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Аннотация. Сохраняется дефицит исследований влияния динамики фетального гемоглобина (HbF) не-
онатального периода на регуляцию кислородного статуса здоровых доношенных новорожденных и недоно-
шенных новорожденных с морфофункциональной незрелостью, низкой массой тела. Анализ изменчивости 
оксигенации под влиянием биологических и патологических гемотрансфузионных факторов, динамики HbF 
способствует определению механизма развития гипоксического повреждения. Цель работы – детализация 
влияния изменений уровня фракции фетального гемоглобина на динамику параметров оксигенации в тече-
ние неонатального периода. Материалы и методы. Проанализирована медицинская документация паци-
ентов неонатологических и реанимационных отделений Нижегородской областной детской клинической 
больницы за период с 2019 по 2021 год. Определено 712 показателей транспорта кислорода у 198 паци-
ентов неонатального периода: 337 – у доношенных и 375 – у недоношенных новорожденных. Выполнено  
226 исследований изменений кислородного статуса у детей неонатального и младенческого (29–60 сут.) пе-
риодов при гемотрансфузиях и без них. Проведен сравнительный анализ динамики концентрации общего 
гемоглобина, кислородной емкости гемоглобина (КЕГ), уровня HbF, общего содержания кислорода (ctO2), 
сродства гемоглобина к кислороду (p50) в артериализованной крови капилляров у детей неонатального 
периода. Результаты. Уровень HbF в ранний неонатальный период был более высоким в группе недоно-
шенных по сравнению с доношенными (80,44±7,75 против 73,96±2,91 %). Наиболее активно (на 32,55 % 
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от исходного значения) в ходе неонатального периода концентрация HbF уменьшалась у недоношенных (у 
доношенных – на 11,08 %). Количественная и структурная динамика HbF и гемоглобина взрослых корре-
лировала с изменениями показателей содержания кислорода (КЕГ, p50, ctO₂). У доношенных и недоношен-
ных детей динамика показателей оксигенации имела отрицательную направленность, за исключением p50. 
У новорожденных и младенцев, получавших гемотрансфузии в неонатальный период, отмечены снижение 
уровня HbF и рост р50 по сравнению с пациентами без гемотрансфузий.

Ключевые слова: фетальный гемоглобин, гипоксия, сродство гемоглобина к кислороду, неонатальный 
период, доношенные новорожденные, недоношенные новорожденные, младенцы, гемотрансфузии
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Abstract. There is limited research into the influence of foetal haemoglobin (HbF) dynamics in the 
neonatal period on the regulation of oxygen status in healthy full-term newborns and premature newborns 
with morphofunctional immaturity and low body mass. Analysis of the variability of oxygenation under the 
influence of biological and pathological blood transfusion factors, as well as HbF dynamics helps detect the 
mechanisms of development of hypoxic damage. The purpose of this study was to detail the effect of changes 
in the foetal haemoglobin fraction on the dynamics of oxygenation parameters during the neonatal period. 
Materials and methods. We analysed medical documentation of patients in the neonatology and intensive care 
departments of Nizhny Novgorod Regional Children’s Clinical Hospital for the period of 2019–2021. A total of  
712 indicators of oxygen transport were determined in 198 neonatal patients: 337 in full-term and 375 in premature 
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newborns. Further, we conducted 226 tests looking into changes in the oxygen status in 39 neonates and infants  
(29–60 days old) given and not given blood transfusions. A comparative analysis was performed of the dynamics 
of total haemoglobin concentration, oxygen-binding capacity of haemoglobin (CHb), HbF level, total oxygen 
content (ctO2) and haemoglobin’s affinity for oxygen (p50) in the arterialized capillary blood of neonates. Results. 
HbF level during the early neonatal period was higher in the group of preterm compared to full-term children 
(80.44 ± ± 7.75 vs 73.96 ± 2.91 %). Most actively (by 32.55 % from the baseline), in the neonatal period, HbF 
concentration decreased in premature infants (in full-term children, by 11.08 %). The quantitative and structural 
dynamics of HbF and haemoglobin from adults correlated with the changes in oxygen indicators (CHb, p50 and 
ctO₂). In full-term and premature children, we observed a negative dynamics of oxygenation parameters, with the 
exception of p50. Newborns and infants who were given blood transfusions during the neonatal period showed a 
decrease in HbF levels and an increase in p50 compared to patients that did not receive blood transfusions.

