
Îëèãîñàõàðèäû - ïðåáèîòèêè â äåòñêîì ïèòàíèè. Ïî ìàòåðèàëàì çàðóáåæíîé ïå÷àòè Ôîðìèðîâàíèå êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû ó äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà èñêóññòâåííîì è åñòåñòâåííîì âñêàðìëèâàíèè, ïðîèñõîäèò íåîäèíàêîâî. Óæå â 1900 ãîäó Tissier äîêàçàë, ÷òî ó ãðóäíûõ äåòåé îñíîâíûì êîìïîíåíòîì êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû ÿâëÿþòñÿ áèôèäîáàêòåðèè. Òàêàÿ áèôèäîäîìèíàíòíàÿ ìèêðîôëîðà âûïîëíÿåò çàùèòíûå ôóíêöèè è ñïîñîáñòâóåò ñîçðåâàíèþ ìåõàíèçìîâ èììóííîãî îòâåòà ðåáåíêà. Å.Ñ. Êèñåëåâà, Í.Ñ. ÆèõàðåâàÌîñêîâñêèé ÍÈÈ ïåäèàòðèè è äåòñêîé õèðóðãèè ÌÇ ÐÔÂ ïîñëåäíèå ãîäû âíèìàíèå âðà÷åé è íàó÷íûõ ðàáîòíèêîâ âñå ÷àùå ïðèâëåêàþò âîïðîñû, ñâÿçàííûå ñî çíà÷åíèåì êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû äëÿ íîðìàëüíîãî ðîñòà è ðàçâèòèÿ ðåáåíêà. Ïîëó÷åíû äîñòîâåðíûå äîêàçàòåëüñòâà òîãî, ÷òî èíòåñòèíàëüíàÿ ìèêðîôëîðà âûïîëíÿåò âàæíûå ôèçèîëîãè÷åñêèå ôóíêöèè. Ôîðìèðîâàíèå êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû ó äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà èñêóññòâåííîì è åñòåñòâåííîì âñêàðìëèâàíèè, ïðîèñõîäèò íåîäèíàêîâî. Óæå â 1900 ãîäó Tissier äîêàçàë, ÷òî ó ãðóäíûõ äåòåé îñíîâíûì êîìïîíåíòîì êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû ÿâëÿþòñÿ áèôèäîáàêòåðèè. Òàêàÿ áèôèäîäîìèíàíòíàÿ ìèêðîôëîðà âûïîëíÿåò çàùèòíûå ôóíêöèè è ñïîñîáñòâóåò ñîçðåâàíèþ ìåõàíèçìîâ èììóííîãî îòâåòà ðåáåíêà. Íàïðîòèâ, ó äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà èñêóññòâåííîì âñêàðìëèâàíèè, êîëè÷åñòâî áèôèäîáàêòåðèé â òîëñòîì êèøå÷íèêå çíà÷èòåëüíî ìåíüøå è âèäîâîé ñîñòàâ êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû ìåíåå ðàçíîîáðàçåí. Ñëåäîâàòåëüíî, îäíèì èç îñíîâíûõ íàïðàâëåíèé â ðàçâèòèè òåõíîëîãèé ïðîèçâîäñòâà äåòñêîãî ïèòàíèÿ äîëæíî ñòàòü ñîçäàíèå òàêîé ñìåñè äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ, êîòîðàÿ áû âëèÿëà íà ñîñòàâ êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû ðåáåíêà, ïðèáëèæàÿ åãî ê ñîñòàâó ìèêðîôëîðû ãðóäíûõ äåòåé. Â ðåçóëüòàòå èíòåíñèâíûõ èññëåäîâàíèé êðóïíåéøåãî â Åâðîïå íàó÷íîèññëåäîâàòåëüñêîãî öåíòðà Numico ãîëëàíäñêîé êîìïàíèè Nutricia, ñïåöèàëèçèðóþùåéñÿ íà ïðîèçâîäñòâå äåòñêîãî ïèòàíèÿ, óäàëîñü ïîëó÷èòü òàêóþ ñìåñü ïóòåì äîáàâëåíèÿ êîìïîíåíòîâïðåáèîòèêîâ â îáû÷íûå ñìåñè äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ. Îñíîâíûå ïîëîæåíèÿ:  - Êèøå÷íàÿ ìèêðîôëîðà âûïîëíÿåò ðÿä âàæíûõ ôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé, òàêèõ êàê îáåñïå÷åíèå öåëîñòíîñòè è áàðüåðíîé ôóíêöèè ñëèçèñòîé îáîëî÷êè êèøå÷íèêà, ïîäàâëåíèå ðîñòà ïàòîãåííûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ è èíäóêöèÿ ìåõàíèçìîâ èììóííîãî îòâåòà íà óðîâíå ñëèçèñòîé îáîëî÷êè êèøå÷íèêà.  - Èíòåñòèíàëüíàÿ ìèêðîôëîðà íà÷èíàåò ôîðìèðîâàòüñÿ â ìîìåíò ïîÿâëåíèÿ ðåáåíêà íà ñâåò. Åå äàëüíåéøåå ðàçâèòèå âî ìíîãîì çàâèñèò îò òîãî, êàê ðåáåíîê ïèòàåòñÿ. Ó äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà ãðóäíîì âñêàðìëèâàíèè, â ñîñòàâå êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû ïðåîáëàäàþò áèôèäîáàêòåðèè. Ó äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà èñêóññòâåííîì âñêàðìëèâàíèè, ñîñòàâ êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû ìåíåå ðàçíîîáðàçåí è êîëè÷åñòâî áèôèäîáàêòåðèé çíà÷èòåëüíî íèæå.  - Îäíèì èç âàæíåéøèõ êîìïîíåíòîâ ãðóäíîãî ìîëîêà, îòâå÷àþùèõ çà ñîñòàâ êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû, ÿâëÿþòñÿ îëèãîñàõàðèäû. Ýòî ñîñòàâíûå ÷àñòè óãëåâîäíîé ôðàêöèè ìîëîêà. Ìîëåêóëû îëèãîñàõàðèäîâ èìåþò î÷åíü ñëîæíîå ñòðîåíèå, è îñíîâíîé èõ îñîáåííîñòüþ ÿâëÿåòñÿ íàëè÷èå áîëüøîãî êîëè÷åñòâà îñòàòêîâ ãàëàêòîçû. Áëàãîäàðÿ òîìó, ÷òî îëèãîñàõàðèäû íå ïîäâåðãàþòñÿ ðàñùåïëåíèþ â âåðõíèõ îòäåëàõ ÆÊÒ, îíè ñïîñîáíû âûïîëíÿòü ôóíêöèè ïðåáèîòèêîâ è ñòèìóëèðîâàòü ðîñò áèôèäîáàêòåðèé â òîëñòîì êèøå÷íèêå.  - Òèïè÷íàÿ áèôèäîäîìèíàíòíàÿ ìèêðîôëîðà äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà ãðóäíîì âñêàðìëèâàíèè, ñâÿçàíà ñ òàêèìè ýôôåêòàìè, êàê ïîâûøåííàÿ óñòîé÷èâîñòü ðåáåíêà ê êèøå÷íûì èíôåêöèÿì, ðàçâèòèå íîðìàëüíûõ ìåõàíèçìîâ èììóííîãî îòâåòà ðåáåíêà. "Çîëîòûì ñòàíäàðòîì" â äåòñêîì ïèòàíèè ÿâëÿåòñÿ âñêàðìëèâàíèå äåòåé ãðóäíûì ìîëîêîì. Äåòè, íàõîäÿùèåñÿ íà ãðóäíîì âñêàðìëèâàíèè, èìåþò áèôèäîäîìèíàíòíóþ ìèêðîôëîðó êèøå÷íèêà. Ïîýòîìó â ñëó÷àå èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ æåëàòåëüíî ïðèìåíåíèå òàêèõ ñìåñåé, êîòîðûå ïðèâîäèëè áû ê ôîðìèðîâàíèþ ïîõîæåé ïî ñîñòàâó ìèêðîôëîðû. Â ïîñëåäíèå ãîäû áûëî ïðåäïðèíÿòî íåñêîëüêî ïîïûòîê ïîâûøåíèÿ áèôèäîãåííîñòè ñìåñåé äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ äåòåé. Âñå îíè îêàçàëèñü áåçóñïåøíû. Ïðè äîáàâëåíèè â ñìåñè ëàêòîôåððèíà (Balmer et al., 1989) è óìåíüøåíèè îáùåé êîíöåíòðàöèè ôîñôàòîâ (Radke et al., 1992) íèêàêîãî âëèÿíèÿ íà êîëè÷åñòâî áèôèäîáàêòåðèé â êèøå÷íèêå îòìå÷åíî íå áûëî. Ïðè èñïîëüçîâàíèè ñûâîðîòî÷íûõ ïðîòåèíîâ êîëè÷åñòâî áèôèäîáàêòåðèé ëèøü íåçíà÷èòåëüíî óâåëè÷èëîñü (Balmer et al., 1989). Îäíèì èç ñïîñîáîâ ïîâûøåíèÿ áèôèäîãåííîñòè ñìåñåé äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ ÿâëÿåòñÿ äîáàâëåíèå â íèõ ïðîáèîòèêîâ, ò.å. æèâûõ áèôèäîáàêòåðèé (Langhendries et al., 1995). Êîëè÷åñòâî áèôèäîáàêòåðèé â êèøå÷íèêå ðåáåíêà ìîæíî òàêæå óâåëè÷èòü, ïðèìåíåíÿÿ ñìåñè, ñîäåðæàùèå ïðåáèîòèêè-îëèãîñàõàðèäû (Boehm et al., 2002; Moro et al., 2002; Knol et al., 2001, 2002; Rigo et al., 2001). Ïðåáèîòèêè ýòî êîìïîíåíòû ãðóäíîãî ìîëîêà, íå ïîäâåðãàþùèåñÿ ðàñùåïëåíèþ â âåðõíèõ îòäåëàõ æåëóäî÷íîêèøå÷íîãî òðàêòà. Îíè ñïîñîáíû ñåëåêòèâíî ñòèìóëèðîâàòü ðîñò áèôèäîáàêòåðèé â òîëñòîì êèøå÷íèêå. Ýòè ñâîéñòâà ïðåáèîòèêîâ ëåãëè â îñíîâó êîíöåïöèè ïðåáèîòèêîâ, ðàçðàáîòàííîé ñïåöèàëèñòàìè íàó÷íîèññëåäîâàòåëüñêîãî öåíòðà Numico êîìïàíèè Nutricia. Òàê êàê ïðåáèîòèêè ñîäåðæàòñÿ â ãðóäíîì ìîëîêå, òî äîáàâëåíèå èõ â ñìåñè äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå ôèçèîëîãè÷íûì ñïîñîáîì ïîâûøåíèÿ êîëè÷åñòâà áèôèäîáàêòåðèé è ëàêòîáàöèëë â êèøå÷íèêå äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà èñêóññòâåííîì âñêàðìëèâàíèè. Îëèãîñàõàðèäû ãðóäíîãî ìîëîêà î÷åíü ñëîæíûå ïî ñòðîåíèþ ìîëåêóëû. Ñìåñü ïðåáèîòèêîâ, ðàçðàáîòàííàÿ ñïåöèàëèñòàìè Nutricia, íå ÿâëÿåòñÿ ïîëíûì àíàëîãîì îëèãîñàõàðèäîâ, êîòîðûå âõîäÿò â ñîñòàâ ìàòåðèíñêîãî ìîëîêà. Îëèãîñàõàðèäû â ñîñòàâå äåòñêîãî ïèòàíèÿ Nutricia ïîäîáðàíû òàêèì îáðàçîì, ÷òî ïî ñâîåé ìàññå è ðàçìåðàì îíè ìàêñèìàëüíî ôóíêöèîíàëüíî ñîîòâåòñòâóþò ãðóäíîìó ìîëîêó. Îëèãîñàõàðèäû, âõîäÿùèå â ñîñòàâ ñìåñåé äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ, íå ïîäâåðãàþòñÿ ðàñùåïëåíèþ â âåðõíèõ îòäåëàõ æåëóäî÷íîêèøå÷íîãî òðàêòà è ôóíêöèîíèðóþò êàê ïðåáèîòèêè â òîëñòîì êèøå÷íèêå ðåáåíêà (Stahl et al., 1994). Â ñîñòàâå ìîëåêóëû îëèãîñàõàðèäîâ ãðóäíîãî ìîëîêà ïðåîáëàäàþò îñòàòêè ãàëàêòîçû. Îñíîâíûì êîìïîíåíòîì ñìåñåé êîìïàíèè Nutricia ÿâëÿþòñÿ ãàëàêòîîëèãîñàõàðèäû (ÃÎÑ). Ñìåñü ñîäåðæèò 90% íèçêîìîëåêóëÿðíûõ ãàëàêòîîëèãîñàõàðèäîâ è 10% âûñîêîìîëåêóëÿðíûõ ôðóêòîîëèãîñàõàðèäîâ (ÔÎÑ). Ñîîòíîøåíèå ýòèõ äâóõ êîìïîíåíòîâ ïîäîáðàíî òàê, ÷òîáû ðàñïðåäåëåíèå ìîëåêóë ïî ðàçìåðàì ìàêñèìàëüíî ñîîòâåòñòâîâàëî òàêîâîìó â ãðóäíîì ìîëîêå. Òîãäà ýôôåêò, îêàçûâàåìûé ñîçäàííîé ñìåñüþ ïðåáèîòèêîâ, â íàèáîëüøåé ñòåïåíè ñîîòâåòñòâóåò ýôôåêòó, êîòîðûé îêàçûâàåò ãðóäíîå ìîëîêî. Ãàëàêòîîëèãîñàõàðèäû ñîñòîÿò èç öåïî÷êè ãàëàêòîçíûõ îñòàòêîâ ñ ïðèñîåäèíåííûì ê êîíöó ýòîé öåïî÷êè îñòàòêîì ãëþêîçû. Öåïî÷êà ãàëàêòîçíûõ îñòàòêîâ ñîäåðæèò îò 1 äî 6 çâåíüåâ. Ìîíîìåðíûå îñòàòêè ñîåäèíåíû ãëàâíûì îáðàçîì ñâÿçÿìè b(14) è b(16) (Yanahira et al., 1995). Ãàëàêòîîëèãîñàõàðèäû ïîëó÷àþò ïóòåì ãèäðîëèçà ëàêòîçû ñ ïîìîùüþ ôåðìåíòà bãàëàêòîçèäàçû (ëàêòàçû) (Smart, 1993). Ôðóêòîîëèãîñàõàðèäû ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé öåïî÷êó ëèíåéíûõ îëèãîñàõàðèäîâ, ñîñòîÿùóþ èç b1,2ãëèêîçèëèðîâàííûõ îñòàòêîâ ôðóêòîçû. Íà êîíöå ýòîé öåïî÷êè ìîæåò áûòü ïðèñîåäèíåíà îäíà ìîëåêóëà ãëþêîçû. Ñòåïåíü ïîëèìåðèçàöèè ôðóêòîçíîãî êàðêàñà ìîæåò áûòü ðàçëè÷íîé. Äîáàâëåíèå ïðåáèîòèêîâ â ñìåñè äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ äåòåé íå ïðèâîäèò ê ïîâûøåíèþ èõ îñìîëÿðíîñòè. Ïðåáèîòèêè øèðîêî ðàñïðîñòðàíåíû â ïðèðîäå. Íàïðèìåð, ïðåáèîòèê èíóëèí âõîäèò â ñîñòàâ ìíîãèõ ðàñòåíèé, êîòîðûå èçäàâíà óïîòðåáëÿþòñÿ â ïèùó ÷åëîâåêîì. Íàïðèìåð, ñîäåðæàíèå èíóëèíà â ëóêåïîðåå ñîñòàâëÿåò 3-10%, â ðåï÷àòîì ëóêå 2-6%, â ñïàðæå 1-30%, â áàíàíàõ 0,3-0,7% (De Vrese, 1997). Èíóëèí òàêæå âõîäèò â ñîñòàâ çëàêîâûõ ðàñòåíèé, òàêèõ êàê ïøåíèöà è ðèñ (1-4% â ïøåíè÷íîé è ðèñîâîé ìóêå) (Nielsson and Dahlquist, 1986). Ïîäñ÷èòàíî, ÷òî ñðåäíåñòàòèñòè÷åñêèé åâðîïååö ïîëó÷àåò ñ ïèùåé â äåíü îò 4 äî 17 ã ôðóêòîîëèãîñàõàðèäîâ (Van Loo et al., 1995; Moshfeg et al., 1999). Îëèãîñàõàðèäû ñïîñîáíû âûïîëíÿòü ñâîþ îñíîâíóþ ôóíêöèþ áëàãîäàðÿ òîìó, ÷òî îíè íå ðàñùåïëÿþòñÿ ôåðìåíòàìè âåðõíèõ îòäåëîâ ÆÊÒ è äîõîäÿò â íåèçìåíåííîì âèäå äî òîëñòîãî êèøå÷íèêà. Òàì îíè ïîäâåðãàþòñÿ ïðîöåññó ôåðìåíòàöèè áèôèäîáàêòåðèÿìè è ñëóæàò äëÿ íèõ ôàêòîðàìè ðîñòà. Ôåðìåíòàöèÿ ïðîèñõîäèò çà ñ÷åò àíàýðîáíûõ ïðîöåññîâ (Szylit and Andriex, 1993). Îëèãîñàõàðèäû ïîäâåðãàþòñÿ ãèäðîëèçó áàêòåðèàëüíûìè ôåðìåíòàìè ñ îáðàçîâàíèåì áîëåå ìåëêèõ ÷àñòèö, êîòîðûå çàòåì çàõâàòûâàþòñÿ áàêòåðèàëüíîé êëåòêîé è ïîäâåðãàþòñÿ äàëüíåéøåìó ìåòàáîëèçìó ñ îáðàçîâàíèåì îïðåäåëåííîãî êîëè÷åñòâà êÄæ ýíåðãèè è íåêîòîðûõ êîíå÷íûõ ïðîäóêòîâ, íàïðèìåð, êîðîòêîöåïî÷å÷íûõ æèðíûõ êèñëîò. Ðåçèñòåíòíîñòü ÔÎÑ è ÃÎÑ ê äåéñòâèþ ôåðìåíòîâ âåðõíèõ îòäåëîâ ÆÊÒ áûëà äîêàçàíà â õîäå íåñêîëüêèõ èññëåäîâàíèé in vitro è in vivo. Òàêæå â õîäå èññëåäîâàíèé êàê in vitro, òàê è in vivo áûëî ïîêàçàíî íàëè÷èå ìîùíîãî áèôèäîãåííîãî ýôôåêòà ÔÎÑ è ÃÎÑ (Van Loo et al., 1999). Èññëåäîâàíèÿ in vitro ïîêàçàëè, ÷òî ÔÎÑ ïîäâåðãàþòñÿ èçáèðàòåëüíîé ôåðìåíòàöèè áîëüøèì ÷èñëîì øòàììîâ áèôèäîáàêòåðèé (Wang and Gibson, 1993; McBain and McFarlane, 1997). Áîëåå òîãî, ïðè ðîñòå áèôèäîáàêòåðèé íà ýòèõ ñóáñòðàòàõ îíè ïîäàâëÿþò ðàçìíîæåíèå ïîòåíöèàëüíî ïàòîãåííîé ìèêðîôëîðû áàêòåðîèäîâ, êëîñòðèäèé è êîëèôîðì. Ýòîò ýôôåêò ÷àñòè÷íî îáúÿñíÿåòñÿ îáðàçîâàíèåì â ðåçóëüòàòå æèçíåäåÿòåëüíîñòè áèôèäîáàêòåðèé ìîëî÷íîé êèñëîòû è ñîçäàíèåì êèñëîé ñðåäû, à ÷àñòè÷íî ñåêðåöèåé âåùåñòâ, èíãèáèðóþùèõ ðîñò êëîñòðèäèé, êèøå÷íîé ïàëî÷êè, ëèñòåðèé, øèãåëë, ñàëüìîíåëë, õîëåðíîãî âèáðèîíà (Gibson and Roberfroid, 1995; McBain and McFarlane, 1997; Bouhnik et al., 1997; Kleesen et al., 1997; Tanaka et al., 1983; Ito et al., 1993; Van Loo et al., 1999 ). Êðîìå áèôèäîãåííîãî ýôôåêòà, ÔÎÑ è ÃÎÑ ïîëîæèòåëüíî âëèÿþò íà õàðàêòåðèñòèêè ñòóëà äåòåé. Òàêæå ïîêàçàíî, ÷òî ïðè äîáàâëåíèè â ñìåñè äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ ïðåáèîòèêîâ ïîâûøàåòñÿ âñàñûâàíèå êàëüöèÿ â êèøå÷íèêå ðåáåíêà (Van Loo et al., 1999; Griffin et al., 2002; ScholzAhrens et al., 2001). Îñíîâíûå ïîëîæåíèÿ:  - Òàê êàê â ñîñòàâå êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà ãðóäíîì âñêàðìëèâàíèè, ïðåîáëàäàþò áèôèäîáàêòåðèè, áûëî ïðåäïðèíÿòî íåñêîëüêî ïîïûòîê ïîâûøåíèÿ áèôèäîãåííîñòè ñìåñåé äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ. Åäèíñòâåííûì ýôôåêòèâíûì ñïîñîáîì ïîâûøåíèÿ áèôèäîãåííîñòè îêàçàëîñü äîáàâëåíèå â ñìåñè ïðîáèîòèêîâ è ïðåáèîòèêîâ.  - Ñïåöèàëèñòû íàó÷íî–èññëåäîâàòåëüñêîãî öåíòðà êîìïàíèè Nutricia ðàçðàáîòàëè ñìåñü íà îñíîâå ïðåáèîòèêîâ, êîòîðàÿ îêàçûâàåò áèôèäîãåííûé ýôôåêò, ôóíêöèîíàëüíî ñõîäíûé ñ áèôèäîãåííûì ýôôåêòîì ãðóäíîãî ìîëîêà.  - Ñìåñü ïðåáèîòèêîâ–îëèãîñàõàðèäîâ íà 90% ñîñòîèò èç êîðîòêîöåïî÷å÷íûõ ÃÎÑ è íà 10% – èç äëèííîöåïî÷å÷íûõ ÔÎÑ. Ýòî ñîîòíîøåíèå áûëî ïîäîáðàíî òàê, ÷òîáû ðàñïðåäåëåíèå ìîëåêóë ïî ðàçìåðàì ìàêñèìàëüíî ñîîòâåòñòâîâàëî òàêîâîìó â ãðóäíîì ìîëîêå. Òîãäà áèôèäîãåííûé ýôôåêò áóäåò ôóíêöèîíàëüíî ñõîäíûì ñ áèôèäîãåííûì ýôôåêòîì ãðóäíîãî ìîëîêà.  - ÔÎÑ è ÃÎÑ âõîäÿò â ñîñòàâ ìíîãèõ ïðîäóêòîâ ïèòàíèÿ. Îíè íå ïîäâåðãàþòñÿ ðàñùåïëåíèþ â âåðõíèõ îòäåëàõ ÆÊÒ è äîñòèãàþò òîëñòîãî êèøå÷íèêà â íåèçìåíåííîì âèäå. Òàì îíè âûïîëíÿþò ôóíêöèè ïðåáèîòèêîâ, îêàçûâàÿ ìîùíûé áèôèäîãåííûé ýôôåêò. Ýôôåêòèâíîñòü ñìåñåé Numico äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ íà îñíîâå ïðåáèîòèêîâ, à èìåííî èõ áèôèäîãåííîñòü, ïîëîæèòåëüíîå âëèÿíèå íà õàðàêòåðèñòèêè ñòóëà äåòåé è äðóãèå ýôôåêòû, áûëà ïðîäåìîíñòðèðîâàíà â õîäå íåñêîëüêèõ êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé, ðåçóëüòàòû êîòîðûõ îïèñàíû íèæå. Äëÿ âñåõ íîâîðîæäåííûõ äåòåé, è â îñîáåííîñòè äëÿ íåäîíîøåííûõ, èñêëþ÷èòåëüíî âàæíûì ÿâëÿåòñÿ ïðàâèëüíûé ñîñòàâ êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû, êîòîðàÿ ïðèíèìàåò ó÷àñòèå â ìåõàíèçìàõ çàùèòû ðåáåíêà îò êèøå÷íûõ èíôåêöèé. Â õîäå îäíîãî èç èññëåäîâàíèé, ïðîâåäåííîãî Boehm et al. (2002 ãîä), â ñìåñü äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ íåäîíîøåííûõ äåòåé äîáàâëÿëèñü ïðåáèîòèêè. Èññëåäîâàíèå ïðîâîäèëîñü ñ äâîéíûì ñëåïûì êîíòðîëåì, äåòè äëÿ èññëåäîâàíèÿ áûëè âûáðàíû ñëó÷àéíûì îáðàçîì, êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà äåòåé ïîëó÷àëà ïëàöåáî. Òðèäöàòü íåäîíîøåííûõ äåòåé ïîëó÷àëè ñìåñü äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ, â êîòîðóþ áûëè äîáàâëåíû ïðåáèîòèêè. Äåòè èç êîíòðîëüíîé ãðóïïû ïîëó÷àëè îáû÷íóþ ñìåñü. Òàêæå áûëà ñîçäàíà òðåòüÿ ãðóïïà äåòåé, êîòîðûå ïîëó÷àëè ãðóäíîå ìîëîêî (ãðóïïà ñðàâíåíèÿ). Â òå÷åíèå 28 äíåé 4 ðàçà (íà 1, 7, 14 è 28 äåíü) áðàëèñü ïðîáû êàëà è èññëåäîâàëñÿ ñîñòàâ êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû äåòåé. Êðîìå òîãî, îöåíèâàëèñü õàðàêòåðèñòèêè ñòóëà äåòåé, èõ âåñ è ðîñò, íàëè÷èå èëè îòñóòñòâèå ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ. Ñðåäíèé âîçðàñò ãåñòàöèè â èññëåäóåìîé ãðóïïå ñîñòàâèë 31 íåäåëþ, ñðåäíèé âîçðàñò äåòåé â ìîìåíò íà÷àëà èññëåäîâàíèÿ ñîñòàâèë 8 äíåé. Â òå÷åíèå èññëåäóåìîãî ïåðèîäà êîëè÷åñòâî áèôèäîáàêòåðèé â êàëå äåòåé, ïîëó÷àâøèõ ñìåñü ñ äîáàâëåíèåì ïðåáèîòèêîâ, âîçðîñëî, â òî âðåìÿ êàê êîëè÷åñòâî áèôèäîáàêòåðèé â êàëå äåòåé èç êîíòðîëüíîé ãðóïïû îñòàëîñü áåç èçìåíåíèé. Íà 28 äåíü ýêñïåðèìåíòà êîëè÷åñòâî áèôèäîáàêòåðèé â êèøå÷íèêå äåòåé èç îïûòíîé ãðóïïû áûëî çíà÷èòåëüíî âûøå, ÷åì ó äåòåé èç êîíòðîëüíîé ãðóïïû. Êðîìå òîãî, ó äåòåé èç îïûòíîé ãðóïïû óâåëè÷èëàñü ÷àñòîòà àêòîâ äåôåêàöèè. Êîíñèñòåíöèÿ êàëà èçìåíèëàñü ñ áîëåå òâåðäîé íà áîëåå ìÿãêîé. Îáà ýòè ïîêàçàòåëÿ ïðèáëèæàëè äåòåé èç îïûòíîé ãðóïïû ê äåòÿì èç ãðóïïû ñðàâíåíèÿ, ïîëó÷àâøèõ ãðóäíîå ìîëîêî. Äåòè èç âñåõ òðåõ ãðóïï íå ðàçëè÷àëèñü ïî ðîñòó è âåñó, ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ îáíàðóæåíî íå áûëî. Ýòî èññëåäîâàíèå ïîêàçûâàåò, ÷òî ïðåáèîòèêè ñïîñîáíû îêàçûâàòü áèôèäîãåííûé ýôôåêò ó íåäîíîøåííûõ äåòåé. Êðîìå ÿâíî âûðàæåííîãî áèôèäîãåííîãî ýôôåêòà, èññëåäîâàòåëè íàáëþäàëè èçìåíåíèå õàðàêòåðèñòèê ñòóëà äåòåé ñ ïðèáëèæåíèåì èõ ê õàðàêòåðèñòèêàì ñòóëà äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà ãðóäíîì âñêàðìëèâàíèè. Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ Moro et al. (2002) áûëî èçó÷åíèå âëèÿíèÿ êîíöåíòðàöèè ïðåáèîòèêîâ íà âûðàæåííîñòü áèôèäîãåííîãî ýôôåêòà è õàðàêòåðèñòèêè ñòóëà äîíîøåííûõ äåòåé. Äåâÿíîñòî äîíîøåííûõ äåòåé, ÷üè ìàòåðè íå èìåëè âîçìîæíîñòè êîðìèòü èõ ãðóäüþ, áûëè ñëó÷àéíûì îáðàçîì ðàçäåëåíû íà òðè ãðóïïû. Ïåðâàÿ ãðóïïà äåòåé ïîëó÷àëà ñìåñü äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ ñ äîáàâëåíèåì ïðåáèîòèêîâ â êîíöåíòðàöèè 0,4 ã/100 ìë, âòîðàÿ â êîíöåíòðàöèè 0,8 ã/100 ìë, òðåòüÿ ãðóïïà áûëà êîíòðîëüíîé è ïîëó÷àëà îáû÷íóþ ñìåñü äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ. Â êà÷åñòâå ãðóïïû ñðàâíåíèÿ áûëà âçÿòà ãðóïïà èç 15 äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà ãðóäíîì âñêàðìëèâàíèè. Ñðåäíèé âîçðàñò ãåñòàöèè âî âñåõ ãðóïïàõ ñîñòàâèë 39-40 íåäåëü, ñðåäíèé âîçðàñò äåòåé â ìîìåíò íà÷àëà èññëåäîâàíèÿ ñîñòàâèë 67 äíåé. Â ïåðâûé äåíü ýêñïåðèìåíòà êîëè÷åñòâî áèôèäîáàêòåðèé â êàëå äåòåé èç âñåõ òðåõ ãðóïï áûëî îäèíàêîâûì. Îäíàêî íà 28é äåíü ýòîò ïîêàçàòåëü ñóùåñòâåííî ðàçëè÷àëñÿ ìåæäó òðåìÿ ãðóïïàìè. Êîëè÷åñòâî áèôèäîáàêòåðèé â êèøå÷íèêå äåòåé èç ïåðâîé è âòîðîé ãðóïï, ò.å. äåòåé, ïîëó÷àâøèõ ïðåáèîòèêè â ðàçíîé êîíöåíòðàöèè, çíà÷èòåëüíî âîçðîñëî è äîñòèãëî óðîâíÿ äåòåé èç ãðóïïû ñðàâíåíèÿ. Ïðè ýòîì êîëè÷åñòâî áèôèäîáàêòåðèé â êèøå÷íèêå äåòåé èç êîíòðîëüíîé ãðóïïû îñòàëîñü áåç èçìåíåíèé. Îêàçàëîñü, ÷òî áèôèäîãåííûé ýôôåêò çàâèñåë îò äîçû ïîëó÷åííîãî ïðåáèîòèêà. Òàêæå â êèøå÷íèêå äåòåé óâåëè÷èëîñü êîëè÷åñòâî ëàêòîáàöèëë, ïðè÷åì ýòîò ýôôåêò íå çàâèñåë îò äîçû ïîëó÷åííîãî ïðåáèîòèêà. ×àñòîòà ñòóëà ó äåòåé, ïîëó÷àâøèõ ïðåáèîòèêè â êîíöåíòðàöèè 0,8 ã/100 ìë, áûëà íåçíà÷èòåëüíî âûøå, ÷åì ó äåòåé, ïîëó÷àâøèõ ïðåáèîòèêè â êîíöåíòðàöèè 0,4�ã/100 ìë. Ïðè äîáàâëåíèè ïðåáèîòèêîâ íå áûëî çàìå÷åíî íèêàêèõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ. Ïðè ôåðìåíòàöèè îëèãîñàõàðèäîâ îáðàçóþòñÿ ìîëî÷íàÿ êèñëîòà è êîðîòêîöåïî÷å÷íûå æèðíûå êèñëîòû. Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî èìåííî ýòè âåùåñòâà âîçäåéñòâóþò íà êîíñèñòåíöèþ êàëà è ÷àñòîòó àêòîâ äåôåêàöèè (Van Loo et al., 1999). Èçâåñòíî, ÷òî ðÍ êàëà íèæå ó äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà ãðóäíîì âñêàðìëèâàíèè, ïî ñðàâíåíèþ ñ äåòüìè, íàõîäÿùèìèñÿ íà èñêóññòâåííîì âñêàðìëèâàíèè (Weaver et al., 1988; Morley et al., 1997; Forsyth et al., 1985). Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî èìåííî áëàãîäàðÿ âûñîêîé êèñëîòíîñòè êàëà îñóùåñòâëÿåòñÿ ïîäàâëåíèå ðîñòà ïîòåíöèàëüíî ïàòîãåííûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ. Â õîäå äàííîãî ýêñïåðèìåíòà áûëî ïîêàçàíî, ÷òî îëèãîñàõàðèäû îêàçûâàþò âëèÿíèå íà ðÍ êàëà. Â òå÷åíèå 28 äíåé èññëåäîâàíèÿ ðÍ êàëà äåòåé èç êîíòðîëüíîé ãðóïïû óâåëè÷èëñÿ. ðÍ êàëà äåòåé, ïîëó÷àâøèõ ïðåáèîòèêè â êîíöåíòðàöèè 0,4 ã/100 ìë, íå èçìåíèëñÿ, à ðÍ êàëà äåòåé, ïîëó÷àâøèõ ïðåáèîòèêè â êîíöåíòðàöèè 0,8 ã/100 ìë, óìåíüøèëñÿ, ò.