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Проводилось исследование трахеобронхиального аспирата (ТБА) на наличие маркера микро-
аспирации желудочного содержимого — пепсина с последующим анализом количества случаев 
и характера течения развившейся бронхолегочной дисплазии (БЛД) у пациентов на фоне микро-
аспирации и без нее. Выявлено, что у детей с микроаспирацией частота развития и тяжесть течения 
БЛД при всех степенях гестационной зрелости была выше и нарастала пропорционально увеличению 
активности пепсина в ТБА и снижению срока гестации. 
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Бронхолегочная патология занимает ведущее место в структуре заболеваемо-
сти детей всех возрастных групп. Совершенствование перинатальной, интрана-
тальной медицины, методов неонатальной реанимации повысило выживаемость 
детей, нуждающихся в респираторной поддержке. Однако на фоне снижения ле-
тальности в данной группе отмечается рост хронической бронхолегочной патоло-
гии, представленной главным образом бронхолегочной дисплазией (БДЛ), частота 
которой составляет в среднем 20% (от 5 до 68%) и определяется массой тела при 
рождении: 73% в группе детей с массой тела при рождении менее 1000 г, 41% — 
1000—1499 г и 16% — более 1499 г и сроком гестации: у 100% новорожденных 
с гестационным возрастом менее 28 недель беременности, у 38% новорожденных 
с гестационным возрастом 28—30 недель и у 4% новорожденных с гестационным 
возрастом старше 30 недель [1—3]. 

Согласно современному определению ведущим этиопатогенетическим момен-
том в развитии данной хронической обструктивной патологии легких является 
ятрогенное воздействие в виде проведения искусственной вентиляции легких 
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и кислородотерапии. Полиэтиологичность данного заболевания делает актуаль-
ным изучение сочетанной патологии с целью определения степени ее влияния 
на развитие и последующее течение БЛД. 

Незаслуженно мало внимания уделяется изучению взаимосвязи микроаспи-
рации желудочного содержимого на фоне функциональной патологии гастроин-
тестинальной системы (часто связанной не только с морфо-функциональной не-
зрелостью, но и с перинатальным гипоксическим и травматическим поражением 
центральной нервной системы, инфекционно-воспалительным процессом) и БЛД. 

Микроаспирация желудочного содержимого встречается у детей, перенесших 
хроническую внутриутробную гипоксию, асфиксию, натальную травму шейного 
отдела позвоночника (нарушение микроциркуляции в области ядер блуждающего 
нерва, иннервирующего пищевод) [4; 5], имеющих лактазную недостаточность, 
структурно-функциональные нарушения в гастроинтестинальной системе на фоне 
инфекционно-воспалительного процесса, а также генетическую детерминацию 
в развитии гастроинтестинальных дисфункций [6]. Наибольшую предрасположен-
ность к микроаспирации желудочного содержимого имеют недоношенные и мор-
фологически незрелые новорожденные [7]. 

Микроаспирация желудочного содержимого у новорожденных детей, нахо-
дящихся на искусственной вентиляции легких усугубляет повреждение легочной 
ткани гипероксией, баро- и волюмовоздействием, а также течением инфекцион-
ного процесса (пневмонией). 

Кислое желудочное содержимое, протеолитические ферменты вызывают вос-
палительную реакцию в дыхательных путях с повышением содержания интерлей-
кина-8, полиморфноядерных лейкоцитов, выходом и дегрануляцией нейтрофилов, 
а также оказывают непосредственное повреждающее действие на слизистую обо-
лочку дыхательных путей. Повышается проницаемость сосудов микроциркуля-
торного русла легких с развитием некардиогенного интерстициального или аль-
веолярного отека легких [8]. 

Несмотря на значимый прогресс в изучении этиопатогенеза БЛД на современ-
ном этапе, имеются достаточно скудные данные о роли микроаспирации желудоч-
ного содержимого в этиопатогенезе и патоморфозе БЛД, а также о методах ве-
рификации микроаспирации на ранних этапах и мерах по предотвращению ее раз-
вития, что и определило цель нашего исследования. 

Цель исследования: установить частоту развития и особенности течения 
БЛД у детей с микроаспирацией желудочного содержимого. 

Материалы и методы. Обследовано 373 ребенка в возрасте от 1 дня до 4 ме-
сяцев жизни, находившихся на искусственной вентиляции легких в неонатальном 
периоде с последующим катамнестическим наблюдением на протяжении 3 лет. 

