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АННОТАЦИЯ
Актуальность. Пузырно-мочеточниковый рефлюкс — один из самых частых пороков развития мочевой системы у де-
тей. В большинстве случаев инфекция мочевых путей становится клинической предпосылкой, указывающей на воз-
можное наличие этого порока. Однако единого подхода к диагностике и ведению данной когорты пациентов до сих 
пор не найдено.
Цель — изучение кишечной микробиоты у детей с пузырно-мочеточниковым рефлюксом, получавших антибиотико-
терапию и антибиотикопрофилактику в связи с эпизодами инфекции мочевых путей.
Материалы и методы. В исследование включены 40 детей (12 мальчиков и 28 девочек) с пузырно-мочеточниковым 
рефлюксом и хроническими инфекциями мочевых путей. Все дети получали антибиотикотерапию по поводу острых 
эпизодов инфекции, а после выявления пузырно-мочеточникового рефлюкса также непрерывную антибиотикопрофи-
лактику. В контрольные группы вошли 18 здоровых мальчиков и 14 здоровых девочек. Идентификацию выделенных 
из фекалий микроорганизмов осуществляли общепринятыми методиками.
Результаты. В фекалиях детей с пузырно-мочеточниковым рефлюксом аэробные таксоны микробиоты доминируют 
над анаэробными. При сравнительном анализе микробиоты установлено присутствие в биотопе Klebsiella spp., Proteus 
vulgaris, Pseudomona aeruginosa. Характерно повышение частоты обнаружения большинства аэробных и снижение 
анаэробных таксонов микроорганизмов в сравнении со здоровыми детьми. У мальчиков встречается максималь-
ная (100%) частота обнаружения микроорганизмов, чем у девочек.
Выводы. В фекалиях детей после антибиотикотерапии и антибиотикопрофилактики обнаружены во всех случаях дис-
биотические изменения, что открывает новый взгляд на понимание эффектов общепринятой стратегии продолжи-
тельного антибактериального лечения и профилактики инфекции мочевых путей у детей с пузырно-мочеточниковым 
рефлюксом.
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ABSTRACT
BACKGROUND: Vesicoureteral reflux (VUR) is one of the most common congenital anomalies of the urinary system in children. 
In most cases, urinary tract infection (UTI) serves as a clinical prerequisite for identifying VUR. However, a standardized ap-
proach to the diagnosis and management of this patient cohort has not yet been established.
AIM: To study the intestinal microbiota in children with VUR who received antibiotic therapy and antibiotic prophylaxis due to 
episodes of UTIs.
MATERIALS AND METHODS: The study included 40 children (12 boys and 28 girls) with VUR and chronic UTIs. All children re-
ceived antibiotic therapy for acute episodes of infection, and, after the diagnosis of VUR, they also received continuous antibiotic 
prophylaxis. The control groups included 18 healthy boys and 14 healthy girls. Identification of microorganisms isolated from 
feces was carried out using generally accepted methods.
RESULTS: In the feces of children with VUR, aerobic taxa of microbiota dominate over anaerobic ones. Klebsiella spp., Proteus 
vulgaris, and Pseudomona aeruginosa appear in the feces of both boys and girls. An increase in the detection rate of most 
aerobic microorganisms and a decrease in anaerobic taxa were observed compared to healthy controls. In boys with VUR, the 
maximum (100%) detection rate of microorganisms is more common than in girls.
CONCLUSIONS: Dysbiotic changes were detected in the feces of all children after antibiotic therapy, providing new insights 
into the effects of the conventional strategy of long-term antibacterial treatment and prevention of UTIs in children with VUR.
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АКТУАЛЬНОСТЬ
Пузырно-мочеточниковый рефлюкс (ПМР) — один 

