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Аннотация
Актуальность. Сахарный диабет (СД) — это хроническое заболевание, которое может привести к раз-

личным осложнениям, в т. ч. диабетической ретинопатии (ДР; может проявляться более чем у 30 % больных 
диабетом и  часто осложняется диабетическим макулярным отеком (ДМО)). ДМО приводит к  потере цен-
трального зрения и снижает качество жизни. Существует несколько методов лечения ДР, включая лазерную 
коагуляцию сетчатки, интравитреальные инъекции антивазопролиферативных препаратов (анти-VEGF) 
и импланта дексаметазона, витреоретинальную хирургию.

Цель работы — оценить долгосрочные результаты лечения ДМО в зависимости от соблюдения режима 
анти-VEGF-терапии в офтальмоэндокринологическом центре Челябинска.

Материалы и методы. В исследование включено 76 пациентов с ДМО (23/76 (30,3 %) мужчины, 53/73 
(69,7 %) женщины) в возрасте 64,4 [61,8; 70,0] лет. В общей выборке СД 1 типа установлен у 13/76 (17,1 %) 
пациентов, СД 2 типа — 63/76 (82,9 %); непролиферативная стадия ДР имела место у 51/76 (67,1 %) человека, 
пролиферативная — 25/76 (32,9 %).

Обсуждение. Наблюдаются увеличение максимально корригируемой остроты зрения и снижение толщи-
ны сетчатки после 3 загрузочных инъекций афлиберцепта. После 5-й инъекции — стабилизация морфоме-
трических и функциональных результатов.

Заключение. Результаты проведенного исследования показывают, что эффективность лечения ДМО аф-
либерцептом достигается при пяти загрузочных инъекциях и регулярной терапии анти-VEGF-препаратом. 
При нерегулярном введении препарата улучшающий эффект не достигается, что может привести к негатив-
ному отношению к лечению и отказу от дальнейшего наблюдения.

Ключевые слова: сахарный диабет, диабетическая ретинопатия, диабетический макулярный отек, афли-
берцепт, лазеркоагуляция, антивазопролиферативный фактор
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Соответствие принципам этики. Исследование одобрено локальным этическим комитетом Южно-У-
ральского государственного медицинского университета (протокол № 9 от 15 сентября 2023 г.). Все пациенты 
подписали информированное добровольное согласие на  участие в  исследовании, обработку персональных 
данных и  публикацию результатов исследования. Исследование соответствует положениям, изложенным 
в Хельсинкской декларации.
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Abstract
Relevance. Diabetes mellitus (DM) is a chronic disease that can lead to various complications, one of which is 

diabetic retinopathy (DR), which can occur in more than 30 % of diabetic patients and diabetic macular edema (DME), 
the most formidable complication of DR. DME results in loss of central vision and significantly reduces quality of life. 
There are several treatments for DR including laser retinal photocoagulation, intravitreal injections of antivasoprolif-
erative drugs, dexamethasone implant, and vitreoretinal surgery.

The aim of the work is to evaluate long-term real results of diabetic macular edema treatment depending on ad-
herence to anti-VEGF therapy in the ophthalmoendocrinological centre of Chelyabinsk city.

Materials and methods. 76 patients with DME (including 23/76 (30.3 %) men, 53/76 (69.7 %) women) aged 64.4 
[61.8; 70.0] years. In the total sample of patients, type 1 DM was diagnosed in 13/76 (17.1 %) patients, type 2 DM — 
in 63/76 (82.9 %) patients; nonproliferative stage of DR occurred in 51/76 (67.1 %), proliferative — in 25/76 (32.9 %) 
patients.

Discussion. There was a significant increase in MCOS and a decrease in retinal thickness after 3 loading injec-
tions. Stabilization of morphometric and functional results was observed after the 5th injection.

Conclusion. The study shows that the efficacy of aflibercept treatment for DME is achieved with five loading in-
jections and regular therapy. When the drug is not administered regularly, the improving effect is not achieved, which 
may lead to a negative attitude to treatment and withdrawal from further follow-up.

