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Резюме. Актуальной проблемой детской пульмонологии является 
бронхолегочная дисплазия (БЛД), особенности её развития в совре-
менных условиях оказания реанимационной помощи новорожденным. 
Клинико-морфологические характеристики «новой» формы БЛД у де-
тей остаются малоизученными. Проведено экспериментальное иссле-
дование по изучению патоморфологического действия нормобарической 
гипероксии на состояние легких у новорожденных крыс. Полученные 
результаты подтверждают, что гипероксия способствует повреж-
дению легочной ткани в виде задержки альвеологенеза и развития 
нейтрофильного альвеолита. Подтверждена топическая неравномер-
ность поражения легочной ткани из-за разных сроков ее дозревания. 
Полученные данные могут быть полезными в практической медицине 
для усовершенствования лечебно-диагностической помощи детям, 
находившимся на длительной терапии кислородом. 
Summary. Bronchopulmonary dysplasia (BPD), features of its development 
in modern conditions of rendering resuscitation help to newborns is an actual 
problem of children's pulmonology. Clinical and morphological characte-
ristics of “new” BPD forms in children remain poorly studied. The experi-
mental research of pathomorphological actions of normobaric hyperoxia on 
condition of the lungs in newborn rats was carried out. The received results 
confirm that hyperoxia promotes damage to pulmonary tissue in the form of 
alveogenesis delay and development of neutrophilic alveolitis. Topical non-
uniformity of pulmonary tissue lesion caused by different terms of its 
maturation is confirmed. The obtained data may be useful in practical 
medicine for improvement of medical-diagnostic help, given to children at 
long-term oxygen therapy. 

Однією з сучасних проблем дитячої пуль-
монології є бронхолегенева дисплазія (БЛД), що 
виникає у новонароджених дітей після ШВЛ або 
довготривалої терапії киснем. Вивчення патофі-
зіології формування незворотних змін у легенях 
таких дітей повинно покращити профілактику 
розвитку БЛД, яка на сьогодні є хронічною 
обструктивною хворобою легень дитячого віку з 
високим рівнем подальшої інвалідизації [1-3, 
5,15]. Сучасну БЛД розглядають як поліетіо-
логічне захворювання. До факторів, що сприяють 
розвитку БЛД, відносять: незрілість легеневої 
тканини, токсичну дію кисню, баротравму, ін-
фекцію, набряк легень, легеневу гіпертензію, 
спадкову схильність, гіповітаміноз Е. Частку 
патогенетичного значення кожного з цих фак-
торів на сьогодні не визначено [5,15]. Мало-
вивченими залишаються патоморфологічні та 
клініко-рентгенологічні характеристики «нової» 
форми БЛД, що відрізняється від класичної 
менш тяжким, але прогресуючим перебігом. 
Гіпероксидне пошкодження легень, за резуль-

татами деяких експериментальних робіт [6,8-
10,12], призводить до некрозу епітелію дихаль-
них шляхів, ендотелію легеневих капілярів та 
трансформації альвеолоцитів II типу в альвео-
лоцити I типу.  

Виявлено взаємозв’язок між біохімічними 
маркерами оксидативного стресу і подальшим 
розвитком БЛД у дітей. Дослідники вважають, 
що навіть короткочасна гіпероксія у новона-
роджених спричинює потенціально небезпечний 
оксидативний стрес, що пояснюється незрілістю 
їх антиоксидантної системи та призводить до 
хронічного запалення [14].  

 Результати наших досліджень по вивченню 
анамнезу дітей з БЛД та особливостей її клі-
нічного перебігу також свідчили про випадки 
формування хвороби у дітей, що в неонатальний 
період отримували тільки тривалу кисневу те-
рапію. На сьогодні вирішення питання про 
ймовірність формування «нових» клінічних 
форм БЛД, на тлі відсутності баротравми від 
ШВЛ, є актуальним для удосконалення прото-
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колів діагностики та лікування дітей із даною 
патологією. 

Отже, метою експериментального досліджен-
ня була перевірка гіпотези можливості виник-
нення типових для БЛД патоморфологічних змін 
у легенях новонароджених щурів в умовах 
нормобаричної гіпероксії. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕНЬ 
Дослідження проводили на 16 доношених 

новонароджених щурах лінії Вістар, гестаційний 
вік 21-23 доби. Експозиція кисню проводилась з 
моменту народження безперервно протягом 7 
діб, використовуючи метод Bruse M.C. [9]. 
Тварин було розміщено в пластикову коробку 
розміром 60×45×25 см. Кисень проходив через 
ротаметр, що дозволяло регулювати швидкість 
газового потоку (≤1л/хв). Концентрація кисню в 
камері підтримувалась в межах 52±7% (для 
контролю використовували газоаналізатор ПКГ-
4-К, ЄвроЛаб, Росія). В ході дослідження спосте-
рігали за поведінкою тварин. Тварин виводили з 
експерименту на 8 добу, що приблизно відпо-
відає закінченню їх періоду новонародженості. 
Групу порівняння склали 5 новонароджених 
щурів, що дихали з моменту народження по-
вітрям. 

