
118

Оригинальные научные публикации

Ю.А. Устинович, А.Н. Витушко, А.А. Устинович
КЛИНИЧЕСКАЯ МАНИФЕСТАЦИЯ ПОЛИОРГАННОЙ 

ДИСФУНКЦИИ У НЕДОНОШЕННЫХ НОВОРОЖДЕННЫХ 
С ЦЕРЕБРАЛЬНЫМИ КРОВОИЗЛИЯНИЯМИ

ГУО «Белорусская медицинская академия 
последипломного образования»,

ГУ «Республиканский научно-практический центр «Мать и дитя»,
УО «Белорусский государственный медицинский университет»

Проведено комплексное динамическое обследование недоношенных новорож-
денных с респираторным дистресс-синдромом и/или пневмонией. Установле-
но, что прогрессирующая тромбоцитопения, а также лабильность гликемии со 
склонностью к гипергликемическим состояниям являются значимыми факто-
рами риска развития церебральных кровоизлияний.
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Полиорганная недостаточность является частой 
проблемой преждевременно рожденных детей. 

Её причины связаны с самим фактом недоношен-
ности, определяющей морфологическую и функцио-
нальную незрелость, неготовность к внеутробному 
существованию в обычной среде. При рождении в 
сроке гестации до 35 недель критически незрелой 
у недоношенного новорожденного часто оказывает-
ся система внешнего дыхания, что сопровождается 
развитием респираторного дистресс-синдрома. В 
дополнение к этому факту, одной из наиболее частых 
причин преждевременных родов выступает внутриу-
тробная инфекция, которая после рождения реали-
зуется в пневмонию, утяжеляющую течение РДС и 
провоцирующую более выраженную полиорганную 
дисфункцию у таких пациентов.

Нарушения газообмена, гемодинамические и 
метаболические расстройства, инфекционные забо-
левания в неонатальном периоде драматически от-
ражаются на незрелой ЦНС ребенка, приводя к раз-
витию стойких негативных отдаленных последствий 
[1]. Больше половины детей-инвалидов по болезням 
нервной системы рождаются недоношенными [2]. 
Ведущими патологическими состояниями ЦНС не-
доношенных новорожденных, ассоциирующимися с 
высоким риском инвалидизации, являются внутри-

желудочковые кровоизлияния (ВЖК).
В 80-е годы прошлого века частота развития 

ВЖК у детей с массой тела при рождении менее 1500 
г составляла 40-60%. Совершенствование акушер-
ских технологий и принципов первичной реанима-
ции таких детей привели к значительному снижению 
этих цифр. По данным современных перинатальных 
центров частота развития ВЖК у детей, родившихся 
в сроке гестации до 32 недель, составляет 15%-20% 
[8, 9]. Не смотря на столь значительное снижение 
частоты развития ВЖК, рост выживаемости глубо-
ко недоношенных новорожденных с очень и экстре-
мально низкой массой тела при рождении привел к 
увеличению популяции выживших детей с ВЖК. А это 
потенциальные инвалиды, поскольку тяжелые ВЖК 
сопровождаются высоким риском развития детско-
го церебрального паралича с грубой задержкой пси-
хомоторного развития [5].

Целью исследования было изучить особенности 
проявлений полиорганной дисфункции в раннем не-
онатальном периоде у тех недоношенных новорож-
денных с РДС и/или пневмонией, у которых впослед-
ствии развились ВЖК, в сравнении с пациентами, у 
которых ВЖК не развились.

Материал и методы

В исследование были включены 160 недоношен-
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ных новорожденных в тяжелом состоянии, родив-
шихся в сроке гестации менее 35 недель, находив-
шихся на лечении в отделении реанимации ГУ «РНПЦ 
«Мать и дитя». Все пациенты в раннем неонатальном 
периоде страдали РДС. У некоторых из них РДС со-
четался с врожденной пневмонией. Дифференци-
альную диагностику этих заболеваний у данного 
контингента больных в первые дни после рождения 
провести практически невозможно.

Клиническое обследование новорожденных де-
тей начиналось непосредственно с момента рожде-
ния в родильном зале или операционной (при рож-
дении путем операции кесарева сечения) с оценки 
тяжести асфиксии по шкале Апгар на первой мину-
те, проведения комплекса первичной реанимации и 
оценки его эффективности. Дальнейшее динамиче-
ское клиническое, лабораторное и инструменталь-
ное обследование выполнялось в соответствии с 
«Отраслевыми стандартами обследования и лечения 
детей с патологией неонатального периода в стаци-
онарных условиях» (приказ Министерства здраво-
охранения Республики Беларусь от 30.09.2003 г. № 
156) и в соответствии с «Клиническими протоколами 
диагностики, реанимации и интенсивной терапии в 
неонатологии» (приказ Министерства здравоохра-
нения Республики Беларусь от 28.01.2011 г. № 81) 
[3, 4]. Оценивалась динамика тяжести состояния, 
длительность и параметры ИВЛ, СРАР, оксигеноте-
рапии, кардиотонической поддержки, сроки лечения 
в отделениях реанимации и второго этапа выхажи-
вания недоношенных новорожденных. Учитывалась 
динамика массы тела, нуждаемость в инфузионной 
терапии и её объемы, трансфузии препаратов крови, 
диурез, суточный калораж, полученный энтерально и 
парентерально.

