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Вступ

Мікробіота кишечнику віді-
грає важливу роль у фор-
муванні здоров’я та розвитку
хвороби людини, особливо
дитини, що росте і формуєть-
ся. Кишкова мікробіота — це
«мікробний орган», який зна-
ходиться всередині кишечни-
ку. Дані наукових досліджень
за останні роки дозволяють
припустити, що модуляції киш-
кової мікробіоти впливають
на обмін речовин і нагрома-
дження енергії в організмі лю-
дини [1; 2]. Вона може мати
більш важливе значення у
підтримці здоров’я людини,
ніж вважалося раніше. Ос-
таннім часом дослідники на-
дають нові докази того, що
причини збільшення пошире-
ності ожиріння не можуть кри-
тися виключно у змінах у ге-
номі людини, залежати від
певних харчових звичок або
зниження фізичної активнос-
ті в повсякденному житті [3;
4]. Механізм ожиріння, який
виникає внаслідок дисбіотич-
них зрушень, запропоновано
розглядати як результат особ-
ливого мікробного сигналу,
що пригнічує фактор FIAF
(fasting-induced adipose fac-
tor) організму людини і при-
зводить до збільшення синте-
зу та нагромадження жирової
маси.

Отже, сьогодні запропонова-
на схема, у якій асоціації де-
яких видів мікрофлори можуть
сприяти подальшому ожирін-
ню, утворюючи нові комплекси
з тригліцеридів, одержувані
внаслідок бродіння продуктів
рослинного походження в ки-
шечнику [2]. Наприклад, дове-

дено, що після застосування в
процесі лікування антибіотиків,
які впливають на хелікобактер
пілорі, у пацієнтів виявлено
значне збільшення індексу
маси тіла (ІМТ) і жирової маси,
а також чимале зниження по-
казників циркулюючих рівнів
греліну і збільшення рівня леп-
тину [5–7].

Експериментальні дослі-
дження також показують, що
зміни в кишковій мікрофлорі
призводять до нагромадження
енергії та, як наслідок, — до
ожиріння. Крім того, зміни киш-
кової мікрофлори у дітей з ви-
соким ризиком розвитку алер-
гії теж становлять чималий ри-
зик набування маси тіла.

Діти, колонізовані золотис-
тим стафілококом протягом
перших місяців життя, зазна-
ють його тривалого впливу на
організм. Чимало цих штамів
виробляють токсини, які можуть
стати суперантигенами, що
мають прозапальний потенці-
ал [8]. Недавнє дослідження
показало сильний специфіч-
ний зв’язок між ранньою киш-
ковою колонізацією золотисто-
го стафілокока і збільшенням
циркулюючих розчинних CD14
— маркерів системного запа-
лення [9–11].

Таким чином, припускаєть-
ся, що золотистий стафілокок
може бути тригером низько-
сортних запаленнь, що, у свою
чергу, сприяють розвитку ожи-
ріння.

Вивчення та розуміння цих
механізмів дії може стати під-
грунтям нового напряму в бо-
ротьбі з ожирінням. Скомпо-
новані разом активний спосіб
життя та якісні витрати енергії
з модифікацією мікрофлори
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кишечнику у дітей можуть за-
початкувати нову стратегію
профілактики та лікування
ожиріння.

Мета дослідження — ви-
значити наявність порушень
місцевої неспецифічної реак-
тивності ротової порожнини за
результатами дослідження ак-
тивності лізоциму й уреази як
опосередкованих факторів
дисбіотичних порушень шлун-
ково-кишкового тракту у дітей
з надмірною масою тіла (НМТ)
та ожирінням.

Матеріали та методи
дослідження

Було досліджено 60 дітей
віком від 6 до 11 років (хлоп-
чиків — 28, дівчаток — 32). Усі
діти були розділені на три гру-
пи: 1-ша — контроль (15 дітей)
— з нормальною масою тіла,
ІМТ = (15,97±0,96) кг/м2; 2-га
(20 дітей) — з НМТ, ІМТ =
= (18,98±1,18) кг/м2; 3-тя (25 ді-
тей) — з ожирінням, ІМТ =
= (25,12±2,73) кг/м2.

