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Изобретение оптической когерентной томографии с функцией ангиографии (ОКТА) позволило по-новому взглянуть на 
ранние стадии диабетической ретинопатии (ДР). Результаты последних исследований демонстрируют значимые изменения 
фовеальной аваскулярной зоны (ФАЗ) — ее площади, индекса ациркулярности, соотношения осей и угла ФАЗ до возникновения 
офтальмоскопических проявлений. Большое количество работ посвящено оценке сосудистой плотности на уровне отдельных 
сосудистых сплетений, причем зачастую авторы используют разные методы обработки изображений, разные количественные 
и качественные параметры. Не менее важным признаком доклинической ДР является формирование неперфузируемых зон. ОКТА 
позволяет детектировать их на разных уровнях и вычислять их площадь. Изменение извитости ретинальных сосудов, описанное 
ранее при анализе изображений глазного дна, может быть зарегистрировано и количественно подсчитано на ОКТА-сканах. Кроме 
того, в отдельных исследованиях у пациентов без офтальмоскопических признаков ДР выявляются микроаневризмы. В обзоре 
представлен анализ современных подходов к оценке ранних ангиографических изменений сетчатки, а также дана оценка пер-
спектив использования ОКТА для совершенствования диагностических алгоритмов ДР.
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The invention of OCT angiography (OCTA) was a milestone in studying the early stages of diabetic retinopathy (DR). The latest findings 
show significant changes in foveal avascular zone (FAZ) parameters (FAZ area, FAZ perimeter, acirculatory index, axis ratio, FAZ angle) in 
diabetes mellitus patients with no ophthalmoscopic signs of DR. Many studies evaluate vessel density in superficial and deep plexuses in these 
patients using different methods of image processing and different qualitative and quantitative parameters. Nonperfusion areas (NA) are very 
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В 1975 г. венский офтальмолог H. Freyler описал из-

менения ретинального кровотока на флюоресцеиновой 

ангиограмме у пациентов с сахарным диабетом (СД) без 

офтальмоскопических признаков диабетической ретино-

патии (ДР) и ввел понятие «доклиническая ДР» [цит. по 1]. 

Впоследствии термин использовался для обозначения ран-

них функциональных нарушений, выявляемых с помощью 

электроретинографии и периметрии [2], а позже — струк-

турных, регистрируемых на ОКТ [3]. Изобретение оптиче-

ской когерентной томографии с функцией ангиографии 

(ОКТА) стало технологическим прорывом в офтальмо-

логии, позволившим по-новому взглянуть на сосудистые 

заболевания сетчатки.

Высокая скорость сканирования современных томо-

графов обусловливает их способность детектировать дви-

жения эритроцитов в кровеносном русле и генерировать 

трехмерные ОКТ-ангиограммы, формируя более детальное 

представление об интраретинальном и хориоидальном 

кровотоке. В 2017 г. J. Campbell и соавт. [4] пересмотрели 

классификацию сосудистых сплетений и предложили новую 

номенклатуру, основанную на анализе 

ОКТ-ангиограмм.

Накопление данных об анатомии 

микроциркуляторного русла дало тол-

чок к изучению капиллярных особен-

ностей доклинической ретинопатии. 

Результаты последних исследований 

демонстрируют значимые изменения 

фовеальной аваскулярной зоны (ФАЗ) 

и сосудистой плотности (СП) до воз-

никновения офтальмоскопических 

проявлений, однако большинство 

авторов используют разные методы 

обработки изображений, разные коли-

чественные и качественные параметры. 

В представленном обзоре мы прово-

дим анализ современных подходов к 

выявлению ранних ангиографических 

изменений и оцениваем перспективы 

ОКТА в совершенствовании алгорит-

мов диагностики ДР. 

Количественная оценка парамет-
ров ФАЗ. Впервые оценка диаметра 

ФАЗ с помощью флюоресцеиновых 

ангио грамм была описана L. Laatikainen 

и J. Larinkari в 1977 г., но в клинической 

практике количественная оценка ФАЗ 

не нашла широкого применения [5]. 

С появлением ОКТА возникла новая 

волна исследований, посвященных 

анализу параметров ФАЗ. В настоя-

щее время программное обеспечение 

большинства оптических когерентных 

томографов последнего поколения 

позволяет автоматически проводить 

расчет многих характеристик [6].

