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Определенной тенденции в динамике показателей 
на фоне ремиссии не наблюдалось: небольшое сни-
жение при тяжелом течении сочеталось со столь же 
незначительным повышением в группах со средне-
тяжелыми и легкими формами заболевания. 

Выводы
При тяжелом течении БА (1 группа) выявлено 

более высокое содержание противовоспалительного 
цикла IL-4 – 6,9 ± 0,10 пг/мл (V = 7,0 ± 0,15). Раз-
личия между группами 1 и 2–3 были достоверны (р 
< 0,05) (табл.).

В острой фазе БА содержание всех трех цито-
кинов было высоким. Среди больных с разным тече-
нием БА коэффициент вариации для всех цитокинов 
был значительно выше, чем в контроле. Вариабель-
ность была максимально выражена для IL-1β (> TNFα 
> IL-4) и ярче всего проявлялась при тяжелых формах 
заболевания. Это может быть следствием патогенети-
ческой неоднородности и/или фазности заболевания, 
которые сочетаются с неодинаковыми реакциями в 
системе (сети) цитокинов и по-разному зависят от 
них. Высокие значения провоспалительных IL-1β и 
TNFα свидетельствуют об относительности ремис-
сии, отражая патогенетическую незавершенность те-
рапии. Это подчеркивает хронический характер пато-
логии, при которой остаточное воспаление в бронхах 
поддерживает вероятность очередных обострений. 

Таким образом, у детей, больных БА, выявлены 
высокие значения провоспалительных (особенно) и 
противоспалительных цитокинов в острой фазе БА. 
Эти параметры находились в прямой зависимости от 
степени тяжести БА. 
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Таблица
Уровень цитокинов в сыворотке крови у детей с БА (m ± n)

Дети с различной тяжестью течения БА IL-1β, пг/мл TNFα, пг/мл IL-4, пг/мл
Группа 1, n=19 219,3 ± 32,6*/** 89,3 ± 15,9*/** 6,9 ± 0,10*
Группа 2, n= 27 130,2 ± 18,2* 37,1 ± 2,3* 4,7 ± 0,03*
Группа 3, n= 14 101,7 ± 17,5* 42,5 ± 7,2* 4,9 ± 0,08*

Контрольная группа, n= 25 23,0 ± 0,6 30,1 ± 2,1 2,2 ± 0,03
Примечание. * - достоверность различий по сравнению с контрольной группой здоровых детей (р < 

0,05–0,01), ** - достоверность различий между 1 группой и 2 и 3 группами (р < 0,05 ). 
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Целью работы явилась оценка особенностей 
становления микробиоценоза кишечника у детей 
раннего возраста (n=103), проживающих на тер-
ритории г. Кирова, на основании анализа результа-
тов микробиологического исследования кала и по-
казателей функциональной активности кишечной 
микробиоты (уровень и спектр короткоцепочечных 
жирных кислот в кале). При обследовании условно 
здоровых детей в возрасте 8–12 мес. в 99% случаев 
выявлено наличие дефицита облигатных представи-
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телей микробиоценоза (бифидо- и лактобактерий, 
типичной кишечной палочки) и избыточный рост 
условных патогенов (золотистый стафилококк гемо-
лизирующая кишечная палочка, лактозонегативные 
энетробактерии и др.). Количественные отклоне-
ния в составе микробиоты сопровождаются изме-
нениями метаболической активности симбионтов. 
Последнее проявляется двумя типами нарушений: 
чаще «анаэробный» (у 70% детей имеет место повы-
шение пропионовой и масляной кислот и снижение 
уксусной кислоты, отклонение анаэробного индекса 
в область отрицательных значений), реже – «аэроб-
ный» тип (у 30% детей в виде повышения относи-
тельного количества уксусной кислоты, смещения 
анаэробного индекса в область слабо отрицатель-
ных значений).

Ключевые слова: микробиоценоз кишечника, 
короткоцепочечные жирные кислоты в кале, дети 
грудного возраста.

