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РЕФЕРАТ
Одним из ведущих осложнений диабетической ретинопатии (ДР) является диабетический макулярный отек (ДМО) — 
основная причина снижения зрения и инвалидизации среди пациентов с диабетом. ДМО может развиваться на лю-
бой стадии ДР и связан с нарушением гематоретинального барьера и повышенной сосудистой проницаемостью.  
В настоящее время основным методом лечения ДМО являются препараты, ингибирующие фактор роста эндотелия со-
судов (VEGF). Однако у части пациентов наблюдается неполный ответ на анти-VEGF-терапию, что делает актуальным 
применение кортикостероидных имплантатов и хирургических методов (пилинг эпиретинальной мембраны, субре-
тинальное введение раствора BSS, супрахориоидальное введение кортикостероидов). Это подчеркивает необходи-
мость поиска надежных морфологических и функциональных биомаркеров, способных прогнозировать течение за-
болевания и ответ на лечение, обеспечивая персонализированный подход к терапии. Развитие современных техно-
логий визуализации, в частности оптической когерентной томографии (ОКТ) и ОКТ-ангиографии (ОКТ-А), позволило 
детально изучить ультраструктуру сетчатки и микроциркуляторные изменения при ДМО. К числу наиболее значимых 
морфологических биомаркеров относятся гиперрефлективные точки, целостность наружных слоев сетчатки, вклю-
чая фоторецепторный комплекс, и дезорганизация внутренних слоев сетчатки. Среди функциональных биомаркеров 
выделяют центральную микропериметрию, контрастную чувствительность и их комбинации с морфологическими ме-
тодами. Анализ макулярной перфузии с помощью ОКТ-А дает возможность оценивать степень ишемии и прогнозиро-
вать эффективность лечения. Настоящий обзор обобщает современные данные о биомаркерах ДМО, их патофизио-
логическом значении, прогностической ценности и потенциале в оптимизации тактики лечения данного состояния. 
Ключевые слова: диабетическая ретинопатия, диабетический макулярный отек, биомаркеры, оптическая коге-
рентная томография, ОКТ-ангиография, персонализированная терапия, анти-VEGF-терапия, витрэктомия «par-
splana», субретинальное введение BSS

Для цитирования: Файзрахманов Р.Р., Шишкин М.М., Павловский О.А., Бречка Е.А., Мартынов А.О. 
Патогенетические биомаркеры диабетического макулярного отека и перспективы их оценки в 
персонализированной терапии: обзор литературы. Точка зрения. Восток–Запад. 2026;13(2): 95–104.  
https://doi.org/10.25276/2410-1257-2026-2-95-104 
Автор, ответственный за переписку: Бречка Егор Алексеевич, 123dada51f@gmail.com

Literature review 

Review of Literature on Pathogenetic Biomarkers of Diabetic Macular Edema  
and Future Prospects for Their Assessment in Personalized Therapy
R.R. Faizrakhmanov, M.M. Shishkin, O.A. Pavlovsky, E.A. Brechka, A.O. Martynov
National  Medical  and Surgical  Center  named after  N. I .  P irogov of  the Ministr y  of  Health of  Russia ,  Moscow,  Russia

ABSTRACT 
Diabetic retinopathy (DR) is one of the most common and severe complications of type 1 and type 2 diabetes mellitus. The 
main pathogenetic mechanisms of DR include prolonged hyperglycemia, arterial hypertension, dyslipidemia, as well as the 
«metabolic memory» phenomenon, according to which early glycemic control has a long-term protective effect on the retinal 
microvasculature. According to the International Diabetes Federation (IDF), approximately 382 million people worldwide 
currently suffer from diabetes, and this number is expected to increase to 552 million by 2030. One of the leading complications 
of DR is diabetic macular edema (DME) — the main cause of vision loss and disability among patients with diabetes. DME can 
develop at any stage of DR and is associated with disruption of the blood-retinal barrier and increased vascular permeability. 
Currently, the primary treatment for DME involves drugs that inhibit vascular endothelial growth factor (VEGF). However, a 
portion of patients exhibit an incomplete response to anti-VEGF therapy, making the use of corticosteroid implants and surgical 
methods (epiretinal membrane peeling, subretinal injection of BSS solution, suprachoroidal corticosteroid injection) relevant. 
This underscores the need to identify reliable biomarkers capable of predicting disease progression and treatment response, 
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ВВЕДЕНИЕ

Диабетическая ретинопатия (ДР) является одним из 
наиболее распространенных и тяжелых осложнений са-
харного диабета 1-го и 2-го типа. К основным патогене-
тическим механизмам ДР относятся длительная гипер
гликемия, артериальная гипертензия, дислипидемия,  
а также феномен «метаболической памяти», согласно ко-
торому ранний контроль гликемии оказывает долговре-
менное защитное действие на микроциркуляторное рус-
ло сетчатки. По данным Международной диабетической 
федерации (IDF), в настоящее время диабетом страдают 
около 382 млн человек по всему миру, а к 2030 г. ожида-
ется увеличение этого числа до 552 млн. 