Keywords: foetal haemoglobin, hypoxia, haemoglobin’s affinity for oxygen, neonatal period, full-term 
newborns, premature newborns, infants, blood transfusions
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Гипоксия является наиболее частой при-
чиной развития стресса у новорожденных. 
Нехватка кислорода может привести к выра-
женным тканевым и органным повреждени-
ям, тяжесть которых зависит от длительности 
и степени выраженности кислородного голо-
дания. В период новорожденности элементы 
развития тканевой гипоксии связаны с деком-
пенсированной гемической и циркуляторной 
недостаточностью, что способствует форми-
рованию стойких некротических или дегенера-
тивных повреждений тканей [1–2]. Фетальный 
гемоглобин (HbF) является основным пере-
носчиком кислорода в крови новорожденных, 
по сравнению с гемоглобином взрослых (HbA) 
он обладает значительно более высоким срод-
ством к кислороду, и кривая диссоциации фе-
тального оксигемоглобина, соответственно, 
смещена влево. Есть данные исследований, что 
у новорожденных с очень низкой массой тела 
более высокий уровень фракции HbF связан 
с более низкой частотой ретинопатии недоно-
шенных (РН). Это позволяет выдвинуть гипо-
тезу, что HbF может служить защитным фак-
тором от гипоксического повреждения тканей 
у недоношенных новорожденных. Отмечено, 
что существует зависимость формирования 

окислительного повреждения тканей новорож-
денных от количественного показателя HbF в 
структуре гемоглобина крови [3]. Следователь-
но, определение уровня HbF у новорожденных 
представляет значительный интерес для оцен-
ки оксигенации тканей и органов. 

Сохраняется дефицит исследований, рас-
сматривающих роль динамики уровня HbF 
неонатального периода в регуляции баланса 
кислородного статуса здоровых новорожден-
ных и недоношенных с морфофункциональ-
ной незрелостью и низкой массой тела, что 
не позволяет оценить значимости данных из-
менений при адаптации организма к гипоксии 
[4–6]. При этом в неонатальной практике рас-
пространено применение гемотрансфузий для 
компенсации гипоксии у недоношенных де-
тей [7]. Ряд исследователей констатирует, что 
практика гемотрансфузий новорожденным 
представляет постоянную проблему. Противо-
речия в рекомендациях по переливанию крови 
препятствуют формированию базы сопоста-
вимых клинических данных, что, в свою оче-
редь, не способствует разработке и исполь-
зованию сбалансированных протоколов по 
гемотрансфузиям. Для ликвидации проблемы 
необходимы новые исследования с примене-
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нием биохимических и клинических методов, 
позволяющие врачам собирать данные при-
чинно-следственных связей вместо косвенных 
корреляций [8].

До настоящего времени не удалось сфор-
мировать единые показатели физиологической 
нормы уровня HbF для неонатального и мла-
денческого периодов развития. При анализе 
литературных источников фиксируются суще-
ственные отличия приводимых значений нор-
мы HbF для неонатального периода – в диапа-
зоне от 55 до 85 % [9–12]. 

К 6-му месяцу жизни содержание HbF не 
превышает 4–5 % от уровня при рождении. 
Стабильный уровень гемоглобина формиру-
ется в течение 1-го года жизни. В дальней-
шем структура общего гемоглобина крови 
представлена 1 % HbF, 97 % HbA, 2 % HbA2 
[12]. Вместе с тем некоторые авторы отмеча-
ют, что вероятна зависимость формирования 
повреждения тканей новорожденных от ко-
личества HbF в структуре гемоглобина крови 
[13]. N. Prasad et al. считают, что замена HbF 
на HbA при переливании крови способствует 
развитию ретинопатии, а поддержание более 
высокого уровня HbF, наоборот, может при-
меняться как способ профилактики данного 
заболевания. Однако в их публикации отсут-
ствует детализация патогенеза, за основную 
причину повреждения принят дисбаланс ан-
гиогенеза сетчатой оболочки [14]. Необходи-
ма разработка методов оценки кислородного 
статуса у новорожденных с учетом влияния 
возрастных особенностей и факторов, дей-
ствующих в неонатальный период [11].

