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Резюме.  Стаття присвячена вивченню вмісту фекальних коротколанцюгових жирних кислот (SCFA) та їх 
зв’язку з інсулінорезистентністю в дітей з ожирінням. Установлено, що кишкова мікрофлора в дітей з ожирін-
ням характеризується змінами якісного складу та зростанням метаболічної активності кишкової мікрофлори. 
Помірне підвищення HOMA-IR супроводжується зростанням концентрації прозапальних цитокінів, уміст яких 
корелює з умістом оцтової, пропіонової кислот, та зниженням метаболічної активності кишкової мікрофлори. 
Прогресування інсулінорезистентності супроводжується подальшим зростанням концентрації прозапальних 
цитокінів, рівень HOMA-IR корелює з умістом пропіонової SCFA. Отже, модуляція вмісту SCFA може бути пер-
спективним способом терапевтичного впливу з метою корекції інсулінорезистентності та ожиріння в дітей.
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Вступ
Поширеність ожиріння серед дітей та підлітків, за 

офіційними даними ВООЗ, зросла з 4 до 18 % в усьо-
му світі за останні 30 років, набувши характеру епіде-
мії [1]. Персистенція та прогресування асоційованих з 
ожирінням метаболічних порушень  — інсулінорезис-
тентності, дисліпідемії, низькорівневого запалення  — 
сприяють розвитку кардіоваскулярних захворювань, 
цукрового діабету 2 типу, жирової хвороби печінки, які 
значно погіршують якість, скорочують тривалість жит-
тя та збільшують смертність у молодому віці [2].

Роль кишкового мікробіому та його метаболічної ак-
тивності в розвитку ожиріння та інсулінорезистентності 
останніми роками отримала численні докази [3]. Експе-
риментальні тваринні та метагеномні дослідження дове-
ли причетність кишкової мікрофлори, а саме її здатності 
взаємодіяти з харчовими компонентами, до збільшення 
маси тіла, прогресування ожиріння та активності запа-
лення, сформувавши гіпотезу «надмірного поглинання 
енергії», яка пояснює вплив інтестинальної мікрофлори 
на масу тіла хазяїна [4, 5]. За припущенням дослідни-
ків, певні групи бактерій через високу швидкість мета-
болізму здатні більш ефективно екстрагувати енергію з 
поживних речовин, а отже, сприяти розвитку ожирін-
ня [6]. Основні метаболіти кишкової мікробіоти — ко-
ротколанцюгові жирні кислоти (short chain fatty acids, 

SCFA), що утворюються шляхом ферментації непере-
травлюваних вуглеводів, у тому числі харчових волокон, 
відіграють важливу роль у модуляції не тільки енерге-
тичного, а й метаболічного та імунологічного гомеоста-
зу за допомогою механізмів, пов’язаних із підтримкою 
цілісності та регуляції проникності кишкового бар’єра, 
локального імунного захисту, активності медіаторів за-
палення та продукції АТФ [7]. Шляхом епігенетичної 
регуляції та взаємодії зі специфічними рецепторами в 
різних компартментах SCFA збільшують поглинання 
глюкози та окиснення ліпідів у скелетних м’язах, змен-
шують ліпогенез та глюконеогенез у печінці, стимулю-
ють адипогенез і термогенез, пригнічують ліполіз і змен-
шують активність запалення у жировій тканині [8, 9].

Зв’язок SCFA із гомеостазом глюкози та інсуліно
резистентністю доведений у багатьох клінічних дослі-
дженнях метаболому кишечника в дорослих. Транс-
місія штамів-продуцентів бутирату від худих донорів 
суб’єктам чоловічої статі з метаболічним синдромом 
призводить до підвищення чутливості до інсуліну [10]. 
Крім того, індуковане збагаченням раціону харчови-
ми волокнами та резистентним крохмалем збільшен-
ня продукції SCFA також асоціюється з поліпшенням 
чутливості до інсуліну [11, 12]. У пацієнтів із цукровим 
діабетом 2 типу саплементація раціону харчовими во-
локнами супроводжується зниженням рівня глікова-
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ного гемоглобіну [13]. У той же час дослідження ролі 
SCFA при ожирінні та інсулінорезистентності в педіат
ричній популяції демонструють суперечливі результа-
ти [14, 15].

