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РЕЗЮМЕ

Заболеваемость диабетической ретинопатией во всем мире неуклонно растет. Изучение локальных изменений метаболических 
процессов в глазу расширяет представления о патогенезе диабетической ретинопатии и дает перспективы для создания новых 
методов патогенетически обоснованной и персонализированной терапии диабетической ретинопатии. Целью работы явилось 
определение концентрации ангиотензина II, ангиотензин-превращающего фермента и матриксной металлопротеиназы-9 в слез-
ной жидкости и сыворотке крови у пациентов с диабетической ретинопатией, анализ значимости их исследования в слезной 
жидкости для оценки тяжести диабетической ретинопатии и обоснования методов терапии. Пациенты и методы. В исследова-
ние включен 31 пациент с диабетической ретинопатией. Группу контроля составили здоровые добровольцы, сопоставимые по 
полу и возрасту. В слезной жидкости и сыворотке крови определяли концентрацию ангиотензина II, ангиотензин-превращающего 
фермента и матриксной металлопротеиназы-9 методом ELISA. Результаты. В контрольной группе концентрация ангиотензина II 
в сыворотке крови составила 9,8 ± 5,5 пг/мл, в слезной жидкости — 11,8 ± 6,6 пг/мл, ангиотензин-превращающего фермента 
в сыворотке крови — 82,6 ± 10,9 нг/мл, в слезной жидкости в 40 раз меньше — 2,5 ± 0,5 нг/мл, матриксной металлопроте-
иназы-9 в сыворотке крови — 186,3 ± 8,9 нг/мл, при этом в слезной жидкости почти в 100 раз меньше — 2,0 ± 0,9 нг/мл. 
У больных диабетической ретинопатией в слезной жидкости обнаружено значительное повышение концентрации исследуемых 
показателей по сравнению с контрольной группой: содержание ангиотензина II больше в 8 раз, ангиотензин-превращающего 
фермента — в 5 раз и матриксной металлопротеиназы-9 — в 3 раза. В сыворотке крови у больных с диабетической ретинопа-
тией концентрация ангиотензина II была увеличена в 9 раз, ангиотензин-превращающего фермента — в 2 раза по сравнению 
с контрольной группой, а содержание матриксной металлопротеиназы-9 практически не отличалось от контрольных значений. 
Выводы. При диабетической ретинопатии происходит значительная активация локальной и системной ренин-ангиотензиновой 
системы, причем на локальном уровне изменения более выражены, чем на системном. Оценка концентрации ангиотензин-пре-
вращающего фермента, ангиотензина II и матриксной металлопротеиназы-9 в слезной жидкости может служить объективным 
методом диагностики диабетической ретинопатии, а также патогенетическим обоснованием для разработки нового метода 
лечения — применения ингибиторов ангиотензин-превращающего фермента локально.
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Variation of Concentrations of Angiotensin II, Angiotensin-
Converting Enzyme and Matrix Metalloprotease-9 in Tears 

and Serum of Patients with Diabetic Retinopathy
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Helmholtz National Medical center of Eye Diseases 
Sadovaya-Chernogriazskaya, 14/19, Moscow, 105062, Russian Federation

ABSTRACT

Diabetic retinopathy (DR) is becoming more and more widespread disease. Investigation of local changes of metabolic pathways in the 
eye improves our knowledge about diabetic retinopathy pathogenesis and provide perspective for the development of new pathogeneti-
cally based and individually focused therapy of this disease. Purpose of the study was to determine the concentrations of angiotensin 
II (AII), angiotensin-converting enzyme (ACE) and matrix metalloprotease-9 (MMP-9) in tears and serum of patients with diabetic reti-
nopathy, estimate their significance for the evaluation of diabetic retinopathy severity and choice of treatment. Patients and methods. 
Tear and serum samples from 31 patients with diabetic retinopathy were analysed. Control group consisted of healthy volunteers of 
the same sex and age. Concentrations of angiotensin II, angiotensin-converting enzyme and matrix metalloprotease-9 were measured 
using the ELISA kits. Results: in controls angiotensin II concentration was 9.8 ± 5.5 pg/ml, in tears — 11.8 ± 6.6 pg/ml, angio-
tensin-converting enzyme concentration in serum was 82.6 ± 10.9 ng/ml, in tears it was 40 times lower: 2.5 ± 0.5 ng/ml, matrix 
metalloprotease-9 concentration in serum was 186.3 ± 8.9 ng/ml while in tears it was 100 times lower: 2.0 ± 0.9 ng/ml. In tears 
of patients with diabetic retinopathy levels of all 3 substances were significantly higher than in controls. Concentration of angiotensin II 
was 8 times higher, angiotensin-converting enzyme concentration 5 times higher and matrix metalloprotease-9 level 3 times higher. In 
serum angiotensin II concentration was increased 9 times, angiotensin-converting enzyme — 2 times. No difference in serum matrix 
metalloprotease-9 levels was observed. Thus diabetic retinopathy cause a significant activation of local and systemic rennin-angiotensin 
system. Local changes are more marked than systemic. Estimation of angiotensin II, angiotensin-converting enzyme and matrix metal-
loprotease-9 concentrations in tears can serve as an objective test for the diabetic retinopathy diagnostic and a pathogenetic rationale 
for the development of a new method of therapy — topical use of angiotensin-converting enzyme inhibitors.
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ВВЕДЕНИЕ