Цель данного исследования – детализация 
влияния HbF на динамику параметров оксиге-
нации в течение неонатального периода.

Материалы и методы. Определение функ-
циональных особенностей параметров кисло-
родного статуса выполнено на основе ретро-
спективного математического анализа данных 
из историй болезней новорожденных, являв-
шихся пациентами неанатологических и реани-
мационных отделений Нижегородской област-
ной детской клинической больницы, за период 
с 2019 по 2021 год. Общая выборка результа-

тов из массива клинической диагностической 
документации была сформирована с учетом 
критериев доношенности и недоношенности, 
возрастных параметров обследуемых. Выпол-
нен анализ 712 комплексных клинических ис-
следований показателей транспорта кислорода 
у 198 детей неонатального периода (до 28 сут. 
жизни): 337 у доношенных и 375 у недоношен-
ных новорожденных. Изучены 226 изменений 
кислородного статуса у детей неонатального 
(до 28 сут.) и младенческого (29–60 сут.) перио-
дов: 39 – при гемотрансфузиях, 187 – без гемо-
трансфузий (группа контроля). 

Показатели газового состава, оксиметрии и 
кислотно-щелочного состояния крови исследо-
вались по материалам, полученным в ходе ле-
чебно-диагностического процесса, при приме-
нении лабораторного автоматического газового 
анализатора крови Radiometеr ABL800 BASIC 
Radiometer Medical ApS (Дания). Выполнен ана-
лиз динамики следующих величин: концентра-
ции общего гемоглобина в крови (сtHb); кисло-
родной емкости гемоглобина (КЕГ) – количества 
О2, которое может связаться с гемоглобином 
эритроцитов крови при его 100 %-м насыще-
нии; уровня фракции HbF; общего содержания 
кислорода (сtО2); сродства гемоглобина к кисло-
роду (p50) [15]. 

Данные обработаны с использованием ре-
сурсов статистического анализа «Медицинская 
статистика» (https://medstatistic.ru), программы 
MS Excel 2016 (Microsoft, США) с применени-
ем параметра «Анализ данных». Выполнена 
оценка зависимости совокупностей показа-
телей с определением корреляции по Пирсо-
ну. Степень связи сравниваемых показателей 
определялась по значению коэффициента кор-
реляции (rxy). Для сравнения несвязанных со-
вокупностей использовался параметрический 
критерий Стьюдента. Статистически значимые 
различия фиксировались при р < 0,05 [16].

Результаты. Полученные данные свиде-
тельствуют о том, что у доношенных и не-
доношенных пациентов на протяжении не-
онатального периода ctHb, КЕГ, HbF, ctO2 
снижались, но при этом сильно отличались 
исходные значения показателей (при рож-
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дении), параметры возрастной динамики, 
темпы развития изменений (см. таблицу). 
Уровень HbF в ранний неонатальный пери-
од (1-я неделя жизни) был более высоким в 
группе недоношенных (80,44±7,75 %, против 
73,96±2,91 % у доношенных). К завершению 
неонатального периода наиболее активно от 
исходных значений уменьшался уровень HbF 
у недоношенных и менее выраженно – у до-
ношенных, на 32,55 и 11,08 % соответствен-
но. Количественная и структурная динамика 

компонентов гемоглобина (HbF и HbА) отра-
жена в изменениях показателей содержания 
кислорода: ctHb, КЕГ, HbF, p50, ctO2. В обеих 
группах динамика показателей оксигенации 
имела отрицательную направленность, за ис-
ключением p50. 