Таким чином, SCFA є ключовими компонентами, за 
допомогою яких мікробіота підтримує енергетичний та 
метаболічний гомеостаз. Механізми SCFA-сигналінгу 
та їх зв’язок з ожирінням та інсулінорезистентністю 
в дітей є недостатньо вивченими, а отже, потребують 
активного дослідження, що може відкрити нові шляхи 
терапевтичної корекції та профілактики ожиріння та 
асоційованих із ним метаболічних розладів у дітей.

Метою нашого дослідження стало вивчення вмісту 
фекальних SCFA та їх зв’язку з інсулінорезистентністю 
в дітей з ожирінням.

Матеріали та методи
В обсерваційне когортне дослідження «випадок  — 

контроль» включені 104 дитини з ожирінням віком від 
10 до 17 років (середній вік — (12,15 ± 2,51) року), які 
перебували на лікуванні у відділенні дитячої гастроен-
терології ДУ «Інститут гастроентерології НАМН Укра-
їни». Критерієм включення в дослідження була наяв-
ність ожиріння. Критерії виключення з дослідження: 
наявність гострих інфекційних або хронічних запаль-
них, автоімунних, еозинофільних захворювань кишеч-
ника, імунодефіцитні стани, застосування антибіоти-
ків, інгібіторів протонної помпи, пробіотиків або ліків, 
здатних модулювати імунну систему (кортикостероїди, 
біологічні препарати), протягом останніх 6 місяців.

Пацієнти були поділені на групи залежно від індек-
су HOMA-IR: І групу становили 23 дитини із нормаль-
ним рівнем (HOMA-IR в межах 75 перцентиля відпо-
відно до віку та статі), ІІ група — 46 дітей із помірним 
підвищенням (HOMA-IR — до 6,0), ІІІ група — 35 ді-
тей із значним підвищенням (HOMA-IR — понад 6,0). 
Контрольну група становили 10 дітей із нормальною 
масою тіла та нормальним рівнем HOMA-IR.

Усім обстеженим проведені антропометричні дослі-
дження з визначенням індексу маси тіла (ІМТ). Оцін-
ку стану трофіки проводили за рекомендаціями ВООЗ 
згідно з таблицями стандартних відхилень (Z-score) 
значень ІМТ відповідно до віку й статі [16]. При пере-
вищенні ІМТ значень 2 стандартних відхилень діагнос-
тували ожиріння.

Рівень інсуліну у сироватці крові визначали імуно-
ферментним аналізом (ІФА) за допомогою тест-набору 
«DRG International, Inc.» (ФРН). Кількісне визначення 
концентрації інтерлейкінів (IL)-6, IL-10, фактора не-
крозу пухлини альфа (TNF-α) в сироватці крові про-
водили шляхом ІФА за допомогою імуноферментного 
аналізатора «Stat Fax 303 Plus» (США).

Інсулінорезистентність (ІР) оцінювали за допо-
могою гомеостатичної моделі з визначенням індексу 
HOMA-IR, який розраховували за формулою:

HOMA-IR = глюкоза натще (ммоль/л) × інсулін 
натще (мкОд/мл)/22,5 [17].

Результати порівнювались з референтними значен-
нями [18].

Глікозильований гемоглобін визначали набором 
«Lachema» (Чеська Республіка).

Хроматографію фекальних SCFA пацієнтів прово-
дили на хроматографі «Кристал-5000». Розраховували 
анаеробний індекс (АІ) як відношення суми концен-
трацій С

3
 і С

4
 до концентрації С

2
.

Для оптимізації математичної обробки результати 
вводили в базу даних, що побудована за допомогою 
електронних таблиць Microsoft Excel. Статистичне 
опрацювання результатів виконали за допомогою па-
кета прикладних програм Statistica 6.1 (серійний номер 
AGAR909 E415822FA). Відповідність виду розподілу 
даних до закону нормального розподілу перевіряли 
за допомогою методу Шапіро — Уїлка. Для опису да-
них застосовували медіану (Me), нижній (Q1, 25 %) та 
верхній (Q2, 75 %) квартилі. Для аналізу якісних ознак 
та порівняння їх частот використовували критерій хі-
квадрат Пірсона (χ2). Статистичну значущість оцінюва-
ли на рівні не нижче ніж 95,0 % (р < 0,05). Вираженість 
взаємозв’язків між змінними оцінювали за допомогою 
значущих коефіцієнтів кореляції Спірмена (r).

