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Материалы и методы. В ретроспективное исследование, проведенное в Пермском краевом перина%
тальном центре, были включены 226 глубоко недоношенных детей, со сроком гестации менее 31 не%
дели, весом при рождении от 490 до 999 г., в возрасте от 0 до 7 дней, с наличием дыхательной недос%
таточности, потребовавшей аппаратной поддержки. Для построения прогностической модели исполь%
зовались алгоритмы машинного обучения: логистическая регрессия, метод опорных векторов, метод 
случайного леса, метод градиентного бустинга. Использовали пять переменных характеристик: масса 
тела при рождении, оценка по шкале Апгар на 5%й мин жизни, оценка по шкале Сильвермана, количе%
ство дней инвазивной ИВЛ, медианное значение доли кислорода во вдыхаемом воздухе, измеряемое 
ежедневно в первые семь дней жизни. 
Результаты. На 36%й неделе постконцептуального возраста у 148 из 182 новорожденных исследуемой 
когорты (81,3 %) развилась бронхолегочная дисплазия (БЛД): у 15,4 % она была отнесена к легкой, у 
29,7 % – к средней тяжести, и у 36,3 % – к тяжелой. Из четырех изученных алгоритмов прогнозирова%
ния в качестве итоговой выбрана модель логистической регрессии с метриками: AUC = 0,840, точность 
0,818, чувствительность 0,972, специфичность 0,666. Прикладное применение результатов моделиро%
вания осуществлено в виде калькулятора вероятности. 
Выводы. В раннем неонатальном периоде глубоко недоношенных детей для прогнозирования разви%
тия БЛД можно использовать сочетание клинических предикторов, таких как масса тела при рожде%
нии, оценка по шкале Апгар на 5%й мин, оценка по шкале Сильверман, количество дней инвазивной 
ИВЛ, медианное значение доли кислорода во вдыхаемом воздухе измеряемое в первые семь дней жиз%
ни. Модель логистической регрессии показывает высокие значения чувствительности, которые позво%
ляют минимизировать вероятность ошибки второго рода, что делает ее применение полезным в зада%
чах раннего прогнозирования развития БЛД у глубоко недоношенных детей. 
Ключевые слова. Бронхолегочная дисплазия, недоношенные, прогнозирование, машинное обучение. 
 
Objective. To develop the model for early prediction of clinically significant bronchopulmonary dysplasia in 
extremely premature infants. 
Materials and methods. 226 premature infants with gestational age less than 31 weeks, birth weight from 
490 to 999 g, age from 0 to 7 days, and respiratory failure requiring ventilatory support (ventilator support) 
were included into a retrospective study conducted in the Perm Regional Perinatal Center. Machine learning 
algorithms such as logistic regression, support vector machine, random forest method, and gradient boosting 
method were used for the prognostic model building. Five variables were used: birth weight, Apgar score in 
the 5

th
 minute of life, Silverman score, number of days of invasive ventilatory support, median oxygen fraction 

in the inhaled air measured daily during the first seven days of life. 
Results. In the 36

th
 week of postconceptional age 148 out of 182 infants (81.3 %) in the study cohort devel%

oped bronchopulmonary dysplasia (BPD), among them 15.4 % had a mild form, 29.7 % a moderate one, and 
in 36.3 % of patient it was severe. Among the four studied prediction algorithms, logistic regression model was 
chosen as the final model with metrics: AUC = 0.840, accuracy 0.818, sensitivity 0.972, specificity 0.666. The 
practical application of the modeling results was implemented in the form of a probability calculator. 
Conclusions. In the early neonatal period of extremely premature infants, a combination of clinical predic%
tors such as birth weight, Apgar score in the 5

th
 minute of life, Silverman score, number of days of invasive 

ventilatory support, median oxygen fraction in the inhaled air measured during the first seven days of life can 
be used to predict the development of bronchopulmonary dysplasia. The logistic regression model shows 
high sensitivity that minimizes the probability of an error of second kind. Thus, its application is useful in the 
early prediction of bronchopulmonary dysplasia in premature infants. 
Keywords. Bronchopulmonary dysplasia, prematurity, prediction, machine learning. 

 

 
ВВЕДЕНИЕ 

Бронхолегочная дисплазия (БЛД) явля%
ется одним из наиболее важных осложнений 

преждевременных родов, поскольку имеет 
долгосрочные последствия [1]. Благодаря 
успехам современной неонатальной помощи 
выживаемость глубоко недоношенных детей 
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значительно улучшилась, что обусловило 
рост заболеваемости БЛД во всем мире [2]. 
Оптимизация стратегий профилактики и 
лечения БЛД базируется на научном прогно%
зировании вероятности ее развития, основ%
ной целью которого является обеспечение 
персонализированного подхода к каждому 
ребенку. 

