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РЕФЕРАТ
Цель. Провести сравнительный анализ эффективности различ-

ных режимов антиангиогенной терапии неоваскулярной возрастной 
макулярной дегенерации (ВМД) при смене ингибитора ангиогенеза с 
ранибизумаба на афлиберцепт.

Материал и методы. Проспективное интервенционное сравни-
тельное немаскированное контролируемое клиническое исследова-
ние было проведено в 4 группах испытуемых, получивших не менее 5 
интравитреальных инъекций (ИВИ) ранибизумаба. Продолжение ле-
чения проводили в 1-3 группах афлиберцептом, в 1 группе – с прове-
дением инициального курса из 3 ИВИ и далее 1 ИВИ каждые 2 мес., 
во второй группе без инициального курса – 1 ИВИ каждые 2 мес., в 
3 группе – в режиме PRN (pro re nata), в 4 группе продолжали лече-
ние ранибизумабом в режиме PRN. Наблюдение за пациентами осу-
ществляли в течение 11 мес., оценивалась МКОЗ (максимально кор-
ригированная острота зрения) и толщина центральной сетчатки (ТЦС).

Результаты. В группе 1 из 12 пациентов (14 глаз) выполнено 
по 7 ИВИ, ТЦС уменьшилась на 131±78 мкм (p<0,05). В группе 2 из 

18 пациентов (19 глаз) выполнено по 6 ИВИ, ТЦС уменьшилась на 
131±58 мкм (p<0,05). В 3 группе 14 пациентов (16 глаз) среднее ко-
личество ИВИ составило 4,1±1,9, ТЦС достоверно не изменилась. В 
контрольной группе из 25 пациентов выполнено в среднем 4,6±2,1 
ИВИ, достоверных изменений ТЦС не наблюдалось. Достоверных 
изменений МКОЗ не наблюдалось ни в одной группе, вместе с тем 
частота улучшения остроты зрения была выше в 1-3 группах (37,5-
42,8%) по сравнению с контрольной – 24,0%.

Выводы. При смене ингибитора ангиогенеза с ранибизумаба на 
афлиберцепт в фазе поддержания регулярной антиангиогенной те-
рапии неоваскулярной ВМД режим ИВИ 1 раз в 2 мес. обеспечивает 
лучший результат при наименьшем количестве ИВИ.

Ключевые слова: афлиберцепт, ранибизумаб, неоваскулярная 
возрастная макулярная дегенерация, смена терапии, антиангиоген-
ная терапия, тахифилаксия, резистентность. 
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ABSTRACT

Comparison of the effectiveness of various protocols for the transition to aflibercept with tachyphylaxis  
for ranibizumab in patients with neovascular AMD
A.N. Kulikov, S.V. Sosnovsky, N.A. Gribanov, R.D. Berezin, V.V. Volkov, V.F. Danilichev
Mil i tar y  Medical  Academy named after  S .M.  Kirov,  St .  Petersburg

Purpose. Expanding the range of angiogenesis inhibitors allows the 
creation of treatment regimens with a change in the drug to increase 
the effectiveness of treatment. The aim of the study was to perform 
a comparative analysis of the efficacy of different regimes of anti-
angiogenic therapy for neovascular age-related macular degeneration 
(nAMD) with a change in inhibitor of angiogenesis from ranibizumab to 
aflibercept.

Material and methods. A prospective interventional comparative 
non-masked controlled clinical trial was conducted in 4 groups of subjects 
who received at least 5 intravitreal injection of ranibizumab (IVR). 
Continuation of treatment was carried out in 1-3 groups with aflibercept, 
in group 1 with an initial course of 3 IVI and then 1 IVI every 2 months, in 
the second group without an initial course, 1 IVI every 2 months, in group 

3 in PRN mode, 4 the group was treated with ranibizumab in PRN mode. 
Patients were monitored for 11 months, assessed by BCVA (best corrected 
visual acuity) and TCR (thickness of the central retina).