из самых частых пороков развития мочевой системы 
у детей [1]. Его диагностика путем микционной цисто-
уретрографии остается предметом многолетних дискуссий 
между педиатрами и детскими урологами [1–4]. Вопрос 
заключается в том, когда стоит производить цисто-
уретрографию: после первого в жизни ребенка эпизода 
инфекции мочевых путей, ИМП (данного мнения придер-
живаются детские урологи) или же при рецидивировании 
ИМП (в соответствии с мнением педиатров). Именно ИМП 
является, по сути, клинической предпосылкой для выяв-
ления ПМР [5, 6]. ИМП часто встречается у детей, и в силу 
того, что для пероральной антибиотикотерапии (АБТ) до-
статочно 7–10 дней в неосложненных случаях, по мнению 
педиатров, нет оснований для диагностики ПМР. Однако 
уже при первом эпизоде ИМП показано ультразвуковое 
исследование почек и мочевого пузыря, а дилатация ча-
шечно-лоханочной системы, дисфункция мочеиспускания, 
нетипичное клиническое течение ИМП с неэффективно-
стью АБТ служат очевидными предикторами обнаружения 
ПМР [7]. Диагноз ПМР с ИМП, по мнению большинства 
исследователей, является показанием к долгосрочной 
антибиотикопрофилактике (АБП). И только при ПМР вы-
соких степеней (III–IV), сопровождающемся тяжелыми 
эпизодами острого пиелонефрита, несмотря на непре-
рывную АБП, и прогрессией дилатации верхних мочевых 
путей, рекомендуется хирургическая помощь [5, 8]. Итак, 
постулируется, что непрерывная и продолжительная АБП 
способна предотвратить оперативное лечение ПМР, в том 
числе высоких степеней [1, 2, 6, 9].

Однако в настоящее время хорошо известны нега-
тивные эффекты АБТ при острых ИМП и в особенности 
АБП при рецидивирующем течении ИМП. Это, прежде 
всего, развитие у уропатогенов антибиотикорезистент-
ности со всеми ее последствиями, а также, что не менее 
опасно для организма ребенка, возникновение измене-
ний со стороны микробиоты различных органов и систем 
и, в первую очередь, со стороны кишечника [10–13]. 
Оказалось, что даже кратковременная АБП у младен-
цев с ПМР определенно изменяет микробиом кишечника 
с увеличением содержания условно-патогенных микроор-
ганизмов и уменьшением доли таксонов, способствующих 
укреплению здоровья, что может иметь долговременные 
клинические риски [14].

Цель исследования — определение состояния кишеч-
ной микробиоты у детей с ПМР, получавших АБТ и АБП 
в связи с эпизодами инфекции мочевых путей.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследование включены 40 детей (группа 1 — 

12 мальчиков, группа 2 — 28 девочек) с ПМР и хронической 
ИМП в возрасте 28 мес. [Q1 12; Q3 72,5]. ПМР был выявлен 

у детей в возрасте 1–147 мес. жизни: справа — у 12,5%, 
слева — у 32,5%, с обеих сторон — у 55,0% детей. 
В 17,5% случаев ПМР был активным, в 5,0% — пассивным, 
в 77,5% — комбинированным. Оперативное лечение с при-
менением объемообразующих препаратов (Рефлюксин, 
ДАМ+и Вантрис) было проведено всем пациентам в воз-
расте 60 [24; 91] мес. Все дети получали АБТ по по-
воду острых эпизодов ИМП, а после выявления ПМР 
и непрерывную АБП. Перед оперативным лечением 
лейкоцитурия отмечена в 2 (5,0%) случаях, при том что 
во всех 40 случаях имела место асимптомная бактери-
урия, выявленная при бактериологическом исследо-
вании мочи на расширенном наборе питательных сред 
(10–12 сред) [15].

В качестве контрольных групп определили 18 здоро-
вых мальчиков (группа 3) и 14 здоровых девочек (груп-
па 4) в возрасте 60 [16; 74] мес.

Критерии включения в исследование групп 1 и 2: не-
эффективная непрерывная АБП с рецидивами эпизодов 
острой ИМП, прогрессия дилатации чашечно-лоханоч-
ной системы и рефлюкс-нефропатии. Критерии исклю-
чения: оперативное лечение мочевых путей в прошлом, 
дренирование мочевых путей, дисфункция мочевых пу-
тей и кишечника. Критерии включения в группы 3 и 4: 
первая группа здоровья, отсутствие в прошлом за-
болеваний и аномалий почек и мочевых путей, отсут-
ствие приема антибактериальных лекарств в последние 
3 мес.

