
В классификации, предложенной в регистре па-

циентов детского возраста с интерстициальными 

заболеваниями легких (ИЗЛ) стран Европейского 

союза, выделяется отдельная подгруппа – заболе-

вания развивающегося легкого (табл. 1), поражаю-

щие новорожденных детей и детей 1-го года жизни 

и не имеющие эквивалентов у более старших детей 

и взрослых. Такие заболевания представляют со-

бой остановку, задержку развития легких или его 

отдельных структур на определенных стадиях раз-

вития, являясь перекрывающимися проявлениями 

нарушенного созревания легких, связанного с пер-

систенцией различных структур фетального легкого 

(табл. 2).

Диффузные нарушения развития легких
Диффузные нарушения развития легких включа-

ют ацинарную дисплазию (синоним – врожденный 

порок развития нижних дыхательных путей типа 0), 

врожденную альвеолярную дисплазию (ВАД) и аль-

веолярно-капиллярную дисплазию с аномальным 

расположением легочных вен (АКД/АРЛВ, сино-

ним – врожденная альвеолярно-капиллярная дис-

плазия). Такие патологии считаются специфич-

ными для детского возраста и не диагностируются 

у взрослых [3]. Их формирование связано с наруше-

нием первичных молекулярных механизмов легоч-

ного и/или сосудистого развития. Клинически дан-

ные патологические состояния проявляются тяже-

лым РДС у доношенных новорожденных в первые 

часы жизни, характеризуются высокой легочной 

гипертензией, часто сочетаются с врожденными 

пороками развития, и рефрактерны к любым тера-

певтическим вмешательствам. Рентгенологически 

определяется диффузное снижение прозрачности 

легочной ткани, напоминающее респираторный 

дистресс-синдром новорожденных (РДСН) [4]. 

У детей с АКД/АРЛВ при компьютерной томогра-

фии (КТ) обычно обнаруживаются разнообраз-

ные изменения: двусторонние диффузные участки 

уплотнения паренхимы легких по типу «матово-

го стекла», диффузное нарушение архитектоники 

с мелкосетчатой деформацией и грубыми уплот-

нениями перибронхиального, периваскулярного 

и междолевого интерстиция, обеднение сосудистого 

рисунка, плевропульмональные спайки и множе-

ственные участки вздутия. При ВАД по данным 

КТ выявляются грубое нарушение архитектоники 

легочной паренхимы, диффузные ретикулярные 

изменения, отражающие неравномерное утолще-

ние междолькового интерстиция, с кистозной пере-

стройкой паренхимы легкого [5].
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Таблица 1. Интерстициальные заболевания развивающегося легкого (по Griese M., 2022 [1])

Подкатегории Основные примеры

А1. Диффузные нарушения развития легких Альвеолярно-капиллярная дисплазии с аномальным расположением легочных вен.
Врожденная альвеолярная дисплазия

А2. Нарушения альвеоляризации Гипоплазия легких.
Гипоплазия легких, связанная с диафрагмальной грыжей.
Хроническое заболевание легких недоношенных (бронхолегочная дисплазия – 
хроническое заболевание легких)

А3. Тахипноэ у младенцев Хроническое тахипноэ в младенчестве (обычное, отклоняющееся от нормы).
Нейроэндокринная клеточная гиперплазия младенцев.
Легочный интерстициальный гликогеноз 

А4. Расстройства системы сурфактанта Хронический пневмонит младенцев.
Дефицит сурфактантного протеина В.
Другие нарушения функции сурфактантов.
Неопределенное ИЗЛ у зрелых новорожденных.
Неопределенное ИЗЛ у новорожденных, родившихся с гестационным возрастом 30–36 нед.

Примечание: ИЗЛ – интерстициальное заболевание легких.
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Диагноз подтверждается данными биопсии или 

аутопсии. При ацинарной дисплазии при микро-

скопии обнаруживаются отсутствие альвеол, сле-

по заканчивающиеся терминальные бронхиолы, 

окруженные интерстициальной тканью, содержа-

щей многочисленные дилатированные кровеносные 

сосуды. Количество интерстициальной ткани зна-

чительно увеличено, отмечается нарушение форми-

рования хрящевых пластинок бронхов [6]. При ВАД 

при гистологическом исследовании определяется, 

по выражению H.E. MacMahon, впервые описавшего 

данную патологию в 1947 г., «очень мало альвеол 

и очень много интерстициальной ткани» [7]. Не-

многочисленные альвеолы при ВАД имеют боль-

шие размеры, альвеолярные перегородки утолщены 

и содержат примитивную мезенхиму, не имеющую 

зрелых коллагеновых волокон, отмечается обилие 

кровеносных сосудов, при этом бронхиальный эпи-

телий хорошо дифференцирован, альвеолы дефор-

мированы за счет утолщения и фиброзирования ме-

жальвеолярных перегородок, выстланы кубическим 

эпителием (альвеолоциты II типа) [5, 6]. Типичными 

признаками АКД/АРЛВ являются нарушение раз-

вития легочной дольки (остановка внутриутробного 

развития на поздней каналикулярной или ранней 

саккулярной стадиях) и изменение положения ле-

гочных вен (смещение их из нормального положения 

внутри легочной септы в бронхососудистый пучок, 

рядом с дольковой легочной артерией) [4, 5]. «Сме-

щенные легочные вены» представляют собой преа-

цинарные шунтирующие сосуды между системными 

и легочными сосудами [8]. У пациентов с АКД/АРЛВ 

возможны участки легкого с нормальной капилляр-

ной сетью, что создает диагностические трудности 

при гистологическом исследовании, определяет 

возможность развития менее тяжелой, иногда от-

сроченной после рождения манифестации заболе-

вания [9]. Сравнительная характеристика вариантов 

диффузных нарушений развития легких представ-

лена в табл. 3; для более точной диагностики диф-

фузных нарушений развития легких целесообразно 

использовать полногеномное секвенирование [10]. 