Дотримання етичних аспектів. Дослідження про-
ведено відповідно до вимог Гельсінської декларації, 
Конвенції про права дитини, правил належної клініч-
ної практики та належної лабораторної практики, на-
ціональних нормативно-правових документів у сфері 
біоетики. До початку дослідження батьки пацієнтів на-
дали інформовану згоду на його проведення. Усі про-
цедури затверджені локальним комітетом з біоетики.

Результати
Характеристика метаболізму вуглеводів

У дітей III групи середній рівень глікемії натще 
був вірогідно вищим порівняно з дітьми I, II та конт
рольної груп, але залишався у межах нормоглікемії 
(табл. 1). Прогресування інсулінорезистентності (зрос-
тання HOMA-IR) супроводжувалось зростанням уміс-
ту інсуліну та глікозильованого гемоглобіну. Так, рі-
вень глікозильованого гемоглобіну в дітей II та III груп 
був вірогідно вищим від цього показника дітей I групи 
(р ≤ 0,05) та групи контролю (р ≤ 0,05). У дітей ІІІ групи 
вміст інсуліну був значно вищим порівняно з дітьми I 
(р ≤ 0,05), II (р ≤ 0,05) та контрольної (р ≤ 0,05) груп.

Характеристика цитокінового профілю
Медіани рівнів прозапальних цитокінів зростали 

із збільшенням індексу HOMA-IR (рис. 1). Концен-
трація TNF-α у хворих ІІ групи була в 1,8 раза вищою 
(р  >  0,05), а у хворих ІІІ групи  — у 2,0 раза вищою 
(р < 0,05), ніж у дітей І групи. Середній рівень ІL-6 у 
хворих ІІ групи був вищим в 1,8 раза (р > 0,05), а у хво-
рих ІІІ групи — у 2,5 раза (р < 0,05) порівняно з дітьми 
І  групи. У той же час медіани рівня протизапального 
цитокіну ІL-10 у сироватці крові хворих ІІ групи були 
нижчими в 1,3 раза (р > 0,05), у хворих ІІІ групи — в 
1,9 раза (р > 0,05) порівняно з дітьми І групи.

Установлено наявність позитивного кореляцій-
ного зв’язку між рівнем ІL-6 та інсуліном (r  =  0,432; 
р  <  0,05), індексом HOMA-IR (r  =  0,416; р  <  0,01), 
TNF-α (r = 0,768; р < 0,01).
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Характеристика вмісту фекальних SCFA
Порівняльний аналіз умісту фекальних SCFA дітей 

досліджуваних груп продемонстрував вірогідне підви-
щення середнього рівня оцтової кислоти (С

2
) у дітей 

ІІІ групи (р < 0,05) порівняно з дітьми контрольної гру-
пи (табл. 2). Медіана рівня пропіонової кислоти (С

3
) 

була вищою у 3,4 раза в пацієнтів ІІІ групи (р < 0,05), у 
2,5 раза в пацієнтів І групи (р < 0,05) порівняно з дітьми 
контрольної групи. У той же час у дітей ІІ групи серед-
ній рівень С

3
 був нижчим у 2,1 раза (р  <  0,05) порів-

няно з дітьми ІІІ групи. Середній рівень бутирату (С
4
) 

підвищувався незначно в дітей І та ІІІ груп (р > 0,05) 
відносно контрольної групи. Середній рівень сумар-
ного вмісту SCFA у дітей І групи був в 2,1 раза вищим 
(р < 0,05), у дітей III групи у 2,0 раза вищим порівня-
но з групою контролю. Сумарний рівень SCFA дітей 
ІІ групи підвищувався незначно щодо групи контролю 
й вірогідно відрізнявся від показника дітей І та III груп. 
Зміни фракцій SCFA призводили до вірогідного змен-
шення анаеробного індексу в дітей І групи в 2,3 раза, 
ІІ групи — у 2,4 раза, III групи — в 1,9 раза (р < 0,05) 
порівняно з групою контролю.