Забор фекалий для бактериологического исследо-
вания у детей всех групп производили в стерильный 
пластиковый контейнер в соответствии с пп. 6.6.2.7 МУ 
4.2.2039–051, а само бактериологическое исследование 
проводили в соответствии с отраслевым стандартом2. 
Помимо регламентированных питательных сред исполь-
зовали хромогенные питательные среды (HiMedia, Индия) 
HiCrome Klebsiella Selective Agar Base, HiCrome Candida 
Differential Agar, HiCrome Enterococci Agar, Streptococcus 
Selection Agar, а также Bifidobacterium Agar, MRS Agar, 
Anaerobic Agar, Shaedler Agar, Bacteroides Bile Esculinum 
Agar. Посевы инкубировали в аэробных (t 37°C, 24–48 ч) 
и анаэробных (AnaeroHiGas Pak, 48–72 ч) условиях культи-
вирования. Идентификацию выделенных микроорганиз-
мов осуществляли общепринятыми методиками. Для из-
учения морфо-тинкториальных свойств применяли Gram 
Stains-Kit (набор красителей для дифференциального 
окрашивания по Граму, HiMedia).

Статистические расчеты проводили с помощью стати-
стического пакета SPSS версии 23. Для микроорганизмов, 
выделенных из фекалий, рассчитана частота обнаружения 

1 Методические указания МУ 4.2.2039–05. Техника сбора и транс-
портирования биоматериалов в микробиологические лаборатории. 
Москва: Федеральный центр гигиены и эпидемиологии Роспотребнад-
зора. 2006. С. 43–59.

2 Отраслевой стандарт «Протокол ведения больных. Дисбактериоз 
кишечника» (ОСТ 91500.11.0004–2003). Москва, 2003.
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(абсолютное количество и доли в процентах). Для сравне-
ния частоты обнаружения микроорганизмов в группах 1 и 2 
использован критерий хи-квадрат и точный критерий 
Фишера. Степени обсемененности фекалий не подчиня-
ются нормальному распределению (согласно критериям 
Колмогорова–Смирнова с коррекцией значимости Лил-
лиефорса и Шапиро–Уилка) и представлены значениями 
медианы (Mе) и верхнего и нижнего квартилей [Q1; Q3]. 
Сравнение данных показателей выполнено с исполь-
зованием непараметрического критерия Манна–Уитни. 
Для принятия решений использованы уровни значимости 
0,01 и 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Результаты исследования микробиоты фекалий па-

циентов с ПМР представлены в табл. 1. Обнаружено 
23 таксона микроорганизмов: 16 — аэробных и 7 — 
анаэробных. В аэробном звене микробиоты наиболее 
стабильными ассоциантами в изучаемых группах были 
Escherichia coli с типичными свойствами (ферментирую-
щие лактозу, лактозопозитивные — L+, и с отсутствием 
гемолиза — Hly–), а также Enterococcus spp. В анаэроб-
ном кластере микробиоты преобладали Lactobacollus spp., 
Bifidobacterium spp., Eubacterium spp. и Clostridium spp. 
Причем первые два таксона обнаружены во всех случаях 
в фекалиях мальчиков. Достоверные различия по частоте 
обнаружения выявлены для трех таксонов.

Максимальная (100%) частота присутствия микроорга-
низмов в фекалиях мальчиков определена для трех так-
сонов (E. coli L+, Hly –, Lactobacillus spp., Bifidobacterium 
spp.), в то время как в фекалиях девочек данные роды 
и/или виды являлись только доминирующими. Необхо-
димо отметить, что в каждом третьем случае из фека-
лий мальчиков выделяли Klebsiella spp., а у 41,7% — 
Staphylococcus aureus.

Обсемененность (KОЕ/г) фекалий детей с ПМР аэро-
бами была максимальной для Enterococcus spp. и Entero­
bacterales, для анаэробов — для Bifidobacterium spp., 
Eubacterium spp. и Bacteroides spp. Для последнего таксона 
обнаружена достоверно более высокая степень обсеменен-
ности у девочек по сравнению с мальчиками (табл. 1).

