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Цель: анализ результатов лечения диабетического макулярного отека (ДМО) с помощью интравитреального 
введения анти-VEGF-препаратов и имплантата дексаметазона после витрэктомии. Материал и методы. В ис-
следовании приняли участие 64 пациента (64 глаза) с пролиферативной диабетической ретинопатией и сахар-
ным диабетом 2‑го типа. В 1‑ю группу вошли 34 пациента (34 глаза) с хроническим ДМО после проведенной 
витрэктомии. Все больные получили загрузочные дозы анти-VEGF-препарата (5 инъекций афлиберцепта) че-
рез 1 месяц после витрэктомии (ВЭ), с последующим введением имплантата дексаметазона в витреальную 
полость. Пациентам 2‑й группы (16 пациентов (16 глаз)) провели введение имплантата дексаметазона непо-
средственно через 1 месяц после оперативного лечения (ВЭ). Результаты. Максимально корригированная 
острота зрения (МКОЗ) в 1‑й группе повысилась с 0,07±0,03 до 0,36±0,12 (р=0,01). Через 6 месяцев после вве-
дения толщина сетчатки уменьшилась с 487±45 до 276±29 мкм (р=0,01). Во 2‑й группе острота зрения на фоне 
проводимого лечения повысилась с 0,09±0,04 до 0,53±0,13 через 6 месяцев после введения имплантата декса-
метазона (р=0,01), толщина сетчатки в макуле уменьшилась с 499±76 до 268±16 мкм (р=0,01). Заключение. При-
менение имплантата дексаметазона и анти-VEGF-препаратов для лечения ДМО после витрэктомии оказывает 
положительный эффект.
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Purpose: to analyze the results of treatment of diabetic macular edema (DME) using intravitreal administration of 
anti-VEGF drugs and dexamethazone implant after vitrectomy. Material and Methods. The study involved 64 patients 
(64 eyes) with proliferative dibetic retinopathy and type 2 diabetes mellitus. Group 1 included 34 patients (34 eyes) 
with chronic DMO after vitrectomy. All patients received loading doses of an anti-VEGF drug (5 aflibercept injections) 
1 month after vitrectomy (VE), followed by the introduction of a dexamethasone implant into the vitreous cavity. Patients 
of group 2 (16 patients (16 eyes)) received a dexamethasone implant immediately 1 month after surgery (VE). Results. 
The maximally corrected visual acuity (MCVA) in the 1st group increased from 0.07±0.03 to 0.36±0.12 (р=0.01) 6 month 
after administration, the retinal thickness decreased from 487±45 to 276±29 mkm (р=0.01). In the 2nd group the visual 
acuity against the background of the treatment increased from 0.09±0.04 to 0.53±0.13 mkm (р=0.01) 6 month after the 
introduction of the dexamethasone implant, the thickness of the retina in the macula decreased from 499±76 to 268±16 
(р=0.01). Conclusion. The use of a dexamethasone implant and anti-VEGF drugs for the treatment of DMO after VE 
has a positive effect.
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1Введение. Сахарный диабет (СД) является са-
мым распространенным неинфекционным заболе-
ванием в  мире. Диабетический макулярный отек 
(ДМО) — наиболее частая причина снижения зрения 
у  СД, связанная с  экстрацеллюлярным накоплени-
ем жидкости во внутренних слоях сетчатки макулы. 
Хроническая гипергликемия нарушает функции ге-
маторетинального барьера (ГРБ), нарушает функции 
клеток Мюллера и  фоторецепторов, происходит ак-
тивация микроглии [1, 2]. При ДМО происходит утол-
щение сетчатки в  пределах одного диаметра диска 
зрительного нерва от центра макулы. Тяжесть и реф-
рактерность ДМО зависит от длительности СД и вы-
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раженности ретинопатии, усиливается при  наличии 
нефропатии и гипертензии, особенно при повышен-
ном диастолическом давлении. ДМО увеличивается 
при гипергликемии и при высоком содержании холе-
стерина.

