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 Резюме

В неонатологии в последнее время большое внимание уделяется проблеме изучения

состояний недоношенных новорожденных, сопровождающихся дисбалансом иммунных 

показателей. Высокая частота выявления дисбиоза кишечника и задержки 

внутриутробного развития среди новорожденных привлекает к этой проблеме внимание 

иммунологов, перинатологов и неонатологов. Обзорная статья посвящена анализу 

современных литературных источников по исследованиям иммуно-метаболического 

статуса, местных иммунных факторов и особенностей адаптационного периода 

новорожденных.  

Ключевые слова: новорожденные, дети, микробиоценоз, дисбактериоз, иммунитет, 

недоношенные 

IMMUNOLOGICAL FACTORS AND DISORDERS OF MICROBIOCENOSIS IN 
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 Resume

In neonatology, much attention has recently been paid to the problem of studying the conditions

of premature newborns accompanied by an imbalance of immune parameters. The high frequency 

of detection of intestinal dysbiosis and intrauterine growth retardation among newborns attracts the 

attention of immunologists, perinatologists and neonatologists to this problem. The review article is 

devoted to the analysis of modern literature sources on studies of immunometabolic status, local 

immune factors and features of the adaptation period of newborns.  

Keywords: newborns, children, microbiocenosis, dysbiosis, immunity, premature babies 
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 Резюме

Неонатологияда иммунитет параметрларининг номутаносиблиги билан бирга чала

туғилган чақалоқларнинг организмини ўрганиш муаммосига катта эътибор 

қаратилмоқда. Янги туғилган чақалоқлар орасида ичак дисбиози ва ҳомила ўсиш ва 

ривожланишининг кечикиши иммунологлар, перинатологлар ва неонатологларнинг 

эътиборини ушбу муаммога жалб қилади. Мазкур аналитик мақола иммунометаболик 

ҳолатни, маҳаллий иммунитет омилларини ва янги туғилган чақалоқларнинг мослашиш 

даврининг хусусиятларини ўрганиш бўйича замонавий адабиёт манбаларини шарҳ қилишга 

бағишланган.  

Калит сўзлар: янги туғилган чақалоқлар, болалар, микробиоценоз, дисбиоз, иммунитет, 

чала туғилган чақалоқлар 

Актуальность

   роблема преждевременного рождения  до  сих  пор  остается  одной  из  актуальнейших  во

   всем мире, поскольку недоношенные дети в большей степени подвержены развитию 

патологических состояний [4,8].  

Появляется все больше доказательств связи микроорганизмов с этиологией различных 

перинатальных состояний, а также некоторых «больших» акушерских синдромов, к которым 

относятся преждевременные роды (ПР), дородовое излитие околоплодных вод (ДИОВ), 

невынашивание, внутриутробная задержка роста, гестационный диабет, поздние выкидыши, 

мертворождение и неукротимая рвота беременных [1, 16]. Ежегодно в мире рождаются около 

15 млн детей на сроке гестации менее 37 нед, и около 1 млн из них умирают от осложнений ПР 

[2, 13]. 

Одной из важнейших причин рождения недоношенного ребенка считается нарушение 

иммунных взаимоотношений между матерью и плодом. Изменения функционального 

состояния иммунной системы возможно только при соответствующих изменениях 

метаболических параметров клеток иммунной системы. Значительной информативной 

ценностью при изучении метаболизма клеток иммунной системы обладает один из показателей 

активности ферментов лимфоцитов крови – сукцинатдегидрогеназа [8,11, 22].  

Бурное развитие геномики — науки, занимающейся изучением генов и геномов, и 

возникшей на стыке молекулярной генетики и информатики, способствовало изменению всей 

концепции о сущности естественной микробиоты. Новые технологии – методы секвенирования 

последнего поколения (Next-Generation Sequencing – NGS) – позволили в десятки и сотни раз 

ускорить процесс определения нуклеотидных последовательностей ДНК и РНК. С помощью 

NGS успешно изучают геном человека (Human Genome Project) и его микробиоту [5, 19].  

В процессе международного исследовательского проекта «Геном человека» (The Human 

Genome Project), который позволил установить полную последовательность ДНК человека, 

была выполнена работа по оценке количества бактерий, населяющих наше тело. Стало 

очевидным, что микроорганизмов – множество, и большая их часть нахо дится в кишечнике. В 

рамках проекта «Микробиом человека» (Human Microbiome Project) были картированы >10 тыс. 

