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Abstract
誗AIM: To analyze the association of intrauterine growth
retardation ( IUGR ) and retinopathy of prematurity
(ROP) .
誗 METHODS: A retrospective analysis of a case series
included in ROP screening from January 2011to December
2015 was performed in Suzhou Municipal Hospital. Totally
2527 children ( 5054 eyes ) underwent screening.
According to the gestational age, the data was divided
into 4 groups (臆32wk, >32 and 臆34wk,>34 and 臆37wk,
>37wk) . Every group was divided into two groups ( IUGR
group and no IUGR group) respectively. We compared
the incidence of ROP in IUGR and non IUGR group.
誗RESULTS: Of all the 2527 children, IUGR group were
702 including 78 ROP children, and non IUGR group were
1825 including 329 ROP children. There were 991 children
were divided into 臆 32wk group, including 63 IUGR in
which 27 children were screened out ROP(42. 9%) and 928
non IUGR in which 274 children were screened out ROP
(29郾 5%), the difference on the incidence of ROP was
statistically significant (字2 = 4. 958, P = 0. 026) . There were
1025 children were divided into > 32 and 臆34wk group,
including 232 IUGR in which 33 children were screened out
ROP(14. 2%) and 793 non IUGR in which 51 children were
screened out ROP ( 6. 4%) and the difference was
statistically significant (字2 = 14. 488, P<0. 001) . There were
464 children were divided into > 34 and 臆 37wk group,
including 374 IUGR in which 18 children were screened out
ROP(4. 8%) and 90 non IUGR in which 4 children were
screened out ROP ( 4. 4%) and the difference was not

statistically significant ( Fischer exact test, P = 1) . There
were 47 children were divided into >37wk group, including
33 IUGR and 14 non IUGR, none were screened out in the
two groups.
誗 CONCLUSION: Intrauterine growth retardation was
closely related to the incidence of ROP. In the preterm
infants with gestational age less than 34wk, the incidence
of ROP in children with intrauterine growth retardation is
significantly higher than that in children without
intrauterine growth retardation.
誗 KEYWORDS: retinopathy of prematurity; intrauterine
growth retardation; birth weight; gestational age
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摘要
目的: 探 讨 宫 内 生 长 发 育 迟 缓 ( intrauterine growth
retardation,IUGR) 和早产儿视网膜病变 ( retinopathy of
prematurity,ROP)发病率的关系。
方法:对 2011-01 / 2015-12 在苏州市立医院新生儿病房
及门诊接收的符合 ROP 筛查标准的儿童 2527 例 5054
眼,按照胎龄分为 4 组(臆32 周,> 32 周且臆34 周,>34 周
且臆37 周,>37 周),每组再根据出生体质量分为 IUGR 组
和非 IUGR 组,分别比较每个孕周组中 IUGR 组和非 IUGR
组 ROP 发病率的差异。
结果:所有受检 2527 例患儿中, IUGR 共 702 例,其中
ROP 患儿 78 例,非 IUGR 共 1825 例,其中 ROP 329 例。
臆32 周胎龄组 991 例中,IUGR 组共 63 例,其中 ROP 27 例
(42郾 9% ), 非 IUGR 组 共 928 例, 其 中 ROP 274 例
(29郾 5% ),IUGR 的 ROP 发病率高于非 IUGR 组,差异有
统计学意义( 字2 = 4郾 958,P = 0郾 026)。 >32 周且臆34 周胎
龄组 1025 例 中, IUGR 共 232 例, 其 中 ROP 33 例
(14郾 2% );非 IUGR 共 793 例,其中 ROP 51 例(6郾 4% ),
IUGR 的 ROP 发病率高于非 IUGR 组,差异有统计学意义
(字2 =14郾 488, P<0郾 001)。 >34 周且臆37 周胎龄组 464 例
中, IUGR 共 374 例,其中 ROP 18 例(4郾 8% );非 IUGR 共
90 例,其中 ROP 4 例(4郾 4% ),IUGR 的 ROP 发病率略高
于非 IUGR 组,但差异无统计学意义(P = 1)。 >37 周胎龄
组 47 例中, IUGR 共 33 例,非 IUGR 共 14 例,均无 ROP 发
病患儿。
结论:IUGR 和 ROP 的发病密切相关,胎龄臆34 周的早产
儿中,IUGR 的患儿 ROP 的发病率明显高于非 IUGR 的
患儿。
关键词:早产儿视网膜病变;宫内生长发育迟缓;出生体质
量;胎龄
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0 引言
早产儿视网膜病变( retinopathy of prematurity,ROP)