При сравнительном анализе микробиоты фекалий 
мальчиков с ПМР и здоровых (табл. 2) установлено при-
сутствие в биотопе при ПМР представителей поряд-
ка Enterobacterales: Klebsiella spp., P. vulgaris, а также 
P. aeruginosa. При анализе частоты обнаружения раз-
личных таксонов микроорганизмов обращают на себя 
внимание возросшие показатели для аэробного класте-
ра микробиоты и сниженные для анаэробных таксонов 
в группах больных в сравнении со здоровыми. Стабиль-
ными ассоциантами в сравниваемых группах являлись 
E. coli (L+, Hly –), Lactobacillus spp., Bifidobacterium spp. 
Достоверные отличия между здоровыми и больными па-
циентами обнаружены для четырех таксонов.

При анализе количественных характеристик микро-
биоты, выделенной из фекалий мальчиков с ПМР, получе-
ны разнонаправленные изменения как в сторону увеличе-
ния, так и в сторону снижения показателей по сравнению 
с аналогичными результатами у здоровых детей. До-
стоверные различия обнаружены для семи таксонов. 
При видимой мозаичности отличий, можно обнаружить 
некоторые особенности: при снижении частоты обнаруже-
ния E. faecalis, Eubacterium spp., Bacteroides spp., досто-
верно снижаются и их количественные характеристики.

В фекалиях девочек с ПМР в сравнении со здоровыми 
обнаружено гораздо больше различий по признаку часто-
ты обнаружения, чем в сравниваемых группах мальчиков 
(табл. 3). Аналогично микробиоте мальчиков в фекалиях 
пациенток с ПМР появляются таксоны микроорганизмов, 
отсутствующие у здоровых: Klebsiella spp., Enterobacter 
spp., P. aeruginosa, E. coli L–, Hly+. В группе больных для 
большинства таксонов аэробной и анаэробной микробио-
ты наблюдаются сниженные показатели за исключением 
четырех таксонов аэробов — Staphylococcus epidermidis, 
S. aureus, Enterococcus faecalis, E. faecium.

При сравнении количественных показателей микро-
биоты фекалий девочек с ПМР по сравнению со здоро-
выми обнаружено, что при снижении частоты обнаруже-
ния Corynebacterium spp., S. saprophyticus, Enterococcus 
spp., E. coli L+, Hly –, Lactobacillus spp., Eubacterium spp. 
наблюдается достоверное снижение их количества. 
Напротив, при увеличении частоты обнаружения S. aureus 
и Enterococcus faecium достоверно нарастают и их коли-
чественные характеристики.

Таким образом, у всех пациентов с ПМР независимо 
от гендерной принадлежности наблюдаются дисбиоти-
ческие изменения в микробиоте фекалий по сравнению 
со здоровыми детьми.

ОБСУЖДЕНИЕ
Кишечная микробиота — это совокупность микроор-

ганизмов, которые обитают в желудочно-кишечном трак-
те, имеют симбиотические взаимоотношения с хозяином 
и выполняют метаболические, иммунологические и нев-
рологические функции [14]. Различные микроорганиз-
мы обнаруживаются уже при рождении в меконии [16]. 
Процесс созревания кишечной микробиоты происходит 
на протяжении первых 3 лет жизни детей [17, 18].

Применение антибиотиков при различных инфекциях 
у детей, в том числе и при ИМП, изменяет микробиоту 
кишечника, например, приводит к увеличению количества 
энтеробактерий [19]. Исследование кишечной микробиоты 
у 39 детей в возрасте 0–3 лет после нескольких курсов 
АБТ выявило снижение разнообразия бактерий в биотопе 
и пик генов резистентности [20].

