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При лечении возрастной макулярной дегенерации (ВМД) ингибиторами VEGF необходимы много-
кратные интравитреальные инъекции (ИВИ), что требует обеспечения безопасности и профилак-
тики осложнений. Цель работы — изучить в сравнительном аспекте эффективность применения 
антибиотика моксифлоксацина и антисептика мирамистина в профилактике инфекционных ослож-
нений при многократных ИВИ ингибитора VEGF — ранибизумаба у больных с ВМД. Материал и ме-
тоды. Под наблюдением в течение года находилось 290 пациентов с влажной формой ВМД в возрасте 
69,2 ± 3,5 года. В 1-й группе (154 пациента) с целью профилактики инфекции за 2 дня до операции больным 
назначались инстилляции 0,5 % раствора антибиотика моксифлоксацина. Во 2-й группе (136 пациентов) — 
0,01 % раствор антисептика мирамистина. Все инстилляции продолжались в течение недели после процедуры 
ИВИ. Результаты. Сравнительный анализ двух групп больных с применением моксифлоксацина и мирамистина 
показал отсутствие воспалительных осложнений при проведении многократных ИВИ ранибизумаба для лечения 
пациентов с влажной формой ВМД. Показано, что асептический (проведение вмешательства в стерильных 
условиях операционной) и антисептический (повидон-йод) уровень — определяющие факторы в профилактике 
инфекционных осложнений при выполнении ИВИ. В качестве дополнительной профилактики инфекционных 
осложнений при ИВИ успешно апробирован антисептик мирамистин, обеспечивший высокий уровень противо-
микробной защиты в отсутствие риска развития резистентности. Заключение. Выбор антимикробных пре-
паратов в качестве средств профилактики инфекционных осложнений при ИВИ должен проводиться с учетом 
их многократности и клинического состояния пациента.
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Клинические исследования

Патогенетически обоснованным методом 
лечения влажной формы возрастной макулярной 
дегенерации (ВМД) считается применение инги-
биторов VEGF (vascular endothelial growth factor), 
эффективность и безопасность которых доказана 
многочисленными исследованиями [1–3].

Особенностью терапии ингибиторами VEGF 
является необходимость многократных интрави-
треальных инъекций (ИВИ). В ходе клинических 
исследований безопасности применения ингибито-
ров VEGF основным осложнением считают эндоф-
тальмит, встречающийся с частотой 0,35 % [4].

Одновременно многочисленными исследова-
ниями доказано, что инфекционные осложнения 
при офтальмохирургических операциях вызывают-
ся как патогенными, так и условно-патогенными 
микроорганизмами, являющимися так называемой 
нормальной микрофлорой век и конъюнктивы, 

которые могут проникать внутрь глаза во время хи-
рургического вмешательства при недостаточной или 
ненадлежащей подготовке больных к операции [5].

В связи с этим основным направлением про-
филактики эндофтальмитов является сокращение 
бактериальной микрофлоры на поверхности глазного 
яблока с применением современных методов асеп-
тики и антисептики [5, 6].

Для профилактики инфекционных воспали-
тельных осложнений в офтальмохирургии широко 
используются различные классы антибиотиков [7, 8]. 
Однако многократное применение даже современ-
ных классов антибиотиков с коротким интервалом 
может приводить к риску развития резистентности 
микроорганизмов к ним [9]. Это обусловило пере-
ход на использование при различных офтальмохи-
рургических вмешательствах с профилактической 
целью антисептиков [10, 11]. Наиболее известный 
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антисептик — Окомистин® (стерильный 0,01 % вод-
ный раствор мирамистина в изотоническом рас-
творе натрия хлорида; регистрационный номер — 
ЛСР-004896/09-190609) в форме глазных капель, 
это современный противомикробный препарат, 
имеющий широкий противоинфекционный спектр 
действия при глазных заболеваниях, вызываемых 
грамположительными и грамотрицательными бакте-
риями, хламидиями, аденовирусами, герпес-вируса-
ми, грибами и паразитами, как в виде монокультур, 
так и микробных ассоциаций, включая госпи-
тальные штаммы с полирезистентностью к анти-
биотикам [10, 11]. Окомистин® — антисептик ши-
рокого спектра действия с иммуномодулирующими 
свойствами для лечения и профилактики инфек-
ционно-воспалительных заболеваний переднего 
отрезка глаза, действующим веществом которого 
является бензилдиметил ([3-(миристоиламино) про-
пил] аммоний хлорид моногидрат). В основе анти-
микробной активности препарата лежит прямое 
взаимодействие его молекулы с белково-липидными 
комплексами наружных мембран микроорганизмов. 
При этом часть молекулы мирамистина, погружаясь 
в липофильный слой мембраны микроорганиз-
ма, разрыхляет ее и повышает проницаемость для 
крупномолекулярных веществ. Препарат изменяет 
энзиматическую активность микробной клетки, 
ингибируя ферментные системы ее наружной мем-
браны, что приводит к угнетению ее жизнедеятельно-
сти и разрушению. В отличие от других препаратов, 
0,01 % раствор мирамистина обладает высокой 
избирательностью действия в отношении микро-
организмов и не повреждает клеточные мембраны 
тканей человека. Данный эффект связан с различием 
в структуре клеточных мембран человека и микро-
организмов [10, 11].

