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Наследственные дистрофии сетчатки (НДС) включают широкий спектр генетически и фенотипически гетерогенных 
заболеваний, которые приводят к прогрессирующей потере зрения. С развитием генотерапии появилась возможность лечения 
двух форм НДС, вызванных биаллельными мутациями гена RPE65: это изолированный пигментный ретинит (ИПР) 20-го типа 
и врожденный амавроз Лебера (ВАЛ) 2-го типа. Данные нозологии включены в перечень орфанных заболеваний Минздрава России. 
Фактором успеха применения генной терапии НДС является ранняя стадия болезни, когда сохранена жизнеспособность клеток 
сетчатки. Междисциплинарный подход в диагностике позволяет своевременно установить клинико-генетический вариант 
НДС и направить пациента на таргетную терапию. В статье представлена схема маршрутизации пациентов с НДС, включая 
этапы клинико-функционального офтальмологического обследования и молекулярно-генетического тестирования, принятая на 
совместном (офтальмологов и медицинских генетиков) заседании совета экспертов Северо-Западного федерального округа РФ. 
Для оптимизации качества диагностики пациентов с ИПР и ВАЛ утверждены региональные центры экспертизы НДС на базе 
двух федеральных медицинских учреждений Санкт-Петербурга.
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Наследственные дистрофии сетчатки (НДС) включают 

широкий спектр генетически и фенотипически гетерогенных 

заболеваний, которые приводят к прогрессирующей потере 

функции фоторецепторов, сопровождающейся потерей 

зрения [1]. НДС могут манифестировать в разном возрасте, 

а также иметь схожие признаки и симптомы, что затрудняет 

раннюю диагностику [2–3]. К развитию НДС приводят 

мутации более чем в 300 генах. Появление патогенетически 

обоснованного способа лечения НДС, вызванных биаллель-

ными мутациями в гене RPE65, ставит перед офтальмологами 

задачу выделения именно этих форм наследственных пато-

логий. В настоящее время выделяют две фенотипические 

формы НДС, вызванных биаллельными мутациями в гене 

RPE65: аутосомно-рецессивный изолированный (несиндро-

мальный) пигментный ретинит (ИПР) 20-го типа, который 

не является симптомом полиорганного поражения человека, 

и врожденный амавроз Лебера (В АЛ) 2-го типа. 

В 2021 г. в РФ создан фонд «Круг добра» для поддержки 

детей с тяжелыми, жизнеугрожающими и хроническими, в 

том числе редкими, заболеваниями. В июле 2021 г. нозология 

НДС и препарат воретиген непарвовек включены в перечень 

медицинского обеспечения за счет средств данного фонда. 

Препарат производится в форме суспензии для субрети-

нального введения [2]. В 2021 г. в России на базе НМИЦ ГБ 

им. Гельмгольца создан и сертифицирован специализи-

рованный центр генной терапии, где первые пациенты

уже получили лечение. 

Однако фактором успеха в использовании генной те-

рапии (препаратом воретиген непарвовек) является ранняя 

стадия болезни. Этот аспект актуален в связи с тем, что по 

мере прогрессирования наследственного заболевания про-

исходит гибель клеток сетчатки за счет накопления цито-

токсических метаболитов зрительного цикла. На поздних 

стадиях заболевания жизнеспособных клеток сетчатки 

остается критически мало, поэтому применение генной 

терапии для восстановления функции поврежденного гена 

будет неэффективно [4, 5]. Междисциплинарный подход 

позволяет своевременно установить клинико-генетический 

вариант НДС и направить пациента на таргетную терапию. 

