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Нейроэндокринная гиперплазия младенцев (НЭГМ) – редкое заболевание неизвестной этио-
логии, наблюдающееся у детей первых 2 лет жизни, характеризующееся наличием синдрома 
персистирующего тахипноэ и неспецифических изменений при биопсии легких в виде гипер-
плазии бомбезин-позитивных нейроэндокринных клеток периферических дыхательных путей. 
Приведены данные о патогенезе, клинической, морфологической и имидж-диагностике данно-
го редкого заболевания легких. В статье представлены данные о наблюдениях за 26 пациента-
ми с НЭГМ. 
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Нейроэндокринная гиперплазия младенцев 
(НЭГМ, синоним: нейроэндокринная клеточная 
гиперплазия младенцев) – заболевание неизвест-
ной этиологии, наблюдающееся у детей первых 
2 лет жизни, характеризующееся наличием син-
дрома персистирующего тахипноэ с нетяжелой 
дыхательной недостаточностью (ДН) и неспеци-
фических изменений при биопсии легких в виде 
гиперплазии бомбезин-позитивных нейроэндо-
кринных клеток периферических дыхательных 
путей (ДП). 

Заболевание впервые было описано в 2001 г. 
R.R. Deterding и соавт. [1]. В 2005 г. те же авто-
ры сообщили уже о серии наблюдений за 15 
пациентами, в клинической картине у которых 
отмечались персистирующее тахипноэ, мелко-
пузырчатые хрипы и гипоксемия. Из 15 паци-
ентов большинство (12) родились доношенны-
ми. Первоначально у всех детей предполагали 
транзиторное тахипноэ новорожденных. Ни у 
одного ребенка не было отягощенного семейного 
анамнеза по интерстициальным заболеваниям 
легких (ИЗЛ). Всем пациентам была проведена 
компьютерная томография (КТ) органов груд-
ной клетки, на которой отмечались повышенная 
прозрачность и рисунок по типу «матового стек-
ла». При биопсии легких были выявлены мини-
мальные интерстициальные изменения, умерен-
ная гиперплазия гладкой мускулатуры бронхов, 
увеличение количества макрофагов; при гисто-
логическом исследовании – увеличение числа 
легочных нейроэндокринных клеток, содержа-
щих бомбезин и серотонин, что и дало название 
болезни. Ни у кого из детей не наблюдалось 
неблагоприятного исхода заболевания [2].  

Распространенность заболевания неизвест-
на, описываются отдельные случаи или неболь-
шие серии наблюдений. В МКБ 10-го пересмотра 
НЭГМ, как и другие ИЗЛ, относят к разделу 
«другие болезни дыхательных путей, преимуще-
ственно поражающих интерстиций», код НЭГМ 
J84.841 [3]. В классификации детских ИЗЛ 
Американского торакального общества 2013 г. 
НЭГМ входит в группу интерстициальных забо-
леваний, наиболее распространенных в младен-
честве [4].

Этиология, патогенез, патоморфология. 
Этиология НЭГМ до настоящего времени неиз-
вестна, патогенез заболевания недостаточно 
изучен. Эпителий ДП человека содержит высо-
коспециализированные легочные нейроэндо-
кринные клетки (НЭК), являющиеся компонен-
том APUD-системы (amine precursor uptake and 
decarboxylation), так как НЭК, расположенные 
в разных органах, обладают одинаковым меха-
низмом синтеза биогенных аминов и полипеп-
тидных гормонов. Располагаются НЭК либо 
одиночно, либо в виде скоплений – нейроэпите-
лиальных телец [5]. Данные клетки продуци-
руют биологически активные вещества (бомбе-
зин, серотонин, кальцитонин, хромогранин А, 
вазоактивный интестинальный пептид и др.). 
Продукты НЭК играют определенную роль в 
бронхоконстрикции, регуляции секреции под-
слизистых желез, обладают вазоактивными, 
трофическими и иммуномодулирующими свой-
ствами, а также способствуют дифференцировке 
эпителия и гладких мышц во время созревания 
легких, пролиферации фибробластов, экспрес-
сии цитокинов альвеолярными макрофагами. У 
развивающегося плода и новорожденного НЭК 
значительно больше, чем у взрослого. В лег-
ких взрослых людей НЭК встречаются редко. 
У плода и новорожденного число НЭК умень-
шается от более крупных к более мелким вет-
вям бронхов. Чаще всего НЭК обнаруживают в 
слизистой оболочке субсегментарных бронхов, 
что, как полагают, необходимо для регуляции 
распределения воздуха в легких. Располагаясь в 
толще эпителия, НЭК способны улавливать изме-
нения газового состава воздуха, в последующем 
осуществляя паракринную регуляцию. Главным 
стимулом для секреции биологически активных 
пептидов из НЭК является гипоксия [6, 7]. 