Диабетический макулярный отек (ДМО) остается од-
ной из ведущих причин снижения зрения у пациентов 
с сахарным диабетом, встречаясь у 7–12% больных и до 
25% — при длительном течении заболевания [1]. Несмо-
тря на успехи анти-VEGF- и стероидной терапии, до 40% 
пациентов остаются рефрактерными к лечению, что от-
ражает сложный патогенез заболевания, включающий 
сосудистые, воспалительные и нейродегенеративные 
компоненты. Современные исследования направлены 
на интеграцию структурно-функциональных биомар-
керов (центральной толщины макулы, состояние эллип-
соидальной зоны (ЭЗ)/наружной пограничной мембра-
ны (НПМ), показатели оптической когерентной томо-
графии (ОКТ) ангиографии (OКT-A) и микропериме-
трии) для прогнозирования исходов и персонализации 
терапии. Хирургические методы, включая витрэктомию 
с пилингом внутренней пограничной мембраны (ВПМ), 
субретинальное введение сбалансированного солевого 
раствора (BSS) и супрахориоидальное введение триам-
цинолона, показали значимое снижение центральной 
толщины макулы и стабилизацию морфологии сетчат-
ки. Российские авторы демонстрируют эффективность 
интеграции функциональных тестов и цифровых мето-
дов анализа ОКТ-изображений в оценке исходов лече-
ния ДМО, что подчеркивает актуальность комплексного 
подхода к стратификации пациентов [2–4].

ОРГАНИЧЕСКИЕ И ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ БИОМАРКЕРЫ 
ПРОГРЕССИРОВАНИЯ ДИАБЕТИЧЕСКОГО  

МАКУЛЯРНОГО ОТЕКА

Классический обзор L. Aiello и соавт. подчеркивает, 
что ДР остается ведущей причиной новых случаев сле-

поты среди лиц трудоспособного возраста, а ДМО яв-
ляется ее наиболее частым функционально значимым 
проявлением. Клинически значимый макулярный отек 
встречается примерно у 6–7% пациентов с диабетом, вы-
зывая постепенную утрату центрального зрения вслед-
ствие нарушения гематоретинального барьера и повы-
шения сосудистой проницаемости [1]. Патогенетически 
ДМО рассматривается как многофакторное микрососу-
дистое заболевание, по данным D. Antonetti и соавт. и 
обзора J. Tarr и соавт., в основе которого лежат эндоте-
лиальная дисфункция, потеря перицитов и деградация 
плотных контактов (включая снижение содержания ок-
клюдина), что приводит к нарушению гематоретиналь-
ного барьера и накоплению жидкости в макуле. X. Zhang 
и соавт. отмечают, что ключевую роль в этом процессе 
играет фактор роста эндотелия сосудов (VEGF) и актив-
ные формы кислорода, образование сорбитола, медиа-
торов воспаления, ишемия и гипоксия, сопровождаю-
щие активацию VEGF [5–7]. 

Помимо сосудистых механизмов, все больше данных 
указывает на ранние нейрональные и глиальные нару-
шения: A. Barber и соавт. описали нейродегенеративные 
изменения как ранний компонент ДР, а исследования  
S. Vujosevic и соавт. и E. Midena и соавт. демонстрируют 
изменение толщины отдельных слоев сетчатки раннюю 
активацию клеток Мюллера с формированием внутрире-
тинальных гиперрефлективных очагов, что согласуется 
с концепцией «структурно-функциональной» диссоциа-
ции. Крупное проспективное наблюдение S. Vujosevic и 
соавт., включавшее 374 пациента с диабетом 2-го типа 
(уровни ETDRS 20–35 баллов), продемонстрировало, что 
увеличение центральной толщины макулы (ЦТМ) явля-
ется надежным предиктором развития клинически зна-
чимого ДМО, обладая чувствительностью 85,7% и специ
фичностью 71,9% (отношение шансов (ОШ) 2,57; 95% до-
верительный интервал (ДИ) 0,82–7,99) [8–11]. 

В исследовании T. Khan и соавт. было показано, что 
средняя толщина фовеальной зоны в контрольной груп-
пе составляла 153±15 мкм, тогда как у пациентов с ДР без 
макулярного отека — 307±136 мкм (p<0,001), что указы-
вает на существенное утолщение центральной сетчатки 
даже при отсутствии клинических признаков ДМО [12]. 
В аналогичном исследовании P. Massin и соавт. выявлено 
что порог ЦТМ более 180 мкм по ОКТ являлся независи-
мым предиктором клинически значимого ДМО, что под-
твердило значимость ЦТМ как количественного морфо-
логического биомаркера [13].

ensuring a personalized approach to therapy. The development of modern imaging technologies, particularly optical coherence 
tomography (OCT) and OCT angiography (OCTA), has allowed for detailed study of retinal ultrastructure and microcirculatory 
changes in DME. Among the most significant morphological biomarkers are hyperreflective dots, the integrity of the outer 
retinal layers, including the photoreceptor complex, and disorganization of the inner retinal layers. Macular perfusion analysis 
using OCTA provides an opportunity to assess the degree of ischemia and predict treatment efficacy. This review summarizes 
current data on biomarkers of diabetic macular edema, their pathophysiological significance, prognostic value, and potential 
in optimizing the management strategy for this condition.
Keywords: diabetic retinopathy, diabetic macular edema; biomarkers, optical coherence tomography, OCT angiography, 
personalized therapy, anti-VEGF therapy, vitrectomy «pars plana», subretinal administration of BSS
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Детальное сегментарное исследование, проведенное 
H. van Dijk и соавт., показало, что у пациентов с диабе-
том без ретинопатии и на ранних стадиях ДР наблюда-
ется увеличение толщины внутреннего ядерного, вну-
треннего сетчатого слоев (p<0,001) и истончение слоя 
нервных волокон сетчатки (p=0,02), что свидетельствует 
о ранней вовлеченности внутренних слоев сетчатки [14].

Кроме морфологических исследований, существует 
множество функциональных тестов, с внедрением кото-
рых появилась возможность выявлять субклинические 
нарушения зрения, которые не всегда коррелируют с 
ЦТМ по данным ОКТ. Так, в когорте пациентов с ДМО 
(n=35 глаз) Y. Kim и соавт. отмечают, что средняя ЦТМ 
составила 344,3±136,2 мкм. При этом ретинальная чув-
ствительность по данным центральной микропериме-
трии (ЦМП) коррелировала с логарифмом контрастной 
чувствительности (КЧ) (r=0,366–0,755; p=0,0001–0,030), 
тогда как данные ЦМП и КЧ не коррелировали статисти-
чески значимо с толщиной макулы (p>0,05). Авторы за-
ключили, что КЧ и ЦМП совместно могут представлять 
собой полезные инструменты оценки функционально-
го зрения при ДМО, даже когда структурные параметры 
ЦТМ не коррелируют с изменениями функции, что ука-
зывает на независимую информативность функциональ-
ных метрик [15].

