
68

Вступ
Недоношені діти, внаслідок передчасних по-

логів, пропустили вирішальний період накопи-
чення та зберігання поживних речовин до наро-
дження. Наслідком останнього є те, що функція 
забезпечення нутрієнтами та енергією залежить 
від лікувальних стратегій, які повинні забезпе-
чити нормальний постнатальний ріст і розви-
ток немовлят. Парентеральне харчування (ПХ) є 
важливим для новонароджених у випадках, коли 
ентеральне годування не переноситься або мож-
ливості щодо дотації нутрієнтів не можуть бути 
досягнуті [1]. Як важливий компонент в ПХ, лі-
підні емульсії повинні забезпечити енергію та 
надходження незамінних жирних кислот [1,2]. Лі-
підні емульсії для новонароджених, які викорис-
товують в сучасній практиці, створені на основі 
соєвої олії, яка багата на ω-6 поліненасичені жир-
ні кислоти. До них відносяться лінолева кислота 
(LA), гамма-ліноленова кислота, арахідонова кис-
лота (АА). Соєва олія містить мало довголанцю-
гових поліненасичених жирних кислот, особливо 
ω-3 (ейкозапентаєнова (EPA), докозагексаєнова 
(DHA) і альфа-ліноленова (LNA)), які є незамін-
ними для організму людини і повинні надходи-
ти з їжею [3,4]. DHA та EPA містяться у великій 
кількості клітинних мембран, особливо в сітківці 

і центральній нервовій системі. У першій части-
ні публікації продемонстровано важливість ви-
користання внутрішньовенних ліпідних емульсій 
(ВЛЕ) в неонатальній популяції дітей, які потре-
бують виходжування та проведення інтенсивної 
терапії [5]. Більшість публікацій останніх років 
довели безумовну безпеку та ессенціальну потре-
бу в дотації ВЛЕ у категорії передчасно народже-
них дітей з дуже малою (ДММТ) та екстремально 
малою масою (ЕММТ), а також можливий вплив 
емульсій різного складу на ментальний розвиток 
та хронічну захворюваність цієї категорії новона-
роджених. Достатньо цікавим та недостатньо ви-
вченим є питання впливу дотації парентеральних 
жирових емульсій на стан здоров'я новонародже-
них в гостру стадію захворювання. У даній час-
тині ми проведемо огляд існуючих доказів щодо 
можливого впливу ліпідних емульсій на стани, які 
притаманні гострому періоду захворювань у но-
вонароджених, такі як: внутрішньошлуночковий 
крововилив та ЛЕ; взаємозв'язок ліпідів та мета-
болізму глюкози (гіпо- та гіперглікемія); ВЛЕ та 
некротичний ентероколіт; відкрита артеріальна 
протока; ліпіди та тромбоцитопенія; гіпербіліру-
бінемія та хронічне ураження печінки. 

Ліпідні емульсії та внутрішньошлуночкові 
крововиливи у немовлят з ДММТ та ЕММТ. Не-
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БЕЗПЕКА ТА ЯКІСТЬ ВНУТРІШНЬОВЕННИХ 
ЛІПІДІВ ДЛЯ НОВОНАРОДЖЕНИХ: ВПЛИВ 
НА КРИТИЧНІ ЗАХВОРЮВАННЯ ТА МЕТА-
БОЛІЧНІ РОЗЛАДИ (ЧАСТИНА ІІ)

Резюме. Передчасні пологи та їх ускладнення спричинюють стресовий стан для немовлят, який обмежує 
фізичне зростання новонародженої дитини протягом перших кількох тижнів після пологів, а також асоцію-
ються з хронічною захворюваністю та неврологічною інвалідизацією в майбутньому. Недоношені новонаро-
джені зіштовхуються з такими труднощами, як дихальні розлади, серцево-судинні ускладнення, шлунково-
кишкова дисфункція та дуже низька вага при народженні. Більшість ускладнень у новонароджених пов’язані з 
окиснювальним стресом, який розвивається на ранньому періоді росту. Утворення вільних радикалів викликає 
окисне пошкодження багатьох органів і систем організму та є основним фактором, що відповідає за роз-
виток типових захворювань недоношених дітей, таких як бронхолегенева дисплазія, відкрита артеріальна 
протока, ретинопатія недоношених, некротизуючий ентероколіт, внутрішньошлуночкові крововиливи, пери-
вентрикулярна лейкомаляція, ураження нирок, а також респіраторний дистрес-синдром. 

