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К группе риска развития ретинопатии не�
доношенных (РН) относят детей, рожденных
до 35 недели гестации, с весом на момент рож�
дения до 2000 грамм [2]. Развитие заболева�
ния, в первую очередь, обусловлено глубокой
морфологической и функциональной незрело�
стью недоношенного ребенка, площадью авас�
кулярной зоны на периферии сетчатки. Забо�
левание протекает, как правило, по классичес�
кому варианту, с преимущественной сосудис�
той активностью на периферии сетчатки и чет�
кой стадийностью [2], [6], [7], [8].

От 3 до 9% случаев группе риска случаев
отмечается течение заболевания по типу задней
агрессивной формы [9]. В данном случае про�
цесс локализуется в первой, реже второй зоне
глазного дна, характеризуется высокой сосуди�
стой активностью, безстадийным течением, вы�
раженными экссудативными и геморрагически�
ми проявлениями, неоваскуляризацией, быст�
рым развитием отслойки [2], [6], [7], [8].

Цель
Показать обоснованность и эффективность

применения ингибитора сосудистого эндотели�
ального фактора роста (СЭФР) при аномаль�
ной пролиферативной ангиоретинопатии у не�
доношенного новорожденного.

Пациенты и методы
В первом детском отделении филиала №2

ГБ №24 г. Москвы находилась на лечении би�
хореальная биамниотическая двойня, роды
оперативные на сроке 34 недели. Беремен�
ность наступила в результате экстракорпо�
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рального оплодотворения. Первый ребенок
родился с массой 2040 гр., второй ребенок –
1920 гр. Оценка по шкале Апгар 7–8 баллов.
У обоих детей выставлены в клиническом ди�
агнозе: церебральная ишемия I–II степени;
неонатальная желтуха. У второго ребенка вы�
явлена внутриутробная инфекция, тяжелое
течение врожденной пневмонии, бронхообст�
руктивный синдром. С рождения состояние
тяжелое за счет дыхательной недостаточнос�
ти, угнетения ЦНС. Потребовалась дополни�
тельная оксигенация, искусственная вентиля�
ция легких в течение 4 дней.

Первый офтальмологический осмотр про�
веден в 26 суток (гестационный возраст 37,5 не�
дель). Состояние зрительного анализатора пер�
вого ребенка соответствовало гестационному
возрасту. Дальнейшее наблюдение не выявило
каких�либо отклонений в офтальмологическом
статусе.

У второго ребенка отмечался отек и рубеоз
радужки; зрачки ригидные, в состоянии меди�
каментозного мидриаза диаметр 3,5 мм; фон
глазного дна оранжевый; ДЗН бледный; в цен�
тральной зоне калибр сосудов увеличен, выра�
женное полнокровие вен, извитой ход артерий
в 4 квадрантах, масса новообразованных сосу�
дов в плоскости сетчатки, формирующих арте�
риовенозные шунты. Картина сосудистого ри�
сунка во второй и третьей зоне глазного дна
напоминает «кружевную салфетку» (рис. 1,
цветная вкладка). На средней периферии пре�
ретинальные геморрагии. Аваскулярная зона
узкая, в третьей зоне глазного дна. На границе
сосуды формируют протяженный шунт.
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Учитывая массивную сосудистую проли�
ферацию, а также отказ родителей от прове�
дения профилактической лазерной коагуля�
ции сетчатки, было рекомендовано, основы�
ваясь на зарубежном опыте, провести ребен�
ку интравитреальную инъекцию ингибитора
фактора роста эндотелия сосудов бевацизу�
маб (авастин) с целью приостановки сосуди�
стой активности.

 Для проведения лечения ребенок по пред�
варительной договоренности с руководством
клиники был переведен в отделение патологии
новорожденных и недоношенных детей ГБУ
«НПЦ медицинской помощи детям с пороками
развития черепно�лицевой области и врожден�
ными заболеваниями нервной системы».

 Применение ингибиторов СЭФР на базе
НПЦ медицинской помощи детям разрешено
Этическим комитетом и утверждено ученым со�
ветом ГБУ «НПЦ медицинской помощи детям
с пороками развития черепно�лицевой области
и врожденными заболеваниями нервной систе�
мы», Этическим комитетом ГБОУ РНИМУ
им. Н.И. Пирогова. Родителями было подписа�
но информированное согласие.

 Ингибитор СЭФР был введен интравит�
реально в дозировке 0,0125 мл в каждый глаз.
На пятые сутки после вмешательства было про�
ведено офтальмологическое обследование. От�
мечена положительная динамика. По результа�
там послеоперационного офтальмологическо�
го осмотра в области глазного дна шунты на
периферии частично разомкнулись. Сосудистая
активность в динамике снизилась. Калибр со�
судов, извитость значительно уменьшились,
эпиретинальные кровоизлияния нивелированы
(рис. 2, цветная вкладка).

По данным осмотра неонатолога наруше�
ний соматического состояния не выявлено. Па�
циент выписан в удовлетворительном состоя�
нии под амбулаторное наблюдение врача�не�
вролога, педиатра, офтальмолога.