Наиболее распространенными НЭК перифе-
рических ДП являются бомбезин-позитивные 
клетки, выявляемые с помощью иммуногисто-
химических методов. Эти клетки достигают 
пика своего развития к середине беременности; 
после рождения их число быстро снижается, к 
12 месяцам достигая уровня, наблюдающегося 
у взрослых [8]. Таким образом, полагают, что 
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Neuroendocrine hyperplasia of infancy (NEHI) is a rare disease of unknown etiology, which is 
observed in children of the first 2 years of life, characterized by persistent tachypnea syndrome and 
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НЭГМ представляет собой нарушение процесса 
физиологического регресса этих клеток. 

Обсуждаются такие возможные функции 
системы НЭК в онтогенезе, как модуляция роста 
легких плода, дифференцировка ДП, участие 
в адаптации новорожденных при рождении. 
После рождения данные клеточные элементы 
могут составлять пул легочных стволовых кле-
ток, который играет важную роль в регенерации 
эпителия ДП [9]. Существуют серьезные данные, 
позволяющие полагать, что нейроэпителиаль-
ные тельца функционируют как кислород-чув-
ствительные клетки ДП, реагируя на гипоксию. 
Тем не менее функция нейроэпителиальных 
телец в процессах неонатальной адаптации и при 
хронических заболеваниях легких окончательно 
не выяснена [10, 11].

До сих пор неясно, представляет ли собой 
НЭГМ врожденную генетически обусловленную 
аномалию ДП, или же она возникает вторично 
и индуцируется предшествующим повреждени-
ем легких, влиянием окружающей среды или 
хронической гипоксии. Наличие родственников 
с теми же аномалиями у группы исследуемых 
детей позволяет предложить генетический ком-
понент, хотя также возможно влияние окру-
жающей среды. Большое количество пациен-
тов имеют в анамнезе респираторные вирусные 
заболевания до начала клинических проявлений 
НЭГМ. Возможно, острые респираторные вирус-
ные инфекции выступают в качестве триггера, 
обостряющего ранее существовавший субклини-
ческий процесс, а может быть это совершенно не 
связанные между собой события. Поскольку мно-
гие из этих пациентов проживали в высокогор-
ной местности (Денвер, штат Колорадо, США), 
также обсуждалось потенциальное воздействие 
высоты и гипоксической среды в индукции ней-
роэндокринной гиперплазии. Однако пациенты 
с НЭГМ на данный момент были выявлены во 
многих районах США и по всему миру, как в 
невысотных, так и в высокогорных районах [12].

Дискуссионным вопросом остается нозоло-
гическая самостоятельность морфологических 
изменений при НЭГМ. Существует целый ряд 
заболеваний, ассоциированных с увеличением 
числа НЭК дыхательных путей. К ним относятся 
бронхолегочная дисплазия (БЛД) [13], муковис-
цидоз [14], вторичная гипоплазия легких при 
врожденной диафрагмальной грыже [15] и пан-
ацинарная (диффузная) эмфизема [16]. Кроме 
того, увеличение числа и аномалии распределе-
ния НЭК в эпителии ДП могут быть ассоцииро-
ваны с проведением искусственной вентиляции 
легких (ИВЛ) [14], острыми повреждениями лег-
ких, проживанием в высокогорных районах, 
воздействием дыма [17] и синдромом внезапной 
младенческой смерти [18]. Увеличение числа 
НЭК также было описано ранее при синдроме 
Вильсона–Микити [19]. Можно предположить, 
что одышка, имеющая место и при перечислен-
ных заболеваниях, в т.ч. связана с нейроэндо-
кринной клеточной гиперплазией, обнаружива-
емой в ДП. 

Клиническая картина и диагностика. Для 
НЭГМ типичной является клиническая мани-
фестация на первом году жизни (средний воз-
раст начала заболевания – 3,8 мес). При этом у 
здорового до этого младенца появляются симп-
томы поражения нижних ДП или ИЗЛ, вклю-
чающие тахипноэ, втяжение уступчивых мест в 
области грудины и межреберных промежутков 
(ретракции), влажные хрипы и гипоксемия, не 
достигающая, как правило, степени кислородо-
зависимости. Кашель и сухие хрипы при НЭГМ 
встречаются редко [1, 2]. Бронхообструктивный 
синдром и свистящие хрипы (wheezing) для 
НЭГМ не характерны. Как известно, до 3 меся-
цев жизни критерием тахипноэ является частота 
дыхательных движений (ЧДД) более 60 в мин, 
в возрасте от 3 месяцев до года этим критерием 
является частота 50 в мин. Вероятно, с этим 
можно связать указанные сроки манифестации 
заболевания, когда родители, родственники или 
врачи обращают внимание на тахипноэ у грудно-
го ребенка. У пациентов отсутствуют какие-либо 
другие известные сердечно-сосудистые, имму-
нопатологические, генетические или другие 
установленные заболевания, которые могли бы 
вызвать перечисленные респираторные симпто-
мы [2]. У 70% пациентов с НЭГМ обнаружива-
ли увеличение переднезаднего размера грудной 
клетки. Заболевание чаще возникает у мальчи-
ков. У детей с НЭГМ отмечаются высокая частота 
острых респираторных заболеваний, задержка 
роста и низкая прибавка массы тела, также воз-
можна необходимость в дополнительной оксиге-
нации. Заболеваний, требующих интубации при 
рождении, у больных, развивших впоследствии 
НЭГМ, описано не было [20]. 