Передчасно народжені немовлята залежать від адекватного раннього парентерального харчування, яке не 
тільки гарантує життя, але й забезпечує позитивні результати здоров’я в подальшому. Раннє використання 
внутрішньовенних ліпідів сприяє запобіганню дефіциту ессенціальних жирних кислот, забезпечує енергію та 
субстрати синтезу клітинних мембран, які є важливими для росту та розвитку немовлят з дуже низькою та 
екстремально низькою вагою при народженні. У публікації представлені дані щодо впливу внутрішньовенних 
ліпідів на критичні стани та метаболічні розлади у новонароджених. Проаналізовано літературні джерела 
та наведено існуючі докази щодо можливого впливу ліпідних емульсій на критичні захворювання у новонаро-
джених. Літературний огляд спрямований для пошуку оптимальних стратегій застосування ліпідних емуль-
сій в інтенсивній терапії новонароджених задля удосконалення якості надання допомоги малюкам, які наро-
дилися передчасно. Мета роботи – провести аналіз результатів досліджень, які опубліковано, для вивчення 
та систематизації даних про доцільність та безпеку використання ліпідних емульсій у новонароджених з 
критичними захворюваннями перинатального періоду.

Ключові слова: внутрішньовенні ліпідні емульсії; передчасно народжені діти; есенціальні жирні кисло-
ти, споживання нутрієнтів. 
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мовлята з ЕММТ (з масою тіла при народженні до 
1000 г) схильні до ризику церебральної кровотечі 
(ЦК), особливо протягом перших трьох діб життя. 
Сприяє цьому гіпоксія, притаманна даній катего-
рії немовлят, та флюктуація мозкового кровотоку 
на тлі незрілих судин у гермінальному матриксі. 
Разом з неповністю розвиненою авторегуляцією 
церебрального кровотоку, вищезазначені особли-
вості призводять до геморагічного інсульту з кри-
тичними наслідками. Саме негативні результати 
лікування ЦК народили одне з тверджень, що від-
термінування призначення ліпідів зменшує ризик 
внутрішньошлуночкових крововиливів (ВЖК), 
але жодне дослідження не показало, що саме ви-
користання внутрішньовенної інфузії ліпідів було 
причиною кровотечі. 

Дослідження 80-90-х років, проведені Hammerman 
та Aramburo [6], Sosenko та ін. [7], показали, що не 
було істотної різниці в частоті ВЖК різних ступенів у 
групах з раннім призначенням ліпідів і без нього. По-
дальші дослідження вивчали вплив удосконалених, 
багатокомпонентних ліпідних емульсій на захво-
рюваність передчасно народжених малюків. Так, у 
2018 році опубліковано результати ретроспективно-
го когортного дослідження з Мельбурну (Австралія). 
Вивчали вплив ЛЕ на основі соєвої олії та багато-
компонентного розчину, який містить риб'ячий жир. 
Наслідки лікування вперше оцінювали за 2013-2015 
рр. (епоха 1), та порівнювали їх з даними 2015-2017 
рр. (епоха 2), коли багатокомпонентна ЛЕ використо-
вувалась як рутинна практика. Статистично було по-
казано, що ВШК (будь-якого ступеня), виникало ві-
рогідно більше в епоху 1, порівняно з епохою 2 (44% 
проти 30%; p=0,03, RR − 0,1 (-0,3, -0,01)), але не було 
різниці в частоті ВШК 3-4 ступеня [8]. Нещодавній 
метааналіз, опублікований в Кокранівській бібліоте-
ці, продемонстрував відсутність впливу альтернатив-
них ЛЕ без вмісту риб'ячого жиру на розвиток ВШК 
3-4 ступенів [9]. Відповідно, склад ЛЕ не впливав на 
частоту виникнення перивентрикулярної лейкомаля-
ції. Жирові емульсії не використовуються відокрем-
лено, а є компонентом парентерального харчування. 
Гіперглікемія та надмірне споживання глюкози є до-
веденим фактором ризику ВШК у дітей з ДММТ та 
ЕММТ. Мозок є основним споживачем глюкози, на 
нього припадає 90% утилізації у новонароджених, 
а мозкова кровотеча порушує метаболізм мозку та 
знижує споживання вуглеводів, що призводить до гі-
перглікемії [10]. Але існують дані, що використання 
внутрішньовенних ліпідів у поєднанні з амінокисло-
тами знижує частоту гіперглікемії у дітей. 