Диабетическая ретинопатия (ДР)  — специфичное 
позднее микрососудистое проявление сахарного диабета 
(СД), которое является основной причиной слепоты сре‑
ди лиц трудоспособного возраста в развитых странах. 
Ретинопатия развивается у трети больных сахарным 
диабетом, а у каждого десятого возникает угроза поте‑
ри зрения [1]. Прогрессирование ДР, как правило, про‑
исходит последовательно  — от начальных проявлений 
до изменений, связанных с окклюзией сосудов, а затем 
до наиболее тяжелой стадии диабетического поражения 
сетчатки — появления новообразованных сосудов и фи‑
броглиальной пролиферации.

Известно, что поражение органа зрения при сахарном 
диабете захватывает не только сетчатку, но и другие ана‑
томические структуры глаза. Микроангиопатия как про‑
явление сахарного диабета затрагивает и сосуды конъ‑
юнктивы. Характерными изменениями конъюнктивы 
при сахарном диабете являются сосудистые аневризмы, 
а впоследствии и кровоизлияния, а также хронические 
конъюнктивиты. М. Khansari и соавт. [2, 3] полагают, 
что стадии ДР можно различать по микрососудисто‑
му рисунку конъюнктивы, а оценка гемодинамических 

изменений в конъюнктиве перспективна для монито‑
ринга осложнений диабетической микроваскулопатии. 
Аналогичные результаты получены Б.З. Сиротиным 
и соавт. [4], которые показали, что по состоянию ми‑
кроциркуляторного русла конъюнктивы можно судить 
не только о состоянии сетчатки, но и о микроциркуля‑
торной системе организма в целом.

У пациентов с сахарным диабетом могут происхо‑
дить такие изменения роговицы, как рецидивирующие 
кератоконъюнктивиты, точечные кератопатии, эрозии 
[5]. Часто происходит одновременное вовлечение в пато‑
логический процесс конъюнктивы и эпителия роговицы, 
в которых обнаруживается плоскоклеточная метаплазия 
[6]. Ассоциированным с сахарным диабетом заболева‑
нием является синдром сухого глаза [7]. Гипергликемия 
может привести к дисфункции мейбомиевых желез и бо‑
каловидных клеток конъюнктивы, микрососудистому 
повреждению слезной железы, нарушению ее иннерва‑
ции, что является причиной снижения слезопродукции 
[8]. Нарушение микроциркуляции и воспалительные 
процессы в конъюнктиве и роговице влияют на состав 
и продукцию слезной жидкости (СЖ). Состав СЖ может 
отражать степень метаболических нарушений при ДР, 
включая изменения в сетчатке, несмотря на то что между 
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СЖ и сетчаткой нет прямого контакта. Так, например, 
по данным E. Csosz и соавт. [9], существует корреляция 
между прогрессированием ДР и изменением белкового 
состава СЖ. Важно отметить, что СЖ является доступ‑
ной для исследования биологической жидкостью и полу‑
чить ее возможно быстро и неинвазивно в достаточном 
для анализа количестве.