是一类多发于早产、低体质量儿的视网膜血管发育异常和
纤维增生导致的可致盲疾病[1],目前公认该病与低出生胎
龄和 低 出 生 体 质 量 密 切 相 关[2]。 宫 内 发 育 迟 缓
(intrauterine growth retardation,IUGR) [3] 为出生体质量低
于同胎龄儿第 10 百分位,或胎龄已达 37 周出生体质量低
于 2500g 的患儿。 宫内发育迟缓的患儿和同龄儿相比体
质量更低,器官发育更不成熟,伴随更严重的全身疾病。
宫内发育迟缓的早产儿是否更易发生 ROP? 现对 2011-
01 / 2015-12 在我院 NICU 收治及门诊接收的患儿资料做
一阶段性总结。
1 对象和方法
1郾 1 对象摇 收集 2011-01 / 2015-12 在苏州市立医院新生
儿病房及门诊接收的符合 ROP 筛查标准的患儿资料进行
回顾性分析。 共有早产、低体质量、有吸氧史的患儿 2527
例 5054 眼纳入筛查,其中男 1407 例,女 1120 例;出生胎
龄 24郾 5 ~ 41郾 1(平均 32郾 40依2郾 22)周;出生体质量 640 ~
4200(平均 1694郾 99依370郾 88) g。 采用 RetCamII 辅以双目
间接眼底镜进行筛查,首次检查在出生后 4 ~ 6 周开始。
接受检查的患儿于检查前 2h 禁食,复方托吡卡胺眼液散
瞳 3 次,按压泪囊区 5min,盐酸丙美卡因滴眼液表面麻
醉,以氧氟沙星凝胶作为耦合剂。 检查、记录及随访均由
我科专门培训的医师实施,诊断、治疗时机及随访标准参
照《中国早产儿视网膜病变筛查指南(2014 年)》 [4]。 参
照“Fenton 生长曲线 2003—胎儿、婴儿生长曲线(供早产
儿参考)(WHO 生长标准版)冶,出生体质量低于同胎龄儿
第 10 百分位,或胎龄>37 周出生体质量低于 2500g 的患
儿记为 IUGR,反之称为非 IUGR[3]。
1郾 2 方法摇 按照胎龄分为 4 组(臆32 周,>32 周且臆34
周,>34周且臆37 周,>37 周),每组再根据出生体质量分
为 IUGR 组和非 IUGR 组,分别比较每个孕周组中 IUGR
组和非 IUGR 组 ROP 发病率的差异。

统计学分析:采用 SPSS22郾 0 统计软件进行统计学分

析,计量资料以 軃x依s 表示,计数资料行 字2或 Fisher 精确检
验,P<0郾 05 为差异有统计学意义。
2 结果

所有受检 2527 例患儿中,IUGR 共 702 例,其中 ROP
患儿 78 例,非 IUGR 共 1825 例,其中 ROP 329 例。 臆32
周胎龄组 991 例中, IUGR 组共 63 例,其中 ROP 27 例
(42郾 9% ); 非 IUGR 组 共 928 例, 其 中 ROP 274 例
(29郾 5% ),IUGR 的 ROP 发病率高于非 IUGR 组,差异有
统计学意义( 字2 = 4郾 958,P = 0郾 026)。 >32 周且臆34 周胎
龄组 1025 例 中, IUGR 共 232 例, 其 中 ROP 33 例
(14郾 2% );非 IUGR 共 793 例,其中 ROP 51 例(6郾 4% ),
IUGR 的 ROP 发病率高于非 IUGR 组,差异有统计学意义
(字2 = 14郾 488, P<0郾 001)。 >34 周且臆37 周胎龄组 464
例中, IUGR 共 374 例, 其 中 ROP 18 例 ( 4郾 8% ); 非
IUGR 共 90 例,其中 ROP 4 例(4郾 4% ),IUGR 的 ROP 发
病率略高于非 IUGR 组,但差异无统计学意义(P = 1)。
>37 周胎龄组 47 例中, IUGR 共 33 例,非 IUGR 共 14
例,均无 ROP 发病患儿,见表 1。

3 讨论
随着围产医学的进步,我国早产儿的存活率提高,有

数据表明近年来我国新生儿早产的发病率为 8郾 1% ,其中
低体质量儿为 0郾 2% ,极低体质量儿为 0郾 7% [5]。 妊娠合
并慢性高血压、妊高症、贫血等均可致胎儿慢性缺氧,使胎
儿宫内生长发育受限[6],并可导致出生后生长发育迟
缓[7]。 IUGR 的患儿表现为体质量低于同孕周胎儿,且伴
随着神经系统、呼吸系统等全身器官发育极度不成熟。