Таким чином ми очікуємо зниження або при-
наймні відсутність збільшення частоти ВШК при 
використанні внутрішньовенної інфузії ліпідів у 
дітей з ДММТ та ЕММТ з перших днів після на-
родження. Тому далі розглянемо, як впливає ран-
нє призначення ліпідів на метаболізм глюкози у 
недоношених новонароджених.

Ліпідні емульсії та розлади метаболізму глю-
кози: гіпер- та гіпоглікемія. Печінковий глікоген 
є основним джерелом глюкози у недоношених 
новонароджених, коли надходження глюкози від 
материнського організму було втрачено. Дитина 
швидко виснажує свої запаси глікогену як для 
забезпечення рівню основного обміну, так і для 
подолання захворювань перинатального періоду, 

якщо не отримує зовнішню дотацію. Виснаження 
запасів глікогену без зовнішньої дотації глюкози 
призведе до гіпоглікемії, яка асоціюється з підви-
щеною летальністю [11]. Sunehag та ін. продемон-
стрували, що дуже недоношені діти, які отриму-
ють глюкозу у поєднанні з відповідною кількістю 
ліпідів та амінокислот одразу після народження, 
підтримують нормоглікемію шляхом глюконеоге-
незу, не втрачаючи власні печінкові запаси [12]. 
Через чотири роки (2003) Agneta Sunehag опублі-
кувала дві роботи, в яких продемонструвала, що 
вилучення ліпідів з парентерального харчуван-
ня призводило до значного зниження швидкості 
глюконеогенезу. Глюконеогенез вивчали за допо-
могою радіоізотопних методів. Відміна соєвої ЛЕ 
призвела до пригнічення глюконеогенезу, в групі 
без жирів – 6,3±0,9 мкмоль/кг/хв, проти 8,4±0,7 
мкмоль/кг/хв в групі повноцінного ПХ, (р=0,03). 
Відміна дотації амінокислот не впливала на глю-
конеогенез, але швидкість глікогенолізу збільшу-
валася. Автори припустили, що ліпідні емульсії 
відіграють основну роль у підтримці глюконеоге-
незу [13]. Далі дослідники довели, що саме наяв-
ність гліцерину в складі ЛЕ впливає на підтримку 
глюконеогенезу. Група, яка отримувала лише глі-
церин (10 ммоль/кг/хв.) з парентеральною глюко-
зою та амінокислотами, демонструвала нормалі-
зацію глюконеогенезу [14]. 

Cotter та інш. (2013) в експериментальній мо-
делі показали, що внутрішньопечінкове окиснення 
жирних кислот забезпечує енергією, необхідною 
для підтримки високої швидкості глюконеогене-
зу. Саме окислення жирних кислот призводить до 
утворення АТФ, НАДН, і ацетил-КоА, що забез-
печує відповідний рівень глюконеогенеза. Разом 
ці результати вказують на те, що окиснення пери-
феричних кетонових тіл запобігає гіпоглікемії та 
підтримує метаболічний гомеостаз печінки, що є 
критичним для підтримки глікемії під час адапта-
ції після народження [15]. З наведеного вище об-
говорення можна зробити висновок, що соєва олія 
є дуже важливим концентрованим джерелом енер-
гії, що забезпечує майже втричі більше енергії, ніж 
глюкоза на один грам, і раннє введення внутріш-
ньовенної ліпідної емульсії у немовлят з ЕММТ 
є дуже важливим як для профілактики, так і для 
лікування гіпоглікемії у перші кілька днів життя. 

Гіперглікемія часто зустрічається у новонаро-
джених, які потребують інтенсивного лікування, 
особливо у недоношених дітей в період між 2 і 7 
днем життя, частота зростає при сепсисі та піс-
ля перинатальної гіпоксії. Клінічне значення та 
оптимальна стратегія втручання залежать від кон-
тексту, але гіперглікемія пов’язана з підвищен-
ням смертності та захворюваності. У немовлят з 
ЕММТ, які отримують навіть 3–4 мг/кг/хв інфузії 
глюкози, приблизно у 80% випадків розвинулась 
гіперглікемія вище 8 ммоль/л, та в подальшому у 
57% немовлят – вище 10 ммоль/л [16]. Чинники 
гіперглікемії можуть бути пов’язані зі зниженням 
периферичної утилізації глюкози (периферична 
непереносимість глюкози) та/або інгібуванням дії 
інсуліну через гальмування вироблення глюкози 
печінкою (центральна інсулінорезистентність). У 
цього критичного стану дуже велика кількість до-
ведених чинників, які були відомі ще в 90-х роках 
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минулого століття, навіть вказано на можливий 
вплив надмірного введення ЛЕ (соєвої олії) в до-
зах значно вище ніж 4 г/кг/добу [17].