The purpose of the research was evaluating 
peculiarities of microbiocenosis development with 
infants (n=103), living in Kirov City, on the basis 
of analyzing the results of feces microbiological 
examination and of indices of functional activity of 
intestine microbiota (level and spectrum of short-chained 
fatty acids in feces). While examining practically healthy 
children aged 8 – 12 months 99% of cases showed deficit 
of obligate specimen of microbiocenosis (bifidobacteria, 
lactobacilli, typical E. coli) and excessive growth of 
opportunistic flora (Staphylococcus Aureus, hemolytic 
E. coli, lactosonegative enterobacter). Evaluation of level 
and spectrum of short-chained fatty acids in feces showed 
that quantity deviations in microbiota composition are 
accompanied with changes in metabolic activity of 
symbionts. The latter shows as two types of deviation: 
“anaerobic” as more frequent (70 % of children have 
a certain rise of propionic and butyric acids and a fall 
of acetic acid, deviation of anaerobic index tends to 
be vastly negative), “aerobic” as less frequent (30% of 
children have a certain rise of relative quantity of acetic 
acid, deviation of anaerobic index tends to be slightly 
negative).

Key words: intestine microbiocenosis, short-
chained fatty acids in feces, infants.

Введение
Учитывая огромную значимость микробио-

ценоза кишечника как обязательного компонента 
нормальной жизнедеятельности макроорганизма, 
при возрастании негативного воздействия окружа-
ющей среды, нередко оперативного родоразреше-
ния, распространенности искусственного вскарм-
ливания, в современных условиях жизни сохраняет 
актуальность вопрос об особенностях становления 
микробиоценоза у детей первых лет жизни [1–4]. 
По данным ряда исследований, формирование 
микробиома у детей раннего возраста все чаще 
характеризуется замедлением процессов станов-
ления, нестабильностью популяционной числен-
ности и активности нормальных симбионтов, наи-
более выраженных во втором полугодии жизни 
[4–6]. Вышеуказанные негативные тенденции не-
редко пролонгируются до второго-третьего года 
жизни, что может быть обусловлено особенностя-
ми введения прикормов, снижением доли грудного 

молока в рационе и др. [6–7]. В свою очередь по 
последним данным возникновение стойких неком-
пенсированных нарушений микробиома в первые 
два года жизни ребенка сопряжено с нарушением 
мукозального иммунитета, снижением адаптаци-
онных возможностей организма и формированием 
нежелательных эпигенетических последствий, что 
является отправной точкой для развития метаболи-
ческих и функциональных расстройств, выступаю-
щих ключевым звеном сложной цепи хронизации 
заболеваний [8–9].

Цель исследования: оценка особенностей 
становления микробиоценоза кишечника у детей 
раннего возраста, проживающих на территории 
г. Кирова, на основании анализа результатов микро-
биологического исследования кала и показателей 
функциональной активности кишечной микробио-
ты (уровень и спектр короткоцепочечных жирных 
кислот в кале). 

Материалы и методы исследования
Исследование проводилось на клинической базе 

ГБОУ ВПО Кировская ГМА (детское поликлиниче-
ское отделение №  2 КОГБУЗ «Кировский детский 
городской клинический лечебно-диагностический 
центр», г. Киров) в виде открытого проспективного 
клинического наблюдения за 103 условно здоровыми 
детьми в возрасте 8–12 мес. Работа одобрена локаль-
ным этическим комитетом Кировской ГМА (выписка 
из протокола № 12–11 от 06.06.2012). Отбор контин-
гента осуществлялся с учетом критериев включения: 
наличие письменного согласия родителей на участие 
в исследовании, отсутствие острых инфекционных 
заболеваний в течение 30 дней до начала исследова-
ния. Критериями исключения являлись наличие ане-
мии; наличие симптомов нарушений пищеварения 
к моменту исследования (боли, метеоризм, вздутие, 
воспалительные изменения при копроскопии); раз-
витие острых инфекционных заболеваний в период 
наблюдения за детьми. 