Results. In group 1, 12 patients (14 eyes) completed, 7 IVI completed, 
TCR decreased by 131±78 µm (p<0.05). In group 2, 18 patients (19 eyes) 
completed, 6 of the IVI completed, decreased by 131±58 µm (p<0.05). In 
the 3rd group, 14 patients (16 eyes) completed the study, the average 
number of IVI was 4.1±1.9, the TCR did not change significantly. In 
the control group, a study of 25 patients was completed, an average of 
4.6±2.1 IVI was performed, no significant changes in TCR were observed. 
There were no significant changes in BCVA (best corrected visual acuity) 
in any group, however, the frequency of improvement in visual acuity was 
higher in 1-3 groups (37.5-42.8%) compared with the control 24.0%.

Офтальмохирургия.– 2018.– № 3.– С. 59-65.



О Ф Т А Л Ь М О Х И Р У Р Г И Я  /  3 • 2 0 1 860

Куликов А.Н., Сосновский С.В., Грибанов Н.А., Березин Р. Д., Волков В.В., Даниличев В.ФВИТРЕОРЕТИНАЛЬНАЯ ХИРУРГИЯ

Conclusions. When the angiogenesis inhibitor with ranibizumab 
is switched to aflibercept in the phase of maintaining a regular anti-
angiogenic therapy for neovascular age-related macular degeneration 
(nAMD), the IVI regimen provides the best result with the least amount 
of IVI every 2 months.

Key words: aflibercept, ranibizumab, neovascular age-related macular 
degeneration, therapy change, antiangiogenic therapy, tachyphylaxis, 
resistance. 
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АКТУАЛЬНОСТЬ

Одной из основных причин 
слабовидения и инвалидно-
сти по зрению у пациентов 

старше 50 лет является возрастная 
макулярная дегенерация (ВМД) [4, 
24]. Неоваскулярная форма ВМД ха-
рактеризуется быстрым развитием 
патологического процесса со стре-
мительным снижением зрительных 
функций, что в короткие сроки при-
водит к выраженному ухудшению 
качества жизни пациентов. 

Морфологическим субстратом 
неоваскулярной ВМД является хо-
риоидальная неоваскуляризация 
(ХНВ). ХНВ представляет собой ти-
повой патологический процесс, сво-
его рода универсальную компенса-
торную реакцию сосудистой обо-
лочки в ответ на хроническую ише-
мию на уровне хориокапилляров [3, 
13, 24]. Патогенез ХНВ в настоящее 
время хорошо изучен на уровне ба-
зовых биохимических механизмов, 
в которых ведущую роль играет ди-
срегуляция эндотелиального со-
судистого фактора роста (vascular 
endothelial growth factor, VEGF) [13, 
25]. Определение структуры моле-
кулы VEGF [15] и создание техноло-
гии моноклональных антител [19] 
привели к рождению нового мето-
да лечения заболеваний, морфоло-
гической основой которых являет-
ся ХНВ, – антиангиогенной (или ан-
ти-VEGF) терапии. Реализуемая пу-
тем интравитреального введения 
(ИВВ) ингибиторов эндотелиально-
го сосудистого фактора роста (или 
ингибиторов ангиогенеза), этот 
метод в настоящее время является 

единственным доказанным эффек-
тивным путем купирования актив-
ности ХНВ, способным приводить к 
улучшению зрения [10, 18, 22, 23, 26]. 
Отечественные офтальмологи нако-
пили обширный собственный опыт 
применения при неоваскулярной 
ВМД ранибизумаба – первого заре-
гистрированного в России ингиби-
тора ангиогенеза [1-3, 5].