Початкова корекція гіперглікемії завжди по-
лягає в зниженні швидкості парентерального на-
вантаження глюкозою, яке відбувається поступо-
во. Роботи Sunehag показали, що коли швидкість 
інфузії глюкози знижена, новонароджені з ДММТ 
та ЕММТ можуть використовувати частину енер-
гії, що постачається невуглеводними джерелами, 
включаючи гліцерин та амінокислоти. Зниження 
швидкості інфузії глюкози частково компенсуєть-
ся збільшенням введення ліпідів та амінокислот, 
та призводить до деякого зниження концентрації 
глюкози в крові, одночасно зменшуючи ризик де-
фіциту енергії [13,14]. Починаючи з 2005 року і 
по теперішній час доведеною стратегією є раннє 
парентеральне харчування амінокислотами та лі-
підами, що запобігає гіперглікемії. Таким чином, 
забезпечення глюкозою зі швидкістю, еквівалент-
ною базовій швидкості обміну глюкози у немов-
лят з ДММТ та ЕММТ (5,5–6 мг/кг/хв), в комп-
лексі з ліпідами (~3 г /кг/добу на 3-4 день життя) 
та амінокислотним субстратом (~3 г/кг/добу), 
може бути потенційною стратегією для зниження 
ризику гіперглікемії без збільшення ризику енер-
гетичної недостатності або гіпоглікемії [2,18,19]. 
Щодо можливого впливу ЛЕ різного складу на 
глюконеогенез, існує обмежена кількість даних 
з високим рівнем доказовості. Так, дослідники з 
Нідерландів в 2006 році представили результати 
обсерваційного дослідження, в якому передчас-
но народжені діти отримували однакову дотацію 
глюкози, але відрізнялись за типом ЛЕ: отриму-
вали соєву олію, гліцерол або жирову емульсію, 
збагачену оливковою олією. Оцінювали рівень 
глікемії та рівень глюконеогенезу методом ра-
діоізотопів. Під час дослідження концентрації 
вільних жирних кислот (ЖК) були вищими в обох 
групах ліпідів порівняно з групою гліцерину (р 
<0,001). Порівняно з вихідним показником, швид-
кість вироблення глюкози зросла в групі соєвої 
олії (містить багато поліненасичених ЖК), тоді як 
в інших групах вона знизилася (р = 0,002). Через 
значне збільшення глюконеогенезу в групі соєвої 
олії, концентрація глюкози у плазмі була значно 
вищою в даній групі порівняно з іншими групами 
(р = 0,046) [20]. Таким чином підвищення вміс-
ту мононенасичених ЖК сприяє нормалізації ме-
таболізму глюкози, що повинно впливати на за-
хворюваність дітей з ДММТ та ЕММТ, а раннє 
використання ЛЕ є обов’язковою стратегією хар-
чування немовлят.

Некротизуючий ентероколіт та жирові емуль-
сії. Вже багато років некротизуючий ентероко-
літ (НЕК) є найпоширенішим важким ураженням 
шлунково-кишкового тракту новонароджених, яке 
вражає переважно недоношених дітей. Нажаль не 
існує абсолютної стратегії, яка дозволяє досяг-
ти високих показників виживання при розвитку 
ускладненої (хірургічної) стадії захворювання 
НЕК [21]. У жодному дослідженні не доведено, 
що раннє використання будь якої жирової емульсії 
для парентерального харчування немовлят сприяє 
виникненню НЕК. В одному рандомізованому до-
слідженні за участю 110 критично хворих малю-

ків з ЕММТ продемонстровано значне збільшення 
захворюваності на НЕК у групі без ранніх ліпідів 
(повільне призначення з дози 0,5 г/кг/добу) – 14%, 
порівняно з групою раннього використання ліпі-
дів, де не виявлено жодного випадку НЕК [22]. По-
рівняльний аналіз впливу ЛЕ різного складу прове-
дено в рандомізованому дослідженні за участю 144 
дітей, які отримували ПХ з 5 доступними різно-
видами комерційних формул для парентерального 
харчування. В якості первинних наслідків вивчали 
рівень фітостеролів у плазмі немовлят, вторинних 
– захворювання перинатального періоду, в тому 
числі НЕК. Жодна комерційна формула не давала 
статистично значущу перевагу відносно знижен-
ня ризику НЕК. Слід додати, що це дослідження 
включено у Кокрейнівский огляд 2019 року, з ана-
логічним висновком [9,23]. Одним із доведених 
механізмів виникнення НЕК є розвиток запалення 
в кишечнику недоношеного новонародженого. Та-
ким чином, можна припустити, що використання 
ЛЕ з протизапальною дією впливає на частоту за-
хворювання НЕК, але вивчення цього питання ще 
потребує подальших досліджень [5,24]. 

