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Легочный альвеолярный протеиноз (ЛАП)  — редкое заболевание, характеризующееся накоплением в  альвеолах белково-
липидных комплексов вследствие нарушения утилизации сурфактанта альвеолярными макрофагами, чаще всего является идио-
патическим и встречается у здоровых мужчин и женщин в возрасте 30–50 лет. Врожденная форма ЛАП встречается крайне 
редко, диагностика ее затруднена тем, что проведение функциональных легочных проб у новорожденных невозможно, а биопсия 
легких используется крайне редко. На этом фоне особое значение приобретают данные, полученные при компьютерной томогра-
фии (КТ) легких новорожденных. В статье приведен клинический случай лечения новорожденного с дыхательной недостаточ-
ностью (ДН) и признаками легочной гипертензии, который поступил в отделение реанимации новорожденных Детского город-
ского многопрофильного клинического специализированного центра высоких медицинских технологий в возрасте первых суток 
жизни. В статье отражена роль компьютерной томографии в диагностике причин дыхательной недостаточности у новорожденных, 
а также важность анамнеза и тщательного клинического осмотра пациентов. Представленный клинический случай демонстриру-
ет необходимость мультидисциплинарного подхода к диагностике новорожденных с легочным альвеолярным протеинозом. 
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Pulmonary alveolar proteinosis (PAP) is a rare disease characterized by the accumulation of protein-lipid complexes in the alveoli 
due to impaired utilization of surfactant by alveolar macrophages; it is most often idiopathic and occurs in healthy men and 
women aged 30–50 years. The congenital form of PAP is extremely rare, its diagnosis is complicated by the fact that it is impos-
sible to conduct functional lung tests in newborns, and lung biopsy is used extremely rarely. Against this background, data 
obtained by computed tomography (CT) of the lungs of newborns are of particular importance. The article presents a clinical case 
of treatment of a newborn with respiratory failure (RF) and signs of pulmonary hypertension, who was admitted to the neonatal 
intensive care unit of the Children’s City Multidisciplinary Clinical Specialized Center for High Medical Technologies at the age 
of the first day of life. The article reflects the role of computed tomography in diagnosing the causes of respiratory failure in new-
borns, as well as the importance of anamnesis and a thorough clinical examination of patients. The presented clinical case 
demonstrates the need for a multidisciplinary approach to the diagnosis of newborns with pulmonary alveolar proteinosis. 
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Введение. Легочный альвеолярный протеиноз — 
редкое заболевание легких, характеризующееся 
накоплением в альвеолах белков и липидов сурфак-
танта и дисфункцией альвеолярных макрофагов [1]. 
Встречается с распространенностью 0,1 на 100 000 
человек [2]. В настоящее время известны три формы 
ЛАП: врожденный, вторичный и аутоиммунный [3]. 
Наиболее редким вариантом ЛАП является врож-
денная форма [4, 5]. При всех вариантах снижается 
клиренс сурфактанта без увеличения его продукции, 
тогда как альвеолы и  интерстиций легочных долек 
считается неизмененным [4]. 

Данный клинический пример демонстрирует слу-
чай диагностики легочного альвеолярного протеино-
за у  новорожденного с  признаками дыхательной 
недостаточности и легочной гипертензией, в после-
дующем подтвержденный при анализе мокроты, 
полученной при бронхоальвеолярном лаваже 
(БАЛ). Также из семейного анамнеза известно, что 
у  данного ребенка есть сиблинги с  отягощенным 
пульмонологическим анамнезом. 

Клинический случай. Доношенная новорожден-
ная девочка, массой 3020  г, с  рождения состояние 
удовлетворительное, оценка по  шкале Апгар 7/8 
баллов. Через 1 час после рождения ухудшение 
состояния за счет нарастания дыхательной недоста-
точности, апноэ, нарушение механики дыхания, 
ребенок интубирован, начата искусственная венти-
ляция легких (ИВЛ). Новорожденная переведена 
в отделение реанимации. При санации трахеоброн-
хиального дерева (ТБД) санировалась жидкая мок-
рота в  умеренном количестве, сатурация 92–94%, 
кислородозависимость 100%. Проводилась анти-
бактериальная терапия в  родильном доме, затем 
продолжена в отделении реанимации. 

По данным рентгенограммы, выполненной в отде-
лении реанимации в первые сутки жизни новорож-
денной (рис.  1), отмечалось умеренное диффузное 
усиление легочного рисунка за счет сосудистого ком-
понента, инфильтративных изменений не выявлено. 

В динамике состояние ребенка было крайне тяже-
лым. Кризовое течение легочной гипертензии, коле-
бания оксигенации на  фоне проводимой терапии, 
ингаляции оксида азота и  100% кислорода. Была 
выполнена смена антибактериальной терапии. При 
проведении ЭхоКГ данных, свидетельствующих 
о пороках сердца, не получено, таким образом, исклю-
чена кардиогенная причина легочной гипертензии. 

