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АННОТАЦИЯ
Введение. Современные молекулярно‑генетические исследования опровергают 
прежнюю концепцию о стерильности внутриутробной среды: установлено, что же-
лудочно‑кишечный тракт плода уже содержит микроорганизмы, в том числе Klebsiella 
pneumoniae (КР), чья колонизация определяется комплексом перинатальных факторов 
(гестационный возраст, характер вскармливания, пребывание в отделении реанимации 
и интенсивной терапии (ОРИТ), антибиотикотерапия). Исход колонизации кишечника не-
доношенных — от бессимптомного носительства до развёрнутой инфекции — определя-
ется состоянием местной защиты слизистой, иммунологической реактивностью ребёнка 
и вирулентными свойствами Klebsiella pneumoniae. Наличие у КР генетически детермини-
рованных факторов вирулентности (генов fim, kfu, uge) и их потенциальное влияние на те-
чение неонатального периода обосновывают актуальность настоящего исследования. 
Цель исследования. Изучить ключевые аспекты течения неонатальной адаптации у не-
доношенных новорожденных гестационного возраста 32–36 недель 6 дней, кишечник 
которых колонизирован Klebsiella pneumoniaе с генами uge, fim и kfu. 
Материалы и методы. Проведено обследование 30 новорожденных гестационного 
возраста 32-36 недель 6 дней, кишечник которых колонизирован Klebsiella pneumoniae 
(KP). В зависимости от геноварианта штаммов дети были подразделены на три группы: 
1-я группа — недоношенные, колонизированные KP геном uge (n=6), 2-я — uge+fim (n=16), 
3-я - kfu+uge+fim (n=8). Проведена комплексная оценка клинических, лабораторных, ин-
струментальных и микробиологических показателей у недоношенных детей. Детекция 
генов uge, fim и kfu проводилась методом полимеразной цепной реакцией (ПЦР) в ре-
жиме реального времени. 
Результаты исследования. Показано, что антропометрические данные, оценка по шка-
ле Апгар, во всех группах были сопоставимы. У недоношенных с генами kfu+uge+fim 
установлены наиболее низкие показатели гемоглобина (113,37±14,82 г/л) и гематокри-
та (33,73±4,56%) на 10–14‑е сутки жизни (р<0,001), максимальная продолжительность 
респираторной поддержки (2,06±1,24 дня; р=0,012) и антибактериальной терапии 
(19,0±5,60 суток; р=0,005), а также ухудшение состояния с переводом в ОРИТ в 37,5% 
случаев. У детей с генотипом uge+fim чаще регистрировались перинатальные инфекции 
(81,25%; р<0,017) и сохранялась колонизация K. pneumoniae при выписке (100%; р=0,002). 
Заключение. Поскольку недоношенные дети, колонизированные K. pneumoniae с ге-
нотипами uge+fim и kfu+uge+fim, к моменту выписки остаются бактериовыделителями, 
на фоне иммунной незрелости сохраняется риск реализации клебсиеллёзной инфек-
ции и обосновывает необходимость их диспансерного наблюдения
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Key aspects of neonatal adaptation in preterm 
newborns of gestational age 32–36 weeks  
and 6 days, whose intestines are colonized  
by Klebsiella pneumoniae with uge, fim  
and kfu genes
Anna A. Mahanek, Guzel N. Chistyakova, Alexander V. Ustyuzhanin,  Irina I. Remizova

Federal State Budgetary Institution “Ural Research Institute for Maternal and Child Health” 
of the Ministry of Health of the Russian Federation, Repina St., Bldg. 1, Ekaterinburg,  
620028, Russia