Наряду с очевидными успехами 
антиангиогенной терапии в лече-
нии неоваскулярной ВМД, анализ 
обширного клинического опыта по-
зволил офтальмологам определить и 
возникающие при этом проблемы. 
Среди тех из них, что не связаны с 
осложнениями процедуры интрави-
треального введения или несоблю-
дением комплаенса лечения, одни-
ми из наиболее обсуждаемых в на-
стоящее время являются изначаль-
ная резистентность ХНВ к ингиби-
тору ангиогенеза, а также развиваю-
щаяся в ходе лечения тахифилаксия 
[6, 11, 14, 16, 20, 26]. После регистра-
ции в Российской Федерации в 2015 
г. глазной формы афлиберцепта сме-
на ингибитора ангиогенеза (в ан-
глоязычной литературе именуемая 
«switching») стала наиболее перспек-
тивным путем решения данных про-
блем. Однако вопрос об оптималь-
ном режиме антиангиогенной тера-
пии при смене ингибитора ангиоге-
неза остается открытым.

За последнее десятилетие антиан-
гиогенная терапия, благодаря своей 
эффективности, широко вошла в по-
вседневную клиническую практику 
офтальмологов. Количество выпол-
няемых ежегодно ИВВ ингибиторов 
ангиогенеза исчисляется сотнями ты-
сяч. Уже сформировалась особая ка-
тегория пациентов, которые в тече-
ние многих лет получают регулярную 
антиангиогенную терапию ранибиз-
умабом [2, 9, 12]. Именно для этих па-
циентов становятся наиболее акту-
альными вопросы развития тахи-
филаксии или обусловленной рези-

стентностью недостаточной эффек-
тивности лечения этим препаратом. 
Появление в арсенале офтальмологов 
второго высокоэффективного инги-
битора ангиогенеза – афлиберцеп-
та – позволяет подойти к решению 
этих вопросов на качественно ином 
уровне [7, 25]. В силу понятных при-
чин в настоящее время активно из-
учается эффективность «switching» 
с ранибизумаба на афлиберцепт [6-
8, 21]. Анатомический эффект та-
кой смены ингибитора ангиогене-
за в виде значимого снижения ТЦС 
по данным ОКТ отмечен во многих 
исследованиях. В одних работах та-
кой эффект «switching» регистриру-
ется уже после первой инъекции аф-
либерцепта [26], в других – после 3-х 
ИВВ [7, 11], в-третьих – только после 
6-ти введений [17]. Эффективность 
«switching» по функциональным по-
казателям менее оптимистична. От-
сутствие достоверного улучшения 
остроты зрения после смены инги-
битора ангиогенеза отмечено как 
при визометрии по таблицам ETDRS 
[26], так и при визометрии по Snellen 
[7] и в единицах LogMAR [17]. В от-
дельных публикациях, напротив, ав-
торы отмечали значимое улучшение 
остроты зрения при визометрии по 
таблицам ETDRS [11].

ЦЕЛЬ

Провести сравнительный анализ 
эффективности различных режимов 
антиангиогенной терапии неоваску-
лярной ВМД при смене ингибитора 
ангиогенеза с ранибизумаба на аф-
либерцепт.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ. 

Критериями включения пациен-
тов в данное исследование являлись:

• наличие неоваскулярной ВМД 
с активной по данным оптической 
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когерентной томографии (ОКТ) и/
или флуоресцентной ангиографии 
(ФАГ) ХНВ;

• наличие показаний для продол-
жения антиангиогенной терапии 
после 5 ИВВ ранибизумаба;

• острота зрения не ниже 0,1 по 
Snellen перед 6-м ИВВ ингибитора 
ангиогенеза;

• соблюдение комплаенса дис-
пансерного наблюдения.

Критериями исключения паци-
ентов из данного исследования яв-
лялись:

• получение иного, кроме анти-
ангиогенной терапии, лечения по 
поводу неоваскулярной ВМД до и во 
время исследования;

• наличие сопутствующих забо-
леваний органа зрения, вызываю-
щих снижение зрения (глаукома, 
пролиферативная диабетическая ре-
тинопатия и т.п.);

• наличие иной патологии ор-
гана зрения, сопровождающейся 
отечной макулопатией (диабетиче-
ский макулярный отек, миопическая 
ХНВ и т.п.);

• получение в период исследова-
ния любого офтальмохирургическо-
го лечения (удаление катаракты, ви-
трэктомия и т.п.).

