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Вступ 
Удосконалення перинатальної допомоги дозво-

лило досягнути суттєво кращих показників вижи-
вання надзвичайно недоношених новонародже-
них. Водночас, шкідливий вплив численних анте- і 
постнатальних чинників на незрілий організм 
дитини в критичні періоди життя і розвитку при-
зводить до формування у них хронічної патології. 
Так, однією з найважливіших медичних проблем 
найменших пацієнтів відділень інтенсивної тера-
пії новонароджених є бронхолегенева дисплазія 
(БЛД) – хронічне мультисистемне захворювання, 
з яким пов’язані не лише тривала госпіталізація, 
високий ризик ускладнень і смерті, а і значний 
тривалий фізичний, психологічний, соціальний та 
економічний тягар для родин хворих дітей. БЛД 
виникає в період новонародженості, однак, за сво-
єю природою є хронічним захворюванням. І хоча 
чимало досліджень свідчать, що з віком функція 
легень у хворих дітей може поліпшуватись, проте, 
у значної кількості з них внаслідок структурних 
змін в дихальних шляхах і легеневій тканині, роз-
виваються хронічні бронхолегеневі процеси, які 
зберігаються протягом усього життя. Окрім того, 
формування БЛД є незалежним чинником ризику 
затримки фізичного і психомоторного розвитку, 
додаткових неврологічних порушень, ретинопатії 

недоношених тощо [1], визначаючи вищу загаль-
ну захворюваність і смертність таких дітей в ран-
ньому віці [2].

У США БЛД щороку діагностують у близько 
15000 немовлят [3]. Відповідно в Україні мова може 
йти за приблизно 1500 дітей, в яких щороку вста-
новлюється наявність цієї патології. Враховуючи 
хронічну природу захворювання, сумарна кількість 
хворих дітей стрімко збільшується. За даними На-
ціонального інституту здоров’я дитини і людського 
розвитку (NICHD) [4] частота БЛД у надзвичай-
но недоношених дітей (термін гестації < 28 тиж.) 
за клінічним визначенням (що враховує сумарну 
тривалість кисневої залежності впродовж мінімум 
28 днів, а також потребу призначати певну концен-
трацію додаткового кисню у скоригованому віці 
[СВ] 36 тиж.) [5] становить 68 %, за фізіологічним 
визначенням (що враховує потребу призначати до-
датковий кисень у СВ 36 тиж) – 42 % [6]. 

Результати когортного дослідження, яке 
виконувалось у 2008-2009 рр. на базі неонаталь-
них відділень Львівської обласної клінічної лі-
карні, показали, що частота БЛД у вітчизняній 
когорті значно недоношених немовлят (термін гес-
тації < 32 тиж.) за клінічним визначенням становить 
25,5 %, і майже у третини з них розвиваються по-
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Резюме
Важка бронхолегенева дисплазія (БЛД) залишається однією з основних причин захворюваності і смертнос-

ті значно недоношених дітей. Метою роботи було визначити основні клінічні проблеми значно недоношених 
немовлят з помірно важкою або важкою БЛД й оцінити особливості їх комплексного лікування.

Матеріали та методи. У когорті зі 166 недоношених дітей, які народились з масою тіла ≤ 1500 г, геста-
ційним віком ≤ 32 тижнів і потребували штучної вентиляції легень (ШВЛ) з першої доби життя, у 59 немов-
лят (36 %) було діагностовано БЛД. Діагноз встановлювали за клінічним визначенням Jobe & Bancalari. Для 
уточнення важкості БЛД у скоригованому віці (СВ) 36 тижнів виконували фізіологічний тест в модифікації 
Walsh та співавт. Помірно важку або важку БЛД було виявлено у 21 дитини (основна група). Групу порівняння 
утворили 38 немовлят з легкою формою захворювання.

Результати. Діти, в яких сформувалась помірно важка або важка БЛД, частіше народжувались від ма-
терів з уроґенітальними інфекціями в анамнезі і фебрильною температурою тіла під час пологів, мали вищу 
частоту раннього неонатального сепсису і перивентрикулярної лейкомаляції. Перебіг захворювання характе-
ризувався погіршенням респіраторного статусу в ранньому постнеонатальному періоді з потребою призна-
чати стероїди і діуретики, ускладнювався появою нападів бронхообструкції у третини пацієнтів, а також 
легеневої гіпертензії (майже у 25 % випадків), яка часто була резистентною до лікувальних заходів і супро-
воджувалась прогресуванням ознак лівошлуночкової серцевої недостатності. Ці діти вимагали тривалої ди-
хальної підтримки і лікування в спеціалізованих неонатологічних відділеннях.

Висновки. Формування важкої або помірно важкої форми БЛД у значно недоношених немовлят, які по-
требують ШВЛ з першої доби життя, у більшості випадків стає очевидним до досягнення СВ 36 тижнів і 
формального встановлення важкості захворювання. Про це насамперед свідчить резистентність до стан-
дартного комплексу лікувальних заходів в ранньому і пізньому неонатальному періодах. Оскільки лікування 
дітей з БЛД є тривалим, складним, затратним, часто симптоматичним і малоефективним, основні зусилля 
слід спрямовувати на профілактику цього захворювання.
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мірно важка і важка форми [7].
Особливості діагностики БЛД, зокрема, тер-

міни встановлення діагнозу наприкінці неона-
тального періоду і в 36 тиж. скоригованого віку 
(СВ), обумовлюють труднощі у визначенні межі, 
яка відокремлює профілактичні втручання від те-
рапевтичних та визначає їх доцільність. Ефектив-
ність відомих на сьогоднішній день заходів, які 
потенційно можуть зменшувати ураження незрі-
лих легень, є недостатньо визначеною (через ши-
рокий довірчий інтервал показників ефективності 
або шкоди, а також ризик серйозних негативних 
наслідків [8]). І хоча за останні роки вдалось 
зменшити ризик ураження легень у більш зрілих 
передчасно народжених дітей, БЛД надалі зали-
шається однією з основних причин захворюванос-
ті і смертності надзвичайно недоношених немов-
лят. Проте, стандартизованих рекомендацій щодо 
оптимального лікування найменших пацієнтів з 
важкою БЛД все ще  немає. 