Для исключения врожденной патологии сосудов 
легких, легочной ткани, ребенку выполнена ком-
пьютерная томография с  контрастным усилением 
(МСКТ-АГ), в возрасте 3 суток жизни. По данным 
МСКТ-АГ выявлены двусторонние полисегментар-

ные интерстициальные изменения по типу «матово-
го стекла», с некоторым отграничением от неизме-
ненной паренхимы, ретикулярные изменения в виде 
утолщения междольковых перегородок, с  преиму-
щественным расположением в  дорзальных отделах 
от верхушки до диафрагмы с двух сторон (рис. 2). 

Ребенок консультирован пульмонологом, при 
дополнительном сборе анамнеза выяснилось, что 
в  семье есть старшая сестра 6  лет с  аналогичным 
респираторным анамнезом в  младенчестве (дыха-
тельная недостаточность в  периоде новорожденно-
сти), отягощенным пульмонологическим анамнезом: 
часто болеет бронхитом, неоднократно перенесла 
пневмонию, умеренно отстает в физическом разви-
тии. Пульмонологом заподозрено течение у  ново-
рожденной легочного альвеолярного протеиноза. 
Выполнена процедура бронхоальвеолярного лаважа 
(БАЛ) с санационной и диагностической целью, при 
окраске полученной мокроты по  методу Шиффа, 
получена резко положительная ШИК-реакция. При 
неоднократных посевах мокроты, посеве мочи 
и  посеве крови, высева патологической микрофло-

ры не получено. При цитоморфологии бронхоаль-
веолярного лаважа обнаружен цилиндрический 
эпителий в  умеренном количестве, нейтрофилы 
64%, гистиоциты и альвеолярные макрофаги 35%. 
В результате скрининга на первичные иммунодефи-
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Рис. 1. Рентгенограмма органов грудной полости, 1-е 
сутки жизни: умеренное диффузное усиление легочного 

рисунка за счет сосудистого компонента 
Fig. 1. Chest X-ray, 1 day of life: moderate diffuse 

enhancement of the pulmonary pattern due to the vascu-
lar component



циты, количество ДНК эксцизионных колец Т-кле-
точного рецептора (TREC) составило 76, что может 
свидетельствовать о  высоком риске первичного 
иммунодефицита у ребенка. 

Таким образом, учитывая клинические и лабора-
торные данные, данные анамнеза, бронхоскопии 
и  результаты, полученные лучевыми методами 
исследования, ребенок трактуется, как имеющий 
фоновое заболевание легких  — легочный альвео-
лярный протеиноз. 

На фоне проводимой терапии отмечалась поло-
жительная динамика, снижение кислородозависи-
мости до 35%, параметры ВИВЛ снижены, ребенок 
экстубирован на 10-е сутки жизни. 

На контрольной компьютерной томографии, 
выполненной через 1  месяц, отмечается положи-
тельная динамика: пневматизация паренхимы легких 
умеренная равномерная, симметричная, очаговых 
и инфильтративных изменений не выявлено (рис. 3). 

В течение 6 месяцев девочка продолжает наблю-
даться детским пульмонологом: физическое разви-
тие соответствует возрасту; отмечается умеренное 
тахипноэ и непостоянные влажные хрипы в базаль-
ных отделах легких, больше слева; Sat O2 96–98%. 

Обсуждение. Легочный альвеолярный протеиноз 
был впервые описан S. H. Rosen и  соавт. в  1958  г. 

Врожденный ЛАП является наименее распростра-
ненным вариантом [1, 4]. 

Альвеолы заполнены бесклеточным липопротеино-
вым ШИК-положительным сурфактантом. Кроме того, 

может обнаруживаться гиперплазия пневмоцитов 2-го 
типа, ксантоматозных макрофагов и нейтрофилов, что 
часто коррелирует с  длительностью заболевания. 
Интерстиций обычно без особенностей, иногда может 
обнаруживаться небольшая воспалительная инфильт-
рация. Диагноз часто ставят уже во время БАЛ, отме-
чая характерные свойства полученной жидкости. Если 
ЛАП присутствует в перинатальном периоде, преобла-
дают генетические изменения SFTPB, SFTPC, ABCA3 
или TTF1 [6]. Напротив, ЛАП у детей старшего возрас-
та вызывается CSF2RA.(рецептор GM-CSF a), 
CSF2RB (рецептор GM-CSF b) или мутации OAS1 
(2’-5’-олигоаденилатсинтетаза 1), гематологическая 
неоплазия, метаболические нарушения (например, 
SLC7A7, непереносимость лизинурового белка), 
инфекции (цитомегаловирус, респираторно-синцити-
альный вирус), аутоантитела к ГМ-КСФ (как и у боль-
шинства взрослых форм) и  вдыхание неорганической 
пыли [7]. При этих формах ЛАП внутриальвеолярный 
экссудат более гомогенный и менее зернистый; кроме 
того, менее выражена гиперплазия пневмоцитов и аль-
веолярное ремоделирование [8]. 
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Рис. 2. МСКТ органов грудной полости, 3-и сутки жизни, аксиальные (a, б, в) и корональный (г) срезы, легоч-
ное окно: полисегментарные интерстициальные изменения по типу «матового стекла» с отграничением 

