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Кишечная микрофлора (КМФ) играет важ-
ную роль в человеческом организме, помогая 
защитить своего хозяина от различных заболе-
ваний [1, 2]. КМФ ингибирует пролиферацию 
и колонизацию патогенов, оккупируя потенци-
альные кишечные ниши, конкурируя за пита-
тельные вещества [1, 3]. Кроме того, КМФ спо-
собствует дифференцировке и созреванию рези-
дентных кишечных иммунных клеток, включая 

клетки Th17, регуляторные Т-клетки, лимфо-
идные клетки, а также IgA-продуцирующие 
B-лимфоциты [4]. КМФ также является мета-
болической средой, которая взаимодействует с 
клетками-хозяевами и обеспечивает функцио-
нальное поддержание гомеостаза [5]. Именно 
поэтому различные изменения КМФ становятся 
пусковым фактором в хронизации заболеваний 
желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) [6]. 
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В статье обсуждаются современные представления о роли нормальной кишечной микрофлоры 
в организме человека, о наиболее часто встречающихся причинах дисбиоза кишечника (анти-
биотик-ассоциированная диарея, острые и хронические воспалительные заболевания органов 
желудочно-кишечного тракта, включая инфекционные диареи, хеликобактерную инфекцию, 
синдром раздраженного кишечника, некротический энтероколит, синдромы мальабсорбции и 
др.), актуальные аспекты использования пробиотических препаратов при различной гастро-
энтерологической патологии у детей различного возраста. Представлены классификация и 
состав современных пробиотиков, показания к их использованию. 

Ключевые слова: дети, кишечная микрофлора, пробиотики, острая и хроническая гастроэнте-
рологическая патология.

ЛЕКАРСТВЕННЫЕ  СРЕДСТВА  В  ПЕДИАТРИИЛЕКАРСТВЕННЫЕ  СРЕДСТВА  В  ПЕДИАТРИИ

The article discusses current understanding of normal intestinal microflora role in the human 
body, most common causes of intestinal dysbiosis (antibiotic-associated diarrhea, acute and chronic 
inflammatory diseases of the gastrointestinal tract, including infectious diarrhea, Helicobacter 
pylori infection, irritable bowel syndrome, necrotizing enterocolitis, malabsorbtion syndromes and 
others),  relevant aspects of probiotics use for different gastroenterological diseases in children of 
different ages. It presents classification and composition of modern probiotics, the indications for 
their use. 

Keywords: children, intestinal microflora, probiotics, acute and chronic gastroenterological diseases.
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Причинами развития дисбиоза кишечни-

ка могут быть как внешние (например, диета, 
аппендэктомия и применение антибиотиков), 
так и внутренние факторы (например, генети-
ческая предрасположенность, стресс, процессы 
старения). 

Антибактериальная терапия (АБТ) является 
одним из наиболее мощных факторов, которые 
могут привести к нарушению здоровой КМФ. Под 
воздействием антибиотиков могут происходить 
трансформации в сторону увеличения в попу-
ляции нормальной транзиторной флоры отдель-
ных видов, характеризующихся наличием фак-
торов патогенности: увеличением адгезивности, 
высокой биохимической активностью и энте-
ротоксинпродукцией, множественной лекар-
ственной устойчивостью [7, 8]. Исследования 
показали, что введение антибиотиков в первый 
год жизни ассоциируется с ростом числа педи-
атрических больных с воспалительными забо-
леваниями кишечника [9, 10]. Кроме того, дис-
биоз кишечника, обусловленый применением 
антибиотиков, часто приводит к чрезмерному 
росту патогенных микроорганизмов, например, 
Clostridium dificile [11, 12]. Clostridium dificile 
вызывает значительную заболеваемость и смерт-
ность у госпитализированных пациентов и явля-
ется серьезным осложнением у пациентов с вос-
палительными заболеваниями кишечника [13]. 

Помимо АБТ, существенные изменения био-
ценоза происходят в результате воспалитель-
ных заболеваний тонкой и толстой кишки как 
инфекционной, так и неинфекционной природы 
[14]. У младенцев, получавших антибиотики в 
первые годы жизни, в дальнейшем существенно 
возрастает заболеваемость болезнью Крона. Этот 
риск пропорционально увеличивается количе-
ству курсов АБТ [15]. Эти данные имеют принци-
пиальное значение с точки зрения долгосрочного 
прогноза, поскольку состав микробиоты толстой 
кишки — ключевой фактор развития воспали-
тельных заболеваний кишечника [16, 17]. 

