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МЛАДЕНЦЕВ И ОБЕСПЕЧЕННОСТЬ ВИТАМИНОМ D: 
ПЕРИНАТАЛЬНЫЕ ОСОБЕННОСТИ
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Гродненский государственный медицинский университет, Гродно, Беларусь

Введение. В последние десятилетия проводится множество исследований, показывающих взаимосвязь 
между формированием, степенью тяжести, частотой обострений разных заболеваний и недостаточным 
обеспечением витамином D. Накапливается все больше данных о роли витамина D в созревании лёгких и 
образовании сурфактанта, что весьма актуально для детей с бронхолёгочной дисплазией (БЛД), которая 
формируется преимущественно у глубоко недоношенных новорожденных.

Цель исследования. Установить обеспеченность витамином D глубоко недоношенных детей с бронхо-
лёгочной дисплазией в перинатальном периоде.

Материал и методы. Обследованы 75 глубоко недоношенных новорожденных, всем детям определен уро-
вень кальцидиола в сыворотке крови в 1-2 сутки жизни, анализировался материнский анамнез приема вита-
мина D. У 38 младенцев развилась бронхолёгочная дисплазия (1-я  основная группа), 2-ю группу составили  
37 недоношенных, у которых не сформировалась БЛД.

Результаты. Нами установлена частота приема женщинами препаратов, содержащих витамин D, в те-
чение последнего месяца перед родами (63,2% из 1-й группы и 84,7% из 2-й группы); а также проведен анализ 
получаемой дозировки холекальциферола: только 18,4% женщин из 1-й группы получали витамин D в дози-
ровке более 1000 МЕ. Определен уровень 25(ОН)D в сыворотке крови у пациентов обеих групп при рождении: 
13,9 (6,4; 37,1) нг/мл и 30,6 (11,8;54,3) нг/мл в 1-й и 2-й группах, соответственно, р=0,031. Установлена отри-
цательная корреляционная связь между содержанием 25(OH)D в сыворотке крови при рождении и степенью 
тяжести БЛД (rs=-0,39; p=0,013).

Выводы. У пациентов с БЛД содержание кальцидиола в сыворотке крови при рождении статистически 
значимо ниже, чем у младенцев без БЛД: 13,9 (6,4; 37,1 нг/мл) против 30,6 (11,8; 54,3) нг/мл, р=0,031.

У детей с тяжелой формой БЛД медиана содержания витамина D при рождении составила 8,5 (3,2; 20,9) 
нг/мл; со среднетяжелой БЛД – 13,6 (6,4; 35,0) нг/мл; у детей с легкой степенью БЛД – 41,4 (16,3; 64,6) нг/
мл, р<0,05.

Подавляющее большинство матерей детей с БЛД (81,6%) получали витамин D в дозе менее 1000 МЕ.
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Введение
В последние десятилетия проводится мно-

жество исследований, показывающих взаимос-
вязь между формированием, степенью тяжести, 
частотой обострений разных заболеваний и не-
достаточным обеспечением витамином D [1-4]. 
Как известно, витамин D обеспечивает не только 
кальциево-фосфорный обмен и формирование 
костной системы, но и участвует в регуляции са-
мых разных физиологических процессов: воспа-
ление, иммунитет и репарация органов и тканей 
и др. [5].

Активно изучается роль витамина D и на-
рушений его метаболизма в патогенезе разных 
заболеваний лёгких: бронхиальная астма, хро-
ническая обструктивная болезнь лёгких (ХОБЛ), 
туберкулёз и др. [6]. Недавние исследования по-
казали, что коррекция недостаточного обеспече-
ния витамином D проводит к лучшей функции 
лёгких, меньшей гиперреактивности дыхатель-
ных путей и к лучшему ответу на глюкокортико-
идную терапию [7-10].

Для неонатального периода характерно раз-
витие такой патологии, как бронхолёгочная 

дисплазия (БЛД), которая формируется преи-
мущественно у глубоко недоношенных детей. 
Наиболее типичным гестационным возрастом 
для развития новой БЛД считается 24-28 не-
дель. У детей с экстремально низкой массой 
тела (ЭНМТ) при рождении частота формирова-
ния БЛД достигает 50% и становится одной из 
основных причин смертности этих пациентов.  
В последнее время БЛД зачастую формируется у 
детей, которым проводились щадящая респира-
торная поддержка, заместительная сурфактант-
ная терапия и современные технологии выха-
живания глубоко недоношенных детей. Тем не 
менее, в незрелых лёгких нарушается процесс 
формирования и роста альвеол, сосудов малого 
круга кровообращения, в том числе вследствие 
аномальной репарации. Кроме того, нарушения 
могут затрагивать центральный респираторный 
контроль, функцию дыхательной мускулатуры, 
растяжимость грудной клетки и др. Происхо-
дит образование меньшего количества альвеол 
с истонченными септами и капилляров при ми-
нимально выраженном фиброзе. Формируется 
лёгочная гипертензия и в дальнейшем – лёгочное 
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сердце, что приводит к инвалидности и смертно-
сти пациентов данной группы [11-13]. Учитывая 
сохранение актуальности проблемы БЛД у глу-
боко недоношенных детей, продолжается поиск 
патогенетических механизмов, направленных на 
снижение риска формирования данной патоло-
гии, а также снижение степени тяжести заболе-
вания, предотвращение фатальных осложнений.