Первичный массив данных со-
ставляли истории болезни и амбула-
торные карты 736 пациентов с диа-
гнозом неоваскулярной ВМД, кото-
рым с декабря 2008 г. по август 2016 
г. при выявлении признаков актив-
ности ХНВ проводили антиангио-
генную терапию интравитреальным 
введением 0,5 мг ранибизумаба.

Все пациенты, соответствовав-
шие критериям включения (71 па-
циент, 76 глаз), были разделены на 
четыре рандомизированные по ис-
ходной остроте зрения группы. Па-
циентов групп № 1-3 переводили на 
лечение афлиберцептом, в группе 
№ 4 продолжали терапию ранибиз-
умабом. Для пациентов группы № 1 
режим антиангиогенной терапии 
соответствовал таковому при впер-
вые выявленной ХНВ: три ИВВ афли-
берцепта с интервалом в месяц, да-
лее 1 раз в два месяца. В группе № 2 
режим введения афлиберцепта соот-
ветствовал таковому при фазе под-
держания первого года антиангио-
генной терапии: ИВВ афлиберцепта 
каждые 2 мес. В группах № 3 и 4 па-
циенты получали антиангиогенную 

терапию в режиме «по необходимо-
сти» (PRN – pro re nata). 

Каждому пациенту определяли 
остроту зрения по таблицам ETDRS и 
максимальную толщину центальной 
сетчатки (ТЦС) с помощью оптиче-
ской когерентной томографии на то-
мографе RTVue 100 (Optovue, Fremont, 
США) в начале исследования, перед 
каждым ИВВ ингибитора ангиогене-
за и на каждом контрольном осмотре 
(для пациентов с режимом PRN).

Показания к очередному ИВВ ин-
гибитора ангиогенеза в группах с 
режимом PRN определялись по ре-
зультатам контрольного осмотра че-
рез 30 дней после последней инъек-
ции. Признаками активности ХНВ 
на ОКТ считали наличие отслойки 
нейроэпителия, отслойки пигмент-
ного эпителия, отека нейросенсор-
ной сетчатки (НСС). В сомнитель-
ных случаях активность ХНВ под-
тверждали с помощью ФАГ. Флуорес-
центную ангиографию проводили 
на сканирующем лазерном офталь-
москопе Nidek F-10 (Gamagori, Япо-
ния). При отсутствии признаков ак-
тивности ХНВ продолжали диспан-
серное наблюдение с ежемесячными 
контрольными осмотрами.

Критериями эффективности ан-
тиангиогенной терапии в данном 
исследовании считали функцио-
нальные показатели остроты зрения 
по таблицам ETDRS и ее изменение 
(относительно исходного уровня); 
анатомические показатели толщины 
центральной сетчатки (ТЦС, мкм) и 
изменение ТЦС (относительно ис-
ходного уровня) по данным спек-
тральной ОКТ. Продолжительность 
исследования составила 11 мес.

Статистический анализ был вы-
полнен с использованием програм-
мы Статистика 10.0 (StatSoft, Inc., 
Tulsa, OK). Значимость различий 
показателей оценивали с помощью 
критерия Стьюдента, статистически 
значимыми считали различия при 
значении p<0,05. Все данные пред-
ставлены как среднее ± стандартное 
отклонение (M±σ). Критериям вклю-
чения в исследование соответство-
вал 71 пациент (76 глаз). 

Группу № 1 составили 13 пациен-
тов (15 глаз), 11 мужчин, 2 женщины, 
средний возраст 74,8±7,5 года. Каж-
дый пациент группы № 1 ранее по-
лучил от 5 до 15 ИВВ ранибизумаба. 
Среднее количество ИВВ ранибизу-

маба, полученных до начала данно-
го исследования, составило 7,9±3,7 
на каждый глаз.

