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РЕФЕРАТ

Цель. На основе ранее выявленных потенциальных предикторов 
разработать алгоритм прогнозирования сосудистой ретинальной па-
тологии у женщин, ранее перенесших беременность, осложненную 
преэклампсией.

Материал и методы. Было проведено динамическое наблюде-
ние 83 женщин (133 глаза), которые перенесли преэклампсию, за-
вершившуюся родами. 

Возраст пациенток на момент беременности варьировал от 18 до 
45 лет, в среднем 31,9±6,1 года. Помимо стандартного офтальмоло-
гического осмотра всем женщинам проводилось исследование хори-
оретинальной гемодинамики и морфометрических показателей ма-
кулярной зоны.

Результаты. На основе ранее выявленных потенциальных пре-
дикторов было разработано три варианта алгоритма прогнозирова-
ния сосудистой ретинальной патологии у женщин после перенесен-

ной преэклампсии. Алгоритмы можно считать обоснованными и эф-
фективными. Их можно рекомендовать врачам-клиницистам для от-
бора женщин, перенесших преэклампсию, в группу с риском фор-
мирования сосудистой ретинальной патологии в отдаленные пери-
оды после родов.

Заключение. Разработано три варианта прогностического алго-
ритма риска формирования сосудистой ретинальной патологии у жен-
щин после перенесенной преэклампсии в сроки до 10 лет. Они отли-
чаются друг от друга различными наборами предикторов и ориенти-
рованы, соответственно, для использования в специализированной 
офтальмологической клинике, офтальмологических кабинетах поли-
клиники и врачами акушерами-гинекологами.
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судистая ретинальная патология, факторы риска. 
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ABSTRACT

Creation of an algorithm for a prediction of vascular retinal pathology in women after suffered  
pre-eclampsia and an evaluation of its effeciency
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Purpose. On the basis of previously identified potential predictors, 
to develop an algorithm for a prediction of vascular retinal pathology 
in women who have previously suffered from pregnancy complicated by 
preeclampsia.

Material and methods. In the study there was conducted A dynamic 
observation of 83 women (133 eyes), who suffered from preeclampsia, 
ending in childbirth.

The age of patients at the time of pregnancy ranged from 18 to 45 
years, mean 31.9±6.1 years. In addition to the standard eye examination, 
all women underwent a study of chorioretinal hemodynamics and 
morphometric parameters of the macular area.

Results. Based on previously revealed potential predictors, three 
variants of the algorithm for prediction of vascular retinal pathology in 
women after preeclampsia were developed. Algorithms can be considered 
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reasonable and effective. They can be recommended to clinicians for the 
selection of women suffered from preeclampsia in the group with a risk 
of vascular retinal pathology development in long-term periods after 
childbirth.

Conclusion. Three variants of the prognostic algorithm of risk for 
the formation of vascular retinal pathology in women after suffered pre-
eclampsia have been developed, for periods up to 10 years. They differ 
from each other in various sets of predictors and are oriented, respectively, 

for the use in the following conditions: specialized ophthalmologic 
clinic, ophthalmology office of the out-patient clinic and obstetrician-
gynecologists.

Key words: preeclampsia, prediction algorithm, vascular retinal 
pathology, risk factors. 
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АКТУАЛЬНОСТЬ

Как свидетельствуют данные по-
следних лет, перенесенная бе-
ременность, осложненная преэ-

клампсией, создает повышенный риск 
сосудистых расстройств в постродовом 
периоде вследствие формирования си-
стемной эндотелиальной дисфункции 
[1-14]. В своих многолетних углублен-
ных исследованиях нами было доказа-
но влияние преэклампсии на формиро-
вание у части женщин сосудистой ре-
тинальной патологии в отдаленном по-
стродовом периоде [1–10]. Были также 
выявлены потенциальные предикторы 
риска ее формирования у женщин, ра-
нее перенесших преэклампсию. Сре-
ди них оказались возраст женщины на 
момент родов; общая плотность сосу-
дов в поверхностном сосудистом спле-
тении сетчатки (ОПС, %); площадь фо-
веальной аваскулярной зоны сетчатки 
(ПАЗ, мм2); субфовеолярная толщина 
хориоидеи (СТХ, мкм); максимальная 
систолическая скорость в задних ко-
ротких цилиарных артериях (ЗКЦА) 
(Vmax, см/с); конечная диастолическая 
скорость в ЗКЦА (Vmin, cм/с); средняя 
скорость в ЗКЦА (Vmed, cм/с); индекс 
резистентности ЗКЦА (RI); пульсацион-
ный индекс ЗКЦА (PI); объем макуляр-
ной области (ОМ, мм3); а также наличие 
хронической артериальной гипертен-
зии (хроническая АГ: 0 – нет, 1 – есть); 
степени преэклампсии (0 – умеренная, 
1 – тяжелая) [1–14].

