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Purpose. Postnatal risk factors identification for retinopathy 
of prematurity (ROP). Material and methods. A retrospective 
analysis of 90 case histories of premature patients was carried 
out. There were 3 groups of clinical trials: children without ROP 
development (30 children), children with ROP development with 
severe course of type I, requiring surgical treatment (30 children) 
and children with type II ROP that ended in spontaneous 
regression (30 children). Results. Gestational age and birth 
weight are not only risk factors for the development of ROP, but 
also the severity of the disease if it develops. The severity of 
respiratory failure correlates with both the increase in the 
incidence of ROP and its severity. It is possible to use the severity 
of respiratory failure and the presence of bronchopulmonary 
dysplasia, pneumonia, and the occurrence of severe respiratory 

failure in children who did not receive surfactant in the postnatal 
period as a risk factor or criterion for screening for severe ROP. 
The incidence of type I ROP correlates with the incidence of 
sepsis and candidiasis. It is possible to use sepsis and candidiasis 
as potential screening criteria and risk factors for ROP. The 
frequency of prematurity anemia detection is significantly higher 
in children with ROP. With an increase in the number of blood 
transfusions, as a treatment for anemia, the risk of ROP increases, 
but the treatment of anemia with erythropoietin does not affect 
the development of ROP. 
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РЕФЕРАТ

Цель. Выявление постнатальных факторов риска развития 
ретинопатии недоношенных (РН). Материал и методы. 
Проведен ретроспективный анализ 90 историй болезни недоно-
шенных детей. Выделены три группы детей для клинических 
исследований: без развития РН (30 пациентов); с развитием РН 
с тяжелым течением по I типу, нуждающиеся в хирургическом 
лечении (30 пациентов); с развитием РН II типа, закончившейся 
самопроизвольным регрессом (30 пациентов). Результаты. 
Гестационный возраст и масса при рождении являются не толь-
ко факторами риска развития РН, но и тяжести течения заболе-
вания в случае его развития. Тяжесть дыхательной недостаточ-
ности (ДН) коррелирует как с ростом заболеваемости РН, так и 
с ее тяжестью. Возможно использование степени тяжести ДН и 

наличия бронхолегочной дисплазии, пневмонии и возникнове-
ния тяжелой ДН у детей, не получавших сурфактант в постна-
тальный период, в качестве фактора риска или критерия скри-
нинга тяжелого течения РН. Частота развития РН I типа корре-
лирует с частотой выявления сепсиса и кандидоза. Возможно 
использовать сепсис и кандидоз в качестве потенциальных 
критериев скрининга и факторов риска РН. Частота выявления 
анемии недоношенных достоверно выше у детей с РН. С увели-
чением количества переливаний крови в качестве лечения ане-
мии повышается риск возникновения РН, но лечение анемии 
эритропоэтином не влияет на развитие РН.

Ключевые слова: недоношенные дети, постнатальный 
период, ретинопатия недоношенных, анемия недоношенных, 
дыхательная недостаточность, сепсис, кандидоз, гемо-
трансфузии, эритропоэтин, бронхолегочная дисплазия
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Ретинопатия недоношенных (РН) – заболевание, 
обусловленное аномальной вазопролифераци-
ей сетчатки у недоношенных детей. Патоген-

ный процесс развития РН возникает исключительно 
у недоношенных детей в связи с неполной васкуля-
ризацией сетчатки при рождении. У доношенных 
детей васкуляризация почти всегда завершена к 
моменту рождения, поэтому РН у доношенных детей 
не возникает [1]. С момента открытия РН в 1940-х гг. 
совершенствовались методы диагностики и качество 
лечения РН [2]. Несмотря на успехи в развитии совре-
менных методов лечения и ухода за новорожденны-
ми, заболеваемость РН увеличивается в некоторых 
частях мира [3]. Новейшие методы лечения, такие как 
интравитреальное введение ингибиторов ангиоге-
неза, улучшили исход РН, особенно в случаях, когда 
РН была диагностирована на ранней стадии. К сожа-
лению, в ряде случаев из-за позднего выявления забо-
левания РН прогрессирует до отслойки сетчатки, что 
приводит к нарушению зрительного восприятия, 
несмотря даже на прилегание сетчатки после хирур-
гического лечения [2]. Это подчеркивает важность 
раннего выявления РН, которое осуществляется 
путем офтальмологического скрининга детей высо-
кого риска во многих развитых странах, включая 
Россию и США [3]. РН считают мультифакториальным 
по происхождению заболеванием. Приоритетность 
и значимость многих из факторов риска спорна. 
Основными факторами риска, которые учитываются 
в процессе скрининга, являются гестационный воз-
раст и масса тела при рождении. Они отражают сте-
пень незавершенности нейрососудистого развития 
сетчатки и площадь аваскулярных зон к моменту 
рождения. Между тем во многих странах широко 
признано, что риск развития РН нельзя предсказать 
исключительно на основании степени недоношен-
ности, на него также влияет соматическое состояние 
матери и плода и условия вскармливания ребенка 
после рождения [3, 4]. 