Keywords: diabetes mellitus, diabetic retinopathy, diabetic macular oedema, aflibercept, laser photocoagulation, 
antivasoproliferative factor
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Список сокращений
ДМО — диабетический макулярный отек
ДР — диабетическая ретинопатия
ИВИ — интравитреальные инъекции
ИРЖ — интраретинальная жидкость
ЛК — лазерная коагуляция
МКОЗ — максимально корригированная острота зрения
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ОМ — объем макулы
СД — сахарный диабет
СРЖ — субретинальная жидкость
ЦТС — центральная толщина сетчатки
COVID‑19 — коронавирусная инфекция 2019 г. (англ. Coronavirus Disease 2019)
DRCR.net  — сеть клинических исследований диабетической ретинопатии (англ. Diabetic Retinopathy 

Clinical Research Network)
ETDRS  — лечение диабетической ретинопатии на  ранней стадии (англ. Early Treatment Diabetic 

Retinopathy Study)
Me — медиана (англ. Median)
PRN — режим терапии «по потребности» (англ. Pro Re Nata)
Q1 & Q3–1‑й и 3‑й квартили (англ. 1st and 3rd Quartiles)
T&E — режим терапии «лечить и увеличивать интервал» (англ. Treat-and-Extend)
VEGF — сосудистый эндотелиальный фактор роста (англ. Vascular Endothelial Growth Factor)
VISTA — исследование интравитреального введения афлиберцепта у пациентов с диабетическим ма-

кулярным отеком (англ. Study of  Intravitreal Aflibercept  Injection (IAI; EYLEA®; BAY86–5321) in Patients with 
Diabetic Macular Edema)

VIVID — интравитреальное введение афлиберцепта при нарушении зрения из-за диабетического маку-
лярного отека (англ. Intravitreal Aflibercept Injection in Vision Impairment Due to DME)

Введение
Сахарный диабет (СД) на протяжении многих лет остается одной из наиболее значи-

мых проблем медицины ввиду высокой распространенности и  неуклонного роста коли-
чества пациентов, развития различных осложнений, включая поражение органа зрения. 
По данным Всемирной организации здравоохранения, в настоящее время в мире с диагно-
зом СД зарегистрировано более 537 млн человек [1], а в России на 2024 г. насчитывается 
более 5,1 млн человек [2]. Офтальмологические проявления в виде диабетической ретино-
патии (ДР) развиваются более чем у трети пациентов с СД [3], в среднем около 13 % пациен-
тов с ДР страдает от диабетического макулярного отека (ДМО), который может возникнуть 
на любой стадии ДР, приводит к потере центрального зрения и снижает качество жизни 
пациентов [4–6].

Существенными факторами, способствующими возникновению и прогрессированию 
ДР, являются продолжительное течение СД, повышенный уровень глюкозы, повышенное 
артериальное давление, нарушение липидного обмена и ряд других [7–9]. В ответ на хро-
ническую гипергликемию запускаются патологические механизмы, включая оксидативный 
стресс, повышение факторов воспаления и сосудистых факторов роста. Критичное повы-
шение сосудистого эндотелиального фактора роста (англ. Vascular Endothelial Growth Factor, 
VEGF) рассматривается как один из ключевых механизмов повреждения гематоофтальми-
ческого барьера, в результате которого в макулярной зоне сетчатки накапливается интра-
ретинальная и субретинальная жидкости, и повышенной проницаемости клеток эндотелия 
ретинальных сосудов [3, 9].

