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Применение газовой хроматографии и масс-спектроскопии, по сравнению с обычными, микробио­
логическими исследованиями кала может существенно расширить спектр обнаруживаемых организ­
мов, включённых в биоплёнки кишечника, а также понимание возможных изменений в различных 
фазах хронического гастродуоденита. Применение этого метода в клинической практике представля­
ет собой значительную возможность для проведения коррекции заболеваний у детей с хроническим 
гастродуоденитом. Было обследовано 340 детей в возрасте от 12 до 18 лет. Анализируется состав и 
количество микроорганизмов кишечной стенки при помощи газовой хромато-масс-спектрометрии в 
острой фазе ремиссии и после применения пробиотических препаратов.
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Поддержание микроэкологического статуса че­
ловека является необходимым условием стабиль­
ного функционирования организма. Это обуслов­
лено широким спектром сигнальных и гормоно­
подобных соединений, вырабатываемых микро­
биотой, аналогичных или идентичных гормонам 
человека (ацетилхолин, дофамин, адреналин и 
норадреналин, серотонин, гамма-аминомасляная 
кислота, эндорфины и энкефалины), участвую­
щих во внутри- и межсистемных взаимодействи­
ях (Lenard J., 1992; Шендеров Б. А., 1998). Кроме 
того, микрофлора модулирует физиологические 
функции организма опосредованно, за счёт влия­
ния на процессы биоусвояемости макро- и микро- 
нутриентов [2; 3; 7; 10; 13; 14]. В связи с этим на­
рушение состояния микробиоценоза кишечника 
как самого большого биотопа человеческого ор­
ганизма может иметь самостоятельное патологи­
ческое значение и рассматривается в качестве до- 
нозологического состояния, повышающего риск 
возникновения различных отклонений в здоровье 
ребёнка (Урсова Н. И., 2006; Isolauri M. И., 2004; 
Linskens R. K., 2006). Данные исследования ме­
тагенома (MetaHIT) микрофлоры желудочно-ки­
шечного тракта (ЖКТ) позволили выявить пре­
дикторы неблагоприятных изменений со стороны 
микробиоты, характерные для ряда хронических 
заболеваний, включая воспалительные заболева­

ния кишечника, сахарный диабет 2-го типа, ожи­
рение [12]. В связи с этим заслуживает внимания 
оценка выраженности изменений и динамическо­
го состояния микрофлоры толстой кишки при 
наиболее часто встречающейся патологии ЖКТ 
в детском возрасте — хроническом гастродуоде­
ните (ХГД) как фактора, негативно влияющего 
на течение основного заболевания [1; 2], а в слу­
чае ремиссии — на полноту наступления восста­
новительных процессов [8; 9]. Изменение кишеч­
ной микрофлоры выявлено у 100 % пациентов с 
ХГД в фазе обострения, при этом выраженность 
дисбактериоза (по данным Г В. Римарчук, 2003) 
могла достигать 2-4-й  степени [8]. По мнению 
ряда исследователей, нарушения микробиоты 
при ХГД носят стойкий характер [15], сохраня­
ясь до трёх месяцев после клинического выздо­
ровления, а при наличии фоновых заболеваний 
ЖКТ — до 1 года и более (по результатам микро­
биологического исследования фекалий) [1]. Таким 
образом, своевременная диагностика, клиниче­
ская интерпретация и направленная коррекция 
микробиотических нарушений при ХГД имеет 
самостоятельное терапевтическое и профилак­
тическое значение. В то же время имеющиеся в 
арсенале практического здравоохранения методы 
для оценки состояния микрофлоры немногочис­
ленны и характеризуются рядом существенных
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ограничений и недостатков. Бактериологическое 
исследование, традиционно применяющееся в 
педиатрической практике, является трудоёмким, 
продолжительным (7-10 дней) и малоинформа­
тивным. Полученные результаты позволяют оце­
нить состояние только внутри просветной фло­
ры, не идентифицируя основную часть бактерий 
и других микроорганизмов, входящих в состав 
микробной биоплёнки [4].