Группу № 2 составили 18 пациен-
тов (19 глаз), 13 мужчин, 5 женщин, 
средний возраст 73,0±9,5 года. Каж-
дый пациент группы № 2 ранее по-
лучил от 5 до 34 ИВВ ранибизумаба. 
Среднее количество ИВВ ранибизу-
маба, полученных до начала данно-
го исследования, составило 10,7±7,7 
на каждый глаз.

Группу № 3 составили 15 пациен-
тов (17 глаз), 9 мужчин, 6 женщин, 
средний возраст 78,8±7,5 года. Каж-
дый пациент группы № 3 ранее по-
лучил от 5 до 11 ИВВ ранибизумаба. 
Среднее количество ИВВ ранибизу-
маба, полученных до начала данно-
го исследования, составило 6,7±1,9 
на каждый глаз.

Группу № 4 (контрольную) со-
ставили 25 пациентов (25 глаз), 17 
мужчин, 8 женщин, средний возраст 
70,8±9,5 года. Каждый пациент груп-
пы № 4 ранее получил от 5 до 9 ИВВ 
ранибизумаба. Среднее количество 
ИВВ ранибизумаба, полученных до 
начала данного исследования, со-
ставило 6,2±2,3 на каждый глаз.

Исходные характеристики паци-
ентов всех групп сведены в табл. 1. 
Различия по представленным в 
табл. 1 показателям не имели ста-
тистической достоверности меж-
ду группами, что подтверждает ран-
домизацию сформированных групп 
для достижения цели исследования.

Полностью закончить исследо-
вание смогли 69 пациентов. В груп-
пе № 1 один пациент выбыл из ис-
следования в связи с невозможно-
стью соблюдать его протокол из-за 
сопутствующей соматической пато-
логии, требовавшей длительного ле-
чения в терапевтическом стациона-
ре; в группе № 3 один пациент вы-
был из исследования в связи с пере-
меной места жительства. 

РЕЗУЛЬТАТЫ

Основные показатели антиангио-
генной терапии по всем группам на 
момент окончания исследования 
сведены в табл. 2. 

Динамика остроты зрения по та-
блицам ETDRS во всех группах за 
весь период исследования графиче-
ски представлена на рис. 1.
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Ни в одной группе ни на одном 
сроке наблюдения не выявлено зна-
чимых отличий остроты зрения от 
исходных данных. В группах при-
менения афлиберцепта определя-
ется тренд к постепенному увели-
чению остроты зрения в ходе все-

го исследования. В группе примене-
ния ранибизумаба динамику остро-
ты зрения за весь период исследо-
вания можно охарактеризовать как 
стабилизацию.

Динамика изменения остроты зре-
ния по таблицам ETDRS по сравне-

нию с исходными данными за весь 
период исследования во всех группах 
графически представлена на рис. 2.

В группе 1 в первые три месяца 
лечения выявлена наибольшая при-
бавка остроты зрения по сравнению 
с другими группами. С 6 мес. после 

Таблица 1

Основные характеристики пациентов
Table 1

Characteristics of included patients

ХарактеристикиCharasteristics
Группа 1

Group 1

Группа 2

Group 2

Группа 3

Group 3

Группа 4

Group 4

Количество пациентов

Number of patients
13 18 15 25

Количество глаз

Number of eyes
15 19 17 25

Средний возраст (лет)

Mean age (years)
74,8±7,5 73,0±9,5 78,8±7,5 70,8±9,5

Пол (мужчин/женщин)

Male/femal
11/2 13/5 9/6 17/8

Количество глаз с МКОЗ≥25 знаков

Number of eyes with BCVA≥25 letters
5 7 4 7

Средняя МКОЗ по ETDRS (знаков)

Mean BCVA (letters)
24,7±18,3 25,3±18,0 26,1±16,6 24,5±13,5

Средняя ТЦС (мкм)

