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 G Несмотря на то что благодаря улучшению качества обследования и динамического наблюдения в по-
следнее время наблюдается снижение частоты потери зрения, связанной с диабетом, диабетические 
поражения сетчатки остаются значимой проблемой для мирового здравоохранения. Проблемы со зре-
нием у пациентов, страдающих сахарным диабетом, часто обусловлены развитием макулярного отёка. 
Ещё недавно золотым стандартом лечения диабетического макулярного отёка являлась лазерная ко-
агуляция сетчатки, которая, как правило, позволяла стабилизировать, но не улучшить остроту зре-
ния. С начала 2000-х гг. наступила фармакологическая эра в терапии этого серьёзного осложнения 
диабета. Поскольку в патогенезе диабетических поражений сетчатки одну из ключевых ролей играет 
сосудистый эндотелиальный фактор роста (VEGF), ингибиторы ангиогенеза стали препаратами вы-
бора при лечении макулярного отёка. В статье приводятся результаты исследований, посвящённых 
анти-VEGF-терапии диабетического макулярного отёка.
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 G Diabetic retinopathy remains one of the greatest challenges for healthcare system worldwide despite the 
fact that the incidence of visual acuity impairment in diabetic population has decreased due to examination 
quality improvement and dynamic observation of patients. Visual acuity impairment in diabetic patients is 
often related to diabetic macular edema. Until recently, laser photocoagulation of the retina was regarded 
as gold standard for diabetic macular edema treatment. Laser photocoagulation of the retina provides visual 
acuity stabilization rather than improvement. Since early 2000s, pharmacological approach to this severe 
disease has been established. As vascular endothelial growth factor (VEGF) is one of the crucial factors 
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involved in the pathogenesis of diabetic retinal disorders, VEGF inhibitors are now recognized as a treatment 
of choice for diabetic macular edema. This article considers results of different clinical trials investigating 
anti-VEGF therapy efficacy in DME treatment.

 G Keywords: diabetes mellitus; macular edema; laser photocoagulation; VEGF; PlGF; aflibercept; beva-
cizumab; ranibizumab.

введение
Сахарный диабет (СД) — одно из самых рас-

пространённых неинфекционных заболеваний 
в мире. Согласно данным ВОЗ, число людей, 
страдающих диабетом, с 1980 г. увеличилось поч-
ти в четыре раза [1]. В ближайшие годы в мире 
прогнозируется существенный рост числа боль-
ных СД — с 425 миллионов человек в 2017 г. 
до 629 миллионов к 2045 г. [2]. Продолжает расти 
заболеваемость СД 1-го типа, а распространён-
ность СД 2-го типа уже достигла масштаба не-
инфекционной пандемии. Пациенты с диабетом 
страдают от целого ряда осложнений, связанных 
с поражением сосудистого русла, которые отри-
цательно влияют не только на качество жизни, 
но и, что гораздо важней, на её продолжитель-
ность. Диабетические поражения сетчатки стано-
вятся самым частым проявлением микроангио-
патии при СД. Хотя в последние годы, благодаря 
улучшению качества обследования и динамиче-
ского наблюдения пациентов, наблюдается сни-
жение частоты потери зрения, обусловленной 
диабетом, диабетическая ретинопатия (ДР) оста-
ётся значимой проблемой для мирового здраво-
охранения [1–3]. В мире от неё страдает более 
100 миллионов человек, и, по прогнозам, заболе-
ваемость будет только увеличиваться [4], поэтому 
актуальность лечения ДР и диабетического маку-
лярного отёка (ДМО) не может быть переоценена.

Возможности современной офтальмологии 
в лечении таких угрожающих потерей зрения 
состояний, как пролиферативная диабетическая 
ретинопатия (ПДР) и ДМО, значительно расши-
рились в последние годы, однако, поскольку диа-
бетические поражения сетчатки занимают одно 
из первых мест среди причин слепоты в мире, 
патогенетические механизмы их возникновения 
продолжают активно изучаться. По современ-
ным представлениям, в основе патогенеза ДМО 
лежит нарушение внутреннего и внешнего гема-
торетинального барьеров (повышенная прони-
цаемость капиллярной стенки и неспособность 
пигментного эпителия реабсорбировать излишки 
жидкости), приводящее к отёку, а следовательно, 
к увеличению толщины сетчатки в макулярной 
зоне [2, 5–7]. Пролиферативная ДР характери-

зуется ростом патологических новообразованных 
сосудов, приводящим к снижению зрительных 
функций вплоть до полной потери в силу несо-
стоятельности их стенки (витреальные и прере-
тинальные кровоизлияния), тракционным воз-
действиям (отслойка сетчатки) или блокированию 
оттока внутриглазной жидкости (неоваскулярная 
глаукома) [8–10]. Недавние работы показали, 
что СД в значительной мере поражает и нейро-
нальный компонент сетчатки, вызывая, по сути, 
изолированную нейропатию, с присущими толь-
ко ей особенностями, связанными с уникальной 
анатомией ретинальных структур [11, 12]. Полу-
ченные знания способствуют определению новых 
мишеней для таргетной терапии и смене страте-
гических подходов к профилактике и лечению та-
ких патологических состояний, как нейрональная 
дисфункция сетчатки, избыточная сосудистая 
проницаемость, ретинальная ишемия и неова-
скуляризация. Всё это, совместно с внедрением 
превентивной медицины, может обеспечить боль-
шую эффективность терапии ДР, включая лече-
ние на более ранних стадиях заболевания и более 
точный индивидуальный подбор методов и схем 
лечения в каждом отдельном случае.

ПатОгенез макулярнОгО Отёка
В патогенезе ДМО имеется огромное количе-

ство звеньев, ответственных за разные направ-
ления развития патологического процесса. Хро-
ническая гипергликемия приводит к развитию 
микроангиопатии и дегенеративной нейроретино-
патии, при которых возникает повреждение так 
называемой нейрососудистой единицы, включаю-
щей как сосудистые, так и нейрональные и гли-
альные клетки. При гипергликемии запускаются 
неблагоприятные для организма внутриклеточные 
механизмы метаболизма глюкозы — гексозами-
новый и полиоловый. Клиническая значимость 
полиолового механизма реализуется в инсулин-
независимых тканях (эндотелий, клетки клубоч-
ков почек, нейроны и хрусталик глаза), в которые 
глюкоза поступает неконтролируемо по градиенту 
концентрации. В ответ на увеличение содержания 
глюкозы в клетке резко возрастает скорость син-
теза сорбитола. Избыток в клетке осмотических 
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веществ — сорбитола и фруктозы — приводит 
к её оводнению, что изменяет форму клеток и их 
функциональную активность. Накопление сорби-
тола в нейронах в дальнейшем нарушает проведе-
ние нервного импульса. В ходе этих обусловленных 
гипергликемией биохимических процессов образу-
ются конечные необратимые продукты гликиро-
вания, которые наряду с образовавшимися вслед-
ствие оксидативного стресса высокореактивными 
соединениями кислорода, активацией протеинки-
назы С и экспрессией воспалительных цитокинов 
вызывают повреждение сосудистой стенки как 
с внешней, так и с внутренней стороны, приводя 
к гибели перицитов и эндотелиальных клеток [6].