Площадь и периметр ФАЗ. Ввиду 

относительной простоты измерения 

площадь и периметр ФАЗ (рис. 1, А) яв-

ляются наиболее часто оцениваемыми 

important findings at the preclinical stage of DR, which can be detected in superficial and deep layers. With OCT-A it is possible not only to 
reveal them but also to calculate their area. Vascular tortuosity (VT) was described earlier using fundus photography. Nowadays VT can be 
assessed at the microcirculation level in OCT-A scans. Microaneurysms are the earliest clinical sign of DR. They can be missed in fundus 
photos, but easily detected with OCT-A. The aim of the current review is to analyze the latest OCT-A findings at the preclinical stage of DR 
and to discuss the future diagnostic value of OCT-A in DR. 
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Рис. 1. Схематическое изображение количественных параметров фовеальной аваскуляр-
ной зоны (ФАЗ). А — площадь ФАЗ, Б — индекс ациркулярности, В — соотношение осей, 
Г — угол ФАЗ (на основе R. Linderman и соавт. [19])
Fig. 1. Schematic presentation of quantitative parameters of foveal avascular zone (FAZ). 
A — FAZ area, Б — acircularity index, В — axis ratio, Г — FAZ angle. Based on the figures of 
R. Linderman et al. [19]
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параметрами у пациентов с ДР [7–10]. T. De Carlo и соавт. [11] 

первыми продемонстрировали значимое увеличение пло-

щади ФАЗ на доклинической стадии ретинопатии, однако в 

последующих исследованиях были получены противоречи-

вые результаты. Сравнивая площадь ФАЗ у пациентов с СД 

I типа без видимой ДР и здоровых добровольцев, H. Onoe 

и соавт. [12] обнаружили значимые различия в отличие от 

J. Go biewska и соавт. [13].

Несогласованность результатов может быть частично 

связана с выбором разного сосудистого уровня для измерения 

ФАЗ. Так, M. Niestrata-Ortiz и соавт. [14] зарегистрировали 

большую разницу площади ФАЗ в глубоком сплетении и 

гораздо менее выраженные изменения в поверхностном у па-

циентов с доклинической ДР по сравнению с контрольной 

группой. Тем не менее многие авторы не согласны с тактикой 

оценки ФАЗ на разных уровнях. По мнению B. Dupas и со-

авт. [15], ФАЗ — единая анатомическая единица вследствие 

наличия анастомозов между сплетениями в области фовеа и 

разделение ее на отдельные слои необоснованно.

На точность вычисления площади ФАЗ влияет также 

аксиальная длина (АД), поскольку истинный размер полу-

чаемого изображения зависит от общей увеличительной 

способности камеры и глаза. F. Tang и соавт. [16] обнаружили 

отрицательную корреляцию АД и размера ФАЗ, что может 

быть связано с увеличением расстояния от камеры до сетчат-

ки. Напротив, D. Cheng и соавт. [17] описывают увеличение 

площади ФАЗ у пациентов с миопией высокой степени и 

объясняют это растяжением макулярной зоны вследствие 

элонгации глазного яблока. На данный момент программное 

обеспечение томографов не позволяет автоматически внести 

поправку на АД, но сканы могут быть скорректированы вруч-

ную с помощью специальных математических алгоритмов 

(например, в программе MATLAB) [18]. Высокая вариабель-

ность значений площади ФАЗ, в том числе и среди здорового 

населения, и ее зависимость от других факторов способство-

вали поиску других количественных параметров [19].

Индекс ациркулярности (ИА) ФАЗ. ИА был впервые 

предложен J. Tam и соавт. в 2011 г. [20]. Он отражает откло-

нение формы ФАЗ от идеального круга и рассчитывается как 

отношение периметра ФАЗ к периметру круга соответствую-

щей площади (рис. 1, Б). При идеальной циркулярности ФАЗ 

индекс близок к 1. Чем больше отклонения формы ФАЗ, тем 

выше значения ИА. В литературе встречается и обратный 

показатель — индекс циркулярности [21]. Изменения фор-

мы ФАЗ описаны как один из самых ранних признаков ДР. 