Накапливается все больше данных о роли 
витамина D в созревании лёгких и образовании 
сурфактанта. Помимо того, витамин D оказыва-
ет эффекты на рост и развитие лёгочной ткани, 
при дефиците которого достоверно снижается 
растяжимость лёгких [14, 15]. В эксперименте 
доказано, что у витамин-D-дефицитных мышей 
выявляли уменьшение размеров лёгких, изме-
нение структуры лёгочной ткани, изменение 
сопротивления дыхательных путей, а также сни-
жение синтеза поверхностно-активных веществ 
[16].

Международные эпидемиологические ис-
следования показали, что новорожденные дети 
– одна из наиболее угрожаемых групп по раз-
витию дефицита витамина D. Установлено, что 
независимо от срока беременности, концентра-
ция кальцидиола (25(ОН)D) в пуповинной кро-
ви новорожденного ребенка составляет не более 
50-80% от уровня 25(ОН)D в крови матери [17-
20]. При этом дефицит витамина D наблюдается 
более чем у половины матерей и новорожден-
ных. Недостаточное обеспечение витамином D у 
беременных женщин и их новорожденных детей 
варьирует в разных странах в зависимости от 
расы, образа жизни, времени года и приема ви-
тамина D во время беременности. Тем не менее, 
высокую распространенность дефицита витами-
на D показывают многочисленные исследования 
в разных регионах мира, в том числе в Беларуси 
и России [21-23].

Таким образом, недостаточное обеспечение 
витамином D недоношенных детей, обусловлен-
ное в подавляющем большинстве случаев вита-
мин-D-дефицитом у матери, может оказывать 
негативное влияние в формировании БЛД.

Цель исследования – установить обеспечен-
ность витамином D глубоко недоношенных де-
тей с бронхолёгочной дисплазией в перинаталь-
ном периоде.

Материал и методы
Проведено комплексное клинико-лаборатор-

ное обследование 75 глубоко недоношенных 
детей, получавших лечение в периоде ново-
рожденности в учреждении здравоохранения 
«Гродненский областной клинический перина-
тальный центр». Все младенцы обследовались с 
момента рождения согласно протоколам МЗ РБ, 
а также детям определен уровень кальцидиола 
в первые-вторые сутки жизни. У 38 младенцев 
развилась бронхолёгочная дисплазия, они были 
отнесены в 1-ю основную группу. У 37 недоно-
шенных новорожденных БЛД не сформирова-
лась, они составили 2-ю  группу (сравнения).

Критерии включения пациентов в исследо-
вание: срок при рождении менее 33 недель; на-

личие информированного согласия родителей/
законных представителей на участие в иссле-
довании, отсутствие пороков развития бронхо-
лёгочной системы, гемодинамически значимых 
врожденных пороков сердца и врожденного 
сепсиса. Диагноз БЛД выставлялся в соответ-
ствии с клинико-лабораторными и инструмен-
тальными критериями A. H. Jobe, E. Bancalari,  
2001 [24].

Уровень 25(OH)D определялся на имму-
ноферментном анализаторе SUNRISETECAN 
(Австрия) с использованием тест-систем 25ОН 
Vitamin D (total) ELISA(США) на базе науч-
но-исследовательской лаборатории УО «Грод-
ненский государственный медицинский универ-
ситет». Согласно рекомендациям Международ-
ного эндокринологического общества, уровень 
25(ОН)D в крови ниже <10 нг/мл соответствует 
тяжелому дефициту витамина D; дефицит опре-
деляется при уровне 25(ОН)D в сыворотке крови 
менее 20 нг/мл, недостаточность – 20-29 нг/мл, 
оптимальный уровень в диапазоне 30-50 нг/мл 
[25].