ЦЕЛЬ

На основе ранее выявленных по-
тенциальных предикторов разрабо-

тать алгоритм прогнозирования со-
судистой ретинальной патологии у 
женщин, ранее перенесших беремен-
ность, осложненную преэклампсией.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Дизайн исследования базировал-
ся на длительном, динамическом на-
блюдении 83 женщин (133 глаза), 
перенесших беременность, ослож-
ненную преэклампсией и завершив-
шуюся родами, в течение 10 лет. На 
момент беременности возраст паци-
енток варьировал от 18 до 45 лет, со-
ставив в среднем 31,9±6,1 года. 

Помимо стандартного офтальмоло-
гического осмотра, всем женщинам в 
III триместре беременности проводи-
лось исследование хориоретинальной 
гемодинамики и морфометрических 
показателей макулярной зоны. С помо-
щью метода цветного допплеровско-
го картирования (ЦДК) исследовалась 
линейная скорость кровотока (ЛСК) в 
задних коротких цилиарных артериях 
(ЗКЦА) (многофункциональный ульт-
развуковой диагностический прибор 
«Logiqe», General Electric (США), муль-
тичастотный датчик от 4 до 12 МГц). 
Изучались Vmax, Vmin, Vmed, RI, PI. 
Оценивался также кровоток макуляр-
ной области с помощью оптического 
когерентного томографа с функцией 
ангиография (ангио-ОКТ) (RTVue-100 
Optovue, Inc., Fremont, CШA), протокол 

сканирования «HD Angio Retina 6*6». 
Изучались ОПС, ПАЗ. Кроме того, ис-
следовалась СТХ – расстояние от пиг-
ментного эпителия до границы скле-
ра/хориоидея с помощью протоко-
ла Retina Map в ручном режиме. Мор-
фометрия макулярной области оце-
нивалась при изучении ОМ при помо-
щи оптического когерентного томо-
графа «CIRRUS HD-OCT», модель 4000 
(Carl Zeiss, Германия). Все исследова-
ния выполнялись в III триместре бере-
менности однократно. Затем осущест-
влялись их периодические офтальмо-
логические осмотры (1 раз в 1–2 года). 
Выяснялось наличие/отсутствие сосу-
дистой ретинальной патологии. 

Оказалось, что у 33 женщин 
сформировалась сосудистая рети-
нальная патология. Сроки ее фор-
мирования широко варьировали, от 
2 до 10 лет после родов (в среднем 
5,5±1,5 года). В ее структуре были 
представлены 23 случая окклюзий 
центральной вены сетчатки (ЦВС) 
и ее ветвей, 10 случаев посттром-
ботической ретинопатии. У 50 жен-
щин (100 глаз) к концу срока наблю-
дения не отмечено наличия сосуди-
стой ретинальной патологии. На ос-
нове ранее выявленных потенци-
альных предикторов риска [1–14] 
создавался прогностический алго-
ритм, проводилась оценка его эф-
фективности.

Статистическая обработка дан-
ных осуществлялась с использова-
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нием программы IBM SPSS Statistics 
20, были определены коэффици-
енты логистической регрессии ал-
горитмов. Применялась модифика-
ция метода с так называемым услов-
ным исключением предикторов, по-
зволяющим отбрасывать те предик-
торы, которые не улучшают прогно-
зирование. Использовался стандарт-
ный F-тест исключения (F≥0,1) [15].

РЕЗУЛЬТАТЫ 

Для создания алгоритма прогно-
зирования вся совокупность паци-
енток (83 чел.) случайным образом 
была разделена на 2 группы (обуча-
ющую и экзаменационную) в при-
мерном соотношении 3:1. Обучаю-
щая группа (62 женщины, 100 глаз) 
использовалась для создания алго-
ритма прогнозирования, а экзаме-
национная (21 женщина, 33 глаза) – 
для верификации этого алгоритма и 
оценки его эффективности на неза-
висимых данных.