В исследовании J. McAnany и соавт. было показано, 
что толщина наружных слоев сетчатки по ОКТ статисти-
чески связана с результатами КЧ и средними значения-
ми ЦМП при непролиферативной ДР (НПДР), тогда как 
стандартная острота зрения (ОЗ) оставалась нечувстви-
тельной к этим ранним изменениям — что подчеркива-
ет практическую ценность комбинированного подхода 
«ОКТ + ЦМП + КЧ» для раннего выявления и прогнози-
рования функционального зрения [16]. В исследовании 
H. Stino и соавт. было продемонстрировано, что наруше-
ние ЭЗ и НПМ приводило к снижению повторяемости 
микропериметрических измерений (ICC=0,72 против 
0,89 при интактной ЭЗ) [17]. В крупном мультицентро-
вом исследовании A. Glassman и соавт. продемонстриро-
вали, что по данным ОКТ-А снижение КЧ у пациентов с 
ранней диабетической нейродегенерацией и ДМО часто 
предшествует изменениям ОЗ и коррелирует с наруше-
нием внутреннего ядерного слоя и снижением объемно-
го коэффициента перфузии [18]. W. Soliman и соавт. об-
следовали 20 глаз с недавно диагностированным ДМО, 
проведя оценку методами ЦМП и ОКТ. Авторы отметили, 
что снижение чувствительности ЦМП было ассоцииро-
вано с кистозным макулярным отеком (КМО) в наруж-
ных ядрах сетчатки (r= −0,50, p=0,02) и паттерном «ме-
довых сот» (r= −0,80, p<0,0001), с кистами во внутреннем 
ядерном слое (r= −0,31, p=0,03) и твердыми экссудатами 
(r= −0,38, p=0,0026). Увеличение толщины в централь-
ной зоне по ОКТ ассоциировалось с локальным сниже-
нием чувствительности по ЦМП (r= −0,54, p=0,01). Авто-
ры сделали вывод, что ЦМП может выявлять функцио-
нальные дефекты, связанные с конкретными структур-
ными поражениями сетчатки [19], В других исследовани-
ях оценка проводилась также с включением параметра 
КЧ. Таким образом, S. Vujosevic и E. Midena обследовали 
пациентов с диабетом 2-го типа: 20 — без видимой рети-
нопатии и 20 — с НПДР, оценивая параметы КЧ, ЦМП и 

толщину внешних слоев сетчатки по ОКТ. Выявлено, что 
КЧ значительно снижена у группы с НПДР (~33% сниже-
ние; p<0,001), но ЦМП и толщина внешних слоев сетчат-
ки статистически значимо между группами не различа-
лись (p>0,10). Тем не менее статистический анализ по-
казал значимые ассоциации между толщиной внешних 
слоев сетчатки и КЧ (p<0,001) и между ЦМП и толщи-
ной внешних слоев сетчатки (p=0,01) в группе с легкой 
стадией НПДР. При этом стандартная ОЗ не коррелиро-
вала с центральной толщиной сетчатки (ЦТС) (p>0,49). 
Авторы подчеркнули, что структурно-функциональные 
нарушения могут существовать даже при минимальных 
структурных изменениях — это говорит о том, что КЧ и 
ЦМП могут выявлять дисфункцию сетчатки раньше, чем 
стандартная ОЗ [20].

R. Han и соавт. показали, что по мере прогрессиро-
вания стадий ДМО на ОКТ-А наблюдается достоверное 
снижение плотности сосудов в поверхностном и глу-
боких капиллярных сплетениях, а также расширение 
фовеальной аваскулярной зоны (ФАЗ). При этом плот-
ность сосудов в глубоком капиллярном сплетении имела 
наиболее тесную корреляцию с ОЗ (r=0,61, p<0,001). G. 
Baldwin и J. Heaton оценили корреляцию между сниже-
нием показателей КЧ и нарушениями микрососудистой 
сети по данным ОКТ-А: пациенты с более низкими пока-
зателями КЧ имели значительное снижение плотности 
сосудов в ФАЗ и параметров перфузии (r=0,54, p<0,001), 
что подчеркивает диагностическую значимость ОКТ-А 
в стратификации риска [21, 22].

В отечественной литературе также представлены ис-
следования, посвященные оценке морфологических и 
функциональных изменений сетчатки при ДМО, в ос-
новном с применением ОКТ, электрофизиологических 
методов и мультимодальной визуализации. М.И. Кери-
мов, Н.А. Шахбазова и У.С. Исмаилова исследовали функ-
циональное состояние сетчатки у пациентов с ДМО, ис-
пользуя микропериметрию, мультифокальную электро-
ретинографию (мфЭРГ) и ОКТ. Авторы выявили, что 
снижение чувствительности фовеальной зоны по дан-
ным микропериметрии тесно коррелировало с увеличе-
нием ЦТМ сетчатки (r= −0,62; p<0,01), а также с амплиту-
дой мфЭРГ, что указывает на комбинированное пораже-
ние как нейрональных, так и сосудистых структур при 
ДМО [23]. В работе М.В. Пшеничнова проведен обзор со-
временных возможностей мультимодальной диагности-
ки ДМО, включающих ОКТ, флуоресцентную ангиогра-
фию и анализ морфологических биомаркеров (внутри-
сетчаточных кист, серозной отслойки, гиперрефлектив-
ных точек). Автор подчеркивает значение стратифика-
ции пациентов на основании типа морфологического 
паттерна по данным ОКТ для индивидуализации тера-
пии, в том числе выбора схемы анти-VEGF-лечения [24].