Поступление жидкости и белков из сосуди-
стого пространства в сетчатку контролируется 
гематоретинальным барьером. В условиях гипер-
гликемии повреждается как внутренний гемато-
ретинальный барьер (эндотелий ретинальных 
сосудов), так и внешний (пигментный эпителий). 
Разрушение плотных контактов между клетками, 
потеря перицитов и эндотелиальных клеток при-
водят к повышенной проницаемости капилляров, 
просачиванию жидкости, электролитов и круп-
ных молекул во внеклеточное пространство, фор-
мируя диабетический макулярный отёк.

Оксидативный стресс, высокореактивные со-
единения кислорода и конечные необратимые 
продукты гликирования индуцируют экспрессию 
воспалительных цитокинов (таких как IL-6, IL-8, 
IL-1β и TNF-α), хемокинов (CCL2, CCL5, CXCL8, 
CXCL10, CXCL12) и молекул адгезии (ICAM-1, 
VCAM-1), которые вызывают миграцию лейкоци-
тов и лейкостаз [5, 6]. В свою очередь, адгезия 
лейкоцитов и эндотелиальных клеток обуслов-
ливает обструкцию капилляров и ретинальную 
ишемию, которая запускает повышенную экс-
прессию эндотелиального фактора роста сосу-
дов (VEGF — vascular endothelial growth factor), 
что является одним из самых значимых звеньев 
в патогенезе макулярного отёка и диабетической 
ретинопатии. Обнаружено, что у больных с диа-
бетом концентрация VEGF в стекловидном теле 
более чем в 10 раз выше, чем у людей без диа-
бета [7, 14]. VEGF приводит к росту новообразо-
ванных сосудов и нарушению гематоретинальных 
барьеров, увеличивая сосудистую проницаемость 
и вызывая развитие макулярного отёка. В семей-
стве VEGF различают несколько видов: A, B, C, D 
и PlGF (placental growth factor — плацентарный 
фактор роста) [15–21]. В патогенезе диабетиче-
ских поражений сетчатки прослеживается уча-
стие VEGF-A, VEGF-В и PlGF.

VEGF-A представляет собой гепаринсвязыва-
ющий гомодимерный гликопротеин, секретируе-
мый глией, ганглиозными клетками, эндотели-
альными клетками, астроцитами и ретинальным 
пигментным эпителием [15, 22]. Он необходим для 
физиологического васкуло- и ангиогенеза и так-
же выступает важным фактором выживаемости 
нейронов [15, 23, 24]. VEGF-A связывается с дву-
мя близкими по строению мембранными тирозин-
киназными рецепторами (рецептором-1 VEGF — 
VEGFR-1 и рецептором-2 VEGF — VEGFR-2), 
экспрессируемыми эндотелием кровеносных со-
судов. Активация рецепторов в конечном счёте 
приводит к росту и пролиферации эндотелиаль-
ных клеток сосуда, выживанию незрелых кро-
веносных сосудов и нарушению сосудистой про-
ницаемости [6, 15]. VEGFR-2 преимущественно 
экспрессирован на эндотелиальных клетках и об-
ладает наиболее выраженной митогенной актив-
ностью, именно поэтому основная часть патоло-
гического ангиогенного ответа реализуется через 
этот тип рецепторов [25]. VEGF-A представлен 
пятью изоформами, состоящими из 121, 145, 
165, 189 и 206 аминокислот, и способен увели-
чивать проницаемость сосудов в 1000 раз силь-
нее гистамина. Разные изоформы отличаются 
по митогенному потенциалу, хемотаксическим 
свойствам, транспортной активности, сигнальной 
трансдукции, по способности связывания рецеп-
торов и тканеспецифичности экспрессии. Уровень 
VEGF-A в стекловидном теле строго коррелирует 
с тяжестью ДР и ДМО [15, 18, 26, 27].

Другие члены семейства VEGF играют мень-
шую роль в физиологическом ангиогенезе, но мо-
гут оказывать своё влияние при диабетических 
поражениях сетчатки. PlGF может усиливать 
запускаемый VEGF-A патологический ангиоге-
нез и вызывать нарушение гематоретинально-
го барьера через связывание с VEGFR-1, что 
ведёт к повышению связывающей способности 
VEGF-A с VEGFR-2 [28, 29]. В исследованиях 
in vitro и in vivo была подтверждена роль PlGF 
при ДР [30]. Существуют данные, что с нарас-
танием ишемии при диабетических поражениях 
сетчатки уровень PlGF в стекловидном теле по-
вышается [31].

На сегодняшний день имеется очень мало ин-
формации об участии VEGF-B в патогенезе диа-
бетических поражений сетчатки. Возможно, оно 
также реализуется за счёт связывания с рецеп-
тором VEGFR-1, что может приводить к более 
эффективному связыванию VEGF-A с VEGFR-2. 
В исследованиях на мышах было показано, что 
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он способен стимулировать развитие хориои-
дальной и ретинальной неоваскуляризации, при 
этом, однако, в других исследованиях при на-
личии пролиферативной ДР повышенного уров-
ня VEGF-B в стекловидном теле обнаружено 
не было [32, 33].

Таким образом, повышенная экспрессия эн-
дотелиального фактора роста сосудов является 
одним из основных звеньев в патогенезе диабе-
тических поражений сетчатки, в частности ДМО, 
поэтому её подавление при помощи интравитре-
альных инъекций ингибиторов ангиогенеза мож-
но признать патогенетически оправданной тера-
пией.

сОвременные вОзмОжнОсти лечения
С начала 70-х гг. лазерная коагуляция сетчат-

ки (ЛКС) стала активно применяться для лечения 
диабетических поражений сетчатки и была основ-
ным способом предотвращения слепоты у боль-
ных сахарным диабетом. В конце 80-х гг. в круп-
номасштабных длительных многоцентровых 
исследованиях Diabetic Retinopathy Study (DRS) 
и Early Treatment Diabetic Retinopathy Study 
(ETRDS) была доказана эффективность ЛКС как 
способа предотвращения потери зрения.