В связи с  этим в  настоящее время в  качестве первой линии терапии ДМО рекомен-
дуются интравитреальные инъекции (ИВИ) антивазопролиферативных (анти-VEGF) 
препаратов, а при наличии ряда показаний глюкокортикостероиды [10]. Место лазерной 
коагуляция (ЛК) в макулярной зоне в настоящее время минимально ввиду ее деструктив-
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ного действия на сетчатку. Результаты показывают, что анти-VEGF-препараты превосходят 
результаты ЛК и приводит к повышению максимально корригированной остроты зрения 
(МКОЗ), снижению центральной толщины сетчатки (ЦТС) и  стабилизации результа- 
тов [11]. На  территории России в  настоящее время для лечения ДМО зарегистрировано 
четыре антивазопролиферативных препарата: ранибизумаб, бролуцизумаб, афлиберцепт 
и  фарицимаб [12, 13]. Однако наиболее широко распространенным и  изученным на  се-
годня является афлиберцепт. Ранее на основании клинических исследований убедительно 
доказано, что даже при худших исходных уровнях МКОЗ афлиберцепт более эффективен 
в лечении ДМО в сравнении с ранибизумабом и бевацизумабом, что позволило далее при-
менять его в качестве эталона сравнения при исследовании новых антивазопролифератив-
ных молекул [14–18]. Интравитреальное введение афлиберцепта является эффективным 
методом лечения ДМО и  позволяет добиться первичного ответа у  большинства пациен- 
тов [19]. Опубликованные результаты применения препарата в реальной клинической прак-
тике основаны на соблюдении рекомендованного в клинических исследованиях (DRCR.net 1 
протокол Т) режима 5  загрузочных инъекций и  дальнейшего регулярного продолжения 
лечения в режиме «лечить и увеличивать интервал» (англ. Treat-and-Extend, T&E) [20, 21]. 
Однако в реальной клинической практике в силу различных обстоятельств нередко паци-
ентам выполняется 1  или несколько нерегулярных ИВИ различных антивазопролифера-
тивных препаратов, что создает иллюзию лечения и формирует неоправданные ожидания 
у пациентов и медицинских работников.

Цель работы — оценить долгосрочные результаты лечения ДМО в зависимости от со-
блюдения режима анти-VEGF-терапии в офтальмоэндокринологическом центре Челябинска.

Материалы и методы
Клиническое исследование выполнено на  базе офтальмоэндокринологического цен-

тра городской клинической больницы №  11 (Челябинск). Методом сплошной выборки 
из электронной базы отобрано 76 пациентов с ДМО (23/76 (30,3 %) мужчины, 53/76 (69,7 %) 
женщины) в возрасте 64,4 [61,8; 70,0] лет. В общей выборке СД 1 типа установлен у 13/76 
(17,1 %) пациентов, СД 2 типа — 63/76 (82,9 %); непролиферативная стадия ДР имела ме-
сто у 51/76 (67,1 %) человека, пролиферативная — 25/76 (32,9 %). Все пациенты находились 
под наблюдением эндокринолога и получали необходимую системную терапию. Исследова-
ние включало в себя ретроспективный и проспективный этапы. При офтальмологическом 
обследовании пациентам проводились визометрия с  определением МКОЗ по  Снеллену, 
тонометрия, биомикроскопия и  офтальмоскопия с  мидриазом. Оптическая когерентная 
томография сетчатки выполнена на томографе DRI OCT Triton Topcon (Topcon, Япония) 
с применением протокола 5 загрузочных инъекций с фокусом на фовеа; расчет ЦТС, объем 
макулы (ОМ) выполнялись в  автоматическом режиме; высота интраретинальной (ИРЖ) 
и субретинальной жидкостей (СРЖ) оценивалась в ручном режиме.

Критериями включения в исследование являлись возраст старше 18 лет, наличие кли-
нически значимого ДМО согласно критериям ETDRS 2 [12]. Критерии исключения: перене-
сенные инфаркт, инсульт менее 6 мес. до исследования, наличие сопутствующих офтальмо-
логических заболеваний (миопии высокой степени, увеита, глаукомы и т. д.).

1  DRCR.net — сеть клинических исследований диабетической ретинопатии (англ. Diabetic Retinopathy 
Clinical Research Network).