Совокупность данных современных исследований 
подчеркивает важность интеграции функциональных 
(ЦМП, КЧ) и морфологических (ОКТ, ОКТ-А) подхо-
дов для комплексной оценки эффективности лечения 
ДМО и прогноза восстановления зрительных функций. 
В ряде работ отмечено, что наряду с толщиной централь-
ной зоны сетчатки следует учитывать детальные мор-
фологические параметры, такие как состояние наруж-
ных слоев сетчатки — целостность ЭЗ и линии ВПМ, со-
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стояние ретинального пигментного эпителия, наличие 
или отсутствие субретинальной жидкости, ВПМ, гипер-
рефлективных точечных фокусов, дезорганизация вну-
тренних слоев сетчатки, объем и распределение кисто-
зных пространств, степень вовлечения наружного ядер-
ного слоя, а также параметры сосудистой сети по дан-
ным ОКТ-А — плотность сосудов в поверхностном и глу-
боких капиллярных сплетениях, ФАЗ и ее деформации 
[25–31]. Эти показатели тесно коррелируют с функцио-
нальными нарушениями и динамикой восстановления 
зрительных функций, что подчеркивает их прогности-
ческое значение. В данном контексте R. Channa и соавт. 
предложили концептуально новую модель классифи-
кации ДР и ДМО, в основе которой лежат современные 
методы визуализации и функциональной диагностики. 
Авторы отмечают, что традиционная система стадиро-
вания (по цветной фотографии глазного дна) отражает 
лишь сосудистый компонент, игнорируя нейродегенера-
тивные и функциональные изменения, выявляемые при 
помощи ОКТ, OКT-A, ЦМП и мфЭРГ [32].

Классификация построена по двум ключевым прин-
ципам:

•	 нейродегенеративная — включает оценку вну-
тренних слоев сетчатки, чувствительности ЦМП, 
данные ЭРГ;

•	 сосудисто-экссудативная — отражает васкуляр-
ные и структурные изменения (толщина сетчат-
ки, площадь ФАЗ, сосудистая плотность).

Используя метод Delphi и таблицы доказательности, 
авторы систематизировали биомаркеры по уровню их 
клинической достоверности. Цель данной систематиза-
ции — перейти к многомерному профилю поражения, 
который позволяет одновременно учитывать морфоло-
гические, функциональные и нейроглиальные измене-
ния. Такой подход, по мнению авторов, повышает точ-
ность стратификации пациентов и способствует более 
персонализированному выбору терапии (табл. 1) [32]. 

ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ И ОРГАНИЧЕСКИЕ БИОМАРКЕРЫ 
ПРИ ХИРУРГИЧЕСКИХ МЕТОДАХ ЛЕЧЕНИЯ  
ДИАБЕТИЧЕСКОГО МАКУЛЯРНОГО ОТЕКА

В последние годы особое внимание уделяется ком-
плексной оценке структурных и функциональных из-
менений при ДМО в динамике лечения, особенно в кон-
тексте анти-VEGF-терапии. Данные крупных рандоми-
зированных исследований значительно укрепили ос-
нову для выбора стратегии терапии ДМО. Так, в иссле-
довании DRCR.net Protocol T сравнивались препараты 
Афлиберцепт, Бевацизумаб и Ранибизумаб у 463 паци-
ентов с ДМО в течение 5 лет: средний прирост по ОЗ 
составил +7,4 буквы (95% ДИ 5,9–9,0), но между 2-м и 
5-м годом наблюдалось снижение ОЗ почти на 4,7 бук-
вы, при этом толщина центральных отделов сетчатки 
оставалась стабильной (уменьшение около −154 мкм), 
что может отражать влияние хронического течения за-
болевания и прогрессирующих нейродегенеративных 
изменений [2, 33]. В рандомизированном исследовании 
BEVORDEX C. Aroney и M.C. Gillies и соавт. провели пря-
мое сравнение результатов применения бевацизумаба и 
дексаметазон-имплантата (Ozurdex, Озурдекс) на 88 гла-

зах: улучшение зрения было сопоставимым, однако им-
плантат показал более выраженное уменьшение толщи-
ны сетчатки (−187 мкм против −122 мкм; p=0,015) и мень-
шее число инъекций (2,7 против 8,6), но более высокий 
риск потери >10 букв, вероятно из-за развития катарак-
ты [34, 35]. Крупное трехлетнее исследование D.S. Boyer 
подтвердило эффективность имплантата дексаметазо-
на (0,7 мг и 0,35 мг) по сравнению с плацебо у 1048 па-
циентов с ДМО. Доля больных, достигших прироста ≥15 
букв ETDRS, составила 22,2% в группе пациентов, прини-
мавших 0,7 мг препарата, против 12% в группе плацебо,  
а средняя редукция ЦТС достигала −111,6 мкм в группе 
пациентов с высокой дозой препарата. Эти данные де-
монстрируют устойчивый анатомический и функцио-
нальный ответ на стероидную терапию и подтверждают 
ее потенциал как эффективной альтернативы анти-VEGF 
у пациентов с неполным ответом на первую линию ле-
чения. Хотя имплантат дексаметазона (Озурдекс) заре-
комендовал себя как эффективное средство для контро-
ля ДМО, его применение ассоциировано с рядом дозоза-
висимых осложнений, наиболее значимыми из которых 
являются повышение внутриглазного давления (ВГД) и 
развитие катаракты. В крупном рандомизированном ис-
следовании повышение ВГД ≥25 мм рт.ст. наблюдалось 
у 27,7% пациентов, получавших 0,7 мг имплантата дек-
саметазона, против 4,7% в группе плацебо, при этом ги-
потензивная терапия потребовалась в 41% случаев, а хи-
рургическое лечение — менее чем в 1%. Катаракта или 
ее прогрессирование отмечены у 67,9% факичных паци-
ентов, что привело к необходимости операции у 29% из 
них в течение 3 лет наблюдения. В многоцентровом ис-
следовании BEVORDEX частота повышения ВГД >10 мм 
рт.ст. составила 25%, а развития катаракты — 52% в груп-
пе Озурдекса по сравнению с 7 и 15% в группе пациен-
тов, пролеченных бевацизумабом. A. Rosenblatt и соавт. 
отмечали гипертензивные эпизоды у 21,5 % пациентов, 
но в большинстве случаев они контролировались мест-
ной терапией, без необходимости хирургического вме-
шательства (табл. 2) [36–38]. 