Так, в исследовании DRS было установлено, 
что панретинальная коагуляция снижает риск 
тяжёлой потери зрения при ПДР более чем 
на 50 % в двухлетний период. Положительный 
эффект панретинальной коагуляции был про-
лонгированным и объяснялся выключением зон 
ишемии и тем самым уменьшением продукции 
VEGF [34, 35]. В исследовании ETRDS было по-
казано, что коагуляция в макулярной зоне (фо-
кальная или по типу «решётки») уменьшает риск 
потери зрения при клинически значимом макуляр-
ном отёке в половине случаев, однако повышения 
остроты зрения (ОЗ) более чем на одну строчку 
удалось добиться только у небольшого количества 
пациентов [13]. Хотя механизмы влияния ЛКС 
по типу «решётки» на структуры глазного дна 
точно не известны, одна из теорий, объясняющих 
её эффективность, основана на повышении экс-
прессии фактора пигментного эпителия (pigment 
epithelium derived factor — PEDF), являющегося 
контррегулятором VEGF [11, 36–38].

При локальном отёке обычно используют 
фокальную лазеркоагуляцию, при диффузном 
просачивании — различные модификации ЛКС 
по типу «решётки». Эффективность лечения осо-
бенно высока, когда ЛКС выполняют на ранней 
стадии диабетической макулопатии при высоких 

зрительных функциях и минимальных отложени-
ях твёрдых экссудатов.

Однако, несмотря на доказанную эффектив-
ность ЛКС, часть пациентов продолжает терять 
зрение. Это может быть связано как с ослож-
нениями лазерного лечения (развитие ползучей 
атрофии и субретинального фиброза), так и с ре-
зистентностью к воздействию. Кроме этого, су-
ществует ряд ограничений в применении ЛКС: 
наличие высокого ДМО, фиброза внутренней 
пограничной мембраны сетчатки и нарушение 
витреоретинального контакта. Именно понима-
ние того, что ЛКС не идеальный способ воздей-
ствия, привело к активному поиску таких вари-
антов лечения ДМО, которые имели бы меньше 
негативных последствий, чему в немалой степени 
способствовало развитие фармакологии и хирур-
гических технологий.

Таким образом, длительное время именно ЛКС 
оставалась единственным способом, позволяю-
щим предотвратить слепоту у больных сахарным 
диабетом, однако с начала 2000-х гг. наступила 
фармакологическая эра в терапии этого серьёз-
ного осложнения. Именно поэтому в рекоменда-
циях EURETINA по ведению пациентов с ДМО 
сказано: «Вследствие новых данных, полученных 
в результате тщательных клинических исследо-
ваний, лазерная коагуляция более не рекомен-
дуется для лечения диабетического макулярно-
го отёка, и место терапии первой линии заняли 
анти-VEGF-пре параты» [10].

В качестве первых интравитреальных инъек-
ций в лечении ДМО стали использовать корти-
костероиды. Бесспорно являясь патогенетически 
обоснованной терапией, кортикостероиды тем 
не менее представляют собой препараты второй 
линии, в основном из-за часто встречающихся 
побочных эффектов, таких как подъём внутри-
глазного давления и катаракта [10]. Препаратами 
первой линии в настоящее время выступают ин-
гибиторы ангиогенеза, реализующие своё влия-
ние через VEGF, уровень которого существенно 
повышается при диабетических поражениях сет-
чатки и служит одним из ключевых факторов раз-
вития неоваскуляризации и макулярного отёка, 
ведущих к прогрессирующему снижению зрения. 
Подавляя его, анти-VEGF-препараты препятству-
ют росту новообразованных сосудов и развитию 
макулярного отёка, способствуют стабилизации 
и улучшению зрительных функций [10].

На данный момент в нашей стране доступны 
три препарата: ранибизумаб («Луцентис»), бева-
цизумаб («Авастин») и афлиберцепт («Эйлеа»), 
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однако официально зарегистрированы для ин-
травитреального введения лишь ранибизумаб 
и афлиберцепт. Бевацизумаб не зарегистрирован 
для интравитреального введения и применяется 
off-label. Ранибизумаб является антигенсвязыва-
ющим фрагментом гуманизированного монокло-
нального антитела к эндотелиальному фактору 
роста A (VEGF-A) и предотвращает взаимодей-
ствие всех изоформ VEGF-A с его рецептора-
ми на поверхности клеток эндотелия (VEGFR-1 
и VEGFR-2), что приводит к подавлению про-
лиферации сосудов, неоваскуляризации и пато-
логического просачивания. Афлиберцепт — это 
рекомбинантный гибридный белок, состоящий 
из фрагментов внеклеточных доменов человеческих 
рецепторов VEGFR-1 и VEGFR-2, соединённых 
с Fc-фрагментом человеческого иммуноглобули-
на G (IgG1). Афлиберцепт действует как раство-
римый рецептор-ловушка, который связывает 
VEGF-A, VEGF-В и PlGF с более высокой аффин-
ностью, чем их естественные рецепторы, и, таким 
образом, может ингибировать связывание и акти-
вацию этих родственных VEGF-рецепторов [25]. 
Такой механизм и объясняет его высокую эффек-
тивность в плане подав ления сосудистой проли-
ферации и макулярного отёка

В настоящее время используются различные 
режимы введения ингибиторов ангиогенеза. Наи-
более популярны две конкурирующие стратегии. 
Введение препарата рro re nata — PRN (по не-
обходимости) осуществляют при выявлении от-
рицательной динамики в зрительных функци-
ях и/или толщине сетчатки после выполнения 
от трёх до пяти последовательных «загрузоч-
ных» инъекций с фиксированным промежутком 
времени между ними (один месяц). Данная схема 
предполагает фиксированную кратность посеще-
ния пациентом специалиста, контрольные осмо-
тры каждые четыре недели. Введение по схеме 
treat and extend предполагает выполнение по-
следовательных инъекций через фиксированный 
промежуток времени вплоть до достижения мак-
симального эффекта, после чего пациент наблю-
дается с индивидуальной частотой в зависимости 
от динамики зрительных функций и толщины 
сетчатки. При отсутствии отрицательной дина-
мики интервал между осмотрами увеличивают, 
при выявлении прогрессирования — уменьшают. 
Такая схема даёт возможность уменьшить частоту 
осмотров, увеличить комплаентность пациентов 
и повысить экономическую эффективность лече-
ния [39], однако несколько снижает уверенность 
в дальнейшей стабильности зрительных функций, 

поскольку известно, что в высокой доле случаев 
эффект анти-VEGF-препаратов является времен-
ным [40]. Кроме того, могут быть применены режи-
мы, предполагающие выполнение инъекций через 
фиксированный промежуток времени, например 
каждый месяц или каждые два месяца.