Для 33 пациенток с развившей-
ся ретинальной патологией в рас-
чет брались показатели поражен-
ного глаза, для остальных – показа-
тели обоих глаз.

Потенциальные предикторы но-
сили как количественный, так и ка-
чественный характер, поэтому для 
решения поставленной задачи про-
гнозирования нами был выбран ста-
тистический метод бинарной логи-
стической регрессии, позволяющий 
предсказывать возникновение неко-
торого события (исход) по значени-
ям множества предикторов с помо-
щью зависимой переменной [15, 16].

На основе отобранных нами 12 
предикторов, а также исходов на-
блюдения (т.е. характера течения 
отдаленного периода после родов: 
0  – без формирования сосудистой 
ретинальной патологии, 1  – фор-
мирование сосудистой ретиналь-
ной патологии), для всех 100 глаз 
женщин обучающей группы была 
составлена обучающая матрица на-
блюдений. Проведенный анализ с 
условным исключением предикто-
ров выявил прогностическую зна-

чимость следующих предикторов: 
«ОПС», «Vmax», «Vmin» и «Степень 
преэклампсии». Остальные предик-
торы были исключены из модели как 
не улучшающие прогнозирование.

Таким образом, были определе-
ны коэффициенты логистической 
регрессии алгоритма № 1 (табл. 1).

Логистическая регрессия алго-
ритма №1 имеет следующий вид:
f = 1/{1+EXP[–(–1,434*X2–1,141*X5–
1,273*X6+5,199*X12+89,015)]} 	 (1),
где: Xi  – значение i-го предиктора. 
Данный алгоритм (№ 1) включал все 
использованные нами предикторы.

Далее, аналогично созданию ал-
горитма № 1, была предпринята по-
пытка построения прогностическо-
го алгоритма №  2, отличающего-
ся от алгоритма №  1 сокращенным 
списком потенциальных предикто-
ров. Так, при его создании были ис-
ключены показатели «ОПС», «ПАЗ», 
«СТХ» и «ОМ», для определения ко-
торых необходим дорогостоящий 
прибор ангио-ОКТ (Optovue RTVue 
XR Avanti, США). Анализ выполнялся 
аналогичным методом, как и в алго-
ритме № 1. Были получены следую-
щие коэффициенты логистической 
регрессии (табл. 2).

Как видно из данных, представ-
ленных в табл. 2, проведенный ана-
лиз с условным исключением пре-
дикторов выявил прогностическую 
значимость следующих из них: «Воз-
раст на момент родов», «Vmin», «RI» и 
«Степень преэклампсии». Остальные 
предикторы были исключены про-
граммой из модели как не улучшаю-
щие прогнозирование.

Логистическая регрессия алгорит-
ма № 2 стала иметь следующий вид:
f = 1/{1+EXP[–(0,184*X1–3,99*X6–
27,717*X8+1,83*X12+27,294)]}	 (2).

И наконец, аналогично созданию 
алгоритмов № 1 и 2, мы решили со-
здать наиболее упрощенную модель 
прогностического алгоритма – № 3, 
для ее использования акушерами-ги-
некологами. В нем был максимально 
сокращен начальный список потен-
циальных предикторов (в сравне-
нии с алгоритмом № 2 были исклю-
чены еще 5 предикторов: «Vmax», 
«Vmin», «Vmed», «PI», «RI»). Анализ вы-

полнялся по тому же принципу, как и 
в алгоритмах № 1 и 2. Были получе-
ны следующие коэффициенты логи-
стической регрессии (табл. 3).

Проведенный анализ с условным 
исключением предикторов выявил 
прогностическую значимость сле-
дующих из них: «Возраст на момент 
родов», «Степень преэклампсии». 
Предиктор «Наличие хронической 
АГ» был исключен из модели как не 
улучшающий прогнозирование.

Таким образом, логистическая ре-
грессия алгоритма №  3 приобрела 
следующий вид:
f = 1/{1+EXP[–(0,2*X1+0,16*X12–
7,698)]} 	 (3).

