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摘  要 

目的：通过单中心回顾性研究不同胎龄早产儿视网膜病变(retinopathy of prematurity, ROP)的发生率，

探讨母乳喂养对其影响，为ROP的防治提供临床指导。方法：选取2017年1月至2021年1月山东省临沂

市人民医院新生儿重症监护室(neonatal intensive care unit, NICU)接受住院监护及眼底筛查的早产儿

共计240例作为研究对象，收集患儿的性别、胎龄、出生体重、新生儿疾病、住院及治疗情况、1 min Apgar
评分情况、分娩方式、孕母妊娠期合并症、母乳喂养等，根据筛查结果通过ROP发生率，录入SPSS25.0
统计学软件，进行质量控制，采用单因素及Logistic多因素回归分析，分析ROP发生的影响因素。结果：

240例早产儿中共筛查出胎龄 < 28周、28~32周、>32周三组ROP发生率分别为37.78%、22.22%、

9.52%；出生体重(OR = 5.241)、新生儿呼吸窘迫综合征(OR = 1.952)、孕母妊娠期贫血(OR = 5.224)
是不同胎龄ROP发生的高危因素(P < 0.05)，母乳喂养(OR = 0.632)是不同胎龄ROP发生的保护性因素(P 
< 0.05)。结论：1) 胎龄越小，ROP发生率越高。2) 影响ROP发生的高危因素较多，包括出生体重、新

生儿呼吸窘迫综合征、孕母妊娠期贫血。3) 母乳喂养是ROP发生的保护性因素。 
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Abstract 
Objective: Through a single center retrospective study on the incidence of Retinopathy of prematur-
ity (ROP) in different gestational ages, to explore the impact of breast feeding on it, and to provide 
clinical guidance for the prevention and treatment of ROP. Methods: From January 2017 to January 
2021, a total of 240 preterm infants in the neonatal intensive care unit (NICU) of Linyi People’s Hos-
pital in Shandong Province who received in-patient care and fundus screening were selected as the 
study subjects, and their gender, gestational age, birth weight, neonatal diseases, hospitalization and 
treatment, 1-minute Apgar score, delivery mode, maternal complications, breastfeeding, etc. were 
collected. Based on the screening results, the incidence of ROP was recorded into SPSS 25.0 statistic-
al software for quality control. Single factor and logistic multiple factor regression analysis were 
used to analyze the influencing factors of ROP occurrence. Result: A total of 1.240 premature infants 
were screened with ROP incidence rates of 37.78%, 22.22%, and 9.52% in the gestational age < 28 
weeks, 28~32 weeks, and >32 weeks groups, respectively; Birth weight (OR = 5.241), Infant respira-
tory distress syndrome (OR = 1.952), maternal anemia during pregnancy (OR = 5.224), were high 
risk factors for ROP at different gestational ages (P < 0.05). Breastfeeding (OR = 0.632) was a protec-
tive factor for ROP at different gestational ages (P < 0.05). Conclusion: 1) The younger the gestational 
age, the higher the incidence of ROP. 2) There are many high risk factors affecting the occurrence of 
ROP, including birth weight, Infant respiratory distress syndrome, and oxygen therapy mode. 3) 
Breastfeeding is a protective factor for the occurrence of ROP. 
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1. 引言 

早产儿视网膜病变(retinopathy of prematurity, ROP)是一种发育性血管增生性疾病，早产儿及低出生体

重儿是 ROP 的好发人群，视网膜缺血导致视网膜发育不良、形成新生血管，进而发生增殖性病变为主要

特点，患病后会引起早产儿视力不同程度的受损，严重者可能导致失明，而该病的发生率会随着胎龄及

出生体重的增加而降低[1]。近年来，发展中国家围产医学及新生儿重症医学水平不断提高，早产儿及低

出生体重儿存活率亦不断提高，随之 ROP 发病风险越来越大，该种现象被称为“第三次大流行”[2]。 
本研究分析了在临沂市人民医院新生儿重症监护室(neonatal intensive care unit, NICU)接受住院监护

及眼底筛查的不同胎龄 ROP 发生率，明确了不同胎龄 ROP 的影响因素，并将这些影响因素与先前研究

中的个体化因素进行比较，以期为临床早期预防及干预提供建议，降低甚至避免 ROP 的发生。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