Рентгенографическое исследование груд-
ной клетки обычно выявляет вздутие легких, 
характеризующееся увеличением размера лег-
ких, повышением прозрачности легочных полей 
и обеднением легочного рисунка, изменения, 
подобные наблюдающимся при остром бронхио-
лите [2]. 

Ведущим патогномоничным признаком 
НЭГМ при проведении КТ органов грудной клет-
ки является обнаружение паттерна «мозаичной 
перфузии» – чередования участков обеднения 
легочного рисунка и затрагивающих как мини-
мум 4 доли легких уплотнений по типу «матово-
го стекла», которые являются наиболее заметны-
ми в средней доле правого легкого и язычковых 
сегментах левого легкого. При интерпретации 
результатов КТ опытными детскими рентгеноло-
гами чувствительность и специфичность данных 
признаков для НЭГМ составляют 78–83 и 100% 
соответственно [20]. В исследовании A.S. Brody 
и соавт. (2010) КТ 23 детей с гистологически 
подтвержденной НЭГМ анализировали два неза-
висимых рентгенолога, обнаружив следующие 
находки (в скобках указано число больных с 
данным симптомом по версии каждого из них): 
затемнения по типу «матового стекла» (22/23), 
«воздушные ловушки» (6/7), консолидация 
(4/4), линейные или ретикулярные затемнения 
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(1/2), утолщение стенки бронхов (0/1), брон-
хоэктазы (1/1), узелки (1/0), «сотовое» легкое 
(0/1), утолщение междольковых перегородок 
(0/1).

В отличие от многих других форм детских 
ИЗЛ, специфическим диагностическим методом 
для НЭГМ можно считать КТ. Подтверждающая 
биопсия для пациентов с классической клиниче-
ской картиной и характерными рентгенологиче-
скими данными необязательна [21]. Вместе с тем, 
диагноз не может быть исключен посредством 
рентгенографического исследования и может 
вызывать затруднения при наличии сочетанных 
нарушений. Так, например, при наличии сопут-
ствующей инфекции нижних ДП характер рас-
пределения затемнений по типу «матового стек-
ла» является нетипичным [20]. Рентгенограммы 
всегда выявляют повышение воздушности (ги-
перинфляцию) легочной ткани, которое часто 
расценивается как проявление острого бронхио-
лита. Учитывая эти проблемы, а также редкость 
НЭГМ, следует отметить, что биопсия может 
быть показана при наличии характерных, кли-
нически значимых респираторных симптомов 
в отсутствии патогномоничных признаков при 
проведении КТ. 

При проведении гистологического исследова-
ния участков легочной ткани пациентов с НЭГМ 
при окраске гематоксилином и эозином образ-
цы практически соответствуют норме, но иногда 
могут наблюдаться увеличение числа свободных 
альвеолярных макрофагов, умеренная гиперпла-
зия гладких мышц и светлых (по гистологиче-
ской классификации) эпителиальных клеток. 
Патогномоничным признаком НЭГМ является 
увеличение числа бомбезин-положительных кле-
ток ДП (рис. 1). Оно может выявляться и у здоро-
вых людей, но верхняя граница нормы составляет 
5% эпителиальных клеток [2, 12]. 

Таким образом, диагноз НЭГМ можно под-
твердить с помощью иммуногистохимическо-
го исследования, которое выявляет увеличение 
общего числа НЭК дыхательных путей и уве-
личение числа НЭК по отношению к общему 
числу клеток ДП. Абсолютными критериями 
верификации диагноза на основании биопсии 
легких являются следующие: 1) НЭК присут-
ствуют более чем в 75% биопсийного материала 

ДП; 2) НЭК составляют 10% от общего числа 
эпителиальных клеток ДП хотя бы в одной брон-
хиоле; 3) увеличение числа и/или размера ней-
роэпителиальных телец; 4) другие сочетанные 
патологические процессы исключены [12].

Для диагностики НЭГМ был предложен 
алгоритм, представленный на рис. 2, включаю-
щий варианты инвазивной и неинвазивной диа-
гностики.

В работе P.R. Hounin и соавт. (2015) были 
представлены данные об изменении показате-
лей функции внешнего дыхания (ФВД) при обо-
стрении НЭГМ. Авторы сообщают, что во время 
обострения НЭГМ форсированная жизненная 
емкость легких уменьшается, а на рентгенограм-
мах органов грудной клетки и при исследовании 
ФВД регистрируются «воздушные ловушки» 
[23]. 