В  сетчатке нет лимфатических капилляров, 
при этом действуют механизмы гидроионного и бел-
кового обменов, осуществляемые мюллеровскими 
клетками и  клетками пигментного эпителия. Воспа-
ление, выработка большого количества провоспа-
лительных цитокинов лежат в основе ДМО. Как ре-
зультат активации провоспалительных цитокинов 
при  нарастающей гипоксии происходит выработка 
вазопролиферативных факторов и  нарушение ба-
ланса между ангиогенными и  антиангиогенными 
факторами роста в сторону накопления фактора ро-
ста эндотелия сосудов (VEGF).
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Ингибиторы ангиогенеза активно применя-
ются для  лечения ДМО в  клинической практике, 
но при длительном лечении антивазопролифератив-
ными препаратами эффективность лечения снижа-
ется. Ряду исследователей после интравитреального 
введения имплантата дексаметазона удалось достиг-
нуть улучшения морфофункциональных параметров 
в  макуле. Больные, перенесшие витрэктомию, от-
носятся к первой линии пациентов по введению им-
плантата дексаметазона, это обусловлено длитель-
ным нахождением препарата в витреальной полости. 
Сразу было получено выраженное улучшение остро-
ты зрения [1, 3, 4]. Тахифилаксия характеризуется 
резким снижением ответной реакции на проводимую 
терапию, причем возникнуть она может, по  данным 
литературы, как  после первой интравитреальной 
инъекции, так и  после последующих введений пре-
парата. В этом случае антиангиогенный препарат за-
меняют на другой, а затем возможен также возврат 
к первому использовавшемуся препарату [2, 5–7].

Широко применяемый ранибизумаб представля-
ет собой неселективный рекомбинантный антиген
связывающий фрагмент антитела к  VEGF, преиму-
щество которого — это активность в отношении всех 
изоформ VEGF-A. Афлиберцепт — гибридный белок, 
который обладает более селективным действием 
по  сравнению с  ранибизумабом, эффективностью 
блокирования ангиогенеза.

Наиболее эффективным и  безопасным методом 
диагностики ДМО является оптическая когерентная 
томография (ОКТ) сетчатки. Она позволяет оценить 
толщину сетчатки в  центральной зоне, наличие ин-
траретинальных включений. Кроме того, с помощью 
ОКТ можно оценить динамику изменения толщины 
сетчатки на фоне интравитреального введения пре-
паратов [8].

Поскольку в  сохранении ДМО большую роль 
играют факторы воспаления, использование только 
анти-VEGF-препаратов не воздействует на все зве-
нья патогенеза ДМО. Механизмы развития диабе-
тической ретинопатии ассоциированы с активацией 
системы комплемента, накоплением в  витреальной 
полости интерлейкинов IL-6, IL-1, факторов некроза 
опухоли (TNF), молекулы внутриклеточной адгезии 
(ICAM) 1‑го типа. Интравитреальное использование 
кортикостероидов обладает выраженным противо-
воспалительным эффектом посредством блокиро-
вания воспалительных цитокинов. Кортикостероиды 
способны модулировать основные патогенетические 
механизмы ДМО, поэтому применение имплантата 
с  дексаметазоном у  пациентов с  персистирующим 
макулярным отеком считается оправданным. Про-
тивовоспалительный эффект связан с подавлением 
оксида азота, TNF-α, IL-6, дезактивацией клеток ми-
кроглии и  резидентных активированных клеток. От-
мечается мощный сосудосуживающий эффект [1–3]. 
Выявлено увеличение содержания окклюдина в плот-
ных межклеточных контактах, подавление цитокинов, 
нарушающих проницаемость гематоретинального 
барьера. Триамцинолон снижает концентрации IL-6, 
MCP-1 и VEGF в водянистой влаге пациентов с ДМО. 

Эффекты воздействия на мюллеровские клетки свя-
заны с  уменьшением набухания клеток Мюллера 
за счет регуляции AQP4, водных и калиевых каналов, 
происходит восстановление водных и  калиевых ка-
налов [9, 10]. Глюкокортикостероиды подавляют экс-
прессию фактора роста эндотелия сосудов, а также 
предотвращают высвобождение простагландинов, 

часть из  которых является медиаторами кистозного 
макулярного отека [2–5].

Дексаметазон имеет наименьшую степень срод-
ства к  тканям хрусталика и  меньшую аффинность 
к  трабекулярной сети, поэтому имплантат дексаме-
тазона в меньшей степени вызывает повышение ВГД 
и развитие катаракты по сравнению с другими корти-
костероидами. Стоит отметить, что  в  авитреальной 
полости не происходит снижения концентрации дек-
саметазона, в  отличие от  ингибиторов ангиогенеза, 
это делает его препаратом выбора у больных с ДМО, 
перенесших данное хирургическое вмешательство.

Цель: анализ результатов лечения диабетическо-
го макулярного отека с помощью интравитреального 
введения анти-VEGF-препаратов и имплантата дек-
саметазона после витрэктомии.