В последние годы было создано мно%
жество моделей прогнозирования БЛД. На%
пример, T.C. Kwok (2023) включил в обзор 
64 исследования с использованием 53 про%
гностических моделей [3], H.B. Peng (2022) 
описал 21 модель прогнозирования из 
13 исследований [4], М. Romijn (2023) рас%
смотрел 65 исследований, в том числе 
158 моделей разработки и 108 моделей, 
прошедших внешнюю проверку, однако 
проблема заключается в том, что сущест%
вующие модели имеют разное качество и 
могут давать противоречивые результаты, 
что приводит к затруднениям относительно 
того, какую модель использовать или реко%
мендовать [5]. Математические подходы в 
медицинском прогнозировании включают в 
себя использование статистических мето%
дов и машинного обучения. С помощью 
статистических методов можно анализиро%
вать данные о заболеваниях, пациентах и 
эпидемиологические тренды для выявления 
паттернов и факторов, влияющих на здоро%
вье. Машинное обучение позволяет созда%
вать модели на основе больших объемов 
данных, что помогает в прогнозировании 
диагнозов, результатов лечения и возмож%
ных осложнений [6; 7]. За последние десять 
лет различные алгоритмы эффективно 
применялись для обработки данных, гене%
рируемых в неонатологии, например, для 
прогнозирования гемодинамической зна%
чимости функционирующего артериально%
го протока у недоношенных новорожден%
ных [8; 9]. В 2021 г. в Дании предложили 
модель, основанную на машинном обуче%
нии опорных векторов, для прогнозирова%

ния возникновения БЛД путем объединения 
послеродовых клинических характеристик 
и количества содержания азота в выдыхае%
мом газе, точность модели достигала при%
мерно 90 % [10]. В другом исследовании 
создали модель машинного обучения для 
прогнозирования тяжелой формы БЛД с 
использованием клинических данных и ге%
номики, AUC модели составила 0,872 [11]. 
В настоящее время опубликованы результа%
ты прогнозирования БЛД на основе техно%
логий глубокого машинного обучения, в 
частности с помощью нейросетей [12; 13]. 
Традиционно все исследователи выявляют 
факторы риска развития БЛД, классифици%
руя недоношенных детей на наличие или 
отсутствие БЛД в 28 дней постнатального 
периода или 36 недель постконцептуально%
го возраста (ПКВ), а затем исследуют все 
факторы, влиявшие на риск до момента по%
становки диагноза. В большинстве моделей 
прогнозирования БЛД используются кли%
нические показатели, включая пренатальные, 
перинатальные и постнатальные факторы. 
Хотя в большом количестве исследований 
делались попытки изучить корреляцию ме%
жду биомаркерами и БЛД, лишь немногие 
биомаркеры были включены в модели про%
гнозирования (14). На сегодняшний день 
основными известными факторами риска 
развития БЛД, указанными в исследованиях, 
являются низкий вес при рождении, геста%
ционный возраст, мужской пол, открытый 
артериальный проток, сепсис и искусствен%
ная вентиляция легких. Тем не менее, учи%
тывая, что развитие БЛД обусловлено влия%
нием большого числа факторов, взаимо%
связь которых между собой остается до сих 
пор спорной, оптимальный набор факто%
ров, прогнозирующих развитие БЛД, пока 
неизвестен. 

Цель исследования – разработка алго%
ритма раннего прогнозирования развития 
клинически значимой бронхолегочной дис%
плазии у глубоко недоношенных детей. 
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В качестве гипотезы высказано предполо%
жение о существовании оптимального со%
четания прогнозирующих признаков (пре%
дикторов), при котором вероятность разви%
тия БЛД будет наибольшей. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ 