Статистический анализ данных выполняли с ис-
пользованием программы R–system V. 2.14.0 (GPL 
лицензия) [6].

Результаты и обсуждение

Дети родились с массой тела от 605 до 2600 
грамм. Мальчики составили 53,75%, девочки – 
46,25%. 29,4% детей родились в состоянии тяжелой 
асфиксии с оценкой по шкале Апгар на первой мину-
те жизни 1-3 балла. Умеренная асфиксия при рож-
дении (4-7 баллов по шкале Апгар) была диагности-
рована у 68,7% новорожденных, три ребенка (1,9%) 
родились без асфиксии. Сурфактантная терапия 
всем детям проводилась с использованием препа-
рата порактант альфа («Куросурф», Chiesi, Италия) в 
дозировках и режимах, предусмотренных инструкци-
ей по медицинскому применению препарата. В пери-
од проведения исследований это был единственный 
зарегистрированный в Республике Беларусь пре-
парат сурфактанта, закупавшийся за счет средств 
республиканского бюджета, предусмотренного Ми-
нистерству здравоохранения Республики Беларусь в 
централизованном порядке.

Пик частоты развития внутричерепных кровоиз-
лияний (ВЧК) приходится на первые три дня жизни 
недоношенного ребенка [7]. При этом около полови-
ны всех церебральных кровоизлияний, по данным 

этих авторов, происходит в первые 24 часа после 
рождения. Поэтому для оценки тяжести мультиси-
стемной дисфункции у данной категории пациентов 
особую важность приобретают первые дни жизни. 
Позже тяжесть расстройств витальных функций сле-
дует рассматривать уже как следствие состоявшего-
ся ВЖК в сочетании с основным заболеванием.

Обследованные пациенты были разделены на 
три категории: дети без ВЧК, дети с легкими форма-
ми ВЖК (I-II степени тяжести) и дети с тяжелыми ВЧК 
(III-IV степени тяжести). Логично предположить, что к 
развитию ВЖК предрасполагают, в первую очередь, 
нарушения в системе гемостаза у недоношенного 
новорожденного. Нами проведено исследование со-
стояния системы гемостаза у всех обследованных 
детей в первые 30 минут после рождения. Кровь 
для исследования забиралась из катетера, заведен-
ного в нижнюю полую вену через вену пуповины. 
Статистический анализ не выявил значимых разли-
чий между сравниваемыми группами недоношен-
ных новорожденных по уровню фибриногена в кро-
ви (р = 0,0780). Значимых различий в показателях 
активированного частичного тромбопластинового 
времени, протромбина, протромбинового време-
ни, тромбинового времени установлено не было. 
Показатели международного нормализованного 
отношения (МНО) у обследованных детей – расчет-
ного показателя коагулограммы, показывающего 
отношение протромбинового времени пациента к 
нормальному среднему протромбиновому времени 
– также не имели значимых различий (р = 0,7600).

Значимые различия были обнаружены в содер-
жании тромбоцитов в периферической крови и их 
динамике. Исследования проводились в 1-е сутки 
в течение 30 минут после рождения, на 2-3-и и 5-7 
сутки. Полученные данные отражены на рисунке 1. 
Анализ данных установил следующие факты. Груп-
пы значимо отличаются по уровню тромбоцитов, p 
= 0,0130. Уровни тромбоцитов в группах в момен-
ты времени (в динамике) значимо отличаются, p = 
0,0023. Изменения уровней тромбоцитов по суткам 
также значимо отличаются в группах, p = 0,0014.

Обследованные новорожденные родились без 
тромбоцитопении. В дальнейшем у всех из них отме-
чалось снижение содержания тромбоцитов в крови, 
однако более выраженное снижение сопровожда-
лось развитием ВЧК, причем, чем больше было па-
дение уровня тромбоцитов, тем тяжелее были разви-
вающиеся ВЧК. У детей с тяжелыми формами ВЧК к 
концу раннего неонатального периода сохранялась 
депрессия продукции тромбоцитов костным мозгом, 
в отличие от пациентов без или с более легкими фор-
мами ВЧК.