НЭГМ следует дифференцировать с инфек-
ционными заболеваниями нижних ДП, пре-
жде всего острым бронхиолитом, бронхиальной 
астмой, аномалиями развития ДП, аспираци-
ей вследствие гастроэзофагеального рефлюкса, 
аспирацией инородных тел, муковисцидозом, 
первичной цилиарной дискинезией, иммуно-
дефицитными состояниями и врожденными 
пороками сердца (ВПС) [24, 25]. Кроме того, в 
ряде случаев необходимо включить в диагности-
ческий поиск другие детские ИЗЛ, например, 
легочную гипоплазию, легочный интерстици-
альный гликогеноз, врожденный дефицит сур-
фактантных протеинов [24, 26–29].

НЭГМ и бронхиолит: сложные взаимоотно-
шения. Сложным является вопрос о взаимоот-
ношении между НЭГМ, гипоксемией и обструк-
цией мелких ДП, наблюдаемой при данном забо-
левании [2]. L.R. Young и соавт. (2011) была 
установлена корреляция между степенью гипер-
плазии НЭК и степенью обструкции мелких ДП 
[30]. Исследование ФВД при НЭГМ демонстри-
рует повышение соотношения остаточный объем 
легких (ООЛ)/общая емкость легких (ОЕЛ), сни-

Рис. 1. Гистологическое исследование легких у пациентов 
с НЭГМ: а – образцы биопсии из язычковых сегментов 
легкого выявляют минимальные изменения ДП, ассоции-
рованные с лимфоидной тканью, и фокальное растяжение 
альвеолярных ходов (окраска гематоксилином и эозином), 
ув. 100; б – иммуногистохимическое исследование, направ-
ленное на выявление бомбезина, демонстрирует высокую 
долю НЭК в ДП, а также увеличение числа нейроэпители-
альных телец (верхняя правая часть), ув. 400 [12].

Синдром детского ИЗЛ (персистирующее тахипноэ
младенцев, ретракции, влажные хрипы и гипоксемия)

Рентгенография органов грудной клетки
(без патологии/гиперинфляция)

Биопсия легких 
с иммуногистохимическим

исследованием
(окрашивание АТ к бомбезину)

Центрально расположенные участки
затемнений по типу «матового стекла»,

включающие как минимум 4 доли легкого
(включая среднюю долю и язычок)+

воздушные ловушки

Атипичные данные НЭГМ Типичные данные НЭГМ

НЭГМ
(инвазивный диагноз)

НЭГМ
(неинвазивный диагноз)

Высокоразрешающая КТ 
органов грудной клетки

Исключение всех известных причин
респираторного дистресса младенцев

Рис. 2. Алгоритм диагностики НЭГМ [адапт. по 22].
НЭГМ – нейроэндокринная гиперплазия младенцев; ИЗЛ 

– интерстициальное заболевание легких; АТ – антитела.
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жение объема форсированного выдоха за 0,5 с 
(ОФВ 0,5) и нормальное соотношение ОФВ 0,5/
форсированная жизненная емкость легких 
(ФЖЕЛ) [31]. В ретроспективном исследовании 
G.S. Kerby и соавт. (2013), включавшем 15 паци-
ентов с гистологически подтвержденной НЭГМ, 
22 пациента с клиническим диагнозом НЭГМ и 
20 больных группы контроля, у больных первых 
двух групп по сравнению с контрольной группой 
были выявлены статистически значимые сниже-
ние ОФВ 0,5 (р0,01) и функциональной оста-
точной емкости легких (ФОЕЛ) (р0,01). При 
проведении флуометрии спокойного дыхания 
отмечались низкие значения ФОЕЛ, мгновенной 
объемной скорости МОС25, МОС25–75, ОФВ 0,5. 
Отношение ОФВ 0,5/ФОЕЛ было также снижено 
по сравнению с контролем. Все легочные объемы 
были повышены за исключение ОЕЛ, особенно 
отличались от контроля значения отношения 
ООЛ/ОЕЛ, повышение которого  является при-
знаком «воздушной ловушки» [32]. 

В оригинальном исследовании R.R. Deterling 
(2005) из 15 больных с НЭГМ свистящие хрипы 
(wheezing) отмечались у 5 детей, в 3 случаях они 
были расценены как случайная находка, при 
этом в жидкости бронхоальвеолярного лаважа 
(БАЛ) у одного ребенка был обнаружен рино-
вирус, у 4 детей был диагностирован гастроэзо-
фагеальный рефлюкс (независимо от наличия 
бронхообструктивного синдрома) [2]. Вместе с 
тем в последующих публикациях сообщается 
об отсутствии свистящих хрипов у пациентов с 
НЭГМ [22]. Выявляемые у пациентов с НЭГМ 
свистящие хрипы чаще всего ассоциированы с 
респираторной инфекцией нижних ДП.