Відкрита артеріальна протока (PDA) на тлі ран-
нього призначення ЛЕ. Щодо частоти виникнення 
PDA та взаємозв’язку з використанням внутрішньо-
венних ліпідів - стан наявних досліджень відповідає 
дослідженням зв´язку НЕК. Поодинокі дослідження 
повідомляють про відсутність впливу на інцидент-
ність подовженого функціонування PDA, або по-
вторного виникнення шунта через протоку на тлі 
раннього чи відстроченого призначення ЛЕ [25, 26].

В Кокрейнівському огляді 2019 року також про-
демонстровано відсутність впливу ліпідних емуль-
сій різного складу на частоту виникнення або за-
криття PDA. Слід зазначити, що для аналізу було 
використано лише одно дослідження Savini (2013), 
як найбільш відповідне критеріям включення.

Тромбоцитопенія, гематологічні розлади та 
внутрішньовенні ліпіди. Згідно умовної реко-
мендації робочої групи ESPGHAN/ESPEN/ESPR/
CSPEN, у пацієнтів з тяжкою незрозумілою 
тромбоцитопенією необхідно контролювати си-
роваткову концентрацію тригліцеридів і розгля-
нути зниження дози внутрішньовенних ліпідних 
емульсій [2]. Перші дослідження, присвячені по-
шуку взаємозв'язку зниження кількості тромбоци-
тів та тривалої інфузії соєвої олії, опубліковано в 
1986 році. Це була серія випадків розвитку тром-
боцитопенії у дітей з синдромом короткої кишки, 
які потребували парентерального харчування що-
найменше протягом 12 місяців. Методом мічених 
атомів виявлено зниження тривалості життя тром-
боцитів. Причиною таких змін названо активацію 
ретикулоендотеліальної системи та пошкодження 
тромбоцитів макрофагами. Клінічна рекоменда-
ція авторів вимагала контролювати рівень тром-
боцитів у хворих з тривалим ПХ [27].

У подальшому клінічні протоколи з паренте-
рального харчування містили застереження щодо 
розвитку розладів згортання крові внаслідок 
впливу ЛЕ на агрегацію тромбоцитів [28]. Трива-
ле введення ПХ з чистою СО викликало гіперак-
тивацію моноцитів-макрофагів з гематологічними 
аномаліями, у тому числі з рецидивуючими тром-
боцитопеніями через підвищений гемофагоцитоз 
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у кістковому мозку [28]. Таким чином, дана пробле-
ма частіше виникає при тривалій потребі в ПХ, та 
не є типовою у більшості дітей з ДММТ та ЕММТ.

Сучасні рекомендації вимагають введення до-
бової дози ЛЕ шляхом повільної інфузії протя-
гом доби [2]. Синдром жирового перевантаження 
(FOS) є добре відомим ускладненням внутріш-
ньовенної терапії ліпідними емульсіями. Він ха-
рактеризується головними болями, лихоманкою, 
жовтяницею, гепатоспленомегалією, респіратор-
ним дистресом і спонтанними крововиливами. 
Інші симптоми включають анемію, лейкопенію, 
тромбоцитопенію, низький рівень фібриногену 
та коагулопатію [29]. Зниження кліренсу ліпідів 
плазми призводить до перенавантаження жиром 
ретикулоендотеліальної системи. Вплив ліпідної 
емульсії може призвести до клініко-лаборатор-
ного FOS з описаними вище симптомами. Раніше 
(1989–2010 роки) FOS пов'язували з надмірним 
використанням емульсій з соєвої олії, та вважа-
ли, що саме великі дози СО призводять до цього 
ускладнення, чого позбавлені ЛЕ з риб'ячим жи-
ром [29,30]. Але в 2014 році з'явилися дані, які 
свідчили про можливий вплив швидкості введен-
ня ліпідів на пригнічення функції тромбоцитів. 
Повідомлено клінічний випадок синдрому жиро-
вого перенавантаження у 2-х річної дівчинки з 
синдромом короткої кишки при домашньому па-
рентеральному харчуванні. Синдром жирового 
перевантаження виник у результаті випадкового, 
дуже швидкого вливання 20% чотирьохкомпо-
нентної ЛЕ (з вмістом риб'ячого жиру). Панцито-
пенія, яка розвинулася, потребувала тривалої за-
місної терапії. На підставі цього факту зробили 
вищевказаний висновок про важливість повільно-
го введення жиру внутрішньовенно [31].