Патофизиологические механизмы ациркулярности ФАЗ 

могут быть связаны с окклюзией мелких капилляров и их 

ремоделированием [22].

B. Krawitz и соавт. [23] ввели дополнительные парамет-

ры, характеризующие форму ФАЗ: соотношение осей ФАЗ и 

угол ФАЗ (рис. 1, В, Г). Соотношение осей рассчитывается 

как отношение наибольшей к наименьшей оси соответству-

ющего эллипса (в норме стремится к 1), а угол ФАЗ пред-

ставляет собой угол между наиболее длинной осью ФАЗ и 

горизонтальным меридианом. При сравнении описанных 

параметров у пациентов с доклинической ДР и в контроль-

ной группе были выявлены значимые изменения. Однако 

авторы отдают предпочтение ИА как более чувствительному 

показателю [23].

Количественная оценка капиллярных изменений. В ли-

тературе описано множество подходов к количественной 

оценке плотности капилляров [24–27]. В программном 

обеспечении современных томографов есть функция вы-

числения СП. Исследования продемонстрировали высокую 

воспроизводимость автоматической оценки СП на одном и 

том же приборе, однако сравнение результатов томографов 

разных производителей затруднительно [28].

Вычисление количественных показателей микроцир-

куляции вручную обладает рядом преимуществ. Во-первых, 

есть возможность использовать разные методы обработки 

изображений (бинаризация, скелетизация) и анализировать 

больший спектр параметров. Во-вторых, исследователь мо-

жет оценить кровоток на разном расстоянии от фовеа (в отли-

чие от стандартных алгоритмов, предлагаемых томографами: 

сетка ETDRS, кольцо в 300 мкм) [29]. Наконец, программы 

для постпроцессинга изображений (ImageJ, MATLAB) поз-

воляют в некоторой степени стандартизировать снимки, 

полученные на разных приборах, что особенно важно при 

проведении многоцентровых исследований.

В работах по оценке ранних микроциркуляторных 

признаков ДР наиболее часто оцениваются следующие па-

раметры: сосудистая плотность (vessel/perfusion/flow density), 

плотность длины сосудов (vessel length density), индекс 

диамет ра сосудов (vessel diameter index), фрактальная раз-

мерность (fractal dimension).

Сосудистая плотность (СП). СП представляет собой 

отношение количества пикселей, составляющих сосудистую 

сеть, к общему количеству пикселей изображения (или его 

части). Для вычисления этого параметра необходимо пере-

вести исходное ОКТА-изображение в двухцветную бинарную 

форму (рис. 2, А, Б). Несмотря на кажущуюся простоту этого 

преобразования, оно требует большой точности и предвари-

тельного подбора порога — значения, с которым сравнивает-

ся яркость каждого пикселя [30]. Ошибка на этом этапе может 

привести к утрате важных деталей (ветвей сосудов, мелких 

капилляров) или, напротив, к появлению ложных объектов.

В последние годы было опубликовано несколько ис-

следований, демонстрирующих значимое снижение СП у па-

циентов с СД I и II типа без видимых офтальмоскопических 

проявлений. СП в зоне 300 мкм от границы ФАЗ (СП-300) 

была предложена M. Inanc и соавт. [22] в качестве одного из 

наиболее чувствительных параметров для оценки ранних 

васкулярных изменений на доклинической стадии ДР. Боль-

шинство авторов указывают на более выраженные изменения 

СП в глубоком сплетении [31]. Однако в ряде работ про-

демонстрированы нарушения и в поверхностном сосудис-

том сплетении [32]. По результатам M. Durbin и соавт. [33], 

снижение СП в поверхностном сплетении коррелировало со 

снижением остроты зрения по мере прогрессирования ДР.

R. Forte и соавт. [34], используя swept-source-томограф, 

выявили значимое изменение плотности хориокапилляров 

у пациентов с доклинической ДР. Нарушения плотности 

хорио капилляров зарегистрированы в 45,9% глаз в груп-

пе СД. Диабетическая дегенерация хориокапилляров была 

описана ранее в исследованиях post-mortem. Результаты 

исследования R. Forte и соавт. предполагают повреждение 

хориокапилляров до появления клинических признаков ДР. 