При НЭГМ в биоптатах легкого не находят 
воспалительных клеток, а в анализах БАЛ не 
обнаруживалось достаточного количества про-
воспалительных цитокинов, что с уверенностью 
могло свидетельствовать о воспалительной этио-
логии данного заболевания в ее традиционном 
варианте [33]. Именно в связи с этим обстоя-
тельством при НЭГМ неэффективны стероиды. 
Вместе с тем некоторые авторы не отрицают 
возможность развития этого заболевания как 
вторичного ответа на предшествующие повреж-
дения легких в виде постинфекционного имму-
нопатологического процесса или как резуль-
тат аспирации [34]. Альтернативной причиной 
неэффективности стероидов может быть органи-
ческое сужение терминальных, респираторных 
бронхиол, и без того узких у младенцев, за счет 
гиперплазии НЭК.

В этиологической классификации бронхио-
литов у взрослых выделяется отдельная форма 
заболевания – гиперплазия НЭК с бронхиоляр-
ным фиброзом. Вероятность таких морфологи-
ческих изменений связана со способностью бом-
бензина стимулировать функцию фибробластов 
с развитием перибронхиального фиброза [35]. 
Однако это не относится к НЭГМ – обнаруже-
ние лимфоцитарного бронхиолита, значимого 
фиброза ДП (констриктивный или облитериру-
ющий бронхиолит) или других интерстициаль-

ных изменений исключает диагноз НЭГМ [12]. 
Сопоставление КТ и гистологической картины 
НЭГМ и облитерирующего бронхиолита при-
водится L.R. Young и соавт. (2011). Если при 
НЭГМ отмечались картина «матового стекла» 
с локализацией в средней доле правого легкого 
и язычковых сегментах левого, минимальные 
неспецифические гистологические изменения, 
то при облитерирующем бронхиолите КТ с высо-
ким разрешением демонстрировала неравномер-
ность пневматизации и негомогенность перфу-
зии, бронхоэктазы, а биопсия – ремоделиро-
вание бронхиол с сужением ДП. Число бом-
бензин-позитивных НЭК при заболеваниях, 
альтернативных НЭГМ, но сопровождающихся 
гиперплазией НЭК (бронхолегочная дисплазия, 
бронхиолиты, легочная гипертензия, врожден-
ная кистозная аденоматозная мальформация), 
как было показано авторами, ниже по сравне-
нию с НЭГМ [30].

Терапия и исходы. В серии наблюдений 
V.C. Gomes и соавт. (2013) у детей с наиболее 
тяжелым течением заболевания проводилась 
терапия системными кортикостероидами, одна-
ко не было получено значимого клинического 
ответа на данную терапию, состояние пациен-
тов оставалось прежним. Улучшение наступало 
не в результате проводимого лечения, а толь-
ко с течением времени. Поскольку в патоге-
незе НЭГМ отсутствует компонент воспаления, 
пациентам не показаны противовоспалитель-
ные препараты. Терапия бронходилататорами 
у данных пациентов также неэффективна [22]. 
Назначения кортикостерои-дов, как системных, 
так и ингаляционных, у больных НЭГМ необхо-
димо избегать в связи с неэффективностью и воз-
можными побочными эффектами. В настоящее 
время нет консенсуса по терапии НЭГМ, веде-
ние пациентов с данным заболеванием, как пра-
вило, включает дополнительную оксигенацию 
продолжительностью от нескольких месяцев до 
нескольких лет, адекватное питание, иммуни-
зацию против респираторных патогенов и лече-
ние рецидивирующих острых респираторных 
инфекций [25, 36].

Несмотря на персистирующие симптомы и 
гипоксемию, у пациентов с НЭГМ наблюдается 
медленное улучшение состояния, обычно сим-
птомы НЭГМ регрессируют к 4-летнему возра-
сту. Важно отметить, что на сегодняшний день 
не было зарегистрировано ни одного случая 
декомпенсации ДН или смертельного исхода, 
связанных с НЭГМ. Данный признак положи-
тельным образом отличает НЭГМ от других дет-
ских ИЗЛ, при которых показатель летальности 
достигает 30% [37]. 