Как основные факторы риска РН в работах 
Г.В. Николаевой с соавт. и Е.И. Сидоренко с соавт. при-
водятся искусственная вентиляция легких или другие 
виды дополнительной оксигенотерапии; клиниче-
ские факторы риска: сепсис, эпизоды апноэ, бронхо-
легочная дисплазия (БЛД), перивентрикулярная лей-
комаляция, внутрижелудочковые кровоизлияния 
III степени с последующей геморрагической вентри-
кулодилятацией, гемодинамически значимый функ-
ционирующий артериальный проток, многократные 
гемотрансфузии [5–10].

В исследовании, проведенном Е.В. Мирошни- 
ченко, К.И. Батыревой, В.А. Жирновым в 2015 г., выде-
лено несколько сопутствующих заболеваний, наибо-
лее часто встречающихся у пациентов с РН: перина-
тальное поражение центральной нервной системы, 
двигательные нарушения, дыхательная недостаточ-
ность (ДН) и врожденные пороки сердца [11]. 

Таким образом, медицинское сообщество при-
знает важность влияния пери- и постнатальных про-
блем и заболеваний как значимого фактора риска 
развития РН. Тем не менее детальные исследования 
проблем пери- и постнатального течения и углублен-
ные исследования индивидуального влияния этих 
факторов на развитие и течение РН ограничены. 
Несмотря на то, что патогенетический процесс забо-
левания начинается в ранний послеродовой период, 
видимые клинические признаки РН обычно прояв-
ляются через несколько недель после рождения недо-
ношенного ребенка. Это еще раз подчеркивает важ-
ность понимания факторов риска РН для эффектив-
ного скрининга заболевания и контроля детей груп-
пы высокого риска. Понимание индивидуального 
значения этих сопутствующих заболеваний будет 
ценным при скрининге РН. Выявление потенциаль-
ных критериев высокого риска РН будет способство-
вать эффективному мониторингу и адекватному 
лечению этих детей и минимизации зрительных 
нарушений в отдаленный период. 

В связи с этим настоящее исследование было 
предпринято для обнаружения потенциальных кор-
реляций между перинатальными проблемами и раз-
витием РН с целью выявления факторов риска, кото-
рые могли бы помочь в офтальмологическом скри-
нинге недоношенных детей и выявлении случаев 
высокого риска РН. В этой статье подробно излага-
ются результаты и выводы этого исследования о вли-
янии постнатальной патологии на развитие РН. 
Можно утверждать, что понимание индивидуального 
значения этих сопутствующих заболеваний будет 
ценным при скрининге РН, выявлении потенциаль-
ных случаев высокого риска РН, что будет способ-
ствовать тщательному мониторингу, адекватной про-
филактике и своевременному лечению этих детей. 

ЦЕЛЬ

Выявление постнатальных факторов риска раз-
вития РН.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Проведен анализ 90 историй болезни недоно-
шенных детей, поступивших в отделение новоро-
жденных в период с 2020 по 2022 г. Критериями 
включения в исследование были гестационный воз-
раст до 36 нед. гестации и масса тела при рождении 
до 2000 г. Больший гестационный возраст и масса 
при рождении, неизвестный антенатальный анам-
нез, гибель ребенка до 1 года были критериями 
исключения. 

