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Вступ
Штучна вентиляція легень (ШВЛ) є важливим 

утручанням для лікування дихальної недостатнос-
ті та зниження смертності немовлят з дуже малою 
масою тіла (ДММТ) при народженні [1]. Тяжка 
дихальна недостатність є поширеною проблемою 
екстремально недоношених новонароджених. 
Більшості з них початково може бути потрібною 
ШВЛ для підтримки адекватної вентиляції й окси-
генації через слабкі дихальні зусилля, незаверше-
ний розвиток легень та дефіцит сурфактанту або 
коли неінвазійна дихальна підтримка є неефек-
тивною [2, 3]. Близько половини екстремально 
недоношених новонароджених потребують ШВЛ 
через неефективність застосування постійного 
позитивного тиску у дихальних шляхах після на-
родження [4] або невдалу першу спробу екстуба-
ції [5]. Незважаючи на важливу роль ШВЛ у зни-
женні смертності недоношених новонароджених з 

тяжкими захворюваннями легень, її тривале засто-
сування часто супроводжується ускладненнями [6]. 
Тривалість ШВЛ впливає на результати виходжу-
вання немовлят з ДММТ. Незрілі легені вразливі-
ші до ушкодження, а застосування ШВЛ підвищує 
ризик їх вторинного ураження [2, 7, 8]. Триваліша 
ШВЛ пов’язана зі збільшенням частоти БЛД [6, 9], і 
впливає на її тяжкість [10]; підвищує ризик розвитку 
легеневої гіпертензії, ретинопатії недоношених, що 
потребує хірургічної корекції, і перивентрикулярної 
лейкомаляції (ПВЛ), а також пов’язана із тривалі-
шим перебуванням у стаціонарі, постнатальною за-
тримкою росту [6], вищою смертністю, порушення-
ми неврологічного розвитку [11, 12] та проблемами 
із харчуванням [12]. Застосування ШВЛ у немовлят 
з ДММТ в період новонародженості також досто-
вірно асоціюється з розвитком бронхіальної астми 
у віці до 12 років і вищою частотою бронхіальної 
гіперреактивності [13].
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ЧИННИКИ РИЗИКУ ТРИВАЛОЇ 
ШТУЧНОЇ ВЕНТИЛЯЦІЇ ЛЕГЕНЬ 
У НЕМОВЛЯТ З ДУЖЕ МАЛОЮ МАСОЮ 
ТІЛА ПРИ НАРОДЖЕННІ

Резюме
Вступ. Штучна вентиляція легень (ШВЛ) залишається рятівним утручанням для тяжко хворих новона-

роджених з дуже малою масою тіла (ДММТ) при народженні. Незважаючи на широке використання методів 
неінвазивної дихальної підтримки, чимало новонароджених з ДММТ потребують ШВЛ під час їхнього пере-
бування в лікарні. Оскільки тривала ШВЛ пов’язана з несприятливими наслідками, важливо знати чинники, 
які підвищують ймовірність тривалішої ендотрахеальної вентиляції у цій популяції немовлят. Метою дослі-
дження було визначити чинники ризику, які впливають на тривалість ШВЛ у дітей з ДММТ при народженні.

Матеріал та методи дослідження
У ретроспективному когортному дослідженні були використані дані із проспективно створеної 

комп’ютерної бази даних. Ця база включала інформацію про 1086 немовлят із дуже малою масою тіла та 
терміном гестації < 32 тижнів, які знаходились на ШВЛ у будь-який час під час перебування в лікарні тре-
тинного рівня допомоги в період із січня 2010 р. по грудень 2020 р. Було визначено чинники, які потенційно 
впливали на тривалість ШВЛ.

Дослідження виконано з дотриманням вимог біоетики у рамках планової наукової роботи кафедри (№ 
держреєстрації 0122U000164).

Отримані дані аналізували за допомогою описової та порівняльної статистики, а також коефіцієнта ран-
гової кореляції Спірмена й одностороннього коваріантного аналізу (ANCOVA). Дані вимірювань з нормальним 
розподілом представлено як середнє (стандартне відхилення), а непараметричні дані – як медіану (нижній-
верхній квартилі). Усі результати вважали значущими, якщо p <0,05.

Дослідження виконано у рамках планової наукової роботи кафедри «Клініко-лабораторне та інструмен-
тальне обґрунтування диференційних підходів до діагностики, лікування та профілактики захворювань дитя-
чого віку» (№ держреєстрації 0122U000164) без зовнішніх джерел фінансування.