Mean CRT (mcm)
407±169 384±143 377±110 381±139

Среднее количество предшествовавших  
ИВВ ранибизумаба

Number of previously performed  
IVI of ranibizumab 

7,9±3,7 10,7±7,7 6,7±1,9 6,2±2,3

Таблица 2

Основные показатели антиангиогенной терапии к концу исследования
Table 2

General characteristics of antiVEGF therapy at the end of study

Показатель

Characteristics

Группа 1

Group 1

Группа 2

Group 2

Группа 3

Group 3

Группа 4

Group 4

Количество пациентов, закончивших исследование

Number of patients at the end of study
12 18 14 25

Количество глаз, вошедших в итоговый анализ

Number of eyes
14 19 16 25

Количество ИВВ ингибитора ангиогенеза  
за весь период исследования

Number of performed ranibizumab administration during study
7 6 4,1±1,9 4,6±2,1

Средний интервал между ИВВ (мес.)

Mean interval between IVI (months)
1,4 2 2,9±1,6 2,5±1,5
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начала лечения наибольшее изме-
нение остроты зрения наблюдалось 
в группах 1 и 2, что сохранялось до 
конца исследования.

Сравнение качественной дина-
мики остроты зрения по таблицам 
ETDRS во всех группах за весь пе-
риод исследования представлен на 
рис. 3.

Меньше всего пациентов с улуч-
шением остроты зрения к концу ис-
следования (24%) было в группе при-
менения ранибизумаба, больше все-
го (более 40%) – в группах 1 и 2. Так-
же в группе применения ранибизу-
маба к концу исследования было 
больше всего пациентов с ухудшени-
ем остроты зрения (24%). Динамика 
ТЦС во всех группах за весь период 
исследования графически представ-
лена на рис. 4.

Во всех группах выявлена тенден-
ция к уменьшению ТЦС в течение все-
го исследования. В группах примене-
ния афлиберцепта наибольшее сни-
жение ТЦС было достигнуто к 3-му 
мес. исследования, в дальнейшем ТЦС 
характеризовалась либо стабильно-
стью, либо незначительным умень-
шением. В группе применения ра-
нибизумаба уменьшение ТЦС было 
меньше. В группах 1 и 2 к концу ис-
следования уменьшение ТЦС было 
статистически значимо (p<0,05).

Динамика изменения ТЦС по 
сравнению с исходными данны-
ми за весь период исследования во 
всех группах графически представ-
лена на рис. 5. Наибольшие значе-
ния уменьшения ТЦС к концу иссле-
дования по сравнению с исходными 
данными выявлены в группах 1 и 2.

ОБСУЖДЕНИЕ

В данном исследовании прини-
мали участие пациенты, находящи-
еся в фазе поддержания регулярной 
антиангиогенной терапии, когда ос-
новной задачей лечения является со-
хранение достигнутого после пер-
вых трех загрузочных ежемесячных 
ИВВ ингибитора ангиогенеза функ-
ционального и анатомического эф-
фектов. Среди этих пациентов были 
как чувствительные к ранибизумабу, 
у которых предыдущими ИВВ инги-
битора ангиогенеза был достигнут 
максимальный эффект, так и паци-
енты с резистентностью и/или раз-
вившейся тахифилаксией, у которых 
продолжение лечения в том же ре-
жиме было малоэффективно. 

Рис. 1. Динамика остроты зрения по таблицам ETDRS во всех группах

Fig. 1. BCVA dynamic (ETDRS charts) in all groups

Рис. 2. Изменение остроты зрения по таблицам ETDRS во всех группах 
по сравнению с исходными данными