Наше более раннее исследование по микробиоте мо-
чепузырной мочи при ПМР после лечения ИМП нескольки-
ми курсами антибиотиков и применения АБП обнаружило 
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Таблица 1. Микробиота фекалий пациентов с пузырно-мочеточниковым рефлюксом
Table 1. Faecal microbiota of patients with vesicoureteral reflux

Микроорганизмы

Частота обнаруже-
ния, %

p

Количественные характеристики обсемененности, lg KОЕ/мл

p
группа 1 (n=12) группа 2 (n=28)

группа 1 группа 2 Ме
процентиль

Ме
процентиль

25 50 75 25 50 75

Corynebacterium spp. 0 7,1 0,342 – – – – 5,0 5,0 5,0 5,0 –

CNS 41,7 46,4 0,781 2,0 2,0 2,0 4,0 3,0 2,0 3,0 3,5 0,749

Staphylococcus haemolyticus 8,3 0 0,300 5,0 5,0 5,0 5,0 – – – – –

S. saprophyticus 16,7 7,1 0,358 2,5 2,0 2,5 2,5 4,0 3,0 4,0 4,0 0,221

S. epidermidis 33,3 32,1 0,941 2,5 2,0 2,5 3,0 2,0 2,0 2,0 3,5 0,864

S. lentus 0 10,7 0,238 – – – – 2,0 2,0 2,0 2,0 –

S. aureus 41,7 28,6 0,418 3,0 2,0 3,0 3,0 3,0 3,0 3,0 3,75 0,152

Enterococcus spp. 91,7 92,9 0,896 5,0 4,0 5,0 7,0 6,0 5,0 6,0 7,0 0,348

Enterococcus undif. 25,0 0 0,006* 3,0 2,0 3,0 3,0 – – – – –

E. faecalis 41,7 75,0 0,043* 4,0 4,0 4,0 5,0 5,0 4,0 5,0 5,5 0,518

E. faecium 58,3 75,0 0,292 6,0 5,0 6,0 8,0 6,0 5,0 6,0 8,0 0,913

Enterobacterales 100,0 96,4 0,507 6,5 6,0 6,5 8,0 7,0 6,0 7,0 7,0 0,899

Escherichia coli L+, Hly– 100,0 92,9 0,342 6,5 6,0 6,5 8,0 7,0 6,0 7,0 8,0 0,806

E. coli L– 8,3 21,4 0,318 7,0 7,0 7,0 7,0 5,5 4,25 5,5 7 0,295

E. coli Hly+ 0 7,1 0,342 – – – – 7,0 7,0 7,0 7,0 –

Klebsiella spp. 33,3 21,4 0,426 6,0 5,0 6,0 7,0 6,5 5,0, 6,5 7,0 0,814

Enterobacter spp. 0 3,8 0,507 – – – – 5,0 5,0 5,0 5,0 –

Proteus vulgaris 8,3 0 0,122 5,0 5,0 5,0 5,0 – – – – –

Pseudomonas aeruginosa 8,3 10,7 0,818 2,0 2,0 2,0 2,0 3,0 2,0 3,0 3,0 0,317

Bacillus spp. 33,3 14,3 0,168 5,0 2,75 5,0 6,5 4,0 2,25 4,0 6,5 0,765

Lactobacillus spp. 100,0 89,3 0,238 4,0 3,25 4,0 4,0 4,0 4,0 4,0 5,0 0,366

Bifidobacterium spp. 100,0 96,4 – 9,0 8,0 9,0 9,0 8,0 8,0 8,0 9,0 0,296

Propionibacterium spp. 8,3 7,1 0,896 5,0 5,0 5,0 5,0 4,5 2,0 4,5 4,5 1,0

Eubacterium spp. 91,7 75,0 0,227 6,0 3,0 6,0 7,0 6,0 3,0 6,0 7,0 0,609

Bacteroides spp. 41,7 7,1 0,008* 5,0 3,0 5,0 6,0 8,0 7,0 8,0 8,0 0,046*

Peptococcus spp. 41,7 35,7 0,722 5,0 2,5 5,0 7,0 4,0 3,0 4,0 6,25 0,949

Clostridium spp. 83,3 96,4 0,150 5,0 4,75 5,0 6,5 5,0 3,0 5,0 7,0 0,602

Candida albicans 33,3 39,3 0,722 3,0 2,25 3,0 5,25 3,0 2,0 3,0 4,0 0,946

Примечание. Ме — медиана; p — непараметрический критерий Манна–Уитни. *p <0,05.
Note. Me, median; p, nonparametric Mann–Whitney test. *p <0.05.