В исследованиях RESTORE и RESOLVE была 
подтверждена способность антиангиогенной те-
рапии не только предотвращать снижение ОЗ, 
но и добиваться её значительного повышения, 
а также продемонстрирована её безопасность 
(на примере ранибизумаба) при изолированном 
применении и в комбинации с ЛКС [6, 10, 15, 
41, 42]. В исследовании RISE и RIDE было показа-
но, что интравитреальное введение ранибизумаба 
имеет значительное преимущество в плане улуч-
шения ОЗ по сравнению с контролем (имитация 
инъекции). Причём отсроченное использование 
ранибизумаба (с конца второго года) в группе кон-
троля улучшало результат (максимально корри-
гированная острота зрения), но он всё равно был 
значительно хуже, чем в группе пациентов, из-
начально получавших терапию ранибизумабом. 
Это указывает на важность как можно более ран-
него применения ингибиторов ангиогенеза. В ис-
следованиях RISE и RIDE также изучались воз-
можные дозировки ранибизумаба (0,3 и 0,5 мг), 
и поскольку значимых различий между ними вы-
явлено не было, рекомендованная доза раниби-
зумаба на территории США составила 0,3 мг 
(дозировка ранибизумаба 0,3 мг не зарегистри-
рована на территории Российской Федерации) [43].

Эффективность афлиберцепта была доказа-
на при проведении клинических исследований 
III фазы VIVID и VISTA [44–46]. К концу перво-
го года исследования VIVID в основных группах 
(интравитреальное введение 2 мг афлиберцепта 
каждые 4 недели и каждые 8 недель после пяти 
ежемесячных загрузочных инъекций) прибавка 
ОЗ на 10 букв и более отмечалась в 54,4 и 53,3 % 
случаев, а на 15 букв и более — в 32,4 и 33,3 % 
случаев соответственно, в то время как в группе 
лазерного лечения она была зафиксирована лишь 
в 25,8 и 9,1 % случаев соответственно. Сопоста-
вимые результаты были получены в рамках ис-
следования VISTA [46]. При этом отсроченное 
добавление терапии афлиберцептом к ЛКС спо-
собствовало улучшению функциональных пока-
зателей, но оно было менее выраженным, чем 
в группе пациентов, изначально получавших те-
рапию афлиберцептом [45]. Кроме того, в рамках 
данных исследований также было показано, что 
афлиберцепт оказывает значимое положительное 
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влияние на течение ретинопатии. Эти данные ука-
зывают на то, что по функциональным результа-
там ЛКС бесспорно проигрывает терапии инги-
биторами ангиогенеза.

Крупномасштабным проектом, в котором 
оценивалась эффективность всех основных при-
меняемых для лечения ДМО ингибиторов ангио-
генеза, стало исследование, проведённое Diabetic 
Retinopathy Clinical Research Network — DRCR.net 
(Протокол Т). Данный протокол является пер-
вым и единственным крупномасштабным ис-
следованием, в котором напрямую сравнивалась 
эффективность и безопасность трёх различных 
ингибиторов ангиогенеза: ранибизумаба 0,3 мг, 
бевацизумаба 1,25 мг и афлиберцепта 2 мг при 
лечении ДМО. Следует отметить, что в режиме 
монотерапии лечение ДМО в данном исследова-
нии проводилось лишь первые шесть месяцев. 
По истечении этого срока исследователь мог при-
нять решение о необходимости добавления лазер-
ного лечения [47, 48]. Протокол Т — это одно 
из многочисленных исследований, осуществлён-
ных DRCR.net, по изучению практически всех 
имеющихся на данный момент методов лечения 
ДР и ДМО. В рамках этих проектов изучалась 
эффективность интравитреального введения раз-
личных ингибиторов ангиогенеза и кортикостеро-
идов, как изолированного метода лечения, а так-
же в комбинации с ЛКС.

Протокол T группы DRCR.net представля-
ет собой многоцентровое слепое рандомизиро-
ванное клиническое исследование по изучению 
возможностей анти-VEGF-терапии у пациентов 
с ДМО [47, 48]. В исследование было включено 
660 пациентов с ДМО, затрагивающим анато-
мический центр макулы (высотой 250 и более 
микрон по данным ОСТ, Stratus), и сниженной 
вследствие макулярного отёка остротой зрения 
(24–78 букв по шкале ETRDS, что соответству-
ет диапазону от 20/32 до 20/320 по таблицам 
Снеллена). Остроту зрения проверяли по мето-
дике ETDRS, приблизительное соответствие ОЗ 
проверке по таблицам Снеллена приводится ав-
торами протокола и носит корреляционный ха-
рактер.

Больные были разделены на группы терапии 
афлиберцептом, ранибизумабом и бевацизума-
бом в соотношении 1 : 1 : 1. Пациентов осма-
тривали каждый месяц в течение первого года 
исследования и наблюдали в течение двух лет. 
На втором году интервал между осмотрами мог 
быть увеличен до 16 недель (в тех случаях, когда 
необходимости в повторных введениях не было). 

Через два года исследование завершило более 
90 % пациентов. После чего в 2015 г. были опу-
бликованы первые результаты. При этом было 
выполнено 98 % инъекций от общего количества 
инъекций, запланированных согласно протоколу 
исследования [48].

В качестве основного критерия оценки эф-
фективности препаратов использовали прибавку 
максимально корригированной ОЗ (МКОЗ) к кон-
цу первого года лечения, определяемую по шкале 
ETDRS. Кроме того, в рамках анализа получен-
ных результатов пациенты были стратифицирова-
ны по исходной МКОЗ. Также оценивали толщину 
сетчатки в центральной зоне (ТСЦЗ) по данным 
оптической когерентной томографии (ОКТ). До-
полнительно сравнивали количество инъекций 
за срок наблюдения и потребность в лазерном 
лечении [47, 48].

Согласно протоколу исследования инъекции 
проводили каждые 4 недели до 24-й недели ис-
следования или до достижения ОЗ более 84 букв 
к осмотру на 24-й неделе (более 20/20 по табли-
цам Снеллена) при ТСЦЗ менее 250 микрон без 
какой-либо положительной или отрицательной 
динамики с момента двух последних инъекций 
(улучшение или ухудшение состояния оценивали 
как изменение МКОЗ на 5 или более букв и из-
менение ТЦЗС на 10 % или более).