Фізичний розвиток дітей 2-ї
та 3-ї груп за зростом був се-
реднього ступеня у 37 (82,2 %)
осіб, прискорення темпів фі-
зичного розвитку спостерігало-
ся у 8 (17,78 %) пацієнтів. У
всіх дітей відзначався надмір-
ний розвиток підшкірно-жиро-
вої клітковини.

При аналізі клінічних даних
було встановлено, що тільки
12 (26,67 %) дітей з НМТ та
ожирінням не висловлювали
ніяких скарг при обстеженні.
Найбільш типові скарги дітей
віком 6–11 років 2-ї та 3-ї груп
(33 дитини — 73,33 %) пред-
ставлені в табл. 1.

При огляді шкірних покривів
патологічних змін зареєстро-
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вано не було. Хибна гінеко-
мастія виявлена у 7 (15,56 %) ді-
тей. Даних про органічну пато-
логію, порушення функції ди-
хальної системи у вигляді за-
дишки, апное в обстежуваних
дітей не було. При досліджен-
ні серцево-судинної системи у
21 (46,67 %) дитини з вираже-
ним ожирінням була зафіксо-
вана приглушеність тонів, у 14
(31,11 %) дітей вислуховувався
систолічний шум функціональ-
ного характеру в точці Боткіна.
Артеріальний тиск (АТ) у 39
(86,67 %) пацієнтів цих груп
був у межах 25–75-го центиля,
у 3 (6,67 %) — відзначалася тен-
денція до гіпотонії, у 3 (6,67 %)
— до гіпертонії. Середні показ-
ники систолічного тиску сягали
(105,7±9,7) мм рт. ст., діастоліч-
ного — (66,0±4,9) мм рт. ст.,
відмінності з контролем були
статистично недостовірними
(р>0,5). У 28 (62,22 %) дітей
виявлено симптомокомплекс,
характерний для вегетосудин-
ної дистонії: погана переноси-

ри дисбіотичних порушень
шлунково-кишкового тракту у
дітей з НМТ та ожирінням ви-
значали ферментативним ме-
тодом Левицького [12] за спів-
відношенням відносних актив-
ностей уреази і лізоциму в не-
стимульований слині. Уреаза
— це фермент, який розщеп-
лює сечовину на аміак і вугле-
кислий газ, в організмі людини
виробляється багатьма бакте-
ріями, однак соматичні клітини
його не продукують. Тому уре-
аза є маркером мікробного об-
сіменіння. Лізоцим — антимік-
робний фермент, який лізує
бактеріальну мембрану, бере
участь у реакціях неспецифіч-
ного імунітету, а його актив-
ність у біологічних середови-
щах може бути індикатором
порушень цих реакцій [13].

Крім того, у сироватці крові
дітей визначали вміст молекул
середньої маси (МСМ), що є
показником ендогенної інток-
сикації [14], а також активність
ферменту параоксонази (арил-
естерази), що відбиває екс-
пресію генів, які відповідають
за антиоксидантний захист [15].
Як субстрат параоксонази був
використаний р-нітрофеніл-
ацетат (“Merck”, Німеччина),
визначення проводили згідно з
умовами, викладеними у робо-
ті [16].

Результати дослідження
та їх обговорення

У табл. 2 наводяться ре-
зультати визначення активнос-
ті лізоциму, уреази і ступеня
дисбіотичних порушень шлун-
ково-кишкового тракту. Як вид-
но з представлених даних, при
ожирінні достовірно знижується
активність лізоциму (51,0±
±6,0; р<0,05) — фактора міс-
цевого неспецифічного імуні-
тету і різко збільшується ак-
тивність уреази (0,660±0,032;
р<0,001), що свідчить про опо-
середковані порушення спів-
відношення нормальної мікро-
біоти шлунково-кишкового трак-
ту в організмі дитини.