Для повышения информативности и своевре­
менной диагностики дисбиоза очевидный ин­
терес представляет метод газовой хроматогра­
фии — масс-спектрометрии (ГХ-МС). В качестве 
маркеров оценки состояния кишечной микро­
биоты используются видоспецифичные высшие 
жирные кислоты (ЖК) — генетически детерми­
нированные структурные компоненты клеточ­
ной стенки [4; 6]. Данный метод позволяет суще­
ственно расширить спектр определения клини­
чески значимых (более 104 клеток/мл) микроор­
ганизмов пристеночной микрофлоры (бактерий, 
грибов, вирусов), вплоть до видов при наличии 
видового маркера. К другим достоинствам ме­
тода относятся его чувствительность и быстрое 
получение результатов (в течение 2,5 ч), что по­
зволяет проводить динамическую оценку состо­
яния микробиоты [5]. В 2010 г. Росздравнадзором 
разрешена к применению в качестве новой ме­
дицинской технологии «Оценка микроэколо- 
гического статуса человека методом хромато- 
масс-спектрометрии» на территории Российской 
Федерации (Разрешение ФС 2010/038 от 24 фев­
раля 2010 г.).

Целью нашего исследования было оценить зна­
чение метода ГХ-МС и для динамической харак- 
теристикисостояния кишечной микробиоты у де­
тей с хроническим гастродуоденитом в различ­
ные фазы течения заболевания и на фоне прово­
димой терапии.

Материалы и методы исследования. Обсле­
довано 340 детей в возрасте от 12 до 18 лет с ХГД, 
ассоциированным с хеликобактерной инфекцией 
в фазе обострения и 90 детей через 6 мес. после 
успешной эрадикации Н. pylori, для исключения 
влияния возбудителя на клиническую картину 
заболевания. Группу сравнения составили 22 ре­
бёнка — школьники 9-го класса средней школы 
с I группой здоровья, сопоставимых по возрасту 
и гендерному составу с детьми основной группы. 
Все пациенты (и/или их законные представители) 
дали добровольное информированное согласие на 
проведение инвазивных методов обследования.

В фазе обострения ХГД дети получали трёхком­
понентную эрадикационную терапию в течение 
10 дней, включавшую ингибитор протонной пом­
пы (омепразол), висмута субцитрат (де-нол) и ни- 
фуратель (макмирор) в стандартных дозировках. 
Одновременно с целью профилактики дисбио- 
тических нарушений дети получали лактулозу в 
преобиотической дозировке (5,0) в течение двух 
недель.

Методы исследования включали сбор анамнеза 
и жалоб, объективное обследование, клинический 
анализ крови, анализ мочи, биохимические ана­
лизы крови, анализ кала на определение яиц глис­
тов, скрытой крови, копрограмму. Применялись 
также инструментальные методы исследования: 
ультразвуковое исследование органов брюшной 
полости и забрюшинного пространства на аппа­
рате фирмы Siemens, Sonolina SL-1 по общепри­
нятым методикам, фиброгастродуоденоскопия 
(ФГДС) проводилась с использованием гибких 
фиброколоноскопов фирмы OlympusGIF 80 по 
традиционной методике. Эндоскопическая карти­
на слизистой оболочки желудка (СОЖ) и двенад­
цатиперстной кишки (ДПК) оценивалась по кри­
териям Сиднейской классификации. Диагностика 
хеликобактерной (НР) инфекции осуществлялась 
в соответствии со «Стандартами (протоколами) 
диагностики и лечения болезней органов пище­
варения Министерства здравоохранения РФ, 1998 
г.». Отрицательный результат после эрадикаци- 
онной терапии подтверждался на основании не­
гативных результатов трёх методов исследования 
— Хелик-теста, Хелпил-теста и идентификации в 
СОЖ с помощью гистологического метода.

Забор образцов кала для исследования на дис­
бактериоз кишечника проводился с соблюдени­
ем стандартных рекомендаций. Результаты оце­
нивались в соответствии с отраслевым стандар­
том «Протокол ведения больных. Дисбактериоз 
кишечника», приказ № 231 от 9 июня 2003 г. У 30 
детей с ХГД была проведена оценка состава и 
количества микроорганизмов кишечной стенки 
методом ГХ-МС в фазе обострения, ремиссии и 
после курса лечения пробиотическим препара­
том. В качестве пробиотического препарата при­
менялся комплексный пробиотик «Бифиформ», 
содержащий Bifidobacteriumlongum  не менее 107 
и Enterococcusfaecium, не менее 107, по 1 кап­
суле 2 раза в день после еды в течение меся­
ца. Значимыми считались отклонения, превы­
шающие нормативные показатели в два и более 
раз [11].
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Математико-статистическая обработка данных 
проведена с использованием программы StatSoft 
Statistica. 6.0. и Microsoft Exel 7.0 для Windows-XP 
Полученные в результате исследования данные 
проанализированы с помощью описательной ста­
тистики с определением средней арифметической 
(М) и среднего квадратичного отклонения (5). 
Нормальность распределения оценивалась с приме­
нением критерия Шапиро—Уилка. Оценка стати­
стической значимости различий для данных, име­
ющих нормальное распределение, проводилась с 
использованием t-критерия Стьюдента для зависи­
мых выборок, для сравнения качественных данных 
в двух группах рассчитывался доверительный ин­
тервал (ДИ) для отношения шансов (ОШ). Для вы­
явления корреляционной зависимости вычислял­
ся коэффициент корреляции рангов Спирмена (г). 
Полученные результаты оценивались как статисти­
чески значимые при уровне вероятностир  < 0,05.

