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Цель исследования: выяснение характера морфологических изменений легких при проведении искусственной вентиля4
ции. Материал и методы. Опыты поставлены на 30 белых беспородных крысах4самцах массой 250—320 г. Наркотизиро4
ванных животных вентилировали при помощи респиратора «TSE Animal Respirator» в течение 1—4 часов с параметрами:
поток 0,6—4 л/мин, частота дыханий 60 мин, дыхательный объем 10—12 мл, пиковое инспираторное давление 100—400 мм
водн. ст. Животным контрольной группы ИВЛ не проводили. Через 1, 1,5, 2, 3 часа и 1, 2, и 3 суток наркотизированных
животных выводили из эксперимента пережатием сосудистого пучка сердца. Кусочки легких фиксировали в нейтральном
4% формалине и заливали в парафин. Гистологические срезы окрашивали гематоксилин4эозином, проводили ШИК4реак4
цию. Использовались морфометрические методы с последующей статистической обработкой (определение t4критерия
по Стьюденту). Результаты. Через один час искусственной вентиляции легких отмечается утолщение межальвеолярных
перегородок за счет отека и клеточной инфильтрации. Встречаются микроателектазы. Бронхиолы деформированы, в их
просветах содержится слущенный эпителий, слизь. В просветах альвеол содержатся эритроциты и макрофаги. Перивас4
кулярная соединительная ткань отечна, отмечается слущивание эндотелия. В последующем отмеченные изменения нара4
стают. Выявляются индивидуальные различия, касающиеся интенсивности морфологических изменений при проведении
искусственной вентиляции легких (ИВЛ). Заключение. ИВЛ сопровождается развитием структурных изменений, харак4
терных для острого повреждения легких. Ключевые слова: ИВЛ4индуцированное ОПЛ.

Objective: to elucidate the pattern of morphological changes in the lung during artificial ventilation. Materials and meth�
ods. Experiments were carried out on 30 non4inbred albino male rats weighing 250—320 g. The anesthetized animals were
ventilated for 1—4 hours by a TSE Animal Respirator at a flow of 0.6—4 l/min, a respiration rate of 60 min, a tidal volume
of 10—12 ml, and a peak inspiratory pressure of 100—400 mm H2O. Artificial ventilation was not made in control animals.
Following 1, 2, and 3 hours and 1, 1.5, 2, and 3 days, the anesthetized animals were withdrawn from the experiment
through cardiac vascular fascicle ligation. Lung pieces were fixed in neural 4% formalin and embedded in paraffin.
Histological sections were stained with hematoxylin4eosin and the periodic acid Schiff reaction was performed.
Morphometric studies were conducted and the data were then statistically processed (Student's t4test). Results. An hour
after artificial ventilation, the interalveolar septa were thickened due to edema and cellular infiltration. There were
microatelectases. The bronchioles were deformed; their lumens contained desquamated epithelium and mucus. The alve4
olar lumens contained red blood cells and macrophages. Perivascular connective tissue was edematous and exhibited
epithelial desquamation. Later on, the observed changes increased. There were individual differences in the rate of mor4
phological changes during artificial ventilation (AV). Conclusion. AV is followed by the development of structural changes
that are typical of acute lung lesion. Key words: artificial ventilation4induced acute lung lesion.

Искусственная вентиляция легких является
неотъемлемым компонентом комплексной терапии
больных, находящихся в критических состояниях. В
тоже время ИВЛ может сопровождаться многими
осложнениями. Одно из наиболее тяжелых — острое
повреждение легких. ИВЛ вызывает баротравму, во�
люмотравму, ателектотравму, биотравму и токсичес�
кие эффекты, обусловленные присутствием кисло�
рода и развитием воспалительной реакции в ответ
на перерастяжение альвеол [1]. Для снижения по�
вреждающего эффекта ИВЛ необходимо учитывать
величину дыхательного объема, давление плато и
разницу давлений плато [2]. Стресс и перерастяже�

ние альвеол являются триггерами вентилятор�инду�
цируемого острого повреждения легких. Их клини�
ческая оценка должна учитываться в процессе про�
ведения искусственной вентиляции легких с учетом
транспульмонального давления, соотношения меж�
ду дыхательным объемом и объемом легких в конце
выдоха. В соответствии с этим, положительное
давление конца выдоха (ПДКВ) следует подбирать
индивидуально у каждого пациента [3]. Имеются
также данные о том, что ИВЛ с низким дыхатель�
ным объемом ассоциируется с более быстрым разре�
шением воспалительного ответа при остром
респираторном дистресс�синдроме (ОРДС) [4].



Цель исследования — изучение морфологи�
ческих особенностей ИВЛ�индуцированного ост�
рого повреждения легких.