микроорганизмов человека – бактерий, вирусов, грибов, простейших, обитающих в организме 

(особенно в ротовой полости); для многих из них определена генетическая последовательность 

[20]. 

 В процессе исследования выявлено, что человеческий суперорганизм состоит из 1012 

соматических и зародышевых клеток и из >1014 микробных клеток. Организм взрослого 

человека содержит 2,5 млн молекул, в том числе около 1 млн молекул белков, 300 тыс. молекул 

липидов и сотни тысяч молекул других соединений. Совокупная масса всех микробов, 

содержащихся в организме человека, – от 3 до 5% массы его тела, т.е. микробы весят больше, 

чем мозг или сердце. Роли микробиоты весьма разнообразны, в настоящее время все их трудно 

оценить. Бактерии продуцируют аналоги гормонов человека: серотонин, тестостерон, 

норадреналин, дофамин, гистамин. Воздействуя на стенку кишечника, эти вещества, попадая в 

кровоток, влияют на мозг, формируя привычки, вкусовые пристрастия, даже поведение. 

Бактерии есть практически во всех органах. Их количество в 10 раз превышает количество 

клеток организма. Установлено 5 мест в нашем теле (биотопов), где их концентрация 
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максимальна: желудочно-кишечный тракт (ЖКТ), кожа, дыхательные пути, полость рта, 

мочеполовая система [11].  

Большая часть микробиома человека сосредоточена в кишечнике. Концепция оси 

«кишечник – головной мозг – кишечник» стала парадигмой. Взаимодействие между головным 

мозгом и ЖКТ существует на сенсорном, моторном и нейроэндокринном уровнях. Некоторые 

авторы продлевают эту ось, включая в нее взаимодействие между микробиотой кишечника и 

иммунной системой: «кишечник – головной мозг – иммунная система – микробиота». 

Интересный факт: в организмах членов одной семьи живут схожие бактерии. Ребенок с 

молоком матери впитывает «семейные» микроорганизмы, что обеспечивает 

семейные/национальные вкусовые пристрастия. По сути, люди и микробиота – это симбиоз 2 

форм жизни [23].  

В ходе эволюции 2 этих мира научились «договариваться» между собой. У «древнего 

союза» вполне объективная база: микробам нужна среда обитания для кормления, и организм 

человека идеально подходит для этого. Как выяснилось, в организме человека микробиота 

выполняет много серьезных функций. Наибольшее значение имеет кишечный эпитоп. Бактерии 

влияют на обмен веществ, вырабатывая ферменты и белки. Кишечная микробиота. Заселение 

ЖКТ плода начинается внутриутробно материнскими микроорганизмами кишечного 

происхождения. После рождения кишечная микробиота становится более разнообразной. 

Известны более 10 тыс. видов микробов, населяющих кишечник. Из них 62% – малоизученные, 

>99% не культивируются или плохо культивируются. Микроорганизмы кишечника – основа 

его структурного и функционального существования. Нормальная микробиота у взрослых, 

будучи сугубо индивидуальной, имеет значительную степень стабильности и стремится к 

восстановлению после любых дисбиотических нарушений. Здоровье человека в целом и его 

настроение зависят от микробиоты. Микробы способны синтезировать бензодиазепины – 

вещества, оказывающие успокаивающее действие; по формуле они близки к феназепаму [2,15].  

Бактерии, населяющие человека, ответственны за его выносливость, быстрое 

восстановление и психологическую устойчивость. Этот вывод напрашивается по результатам 

обследования микробиома спортсменов. Определенный вид активности (бег, гребля и др.) 

формирует конкретную микробиоту. Как показали наблюдения, в процессе физической 

нагрузки у спортсменов становится больше бактерий, умеющих перерабатывать молочную 

кислоту, углеводы и клетчатку, что помогает преодолевать возрастающие нагрузки. Бактерии 

кишечника определяют активность в пожилом возрасте [7].  

Эксперименты показали, что бактерии ЖКТ, производящие индолы (появляются в 

результате распада аминокислоты триптофан), повышают физическую активность и 

приостанавливают старение. Так же на бактерии ЖКТ реагируют черви, мыши и мухи-

дрозофилы. Получается, что активность в пожилом возрасте во многом зависит от того, 

насколько адекватна и здорова кишечная микробиота. Взаимодействие между микробиотой 

(как нормальной, так и измененной) и иммунной системой кишечника (лимфоидной тканью) 

приводит к выделению пептидов и других нейроактивных веществ, которые вызывают 

локальные и системные нейромышечные расстройства, характерные, в частности, для синдрома 

раздраженной толстой кишки и лежащие в основе его проявлений [3,9].  