По значению логистической 
функции f выполняется прогноз.

Точки отсечения (принятия ре-
шений) для всех трех алгоритмов 
прогнозирования находились с по-
мощью ROC-анализа [17], исходя из 
условия максимальной суммарной 
чувствительности и специфично-
сти модели. На рисунке представле-
ны ROC-кривые для всех 3 алгорит-
мов.

Максимальная суммарная чув-
ствительность и специфичность для 
алгоритма № 1 достигались в точке 
отсечения 0,44. При этом чувстви-
тельность алгоритма №  1 состави-
ла 88%, специфичность – 90%. Ана-
логично для алгоритма №  2 в точ-
ке отсечения 0,37 его чувствитель-
ность составила 79%, специфич-
ность – 82%. И наконец, для алгорит-
ма № 3 в точке отсечения 0,25 макси-
мум чувствительности и специфич-
ности оказался равен 79 и 68% соот-
ветственно.

Сравнение алгоритмов между со-
бой по площади под ROC-кривой 
(AUC) представлены в табл. 4.

Как видно из табл. 4, площадь 
под ROC-кривой для алгоритма № 1, 
как и следовало ожидать, оказалась 
максимальной, составив 0,928, что 
свидетельствует о прогнозирова-
нии отличного качества. Площадь 
под ROC-кривой для алгоритма № 2 
составила 0,869, что характеризует 
его как прогнозирование очень хо-
рошего качества. Алгоритм прогно-
зирования сосудистой ретинальной 
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патологии после перенесенной пре-
эклампсии №  2 несколько уступает 
в эффективности алгоритму №  1, 
однако его существенным преиму-
ществом является отсутствие необ-
ходимости использования прибо-
ра ангио-ОКТ (Optovue RTVue XR 
Avanti, США). И, наконец, алгоритм 
№ 3 имеет показатель AUC, равный 
0,786, что характеризует его как про-
гнозирование хорошего качества. 
Хотя он и уступает по качеству про-
гнозирования алгоритмам №  1 и 2, 
но при этом вполне может быть при-
менен в ситуациях, когда отсутству-
ет дорогостоящая офтальмологиче-
ская аппаратура.

Итак, в общем случае прогнози-
рование для каждого глаза паци-
ентки осуществляется следующим 
образом:

1. В зависимости от наличия либо 
отсутствия офтальмологическо-
го оборудования в офтальмологи-
ческой клинике (ангио-ОКТ и мно-
гофункциональный ультразвуковой 
диагностический прибор) выбира-
ется тот или иной алгоритм прогно-
зирования (алгоритм № 1 – при на-
личии всего необходимого комплек-
та дорогостоящего оборудования; 
алгоритм № 2 – при наличии лишь 
многофункционального ультразву-
кового диагностического прибора; 

и наконец, алгоритм № 3 – при от-
сутствии всех вышеперечисленных 
диагностических приборов).

2. В зависимости от того или ино-
го выбранного алгоритма необходи-
мо в III триместре беременности, ос-
ложненной преэклампсией, иссле-
довать соответственные данному ал-
горитму предикторы. 

3. Подставить количественные 
значения исследуемых предикто-
ров в логистическую функцию f, со-
ответствующую выбранному алго-
ритму (формулы 1, 2 или 3).

4. Если для конкретного гла-
за женщины значение логистиче-
ской функции f≥ значения отсече-

Таблица 1

Коэффициенты логистической регрессии алгоритма № 1
Table 1

Logistic regression coefficients of algorithm No. 1

№ предиктора

No. of predictor

Показатель

Indicator

Коэффициент регрессии 

Regression coefficient
Стандартная ошибка 

Standard error p

1
Возраст на момент родов (лет)

Age at the time of birth (years)

исключен

excluded 
- -

2
Общая плотность сосудов в поверхностном сосудистом 

сплетении (%)

Total vascular density in the superficial vascular plexus (%)
-1,434 0,452 0,001

3
Площадь фовеальной аваскулярной зоны (мм2)

Area of foveal avascular zone (mm2)

исключен

excluded 
- -

4
Субфовеолярная толщина хориоидеи (мкм)

Subfoveal thickness of the choroid (µm)

исключен

excluded 
- -

5
Максимальная систолическая скорость ЗКЦА (см/с)