Материалы и методы
Эксперименты проведены на 30 беспородных крысах�сам�

цах массой 280—320 г (из них 5 контрольных). Для наркоза ис�
пользовали этаминал натрия внутрибрюшинно (15—20 мг/кг
массы животного). После наркотизации интубировали трахею и
проводили ИВЛ воздухом при помощи респиратора «TSE
Animal Respirator» в течение 1—4 часов со следующими парамет�
рами: поток 0,6—2 л/мин и 2—4 л/мин, частота дыханий 60 в ми�
нуту, дыхательный объем 10—12 мл (в норме у крыс дыхатель�
ный объем 1—5 мл), пиковое инспираторное давление 100—400
мм водн. ст. Животным контрольной группы ИВЛ не проводили.
Через 1—3 часа, 1, 2 и 3 суток от начала эксперимента наркотизи�
рованных крыс выводили из эксперимента пережатием сосудис�
того пучка сердца. Кусочки легких фиксировали в нейтральном
4% формалине и заливали в парафин. Гистологические срезы ок�
рашивали гематоксилин�эозином, проводили ШИК�реакцию.
Использовались морфометрические методы исследования с по�
следующей статистической обработкой (определение t�критерия
по Стьюденту).

Результаты и обсуждение

Через 1—1,5 часа искусственной вентиля�
ции легких многие мелкие бронхи звездчатой
формы, их слизистая оболочка складчатая. В
просветах бронхов содержатся эритроциты, слу�
щенные эпителиальные клетки и слизистый сек�
рет. Некоторые бронхи расширены, со сглажен�
ной слизистой оболочкой. Альвеолярные ходы
расширены. Размеры альвеол неодинаковы. На�
ряду с расширенными альвеолами выявляется
значительное количество альвеол небольшого
диаметра. Просветы большинства альвеол сво�
бодны, но в части из них содержатся эритроци�
ты, макрофаги и рыхлые хлопьевидные белко�
вые массы. Встречаются микроателектазы.
Многие межальвеолярные перегородки значи�
тельно утолщены за счет отека и клеточной ин�

фильтрации. Среди клеток, инфильтрирующих
межальвеолярные перегородки, присутствуют
сегментоядерные лейкоциты, макрофаги, лим�
фоциты (рис. 1). Эндотелиальные клетки легоч�
ных артерий и вен (в т. ч. венул) набухшие, слу�
щиваются в просвет сосудов. Эндотелиальная
выстилка частично отсутствует. Отмечается
умеренный периваскулярный отек и периваску�
лярная инфильтрация за счет лимфоцитов и сег�
ментоядерных лейкоцитов. В периваскулярной
соединительной ткани выявляются умеренно
расширенные лимфатические сосуды. Капилля�
ры межальвеолярных перегородок неравномер�
ного кровенаполнения. Обнаруживаются очаго�
вые кровоизлияния в висцеральную плевру. В
левом легком в большей степени выражены суб�
плевральные ателектазы и очаговые интраальве�
олярные кровоизлияния.

Через 1,5 часа от начала ИВЛ в просветах
большинства альвеол содержится отечная жид�
кость и обильное хлопьевидное белковое содер�
жимое (рис. 2), а в части альвеол — эритроциты.
Большинство альвеол значительно расширены. В
то же время обнаруживаются очаговые ателекта�
зы и дистелектазы. Нарастает периваскулярный
отек. Интраальвеолярный отек интенсивнее выра�
жен в правом легком. Дистальные отделы легоч�
ных артерий, вены и венулы полнокровны.

ИВЛ продолжительностью 2 часа (по сравне�
нию с ИВЛ длительностью 1—1,5 часа) сопровож�
дается деформацией бронхов. Одни из них имеют
звездчатую форму, а некоторые бронхиолы нахо�
дятся в спавшемся состоянии. В просветах брон�
хов содержится секрет, слущенные эпителиальные
клетки, эритроциты. Альвеолярные ходы и многие
альвеолы расширены. Под плеврой обнаружива�
ются очаговые дистелектазы. В просветах альвеол
содержатся эритроциты, макрофаги, слущенные
эпителиальные клетки. В просветах некоторых
альвеол выявляется отечная жидкость. Межальве�
олярные перегородки в участках значительного
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Рис. 1. Инфильтрация межальвеолярных перегородок нейт4
рофилами. Окрашивание гематоксилин4эозином. Ув. 400.

Рис. 2. Альвеолярный отек и хлопьевидное белковое содер4
жимое в просвете альвеол. Окрашивание гематоксилин4эози4
ном. Ув. 400.