 Офтальмологическое наблюдение в те�
чение месяца не выявило каких�либо пато�
логических отклонений. Офтальмоскопичес�
кая картина стабильная (рис. 3, цветная
вкладка).

Патологической сосудистой активности не
отмечается. Ход сосудов прямой, соотношение
в центральной зоне артерий к венам 1:2. На пе�
риферии сосуды узкие, ход прямой. Сохраня�

ются единичные шунты на крайней периферии
в наружных отделах глазного дна.

Обсуждение
Выявленная офтальмоскопическая карти�

на по характеру неоваскуляризации похожа на
заднюю агрессивную форму ретинопатии, но
большая протяженность сосудов (вплоть до тре�
тьей зоны глазного дна), отсутствие выражен�
ной экссудации, гестационный возраст и вес
ребенка на момент рождения не укладываются
в общепринятое представление об этой форме
заболевания. Выявление клиники ретинопатии
на третьей неделе жизни у ребенка, родившего�
ся на сроке гестации 34 недели с массой более
1500 грамм, также не характерно для ретинопа�
тии недоношенных.

Ситуация была расценена как аномальная
пролиферативная ангиоретинопатия. Такая
разница в состоянии глаз у детей из двойни, не
типичная клиника заболевания наводят на
мысль о врожденной аномалии развития сосу�
дов сетчатки.

Влияние вспомогательных репродуктив�
ных технологий на состояние здоровья детей,
риск задержки внутриутробного развития и
недоношенности дискутируется. Одни иссле�
дователи считают, что экстракорпоральное оп�
лодотворение сопровождается многоплодием,
преждевременными родами, более высокой пе�
ринатальной заболеваемостью и большей ча�
стотой пороков развития [5]. По мнению дру�
гих, для этой группы детей действительно ха�
рактерны более низкие показатели морфофун�
кциональной зрелости и большая доля детей с
задержкой внутриутробного развития, но ка�
кой�либо специфической патологии не отме�
чается [1], [4]. Различная картина глазного дна
у детей в нашем случае, развитие патологии у
более маловесного и соматически отягощенно�
го ребенка, скорее указывает на значение за�
держки внутриутробного развития и внутри�
утробной инфекции в развитии патологичес�
кой неоваскуляризации сетчатки.

В развитии РН выделяют две фазы. Су�
ществование недоношенного вне матки приво�
дит к гиперксемии, блокирующей нормальный
рост сосудов сетчатки (ишемическая фаза РН),
уменьшая экспрессию сосудистого эндотели�
ального фактора роста (СЭФР) (Vascular
Endothelial Growth Factor (VEGF)) и проли�
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ферацию эндотелиальных клеток. Потеря пла�
центы приводит к снижению уровня инсули�
ноподобного фактора роста 1 (IGF�1). Дисба�
ланс между плохо развитыми кровеносными
сосудами и увеличивающимися метаболичес�
кими требованиями развивающейся сетчатки
и гипоксия сетчатки, приводят к накоплению
и трансактивации индуцированного гипокси�
ей фактора (HIF), который повышает экспрес�
сию генов, кодирующих ангиогенные факто�
ры роста (VEGF, IGF�1) [13], [15], [16]. Астор�
циты и ганглиозные клетки сетчатки, лишен�
ные нормального метаболизма в первой фазе,
начинают производить значительно превыша�
ющий нормальные значения уровень VEGF
[14]. Вторая фаза РН (пролиферативная) на�
чинается в 31–34 недели гестационного возра�
ста и сопровождается патологическим новооб�
разованием сосудов на фоне высокого уровня
ангиогенных факторов роста.

Пренатальное, перинатальное и послеро�
довое системное воспаление тоже является
фактором риска для развития патологическо�
го новообразования сосудов. Увеличение сис�
темного уровня провоспалительных цитоки�
нов в ответ на инфекционные процессы оказы�
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вает прямое влияние на пролиферацию сосу�
дов, а также регулирует уровень VEGF [10].

Внутриутробная инфекция, врожденная
пневмония, состояние дыхательной недоста�
точности на фоне морфологической незрелос�
ти в нашем случае явились пусковым момен�
том каскада патохимических реакций, кото�
рые, по�видимому, и привели к аномальной ва�
зопролиферации.

 Основным методом профилактики (ле�
чения) витреоретинальных осложнений при
вазопролиферации сетчатки является лазер�
ная коагуляция, которая в последнее десяти�
летие стала основой лечения ретинопатии не�
доношенных и диабетической ретинопатии.
Использование ингибиторов СЭФР относят
к стратегии будущего [14]. На сегодняшний
день уже существует опыт успешного приме�
нения ингибиторов эндотелиального факто�
ра роста сосудов у недоношенных детей [3],
[11], [12].

Заключение
Проведенное лечение ингибитором СЭФР

было патогенетически оправдано и привело к стой�
кому положительному клиническому эффекту.

13.10.2014
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