Аналогичные изменения хориоидеи у пациентов с СД опи-

саны W. Choi и соавт. [35].

Параметры, оцениваемые с помощью скелетизации. 
Бинарная ОКТ-ангиограмма может быть подвергнута до-

полнительной обработке (рис. 2, В). Функция скелетизации 

трансформирует изображение таким образом, чтобы тол-

щина рисунка сосудистой сети в любой точке составляла 

1 пиксель. Такая видоизмененная ангиограмма используется 

для анализа дополнительных параметров — плотности длины 

сосудов, индекса диаметра сосудов.

Плотность длины сосудов (в отдельных работах обозна-

чена как «скелетизированная плотность» — skeleton density) 

рассчитывается как отношение числа пикселей сосудистого 
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рисунка к общему количеству пикселей скелетизированного 

изображения. Таким образом, устраняется влияние диаметра 

сосудов на оценку васкулярной плотности и крупные сосуды 

вносят меньший вклад в результат измерения.

Для оценки среднего диаметра капилляров исследуе-

мой области используется индекс диаметра сосудов (ИДС), 

представляющий собой соотношение числа пикселей васку-

лярной сети бинарного изображения к соответствующему 

числу пикселей скелетизированного. Увеличение индекса — 

признак расширения капилляров сетчатки. По результатам 

F. Tang и соавт. [36], ИДС коррелировал со стадией ДР и 

уровнем гликированного гемоглобина. Патофизиологичес-

кие механизмы, лежащие в основе вазодилатации, вероятно, 

связаны с локальной гипоксией и нарушением ауторегуляции 

сосудов [36].

Фрактальная размерность (ФР). Понятие «фрактальная 

размерность» используется в офтальмологии для характерис-

тики степени сложности ветвления ретинальных сосудов. 

Первые исследования по применению ФР были связаны с 

анализом сосудистого рисунка на фундус-снимках глазного 

дна. Сейчас этот параметр все чаще применяется при изуче-

нии ОКТ-ангиограмм [37, 38]. Установлено, что ФР может 

быть ранним маркером ДР — ее величина была значимо ниже 

в поверхностных и глубоких сосудистых сплетениях у паци-

ентов с СД, чем в контрольной группе, и коррелировала со 

стадией ДР [39].

Анализ неперфузируемых зон. Формирование аваскуляр-

ных зон — одно из звеньев патофизиологической цепи ДР, 

и флюоресцеиновая ангиография (ФА) остается ведущим 

инструментальным методом в выявлении ишемических 

изменений. Однако с появлением ОКТА стало возможным 

детектировать мельчайшие зоны нарушения перфузии, не 

доступные визуализации с помощью ФА [40].

Авторы первых работ, посвященных оценке непер-

фузируемых зон (НЗ) на ОКТ-ангиограммах пациентов с 

доклинической ДР, не использовали количественный ана-

лиз, отмечали только наличие или отсутствие аваскулярных 

областей [11, 41]. Их результаты демонстрируют значимую 

разницу между группой СД и контрольной группой. В даль-

нейшем T. Hwang и соавт. [42] предложили автоматизирован-

ный алгоритм для подсчета площади НЗ. По данным этого 

исследования, наиболее высокая чувствительность была за-

регистрирована для площади НЗ в поверхностном сплетении 

и общей площади НЗ во всех сплетениях. В целом на ранних 

стадиях ДР эти параметры оказались более чувствитель-

ными, чем СП, вычисляемая программным обеспечением 

томографа [42].

Альтернативный способ анализа НЗ заключается в 

оценке межкапиллярных пространств (МП — intercapillary 

areas). J. Schottenhamml и соавт. [43] первыми предложили 

алгоритм подсчета площади МП и вычисления средней пло-

щади наиболее крупных из них. В дальнейшем P. Lauermann 

и соавт. [44] усовершенствовали описанный метод, внеся 

поправку на расстояние МП от границы сосуда  — истинные 

границы МП рассчитывали с учетом определенной дистан-

ции от сосудистой стенки. B. Krawitz и соавт. [45], оценивая 

различия между группами доклинической ДР и контроля, 

использовали другой подход: площадь каждого МП срав-

нивали с нормативной базой и классифицировали МП как 

НЗ при обнаружении разницы в два и более стандартных 

отклонения. Согласно их результатам, значимых различий 

между исследуемыми группами не обнаружено [45].