Начиная с шестого месяца терапию продолжа-
ли в тех случаях, когда у пациента наблюдалось 
какое-либо изменение функциональных и морфо-
логических показателей сетчатки вне зависимости 
от их величины [47].

В случае резистентного отёка после 24-й не-
дели могла быть дополнительно использована 
фокальная или по типу «решётки» ЛКС, прово-
димая с интервалом примерно в три месяца. Ла-
зерное лечение выполняли до достижения любого 
из следующих критериев:
• возможности ЛКС исчерпаны (она выполнена 

в полном объёме);
• отёк сетчатки при толщине менее 250 микрон 

по данным ОКТ клинически не визуализиру-
ется;

• диагностировано улучшение с предыдущего 
сеанса ЛКС.
По окончании исследования были получе-

ны следующие результаты. В конце первого 
года во всех группах было выявлено улучшение 
МКОЗ. В общей когорте и в когорте с исходно 
низкой ОЗ в конце первого года наилучшие ре-
зультаты были достигнуты в группе афлибер-
цепта, в когорте с исходно высокой ОЗ стати-
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стических различий между группами не было. 
У пациентов всех трёх групп Протокола Т улуч-
шение ОЗ, достигнутое в течение первого года, 
сохранялось на протяжении второго года наблю-
дения: в группах афлиберцепта, бевацизумаба и 
ранибизумаба в конце второго года МКОЗ улуч-
шилась на 12,8, 10,0 и 12,3 буквы от исходной 
соответственно [48]. Спустя один год наблюдения 
в группе пациентов, получавших афлиберцепт, 
ОЗ была выше на 2,1 буквы, чем в группе, полу-
чавшей ранибизумаб (p = 0,03), однако превос-
ходство афлиберцепта над ранимизумабом ниве-

лировалось в течение второго года наблюдения, 
и статистически значимая разница наблюдалась 
только при сравнении афлиберцепта и беваци-
зумаба (р = 0,02) [47, 48] (см. рис. 2). При этом 
скорость достижения функционального эффекта 
была выше при использовании афлиберцепта.

Наиболее выраженная положительная динами-
ка МКОЗ отмечалась в когорте пациентов с низ-
кой остротой зрения (см. рис. 1). Среднее повыше-
ние МКОЗ к концу первого года терапии в когорте 
пациентов с исходно низкой МКОЗ (≤ 20/50) 
составило: +18,9, +14,2 и +11,8 буквы по шка-

Рис. 1. Протокол T DRCR.net. Среднее изменение остроты зрения в группах: а — значения в общей когорте; b — значения 
в когортах в зависимости от остроты зрения. Сплошные линии иллюстрируют остроту зрения в когортах с ис-
ходной остротой зрения не более 20/50; пунктирные линии иллюстрируют когорты с остротой зрения от 20/32 до 
20/40. Количество глаз в группах за срок наблюдения составило 195–244 в группе афлиберцепта, 188–218 в груп-
пах ранибизумаба и бевацизумаба. Планки погрешностей указывают 95 % доверительный интервал (Wells JA, 
Glassman AR, Ayala AR, et al. Aflibercept, Bevacizumab, or Ranibizumab for Diabetic Macular Edema. N Engl J Med. 
2015;372(13):1193-1203 [47])

Fig. 1. Protocol T DRCRnet. Mean change in visual acuity in groups: a – Overall cohort; b – In cohorts according to baseline 
visual acuity. Solid lines indicates baseline visual acuity of 20/50 or worse. Dotted lines indicate baseline visual acuity 
of 20/32 to 20/40. Number of eyes was 195-244 in aflibercept group, 188-218 in ranibizumab and 188-218 bevacizumab 
groups. Error bars indicated 95% CI. Source: Wells JA, Glassman AR, Ayala AR, et al. Aflibercept, Bevacizumab, or Ra-
nibizumab for Diabetic Macular Edema. N Engl J Med. 2015;372(13):1193-1203 [47]
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ле ETDRS при терапии афлиберцептом, рани-
бизумабом и бевацизумабом соответственно. 
У пациентов с исходно высокой МКОЗ среднее 
изменение зрения к концу первого года составило: 
+8,0 буквы в группе афлиберцепта, +8,3 буквы 
в группе ранибизумаба и +7,5 буквы в группе 
бевацизумаба. Среди глаз с высокой ОЗ на ба-
зовом визите (от 20/32 до 20/40) среднее улучше-

ние ОЗ оставалось одинаковым и незначительно 
различалось в трёх группах в конце второго года: 
в группе афлиберцепта +7,8 буквы, бевацизума-
ба +6,8 буквы и ранибизумаба +8,6 буквы [48] 
(см. рис. 2).

Ко второму году исследования у пациентов 
с высокой ОЗ (от 20/32 до 20/40) в группе бева-
цизумаба она незначительно ухудшилась (сред-
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Рис. 2. Среднее изменение остроты зрения с коррекцией в группах Протокола T (два года от начала исследования): а — значе-
ния в общей когорте; b — значения в когорте с исходной остротой зрения не более 20/50; с — значения в когорте с ис-
ходной остротой зрения от 20/32 до 20/40. Количество глаз в группах за срок наблюдения составило 195–244 в группе 
афлиберцепта, 185–218 в группе бевацизумаба, 188–218 в группе ранибизумаба. Планки погрешностей указывают 
95 % доверительный интервал (Wells JA, Glassman AR, Ayala AR, et al. Aflibercept, Bevacizumab, or Ranibizumab for 
Diabetic Macular Edema: Two-Year Results from a Comparative Effectiveness Randomized Clinical Trial. Ophthalmology. 
2016;123:1351-1359 [48]) 