Виявлено позитивну кореляцію вмісту С
3
 із рів-

нем ІL-6 (r  =  0,287; р  =  0,046), інсуліном (r  =  0,228; 
р  =  0,02), індексом HOMA-IR (r  =  0,229; р  =  0,019) 
у дітей з ожирінням. Уміст С

2
 продемонстрував по-

зитивний кореляційний зв’язок із TNF-α (r  =  0,371; 
р = 0,01), АІ виявив негативну кореляцію з рівнем IL-6 
(r = –0,497; р < 0,05). 

Обговорення
Мікробіота кишечника відіграє важливу роль у під-

тримці метаболічного гомеостазу, отже, порушення її 
якісного/кількісного складу та метаболічної активнос-
ті може сприяти розвитку та прогресуванню ожиріння 

Таблиця 1 — Порівняльна характеристика показників вуглеводного обміну, Me (Q1; Q2)

Показники/одиниці виміру Контроль, n = 10 І група, n = 23 ІІ група, n = 46 ІІІ група, n = 35

Інсулін, мкОД/мл 11,3 (7,5; 13,85) 11,6 (7,8; 13,9) 22,6 (18,6; 25,7)*° 36,1 (32,0; 46,9)#°*

Глюкоза, ммоль/л 4,4 (4,3; 4,8) 4,5 (4,0; 4,88) 4,5 (4,2; 4,9) 4,97 (4,6; 5,3)#°*

HOMA-IR 2,4 (1,6; 2,9) 2,3 (1,6; 2,3) 4,4 (3,7; 5,3)*° 7,8 (6,6; 9,8)#°*

Глікозильований гемоглобін, 
мкмоль фруктози/г Hb 3,67 (3,44; 4,94) 3,72 (3,13; 4;30) 3,91 (3,24; 4,97)*° 4,09 (3,32; 4,91)*

Примітки: * — вірогідність відмінностей між показниками за U-критерієм порівняно з групою контролю, 
р < 0,05; ° — вірогідність відмінностей між показниками за U-критерієм порівняно з І групою, р < 0,05; # — ві-
рогідність відмінностей між показниками за U-критерієм порівняно з ІІ групою, р < 0,05.

Таблиця 2 — Порівняльна характеристика фекальних SCFA обстежених дітей, Me (Q1; Q2)

Показники Контроль, n = 10 І група, n = 23 ІІ група, n = 46 ІІІ група, n = 35

C2 0,02 (0,01; 0,02) 0,033 (0,018; 0,086) 0,029 (0,016; 0,057) 0,05 (0,025; 0,072)*

C3 0,01 (0,001; 0,01) 0,025 (0,011; 0,064)* 0,016 (0,01; 0,038) 0,034 (0,018; 0,063)*#

C4 0,07 (0,05; 0,09) 0,082 (0,046; 0,24) 0,07 (0,04; 0,11) 0,09 (0,049; 0,152)

Σ(C2–C4) 0,09 (0,07; 0,11) 0,19 (0,089; 0,39)*# 0,121 (0,073; 0,21) 0,181 (0,109; 0,322)*#

AI 5,13 (2,37; 6,5) 2,24 (1,51; 4,34)* 2,12 (1,28;4,10)* 2,66 (0,64; 4,59)*

Примітки: * — вірогідність відмінностей за критерієм Тьюкі порівняно з групою контролю, р < 0,05; # — ві-
рогідність відмінностей за критерієм Тьюкі порівняно з ІІ групою, р < 0,05.

Примітка. * — Вірогідність відмінностей за U-крите
рієм порівняно з показниками І групи, р < 0,05.

Рисунок 1 — Рівень цитокінів у сироватці крові 
обстежених хворих
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[19]. Піонерські дослідження в експериментальних ми-
шачих моделях надали докази цієї ролі, продемонстру-
вавши трансмісію фенотипу ожиріння мишам із нор-
мальною вагою шляхом інокуляції вмісту сліпої кишки 
мишей з ожирінням [20], а також окремих штамів бак-
терій, виділених від людини з ожирінням [21]. В екс-
периментах на тваринах підтверджені також базові 
механізми впливу мікробіоти на формування ожирін-
ня, включаючи посилення екстракції та накопичення 
енергії, регуляцію всмоктування та метаболізму ліпідів 
і глюкози, ліпогенезу, індукцію низькорівневого запа-
лення, модуляцію апетиту та секреції інтестинальних 
гормонів (рис. 2) [22].