选取 2017 年 1 月至 2021 年 1 月临沂市人民医院 NICU 接受住院监护及眼底筛查的早产儿共计 240
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例作为研究对象。纳入标准：①胎龄 < 37 周的早产儿；② 临床资料完整；③ 在眼科接受眼底检查直至

病变消失。排除标准：① 先天性白内障患儿；② 眼内出血或其他原因引起屈光介质浑浊影响眼底检查

的患儿；③ 合并其他眼底疾病者。 

2.2. 方法 

ROP 初次筛查矫正胎龄 31~32 周(出生胎龄在 28 周以上)或新生儿出生后 4~6 周(出生胎龄在 28 周及

以内)，检查前 2 h 禁食，从事眼底专业的眼科医生检查前 1 h 采用复方托吡卡胺滴眼液(商品名：卓比安，

生产厂家：沈阳兴齐眼药股份有限公司，国药准字 H20123453，规格：1 ml)，每 10 min 用一次，共用 4
次，以使双眼散瞳，在瞳孔散大至一定程度，将受检新生儿置于检查床上，取仰卧位，将其头部固定，

用盐酸丙美卡因滴眼液(商品名：爱尔凯因，生产厂家：s.aALCON-COUVREUR n.v，国药准字 HJ20160133，
规格：15 ml:75 mg)对眼部进行表面麻醉，用小儿专用开睑器将眼睑拉开，通过屈光度 20D 的透镜、间接

检眼镜对新生儿进行眼底检查，若检查不顺利可借助巩膜压迫器，观察眼底各部位情况，通过 B 超对视

网膜、玻璃体及眼轴长度进行检查，密切观察新生儿生命体征，若出现异常立即停止检查。 
后期筛查间隔时间根据初次筛查结果进行确定：① 若双眼无明显病变，可每 2 周复查 1 次，直至矫

正胎龄 44 周、视网膜血管达到锯齿缘；② 若发生 1 期、2 期病变，每周复查 1 次，随访过程中经过干

预出现好转后可每 2 周复查 1 次，直至病变完全消失；③ 若发生 3 期病变，每周复查 1~2 次；④ 病变

为阈值病变或急性后极部 ROP 则进行手术或相应处理。 

2.3. 统计学方法 

采用 SPSS25.0 统计学软件，计数资料以[n(%)]描述，组间比较采用 χ2检验；计量资料服从正态分布

的以( x s± )描述，组间比较采用 t 检验或校正的 t 检验，不服从正态分布的以(M ± QR)描述，采用秩和检

验；采用单因素与 Logistic 多因素回归分析每个危险因素与 ROP 的相关性，以 OR 和 95%CI 表示，P < 0.05
说明差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 不同胎龄 ROP 发生率 

按照胎龄分为<28 周、28~32 周、>32 周三组，ROP 发生率分别为 37.78%、22.22%、9.52%，不同胎

龄间比较差异有统计学意义(P < 0.05)，提示随着胎龄的增加，ROP 的发生率降低。见表 1。 
 

Table 1. Comparison of the incidence of ROP at different gestational ages [n(%)] 
表 1. 不同胎龄 ROP 发生率比较[n(%)] 

胎龄(周) 例数 ROP 非 ROP 发生率(%) 

<28 90 34 56 37.78 

28~32 108 24 84 22.22 

>32 42 4 38 9.52 

χ2    13.268 

P    0.001 

 
按照出生体重分为<1000 g、1000~1500 g、1501~2000 g、>2000 g 四组，ROP 发生率分别为 54.16%、

32.39%、20.00%、0.00%，不同出生体重间比较差异有统计学意义(P < 0.05)，提示随着出生体重的增加，
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ROP 发生率越低。见表 2。 
 

Table 2. Comparison of ROP incidence rate with different birth weights 
表 2. 不同出生体重 ROP 发病率比较 

出生体重(g) 例数 ROP 非 ROP 发生率(%) 