Результаты исследования и их обсуждение. 
Особенности состояния микрофлоры толстой 
кишки в различные фазы ХГД представлены в 
табл. 1.

Как следует из таблицы, фаза обострения на­
рушения микробиоценоза характеризовалась 
уменьшением количества облигатной флоры (би- 
фидо-, лактобактерии, кишечная палочка) и по­
вышением численности УПФ. В фазе ремиссии 
выявленные изменения сохранялись и характери­
зовались более выраженным ростом УПФ, стреп­
тококков, дрожжеподобных грибов. Избыточная 
пролиферация Candidaalbicans, которая расце­
нивалась как кандидозный дисбактериоз, выяв­
лялась у 16,5 % (95 % ДИ 12-21,2) детей в фазе 
обострения, в фазе ремиссии — у 30 % (95 % ДИ 
22,2-38,8) детей (р = 0,0412).

Изучение метаболитов пристеночной микро­
флоры у детей с ХГД методом ГХ-МС (рис. 1) так 
же свидетельствовало о наличии дисбиотических 
нарушений в фазе обострения с некоторой тен­
денцией к нормализации показателей в фазе ре­
миссии. Тем не менее у детей с ХГД через 6 меся­
цев после проведённой эрадикационной терапии с 
добавлением пребиотикалактулозы сохранялись 
нарушения микробного пейзажа со значимым 
повышением численности представителей се­

Таблица 1

Результаты исследования кала на дисбактериоз у детей с ХГД 
в различные фазы течения заболевания

Микроорганизмы 
(lg мт/г фекалий)

1-я группа 2-я группа 3-я группа

РДети с ХГД в фазе 
обострения, n = 340, 

М  (s)
Дети в ремиссии, 

n = 90, М  (s)
Дети группы 

сравнения, n = 22, 
М  (s)

Бифидобактерии 6,02±0,98 5,67±1,3 8,29±1,4 р1 2 =0,042
р13 =0,001 
р2 3 =0,001

Лактобациллы 6,93±1,25 6,16±1,2 8,02±1,3 р1 2 =0,016
р13 =0,003 
р2 3 =0,004

Кишечная палочка 19,1±3,8 27,5±5,1 24±4,3 р1 2 =0,001 
р13 =0,002
р23 =0,003

Условно-патогенные микро­
организмы

0,65±0,085 1,16±0,12 0,43±0,04 р1 2 =0,003
р13 =0,002 
р2 3 =0,001

Энтерококки 0,42±0,04 0,38±0,035 0,25±0,015 р1,2 -н д.
р1 3 =0,001 
р12,,33 =0,003

Дрожжеподобные грибы 0,44±0,045 0,87±0,096 0,11±0,012 р1 2 =0,001 
р13 =0,001 
р2,3 =0,002

Стрептококки 2,71±0,24 3,25±0,35 1,25±0,15 р1 2 =0,002
р13 =0,001 
р2,3 =0,001
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мейства клостридий (Clostridiumhystolyticum (2), 
Clostridiumpropionicum (4), Clostridiumramosum 
(6)), актиномицет (13) и снижением содержания 
лактобактерий (7), эубактерий (8) (Eubacteri- 
ummoniliforme, E. nodatum, E. sabureum), бифидо­
бактерий (9).

Показана взаимосвязь изменений со стороны 
биоценоза кишечника и морфологических изме­
нений со стороны СОЖ, что позволило выделить 
микроорганизмы, обладающие противовоспали­
тельной активностью (анаэробные пептострепто- 
кокки, актиномицеты, клостридии) и микроорга­
низмы с защитными свойствами (бифидобакте­
рии, пропионобактерии, нокардии). Содержание 
анаэробных пептострептококков и актиномицет 
положительно коррелировало с выраженностью 
атрофических изменений в теле желудка (r = 0,53, 
p  < 0,05), (r = 0,46, p  < 0,05) и отёка СОЖ (r = 0,42, 
p  < 0,05). Получена положительная корреляци­
онная связь между тяжестью очаговой деструк­
ции желёз тела желудка и ростом актиномицет 
(r = 0,46, p  < 0,05). Количественные показате­
ли Cl. propionicum  и Cl. ramosum положительно