Ряд исследований свидетельствует о том, 
что изменения микробиоты кишечника могут 
внести свой вклад в развитие и/или прогрес-
сирование целиакии [18]. У пациентов с цели-
акией были отмечены изменения кишечного 
метаболизма, в частности изменения продукции 
короткоцепочечных жирных кислот [19]. Также 
по результатам биопсии двенадцатиперстной 
кишки у пациентов с целиакией выявлено более 
высокое распространение Klebsiella oxytoca, 
Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus pas-
teuri. Количество Streptococcus anginosus и 
Streptococcus mutans, напротив, ниже, чем у 
здоровых людей [20]. 

Значительную роль также играют транзи-
торные функциональные расстройства билиар-
ной системы, а также ферментопатии и аллер-
гическое поражение слизистой оболочки кишеч-
ника. Большое число исследований показало, 
что нарушение КМФ участвует в патогенезе 

синдрома раздраженной толстой кишки (СРК), 
в частности, влияет на развитие моторной дис-
функции, нарушение проницаемости кишечной 
стенки и висцеральной болевой чувствительно-
сти [21, 22]. 

В последние годы коррекция дисбиоза рас-
сматривается как одно из приоритетных направ-
лений профилактики и лечения большого коли-
чества заболеваний человека. Лечение пробио-
тиками (ПБ) является оптимальной таргетной 
терапией при дисбиотических изменениях КМФ.

Современное определение ПБ было дано ВОЗ 
в 2002 г.: «Пробиотики — это живые микроор-
ганизмы, которые при применении в адекват-
ных количествах вызывают улучшение здоро-
вья организма-хозяина» [23]. ПБ – это живые 
микроорганизмы, которые могут быть включены 
в состав различных типов пищевых продуктов, 
включая лекарственные препараты и пищевые 
добавки. Наиболее часто используются штам-
мы лактобактерий (ЛБ) и бифидобактерий (ББ). 
Также для этой роли могут служить дрожжевые 
Saccharomyces cerevisiae и некоторые штаммы 
кишечной палочки. Кроме термина «пробиоти-
ки», достаточно часто употребляются еще два: 
«пребиотики» и «симбиотики». Пребиотики – 
неперевариваемые ингредиенты пищи, которые 
способствуют улучшению здоровья за счет изби-
рательной стимуляции роста и/или метаболиче-
ской активности одной или нескольких групп 
бактерий, обитающих в толстом кишечнике [24]. 
Симбиотики являются объединяющим поняти-
ем (пробиотики+пребиотики) и рассматривают-
ся как вещества, улучшающие выживаемость и 
приживаемость в кишечнике ПБ, а также изби-
рательно стимулирующие рост и жизнедеятель-
ность индигенных ЛБ и ББ [25].

Согласно требованиям ВОЗ, микроорганиз-
мы, входящие в состав ПБ, должны обладать 
следующими свойствами: быть непатогенны-
ми и нетоксичными; выживать в кишечнике; 
сохранять стабильность состава и жизнедеятель-
ность в течение всего срока хранения; состоять 
из живых клеток, которые обладают высокой 
адгезивной и антагонистической способностью 
к патогенным и условно-патогенным микроорга-
низмам; не должны угнетать нормальную КМФ; 
иметь генетический паспорт и доказательство 
генетической стабильности. ПБ делятся на 3 
группы: препараты, биологически активные 
добавки (БАД) и продукты функционального 
питания, содержащие живые пробиотические 
бактерии [26]. 

В 1996 г. была принята классификация 
препаратов-ПБ, нормализующих КМФ (табл. 1). 

Следует иметь в виду известную особенность 
современных заболеваний, какой является мно-
гофакторность их развития. В этой ситуации ста-
новится очевидным, что в качестве препаратов 
выбора должны предлагаться рационально ком-
бинированные ПБ, имеющие широкий спектр 
физиологических эффектов [27].
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Анализ данных литературы показал, что 
сферы применения средств пробиотического 
ряда постоянно расширяются, их используют в 
схемах лечения и профилактики дисбиозов раз-
личного происхождения (табл. 2). 