ABSTRACT 
Introduction. Modern molecular and genetic studies refute the previous concept of the ste-
rility of the intrauterine environment: it has been established that the fetal gastrointestinal 
tract already contains microorganisms, including Klebsiella pneumoniae (KP), whose coloni-
zation is determined by a complex of perinatal factors (gestational age, type of feeding, stay 
in the intensive care unit, and antibiotic therapy). The outcome of colonization of the intestines 
of premature infants — from asymptomatic carriage to full-blown infection — is determined 
by the state of local mucosal protection, the immunological reactivity of the child, and the 
virulent properties of Klebsiella pneumoniae. The presence of genetically determined viru-
lence factors in KP (genes fim, kfu, uge) and their potential impact on the course of the neo-
natal period justify the relevance of this study. 
Study Objective. To study the key aspects of neonatal adaptation in premature newborns 
of gestational age 32–36 weeks and 6 days, whose intestines are colonized by Klebsiella 
pneumoniae with uge, fim, and kfu genes. 
Materials and Methods. A survey was conducted on 30 newborns with a gestational age 
of 32–36 weeks and 6 days, whose intestines were colonized with Klebsiella pneumoniae (KP). 
Depending on the genovariant of the strains, the children were divided into three groups: 
Group 1 included premature infants colonized with KP uge (n=6), Group 2 included uge+fim 
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(n=16), and Group 3 included kfu+uge+fim (n=8). A comprehensive assessment of clinical, lab-
oratory, instrumental, and microbiological indicators was conducted in premature infants. 
Detection of uge, fim, and kfu genes was performed using real-time polymerase chain reac-
tion (PCR). 
Results. The article presents data on the course of the neonatal period in 32–36 weeks 6 days 
of GA children with CR with a different set of genes. It was shown that anthropometric data, 
the Apgar score, in all groups were comparable. Premature infants with kfu+uge+fim genes 
had the lowest levels of hemoglobin (113.37±14.82 g/l) and hematocrit (33.73±4.56%) on the 
10th–14th day of life (p<0.001), the maximum duration of respiratory support (2.06±1.24 days; 
p=0.012) and antibacterial therapy (19.0±5.60 days; p=0.005), as well as deterioration with 
transfer to the ICU in 37.5% of cases. Children with the uge+fim genotype were more likely 
to have perinatal infections (81.25%; p<0.017) and retained colonization with K. pneumoniae 
at discharge (100%; p=0.002).
Conclusion. Since premature infants colonized with K. pneumoniae with uge+fim and kfu+uge 
genotypes remain bacteriologically positive by the time of discharge, the risk of Klebsiella 
infection persists due to immune immaturity, necessitating their follow-up.

KEYWORDS: prematurity, gestational age (GA), 
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cal characteristics.
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Введение
Долгое время доминировала классическая 

концепция о стерильности внутриутробной 
среды, согласно которой колонизация ки-
шечника новорождённого начиналась после 
рождения — при контакте с микробиоцено-
зом матери (через родовые пути) и фактора-
ми окружающей среды [1]. Однако эта теория, 
основанная на ранних культуральных иссле-
дованиях, в настоящее время подвергается 
критическому пересмотру благодаря данным 
современных молекулярно генетических ме-
тодов (в частности, секвенированию гена 16S 
рРНК) [2,3]. Полученные результаты свиде-
тельствуют о том, что меконий и желудочно 
кишечный тракт плода уже содержат микро-
организмы, которые могут оказывать потен-
циальное влияние на последующее развитие 
как инфекционной, так и неинфекционной па-
тологии [4–7]. 

Одним из клинически значимых предста-
вителей условно-патогенных микроорганиз-
мов, являющихся частью нормального ми-
кробиоценоза кишечника новорождённых 
и колонизирующих желудочно-кишечный 
тракт в условиях комменсализма, является 
Klebsiella pneumoniae (КР). КР обладает выра-
женным патогенным потенциалом и способ-
на вызывать оппортунистические инфекции 
у иммунокомпрометированных лиц, в том чис-
ле у недоношенных новорождённых [8–10].