Исследовали количественные и качественные 
параметры становления микробиоценоза кишечни-
ка. Для оценки количественных показателей про-
водилось микробиологическое исследование кала 
на дисбактериоз [5]. Качественную составляющую 
оценивали по профилю короткоцепочечных жир-
ных кислот (КЖК) в кале, отражающих степень 
функциональной активности микробиоты. Спектр 
КЖК исследовали методом ГЖХ-газо-жидкостного 
хроматографического анализа (лаборатория ООО 
«Уни-мед» г. Москва, руководитель д.м.н. М.Д. Ар-
датская). В последующем анализировали динамику 
абсолютного суммарного содержания КЖК, содер-
жания уксусной кислоты, пропионовой, масляной, 
значения анаэробных индексов и уровня изокислот 
(суммарное относительное содержание изокислот) 
и отношение абсолютного содержания изовалери-
ановой кислоты к валериановой кислоте [10–12]. 
Известно, что ГЖХ-анализ обладает более высоким 
уровнем чувствительности (81%) и специфичности 
(87%) в сравнении с таковыми при бактериологи-
ческом посеве (66% и 41% соответственно) [12] и 
представляет собой экспресс-метод оценки микро-
биоты, занимая по продолжительности 30–40 мин. 
против 2–3 суток при микробилогическом исследо-
вании [8]. Статистическая обработка полученных 
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данных осуществлялась с использованием лицен-
зионных программных средств Microsoft Excel XP, 
Statistica 10. Рассчитывались показатели: среднее 
арифметическое значение, доверительный интервал 
и среднеквадратичное стандартное отклонение для 
вероятной ошибки 95% (р<0,05), стандартная ошиб-
ка среднего арифметического, критерий Стьюдента. 
Различия считались достоверными при р<0,05, вы-
соко достоверными – при p < 0,01 и p < 0,001, недо-
стоверными при р>0,05. 

Результаты и их обсуждение
По данным бактериологического исследования 

кала, микробный пейзаж большинства обследован-
ных в 99% случаев характеризовался угнетением об-
лигатных представителей микробиоты и избыточным 
ростом условно-патогенных представителей (табли-
ца 1). 

Дефицит бифидобактерий (у 54,4% детей) и 
лактобацилл (58,3% детей) проявлялся их снижени-
ем на 4–5 порядков от значений нижних границ воз-
растной нормы (НГВН), реже – отклонением на 1–2 
порядка (20 и 30% соответственно). Угнетение роста 
типичной кишечной палочки встречалось нечасто 
(12,6% детей) и в основном было представлено сни-
жением на 1 порядок (77% случаев), максимальное 
снижение на 4 порядка наблюдалось у 8% детей. 

При анализе первичных данных количествен-
ного и качественного содержания короткоцепо-
чечных жирных кислот в кале у детей (n=103) за-
регистрированы 2 типа метаболического профиля: 
анаэробный – у 70% детей и аэробный тип – у 30% 
детей. Оба типа изменений функциональной актив-
ности микробиоты характеризовались наличием 
тенденции к снижению абсолютного суммарного со-
держания короткоцепочечных жирных кислот в кале 
относительно референсных показателей при наибо-
лее значимом снижении у детей с аэробным типом. 
Выявленные особенности, по-видимому, связаны со 
снижением численности и активности облигатных 
представителей микробиома, что согласуется с дан-
ными других авторов [8, 13]. При оценке уровней 
уксусной, пропионовой и масляных кислот, состав-
ляющих основу всего пула короткоцепочечных жир-
ных кислот, были получены следующие результаты: 

Таблица 1
Средние значения микробиологических показателей биоценоза кишечника у детей  

в группе наблюдения n=103, (М ± m)

Виды микроорганизмов НГВН1 Группа наблюдения 

Бифидобактерии, lg КОЕ/г 10 8,18 ± 0,2

Лактобактерии, lg КОЕ/г 6 5,46 ± 0,21

Типичная кишечная палочка, lg КОЕ/г 7 6,86 ± 0,06

Стафилококк золотистый, lg КОЕ/г 0 2,04 ± 0,18

Дрожжеподобные грибы рода Candida, lg КОЕ/г 3 0,75 ± 0,18

Клебсиеллы, lg КОЕ/г 3 1,71 ± 0,28

Лактозонегативные энетробактерии, %2 5 25,87 ±  3,38

Гемолизирующая кишечная палочка, %2 0 12,13 ± 2,05
Примечание: 1 НГВН – нижняя граница возрастной нормы; 2 – оценка проводилась в соответствии с 

нормами по Р.В. Эпштейн-Литвак и Ф.П. Вильшанской, 1977 г.