коррелировали с интенсивностью плазмоцитар- 
ной инфильтрации СО тела желудка (r = 0,46, 
p  < 0,05). Численность бифидобактерий, пропи- 
онобактерий и Nocardiaasteroides отрицательно 
коррелировала с проявлениями атрофии тела же­
лудка (r = -0,43, p  < 0,05), (r = -0,53, p  < 0,05), (r 
= -0,43, p  < 0,05), содержание бифидобактерий — 
с активностью воспаления в фундальном отделе 
желудка (r = -0,42, p  < 0,05) и выраженностью 
отёка СОЖ (r = -0,45, p  < 0,05). Кроме того, по­
ложительное влияние бифидобактерий показано 
на состояние СО ДПК — уменьшение субатро- 
фических явлений в СО (r = -0,67, p  < 0,05) с до­
статочной высотой ворсин ДПК (r = 0,81,p  < 0,05).

На фоне терапии пробиотиком («Бифиформ»), 
проводимой в течение месяца, получена следую­
щая динамика со стороны просветной и присте­
ночной микробиоты (табл. 2, рис. 2, 3).

На фоне проведённого лечения отмечалась тен­
денция к уменьшению дефицита основных пред­
ставителей нормофлоры, при этом наиболее от­
чётливая положительная динамика получена со 
стороны содержания эубактерий (2) и бифидобак-

□  П-д ремиссии
□  П-д обострения

Рис. 1. Изменения со стороны представителей микрофлоры в фазе обострения и ремиссии ХГД по дан­
ным масс-спектрометрии, где по оси Y представлены отдельные возбудители:

1 — Streptococcus, 2 — Clostridiumhystolyticum, 3 — Peptostreptococcusanaerobius,
4 — Clostridiumpropionicum, 5 — актиномицеты, 6 — Clostridiumramosum, 7 — Lactobacillus,

8 — Eubacteriummoniliforme, E.nodatum, E.sabureum, 9 — Bifidobacterium, 10 — Propionibacterium,
11 — Микр. грибы, кампестерол, 12 — Nocardiaasteroides, 13 — Actinomycetes 10Me14.

По оси Хпоказано содержание микроорганизмов в Кл/г х 105, где вертикальная линия сетки с координа­
той «0» является нормой, отклонение в плюсовую сторону свидетельствует об избыточной пролифе­

рации микроорганизмов, в минусовую сторону — о дефиците микрофлоры

* — различия между группами статистически значимы, р  <0,01
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Таблица 2

Результаты микробиологического исследования кала на дисбактериоз 
у детей с хроническим гастродуоденитом до и после лечения

Микроорганизмы 
(lg мт/г фекалий)

Группа сравнения 
n = 22, М  (s)

Дети с ХГД до и после лечения пробиотиком 
(«Бифиформ») n = 30, М  (s)

До После

Бифидобактерии 8,29±1,4 5,67±1,3 8,5*±1,25

Лактобактерии 8,02±1,3 6,16±1,2 8,3*±1,54

Кишечная палочка 24±4,3 27,5±5,1 27,6±2,8

УПФ 0,43±0,04 1,16±0,12 0

Энтерококки 0,25±0,015 0,38±0,035 0

Дрожжеподобные грибы 0,11±0,012 0,87±0,096 0

Стрептококки 1,25±0,15 3,25±0,35 0,75±0,086*

Рис. 2. Изменения со стороны отдельных 
представителей микробиоты в фазе ремиссии 
до и после применения пробиотика, по данным 

масс-спектрометрии, где по оси Y представлены 
возбудители: 1 — Streptococcus, 2 — Clostridium 
hystolyticum, 3 — Peptostreptococcus anaerobius,

4 — Clostridiumpropionicum, 5 — актиномицеты, 
6 — Clostridiumramosum

* — различия между данными до и после проводи­
мой терапии статистически значимы, р  < 0,01

терий (3) (рис. 3), тогда как прироста содержания 
лактобактерий, по данным ГХ-МС, практически 
не произошло. Кроме того, показано значимое 
уменьшение представителей УПФ с отчётли­
вой тенденцией к нормализации гомеостатиче­
ских параметров кишечного микробиоценоза. 
Сохранение изменений после месячного курса те­
рапии, несмотря на полученную положительную 
динамику, свидетельствует о необходимости при­
менения более продолжительных курсов лечения 
со сменой пробиотического препарата.

