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Целью работы явилось изучение эффективности интравитреального введения ингибитора ангиогенеза — 
блокатора VEGF ранибизумаба (луцентис, Novartis Pharma) у 21 пациента (средний возраст 65,1 ± 1,3 года) с 
влажной формой возрастной макулярной дегенерации на разных стадиях патологического процесса. Проведенное 
лечение способствовало достоверному повышению остроты зрения и снижению толщины сетчатки на стадии 
прехориоидальной неоваскуляризации, отслойки пигментного эпителия, субретинальной неоваскулярной мембраны, 
в меньшей степени — на стадии макулярного фиброза.
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Клинические исследования

Возрастная макулярная дегенерация (ВМД) — 

ассоциированная с возрастом патология глаза. ВМД 

отличает необратимое снижение центрального зре-

ния, чреватое утратой трудоспособности. В основе 

заболевания лежит прогрессирующее поражение 

центральной фотоактивной зоны сетчатки [1–3]. 

Включению ВМД в перечень заболеваний, входящих 

в программу «VISION-2020» Всемирной организации 

здравоохранения, послужил тот факт, что к 2020 г. 

ожидается резкое увеличение числа заболевших — 

с 3 до 6 млн человек [4, 5]. По результатам перво-

го крупного российского эпидемиологического 

исследования влажной формы ВМД, представлен-

ного В.В. Нероевым в 2011 г., выявлено несоот-

ветствие между установленной инвалидностью при 

ВМД (7,2 % больных) и реальной численностью 

слепых и слабовидящих с ВМД: при остроте зрения 

на обоих глазах ниже 0,1 инвалидность имели только 

27,5 % больных [6]. 

Статистические показатели заболеваемости 

ВМД в России свидетельствуют о том, что у женщин 

ВМД встречается значительно чаще, чем у мужчин. 

В целом, частота ее распространения составляет 

более 15 человек на 1000 населения, при этом она 

увеличивается с возрастом. Так, в возрастной груп-

пе от 52 до 64 лет частота ВМД составляет 1,6 %, от 

65 до 74 лет — 15 %, от 75 до 84 лет — 25 %, а среди 

лиц старше 85 лет — 30 % [7–12]. 

Исследование, проведенное в Азербайджане, 

показало, что медико-социальный груз ВМД в дина-

мике наблюдений с 2001 по 2008 г. имел тенденцию 

к повышению. Удельный вес ВМД среди инвалидов 

1-й и 2-й групп в 2001–2003 гг. составил 83,80 ± 2,91, 

а в 2008 г. он вырос до 84,80 ± 2,75. Среди инвалидов 

лиц мужского пола было несколько больше (53 %), 

чем женского (47 %), среди них лиц старше 60 лет 

больше (21,4 %), чем в возрастных группах 45–49 лет 

(19,5 %) и 50–54 года (15,6 %) [13, 14].

Необходимо отметить, что патогенез данного за-

болевания до конца не изучен [15]. Выделяют сухую (не-

экссудативную, атрофическую) форму ВМД (80 %)

и влажную (экссудативную, неоваскулярную) (20 %)

форму патологии. Прорастание новообразованных 

сосудов сетчатки при влажной форме ВМД по сути 

представляет собой II стадию дистрофического 

процесса [4, 5, 16, 17]. Процесс новообразования 

сосудов выходит из-под контроля при доминирова-

нии стимулирующих (ангиогенных) факторов над 

ингибирующими (антиангиогенными) фактора-

ми. Ключевым звеном в развитии патологической 
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неоваскуляризации при ВМД является повышение 

продукции проантиангиогенного фактора VEGF 

(Vascular Endothelial Growth Factor — фактор роста 

эндотелия сосудов) [2, 3, 9–12, 18]. 