Процесс колонизации кишечника новоро-
ждённого Klebsiella pneumoniae — это много-
факторный процесс, опосредованный ком-
плексом перинатальных факторов, влияющих 
как на риск заселения, так и на его клиниче-
ские исходы [11]. Ключевую роль играет ге-
стационный возраст: у недоношенных де-
тей, особенно рождённых до 32‑й недели 
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беременности, механизмы колонизацион-
ной резистентности кишечника существен-
но снижены, что повышает восприимчивость 
к адгезии условно‑патогенных микроорганиз-
мов [12]. Кроме того, существенное значение 
имеет сопутствующая патология, связанная 
с недоношенностью: респираторный дис-
тресс-синдром, ишемически-гипоксические 
поражения центральной нервной системы 
(ЦНС), нарушения моторной функции кишеч-
ника и расстройства мукозального иммуните-
та [12, 13]. Характер вскармливания — важный 
модифицируемый фактор. Грудное молоко со-
держит олигосахариды, стимулирующие рост 
бифидо- и лактобактерий, а также секретор-
ные иммуноглобулины (SIgA), подавляющие 
адгезию K. pneumoniae к слизистой оболочки 
кишечника [14, 15, 16]. Искусственное вскарм-
ливание, напротив, лишено этих защитных 
компонентов за счёт высокого содержания 
железа и буферных свойств молочных адапти-
рованных смесей и создаёт благоприятную 
среду для колонизации КР. Длительное пре-
бывание недоношенных детей в отделении 
реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ), 
особенно в сочетании с инвазивными мани-
пуляциями (интубация трахеи и проведение 
ИВЛ, катетеризация сосудов для проведения 
парентерального питания, зондовое кормле-
ние), существенно повышает риск колониза-
ции кишечника K. pneumoniae за счёт контак-
та с госпитальными штаммами и нарушения 
естественных защитных барьеров [12, 17, 18]. 
Массивная антибиотикотерапия подавляет ин-
дигенную микрофлору и формирует условия 
для роста устойчивых энтеробактий [12, 17, 19].

Исход колонизации кишечника K. pneumoni-
ae — от бессимптомного носительства до раз-
вёрнутой инфекции определяется состояни-
ем локальной защитой слизистой оболочки 
кишечника, уровнем иммунологической реак-
тивности недоношенного ребенка и вирулент-
ными свойствами самого микроорганизма. 
Помимо хорошо изученных генов антибио-
тикорезистентности, у KР выделен широкий 
спектр генетически детерминированных фак-
торов вирулентности, которые в совокупности 
определяют ее роль инфекционном потенциа-
ле [20]. По результатам современных иссле-
дований выделяют следующие факторы виру-
лентности КР: фимбрии 1 (кодируются геном 
fim) и 3 (кодируется генным кластером mrk) 
типов, которые обеспечивают прикрепление 
и адгезию к слизистой оболочке кишечника, 
участвуют в формировании биопленок; сиде-
рофоры – образование комплексных соеди-
нений железа (Fe3+) и его транспорт (ген  ви-
рулентности kfu); капсула и липополисахарид –  

защита микроорганизма от системы компле-
мента и фагоцитов, высвобождение эндо-
токсина. Ген uge кодирует фермент уридин‑ 
дифосфат‑галактуронат‑4‑эпимер-азу (UDP-
galacturonate 4-epimerase), который участвует 
в биосинтезе липополисахарида (ЛПС) — клю-
чевого компонента внешней мембраны грам-
отрицательных бактерий [21–24]. 

Генетически обусловленные детерминан-
ты вирулентности K. pneumoniae существенно 
влияют на вероятность транслокации возбу-
дителя и реализацию инфекционного процес-
са у новорождённых. В литературе представ-
лены лишь  сведения о микробиологической 
характеристики и роли факторов патоген-
ности в неонатальном периоде, при этом их 
влияние на клиническую адаптацию недоно-
шенных детей системно не анализировалось, 
что послужило основанием для настоящего 
исследования.

Цель исследования. Изучить ключевые 
аспекты течения неонатальной адаптации 
у недоношенных новорожденных гестацион-
ного возраста 32–36 недель 6 дней, кишечник 
которых колонизирован Klebsiella pneumoniaе 
с генами uge, fim и kfu.

Материалы и методы 
Проведено обследование 30 недоношен- 

ных новорожденных в сроке гестации 32–
36 недель 6 дней, кишечник которых коло-
низирован KP, которые были подразделены 
на группы в зависимости от геновариантов 
штаммов: 1-ю группу составили дети с выде-
ленным геном uge в штамме КР  (n=6), 2-ю — 
новорожденные имеющие сочетание генов 
uge+fim (n=16), 3-ю группу — дети с сочетанием 
трех генов kfu+uge+fim (n=8). 

