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Резюме. 
Внутрижелудочковое кровоизлияние (ВЖК) относится к ча-
стым поражениям головного мозга у недоношенных ново-
рожденных, приводящим к нарушению неврологического 
развитии и увеличению смертности [1–3][English1]. ВЖК — 
мультифакторное заболевание, одним из факторов которого 
является нестабильный кровоток в головном мозге недоно-
шенного ребенка [4]. Несмотря на улучшение условий и тех-
нологий выхаживания недоношенных детей, повышение 

выживаемости детей с очень низкой массой тела (ОНМТ) 
и экстремально низкой массой тела (ЭНМТ) при рождении, 
частота ВЖК не меняется [4]. У детей с ОНМТ ВЖК развива-
ется в 20–25 % случаев, тогда как для детей с ЭНМТ при ро-
ждении такой процент возрастает до 45 [5]. В литературном 
обзоре обсуждаются алгоритмы и пути профилактики дан-
ного осложнения.
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Abstract. Neonatal intraventricular hemorrhage (IVH) is 
a frequent condition in premature newborns associated with 
brain damage, leading to impaired neurological development 
of the child [1–3]. IVH is a multifactorial condition, with one 
of the factors being unstable blood flow in the brain of a prema-
ture infant [4]. Despite the emergence of improved technologies 
in neonatal care and an increase in the survival rate of infants 

with very low body weight (VLBW) and extremely low body 
weight (ELBW) at birth, the incidence of IVH remains virtual-
ly at the same level [4]. In children with VLBW, IVH develops 
in 20–25 % of cases, whereas in children with ELBW at birth, 
this share increases to 45 % [5]. The presented literature re-
view discusses algorithms and approaches to preventing this 
complication.
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Введение
Современные технологии лечения и выхаживания 
глубоконедоношенных новорожденных привели 
к снижению смертности в неонатальном и младенче-
ском возрасте, при этом остаются высокие показате-
ли последующей инвалидности.

Анатомические, сосудистые, гемодинамические 
и внесосудистые факторы, реализация инфекции, 
искусственная механическая вентиляция легких, 
недостаток факторов свертывания, повышенная 
фибринолитическая активность зародышевого ма-
трикса — основные факторы, влияющие на патоге-
нез развития внутрижелудочкового кровоизлияния 
(ВЖК) у недоношенных новорожденных. Нарушение 
функции системы ауторегуляции мозгового крово-
тока в связи с ее незрелостью и повреждение по типу 
«гипоперфузия-реперфузия» мозгового кровотока 
являются важной причиной развития ВЖК у недо-
ношенных новорожденных [6, 7]. Известно, что ко-
лебания (флюктуация) кровотока головного мозга 

у недоношенного может приводить к развитию ВЖК 
[8, 9]. Степень тяжести ВЖК обусловлена отклонением 
в системном и мозговом кровотоке. При гипотензии 
и гипоперфузии активируется система ауторегуляции 
для поддержания достаточного церебрального кро-
вотока. Однако у некоторых детей, особенно у край-
не незрелых или тяжело больных новорожденных, 
данная система может иметь отклонения. Церебро-
васкулярная ауторегуляция — это способность под-
держивать стабильный кровоток в мозге в диапазоне 
давления для эффективной перфузии головного мозга. 
Когда давление перфузии мозга выходит за пределы 
эффективной ауторегуляции, мозг подвергается ги-
поперфузии или гиперперфузии, что может привести 
к повреждению сосудов, развитию кровоизлияния 
и/или гипоксического поражения белого вещества. 
У глубоконедоношенного ребенка могут возникать со-
стояния, когда снижение системного кровотока ведет 
к тяжелым нарушениям в том числе и церебрального 
кровотока [10, 11].
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В исследовании Panerai et al. использовалась не-
прерывная допплерография для определения у не-
доношенных детей изменений скорости мозгового 
кровотока на изменения среднего артериального 
давления (срАД) [12]. Наблюдалось нарушение ауто-
регуляции мозгового кровотока в первые несколько 
дней после рождения [13, 14]. Soul. et al. сообщили 
о распространенности пассивности церебрального 
кровотока у 96,7 % детей с очень низкой массой тела 
(ОНМТ) при рождении (87 из 90 детей), частота была 
выше при артериальной гипотензии [15]. У недоно-
шенных детей при диагностированной артериальной 
гипотензии наблюдались значительно более длитель-
ные периоды церебральной гипоксии и нарушения 
ауторегуляции мозгового кровотока, которые были 
связаны с ранним ВЖК или смертью. У таких детей, 
находящихся в критическом состоянии с компроме-
тированной ауторегуляцией церебрального кровотока, 
частота возникновения ВЖК выше, чем у новорожден-
ных с эффективной ауторегуляцией [16].