Верификация микроаспирации желудочного содержимого проводилась по-
средством применения разработанного способа выделения пепсина в ТБА [8]. Вы-
деление пепсина осуществлялось методом гель-фильтрации на сефадексах, а ак-
тивность пепсина определяли по Ансону и Мирскому в модификации М.П. Чер-
никова по величине экстинкции (десятичный логарифм отношения интенсивности 
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световых потоков до и после прохождения ими светопоглощающего слоя прямо 
пропорционален активности пепсина) — унифицированный метод, основанный 
на способности пепсина расщеплять белковую молекулу гемоглобина с освобож-
дением тирозина и триптофана, не осаждаемых трихлоруксусной кислотой. 

ТБА собирали через интубационную трубку, в ходе санации верхних дыха-
тельных путей новорожденного через 2 часа после кормления. В эндотрахеаль-
ную трубку вводили теплый (33—35 °С) физиологический раствор из расчета 
0,5 мл/кг веса ребенка. Затем аспирировали трахеобронхиальное содержимое 
с помощью гибкого аспирационного катетера соответствующего номера в пласти-
ковый стерильный контейнер. Сбор ТБА проводился только у детей, находя-
щихся на ИВЛ. У длительно вентилирующихся детей активность пепсина в ТБА 
определялась в динамике. В целом процедура сбора ТБА проходила в первый 
месяц жизни на 1, 3, 10, 14, 21 дни от момента госпитализации, в зависимости 
от продолжительности ИВЛ. 

Полученные экстинкции варьировали в пределах от 0,196—2,361. Нашими 
исследованиями установлено, что диагностически значимой, свидетельствующей 
о наличии микроаспирации желудочного содержимого является экстинкция вы-
ше 0,3. Значения экстинкции менее 0,3 были обусловлены присутствием в ТБА 
белковых веществ с более низкой молекулярной массой и являлись фоновыми. 

Диагноз БЛД устанавливался на основании клинических и рентгенологиче-
ских критериев. Тяжесть течения БЛД определялась на основании анамнестиче-
ских, клинических и рентгенологических критериев [9]. 

Статистическая обработка данных проводилась с помощью программы «Sta-
tistica 6» (USA, 2001). 

Первую группу составили 44 ребенка (11,8%) с экстинкцией в ТБА от 0,3 
до 0,8. В данную группу вошли 23 доношенных ребенка (подгруппа 1А) и 21 ре-
бенок, рожденный преждевременно (подгруппа 1В) в 35—37 недель гестации. 

Вторая группа была представлена 185 детьми (49,6%) с экстинкцией в ТБА 
от 0,8 до 1,2. Пациенты второй группы подразделялись на 77 доношенных детей 
(подгруппа 2А) и 108 недоношенных (подгруппа 2В) со сроками гестации при 
рождении 34—32 недели (56 детей) и 31—29 недель (52 ребенка). 

Третья группа включала 47 младенцев (12,6%), родившихся преждевременно 
со сроком гестации менее 29 недель и экстинкцией от 1,2 до 1,7, что свидетельст-
вовало наиболее выраженной микроаспирации желудочного содержимого на фоне 
слабой степени зрелости антирефлюксных, антиаспирационных механизмов и/или 
тяжелого поражения ЦНС гипоксического, геморрагического, травматического, 
токсического генеза. 

В отдельную группу были выделены дети с минимальными значениями экс-
тинкции в ТБА — менее 0,3, являющимися диагностически и прогностически 
незначимыми — 97 детей (26,0%). Из них 25 пациентов (25,8%) были доношен-
ными — подгруппа А, 22 ребенка (22,7%) — рожденными преждевременно 
в сроке гестации 37—35 недель — подгруппа В, 31 ребенок (31,9%) со сроком 
гестации при рождении 34—29 недель — подгруппа С, и 19 детей (19,6%), рож-
денных в сроке гестации менее 29 недель — подгруппа D. 



 Вестник РУДН, серия Медицина, 2015, № 2 

84 

Результаты и их обсуждение. В исследуемой совокупности детей (373 па-
циента) микроаспирация была выявлена в 74,0% случаев (276 пациентов). Коли-
чество случаев БЛД у детей с микроаспирацией желудочного содержимого стати-
стически значимо превышало соответствующий показатель у пациентов группы 
сравнения и составило 41,7% случаев (29,9% — в группе сравнения). 

 

      
Рис. 1. Структура БЛД. Различия между показателями основных групп 

и группы сравнения достоверны (p < 0,005) 

Сравнительный анализ структуры БЛД (рис. 1) выявил нарастание доли БЛД 
доношенных и классической БЛД недоношенных у детей с микроаспирацией же-
лудочного содержимого. Следует отметить, что из 8,7% доношенных детей, стра-
дающих БЛД в основных группах исследования, 5,8% имели мекониальную аспи-
рацию (доношенные дети, страдающие БЛД в группе сравнения, имели мекониаль-
ную аспирацию во всех случаях). Отмечено, что глубоко недоношенные дети 
с микроаспирацией желудочного содержимого развивали «новую» форму БЛД 
в достоверно меньшем количестве случаев в сравнении с пациентами аналогич-
ного гестационного возраста без микроаспирации. 