при анаэробном профиле – достоверное снижение 
уровней уксусной и повышение пропионовой и 
масляной кислот; при аэробном типе – достоверное 
повышение уксусной и снижение пропионовой и 
масляной кислот (р<0,05 при сравнении с референс-
ными значениями). Указанные особенности спектра 
кислот могут быть обусловлены гиперколонизацией 
и повышением активности анаэробной флоры с пре-
обладанием маслянокислого и пропионовокислого 
брожения, характерного для бактерий родов бакте-
роидов, пропионибактерий, фузобактерий, эубак-
терий и усилением роста клостридий, продуцентов 
пропионовой и масляных кислот. И соответственно, 
при аэробном типе – активизаций аэробных микро-
организмов, представителей факультативной и оста-
точной микрофлоры, продуцирующих в основном 
уксусную кислоту [8, 14] и являющихся источни-
ком эндотоксемии. Анаэробный индекс, рассчиты-
ваемый как отношение суммы концентраций всех 
кислот к концентрации уксусной кислоты, является 
важнейшим индикатором состояния внутрипрос-
ветной среды кишечника и отражает соотношение 
анаэробных и аэробных, в т.ч. факультативно-анаэ-
робных популяций микробиоты [8]. При его оценке 
зарегистрировано резкое смещение индекса в сторо-
ну отрицательных значений при анаэробном типе и 
в зону противоположных значений – при аэробном 
типе (р<0,05 при сравнении с референсными значе-
ниями при обоих профилях кислот), что может сви-
детельствовать о росте соответственно анаэробных 
или аэробных популяций на фоне снижения актив-
ности облигатных симбионтов в связи с угнетением 
ферредоксинсодержащих дыхательных ферментов, 
обеспечивающих их нормальную жизнедеятель-
ность [14]. При первичной оценке показателя сум-
марного относительного содержания изокислот у 
детей при анаэробном типе отмечена тенденция к 
его снижению (р>0,05 при сравнении с референс-
ным значением), при аэробном типе – существен-
ное повышение данного параметра относительно 
референсного значения (р<0,05). При обоих типах 
метаболического профиля отмечалось резкое уве-
личение показателя соотношения абсолютного со-
держания изовалериановой кислоты к валериановой 
кислоте. Колебания уровня изокислот могут сви-
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детельствовать о снижении (при анаэробном типе) 
или преобладании (при аэробном) микроорганизмов 
с протеолитической активностью, не относящихся к 
облигатной части микробиоты [14] (таблица 2). 

Выводы
1. Процесс становления микробиоценоза ки-

шечника у детей в возрасте 8–12 мес., проживающих 
на территории г. Кирова, характеризуется форми-
рованием неоптимального по численности состава, 
проявляющегося дефицитом облигатных симбионтов 
и наличием избыточного роста условно-патогенных 
представителей. Последнее обусловливает особен-
ности функционального состояния микробиоты, что 
проявляется отклонением метаболического профи-
ля КЖК в зону преобладания анаэробного профиля 
(70%), реже – аэробного типа активности (30%). 

2. Исследование уровня КЖК значительно рас-
ширяет представления о процессах становления ми-
кробиоты кишечника у детей раннего возраста.

3. Выявленные особенности формирования 
микробиома определяют актуальность дальнейшего 
поиска естественных путей оптимизации процессов 
становления микробиоценоза в раннем детском воз-
расте, по-видимому, возможных благодаря рацио-
нальному вскармливанию и введению обогащенных 
пре- и пробиотическими субстанциями продуктов 
прикорма детям второго полугодия жизни.
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Таблица 2
Результаты исследования показателей метаболической активности микробиоты у детей при 

анаэробном и аэробном типах метаболического профиля в группе наблюдения (n = 103), (M ± m)

Группы
Суммарное 
содержание 
КЖК, мг/г

С2, мг/г С3, мг/г С4, мг/г АИ изоС5/
С5, ед.

изоСн, 
ед.

Референсные значения воз-
растных границ нормы 
(6–12 мес.) по данным лабо-
ратории М.Д. Ардатской

4,81 ± 1,51 0,768 ± 
0,009

0,141 ± 
0,008

0,091 ± 
0,005

–0,302 
(±0,012) до 2,1 ед 0,059 ± 

0,004

Анаэробный тип до приема 
продуктов 4,15 ± 1,32 0,665 ± 

0,012*
0,186 ± 
0,010*

0,149 ± 
0,009*

–0,504 
(±0,031)*

7,51 ± 
4,46*

0,056 ± 
0,006

Аэробный тип до приема 
продуктов 3,11 ± 1,16 0,859 ± 

0,019*
0,095 ± 
0,008*

0,046 ± 
0,007*

–0,164 
(±0,011)*

10,08 ± 
4,51*

0,072 ± 
0,011*

Примечания: *p < 0,05 при сравнении показателей с нормой. С2 – уксусная кислота, С3 – пропионовая 
кислота, С4 – масляная кислота, АИ – анаэробный индекс, изоС5/С5 – отношение абсолютного содержания 
изовалериановой кислоты к валериановой кислоте, изоСн – суммарное относительное содержание изоксилот.