2  ETDRS  — лечение диабетической ретинопатии на  ранней стадии (англ. Early Treatment Diabetic 
Retinopathy Study).
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При первичной диагностике ДМО всем пациентам планировалось ИВИ афлиберцепта 
(2 мг (0,05 мл); Eylea, Regeneron Pharmaceuticals Inc., США) согласно инструкции и суще-
ствующим рекомендациям. Однако в связи с различными причинами, включая период пан-
демии COVID‑19 1, у части пациентов схема была нарушена. В зависимости от соблюдения 
режима терапии пациенты разделены на две группы:

1)	 50/76 (65,8 %) человек, которым выполнено 5 ежемесячных загрузочных инъекций 
афлиберцепта, далее 6‑я инъекция через 2 мес., 7‑я — индивидуально через 2–3 мес., 
всего 7 инъекций за 1‑й год. На 2‑й г. пациенты получали по 3–4 инъекции (1 раз 
в 3–4 мес.), 3‑й — по 3 инъекции (раз в 4 мес.);

2)	 26/76 (34,2 %) пациентов, которые по разным обстоятельствам не смогли получить 
загрузочные инъекции, инъекции получали хаотично от  1  до  4  в  течение 1  года, 
в среднем 3,8 инъекций.

Включенные в группы пациенты не различались по возрасту, уровню гликированного 
гемоглобина, МКОЗ, а также морфометрическим параметрам сетчатки (ЦТС). По поводу 
пролиферативной ДР ранее, не  менее 6  мес. до  начала терапии ДМО, выполнена панре-
тинальная ЛК сетчатки. У  пациентов 1‑й группы ЛК сетчатки в  макуле не  выполнялась; 
2‑й — в 21/26 (80,7 %) случае ЛК в макуле проведена после 1–2 ИВИ афлиберцепта и спустя 
4–6 мес.после нарушения режима при очередной явке на осмотр.

Продолжительность наблюдения пациентов 1‑й группы составила 3 года (156 недель); 
2‑й — 1 год (52 недели).

Статистическая обработка выполнена с помощью программного обеспечения Jamovi 
(2.6.24). В  связи с  тем, что распределение признаков отличалось от  нормального закона, 
использовались методы непараметрической статистики. Для проверки гипотезы о соответ-
ствии признаков нормальному закону применен критерий Шапиро  — Уилка. В  качестве 
характеристик описательных статистик количественных данных использованы медианы 
(англ. Median, Ме), 1‑й и 3‑й квартили (англ. 1st and 3rd Quartiles, Q1 & Q3) — Me [Q1; Q3]. 
При сравнении 2 несвязанных групп по количественным признакам использован критерий 
Манна — Уитни; 3 и более связанных групп по количественным признакам — критерий 
Фридмана с  последующими попарными сравнениями 2  связанных выборок при помощи 
критерия Дарбина — Коновера. Для описания качественных признаков рассчитаны абсо-
лютная и относительная частоты (в %); сравнение двух несвязанных групп проведено при 
помощи χ 2‑критерия Пирсона или точного критерия Фишера (если в таблице сопряженно-
сти были ячейки с ожидаемой частотой меньше 5). Различия считались достоверными при 
p < 0,050.

Результаты
При оценке функционального результата выявлено, что МКОЗ в обеих группах до на-

чала лечения была сопоставима: в 1‑й — 0,18 [0,10; 0,20], 2‑й — 0,28 [0,10; 0,40] (p = 0,185). 
Медиана МКОЗ через 6 мес. после начала терапии у пациентов в 1‑й группе составила 0,50 
[0,42; 0,62], 2‑й — 0,25 [0,10; 0,40]; через 1 год после начала терапии в 1‑й — 0,50 [0,40; 0,53], 
2‑й — 0,20 [0,09; 0,30]. По полученным данным выявлены статистически значимые разли-
чия МКОЗ между группами (p < 0,010).