Основными физическими маркерами перифери-
ческого и системного кровотока новорожденных 
являются артериальное давление, индекс тканевой 
перфузии, показатели микроциркуляции (время на-
полнения капилляров или симптом бледного пятна 
(СБП), уровень лактата в крови), темп диуреза.

У глубоконедоношенных детей остаются дискута-
бельными вопросы нормального уровня АД и ниж-
ний его уровень, при котором следует предпри-
нимать действия для поддержания церебрального 
кровотока и снижения частоты ВЖК, а также до ка-
кого уровня АД можно использовать выжидательную 
тактику [16, 17–23].

Экстремальные значения диапазона артериально-
го давления: среднее АД < 23 и > 46 мм рт. ст. более 
вредны для уязвимых недоношенных гестационного 
возраста (ГВ) менее 30 недель и способствовали раз-
витию тяжелых форм ВЖК [24].

Вариабельность артериального давления или сте-
пень колебаний АД с течением времени лучше отра-
жает показатели гемодинамики, чем только отдельные 
показатели АД. Вариабельность АД тесно связана с по-
вреждением головного мозга у взрослых, вызванным 
колебаниями мозгового кровотока [25, 26]. В иссле-
довании Jiang et al. у 92 недоношенных с ГВ менее 30 
недель и весом при рождении ОНМТ и ЭНМТ опре-
деляли показатели вариабельности АД как разницу 
между максимальным и минимальным значением 
АД, стандартное отклонение, коэффициент вариации 
и последовательная вариации и их взаимосвязь с ин-
дексом резистентности в передней мозговой артерии 
(ИР ПМА). Была обнаружена прямая положительная 
корреляция между вариабельностью АД (наиболее 
значимым параметром оказалось стандартное откло-
нение среднее АД) и ИР ПМА при развитии ВЖК, 
отражающие гемодинамические нарушения и ано-
мальный кровоток в головном мозге. У детей с ВЖК 

отмечался достоверно более низкий уровень диастоли-
ческого АД, чем у детей без ВЖК [27]. Таким образом, 
риск развития ВЖК у недоношенного ребенка обу-
словлен отклонением от стандартов систолического 
и диастолического АД: чем больше разница между 
этими показателями, тем большая нестабильность 
цифр АД отмечается.

Для оценки периферической перфузии применяют 
несколько стандартных маркеров: цвет кожи, разница 
в центральной и периферической температуре, уро-
вень лактата в крови и время наполнения капилляров. 
Однако большинство этих параметров признано недо-
статочно надежными для клинических исследований.

Stark et al. сообщили, что разница между лактатом 
артериальной крови на 1‑е сутки жизни и лактатом 
из артерии пуповины была повышена у новорожден-
ных при внутриутробной инфекции, у которых пост-
натально диагностировано ВЖК [28[.

К маркерам, рутинно применяемым в отделениях 
интенсивной терапии, относят перфузионный индекс. 
Индекс представляет собой соотношение пульсиру-
ющего (артериального отдела) и не пульсирующего 
компонента света (другие ткани: венозная кровь, 
кость, соединительная ткань), достигающего детек-
тора в мониторе. Низкий индекс указывает на низкую 
периферическую перфузию и ассоциирован с низким 
кровотоком в верхней полой вене (ВПВ), который яв-
ляется достоверным предиктором ВЖК у недоношен-
ных детей [29]. Снижение вариабельности и низкие 
значения перфузионного индекса на 1‑е сутки жизни 
были связаны с неблагоприятными исходами в тече-
ние 72 часов после рождения, тяжелыми инвалидизи-
рующими ВЖК и перивентрикулярной лейкомаляци-
ей на 28‑е сутки жизни или раньше [30].

Некоторые биомаркеры увеличиваются при цере-
бральной гипоксии/ишемии и коррелируют с ВЖК [31]. 
Gazzolo et al. сообщили о повышенном уровне белка 
S100β в крови, который высвобождается из астроци-
тов под действием ишемии [32]. Концентрация бел-
ка S100β уже повышена в первой порции мочи после 
рождения, и степень повышения S100β коррелировала 
со степенью ВЖК [33]. У недоношенных детей с ВЖК 
наблюдалась повышенная концентрация активина 
А в крови, взятой в первый час жизни [34]. В пуповин-
ной крови у детей ГВ 35–37 недель выявлен повышен-
ный уровень эритропоэтина, хемокинового лиганда 18, 
креатинфосфокиназы мозгового типа (КФК-ВВ). Эти 
маркеры могут указывать на повреждение головного 
мозга, вызванного гипоперфузией и последующей це-
ребральной реперфузией (механизм «гипоперфузия-
реперфузия») при развитии гемодинамической неста-
бильности [35–37].