Вместе с тем отрицательный результат генетического 

исследования не исключает диагноза при наличии 

гистопатологических изменений.

Процедура экстракорпоральной мембранной ок-

сигенации (ЭКМО), как и использование ингаляци-

онного оксида азота, не приводят к долговременной 

выживаемости при диффузных нарушениях разви-

тия легких, хотя при обеспечении вентиляционной 

поддержки и ЭКМО продолжительность жизни мо-

жет достигать нескольких недель, редко – месяцев. 

Имеются единичные наблюдения атипичной или от-

сроченной клинической манифестации АКД/АРЛВ, 

выживания младенцев, перенесших трансплантацию 

легких в возрасте 4–20 мес. [11, 12].

Гипоплазия легких
Нарушение развития легкого на каналикулярной 

и саккулярной стадиях сопровождается гипоплазией 

легкого, характеризующейся уменьшением количе-

ства и размеров бронхиол, альвеол, сосудов легких. 

Уменьшение количества и размеров альвеол – ре-

зультат нарушения альвеоляризации. Формирова-

ние альвеол начинается в конце каналикулярной 

фазы развития легких, на сроке 24–28 нед. гестации. 

Этот процесс связан с образование примитивных 

альвеолярных мешочков из альвеолярных протоков 

способом первичной септации. В саккулярный пе-

риод (28–36 нед.) увеличивается число первичных 

альвеолярных мешочков, истончается легочный 

интерстиций, происходит интенсивная пролифе-

рация капилляров, в конце этой фазы начинается 

формирование истинных альвеол путем вторичной 

септации, этот процесс наиболее интенсивно про-

текает в первые 5–6 мес. постнатальной жизни [13]. 

Таблица 2. Расстройства, связанные с персистенцией фетального легкого (по Bush A. et al., 2019 [2] с дополнениями)

Анатомические структуры Механизм Заболевания

Дыхательные пути Персистенция нейроэндокринных клеток Нейроэндокринная клеточная гиперплазия младенцев.
Бронхолегочная дисплазия*

Интерстиций Персистенция гликоген-содержащих клеток Легочный интерстициальный гликогеноз.
Врожденная альвеолярная дисплазия.
Бронхолегочная дисплазия*.
Нейроэндокринная клеточная гиперплазия младенцев*

Альвеолы Тотальное отсутствие роста Ацинарная дисплазия

Частичное отсутствие роста Альвеолярная гипоплазия.
Врожденная альвеолярная дисплазия.
Бронхолегочная дисплазия*

Сосудистая сеть Отсутствие роста капилляров Альвеолярно-капиллярная дисплазия

Фетальная гипертрофия средней оболочки 
сосудов

Персистирующая легочная гипертензия новорожденных.
Врожденная альвеолярная дисплазия**.
Бронхолегочная дисплазия*

Примечания: * – в некоторых случаях; ** – врожденная альвеолярная дисплазия может клинически проявляться в виде персистирующей легочной 
гипертензии новорожденных.
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Нарушения роста легких, связанные с прена-

тальным и постнатальным нарушением альвеоля-

ризации, проявляются процессом лобулярной сим-

плификации (упрощения строения) альвеол с де-

фицитом альвеолярной септации и расширением 

воздушных пространств, которые могут описываться 

как эмфизематозные изменения при рентгенологи-

ческом и патоморфологическом исследовании [4]. 

В зависимости от этиологии гипоплазия легких под-

разделяется на первичную (летальные диффузные 

Тормозят альвеоляризацию гипоксия и гипероксия, 

искусственая вентиляция легких (ИВЛ), дефицит 

питания, высокий уровень провоспалительных 

цитокинов и экзогенные глюкокортикостероиды 

(ГКС). Поэтому важными вмешательствами у детей 

с гипоплазией легких являются кислородотерапия, 

адекватное питание, покрывающие потребности 

и энергетический дефицит, профилактика инфек-

ций. Необходимо тщательно оценивать соотношение 

«риск–польза» применения (ГКС).

Таблица 3. Клинические, гистологические и генетические особенности диффузных нарушений развития легких

Показатели АКД/АРЛВ АД ВАД

Код по МКБ-10 Q33.6 Q33.0 Q33.6

Код по МКБ-11 CB04.0 LA75.4 LA75.2

Номенклатура OMIM Альвеолярно-капиллярная 
дисплазия со смещением 
легочных вен (265380)

–
Гипоплазия легких, первичная
(265430)

Код по Orphanet 210122 280827 –

Клинические особенности

ЗВУР плода – Возможна +

Гестационный возраст Доношенные >90% Доношенные,80% Доношенные, 50%

Время манифестации симптомов, ч 24–48 < 24 24–48

Исход заболевания Смерть в первые часы / дни Смерть в первые часы / дни Смерть в первые недели, 
некоторые выживают

Гипоксемия Рефрактерная Рефрактерная Умеренная

Респираторный ацидоз + + –

ЛАГ + + +

Генетические особенности

Ген FOXF1 TBX4, FGF10, FGFR2 TBX4, FGF10

Тип наследования Аутосомно-доминантный Аутосомно-рецессивный Аутосомно-рецессивный

Гистологические особенности

Фаза развития легкого Каналикулярная Псевдогландулярная Каналикулярная / ранняя 
саккулярная

Альвеолы + – +, но не до конца сформированы

Ацинарные структуры 
+ –

Симплификация, снижено 
количество 

Смещение легочных вен + – –

Лимфангиоэктазы + – Редко

Внелегочные пороки развития

Желудочно-кишечный тракт + + +

Мочеполовая система + + +

Сердечно-сосудистая система + + +

Костно-мышечная система – + +

ЛОР-органы – – +

Кожа – + +

Лицевой дисморфизм – + –

Примечания: МКБ-10 – Международная классификация болезней 10-го пересмотра, МКБ-11 – 11-го пересмотра; АД – ацинарная дисплазия; АКД/АРЛВ – аль-
веолярно-капиллярная дисплазия c аномальным расположением легочных вен; ВАД – врожденная альвеолярная дисплазия; ЗВУР – задержка внутриутробно-
го роста; ЛАГ – легочная артериальная гипертензия.
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и окружностью головы при рождении окружность 

груди достигает окружности головы в возрасте 4 мес. 