Мета роботи – визначити основні клінічні 
проблеми значно недоношених немовлят з по-
мірно важкою або важкою бронхолегеневою дис-
плазією й оцінити особливості їх комплексного 
лікування. 

Матеріал і методи 
У когорті зі 166 недоношених дітей, які  наро-

дились з масою тіла ≤ 1500 г, гестаційним віком ≤ 
32 тиж. і потребували штучної вентиляції легень 
(ШВЛ) з першої доби життя, у 59 немовлят (36%) 
було діагностовано БЛД. Усі діти перебували під 
спостереженням від початку госпіталізації у від-
ділення інтенсивної терапії до виписки з неонато-
логічного стаціонару Львівської обласної клініч-
ної лікарні. 

Щоби проаналізувати особливості клінічного 
перебігу важчих форм БЛД, ми об’єднали в осно-
вну групу дітей з помірно важкою і важкою БЛД 
(разом 21 дитина). 38 немовлят з легкою формою 
захворювання утворили групу порівняння.

Діагноз БЛД встановлювали за клінічним ви-
значенням Jobe & Bancalari [5]. У дітей, які потре-
бували дихальної підтримки впродовж неонаталь-
ного періоду, попередній діагноз БЛД виставляли 
на 28 день життя, а важкість захворювання визна-
чали у СВ 36 тиж. Якщо на момент досягнення 
СВ 36 тиж немовлята, отримуючи «ефективну» 
концентрацію кисню < 30 %, підтримували рівень 
насичення гемоглобіну киснем (SpO2) у межах 90-
96 % або за умови призначення ≥ 30 % кисню мали 
SpO2 > 96 %, для уточнення важкості БЛД викону-
вали фізіологічний тест в модифікації Walsh та спі-
вавт. [6]. Як уже зазначалось, у 15 немовлят було 
діагностовано помірно важку, а у 6 – важку БЛД. 38 
дітей вижили з легкою формою захворювання. 

До моменту досягнення пацієнтами СВ 36 тиж, 
смерті або виписки з лікарні в динаміці оцінювали 
наявність усіх захворювань, застосовані методи та 
результати лікування. Зокрема, порівнювали важ-
кість загального стану на момент госпіталізації у 
відділення за шкалою SNAPPE-II [11], загальну 
тривалість ШВЛ і її першого періоду, тривалість 
неінвазивної дихальної підтримки (створення по-
стійного позитивного тиску у дихальних шляхах 

[СРАР], ШВЛ через носові канюлі) й оксигеноте-
рапії, успішність екстубації і потребу повторних 
інтубацій, необхідність додаткового медикамен-
тозного лікування (стероїди, діуретики, бронхо-
дилятатори, дексаметазон, силденафіл тощо). 

Окрім стандартного лікування, 19 дітей отри-
мували профілактичну протизапальну терапію ко-
феїном і гідрокортизоном з першої доби життя в 
рамках рандомізованого клінічного дослідження 
(7-33% в основній групі і 12-32% у групі порів-
няння; р>0,05) [12], решта 40 новонароджених – 
стандартне лікування. 

У ВІТН використовували стандартні протоко-
ли дихальної підтримки, забезпечення стабільної 
гемодинаміки, парентерального і мінімального 
ентерального харчування, призначення антибіо-
тиків і протигрибкових препаратів, корекції ане-
мії, метаболічних порушень тощо. У всіх дітей 
безперервно спостерігали за станом життєвих 
функцій. Стандартний комплекс додаткових ла-
бораторних обстежень включав повний загальний 
аналіз крові, газовий склад артеріальної крові, рі-
вень електролітів, глюкози і білірубіну. 

Наявність відкритої артеріальної протоки і ле-
геневої гіпертензії діагностували на підставі клі-
нічних даних та результатів ехокардіографічного 
(ЕхоКГ) обстеження. 

Діагноз сепсису встановлювали за позитивною 
культурою крові і/або клініко-лабораторними 
ознаками [11]. Розрізняли ранню (у разі виник-
нення до 72 год життя) і пізню (після 72 год жит-
тя) форми захворювання.

Постнатальний фізичний розвиток оцінювали 
за діаграмами нормативного фізичного розвитку 
недоношених немовлят [12]. 

У роботі використано стандартні методи опи-
сового і порівняльного статистичного аналізу із 
застосуванням критеріїв Стьюдента і Мана-Уітні. 
Показники з нормальним розподілом представле-
но як середнє ± стандартне відхилення (SD). Не-
параметричні дані представлено як медіану [ниж-
ній і верхній квартилі]. Усі результати вважали 
достовірними, якщо р<0,05.

Результати 
Середня маса тіла при народженні немовлят 

в основній групі була 1007,14±253,40 г проти 
1018,55±220,92 г у групі порівняння (р > 0,05); а 
гестаційний вік, - відповідно 27,38±2,16 тиж про-
ти 27,55±1,59 тиж (р>0,05). Частки хлопчиків і ді-
тей, замалих до терміну гестації, в обох групах 
також істотно не відрізнялись (табл. 1).