На відміну від експериментальних, численні клі-
нічні дослідження, проведені в педіатричній популяції, 
на жаль, не дійшли згоди щодо визначення специфіч-
ного для дитячого ожиріння мікробного профілю [22]. 
Вважається, що порушення співвідношення типів Fir-
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micutes і Bacteroidetes, а також продуцентів SCFA є під-
ґрунтям розвитку ожиріння [24]. Діти з метаболічно 
нездоровим ожирінням демонструють значно нижчу 
видову та альфа-різноманітність мікробіому [25]. Низь-
ке видове різноманіття, у свою чергу, асоціюється з під-
вищеним ризиком інсулінорезистентності, дисліпіде-
мії та запалення [26]. Результати нашого дослідження 
збігаються з даними інших дослідників і демонструють 
зміни співвідношення анаеробних і факультативно 
анаеробних (аеробних) мікроорганізмів у дітей з ожи-
рінням, маркером якого є вірогідне зниження АІ в ді-
тей досліджуваних груп.

Клінічні дослідження метаболічної активності інтес-
тинальної мікробіоти у дітей з ожирінням наводять су-
перечливі результати. Так, Renata Barczyńska та співавт. 
(2018) встановили, що загальна кількість фекальних 
SCFA у дітей з ожирінням є нижчою порівняно з дітьми 
з нормальною вагою [27]. У той же час переважна біль-
шість дослідників демонструють зростання концентра-
ції фекальних SCFA у хворих з ожирінням [28, 29]. За ре-
зультатами нашого дослідження виявлено підвищення 
сумарного вмісту фекальних SCFA переважно за раху-
нок С

2
 та С

3
 поряд із незначним підвищенням С

4
 у дітей з 

ожирінням порівняно з дітьми з нормальною вагою, що 
збігається з даними Alessandra Riva та співавторів (2017), 

які продемонстрували вірогідне підвищення вмісту аце-
тату, пропіонату, бутирату та загальної кількості SCFA в 
копрофільтраті дітей з ожирінням [28]. Yuanhuan Wei та 
колеги (2021) показали, що загальний вміст фекальних 
SCFA, а також концентрації окремих фракцій — ацетату 
та бутирату позитивно корелюють з ІМТ та показника-
ми розподілу жирової тканини [30]. Тісний позитивний 
кореляційний зв’язок між концентрацією фекального 
бутирату та індексом маси тіла також був продемон-
стрований в роботі Debmalya Nandy та співавт. (2022), 
які визнали С

4
 фактором, що сприяє розвитку дитячого 

ожиріння [31]. Peter Gyarmati та колеги (2021) виявили 
залежність змін окремих фракцій SCFA від ступеня ожи-
ріння, продемонструвавши вірогідне зростання концен-
трації бутирату та пропіонату в кишечному вмісті дітей із 
тяжким ступенем ожиріння [32].

Імовірними причинами кількісних змін SCFA у ді-
тей з ожирінням на сьогодні визнані: 1) підвищення 
метаболічної активності кишкової мікробіоти суб’єктів 
з ожирінням, що супроводжується активною фермен-
тацією субстратів та призводить до збільшення погли-
нання енергії, 2) порушення абсорбції SCFA через за-
палення низького ступеня, скорочення часу транзиту 
через кишечник або зміни патернів мікробного пере-
хресного харчування [33]. Гіпотеза про здатність киш-

Рисунок 2 — Роль кишкової мікробіоти та SCFA у розвитку ожиріння [23]
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кової мікробіоти контролювати масу тіла хазаяїна при-
пускає, що певні групи мікроорганізмів мають вищу 
швидкість метаболізму поживних речовин, продукую-
чи більшу кількість SCFA, тому особи із таким типом 
мікробіоти екстрагують більшу кількість калорій і є 
схильними до ожиріння (рис. 3) [6].

Гіпотеза отримала підтвердження в експеримен-
тальній мишачій моделі ожиріння, яка продемонстру-
вала зростання активності експресії ключових генів 
мікробіоти кишечника, відповідальних за катаболізм 
неперетравлюваних складних вуглеводів до SCFA, що 
супроводжувалось збільшенням концентрації С

2
, С

3
 та 

С
4
 у кишечному вмісті та свідчило про здатність отри-

мувати більшу кількість енергії з раціону, ніж суб’єкти 
без ожиріння [34]. У той же час Timothy A. Houtman 

та  співавт. (2022) не отримали переконливих доказів, 
не знайшовши асоціацію між ІМТ та загальною кіль-
кістю SCFA-продуцентів [35].