Наибольшие улучшения МКОЗ наблюдались у  пациентов 1‑й группы (наблюдались 
в течение 3 лет и регулярно получали инъекции анти-VEGF-препарата афлиберцепта): уже 

1  COVID‑19 — коронавирусная инфекция 2019 г. (англ. Coronavirus Disease 2019).
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после 1‑й инъекции Me МКОЗ составила 0,30 [0,20; 0,40], отмечено повышение, но наиболь-
ший прирост зафиксирован после 3 загрузочных инъекций (0,50 [0,40; 0,55]), после 5‑й от-
мечалась стабилизация остроты зрения (0,50 [0,41; 0,60]). Через 6 мес. после начала терапии 
МКОЗ увеличилась с 0,18 [0,10; 0,20] до 0,52 [0,40; 0,60] от исходного (p < 0,010). При после-
дующем лечении и наблюдении пациентов 1‑й группы в течение 3 лет показатель МКОЗ 
был стабилен, усредненная прибавка от исходной составила 0,31 [0,30; 0,40].

Во 2‑й группе (пациенты наблюдались в течение 1 года) МКОЗ статистически значимо 
не изменялась: через 6 мес. после начала лечения значение увеличилось с 0,28 [0,10; 0,40] 
до 0,29 [0,10; 0,40] мкм, что было статистически не значимо (p = 0,556); более того, отмечена 
тенденция к снижению остроты зрения — 0,20 [0,09; 0,30] к концу наблюдения.

На рис. 1 представлена динамика показателей МКОЗ у пациентов исследуемых групп.
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Рис. 1. Динамика Me МКОЗ в исследуемых группах в процессе лечения

ИРЖ выявлена у 73/76 (96,1 %) пациентов, в т. ч. в 1‑й группе у 48/50 (96,0 %), 2‑й группе 
у 25/26 (96,2 %). Группы сопоставимы по этому признаку (p = 0,999). Через 6 мес. произошло 
уменьшение объема кист (в 1‑й группе высота ИРЖ уменьшилась у 41/50 (82,0 %), во 2‑й — 
5/26 (19,2 %)), различия статистически значимы между 2 группами (p < 0,010). Через 1 год 
наблюдалось дальнейшее снижение высоты ИРЖ в 1‑й группе, но полного высушивания 
не произошло, у 17/50 (34,0 %) человек ИРЖ сохранялась, во 2‑й — 15/26 (57,7 %); разница 
между группами статистически значима (р < 0,050).

СРЖ исходно выявлена у 24/76 (31,6 %) пациентов, из них 16/50 (32,0 %) в 1‑й группе 
и 8/26 (30,8 %) во 2‑й, статистически значимых различий не выявлено (p = 0,913). Полная 
резорбция СРЖ у 16/50 (32,0 %) пациентов 1‑й группы произошла после 2 инъекций афли-
берцепта (со 126,50 мкм [105,50; 218,20] до 0 мкм), и результат сохранялся в течение всего 
периода наблюдения (p < 0,050). Во 2‑й группе достоверно показатель СРЖ снижался в те-
чение первых 6 мес. (со 112,00 [83,20; 184,00] до 9,90 [6,80; 12,10]), но у 2/26 (7,7 %) СРЖ 
сохранялась, что статистически значимо в сравнении с пациентами 1‑й группы (p < 0,050). 
В течение следующих 6 мес. СРЖ выявлена у 7/26 (26,9 %) человек (в отличие от пациентов 
1‑й группы), разница между группами значимая (p < 0,001).
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Результаты анализа, проведенного с качественными (бинарными) данными, представ-
лены в табл. 1.

Таблица 1
Результаты анализа, проведенного с качественными (бинарными данными) ИРЖ и СРЖ, абс. (отн.)