Впервые фактор роста эндотелия сосудов был 

выделен N. Ferrara и W. Henzel в 1989 г. [3], однако 

ранее тот же полипептид был получен D. Senger 

и соавт., которые назвали вещество фактором со-

судистой проницаемости (Vascular Permeability 

Factor — VPF) [12]. Согласно их гипотезе, основная 

функция VPF/VEGF в процессе ангиогенеза заклю-

чается в обеспечении повышения проницаемости 

микрососудов для белков плазмы крови, что в свою 

очередь приводит к формированию экстрацеллюляр-

ного фибриноидного геля, являющегося субстратом 

для роста эндотелия новообразованных сосудов. 

Проведенные позднее исследования позволили 

объяснить это предположение способностью VEGF 

увеличивать фенестрированность эндотелия мелких 

венул и капилляров [11]. 

Семейство VEGF-A включает в себя несколько 

изоформ, в том числе VEGF-165, встречающийся при 

офтальмопатологии в наибольшей концентрации по 

сравнению с другими изоформами [2]. 

В экспериментальных моделях на животных 

показано, что подавление VEGF предотвращает раз-

витие субретинальной неоваскулярной мембраны, 

приводит к уменьшению размеров существующей 

мембраны и снижает патологическую проницаемость 

новообразованных сосудов [4].

В ходе мультицентрового исследования, прове-

денного Группой Французской Экспертизы (Groupe 

d`Evaluation Fransais Avastin vs Lucentis — GEFAL) 

для сравнения авастина (бевацизумаб) и луцентиса 

(ранибизумаб), выявлено, что оба препарата срав-

нимы по клинической эффективности при лечении 

влажной формы ВМД [17].

Независимо от используемого препарата, в 

течение года необходимо выполнять в среднем 

7 инъекций. Оба препарата показали одинаковые 

результаты с позиции улучшения остроты зрения, 

приводили к быстрому и значительному снижению 

толщины сетчатки, а также к уменьшению коли-

чества интра- и субретинальной жидкости. Хотя 

ни один из препаратов не привел к исчезновению 

жидкости на всех исследуемых глазах, в группе ра-

нибизумаба наблюдали большее количество глаз с 

полностью устраненным отеком [17–24]. В связи с 

этим обоснованный интерес представляет оценка 

эффективности блокаторов VEGF, в частности, ра-

нибизумаба (луцентис, Novartis Pharma) в лечении 

ВМД на разных этапах ее развития. 

Ранибизумаб (луцентис, Novartis Pharma) 

является антигенсвязывающим Fab-фрагментом 

хуманизированного рекомбинантного моноклональ-

ного антитела, воздействующим на все изоформы 

VEGF-A [4, 16, 25, 26]. Толчком к разработке рани-

бизумаба послужила гипотеза о том, что цельным 

моноклональным антителам к VEGF-A, обладающим 

высокой молекулярной массой (например, беваци-

зумаб — 150 кДа), гораздо сложнее проникать через 

сетчатку после интравитреального введения, чем 

веществам с меньшей молекулярной массой (рани-

бизумаб — 48 кДа) [16, 17].

Результаты клинических исследований 

MARINA и ANCHOR позволяют считать антиан-

гиогенную терапию одним из самых эффективных 

методов лечения ВМД [4, 17, 20, 22–24, 26, 27].

ЦЕЛЬЮ настоящего исследования явилось 

изучение эффективности блокатора VEGF рани-

бизумаба (луцентис, Novartis Pharma) у пациентов с 

влажной формой ВМД на различных стадиях пато-

логического процесса.

Для реализации поставленной цели в работе 

решались следующие задачи: 1) изучить влияние 

интравитреального введения луцентиса на остроту 

зрения и толщину сетчатки у пациентов с влажной 

формой ВМД; 2) изучить динамику внутриглазного 

давления и чувствительности сетчатки к световым 

импульсам на фоне лечения препаратом Луцентис у 

пациентов с влажной формой ВМД.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Исследование 21 пациента с влажной формой 

ВМД (средний возраст 65,1 ± 1,3 года), из  них 15 

женщин и 6 мужчин, было проведено на базе На-

ционального центра офтальмологии им. академика 

Зарифы Алиевой. 