Результати дослідження. За даними одноваріантного аналізу бронхолегенева дисплазія (БЛД) (rS=0,32; 
p<0,05), тяжка БЛД (rS=0,418; p<0,05), пневмоторакс (rS=0,06; p=0,05), тяжкі внутрішньошлуночкові 
крововиливи (ВШК) (rS=0,255; p<0,05), перивентрикулярна лейкомаляція (ПВЛ) (rS=0,15; p<0,05), сепсис 
(rS=0,087; p<0,05), некротизуючий ентероколіт (rS=0,088; p<0,05), більша тривалість антибіотикотера-
пії ( rS=0,168; p<0,05) та менший гестаційний вік (rS=-0,118; p<0,05) асоціювались із тривалішою ШВЛ у 
немовлят з ДММТ при народженні. БЛД (F=18,544; p<0,0001), тяжка БЛД (F=109,810; p<0,0001), тяжкі 
ВШК (F=23,859; p<0,0001), ПВЛ (F=15,031; p<0,0001) і триваліша антибактеріальна терапія (F=13,173; 
p<0,0001) достовірно та незалежно впливали на тривалість ШВЛ за результатами одностороннього коварі-
антного аналізу ANCOVA.

Висновки: Тяжкі ураження легень і головного мозку, а також триваліше застосування антибіотиків були 
основними чинниками ризику, які достовірно і незалежно подовжували тривалість ШВЛ у немовлят з ДММТ 
при народженні.

Ключові слова: новонароджені з дуже малою масою тіла; тривалість ШВЛ; чинники ризику.
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Дані щодо чинників ризику, пов’язаних із 
тривалою ШВЛ, обмежені. Значно недоношеним 
немовлятам триваліша вентиляція може бути по-
трібною внаслідок дії різноманітних причин. Вра-
ховуючи несприятливі наслідки пролонгованої 
ШВЛ, щоб покращити результати лікування не-
мовлят з ДММТ, важливо знати чинники ризику, 
які впливають на тривалість цього втручання.

Мета дослідження – визначити чинники, які 
впливають на тривалість ШВЛ у новонароджених 
з ДММТ при народженні та гестаційним віком 
(ГВ) < 32 тижнів.

Матеріал та методи дослідження
У ретроспективному когортному дослідженні 

були використані дані із проспективно створеної 
комп’ютерної бази даних. Ця база даних включала 
інформацію про 1086 немовлят з ДММТ при на-
родженні та терміном  гестації < 32 тижнів, які 
знаходились на ШВЛ у будь-який час під час пе-
ребування у лікарні третинного рівня допомоги із 
січня 2010 року по грудень 2020 року.

Враховували наявність основних перинаталь-
них чинників ризику (захворювання матері й 
ускладнення вагітності та пологів, багатоплодова 
вагітність, антенатальна стероїдна профілактика, 
народження шляхом кесарського розтину, потреба 
в реанімації після народження, маса тіла при на-
родженні та термін гестації); таких захворювань, 
як-от респіраторний дистрес-синдром (РДС), 
БЛД, пневмоторакс, внутрішньошлуночкові кро-
вовиливи (ВШК), ПВЛ, відкрита артеріальна про-
тока (ВАП), сепсис і некротизуючий ентероколіт 
(НЕК), а також використання медичних утручань 
(введення сурфактанту, тривалість антибіотикоте-
рапії), які могли впливати на тривалість ШВЛ.

Клінічні визначення
РДС діагностували на підставі потреби в додат-

ковому кисні для підтримки сатурації понад 90 % 
протягом перших 24 годин життя та характерних 
рентгенологічних ознак. БЛД діагностували у 36 
тижнів ПМВ згідно з клінічним визначенням після 
тесту на необхідність призначення кисню [16, 17]. 
Наявність ВШК та ПВЛ оцінювали за допомогою 
УЗД головного мозку або за даними автопсії. Сту-
пінь тяжкості ВШК класифікували за Papille [18]. 
Наявність ВАП та її гемодинамічну значущість 
підтверджували й оцінювали за допомогою до-

плер-ехокардіографії. Діагноз НЕК встановлювали 
відповідно до модифікованих критеріїв Bell [19].

Для всіх новонароджених застосовували стан-
дартні протоколи дихальної підтримки з регуляр-
ним моніторингом показників життєво важливих 
функцій і вимірюванням газів артеріальної крові.

Дослідження схвалено Комітетом з етики Львів-
ського національного медичного університету іме-
ні Данила Галицького 3 березня 2011 р. (Акт №3). 