Можливою причиною тромбоцитопенії у ма-
люків, які потребують тривалого парентерального 
харчування, є вплив гепарину на тромбоцитарний 
гомеостаз. Останній має три фази: зміна форми, 
мікроагрегація (первинна агрегація) і макроагрега-
ція (вторинна агрегація) клітин. Гепарин погіршує 
первинний гемостаз, принаймні частково, порушу-
ючи агрегацію тромбоцитів [32]. Це дослідження з 
Об'єднаного Королівства продемонструвало, що у 
дорослих пацієнтів після аорто-коронарного шун-
тування гепаринізація також зменшувала кількість 
тромбоцитів з 127 тис.(110–170) до 95 тис.(64–
117), при (p=0.023). Пригнічення макроагрегації 
тромбоцитів не залежить від дози гепарину. Зви-
чайна практика використання центральних веноз-
них доступів у немовлят з ДММТ та ЕММТ потре-
бує введення гепарину від 0,5 до 1 одиниці на 1 мл 
розчину для парентерального харчування протягом 
відносно тривалих періодів [2]. Таким чином, для 
достовірного визначення причин тромбоцитопенії 
та шляхів її запобігання потрібні подальші, якісно 
сплановані дослідження. 

Гіпербілірубінемія, асоційована з внутріш-
ньовенними ліпідами. У більшості передчасно 
народжених немовлят розвивається клінічно зна-
чуща гіпербілірубінемія (жовтяниця), що потре-
бує лікування. Немовлята з ДММТ та ЕММТ під-
даються більш високому ризику розвитку ядерної 
жовтяниці при рівнях некон'югованого білірубіну 
значно нижчих, ніж у немовлят, народжених в тер-

мін. Точні рівні білірубіну, які впливають на ви-
никнення білірубінової енцефалопатії, ніколи не 
були з’ясовані. Існує лише припущення, що вільні 
жирні кислоти, які виділяються після ліполізу па-
рентеральних жирів, можуть витісняти білірубін із 
місць зв’язування з альбуміном. Швидке утворен-
ня вільних радикалів може підсилювати цей про-
цес. Частота цього ускладнення є обернено пропо-
рційною терміну гестації та вазі дитини [33]. 

Дослідження показали, що переривчаста інфу-
зія ліпідів пов’язана зі значними коливаннями мо-
лярного співвідношення вільних жирних кислот та 
альбуміну, які не відбуваються при безперервній ін-
фузії [34]. Також у цьому дослідженні з використан-
ням вищої початкової дози (3–4 г/кг/добу) внутріш-
ньовенних ліпідів у немовлят показали, що висока 
доза (3–4 г/кг/добу) одразу після народження може 
переноситися без негативного впливу на концентра-
цію білірубіну. Оскільки гіпербілірубінемія та ліпі-
ди сироватки є клінічно незалежними факторами, 
не існує об’єктивних обґрунтувань припиняти вве-
дення ЛЕ немовлятам з жовтяницею, які отримують 
повне парентеральне харчування [2].

Розвиток кон'югованої (прямої) гіпербілірубіне-
мії найчастіше пов'язаний з розвитком холестазу та 
подальшим розвитком печінкового фіброзу. У 1975 
році Райджер та Файнголд опублікували першу 
статтю – повідомлення про внутрішньопечінковий 
холестаз у немовлят, які отримують ПХ [35]. Після 
цього звіту з'явилися додаткові докази зв'язку між 
недоношеністю, низькою вагою при народженні, 
сепсисом, відсутністю ентерального харчування, 
тривалістю ПХ та важкістю холестазу. Частіше по-
відомлялося про захворюваність і смертність паці-
єнтів, які не можуть харчуватися ентерально, і тому 
потребують довготривалого ПХ [36, 37].

