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У 276 детей, находящихся на искусственной вентиляции легких (ИВЛ) в неонатальном периоде, про-
водилось исследование трахеобронхиального аспирата (ТБА) с выделением пепсина и определением его ак-
тивности по величине экстинкции. Выявлено нарастание количества детей с микроаспирацией желудочного 
содержимого и увеличение значений экстинкции в период с 3 по 14 дни исследования, что соответствовало 
5–17 дням жизни. Установлено, что у детей, рожденных в 37–35 недель гестации, имело место нарастание 
экстинкции к 10–14 дням исследования (12–17 дни жизни) с последующим снижением активности пепси-
на к 21 дню исследования (23–24 дня жизни), тогда как пациенты, рожденные в сроке гестации 34 недели 
и менее, характеризовались прогрессирующим течением микроаспирации с максимальными значениями 
экстинкции в возрасте 24–28 дней жизни. Нарастание активности пепсина сопровождалось увеличением 
продолжительности ИВЛ и последующей кислородотерапии, что повышало риск развития хронической 
бронхолегочной патологии. 
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276 children who are on artifi cial pulmonary ventilation (APV) in neonatal period were analyzed for 
tracheobronchial aspirate (TBA) with allocation of pepsin and determination of its activity in extinction. We identify 
increase of number of children with microaspiration of gastric contents and increase in values of an extinction during 
the period from 3 to 14 days of research that corresponded to 5–17 days of life. It is established that at the children 
born in 37–35 weeks of a gestation, extinction increase from 10 to 14 days of research (12–17 days of life) with the 
subsequent decrease in activity of pepsin by 21 day of research (23–24 days of life) whereas the patients born in 
term of a gestation of 34 weeks and less, were characterized by the progressing course of microaspiration with the 
maximum values of an extinction at the age of 24–28 days of life. Increase of activity of pepsin was accompanied 
by increase in duration of APV and the subsequent kislorodoterapiya that increased risk of development of chronic 
pulmonary pathology.
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Совершенствование перинатальной 
медицины привело к повышению выжива-
емости детей с крайне неблагополучным 
течением антенатального и интранатально-
го периодов, в том числе рожденных пре-
ждевременно. Наиболее распространенной 
патологией в нозологической структуре 
неонатального периода является патология 
бронхолегочной системы, в этиопатогенезе 
которой, помимо структурно-функциональ-
ной незрелости, инфекционных, гипоксиче-
ских и травматических факторов, важную 
роль играют оксидантный стресс и ИВЛ 
[1, 2, 3, 4, 5, 7, 8]. Учитывая взаимосвязь 
всех систем органов и полиэтиологичность 
пульмонологической патологии у новорож-
денных детей, целесообразным является 
изучение характера влияния коморбидных 
состояний на структурно-функциональ-
ное становление системы органов дыхания 
в постнатальном онтогенезе. 

Бронхолегочная патология, сочетаю-
щаяся с микроаспирацией желудочного 
содержимого, протекает на фоне гипер-
плазии эпителиоцитов, продуцирующих 
эндотелин-1 (в высоких концентрациях 
обладающий сосудосуживающим действи-
ем), NO-синтазу (фермент, при участии 
которого вырабатывается ингибиторный 
нейротрансмиттер неадренергической – 
нехоленергической природы NO, вызыва-
ющий релаксацию нижнего пищеводного 
сфинктера), а также снижения уровня каль-
ретинина и мелатонина, повышающих то-
нус сфинктерного аппарата пищевода. Вы-
брос биологически активных веществ на 
фоне повреждающего действия компонен-
тов желудочного содержимого, дисбаланс 
в регуляторном звене эзофагогастральной 
зоны в виде уменьшения экспрессии эпи-
телиоцитов пищевода, продуцирующих 
кальретинин, эпителиоцитов желудка, 
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продуцирующих мелатонин, и повышения 
количества эпителиоцитов пищевода, про-
дуцирующих NO-синтазу и эндотелин-1, 
приводят к дальнейшему прогрессирова-
нию гастроинтестинальных дисфункций 
[4, 9]. В результате имеет место пролонгация 
и нарастание выраженности гастроэзофа-
геальной регургитации и микроаспирации 
рефлюктата с увеличением структурных, 
и, соответственно, функциональных изме-
нений в бронхолегочной системе [2, 10]. 
Таким образом, взаимодействие бронхо-
легочной и функциональной гастроинте-
стинальной патологии осуществляется по 
типу взаимного отягощения, основанном 
на взаимосвязи патофизиологических меха-
низмов, совокупное действие которых при-
водит к увеличению продолжительности 
искусственной вентиляции легких и после-
дующей кислородотерапии с потребностью 
в высоких концентрациях кислорода.