Как у доношенных, так и у недоношенных 
детей определялось снижение КЕГ. Более вы-
сокие темпы наблюдались у недоношенных 
(на 24,53 %) в сравнении с доношенными (на 
20,94 %). При анализе коэффициентов корреля-

Динамика показателей кислородного статуса у доношенных и недоношенных детей  
в ходе неонатального периода развития

Dynamics of oxygen status indicators in full-term and premature newborns during the neonatal period

Неделя 
жизни

Доношенные дети Недоношенные дети
M±m n р M±m n р

ctHb, г/дл 
1-я 15,07±0,79 46 – 14,05±0,70 44 –
2-я 13,62±1,16 24 – 12,36±1,02 20 –
3-я 12,05±1,51 11 – 10,12±0,68 13 –
4-я 11,92±1,29 11 – 10,56±0,80 25 –

КЕГ, мл O2

1-я 20,20±1,05 46 <0,05 18,82±0,94 44 <0,05
2-я 18,25±1,55 24 <0,05 16,56±1,36 20 <0,05
3-я 16,14±2,02 11 >0,05 13,56±0,91 13 <0,05
4-я 15,97±1,73 11 >0,05 14,16±1,07 25 <0,05

HbF, %
1-я 73,96±2,91 26 <0,05 80,44±7,75 25 <0,05
2-я 70,35±5,51 20 <0,05 69,00±11,58 9 <0,05
3-я 63,10±9,60 8 <0,05 69,00±11,58 9 <0,05
4-я 62,08±7,63 12 <0,05 47,89±5,58 18 <0,05

p50, мм рт. ст. 
1-я 19,44±1,15 17 <0,05 20,04±1,33 24 <0,05
2-я 20,40±1,78 11 <0,05 19,96±1,13 13 <0,05
3-я 24,09±3,21 5 <0,05 21,17±2,84 5 <0,05
4-я 20,52±2,12 3 <0,05 23,33±2,13 9 <0,05

ctO2, мл/дл
1-я 21,24±1,06 22 <0,05 18,22 ±0,95 25 <0,05
2-я 16,00±2,08 13 >0,05 16,50 ±1,68 13 >0,05
3-я 14,93±2,33 9 >0,05 11,20±1,22 9 >0,05
4-я 15,63±1,95 7 >0,05 11,61 ±0,74 12 <0,05
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ции и сравнении динамики показателей окис-
лительного статуса крови с изменением уровня 
HbF определена более сильная зависимость у 
доношенных (0,50 < |rxy| < 0,69). Снижение ctHb 
у доношенных детей составляло 21,00 %, а у 
недоношенных – 28,14 %. В обеих группах за-
фиксирована отрицательная корреляция между 
динамикой показателей HbF и p50. У доношен-
ных обратная зависимость показателей дина-
мики HbF и p50 соответствовала |rxy| = –0,68, у 
недоношенных – |rxy| = –0,40.

Определение динамики уровня HbF и p50 
при гемотрансфузиях проводилось с диффе-
ренциацией новорожденных на доношенных 
и недоношенных, также  изучались данные 
младенцев, недавно завершивших неонаталь-
ный период развития (29–60 сут. жизни) (см. 
рисунок). Зарегистрировано более низкое со-
держание HbF у всех возрастных категорий 
обследованных, получавших гемотрансфузии, 
по сравнению с показателями контрольной 
группы. 

Влияние гемотрансфузий неонатального периода на показатели 
артериализованной крови новорожденных и младенцев (n = 226): а – 
уровень фетального гемоглобина (p < 0,01); б – сродство гемоглобина к 
кислороду (p < 0,05)

Effect of neonatal blood transfusions on the arterialized blood parameters 
in newborns and infants (n = 226): a – level of foetal haemoglobin (p < 0.01); 
б – haemoglobin’s affinity for oxygen (p < 0.05)

а

б
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Параллельно во всех анализируемых пост-
трансфузионных группах отмечено нараста-
ние p50. Наиболее высокое значение данного 
показателя (26,65 мм рт. ст.) зафиксировано в 
посттрансфузионный период у младенцев. Эта 
же группа отличалась от других минимальным 
уровнем HbF. 

Обсуждение. Сложность определения вли-
яния HbF на динамику кислородтранспортной 
функции в течение неонатального периода за-
ключается в том, что в данном интервале раз-
виваются гетерогенные процессы уменьшения 
содержания HbF [17]. Первый процесс (физи-
ологическое снижение уровня HbF) – эволю-
ционно выработанный и закрепленный у всех 
индивидуумов, второй – приобретенный, фор-
мирующийся под влиянием гемотрансфузий и 
заболеваний периода новорожденности: при 
ранней анемии, гемолитической болезни, кро-
вотечениях, операционной кровопотере. Боль-
шое значение имеют уровень HbF при рож-
дении, наличие недоношенности, незрелости 
[18, 19].