У 2007 році Роберт Шульман та Бет Картер 
(США) опублікували огляд сучасних досліджень 
щодо холестазу, асоційованого з парентеральним 
харчуванням (PNAC). Детально описано поступо-
вий патогенез змін у печінці немовлят від стеато-
зу, гострого дуктального холестазу з проліфера-
цією протоків, внутрішньодолькового фіброзу до 
цирозу печінки – фінальної стадії процесу, який 
найчастіше призводив до потреби в транспланта-
ції органу у віці після 1 року життя [37]. Молеку-
лярний механізм, який полягає в основі холестазу, 
індукованого ліпідами, описано в моделях на щу-
рах та в дослідженнях у людей. Високий рівень 
фітостеролів (стигмастерину, фітостерину), які 
містяться у ЛЕ на основі соєвої олії, антагонізує 
експресію РНК найважливіших гомеостатичних 
білків жовчних кислот, які беруть участь у за-
хисті гепатоцитів від підвищеного навантаження 
жовчними кислотами [38,39]. Пізніше, на під-
твердження теорії пошкодження фітостеролами, 
з'явилася публікація про повну редукцію холес-
тазу у двох малюків, яким соєву олію повністю 
замінили на ЛЕ з чистого риб'ячого жиру [40]. 

На даний час вважається, що у 40–60% новона-
роджених при тривалому ПХ розвивається холес-
таз. Сучасні методи лікування PNAC, включаючи 
засоби зв’язування жовчних кислот, «жовчогінні 
засоби», такі як урсодезоксихолева кислота, ци-
клічне призначення ПХ, введення або обмеження 
мікроелементів, дотація тауріну, мають недостат-
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ньо підтверджуючих доказів у немовлят. Подаль-
ші спроби накопичити докази ефективності ви-
користання ЛЕ з додаванням риб'ячого жиру для 
зниження ризиків виникнення PNAC частково 
обмежувались малою кількістю профільних пе-
діатричних пацієнтів. В 2015 році з'явився мета-
аналіз (Hye Won Park et al), що включав 7 ран-
домізованих та нерандомізованих досліджень 
(1105 дітей), який виявив, що використання ЛЕ, 
що містять риб'ячий жир, порівняно з формулами 
на основі лише рослинних олій, є ефективним для 
усунення холестазу в новонароджених, який вже 
розвинувся (OR: 6.14; 95% CI: 2.27, 16.6; р< 0.01), 
тоді як користі щодо профілактики останнього не 
було (OR: 0.56; 95% CI: 0.28, 1.10; р =0.09) [41]. 
Аналогічні висновки містить метааналіз, прове-
дений Кокрейнівськими дослідниками (2019) [9]. 
Нажаль, використання риб'ячого жиру як осно-
вного джерела внутрішньовенних ліпідів обмеж-
ується терміном двох-трьох тижнів в дозі 1 г/кг/
добу. Тривале використання останнього не в змозі 
забезпечити енергетичні потреби та субстрат для 
нормального розвитку малюків [42]. Потрібні по-
дальші дослідження щодо пошуку ефективних за-

собів профілактики PNAC у немовлят з потребою 
в пролонгованому ПХ.

Наприкінці вважаємо за доцільне підсумувати 
результати двох частин представленого огляду. 
Позитивний вплив раннього використання вну-
трішньовенних ліпідів доведено вагомими дослі-
дженнями, які вказують на важливість саме такої 
стратегії, що сприяє запобіганню дефіциту ессен-
ціальних жирних кислот, забезпечує енергією та 
субстратами синтезу клітинних мембран, які є важ-
ливими для росту та розвитку немовлят з ДММТ та 
ЕММТ. Переваги клінічної практики призначення 
внутрішньовенної інфузії ліпідів 2–3 г/кг на добу 
з першого дня життя у недоношених немовлят ні-
велюють ризики, яких значно менше відносно по-
зитивних ефектів. Ретельний контроль за станом 
хворих, використання новітніх винаходів в галузі 
клінічної нутріциології дозволять покращити ре-
зультати виходжування новонароджених. 

Джерела фінансування. Стаття опублікова-
на без будь-якої фінансової підтримки. 