У матерів немовлят, в яких формувалась по-
мірно важка і важка БЛД, частіше, ніж у матерів 
дітей, які вижили з легкою БЛД, в анамнезі виявляли 
уроґенітальні інфекції (11 (52%) проти 9 (24%) ви-
падків; р<0,05) і фебрильну температуру під час 
пологів (відповідно 4 (19%) проти 1 (3%) випадку; 
р<0,05). Проте, за частотою хоріоамніоніту, вста-
новленого за клінічними ознаками, достовірної 
відмінності між групами не було (табл. 1). Сфор-
мовані групи також не відрізнялись за частотою 
інших важливих ускладнень перебігу вагітності 
та пологів, антенатального призначення антибіо-
тиків і стероїдів (табл. 2).

Частка дітей, які потребували реанімаційних 
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заходів після народження і мали оцінку за Апгар 
на 5 хв. менше 4 балів, була майже однаковою у 
групах. Більшість немовлят відразу після наро-
дження потребували інтубації (14 (67%) в осно-
вній групі і 27 (71%) у групі порівняння; р>0,05) 
з наступною апаратною ШВЛ. Оцінка за шкалою 
SNAPPE-II в першу добу госпіталізації достовір-
но не відрізнялась між групами, однак була вищою 
у дітей з важчими формами БЛД, що свідчило про 
більш значне порушення загального стану (відпо-
відно 38 [33; 44] балів проти 34 [32; 44] балів у 
новонароджених із групи порівняння; р > 0,05).

Рентгенологічно респіраторний дистрес-син-
дром (РДС) 3-4 стадії діагностували в 11 (52 %) 
немовлят, в яких в подальшому формувалась 
помірно важка або важка БЛД, й у 22 (58 %) ді-
тей з легшими формами захворювання (р>0,05). 
Екзогенний сурфактант з лікувальною метою 
вводили 15 (71%) і 33 (86%) немовлятам відпо-
відно (р>0,05). Частота важких внутрішньошлу-
ночкових крововиливів (ВШК) (3-4 ступеня) була 
приблизно однаковою в групах, натомість, пери-
вентрикулярну лейкомаляцію (ПВЛ) вірогідно час-

тіше діагностували в немовлят з важкою і помірно 
важкою БЛД (відповідно 7 (33%) проти 3 випадків 
(5%) у групі дітей з легкою БЛД; р<0,05).

Відсоткова кількість випадків раннього неона-
тального сепсису була вищою в немовлят з важчою 
БЛД (11 випадків – 52 % проти 11 випадків – 29%), 
хоча статистично значущої відмінності між гру-
пами не було (р > 0,05).

Основні зусилля після госпіталізації дітей у 
ВІТН були спрямовані на мінімізацію вторинного 
ушкодження легень завдяки застосуванню сучас-
них режимів ШВЛ (SIMV, AC, PSV) і неінвазивної 
вентиляції під контролем показників пульсокси-
метрії, графічного моніторингу і газового складу 
артеріальної крові, а також максимальному ско-
роченню тривалості ендотрахеальної ШВЛ (раннє 
призначення метилксантинів, активне відлучення 
від ШВЛ тощо). Після екстубації застосовували 
СРАР або неінвазивну назальну ШВЛ. Прийнят-
ними межами сатурації у гострому періоді леге-
невого захворювання вважали 88-92 %, у дітей з 
БЛД – 92-95%, а у випадках, ускладнених легене-
вою гіпертензією, – 94-96%.

У дітей з легкою формою захворювання майже 
удвічі частіше вдалося уникати повторних інтуба-
цій трахеї і ШВЛ (відповідно 19 (50%) проти 6 
(29%) випадків; р>0,05). Утричі більше немовлят 
з важчою БЛД продовжували потребувати ШВЛ 
на 7 добу життя (відповідно 11 (52 %) проти 7 
(18%); р<0,05). Залежність від дихальної підтрим-
ки і додаткового призначення кисню у більшості 
з цих новонароджених зберігалась упродовж нео-
натального періоду. Так, у віці 28 днів на СРАР 
все ще знаходились 9 (42%) дітей з основної гру-
пи проти 5 (13%) немовлят із групи порівняння 
(р<0,05). Решта отримували вільний потік кисню. 
Загальна тривалість ШВЛ, неінвазивної дихальної 
підтримки (НДП) й оксигенотерапії у немовлят, в 
яких формувалась помірно важка або важка БЛД, 
була достовірно більшою, ніж у дітей з легкою 
формою захворювання. Специфічний метод НДП, 

який застосовували після первинної екстубації, 
не був пов’язаний з ризиком повторної інтубації і 
формуванням важчих форм БЛД (табл. 3).

Для зменшення тривалості ШВЛ використовува-
ли метилксантини – еуфілін і кофеїн у стандартних 
дозах. Оскільки кофеїну цитрат, який широко ви-
користовується у світі, на момент виконання дослі-
дження не входив до переліку зареєстрованих лікар-
ських засобів в Україні, 19 дітям, залученим в окреме 
рандомізоване дослідження, призначали кофеїну 
бензоат натрію (спеціальний дозвіл Державного фар-
макологічного центру МОЗ України № 8303/2.1.2-4 
від 25.11.2008 р. на використання препарату кофеї-
ну бензоат натрію у рамках планового дослідження) 
[10]. Його отримали 7 (33 %) немовлят в основній 
групі і 12 (32 %) дітей із групи порівняння (p>0,05). 
Решті дітей призначали еуфілін. Вік призначення 
метилксантинів у групах становив відповідно 25 [8; 
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Таблиця 1
Порівняльна частота інфекційних чинників ризику

й ускладненого перебігу вагітності і пологів у групах

Показник Основна група 
(n=21)