Maximum systolic velocity of PSCA (cm/s)
-1,141 0,521 0,029

6
Конечная диастолическая скорость ЗКЦА (cм/с)

The final diastolic velocity of PSCA (cm/s)
-1,273 0,697 0,068

7
Средняя скорость ЗКЦА (cм/с)

Average speed of PSCA (cm/s)

исключен 

excluded
- -

8
Индекс резистентности ЗКЦА

Resistance index of PSCA

исключен 

excluded
- -

9
Пульсационный индекс ЗКЦА

Pulsation index of PSCA

исключен 

excluded
- -

10
Объем макулярной области (мм3)

Volume of macular area (mm3)

исключен 

excluded
- -

11
Наличие хронической АГ (0 – нет, 1 – есть)

The presence of chronic hypertension (0 – no, 1 – yes)

исключен 

excluded
- -

12
Степень преэклампсии (0 – умеренная, 1 – тяжелая)

The degree of pre-eclampsia (0 – moderate, 1 – severe)
5,199 2,083 0,013

13
Константа

Constant 
89,015 26,938 0,001
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ния (0,44 для алгоритма № 1; 0,37 для 
алгоритма № 2 и 0,25 для алгоритма 
№ 3), то прогнозируется риск фор-
мирования сосудистой ретинальной 
патологии. В противном случае про-
гнозируется отсутствие риска в те-
чение 10 лет после родов.

И наконец, на заключительном 
этапе исследования была осущест-
влена проверка эффективности и 
обоснованности полученных алго-
ритмов прогнозирования. Экзаме-
национную группу составила 21 па-
циентка (33 глаза), не включенные 

в группу при создании алгоритмов 
прогнозирования.

Для каждой из пациенток экзаме-
национной группы вычислялись ри-
ски возникновения сосудистой ре-
тинальной патологии после перене-
сенной преэклампсии в течение 10 

Таблица 2

Коэффициенты логистической регрессии алгоритма № 2
Table 2

Logistic regression coefficients of algorithm No. 2

№ предиктора

No. of predictor

Показатель

Indicator

Коэффициент регрессии 

Regression coefficient

Стандартная ошибка 

Standard error
p

1
Возраст на момент родов (лет)

Age at the time of birth (years)
0,184 0,093 0,048

5
Максимальная систолическая скорость ЗКЦА (см/с)

Maximum systolic velocity of PSCA (cm/s)

исключен 

excluded
- -

6
Конечная диастолическая скорость ЗКЦА (cм/с)

The final diastolic velocity of PSCA (cm/s)
-3,990 0,910 <0,001

7
Средняя скорость ЗКЦА (cм/с)

Average speed of PSCA (cm/s)

исключен 

excluded
- -

8
Индекс резистентности ЗКЦА

Resistance index of PSCA
-27,717 9,231 0,003

9
Пульсационный индекс ЗКЦА

Pulsation index of PSCA

исключен 

excluded
- -

11
Наличие хронической АГ (0 – нет, 1 – есть)

The presence of chronic hypertension (0 – no, 1 – yes)

исключен 

excluded
- -

12
Степень преэклампсии (0 – умеренная, 1 – тяжелая)

The degree of pre-eclampsia (0 – moderate, 1 – severe)
1,830 1,136 0,097

13
Константа

Constant 
27,294 8,658 0,002

Таблица 3

Коэффициенты логистической регрессии алгоритма № 3
Table 3

Logistic regression coefficients of algorithm No. 3

№ предиктора 

No. of predictor

Показатель 

Indicator

Коэффициент регрессии 

Regression coefficient

Стандартная ошибка 

Standard error
p

1
Возраст на момент родов (лет)

Age at the time of birth (years)
0,200 0,052 <0,001

11
Наличие хронической АГ (0 – нет, 1 – есть)

The presence of chronic hypertension (0 – no, 1 – yes)

исключен 

excluded
- -

12
Степень преэклампсии (0 – умеренная, 1 – тяжелая)

The degree of pre-eclampsia (0 – moderate, 1 – severe)
0,160 0,104 0,086

13
Константа

Constant 
-7,698 1,708 <0,001
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Таблица 4