Конфлікт інтересів. Автори декларують від-
сутність конфлікту інтересів.
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БЕЗОПАСНОСТЬ И КАЧЕСТВО ВНУТРИВЕННЫХ 
ЛИПИДОВ ДЛЯ НОВОРОЖДЁННЫХ: ВЛИЯНИЕ 

НА КРИТИЧЕСКИЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ И МЕТАБОЛИ-
ЧЕСКИЕ РАССТРОЙСТВА (ЧАСТЬ II)
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Резюме. Преждевременные роды и их осложнения 
вызывают стрессовое состояние у младенцев, ограничива-
ющее физический рост новорожденного в течение первых 
нескольких недель после родов, а также ассоциируется с 
хронической заболеваемостью и неврологической инва-
лидизацией в будущем. Недоношенные новорожденные 
сталкиваются с такими состояниями, как дыхательные рас-
стройства, сердечно-сосудистые расстройства, желудоч-
но-кишечная дисфункция и очень низкий вес при рожде-
нии. Большинство осложнений у новорожденных связано с 
окислительным стрессом, который развивается на раннем 
этапе роста. Образование свободных радикалов вызывает 
окислительное повреждение многих органов и систем орга-
низма и является основным фактором, отвечающим за разви-
тие типичных заболеваний недоношенных детей, таких как 
бронхолёгочная дисплазия, открытый артериальный проток, 
ретинопатия недоношенных, некротизирующий энтероколит, 
внутрижелудочковые кровоизлияния, а также респираторный 
дистресс-синдром. Преждевременно рождённые младенцы 
зависят от адекватного раннего парентерального питания, 
которое не только гарантирует жизнь, но и обеспечивает 
положительные результаты развития в будущем. Раннее ис-
пользование внутривенных липидов способствует предот-
вращению дефицита эссенциальных жирных кислот, обес-
печивает энергию и субстраты синтеза клеточных мембран, 
которые важны для роста и развития младенцев с очень низ-
ким и экстремально низким весом при рождении. В публика-
ции представлены данные о влиянии внутривенных липидов 
на критические состояния и метаболические расстройства у 
новорожденных. Проанализированы литературные источни-
ки и приведены существующие доказательства возможного 
влияния липидных эмульсий на критические заболевания у 
новорожденных. Литературный обзор направлен на поиск 
оптимальных стратегий применения липидных эмульсий 
в интенсивной терапии новорожденных для усовершен-
ствования качества оказания помощи малышам, которые 
родились преждевременно. Цель работы – провести анализ 
результатов опубликованных исследований для изучения и 
систематизации данных о целесообразности и безопасности 
использования липидных эмульсий у новорожденных с кри-
тическими заболеваниями перинатального периода. 

Ключевые слова: внутривенные липидные 
эмульсии; преждевременно рожденные дети; эссенциальные 
жирные кислоты; потребление нутриентов.
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Summary. Premature birth and its complications 
cause stress in newborns, which restrains their physical 
growth for several weeks after birth and is associated with 
chronic morbidity and neurological disability in the future. 
Preterm infants face such difficulties as respiratory distress, 
cardiovascular disease, gastrointestinal dysfunction and 
very low birth weight. Most complications in newborns are 
associated with oxidative stress that develops during the 
early period of growth. The formation of free radicals entails 
oxidative damage to many organs and systems of the body and 
is the main factor responsible for the development of typical 
diseases of preterm infants, such as bronchopulmonary 
dysplasia, patent ductus arteriosus, retinopathy of 
prematurity, necrotizing enterocolitis, intraventricular 
hemorrhage, and respiratory distress syndrome.

Premature infants depend on adequate early parenteral 
nutrition, which not only guarantees they will survive but 
also ensures positive health outcomes later in life. Early 
use of intravenous lipids helps to prevent essential fatty 
acid deficiencies, provides energy and substrates for cell 
membrane synthesis, which are important for the growth 
and development of infants with very low and extremely low 
birth weight. This publication represents data on the effect 
of intravenous lipids on critical conditions and metabolic 
disorders in newborns. Literature sources are analyzed 
and the existing evidence of the possible influence of lipid 
emulsions on critical diseases in newborns is presented: 
intraventricular hemorrhage; necrotizing enterocolitis, 
patent ductus arteriosus and thrombocytopenia; glucose 
metabolism (hypo- and hyperglycemia); hyperbilirubinemia 
and chronic liver damage. The literature review is aimed at 
finding optimal strategies for the use of lipid emulsions 
in intensive care of newborns to improve the quality of 
care for premature infants. The purpose of this work is to 
analyze the results of published studies and systematize 
data on the feasibility and safety of lipid emulsions used 
in newborns with critical diseases of the perinatal period.

Keywords: Intravenous Lipid Emulsions; 
Prematurely Born Children; Essential Fatty Acids, Nutrient 
Intake.  
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