Група порівняння 
(n=38)

р

К-ть випадків інфекційної патології у матерів під час 
вагітності 14 (67)1 19 (51) > 0,05

Уроґенітальні інфекції під час вагітності 11 (52) 9 (24) < 0,05
Призначення антибіотиків до пологів 3 (14) 8 (21) > 0,05
Обтяжений акушерський анамнез 5 (23) 7 (18) > 0,05
Антенатальне призначення стероїдів 8 (38) 15 (39) > 0,05
Багатоплідна вагітність 4 (19) 8 (21) > 0,05
Кесарський розтин 9 (43) 16 (42) > 0,05
Чоловіча стать 10 (48) 20 (53) > 0,05
Тривалий безводний період (> 24 год) 6 (30) 8 (21) > 0,05
Клінічні ознаки хоріоамніоніту 7 (33) 11 (29) > 0,05
Підвищення температури тіла у матері >38°С в пологах 4 (19) 1 (3) < 0,05
Відшарування плаценти 6 (29) 5 (13) > 0,05
Затримка внутрішньоутробного розвитку плода 0 2 (5) > 0,05

Примітка: 1 – тут і далі зазначено кількість випадків, у дужках – відсотки
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198] год. і 34,5 [3; 120] год. Діти, в яких формувались 
важчі форми БЛД, потребували тривалішого призна-

чення цих препаратів (59 [45; 72] днів проти 41 [27; 
55] дня у дітей з легкою БЛД; р < 0,05).

У третини наших пацієнтів з помірно важкою 
або важкою БЛД перебіг захворювання усклад-
нювали важкі епізоди бронхообструкції, яких не 
було у дітей з легкою формою захворювання. Такі 
напади ставали очевидними у середньому віці 50 
[44; 88] днів (відповідний СВ – 37 [31; 40] тиж). 
На тлі використання β-адреноміметиків (сальбу-
тамолу) й еуфіліну короткочасно поліпшувалась 
легенева механіка, відмічалось підвищення РаО2, 
збільшення дихального об’єму, зменшувалась за-
дишка, покращувалась прохідність бронхів. 

Потреба застосовувати стероїди виникла у 13 
(62%) дітей з помірно важкою або важкою БЛД 
приблизно на 48 [37; 52] день життя (відповід-

ний СВ – 32,90 ± 1,20 тиж) й у 6 (16 %) немов-
лят з легкою формою БЛД на 31 [24; 35] день життя 
(СВ – 33,13 ± 2,94 тиж) (р < 0,05). Відповідними 
показаннями були залежність від дихальної під-
тримки і кисню, стійкі важкі дихальні розлади. 
Початкова доза дексаметазону, яку вводили про-
тягом 3 днів, становила 0,5 мг/кг/добу, після чого 
її що 3 дні зменшували на 50 % [13]. Кумулятивна 
доза 12-денного курсу становила 2,7 мг/кг. Крім 
лікувального призначення дексаметазону 8 (38 %) 
немовлят в основній групі і 12 (32 %) дітей у гру-
пі порівняння з першої доби життя впродовж 12 
днів профілактично отримували гідрокортизон 
(p>0,05) в сукупній дозі 12 мг/кг.

Таблиця 2

Таблиця 3

Порівняльні особливості перебігу неонатального періоду 
і частота супутньої патології у новонароджених з обох груп

Показник Основна група 
(n=21)

Група порівняння 
(n=38)

р

Інтубація трахеї в пологовому приміщенні 14 (67)1 27 (71) > 0,05
Повна реанімація2  1 (5) 1 (3) > 0,05
Оцінка за Апґар на 5 хв. < 4 балів 3 (14) 7 (8) > 0,05
Респіраторний дистрес-синдром 3-4 стадії 11 (52) 22 (58) > 0,05
Пневмоторакс 2 (10) 1 (3) > 0,05
Лікування сурфактантом 15 (71) 33 (87) > 0,05
Відкрита артеріальна протока 17 (81) 27 (71) > 0,05
Призначення ібупрофену 15 (71) 27 (71) > 0,05
Важкі внутрішньошлуночкові крововиливи (ВШК)  3 (14) 4 (11) > 0,05
Перивентрикулярна лейкомаляція (ПВЛ) 7 (33) 2 (5) < 0,05
Ранній сепсис 11 (52) 11 (29)    0,08
Пізня інфекція (сепсис, пневмонія, менінгіт) 12 (57) 18 (47) > 0,05
Некротизуючий ентероколіт (НЕК) 2 (10) 1 (3) > 0,05

Примітка: 1 – зазначено кількість випадків, у дужках – відсотки; 2 – реанімація з використанням не-
прямого масажу серця й адреналіну.

Порівняльні особливості дихальної підтримки у групах

Показник Основна група 
(n=21)

Група порівняння 
(n=38)

р

СРАР після першої екстубації 16 (76)1 28 (74) > 0,05
Неінвазивна назальна ШВЛ після першої екстубації 5 (24) 10 (26) > 0,05
Тривалість першого періоду ШВЛ, години 103 [37; 171]2 43 [22; 112] < 0,05
Загальна тривалість ШВЛ, години 185 [122; 171] 110 [60; 152] < 0,05
Загальна тривалість НДП3, години 492 [288; 824] 293 [177; 460] < 0,05
Максимальний СТДШ4, см Н2О 11,11±1,985 10,53±1,76 > 0,05
Максимальна частка кисню у дихальній суміші, % 60 [60; 100] 60 [40; 60] < 0,05
Тривалість кисневої терапії, дні 37 [31; 51] 21 [15; 28] < 0,05
Важкі внутрішньошлуночкові крововиливи (ВШК)  3 (14) 4 (11) > 0,05
Перивентрикулярна лейкомаляція (ПВЛ) 7 (33) 2 (5) < 0,05
Ранній сепсис 11 (52) 11 (29)    0,08
Пізня інфекція (сепсис, пневмонія, менінгіт) 12 (57) 18 (47) > 0,05
Некротизуючий ентероколіт (НЕК) 2 (10) 1 (3) > 0,05