Fig. 2. Protocol T DRCRnet 2 year results. Mean change in visual acuity in groups: a – Overall cohort; b – In cohort with 
baseline visual acuity of 20/50 or worse; c – In cohort with baseline visual acuity of 20/32 to 20/40. Number of eyes was 
195-244 in aflibercept group, 188-218 in ranibizumab and 185-218 bevacizumab groups. Error bars indicated 95% CI. 
Source: Wells JA, Glassman AR, Ayala AR, et al. Aflibercept, Bevacizumab, or Ranibizumab for Diabetic Macular Edema: 
Two-Year Results from a Comparative Effectiveness Randomized Clinical Trial. Ophthalmology. 2016;123:1351-1359 [48]
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няя потеря составила –0,7 буквы с конца первого 
года наблюдения), в то время как в группах аф-
либерцепта и ранибизумаба ОЗ за этот же период 
практически не изменилась. У пациентов с низ-
кой ОЗ (20/50 и ниже) кривые средней ОЗ сходи-
лись в течение второго года (см. рис. 2). В группе 
афлиберцепта улучшение ОЗ оставалось чис-
ленно более выраженным (+18,1) по сравнению 
с обеими другими группами бевацизумаба (+13,3) 
и ранибизумаба (+16,1) [48]. Однако анализ AUC 
(area under the curve — площадь под кривой) по-
казал, что при исходной остроте зрения от 20/50 
или ниже афлиберцепт имел достоверные пре-
имущества по отношению к другим ингибиторам 
ангиогенеза в течение всего периода исследова-
ния. Таким образом, в данной когорте пациентов 
среднее повышение МКОЗ в течение двух лет 
составило: +17,1 буквы в группе афлиберцеп-
та, +13,6 в группе ранибизумаба и +12,1 буквы 
в группе бевацизумаба [49]. Это особенно важ-
но, поскольку большинство пациентов, обраща-
ющихся за помощью к офтальмологу в нашей 
стране (при отсутствии постоянно действующих 
скрининговых программ), уже подошли к порогу 
слабовидения.

Также после одного года исследования клини-
ческий эффект различных препаратов был оценён 
при сравнении количества глаз с исходно низ-
кой ОЗ (от 20/50 или ниже) и прибавкой МКОЗ 
в 15 букв по шкале ETDRS. К концу первого 
года в группе терапии препаратом афлиберцепт 
67 % пациентов достигли повышения МКОЗ 
на 15 букв и более, что было статистически значи-
мо выше по сравнению с показателями в группах 
ранибизумаба и бевацизумаба (50 и 41 % соот-
ветственно) [47]. К концу второго года статистиче-
ская значимость различий между группами была 
утрачена, а абсолютные значения составили 58, 
55 и 52 % в группах афлиберцепта, ранибизумаба 
и бевацизумаба соответственно [48].

При анализе изменения ТСЦЗ согласно данным 
ОКТ показатели были также стратифицированы 
по исходной МКОЗ пациентов. Спустя один год 
ТСЦЗ снизилась в среднем на 147 ± 134 мкм 
в группе ранибизумаба, 101 ± 121 мкм в группе 
бевацизумаба и 169 ± 138 мкм в группе афлибер-
цепта соответственно. Снижение средней ТСЦЗ 
менее 250 мкм было выявлено в 116 из 201 гла-
за (58 %), в 74 из 203 глаз (36 %) и в 135 
из 205 глаз (66 %) в группах ранибизумаба, бе-
вацизумаба и афлиберцепта соответственно [47]. 
В течение второго года наблюдения ТСЦЗ снизи-
лась в среднем на 149 ± 141 мкм в группе рани-

бизумаба, 126 ± 143 мкм в группе бевацизумаба 
и 171 ± 141 мкм в группе афлиберцепта соответ-
ственно [48]. Cтепень снижения также зависела 
от наличия или отсутствия в схеме лечения ЛКС. 
Было установлено, что у пациентов с исходной 
остротой зрения ≤ 20/50 монотерапия препаратом 
афлиберцепт приводила к более выраженному 
снижению толщины сетчатки по сравнению с дру-
гими препаратами (рис. 3). Кроме того, в рамках 
запланированного субанализа было установлено 
положительное влияние инъекций анти-VEGF-
препаратов при терапии ДМО на течение диа-
бетической ретинопатии. Следует отметить, что 
афлиберцепт был ассоциирован с улучшением 
течения ДР у большего количества пациентов 
с исходной ПДР. Таким образом, на первом году 
75,9 % пациентов с исходной ПДР достигли улуч-
шения течения ДР в группе афлиберцепта против 
31,4 и 55,2 % в группах бевацизумаба и раниби-
зумаба соответственно. На втором году данный 
показатель составил 70,4, 30,3 и 37,5 % в груп-
пах афлиберцепта, бевацизумаба и ранибизумаба 
соответственно [50].

Среднее количество инъекций снижалось 
во всех группах на втором году наблюдения 
в сравнении с первым годом приблизительно 
в два раза и не имело статистически значимых 
различий в группах как за первый, так и за вто-
рой год наблюдения. Оно составило 10, 10 и 9 
(p = 0,045) на первом году исследования и 15, 16 
и 15 инъекций за два года наблюдения суммарно 
(p = 0,08) в группах ранибизумаба, бевацизумаба 
и афлиберцепта соответственно [47, 48].

Таким образом, согласно Протоколу T к концу 
первого года афлиберцепт был более эффективен 
в отношении повышения ОЗ по сравнению с пре-
паратом ранибизумаб. Несмотря на то что резуль-
таты второго года демонстрируют сопоставимую 
эффективность, при терапии препаратом рани-
бизумаб потребовалось более длительное вре-
мя для достижения сопоставимого с препара-
том афлиберцепт эффекта. Кроме того, данные 
анализа AUC позволяют констатировать, что 
афлиберцепт является препаратом выбора для 
терапии пациентов с ДМО с исходной остротой 
зрения 20/50 и ниже по шкале ETDRS (0,4 при 
десятичной шкале). Необходимо помнить, что при 
использовании афлиберцепта достоверно реже 
требовалось применение ЛКС (в 41 % случаев 
в группе афлиберцепта и в 52 и 64 % в группах 
ранибизумаба и бевацизумаба соответственно).

Говоря о других работах исследовательской 
группы DRCR.net, нельзя не вспомнить Протокол I, 
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в котором оценивалась эффективность ранибизу-
маба в комбинации с ЛКС (немедленной и отсро-
ченной), триамцинолона ацетонида с немедленной 
ЛКС и изолированного лазерного лечения при те-
рапии ДМО. Исследование многоцентровое ран-
домизированное, двойное, слепое, сравнительное. 
В протокол было включено 854 глаза 691 пациента 
с ОЗ от 20/32 до 20/320 и ДМО, вовлекающим 
центр макулы (77 % пациентов завершили пяти-
летний период наблюдения). Пациенты были слу-
чайным образом распределены на четыре когорты: 
1) получавшие ранибизумаб с немедленной или 
2) отсроченной лазеркоагуляцией; 3) получавшие 
имитацию инъекций с немедленной ЛКС; 4) полу-

чавшие интравитреально триамцинолон ацетонид 
(препарат не зарегистрирован для применения 
в офтальмологии на территории РФ и применяется 
off-label) в дозе 4 мг с немедленной ЛКС. Послед-
ние две группы могли получать ранибизумаб спу-
стя 74 недели исследования в случае рефрактерно-
сти макулярного отёка или ухудшения зрительных 
функций [51, 52].