Отримані дані аналізували за допомогою описо-
вої та порівняльної статистики, а також коефіцієн-
та рангової кореляції Спірмена й одностороннього 
коваріантного аналізу (ANCOVA). Дані вимірю-
вань з нормальним розподілом представлено як се-
реднє (стандартне відхилення), а непараметричні 
дані – як медіану (нижній-верхній квартилі). Усі 
результати вважали значущими, якщо p <0,05.

Дослідження виконано у рамках планової на-
укової роботи кафедри «Клініко-лабораторне та 
інструментальне обґрунтування диференційних 
підходів до діагностики, лікування та профілак-
тики захворювань дитячого віку» (№ держреє-
страції 0122U000164) без зовнішніх джерел фі-
нансування.

Результати дослідження та їх обговорення
У дослідженні використані дані 1086 немов-

лят з ДММТ, яких лікували за допомогою ШВЛ 
у будь-який час перебування у стаціонарі. Серед-
ній термін гестації дітей, які були включені у від-
повідну когорту, становив 27,599 (2,238) тижнів. 
П’ятсот тридцять четверо (49 %) немовлят ліку-
вали сурфактантом. Шістсот сімдесят вісім (62,43 
%) дітей вижили до виписки. Середня тривалість 
ШВЛ становила 47 (10-103) годин (табл. 1).

На підставі результатів одноваріантного аналі-
зу було встановлено, що менший ГВ, більша час-
тота тяжких ВШК, ПВЛ, БЛД та зокрема її важкої 
форми, пневмотораксу, сепсису, НЕК і триваліша 
антибіотикотерапія були достовірно пов’язані з 
тривалішою ШВЛ (табл. 2).

Однак, за результатами одностороннього кова-
ріантного аналізу достовірно та незалежно збіль-
шували тривалість ШВЛ лише наявність БЛД 
(F=18,544; p<0,0001) й особливо тяжкої форми 
цього захворювання (F=109,810; p<0,0001), тяж-
ких ВШК (F=23,859; p<0,0001), ПВЛ (F=15,031; 
p<0,0001), а також триваліша антибактеріальна те-
рапія (F=13,173; p<0,0001). Найбільша частка цього 
ефекту була пов’язана з тяжкою БЛД (ɳ2 = 0,093).

РЕЗУЛЬТАТИ ДИСЕРТАЦІЙНИХ ТА НАУКОВО – ДОСЛІДНИХ РОБІТ/ RESULTS OF DISSERTATIONS AND RESEARCH WORKS

Таблиця 1

Демографічна та клінічна характеристика пацієнтів

Характеристика Показник
Гестаційний вік, тижні1 27,599 (2,238)
Маса тіла, грами1 1007,181 (261,873)
Антенатальна стероїдопрофілактика2 860 (79)
Кесарський розтин2 464 (43)
Багатоплодова вагітність2 277 (26)
Інтубація та вентиляція після народження2 632 (58)
Лікування сурфактантом2 534 (49)
Пневмоторакс2 38 (3)
Бронхолегенева дисплазія2 135 (12)
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Тяжка бронхолегенева дисплазія2 49 (5)
Тривалість ендотрахеальної ШВЛ, години3 47 (10-103)
Внутрішньошлуночкові крововиливи 3-4 ступеня 179 (16)
Перивентрикулярна лейкомаляція 2 60 (6)
Некротизуючий ентероколіт 41 (4)
Гемодинамічно значуща відкрита артеріальна 
протока2

176 (16)

Сепсис2 165 (15)
Тривалість антибактеріальної терапії, дні 13 (4-38)
Виживання до виписки2 678 (62)

Примітка. 1 – зазначено середнє, у дужках – стандартне відхилення (SD); 
                  2 – зазначено кількість випадків, у дужках – відсотки; 
                              3 – зазначено медіану, у дужках – міжквартильний діапазон.
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Незважаючи на те, що ШВЛ залишається жит-
тєво важливим методом лікування, особливо для 
екстремально недоношених новонароджених, три-
валий вплив ШВЛ є достовірним чинником ризику 
формування БЛД, неврологічних порушень й інших 
ускладнень у значно недоношених немовлят.

У цьому ретроспективному когортному дослі-
дженні ми описали когорту з 1086 немовлят, які наро-
дились з ДММТ і ГВ < 32 тижнів і потребували ШВЛ 
будь-коли під час перебування у стаціонарі, а також 
чинники ризику, які подовжують тривалість ШВЛ.