Многочисленные экспериментальные и клинические 
исследования свидетельствуют о том, что в патогенезе 
ДР немаловажная роль принадлежит локальной ренин‑
ангиотензиновой системе (РАС) глаза [10–12]. РАС  — 
это эндокринная система, наиболее известной функцией 
которой является регуляция артериального давления 
и водно‑электролитного баланса. Основные компоненты 
РАС: ренин, проренин, ангиотензиноген, ангиотензин II 
(AII) и ангиотензин‑превращающий фермент (АПФ). 
АПФ осуществляет превращение ангиотензина I в А II 
[13] (рис. 1). А II является сильным вазоконстриктором 
и способен усиливать экспрессию провоспалительных 
факторов, а также принимает участие в неоангиогенезе. 
A II опосредует активацию матриксной металлопротеи‑
назы‑9 (ММП‑9) — фермента, который принимает уча‑
стие как в повреждении структурных белков при воспа‑
лении, так и в неоангиогенезе.

Цель: изучение концентрации A II, АПФ и ММП‑9 
в СЖ и в сыворотке крови (СК) у пациентов с ДР и опре‑
деление диагностической ценности этих показателей.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

В исследование включен 31 пациент 
(61  глаз). Средний возраст пациентов основ‑
ной группы составил 58,3 ± 10,3 года. СД I типа 
имел место у 13  % пациентов, СД II типа  — 
у 87  %. Средняя продолжительность СД со‑
ставляла 15,6 ± 7,3 года. У всех пациентов диа‑
гностирована пролиферативная ДР, в группу 
контроля вошли 9 практически здоровых чело‑
век (18 глаз) в возрасте 56,9 ± 9,8 года.

Всем пациентам было проведено стан‑
дартное офтальмологическое обследование, 
включавшее в себя визометрию, пневмотоно‑
метрию, биомикроскопию переднего отрезка 
глаза, биомикроофтальмоскопию с широким 
зрачком, по показаниям выполняли флюо‑
ресцентную ангиографию и оптическую ко‑
герентную томографию. У пациентов также 
определяли в СК содержание глюкозы, гли‑
кированного гемоглобина и холестерина. 
Критериями исключения являлись уровень 
глюкозы выше 10 ммоль/л, гликированно‑
го гемоглобина  — выше 9  %, холестерина  — 
выше 7 ммоль/л.

СЖ собирали утром до закапывания ле‑
карственных препаратов с помощью стериль‑
ного капилляра объемом 40 мкл. Забор крови 
проводили из локтевой вены, измерения вы‑

полняли в СК. Полученный материал хранили при тем‑
пературе –20 °С.

Концентрацию А II, АПФ и ММП‑9 определя‑
ли в элюате СЖ и СК методом ELISA с помощью на‑
боров для ИФА (RayBiothech, Inc, США; R&D Systems, 
США; Bender MedSystems, Австрия) с помощью фото‑
метра для микропланшета Synergy MX (BioTek, США). 
Статистический анализ производили при помощи 
пакета прикладных программ Microsoft Office Excel 
2011 для ОС Windows, а также статистического пакета 
Statistica 10.0 (Stat Soft Inc., США). Значения непрерыв‑
ных величин представлены в виде M ± m, где M — вы‑
борочное среднее арифметическое, m  — стандартная 
ошибка среднего. В случаях нормального распределе‑
ния для сравнения выборок использовали t‑критерий 
Стьюдента. В случае распределений, не соответствую‑
щих нормальному закону, использовали непараметри‑
ческий U‑критерий Манна — Уитни. Различия считали 
достоверными при p < 0,05.
РЕЗУЛЬТАТЫ

Концентрация исследуемых показателей в СЖ 
и в СК представлена в таблице. У лиц контрольной 
группы концентрация A II в cлезе и крови различалась 
незначительно и составила 9,8  ± 5,5 пг/мл в СК, 11,8  ± 
6,6 пг/мл в СЖ. Концентрация АПФ в крови составила 
82,6 ± 10,9 нг/мл, при этом в слезе была в 137 раз мень‑
ше  — 0,6  ± 0,05 нг/мл; концентрация ММП‑9 в СК  — 
186,3 ± 8,9 нг/мл, в СЖ в 100 раз меньше — 2,0 ± 0,9 нг/мл; 

Рис. 1. Схема локальной РАС глаза и ее взаимодействий с другими веще-
ствами. Стрелками обозначены взаимодействия веществ. Зачеркнутая кре-
стиком стрелка обозначает инактивацию (объяснение в тексте)

Fig. 1. Scheme of the local RAS in the eye and its interactions with other factors. 
Arrows — interaction, crossed arrow — inactivation (see text for explanation)
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содержание металлопротеиназ (АПФ и ММП‑9) в слезе 
на порядок ниже, чем в крови.