å. êàë ýòèõ äåòåé ñòàë áîëåå êèñëûì. Èòàê, îëèãîñàõàðèäû îêàçûâàþò äîçîçàâèñèìûé áèôèäîãåííûé ýôôåêò, ïðè èõ äîáàâëåíèè â ñìåñè äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ óìåíüøàåòñÿ ðÍ êàëà äåòåé, è õàðàêòåðèñòèêè ñòóëà ïðèáëèæàþòñÿ ê òàêîâûì ó äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà ãðóäíîì âñêàðìëèâàíèè (Boehm et al., 2002). Â õîäå èññëåäîâàíèÿ Schmelzle et al. (2002) 145 çäîðîâûõ äîíîøåííûõ äåòåé áûëè ñëó÷àéíûì îáðàçîì ðàçäåëåíû íà äâå ãðóïïû. Ïåðâàÿ ãðóïïà äåòåé ïîëó÷àëà Omneo/Comformil (â Ðîññèè ñìåñü ïðåäñòàâëåíà ïîä íàçâàíèåì Íóòðèëîí Îìíåî, Nutricia, Ãîëëàíäèÿ) íîâóþ ñìåñü, ñîäåðæàùóþ ïðåáèîòèêè â êîíöåíòðàöèè 0,8 ã/100 ìë, ÷àñòè÷íî ãèäðîëèçîâàííûå ñûâîðîòî÷íûå ïðîòåèíû è bïàëüìèòàò (îáùåå êîëè÷åñòâî ïàëüìèòèíîâîé êèñëîòû 0,6 ã/100 ìë, 41% ìîëåêóë â bïîëîæåíèè). Âòîðàÿ ãðóïïà äåòåé ïîëó÷àëà îáû÷íóþ ñìåñü äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ. Èññëåäîâàíèå ïðîäîëæàëîñü â òå÷åíèå 12 íåäåëü. Àíàëèç ïðîá êàëà, âçÿòûõ ó äåòåé èç îáåèõ ãðóïï, ïîêàçàë, ÷òî äîëÿ áèôèäîáàêòåðèé â êàëå äåòåé, ïîëó÷àâøèõ Omneo/Comformil, óâåëè÷èëàñü ñ 31% äî 59%. Ó äåòåé èç êîíòðîëüíîé ãðóïïû òàêèõ èçìåíåíèé çàìå÷åíî íå áûëî. Êðîìå òîãî, ó äåòåé èç îïûòíîé ãðóïïû íàáëþäàëàñü áîëåå ìÿãêàÿ êîíñèñòåíöèÿ êàëà. Îäíàêî òàêîé ýôôåêò ìîã îáúÿñíÿòüñÿ íå ñîäåðæàíèåì ïðåáèîòèêîâ, à íàëè÷èåì â ñìåñè Omneo/Comformil äðóãèõ êîìïîíåíòîâ. Â õîäå èññëåäîâàíèÿ, ïðîâåäåííîãî Knol et al. (2002), èçó÷àëîñü âëèÿíèå ïðåáèîòèêîâ íà äåòåé 4-12 íåäåëè æèçíè, êîòîðûå, ïî ìåíüøåé ìåðå, ïåðâûå 4 íåäåëè ñâîåé æèçíè íàõîäèëèñü íà èñêóññòâåííîì âñêàðìëèâàíèè. Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ áûëî âûÿñíåíèå òîãî, ìîãóò ëè ïðåáèîòèêè îêàçûâàòü áèôèäîãåííûé ýôôåêò íà òàêèõ äåòåé. Äåòè áûëè ðàçäåëåíû íà 2 ãðóïïû. Ïåðâàÿ ãðóïïà ïîëó÷àëà ñìåñü ñ ïðåáèîòèêàìè, âòîðàÿ ãðóïïà îáû÷íóþ ñìåñü äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ. Â êà÷åñòâå ãðóïïû ñðàâíåíèÿ ñëóæèëà òðåòüÿ ãðóïïà äåòåé, êîòîðûå íàõîäèëèñü íà åñòåñòâåííîì âñêàðìëèâàíèè. Èññëåäîâàíèå ïîêàçàëî, ÷òî â îïûòíîé ãðóïïå äåòåé êîëè÷åñòâî áèôèäîáàêòåðèé â êèøå÷íèêå ðåáåíêà çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èëîñü (ð<0,01). Íà øåñòîé íåäåëå ýêñïåðèìåíòà äîëÿ áèôèäîáàêòåðèé ïî îòíîøåíèþ ê îáùåìó êîëè÷åñòâó ìèêðîîðãàíèçìîâ â êèøå÷íèêå äåòåé ñîñòàâèëà 65% â îïûòíîé ãðóïïå è 40% â êîíòðîëüíîé ãðóïïå. Êðîìå òîãî, âèäîâîé ñîñòàâ áèôèäîáàêòåðèé â îïûòíîé ãðóïïå áûë ñõîäåí ñ òàêîâûì ó äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà ãðóäíîì âñêàðìëèâàíèè. Âèäîâîé ñîñòàâ áèôèäîáàêòåðèé â êèøå÷íèêå äåòåé èç îïûòíîé ãðóïïû áûë òàêîâ: B. Breve, infantis, longum, gallicum, bifidum, adolescentis, catenulatum. Øòàììû Bifidobacterium lactisnimalis è Bifidobacterium dentium îòñóòñòâîâàëè â êèøå÷íèêå äåòåé èç îïûòíîé ãðóïïû, ÷òî ïîëíîñòüþ ñîãëàñóåòñÿ ñ íîðìàëüíûì âèäîâûì ñîñòàâîì áèôèäîáàêòåðèé â êèøå÷íèêå ãðóäíûõ äåòåé. Äàííîå èññëåäîâàíèå ïîêàçàëî, ÷òî ïðè äîáàâëåíèè ïðåáèîòèêîâ â ñìåñè äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ ìîæíî íå òîëüêî èíäóöèðîâàòü ïðàâèëüíîå ðàçâèòèå êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû, êàê áûâàåò â ñëó÷àå êîðìëåíèÿ ïðåáèîòèêàìè ñ ðîæäåíèÿ, íî è èçìåíèòü óæå ñëîæèâøèéñÿ ñîñòàâ êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû. Îñíîâíûå