Антибиотикассоциированная диарея (ААД), 
или Clostridium difficile-ассоциированная диа-
рея, является частой нежелательной реак-
цией при проведении АБТ [28]. Применение 
ПБ для лечения и профилактики С. difficile-
аccoциированной диареи является вполне логич-

ным ходом с точки зрения патогенеза данного 
состояния [29]. Пробиотическое действие против 
С. difficile-аccoциированной диареи основано на 
различных бактериальных антагонистических 
механизмах, таких как конкуренция за адгезию 
к слизистой оболочке кишки [30], а также коло-
низация кишечника [31], производство анти-
микробных молекул [32] или модуляция воспа-
лительных процессов в кишечнике [33]. Другой 
мишенью для пробиотического действия являет-
ся снижение токсичности С. difficile [34]. 

Таблица 1

Классификация пробиотических препаратов

Группы  ПБ
Препараты БАДы  

отечественные зарубежные отечественные зарубежные

Монокомпонентные ПБ
(в состав  входит один  
конкретный  штамм  
микроорганизма  —  
представителя  
облигатной  КМФ)

Бифидосодержащие:
Бифидумбактерин
Бифидумбактерин  

–  форте
Пробифор

Бифидоген
Эугалан

Бифидобактерин 1000
Жидкий 

бифидум-
бактерин

Соя бифидум
Ливео

 

Лактосодержащие:
Лактобактерин

Биобактон
Гастрофарм

Биобактон
Наринэ

Соя  лактум
Вайтадофилюс

Колисодержащие:
Колибактерин

_
 – –

Поликомпонентные ПБ
(в состав входит  
несколько штаммов  
облигатной КМФ)

Бифидосодержащие:
Бифилонг _ Нормофлорин LB

Эуфлорин LB
LB-комплекс

Полибактерин
Бифидумбактерин-  

Мульти 1,2,5
Экофлор

Биовестин
Биовестин-лакто

Примадофилюс
Флорадофилюс

Пробиотикс
Ацидофилис

Лактосодержащие:
Ацилакт _

Бифидо- и  
лактосодержащие:

Бифацид
Бифидо-  и  

колисодержащие:
Бификол

+
Нетоксигенный

Str.
Faecium 

(штамм  SF  68)
Линекс

ПБ 
самоэлиминирующиеся  
антагонисты (препараты  
конкурентного действия,  
неотносящиеся  
к облигатным  
представителям  
нормальной КМФ)
Бациллярные
Сахаромицето-
содержащие

Споробактерии:
Бактиспорин

Биоспорин

Бактисубтил
Флонивин  Б

Энтерол
–

Лактофайбер
Лактоспора
ЭнричПро-

Бионикс

Комбинированные
ПБ  (в состав входят  
несколько штаммов  
облигатной КМФ,  
находящихся  в 
симбионтных  
отношениях,  
а также дополнительные  
вещества, оказывающие  
иммуномодулирующее 
действие – витамины,  
лизоцим, комплексный  
иммуноглобулин  
поливалентный)

Бифидосодержащие:
Бифилиз

Лактосодержащие:
Аципол

Колисодержащие:
Бифилор

Бифидо-
содержащие:

Бифиформ

Ламинолакт
Бифистим
Кипацид

Бифиформ
Малыш

Метаболические ПБ  Хилак  форте   
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Для профилактики диареи у детей и взрос-

лых имеются доказательства об эффектив-
ности Lactobacillus GG, L. сasei DN-114 001 и 
Saccharomyces boulardii в определенных специ-
фических обстоятельствах. Различные пробио-
тические штаммы, включающие L. reuteri ATCC 
55730, L. rhamnosus GG, L. сasei DN-114 001 и 
Saccharomyces cerevisidae (boulardii), доказа-
ли свою эффективность в снижении тяжести и 
длительности острой инфекционной диареи у 
детей. Оральное применение ПБ уменьшает дли-
тельность диареи. Полученные в исследованиях 
данные свидетельствуют о том, что включение 
ПБ в терапию вирусного гастроэнтерита дает 
лучший эффект, чем их применение у больных 
с бактериальной или паразитарной инфекцией. 
Механизм действия штамм-специфичен: суще-
ствуют доказательства эффективности неко-
торых штаммов ЛБ (например, Lactobacillus 
casei и GG Lactobacillus reuteri ATCC 55730) и 
Saccharomyces boulardii. 