На основании данных оптической когерентной 

томографии с высоким разрешением заднего отрезка 

глаза (ОКТ, Carl Zeiss Meditec, Spectral Cirrus HD) за-

днего отрезка глаза в зависимости от этапа развития 

влажной формы ВМД все пациенты были разделены 

на 3 подгруппы в соответствии с классификацией 

Американской Академии Офтальмологии (Age-

Related Eye Disease Study — AREDS) [1]. 

Препарат Луцентис вводили интравитреально 

в условиях строгой стерильности под местной ане-

стезией в дозе 0,5 мг (0,05 мл), 1 инъекцию в месяц в 

течение 3 месяцев. Срок наблюдения составил от 5 до 

18 месяцев. Побочные эффекты от введения препа-

рата отмечены у 8 (38,1 %) пациентов: транзиторная 

гиперемия конъюнктивы у 3 (14,3 %) пациентов; 

умеренная болезненность в области оперированного 

глаза у 5 (23,8 %) пациентов.

Для оценки функциональной эффективности 

антиангиогенной терапии всем пациентам, во-

шедшим в исследование, была проведена оценка 

максимальной корригированной остроты зрения, 

тонометрия глаза с помощью бесконтактного 

тонометра (внутриглазное давление, равное 

9–21 мм рт. ст., расценивали как нормальное) и 

микропериметрия с применением микропери-

метра. В процессе проведения микропериметрии 

Maia (Macular Integrity Assessment, Italy) использовал-

ся стандартный стимул размером 0,43° (Goldmann III) 
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и длительностью 200 мс. При помощи автоматиче-

ской программы тестировали 37 точек 10° с центром 

в области фиксации, стратегия локализации точки 

фиксации и стабильность фиксации во времени 

определялись при помощи фиксационного теста. 

Результаты функционального исследования накла-

дывались на фотографию глазного дна, полученную 

с помощью встроенной фундус-камеры.

Обработка полученных данных осуществлялась 

с помощью статистических программ для IBM-

совместимого компьютера.

РЕЗУЛЬТАТЫ. 
По критериям классификационных при-

знаков влажной формы ВМД [5], базирующихся 

на показателях ОКТ, исследования проводились 

в 3 подгруппах [2].

Ранняя стадия — 1-я подгруппа (5 пациентов, 

8 глаз): сохранные зрительные функции на ОКТ, 

друзы с участками слияния; волнистая структура 

эпителия, обусловленная друзами; участки диспиг-

ментации; уменьшение толщины сетчатки в местах 

слияния друз при одновременном ее утолщении в 

области фовеа за счет интраретинального отека. 

Промежуточная стадия — 2-я подгруппа

(13 пациентов, 16 глаз): сохранные зрительные 

функции (острота зрения, световая чувствительность 

сетчатки), возможно снижение центрального зрения, 

нарушение темновой и контрастной адаптации, по 

данным — ОКТ серозная отслойка пигментного 

эпителия, нарушение дифференциации слоев, дру-

зы, утолщение сетчатки в области фовеа и фовеолы, 

участки диспигментации.

Поздняя стадия — 3-я подгруппа (3 пациента, 

5 глаз): отсутствие центрального зрения с выра-

женным снижением остроты зрения и угнетением 

зрительных функций, грубые нарушения темновой и 

контрастной адаптации. По данным ОКТ — грубый 

субретинальный фиброз, интраретинальные кисты, 

заполненные прозрачной жидкостью; деградация 

пигментного эпителия и слоев сетчатки.

В результате проведенного лечения отмечено 

повышение остроты зрения с коррекцией (табл. 1).

Как следует из таблицы 1, показатели остроты 

зрения достоверно повысились у пациентов 1-й и 

2-й подгрупп. Вместе с тем отличия показателей 

остроты зрения в 3-й подгруппе были незначитель-

ными, что может объясняться более выраженными 

морфоструктурными нарушениями тканей глаз па-

циентов в этой подгруппе. 