В ряде исследований показано, что интравитреаль-
ные инъекции анти-VEGF-препаратов вызывают ранние 
и значимые функциональные улучшения у пациентов с 
ДМО, выявляемые уже после первых введений. Так, по 
данным M. Sugimoto и соавт., чувствительность при ми-
кропериметрии увеличивалась с 22,0±2,4 до 24,0±3,1 дБ 
через 4 недели на фоне уменьшения ЦТС (479,5 → 394,0 
мкм; p=0,007), что указывает на ранний ответ даже при 
сохранной исходной ОЗ. T. Hayashi и соавт. также сооб-
щили о росте средней чувствительности ЦМП на 1,9 дБ 
спустя 3 месяца терапии (p<0,05) при минимальных из-
менениях визометрии, что подчеркивает более высо-
кую чувствительность ЦМП к ранним эффектам лече-
ния [39, 40]. 

Улучшение КЧ после курса анти-VEGF-инъекций от-
мечено в исследовании S. Dieke и соавт., где через 6 меся-
цев КЧ по тесту Pelli–Robson увеличилась на 0,12 log ед. 
(p<0,05) и коррелировала с восстановлением наружных 
слоев сетчатки (r=0,47; p<0,01) [41]. Однако не все ра-
боты демонстрируют однозначное улучшение — нали-
чие дезорганизации внутренних слоев сетчатки (ДВСС), 
повреждения зоны сочленения фоторецепторов, НПМ 
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Патогенетические биомаркеры диабетического макулярного отека и перспективы ...

Таблица 1

Биомаркеры и их доказательная значимость в новой системе стадирования 
Table 1

Biomarkers and their Evidential Significance in the New Staging System

Метод
Method

Биомаркер/параметр
Biomarker/Parameter

Клиническое значение
Clinical Significance

Доказательность1

Evidence Level1
Примечания 

Notes

ОКТ / OCT

Толщина центральной 
сетчатки (CMT)2

Central Macular 
Thickness (CMT)2

Основной 
морфологический 

критерий ДМО
Primary morphological 

criterion for DME

I

Наиболее воспроизводимый 
показатель, коррелирует с МКОЗ  

и функциональными тестами
Most reproducible parameter, 

correlates with BCVA and 
functional tests

ОКТ / OCT

Толщина внутренних 
слоев (RNFL, GC-IPL, 

GCL)3

Thickness of inner 
retinal layers (RNFL, 

GC-IPL, GCL)3

Отражает 
нейродегенеративные 

изменения сетчатки
Reflects neurodegenerative 

changes in the retina

I

Уменьшение толщины — 
ранний маркер диабетической 

нейроретинопатии
Thinning is an early marker  

of diabetic neuroretinopathy

ОКТ / OCT

Нарушение 
целостности ELM, EZ 

(IS/OS-линии) 
ELM integrity violation, 

EZ (IS/OS line)4

Маркер необратимого 
повреждения 

фоторецепторов
Marker of irreversible 
photoreceptor damage

I–II

Тесно коррелирует с ухудшением 
КЧ и ЦМП 

Strongly correlates with reduced 
flicker fusion frequency (CFF) and 

visual field (VF) deterioration

OКT-A / OCTa Площадь и форма ФАЗ5

Area and Shape of FAZ5

Отражает макулярную 
ишемию

Reflects macular ischemia
II

Увеличение ФАЗ ассоциировано  
со снижением ОЗ

Increased FAZ is associated  
with decreased VA

OКT-A / OCTa

Плотность сосудистой 
сети (SCP/DCP)6

Vascular network 
density (SCP/DCP)6

Показатель 
микрососудистых 

изменений
Indicator of microvascular 

changes

II

Снижение плотности сосудов — 
предиктор прогрессирования 

ДМО 
Decreased vascular density is a 
predictor of DME progression

OКT-A / OCTa

Индекс перфузии и 
сосудистой извитости

Perfusion Index and 
Vascular Tortuosity

Маркеры 
микроциркуляторных 

нарушений
Markers of Microcirculatory 

Impairment

III
Стандартизация пока ограничена

Standardization is currently 
limited

Микропериметрия / 
Microperimetry

Средняя 
светочувствительность 

макулы (дБ)
Average macular light 

sensitivity (dB)

Оценивает 
функциональное 

состояние сетчатки
Evaluates the functional 

state of the retina

II

Чувствительнее, чем стандартная 
МКОЗ, особенно при раннем 

ДМО 
More sensitive than standard 

M-COZ, especially in early DMO

mfERG / mfERG7

Амплитуда и 
латентность P1 

Amplitude and latency 
of P1

Объективный 
функциональный тест 

макулы 
Objective functional test of 

the macula

II–III

Показывает улучшение 
после ИВВ; коррелирует с 

изменениями по ОКТ 
Shows improvement after IVI; 
correlates with OCT changes

AOSLO / AOSLO8

Морфология 
капилляров и конусов 

Capillary and Cone 
Morphology

Высокоточная оценка 
микроструктуры 

High-precision 
microstructure assessment

III–IV
Стандартизация пока ограничена 

Standardization is currently 
limited

Флуоресцеиновая 
ангиография (ФАГ) / 
Fluorescein  
angiography (FA)