Несколько исследований показали значи-
тельные терапевтические выгоды при приме-
нении ПБ по сравнению с плацебо при СРК, 
продемонстрировав облегчение его симптомов, а 
также в облегчении боли в животе, уменьшении 
дискомфорта и вздутия живота [35]. 

Lactobacillus reuteri могут ослабить колики 
в течение недели применения, что показано в 
недавно проведенном исследовании, в котором 
участвовали 90 новорожденных с младенчески-
ми коликами, получавших грудное кормление. 

В целом, данные литературы позволяют предпо-
ложить, что некоторые ПБ уменьшают симпто-
матику СРК [36]. 

В настоящее время одной из изучаемых стра-
тегий ведения пациентов с некротизирующим 
энтероколитом (НЭК) является использование 
пробиотических препаратов [37]. Возможно, 
имеют место стимуляция местного гумораль-
ного иммунного ответа; увеличение количества 
В-лимфоцитов, продуцирующих иммуноглобу-
лины, в т.ч. специфический антиротавирусный 
IgA; усиление фагоцитарной активности макро-
фагов; нормализация состояния КМФ [38]. 
Клинические исследования показали, что допол-
нительное применение ПБ снижает риск НЭК у 
недоношенных новорожденных. В мета-анализе 
24 рандомизированных и квазирандомизирован-
ных исследований показано, что энтеральное 
применение ПБ предупреждает развитие тяже-
лого НЭК и смертность от всех причин у недо-
ношенных детей (Cochrane Database Syst Rev. 
2014; 4: CD005496).

Также ПБ применяются при ведении паци-
ентов, инфицированных Helicobacter pylori. 
Некоторые штаммы ЛБ и ББ, так же как и 
Bacillus clausii, уменьшают побочные эффек-
ты АБТ. ПБ могут быть полезны в качестве 
адъювантной терапии при эрадикации H. pylori 
с помощью антибиотиков [39]. Показано, что 
прием некоторых ПБ (ЛБ и ББ) может стиму-
лировать противовоспалительный и противоал-
лергический ответ, что предположительно обу-

Таблица 2

 Показания для применения ПБ и пребиотиков в гастроэнтерологии, основанные на доказательных 
данных (адаптировано: пробиотики и пребиотики World Gastroenterology Organisation, 2008)