Показатель
1‑я группа (n = 50) 2‑я группа (n = 26)

р (χ 2)До Через 6 мес. Через 1 год До Через 6 мес. Через 1 год
1 2 3 4 5 6

ИРЖ
48 (96,0) 9 (18,0) 17 (34,0) 25 (96,2) 21 (80,8) 15 (57,7)

p1 : 4 = 0,999
p2 : 5 < 0,001
p3 : 6 = 0,047

СРЖ
16 (32,0) 0 (0) 0 (0) 8 (30,8) 2 (7,7) 7 (26,9)

p1 : 4 = 0,913
p2 : 5 = 0,047
p3 : 6 < 0,001

В табл. 2 приведен анализ морфометрических показателей сетчатки в макуле в течение 
1‑го года лечения. У пациентов 1‑й группы ЦТС достоверно постепенно уменьшалась до 5‑й 
инъекции, после чего наблюдался период стабилизации процесса. При нерегулярном лече-
нии у пациентов 2‑й группы в течение года не получено достоверного уменьшения ЦТС.

Таблица 2
Динамика морфометрических показателей сетчатки в макулярной зоне  

у пациентов двух групп в течение года наблюдения, Me [Q1; Q3]

Показатель 1‑я группа (n = 50) 2‑я группа (n = 26) р (кр. Манна — 
Уитни)

ЦТС, мкм 1. Исходно 561,5 [488,2; 638,7] 485,0 [361,0; 617,0] 0,185
2. Через 24 недели 229,0 [202,0; 250,2] 385,5 [275,0; 505,5] <0,001
3. Через 48 недель 232,0 [190,5; 277,5] 452,0 [350,7; 611,2] <0,001
р (кр. Фридмана) p < 0,001

p1 : 2 < 0,001
p1 : 3 < 0,001
p2 : 3 = 0,652

p = 0,104 —

ОМ, мкм 3 1. Исходно 10,7 [9,3; 11,6] 10,4 [9,6; 11,1] 0,178
2. Через 24 недели 8,0 [7,9; 8,2] 9,4 [8,8; 10,3] <0,001
3. Через 48 недель 8,1 [7,75; 8,40] 9,48 [8,58; 10,66] <0,001
р (кр. Фридмана) p < 0,001

p1 : 2 < 0,001
p1 : 3 < 0,001
p2 : 3 = 0,202

p = 0,215 —

ИРЖ, мкм 1. Исходно 286,0 [205,7; 391,2] 284,0 [187,0; 415,0] 0,825
2. Через 24 недели 70,0 [58,0; 74,0] 227,0 [106,0; 328;0] <0,001
3. Через 48 недель 0 [0; 57,5] 153,0 [0; 314,0] <0,001
р (кр. Фридмана) p < 0,001

p1 : 2 < 0,001
p1 : 3 < 0,001
p2 : 3 = 0,176

p = 0,259 —
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Показатель 1‑я группа (n = 50) 2‑я группа (n = 26) р (кр. Манна — 
Уитни)

СРЖ, мкм 1. Исходно 126,5 [105,5; 218,2] 112,0 [83,2; 184,0] 0,245
2. Через 24 недели 0 9,9 [6,8; 12,1] 0,051
3. Через 48 недель 0 26,8 [0; 38,2] <0,001
р (кр. Фридмана) p < 0,001