Примітка: 1 – тут і далі зазначено кількість випадків, у дужках – відсотки; 2 – тут і далі зазначено 
медіану, у дужках – верхній і нижній квартилі; 3 – неінвазивна дихальна підтримка; 4 – середній тиск у 
дихальних шляхах; 5 – середнє ± SD. 
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Ознаки затримки рідини (збільшення маси тіла, 
периферичні набряки на обличчі, спині, кінцівках, 
а також збільшення кількості вологих хрипів у ле-
генях з потребою підвищувати концентрацію до-
даткового кисню) виявлялись у 14 (67 %) дітей з 
помірною або важкою БЛД у віці 40 [19; 57] днів 
життя (відповідний СВ – 32,89 ± 2,76 тиж). Цим 
немовлятам обмежували добовий об’єм рідини (до 
130-140 мл/кг/добу) і під контролем електроліт-
ного складу крові упродовж 2-3 днів призначали 
фуросемід. Одинадцять дітей (52 %) потребували 
тривалого лікування діуретиками – внутрішньо 
призначали спіронолактон. І хоча показники газо-
вого складу крові покращувались не відразу, ді-
уретична терапія дозволяла поступово зменшити 
відсоток кисню у дихальній газовій суміші. На-
томість, такої терапії потребували лише 5 (13 %) 
немовлят у групі порівняння (р < 0,05). 

В обох групах більшість дітей мали клінічні 
ознаки відкритої артеріальної протоки (17 (81 %) 
в основній проти 27 (71 %) у групі порівняння; р > 
0,05). Після підтвердження відповідного діагнозу 
за допомогою ЕхоКГ внутрішньо призначали ібу-
профен за стандартною схемою. На час виконан-
ня дослідження стандартом лікування було раннє 
лікувальне призначення інгібіторів циклооксиге-
нази (зокрема ібупрофену) усім дітям з ознаками 
відкритої артеріальної протоки (ВАП), незалежно 
від її гемодинамічної значущості. Кожна дитина 
з ВАП отримала внутрішньо щонайменше один 
курс ібупрофену. 

У 5 (24 %) дітей, в яких сформувалась помір-
но важка або важка БЛД, у віці 74,4 ± 17,5 днів 
(відповідний СВ – 37,40 ± 1,24 тиж) діагностува-
ли легеневу гіпертензію (ЛГ). Натомість, у гру-
пі порівняння не було жодного такого випадку. 
Показаннями до невідкладної ЕхоКГ були погір-
шення загального стану дитини, акцент 2 тону 
над серцем і поява систолічного шуму, потреба у 
дихальній підтримці з FiO2 100 %, а також стій-
ка гіпоксемія за результатами дослідження газо-
вого складу крові. Ці діти знаходились під спо-
стереженням дитячого кардіолога. Двох пацієнтів 
з важкою БЛД і ЛГ лікували силденафілом (1-2 
мг/кг/добу) в комбінації з інгібітором ангіотен-
зинперетворювального ферменту – каптоприлом 
(0,1 мг/кг) упродовж кількох місяців. Проте, за 
даними ЕхоКГ в динаміці таке лікування незна-
чно зменшувало ознаки ЛГ. Незважаючи на інтен-
сивну терапію, ці діти померли на 139 і 150 дні 
життя (відповідний СВ – 5 і 7 тиж). На автопсії у 
них були ознаки БЛД і легеневого серця. 

Антибактеріальну терапію у дітей з БЛД ви-
користовували за наявності клініко-лабораторних 
ознак інфекційного процесу до нормалізації по-
казників загального аналізу крові та стану пацієн-
та, санації ліквору. Середня тривалість антибіоти-
котерапії в немовлят з важкою або помірно важкою 
БЛД становила – 81 [66; 89] день, з легкою формою 
захворювання – 65 [58; 78] днів (р< 0,05). З пер-
ших днів життя всі діти отримували пробіотики.

Забезпечення достатньою кількістю калорій 
та нутрієнтів є важливою складовою профілакти-
ки і лікування дітей з БЛД, оскільки харчування 
впливає на ріст, розвиток і відновлення уражених 
легень, а немовлята з БЛД мають вищі харчові по-

треби [14]. Ентеральне харчування (ЕХ) розпочи-
нали в перші 48 год життя в більшості випадків 
спеціальними сумішами для недоношених дітей 
(оскільки мами наших пацієнтів в перші дні після 
пологів знаходились в акушерських стаціонарах). 
Зціджене грудне материнське молоко діти почи-
нали отримувати у віці 12 [8; 18] днів в основній 
і 10 [7; 11,5] днів у групі порівняння (р > 0,05). 
У 2 (10 %) новонароджених з основної групи і в 
1 (3 %) дитини у  групі порівняння була потреба 
припинити ЕХ на 5-7 днів через появу клінічних 
і рентгенологічних ознак НЕК (р > 0,05). У всіх 
випадках вдалось уникнути оперативного втру-
чання. Вітаміни А, Д, Е та збагачувач грудного 
молока призначали після досягнення 75 % повно-
го добового об’єму харчування, що, у середньо-
му, відповідало віку дітей 17 [13; 24] днів в осно-
вній групі і 18,5 [15; 21] днів у групі порівняння 
(р>0,05).