Всем пациентам, включенным в исследование, 

при ОКТ определяли толщину сетчатки. Результаты 

исследований толщины сетчатки в разных под-

группах пациентов с влажной формой ВМД до и 

после лечения препаратом Луцентис представлены 

в таблице 2.

Как видно из таблицы 2, во всех подгруппах 

толщина сетчатки после лечения препаратом Луцен-

тис достоверно снижалась: в среднем на 29,6, 23,3 и 

58,8 мкм в 1, 2 и 3-й подгруппах соответственно (при 

норме 214–292 мкм).

Под воздействием препарата Луцентис показа-

тели микропериметрии (норма 24–36 дБ) улучши-

лись в среднем на 2 и 1 дБ соответственно в 1-й и 

2-й подгруппах, а у пациентов 3-й подгруппы (позд-

няя стадия) изменение световой чувствительности 

сетчатки было менее значитель-

ным (табл. 3).

При проведении тономе-

трии было отмечено, что ис-

ходные показатели внутриглаз-

ного давления колебались в 

пределах нормальных значений 

(16,7 ± 2,5 мм рт. ст.) и не претер-

пели существенных изменений в 

динамике (16,9 ± 2,5 мм рт. ст.).

Таким образом, наши наблю-

дения подтвердили результаты 

ранее проведенных исследований, 

показавших, что лица женского 

пола преобладают в числе пациен-

тов с ВМД [27]. Кроме того, наши 

исследования показали высокую 

эффективность интравитреаль-

ного применения ингибитора 

ангиогенеза ранибизумаба в лече-

нии пациентов с влажной формой 

ВМД, которые позволяют даже 

на поздних стадиях заболевания 

улучшить остроту зрения или 

сохранить ее на прежнем уровне 

Таблица 1. Показатели остроты зрения с коррекцией до и после лечения препаратом 

Луцентис

Обследование Подгруппа 1 Подгруппа 2 Подгруппа 3

До лечения 0,50 ± 0,03 0,40 ± 0,02 0,14 ± 0,06

После лечения 0,70 ± 0,05* 0,60 ± 0,05* 0,15 ± 0,02

Примечание. * — р < 0,05.

Таблица 2. Толщина сетчатки (мкм) пациентов с влажной формой ВМД до и после 

лечения препаратом Луцентис (по данным ОКТ)

Обследование Подгруппа 1 Подгруппа 2 Подгруппа 3

До лечения 239,0 ± 9,2 339,1 ± 12,8 459,5 ± 15,9 

После лечения 209,4 ± 11,2 315,8 ± 14,9 400,7 ± 25,9

Примечание. * —  р  0,05.

Таблица 3. Показатели микропериметрии (дБ) до и после лечения препаратом 

Луцентис

Обследование Подгруппа 1 Подгруппа 2 Подгруппа 3

До лечения 23,5 ± 1,2 20,1 ± 0,9 11,9 ± 1,7

После лечения 25,0 ± 1,5 21,7 ± 1,0 12,3 ± 1,2
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[24]. При этом важно, что интравитреальные инъ-

екции ранибизумаба у пациентов с неоваскулярной 

ВМД не оказывают негативного влияния на состоя-

ние гемодинамики глаза [28, 29].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Интравитреальное введение препарата Лу-

центис — ингибитора ангиогенеза способствует 

повышению остроты зрения у пациентов с влажной 

формой ВМД на ранней и промежуточной стадиях за-

болевания, в меньшей степени — в поздней стадии, а 

также приводит к достоверному снижению толщины 

сетчатки на всех стадиях. Увеличение чувствительно-

сти макулярной зоны сетчатки к световым стимулам 

у пациентов с влажной формой ВМД отмечается не 

только на ранней и промежуточной стадиях, но и на 

поздней стадии ВМД, что дополняет ранее получен-

ные результаты. В целом интравитреальное введение 

антиангиогенного препарата Луцентис существенно 

улучшает функциональные и морфологические по-

казатели сетчатки у пациентов с влажной формой 

ВМД. При этом более эффективным является лече-

ние, проводимое на более ранних стадиях развития 

заболевания. 
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