Материал и  методы. В  исследовании приняли 
участие 64 пациента (64 глаза) с  пролифератив-
ной диабетической ретинопатией (ДР) и  СД 2‑го 
типа. Показаниями к  витрэктомии в  обеих группах 
была пролиферативная стадия ДР с  наличием ге-
мофтальма у  43 пациентов, тракционной отслойки 
сетчатки у  20 пациентов. У  всех пациентов субто-
тальная витрэктомия 25G, были устранены осевые 
и тангенциальные тракции задней гиалоидной мем-
браны, проводилась эндолазеркоагуляция, при этом 
улучшалась оксигенация тканей макулы. Тампонада 
газовоздушной смесью выполнена у 43 пациентов, 
у 20 пациентов проводилась кратковременная там-
понада ПФОС с заменой на  газовоздушную смесь. 
Критериями включения явились: компенсирован-
ный СД 2‑го типа длительностью от  10 до  20  лет, 
пролиферативная ДР, проведенная панретинальная 
лазеркоагуляция не  менее 6 месяцев назад, срок 
после проведения витрэктомии более 1 месяца, 
авитрия. Критериями ДМО считались: толщина сет-
чатки в фовеа более 300 мкм; расположение отека 
в пределах 500 мкм от центральной области маку-
лы; обнаружение твердых экссудатов в  переделах 
500 мкм от  центральной области макулы на  фоне 
прилегающего уплотнения сетчатки, отсутствие ви-
треомакулярных тракций. В  группы не  включались 
пациенты с  СД 1‑го типа и  2‑го типа, получающие 
инсулинотерапию, перенесшие инфаркт миокарда 
и острое нарушение мозгового кровообращения ме-
нее 1 года назад.

Все обследованные пациенты случайным обра-
зом распределены на две группы.

1‑я  группа (34 пациента (34 глаза)): пациенты 
с  ДМО, получившие загрузочные дозы анти-VEGF-
препаратов (5 инъекций по 0,1 мл раствора, содер-
жащего 4 мг афлиберцепта, с интервалом в 1 месяц). 
При этом отмечалось постепенное снижение эффек-
тивности лечения, по данным ОКТ. У данных пациен-
тов после введения загрузочных доз было принято 
решение об интравитреальном введении импланта-
та дексаметазона 0,7 мг (Озурдекс). У 20 пациентов 
имелось среднетяжелое течение СД, а тяжелое тече-
ние отмечалось у 14.

Пациентам 2‑й группы (30 пациентов (30 глаз)) 
с ДМО через месяц после витрэктомии провели вве-
дение имплантата дексаметазона 0,7 мг (Озурдекс). 
Пациенты данной группы не получали предшествую-
щего лечения анти-VEGF-препаратами. У 17 пациен-
тов наблюдалось среднетяжелое течение СД. Тяже-
лое течение отмечалось у 13 больных. Во 2‑й группе 
преобладали пациенты с  отягощенным анамнезом, 
перенесшие инсульты, инфаркты, тромбоэмболии, 
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у которых анти-VEGF-терапия могла сопровождаться 
осложнениями (табл. 1).

Всем пациентам проводилось стандартное оф-
тальмологическое обследование (визометрия по та-
блице Сивцева  — Головина, офтальмобиомикро-
скопия, тонометрия по  Маклакову). Наряду с  этим 
проводилось исследование макулярной области 
с  помощью ОКТ (Cirrus HD-OCT 4000, Carl Zeiss 
Meditec AG, Германия). Использовался протокол ска-
нирования Macular Cube с формированием стандарт-
ной макулярной карты ETDRS.

Одним из  маркеров воспаления, который мы 
определяли по данным ОКТ, были гиперрефлектив-
ные очаги (отшнуровка от  пигментного эпителия, 
липиды, микроглия). Их  наличие в  наружных слоях 
сетчатки или  в  субретинальной жидкости при  ДМО 
коррелировало со снижением максимальной корри-
гированной остроты зрения (МКОЗ), это позволяло 
прогнозировать функциональный результат лечения.

Имплантат дексаметазона представляет собой 
одноразовый имплантат в аппликаторе, содержащий 
700 мг действующего вещества, продолжительность 
действия составляет 3–6 месяцев, не содержит кон-
сервантов, что значительно снижает риск осложнений.

