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Диабетическая ретинопатия у больных сахарным диабетом 
второго типа. Эпидемиология, современный взгляд 

на патогенез. Обзор
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Распространенность сахарного диабета (СД) в Рос-
сии и  во  всем мире продолжает нарастать, несмо-
тря на  профилактическую направленность современ-
ной медицины. По  данным ВОЗ, за  2011  г. в  мире на-
считывается 346 млн. больных СД. По данным Между-
народной Федерации Диабета (IDF), доля больных СД 
среди населения планеты в  2010  году составила 6,6 %, 
а  в  2030  году ожидается ее увеличение до  7,8 %. В  Рос-
сии более 8 млн. человек страдает СД, а истинная чис-
ленность заболевших в 3-4 раза превышает официаль-
но зарегистрированную [3]. В  структуре СД 80-95 % 
всех случаев приходится на  долю СД 2 типа. Хрони-
ческие сосудистые осложнения СД, такие как  нефро-
патия, ретинопатия, поражение магистральных сосу-

дов сердца, мозга, нижних конечностей, ежегодно при-
водят к  инвалидизации и  смерти миллионов человек, 
страдающих этим заболеванием [1, 3].

Диабетическая ретинопатия (ДР) в  структуре при-
чин слепоты среди населения развитых стран занимает 
первое место [4]. По данным крупнейшего исследования 
WESDR, ДР является причиной потери зрения у  86 % 
больных СД 20-74 лет [17]. У каждого третьего больного 
СД 2 типа при  установлении основного диагноза выяв-
ляется ДР. При  длительности заболевания более 10  лет 
ДР диагностируют у 74 % больных СД 2 типа. Примерно 
у  двух третей этих больных ДР выявляют через 20  лет 
после начала заболевания, при  этом у  пятой части  — 
в поздней, пролиферативной стадии [6].
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Диабетическая ретинопатия является ведущей причиной слепоты среди лиц трудоспособного возраста в развитых стра-
нах. Классические представления о патогенезе диабетического поражения сетчатки на современном этапе расширяются 
за счет изучения его молекулярных основ с позиции межклеточных взаимодействий в рамках процесса ангиогенеза. В обзо-
ре представлены актуальные эпидемиологические данные о распространенности диабетической ретинопатии и макулярного 
отека, современный взгляд на роль ангиогенных факторов в патогенезе диабетической ретинопатии и макулопатии.
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Прогноз для  зрения при  ДР у  больных СД 2 типа 
резко ухудшает развитие диабетического макулярно-
го отека (ДМО). Среди пациентов с СД 2 типа частота 
выявления ДМО колеблется от  3 % при  длительности 
заболевания менее 5 лет до 28 % при длительности СД 
20 лет и более. С увеличением тяжести ДР частота раз-
вития макулярного отека возрастает. При  отсутствии 
лечения у 25 % больных ДМО приводит к выраженному 
снижению остроты зрения в течение трех лет [2].

Клиника диабетической ретинопатии
Изменения глазного дна при  СД 2 типа отражают 

состояние микрососудов в организме в целом. Данные 
крупнейшего исследования WESDR указывают на воз-
растание распространенности ДР и ДМО с 14 % до 25 % 
за 10 лет при наличии почечной недостаточности (осо-
бенно с  выраженной протеинурией) [17]. По  результа-
там ETDRS, уровень летальности по  истечении 5-лет-
него периода заболевания СД 2 типа составил 18,9 % 
и  коррелировал с  частотой развития ДР в  17-25 % слу-
чаев [1].

Наиболее ранними признаками ДР являются воз-
никающие вследствие потери перицитов микроанев-
ризмы. Отложения «твердых экссудатов» при  офталь-
москопическом осмотре указывают границы рети-
нального отека (рис.  1). Также характерно возникно-
вение точечных, пламеобразных геморрагий. На более 
поздних этапах непролиферативной ДР при  прогрес-
сировании гипоксии и  ишемии сетчатки возникают 
«мягкие» экссудаты [2, 6].