AUC для ROC-кривых трех алгоритмов прогнозирования
Table 4

AUC for ROC curves of three prediction algorithms

Алгоритм прогнозирования 

Prediction algorithm
AUC

Стандартная ошибка 

Standard error

Значимость*

Significance*

95%-й доверительный интервал

95% confiden ceinterval

Нижняя граница

Lower limit

Верхняя граница

Upper limit

Алгоритм № 1 
Algorithm No. 1 0,928 0,026 <0,001 0,877 0,979

Алгоритм № 2 
Algorithm No. 2 0,869 0,036 <0,001 0,798 0,940

Алгоритм № 3 
Algorithm No. 3 0,786 0,044 <0,001 0,701 0,871

* нулевая гипотеза: истинная площадь = 0,5.
* null hypothesis: tru earea = 0.5.

лет после родов. Использовались все 
три разработанных варианта алго-
ритма. Затем полученные три вари-
анта прогнозов сравнивались с фак-
тическими результатами 10-летнего 
наблюдения за этими пациентками. 
Результаты представлены в табл. 5.

Как видно из табл. 5, риск воз-
никновения сосудистой ретиналь-
ной патологии в течение 10 лет по-
сле родов, согласно: алгоритму № 1, 
прогнозировался в 12 глазах; алго-
ритму № 2 – в 13 глазах; алгоритму 
№ 3 – в 15 глазах.

Фактически в ходе длительного 
динамического наблюдения жен-
щин экзаменационной группы в те-
чение 10 лет после родов было выяв-
лено 9 глаз (9 пациенток) со сфор-
мировавшейся сосудистой рети-
нальной патологией (5 случаев ок-
клюзий ретинальных вен и 4 случая 
посттромботической ретинопатии). 
В 24 глазах (12 пациенток) сосуди-
стой ретинальной патологии за этот 
период не наблюдалось.

ОБСУЖДЕНИЕ

Верификация разработанных ал-
горитмов на экзаменационной вы-
борке пациентов показала, что для 
алгоритмов №  1, 2, 3 чувствитель-
ность составила 89, 78, 78% соот-

ветственно; специфичность – 83, 75, 
67% соответственно. Как видно, все 
созданные алгоритмы отличаются 
высокой чувствительностью, но при 
этом специфичность алгоритма № 3 
оказалась наиболее низкой.

Полученные данные хорошо со-
гласовываются с соответствующими 
значениями для обучающей группы. 

Поэтому все представленные про-
гностические алгоритмы можно 
считать обоснованными и эффек-
тивными. Их следует рекомендо-
вать для практического использова-
ния при отборе группы риска фор-
мирования сосудистой ретиналь-
ной патологии в отдаленные пери-
оды после родов.

Рис. ROC-кривые для 3 алгоритмов

Fig. ROC curves for 3 algorithms
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ВЫВОДЫ

1. При длительном динамиче-
ском наблюдении 83 женщин, пе-
ренесших преэклампсию, с учетом 
ранее выявленных потенциальных 
предикторов риска, были разрабо-
таны три варианта алгоритмов про-
гнозирования сосудистой ретиналь-
ной патологии.

2. Разработанные прогностиче-
ские алгоритмы отличаются между 
собой различными наборами пре-
дикторов и ориентированы, соот-
ветственно, для использования в ус-
ловиях специализированной оф-

тальмологической клиники, оф-
тальмологического кабинета поли-
клиники и женской консультации 
(акушером). 

3. Эффективность разработан-
ных алгоритмов убывала от алгорит-
ма № 1 к алгоритму № 3 и составля-
ла по оценке их чувствительности и 
специфичности от 89 до 67%.
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Таблица 5 

Прогнозируемые и фактические исходы отдаленного периода после родов  
в экзаменационной группе пациенток

Table 5

Predicted and actual outcomes of the long-term postpartum in the examination group of patients

Алгоритм № 1 
Algorithm No. 1

Прогнозируемые осложнения 
Predicted complications

Да  
Yes

Нет  
No

Всего  
Total

Фактические осложнения 
Actual complications

Да  
Yes 8 1 9

Нет  
No 4 20 24

Всего  
Total 12 21 33

Алгоритм № 2  
Algorithm No. 2

Прогнозируемые осложнения  
Predicted complications 

Да  
Yes

Нет  
No

Всего  
Total
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Всего  
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No
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Total
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Actual complications
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Нет  
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Всего  
 Total 15 18 33
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