p1 : 2 < 0,001
p1 : 3 < 0,001
p2 : 3 > 0,999

p < 0,050
p1 : 2 < 0,001
p1 : 3 < 0,001
p2 : 3 = 0,999

—

Из табл. 1 следует, что в 1‑й группе через 24 недели (6 мес.) регулярной терапии Me ЦТС 
снизилась в 2,5 раза от исходных показателей (p < 0,001), 48 недель — в 2,4 раза от исходной 
(p < 0,001); значимой разницы между показателями не выявлено (p = 0,652). Во 2‑й груп-
пе Me ЦТС снизилась в 1,2 раза через 24 недели от начала лечения, 48 недель — в 1,1 раза 
от исходных данных; указанные изменения статистически не значимы (p = 0,104). Me ИРЖ 
в 1‑й группе за первые 6 мес. терапии снизилась в 4 раза от исходной, а во 2‑й — в 1,3 раза. 
Через 12 мес. положительный результат в 1‑й группе сохранялся и был значимым в сравне-
нии с исходным (p < 0,001); во 2‑й — незначительное улучшение, ИРЖ снизилась в 1,8 раза 
от показателей до начала лечения, но эти изменения статистически не значимы (p = 0,259). 
СРЖ в 1‑й группе пациентов полностью рассосалась уже после 2‑й инъекции афлиберцепта; 
во 2‑й группе Me СРЖ снизилась в 11 раз за 24 недели наблюдения (статистически значимо, 
p < 0,001), но с 24 по 48 неделю Me высоты СРЖ выросла в 2,8 раза (не значимо, p = 0,999).

Улучшение морфометрических показателей сетчатки наблюдалось в обеих группах па-
циентов после 1‑й инъекции афлиберцепта, при этом Me ЦТС снижалась в 2,7 раза (p < 
0,001). Me ОМ уменьшилась в 1,3 раза.

Максимальное уменьшение высоты ИРЖ в 1‑й группе зафиксировано после 5‑й инъ-
екции — 256/319 мкм (80 %). Однако в 5/50 (10 %) случаях полной резорбции не произошло; 
ЦТС снизилась на 362 [286,0; 389] мкм, ОМ — на 2,67 [2,4; 3,3] мкм 3, высота ИРЖ — на 223 
[148,0; 310,0] мкм, высота СРЖ — на 154 [106,0; 218,0] мкм.

Динамическое наблюдение и регулярный мониторинг оптической когерентной томо-
графии пациентам 1‑й группы ежемесячно в 1‑й год и в течение 3 лет представлен на рис. 2.
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Рис. 2. Динамика морфометрических показателей сетчатки у пациентов 1‑й группы

Окончание табл. 2
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За 3 года наблюдения пациентов 1‑й группы в среднем ЦТС снизилась на 385,0 [315,6; 
454,4] мкм; ИРЖ сохранялась у  5/50 (10,0 %) человек, полного «высушивания» сетчатки 
не произошло, резорбция СРЖ осуществлена уже после 2‑й инъекции у всех пациентов.

Обсуждение
Эффективность афлиберцепта в лечении ДМО ранее убедительно доказана в клини-

ческих исследованиях VIVID и VISTA 1, где показано, что 80 % пациентов достигают ста-
тистически значимого повышения зрения после 5  загрузочных инъекций афлиберцепта 
по 2 мг, что снижает риск недостаточной терапии. С учетом ключевой роли повышенного 
уровня VEGF в развитии ДМО рекомендуется применение непрерывной и агрессивной на-
чальной антивазопролиферативной терапии [23]. Согласно протоколу Т (DRCR.net), мак-
симальный функциональный и  анатомический результаты достигаются к  6‑й инъекции, 
а  полная резорбция жидкости наблюдается лишь у  13,5 % глаз после 3‑й инъекций [24]. 
В  дальнейшем рекомендуется применение режима терапии T&E, который по  сравнению 
с режимом «по потребности» (англ. Pro Re Nata, PRN) позволяет сократить число рецидивов, 
частоты посещений пациентом клиники и улучшить приверженность больных к лечению. 
Последующие опубликованные результаты реальной клинической практики подтвердили 
эффективность такой тактики [25]. Тем не менее дискуссия о лечебных режимах, включая 
число инъекций, по истечении которых возможно оценить эффект терапии ДМО, активно 
продолжается, что, в частности, обусловлено рядом экономических проблем и проблемой 
доступности терапии в разных странах мира.