Присутствие бактерий при нормальных срочных родах, а также отсутствие бактерий во 

многих случаях крайне преждевременных родов свидетельствует о том, что развитие ПР 

определяется не только присутствием или отсутствием бактерий, но и другими факторами, 

например, взаимосвязью между типами бактерий, характеристиками тканей организма и 

иммунного ответа, а также общими характеристиками отдельных пациентов, в частности 

этнической принадлежностью [10, 14, 20]. Другими факторами, требующими дополнительного 

изучения в связи с их влиянием на влагалищный и другие микробиомы беременных женщин, 

являются возраст, состав генов, состояние здоровья и иммунитета, питание и соблюдение 

диеты. При использовании 16S рРНК были обнаружены многочисленные изменения состава 

микрофлоры полости рта, влагалища и прямой кишки у женщин с гестационным сахарным 

диабетом по сравнению со здоровыми роженицами [3–5]. 

Различия микробиома новорожденных, связанные со способом родоразрешения, могут 

оказывать влияние на состояние их здоровья на следующих этапах жизни. Известно, что у 

взрослых, родившихся в результате кесарева сечения, выше частота избыточной массы тела и 
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ожирения [6] с усиленным периферическим и центральным отложением жира [10] по 

сравнению с людьми, родившимися через естественные родовые пути. Тем не менее кесарево 

сечение по сравнению с влагалищным родоразрешением, по-видимому, снижает риск 

вертикальной передачи инфекции S. aureus от матери к новорожденному [16]. В то же время 

предполагается наличие взаимосвязи между кесаревым сечением и риском развития сахарного 

диабета типа 1 в детском возрасте [12]. В настоящее время в Австралии проводится крупное 

многоцентровое исследование, направленное на изучение внешних детерминант сахарного 

диабета типа 1, и среди них микробиома матери во время беременности и новорожденного на 

ранних этапах жизни. У матерей и новорожденных, имеющих родственников первой степени 

родства, страдающих сахарным диабетом типа 1, будут забирать образцы стула, материал из 

полости носа, со слизистой оболочки щек, языка и глотки, а также (у матерей) влагалищные 

образцы, с последующим проведением исследований микрофлоры [18]. 

Сегодня термином «дисбактериоз» обозначают клинико-микробиологический синдром, 

проявляющийся изменением состава и функции кишечного микробиоценоза, нарушением 

нормального симбиоза в системе «человек– микробиота». Важное проявление этого состояния 

– транслокация анаэробной микрофлоры толстой кишки в тонкую. Для обозначения этого

явления используют термин «синдром избыточного бактериального роста» [6, 20]. 

Этот патологический симптомокомплекс характеризуется повышением количества 

анаэробных бактерий в тонкой кишке до уровня >105 /мл. Причиной такого состояния чаще 

всего является применение антимикробных средств, а также изменение условий обитания 

микробиоты в кишечном биотопе вследствие какойлибо болезни хозяина (инфекция, 

хроническая патология ЖКТ), стресса, неправильного питания, плохой экологии, а также 

лечения гормонами, иммунодепрессантами, лучевой терапии, операции. В итоге в других 

биотопах снижается уровень полезных микроорганизмов и, напротив, в составе 

микробиоценозов возрастает концентрация условно-патогенной флоры (микробов-

оппортунистов) [24].  
Микробиом и резистентность микробов к антибиотикам. У представителей микробиоты 

кишечника обнаружены гены, кодирующие ферменты, разрушающие антибиотики, в частности 

гены, кодирующие аминогликозидфосфотрансферазу. Эти гены найдены у представителей 

Enterococcus faecalis, E. faecium, Ruminococcus obeum, Roseburia hominis, S. pyogenes, Staphylococcus 

epidermidis и Clostridium difficile. Благодаря этому возникает возможность при клиническом 

обследовании больных с инфекционными заболеваниями и назначении антибиотиков анализировать 

антибиотикорезистентность не только бактерии-возбудителя, но и микробиоты [17]. 

Заключение 
Соответственно, разнообразие и стабильность бактериальных сообществ, воспалительная 

активность в конкретных условиях, взаимодействия между микроорганизмами и между 

микроорганизмами и организмом-хозяином и характеристики человеческого организма, которые 

могут повлиять на эти взаимодействия, рассматриваются как ключ к пониманию взаимосвязей 

между инфекцией и неблагоприятными акушерскими исходами, а также исходами передачи 

бактерий от матери к плоду. 
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