Все дети после рождения получили сурфактант-
ную терапию и находились на ИВЛ. При сравнитель-
ном анализе параметров сурфактантной терапии у 
пациентов трех указанных выше групп (в зависимо-
сти от факта наличия и степени тяжести ВЧК), было 
установлено, что использование сурфактанта (вре-
мя, доза, кратность) не оказало статистически зна-
чимого влияния на развитие и степень тяжести ВЧК 
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(p = 0,8200, p = 0,2000, p = 0,5300 соответственно).
Критически важной для предупреждения разви-

тия ВЧК является корректность проведения респи-
раторной терапии, в частности, ИВЛ. Такие состоя-
ния, как гиперкапния и гипокапния, сильно влияют 
на тонус сосудов головного мозга, вызывая флуктуа-
ции мозгового кровотока. Эти колебания кровотока 
сопровождаются феноменом ишемии-реперфузии и 
провоцируют развитие ВЧК. В наших исследованиях 
у детей отмечались эпизоды гиперкапнии и гипокап-
нии, но их влияние на развитие ВЧК подтверждено 
не было. Статистически значимых различий между 

максимальными уровнями рСО
2
 в первые сутки по-

сле рождения при межгрупповом сравнении уста-
новлено не было (р = 0,5300). Схожие результаты 
получены и при сравнительном анализе минималь-
ных уровней рСО

2
 в первые сутки после рождения. 

Различия не являются статистически значимыми (р 
= 0,3400).

В условиях полиорганной дисфункции обмен 
веществ характеризуется катаболической направ-
ленностью. Организм переключается на анаэроб-
ный путь получения макроэргических соединений, в 
первую очередь, посредством анаэробного гликоли-

Рис. 1. Динамика содержания тромбоцитов (х*109/л) в раннем неонатальном периоде у детей без ВЧК 
и с кровоизлияниями различной степени тяжести

Рис. 2. Максимальные значения содержания глюкозы в крови (ммоль/л) у детей без ВЧК и с 
кровоизлияниями различной степени тяжести в динамике раннего неонатального периода
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за. Внутри клеток накапливается молочная кислота, 
блокирующая поступление глюкозы в клетку. Эта за-
щитная реакция призвана ограничить клетку от за-
кисления до величин рН, не совместимых с жизнью. 
В итоге способность организма усваивать глюкозу 
снижается и даже при невысоких скоростях подачи 
глюкозы может развиться гипергликемия. Гипергли-
кемия сопровождается повышением осмолярности 
крови и может спровоцировать развитие ВЧК.

У всех обследованных недоношенных новорож-
денных отмечалась лабильность гликемии, но только 
дети с тяжелыми формами ВЧК продемонстрировали 
склонность к развитию гипергликемических состоя-
ний уже на протяжении первых суток после рожде-
ния. Данные приведены на рисунке 2.

У детей с тяжелыми вариантами ВЧК уровни гли-
кемии были значимо выше (p = 0,0290), и характер 
поведения гликемической кривой статистически 
значимо отличался (p = 0,0370). К 3-м суткам гли-
кемическая кривая стабилизировалась в пределах 
компенсации, но это был уже результат коррекции 
скорости подачи глюкозы, адаптации инфузионной 
терапии под способности пациента утилизировать 
глюкозу.

Таким образом, недоношенные новорожденные 
с РДС и/или пневмонией, у которых после рождения 
развились ВЧК, не имели статистически значимых 
отличий в показателях коагулограммы в первые 30 
мин ут после рождения.

Важным фактором риска развития ВЧК является 
прогрессирующее сни жение количества тромбоци-
тов в периферической крови. Тенденция к тромбо-
цитопении ко 2-3-м суткам жизни с уровнем тромбо-
цитов в периферической крови менее 180 * 109/л 
сопровождается значительно более частым разви-
тием осложнений в виде ВЧК.

Дети с мультисистемной дисфункцией в раннем 
неонатальном периоде отличаются более выраже н-
ной лабильностью гликемической кривой при отно-
сительно стабильных скоростях подачи глюкозы, при 
этом тенденция к гипергликемии сопровождается 
значимо большей частотой развития ВЧК и в более 
тяжелых формах.
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МОРФОМЕТРИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ СТРУКТУР 

СТЕНКИ БРОНХОВ В ЭМБРИОГЕНЕЗЕ БЕЛОЙ КРЫСЫ
УО «Белорусский государственный медицинский университет»

Проведен морфометрический анализ структур стенки бронхов в эмбрио-
генезе белой крысы, изучено формирование эпителиальных и мезенхимальных 
клеточных слоев. Установлены основные этапы развития, дифференцировки 
тканей и формирование различных клеточных типов. 

Морфометрические методы доступны, объективны, показательны, что позво-
ляет широко использовать их в эмбриологических исследованиях.

Ключевые слова: морфометрический анализ, эмбриогенез, эпителий, ме-
зенхима, дифференцировка, формирование клеточных типов.