Для статистического анализа данных приме-
няли непараметрические методы с использовани-
ем пакета прикладных программ MicrosoftExcel 
и STATISTICA 10.0 для Windows (StatSoft, Inc., 
США). Количественные данные приводились 
в виде медианы (Ме), нижней (Q25) и верхней 
(Q75) квартилей. Для оценки различий между 
двумя независимыми переменными применен 
непараметрический U-тест Манна-Уитни (Mann-
Whitney U-test). Проверку однородности медиан 
нескольких групп проводили с помощью ранго-
вого дисперсионного анализа Краскела-Уоллиса 
(Kruskal-Wallistest). Анализ взаимосвязей между 
переменными выполнен с помощью коэффици-
ента ранговой корреляции Спирмена. При срав-
нении частот (процентов) использовался точный 
метод Фишера (Fisher exact test, «two tailed»). 
Нулевая гипотеза отвергалась на уровне значи-
мости p≤0,05 для каждого из использованных 
тестов.

Результаты и обсуждение
Младенцам основной группы был установлен 

диагноз «бронхолёгочная дисплазия», которая у 
9 детей (23,7%) была тяжелой степени, у 23 мла-
денцев (60,5%) – средней степени тяжести и у 6 
детей (15,8%) – легкой степени. Дети родились 
в сроке гестации 199 (193; 213) дней или 28 (27; 
30) недель. Масса тела при рождении составила 
1025,0 (900,0; 1250) г.

У глубоко недоношенных новорожденных 
2-й группы бронхолёгочная дисплазия не сфор-
мировалась. Пациенты данной группы родились 
в сроке гестации 206 (200; 211) дней, что соот-
ветствует 29 (28; 30) неделям гестации. Дети 
данной обследуемой группы родились с массой 
тела 1200,0 (1050; 1430) г. При межгрупповом 
сравнении обследованных детей не выявлены 
статистически значимые различия по гестацион-
ному возрасту и массе тела при рождении.

При рождении уровень кальцидиола в сы-
воротке крови у новорожденных обусловлен 
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плацентарным переходом 25(OH)D. Период по-
лувыведения витамина D составляет около 2 не-
дель, поэтому нами был проведен анализ приема 
беременными женщинами препаратов, содержа-
щих витамин D.

Установлено, что в исследуемых группах пи-
тание матерей можно считать удовлетворитель-
ным, ни одна из женщин не была приверженцем 
жестких ограничений и диет.

Среди всех беременных только 2 женщины, 
дети которых были включены во 2-ю группу, 
получали витамин D непрерывно. Большинство 
беременных принимали поливитаминные ком-
плексы, омега-3 с витамином D или монокомпо-
нентный холекальциферол курсами по 1 месяцу 
с перерывами по 3-4 недели. В течение послед-
него месяца перед родами витамин D получали 
матери 24 младенцев (63,2%) из 1-й группы и  
31 женщина из 2-й группы (84,7%). Таким  
образом, более половины матерей из 1-й груп-
пы и подавляющее большинство женщин  
из 2-й группы получали витамин D, однако дозы 
холекальциферола существенно различались, 
что представлено на рисунке 1.

Рисунок 1. – Прием витамина D матерями глубоко 
недоношенных детей 

Figure 1. – Vitamin D intake by mothers of deeply premature babies

Как следует из рисунка 1, в 1-й группе  только 
в 7 случаях (18,4%) женщины получали витамин 
D в дозировке более 1000 МЕ, а во 2-й группе та-
ких женщин было в 2 раза больше – 14 (37,8%).

Далее была оценена обеспеченность витами-
ном D в каждой группе глубоко недоношенных 
новорожденных при рождении. При определе-
нии содержания общего витамина D в сыворотке 
крови получены следующие результаты: у паци-
ентов 1-й группы  медиана содержания 25(ОН)
D составила 13,9 (6,4; 37,1) нг/мл, минимум –  
2,3 нг/мл, максимум – 79,0 мнг/мл; у пациентов 
2-й группы содержание 25(ОН)D в сыворотке 
крови составило 30,6 (11,8;54,3) нг/мл, минимум 
– 3,3 нг/мл, максимум – 76,9 нг/мл, р=0,031.

В основной группе дефицит/недостаточность 
витамина D при рождении наблюдался у 25 мла-
денцев (64,1%); дефицит витамина D – у 24 мла-
денцев (61,5%); у 13 из них (34,2%) – тяжелый 
дефицит. 

Во  2-й группе  дефицит витамина D при ро-
ждении наблюдался у 15 детей (40,5%) при ро-
ждении, в том числе тяжелый – у 7 детей; дефи-
цит/недостаточность – у 18 детей (48,6%).

Содержание 25(ОН)D в сыворотке крови  
>50 нг/мл, обеспечивающее внекостные эффек-
ты витамина D, установлено у 6 детей (15,8%) 
основной группы и у 11 младенцев (30,6%) в 
группе сравнения.