Показания Продукт Рекомендуемая доза

Лечение острой 
инфекционной диареи 
у детей

L. rhamnosus GG
L. reuteri ATTC 55730

L. acidophilus+B. Infantis
S. cerevisiae (boulardii) возраст l год

1010–1011 КОЕ, 2 раза в день
1010–1011 КОЕ, 2 раза в день

109 КОЕ каждый, 3 раза в день
200 мг, 3 раза в день

Профилактика ААД 
у детей

S. cerevisiae (boulardii) возраст l год
L. rhamnosus GG

B. lactis BВ-12+S. thermophilus

250 мг, 2 раза в день
1010 КОЕ 1–2 раза в день

109+106 КОЕ/г по формуле

Профилактика 
внутрибольничной 
диареи у детей

B. clausii (Enterogermina штаммы)
L. acidophilus CL1285+L. casei Lbc80r

L. rhamnosus GG
B. lactis BB-12+S. thermophilus

B. lactis BB-12

2•109 спор, 3 раза в день
5•1010 КОЕ, 1 раз в день

1010–1011 КОЕ, 2 раза в день
108–107 КОЕ/г по формуле

109 КОЕ, 2 раза в день

Адъювантная терапия 
при эрадикации H. pylori

L. rhamnosus GG
B. clausii (Enterogermina штаммы)

L. casei DN-114 в ферментированном 
молоке с L. bulgaricus+S. thermophilus

6•109 КОЕ, 2 раза в день
2•109 спор, 3 раза в день
1010 КОЕ, 2 раза в день

Уменьшение 
симптомов, связанных 
с неперевариваемостью 
лактозы

Обычный йогурт 
с L. bulgaricus  

S. thermophilus

Йогурт, температурно не обработанный 
после пастеризации, содержит 

необходимые культуры для 
переваривания лактозы

Уменьшение некоторых 
симптомов при СРК

B. infantis 35624
L. rhamnosus GG

108 КОЕ, 1 раз в день
6•109 КОЕ, 2 раза в день 

Профилактика НЭК 
у недоношенных 
новорожденных

L. acidophilus+B. infantis 
(Infloran штаммы) 109 КОЕ каждого, 2 раза в день
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словлено их способностью компенсировать нару-
шения состава КМФ и нормализовывать про-
ницаемость кишечной стенки. Опубликованы 
результаты мета-анализа исследований, посвя-
щенных эффективности первичной профилак-
тике атопического дерматита (АтД) у детей с 
наследственной отягощенностью по аллергиче-
ским заболеваниям. В ходе трех исследований 
Lactobacillus rhamnosus GG применялись в каче-
стве монотерапии или в сочетании с другими ПБ 
беременным женщинам в течение 2–4 недель до 
родов и после рождения на срок до 6 месяцев. 
Назначение ПБ привело к значительному сниже-
нию показателей заболеваемости АтД в течение 
первых 2 лет жизни по сравнению с плацебо [40]. 

Существуют доказательства того, что неко-
торые штаммы ПБ и пребиотическая олиго-
фруктоза эффективны для повышения иммун-
ного ответа. В результате проведенных недавно 
исследований была показана способность ПБ 
улучшать иммунный ответ на введение вакцин 
[41]. Исследование SYNCAN оценивало эффект 
олигофруктозы в сочетании с двумя пробиотиче-
скими штаммами у пациентов с риском развития 
рака толстой кишки. Результаты исследования 
позволяют предполагать, что синбиотический 
препарат может уменьшить экспрессию биомар-
керов рака толстой кишки [42]. 

Еще одной сферой применения ПБ являет-
ся их использование у больных с мальабсорб-
цией лактозы. Streptococcus thermophilus и 
Lactobacillus delbrueckii подвид bulgaricus улуч-
шают перевариваемость лактозы и уменьшают 
симптомы, относящиеся к ее непереносимости. 
Эти данные были подтверждены во множестве 
контролируемых исследований с применением 
йогуртов с живой культурой [43].

Кроме перечисленных выше областей про-
филактического применения ПБ, в настоящее 
время наметились предпосылки для расширения 
их использования. Так, уже проведены первые 
клинические исследования и получены резуль-
таты эффективности ПБ в отношении профилак-
тики сердечно-сосудистых заболеваний и атеро-
склероза [44], кариеса [45] и нозокомиальной (в 
первую очередь ротавирусной) диареи [46]. 

В последние годы использование ЛБ в каче-
стве носителя для доставки фрагментов анти-
тел рассматривается в качестве альтернативного 
подхода в лечении вирусных и бактериальных 
инфекций. Поскольку ПБ устойчивы в усло-
виях среды ЖКТ, они могут доставить антите-
ла (например, против ротавирусной инфекции) 
непосредственно к поверхности слизистой обо-
лочки. ЛБ, являясь частью нормальной КМФ, 
проявляют высокую безопасность и эффектив-
ность в проведенных исследованиях. Таким 
образом, открывается широкое поле для новых 
подходов к терапии вирусных и бактериальных 
диарей [47]. 

Одним из наиболее клинически изученных 
является штамм Bifidobacterium lactis Bb-12®. 

Он зарекомендовал себя как наиболее эффектив-
ный для лечения нарушений КМФ, особенно у 
грудных детей, так как он максимально соот-
ветствует КМФ этих детей. Bifidobacterium lactis 
Bb-12® используется в пищевой промышленно-
сти и в качестве пищевых добавок с 1985 г., 
описан в более чем 370 научных публикаций 
180 клинических исследований, Bifidobacterium 
(Bb-12®) является лучшей в мире документально 
изученной ББ. Основными механизмами дей-
ствия Bifidobacterium Bb-12® являются усиление 
иммунного ответа [48], влияние на врожденный 
иммунитет [49], модификация микробиоты [50]. 