О гипоплазии легких будет свидетельствовать за-

держка увеличения окружности грудной клетки.

Гипоплазия легких определяется по маленькому 

размеру легких при аутопсии с отношением массы 

легких к массе тела < 0,012 после 28 нед. гестации 

и < 0,015 до 28 нед., хотя это соотношение не являет-

ся надежным при наличии отека, кровоизлияния или 

фиброза, часто возникающего после интенсивной 

терапии новорожденных [14, 15]. Гистологически-

ми признаками, подтверждающими гипоплазию, 

являются симплификация легочных долек и недо-

статочное число альвеол в ацинусе. Радиальный аль-

веолярный счет считается методом, позволяющим 

документировать лобулярную симплификацию, 

и выполняется подсчетом числа альвеол, пересека-

ющих линию, соединяющую центр респираторной 

бронхиолы и ближайшую внутридольковую пере-

городку или плевру. Этот показатель равен 5 у доно-

шенных новорожденных и достигает 9–10 к годова-

лому возрасту, при легочной гипоплазии он снижен 

[4, 15, 16].

Гипоплазия легких сопровождает большое число 

различных патологических состояний и негативно 

влияет на их течение: предрасполагает к частым и тя-

желым легочным инфекциям (например, острому 

или облитерирующему бронхиолиту); способствует 

более тяжелому повреждению альвеол при исполь-

зовании ИВЛ в послеоперационном периоде (напри-

мер, при операциях по поводу врожденных пороков 

сердца [ВПС]); определяет снижение эффективно-

сти заместительной сурфактантной терапии (при 

РДСН), респираторной терапии у части пациентов; 

может предрасполагать к развитию пневмоторакса; 

приводит к развитию легочной гипертензии; изме-

няет показатели функции внешнего дыхания (ФВД) 

на весь период предстоящей жизни [13].

Бронхолегочная дисплазия
Бронхолегочная дисплазия (БЛД) впервые была 

описана в 1967 г. W.Н. Northway et al. в США у не-

доношенных детей, перенесших РДСН. Развитие 

БЛД связали с проведением ИВЛ и использованием 

для дыхания 80–100% кислорода. Предложенное на-

звание «дисплазия» было связано с обнаружением 

признаков плоскоклеточной метаплазии эпителия 

нижних дыхательных путей у пациентов в аспирате 

из интубационной трубки [17]. В настоящее время 

контингент пациентов, этиологические факторы, 

патогенез, манифестация заболевания существенно 

изменились. Прогресс перинатальной медицины, 

респираторных технологий в неонатологии привел 

к тому, что большинство детей, родившихся пре-

ждевременно, выживают. Оборотной стороной меда-

ли является высокая частота БЛД у данных пациен-

тов, легкие которых находятся при рождении на ка-

наликулярной или саккулярной фазе развития, что 

делает их особенно чувствительными к воздействию 

нарушения развития легких) и вторичную, имеющую 

многообразные причины (табл. 4).

Гипоплазию легких можно диагностировать анте-

натально, постнатально и при морфологическом ис-

следовании. Гипоплазию легких можно заподозрить 

внутриутробно во время УЗИ при воронкообразной 

форме грудной клетки (отношение диаметра серд-

ца к диаметру грудной клетки > 0,5), выступающем 

животе, высоко расположенной диафрагме и узких 

межреберных промежутках [10]. Деформация груд-

ной клетки, характеризующаяся как уплощение, мо-

жет быть признаком гипоплазии легкого. В норме 

у доношенного ребенка с нормальной массой тела 

Таблица 4. Патологические состояния и заболевания, ассоциирован-
ные с легочной гипоплазией (по Бойцовой Е.В., Овсянникову Д.Ю., 
2016 [4])

Механизм Патологические состояния 
и заболевания

Уменьшение 
внутригрудного 
объема

Диафрагмальная грыжа.
Врожденный порок развития дыхательных 
путей легких (врожденная кистозно-
аденоматозная мальформация).
Легочная секвестрация.
Фетальный гидротаракс (гемолитическая 
болезнь плода, неиммунная водянка 
плода).
Врожденные деформации грудной клетки.
Ахондроплазия.
Незавершенный остеогенез.
Внутригрудная нейробластома.
Эвентрация диафрагмы

Пролонгированный 
олигогидроамнион

Агенезия почек.
Врожденная обструкция мочевыводящих 
путей.
Двусторонняя почечная дисплазия.
Двусторонний поликистоз почек.
Пролонгированный преждевременный 
разрыв околоплодных оболочек

Уменьшение 
фетальных 
дыхательных 
движений

Внутриутробные повреждения ЦНС, 
в особенности ствола головного мозга, 
спинного мозга.
Внутриутробные повреждения 
диафрагмального нерва.
Врожденный множественный артрогрипоз.
Прием матерью во время беременности 
антидепрессантов

Врожденные 
пороки сердца 
с нарушением 
легочной 
гемодинамики

Тетрада Фалло.
Гипоплазия правого сердца.
Гипоплазия легочной артерии.
Синдром ятагана с правосторонней 
гипоплазией

Хромосомные 
и генетические 
болезни

Трисомия 13, 18, 21.
Х-сцепленная мутация гена филамина А 
(FLNA).
Синдром Элерса–Данло

Малая масса тела 
при рождении

Недоношенность.
Задержка внутриутробного роста плода.
Бронхолегочная дисплазия

Примечание: ЦНС – центральная нервная система.
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тельных дней для поддержания уровня сатура-

ции гемоглобина кислородом (SpO
2
) в диапазо-

не 90–95% (исключая новорожденных, которым 

ИВЛ проводится по поводу другого заболевания 

дыхательных путей или других заболеваний, свя-

занных с поражением дыхательного центра, нерв-

но-мышечными заболеваниями).