Существует несколько ультразвуковых маркеров, 
ассоциированных с развитием ВЖК у недоношенных 
новорожденных. Индекс резистентности в передней 
мозговой артерии определяется с помощью транскра-
ниального допплера.
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У недоношенных новорожденных ВЖК развивается 
вследствие цереброваскулярных гемодинамических 
изменений и колебаний в мозговом кровотоке. Пер-
воначально церебральный кровоток снижается из-за 
вазоконстрикции и повышения ИР ПМА, что при-
водит к инфаркту сосудов герминативного матрик-
са. Далее происходит вазодилатация и снижение ИР 
ПМА, сопровождающиеся кровотечением из сосудов 
герминативного матрикса [38, 39]. Baik-Schneditz et 
al. установили, что его высокие значения были свя-
заны с низкой оксигенацией тканей головного мозга 
и ишемией [40]. Найдена взаимосвязь между высоким 
ИР ПМА на 1‑е сутки жизни недоношенного ребен-
ка и развитием ВЖК. Значение ИР ПМА более 0,75 
имеет чувствительность 59,2 % при прогнозировании 
ВЖК. Пациенты с тяжелыми ВЖК имели более высо-
кий его уровень — выше 0,81 [9, 27]. Вероятнее всего, 
у недоношенных детей, не развивших в последующем 
ВЖК, система ауторегуляции сосудов головного мозга 
не была затронута, поддерживался стабильный цере-
бральный кровоток, несмотря на колебания АД. Таким 
образом, повышение индекса резистентности в перед-
ней мозговой артерии может быть ранним признаком 
нарушения системы ауторегуляции сосудов головного 
мозга, что может косвенно отражать колебания цере-
брального кровотока [41].

Ультразвуковое исследование с применением доп-
плера при рождении у недоношенных с ЭНМТ по-
казало, что выраженные колебания волны допплера 
коррелируют с последующим развитием ВЖК [42].

В эру гемодинамического мониторинга и доступно-
сти фокусной эхокардиографии можно не только сде-
лать вывод о причинах нестабильности гемодинамики 
у новорожденных детей, но и провести дифференци-
рованную терапию с целью снижения летальности 
и уменьшения количества нежелательных исходов 
и побочных эффектов.

Системный кровоток невозможно измерить до-
стоверно у новорожденных детей при помощи опре-
деления сердечного выброса из левого или правого 
желудочков при функционирующих фетальных ком-
муникациях: открытый артериальный проток и от-
крытое овальное окно. Предложен маркер систем-
ного кровотока — кровоток в верхней полой вене, 
на который они не влияют [43]. Кровоток в верхней 
полой вене менее 41 мл/кг/мин является независи-
мым предиктором развития ВЖК у недоношенно-
го ребенка. Следовательно, лечение, направленное 
на поддержание стабильного нормального кровото-
ка в ВПВ, является перспективным направлением 
в снижении частоты ВЖК. Osborn et al. сравнивали 
эффективность добутамина с допамином в повыше-
нии кровотока в верхней полой вене и обнаружили, 
что добутамин снижал количество тяжелых ВЖК у не-
доношенных детей. Отсроченное пережатие пуповины 
снижало частоту ВЖК за счет повышения кровотока 
в ВПВ [44–48].

Поиск нового УЗ-маркера состояния церебраль-
ного кровотока у недоношенного ребенка показан 
в исследовании Schena et al. Артериальный кровоток 
в верхней половине тела (разница между кровотоком 
в восходящей аорте и кровотоком в предуктальной 
части нисходящей аорты) достоверно коррелировал 
c показателем кровотока в верхней полой вене [49].

В последние годы спектроскопия ближнего ин-
фракрасного диапазона (БИК-спектроскопия) часто 
используется для исследования перфузии головного 
мозга у постели больного в режиме реального време-
ни, поскольку можно измерить параметры, связан-
ные с неонатальной церебральной гемодинамикой. 
БИК-спектроскопия способна измерить оксигениро-
ванный гемоглобин, дезоксигенированный гемогло-
бин и индекс оксигенации тканей. Изменения общего 
гемоглобина (оксигенированный гемоглобин в сово-
купности с дезоксигенированным гемоглобином) от-
ражают объем тканевой крови. Утилизация кислорода 
тканями рассчитывается на основе индекса оксиге-
нации тканей и сатурации, полученной с помощью 
пульсоксиметрии.

При использовании этого метода у недоношенных 
и пациентов в критическом состоянии было выяв-
лено нарушение церебральной ауторегуляции [50]. 
Церебральная перфузия, связанная с артериальной 
гипотензией, находится в корреляционной связи с раз-
витием ВЖК [51, 52].