早产儿视网膜病变和低体质量密切相关[8],宫内发育
迟缓的患儿较同龄儿体质量更低,血清中和生长发育相关
的因子含量更低,器官发育更不成熟,且导致出生后生长
发育缓慢[9],这些均为 ROP 发病的高危因素[2,8,10]。 本研
究结果显示,在胎龄臆34 周的早产儿中, IUGR 的患儿
ROP 的发病率高于同孕周的婴儿,而>34 周的宫内发育迟
缓患儿 ROP 的发病率和同龄儿相比无明显增加,说明相
较于大胎龄儿,小胎龄儿的宫内发育迟缓对 ROP 的发病
率影响较大。

胎儿宫内发育迟缓和血清 IGF-1 水平[11]、Wnt 信号
通路基因多样性等与生长发育的因素均有密切关系[12],
IGF-1 是体内一个重要的生长因子,参与调控 VEGF 对血
管内皮细胞增殖及应激的激活,早产儿体内来源于母体的
IGF-1 在出生时骤降、并在出生后维持低速增长甚至进一
步降低这种变化可能是 ROP 发病及最终转归的一个重要
因素。 IGF-1 对视网膜血管生长的调控分为出生前及出
生后两个阶段,越早出生的患儿体内 IGF-1 越匮乏,可导
致出生后 IGF-1 处于长期的缓慢增长状态,且宫内发育
迟缓的患儿出生后多合并严重疾病,常规喂养不能耐受,
营养摄取不足,导致出生后生长发育迟缓[13]。 而宫内发
育迟缓导致的出生后的生长发育迟缓又是 ROP 发生发展
的另一个影响因素。 我们也曾对 2011 年的小样本数据进
行宫外生长发育迟缓与 ROP 发病率关系进行过研究验
证[14],瑞典研发的基于出生后体质量增长及 IGF-1 水平
的 WINROP 预测方法,已在多国家进行多中心临床试验
验证[10]。 本研究中低胎龄儿的宫内发育迟缓导致了更高
的 ROP 发病率可能和上述原因相关。

Hellstrom 等[11]研究中发现,在未发生 ROP 的对照组
中,在胎龄 30 ~ 33 周时早产儿体内的 IGF-1 水平迅速增
加并达到接近宫内的峰值,而发生 ROP 的病例组 IGF 水
平则未升高。 因为 30 ~ 33 周是眼、脑、血管等器官成熟的
关键时期[15],IGF-1 的增加可能是 ROP 的一个保护因素,
而 IGF-1 缺乏则导致视网膜血管分支点减少,影响视网
膜正常血管化,则促进 ROP 的发生发展[16]。 故本研究中
胎龄臆34 周的 IUGR 和非 IUGR 组 ROP 发病率对比差异
有统计学意义,而胎龄>34 周以后,两组对比差异无统计
学意义,可能和上述原因有关,也可能和我们样本量不够
大有关,需要我们今后进一步验证。 本数据中重症 ROP
例数较少,容易引起偏倚,故本文中未予分析讨论,待积累
一定数据量后可进一步分析 IUGR 和 ROP 发病程度的关
系。 本文只分析了宫内的生长发育迟缓与 ROP 的发病率
的关系,未对出生后的发育情况以及是否对疾病的转归
有所影响等方面进一步统计分析,这也是我们以后深入
研究的方向。 本文主要是对筛查数据的回顾性分析,因
当时科研条件限制未同时检测患儿的 IGF-1 水平以进
一步验证,IUGR、IGF-1 及 ROP 的相互作用尚待进一步
研究。
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表 1摇 不同胎龄组中 IUGR和非 IUGR患儿的 ROP发病情况比较 例

分组 IUGR 组(ROP /非 ROP) 非 IUGR 组(ROP /非 ROP) 总计

臆32 周 63(27 / 36) 928(274 / 654) 991
>32 周且臆34 周 232(33 / 199) 793(51 / 742) 1025
>34 周且臆37 周 374(18 / 356) 90(4 / 86) 464
>37 周 33(0 / 33) 14(0 / 14) 47
总计 702 1825 2527

摇 摇 总之,宫内发育迟缓和 ROP 的发病密切相关,宫内发
育迟缓儿较同胎龄儿发育更不成熟,除了与 IGF-1、Wnt 信
号通路基因多样性等因素相关外,仍有许多未知的因素需
要我们进一步研究。 加强围产保健,做好高危孕产妇的管
理,及时纠正宫内发育迟缓,尤其是胎龄<34 周的早期的
宫内发育迟缓,或许也是减少 ROP 发病的一种有效途径。
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