На стадии препролиферативной ДР дополнительно 
выявляют интраретинальные микрососудистые и  ве-
нозные аномалии (рис.  2). Появление интраретиналь-
ных микрососудистых аномалий является предвестни-
ком скорого развития пролиферативной ДР, для  кото-
рой характерны два основных компонента  — сосуди-
стая и  соединительно-тканная пролиферация. Несо-
стоятельность стенки новообразованных сосудов ведет 
к  частым преретинальным и  витреальным геморраги-
ям, гемофтальму, рубцеванию задних отделов стекло-
видного тела и  образованию витреоретинальных сра-
щений с риском тракционной отслойки сетчатки [6].

Макулярный отек может сопутствовать любой ста-
дии ДР и при отсутствии лечения у 50 % пациентов при-
водит к снижению остроты зрения на 2 строки и более 
за 2 года. В 15-25 % случаев ДМО приводит к значимой 
потере зрения, несмотря на проведенное лазерное лече-
ние (рис. 2, 3) [2].

Патогенез диабетической ретинопатии
Эволюция научных взглядов на  патогенез ДР се-

годня подводит офтальмологов к  новому пониманию 
данной проблемы  — на  молекулярном уровне с  пози-
ции межклеточных взаимодействий в  рамках процес-
са ангиогенеза.

В  основе поражения органа зрения при  СД ле-
жит хроническая гипергликемия, шунтирование ме-
таболизма глюкозы по  полиоловому пути, нарушение 
функции внутреннего, а  затем и  наружного слоя ге-
маторетинального барьера (ГРБ). Нарушение функ-
ции ГРБ предшествует клиническим проявлениям ДР, 
а степень увеличения его проницаемости коррелирует 
с  тяжестью ДР [15]. Неферментативное гликозилиро-
вание белков сосудистой стенки, прямое глюкозоток-
сичное воздействие на  клеточные структуры, а  также 
аутоокисление глюкозы, белков и  липидов приводит 
к  развитию оксидативного стресса [1]. Дислипидемия, 
а  также иммунокомплексное повреждение базальной 
мембраны, перицитов и эндотелия усугубляют измене-
ния сосудистой стенки.

При  длительности СД более 10  лет происходит 
компенсаторная активация синтеза NO в водянистой 
влаге. В  условиях оксидативного стресса NO взаи-
модействует со  свободными радикалами кислорода 
с  образованием токсичного для  перицитов перокси-
нитрита. Истощение источников синтеза NO приво-
дит к  изменениям регионарного гемостаза и  наруше-
нию регуляции тонуса ретинальных сосудов [5]. Зна-
чительный вклад в  патогенез ДР вносит тканевая ре-
нин-ангиотензиновая и  кинин-калликреиновая си-

Рисунок 3. Гигантский отек макулярной зоны у  больного СД 2 
типа с толщиной сетчатки до 1000 мкм.

Рисунок 2. Пациент Е., 52 г. OS препролиферативная ДР, диффуз-
ный ДМО с толщиной сетчатки до 600 мкм.

Рисунок 1. Пациент  В., 59  лет. OS непролиферативная ДР, фо-
кальный ДМО, состояние после лазеркоагуляции сетчатки.
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стемы. Ангиотензин-превращающий фермент, с  од-
ной стороны, регулирует образование мощного ва-
зоконстриктора ангиотензина II, а, с  другой сторо-
ны, осуществляет деградацию брадикинина, наруша-
ет синтез простациклина и  NO в  эндотелии сосудов, 
стимулирует агрегацию тромбоцитов и систему обра-
зования эндотелина-1 [8, 10].

Нарастающая гипоксия является стимулом к  вы-
делению провоспалительных цитокинов, ангиогенных 
и  антиангиогенных факторов роста, которые запуска-
ют процесс неоваскуляризации сетчатки [12]. Разви-
тие и  прогрессирование ДР и  ДМО определяется рав-
новесием между проангиогенными и антиангиогенны-
ми факторами [16].