ЦЕЛЬ  работы — изучить в сравнитель-
ном аспекте эффективность применения ан-
тибиотика моксифлоксацина и антисептика
м и р а м и с т и н а  в  п р о ф и л а к т и к е  и н ф е к ц и -
онных осложнений при многократных ИВИ 
ингибитора VEGF — ранибизумаба у боль-
ных с ВМД.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Под наблюдением в течение года находилось 

290 пациентов с влажной формой ВМД в возрасте 
69,2 ± 3,5 года. Острота зрения во всей группе боль-
ных до лечения в среднем составляла 0,36 ± 0,02
(от 0,01 до 0,7), толщина сетчатки в центральной об-
ласти, по данным оптической когерентной томогра-
фии (ОКТ), варьировала от 358 до 435 мкм (в среднем 
321,0 ± 12,2 мкм).

Пациенты были разделены на 2 группы. 
В 1-й группе (154 пациента) с целью профилактики 
инфекции за два дня до операции больным на-
значались 4 раза в день инстилляции 0,5 % раство-
ра антибиотика моксифлоксацина. Во 2-й группе 

(136 пациентов) 4 раза в день — 0,01 % раствор 
антисептика мирамистина. Непосредственно перед 
операцией (за 60 и 30 минут) и сразу после нее про-
должали инстилляции антибиотика или антисептика. 
Все инстилляции продолжались в течение недели 
после процедуры ИВИ.

ИВИ проводили в асептических операционных 
условиях, включающих обработку рук медицинского 
персонала, использование стерильных перчаток, 
специальных салфеток, ограничивающих операци-
онное поле, стерильных векорасширителей и других 
инструментов.

Технология ИВИ ранибизумаба. В условиях опе-
рационной с соблюдением всех правил асептики 
операционное поле и конъюнктивальную полость 
больного за 3 минуты до операции дважды обрабаты-
вали 5 % раствором повидон-йода (бетадином). Под 
местной инстилляционной анестезией в 3,5–4,0 мм 
от лимба в проекции плоской части цилиарного тела 
в нижненаружном или нижневнутреннем сегменте 
вводилась игла в полость стекловидного тела по 
направлению к центру глаза. Медленно вводилось 
0,5 мг (0,05 мл) ранибизумаба внутрь глаза, а затем 
также медленно игла извлекалась из полости стекло-
видного тела.

В послеоперационном периоде оценивались 
субъективные ощущения больных на фоне инстил-
ляций моксифлоксацина и 0,01 % раствора мирами-
стина до и после ИВИ. Оценку профилактической 
эффективности препарата проводили по клиниче-
скому течению послеоперационного периода.

Профиль лечения ВМД состоял из трех по-
следовательных ежемесячных ИВИ ранибизумаба. 
Далее инъекции проводились по результатам еже-
месячного мониторинга остроты зрения и опти-
ческой когерентной томографии. В течение года 
в среднем выполнено 3,7 инъекции. Пациенты 
находились под офтальмологическим контролем 
в первый, седьмой день и через месяц после ИВИ 
ранибизумаба.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Анализ результатов показал отсутствие выра-

женных признаков раздражения глаз, связанных с 
лечением моксифлоксацином и мирамистином до 
операции. В послеоперационном периоде субъектив-
но все больные хорошо переносили как антибиотик, 
так и антисептик. В течение недели применения 
отсутствовали жалобы на боль, жжение, ощущение 
инородного тела и затуманивание зрения после зака-
пывания обоих препаратов, а в послеоперационном 
периоде при биомикроскопическом исследовании 
отсутствовали признаки покраснения конъюнктивы, 
эпителиопатии у роговицы.

Клиническое течение раннего послеоперацион-
ного периода у больных 1-й и 2-й групп проходило 
ареактивно. При этом отсутствовала воспалительная 
инъекция конъюнктивы и склеры, во влаге передней 
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камеры и стекловидном теле клеточная реакция 
не выявлена.

При динамическом наблюдении у всех боль-
ных отмечен положительный эффект после ИВИ 
ранибизумаба (в среднем 3,7 инъекции), что выра-
жалось в улучшении остроты зрения, уменьшении 
толщины сетчатки, резорбции субретинальной жид-
кости. Острота зрения в 72 % улучшилась в среднем 
до 0,64 ± 0,06. Толщина сетчатки к концу срока 
лечения уменьшилась в среднем до 217,0 ± 9,1 мкм 
(от 200 до 267 мкм).