Статистическую обработку результатов проводи-
ли с  помощью программы Statistica 12,0. Проверка 
на нормальность распределения (по  критерию Кол-
могорова — Смирнова) показала, что значения при-
знаков близки к нормальному. Данные представлены 
в виде М±σ (выборочная средняя ± среднее квадра-
тичное отклонение). Сравнение показателей двух 
групп производилось с помощью критерия Стьюден-
та. Различия считались значимыми при р<0,05.

Результаты. В обеих группах пациентов на фоне 
лечения наблюдалась положительная динамика 
в  виде снижения толщины сетчатки в  центральной 
зоне (ТСЦЗ) и  повышения МКОЗ. Критерием недо-
статочной эффективности терапии антивазопроли-
феративных препаратов в  1‑й группе было сниже-

ние толщины сетчатки в  центральной зоне менее 
чем на 10 % от исходного уровня.

В 1‑й группе пациентов при переключении с анти-
вазопролиферативной терапии на  имплантат дек-
саметазона получили функциональное и  морфоло-
гическое улучшение. При  этом МКОЗ в  1‑й группе 
повысилась с  0,07±0,03 до  0,25±0,17 мкм, во  2‑й 
группе острота зрения на фоне проводимого лечения 
повысилась с 0,09±0,04 до 0,31±0,11 (табл. 2).

Пациенты, перенесшие витрэктомию, относятся 
к первой линии пациентов по введению имплантата 
дексаметазона, что обусловлено длительным нахож-
дением препарата в витреальной полости для полу-
чения стабильного и высокого функционального ре-
зультата.

Анализ морфологических параметров показал, 
что  в  обеих группах статистически значимо снижа-
лись как  общий объем ТСЦЗ, так и  толщина цен-
тральной субфовеолярной сетчатки (табл. 3).

Переключение у  пациентов с  персистирующим 
ДМО на  стероиды (имплантат дексаметазона) сра-
зу после пяти загрузочных инъекций анти-VEGF-
препаратов показало высокую эффективность.

После перехода на имплантат дексаметазона на-
блюдались лучшие результаты в  отношении МКОЗ 
и ТСЦЗ.

Клинический пример. Пациент  С., 67  лет 
(2‑я  группа). Страдает СД 2‑го типа 10  лет, полу-
чает таблетированные препараты. Витрэктомия 25 
гейдж проведена по  поводу гемофтальма, проли-
феративной РП. Через месяц после витрэктомии 
в  связи с  ДМО введен препарат Озурдекс, высота 
отека уменьшилась с 512 мкм до 320 мкм в первую 
неделю после введения имплантата дексаметазона 
(рис. 1 и 2). Острота зрения повысилась с 0,09 до 0,2. 
На  снимках ОКТ, сделанных после имплантации 
озурдекса, отек сетчатки уменьшился, сохраняется 
мелкокистозный отек.

Таблица 1
Характеристика групп исследуемых

Показатель 1‑я группа 2‑я группа р

Кол-во глаз 34 30 –

Проведение 5 загрузочных доз афлиберцепта с последующим 
введением имплантата дексаметазона 34 глаза – –

Введение имплантата дексаметазона после витрэктомии – 30 глаз –

Длительность СД 10–20 лет 10–20 лет –

МКОЗ до начала интравитреальных инъекций 0,07±0,03* 0,09±0,03* р=0,04

Толщина сетчатки в макулярной области до начала интравитре-
альных инъекций 487±75* 498±66* р=0,05

П р и м е ч а н и е : МКОЗ — максимальная корригированная острота зрения; СД — сахарный диабет.

Таблица 2
Динамика максимальной корригированной остроты зрения после лечения, М±σ

Группа
МКОЗ до интрави-
треального введе-

ния препаратов
МКОЗ после 5 загрузоч-
ных доз афлиберцепта

МКОЗ  
через 1 неделю 
после введения 

озурдекса

МКОЗ  
через 1 месяц 

после введения 
озурдекса

МКОЗ  
через 6 месяцев 
после введения 

озурдекса

Значимость  
различий

1 0,07±0,03 0,12±0,09 0,25±0,17 0,32±0,15 0,36±0,12 Р1,2=0,07
Р1,5=0,01

2 0,09±0,04 – 0,31±0,11 0,45±0,17 0,53±0,13 Р1,3=0,05
Р1,5=0,01

П р и м е ч а н и е : МКОЗ — максимальная корригированная острота зрения.
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Обсуждение. Лечение ДМО у  пациентов после 
витрэктомии имеет определенные трудности, свя-
занные с  быстрым выведением ингибиторов ангио-
генеза из  витреальной полости, что  обусловливает 
кратковременный эффект интравитреального вве-
дения ингибиторов ангиогенеза. Выработаны пока-
зания для  перехода к  лечению кортикостероидами 

у  пациентов с  ДР после проведенной витрэктомии. 
К  показаниям относятся хронический макулярный 
отек с  нарастающим количеством твердых экссу-
датов, особенно у пациентов с резистентным ДМО, 
в том числе не соблюдающих режим инъекций анти-
ангиогенных препаратов, у  пациентов с  риском ос-
ложнений со стороны сердечно-сосудистой системы, 
при сниженном эффекте антивазопролиферативной 
терапии [6].