Для выявления факторов риска развития РН 
участники были разделены на три группы в зависи-
мости от наличия и степени тяжести РН. Выделены 
три группы детей для клинических исследований: без 
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развития РН (30 пациентов); с развитием РН с тяже-
лым течением по I типу, нуждающиеся в хирургиче-
ском лечении (30 пациентов); с развитием РН II типа, 
закончившейся самопроизвольным регрессом 
(30 пациентов). Исследование проводилось в форме 
ретроспективного исследования с использованием 
историй болезни, анамнеза и результатов диагности-
ческих исследований и обследований от рождения 
до полной регрессии заболевания или достижения 
возраста 1 года. Статистические данные были рас-
считаны с использованием пакета прикладных про-
грамм Statistica 5.0 (USA). Статистическая обработка 
полученных результатов проведена с использовани-
ем параметрических и непараметрических методов. 
Уровень значимости (р) при проверке статистиче-
ских гипотез принимался равным 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Значение гестационного возраста и массы 
на  момент  рождения.  Новорожденные, участво-
вавшие в исследовании, имели гестационный возраст 
от 23 до 35 нед. максимум. Пациенты в группе без РН 
имели средний гестационный возраст 28,3±1,2 нед., 
что было самым высоким показателем во всех трех 
группах. Пациенты в группе с РН II типа и в группе с 
РН I типа имели соответственно средний гестацион-
ный возраст 27,46±1,7 и 26,3±2,21 нед. 

Вес детей на момент рождения варьировал от 
480 до 1990 г. В группе без РH был максимальный 
средний вес в сравнении с другими группами: сред-
нее значение было 1662,6±226,2 г. В группе РH II типа 
средний вес на момент рождения составил 
1148,33±249,4 г. У детей группы с РH I типа был 
самый низкий средний вес при рождении – 
958,33±274,99 г. 

Выявлена значимая корреляция по критерию χ2 

(p<0,001). В группе без РН 66% пациентов имели 
массу от 1,5 до 2 кг, 34% имели массу тела при рожде-
нии от 1 до 1,5 кг, ни один из пациентов не имел массу 
тела при рождении менее 1 кг. В группе с РН II типа 
30% пациентов имели массу от 1,5 до 2 кг, 30% имели 
массу тела при рождении от 1,5 до 1 кг, а 40% паци-
ентов имели массу тела при рождении менее 1 кг. 
В группе с РН I типа ни один пациент не имел массу 
от 1,5 до 2 кг, а 26% имели массу тела при рождении 
от 1 до 1,5 кг и 74% пациентов имели массу тела при 
рождении менее 1 кг. Видно, что с уменьшением 
срока беременности и уменьшением массы тела при 
рождении тяжесть РН нарастает. Таким образом, мы 
хотели бы предложить использование массы тела 
при рождении и гестационного возраста не только 
как фактор риска при скрининге РН, но и как возмож-
ный предиктор тяжести РН. Масса тела при рождении 
и степень недоношенности считаются установлен-
ными факторами риска при скрининге РН в боль-
шинстве стран [3, 4, 5–10]. В настоящее время реги-

стрируемая частота РН в зависимости от массы тела 
многими исследователями оценивается следующим 
образом: РН обычно развивается у 54–72% недоно-
шенных детей с массой тела менее 1000 г и у 19–47% 
детей с массой тела 1500 г [12]. В нашем исследова-
нии, как обсуждалось ранее, частота РН в обеих груп-
пах с РН I и II типа совпадает с этими уровнями забо-
леваемости. Кроме того, поскольку в нашем исследо-
вании мы наблюдали, что средний вес в группе с 
тяжелой ретинопатией значительно ниже, чем в 
группе с нетяжелой РН, вероятно, что при дальней-
шем исследовании будет определена весовая группа, 
которая в наибольшей степени ассоциирована с 
тяжелым течением РН и может использоваться при 
скрининге РН.