Утечка красителя, зоны 
ишемии 

Dye leakage, ischemia 
zones

Классический сосудистый 
критерий 

Classic vascular criterion
II

Используется для валидации 
данных OКT-A 

Used for OCTa data validation

Продолжение табл. 1 см. на стр. 100.
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и выраженные кистозные изменения снижают вероят-
ность функционального ответа. Объективные методы, 
включая мфЭРГ, также демонстрируют позитивную ди-
намику по данным серий проспективных исследований 
H. Bian и соавт., S. Kaderli и соавт., M. Baget-Bernaldiz и 
соавт. (увеличение амплитуды P1 и сокращение латент-
ности) после анти-VEGF-терапии, что подтверждает це-
лостность биполярных клеток и частично клеток Мюл-
лера. Все это отражает функциональное состояние ма-
кулярной зоны и подчеркивает важность комплексной 
оценки зрительных функций при мониторинге эффек-
тивности лечения [42–44].

Современные подходы включают использование ма-
шинного обучения для прогнозирования устойчивости 
ДМО. В частности, C. Cagini и соавт. сообщили о точ-
ности модели 86% (AUC=0,91) [45], тогда как Е.А. Ката-
левская и соавт. разработали алгоритм автоматическо-
го анализа изображений глазного дна с точностью 93% 
при распознавании зон экссудатов и микрососудистых 
изменений сетчатки [4]. 

АЛЬТЕРНАТИВНЫЕ ХИРУРГИЧЕСКИЕ МЕТОДИКИ  
ЛЕЧЕНИЯ ДИАБЕТИЧЕСКОГО МАКУЛЯРНОГО ОТЕКА

Хирургические методы лечения ДМО занимают важ-
ное место в случаях, рефрактерных к стандартной ан-
ти-VEGF- или стероидной терапии, особенно при на-
личии витреомакулярной тракции, выраженной эпире-
тинальной мембраны или длительно персистирующего 
отека. Наиболее изученным методом является витрэкто-
мия «pars plana» (ППВ) с пилингом ВПМ, направленная 

Метод
Method

Биомаркер/параметр
Biomarker/Parameter

Клиническое значение
Clinical Significance

Доказательность1

Evidence Level1
Примечания 

Notes

Нейрофункцио
нальные тесты / 
Neurofunctional tests

Контрастная 
чувствительность, 

темновая адаптация 
Contrast sensitivity, dark 

adaptation

Ранняя функциональная 
дисфункция 

Early functional 
dysfunction

II–III

Рекомендуется включать  
в протоколы для оценки раннего 

ответа 
Recommended for inclusion  
in protocols to assess early 

response

Машинное  
обучение /  
Machine Learning

Текстурные и 
фрактальные признаки 

Texture and fractal 
features

Предсказание 
персистенции ДМО

DMO Persistence 
Prediction

III–IV Персоналиация 
Personalization

Примечание: Уровни доказательности1 (по Channa и соавт.): I — высокий: подтвержден многими клиническими исследованиями, 
прямое влияние на зрительные исходы (оптическая когерентная томография); II — умеренный: подтвержден ограниченным числом 
исследований, коррелирует с функциональными параметрами (ОКТ-А, ЦМП, mfERG); III–IV — низкий: перспективные, но недостаточно 
валидации (AOSLO). 2 — CMT — Central Macular Thickness (центральная макулярная толщина); 3 — RNFL (Retinal Nerve Fiber Layer), GC-
IPL (Ganglion Cell-Inner Plexiform Layer), GCL (Ganglion Cell Layer) — RNFL (слой нервных волокон сетчатки), GC-IPL (слой ганглиозных 
клеток — внутренний плексиформный слой), GCL (слой ганглиозных клеток); 4 — ELM (External Limiting Membrane) и EZ (Ellipsoid Zone,  
IS/OS-линия) (внешняя ограничивающая мембрана) и EZ (эллипсоидная зона, линия IS/OS); 5 — FAZ — Foveal Avascular Zone — 
аваскулярная зона фовеа; 6 — SCP — Superficial Capillary Plexus, DCP — Deep Capillary Plexus (SCP — поверхностное капиллярное 
сплетение, DCP — глубокое капиллярное сплетение); 7 — mfERG — multifocal Electroretinography (мультифокальная электроретинография); 
8 — AOSLO — Adaptive Optics Scanning Laser Ophthalmoscopy (сканирующая лазерная офтальмоскопия).

Note: Levels of Evidence1 (according to Channa et al.): I — High: Confirmed by numerous clinical studies, direct impact on visual outcomes 
(Optical Coherence Tomography); II — Moderate: Confirmed by a limited number of studies, correlates with functional parameters (OCTA, MP, 
mfERG); III–IV —  Low: Promising, but insufficient validation (AOSLO). 2 — Glossary of Abbreviations: CMT — Central Macular Thickness; 3 — 
RNFL — Retinal Nerve Fiber Layer, GC-IPL — Ganglion Cell-Inner Plexiform Layer, GCL — Ganglion Cell Layer; 4 — ELM — External Limiting 
Membrane, EZ — Ellipsoid Zone (IS/OS-line); 5 — FAZ — Foveal Avascular Zone; 6 — SCP — Superficial Capillary Plexus, DCP — Deep Capillary 
Plexus; 7 — mfERG — Multifocal Electroretinography; 8 — AOSLO — Adaptive Optics Scanning Laser Ophthalmoscopy.