Повторные гемотрансфузии по стандарт-
ным схемам переливания крови недоношен-
ным новорожденным от взрослых доноров 
приводят к нефизиологической прогрессиру-
ющей замене HbF на HbA [20]. Полученные 
нами результаты свидетельствуют о снижении 
уровня HbF при параллельном возрастании 
p50. Данная динамика p50 зафиксирована во 
всех группах исследования, что говорит о не-
обходимости более высокого парциального 
давления кислорода для достижения 50 %-го 
насыщения гемоглобина крови и сохранения 
необходимого баланса оксигенации. С учетом 
различий в способности к диссоциации струк-
турных гемоглобинов (HbF и HbA) периода 
новорожденности, снижение величины HbF 
определяет последующее уменьшение срод-
ства общего гемоглобина к кислороду и более 
быстрое высвобождение его в тканях. Если у 
пациентов старших возрастных групп увели-
чение содержания общего гемоглобина крови 
и ускорение транспорта кислорода по сосуди-
стому руслу является желаемым результатом 

гемотрансфузий, то у пациентов неонатально-
го периода и младенцев посттрансфузионная 
ситуация в существенной степени отличается. 
С момента рождения и на протяжении 1-го года 
жизни в организме существует уникальное со-
стояние биологической гетерогенности струк-
турных гемоглобинов крови с различными па-
раметрами оксигенации [21]. Физиологически 
в крови ребенка одновременно, в нестабиль-
ных пропорциях, присутствуют две наиболее 
крупные фракции оксигемоглобина (HbF+О2 
и HbA+О2), количественно зависимые от 
постнатального возраста. Соответственно, 
формируется двухконтурная диссоциация 
общего оксигемоглобина у новорожденных 
детей и младенцев, зависящая от динамики 
соотношений физиологических гемоглоби-
нов крови [22]. 

Уменьшение содержания HbF (физиологи-
ческое или в результате трансфузий эритроци-
тов крови) сочетается с увеличением p50 как 
показателя снижения сродства общего гемо-
глобина к О2 у детей периода новорожденно-
сти. Это определяет ухудшение снабжения О2 
участков тканей с наиболее выраженной ги-
поксией. Уменьшение количества O2, доставля-
емого к тканям, в состоянии прогрессирующей 
гемической гипоксии способствует тому, что 
их метаболические потребности не могут быть 
полностью удовлетворены.

Окислительная система организма чело-
века функционирует как единое целое, где 
все ее отдельные компоненты взаимосвяза-
ны. В ходе неонатального периода формиру-
ется эволюционно выработанное динамичное 
сочетание гемоглобинов крови как сложный 
гетерогенный состав различных изоформ ге-
моглобина со структурным преобладанием 
HbF. Данный период развития характери-
зуется динамичным влиянием уникальных 
структурных, физико-химических и функци-
ональных особенностей HbF как на содержа-
ние кислорода в крови, так и на его посту-
пление в ткани. Сочетание у новорожденного 
низкого p50 и высокого уровня HbF приводит 
к увеличению сродства гемоглобина к кисло-
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роду и усилению его высвобождения в участ-
ках тканевой гипоксии и ацидоза с наиболее 
малыми значениями pH. Полученные данные 
свидетельствуют о наличии прямой зависи-
мости между динамикой содержания HbF и 
показателей окислительного статуса крови. 
Эта система наряду с транспортом газов и 
обеспечением буферной функции занимает 
заметное место в реакциях защиты и адапта-
ции при гипоксии. 

Динамика показателей окислительного 
статуса у детей в ходе неонатального пери-
ода отражает сочетание действия биологиче-

ских эволюционно обусловленных факторов, 
уменьшающих активность влияния HbF, и па-
тологических факторов, снижающих струк-
турные и функциональные параметры HbF 
в результате выполненных гемотрансфузий. 
При переливании крови у новорожденных с 
анемией HbF замещается на взрослый HbA, 
имеющий низкое сродство к кислороду.

Полученные данные динамики уровня HbF 
при регистрации сопутствующих параметров 
оксигенации будут способствовать росту эф-
фективности лечения заболеваний, связанных 
с развитием гипоксии и ее последствий. 
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