Вместе с тем существует предположение, 
что НЭГМ может оказать влияние на будущее 
развитие легких и респираторной патологии. 
Интересно, что при описании взрослой формы 
нейроэндокринной гиперплазии, так называе-
мой идиопатической диффузной гиперплазии 
НЭК, наблюдались диффузная гиперплазия и 
дисплазия НЭК, множественные карциноидные 
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островки в легких и облитерирующий бронхио-
лит. Как правило, идиопатическая диффузная 
гиперплазия НЭК у взрослых манифестирует 
длительным кашлем и одышкой при физиче-
ской нагрузке [38]. Диффузная идиопатиче-
ская гиперплазия НЭК расценивается как пре-
инвазивное поражение легких, предопухолевое 
состояние, которое может предшествовать раз-
витию карциноидных опухолей [39]. До сих пор 
не выяснено, связана ли НЭГМ с этим заболе-
ванием или она является ранним проявлением 
этого взрослого расстройства. Очевидно, что для 
решения этих вопросов необходимы долгосроч-
ные клинические наблюдения. В то же время 
показано, что гиперинфляция у больных НЭГМ 
на рентгенограммах органов грудной клетки 
может сохраняться до подросткового возраста, 
хотя к дошкольному возрасту дети перестают 
быть кислородозависимыми [33, 40]. A. Bush и 
A.G. Nicholson (2009) наблюдали трансформа-
цию НЭГМ в заболевание, напоминающее хрони-
ческий констриктивный бронхиолит, у ребенка 
старшего возраста, диагностированный на осно-
вании КТ органов грудной клетки высокого раз-
решения (из-за отказа семьи от биопсии), с позд-
ним развитием кислородозависимости. Также 
описывается рецидивирующее течение заболе-
вания, зависимость от кислорода может длить-
ся от нескольких месяцев до нескольких лет. 
По мнению авторов, необходимо рекомендовать 
инвазивные методы диагностики в тех случаях, 
когда их проведение возможно, для того, чтобы 
состояние детей с данным редким заболеванием 
тщательно отслеживалось [41]. 

Собственные наблюдения

Под нашим наблюдением в рамках первого 
многоцентрового исследования эпидемиологии 
ИЗЛ у детей первых 2 лет жизни в Российской 
Федерации, завершенного в 2015 г. [42], а также 
после его окончания, находились 26 пациентов с 
НЭГМ – 20 мальчиков (77%) и 6 девочек (23%), 
родившихся с гестационным возрастом 24–40 
(медиана (Ме) – 40, интерквартильный размах 
(ИКР) – 39–40) нед с массой тела при рождении 
880–3800 г (Ме – 3175,0, ИКР – 2690–3550), 
4 ребенка были недоношенными (16%), из них 
один пациент с экстремально низкой массой 
тела, 3 – с низкой массой тела при рождении. 
В семейном анамнезе отсутствовали данные о 
хронических заболеваниях легких, в т.ч. интер-
стициальных, у родственников пациентов. До 
поступления под наблюдение ряду пациентов 
ставились ошибочные диагнозы: «интерсти-
циальная пневмония», «экзогенный аллерги-
ческий альвеолит (гиперсенситивный пневмо-
нит)», «облитерирующий бронхиолит»,«острый 
бронхиолит», хотя один ребенок в дебюте забо-
левания перенес подтвержденный респира-
торно-синцитиальный вирусный бронхиолит, 
либо было диагностировано ИЗЛ неуточненное. 
У всех пациентов были проанализированы сле-
дующие данные: анамнез жизни, анамнез и 
течение заболевания, результаты лабораторно-

инструментальных обследований, проводимая 
терапия (см. таблицу). Лабораторное и инстру-
ментальное обследование пациентов включало 
общий клинический и биохимический анали-
зы крови, определение показателей насыще-
ния гемоглобина кислородом (периферическая 
сатурация, SpO2), обзорную рентгенографию и 
КТ органов грудной клетки, эхокардиографию с 
определением систолического давления в легоч-
ной артерии. При описании КТ органов грудной 
клетки использовали признаки, включенные в 
алгоритм, предложенный в 2010 г. A.S. Brody и 
соавт. [20].

Возраст манифестации заболевания составил 
от 3 нед до 6 мес (3,2±1,4 мес). Клинические 
симптомы включали тахипноэ от 60 до 100 в 
мин, одышку с втяжением уступчивых мест 
грудной клетки у всех пациентов, непостоянные 
влажные хрипы/крепитацию при аускультации 
легких, при этом у ряда больных крепитация 
выслушивалась лучше по передней поверхности 
грудной клетки, по сравнению с задней, белково-
энергетическую недостаточность (БЭН, гипотро-
фию) (рис. 3). 

Несмотря на однотипную клиническую кар-
тину в виде персистирующего тахипноэ, у 16 из 
26 пациентов показатели SpO2 составили выше 
92%, а у остальных обнаруживалось снижение 
SpO2 ниже данного значения, при этом лишь у 
одного ребенка показатель SpO2 был ниже 90% 
(во время острого бронхиолита). Несоответствие 
степени тахипноэ и одышки субнормальным или 
нормальным показателям SpO2 является харак-
терной особенностью НЭГМ. Течение заболева-
ния осложнялось развитием БЭН I степени у 15 
детей (65%). 