Добовий об’єм рідини, білки, вуглеводи й 
електроліти (K, Na, Ca)  призначали згідно з су-
часними рекомендаціями. Часткове парентераль-
не харчування (ЧПХ) продовжували до досягнен-
ня об’єму ЕХ 130 мл/кг/добу. Загальна тривалість 
ЧПХ становила, у середньому, 45 [35; 50] днів у 
дітей в основній групі і 40 [27; 50] днів у немов-
лят із групи порівняння (р > 0,05). Повне паренте-
ральне харчування тривало відповідно 4 [3; 6] дні 
та 3,5 [2; 8] дня відповідно (р > 0,05). Немовлята 
з важкою або помірно важкою БЛД починали піз-
ніше самостійно смоктати груди або годуватись з 
пляшечки, тому тривалість харчування зондом у 
них становила 78 [62; 87] днів, а у дітей з легкою 
БЛД – 59 [53; 65] днів (р < 0,05). 

На момент виписки зі стаціонару дефіцит маси 
тіла < 10 перцентиля мали 17 (81 %) наших пацієнтів 
з важкою або помірно важкою БЛД і 23 (61 %) дити-
ни у групі порівняння (р > 0,05). Значний дефіцит 
маси тіла (< 3 перцентиля) відзначали відповідно 
у 10 (48 %) і 13 (34 %) немовлят (р > 0,05).

Тривалість лікування дітей з помірно важкою 
або важкою БЛД у відділенні інтенсивної терапії 
становила 43 [21; 51] дні, а дітей з легкою формою 
захворювання – 22 [15; 34] дні (р < 0,05). У паці-
єнтів з основної групи достовірно довшою була і 
загальна тривалість госпіталізації (відповідно 102 
[90; 114] дні проти 78 [69; 90] днів; р < 0,05).

Три дитини з важкою БЛД померли у середньо-
му віці 45,42 ± 1,78 тиж (СВ становив 4-7 тижнів). 
Причинами смерті були прогресуюча серцево-су-
динна і дихальна недостатність, спричинена важ-
ким ураженням паренхіми легень і формуванням 
легеневого серця. 

Обговорення
Результати нашого дослідження засвідчили, що 

з формуванням помірно важкої або важкої форми 
БЛД у нашій популяції новонароджених високого 
ризику (потреба раннього застосування інвазив-
ної ШВЛ на тлі значної недоношеності) асоцію-
вались наявність уроґенітальних інфекцій в анам-
незі матері, фебрильна температура тіла у матері 
під час пологів, вищі частота раннього неонаталь-
ного сепсису і ПВЛ. Натомість, ризик виникнен-
ня важчих форм БЛД не був пов’язаний з меншим 
терміном гестації або масою тіла при народженні, 
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важчим загальним станом на момент народження 
і госпіталізації у відділення інтенсивної терапії 
новонароджених, а також важчим первинним за-
хворюванням легень. Ці дані свідчать про важли-
ву роль інфекційних процесів і пов’язаних з ними 
запальних реакцій у формуванні важчих форм 
БЛД в немовлят, які після народження потребува-
ли інтубації і ШВЛ, що узгоджується з сучасною 
концепцією хронічного легеневого ураження у 
новонароджених [15, 16]. 

Уже протягом неонатального періоду, як пра-
вило, очевидними були не лише формування БЛД, 
а і низька ефективність описаного стандартного 
комплексу лікувальних заходів. Перебіг важкої і 
помірно важкої БЛД відрізнявся від перебігу лег-
кої форми захворювання погіршенням загального 
стану і респіраторного статусу немовлят на почат-
ку умовного постнеонатального періоду (у хроно-
логічному віці більше 30 днів). Це погіршення 
виявлялось появою епізодів бронхообструкції, 
потребою призначати стероїди і діуретики, а у 
найважчих випадках – також розвитком вторин-
ної ЛГ. У половині випадків ЛГ була резистент-
ною до лікувальних заходів і супроводжувалась 
прогресуванням ознак лівошлуночкової серцевої 
недостатності. Вище зазначені проблеми у біль-
шості випадків виникали до досягнення дітьми 
СВ 36 тиж. Отже, пацієнтів, в яких формуються 
важчі форми захворювання можна ідентифікувати 
за клінічними ознаками ще до досягнення ними 
моменту формального встановлення важкості БЛД 
(СВ 36 тиж.). Водночас, на тлі вже існуючих на той 
час змін в незрілих легенях важко, а часом і немож-
ливо, досягнути значного ефекту від лікування. 

Таким чином, актуальним є пошук ранніх клі-
нічних і/або біохімічних маркерів розвитку БЛД, 
які би дозволяли прогнозувати відповідний ри-
зик й оцінювати ефективність потенційних про-
філактичних втручань в об’єктивній групі ризи-
ку. Так, наші дані підтвердили висновки Laughon 
та співавт. [17] про реальність такого клінічного 
прогнозування в перші 2 тиж. життя значно не-
доношеної дитини. Зокрема, поєднання важкого 
загального стану в перші 48 год. життя (оцінка 
за шкалою SNAPPE-II > 30 балів) зі збереженням 
кисневої залежності до 14 дня життя визначали 
імовірність формування БЛД за клінічним визна-
ченням з точністю 76 % (95 % ДІ: 54,48 - 89,84) 
[18]. Водночас, можливість визначення відповід-
ного ризику на третьому тижні життя може вже 
бути надто пізньою, зменшуючи ефективність по-
тенційних профілактичних заходів.