В нашем исследовании мы хотели проанализировать реальное состояние проблемы 
лечения ДМО на примере сплошной выборки пациентов, наблюдающихся в специализиро-
ванном городском офтальмоэндокринологическом центре. В группе больных, получивших 
5  загрузочных инъекций и  продолживших дальнейшие наблюдение и  лечение, получено 
статистически значимые повышение МКОЗ и снижение толщины сетчатки в макуле после 
3 загрузочных инъекций, после 5‑й отмечалась стабилизация остроты зрения. Полученные 
нами данные можно соотнести с  результатами, опубликованными А. Ж. Фурсовой и  др., 
касающиеся оценки клинической эффективности афлиберцепта в реальной клинической 
практике в течение 2 лет терапии. В результате пациенты получили в течение 1‑го года тера-
пии 7,78 [6,58; 8,60] инъекции афлиберцепта, 2‑го — 4,82 [3,29; 5,13], что позволило увели-
чить интервал и сократить количество введений при сохранном функциональном и струк-
турном результатах.

В нашем исследовании у пациентов 1‑й группы после загрузочной фазы из 5 ежемесяч-
ных инъекций в последующем выполнено меньшее количество ИВИ афлиберцепта, что со-
ставило суммарно 7 введений в 1‑й год лечения, во 2‑й и 3‑й годы лечения — 3–4 инъекции 
с интервалом 3–4 мес. Подобная тактика связана в первую очередь с реальными возможно-
стями медицинской организации по наблюдению пациентов и обеспечением необходимого 
количества препарата. Во 2‑м, 3‑м годах лечения пациенты приглашались в клинику в пла-
новом порядке 1 раз в 3 мес. для оценки состояния сетчатки, при необходимости — ИВИ 
препарата. Подобную схему лечения можно условно отнести к режиму PRN. Тем не менее, 

1  VIVID  — интравитреальное введение афлиберцепта при нарушении зрения из-за диабетического 
макулярного отека (англ. Intravitreal Aflibercept  Injection  in  Vision  Impairment Due to DME); VISTA  — 
исследование интравитреального введения афлиберцепта у пациентов с диабетическим макулярным отеком 
(англ. Study of  Intravitreal Aflibercept  Injection (IAI; EYLEA®; BAY86–5321) in Patients with Diabetic Macular 
Edema).
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несмотря на  увеличение интервала между инъекциями, регулярное их повторение в  1‑й 
группе пациентов позволило удержать достигнутые в  1‑й год терапии функциональные 
и анатомические результаты, что мы связываем с первоначальным подавлением VEGF пу-
тем ежемесячных 5 инъекций.

Во 2‑й группе пациентов, получивших несколько нерегулярных инъекций, эффекта 
от такой терапии не наблюдалось. Обстоятельства, приведшие к нарушению режима тера-
пии, были различны и включали в себя тяжесть течения СД и коморбидных заболеваний, 
нерегулярные поставки препаратов для ИВИ, неявка пациентов на запланированный ос-
мотр и отказ от продолжения терапии. Немалое значение в период сбора материала сыграла 
пандемия COVID‑19. В случае невозможности соблюдения графика загрузочных инъекций, 
дальнейшего наблюдения за пациентом и продолжения терапии, на наш взгляд, возможно, 
более целесообразно после выполнения 1–2 инъекций анти-VEGF-препарата для уменьше-
ния толщины сетчатки в  макуле и  дальнейшего выполнения фокальной ЛК или по  типу 
«решетки», согласно разработанным ранее методикам. Наиболее существенными остаются 
контакт с пациентом и регулярный мониторинг.

Заключение
Проведенное исследование доказывает, что эффективность лечения ДМО ИВИ афли-

берцепта достигается при соблюдении режима 5  загрузочных инъекций и  последующей 
регулярной терапии. Однако при возникновении сложностей экономического или органи-
зационного характеров интервал между введением препарата может индивидуально увели-
чиваться во 2‑й год лечения.

При разовой или нерегулярной постановке ИВИ афлиберцепта не  удается достичь 
улучшения и  стабилизации процесса, что часто приводит к  неоправданным ожиданиям; 
при отсутствии реального результата — к формированию негативного отношения к такому 
виду терапии и, как следствие отказу от дальнейшего наблюдения и лечения.
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