<1000 24 13 11 54.16 

1000~1500 71 23 48 32.39 

1501~2000 130 26 104 20.00 

>2000 15 0 15 0.00 

χ2    20.591 

P    0.000 

3.2. 不同胎龄 ROP 发生的单因素分析 

单因素分析显示，<28 周、28~32 周、>32 周在胎数、出生体重、新生儿疾病、1 min Apgar 评分、

PS 使用情况、新生儿输血、孕母妊娠合并症、羊水胎粪污染、母乳喂养情况上比较差异有统计学意义(P 
< 0.05)。见表 3。 

 
Table 3. Single factor analysis of ROP occurrence at different gestational ages 
表 3. 不同胎龄 ROP 发生的单因素分析 

项目 <28 周(n = 34) 28~32 周(n = 24) >32 周(n = 4) χ2/F P 

新生儿性别    0.026 0.987 

男 16 11 2   

女 18 13 2   

出生体重(g)    11.817 0.019 

<1000 8 4 1   

1000~1500 18 4 1   

1501~2000 8 16 2   

>2000 0 0 0   

胎数    7.933 0.019 

单胎 22 21 1   

多胎 12 3 3   

分娩方式    0.556 0.757 

自然分娩 11 9 2   

剖宫产 23 15 2   

早产儿脑损伤    9.698 0.008 

是 20 6 0   

否 14 18 4   

宫内感染性肺炎    6.014 0.049 
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Continued 

是 19 6 1   

否 15 18 3   

新生儿败血症    12.311 0.002 

是 30 11 3   

否 4 13 1   

新生儿呼吸窘迫综合征    9.158 0.010 

是 30 17 1   

否 4 7 3   

新生儿高胆红素血症    11.281 0.004 

是 17 2 1   

否 17 22 3   

新生儿颅内出血    8.421 0.015 

是 25 8 2   

否 10 16 2   

孕母妊娠期高血压    8.886 0.012 

是 22 6 2   

否 12 18 2   

孕母妊娠期糖尿病    6.878 0.032 

是 15 4 0   

否 19 20 4   

孕母妊娠期贫血    6.452 0.040 

是 18 5 1   

否 16 19 3   

产前母亲激素使用情况    2.581 0.275 

使用 6 4 2   

未使用 28 20 2   

羊水胎粪污染    7.155 0.028 

是 16 4 0   

否 18 18 4   

1min Apgar 评分(分) 5.18±0.33 6.22±0.42 7.52±0.49 101.713 0.000 

PS 使用情况    6.452 0.040 

是 18 5 1   

否 16 19 3   

新生儿输血    7.355 0.025 

是 28 12 2   

否 6 12 2   
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Continued 

母乳喂养情况    13.319 0.010 

母乳喂养 1 2 2   

混合喂养 12 6 2   

奶粉喂养 21 16 0   

3.3. 不同胎龄 ROP 发生的多因素分析 

以 ROP 发生作为因变量，以单因素分析中有统计学意义的因素作为自变量，分别进行赋值，见表

4。建立 Logistic 多因素回归模型，发现孕母妊娠期贫血(OR = 5.224)、出生体重(OR = 5.241)、新生儿呼

吸窘迫综合征(OR = 1.952)、氧疗时间(OR = 8.842)、氧疗方式(OR = 4.552)是不同胎龄 ROP 发生的高危因

素(P < 0.05)，母乳喂养(OR = 0.632)是不同胎龄 ROP 发生的保护性因素(P < 0.05)。见表 5。 
 

Table 4. Assignment of independent variables 
表 4. 自变量赋值表 

自变量 赋值 

出生体重 <1000 g = 1, 1000~1500 g = 2, 1501~2000 g = 3, >2000 g = 4 

早产儿脑损伤 否 = 0，是 = 1 

宫内感染性肺炎 否 = 0，是 = 1 

新生儿败血症 否 = 0，是 = 1 

新生儿呼吸窘迫综合征 否 = 0，是 = 1 

新生儿高胆红素血症 否 = 0，是 = 1 

新生儿颅内出血 否 = 0，是 = 1 

孕母妊娠期高血压 否 = 0，是 = 1 

孕母妊娠期糖尿病 否 = 0，是 = 1 

孕母妊娠期贫血 否 = 0，是 = 1 

多胎妊娠 否 = 0，是 = 1 

羊水胎粪污染 否 = 0，是 = 1 

1 min Apgar 评分 ≥7分 = 0，<7 分 = 1 

PS 使用情况 否 = 0，是 = 1 

新生儿输血 否 = 0，是 = 1 

母乳喂养情况 纯母乳喂养 = 1，混合喂养 = 2，奶粉喂养 = 3 

 
Table 5. Logistic multiple factor regression analysis of ROP occurrence 
表 5. ROP 发生的 Logistic 多因素回归分析 