На рентгенограммах органов грудной клетки 
у всех пациентов с НЭГМ определялась генера-
лизованная гиперинфляция (рис. 4). Всем паци-
ентам была проведена КТ, на которой обнаружи-
вали паттерн «мозаичной перфузии», затраги-
вающий как минимум 4 доли легких, симптом 
«матового стекла» в разных отделах легких с 
обязательной и преимущественной локализаци-
ей в передних отделах, средней доле правого 
легкого и язычковых сегментах левого легкого. 
У большинства детей отмечалась перифериче-
ская локализация измененийв легких, у неко-
торых – центральная. Кроме данного патогно-
моничного для НЭГМ признака, у ряда детей 

88

100

100

65

0 25 50 75 100

Влажные хрипы/крепитация

Втяжение уступчивых 
мест грудной клетки

Тахипноэ

Белково~энергетическая
недостаточность

Рис. 3. Частота симптомов у наблюдаемых пациентов с 
НЭГМ.
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обнаруживались участки консолидации (уплот-
нения легочной ткани за счет заполнения альве-
ол содержимым) легочной ткани. Характерная 
КТ-картина, наряду с клиническими симптома-
ми, наличие персистирующих тахипноэ, одыш-
ки, крепитирующих хрипов без выраженной 
гипоксемии позволили диагностировать НЭГМ, 
исключив альтернативные заболевания. При 
проведении эхокардиографии данных за ВПС, 
легочную гипертензию не было получено ни у 
одного ребенка. 

У всех пациентов заболевание протекало 
волнообразно, с эпизодами ухудшения в виде 
нарастания ДН (при присоединении респиратор-
ных инфекций, в т.ч. требуя лечения в услови-
ях стационара) и относительной стабилизации 
состояния. 11 (42%) пациентам с НЭГМ прово-
дилась кислородотерапия, в т.ч. домашняя 4 
пациентам. Основанием для ее назначения явил-
ся уровень SpO2<93%, а также клинический ста-
тус больных, характеризовавшийся усилением 
ДН, например, во время острого бронхиолита, 
или испытывавших затруднения при кормле-
нии из-за одышки. При назначении дополни-
тельной оксигенации таким пациентам отмеча-
лось улучшение темпов прибавки массы тела, 
на фоне терапии купировалась БЭН. Кроме того, 

до поступления под наше наблюдение лечение 
детей с НЭГМ включало назначение ингаляци-
онных ГКС у 25 пациентов, системных ГКС у 13 
больных, что сопоставимо с частотой назначения 
ГКС данным больным за рубежом [22]. Вместе с 
тем эффекта от данной терапии не было получено 
и препараты были отменены. Также не показали 
эффекта и ингаляционные бронходилататоры, 
назначавшиеся некоторым пациентам.

У одного ребенка с НЭГМ одновременно была 
бронхолегочная дисплазия (БЛД) легкой степе-
ни тяжести, однако на момент манифестации 
НЭГМ в возрасте 4 месяцев ребенок не получал 
терапии БЛД. 

Таблица

Характеристика наблюдаемых пациентов с НЭГМ

№ Пол ГВ ВМ
Клинические проявления

SpO2, 
%

Терапия

Тахипноэ Ретракции Хрипы БЭН Оксигено-
терапия

Системные 
ГКС ИГКС

1 М 32 1 мес 3 нед + + – – 93–94 + – –
2 М 35 3 нед + + – – 95–96 – – +
3 М 40 3,5 мес + + + + 94–96 + – +
4 М 40 3 мес + + + + 93–94 + + +
5 М 40 2 мес + + – + 94–95 – + +
6 М 40 4 мес + + + – 90–95 + – +
7 М 40 5 мес + + + + 94–96 – – +
8 М 40 3 мес + + + – 91–94 + – +
9 М 30 2 мес + + + + 98 – – +
10 М 39 4 мес + + + – 94 – + +
11 Ж 28 2 мес + + + – 92 + + +
12 М 39 3 мес + + ± – 93 + + +
13 М 38 1 мес + + + + 91 – – +
14 М 39 4 мес + + + + 92 – + +
15 Ж 39 2 мес + + + + 94 – + +
16 Ж 40 3 мес + + + + 93 – – +
17 М 40 4 мес + + + + 90–94 – + +
18 Ж 40 3 мес + + + + 95 – + +
19 М 41 3 мес + + + + 92–95 + + +
20 М 40 6 мес + + + – 93 + – +
21 М 40 6 мес + + + + 82–86 + – +
22 М 39 4 мес + + + – 92–95 – – +
23 М 38 4 мес + + + – 92–95 – – +
24 М 40 5 мес + + + – 91–93 – + +
25 Ж 39 5 мес + + + + 94–96 – + +
26 Ж 39 6 мес + + + + 92–97 + + +

ГВ – гестационный возраст, нед; ВМ – возраст манифестации; БЭН – белково-энергетическая недостаточность; SpO2 – уровень 
периферической сатурации (насыщения) крови кислородом; ГКС – глюкокортикостероиды; ИГКС – ингаляционные глюкокор-
тикостероиды.

Рис. 4. Рентгенограмма органов грудной клетки ребенка с 
НЭГМ: вздутие грудной клетки.
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пенное улучшение как клинических, так и рент-
генологических симптомов. Полное разрешение 
клинической и КТ-симптоматики установлено у 
8 детей в возрасте до 5 лет (рис. 5), за остальны-
ми больными наблюдение продолжается. 

Представляем клиническое наблюдение 
НЭГМ у мальчика К. (пациент № 5) (см. табли-
цу). 