Цель исследования – определить про-
должительность респираторной терапии 
в зависимости от выраженности микро-
аспирации желудочного содержимого у де-
тей в неонатальном периоде.

Материалы и методы исследования
В исследование включено 276 детей в возрасте от 1 

дня до 4 месяцев жизни, находившихся на искусствен-
ной вентиляции легких в неонатальном периоде и имев-
ших микроаспирацию желудочного содержимого. 

Диагностика микроаспирации желудочного со-
держимого проводилась посредством выделения 
пепсина в ТБА гель-фильтрацией на сефадексах, 
с определением активности пепсина по величине экс-
тинкции [6]. ТБА собирали на 1, 3, 10, 14 и 21 дни 
исследования, что соответствовало, через интубаци-
онную трубку в ходе санации верхних дыхательных 
путей новорожденного через 2 часа после кормления. 

Первую группу составили 44 ребенка с экстинк-
цией в ТБА от 0,3 до 0,8: 23 доношенных ребенка 
(подгруппа 1А) и 21 ребенок, рожденный преждевре-
менно (подгруппа 1В) в 35–37 недель гестации.

Вторая группа включала 185 детей с экстинкци-
ей в ТБА от 0,8 до 1,2: 77 доношенных детей (под-
группа 2А) и 108 недоношенных (подгруппа 2В) со 
сроками гестации при рождении 34–32 недели (56 де-
тей) и 31–29 недель (52 ребенка). 

В третью группу вошли 47 младенцев с экстинк-
цией в ТБА от 1,2 до 1,7, родившихся преждевремен-
но со сроком гестации менее 29 недель.

Результаты исследования 
и их обсуждение 

Согласно полученным данным, в 1 
и 3 дни исследования микроаспирация 
с выявлением пепсина в ТБА имела место 
у 38,6 % детей 1 группы. При этом основное 
количество детей с положительной реакци-
ей на пепсин в ТБА приходилось на под-
группу 1В (27,3 % из 38,6 %). В период с 10 
по 14 дни исследования микроаспирация 

желудочного содержимого верифицирова-
лась у всех детей в 1 группе. У длительно 
вентилирующихся пациентов на 21 день 
исследования отмечено некоторое сниже-
ние количества случаев микроаспирации, 
достоверно более выраженное в подгруп-
пе 1В, что, очевидно, было связано с по-
вышением зрелости антиаспирационных 
механизмов, восстановлением адекватной 
функциональной активности желудочно-
кишечного тракта, что привело к улуч-
шению гастроинтестинальной моторики, 
снижению выраженности и уменьшению 
количества случаев микроаспирации. 

У пациентов 2 группы выделение пеп-
сина в ТБА в 1 день исследования имело 
место в 49,1 % случаев с последующим на-
растанием количества пациентов с поло-
жительной реакцией на пепсин до 100,0 % 
в период с 3 до 10 день исследования в под-
группе 2А и в период с 1 до 3 день иссле-
дования в подгруппе 2В. К 21 дню был 
отмечен регресс количества случаев микро-
аспирации, менее выраженный в сравнении 
с показателями в 1 группе.