В рамках исследования проводилась ком-
плексная оценка клинических данных, а также 
основных лабораторных, инструментальных 
и микробиологических показателей у недоно-
шенных новорождённых.  Клинический анализ 
крови выполняли на гематологическом анали-
заторе «ABX Micros 60-OT18» (Франция). Биохи-
мические показатели определяли на авто- 
матическом анализаторе «Sapphire 400»  
(Япония) с тест‑наборами «Mindray»  (Китай). 
Идентификацию микроорганизмов проводи-
ли с помощью анализатора VITEK 2 compact 
(Biomerieux, Франция). Детекцию генов uge, 
fim и kfu выявляли методом ПЦР в режиме ре-
ального времени с реагентами и праймерами 
ООО «Синтол».

Статистическую обработку результатов 
исследования проводили с использованием 
пакета прикладных программ Microsoft Excel 
2007 для Windows, Statistica 6.0, IBM SPSS 
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Statistics 26. Для показателей, характeризую-
щих качeственные признаки, указывали oтно-
сительную вeличину (прoценты) и абсолютное 
значение. Статистическую значимость опре-
деляли с испoльзованием тoчного критeрия 
Фишeра, критерия хи-квадрат (χ2).

В случае подчинения признака закону нор-
мального распределения данные были выра-
жены в виде средней величины (М) и стандарт-
ного отклонения. В случае несоответствия 
признака закону нормального распределения 
данные представляли в виде медианы (Ме), 
нижнего и верхнего квартилей (25-го и 75-го 
процентилей, Р25 и Р75). Уровень значимости 
(р) был установлен как р<0,017. 

У всех женщин, родивших недоношенных 
детей, было получено добровольное инфор-
мированное согласие. 

Результаты и обсуждение.
Женщины, родившие детей  в ГВ 32–36 не-

дель 6  дней, не различались по возрасту, 
акушерскому и гинекологическому анамнезу, 
течению беременности и соматическим забо-
леваниям. 

Оперативное родоразрешение путём ке-
сарева сечения применялось у большинства 
матерей, родивших недоношенных детей: 
в 1‑й  — у всех пациенток (100 %), во 2‑й и 3-й 
группах — у 75 %  и 62,5% женщин (р>0,017).

Обследованные новорожденные, кишеч-
ник которых колонизирован K. pneumoniaе 
с разными вариантами генов (uge, fim и kfu), 
не различались  по гестационному возра-
сту (33,08±0,58; 34,68±1,68 и 33,42±1,01 не-
дели), массе (1671,67±288,68; 2284,38±675,82 
и 1929,38±442,81 г) и длине тела (40,83±3,86; 
44,87±4,42 и 43±2,92см) (р>0,017 во всех случа-
ях). Статистически значимых различий по ген-
дерной принадлежности между новорожден-
ными 1-й, 2-й и 3-й групп не выявлено.

На 1-й минуте жизни в 1-й и 2-й группах 
оценка по шкале Апгар составила 6 [6;6] баллов, 
в 3-й - 5,5 [3,75;6] баллов, что соответствовало 
средней и умеренной асфиксии при рождении. 
На 5‑й минуте жизни при повторной оценке 
клинического состояния недоношенных детей 
во всех исследуемых группах суммарное зна-
чение соответствовало 7 [7; 7] баллам.

В раннем периоде адаптации синдром ды-
хательных расстройств (МКБ‑10 Р22.0) пре-
обладал у большинства обследованных не-
доношенных: у 100% детей с КР с геном uge, 
75% — uge+fim, 87,5% — kfu+uge+fim, что по-
требовало проведения респираторной под-
держки. Частота использования методов 
респираторной терапии (СРАР, ИВЛ и ВПК) 
у новорожденных в ГВ 32–36 недель 6 дней 

с КР с разным набором генов была сопо-
ставима. Длительность BNCPAP у недоно-
шенных, кишечник которых колонизирован 
K. pneumoniaе с генами kfu+uge+fim составляла 
2,06±1,24 дней, что статически значимо пре-
вышало показатели у детей с КР с генотипом  
uge+fim — 0,89±0,67 дней (р=0,012).