Значение генерализованной инфекции и 
кандидоза. Полученные данные показывают то, что 
в группе без РН встречается самая низкая частота 
сепсиса – 1 ребенок (3%). Группа детей с РН II типа 
на втором месте по частоте выявления сепсиса – 4 
ребенка (14%), в то время как в группе с тяжелым 
течением РН I типа отмечается наибольшая частота 
развития сепсиса – 6 детей (20%) (p=0,0007). Эти 
результаты подтверждают то, что тяжелая РН имеет 
более высокую связь с частотой развития сепсиса и 
что есть возможность рассматривать сепсис как фак-
тор риска развития РН I типа. Аналогичные резуль-
таты были отмечены в исследовании, проведенном 
в Китае в 2019 г. Исследование проводилось как мета-
анализ литературы базы данных PubMed. Анализ 
показал, что сепсис тесно связан с РН любой стадии 
(56,3%) и тяжелым течением РН (81,8%). Авторы при-
шли к выводу о том, что сепсис увеличивает риск 
возникновения PН [13]. Такие же результаты были 
получены Г.В. Николаевой с соавт. в 2016 г. [7].

Проведен анализ связи кандидоза с развитием 
РН. Полученные после статистической обработки 
данные указывают на то, что в группе без РН выявле-
на самая низкая частота кандидоза – 3 детей (10%), 
а в группе с развитием РН II типа, завершившейся 
самопроизвольным регрессом, кандидоз был выяв-
лен у 8 детей (26%). В то время как в группе с тяжелым 
течением РН I типа отмечается наибольшая заболе-
ваемость кандидозом – 14 детей (47%), (p=0,0007). 
Эти результаты свидетельствуют о том, что тяжелое 
течение РН, требующее проведения хирургического 
лечения, имеет более высокую связь с частотой раз-
вития кандидоза и что есть возможность рассматри-
вать кандидоз как фактор риска РН.

Значение проблем дыхательной системы. 
Теория о том, что патогенный процесс РН связан с 
гипоксическим состоянием сетчатки, ранее прове-
рялась учеными. Однако широкое использование 
синдрома ДН в качестве оценки риска РН еще не рас-
сматривалось. В исследовании, проведенном 
Е.В. Мирошниченко, К.И. Батыревой, В.А. Жирновым 
в Самаре, было установлено, что синдром ДН был 
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связан с 54,2% случаев развития РН из 48 детей, уча-
ствовавших в исследовании [11]. Поскольку ДН пока-
зала столь высокую связь с развитием РН, в нашем 
исследовании мы также поставили задачу выяснить 
ее роль в развитии рассматриваемой патологии.

Исследование показало: в группе с РН I типа 
наиболее часто встречающейся стадией ДН явля-
лась 3-я (74%). Вторая по распространенности – 
2-я стадия и наименее распространенная – 1-я ста-
дия ДН в этой группе. В группе с РН II типа с наи-
большей частотой выявлялась ДН 2-й стадии 15 
(50%) пациентов, на втором месте была ДН 3-й ста-
дии – 6 (20%), с наименьшей частотой встречаемо-
сти стала ДН 1-й стадии – 3 (10%) пациента. В груп-
пе без развития РН с наибольшей частотой выявля-
лись ДН 1-й стадии – 12 (40%) детей, на втором 
месте – ДН 2-й стадии – 6 (20%), с наименьшей 
частотой – ДН 3-й стадии – 2 (6%) детей. Значит, 
ДН 2-й и 3-й стадий показывают значительную кор-
реляцию с развитием РН, и можно считать, что раз-
витие ДН 2-й и 3-й стадий способствует как возник-
новению РН, так и тяжести ее течения. 

Эти результаты также свидетельствуют о том, что 
наличие 3-й стадии ДН связано с развитием тяжелой 
РН I типа, развитие 2-й стадии ДН чаще связано с 
нетяжелым течением РН II типа. ДН обусловливает 
развитие гипоксии, которая является установленной 
причиной развития РН [14]. Следовательно, мы пред-
полагаем, что существует возможность использова-
ния тяжести ДН в качестве потенциального предик-
тора тяжести РН. 

В исследовании, проведенном Ya-Wen Lin и его 
коллегами в Тайване относительно риска РН у недо-
ношенных с респираторным дистресс-синдромом, 
показано, что недоношенные дети с ДН подвержены 
повышенному риску развития РН. Они установили, 
что частота РН у детей с ДН была в 2,5 раза выше, чем 
в группе контроля [15]. Это подтверждает результаты 
нашего исследования о корреляции ДН с развитием 
и тяжестью РН.