Диагноз БЛД может быть установлен на аутопсии 

у детей в возрасте с 14 дней жизни до 36 нед. ПКВ 

в случае летального исхода, обусловленного стойким 

паренхиматозным поражением легких и дыхатель-

ной недостаточностью, которую нельзя объяснить 

другими причинами (например, некротизирующим 

энтероколитом, внутрижелудочковым кровоизлия-

нием, сепсисом и т. д.) [18, 21].

При БЛД поражаются различные части дыхатель-

ной системы, чем и определяется гетерогенность 

заболевания. Центральные дыхательные пути могут 

деформироваться от циклического увеличения по-

ложительного давления, что может приводить к при-

обретенной трахеомаляции или бронхомаляции, суб-

глоточному стенозу вследствие рубца или гранулемы, 

стенозу бронхов, приобретенной лобарной эмфи-

земе. Фаза некроза эпителия дыхательных путей, 

воспаления и интерстициального отека сменяется 

облитерирующим бронхиолитом с развитием пери-

бронхиального и альвеолярного фиброза. Поражения 

малых дыхательных путей включают в себя гипер-

трофию слизистых желез, повреждение эпителия, 

пролиферацию гладкомышечных клеток бронхиол, 

бронхоконстрикцию, бронхиальную гиперреактив-

ность. Повреждение эпителия и гипертрофия мы-

шечного слоя бронхиол вызывают нарушение рас-

пределения газа в легких, образование «воздушных 

ловушек», развитие ателектазов и эмфиземы. Все 

это может привести к хронической дыхательной не-

достаточности (ХДН) и необходимости длительной 

ИВЛ, усугубляемым нарушением регуляции дыхания 

вследствие недоношенности. Патология дистальных 

воздушных пространств легких при БЛД включает 

гипоплазию легких. Недоразвитие и сужение про-

света легочных капилляров и гипертрофия стенки 

сосудов ведет к легочной гипертензии [18, 22, 23].

Профилактические и терапевтические вмеша-

тельства при БЛД включают питание с повышенной 

калорийностью, кислородотерапию, кофеин, щадя-

щие стратегии респираторной поддержки, ограни-

чение жидкости, заместительную сурфактантную 

терапию, системные и ингаляционные глюкокорти-

костероиды (сГКС и иГКС), ингаляционные брон-

холитики, диуретики; при этом важно соблюдение 

персонифицированного подхода к назначению ле-

карственных препаратов [18, 22, 23].

Дети с БЛД, нуждающиеся в кислородотерапии 

в 36 нед. ПКВ, имеют высокую вероятность леталь-

ного исхода или того, что респираторные проблемы 

у них будут оставаться на протяжении первых 2 лет 

жизни и далее [20]. Значительная часть пациентов 

с тяжелой БЛД нуждается в длительной домашней 

разнообразных повреждающих факторов. В развитых 

странах мира БЛД – наиболее часто встречающее-

ся хроническое заболевание легких (ХЗЛ) у детей 

на первом году жизни и второе по частоте ХЗЛ по-

сле бронхиальной астмы (БА) у детей старше 1 года. 

Распространенность БЛД оценивается как 1–5 

на 10 000 населения. Заболеваемость БЛД обратно 

пропорциональна гестационному возрасту и массе 

тела при рождении. Средний гестационный возраст 

большинства детей, у которых развивается БЛД, со-

ставляет 28 нед.; 3/
4
 больных приходится на детей 

с экстремально низкой массой тела (500–999 г) при 

рождении.

Согласно современному определению, БЛД (код 

по базе данных Orphanet: 70589; код по Междуна-

родной классификации болезней 10-го пересмотра 

(МКБ-10): P27.1; код по МКБ-11: KB29.0) – это ге-

терогенное ИЗЛ, развивающееся у недоношенных 

новорожденных в исходе РДС и/или недоразвития 

легких, диагностируемое на основании кислородо-

зависимости в возрасте 28 суток жизни и/или 36 нед. 

постконцептуального возраста (ПКВ), характеризу-

ющееся регрессом клинических проявлений по мере 

роста ребенка при персистенции морфологических 

изменений легочной ткани. ПКВ, или возраст от мо-

мента зачатия, рассчитывается у недоношенных де-

тей первых месяцев жизни как сумма гестационного 

и календарного возраста. Например, у ребенка с ге-

стационным возрастом 28 нед. ПКВ 36 нед. наступит 

в возрасте 2 мес. жизни. Ребенок, у которого фор-

мируется БЛД, сохраняет кислородозависимость, 

нуждается в респираторной терапии после перене-

сенного РДСН, хотя в некоторых случаях БЛД фор-

мируется и без предшествующего РДСН, отражая 

нарушенное развитие дыхательной системы. Диагноз 

БЛД устанавливается в возрасте до 2 лет [18].

Общепринятых критериев диагностики БЛД 

в мире нет. Различные центры используют разные 

критерии диагностики. Ключевым признаком, 

по которому, отличаются критерии диагностики 

БЛД, является возраст сохранения кислородозави-

симости – 28 суток жизни, 36 нед. (используется 

большинством центров) или 40 нед. ПКВ [19, 20]. 