Торакотомію проводили після евтаназії (до-
тримувались загальних правил біоетики, вико-
ристовували метод передозування наркозу). Ле-
гені промивались фізіологічним розчином, зва-
жувались, фіксувались в 10% формаліні, потім, 
після дегідратації, поміщались у парафін. Зрізи 
робили за допомогою мікротому у сагітальному 
направленні від центру блоку товщиною 5 мкм, 
аналізували не менш ніж по 5 примірників у 
одного щура. Забарвлення гістологічних зрізів 
проводили гематоксиліном та еозином. У кінці 
роботи було мікрофотографування (збільшення в 
40 та 100 разів), опис отриманих результатів. 
Статистична обработка даних проводилась із 
використанням програми “Statistica v. 6” з 
визначенням загальних параметричних та непа-
раметричних показників. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 
Поведінка тварин характеризувалась незнач-

ним збудженням у першу добу після початку 
гіпероксії, у наступні дні тварини були відносно 
спокійними. Протягом всього експерименту но-
вонароджені годувались молоком самки. Всі 
тварини залишались живими до кінця 
експерименту. 

Проналізовано 80 зразків гістологічного мате-
ріалу новонароджених щурів, що знаходились в 
умовах нормобаричної гіпероксії. Морфомет-

ричний аналіз показав, що середня товщина 
альвеолярної перегородки у дослідних тварин 
була 0,26 ± 0,012 мм, у тварин із групи контролю 
- 0,087 ± 0,013мм, що вірогідно відрізнялось 
(p<0,001). 

Ці морфологічні зміни свідчили, в першу 
чергу, про затримку розвитку альвеол. Версія 
затримки альвеогенезу підтримувалась і наяв-
ністю більшої кількості, в порівнянні з кон-
тролем (p<0,05), недорозвинутих альвеол (альве-
олярних ходів). Крім того, в усіх зразках спосте-
рігались ознаки запалення у вигляді інфільтрації 
альвеолярних перегородок нейтрофілами. В леге-
нях тварин, що дихали киснем, ателектази та 
ознаки фіброзу не знайдено.  

Фотографії гістологічного матеріалу надано 
на рис. (а,б,в), де наочно видно різницю між 
контрольними (а) та дослідними (б,в) тваринами, 
як за кількістю альвеол у полі зору, так і за 
товщиною міжальвеолярних перегородок. Інтен-
сивність та щільність забарвлення легеневої 
тканини щурів свідчить про наявність клітинної 
інфільтрації, переважно нейтрофілами. Ці зміни 
співпадають із морфологічними ознаками «но-
вої» форми БЛД у дітей, що формується в умовах 
дії сучасної, менш травматичної, реанімаційної 
підтримки новонароджених. Ця форма харак-
теризується, за даними F. Reiterer та співавт. 
(2006), гістологічними особливостями: затрим-
кою альвеологенезу, інфільтрацією легеневого 
інтерстицію клітинами запалення та мінімальним 
фіброзом. У порівнянні, класична БЛД харак-
теризується ураженням дрібних бронхів, епітелі-
альною метаплазією, помірною гіперплазією 
гладкої мускулатури, фіброзом паренхіми та 
емфіземою. На сьогодні відомо, що кисень може 
ініціювати розвиток нейтрофільного альвеоліту 
шляхом гуморальної активації хемокінів [7, 
9,11,13].  

Порівняння гістологічних зразків із різних 
частин легень показало, що порушення нерів-
нозначні. Вірогідно частіше (p<0,05) патологічні 
ознаки зустрічались у верхніх частках обох 
легень та в середній частці справа. Це співпадає з 
даними других авторів та свідчить про різну 
швидкість дозрівання легень (більш розвинутими 
на момент народження бувають нижні долі) [1]. 
Отримані дані пояснюють і клініко-рентгено-
логічні особливості дітей з БЛД, що спосте-
рігались нами у клініці. Частіше фіксувались 
ураження правої легені, сітчаста деформація ри-
сунку, за даними рентгенографії, переважно в 
верхніх відділах легень (p<0,05). 

Аналіз гістологічного матеріалу тварин, що з 
народження дихали повітрям, показав нормальну 
архітектуру легеневої тканини. Клітинна інфіль-
трація була відсутня (рис. а).  
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Легені новонароджених щурів: а – з контрольної групи, б та в – з групи, що зазнала нормобаричної 
гіпероксії (ПА-просвіт альвеоли, МАП - міжальвеолярна перегородка,  

забарвлення гематоксиліном та еозином, ×100 разів ) 
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ПІДСУМОК 
Проведене дослідження по вивченню пато-

морфологічної дії нормобаричної гіпероксії на 
стан легень у новонароджених щурів доводить 
можливість розвитку диспластичних порушень 
на тлі затримки альвеологенезу та нейтрофіль-
ного альвеоліту, в умовах відсутності баро-
травми (у клініці це може бути киснева терапія 
взагалі без ШВЛ або з високочастотною, мало-
травматичною ШВЛ). Підтверджено топічну не 

 
рівномірність ураження легеневої тканини через 
різні терміни її дозрівання, що повинно врахо-
вуватись при клінічному обстеженні хворих на 
БЛД дітей. Питання щодо наслідків дії сучасних 
ендогенних факторів на легені новонароджених 
потребує подальшого вивчення (наприклад, їх 
зворотність, можливість профілактики ) та ос-
мислення. 
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