Исследование также показывает, что патология 
дыхательной системы и факторы, влияющие на нее, 
демонстрируют более тесную связь с развитием РН. 
Кроме того, в ходе данного исследования мы обна-
ружили, что степень тяжести ДН при тяжелом тече-
нии РН по I типу имеет тесную связь с БЛД, пневмо-
нией и преобладает у пациентов, не получавших 
сурфактант в постнатальный период. Назначение 
препарата «Куросурф®» наиболее часто встречается 
у детей с нетяжелым течением РН с самопроизволь-
ным регрессом (80% случаев).

Тяжелое течение РН по I типу с высокой частотой 
ассоциируется с БЛД. B группе без РН наиболее выра-
жена ассоциация с отсутствием БЛД (80%). 
Аналогичные результаты были отмечены в исследо-
вании, которое провела Николаева Г.В. с соавт. в 
2016 г. Авторы пришли к выводу о том, что одним из 

наиболее частых заболеваний, наблюдаемых среди 
детей тяжелой РН, потребовавшей проведения лазер-
коагуляции сетчатки, была БЛД [7]. Последняя пред-
ставляет собой хроническое респираторное заболе-
вание, которое чаще всего встречается у недоношен-
ных детей, получающих дополнительный кислород 
или искусственную вентиляцию легких, а также у 
детей с аномалиями развития легких или антенаталь-
ной инфекцией, или плацентарными аномалиями, 
родившихся в результате беременности, отягощен-
ной тяжелым гестозом, преэклампсией. 

Одним из основных респираторных причинных 
факторов тяжелой РН является наличие БЛД. 
Отсутствие БЛД становится основной защитой от 
развития РН в контрольной группе без РН. Эта зна-
чимая связь БЛД с РН требует дальнейших исследо-
ваний.

Гипоксия, обусловленная различными причина-
ми, долгое время считалась одним из патогенетиче-
ских процессов развития РН на 2-м этапе ее патоге-
неза. Именно поэтому мы собрали данные, чтобы 
определить, вносит ли гипоксия при рождении в 
результате тяжелой родовой асфиксии какой-либо 
вклад в развитие РН. Выявлено, что в группе без РН у 
2 детей (7%) была тяжелая родовая асфиксия, в груп-
пе с нетяжелой РН у 9 детей (30%) была тяжелая родо-
вая асфиксия, а в группе с тяжелой РН у 5 детей (7%) 
в анамнезе тяжелая асфиксии при рождении. При 
этом сравнение результатов с расчетом χ2 не выявили 
статистической значимости. Отсюда мы пришли к 
выводу о том, что тяжелая асфиксия при рождении 
сама по себе непосредственно не является фактором 
риска. Поскольку предполагается, что последующая 
оксигенотерапия, связанная с асфиксией при рожде-
нии и другими заболеваниями, выступает в качестве 
фактора риска развития РН, эти данные подчеркива-
ют важность дальнейшего изучения оксигенотера-
пии как независимого фактора риска развития РН.

Значение анемии недоношенных и ее лече-
ние. Полученные данные показывают то, что часто-
та выявления анемии недоношенных (АН) достовер-
но выше в группах с нетяжелым течением РН по 
II типу – 10 (34%) детей и тяжелым течением РН по 
I типу – 20 (67%) в сравнении с группой без развития 
РН – 6 (20%) детей. Статистический анализ показал 
значимость этих различий (р=0,0007). 

В исследовании В.И. Лебедева и Л.А. Катаргиной, 
посвященном изучению роли АН в развитии РН, полу-
чены схожие результаты. Исследование, включающее 
1603 недоношенных детей с анемией для оценки вли-
яния ранней АН на частоту и тяжесть РН и эффектив-
ность лечения эритропоэтином показало, что ранняя 
анемия тесно связана с развитием РН, а влияние АН на 
развитие РН увеличивается с уменьшением гестаци-
онного возраста [16]. Авторы установили: в группе с 
тяжелым течением РН и группе с нетяжелым течением 
РН наблюдается значительно более высокое число 
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гемотрансфузий на одного больного по сравнению с 
группой без РН (р<0,001). Кроме того, группа с тяже-
лой РН показывает наибольшее количество перели-
ваний крови на одного пациента в целом. Количество 
переливаний крови на одного пациента имеет высо-
кую значимость в исследуемых группах (р<0,001). Эти 
данные открывают возможность использования числа 
полученных гемотрансфузий в качестве критерия 
риска развития РН и увеличения частоты офтальмо-
логического мониторинга таких детей. Исследователи 
также отметили, что две трансфузии или более чаще 
всего встречаются в группе с нетяжелой РН, а четыре 
трансфузии или более – в группе с тяжелой РН. 
Получение менее двух трансфузий обычно не увели-
чивает риск развития РН. 