Немедленную ЛКС выполняли через 3–10 дней 
после первой интравитреальной инъекции, отсро-
ченную ЛКС при наличии показаний — спустя 
24 недели или более. Показанием к применению 
ЛКС являлось отсутствие ответа на лечение ин-
травитреальными инъекциями и наличие клини-
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Рис. 3. Изменение средней толщины сетчатки в когортах с различной исходной остротой зрения и невыполненной ЛКС (а, с) 
или выполненной ЛКС (в, d) (Jampol LM, Glassman AR, Bressler NM. Anti-Vascular Endothelial Growth Factor Compara-
tive Effectiveness Trial for Diabetic Macular Edema: Additional Efficacy Post Hoc Analyses of a Randomized Clinical Trial. 
JAMA Ophthalmol. 2016;134(12) [49])

Fig. 3. Mean change in central retinal subfield thickness according to baseline visual acuity and laser photocoagulation: a – 
No focal/grid laser treatment and VA of ≤ 20/50; b – Focal/grid laser treatment and VA of ≤ 20/50; c – No focal/grid 
laser treatment and VA of 20/32 to 20/40; d – Focal/grid laser treatment and VA of 20/32 to 20/40. Source: Jampol LM, 
Glassman AR, Bressler NM. Anti-Vascular Endothelial Growth Factor Comparative Effectiveness Trial for Diabetic Macular 
Edema: Additional Efficacy Post Hoc Analyses of a Randomized Clinical Trial. JAMA Ophthalmol. 2016;134(12) [49]
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чески значимого макулярного отёка. Повторные 
сеансы ЛКС проводили каждые 13 недель вне за-
висимости от начала (немедленная или отсрочен-
ная ЛКС), при наличии клинически значимого ма-
кулярного отёка и условии, что возможности ЛКС 
не исчерпаны. Критериями оценки эффективно-
сти, так же как и в Протоколе T, служили при-
бавка МКОЗ, толщина сетчатки в центральной 
зоне по данным OКT, а также количество потре-
бовавшихся за пять лет инъекций [51, 53].

К концу второго года исследования среднее 
повышение МКОЗ составило +3 буквы в группе 
лазерного лечения, +2 буквы в группе терапии 
триамцинолоном ацетонидом в комбинации с ЛКС 
и +7 и +9 букв в группах терапии ранибизума-
бом с проведением немедленной и отсроченной 
ЛКС соответственно [52]. Различия между груп-
пами ранибизумаба были статистически значимы 
по сравнению с группой ЛКС и составили 3,7 
и 5,8 буквы в пользу терапии препаратом раниби-
зумаб в комбинации с немедленной и отсроченной 
ЛКС соответственно. Различия между группами 
триамцинолона ацетонида и ЛКС были статисти-
чески не значимы и составили 1,5 буквы в пользу 
лазерного лечения. Снижение толщины сетчатки 
в указанные сроки показано на графике (рис. 4). 
Такие данные свидетельствуют, вероятно, об улуч-
шении остроты зрения при применении раниби-

зумаба. Следует также отметить, что триамци-
нолон ацетонид в большей степени способствует 
прогрессированию катаракты, чем ранибизумаб, 
и при оценке результатов в псевдофакичных 
уже на момент начала исследования глазах пре-
имущество ранибизумаба перед триамцинолоном 
ацетонидом становится менее выраженным [52]. 
Тем не менее опубликованные данные позволяют 
рекомендовать в первую очередь использование 
ингибиторов ангиогенеза при выборе интравитре-
альных препаратов для лечения ДМО.

При оценке эффективности различных режи-
мов ЛКС спустя три года были выявлены следую-
щие закономерности: различие в прибавке МКОЗ 
между группами с немедленной и отсроченной ЛКС 
составило 2,9 буквы по шкале ETDRS (p = 0,02, 
абсолютные значения изменения МКОЗ состави-
ли +6,8 и +9,7 буквы соответственно) (рис. 5). 
В обеих группах наблюдалась положительная ди-
намика в изменении толщины центральной зоны 
сетчатки (ЦТС) (рис. 6). Среднее количество 
инъекций ранибизумаба за три года в когортах 
равнялось 12 и 15 соответственно. Количество 
глаз, достигших ЦТС менее 250 мкм, оказалось 
36 % в обеих группах. В группе отсроченной ЛКС 
у 54 % пациентов не было необходимости в вы-
полнении дополнительной ЛКС через три года на-
блюдения [54]. Результаты позволили предполо-

Рис. 4. Среднее изменение толщины сетчатки в когортах. Протокол I DRCR.net (двухлетний период наблюдения). н-ЛКС — 
немедленная лазеркоагуляция сетчатки; о-ЛКС — отсроченная лазеркоагуляция сетчатки (Elman MJ, Bressler NM, 
Qin H, et al. Expanded 2-year Follow-up of Ranibizumab Plus Prompt or Deferred Laser or Triamcinolone Plus Prompt Laser 
for Diabetic Macular Edema. Ophthalmology. 2011;118(4):609-614 [52])

Fig. 4. Mean change in central retinal subfield thickness. Protocol I DRCRnet (2 years follow up). Source: Elman MJ, Bressler NM, 
Qin H, et al. Expanded 2-year Follow-up of Ranibizumab Plus Prompt or Deferred Laser or Triamcinolone Plus Prompt 
Laser for Diabetic Macular Edema. Ophthalmology. 2011;118(4):609-614 [52]
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жить, что отсроченная фокальная и/или по типу 
«решётки» ЛКС в комбинации с ранибизумабом 
является более эффективным вариантом лечения.

