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Резюме. Статья посвящена анализу анатомических и функциональных результатов лечения 

диабетического макулярного отека (ДМО) после введения загрузочной дозы бролуцизумаба, срав-

нению эффективности лечения пациентов с диабетическим макулряным отеком при субтеноновом 

и интравитреальном способах введения бевацизумаба (off-label), выявлению ОКТ-маркеров ДМО, 

прогнозирующих низкие функциональные результаты после anti-VEGF терапии. В ходе исследова-

ния было установлено, что терапия anti-VEGF препаратом бевацизумаб эффективна не зависимо от 

способа введения (χ2=2,978). Результаты лечения пациентов, рефрактерных к предыдущему лече-

нию, препаратом бролуцизумаб в значительной степени отличались от предыдущих. 

Ключевые слова: диабетическая ретинопатия, диабетический макулярный отек, сахарный 

диабет, интравитреальные инъекции, сосудистый эндотелиальный фактор роста. 

Resume. The article is devoted to the analysis of anatomical and functional results of treatment of 

diabetic macular edema (DMO) after administration of a loading dose of brolucizumab, comparison of the 

effectiveness of treatment of patients with diabetic macular edema with subtenon and intravitreal methods 

of administration of bevacizumab (off-label), identification of OCT markers of DMO predicting low func-

tional results after anti-VEGF therapy. During the study, it was found that therapy with the anti-VEGF drug 

bevacizumab is effective regardless of the method of administration (χ2=2,978).The results of treatment of 

patients refractory to previous treatment with brolucizumab differed significantly from the previous ones. 

Keywords: diabetic retinopathy, diabetic macular edema, diabetes mellitus, intravitreal injections, 

vascular endothelial growth factor. 
 

Актуальность. К наиболее частым осложнениям СД относятся: макроангиопа-

тия (инфаркт миокарда или сосудисто-церебральный инсульт) и микроангиопатия 

(диабетическая нефропатия, невропатия и ретинопатия). Диабетическая ретинопатия 

(ДР) и диабетический макулярный отек (ДМО) являются ведущей причиной слепоты 

и слабовидения среди взрослого населения трудоспособного возраста в развитых 

странах мира [1-3]. 

На сегодняшний день в мире насчитывается около 93 млн человек, страдающих 

ДР, из них 17 млн человек имеют пролиферативную стадию, у 21 млн ДР сопровож-

дается ДМО, не менее чем у 28 млн человек ДР угрожает потерей зрения. В связи с 

этим актуальным является поиск и усовершенствование методов лечения ДР и ДМО 

[2, 3]. 

В настоящее время anti-VEGF-терапия (anti-VEGF, от англ. Vascular endothelial 

growth factor — фактор роста эндотелия сосудов) заняла передовые позиции среди 
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направлений лечения ДМО благодаря обширной доказательной базе, которая осно-

вана на результатах большого количества рандомизированных клинических исследо-

ваний. 

Цель: провести анализ эффективности лечения инъекциями anti-VEGF препа-

ратов пациентов с диабетическим макулярным отеком. 

Задачи: 

1. Сравнить эффективность бевацизумаба (off-label) при субтеноновом и интра-

витреальном способах введения для лечения ДМО. 

2. Проанализирвать анатомические и функциональные результаты лечения 

ДМО после введения загрузочной дозы бролуцизумаба. 

3. Выявить ОКТ-признаки ДМО, прогнозирующие низкие функциональные ре-

зультаты после проведенной терапии. 

Материалы и методы. Работа представляет собой ретроспективное выбороч-

ное исследование, в котором были проанализированы результаты лечения 30 пациен-

тов с ДМО anti-VEGF препаратами, выполненное на базе городского офтальмологи-

ческого консультативно-диагностического центра 3 ГКБ им. Е.В. Клумова. Динамика 

ДМО оценивалась методом спектральной оптической когерентной томографии 

(ОКТ), обследование проводилось до начала анти-VEGF терапии, на промежуточных 

этапах перед введением препаратов и через 1 месяц после завершения лечения. 

На первом этапе исследования была дана описательная характеристика иссле-

дуемой выборки: по половозрастной структуре, по типу СД, длительности заболева-

ния, по стадии компенсации и уровню гликированного гемоглобина. 

На втором этапе производился анализ результатов лечения препаратом бева-

цизумаб и эффективности лечения рефрактерных пациентов препаратом бролуцизу-

маб. 

На третьем этапе исследования с целью определения прогностической значи-

мости ОКТ-биомаркеров из исследуемой выборки были выделены пациенты с незна-

чительным ответом на проведенное лечение. 

Статистическая обработка проводилась с использованием пакета статистиче-

ских программ STATISTICA 12.0. Для признака, распределение которого отличалось 

от нормального, рассчитывалась медиана (Me) и межквартильный интервал (Q1; Q3), 

где Q1 – 25% процентиль, Q3 – 75% процентиль с представлением результатов в виде 

Ме (Q1;Q3). Для сравнения применялся непараметрический метод статистической об-

работки данных – тест Манна-Уитни, где U критерий Манна-Уитни, Z – пересчёт кри-

терия Манна-Уитни при стандартном нормальном распределении, p – уровень значи-

мости. Для сравнения групп по номинальным признакам анализировали χ2 Пирсона, 

где χ 2 – критерий хи-квадрат; df – количество степеней свободы. Различия между 

показателями считались значимыми при вероятности безошибочного прогноза не ме-

нее 95 % (р < 0,05). 