У больных с ДР концентрация A II в СК оказалась 
значительно выше контрольных значений и составила 
86,4 ± 19,7 пг/мл (рис. 2а), что было достоверно больше 
данного показателя у здоровых лиц (p < 0,01). В СЖ так‑
же была выявлена высокая концентрация A II (рис. 2b) — 
88,8 ± 27,8 пг/мл (p < 0,02). Интересно, что уровень А II 
и в слезе, и в крови был повышен в среднем в 8 раз.

Концентрация АПФ в СК у пациентов с ДР равня‑
лась 165,1 ± 13,4 нг/мл (рис. 3a), что в 2 раза больше, чем 
в группе контроля (p < 0,01); концентрация АПФ в СЖ 
была повышена в 5 раз по сравнению с контрольной 
группой (p < 0,01) и составила 2,7 ± 0,5 нг/мл (рис. 3b).

У пациентов с ДР также выявлено более чем двукрат‑
ное увеличение концентрации ММП‑9 (рис. 4b) в сле‑
зе: 5,7 ± 1,2 нг/мл (p < 0,02). При этом уровень ММП‑9 
в крови в среднем составлял 185,2 ± 11,2 нг/мл (рис. 4a), 
что практически не отличалось от показателей в группе 
контроля.

Полученные данные свидетельствуют о том, 
что при ДР в СЖ изменения исследуемых биохимиче‑
ских показателей более выражены, чем в СК.

ОБСУЖДЕНИЕ

Проведенное исследование выявило изменения в ло‑
кальной (в глазу) и системной РАС у пациентов с ДР.

А II  — активный октапептид, обладающий вазо‑
констрикторным действием. A II усиливает процессы 
пролиферации и миграции гладкомышечных клеток 
сосудистой стенки путем активации специфических 
ангиотензиновых рецепторов (наиболее важными яв‑
ляются подтипы AT1 и AT2). Помимо этого, A II инду‑
цирует миграцию перицитов микрососудов сетчатки, 
тем самым регулируя процессы неоваскуляризации. 
Также А II стимулирует секрецию VEGF (фактор роста 
эндотелия сосудов) [14], повышая таким образом риск 
неоваскуляризации сетчатки и увеличения проницае‑
мости сосудов [15].

По данным M. Holappa и соавт. [12], в тканях млеко‑
питающих содержание А II выше, чем в плазме крови. 
А II, наряду с другими компонентами РАС, был обнару‑
жен в ткани сетчатки в более высоких концентрациях, 
чем в плазме крови [16], однако исследования концен‑
трации А II в СЖ не проводились. В нашем исследовании 
была определена концентрация A II в СЖ, причем было 

Таблица. Концентрация АII, АПФ и ММП-9 в сыворотке крови и слезной жидкости у пациентов с диабетической ретинопатией  
и в контрольной группе

Table. Сoncentrations of angiotensin II, angiotensin-converting enzyme and matrix metalloprotease-9 in tears and patients serum of with dia-
betic retinopathy and in control group

АП, пг/мл / АП, pg/ml АПФ, нг/мл / ACE, ng/ml ММП-9, нг/мл / MMP-9, ng/ml

Пациенты с ДР / Patients with DR
СЖ (n = 61) / Tears (n = 61) 88,8 ± 27,8* 2,7 ± 0,5* 5,7 ± 1,2*

СК (n = 31) / SERUM (n = 31) 86,4 ± 19,7* 165,1 ± 13,4* 185,2 ± 11,2*

Контрольная группа / Control group
СЖ (n = 18) / Tears (n = 18) 11,8 ± 6,6 0,6 ± 0,05 2,0 ± 0,9

СК (n = 9) / SERUM (n = 9) 9,8 ± 5,5 82,6 ± 10,9 186,3 ± 8,9

Примечание: * — различие достоверно относительно показателей контрольной группы, p < 0,05, n — количество пациентов.
Note: * — the difference is significant relative to the indicators of the control group, p < 0.05 versus controls, n — number of patients.