Актуальные критерии диагностики БЛД включают 

в себя следующие:

• недоношенность (гестационный возраст 

< 32 нед.);

• стойкое паренхиматозное поражение легких, 

подтверждаемое при исследовании газов крови 

(гипоксемия, гиперкапния) и проведении рент-

генографии органов грудной клетки (снижение 

пневматизации, эмфизема, лентообразные уплот-

нения);

• потребность в инвазивной/неинвазивной ИВЛ, 

респираторной поддержке с постоянным положи-

тельным давлением в дыхательных путях (CPAP), 

дотации кислорода через назальные канюли 

в 28 суток жизни и/или 36 нед. ПКВ с фракцией 

кислорода (FiO
2
) > 0,21 в течение > 3 последова-
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с повышением риска БА вследствие недоношенности 

(в 1,8 раза) [35]. К группе риска развития БА относят-

ся: дети, рожденные кесаревым сечением; поздние 

недоношенные (родившиеся в гестационном возрас-

те 34–36 нед.); пациенты с тяжелой БЛД, отягощен-

ным семейным (атопические заболевания) и личным 

аллергоанамнезом (сопутствующие атопический 

дерматит, аллергический ринит), эозинофилией 

в общем анализе крови, рецидивами бронхиальной 

обструкции, особенно в возрасте > 2 лет, протекаю-

щей без лихорадки, от воздействия аэроаллергенов, 

с хорошим эффектом от применения ингаляционных 

бронхолитиков, иГКС [33, 36]. Для подтверждения 

диагноза БА у детей первых 6 лет жизни в соответ-

ствии с рекомендациями Практической аллерголо-

гической педиатрической группы по астме (Practical 
allergology pediatric asthma group – PRACTALL) обяза-

тельно аллергологическое обследование – определе-

ние специфических IgE к ингаляционным (бытовым, 

плесневым, пыльцевым) аллергенам [37]. В возрасте 

старше 5 лет у детей с БЛД в анамнезе при персисти-

рующих респираторных симптомах, эпизодах брон-

хиальной обструкции рекомендуется исследование 

ФВД, включая проведение бронхолитической пробы 

[18, 38]. При проведении исследования ФВД у детей 

с БЛД в анамнезе необходимо иметь в виду возмож-

ность выявления обструктивных нарушений, поло-

жительного бронходилатационного теста независимо 

от наличия БА [30]. Последствием БЛД у пациентов 

в возрасте старше 2 лет может быть также облитери-

рующий бронхиолит [18, 23, 39, 40].

Необходимо помнить, что недоношенность сама 

по себе и БЛД как самое частое ХЗЛ недоношен-

ных детей – факторы риска развития хронической 

обструктивной болезни легких (ХОБЛ) у взрослых 

даже при отсутствии активного курения [32]. Важно 

исключение пассивного и в последующем активно-

го курения у данных пациентов, включая курение 

электронных сигарет, а также профессиональная 

ориентация данных пациентов. При выборе профес-

сии необходимо учитывать наличие недоношенно-

сти, БЛД в анамнезе, избегая профессий, связанных 

с ингаляционными воздействиями [38]. При сборе 

анамнеза у взрослых пациентов с ХОБЛ, хрониче-

скими респираторными симптомами, признаками 

эмфиземы по данным КТ легких необходимо уточ-

нять факт недоношенности и малой (< 2 500 г) массы 

тела при рождении; о наличии БЛД косвенно может 

свидетельствовать поздняя (в возрасте старше 1 мес.) 

выписка из стационара после рождения. Примеча-

тельно, что БЛД и ХОБЛ имеют много общих черт: 

развитие заболеваний вследствие ингаляционно-

го воздействия (высокие концентрации кислорода 

в дыхательной смеси и курение соответственно); 

вовлечение в патологический процесс всех отделов 

респираторной системы; хроническое лимфоцитар-

но-нейтрофильное воспаление бронхов и бронхооб-

структивный синдром, в связи с чем применяются 

ингаляционные бронхолитики и иГКС; развитие 

кислородотерапии, БЛД – самая частая причина ее 

проведения у детей [22, 24]. Дети с БЛД часто по-

вторно госпитализируются в первые 2 года жизни, 

в основном в связи с острыми бронхиолитами. Ос-

новным этиологическим фактором тяжелых острых 

бронхиолитов у детей с БЛД является респиратор-

но-синцитиальный вирус (РСВ), в связи с чем па-

циентам с БЛД в возрасте до 1–2 лет (в зависимости 

от течения заболевания и потребности в терапии) 

проводится пассивная иммунопрофилактика данной 

инфекции с помощью препарата моноклональных 

антител к F-протеину РСВ (паливизумаба). Ис-

пользование паливизумаба снижает заболеваемость, 

тяжесть течения и смертность от РСВ-инфекции, 

частоту формирования БА у детей с БЛД [23, 25–27].

Вместе с тем у большинства больных БЛД с воз-

растом состояние улучшается. По образному выраже-

нию, пациенты с БЛД могут очень плохо выглядеть 

в начале жизни (цианоз, одышка, тахипноэ, свистя-

щее дыхание, длительно сохраняющиеся диффузная 

или локальная крепитация, свистящие хрипы) и по 

контрасту хорошо в последующем, обычно уже в воз-

расте > 1,5–2 лет. Как правило, большинство детей 

старше 2 лет не предъявляют респираторных жалоб 

и не имеют стойких аускультативных симптомов 

при объективном исследовании. Дети с БЛД могут 

испытывать респираторные проблемы (одышка, та-

хипноэ) на фоне физической нагрузки, уменьшить 

их позволяют ингаляции с бронхолитиками, харак-

теризующиеся хорошим ответом. Морфологические 

и соответственно резидуальные рентгенологические 

изменения сохраняются вероятно пожизненно, что 

делает нецелесообразным контрольные рентгено-

логические, КТ-исследования. При КТ обнаружи-

ваются следующие структурные изменения в легоч-

ной ткани у детей и подростков с БЛД в анамнезе: 

неравномерность пневматизации / мозаичность 

перфузии; «воздушные ловушки»; интерстициаль-

ные и фиброзные изменения (перибронхиальные 

утолщения, фиброзные транспульмональные тяжи); 

гиповентиляцию, сегментарные ателектазы, дис-

телектазы; эмфизема; тракционные бронхоэктазы. 