影响因素 Β. S.E. Wald P OR 95%CI 

出生体重 1.657 0.512 10.474 0.001 5.241 2.259~12.596 

新生儿呼吸窘迫综合征 0.669 0.214 9.773 0.002 1.952 1.314~4.258 

孕母妊娠期贫血 1.653 0.429 14.847 0.000 5.224 1.325~7.653 

母乳喂养情况 0.459 0.133 11.910 0.000 0.632 0.349~0.956 
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4. 讨论 

本研究发现，胎龄越小，ROP 发生率越高。ROP 发生的独立危险因素之一为胎龄，基质及外层细胞

是视网膜颞侧血管发育的重要基础，当胎儿足月出生时，人体的视网膜颞侧血管才可完全发育，因此胎

龄较小的新生儿，对基质及外层细胞支持相对缺乏，导致视网膜颞侧血管发育不成熟，易引起视网膜血

管剧烈收缩，发生断流，甚至闭锁，还可能引起新生血管在视网膜上的出现，导致视网膜发生增生性病

变。在胎儿的生长发育过程中，有研究指出，妊娠 40 周时视网膜才会完全血管化，正常情况下，视网膜

血管达鼻侧锯齿缘时为 36 周，达颞侧锯齿缘时为 40 周[3]。因此，早产儿视网膜未发生血管化，血管尚

未到达锯齿缘，部分区域无血管存在，因此对高浓度氧的敏感度较高，易因脉络膜血液中的氧张力升高

而致使视网膜血管收缩、闭塞，且在供氧不足时出现视网膜缺血缺氧现象，导致新生血管异常增生，最

终引起 ROP。有学者指出，胎儿视网膜及视力发育的最重要时期在孕 28~32 周，若该时期受到其他因素

的干扰，则极易导致早产儿出现视网膜发育不全问题，进而引起 ROP 的发生[4]。 
在既往研究显示，ROP 发生率会随出生体重的降低而提高，出生体重在 1000 g 以下的早产儿与体质

量在 1000 g 以上的早产儿相比 ROP 发生率明显更高[5]。此外，胎龄越小，出生体重越低，因此体质量

较低的早产儿往往存在视网膜发育不全的问题，则会导致 ROP 发生风险进一步加大。视网膜发育不完善

是指视网膜中无血管区域越大，若过早地在高氧的环境中暴露，VEGF 则会因受到高氧的影响而减少，

随之视网膜血管化过程逐渐停止，引起血管收缩闭塞、退化等问题，诱发 ROP。有研究指出，在 ROP
的发生与发展中视网膜新生血管的形成与 VEGF 存在很大关系，出生时视网膜无血管区域越大，ROP 的