Алгоритм офтальмологического обследования пациентов, 

у которых предполагается НДС, должен включать совре-

менные информативные инструментальные и электро-

физиологические (ЭФИ) методы: оптическую когерентную 

томографию (ОКТ), ОКТ-ангио, кинетическую периметрию 

(КП), аутофлюоресценцию (АФ) глазного дна, электро-

окулографию (ЭОГ), а также общую и мультифокальную 

электроретинографию (ЭРГ). Молекулярно-генетическая 

диагностика НДС, вызванных биаллельными мутациями в 

гене RPE65, является двухэтапной. Генетическая диагностика

первого этапа включает поиск патогенных мутаций в генах, 
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Inherited retinal dystrophies (IRD) include a wide range of genetically and phenotypically heterogeneous diseases that lead to progressive 
loss of vision. With the development of gene therapy, it has become possible to treat two forms of IRD caused by biallelic mutations in the 
RPE65 gene: isolated retinitis pigmentosa (IRP) type 20 and Leber's congenital amaurosis (LCA) type 2. These nosologies are included in the 
list of orphan diseases of the Russian Ministry of Health. The success factor for the use of IRD gene therapy is the early stage of the disease, 
when the viability of retinal cells is preserved. An interdisciplinary approach to diagnostics makes it possible to timely establish the clinical and 
genetic variant of IRD and refer the patient to targeted therapy. Therefore, at a joint meeting of the Council of Experts of the North-Western 
Federal District of the Russian Federation, which included ophthalmologists and medical geneticists, a scheme for managing patients with 
IRD was accepted, including the stages of clinical and functional ophthalmological examination and molecular genetic testing. In addition, 
regional centers of expertise for IRD were approved in two federal medical institutions in St. Petersburg, whose task is to optimize the quality 
of diagnosing patients with IRP and LCA.
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связанных с рассматриваемой патологией, методом высо-

копроизводительного секвенирования (Next Generation 

Sequencing, NGS). На втором этапе проводится определение 

цис- и трансположения пар гетерозиготных мутаций методом 

прямого секвенирования по Сэнгеру. Оно является валиди-

рующим и подтверждает то, что было обнаружено методом 

NGS. Второй этап является обязательным при положительном 

результате первого этапа. Этот этап включает также семейный 

сегрегационный анализ, помогающий определить биаллель-

ность у пациента и подтвердить эти мутации у его родителей.

В связи с вышеизложенным актуализация работы 

по НДС представляется весьма значимой и необходимой. 

11 марта 2021 г. состоялся совет экспертов (СЭ) «Перспек-

тивы генной терапии НДС, вызванных биаллельными мута-

циями в гене RPE65» (председатели: главный офтальмолог 

МЗ РФ академик РАН В.В. Нероев и главный медицинский 

генетик МЗ РФ член-корр. РАН С.И. Куцев, модера-

тор — главный детский офтальмолог МЗ РФ профессор 

Л.А. Катаргина). В соответствии с принятой резолюцией 

СЭ [2] ключевыми направлениями работы, требующими 

концентрации усилий в регионе, являются:

• налаживание междисциплинарного взаимодействия 

между офтальмологами и генетиками для определения алго-

ритма обследования пациентов;

• внедрение молекулярно-генетической диагностики 

в практику врачей-офтальмологов; 

• создание федеральных и региональных центров экс-

пертизы;

• развитие сотрудничества врачебного и пациентского 

сообществ;

• организация междисциплинарных образовательных 

мероприятий для врачей.

С целью исполнения вышеперечисленных положений, в 

частности, для обсуждения алгоритма принятия решений при 

НДС в регионе 16 октября 2021 г. было организовано заседание 

междисциплинарного регионального СЭ Северо-Западного 

федерального округа РФ (СЗФО) (председатель — главный 

детский офтальмолог МЗ РФ в СЗФО, д. м. н. Э.И. Сайдашева) 

с участием всех главных детских офтальмологов субъектов и 

ведущих детских офтальмологов Санкт-Петербурга, медицин-

ских генетиков федерального и регионального уровня, а также 

председателя межрегиональной общественной организации 

поддержки и помощи пациентам «Чтобы видеть!». Основными 

направлениями работы СЭ СЗФО стали:

• определение регионспецифических особенностей 

распределения нозологических форм наследственной пато-

логии органа зрения и генетических вариантов этой группы 

заболеваний; 

• анализ фактической ситуации по выявлению паци-

ентов с НДС; 

•  оценка возможностей клинического дообследования 

пациентов с НДС с целью ранней диагностики заболевания;

• организация маршрута пациента: от клинического 

к клинико-генетическому диагнозу.