Функция легких, нарушенная на ранних этапах 

БЛД, улучшается по мере роста дыхательных путей 

и альвеол. Длительно сохраняется гиперреактив-

ность дыхательных путей, что определяет развитие 

эпизодов бронхиальной обструкции в первые годы 

жизни. У лиц, родившихся глубоко недоношенными, 

долгое время на протяжении жизни фиксируется 

снижение объема форсированного выдоха за 1-ю 

с (ОФВ
1
), даже если у них не было БЛД. У подрост-

ков и молодых взрослых с БЛД в анамнезе снижены 

ОФВ
1
, форсированная жизненная емкость легких 

(ФЖЕЛ) и мгновенная объемная скорость после вы-

доха 50% ФЖЕЛ (МОС
50

) [23, 28–32].

Частота БА, подтвержденной на основании ре-

зультатов аллергодиагностики, у детей с БЛД состав-

ляет 7% [33]. По данным метаанализа, БЛД повыша-

ет риск развития БА в 1,73 раза [34], что сопоставимо 
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приводит к обструкции дыхательных путей, разви-

тию «воздушных ловушек», что определяется при 

исследовании ФВД [50]. Обнаружение при биопсии 

лимфоцитарного бронхиолита, значимого фиброза 

дыхательных путей (констриктивный или облитери-

рующий бронхиолит) или других интерстициальных 

изменений исключает диагноз НЭКГМ [51]. Вместе 

с тем число НЭК дыхательных путей увеличивается 

не только при НЭКГМ, но и при ряде других забо-

леваний и состояний, таких как БЛД, муковисцидоз, 

вторичная гипоплазия легких при врожденной диа-

фрагмальной грыже, панацинарная эмфизема, про-

ведение ИВЛ, острое повреждение легких, прожива-

ние в высокогорных районах, воздействием дыма, 

синдром внезапной младенческой смерти, синдром 

Вильсона–Микити [50].

В большинстве случаев дети с НЭКГМ рожда-

ются от физиологической доношенной беременно-

сти, с неотягощенным перинатальным анамнезом. 

НЭКГМ манифестирует на первом году жизни, 

в основном в первом полугодии, поражая до того 

здоровых детей, с персистирующего тахипноэ после 

перенесенной ОРВИ или без таковой. Особенностью 

заболевание является несоответствие высокой часто-

ты дыхательных движений (до 80 в мин.) сравнитель-

но небольшому снижению показателя SpO
2
 (88-92%). 

Выявляемые у пациентов с НЭКГМ свистящие хри-

пы чаще всего связаны с респираторной инфекцией 

нижних дыхательных путей. Клинический диагноз 

заболевания устанавливают на основании оцен-

ки по шкале клинической диагностики НЭКГМ 

(табл. 5), обладающей высокой чувствительностью 

и специфичностью; подтверждают результатами КТ 

легких. Отличить НЭКГМ и острый бронхиолит по-

бронхоэктазов и эмфиземы; стойкие обструктивные 

нарушения, выявляемые при исследовании ФВД [18, 

22, 23, 29–31, 41]. Сходными с ХОБЛ являются и ос-

ложнения БЛД, имеющие общие патогенетические 

механизмы развития: ХДН, требующая проведения 

длительной домашней кислородотерапии, в редких 

случаях ИВЛ на дому [18, 22, 42-44]; легочная гипер-

тензия, легочное сердце [18, 23, 45]; системная арте-

риальная гипертензия [46]; белково-энергетическая 

недостаточность [47]. Отличием является возраст 

развития заболеваний – самое начало и 2-я полови-

на жизни для БЛД и ХОБЛ соответственно. В связи 

с продолжающимися до 21 года процессами роста 

легких возможно «перерастание» БЛД с улучшени-

ем и даже нормализацией показателей ФВД у боль-

шинства больных к окончанию периода детства [13]. 

Ярким доказательством улучшения состояния боль-

ных с БЛД может быть потребность в длительной 

домашней кислородотерапии. Если у больных ХОБЛ 

данная терапия назначается пожизненно, то детей 

с БЛД, получающих длительную домашнюю кисло-

родотерапию, удается постепенно отлучить от нее 

в среднем к 12,5 мес. жизни [48].

Нейроэндокринная клеточная гиперплазия 
младенцев

Нейроэндокринная клеточная гиперплазия 

младенцев (НЭКГМ; код по Orphanet: 217560; код 

по МКБ-10: J84.8; код по МКБ-11: CB04.7) – ИЗЛ 

неизвестной этиологии, манифестирующее у детей 

первого года жизни, характеризующееся наличием 

синдрома персистирующего тахипноэ младенцев 

и неспецифических изменений при биопсии легких 

в виде гиперплазии бомбезин-позитивных нейро-

эндокринных клеток (НЭК) периферических дыха-

тельных путей. При установлении диагноза НЭКГМ 

необходимо учитывать, что критерием тахипноэ 

у ребенка в возрасте от рождения до 2 мес. является 

частота дыхательных движений (ЧДД) ≥ 60 мин–1, 

в возрасте 2–11 мес. – ≥ 50 мин–1. [13]. Впервые 

НЭКГМ была описана в 2001 г. R.R. Deterding et al. 
в США [49]. Точная распространенность заболева-

ния неизвестна, однако вероятно, что НЭКГМ – са-

мое частое ИЗЛ у младенцев после БЛД.