Данные, полученные при трёх- и пятилетнем 
наблюдении DRCR.net (Протокол I), показали, 

что отсроченная ЛКС имеет преимущества перед 
немедленной в плане функционального резуль-
тата [51, 54]. Таким образом, необходимо макси-
мально откладывать ЛКС, отдавая предпочтение 
ингибиторам VEGF как терапии первой очереди, 
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Ранибизумаб + немедленная ЛКС / Ranibizumab + Prompt laser treatment
Ранибизумаб + отсроченная ЛКС / Ranibizumab + Deferred laser treatment

B
C

Ранибизумаб + немедленная ЛКС / Ranibizumab + Prompt laser treatment
Ранибизумаб + отсроченная ЛКС / Ranibizumab + Deferred laser treatment

Рис. 5. Протокол I (трёхлетний период наблюдения). Изменение остроты зрения по шкале ETDRS в когортах с немедленной 
и отсроченной лазеркоагуляцией сетчатки. Количество глаз в группах за три года составило 165–144 в когорте с не-
медленной ЛКС, 173–147 в когорте с отсроченной ЛКС (Diabetic Retinopathy Clinical Research Network. Intravitreal 
Ranibizumab for Diabetic Macular Edema with Prompt vs Deferred Laser Treatment: 3-year Randomized Trial Results. Oph-
thalmology. 2012;119(11):2312-2318 [54])

Fig. 5. Protocol I DRCRnet (3 years follow up). Mean change in visual acuity in cohorts with prompt or deferred laser. Number 
of eyes was 165-144 in cohort with prompt laser photocoagulation and 173-147 in cohort with deferred laser photocoagula-
tion. Source: Diabetic Retinopathy Clinical Research Network. Intravitreal Ranibizumab for Diabetic Macular Edema with 
Prompt vs Deferred Laser Treatment: 3-year Randomized Trial Results. Ophthalmology. 2012;119(11):2312-2318 [54]

Рис. 6. Протокол I (трёхлетний период наблюдения). Изменение средней толщины сетчатки в макулярной зоне в когортах 
с немедленной и отсроченной лазеркоагуляцией сетчатки. Количество глаз в группах за три года составило 165–131 
в когорте с немедленной ЛКС, 169–128 — в когорте с отсроченной ЛКС (Diabetic Retinopathy Clinical Research Net-
work. Intravitreal Ranibizumab for Diabetic Macular Edema with Prompt vs Deferred Laser Treatment: 3-year Randomized 
Trial Results. Ophthalmology. 2012;119(11):2312-2318 [54])

Fig. 6. Protocol I DRCRnet (3 years follow up). Mean change in central subfield retinal thickening in cohorts with prompt or 
deferred laser. Number of eyes was 165-131 in cohort with prompt laser photocoagulation and 169-128 in cohort with 
deferred laser photocoagulation. Source: Diabetic Retinopathy Clinical Research Network. Intravitreal Ranibizumab for 
Diabetic Macular Edema with Prompt vs Deferred Laser Treatment: 3-year Randomized Trial Results. Ophthalmology. 
2012;119(11):2312-2318 [54]
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не опасаясь ухудшения показателей ОЗ. При-
чём экстраполируя результаты DRCR.net (прото-
кол I) на реальную клиническую практику, можно 
ожидать, что количество глаз с сохраняющимся 
отёком будет постоянно уменьшаться в первые 
полгода от начала лечения и достигнет максимума 
после шести инъекций. Такая тактика позволит 
добиться значительно более высоких зрительных 
функций. Эти результаты указывают на необхо-
димость правильного выполнения загрузочной 
фазы лечения. Сходные данные были получены 
и в протоколе Т: распространённость персистиру-
ющего ДМО продолжала снижаться на протяже-
нии всех первых 24 недель на фоне интенсивного 
(ежемесячного) лечения, причём при применении 
афлиберцепта вероятность сохранения отёка 
была меньше по сравнению с другими исследу-
емыми препаратами [55].

Именно исходя из данных, полученных в Про-
токолах I и Т, были сформулированы рекомен-
дации DRCR.net, основной принцип которых 
заключается в интенсивной (ежемесячной) анти-
VEGF-терапии в первые шесть месяцев с момента 
выявления ДМО. И только после её проведения 
(при отсутствии должного эффекта) принимается 
решение о необходимости выполнения лазерной 
коагуляции сетчатки. Таким образом, признаёт-
ся, что ЛКС перестаёт быть самым эффективным 
способом сохранения зрения при ДМО с вовле-
чением анатомического центра макулы и более 
не является золотым стандартом лечения.

заключение
В настоящее время ингибиторы ангиогенеза 

представляют собой препараты выбора при лече-
нии ДМО, особенно с вовлечением центра маку-
лярной зоны. Применение анти-VEGF-препаратов 
в качестве монотерапии пациентов с макуляр-
ным отёком позволяет значительно повысить ОЗ, 
а также улучшить течение ДР, поэтому ЛКС уже 
не может считаться золотым стандартом лечения 
ДМО.

Данные одного из самых крупных много-
центровых исследований DRCR.net показыва-
ют, что при использовании афлиберцепта те-
рапевтический эффект в плане стабилизации 
и улучшения зрительных функций достигался 
быстрее в сравнении с ранибизумабом и бева-
цизумабом. Несмотря на то что в конце второго 
года исследования достигнутая МКОЗ не име-
ла статистически значимых различий в группе 
ранибизумаба и афлиберцепта (при сходном 
количестве инъекций), при помощи анализа 

AUC было установлено, что при исходной ОЗ 
от 20/50 или ниже афлиберцепт имел досто-
верные преимущества в сравнении с другими 
ингибиторами ангиогенеза.

Возможно, отдалённые результаты лечения 
(спустя 5 лет от начала исследования) покажут 
более значительные различия между группами 
в пользу афлиберцепта или ранибизумаба, но на 
данный момент согласно результатам Протоко-
ла T ранибизумаб и афлиберцепт демонстрируют 
сопоставимую эффективность к концу второго 
года терапии, несмотря на превосходство афли-
берцепта в отношении повышения остроты зре-
ния на первом году терапии макулярного отёка.  
При этом скорость достижения функционально-
го эффекта была выше при использовании аф-
либерцепта. Это означает расширение возмож-
ностей в лечении данного контингента пациентов 
и позволяет рекомендовать оба препарата, от-
давая предпочтение афлиберцепту в случае ис-
ходной низкой ОЗ.

При решении вопроса о необходимости лазер-
ного лечения нужно помнить, что немедленное 
проведение ЛКС не имеет преимуществ перед 
отсроченным ни в отношении улучшения ОЗ, 
ни в отношении уменьшения ТСЦЗ. В исследо-
вании Протокол I в группе с отсроченным лазер-
ным лечением при применении ингибиторов ан-
гиогенеза ЛКС не потребовалась на протяжении 
всего срока исследования 56 % пациентов, те-
рапия сопровождалась хорошими показателями 
в плане функционального результата, поэтому 
лечение ДМО необходимо начинать с ингибито-
ров ангиогенеза, тщательно выполняя загрузоч-
ную фазу терапии, и только потом переходить 
к ЛКС.

Кортикостероиды проигрывают в эффектив-
ности ингибиторам ангиогенеза и, как правило, 
являются препаратами второй линии при лече-
нии пациентов с ДМО. Кроме того, препараты 
этой группы обладают рядом побочных эффек-
тов, таких как подъём внутриглазного давления 
и катаракта.
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