расширения альвеол истончены. В других участках,
в том числе в зонах интраальвеолярных кровоизли�
яний, межальвеолярные перегородки утолщены, ин�
фильтрированы сегментоядерными лейкоцитами.
Отмечаются диапедезные крооизлияния на терри�
тории межальвеолярных перегородок. Эндотелий
легочных артерий набухший, ядра эндотелиаль�
ных клеток выступают в просвет сосудов, эндоте�
лиальная выстилка на значительном протяжении
не определяется. В просветах мелких ветвей ле�
гочных артерий и венул отмечается скопление
сегментоядерных лейкоцитов. Капилляры в уча�
стках эмфиземы малокровны. В других участках
(в т. ч. в зонах дистелектазов) наблюдается уме�
ренное полнокровие капилляров. Обнаружива�
ются значительные периваскулярные кровоизли�
яния (рис. 3). Выражен отек периваскулярной
соединительной ткани (преимущественно вокруг
более крупных ветвей легочной артерии). В ле�
гочных артериях, крупных венах отмечается суб�
интимальный отек. Просветы артериовенозных
анастомозов не расширены. Сосуды стенок брон�
хов неравномерно полнокровны. Лимфатические
сосуды периваскулярной соединительной ткани
умеренно расширены.

При ИВЛ продолжительностью три часа
морфологические изменения нарастают: бронхи
деформированы, слизистая оболочка образует
глубокие складки. В просветах бронхов содер�
жится секрет, слущенные эпителиальные клетки
(рис. 4). Преобладают утолщенные межальвео�
лярные перегородки за счет отека, диапедезных
кровоизлияний, клеточной инфильтрации. Про�
светы альвеол за счет утолщения межальвеоляр�
ных перегородок значительно уменьшены. Обна�
руживаются обширные интраальвеолярные и
периваскулярные кровоизлияния. Отмечается
очаговое отсутствие эндотелиальной выстилки.
Периваскулярный отек выражен умеренно (ме�
нее интенсивно по сравнению с предыдущими
сроками). Лимфатические сосуды расширены.

Спустя сутки после 2�х часовой искусствен�
ной вентиляции (0,6 л/мин) крупные бронхи и
бронхиолы расширены. Их слизистая оболочка
или сглажена или образует небольшие складки.
Отдельные бронхиолы спавшиеся. В их просветах
содержатся слущенные эпителиальные клетки. Яд�
ра части этих клеток деформированы, неправиль�
ной формы, гиперхромные. В части слущенных
клеток ядра не окрашены. В просветах бронхов со�
держатся эритроциты, а в некоторых из них отме�
чается скопление слизи и сегментоядерных лейко�
цитов. Многие альвеолярные ходы расширены.
Альвеолы неодинакового диаметра. В одних участ�
ках легких они расширены (в т. ч. под плеврой), в
других — спавшиеся, формируют микроателектазы
или имеют небольшой диаметр. Просветы боль�
шинства альвеол свободны. Лишь в некоторых из
них содержится отечная жидкость или хлопьевид�
ные белковые включения и эритроциты. Многие
межальвеолярные перегородки утолщены, отечны,
инфильтрированы сегментоядерными лейкоцита�
ми. Истончение межальвеолярных перегородок от�
мечается в участках острой эмфиземы. Клеточная
реакция здесь выражена менее интенсивно. Легоч�
ные артерии умеренно полнокровны. В просветах
артерий и вен формируются сладжи. Капилляры
неравномерно полнокровны. Отмечается перивас�
кулярный отек. Некоторые лимфатические сосуды
умеренно расширены. Выявляются очаговые кро�
воизлияния в плевру. Отмеченные изменения в
большей степени выражены в левом легком.

При ИВЛ продолжительностью 2 часа с по�
током воздуха 1 л/мин, через сутки отмечаются
более выраженные структурные изменения в лег�
ких по сравнению с предыдущими эксперимента�
ми. Регистрируется деформация бронхов, в их
просветах содержатся пласты слущенного эпите�
лия, эритроциты. Межальвеолярные перегородки
утолщены за счет отека и интенсивной лейкоци�
тарной инфильтрации. Выявляются многочислен�
ные очаговые интраальвеолярные кровоизлияния.
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Рис. 3. Периваскулярное кровоизлияние. Окрашивание ге4
матоксилин4эозином. Ув. 400.

Рис. 4. Слущивание эпителия в просвет бронха; гиперсекре4
ция. Окрашивание гематоксилин4эозином. Ув. 400.



В просветах отдельных альвеол содержится отеч�
ная жидкость.Обнаруживаются микроателектазы
и очаги острой эмфиземы. В просветах некоторых
легочных артерий выявляются тромбы (рис. 5).
Выражен периваскулярный отек. Лимфатические
сосуды расширены (особенно в участках интен�
сивного периваскулярного отека. В сосудах мик�
роциркуляторного русла отмечается агрегация
эритроцитов и скопление лейкоцитов.