В ретроспективное исследование про%
веденное в Пермском краевом перинаталь%
ном центре были включены 226 глубоко 
недоношенных детей, родившихся с октяб%
ря 2015 г. по апрель 2020 г. Условия вклю%
чения в группы наблюдения: срок гестации 
менее 31 недели, масса тела при рождении 
от 490 до 999 г возраст от 0 до 7 дней, ды%
хательная недостаточность, потребовавшая 
аппаратной поддержки (ИВЛ), основной 
диагноз согласно МКБ%10: Р 27.1 – бронхо%
легочная дисплазия, возникшая в перина%
тальном периоде. Критерии исключения из 
исследования: тяжелые врожденные пороки 
развития, такие как хромосомные анома%
лии, врожденные заболевания легких, вро%
жденные пороки сердца (кроме открытого 
артериального протока (ОАП) и дефекта 
межпредсердной перегородки) и пороки 
развития центральной нервной системы, 
а также неполные клинические данные. Све%
дения были получены путем ретроспектив%
ного изучения медицинских записей отчет%
ных форм № 112/у. В своем исследовании 
мы определяли БЛД в соответствии с фор%
мулировкой R.D. Higgins (2018), изложенной 
в клинических рекомендациях: бронхоле%
гочная дисплазия – это хроническое диф%
фузное паренхиматозное (интерстициаль%
ное) заболевание легких, развивающееся у 
недоношенных новорожденных в исходе 
респираторного дистресс%синдрома и / или 
недоразвития легких, диагностируемое на 
основании кислородозависимости в воз%
расте 28 суток жизни и / или 36 недель по%

стконцептуального возраста [15]. На основе 
анализа литературы и собственных гипотез 
были определены 60 потенциальных про%
гностических признаков, в результате по%
следующего анализа 37 из них были исклю%
чены как неинформативные. В итоге для 
построения модели прогнозирования ис%
пользовали 5 переменных характеристик 
(предикторов) раннего неонатального пе%
риода: масса тела при рождении, оценка по 
шкале Апгар на 5%й мин, оценка по шкале 
Сильверман, количество дней инвазивной 
ИВЛ и медианное значение доли кислорода 
во вдыхаемом воздухе (FiO

2
), регистрируе%

мое ежедневно в первые семь дней жизни. 
Инвазивная ИВЛ определялась как любой 
тип вспомогательной вентиляции легких, 
требующий интубации и искусственной 
вентиляции от аппарата ИВЛ. Показанием 
для проведения ИВЛ были частые апноэ, 
нарастание признаков ДН в виде участия 
вспомогательной мускулатуры в акте дыха%
ния, стойкий респираторный ацидоз в газах 
крови, нарастание PaCO

2
 > 50 мм рт. ст. при 

FiO
2
 60 % в подаваемой смеси. Лаборатор%

ные методы исследования включали общий 
клинический анализ крови (анализатор 
Sysmex XN 9000), биохимический анализ 
крови (анализатор Sapphire 400). Эхокар%
диографическое исследование (ЭхоКГ) вы%
полнялось всем детям на 1, 3, 7%е и 28%е су%
тки жизни на аппарате Vivid&GE (США), 
датчики 12S%RS и 8С%RS. Нейросонографиче%
ское исследование (НСГ) проводилось на  
1%е и 3%и сутки жизни на ультразвуковом мно%
гофункциональном сканере Vivid&General 
Electric (США) с цветовым допплеровским 
картированием кровотока. Запись стан%
дартной ЭКГ была проведена всем детям на 
электрокардиографе «Альтон ЭКЗТ%12%03 
(2007)» на вторые сутки жизни. Рентгено%
графия органов грудной клетки (ОГК) про%
водилась в 1, 3, 28%е сутки и в 36 недель ПКВ 
(мобильная рентген%установка TMS 300 RDR). 
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Круглосуточное мониторирование жизнен%
но важных функций проводилось всем но%
ворождённым и включало контроль часто%
ты сердечных сокращений, сатурации и ар%
териального давления. 

Результаты подвергли статистической 
обработке, использовав методы параметри%
ческого и непараметрического анализа. Ко%
личественные показатели, распределение 
которых отличалось от нормального, опи%
сывали, используя значения медианы (Me)  
с указанием квартилей (Q

1
 – Q

3
), соответст%

вовавших 25–75%%ному интервалу. Номи%
нальные данные описывали, указывая абсо%
лютное значение и процентную долю. Для 
количественных показателей, имеющих 
нормальное распределение, рассчитывали 
среднее арифметическое (M), стандартное 
отклонение (SD) и границы 95%%ного дове%
рительного интервала (95 % ДИ). При прове%
дении сравнительного анализа средних ве%
личин рассчитывали t%критерий Стьюдента 
(при нормальном распределении) и крите%
рий Манна – Уитни (U) при распределении, 
отличном от нормального. Номинальные 

данные сравнивали, используя критерий 2
 

Пирсона. Различия считали статистически 
значимыми, если уровень значимости опре%
делялся p < 0,05. Связь между явлениями, ко%
торые были представлены количественными 
данными, оценивали при помощи коэффи%
циента ранговой корреляции Спирмена. Для 
построения модели использовались следую%
щие алгоритмы: логистическая регрессия, 
метод опорных векторов (SVC), метод слу%
чайного леса (Random Forest Classifier)  
и метод градиентного бустинга (Gradient 
Boosting Classifier). Непрерывные перемен%
ные были стандартизированы так, чтобы их 
значения находились в диапазоне от 0 до 1. 
Небинарные категориальные переменные 
были преобразованы в двоичные перемен%
ные посредством One Hot Encoder. Модели 
были построены с использованием набора 
обучающих данных и оценены с помощью 

пятикратной перекрестной проверки. Набор 
тестовых данных использовался для внут%
ренней проверки. Для оценки характеристик 
моделей рассчитывали площадь под рок%
кривой (AUC) каждой модели. Использовали 
оценку следующих метрик: Accuracy, 
Precision, Recall, и F1 Score. 