Розвиток інсулінорезистентності в дітей з ожирін-
ням, за даними нашого дослідження, супроводжуєть-
ся вірогідним зниженням сумарної кількості SCFA за 
рахунок усіх фракцій, а наростання ступеня інсуліно-
резистентності призводить до зростання сумарної кіль-
кості SCFA, переважно за рахунок С

3
. Індекс HOMA-IR 

(r = 0,229; р = 0,019) позитивно корелює з вмістом С
3
 у 

дітей з ожирінням.
Зниження рівнів SCFA у кишечнику призводить до 

зниження секреції GLP-1 та PYY, що призводить до 
гіперінсулінемії та порушення метаболізму глюкози 
(рис.  4). У той же час зниження SCFA викликає під-

Рисунок 3 — Роль SCFA-продуцентів у розвитку ожиріння [7, модифікація]
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Рисунок 4 — Роль SCFA у розвитку запалення та інсулінорезистентності [36, модифікація]
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вищення проникності слизової оболонки кишечника, 
активацію внутрішньоклітинних TLR4-асоційованих 
прозапальних каскадів, індукцію синтезу прозапаль-
них цитокінів та розвиток інсулінорезистентності.

Наші дані збігаються з даними Hao Wu та колег 
(2020), які довели, що інсулінорезистентність тісно 
пов’язана зі зниженням кількості продуцентів бути-
рату та функціональної здатності мікрофлори до про-
дукції бутирату. Дослідження метагеному хворих із 
порушенням толерантності до глюкози та цукровим 
діабетом 2 типу продемонструвало зниження експресії 
бактеріальних генів, залучених у метаболізм бутирату 
[37]. Marilena Vitale та колеги (2021) показали, що кон-
центрація бутирату у плазмі крові позитивно корелює 
з постпрандіальною чутливістю до інсуліну [38]. Про-
демонстровано також, що підвищення концентрації 
фекального бутирату асоціюється зі зниженням кон-
центрації глюкози натще та HbA1c [13], а підвищення 
концентрації пропіонату в плазмі корелює з покращен-
ням постпрандіальної чутливості до інсуліну [39].

У той же час зміни вмісту пропіонату мають супе
речливий вплив на метаболічний гомеостаз. З одного 
боку, підвищення фекальних рівнів пропіонату за раху-
нок збільшення продукції або порушення всмоктування 
супроводжується зростанням ризику розвитку цукрово-
го діабету 2 типу [40]. Крім того, в експериментальній 
тваринній моделі продемонстровано, що підвищення 
концентрації пропіонату сприяє накопиченню ліпідів і 
активації автофагії в жировій тканині, а отже, є промо-
тором ожиріння та інсулінорезистентності [41]. З іншо-
го боку, С

3
 має антиобесогенні властивості, покращуючи 

глікемію натще, масу тіла та толерантність до інсуліну у 
тваринних моделях [42], а також має здатність проти
діяти спричиненому діабетом ER стресу в гіпоталамусі 
[43]. Безпосередній вплив SCFA на секрецію інсуліну 
вважається суперечливим або взагалі відсутнім [44].

Продемонстровано, що зміни складу кишкової 
мікробіоти сприяють розвитку низькорівневого за-
палення в жировій тканині, що асоціюється з про-
гресуванням ожиріння і формуванням інсулінорезис-
тентності [45]. Результати нашої роботи показали, що 
вміст прозапальних цитокінів (TNF-α та IL-6) зростає 
із збільшенням індексу HOMA-IR. Крім того, про-
запальні цитокіни позитивно корелюють з умістом 
окремих фракцій SCFA: С

3
 — із рівнем ІL-6 (r = 0,287; 