Исследование, проведенное в 2020 г. T. Hengartner 
с соавт. в отношении переливания эритроцитов и 
тромбоцитов и развития РН, также показывает ана-
логичные результаты. Авторы пришли к выводу о том, 
что множественные переливания эритроцитов свя-
заны с более высокой стадией РН (2-я стадия или 
выше) [17]. 

Высокую значимость гемотрансфузий для раз-
вития РН у недоношенных новорожденных отмеча-
ют в работах Е.И. Сидоренко с соавт. [10] и 
И.Б. Асташева с соавт. [18].

В нашем исследовании полученные результаты 
также показали, что с увеличением количества гемо-
трансфузий частота развития тяжелой РН увеличи-
валась.

Интересно, что прием эритропоэтина не пока-
зывает значимой корреляции с развитием РН. 
Эритропоэтин применяли в качестве метода лечения 
в группе тяжелого течения РН по I типу у 6 больных 
(20%), в группе нетяжелого течения РН по II типу – у 2 
(7%) и в группе без РН – у 1 больного (3%), но расчет 
значимости с использованием χ2 не показывает ста-
тистически значимых различий. Можно сделать 
вывод: лечение эритропоэтином не оказывает суще-
ственного влияния на развитие РН. Следовательно, 
существует вероятность того, что эритропоэтин 
является относительно безопасным методом лечения 
по отношению к гемотрансфузиям в отношении раз-
вития РН. Хотя выбор метода лечения и зависит от 
клинических показаний пациента с АН, но, если 
позволяют обстоятельства, лечение эритропоэтином 
или меньшим количеством переливаний крови или 
их комбинацией вместо многократных переливаний 
крови дает возможность снизить риск развития РН. 
Похожие результаты были получены исследователя-
ми X.J. Xu, H.Y. Huang, H.L. Chen (2014) в метаанализе, 
посвященном изучению взаимосвязи между разви-
тием РН и лечением АН новорожденных эритро- 
поэтином. Они провели метаанализ, используя 
14 исследований из опубликованных статей и базы 
данных ISI, и установили то, что у детей, получавших 
эритропоэтин, развилась РН в 46,1%, по сравнению 

с 37% у детей, не получавших эритропоэтин. 
Поскольку между двумя группами не было существен-
ной разницы, они пришли к выводу о том, что лече-
ние эритропоэтином не связано с развитием РН у 
недоношенных детей [19].

ВЫВОДЫ

Доказано, что гестационный возраст и масса при 
рождении являются не только факторами риска раз-
вития РН, но и тяжести течения заболевания в случае 
его развития.

В ходе исследования установлено, что тяжесть 
ДН коррелирует как с ростом заболеваемости РН, так 
и с ее тяжестью. Возможно использование степени 
тяжести ДН и наличия БЛД, пневмонии и возникно-
вения тяжелой ДН у детей, не получавших сурфактант 
в постнатальный период, в качестве фактора риска 
или критерия скрининга тяжелого течения РН. 

Выявлено, что частота развития РН I типа кор-
релирует с частотой выявления сепсиса и кандидоза. 
Возможно использование наличия сепсиса и канди-
доза в качестве потенциальных критериев скринин-
га и факторов риска РН.

Частота выявления АН достоверно выше у 
детей с РН. С увеличением количества переливаний 
крови в качестве лечения АН увеличивается риск 
РН, но лечение АН эритропоэтином не влияет на 
развитие РН.

Поскольку учет потенциальных факторов риска, 
возникающих на доклинической стадии заболевания, 
может помочь в выявлении случаев высокого риска 
РН и проведении их регулярного наблюдения и сво-
евременного адекватного лечения для предотвраще-
ния дальнейших осложнений, важно уделять внима-
ние факторам, оказывающим влияние в постнаталь-
ный период.
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