Результаты и их обсуждение. I. Описательная характеристика. Половозраст-

ная структура исследуемой выборки была следующей: мужской пол - 9 (30%), жен-

ский пол – 21 (70%). Ме возраста исследуемой выборки составила 66 (63; 72) лет. 

Сахарный диабет 1 типа выявлен у 3 человек, у 27 пациентов – СД 2 типа. Ме про-
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должительности заболевания составила 20 (15; 24) лет. Уровень гликированного ге-

моглобина 7,2±1,5, 7 пациентов (23,3%) находились в стадии декомпенсации СД.  

II. На втором этапе исследования выборка была поделена на две группы. I 

группа – пациенты, которым выполнялись инъекции бевацизумаба; II группа – паци-

енты, которые были рефрактерны к предыдущему лечению anti-VEGF препаратами и 

получающие инъекции бролуцизумаба.  

Для анализа результатов лечения при интравитрельном введении и введении 

препарата в субтеноновое пространство I группа была разделена на две подгруппы: А 

– интравитрельное введение (10 пациентов), Б – введение в субтеноновое простран-

ство (10 пациентов). В IА подгруппе 5 инъекций было выполнено 2 пациентам, 4 инъ-

екции – 4 пациентам, 3 инъекции получило 4 пациента. Средняя толщина централь-

ной зоны сетчатки до лечения бевацизумабом 552,2±157,6 мкм, после терапии – 

352,1±118,7 мкм (р<0,05). В IБ подгруппе 5 инъекций было выполнено 3 пациентам, 

4 инъекции – 3 пациентам, 3 инъекции получило 4 пациента. Средняя толщина цен-

тральной зоны сетчатки до лечения 523,6±104,5 мкм, после – 332,4±77,5 мкм (р<0,05).  

II группа пациентов (10 человк) с незначительным ответом на проводимое ранее 

лечение. Из этой группы 4 пациента проводились интравитреальные инъекции афли-

берцепта, 2 пациентам – инъекции бевацизумаба, 3 пациентам – афлиберцепта и бе-

вацизумаба.  

Средняя толщина центральной зоны сетчатки до лечения 667,2±141,3 мкм, мак-

симально корригируемая острота зрения (МКОЗ) 0,15±0,09. Всем пациентам II 

группы были введены 3 загрузочные инъекции препарата бролуцизумаб. После загру-

зочной дозы значения средней толщины центральной зоны сетчатки составила 406,9 

±154,4 мкм (р<0,05), разница – 260,9±154,5. МКОЗ после лечения 0,3±0,1 (7 пациен-

тов). 

III. У 6 пациентов (20%) наблюдались незначительные анатомические и функ-

циональные изменения. У 6 пациентов МКОЗ после лечения осталась неизменной: IA 

подгруппа – 1 пациент, IB подгруппа – 2, II группа – 3. На ОКТ снимках у данных 

пациентов были отмечены: фовеальная эверсия (4 пациента), альтерация на уровне 

зоны элипсоидов и наружной пограничной мембраны (1 пациент), симптом гипер-

трансмиссии (1 пациент) (рисунок 1-3). 

 

 
Рис. 1 – Пациент В., 69 лет, СД II типа – продолжительность заболевания 9 лет, стадия декомпен-

сации. Фовеальная эверсия 
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Рис. 2 – Пациент Ш., 62 года, СД II типа – продолжительность заболевания 11 лет, стадия деком-

пенсации. Фовеальная эверсия, симптом гипертрансмиссии 

 

 
Рис. 3 – Пациент В., 65 лет, СД II типа – продолжительность заболевания 12 лет, стадия декомпен-

сации. Фовеальная эверсия, альтерация на уровне зоны элипсоидов и наружной пограничной мем-

браны 
 

Выводы: 

1. Терапия анти-VEGF препаратом бевацизумаб показала свою эффективность 

не зависимо от способа введения (χ2 = 2,978). Применение данного препарата умень-

шает толщину сетчатки и повышает МКОЗ пациентов, однако интравитреальный спо-

соб является более эффективным. При анализе дальнейшего лечения (у пациентов, 

которым продлили терапию после 3 инъекций) в IА группе потребовалось меньшее 

количество инъекций для сохранения терапевтического эффекта. 

2. Препарат бролуцизумаб был использован для лечения ДМО у пациентов, ре-

фрактерных к предыдущему лечению и имеющих непродолжительный терапевтиче-

ский эффект после лечения другими анти-VEGF препаратами. Анатомические и 
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функциональные результаты терапии бролуцизумабом в значительной степени отли-

чались от предыдущих.  

3. Были выявлены ОКТ-биомаркеры ДМО, прогнозирующие низкие функцио-

нальные результаты лечения анти-VEGF препаратами (фовеальная эверсия, альтера-

ция на уровне зоны элипсоидов и наружной пограничной мембраны, симптом гипер-

трансмиссии). 
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