Накопление данных, их корректировка, 
обобщение и визуализация осуществлены в 
стандартных электронных таблицах Microsoft 
Office Excel 2016. Для статистического анали%
за применялось программное обеспечение 
Jamovi, SPSS 26.0. Все эксперименты проведе%
ны на языке Python 3.9.5 с использованием 
следующих библиотек: scikit%learn 0.24.1, 
matplotlib, scipy. Все процедуры, выполнен%
ные в этом исследовании с участием людей, 
соответствовали Хельсинкской декларации 
(пересмотренной в 2013 г.). Исследование 
одобрено локальным этическим комитетом 
при ФГБОУ ВО ПГМУ имени академика 
Е.А. Вагнера Минздрава РФ (Пермь, Россия). 
От родителей или законных опекунов па%
циентов было получено письменное ин%
формированное согласие. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ  

Всего в исследовании участвовало 
226 новорожденных, родившихся до 30 не%
дель гестации. Ретроспективно 44 ребенка 
были исключены из исследования по при%
чине смерти до 28%го дня жизни, 21 выбыл 
из исследования по другим причинам. Та%
ким образом, в окончательный анализ бы%
ли включены в общей сложности 182 ре%
бенка, из них девочек 94/182 (51,6 %), 
мальчиков – 88/182 (48,4 %). Медиана веса 
детей при рождении составила 880,0 г с 
межквартильным размахом (Q

1
 – Q

3
) от 770 

до 960,0 г, средний гестационный возраст – 
26,7 ± 1,74 недели, средний возраст матери – 
27,2 ± 6,5 г. На 36%й неделе постконцепту%
ального возраста у 148 из 182 новорожден%
ных (81,3 %) развилась БЛД, у 28/182 
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(15,4 %) из них она была отнесена к легкой, 
у 54/182 (29,7 %) – к средней тяжести, и у 
66/182 (36,3 %) – к тяжелой. Учитывая не%
значительные клинические проявления лег%
кой степени БЛД, было принято решение 
разделить данные на две группы: сред%
няя/тяжелая форма БЛД (основная группа, 
120 человек) и отсутствие/легкая форма 
БЛД (группа сравнения, 62 ребенка). Между 
группами имелись достоверные различия, 
так медиана веса в основной группе соста%
вила 806 (720–900) г, в группе сравнения – 
949 (893–990) г, р < 0,001, средний геста%
ционный возраст в основной группе 
26,1 ± 1,5, в группе сравнения 28 ± 1,5 – 
(р < 0,001). Продолжительность пребыва%
ния в отделении реанимации у новорож%
денных с БЛД была больше (в среднем 
52,2 дня против 21,7 дня без БЛД (р < 0,001)). 
Оценка по шкале Апгар у пациентов, у ко%
торых позднее развилась БЛД (основная 
группа), была ниже: 6,13 ± 0,91 против 
7,06 ± 0,86, p < 0,001. Оценка по шкале 
Сильвермана (оценка тяжести респиратор%
ного заболевания) в основной группе со%
ставила 5,98 ± 0,80 против 5,11 ± 0,88 бал%
лов, p < 0,001. Среднее значение количества 
дней на ИВЛ было достоверно больше в 
основной группе (5,18 ± 2,54 против 

1,44 ± 2,51, p < 0,001). Медианное значение 
доли кислорода во вдыхаемом воздухе FiO2 
в первые 7 дней жизни достоверно было 
выше в основной группе: 28,70 (25,5–33,0) 
против 23,50 (22.00–27,00), p < 0,001 
(табл. 1). 