В развитии НЭКГМ ведущую роль играют ле-

гочные нейроэндокринные клетки (НЭК), макси-

мально представленные и активные у плода. После 

рождения их число уменьшается, достигая уровня 

взрослых к 1 году жизни. Число НЭК увеличено у па-

циентов с НЭКГМ, чем обусловлены клинические 

симптомы. НЭКГМ представляет собой нарушение 

процесса физиологического регресса НЭК (табл. 2), 

не сопровождается субэпителиальным фиброзом. 

Данные клетки секретируют в ответ на гипоксию, 

гиперкапнию бомбезин-подобный пептид, серото-

нин, кальцитонин и другие биологически активные 

вещества. С вазодилятирующим действием данных 

веществ можно связать отсутствие легочной гипер-

тензии у пациентов с НЭКГМ. Гиперплазия НЭК 

Таблица 5. Шкала клинической диагностики нейроэндокринной 
клеточной гиперплазии младенцев (по Liptzin D.R. et al., 2020 [53])

Симптом

1 Появления симптомов в возрасте до 12 мес.

2 Задержка физического развития (снижение индекса 
массы тела или отношения массы к росту для возраста 
< 25-го процентиля)

3 Отсутствие деформации дистальных фаланг по типу 
«барабанных палочек»

4 Отсутствие кашля (вне эпизодов респираторных инфекций)

5 Отсутствие свистящих хрипов (вне эпизодов респираторных 
инфекций)

6 Деформации грудной клетки

7 Влажные хрипы

8 Гипоксемия

9 Тахипноэ

10 Втяжение уступчивых мест грудной клетки 

При наличии ≥ 7 симптомов имеет место клинический диагноз 
НЭКГМ

Примечание: НЭКГМ – нейроэндокринная клеточная гиперплазия 
младенцев.
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ЛИГ встречается как у доношенных, так и у детей, 

рожденных преждевременно; данные о распростра-

ненности заболевания отсутствуют [57].

В основе заболевания лежит нарушение кле-

точной дифференцировки легочной мезенхимы, 

поскольку в норме мезенхимальные клетки лег-

кого не содержат гликогена. Гликогенсодержащие 

клетки можно обнаружить на ранних стадиях фор-

мирования легкого, с увеличением гестационного 

возраста они претерпевают регрессию, практически 

полностью исчезая к рождению. Является ли ЛИГ 

результатом первичного изолированного наруше-

ния дифференцировки легочной мезенхимы или 

появление гликогенсодержащих клеток отражает 

вторичный ответ на легочное повреждение, либо 

указывает на присутствие другого заболевания, 

остается до конца неясным. Клетки, характерные 

для ЛИГ, встречаются при множестве других пато-

логических состояний, например, у младенцев с ле-

гочной гипоплазией, нарушениями роста легких, 

легочной артериальной гипертензией, ВПС, БЛД, 

НЭКГМ, врожденной мальформацией дыхательных 

путей легких, врожденной лобарной эмфиземой, 

синдромами Нунан, Дауна, мукополисахаридозом 

[58–60].

Заболевание манифестирует обычно в первые 

дни или недели жизни с неспецифических респи-

раторных симптомов, которые могут развиться по-

сле «светлого» промежутка. Основные клинические 

симптомы ЛИГ – тахипноэ, сопровождающееся 

втяжением межреберий, и гипоксемия, требующая 

кислородотерапии. Клиническая картина может 

быть различной, от нетяжелого тахипноэ и гипоксии 

до РДС и легочной гипертензии. Часть больных мо-

жет требовать ИВЛ или респираторной поддержки. 

Диагноз может быть заподозрен у новорожденного 

с нарушением дыхания, особенно когда тяжесть за-

болевания непропорциональна степени сопутству-

ющих состояний, например, таких как недоношен-

ность или ВПС [57].

Рентгенологические признаки ЛИГ неспец-

ифичны и представлены гиперинфляцией, интер-

стициальными инфильтратами, тонким интерсти-

циальным, ретикулярным паттерном. В дальней-

шем отмечается быстрая прогрессия изменений: 

интерстициальный рисунок становится более гру-

бым с линейными затенениями, чередующимися 

с участками повышенной воздушности, более вы-

раженными в базальных отделах легких. КТ легких 

выявляет линейные ретикулярные затенения, утол-

щения междольковых перегородок в чередовании 

с зонами гиперинфляции и симптомом «матового 

стекла», однако диагноз не может быть основан ис-

ключительно на данных имидж-диагностики, тем 

более что ЛИГ нередко наслаивается на иные по-

вреждения легких [61–63].

В настоящее время диагноз ЛИГ может быть 

установлен только на основании гистологического 

исследования. Типичными патоморфологическими 

зволяет оценка состояния пациента в динамике. При 

НЭКГМ симптомы, сходные с симптомами острого 

бронхиолита, сохраняются через 4 нед. от начала бо-

лезни. Несмотря на название патологии, согласно 

современным представлениям, диагноз НЭКГМ 

не требует обязательного гистологического под-

тверждения [50, 52, 53].

При проведении КТ легких специфическим 

признаком НЭКГМ является обнаружение участ-

ков уплотнений по типу «матового стекла», которые 

являются наиболее заметными в средней доле пра-

вого легкого, язычковых сегментах левого легкого, 

а также симптом «мозаичной перфузии» [13, 50, 54]. 

С локализаций изменений можно связать лучшее 

определение крепитации при аускультации легких 

по передней поверхности грудной клетки.

Терапия НЭКГМ с применением сГКС, иГКС 

и бронхолитиков не показана в связи с отсутстви-

ем убедительных данных о ее эффективности, не-

воспалительным патогенезом заболевания [13, 50]. 