Розрахований за методом
Левицького ступінь дисбіозу

мість ортостатичного наван-
таження, задушливих примі-
щень, суб’єктивне відчуття пе-
ребоїв у роботі серця, тенден-
ція до гіпотонії або гіпертонії,
гіпергідроз долонь, значна ла-
більність пульсу й АТ.

У 33 (73,33 %) дітей з НМТ
та ожирінням відмічалися по-
рушення з боку шлунково-киш-
кового тракту. У 4 (8,89 %) ді-
тей діагностовано хронічний
гастродуоденіт, у 3 (6,67 %)
— хронічний холецистит, 21
(46,7 %) дитина страждала
на дискінезію жовчовивідних
шляхів. Функціональні запори
діагностовано у 15 (33,33 %) ді-
тей з НМТ та ожирінням.

Оцінено режим харчуван-
ня дітей на момент обстежен-
ня: порушення виявлено у 42
(93,33 %) дітей, із них у раціо-
ні 23 (51,1 %) пацієнтів був від-
сутній сніданок, 15 (33,3 %) ді-
тей уживали їжу тільки двічі
протягом дня, 21 (46,7 %) —
мали часті перекуси (більше 5
разів на день). Тільки 3 (6,7 %)
дітей з усіх опитаних харчува-
лися регулярно, однак у їхньо-
му раціоні переважала кало-
рійна жирна їжа. Аналіз що-
денника харчування показав,
що об’єм порції в усіх дітей з
ожирінням перевищував фі-
зіологічні вікові норми. У 14
(31,1 %) осіб добовий калораж
перевищував норму майже
вдвічі, у всіх дітей з ожирінням
у раціоні переважала їжа з ве-
ликим вмістом жирів, білка,
легкозасвоюваних вуглеводів, а
вміст клітковини був украй низь-
ким. Більшість дітей з ожирін-
ням (69,7 %) часто вживали
продукти швидкого харчуван-
ня, що містять легкозасвоюва-
ні вуглеводи, жири та смакові
добавки. Усі діти, незалежно
від віку, включили до списку
«улюблених» широко рекла-
мовані продукти, що містять
рафіновані вуглеводи та жир.
Тільки 16 (35,56 %) дітей із за-
доволенням включають до ра-
ціону овочі та фрукти.

Зміни місцевої неспецифіч-
ної реактивності ротової порож-
нини як опосередковані факто-

Таблиця 1
Основні скарги дітей

з надмірною масою тіла
й ожирінням віком 6–11 років

Кількість
         Скарга дітей,

 абс. (%)

Головний біль 35 (71,11)

Невгамовний
голод 27 (60,00)

Прогресуюче 29 (64,44)
набування маси

Дратівливість 28 (62,22)

Біль у животі 34 (75,56)

Слабість, швидка 23 (51,11)
стомлюваність, за-
дишка при фізично-
му навантаженні

Підвищене 19 (42,22)
потовиділення

Підвищення АТ 3 (6,67)

Напади голоду 12 (26,67)
вночі

Спрага 8 (17,76)

Субфебрильна 2 (4,45)
температура

Носові кровотечі 4 (8,89)

Болі у ногах  3 (6,67)
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різко (майже у 8 разів!) збіль-
шується у дітей з НМТ (7,97±
±0,76; р<0,001) і ще більш знач-
но (майже в 13 разів!) — у ді-
тей з ожирінням (12,86±1,25;
р<0,001).

На рис. 1 показано, що змі-
на ступеня дисбіотичних пору-
шень мікробного пейзажу шлун-
ково-кишкового тракту, який
визначається за рівнем уреа-
зи, знаходиться в оберненій

залежності від активності лізо-
циму, тобто від рівня фактора
неспецифічного імунітету (r =
= 0,78; р<0,01).