Техника комбинированного лечения ДМО с  про-
ведением витрэктомии и  последующим введением 
озурдекса показывает преимущество в  отношении 
морфологических параметров сетчатки и зрительных 
функций по сравнению с группой, где после витрэк-
томии в течение шести месяцев вводили ингибиторы 
ангиогенеза, а затем использовали введение препа-
рата Озурдекс.

Выводы:
1.  Анти-VEGF-препараты и  имплантат дексаме-

тазона — эффективные и безопасные методы лече-
ния пациентов с диабетическим макулярным отеком 
при авитрии.

2.  Проводимая терапия кортикостероидами по-
зволила отказаться от  ежемесячных загрузочных 
инъекций антивазопролиферативных препаратов, 
уменьшение количества инъекций при  использова-
нии имплантата дексаметазона уменьшает риск ос-
ложнений.

3. При длительно персистирующем ДМО при сни-
жении эффективности от анти-VEGF-терапии после 
проведения загрузочных инъекций анти-VEGF необ-
ходимо дальнейшее переключение на  интравитре-
альное введение имплантата дексаметазона.

4. У пациентов после витрэктомии в витреальной 
полости не происходит резкого снижения концентра-
ции озурдекса, что  делает его препаратом выбора 
у больных с ДМО, перенесших витрэктомию.

Конфликт интересов отсутствует.
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Галстян Я. В., Каменских Т. Г., Веселова Е. В., Колбенев И. О. Клинико-иммунологические особенности течения 
увеитов у больных ревматическими заболеваниями. Саратовский научно-медицинский журнал 2021; 17 (3): 624–628.

Цель: оптимизация диагностики увеитов у больных ревматическими заболеваниями на основании данных 
клинико-иммунологических исследований. Материал и методы. В исследовании участвовали 70 человек (70 
глаз): I группа — пациенты с увеитом в острой стадии (33 человека, 66 глаз); II группа — пациенты с неослож-
ненным течением хронического увеита (37 человек, 74 глаза). Контрольную (III) группу составили 40 человек 
(80 глаз). Все больные прошли общее офтальмологическое обследование, биохимическое, иммунологическое 
исследование крови, ультразвуковую допплерографию (УЗДГ) глазной артерии (ГА) и ее ветвей: центральной 
артерии сетчатки (ЦАС) и задних коротких цилиарных артерий (ЗКЦА). Результаты. У больных I группы выяви-
ли увеличение систолической и диастолической скорости кровотока, снижение индекса пульсационности в ГА 
(0,53±0,04), ЦАС (0,51±0,14), ЗКЦА (0,58±0,004), увеличение индекса резистивности в ГА (1,66±0,21). У больных 
II группы: снижение систолической и диастолической скорости кровотока, увеличение индекса пульсационности 
в ГА (0,79±0,57), ЦАС (0,76±0,11), ЗКЦА (0,76±0,11) и индекса резистивности в ГА (1,59±0,15), ЦАС (1,59±0,15), 
ЗКЦА (1,63±0,26). III группа: не обнаружено изменений гемодинамики. У пациентов I и II групп отмечалось по-
вышение уровней цитокинов IL-1β, IL-6 при всех нозологических формах переднего увеита на фоне ревматиче-
ских заболеваний. Заключение. Увеит характеризуется диагностически значимым нарушением кровотока пре-
имущественно в ГА и ее ветвях по результатам ультразвуковой допплерографии. При ревматических увеитах 
установлено повышение уровня провоспалительных цитокинов, в большей степени в острую фазу воспаления.

Ключевые слова: увеит, ревматические заболевания, допплерографическое исследование.
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Purpose: based on the data of clinical and immunological studies, to optimize the diagnosis of uveitis in patients 
with rheumatic diseases. Material and Methods. The study involved 70 people (70 eyes): group I — patients with acute 
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