Проанализирована структура заболева-
емости в раннем и позднем неонатальном 
периодах, которая не имела статистических 
различий у детей между 1-й, 2-й и 3-й групп 
(р>0,017). В группе новорожденных с КР с ге-
ном uge врожденная пневмония (МКБ-10 Р23) 
и инфекция специфичная для перинатального 
периода (МКБ-10 Р39.9) не встречались, тог-
да как при наличии сочетания генов (uge+fim)+ 
и (kfe+uge+fim)+ пневмония  регистрирова-
лась в 12,5 и 25% случаев, а перинатальные 
инфекции — в 81,25% и 50% соответственно  
(р1-2<0,017). 

Следует отметить, что у 37,5% новоро-
жденных с КР с тремя генами вирулентно-
сти (kfu+uge+fim+) на 14,0±6,13‑е сутки жизни 
на фоне стабильного состояния отмечалось 
его ухудшение,  которое потребовало пере-
вода в отделение реанимации и интенсивной 
терапии (ОРИТ) с целью коррекции дыхатель-
ных и гемодинамических нарушений, лечения 
инфекционно - воспалительного заболевания.  
При осмотре были выявлены следующие кли-
нические и лабораторные изменения - вялость, 
срыгивания, метеоризм, повышение темпера-
туры тела, увеличение частоты эпизодов ап-
ноэ, лейкоцитоз (>18×109/л), палочкоядерный 
сдвиг, повышение нейтрофильного индекса 
(>0,2) и С-реактивного белка (>10 мг/л), по дан-
ным КОС – респираторный ацидоз. При бакте-
риологическом исследовании крови – выявле-
на K. pneumoniaе и выставлен диагноз сепсис 
(МКБ – 10 Р36) (р>0,017). Недоношенных детям 
с бактериальным сепсисом (МКБ – 10 Р36), 
этиологическим агентом которого явилась 
K. pneumoniae, были назначены антибиотики 
группы резерва — ванкомицин и комбинация 
имипенема с циластатином с продолжитель-
ностью курса  10,66±2,51  дней.

У 10% новорожденных с КР с генами 
(uge+fim)+ и (kfu+uge+fim) в возрасте 19,43±3,02 
и 11,13±4,10 суток жизни диагностирован не-
кротизирующий энтероколит, который соот-
ветствовал I стадии по Bell et al. (1978), в моди-
фикации Walsh and Kliegman (1987).

На рисунке 1 представлены признаки на-
рушения функционального состояния кишеч-
ника у детей в ГВ 32–36 недель 6 дней  с КР 
с разными геновариантами.

Проведенные исследования показа-
ли, что у детей в ГВ 32–36 недель 6 дней 
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с КР геном kfu+uge+fim статистически значимо 
чаще преобладали трудности с расширением 
энтерального кормления и метеоризм, с КР 
с (uge+fim) – метеоризм. Продолжительность 
функциональных нарушений ЖКТ у недоно-
шенных с КР uge составила 6,33±3,88, uge+fim — 
12,25±10,09, kfu+uge+fim — 9,37±6,78 суток жиз-
ни (р>0,017 во всех случаях).

У новорожденных всех исследуемых групп 
в первый день жизни лабораторные показа-
тели периферической крови (ОАК и биохими-
ческий анализ) соответствовали возрастной 
норме и не имели статистически значимых 
межгрупповых отличий.

Показатели красной крови на 10–14 сутки 
жизни представлены в таблице 1. 

На 10–14 сутки жизни, выявлено, что уро-
вень эритроцитов, гемоглобина и гематокри-
та между детьми с штаммами бактерий с гена-
ми kfu+ uge+fim были статистически значимо 
ниже показателей красной крови в детей с КР 
uge+fim и КР uge. При этом частота встреча-
емости анемии недоношенных (МКБ-10 Р61.2) 
в 1-й, 2-й и 3-й группах составила 50%, 31,25%, 
50% соответственно (р1–2, 1–3>0,05, р2–3<0,017).

В биохимическом анализе крови у наблю-
даемых недоношенных на 10–14‑е сутки жиз-
ни выявлены различия в отношении общего 
билирубина: его уровень был повышен за счёт 
непрямой фракции. У новорожденных, ки-
шечник которых колонизирован с КР с геном 
uge уровень общего и непрямого билирубина 

Рисунок 1. Функциональные нарушения органов ЖКТ у детей 1-й, 2-й и 3-й групп.
Figure 1. Functional disorders of the gastrointestinal tract in children of groups 1, 2, and 3.