Сосудистая извитость (СИ). Изменение извитости 

ретинальных сосудов было описано как одно из ранних 

проявлений ДР при анализе изображений глазного дна. 

M. Sasongko и соавт. предложили автоматизированный 

алгоритм оценки СИ и продемонстрировали ее значимое 

повышение на ранних стадиях ДР [46, 47]. ОКТА дала воз-

можность изучить СИ на уровне мелких капилляров. В работе 

T. De Carlo и соавт. [11] признаки усиленной СИ были вы-

явлены в 21% глаз с доклинической ДР. Напротив, в иссле-

довании A. Carnevali и соавт. [48] у пациентов с СД I типа без 

офтальмоскопических проявлений ДР признаки усиленной 

капиллярной извитости не были обнаружены. Это согласует-

ся с более поздними работами, использующими методы авто-

матизированного количественного анализа, в которых СИ 

рассчитывается как отношение длины сосудистых ветвей к 

длине соответствующих прямых линий, соединяющих точки 

ветвления [49, 50]. H. Lee и соавт. [50] описывают значимые 

изменения СИ, начиная с начальной непролиферативной 

ДР (НПДР), и связывают их с нарушением ауторегуляции 

сосудистой стенки, а также c активизацией процессов адап-

тации к нарушениям перфузии.

Наличие микроаневризм (МА). МА представляют собой 

первый клинический симптом, выявляемый с помощью 

осмотра и фоторегистрации глазного дна. I. Thompson и со-

авт. [51] продемонстрировали, что ОКТА обладает большей 

чувствительностью в детектировании МА, чем офтальмоско-

пия. Согласно данным этого исследования, в ходе изучения 

ОКТ-ангиограмм МА были зарегистрированы у 40% паци-

Рис. 2. Примеры обработки ОКТ-А сканов. А — исходное изображение, Б — результат бинаризации, В — скелетизированное изображение
Fig. 2. Examples of OCT-A scans processing. А — the original image, Б — the result of binarization, В — the skeletonized image

А Б В
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ентов с СД без видимых офтальмоскопических проявлений. 

Ранее D. Cao и соавт. [41] описали наличие МА в 11,3% глаз 

у пациентов с СД II типа на доклинической стадии ДР.

С помощью ОКТА можно оценить уровень локали-

зации МА. По данным A. Ishibazawa и соавт. [40], большая 

часть МА у пациентов с СД обнаружена на уровне глубокого 

сосудистого сплетения, что согласуется с результатами гис-

тологических исследований. При сравнении возможностей 

ОКТА и ФА в выявлении МА установлено, что ОКТА усту-

пает ФА: относительно ФА ее чувствительность составила 

85%, а специфичность — 75%. Это, вероятно, объясняется 

тем, что технические особенности ОКТА не позволяют ре-

гистрировать очень медленный кровоток, характерный для 

отдельных МА [52].

Ограничения ОКТА. Несмотря на открывающиеся пер-

спективы, метод ОКТА в настоящее время имеет ряд огра-

ничений. Движения глаз и моргание во время съемки могут 

приводить к выпадению сканов и образованию зубчатых 

дефектов на ОКТ-картах. Однако высокая скорость томогра-

фов последнего поколения и внедрение систем eye-tracking 

позволили снизить частоту подобных артефактов. Качество 

визуализации глубоких слоев может быть снижено из-за от-

ражения вышележащих структур. Подобные проекционные 

артефакты устраняются благодаря внедрению специальных 

алгоритмов постпроцессинга изображений.

Снижение прозрачности сред глаза (вследствие руб-

цовых изменений роговицы, выраженного помутнения 

хрусталика или стекловидного тела) препятствует получению 

качественных сканов, а отдельные параметры глаза (акси-

альная длина, общая толщина сетчатки) влияют на значения 

ОКТА-показателей. Кроме того, диаметр сосудов сетчатки и 

СП зависят от ряда системных факторов — возраста, уровня 

артериального давления, сердечного цикла, индекса массы 

тела [53, 54].

Правильная сегментация слоев сетчатки и сосудистых 

сплетений — ключевой момент в анализе ОКТ-ангиограмм. 