на устранение механических тракций и улучшение диф-
фузии метаболитов. 

Согласно данным метаанализа X.-Y. Hu и соавт., обоб-
щившего 14 исследований и 857 глаз, результаты опера-
ции с добавочным ILM-пилингом показали статистиче-
ски значимое преимущество в улучшении максимальной 
корригированной остроты зрения (МКОЗ) (ОШ 1,66; 95% 
ДИ 1,12–2,46; p=0,01) и снижении ЦТМ (ОШ 3,89; 95% ДИ 
1,37–11,11; p=0,01) по сравнению с витрэктомией без 
ILM-пилинга. Другое крупное исследование с длитель-
ным наблюдением (40 глаз, средний срок наблюдения 
51±19 месяцев после операции) показало, что средняя 
ЦТМ снизилась с 514,74±155,65 до 281,87±112,58  мкм 
(p<0,001), при этом МКОЗ улучшилась с logMAR 
1,08±0,37 до 0,93±0,45 (p=0,02), но на 55% глаз потре-
бовалось дополнительное лечение [46, 47]. По данным 
метаанализов и крупных проспективных исследований  
K. Kumagai и соавт., M.R. Romano и соавт., S. Rizzo и  соавт., 
проведение витрэктомии с пилингом ВПМ приводит к 
достоверному снижению ЦТМ в среднем на 120–180 мкм 
и устранению кистозных изменений, при этом улучше-
ние МКОЗ наблюдается у 55–70% пациентов. Ряд иссле-
дований K. Nakata и соавт., K. Kumagai и соавт. подчер-
кивает, что удаление ВПМ способствует более выражен-
ному анатомическому восстановлению и снижает риск 
рецидива отека, однако функциональный эффект (улуч-
шение МКОЗ) не всегда достигает статистически значи-
мого уровня [48–54]. Это подчеркивает необходимость 
индивидуального подбора показаний к хирургическо-
му вмешательству и предварительной оценки структур-
ных биомаркеров — состояния наружных слоев сетчат-
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ки (ЭЗ, НПМ), наличия ДВСС и выраженности тракци-
онного компонента — для прогнозирования послеопе-
рационного функционального исхода. Это также отме-
чает W. Wang и соавт. В своем исследовании, где имен-
но сохранность ЭЗ и НПМ после витрэктомии при про-
лиферативной диабетической ретинопатии были наи-
более значимым предиктором восстановления зритель-
ных функций (β=0,41; p=0,002) [55].

В последние годы в хирургии ДМО появились и бо-
лее «интервенционные» техники, направленные на не-
посредственно макулярную биомикросреду. Интерес 
представляет субретинальное введение BSS — так назы-
ваемый метод «planned foveal detachment», направлен-
ный на временную сепарацию фоторецепторного слоя 
и механическое «промывание» субретинального про-
странства. По данным Y. Morizane и соавт. и М. Zeng и 
соавт., методика способствует быстрому уменьшению 
ЦТМ (на 150–200 мкм) и восстановлению конфигура-
ции фовеолярного профиля, что сопровождается ро-
стом локальной светочувствительности по данным ми-
кропериметрии уже через 1–3 месяца. Визуальные ис-
ходы коррелировали с восстановлением целостности 
ЭЗ и НПМ по ОКТ [56, 57]. О.А. Павловский и соавт. по-
казали эффект субретинального введения BSS после ви-
трэктомии с пилингом ВПМ у пациентов с резистентным 
ДМО. При сравнении данных двух групп — стандартная 
витрэктомия (n=15 глаз) и витрэктомия + субретиналь-
ное введение BSS (n=15 глаз) — были получены значи-
мые анатомические результаты: уже через 1 неделю тол-
щина макулы в группе пациентов, получивших BSS, со-
ставила 334,1±23,7 мкм, статистически значимо отлича-
ясь от данных группы без BSS (p=0,047), а через 1 месяц 
— 280,7±24,1 мкм (p=0,045). Как показало исследование 
слоев сетчатки, уменьшение происходило преимуще-
ственно за счет наружного слоя: до операции его тол-
щина была ~345,8 мкм, а через 1 месяц — 166,5±26,7 мкм 
(p=0,039) в группе с применением BSS. Частота рециди-
ва макулярного отека составила 20% в группе без BSS и 

6,7% в группе с BSS. Эти данные показывают, что субре-
тинальное введение BSS может ускорять анатомическое 
восстановление макулы и снижать риск рецидива отека, 
в частности, за счет воздействия на наружные слои сет-
чатки и улучшения макулярной микросреды [58].

Одним из перспективных направлений тера-
пии ДМО является супрахориоидальное введение 
Triamcinolone acetonide (СХВ ТА, или «suprachoroidal 
Kenalog») — метод, обеспечивающий избирательную 
доставку стероидов в задний отрезок глаза (хориоре-
тинальный комплекс) с минимальным воздействием на 
передний сегмент во избежание риска развития ката-
ракты и подъема ВГД. В проспективное исследование 
A.E. Nawar и соавт. было включено 55 глаз 39 пациен-
тов с резистентным к анти-VEGF ДМО, которым про-
вели СХВ TA 4 мг/0,1 мл с использованием модифици-
рованной микроиглы (например, 30G или 27G с огра-
ничителем глубины) для доставки препарата в супра-
хориоидальное пространство, непосредственно под 
хориоидею. Это позволяет создать депо стероидного 
препарата ближе к хориоретинальному интерфейсу и 
достичь более высокой его концентрации в наружных 
слоях сетчатки. Через 12 месяцев средняя ЦТМ снизи-
лась с 478,7±170,2 до 230,2±47,4 мкм (p<0,001), МКОЗ 
(logMAR) улучшилась с 1,193±0,2 до 0,76±0,3 (p<0,001). 
При этом повышение ВГД было контролируемым и без 
серьезных осложнений [59].