Таблица 1. Уровень показателей красной крови на 10–14 сутки жизни у недоношенных детей ГВ  
32–36 недель 6 дней с различными генами в штаммах KP, М±m.

Table 1. Red blood cell levels on days 10–14 of life in premature infants of 32–36 weeks 6 days  
with different genes in KP strains, M±m.

Показатели 1-я группа 2-я группа 3-я группа р

Hb, г/л 147,33±6,62 138,43±10,44 113,37±14,82
p(uge)-(uge+fim)= 0,068
p(uge)-(kfu+uge+fim)=0,0001
p(uge+fim)- (kfu+uge+fim)=0,0001

Эритроциты,
1012/л 3,90±0,24 3,85±0,49 3,20±0,49

p(uge)-(uge+fim)= 0,827
p(uge)-(kfu+uge+fim)=0,008
p(uge+fim)- (kfu+uge+fim)=0,006

Ht, % 42,8±2,27 41,02±3,57 33,73±4,56
p(uge)-(uge+fim)= 0,276
p(uge)-(kfu+uge+fim)=0,001
p(uge+fim)- (kfu+uge+fim)=0,0001
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(94,9±18,8 мкмоль/л и 82,33±19,22) был стати-
стически значимо ниже, чем с генами uge+fim 
(163,3±52,22 мкмоль/л и 152,6±51,79 мкмоль/л) 
(рBi общий =0,006, рBi непрямой =0,005).
Полученные данные свидетельствуют о на-
личии гипербилирубинемии у недоношенных 
в группе с генотипом uge + fim.

При сравнении корреляционных взаимос-
вязей между уровнем общего билирубина 
и наличием у детей в ГВ 32–36 недель и 6 дней 
K. pneumoniae с генами uge+fim выявлена поло-
жительная взаимосвязь (r=0,36, р=0,005). 

К постконцептуальному возрасту (ПКВ)  
37–40 недель выявлены статистические раз-
личия по частоте встречаемости неонаталь-
ной желтухи (МКБ-10 Р59) — у новорожденных 
с КР с генами uge и с uge+fim – 0% случаев про-
тив 75% (р=0,002), между КР uge и kfu+uge+fim 
(0% против 62,5%, р=0,016).  

В ПКВ 37–40 недель уровень гемоглобина, 
у детей 3-й группы оставался статически зна-
чимо ниже в сравнении с новорожденными 
2 группы (таблица 2).

У новорожденных 1-й группы к моменту вы-
писки и стационара отмечалась более высо-
кая прибавка массы тела в сравнении со 2-й 
группой (836,33±361,13 против 382,56±208,69 г., 
р=0,001).

Перед выпиской всем недоношенным детям 
проведено бактериологическое исследова-
ние фекалий для оценки динамики микробио-
ценоза кишечника и возможной эрадикации  
K. pneumoniae. Все дети, кишечник которых ко-
лонизирован штаммами K. pneumoniae с генами 
uge+ fim были выписаны домой с сохраняющей-
ся колонизацией (100%), тогда как в 1‑й группе 
(uge+) эрадикация отмечена у 80% пациентов  
(р=0,002). Установлено, что эрадикация 

Таблица 2. Уровень показателей красной крови в постконцептуальном возрасте 37-40 недель у детей ГВ 
32-36 недель 6 дней с различными генами в штаммах KP, М±m.

Table 2 - Red blood cell levels at post-conceptional age of 37-40 weeks in gestational age infants of 32-36 
weeks 6 days with different genes in KP strains, M±m.

.

Показатели 1-я группа 2-я группа 3-я группа р

Hb, г/л 119,67±14,56 129,38±14,28 108,63±7,17
p(uge)-(uge+fim)= 0,068
p(uge)-(kfu+uge+fim)=0,0001
p(uge+fim)- (kfu+uge+fim)=0,0001

Эритроциты,
1012/л 3,42±0,30 3,67±0,54 3,24±0,27

p(uge)-(uge+fim)= 0,827
p(uge)-(kfu+uge+fim)=0,008
p(uge+fim)- (kfu+uge+fim)=0,006

Ht, % 32,0±4,13 41,02±3,57 32,0±2,06
p(uge)-(uge+fim)= 0,276
p(uge)-(kfu+uge+fim)=0,001
p(uge+fim)- (kfu+uge+fim)=0,0001

Рисунок 2. Корреляционные взаимосвязи между 
длительностью антибактериальной терапии (дни) и 
наличием K. pneumoniae с разными геновариантами.
Figure 2. Correlation between the duration of antibi-
otic therapy (days) and the presence of K. pneumoniae 
with different genovariants.