Рис. 2. Концентрация A II: а — в сыворотке СК (p < 0,01), b — в СЖ (p < 0,02). По оси абсцисс — группы лиц, участвующих в иссле-
довании. По оси ординат — концентрация AII в пг/мл

Fig. 2. Concentration of angiotensin II: а — in serum (p < 0.01), b — in tears (p < 0.02). Values represent the mean ± S.E.M. of each group. 
OX axis — groups of persons participating in the study. OY axis — concentration of angiotensin II (pg/ml)

a b
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показано, что в СЖ здоровых людей концентрация А II 
на 17 % выше, чем в СК. У больных с ДР концентрация 
А II и в СЖ, и в СК оказалась существенно повышена.

АПФ представляет собой цинк‑зависимую пептида‑
зу, состоящую из одной олигопептидной цепи, включа‑
ющей в себя два высокогомологичных домена, каждый 
из которых содержит активный центр. Этот фермент 
осуществляет превращение ангиотензина I в А II, ко‑
торый вызывает сокращение сосудов и играет важную 
роль в регуляции артериального давления.

АПФ инактивирует брадикинин [17], который явля‑
ется прямым вазодилататором и усиливает высвобож‑
дение таких сосудорасширяющих веществ, как моно‑
оксид азота и простациклин. Кроме того, брадикинин 
стимулирует выброс гистамина из тучных клеток, син‑
тез и высвобождение простагландинов, ряда интерлей‑
кинов и фактора некроза опухоли в различных тканях, 

способствует процессам репарации, обладает инсули‑
ноподобным действием, стимулируя захват глюкозы пе‑
риферическими тканями, модулирует передачу нервных 
импульсов в центральной и периферической нервной 
системе [18].

АПФ участвует в образовании эндотелина‑1, кото‑
рый по вазоконстрикторному действию в 100 раз пре‑
восходит норадреналин и в 10 раз — A II [19]. Эффект 
эндотелина‑1 зависит от его концентрации. При низкой 
концентрации он предпочтительно связывается с рецеп‑
торами ЕТВ, находящимися на клетках эндотелия, что вы‑
зывает вазодилатацию, а при высокой — с рецепторами 
ЕТА, располагающимися на гладкомышечных клетках, 
вызывая вазоконстрикцию [20]. При диабете уровень 
эндотелина‑1 в СК и в тканях глаза возрастает [21].

Таким образом, АПФ, усиливая образование эн‑
дотелина‑1 и инактивацию брадикинина, может 

Рис. 3. Концентрация АПФ: а — в сыворотке СК (p < 0,01), b — в СЖ (p < 0,01). По оси абсцисс — группы лиц, участвующих в ис-
следовании. По оси ординат — концентрация АПФ в нг/мл

Fig. 3. Concentration of angiotensin-converting enzyme: а — in serum (p < 0.01), b — in tears (p < 0.01). Values represent the mean ± S.E.M. 
of each group. OX axis — groups of persons participating in the study. OY axis — concentration of angiotensin-converting enzyme (ng/ml)

Рис. 4. Концентрация ММП-9: а — в сыворотке СК, b — в СЖ (p < 0,02). По оси абсцисс — группы лиц, участвующих в исследовании. 
По оси ординат — концентрация ММП-9 в нг/мл

Fig. 4. Concentration of matrix metalloprotease-9: а —  in serum; b — in tears (p < 0,02). Values represent the mean ± S.E.M. of each group. 
OX axis — groups of persons participating in the study. OY axis — concentration of metalloprotease-9 (ng/ml).

a
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способствовать развитию диабетических микроангио‑
патий, в том числе и в тканях глаза.

Наше исследование показало, что при ПДР происхо‑
дит повышение концентрации АПФ в СК и СЖ, однако 
в СЖ это повышение относительно более выражено. Так, 
в СЖ отмечалось пятикратное увеличение концентра‑
ции АПФ, а в СК — двукратное. Вероятно, это связано 
с более выраженными изменениями именно в локальной 
РАС глаза. Кроме того, следует учитывать, что в рого‑
вице и в конъюнктиве содержится АПФ [16], а при ДР 
имеет место повышенная проницаемость сосудов, в том 
числе и сосудов конъюнктивы, что тоже может приво‑
дить к повышению концентрации данного показателя. 
Полученные данные согласуются с результатами ранее 
выполненных нами работ, которые показали повышение 
активности АПФ в СЖ при прогрессировании ДР [22, 
23], двукратное повышение концентрации АПФ в СЖ 
у пациентов с диабетическим макулярным отеком [24].