у 60% детей дисбиоз мочи [21]. Текущее исследование 
характеризует микробиоту кишечника у этих же детей 
и дает сравнительную оценку ее с кишечной микробио-
той у здоровых детей. При этом кишечный дисбиоз был 
верифицирован во всех 40 случаях, как у девочек, так 
и у мальчиков. Таким образом, можно заключить, что ки-
шечная микробиота после АБТ и АБП пострадала в боль-
шей степени, чем мочепузырная.

Оказалось, что в фекалиях детей с ПМР представлен 
более широкий спектр аэробов, более высокая частота 
их обнаружения в сравнении со сниженной частотой вы-
явления анаэробов. В фекалиях мальчиков и девочек 
после АБТ и АБП выявляются Klebsiella spp., P. vulgaris, 
P. aeruginosa. При сохранении максимально высоких уровней 
содержания Lactobacillus spp. и Bifidobacterium spp. обнару-
жен значимый рост частот обнаружения S. aureus, E. faecium, 
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Таблица 2. Сравнение микробиоты фекалий здоровых мальчиков и пациентов с пузырно-мочеточниковым рефлюксом
Table 2. Comparison of fecal microbiota in healthy boys and boys with vesicoureteral reflux

Микроорганизмы

Частота 
обнаружения, %

p

Количественные характеристики обсемененности, lg KОЕ/мл

p
группа 3 (n=18) группа 1 (n=12)