ОБСУЖДЕНИЕ
ИВИ ранибизумаба — это инвазивное лече-

ние, которое требует эффективной профилактики 
осложнений, в первую очередь инфекционного 
характера. Основными формами инфекционного 
воспаления в офтальмохирургии являются экзоген-
ный и эндогенный (метастатический) эндофталь-
мит. При экзогенном воспалении основные ворота 
инфекции, как правило, — место операционной 
инвазии. Источником инфицирующих микро-
организмов при послеоперационном воспалении 
могут быть факторы окружающей среды, кли-
матические, хирургические факторы и факторы, 
связанные с пациентом, — это микрофлора век 
и конъюнктивы [6, 7]. В отсутствие профилак-
тической санации конъюнктивальной полости с 
использованием антимикробных препаратов по-
тенциальные возбудители инфекции обнаружива-
ются на конъюнктиве в 47–78 %, а на коже век — 
в 100 % случаев [5, 6]. Согласно большинству иссле-
дований, основными микробами, определяемыми 
при эндофтальмитах после офтальмохирургических 
вмешательств, чаще всего являются грамположи-
тельные микроорганизмы, в том числе коагулазоне-
гативные стафилококки, реже стрептококки, дру-
гие кокки, грибы и другие микроорганизмы [4, 7, 9]. 
В связи с этим важную роль в профилактике инфи-
цирования внутриглазных структур играют методы 
асептики и антисептики. Офтальмохирургические 
вмешательства, в том числе ИВИ препаратов в сте-
кловидное тело, следует проводить в асептических 
условиях операционного блока, включающих обра-
ботку рук медицинского персонала, использование 
стерильных перчаток, салфеток, хирургического 
инструментария и т. д. [6].

Большую роль в профилактике инфекционных 
осложнений играет антисептика с использованием 
повидон-йода с целью уменьшения количества 
колоний на поверхности глаза перед проведе-
нием хирургического вмешательства [6]. Обяза-
тельным этапом является двукратная обработка 
5–10 % раствором повидон-йода кожи век и конъ-
юнктивального мешка, как минимум за 3 минуты 
до начала операции. Доказано, что 90 % флоры 
поверхности глаза устраняется применением по-
видон-йода [6].

Для минимизации риска инфекционных ос-
ложнений обоснованным считается назначение 
антибактериальных препаратов до, во время и после 
операции [5–8, 12]. Профилактическая инстилляция 
капель с антибиотиком при офтальмохирургических 
вмешательствах призвана уменьшить количество 
микроорганизмов перед началом операции, предот-
вратить контаминацию непосредственно в процессе 
хирургического вмешательства и добиться эффек-
тивной профилактики инфекционного осложнения 
в послеоперационном периоде [6].

На сегодняшний день для профилактики и 
лечения инфекционных заболеваний глаз исполь-
зуются различные группы антибиотиков: аминогли-
козиды (гентамицин, тобрамицин), гликопептиды 
(ванкомицин), тетрациклины (местные формы), 
макролиды (эритромицин), фениколы (хлорамфе-
никол), фторхинолоны (левофлоксацин, мокси-
флоксацин, гатифлоксацин). Однако следует иметь 
в виду, что фармакотерапия антибиотиками ослож-
няется рядом факторов: появлением устойчивых 
форм микроорганизмов, развитием аллергии, при-
соединением грибковой инфекции [9]. С большой 
вероятностью резистентность может возникать, 
когда субпопуляция бактерий последовательно под-
вергается воздействию нелетальных доз антибио-
тиков, а также в случаях прерывистого или умень-
шающегося воздействия в течение длительного 
времени. Авторы продемонстрировали частое воз-
никновение высокорезистентных к фторхинолонам 
стафилококков в глазах, пролеченных в течение 
четырех недель снижающимися дозами ципрофлок-
сацина [13].

В последние годы в самой массовой офталь-
мохирургической практике (катарактальной и реф-
ракционной хирургии) для профилактики инфек-
ционных осложнений в виде инстилляций чаще 
всего используются антибактериальные препараты 
фторхинолонового ряда [12, 14, 15]. Основными 
аргументами для их широкого использования в оф-
тальмохирургии являются доказанная активность в 
отношении как грамположительных, так и грамот-
рицательных бактерий, а также их высокая прони-
кающая способность во влагу передней камеры [12].
Так, многоцентровое исследование показало, что 
назначение фторхинолонов до операции давало 
достоверное снижение уровня микроорганизмов в 
конъюнктивальной полости и, как следствие, умень-
шение числа эндофтальмитов после операций по 
поводу катаракты [16]. Внедренный в клиническую 
практику в 2011 г. фторхинолон четвертого поколения 
моксифлоксацин (Вигамокс®) широко используется 
в клинической практике, благодаря его широкому 
спектру действия, хорошей переносимости и мини-
мальному токсическому действию на глаз [5, 14].