发病率则会越高，因此出生体重越低，ROP 的发生率则会越高[6]。出生体重低的早产儿各器官系统发育

不完全，易发生宫外生长受限，且其出生后的喂养效果多不理想，难以摄取充足的热量及蛋白质，无法

满足视网膜发育正常所需，可导致视网膜血管化速度减慢甚至停滞，升高 ROP 的患病风险。这与本次回

顾性研究中的出生体重是影响 ROP 发生的高位因素结论相一致。 
本研究中，新生儿疾病影响 ROP 发生的因素中，新生儿颅内出血、新生儿缺氧缺血性脑病、宫内感

染性肺炎等的发生与 ROP 存在一定相关性，但新生儿呼吸窘迫综合征是导致 ROP 发病的另一重要因素，

这与潘雅芳[7]等的研究结果相吻合，考虑新生儿缺氧影响患儿视网膜氧供给水平，导致其异常波动，从

而使血管内皮细胞生长表达呈异常状态，引发 ROP。此外，窒息导致患儿脑部血流量减少，严重时甚至

出现血流暂停状况，对患儿颅脑造成损伤，脑细胞对氧敏感性较其他组织细胞明显更高，早产儿脑部毛

细血管较为丰富，在神经系统等发育不成熟情况下，极易引发颅内出血、缺氧缺血性脑病等并发症，促

使患儿颅内压升高，对眼部血管造成压迫，早产儿眼部血管自我调节机制发育不成熟，局部血液循环受

阻易导致眼部供血不足，从而引起眼部病变。 
在母体因素对 ROP 发生率的研究中，发现孕母妊娠期贫血会对胎儿的生长发育情况产生不利影响，

且在胎儿出生后，可能存在生理性贫血，不仅延缓各器官发育速度，还会使视网膜血管异常发育，最终

导致 ROP [8]。长时间的贫血状态会损伤毛细血管内皮细胞，使得血管壁渗透压增加，引起眼底出血、渗

出等症状，可导致 ROP 的自愈能力变差。母体妊娠期贫血还可导致游离铁离子的浓度升高，继而产生催

化反应，使超氧化物和过氧化氢产生游离羟基，并对早产儿视网膜造成破坏[9]。临床上在救治由于孕母

妊娠期贫血而出现生理性贫血的早产儿时，多采用输血的方式，但容易增加 ROP 发生率，这与杜洪等研

究相一致[10]。且输注的血液成分来自于成年人，其红细胞携氧能力相对更强，但早产儿肺部发育不成熟，

无法提供充足氧份，可加重 ROP 病情。 
以上讨论发现新生儿出生过早、体重过轻是 ROP 发生的决定性因素，但是在 ROP 发生因素的研究

中，导致缺氧的因素是影响 ROP 发生的基本因素，在孕期、胎儿出生后均可以通过解决新生儿缺氧的治
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疗，达到降低 ROP 发生的目的。比如治疗孕母妊娠期贫血，减少新生儿颅内出血、新生儿缺氧缺血性脑

病、宫内感染性肺炎的发生，及时治疗新生儿呼吸窘迫综合征(氧疗)。 
在本研究中，还发现母乳喂养是 ROP 发生的保护性因素。有研究证实，母乳喂养能够使 IGF-I 水平

有所升高[11]。IGF-I 是一种多肽，对胰岛素的合成与代谢具有促进作用，能够为视网膜的发育提供必需

物质，在各种奶粉中并无此配方[12]。而在早产儿视网膜病患儿中可发现，IGF-I 在血液循环中的水平明

显较低，此类早产的纠正胎龄均在 32 周左右，是视网膜成熟较为重要的时期，若缺乏母乳喂养则会导致

ROP 的发生。另有学者指出，母乳中还含有大量的抗氧化剂，早产儿由于机体发育尚未成熟，导致抗氧

化剂相对缺乏，通过母乳喂养，能够增加早产儿体内抗氧化剂，使氧疗过程中生成的活性氧有所减少，

减轻氧自由基对视网膜细胞的破坏，降低 ROP 发生风险[13]。此外，叶黄素是视网膜外网状层的一种天

然抗氧化剂，能够减少 DHA 的氧化反应，为视觉感受器提供所需的 DHA [14]。而叶黄素在母乳中的含

量能够达到 25 μg/L，含量相对较高，能够为新生儿提供充足的叶黄素，母乳喂养也就成为早产儿摄取叶

黄素的主要来源。国外也有研究指出，母乳中含有较为丰富的不饱和脂肪酸，例如 ω3-多不饱和脂肪酸

等，当机体暴露于高氧环境中时，该物质能够有效促进血管再生，减少视网膜小胶质细胞内炎性因子的

生成及释放，使缺氧环境下的视网膜神经得到有效保护，促进视杆细胞功能的维持，进一步避免 ROP 的

发生[15]。 
本研究中虽有数据支持母乳喂养有降低 ROP 发生的作用，但是早产儿，特别是低出生体重儿受各种

因素影响，在院内，特别是 NICU 中能给予母乳喂养的受限，导致有效样本量下降，需要更加庞大的病

例数据作为循证医学的支撑。希望后期加强纵向随访研究，分析 ROP 的发生情况及针对性干预效果。 
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