В результате анализа фактической ситуации по вы-

явлению пациентов с НДС были установлены типичные 

проблемы офтальмологов первичного звена в отношении 

диагностики данной нозологии в СЗФО:

• недостаточная информированность офтальмологов 

в вопросах клиники и диагностики НДС;

• отсутствие обучающих научно-практических меро-

приятий по теме НДС;

• недостаточное оснащение оборудованием (ОКТ, 

ЭФИ и др.) и специалистами, необходимыми для комплекс-

ной диагностики НДС; 

• сложности в верификации диагноза; 

• отсутствие взаимодействия с детскими неврологами 

и медицинскими генетиками;

• недоступность или недостаточная информирован-

ность о ресурсах молекулярно-генетического тестирования 

из-за отсутствия врачей-генетиков и/или медико-генетиче-

ских центров в большинстве субъектов СЗФО;

• низкая мотивация офтальмологов  и родителей па-

циентов к установлению диагноза НДС ввиду отсутствия 

эффективной терапии.

Учитывая указанные сложности, — в первую очередь 

в диагностическом процессе НДС, — связанные с орга-

низацией работы на уровне первичного звена (оснащение 

оборудованием, кадровый ресурс и др.) в субъектах СЗФО, 

для оптимизации качества и повышения доступности 

медицинской помощи были утверждены региональные 

центры экспертизы (РЦЭ) НДС на базе СПб филиала 

ФГАУ НМИЦ «МНТК "Микрохирургия глаза" им. акад. 

С.Н. Федорова» и офтальмологической клиники ФГБОУ ВО 

«СПб ГПМУ», где имеются все диагностические возмож-

ности (оборудование экспертного класса, подготовлен-

ные специалисты) для высококачественного обследова-

ния и корректной единой интерпретации полученных 

результатов. Учитывая федеральный уровень учрежде-

ний, пациенты с НДС из СЗФО могут быть направлены 

в рамках ОМС. 

Результатом деятельности РЦЭ стала разработка, одо-

брение экспертов и представление информационного письма 

(далее — Письмо) для врачей — детских офтальмологов и 

врачей-генетиков субъектов СЗФО РФ о необходимости 

междисциплинарного подхода к диагностике и детальной 

маршрутизации пациентов с целью обозначения приори-

тетной роли молекулярно-генетических исследований при 

планировании лечения пациентов с НДС. В частности, 

Письмо содержит следующие положения.

1. Критерии отбора пациентов для участия в I этапе 

программы:

– подозрение на аутосомно-рецессивный ИПР или 

ВАЛ — наличие минимум одного из мажорных симптомов и 

минимум одного из вспомогательных симптомов дистрофии: 

— мажорные симптомы: никталопия, характеризующа-

яся поиском источника света для пациентов до 3 лет, ночной 

слепотой для пациентов старше 3 лет; увеличение времени 

темновой адаптации;

— вспомогательные симптомы: нистагм; нормальное 

глазное дно или наличие характерного перераспределения 

пигмента; розовый/нормальный диск зрительного не-

рва; наличие плоской/ угасающей/нерегистрируемой ЭРГ 

(по возможности);

– отсутствие ранее установленной генетической при-

чины заболевания;

– отсутствие сопутствующей соматической патологии 

(потеря слуха, почечная недостаточность, полидактилия, 

нарушение психомоторного развития и др.).

2. Маршрутизация пациентов детского возраста 

(0–17 лет) в СЗФО РФ: 

– в регионе — тщательное клинико-функциональное 

обследование пациента с подозрением на НДС; консульта-

ция врача-генетика и детского невролога для исключения 

синдромальной наследственной патологии; медико-гене-

тическое консультирование семьи по результатам молеку-

лярно-генетической диагностики;

– направление (главным детским офтальмологом) па-

циента из региона в один из РЦЭ НДС на базе федеральных 

медицинских учреждений Санкт-Петербурга (СПб филиал 
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ФГАУ НМИЦ «МНТК "Микрохирургия глаза" им. акад. 

С.Н. Федорова», ФГБОУ ВО «СПб ГПМУ»): функциональ-

ное дообследование (ОКТ, ОКТ-ангио, ЭФИ, АФ и др.) 

и/или консультация специалистов; включение в программу 

генетической диагностики целевых пациентов для прохожде-

ния молекулярно-генетического обследования; направление 

на генетическую диагностику в ФГБНУ «МГНЦ».

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Считаем, что представленная организационная модель 

маршрутизации пациентов с НДС в СЗФО будет способство-

вать: оптимизации диагностического процесса, повышению 

доступности для пациентов инновационных технологий — 

генной терапии, снижению детской инвалидности по зрению с 

раннего детства — и может быть использована в других ФО РФ.
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