Полученные результаты позволяют заключить, 
что у детей с ХГД, как в фазе обострения, так и в

-6000 -4000 -2000 0 2000 4000

Рис. 3. Изменения со стороны отдельных 
представителей микробиоты в фазе ремиссии 

до и после применения пробиотика, 
по данным масс-спектрометрии, где по оси Y 
представлены возбудители: 1 — Lactobacillus,

2 — Eubacterium moniliforme, E. nodatum,
E. sabureum, 3 — Bifidobacterium,

4 — Propionibacterium, 5 — микр. грибы, кампе- 
стерол, 6 — Nocardiaasteroides, 7 — Actinomycetes 

10Me14, где ряд 1 — данные пациентов в фазе 
ремиссии до назначения пробиотика, ряд 2 — 

результаты пациентов через 1 мес. 
после терапии пробиотиком

* — различия между данными до и после проводи­
мой терапии статистически значимы, р  < 0,01

фазе ремиссии, в 100 % случаев выявлялись изме­
нения состоянии микробиоты, как за счёт тради­
ционно культивируемых штаммов, так и благода­
ря данным, полученным методом ГХ-МС, позво­
лившим выявить некультивируемые обычными 
методами микроорганизмы. Показано, что изме­
нения характеризовались уменьшением количе­
ства облигатной флоры (бифидобактерий, лакто­
бактерий, пропионобактерий) и повышением чис­
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ленности УПФ (представителей семейства клос- 
тридий, стрептококков, грибов рода Candida). 
Выраженность нарушений пристеночной микро­
флоры кишечника достоверно (р < 0,05) связана 
с особенностями клинико-морфологической кар­
тины заболевания в виде усиления воспалитель­
ной реакции в фазе обострения и дисрегенератор- 
ных изменений со стороны СОЖ в фазе ремиссии 
ХГД. Наше исследование подтверждает мнение, 
что восстановление изменённой на фоне патоло­
гического процесса (ХГД) микробиоты происхо­
дит длительно. После традиционного месячного 
курса лечения пробиотиком, несмотря на поло­
жительные сдвиги по данным ГХ-МС, полного 
восстановления микробного профиля не про­
исходит. При этом наибольший эффект от про­
биотика (содержащего Bifidobacteriumlongum и 
Enterococcusfaecium) в виде увеличения числен­
ности был отмечен со стороны бифидофлоры и 
энтеробактерий, тогда как содержание лактобак­
терий практически не изменилось.

Таким образом, метод ГХ-МС открывает воз­
можность динамической оценки состояния мик­
робиоты кишечника пациентов с такой хрониче­
ской патологией ЖКТ, как ХГД, и перспективы 
в целенаправленном назначении пробиотиков 
в зависимости от выявленных изменений с по­
следующей оценкой их эффективности. В то же 
время полученные результаты поднимают перед 
нами новые вопросы: можно ли считать клиниче­

скую ремиссию заболевания истинной ремисси­
ей, если сохраняются изменения со стороны ми­
кробиоты, так как, по мнению Б. А. Шендерова, 
микроэкологические нарушения в организме хо­
зяина являются пусковым механизмом подавля­
ющего большинства патологических процессов.

Выводы.
У детей с хроническим гастродуоденитом от­

мечаются изменения со стороны микрофлоры 
кишечника, как в фазе обострения, так и в фазе 
ремиссии. Применение метода газовой хрома­
тографии — масс-спектроскопии по сравнению 
с традиционным микробиологическим исследо­
ванием фекалий позволило существенно расши­
рить наши представления о спектре выявляемых 
микроорганизмов, входящих в биоплёнку слизи­
стой оболочки кишечника в различные фазы за­
болевания. На основании данных метода газовой 
хроматографии — масс-спектроскопии показа­
но, что восстановление микробиоты кишечни­
ка происходит длительно и не купируется после 
проведения стандартного месячного курса лече­
ния препаратом пробиотической направленно­
сти. Применение данного метода в клинической 
практике открывает широкие перспективы в про­
ведении направленной, патогенетически ориен­
тированной в зависимости от фазы заболевания, 
коррекции микробиоты кишечника у детей с хро­
ническим гастродуоденитом.
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Application of gas chromatography — mass-spectroscopy in comparison with traditional microbiological 
research of feces can significantly expand our understanding of detected organism spectrum included in bio­
films of the intestine, and also possible changes in various phases of chronic gastroduodenitis. We examined 
340 children aged 12 to 18 years. The composition and quantity of microorganisms of the intestinal wall in
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an acute phase of remission and after application of probiotic preparations with a use of gas chromatography
mass-spectroscopy method were analyzed.

Keywords: chronic gastroduodenitis, children, intestinal microflora, gas chromatography mass-spectros-
copy.
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