Однако длительное применение фторхиноло-
нов (как и всех антимикробных препаратов) может 
приводить к росту резистентных микроорганизмов 
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и грибов. В связи с этим актуален поиск адекватных 
альтернативных препаратов, обладающих высо-
кими профилактическими возможностями. Этим 
требованиям в полной мере отвечают современные 
антисептики, которые обладают выраженным анти-
микробным действием в отношении различных ви-
дов инфекционных агентов [10, 11, 17].

Так, основу действия антисептика мирамистина 
составляет активное вещество бензилдиметил, кото-
рое проявляет высокую избирательность в отношении 
грамположительных и грамотрицательных бактерий 
в виде монокультур и микробных ассоциаций, вклю-
чая госпитальные штаммы с полирезистентностью к 
антибиотикам, хламидий, вируса простого герпеса и 
иммунодефицита человека, некоторых видов грибов, 
не оказывая особого воздействия на клеточные мем-
браны тканей человека [10, 11]. Воздействуя только на 
наружную оболочку микробной клетки, разрушая ее 
и приводя к гибели без включения в ее метаболизм, 
мирамистин потенциально уменьшает риск форми-
рования резистентности, что при кратности лечения 
3,7 раза в год имеет существенное значение. Все па-
циенты отметили хорошую субъективную переноси-
мость, отсутствие боли, жжения и затуманивания зре-
ния при инстилляциях. Клинически у большинства 
больных отсутствовали инъекция глазного яблока и 
эпителиопатия роговицы.

Кроме того, необходимо отметить, что Окоми-
стин® — однокомпонентный препарат, не содержит 
в своем составе консервантов и поэтому не обладает 
аллергизирующим эффектом на слизистые оболочки, 
что подтверждено объективным и субъективным со-
стоянием глазных яблок пациентов.

Таким образом, сравнительный анализ двух 
групп больных с применением как антибиотика 
моксифлоксацина, так и антисептика мирамистина 
показал отсутствие воспалительных осложнений при 
проведении многократных ИВИ ранибизумаба для 
лечения пациентов с влажной формой ВМД.

ВЫВОДЫ
Асептический (проведение вмешательства в 

стерильных условиях операционной) и антисепти-
ческий (повидон-йод) уровень — определяющие 
в профилактике инфекционных осложнений при 
выполнении ИВИ.

В качестве дополнительной профилактики 
инфекционных осложнений при ИВИ успешно 
апробирован антисептик Окомистин®, обеспечив-
ший высокий уровень противомикробной защиты в 
отсутствие риска развития резистентности.

Выбор антимикробных препаратов в качестве 
средств профилактики инфекционных осложнений 
при ИВИ должен проводиться с учетом их много-
кратности и клинического состояния пациента.
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Intravitreal injections: antibiotics or antiseptics?

I.E. Ioshin, A.I. Tolchinskaya, À.À. Osderbaeva
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The treatment of age-related macular degeneration (AMD) with VEGF inhibitors presupposes multiple intravitreal 
injections (IVI), which requires safety measures and prevention of complications. Purpose: to compare the efficiency of the 
antibiotic moxifloxacin andthe antiseptic miramistinin the prevention of infectious complications of multiple IVIsof VEGF 
inhibitor Ranimizumab in AMD patients. Material and methods. 290 patients with wet AMD aged 69.2 ± 3.5 years were 
followed for 1 year. To prevent infections, group 1 consisting of 154 patients received instillations of 0.5 % solution of moxi-
floxacin 2 days prior to surgery, while group 2 (136 patients) received 0.01 % solution of miramistin. All instillations lasted 
one week after the IVI procedure. Results. A comparative analysis of the two groups of wet AMD patients respectively treated 
with moxifloxacin and miramistin revealed no inflammatory complications of multiple ranimizumab IVIs. It was demon-
strated that the aseptic condition (interventionsperformed in a sterile operating room) and the antiseptic condition (use of 
povidone-iodine) are the decisive factors in the prevention of infectious complications when performing intravitreal injections. 
An additional measure of preventingsuch complications was the use of antiseptic miramistin, which was successfully tested 
and shown to provide a high level of antimicrobial protection in the absence of risk of developing resistance. Conclusions. 
The choice of antimicrobial agents as a means of preventing infectious complications of intravitreal injections should be made 
with consideration of the fact of their multiple administrationsand the clinical condition of the patient. 
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