группа 3 группа 1 Ме
процентиль

Ме
процентиль

25 50 75 25 50 75

CNS 38,9 41,7 0,879 2,0 2,0 2,0 3,0 2,0 2,0 2,0 4,0 0,628

Staphylococcus haemolyticus 5,5 8,3 0,765 2,0 2,0 2,0 2,0 5,0 5,0 5,0 5,0 0,317

S. saprophyticus 22,2 16,7 0,709 2,0 2,0 2,0 2,8 2,5 2,0 2,5 2,5 0,567

S. epidermidis 22,2 33,3 0,678 2,0 2,0 2,0 3,5 2,5 2,0 2,5 3,0 0,739

S. aureus 5,5 41,7 0,015* 2,0 2,0 2,0 2,0 3,0 2,0 3,0 3,0 0,317

Enterococcus spp. 100,0 91,7 0,213 5,0 5,0 5,0 6,0 5,0 4,0 5,0 7,0 0,981

Enterococcus undif. 22,4 25,0 0,860 5,0 4,3 5,0 5,8 3,0 2,0 3,0 3,0 0,476

E. faecalis 50,0 41,7 0,654 6,0 5,0 6,0 6,5 4,0 4,0 4,0 5,0 0,010*

E. faecium 44,4 58,3 0,456 4,5 4,0 4,5 6,5 6,0 5,0 6,0 8,0 0,059

Enterobacterales 100,0 100,0 – 8,0 7,0 8,0 8,3 6,5 6,0 6,5 8,0 0,048*

Escherichia coli L+, Hly– 100,0 100,0 – 8,0 7,0 8,0 8,3 6,5 6,0 6,5 8,0 0,048*

E. coli L– 0 8,3 0,213 – – – – 7,0 7,0 7,0 7,0 –

Klebsiella spp. 0 33,3 0,009* – – – – 6,0 5,0 6,0 7,0 –

Proteus vulgaris 0 8,3 0,213 – – – – 5,0 5,0 5,0 5,0 –

Pseudomonas aeruginosa 0 8,3 0,213 – – – – 2,0 2,0 2,0 2,0 –

Bacillus spp. 27,8 33,3 0,745 2,0 2,0 2,0 2,0 5,0 2,75 5,0 6,5 0,028*

Lactobacillus spp. 100,0 100,0 – 6,5 5,0 6,5 7,0 4,0 3,25 4,0 4,0 <0,001*

Bifidobacterium spp. 100,0 100,0 – 9,0 8,0 9,0 9,0 9,0 8,0 9,0 9,0 0,766

Propionibacterium spp. 33,3 8,3 0,113 2,0 2,0 2,0 2,3 5,0 5,0 5,0 5,0 0,041*

Eubacterium spp. 100,0 91,7 0,213 8,0 7,0 8,0 9,0 6,0 3,0 6,0 7,0 0,001*

Bacteroides spp. 72,2 41,7 0,094 8,0 6,5 8,0 9,0 5,0 3,0 5,0 6,0 0,021*

Peptococcus spp. 61,1 41,7 0,296 5,0 4,0 5,0 5,0 5,0 2,5 5,0 7,0 0,725

Peptostreptococcus spp. 44,4 0 0,004* 6,0 4,3 6,0 7,8 – – – – –

Clostridium spp. 100,0 83,3 0,073 5,0 3,0 5,0 6,3 5,0 4,75 5,0 6,5 0,433

Candida albicans 44,4 33,3 0,009* 2,0 2,0 2,0 4,3 3,0 2,25 3,0 5,25 0,183

Примечание. Ме — медиана; p — непараметрический критерий Манна–Уитни. *p <0,05.
Note. Me, the median; p, the nonparametric Mann–Whitney test. *p <0.05.

снижение Eubacterium spp., Bacteroides spp., Peptococcus 
spp., Propionibacterium spp. и отсутствие Prevotella. Следует 
отметить, что падение содержания Bacteroides spp. и от-
сутствие Prevotella можно рассматривать как замедлен-
ное созревание кишечной микробиоты у детей до уровней 
данных микроорганизмов у взрослого организма [22, 23].

Наш анализ позволяет подтвердить, что неоднократ-
ные курсы АБТ, подкрепленные непродолжительной АБП 
при ИМП у детей с ПМР, приводят к заметным изменениям 

кишечной микробиоты, задерживая ее созревание. Отме-
ченный дисбиоз, возможно, связан с нарушением барьер-
ной функции кишечника, что объясняет появление в соста-
ве микробиоты клебсиелл, протея и синегнойной палочки. 
Какое это имеет влияние на риски инфекционно-воспали-
тельных осложнений при хирургии ПМР еще предстоит вы-
яснить. Но уже сейчас определенно ясно, что отклонения 
от эубиотического состава кишечной и мочепузырной ми-
кробиоты способны приводить к дисметаболическим и им-
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Таблица 3. Сравнение микробиоты фекалий здоровых девочек и пациенток с мочеточниковым рефлюксом
Table 3. Comparison of fecal microbiota in healthy girls and girls with vesicoureteral reflux

Микроорганизмы

Частота 
обнаружения, %

p

Количественные характеристики обсемененности, lg KОЕ/мл

p
группа 4 (n=14) Группа 2 (n=28)