Пациенты 3 группы отличались наи-
более ранней положительной реакцией на 
пепсин в ТБА. В 1-й день исследования 
клинически значимая активность пепсина 
в ТБА была зафиксирована у 68,1 % детей. 
На 3 день исследования 100,0 % пациентов 
3 группы имели микроаспирацию желудоч-
ного содержимого, при этом регресса коли-
чества пациентов с положительной реакци-
ей на пепсин в ТБА к концу первого месяца 
жизни (характерного для недоношенных 
детей 1 и 2 групп) в данной группе отме-
чено не было, что связано с выраженной 
гестационной незрелостью и неблагопри-
ятным антенатальным фоном, приводящим 
к более медленным темпам становления 
функциональной активности желудочно-
кишечного тракта и антирефлюксных меха-
низмов (рисунок).

Активность пепсина в ТБА нарастала 
по мере снижения гестационного возрас-
та на момент рождения с максимальными 
показателями у детей, рожденных в сро-
ке гестации менее 29 недель (экстинк-
ция 1,2–1,7). В подгруппах 1А, 1В и 2А от-
мечено волнообразное изменение активно-
сти пепсина в ТБА с нарастанием значений 
экстинкции, а следовательно, и выраженно-
сти микроаспирации к 10–14 дням исследо-
вания (что соответствует 12–17 дням жизни) 
с последующим снижением к 21 дню иссле-
дования (23–24 дня жизни). В подгруппе 2В 
и 3 группе микроаспирация желудочного 
содержимого имела прогрессирующий ха-
рактер с максимальными значениями экс-
тинкции на 21 день исследования. Полу-
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ченные данные согласуются с результатами 
проведенных ранее исследований [10], вы-
явивших нарастание дисфункций верхних 
отделов желудочно-кишечного тракта на 

3–4 неделе жизни у детей, рожденных пре-
ждевременно, в частности в связи с созре-
ванием НПС на фоне нарушения его функ-
циональной активности (табл. 1). 

Динамика количества детей с микроаспирацией желудочного содержимого

Таблица 1
Динамика значений экстинкции у пациентов с микроаспирацией

в 1, 3, 10, 14 и 21 дни исследования

Группы Дни исследования
1 3 10 14 21

1А 0,325 ± 0,018 0,361 ± 0,012 0,483 ± 0,031 0,451 ± 0,011 0,427 ± 0,009
1В 0,394 ± 0,027 0,419 ± 0,015 0,539 ± 0,024 0,516 ± 0,014 0,431 ± 0,015
2А 0,852 ± 0,027 0,893 ± 0,016 0,932 ± 0,012 0,995 ± 0,028 0,942 ± 0,007
2В 0,931 ± 0,044 0,985 ± 0,014 1,036 ± 0,028 1,117 ± 0,015 1,133 ± 0,012
3 группа 1,263 ± 0,027 1,275 ± 0,031 1,517 ± 0,046 1,592 ± 0,018 1,647 ± 0,022

Анализ длительности ИВЛ и продолжи-
тельности последующей кислородотерапии 
показал, что нарастание значений экстинк-

ции в ТБА сопровождалось увеличени-
ем продолжительности ИВЛ (p = 0,0028) 
и кислородотерапии (p = 0,00047) (табл. 2).

Таблица 2
Зависимость длительности ИВЛ и последующей кислородотерапии от уровня экстинкции

Экстинкция (М ± n)
0,712 ± 0,385 1,014 ± 0,403 1,492 ± 0,237

Продолжительность ИВЛ, дни (M ± n) 19,62 ± 7,35 29,41 ± 9,17 40,26 ± 11,53
Продолжительность кислородотерапии, дни (M ± n) 39,26 ± 12,41 65,38 ± 11,64 94,26 ± 12,57

Вывод
Таким образом, отмечено нарастание 

количества случаев и выраженности микро-
аспирации желудочного содержимого по 
мере снижения срока гестации. Увеличение 
значений экстинкции в ТБА сопровожда-
лось более продолжительными ИВЛ и кис-
лородотерапией, на основании чего можно 
предположить наличие взаимосвязи между 

активностью пепсина в ТБА и длительно-
стью респираторной терапии, реализую-
щейся на фоне морфофункциональных осо-
бенностей, определяемых сроком гестации.
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