Fig. 2. BCVA change from baseline (ETDRS charts) in all groups

Рис. 3. Динамика остроты зрения по таблицам ETDRS во всех группах

Fig. 3. BCVA dynamic (ETDRS charts) in all groups

Рис. 4. Динамика ТЦС во всех группах

Fig. 4. CRT dynamic in all groups
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Выявленные изменения остроты 
зрения по таблицам ETDRS не име-
ли статистически значимых разли-
чий с исходными показателями ни 
в одной из групп к концу исследова-
ния (p>0,05). Показатели ТЦС досто-
верно отличались от исходных дан-
ных к концу исследования в группах 
№ 1 и 2 (более интенсивный режим 
антиангиогенной терапии), в то вре-
мя как в группах № 3 и 4 (менее ин-
тенсивный режим антиангиогенной 
терапии) таких различий не выявле-
но. Эти данные, с одной стороны, со-
гласуются с данными клинических 
исследований Wykoff C.C. et al. [26] о 
большей информативности анатоми-
ческих показателей по сравнению с 
функциональными в качестве крите-
риев эффективности анти-VEGF-ле-
чения в фазе поддержания и, с дру-
гой стороны, демонстрируют мень-
шую эффективность режимов PRN.

Анализ качественной динамики 
остроты зрения (см. рис. 3) пока-
зал, что в группе № 4 (ранибизумаб 
PRN) выявлена наименьшая из всех 
групп доля пациентов с улучшени-
ем зрительных функций (24%), ко-
торую, вероятнее всего, составили 
пациенты с высокой чувствительно-
стью ХНВ к ранибизумабу. В группах 
применения афлиберцепта доля па-
циентов с улучшением остроты зре-
ния была больше (42,8, 42,1, 37,5% в 
группах № 1, 2 и 3 соответственно). 
По нашему мнению, это связано с 
преодолением за счет смены инги-
битора ангиогенеза имевшейся у ча-
сти пациентов резистентности или 
развившейся в фазе поддержания 
тахифилаксии к ранибизумабу. Ан-

ти-VEGF-препа-
рат с иным ме-
ханизмом дей-
ствия позволил 
получить допол-
нительную при-
бавку зритель-
ных функций.

При анализе 
изменения остро-
ты зрения к кон-
цу исследования 
(см. рис. 2) все 
группы можно ус-
ловно разделить 
на две категории 
со сходным ко-
нечным резуль-
татом. В группах 

№ 1 и 2 итоговая средняя прибавка 
остроты зрения в 2-3 раза была боль-
ше, чем в группах № 3 и 4. Несмотря 
на отсутствие значимости различий 
абсолютных показателей остроты 
зрения в силу большой дисперсии 
данных, полученные результаты по-
зволяют говорить о предпочтитель-
ности более интенсивных режимов 
антиангиогенной терапии при пере-
ходе на афлиберцепт с ранибизумаба 
в фазе поддержания. И учитывая ин-
вазивность процедуры ИВВ, из двух 
режимов с более интенсивным лече-
нием, имеющих сходные анатомиче-
ские и функциональные исходы, ва-
риантом выбора представляется ре-
жим с меньшим количеством ИВВ, т.е. 
инъекции 1 раз в два месяца без ини-
циального курса в три ежемесячные 
инъекции.

ВЫВОДЫ

1. Среди пациентов, получающих 
по поводу неоваскулярной ВМД ре-
гулярную ангтиангиогенную тера-
пию ранибизумабом, у 13,5-18,8% 
либо имеется резистентность, либо 
развивается к фазе поддержания та-
хифилаксия к данному ингибитору 
ангиогенеза, что обусловливает не-
достаточную эффективность про-
водимого лечения. 2. Смена инги-
битора ангиогенеза с ранибизума-
ба на афлиберцепт позволяет прео-
долеть данные негативные явления 
и получить у этих пациентов допол-
нительное улучшение зрительных 
функций. 3. Анатомический кри-
терий толщины центральной сет-

чатки является более информатив-
ным по сравнению с функциональ-
ным критерием остроты зрения для 
оценки эффективности регулярной 
антиангиогенной терапии неоваску-
лярной ВМД в фазе поддержания. 4. 
При смене ингибитора ангиогенеза 
с ранибизумаба на афлиберцепт в 
фазе поддержания регулярной анти-
ангиогенной терапии неоваскуляр-
ной ВМД предпочтительным являет-
ся режим интравитреальных инъек-
ций 1 раз в 2 мес.
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ний, связанных с самой методикой факоэмульсификации. 
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