Ошибки сегментации могут быть исправлены вручную, 

однако это длительный и кропотливый процесс. Он требует 

большого опыта оператора, который обретается преимущест-

венно в исследовательской работе. Описанная проблема 

более актуальна при сканировании пациентов со значитель-

ными изменениями макулярного профиля (например, вслед-

ствие отека или тракционного синдрома). Автоматическая 

сегментация слоев сетчатки у пациентов с доклинической 

ДР обычно не вызывает трудностей. Более того, томографы 

последнего поколения позволяют выделять сосудистые слои 

в соответствии с классификацией J. Campbell и соавт. [4], что 

способствует стандартизации измерений.

Главным вопросом при проведении многоцентровых 

исследований остается корректность сравнения данных, 

полученных на приборах разных производителей. У разных 

моделей томографов различаются протоколы и области 

сканирования, алгоритмы шумоподавления и усреднения 

сканов, что влияет на конечный результат измерений [55]. 

На данный момент большинство исследователей склоняются 

к неправомерности сравнения результатов разных при-

боров [56]. Использование программ для обработки ОКТ-

сканов вручную (ImageJ, MATLAB) может в некоторой степе-

ни компенсировать различия, однако необходимы крупные 

исследования для оценки точности подобных подходов.

ОБСУЖДЕНИЕ
В настоящее время золотым стандартом диагностики 

ДР остается офтальмоскопия с мидриазом и 7-польная 

фоторегистрация глазного дна. Для оценки ретинального 

кровотока может использоваться ФА, обладающая высокой 

чувствительностью в выявлении ишемических зон, МА и 

фокусов неоваскуляризации. Однако проведение ФА имеет 

ряд ограничений: это риск развития побочных эффектов при 

внутривенном введении красителя, длительность и высо-

кая стоимость исследования. Кроме того, ФА не позволяет 

визуализировать разные уровни ретинального кровотока.

ОКТА открыла перед исследователями новые возмож-

ности для неинвазивного изучения микроциркуляторных 

нарушений в сетчатке. Публикации последних лет демон-

стрируют значимые изменения капиллярного кровотока в 

макуле еще до возникновения первых офтальмоскопических 

проявлений ДР [57]. Однако результаты разных исследо-

ваний противоречивы — нет четкого понимания, какие из 

описанных количественных и качественных параметров 

представляют наибольшую диагностическую ценность и 

могут быть внедрены в повседневную клиническую практику.

Ациркулярность ФАЗ, по-видимому, является более 

чувствительным параметром, чем непосредственная оценка 

ее размеров. Сравнение площади ФАЗ корректно для одного 

и того же пациента на одном приборе в рамках динамическо-

го наблюдения. Значимые изменения СП описаны во многих 

работах, но требуют дальнейшего изучения для определения 

прогностически значимых параметров.

В настоящее время в офтальмологическом сообществе 

отсутствует единая ОКТА-номенклатура, что, несомненно, 

затрудняет интерпретацию результатов разных исследова-

ний. Накопление стандартизированных данных о ранних 

васкулярных изменениях при ДР позволит разработать новые 

классификации для стратификации групп риска, а выявление 

новых, клинически значимых маркеров может способство-

вать совершенствованию протоколов лечения.

Сокращение времени исследования и интерпретации 

изображений может быть достигнуто с помощью методов 

машинного обучения. Показано, что ОКТ-ангиограммы 

легко подвергаются постпроцессингу, количественному и 

качественному анализу. Интеграция ОКТА и технологий 

искусственного интеллекта в будущем может радикально 

изменить существующие подходы к диагностике ДР.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Понятие «доклиническая ДР», широко используемое 

зарубежными специалистами-исследователями, приобрело 

новое звучание с появлением ОКТА. Полученные на сегод-

ня сведения указывают на наличие подгруппы пациентов 

со значимыми изменениями капиллярного кровотока в 

отсутствие офтальмоскопических проявлений. Вероятно, 

было бы оправданным использование этого термина и в 

отечественных работах. Накопление новых данных и выяв-

ление прогностически значимых ОКТА-параметров может 

способствовать совершенствованию существующих диагно-

стических алгоритмов диагностики и лечения ДР.
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