В рандомизированном исследовании A.A. Tabl и соавт. 
сравнивали результаты СХВ TA (n=13) и интравитреаль-
ной TA (n=10) в псевдофакичных глазах с рефрактерным 
ДМО. Через 3 месяца в группе пациентов с СХВ TA отме-
чали сопоставимое уменьшение ЦТМ [60]. 

В обзоре K.Y. Wu и соавт. отмечается, что такой путь 
доставки снижает воздействие стероидов на передний 
отрезок глаза и, соответственно, риск развития катарак-
ты и подъема ВГД, что подтверждает безопасность су-
прахориодиального подхода, но требуется большее ко-
личество исследований [61]. Y.G. Zakaria и соавт. провели 

Таблица 2 

Частота осложнений при лечении ДМО имплантатом дексаметазона (Озурдекс)
Table 2

Complication rate of dexamethasone implant (Ozurdex) in the treatment of DME

Исследование
Research

Количество
Number

ВГД ≥25 мм 
рт.ст.

IOP ≥25 mmHg

Необходимость 
гипотензивной 

терапии
Need for 

hypotensive therapy

Прогрессирование 
катаракты

Cataract 
progression

Хирургическое 
лечение 

глаукомы
Glaucoma 

surgery

BEVORDEX (Gillies M.C. и 
Aroney C. и соавт., 2014)
BEVORDEX (Gillies M.C. and 
Aroney C. et al., 2014) [31]

88 25% 30% 52% 0%

MEAD (Boyer D.S. и соавт., 2014)
MEAD (Boyer D.S. et al., 2014) [32] 1048 27,7% 41% 67,9% <1%

Rosenblatt A. и соавт., 2020
Rosenblatt A. et al., 2020 340 21.5% 18% 43% 0%



102

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ 
ORIGINAL ARTICLES

ТОЧКА ЗРЕНИЯ. ВОСТОК–ЗАПАД • POINT OF VIEW. EAST–WEST • 13(2), 2026

Р.Р. Файзрахманов, М.М. Шишкин, О А. Павловский, Е. А. Бречка, А.О. Мартынов

рандомизированное контролируемое клиническое ис-
следование, включившее 60 пациентов (60 глаз) с ДМО, 
разделенных на две равные группы. Первая группа полу-
чала СХВ ТА (4 мг/0,1 мл), вторая — интравитреальные 
инъекции в той же дозе. Пациенты наблюдались в тече-
ние 6 месяцев. Результаты показали, что в обеих группах 
наблюдалось достоверное улучшение МКОЗ и уменьше-
ние ЦТМ. Однако в группе СХВ эффект сохранялся доль-
ше и сопровождался меньшим повышением ВГД по срав-
нению с интравитреальной группой (p<0,05). Также при 
СХВ отмечена меньшая частота стероид-индуцирован-
ной катаракты. Авторы заключили, что СХВ ТА обеспе-
чивает более избирательную доставку препарата к сосу-
дистой оболочке и макулярной зоне, позволяя достичь 
клинически значимого улучшения при лучшем профиле 
безопасности по сравнению с интравитреальным введе-
нием. Этот подход может рассматриваться как перспек-
тивная альтернатива стандартным методам стероидной 
терапии ДМО [62].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Интравитреальные анти-VEGF-препараты остают-
ся стандартом первой линии терапии при централь-
но-вовлеченном ДМО. В последние годы значитель-
но возрос интерес к хирургическим методам лечения, 
особенно в случаях, когда отек устойчив к медикамен-
тозному лечению или сопровождается витреомакуляр-
ной тракцией. Современные исследования показыва-
ют, что витрэктомия «pars plana» с удалением задней ги-
алоидной мембраны и пилингом ВПМ может обеспе-
чить выраженный анатомический эффект — уменьше-
ние ЦТМ в среднем на 120–180 мкм, что превосходит 
показатели при продолжении анти-VEGF-терапии у па-
циентов с рефрактерным ДМО. В то же время функци-
ональные результаты остаются менее предсказуемыми. 
Улучшение остроты зрения после хирургического вме-
шательства тесно коррелирует с исходной морфологи-
ей фоторецепторного слоя — целостностью наружных 
ретинальных слоев (ЭЗ и НПМ), степенью дезорганиза-
ции внутренних слоев сетчатки и длительностью оте-
ка до операции. В ряде сравнительных исследований 
было показано, что у пациентов с тракционным компо-
нентом или выраженной витреомакулярной адгезией 
витрэктомия приводит к более устойчивой резорбции 
жидкости и, в некоторых случаях, к приросту МКОЗ на 
5–10 букв ETDRS по сравнению с консервативной так-
тикой [46–48, 52, 63]

Таким образом, хирургические методы сегодня рас-
сматриваются как перспективное дополнение к ан-
ти-VEGF-терапии, особенно при наличии структурных 
предикторов плохого ответа на инъекции или механи-
ческого фактора. Оптимизация отбора пациентов с ис-
пользованием ОКТ-биомаркеров позволяет повысить 
эффективность хирургического подхода. Включение 
дополнительных функциональных метрик для индиви-
дуализированного лечения ДМО, таких как: КЧ, ЦМП и 
внедрение оценки ОКТ с помощью искусственного ин-
теллекта, позволит выявить новые диагностические мар-
керы. Стоит отметить перспективность новых направле-
ний в хирургии, которые затрагивают влияние хорио

ретинального комплекса на патогенез ДМО. Требуется 
больше проспективных рандомизированных исследова-
ний с длительным наблюдением для оценки уровня без-
опасности и эффективности субретинального введение 
BSS и супрахориоидального введения Кеналога.
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