Через двое суток при ИВЛ продолжитель�
ностью 4 часа и потоком воздуха 3—4 л/мин,
преобладает повреждение бронхиол (их дефор�
мация, слущивание эпителия, гиперсекреция),
значительное утолщение межальвеолярных пе�
регородок, обусловленное отеком и клеточной
инфильтрацией, существенным уменьшением
просвета большей части альвеол, многочислен�
ными интраальвеолярными кровоизлияниями,
интраальвеолярным отеком отдельных альвеол,
микроателектазами. Расстройства кровообраще�
ния обусловлены полнокровием легочных арте�
рий, вен, формированием сладжей, агрегацией
эритроцитов. Отмечается повреждение эндоте�
лия: его слущивание, очаговое отсутствие эндо�
телиальной выстилки, кариолизис эндотелиоци�
тов. Периваскулярный отек или отсутствует или
выражен незначительно. Лимфатические сосуды
не расширены. Одна крыса погибла через трое
суток после 3�х часовой ИВЛ (поток 3 л/мин). В
этом случае отмечена выраженная деформация
бронхов, массивное слущивание эпителия, при�
сутствие большого количества эритроцитов в
просветах крупных бронхов и бронхиол. Выра�
жено резчайшее полнокровие капилляров, обна�
руживаются обширные интраальвеолярные кро�
воизлияния, интраальвеолярный отек (рис. 6),
клеточная инфильтрация. Выражен периваску�
лярный отек, однако лимфатические сосуды не
расширены. Регистрируется агрегация эритро�
цитов, сладжи, резкое полнокровие сосудов мик�
роциркуляторного русла, субинтимальный отек,

отек мышечного слоя стенок сосудов (артерий и
вен).

Данные литературы свидетельствуют о раз�
витии ряда эффектов при вентилятор�индуциро�
ванном остром повреждении легких: системного
воспалительного ответа, активации апоптоза,
ухудшении системной гемодинамики и транспор�
та кислорода, дисфункции печени и других внут�
ренних органов [5]. Вентилятор�индуцируемому
повреждению легких способствуют два фактора.
Во�первых, длительная экспозиция высокого дав�
ления в дыхательных путях ведет к возрастанию
транспульмонарного давления и избыточному
растяжению альвеол. Во�вторых, циклическое и
многократно повторяющееся раскрытие и спаде�
ние (коллапс) альвеол ведут к длительному альве�
олярному стрессу (shear�stress) [6]. Избыточное
растяжение альвеол и длительный стресс стиму�
лируют иммунные клетки легких к продукции и
выделению воспалительных цитокинов и хемоки�
нов, что характеризует процесс периода биотрав�
мы [7]. Повреждение эпителиального и эндотели�
ального барьеров, клеток делают возможным
избыточное выделение медиаторов воспаления в
кровоток и результируются в инициацию, усиле�
ние или распространение системного воспали�
тельного ответа [8]. 

Исключительно важное значение имеют на�
рушения системной гемодинамики при проведе�
нии искусственной вентиляции легких. В то же
время влияние ИВЛ на функцию сердца, систем�
ную и региональную гемодинамику изучено край�
не недостаточно.

Заключение

Таким образом, ИВЛ сопровождается суще�
ственными морфологическими изменениями лег�
ких: отмечается деформация бронхов, слущива�
ние эпителия в их просвет, повышена секреция.
Межальвеолярные перегородки инфильтрирова�
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Рис. 5. Тромб в просвете легочной артерии. Окрашивание ге4
матоксилин4эозином. Ув. 400.

Рис. 6. Альвеолярный отек, полнокровие, кровоизлияния. Ок4
рашивание гематоксилин4эозином. Ув. 400.



ны сегментоядерными лейкоцитами. Развивается
интерстициальный и альвеолярный отек. Повы�
шение проницаемости сосудистых стенок приво�
дят к развитию кровоизлияний. Участки ателекта�
зов и дистелектазов чередуются с очагами острой
эмфиземы. Отмечается значительное утолщение
межальвеоярных перегородок за счет отека и кле�
точной инфильтрации. Расстройства кровообра�

щения характеризуются полнокровием капилля�
ров, вен, формированием сладжей. Отмечается
расширение лимфатических сосудов. Возникаю�
щие изменения характеризуют морфологический
субстрат острого повреждения легких. Индивиду�
альные особенности заключаются в неодинаковой
интенсивности обнаруживаемых морфологичес�
ких изменений.
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