ïîëîæåíèÿ:  - Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííûõ èññëåäîâàíèé, êàñàþùèõñÿ âëèÿíèÿ ñìåñåé ñ ïðåáèîòèêàìè, ðàçðàáîòàííûõ â íàó÷íî–èññëåäîâàòåëüñêîì öåíòðå êîìïàíèè Nutricia (Ãîëëàíäèÿ), íà ñîñòàâ êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû íîâîðîæäåííûõ äåòåé ïîêàçàëè, ÷òî ïðåáèîòèêè îêàçûâàþò âûðàæåííûé áèôèäîãåííûé ýôôåêò. Ïðè÷åì âèäîâîé ñîñòàâ áèôèäîáàêòåðèé ñîîòâåòñòâóåò ìèêðîáèîöåíîçó, êîòîðûé ôîðìèðóåòñÿ ïðè ãðóäíîì âñêàðìëèâàíèè.  - Ïðåáèîòèêè òàêæå îêàçûâàþò âëèÿíèå è íà õàðàêòåðèñòèêè ñòóëà äåòåé, äåëàÿ åãî áîëåå ìÿãêèì.  - Ïðè ïðèìåíåíèè ïðåáèîòèêîâ çíà÷èòåëüíî óìåíüøàåòñÿ ðÍ êàëà, âñëåäñòâèå ÷åãî â êèøå÷íèêå ðåáåíêà ïîäàâëÿåòñÿ ðîñò ïàòîãåííûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ. Çàêëþ÷åíèå Â ñîñòàâå êèøå÷íîé ìèêðîôëîðû äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà ãðóäíîì âñêàðìëèâàíèè, ïðåîáëàäàþò áèôèäîáàêòåðèè. Êèøå÷íàÿ ìèêðîôëîðà äåòåé, íàõîäÿùèõñÿ íà èñêóññòâåííîì âñêàðìëèâàíèè, áîëåå ðàçíîîáðàçíà, è ïðåîáëàäàíèÿ áèôèäîáàêòåðèé â ýòîì ñëó÷àå íå íàáëþäàåòñÿ. Òèïè÷íàÿ áèôèäîäîìèíàíòíàÿ ìèêðîôëîðà ãðóäíûõ äåòåé àññîöèèðîâàíà ñ òàêèìè ïîëîæèòåëüíûìè ýôôåêòàìè äëÿ äåòñêîãî îðãàíèçìà, êàê óñòîé÷èâîñòü ê èíôåêöèîííûì çàáîëåâàíèÿì è ïðàâèëüíîå ôîðìèðîâàíèå ìåõàíèçìîâ èììóííîãî îòâåòà. Ïîýòîìó óñèëèÿ èññëåäîâàòåëåé â îáëàñòè äåòñêîãî ïèòàíèÿ áûëè íàïðàâëåíû íà ñîçäàíèå äåòñêèõ ñìåñåé, îêàçûâàþùèõ ñõîäíûé ñ ãðóäíûì ìîëîêîì áèôèäîãåííûé ýôôåêò. Ñïåöèàëèñòû íàó÷íîèññëåäîâàòåëüñêîãî öåíòðà êîìïàíèè Nutricia ðàçðàáîòàëè ñìåñè äëÿ èñêóññòâåííîãî âñêàðìëèâàíèÿ äåòåé ñ äîáàâëåíèåì ïðåáèîòèêîâ. Ýòî ñìåñè Íóòðèëîí 1 ñ ïðåáèîòèêàìè, Íóòðèëîí 2 ñ ïðåáèîòèêàìè, Íóòðèëîí Îìíåî. Âñå ïåðå÷èñëåííûå ïðîäóêòû îêàçûâàþò áèôèäîãåííûé ýôôåêò, ôóíêöèîíàëüíî ñõîäíûé ñ áèôèäîãåííûì ýôôåêòîì ãðóäíîãî ìîëîêà. Ñìåñü îëèãîñàõàðèäîâïðåáèîòèêîâ íà 90% ñîñòîèò èç äëèííîöåïî÷å÷íûõ ÃÎÑ è íà 10% èç êîðîòêîöåïî÷å÷íûõ ÔÎÑ. Ñîîòíîøåíèå ïîäîáðàíî òàêèì îáðàçîì, ÷òîáû ðàñïðåäåëåíèå ìîëåêóë ïî ðàçìåðàì ìàêñèìàëüíî ñîîòâåòñòâîâàëî òàêîâîìó â ãðóäíîì ìîëîêå. Êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ äàííîé ñìåñè îëèãîñàõàðèäîâïðåáèîòèêîâ ïîäòâåðäèëè íàëè÷èå ìîùíîãî áèôèäîãåííîãî ýôôåêòà. Êðîìå òîãî, ïîêàçàíî, ÷òî ïðè ïðèìåíåíèè îëèãîñàõàðèäîâïðåáèîòèêîâ óìåíüøàåòñÿ ðÍ êàëà, ÷òî ïðèâîäèò ê èíãèáèðîâàíèþ ðîñòà ïàòîãåííûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ â êèøå÷íèêå ðåáåíêà. Òàêæå èçìåíÿþòñÿ õàðàêòåðèñòèêè ñòóëà ðåáåíêà. Ñòóë ñòàíîâèòñÿ áîëåå ìÿãêèì, è, òàêèì îáðàçîì, ðåøàåòñÿ îäíà èç ñàìûõ ðàñïðîñòðàíåííûõ ïðîáëåì, âîçíèêàþùèõ ó äåòåé ïðè èñêóññòâåííîì âñêàðìëèâàíèè. Îïóáëèêîâàíî ñ ðàçðåøåíèÿ àäìèíèñòðàöèè  Ðóññêîãî Ìåäèöèíñêîãî Æóðíàëà. Ñòàòüÿ ðàññêàçûâàåò î âñêàðìëèâàíèÿ èñêóññòâåííîãî, ìèêðîôëîðû êèøå÷íîé, âñêàðìëèâàíèè ãðóäíîì, ñìåñè âñêàðìëèâàíèÿ, ñîñòàâ ìèêðîôëîðû, âñêàðìëèâàíèè èñêóññòâåííîì, ñìåñåé âñêàðìëèâàíèÿ, êîëè÷åñòâî êèøå÷íèêå.
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