от неизмененной паренхимы и ретикулярные изменения 
Fig. 2. Chest MDCT, 3 day of life, axial (a, б, в) and coronal (г) sections, pulmonary window: polysegmental intersti-

tial ground-glass changes with separation from the unchanged parenchyma and reticular changes



Мутации в SLC7A7 приводят к непереносимости 
лизинурического белка, аутосомно-рецессивному 
наследственному заболеванию. Частыми проявле-
ниями являются почечная и панкреатическая недо-
статочность, а также различные легочные проявле-
ния, такие как ЛАП [9]. 

В данном клиническом примере обращает на себя 
внимание то, что ребенок родился доношенным, 
в  первые часы его состояние было стабильным 
с  хорошими данными при оценке по  шкале Апгар, 
резкое ухудшение состояние развилось через 1 час 
от рождения, за счет дыхательной недостаточности. 
Подобное течение часто описывается при синдроме 
ИЗЛ младенцев. 

Семейный анамнез с аналогичными проявления-
ми у  брата или сестры предполагает аутосомно-
рецессивную передачу ЛАП. В подавляющем боль-
шинстве случаев для постановки диагноза достаточ-
но сочетания данных, полученных при МСКТ 
с  результатами БАЛ. Иногда может потребоваться 
трансбронхиальная биопсия, в то время как хирур-
гическая биопсия легкого обычно не требуется [9]. 

Промывная жидкость при БАЛ молочного цвета 
или мутная и окрашивается положительно при окра-
шивании кислотой по  Шиффу (ШИК-реакция). 
Промывные воды характеризуются наличием мак-
рофагов, перегруженных сурфактантом, увеличени-

ем количества Т-клеток и  высокой концентрацией 
апопротеина-А сурфактанта. 

МСКТ органов грудной клетки является основ-
ным методом диагностики ЛАП. МСКТ-картина не 
является патогномоничной, однако в  сочетании 
с  остальными данными может предположить нали-
чие ЛАП. При МСКТ определяются диффузные 
затемнения по  типу «матового стекла», утолщение 
внутридольковых и  междольковых перегородок 
с  географическим распределением по  типу «сума-
сшедшей исчерченности» (crazy paving). 
Распределение по зонам обычно не является специ-
фичным, однако в  22% случаев преобладало 
вовлечение нижней доли [1, 4]. 

Дифференциальная диагностика ЛАП включает 
заболевания, при которых выявляются диффузные 
интерстициальные изменения при МСКТ. Хотя 
паттерн «сумасшедшей исчерченности» наводит 
на мысль о ЛАП, он также может быть связан с кар-
диогенным отеком легких, острым респираторным 
дистресс-синдромом, альвеолярным кровоизлияни-
ем, легочной инфекцией (микоплазма, пневмоци-
ста), лекарственным пневмонитом и  неспецифиче-
ской интерстициальной пневмонией [1, 4, 8]. 

Без лечения легочный альвеолярный протеиноз 
разрешается самостоятельно у  10% пациентов. 
40% пациентов выздоравливают после одной про-
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Рис. 3. Контрольная МСКТ органов грудной полости в возрасте 33 дней жизни, аксиальные (a–в) и корональный 
(г) срезы, легочное окно: положительная динамика в виде регресса интерстициальных изменений 

Fig. 3. Chest CT, 33 day of life, axial (a–в) and coronal (г) sections, pulmonary window: positive dynamics in the 
form of regression of interstitial changes



цедуры бронхоальвеолярного лаважа; другим паци-
ентам требуется проведение лаважа каждые 6–
12 месяцев в течение многих лет. Вторичные инфек-
ции легких, вызванные бактериями (Mycobacteria, 
Nocardia) и  другим организмами (например, 
Aspergillus, Cruptococcus и другими оппортунисти-
ческими грибами), развиваются часто и обусловле-
ны нарушением функции макрофагов [4, 10]. 

Заключение. МСКТ грудной полости у новорож-
денных с ДН в ряде случаев позволяет выявить ред-
кие интерстициальные заболевания легких. 
Легочный альвеолярный протеиноз требует мульти-
дисциплинарного подхода, тщательного сопоставле-
ния клинико-анамнестических данных с результата-
ми МСКТ, его необходимо включать в дифференци-
альный диагноз при синдроме ИЗЛ младенцев.
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