Течение БЛД имело регрессирующий характер во всех группах с более вы-
раженным угасанием патологического процесса и статистически значимым пре-
обладанием количества случаев клинического выздоровления в группе сравне-
ния (табл. 4). 

Катамнестическое наблюдение на протяжении первых трех лет жизни уста-
новило, что в группе детей с микроаспирацией желудочного содержимого такие 
исходы БЛД, как бронхиальная астма, рецидивирующий бронхит, хронический 
бронхит, локальный пневмофиброз, имели место в 27,8, 31,3, 13,9, 48,7% случаев 
соответственно, клиническое выздоровление отмечено у 0,9% пациентов. 

 

8,7%

77,4%

13,9%

БЛД на фоне микроаспирации
(основные группы)

БЛД доношенных

БЛД недоношенных классическая

БЛД недоношенных «новая»

3,4%

65,5%

31,00%

БЛД без микроаспирации (группа 
сравнения)

БЛД доношенных

БЛД недоношенных классическая

БЛД недоношенных «новая»
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Таблица 4 

Возрастные особенности характера течения БЛД 

Показатели БЛД на фоне микроаспирации
(n = 276, m = 115) 

БЛД без микроаспирации 
(n = 97, m = 29) 

0—1 год 1—2 года 2—3 года 0—1 год 1—2 года 2—3 года 

Количество обострений 
(M ± n) 

5,1 ± 1,9 4,0 ± 2,1 2,9 ± 1,3 3,9 ± 1,1 2,7 ± 1,3 1,2 ± 0,4 

Количество госпитализаций 
(M ± n) 

4,8 ± 1,1 3,1 ± 1,4 2,9 ± 1,3 2,9 ± 1,3 1,8 ± 0,7 1,2 ± 0,4 

Легкое течение БЛД, % 11,6 25,0 35,9 21,7 27,8 29,9 
Средне�тяжелое течение БЛД, % 25,0 13,4 5,4 8,3 2,1 — 
Тяжелое течение БЛД, % 5,1 3,3 0,4 — — — 

 
В группе сравнения распределение исходов БЛД было обратным и у основ-

ного количества пациентов (55,2%) к концу третьего года жизни было отмечено 
клиническое выздоровление; бронхиальная астма, рецидивирующий бронхит, 
локальный пневмофиброз встречались в достоверно (p < 0,005) меньшем про-
центе случаев: 17,2, 24,1, 10,3%, ни один из пациентов не имел хронического 
бронхита. 

Оценка коморбидной патологии выявила статистически значимое (p < 0,001) 
преобладание в первые месяцы жизни гипертензионно-гидроцефального синдрома 
(37,0%), ВЖК (57,6%), ПВЛ (6,5%) и натальной травмы ШОП (47,5%), а также 
задержки физического (59,2%), психомоторного развития (57,0%) и количества 
случаев детского церебрального паралича (17,0%) к концу первого года жизни 
у детей с микроаспирацией. 

Можно предположить наличие патогенетической взаимосвязи между выра-
женностью неврологической патологии, сопровождающейся вегетативной дисре-
гуляцией функциональной активности желудочно-кишечного тракта, угнетением 
защитных реакций верхних и нижних дыхательных путей и степенью микроас-
пирации. 

Таким образом, выявлена сильная статистически зависимость между актив-
ностью пепсина в ТБА и частотой развития, а также тяжестью течения БЛД, что 
клинически демонстрирует высокий уровень значимости микроаспирации желу-
дочного содержимого в этиопатогенезе и патоморфозе БЛД. 
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PECULIARITIES OF THE COURSE 
OF BRONCHOPULMONARY DYSPLASIA ASSOCIATED 

WITH MICROASPIRATION OF GASTRIC CONTENTS 
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Tracheobronchial aspirate (TBA) was tested for marker of micro-aspiration of gastric contents — 
pepsin followed by analysis of the incidence and clinical picture of the developed bronchopulmonary 
dysplasia (BPD) in patients with and without microaspiration. Found that in children with micro-aspiration 
the frequency and the severity of BPD in all degrees of gestational maturity was higher and increased in pro-
portion to the activity of pepsin in the TBA and lower gestational age. 

Key words: micro-aspiration, tracheobronchial aspirate, pepsin, extinction, bronchopulmonary 
dysplasia. 
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