ММП‑9  — цинк‑зависимая эндопептидаза, основ‑
ной функцией которой является разрушение белков 
внеклеточного матрикса, а также расщепление эласти‑
на, фибриллина, желатина, коллагена IV типа, входя‑
щего в состав базальной мембраны эндотелия сосудов, 
и коллагена V типа [25]. Кроме того, ММП‑9 выполня‑
ет регулирующую и модулирующую роль в неоангиоге‑
незе [26]. MMП‑9 активируется при помощи А II [13]. 
При хронической гипергликемии происходит усиление 
транскрипции матричных металлопротеиназ и нару‑
шение регуляторных механизмов, контролирующих их 
активность [27]. MMП‑9 принимает участие в процессах 
воспаления (так же, как и матриксная металлопротеи‑
наза‑2, она может обладать как про‑, так и противовос‑
палительной активностью), тканевой репарации, моби‑
лизации факторов роста, связанных с межклеточным 
матриксом, и цитокинов [28]. Она играет роль как в ини‑
циации, так и в прогрессировании ДР. Из‑за повышения 
уровня ММП‑9 происходит гибель клеток сетчатки: кле‑
ток Мюллера, перицитов и клеток эндотелия капилля‑
ров. Данный фермент главным образом секретируется 
клетками воспалительного инфильтрата (макрофага‑
ми, фибробластами, моноцитами, лейкоцитами и др.). 
Поражение сосудистой стенки при сахарном диабете 
также связано с развитием воспаления, сопровождаю‑
щегося активацией клеток воспалительного инфильтра‑
та. Следовательно, повышение ММП‑9 в СЖ при ДР за‑
кономерно. Кроме того, ММП‑9 играет значимую роль 
в местном протеолизе внеклеточного матрикса, а также 
в процессе неоангиогенеза. Эти процессы являются зве‑
ньями патогенеза ДР.

В литературе имеются данные о повышении концен‑
трации ММП‑9 в СК у больных ДР [27], однако вопрос 

об изменении концентрации ММП‑9 в СЖ при ДР оста‑
ется открытым. Имеются данные об изменении ММП‑9 
в СЖ при других нозологиях, например при синдроме 
сухого глаза [29]. В нашем исследовании концентрация 
ММП‑9 в СК у больных с ДР была практически сопоста‑
вима с группой контроля, однако в СЖ у больных с ДР 
отмечалось троекратное повышение данного показателя.

Учитывая повышение активности локальной РАС 
и ММП‑9 при ДР, применение ингибиторов АПФ 
представляется патогенетически обоснованным ме‑
тодом лечения и профилактики данного заболевания. 
Применение ингибиторов АПФ может приводить к сни‑
жению активности не только АПФ и А II, но и ММП‑9 
[30]. Можно предположить, что применение ингиби‑
торов АПФ позволит замедлить прогрессирование ДР 
за счет снижения уровня A II, ММП‑9, эндотелина‑1 
и повышения концентрации брадикинина, особенно 
при местном применении препаратов. Разработка дан‑
ного подхода в терапии является перспективным науч‑
но‑практическим направлением.

ВЫВОДЫ

1. Определена концентрация А II, АПФ и ММП‑9 
в СК и СЖ у здоровых лиц. Установлено, что у здоро‑
вых людей в СЖ концентрация A II сопоставима с кон‑
центрацией в СК, тогда как содержание АПФ и ММП‑9 
в СЖ значительно ниже, чем в СК.

2. При ДР в СЖ и в СК концентрация A II значитель‑
но выше контрольных значений. Концентрация АПФ 
и ММП‑9 более значимо повышена в СЖ, чем в СК. 
Таким образом, можно сделать вывод, что при ДР в СЖ 
обнаруживаются более выраженные изменения компо‑
нентов РАС и ММП‑9, чем в СК. Выявленные изменения 
показателей, в первую очередь в СЖ, можно использо‑
вать как новые диагностические критерии ДР.

3. Полученные данные позволяют патогенетически 
обосновать целесообразность местного применения 
ингибиторов АПФ при лечении ДР, так как это может 
не только способствовать нормализации сосудистого то‑
нуса, но и приведет к снижению активности процессов 
неоангиогенеза и воспаления, тем самым препятствуя 
прогрессированию ДР.
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