Доказана клиническая эффективность 
Bifidobacterium lactis Bb-12® в терапии ААД 
[51]. Изучено влияние Bifidobacterium animalis 
подвида lactis Bb-12® на риск острых инфек-
ционных заболеваний у здоровых младенцев. 
В частности, штаммы ПБ Lactobacillus rhamno-
sus GG и Bifidobacterium lactis рекомендованы 
в лечении и предупреждении диареи у детей 
и аллергических заболеваний [52]. B. animalis 
subsp. lactis Bb-12 (Bb-12) продемонстрировал 
усиление устойчивости слизистой оболочки 
ЖКТ к инфекции за счет увеличения активной 
стимуляции локальной продукции секреторного 
IgA у здоровых младенцев [53]. 

Обнаружено снижение частоты респиратор-
ных инфекций при добавлении в терапию одно-
го ПБ Bb-12 [54] (см. рисунок). Исследования 
показали либо снижение частоты инфекций 
[55, 56] или уменьшение продолжительности и/
или тяжести инфекции [57] после потребления 
ПБ.

Результаты исследования показали, что упо-
требление любого из пробиотических штаммов 
Bb-12® или L. casei 431® значительно увеличива-
ет антигенспецифические иммунные реакции у 
здоровых лиц после вакцинации против гриппа, 
могут быть безопасным и эффективным сред-
ством для улучшения иммунной функции, допол-
няя ответ на антигенную стимуляцию [58, 59]. 

Ряд клинических исследований недоношен-
ных детей продемонстрировал безопасность при-
менения ПБ для профилактического создания 
симбиотической микробиоты, которая может 
подавить рост патогенных микроорганизмов. 
Bifidobacterium Lactis Bb-12 был выбран для 
исследования потому, что было показано, что 
этот штамм микроорганизма имеет самую высо-
кую адгезию к слизистой оболочке ЖКТ чело-
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Рисунок. Клиническая эффективность штамма Bb-12 и 
частота ОРИ у детей. 
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века из всех испытанных ББ, а, следовательно, 
обнаружена самая высокая эффективность коло-
низации этим штаммом [60]. 

Таким образом, не вызывает сомнение обо-

снованность терапии ПБ при широком спектре 
нозологий. Постоянно расширяется спектр при-
менения данных препаратов, открываются новые 
возможности терапии различных заболеваний.
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Задача исследования – оценить взаимосвязь 
между аллергическими симптомами в раннем возрас-
те и возникновением диагностированных позже рас-
стройств аутистического спектра (РАС) и синдро-
мов дефицита внимания/гиперактивности (СДВГ) 
в детском возрасте. Исследовательской базой служи-
ла популяционная продольная когорта детей, вклю-
ченных в Национальную программу медицинского 
страхования Тайваня в 2000–2010 гг. Сначала были 
выявлены 387 262 детей с диагнозом атопический 
дерматит (АД) в возрасте до 2 лет, также в соотно-
шении 1:1 были выбраны дети без АД. Для оценки ран-
него начала и кумулятивных эффектов аллергиче-
ских проявлений при РАС и СДВГ был проведен регрес-
сионный анализ Кокса. Согласно результатам, у 0,5% 
детей с диагнозом АД также был диагностирован 
РАС и у 3,7% детей – СДВГ, что значительно выше, 
чем соответствующие показатели (0,4 и 2,9%) у 

их сверстников без АД. Диагноз АД, поставленный в 
возрасте до 2 лет, был связан с повышенным коэффи-
циентом риска (КР) развития РАС на 10% и СДВГ на 
16%. Такое увеличение было особенно заметно среди 
детей с более тяжелой формой АД и АД с ранним 
началом. КР был особенно высок у детей с персисти-
рующим течением АД и возникновением атопических 
заболеваний дыхательных путей в детском возрасте 
(например, для РАС скорректированный КР составил 
1,75 и 2,13 соответственно, р<0,001). Наблюдаемые 
повышенные риски возникновения РАС и СДВГ, свя-
занные с АД в раннем детстве, предполагают, что 
нарушенная иммунологическая реакция  может ока-
зывать влияние на развитие нервной системы и 
должна учитываться в выборе лечения.
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