За допомогою кореляційного аналізу ми вияви-
ли, що ГВ, тривалість антибіотикотерапії та наяв-
ність певних захворювань, насамперед БЛД і тяж-
ких ВШК, були достовірно пов’язані з тривалішою 
ШВЛ. За результатами багатофакторного аналізу 
БЛД, й особливо тяжка форма цього захворювання, 
тяжкі ВШК, ПВЛ і триваліше лікування антибіоти-
ками залишалися достовірними і незалежними про-
вісниками збільшення тривалості ШВЛ. 

В іншому дослідженні потреба вищих параме-
трів ШВЛ і наявність більшого опору дихальних 
шляхів були визначені чинниками ризику тривалі-
шої вентиляції в передчасно народжених немовлят 
в перший день життя [14]. Їх можна пов’язати з тяж-
чим первинним гострим ураженням легень – важли-
вим чинником розвитку БЛД, який початково визна-
чає потребу у тривалій ШВЛ. Водночас, тривалість 
ШВЛ достовірно корелювала з порушенням венти-
ляційно-перфузійних співвідношень у постменстру-
альному віці 37 тижнів у недоношених немовлят із 
БЛД [20], і була незалежно пов’язана зі зменшен-
ням об’єму легенів та їх ростом у пізнішому  віці 
[21]. Отже, порушення росту та розвитку легень, 

а також тяжче ураження легень у немовлят із БЛД 
збільшують потребу у ШВЛ. Подібним чином про-
гресування гострого ураження легень у їх хронічну 
недостатність вплинуло на тривалість ШВЛ у нашо-
му дослідженні.

Тривала ендотрахеальна вентиляція також 
пов’язана зі збільшенням ймовірності порушень не-
врологічного розвитку [11]. Внутрішньошлуночкові 
крововиливи можуть ускладнити перебіг тяжкого 
РДС і зумовити необхідність тривалішої вентиляції. 
Yossef та співавт. [15] виявили вищу частоту ВШК 
у новонароджених, які потребували тривалої венти-
ляції. У нашому дослідженні виникнення і тяжких 
ВШК, і ПВЛ значно збільшувало тривалість ШВЛ, 
хоча неможливо виключити, що розвиток ПВЛ міг 
бути наслідком пролонгованої ШВЛ. У будь-якому 
випадку тяжке ураження легень і ЦНС збільшують 
тривалість ШВЛ, що, у свою чергу, значно погіршує 
результати лікування у немовлят із цією патологією.

Дані, що описують можливий зв’язок між ліку-
ванням антибіотиками та вищою частотою БЛД, є 
суперечливими [22, 23]. Було виявлено, що кожен 
додатковий день антибіотикотерапії в перші 2 тижні 
життя був пов’язаний зі збільшенням ризику та тяж-
кості БЛД [22]. Проте, призначення антибіотиків в 
перший тиждень життя передчасно народженим не-
мовлятам з негативною культурою крові в іншому 
дослідженні не було достовірно пов’язаним з під-
вищеним ризиком БЛД або смерті [23]. У нашому 
дослідженні триваліше застосування антибіотиків 
впливало на тривалість ШВЛ, що вказує на мож-
ливий зв’язок останньої з набутими інфекціями. 
Водночас, розсудливе використання антибіотиків є 
важливим для покращення результатів виходжуван-

Таблиця 2

Чинники ризику, пов’язані з більшою тривалістю ШВЛ у немовлят з ДММТ (p<0,05)

Чинник ризику rs

Гестаційний вік -0,118
Внутрішньошлуночкові крововиливи 3-4 ступеня 0,255
Перивентрикулярна лейкомаляція 0,15
Бронхолегенева дисплазія 0,32
Тяжка бронхолегенева дисплазія 0,418
Пневмоторакс 0,06
Сепсис 0,087
Некротичний ентероколіт 0,088
Тривалість антибактеріальної терапії, дні 0,168
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ня немовлят із ДММТ та запобігання виникненню 
антибіотикорезистентності [24].

Декілька дослідників визначили менший ГВ як 
один з основних чинників, що впливають на трива-
лість ШВЛ [14, 15]. Згідно з нашими даними, біль-
ший ГВ також був пов’язаний з меншою тривалістю 
цього утручання, але втрачав свою захисну роль 
після включення у багатофакторну модель.