Ребенок от III беременности, протекавшей без 
осложнений, III срочных родов. Масса тела при рож-
дении 3500 г, длина 54 см. Неонатальный период про-
текал без особенностей.

Впервые заболел в возрасте 2 месяцев, когда появи-
лись насморк, повышение температуры тела до субфе-
брильных цифр, выраженная одышка. Находился на 
стационарном лечении с диагнозом: «Обструктивный 
бронхит. Дыхательная недостаточность I степени». 
Получал симптоматическую терапию, однако сохра-
нялась одышка с втяжениями уступчивых мест груд-
ной клетки в области грудины и межреберных про-
межутков, тахипноэ до 60 дыхательных движений в 
минуту, при этом SpO2 снижалась до 94–95%, в допол-
нительном кислороде ребенок не нуждался. В течение 
2 недель получал ингаляции с будесонидом в дозе 1000 
мкг/сут с постепенной отменой. После данного эпизо-
да дома периодически отмечалась одышка.

В 7 месяцев отмечалось повторное ухудшение 
состояния в виде появления одышки, тахипноэ до 70 
дыхательных движений в минуту, снижения темпов 
прибавки массы тела.Ингаляционная терапия ГКС 
эффекта не оказывала. В 8 месяцев ребенок поступил в 
стационар с жалобами на одышку. При аускультации 
легких определялось пуэрильное дыхание, хрипы не 
выслушивались. При этом клинические симптомы 
инфекционного процесса и воспалительные измене-

ния со стороны крови отсутствовали. Серологические 
маркеры микоплазменной, хламидийной инфекций 
обнаружены не были. На рентгенограмме органов 
грудной клетки определялись гиперинфляция, обо-
гащение легочного рисунка с обеих сторон за счет 
сосудистого и в меньшей степени перибронхиально-
го компонента. За время госпитализации одышка 
сохранялась как на фоне лечения, так и в отсутствии 
терапии. Для исключения диагноза «фиброзирующий 
альвеолит» ребенок госпитализирован в Морозовскую 
детскую городскую клиническую больницу ДЗМ. 

При поступлении состояние ребенка расценива-
лось как средней тяжести. ЧСС 135 уд/мин, ЧДД 50 
в мин. SpO2 94%. Одышка с втяжением уступчивых 
мест грудной клетки. В легких дыхание жесткое, 
хрипы не выслушивались. 

Для исключения муковисцидоза ребенку прове-
дена потовая проба, результат отрицательный. Для 
исключения гастроэзофагеальной рефлюксной болезни 
выполнена эзофагогастродуоденоскопия, патологии не 
выявлено. Уровень общего IgE соответствовал рефе-
ренсным значениям, специфические IgE к пищевым и 
ингаляционным аллергенам не были обнаружены.

По данным КТ органов грудной клетки на фоне 
общего вздутия легких определялись участки сниже-
ния пневматизации легочной ткани по типу «матового 
стекла» с преимущественной локализацией в средней 
доле правого легкого и язычковых сегментах левого 
легкого (рис. 6).

В представленном наблюдении типичный 
возраст манифестации, характерный симптомо-
комплекс (персистирующее тахипноэ, одышка), 
КТ-картина позволили без проведения биопсии 
установить диагноз НЭГМ. В наблюдении обра-
щают внимание поздняя диагностика заболева-
ния и его волнообразное течение, подозрение на 
альвеолит при поступлении, отсутствие эффекта 
от терапии ГКС. 

Таким образом, НЭГМ представляет собой 
ИЗЛ, специфичное для младенцев, которое 
обычно манифестирует в возрасте 3–6 мес с 
одышки, не пропорциональной субнормальным 
или нормальным значениям SpO2, и заканчи-
вается в среднем к 4–5 годам. О преимуще-
ственной локализации поражения интерсти-
ция в передних отделах легких могут свиде-
тельствовать КТ-изменения в виде симптома 
«матового стекла», подтверждающие диагноз, 
и более отчетливое определение крепитации при 
аускультации в передних отделах, по сравнению 
с задними. Основными методами лечения НЭГМ 
являются адекватное питание и кислородоте-
рапия. Терапия ГКС, в ряде случаев назнача-
емая в связи с подозрением на альвеолит или 
его ошибочной диагностикой, неэффективна. 
Проведение биопсии легких для установления 
диагноза НЭГМ может потребоваться в случаях 
атипичного течения болезни и отсутствия харак-
терных КТ-признаков болезни. 

Финансирование и конфликт интересов: авто-
ры сообщили об отсутствии конфликта интересов.

Рис. 6. КТ органов грудной клетки пациента К. с НЭГМ, 
8 мес (описание в тексте).

Рис. 5. КТ пациента с НЭГМ 2009 г. р. в динамике: симп-
том «матового стекла» в передних отделах средней доли 
правого легкого и язычковых сегментах левого легкого 
определяется на протяжении последовательных 3 лет с 
уменьшением плотности и распространенности затенения.  
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