штаммов КР с генотипом uge+ ассоциирована 
с наличем в кишечном локусе других пред-
ставителей семейства Enterobacteriaceae 
(Escherichia coli, Klebsiella oxytoca, Enterobacter 
cloacae) (у КР uge 80% против КР kfu+uge+fim 
0%, р=0,010, КР uge 80% против КР uge+fim 0%, 
р=0,002).

В 1-й группе детей продолжительность ан-
тибактериальной терапии препаратами пе-
нициллинового ряда и аминогликозидами 
составила 12,16±2,13 и 9,33±1,86 суток соответ-
ственно. У недоношенных 2-й группы данные 
показатели были значимо ниже — 8,56±3,25 
и 2,68±3,80 суток (p1-2 =0,009 и p1-2 =0,001). У но-
ворожденных, кишечник которых колонизи-
рован КР с тремя генами (kfu+uge+fim), общая 
продолжительность антимикробной терапии 
оказалась статистически значимо выше, чем 
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в группе детей с КР uge+fim (19,0±5,60 против 
11,5±5,53 суток; p2-3 =0,005).

У наблюдаемых новорождённых выявлены 
разнонаправленные корреляционные связи 
между наличием определённых генов в штам-
мах K. pneumoniae и длительностью антибак-
териальной терапии: у детей с КР (uge+fim)+ 
установлена отрицательная корреляция 
(r=−0,35; p=0,009),а у (kfu+uge+fim)+ — положи-
тельная (r=0,48; p=0,008) (рисунок 2).

Заключение
У недоношенных  в гестационном возрасте 

32–36 недель 6 дней, кишечник которых коло-
низирован K. pneumoniae с разным набором 
генов, течение неонатального периода имеет 
некоторые особенности. Наиболее благопри-
ятный период адаптации отмечается в группе 
детей с КР геном uge+, который характеризу-
ется отсутствием инфекционно-воспалитель-
ных заболеваний, эрадикацией у 80% детей 
к выписке, наименьшей продолжительностью 
антибактериальной терапии и максималь-
ной прибавкой массы тела. У новорожденных 
с КР с генами uge+ fim чаще регистрировались 

перинатальные инфекции (81,25%), функцио-
нальные нарушения органов ЖКТ (метеоризм).

Наиболее отягощенное течение установ-
лено у детей с генотипом kfu+ uge+ fim+: макси-
мальная продолжительность респираторной 
поддержки и антибактериальной терапии, 
ухудшение состояния и развитие бактериаль-
ного сепсиса, вызванного КР, потребовавшее 
перевод в ОРИТ (37,5%), статистически зна-
чимо более низкие показатели красной кро-
ви на 10–14‑е сутки и к постконцептуальному 
возрасту 37–40 недель, ФНК (трудности с рас-
ширением энтерального объема и метеоризм). 

Установлено, что дети, кишечник которых 
колонизирован штаммами K. pneumoniae, не-
сущими ген fim в комбинации с другими ге-
нами (uge, kfu), значительно чаще сохраняли 
бактериовыделение к моменту выписки. Это, 
вероятно, обусловлено патогенетическими 
свойствами микроорганизма. Учитывая имму-
нологическую незрелость и недоношенность 
у данной когорты пациентов остаётся  риск 
манифестации клебсиеллёзной инфекции, 
что диктует необходимость динамического 
амбулаторного наблюдения.

ДЕКЛАРАЦИЯ О НАЛИЧИИ ДАННЫХ: данные, 
подтверждающие выводы настоящего иссле-
дования, можно получить у контактного автора 
по обоснованному запросу. Данные и стати-
стические методы, представленные в статье, 
прошли статистическое рецензирование. 
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