Для разработки модели прогнозирова%
ния БЛД использовали четыре алгоритма 
машинного обучения. Тип задачи – бинар%
ная классификация, целевая переменная – 
вероятность развития БЛД, принимает одно 
из двух возможных значений – 0 или 1, не%
зависимые переменные – совокупность пять 
изучаемых признаков. Была проведена под%
готовка данных, удалены выбросы (четыре 
значения), окончательный размер датасета 
для моделирования составил 178 наблюде%
ний. Набор данных был случайным образом 
разделен на два подмножества: набор обу%
чающих данных, который состоял из 75 % 
когорты (133 ребенка), и набор тестовых 
данных, который состоял из оставшихся 
25 % (45 детей). В качестве предикторов ис%
пользовали следующие переменные: масса 
тела при рождении, оценка по шкале Апгар 
на 5%й мин, оценка по шкале Сильверман, 
количество дней инвазивной ИВЛ и медиан%
ное значение FiO

2
. В нашей работе в контек%

сте задачи прогнозирования вероятности 

Т а б л и ц а  1  

 Клинические характеристики глубоко недоношенных детей 

Пациенты 
Основная группа, 

n = 120 

Группа сравнения, 

n = 62 
р%значение 

Вес при рождении, г 806 (720–900)  949 (893–990)  0,001 

Гестационный возраст при рождении, недели 26 ± 1,5 28 ± 1,5 0,001 

Оценка по шкале Апгар, балл 6,13 ± 0,91 7,06 ± 0,86 0,001 

Оценка по шкале Сильверман, балл 5,98 ± 0,80 5,11 ± 0,88 0,001 

Дни на ИВЛ 5,18 ± 2,54 1,44 ± 2,51 0,001 

FiO
2
, медиана доли, %  28,70 (25,5–33,0) 23,50 (22,00–27,00) 0,001 
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Т а б л и ц а  2  

 Классификационные характеристики (метрики) итоговых моделей 

№ 

п/п 
Модель  Accuracy Precision Recall F1 Score  AUC 

1 Logistic Regression  0,818 0,795 0,972 0,875 0,840 

2 Random Forest  0,763 0,780 0,888 0,831 0,830 

3 Gradient Boosting  0,740 0,823 0,777 0,799 0,800 

4 SVC  0,720 0,733 0,916 0,814 0,800 

 

 
Рис. График ROC=кривой для модели 

логистической регрессии 

развития БЛД у недоношенных детей в каче%
стве ведущей мы выбрали метрику Recall, 
поскольку важно минимизировать ложноот%
рицательные результаты, когда модель не%
правильно предсказывает отсутствие БЛД у 
ребенка, поскольку может быть выбрана не%
верная лечебная тактика. Выбирая модель с 
максимальным значением Recall, мы снижа%
ем количество таких ошибок. Из четырех 
использованных алгоритмов самое высокое 
значение Recall показала модель логистиче%
ской регрессии (табл. 2). 

На основе полученных результатов было 
разработано уравнение логистической рег%
рессии с коэффициентами intercept = 1,18, 
переменная «Вес при рождении» = – 0,68, пе%
ременная «Оценка по шкале Сильверма%
на» = 0,67, переменная «Оценка по шкале Ап%
гар» = – 0,62, переменная «Число дней на 
ИВЛ» = 0,37, переменная «Доля FiO

2
» = 0,78. 

Итоговое уравнение предоставляется пользо%
вателю в удобном формате в виде калькулято%
ра (веб%интерфейс). Наша итоговая модель 
логистической регрессии имеет следующие 
классификационные характеристики (метри%
ки): Recall 0,972; AUC 0,840; Accuracy 0,818, 
которые позволяют применять ее в клиниче%
ской практике (рисунок). 

Преимуществом данного исследования 
является то, что предлагаемый алгоритм 
осуществляется на седьмой день жизни ре%
бенка, предоставляя клиницистам возмож%
ность раннего прогнозирования. Кроме того, 
используемые предикторы несложны и дос%
тупны в клинической практике. Ограниче%
нием нашего исследования является относи%
тельно небольшое количество участников, 
что может привести к предвзятости. Поэтому 
для подтверждения полученных результатов 
и определения их клинической полезности 
необходимы дальнейшие более масштабные 
исследования. 

ВЫВОДЫ 

В раннем неонатальном периоде глубоко 
недоношенных детей для прогнозирования 
развития БЛД можно использовать сочетание 
клинических предикторов, таких как; масса 
тела при рождении, оценка по шкале Апгар на 
5%й мин, оценка по шкале Сильвермана, коли%
чество дней инвазивной ИВЛ, медианное зна%
чение доли кислорода во вдыхаемом воздухе 
измеряемое в первые семь дней жизни. Мо%
дель логистической регрессии показывает 
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высокие значения чувствительности, которые 
позволяют минимизировать вероятность 
ошибки второго рода, что делает ее примене%
ние полезным в задачах прогнозирования 
развития БЛД у недоношенных с ЭНМТ в 
раннем неонатальном периоде. 
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