У недоношенных детей с ГВ менее 28 недель в тече-
ние первых 3 суток жизни измеряли церебральную ре-
гиональную сатурацию (rSO2) и расчетную церебраль-
ную утилизацию кислорода (cFOE). Дети с ВЖК имели 
более низкий уровень rSO2 и более высокий сFOE 
в течение 12 часов перед развитием ВЖК, в то время 
как у детей, не имеющих ВЖК, были стабильные по-
казатели церебральной гемодинамики на протяжении 
всего исследования. Несмотря на то, что эти параме-
тры не отражают непосредственно объем мозгового 
кровотока, изменения указывают на существование 
церебральной гипоперфузии перед возникновением 
ВЖК [53, 54].

В первые 72 часа жизни у новорожденных с ВЖК 
изменение насыщения мозга кислородом отличалось 
от таковой у здоровых детей [55].

Исследование с использованием непрерывного мони-
торинга БИК-спектроскопии в течение 4 недель жизни 
у недоношенных детей с ВЖК любой степени показало 
более низкое насыщение мозга кислородом, чем у детей 
без ВЖК. Разница между двумя группами исчезала 
к 36‑й неделе постконцептуального возраста [56].

Совокупность всех методик и маркеров может по-
мочь врачам — анестезиологам-реаниматологам вы-
явить группу риска детей по развитию ВЖК. Важно 
не только предсказать ВЖК у недоношенного ребенка, 
но и предупредить его развитие. Определение неста-
бильности гемодинамики, фокусной Эхо-КГ и наруше-
ние ауторегуляции в раннем постанатальном периоде 
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имеют важное значение, поскольку более чем в 90 % 
случаев ВЖК у недоношенных детей развивается 
в первые 72 часа жизни [57].

Нестабильность гемодинамики и сердечно-
сосудистой системы, особенно в транзиторный период 
перехода от внутриутробного к внеутробному кро-
вообращению, является одной из основных причин 
развития ВЖК [58, 59].

Известно, что после рождения у всех детей возрас-
тает постнагрузка (сила, которую необходимо приме-
нить миокарду левого желудочка для изгнания крови 
во время систолы), которая во внутриутробном пе-
риоде была низкой благодаря плацентарному крово-
обращению. У некоторых недоношенных детей ввиду 
незрелости волокон миокарда наблюдается срыв адап-
тации к возросшей постнагрузке. В условиях ее повы-
шения незрелый миокард левого желудочка трудно 
прокачивает кровь, может наблюдаться транзиторное 
снижение сократимости его миокарда, определяемое 
с помощью фокусной Эхо-КГ (ФВ и ФУ по Тейхольц, 
по Симпсону, скорость циркуляторного сокращения 
волокон миокарда). Снижение сократимости ЛЖ ве-
дет к снижению сердечного выброса и, как следствие, 
к снижению системного и церебрального кровотока 
и развитию гипотензии, вызывая флюктуации кро-
вотока и ВЖК [60]. Инотропный и вазодилатирую-
щий эффект достигают путем назначение низких доз 
добутамина (2–4 мкг/кг/мин) и эпинефрина (0,01–0,05 
мкг/кг/мин) [61].

При врожденной инфекционной патологии также 
наблюдается гипоперфузия, низкие дозы норэпинеф-
рина (0,05–0,1 мкг/кг/мин) поддерживают системный 
и церебральный кровоток на должном уровне и сни-
жают колебания в нем [62].

Респираторная терапия у недоношенного ребенка 
влияет на гемодинамическое состояние. Повышен-
ное внутригрудное давление, вызванное избыточным 
средним давлением в дыхательных путях при ИВЛ, 
может нарушать венозный возврат и вызывать за-
стой в левом желудочке и снижение преднагрузки, 
снижение выброса из него и развитие гипоперфузии. 
Для достижения оптимального среднего давления 
в дыхательных путях, поддержания нормального 
уровня оксигенации (91–95 %) рекомендуется соблю-
дать стратегию «открытых легких» под контролем УЗИ 
легких и фокусной ЭхоКГ, стремиться к снижению 
потребности в дополнительном кислороде (менее 40 %), 
поддерживать оптимальный газовый состав крови, 
избегать колебания в парциальном напряжении угле-
кислого газа в крови, которые также могут вести к раз-
витию ВЖК [63, 64].

Заключение
Дифференцированный подход к управлению гемо-
динамикой у глубоконедоношенных новорожден-
ных, находящихся в критическом состоянии, ос-
нован на знаниях ее физиологических функций, 
фармакокинетики и фармакодинамики сердечно-
сосудистых препаратов. Анамнез и физикальное 
обследование показывают патогенетические осо-
бенности нарушения кровообращения и помогают 
выбрать тактику лечения. Фокусную ЭхоКГ можно 
использовать для подтверждения или опроверже-
ния предполагаемой причины нестабильности гемо-
динамики, выбора лекарственной поддержки и мо-
ниторинга ответа на терапию в режиме реального 
времени. Данная тактика направлена на снижение 
частоты и тяжести ВЖК.
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