Призначення стероїдів (дексаметазону) нашим па-
цієнтам у віці 48 [37; 52] днів життя (СВ – 33,13±2,95 
тиж.) на тлі вже існуючих значних змін у леге-
нях виявлялось малоефективним щодо зменшен-
ня важкості захворювання, проте дозволяло при-
наймні тимчасово покращити їх стан. Відомо, що 
профілактичне застосування системних корти-
костероїдів є виправданим лише у дітей з ймо-
вірністю формування бронхолегеневої дисплазії 
понад 65 % [19]. Водночас, за якими ознаками 
виявляти пацієнтів високого ризику, в якому віці 
розпочинати терапію стероїдами та якому препа-
рату (дексаметазону чи гідрокортизону) надава-
ти перевагу, все ще не встановлено. Нещодавно 

у подвійно сліпому, плацебо контрольованому, 
мультицентровому, рандомізованому досліджен-
ні (PREMILOC) [20], було доведено ефективність 
раннього призначення малих доз гідрокортизону 
у запобіганні розвитку БЛД в надзвичайно недо-
ношених дітей. У дослідження було залучено 523 
новонароджених з терміном гестації < 28 тиж. 
256 з них з першої доби життя впродовж 10 днів 
отримували гідрокортизону гемісукцинат в дозі 1 
мг/кг/добу в перші 7 днів і 0,5 мг/кг/добу в на-
ступні 3 доби. Курсова доза гідрокортизону ста-
новила 8,5 мг/кг. Окрім достовірного зниження 
на 9% частоти БЛД у немовлят, які отримували 
гідрокортизон, меншою також була тривалість ін-
вазивної ШВЛ і потреба хірургічної корекції ВАП 
порівняно з групою плацебо. У схожому відкрито-
му рандомізованому дослідженні нам не вдалось 
отримати достовірного зниження частоти БЛД і 
смертності на тлі раннього призначення проти-
запальної терапії малими дозами гідрокортизону 
і кофеїном у значно недоношених немовлят, які 
потребували ШВЛ з першої доби життя [21]. Вод-
ночас, декілька досліджень не продемонстрували 
відмінностей між недоношеними немовлятами, 
яких лікували гідрокортизоном, і контрольними 
дітьми щодо частоти ДЦП, інших віддалених не-
врологічних проблем і особливостей розумового 
розвитку [22], що вказує на потенційну безпеку 
цього препарату.

Альтернативою системному застосуванню сте-
роїдів є інгаляційний шлях їх уведення. Так, ви-
користання будесоніду в надзвичайно недоноше-
них дітей, які потребували ШВЛ в перші 24 год 
життя, достовірно на 10 % зменшувало частоту 
виникнення БЛД, проте не впливало на смерт-
ність [23]. Натомість, інше дослідження показало 
зменшення сумарного показника БЛД/смерть за 
умови прямої інстиляції стероїдів у трахею разом 
із сурфактантом у новонароджених з дуже малою 
масою тіла, які потребували ШВЛ у зв’язку з важ-
ким РДС [24]. 

Водночас, надзвичайно важливо комплексно 
захищати незрілі легені від раннього постнаталь-
ного ураження, призначаючи стероїди антенаталь-
но, а відразу після народження – профілактично 
застосовуючи неінвазивні методи дихальної під-
тримки, а за потреби – екзогенний сурфактант. Не-
щодавній систематичний огляд і мета-аналіз ран-
домізованих досліджень засвідчив ефективність 
раннього неінвазивного введення сурфактанту. Це 
втручання у групі немовлят з терміном гестації < 
32 тиж, які вижили, може вірогідно зменшувати 
частоту БЛД майже на 30 % (відносний ризик – 
0,7; 95 % довірчий інтервал: 0,51-0,97) [25].

Цікавою і перспективною, проте ще недостат-
ньо клінічно апробованою опцією, є використан-
ня у немовлят з БЛД мезенхімальних стовбурових 
клітин, здатних захищати і відновлювати ушко-
джені легені [26]. Ця технологія в перспективі 
може бути використана, щоб покращити результа-
ти виходжування найменших пацієнтів відділень 
інтенсивної терапії новонароджених, адже ефек-
тивного лікування БЛД все ще не існує.

Висновки
1. Важливу роль у формуванні помірно важкої 
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або важкої БЛД у значно недоношених немовлят, 
які потребують раннього застосування інвазивної 
ШВЛ, відіграють інфекційні чинники ризику, зо-
крема, уроґенітальні інфекції у матері під час ва-
гітності, фебрильна температура тіла під час поло-
гів, а також ранній неонатальний сепсис у дитини.

2. Формування важкої або помірно важкої фор-
ми БЛД у значно недоношених немовлят, які потре-
бують ШВЛ з першої доби життя, в більшості ви-
падків стає очевидним до досягнення СВ 36 тиж. і 
формального встановлення важкості захворювання.

3. Клінічний перебіг важкої або помірно важ-
кої БЛД відрізняється від перебігу легкої форми 
захворювання насамперед погіршенням респі-
раторного статусу немовлят в ранній постнеона-
тальний період, що виявляється потребою від-
новлювати дихальну підтримку і/або призначати 
стероїди і діуретики, а також появою нападів 
бронхообструкції, а у найважчих випадках – роз-
витком вторинної легеневої гіпертензії.

4. Лікування дітей з БЛД є тривалим, склад-
ним, дороговартісним, часто симптоматичним і 

малоефективним. Прогресуючі легенева гіпертен-
зія і серцева недостатність часто резистентні до 
медикаментозної корекції, що визначає неспри-
ятливий прогноз для життя і здоров’я пацієнтів з 
важкою БЛД.