Далее было определено содержание 25(ОН)D 
в сыворотке крови при рождении у детей с БЛД 
разной степени тяжести (рис. 2).
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Рисунок 2. – Содержание 25(ОН)D у детей с БЛД при 
рождении 

Figure 2. – 25 (OH) D content in infants with BPD at birth

Установлено, что у детей с тяжелой формой 
БЛД (n=9) медиана содержания витамина D при 
рождении – 8,5 (3,2; 20,9) нг/мл, минимум –  
2,3 нг/мл, максимум – 47,4 нг/мл; со среднетя-
желой БЛД (n=23) медиана содержания вита-
мина D при рождении – 13,6 (6,4; 35,0) нг/мл, 
минимум – 2,9 нг/мл, максимум – 79,0 нг/мл;  
у детей с легкой степенью БЛД (n=6) медиана 
содержания витамина D при рождении состави-
ла 41,4 (16,3; 64,6) нг/мл, минимум – 11,6 нг/мл, 
максимум – 78,6 нг/мл. Статистически значимые 
различия выявлены между группами с легкой и 
среднетяжелой БЛД (р=0,05),  более существен-
ные – между группами с легкой и тяжелой БЛД 
(р=0,025). При проведении корреляционного 
анализа установлена отрицательная корреляци-
онная связь между содержанием 25(OH)D в сы-
воротке крови при рождении и степенью тяже-
сти БЛД (rs=-0,39; p=0,013).

Выводы
У пациентов с БЛД содержание кальцидиола 

в сыворотке крови при рождении статистически 
значимо ниже, чем у младенцев без БЛД: 13,9 
(6,4; 37,1 нг/мл) против 30,6 (11,8; 54,3) нг/мл, 
р=0,031.

У детей с тяжелой формой БЛД медиана со-
держания витамина D при рождении – 8,5 (3,2; 
20,9) нг/мл; со среднетяжелой БЛД – 13,6 (6,4; 
35,0) нг/мл; у детей с легкой степенью БЛД – 
41,4 (16,3; 64,6) нг/мл, р<0,05.

Подавляющее большинство матерей детей с 
БЛД (81,6%) получали витамин D в дозе менее 
1000 МЕ.
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BRONCHOPULMONARY DYSPLASIA IN EXTREMELY PREMATURE 
INFANTS AND VITAMIN D SUPPLY: PERINATAL FEATURES

L. N. Sinitsa, N. S. Paramonova
Grodno State Medical University, Grodno, Belarus

Background. In recent decades, many studies have been carried out showing the relationship between the 
development, severity, frequency of exacerbations of various diseases and insufficient supply of vitamin D. There is 
more and more data on the role of vitamin D in lung maturation and surfactant formation, which is very important for 
children with bronchopulmonary dysplasia (BPD) which develops mainly in extremely premature newborns. 

The aim of the study is to establish the supply of vitamin D in extremely premature infants with bronchopulmonary 
dysplasia in the perinatal period.

Material and methods. We examined 75 extremely premature infants, determined the level of calcidiol in the blood 
serum at 1-2 days of life in all children, analyzed the maternal history of vitamin D intake. 38 infants developed 
bronchopulmonary dysplasia (1 main group), the second group consisted of 37 premature infants who did not develop 
BPD.

Results. We established the frequency of taking preparations containing vitamin D during the last month before 
childbirth (63.2% in group 1 and 84.7% in group 2) by women; and also the analysis of the received dosage of 
cholecalciferol was carried out: only 18.4% of women of the 1st group received vitamin D in a dosage of more than 
1000 IU. The level of 25 (OH) D in blood serum in patients of both groups at birth was determined: 13.9 (6.4; 37.1) 
ng/ml and 30.6 (11.8; 54.3) ng/ml in groups 1 and 2, respectively, p=0.031. A negative correlation was found between 
the content of 25 (OH) D in blood serum at birth and the severity of BPD (rs = -0.39; p=0.013).

Conclusions. The serum calcidiol content at birth in BPD patients is statistically significantly lower than in infants 
without BPD: 13.9 (6.4; 37.1 ng/ml) versus 30.6 (11.8; 54.3) ng/ml, p = 0.031.

The median vitamin D content in children with severe BPD at birth was 8.5 (3.2; 20.9) ng/ml; with moderate BPD 
- 13.6 (6.4; 35.0) ng/ml; in newborns with mild BPD - 41.4 (16.3; 64.6) ng/ml, p <0.05.

The vast majority of mothers of infants with BPD (81.6%) received vitamin D at a dose of less than 1000 IU.
Keywords: premature infants, bronchopulmonary dysplasia, calcidiol, vitamin D deficiency, vitamin D supply, 

lung maturation
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