В  условиях гипоксии в  сетчатке под  действи-
ем VEGF (фактора роста эндотелия сосудов) при  уча-
стии протеаз (матриксных металлопротеиназ, уроки-
назы и др.) проходят начальные этапы ангиогенеза: де-
градация базальной мембраны эндотелия капилля-
ров, выход и  миграция эндотелиальных клеток в  экс-
трацеллюлярном матриксе. VEGF опосредует рост но-
вообразованных сосудов до  момента привлечения пе-
рицитов, стабилизирующих сосудистую сеть [12]. Так-
же VEGF вызывает повышение проницаемости сосуди-
стой стенки, нарушение работы ГРБ за  счет фосфори-
лирования плотных контактов эндотелиальных клеток 
[14]. Повышение проницаемости ГРБ ведет к формиро-
ванию ДМО.

VEGF вызывает увеличение экспрессии молекул 
адгезии лейкоцитов VCAM1, ECAM1, PECAM-1, P-se-
lectin, которые повышают адгезию лейкоцитов в  ми-
крососудах сетчатки, что приводит к потере эндотели-
альных клеток и нарушению проницаемости ГРБ, диа-
педезу и инфильтрации сетчатки лейкоцитами [20].

Тромбоцитарный фактор роста (PDGF) привлекает 
перициты и гладкомышечные клетки вокруг формиру-
ющихся сосудистых трубочек и  вызывает микрососу-
дистое ветвление, является аутокринным стимулято-
ром пролиферации клеток пигментного эпителия сет-
чатки. В  плазме крови и  стекловидном теле больных 
с ДР отмечается повышенный уровень PDGF [19].

Ангиопоэтин-2 усиливает эффекты VEGF, приво-
дит к  ослаблению контактов между эндотелиальными 

клетками и  перицитами, что  позволяет эндотелиаль-
ным клеткам мигрировать, повышает проницаемость 
ГРБ. Ангиопоэтин-1  — антагонист ангиопоэтина-2  — 
способствует ассоциации перицитов и  эндотелия, 
уменьшает проницаемость сосудов и  обладает проти-
вовоспалительной активностью [13]. В  стекловидном 
теле у  больных с  непролиферативной ДР и  ДМО кон-
центрация проангиогенного ангиопоэтина-2 в  2 раза 
превышает концентрацию ангиопоэтина-1. Наиболее 
высокие уровни VEGF и ангиопоэтина-2 были отмече-
ны у больных с препролиферативной и пролифератив-
ной ДР [18].

Инсулиноподобный фактор роста (IGF-1) усилива-
ет активность промотера гена VEGF при  помощи ги-
поксия-индуцибельного фактора (HIFα) и, таким обра-
зом, вызывает повышение экспрессии VEGF, повыше-
ние уровня ICAM-1, лейкостаз и  повышение проница-
емости ГРБ. У больных с пролиферативной ДР лечение 
соматостатином (антагонистом IGF-1) блокирует фос-
форилирование рецептора IGF-1 и снижает продукцию 
VEGF [21].

Эффекты фактора роста фибробластов (FGF-2) 
были изучены на  культурах клеток бычьего ретиналь-
ного эндотелия: FGF-2 стимулирует пролиферацию, 
миграцию и выживание эндотелиальных клеток в при-
сутствии PDGF, участвует в обеспечении ветвления но-
вообразованных капилляров [12].

PEDF (фактор, выделяемый пигментным эпители-
ем) является антагонистом ангиогенных факторов ро-
ста и  выполняет защитную роль при  ДР. У  больных 
ДР содержание PEDF в стекловидном теле значительно 
снижено, а в плазме крови повышено. У больных с про-
лиферативной ДР на фоне повышенного уровня VEGF 
уровень PEDF в  стекловидном теле ниже, чем  у  боль-
ных с непролиферативной ДР [22].

Интерес к  изучению роли ангиогенных факторов 
в  патогенезе диабетического поражения сетчатки гла-
за вызван постоянным поиском новых средств профи-
лактики и  лечения диабетической ретинопатии в  Рос-
сии и во всем мире. Данные многочисленных клиниче-
ских и научных исследований противоречивы. В связи 
с этим нами будут изучены некоторые аспекты патоге-
неза диабетической ретинопатии.
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