Факт зрушень у мікробіоті
шлунково-кишкового тракту у
дітей з НМТ та ожирінням по-
требує детального вивчення з
метою призначення коректних
диференційованих схем про-
філактики та терапії цього за-
хворювання.

У табл. 3 подано резуль-
тати визначення у сироватці
крові МСМ і активності пара-
оксонази. Як видно з пред-
ставлених даних, у дітей при
ожирінні спостерігається до-
стовірне збільшення концент-
рації  МСМ  (0,236±0,005;
р<0,05) і підвищення актив-
ності параоксонази (31,9±2,4;
р<0,05).

Вищевикладене вказує на
активізацію процесів утворення
активних форм кисню (АФК),
необхідних для здійснення ан-
тимікробної дії, і, як відповідна
реакція, відбувається збіль-
шення синтезу антиоксидантів
для захисту власних клітин
макроорганізму від ушкоджую-
чої дії АФК [17; 18].

Примітка. У табл. 2, 3: р — показник достовірності відмінностей з 1-ю
групою.

Таблиця 2
Активність лізоциму, уреази у слині

і ступеня дисбіозу у дітей з надмірною масою тіла
й ожирінням

              Група Лізоцим, Уреаза, Ступінь
од./л мккат/л дисбіозу, од.

1. Контрольна, n=15 89±14 0,090±0,009 1,00±0,10

2. Діти з НМТ, n=20 72±18 0,574±0,023 7,97±0,76
р>0,3 р<0,001 р<0,001

3. Діти з ожирінням, 51,0±6,0 0,660±0,032 12,86±1,25
n=25 р<0,05 р<0,001 р<0,001

Отже, проведене нами дослі-
дження виявило у дітей з ожи-
рінням, і навіть у дітей з НМТ,
наявність порушень взаємо-
відношень бактеріальної фло-
ри шлунково-кишкового тракту
в організмі, що може стати ос-
новою для подальших дослі-
джень у цьому напрямі.

Висновки

1. У 33 (73,33 %) обстежених
дітей з НМТ та ожирінням спо-
стерігалися порушення з боку
шлунково-кишкового тракту. У
28 (62,22 %) дітей виявлено
симптомокомплекс, характер-
ний для вегетосудинної дисто-
нії. Порушення режиму харчу-
вання було у 42 (93,33 %) ді-
тей.

2. При ожирінні спостеріга-
ється достовірне збільшення
концентрації МСМ — (236,000±
±0,005) од. проти (0,198±
±0,008) од. у дітей контрольної
групи (р<0,05), що свідчить про
наявність ендогенної інтокси-
кації, можливо, внаслідок мля-
вого запального процесу або
порушень взаємовідношень
бактеріальної флори шлун-
ково-кишкового тракту в орга-
нізмі дитини.

3. Підвищена активність
параоксонази у дітей з НМТ і
ожирінням є ознакою посилен-
ня експресії генів, відпові-
дальних за антиоксидантний
захист: (31,9±2,4) мккат/л по-
рівняно з (23,9±1,4) мккат/л
у дітей з нормальною масою
(р<0,05).

4. У дітей з ожирінням до-
стовірно знижується актив-
ність лізоциму та різко збіль-
шується активність уреази, що
свідчить про зрушення співвід-
ношення нормальної мікробіо-
ти в організмі (12,86±1,25;
р<0,001) внаслідок розвитку
порушень місцевого неспеци-
фічного імунітету.
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Таблиця 3
Концентрація молекул середньої маси

й активність параоксонази
в сироватці крові обстежених дітей

                Група МСМ, ум. од. Параоксоназа, мккат/л

1. Контрольна група, n=15 0,198±0,008 23,9±1,4

2. Діти з НМТ, n=20 0,212±0,014 31,9±2,4
р>0,3 р<0,05

3. Діти з ожирінням, n=25 0,236±0,005
р<0,05
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40 60 80 100 120
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Рис. 1. Залежність активності
уреази від активності лізоциму
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