5. Ефективна профілактика БЛД у значно недо-
ношених немовлят з дуже малою масою тіла, які піс-
ля народження потребують інвазивної ШВЛ, вимагає 
комплексного перинатального підходу, що передбачає 
своєчасну діагностику і лікування інфекції у матері, за-
побігання інфікуванню плода і новонародженої дити-
ни, а також ранні втручання, спрямовані на зменшення 
постнатального ризику ураження незрілих легень, зо-
крема, внаслідок ескалації запальних реакцій і їх шкід-
ливої дії на легені передчасно народженої дитини.

Перспективи подальших досліджень
Труднощі, пов’язані з лікуванням важких форм 

БЛД, роблять актуальним пошук нових малоінва-
зивних і доступних в наших умовах ранніх мар-
керів формування цього захворювання, а також 
ефективних методів його профілактики. 
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Резюме 
Тяжелая бронхолегочная дисплазия (БЛД) 

остаётся существенной причиной инвалиднос-
ти и смертности глубоко недоношенных детей. 
Цель работы – выделить основные клинические 
проблемы новорожденных с умеренно тяжелой 
или тяжелой БЛД и оценить особенности их комп-
лексного лечения. 

Материалы и методы. В когорте из 166 недо-
ношенных детей, родившихся с массой тела ≤ 1500 
г, гестационным возрастом ≤ 32 тиж и нуждавших-
ся в искусственной вентиляции легких (ИВЛ) с 
первых суток жизни, у 59 младенцев (36%) диагнос-
тировали БЛД. Диагноз выставляли в соответствии 
с клиническим определением Jobe & Bancalari, а 
её тяжесть уточняли в корригированном возрасте 
36 недель с помощью физиологического теста в 
модификации Walsh та соавт. Умеренно тяжёлую 
или тяжёлую БЛД выявили у 21 ребенка (основная 
группа). Группу сравнения составили 38 младенцев 
с лёгкой формой заболевания.   

Результаты.  Дети, у которых формировалась 
умеренно тяжёлая или тяжёлая БЛД, достоверно 
чаще рождались от матерей с урогенитальными 
инфекциями в анамнезе и фебрильной темпе-
ратурой тела во время родов, а также перенесли 
ранний неонатальный сепсис и перивентрикуляр-
ную лейкомаляцию. Течение заболевания у них 
характеризовалось ухудшением респираторного 
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Summary 
Severe bronchopulmonary dysplasia (BPD) 

remains the major cause of disability and mortality 
in very premature babies. Aim of this study was to 
identify the main clinical problems in infants with 
moderate or severe BPD and reveal the features of 
their complex treatment. 

Material and methods. In a cohort of 166 preterm 
babies who were born with birth weight ≤ 1500 g, 
gestational age ≤ 32 weeks and needed mechanical 
ventilation (MV) from the first day of life BPD 
was diagnosed in 59 infants (36 %). It was defined 
according to clinical definition of Jobe & Bancalari. 
To clarify the severity of BPD a physiological test 
in the Walsh’s modification was performed at 36 
weeks of corrected age. The main group included 
infants with moderate or severe BPD (n = 21). The 
comparison group consisted of 38 infants with a mild 
disease.

Results. Infants with moderate or severe BPD 
were more often born to mothers with genital or 
urinary tract infections as well as with fever during 
labor. These newborns more likely had early neonatal 
sepsis and periventricular leukomalacia. The clinical 
course of moderate or severe disease was remarkable 
due to deterioration of lung function in early post-
neonatal period defining the need for administration 
of steroids and diuretics. One-third of the patients with 
moderate or severe BPD had episodes of bronchial 
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статуса в раннем постнеонатальном периоде, что 
обосновывало назначение стероидов и диуретиков, 
осложнялось приступами бронхообструкции у тре-
ти пациентов и развитием легочной гипертензии 
(почти в 25 % случаев), как правило,  резистентной 
к лечебным мероприятиям и сопровождающейся 
прогрессированием признаков левожелудочко-
вой сердечной недостаточности. Дети основной 
группы нуждались в длительной дыхательной по-
ддержке и лечении в специализированных неона-
тологических  отделениях.

Выводы. Формирование тяжёлой или умеренно 
тяжёлой БЛД у значительно недоношенных мла-
денцев, нуждающихся в ИВЛ с первого дня жизни, 
в большинстве случаев становится очевидным до 
достижения СВ 36 недель и формального опреде-
ления тяжести заболевания. Об этом прежде всего 
свидетельствует резистентность к стандартному 
комплексу лечебных мероприятий в раннем и по-
зднем неонатальном периодах. Поскольку лечение 
детей с БЛД является длительным, сложным, доро-
гим, часто симптоматическим и малоэффективным, 
комплекс основных мероприятий должен быть на-
правлен на профилактику заболевания.

Ключевые слова: бронхолегочная дисплазия;
тяжесть; лечение; профилактика; глубоко недоно-
шенные младенцы.

obstruction. Pulmonary hypertension complicated the 
clinical course of BPD in almost 25 % of the cases. 
This complication was often resistant to treatment 
and accompanied by progression of left ventricular 
heart failure. Infants from the main group also needed 
prolonged respiratory support and hospitalization.  

Conclusions. Development of severe or moderate 
BPD in very preterm infants who required mechanical 
ventilation from the first day of life in majority of the 
cases become obvious long before the corrected age of 
36 weeks and formal defining of the disease severity. 
This is especially indicated by the resistance to a 
standard treatment in early and late neonatal periods. 
Treatment of infants with moderate or severe BPD is 
prolonged, difficult, expensive and often ineffective. 
So, main efforts should be focused on its prevention.

Key words: bronchopulmonary dysplasia; seve-
rity; treatment; prevention; very preterm infants.
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