Пациенты с НЭКГМ могут нуждаться в проведении 

кислородотерапии в связи с десатурацией (при пока-

зателях SpO
2
 < 92%) во время острых респираторных 

заболеваний, либо длительно в домашних условиях 

с помощью концентратора кислорода, а также в ги-

перкалорийном питании [24, 43, 50, 55]. Учитывая 

возможность паракринной секреции НЭК под дей-

ствием никотина и высокую частоту курильщиков 

в семьях детей с НЭКГМ, можно предположить, что 

курение, действие которого на детей должно быть 

исключено, является одним из провоцирующих фак-

торов появления симптомов у пациентов с НЭКГМ 

[55, 56].

До настоящего времени естественное течение 

НЭКГМ и ее долгосрочные последствия до конца 

не определены, однако не было зарегистрировано 

ни одного случая смертельного исхода, потребности 

в проведении трансплантации легких, связанных 

с НЭКГМ. У большинства пациентов в итоге все 

симптомы регрессируют (максимально к 7-летнему 

возрасту), но у некоторых детей сохраняется низкая 

толерантность к физической нагрузке. Изменения 

в легких при проведении КТ регрессируют с воз-

растом одновременно с регрессом клинических 

симптомов заболевания. Возможным последствием 

НЭКГМ является неатопическая БА. Связь НЭКГМ 

с развитием идиопатической диффузной гиперпла-

зии НЭК, которая может быть связана с развитием 

нейроэндокринных опухолей, установлена не была 

[50, 55].

Легочный интерстициальный гликогеноз
Легочный интерстициальный гликогеноз (ЛИГ; 

код по Orphanet: 217557; код по МКБ-10: P22.8; код 

по МКБ-11: CB04.Y; синоним: интерстициальный 

клеточный пневмонит младенцев) – ИЗЛ детей 

грудного возраста, характеризующееся присутстви-

ем в интерстиции крупных малодифференцирован-

ных мезенхимальных клеток, содержащих гликоген. 
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Хронический пневмонит младенцев
Хронический пневмонит младенцев (ХПМ; 

код по Orphanet: 91359; код по МКБ-10: J84.0; код 

по МКБ-11: CB04.6) – редкая форма ИЗЛ детей 

грудного возраста, имеющая общие клинические 

и рентгенологические признаки с другими фор-

мами ИЗЛ (кашель, тахипноэ, затетения при ви-

зуализации грудной клетки, симптом «матового 

стекла» при проведении КТ), сопровождающаяся 

специфическими гистологическими изменениями, 

включающими диффузное утолщение альвеолярных 

перегородок, гиперплазию альвеолоцитов II типа 

и наличие примитивных мезенхимальных клеток 

внутри альвеолярных перегородок. В некоторых 

случаях гистологические изменения напоминают 

ЛАП [65]. Диагноз ХПМ устанавливается при ги-

стологическом исследовании. ХПМ – это паттерн 

врожденной дисфункции сурфактанта, результат 

дефицита сурфактантных белков С [66, 67], АВСА3 

[68], мутации гена NKX2-1 [69], хотя необходимо 

помнить, что дефицит одного и того же сурфактант-

ного белка или один генетический дефект может 

приводить к отличным от ХПМ по гистологической 

картине состояниям [70, 71]. Принципы терапии 

ХПМ сходны с таковыми при врожденных дисфунк-

циях сурфактанта.
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признаками ЛИГ являются диффузное утолщение 

интерстиция, наличие в нем растянутых округлых, 

веретенообразных клеток с бледной цитоплазмой 

с ядром овоидной формы, богатых гликогеном. Дан-

ные клетки сильно иммунопозитивны в отношении 

мезенхимального маркера виментина. Гликоген 

можно обнаружить при электронной микроскопии 

или ШИК-окраске исключительно в легких. Си-

стемного накопления гликогена или нарушения его 

метаболизма нет. В межальвеолярных перегородках 

обнаруживается минимальное присутствие воспа-

лительных клеток, нет и признаков интерстициаль-

ного фиброза [57, 60, 64]. В случаях легкого тече-

ния заболевания биопсия не показана, для них был 

предложен клинический термин «стойкое тахипноэ 

младенцев» (синоним – персистирующее тахипноэ 

младенцев), используемый также для характеристики 

пациентов с НЭКГМ (табл. 1).

Консенсуса по лечению ЛИГ, как и для других 

педиатрических ИЗЛ, не существует. Терапия но-

сит поддерживающий характер. Большинству детей 

требуется кислородотерапия, а некоторым – ИВЛ, 

терапия легочной гипертензии и сопутствующих 

заболеваний. В ряде случаев симптомы разреша-

ются самостоятельно без каких-либо медикамен-

тозных вмешательств. У ряда больных проводи-

лась внутривенная высокодозная пульс-терапия 

ГКС (метилпреднизолон 10 мг/кг в сутки в тече-

ние 3 дней каждого месяца) продолжительностью 

от 6 до 11 мес., приводя к улучшению оксигенации 

и клинической симптоматики, но контролируе-

мых исследований не проводилось, и существу-

ет мало доказательств для данных рекомендаций. 

Вопрос о применении ГКС должен оцениваться 

в контексте тяжести клинического состояния па-

циентов и потенциального вредного воздействия 

ГКС на постнатальную альвеоляризацию и нейро-

развитие, особенно у недоношенных новорожден-

ных [23]. В частности, использование высоких доз 

ГКС в случаях выявления ЛИГ в сочетании со зна-

чимыми нарушениями развития легкого не реко-

мендуется ввиду возможных указанных побочных 

эффектов. Механизм эффективности стероидной 

терапии неясен, как и неясной остается этиология 

заболевания. В отличие от идиопатических интер-

стициальных пневмоний, ЛИГ характеризуется 

не воспалительными изменениями, а незрелостью 

интерстициальных клеток. Эффект ГКС, вероят-

но, является результатом ускорения процессов со-

зревания, а не модификации воспаления. У всех 
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