Встановлено, що впровадження заходів, які мо-
жуть ефективно запобігти або зменшити тяжкість 
ушкоджень легень і головного мозку, покращує ре-
зультати лікування немовлят з ДММТ. Використання 
антенатальної стероїдної профілактики [25], застосу-
вання неінвазивної дихальної підтримки після наро-
дження [26], призначення кофеїну [27], раннє менш 
інвазивне введення сурфактанту [28], використання 
сучасних ощадних режимів вентиляції легень [1] і 
своєчасна екстубація [29] можуть зменшити ризик 
ушкодження легень і відповідно потребу у ШВЛ, а 
також покращити результати виходжування немов-
лят з ДММТ. Крім того, ефективне лікування інфек-
цій та профілактичні заходи для запобігання пізнім 
інфекціям є важливими для зменшення ризику ура-
ження головного мозку з розвитком ПВЛ [30-32].

Перевагою цього дослідження є когортний ди-
зайн із включенням великої кількості немовлят із 
середнім гестаційним віком 27,599 (2,238) тижнів, 
які отримували стандартну допомогу в одному цен-
трі третинного рівня допомоги. Встановлено чин-
ники ризику, які достовірно і незалежно подовжу-
ють тривалість ШВЛ у значно недоношених дітей.

Також це дослідження має декілька обмежень. 
Воно було ретроспективним і описовим за дизай-
ном з використанням попередньо визначених даних 
комп’ютерної бази, що обмежувало можливості до-
даткового аналізу.

Висновки
Тяжкі ураження легень і головного мозку, а та-

кож триваліше застосування антибіотиків були 
основними чинниками ризику, які достовірно і не-
залежно подовжували тривалість ШВЛ у передчас-
но народжених немовлят з дуже малою масою.

Дані про фінансування. Немає зовнішнього 
джерела фінансування.

Конфлікт інтересів. Автори статті не мають 
конфлікту інтересів, пов’язаних з її публікацією.
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RISK FACTORS ASSOCIATED WITH PROLONGED MECHANICAL VENTILATION 
IN VERY LOW BIRTH WEIGHT INFANTS

A.O. Menshykova, D.O. Dobryanskyy

Danylo Halytsky Lviv National Medical University, Ministry of Health of Ukraine 
(Lviv, Ukraine)

Summary
Introduction. Mechanical ventilation (MV) remains a life-saving intervention for the sickest very low birth weight (VLBW) 

neonates. Despite the widespread use of non-invasive respiratory support, many VLBW neonates require some duration of MV 
during their initial hospitalization. As prolonged exposure to MV is associated with adverse outcomes in VLBW infants, it is 
important to identify the factors that influence the duration of this intervention. 

The study aimed to determine the factors affecting the duration of MV in VLBW infants.
Material and methods. Data from a prospectively created computerized database were used in a retrospective cohort study. 

The database included information on 1086 VLBW infants < 32 weeks' gestation who were ventilated at any time during their 
hospitalization at the tertiary care hospital between January 2010 and December 2020. Factors that potentially influenced the 
duration of MV were examined.

The data obtained were analyzed using descriptive and comparative statistics, as well as Spearman's rank correlation coefficient 
and one-way analysis of covariance (ANCOVA). Measurements with normal distribution are presented as mean (standard deviation). 
Non-parametric continuous data are presented as median (interquartile range). All values were considered significant when p <0.05.

The research was carried out in compliance with the requirements of bioethics as part of the planned scientific work of the 
department (state registration number 0117U001083).

Results. According to univariant analysis, bronchopulmonary dysplasia (BPD) (rS=0.32, p<0.05), severe BPD (rS=0.418, 
p<0.05), pneumothorax (rS=0.06, p=0.05), severe intraventricular hemorrhages (IVH) (rS=0.255, p<0.05), periventricular 
leukomalacia (PVL) (rS=0.15, p<0.05), sepsis (rS=0.087, p<0.05), necrotizing enterocolitis (rS=0.088, p<0.05), longer duration 
of antibiotic therapy (rS=0.168, p<0.05), and a lower gestational age (rS=-0.118, p<0.05) were associated with longer duration of 
MV in VLBW infants. At the same time, BPD (F=18.544, p<0.0001), severe BPD (F=109.810, p<0.0001), severe IVH (F=23.859, 
p<0.0001), PVL (F=15.031, p<0.0001), and more days of antibiotic therapy (F=13.173, p<0.0001) significantly and independently 
affected the duration of MV based on the results of one-way ANCOVA.

Conclusion. Severe lung and brain injury and prolonged antibiotic exposure were the main risk factors that significantly and 
independently prolonged MV in VLBW infants. 

Keywords: Duration of Mechanical Ventilation; Risk Factors; Very-low-birth-weight Infants.
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