группа 4 группа 2 Ме
процентиль

Ме
процентиль

25 50 75 25 50 75

Corynebacterium spp. 21,4 7,1 0,178 4,0 3,0 4,0 4,0 5,0 5,0 5,0 5,0 0,048

CNS 35,7 46,4 0,508 2,0 2,0 2,0 2,5 3,0 2,0 3,0 3,5 0,170

Staphylococcus haemolyticus 7,1 0 0,152 2,0 2,0 2,0 2,0 – – – – –

S. saprophyticus 28,6 7,1 0,041 2,0 2,0 2,0 2,0 4,0 3,0 4,0 4,0 0,028

S. epidermidis 14,3 32,1 0,215 2,5 2,0 2,5 3,0 2,0 2,0 2,0 3,5 0,896

S. lentus 0 10,7 0,204 – – – – 2,0 2,0 2,0 2,0 –

S. aureus 14,3 28,6 0,306 2 2 2 2 3 3 3 3,75 0,047

Enterococcus spp. 100,0 92,9 0,306 4,5 4,0 4,5 5,3 6,0 5,0 6,0 7,0 0,004

Enterococcus undif. 28,6 0 0,003 4,0 2,5 4,0 5,5 – – – – –

E. faecalis 50,0 75,0 0,105 5,0 4,0 5,0 6,0 5,0 4,0 5,0 5,5 0,847

E. faecium 35,7 75,0 0,013 4,0 3,0 4,0 5,5 6,0 5,0 6,0 8,0 0,019

Enterobacterales 100,0 96,4 – 8,0 7,8 8,0 8,3 7,0 6,0 7,0 7,0 –

Escherichia coli L+ 100,0 92,9 0,306 8,0 7,8 8,0 8,3 7,0 6,0 7,0 8,0 0,001

E. coli L– 0 21,4 0,048 – – – – 5,5 4,25 5,5 7 –

E. coli Hly+ 0 7,1 0,306 – – – – 7,0 7,0 7,0 7,0 –

Klebsiella spp. 0 21,4 0,048 – – – – 6,5 5,0, 6,5 7,0 –

Enterobacter spp. 0 3,6 0,474 – – – – 5,0 5,0 5,0 5,0 –

Pseudomonas aeruginosa 0 10,7 0,204 – – – – 3,0 2,0 3,0 3,0 –

Bacillus spp. 35,4 14,3 0,111 3,0 2,0 3,0 4,0 4,0 2,25 4,0 6,5 0,379

Lactobacillus spp. 100,0 89,3 0,204 5,5 5,0 5,5 7,0 4,0 4,0 4,0 5,0 <0,001

Bifidobacterium spp. 100,0 100,0 – 8,5 1,0 8,5 9,0 8,0 8,0 8,0 9,0 0,494

Propionibacterium spp. 28,6 7,1 0,041 3,5 3,0 3,5 4,0 4,5 2,0 4,5 4,5 1,0

Eubacterium spp. 100,0 75,0 0,040 8,0 7,0 8,0 9,0 6,0 3,0 6,0 7,0 <0,001

Bacteroides spp. 64,3 7,1 <0,001 7,0 5,5 7,0 8,5 8,0 7,0 8,0 8,0 0,469

Peptococcus spp. 50,0 35,7 0,374 5,0 4,0 5,0 6,0 4,0 3,0 4,0 6,25 0,765

Peptostreptococcus spp. 14,3 0 0,040 6,0 6,0 6,0 6,0 – – – – –

Clostridium spp. 100,0 96,4 0,474 5,5 4,0 5,5 7,0 5,0 3,0 5,0 7,0 0,303

Candida albicans 64,3 39,3 0,126 3,0 2,0 3,0 3,0 3,0 2,0 3,0 4,0 0,232

Примечание. Ме — медиана; p — непараметрический критерий Манна–Уитни. *p <0,05.
Note. Me, the median; p, the nonparametric Mann–Whitney test. *p <0.05.

мунологическим изменениям в организме ребенка [24, 25]. 
С другой стороны, нетрудно представить последствия дли-
тельной (2 года) АБП, которая рекомендуется пациентам 
с ПМР. Ведь описаны клинические последствия нарушений 
кишечной микробиоты у детей в виде развития ожирения, 
аллергии и др. [26, 27]. Кроме того, АБТ и АБП сопряжены 
с ростом количества генов лекарственной устойчивости 
в микроорганизмах мочевой и кишечной систем с форми-
рованием специфических факторов вирулентности [28].

Исследование имеет некоторые ограничения. От-
носительно небольшой состав групп пациентов и здо-
ровых детей может влиять на уровни различий. 
Однако статистическим анализом подтверждены досто-
верные различия между группами здоровых и пациентов 
с ПМР.

В перспективе очень важно проследить динамику ки-
шечной микробиоты после операции, а также направления 
стратегии профилактики ИМП у детей с ПМР.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В фекалиях детей с ПМР после АБТ и АБП ИМП аэробы 

встречаются более чем в два раза чаще анаэробных таксонов 
микроорганизмов. При этом во всех случаях отмечен дисбиоз 
кишечной микробиоты, характерная черта которого состоит 
в появлении в биотопе клебсиелл, протея и синегнойной па-
лочки, рост содержания большинства аэробов и снижение 
анаэробов, доминирование кишечной палочки, энтерокок-
ков, лактобацилл и бифидобактерий. Результаты исследо-
вания могут способствовать лучшему пониманию эффектов 
общепринятой стратегии продолжительного антибактери-
ального лечения и профилактики ИМП при ПМР у детей.
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