р = 0,046), С
2
 — із TNF-α (r = 0,371; р = 0,01). АІ ви-

явив негативну кореляцію з рівнем IL-6 (r  =  –0,497; 
р < 0,05) у дітей з ожирінням. Отримані нами дані су-
перечать даним інших дослідників, які демонструють 
здатність SCFA-інтервенції призводити до вірогідного 
зниження системних маркерів запалення у суб’єктів 
з ожирінням [46], а також здатність ацетату та пропі-
онату знижувати експресію прозапальних цитокінів 
TNF-α та IL-6 в жировій тканині людини за рахунок 
модуляції функції лейкоцитів та адипоцитів, або до ін-
дукції вивільнення протизапальних цитокінів, таких 
як IL-10 [47]. Giuseppina Mattace Raso та колеги вста-
новили, що додавання бутирату значно знижує печін-
кову експресію TNF-α, IL-1β та IL-6, а отже, зменшує 
ступінь стеатозу печінки та запалення [48]. Імовірно, 

отримані нами дані демонструють компенсаторний ха-
рактер змін SCFA.

Таким чином, кишкова мікрофлора у дітей з ожи-
рінням характеризується змінами якісного складу та 
зростанням метаболічної активності кишкової мікро-
флори. Помірне підвищення HOMA-IR супроводжу-
ється зростанням концентрації прозапальних цитокі-
нів, уміст яких корелює з умістом оцтової, пропіонової 
кислот, та зниженням метаболічної активності киш-
кової мікрофлори. Прогресування інсулінорезистент-
ності супроводжується подальшим зростанням кон-
центрації прозапальних цитокінів, рівень HOMA-IR 
корелює з вмістом пропіонової SCFA. Отже, модуляція 
вмісту SCFA може бути перспективним способом те-
рапевтичного впливу з метою корекції інсулінорезис-
тентності та ожиріння в дітей.

Висновки
1.  У дітей з ожирінням спостерігаються зміни якіс-

ного складу, що відображається у вірогідному зниженні 
анаеробного індексу, та підвищення метаболічної ак-
тивності кишкового мікробіому.

2.  Розвиток інсулінорезистентності з помірним 
підвищенням HOMA-IR супроводжується формуван-
ням прозапального цитокінового профілю та знижен-
ням вмісту фекальних SCFA.

3.  Прогресування інсулінорезистентості призво-
дить до зростання активності запалення, що корелює з 
вмістом фекального пропіонату.

4.  Модуляція вмісту SCFA може бути ймовірним 
способом підвищення ефективності лікування та про-
філактики ожиріння та інсулінорезистентності у дітей.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-
ність конфлікту інтересів та власної фінансової заці-
кавленості при підготовці даної статті.

Інформація про фінансування. Робота виконується 
відповідно до плану наукових досліджень відділення 
дитячої гастроентерології Державної установи «Інсти-
тут гастроентерології НАМН України». Усі батьки па-
цієнтів підписали інформовану згоду на участь у цьому 
дослідженні.

Внесок авторів у роботу над статтею. Завгород-
ня  Н.Ю.  — концепція та дизайн дослідження, відбір 
пацієнтів, обробка клінічних даних, редагування тек-
сту; Татарчук О.М. — збір та проведення імунологічних 
досліджень, аналіз отриманих результатів, написання 
статті; Кленіна І.А., Грабовська О.І. — збір та обробка ма-
теріалу, проведення біохімічних досліджень, аналіз отри-
маних результатів, написання статті; Петішко  О.П.  — 
статистична обробка матеріалу, написання статті. 
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Insulin resistance and intestinal microbial metabolites 
in childhood obesity

Abstract. The article deals with the study on the content of fecal 
short-chain fatty acids (SCFA) and their association with insulin 
resistance in obese children. It was found that intestinal micro-
flora in obese children is characterized by changes in the qualita-
tive composition and increased metabolic activity of the intestinal 
microflora. A moderate increase of HOMA-IR is accompanied by 
elevated concentration of anti-inflammatory cytokines, the con-
tent of which correlates with that of acetic, propionic acid and a 

decrease in the metabolic activity of intestinal microflora. The pro-
gression of insulin resistance is accompanied by a further increase 
in the concentration of anti-inflammatory cytokines, the level of 
HOMA-IR correlates with the level of propionic SCFA. Thus, 
modulation of SCFA content may be a promising way of therapeu-
tic influence to correct insulin resistance and obesity in children.
Keywords: obesity; children; intestinal microbiota; insulin resis-
tance
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