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ВВЕДЕНИЕ

Микробиом человека включает в себя бактерии, грибы 

и археи, присутствующие на поверхности и в глубоких 

слоях кожи, конъюнктиве, в слюне, на слизистой оболочке 

полости рта и в желудочно-кишечном тракте (ЖКТ).

У взрослого человека количество бактериальных клеток 

примерно в 10 раз превышает число его собственных, 

при этом большая их часть (около 70%) находится в ЖКТ, 

составляя 1010–1012 КОЭ/г фекалий [1]. 

Принимая во внимание роль бактерий в регуляции 

множества физиологических процессов в организме, 

микробиоценоз стали рассматривать как составляющую 

генома человека. Это привело к образованию термина 
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ВЛИЯНИЕ КИШЕЧНОГО МИКРОБИОМА 
В НОРМЕ И ПАТОЛОГИИ
НА ЗДОРОВЬЕ ЧЕЛОВЕКА 
Кишечный микробиом играет существенную роль в регуляции моторики кишечника, оказывает определенное влияние на 

функционирование иммунной системы, течение метаболических процессов, а также формирование некоторых аспектов 

поведения. Имеются данные о том, что материнская микрофлора способна оказывать влияние на плод путем транслокации 

бактерий или бактериальных частиц через плацентарный барьер, хотя, безусловно, основная колонизация кишечника мла-

денца происходит в процессе естественных родов под воздействием вагинальной и кишечной флоры матери. У детей, 

рожденных путем операции кесарева сечения, нормальный процесс колонизации кишечника нарушается, что может опре-

делять более высокий риск развития у них в дальнейшем некоторых иммуноопосредованных заболеваний, а также сахар-

ного диабета 1-го типа и ожирения. Изменения в составе фекальной микрофлоры, которые принято называть дисбиозом, 

часто пытаются корректировать применением пробиотиков. В дополнение к хорошо известным эффектам пробиотиков в 

лечении острой диареи у детей данные препараты в настоящее время все чаще используются для профилактики некроти-

зирующего энтероколита новорожденных, несмотря на то что доказательств эффективности их рутинного применения 

недостаточно. Ряд исследований продемонстрировали, что некоторые пробиотики могут быть эффективными в профилак-

тике атопических заболеваний, предотвращении и лечении антибиотик-ассоциированной диареи, сокращении частоты и 

тяжести некротизируюшего энтероколита, купировании младенческих колик и терапии запоров. Учитывая роль микробио-

ты в развитии ожирения, некоторые пробиотики были использованы и показали свою эффективность в снижении веса. 

Относительно недавно начали применять трансплантацию фекальной микрофлоры для лечения Clostridium difficile-

инфекции и воспалительных заболеваний кишечника. В настоящем обзоре обсуждаются актуальные данные о кишечной 

микробиоте, ее становлении, функциях, нарушениях состава и возможных способах их коррекции. 

Ключевые слова: микробиота кишечника, колонизация кишечника, пробиотики, трансплантация фекальной микробиоты.
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EFFECT OF INTESTINAL MICROBIOME IN NORM AND PATHOLOGY ON HUMAN HEALTH 

The intestinal microbiome plays a significant role in the regulation of peristalsis, exerts some influence on the functioning of 

the immune system, course of metabolic processes and formation of some aspects of behavior. There is evidence that maternal 

microflora can exert an influence on the fetus by translocation of bacteria or bacterial particles through the placental barrier, 

although, of course, the main colonization of the intestine of the infant occurs in the process of natural childbirth under the 

influence of the vaginal and intestinal flora of the mother. In children born by cesarean section the normal colonization of the 

gut is disturbed, which can determine a higher risk of developing in the future of some immune-mediated diseases, Type 1 

diabetes mellitus and obesity. Medical men often try to adjust dysbiosis or changes in the composition of the fecal microflora 

called dysbiosis by the use of probiotics. In addition to the well-known effects of probiotics in the treatment of acute diarrhea 

in children, these drugs currently are being increasingly used for prevention of necrotizing enterocolitis of the newborn, despite 

the fact that evidence of the effectiveness of their routine use is not sufficient. A number of studies have shown that some 

probiotics may be effective in the prevention of atopic diseases, prevention and treatment of antibiotic-associated diarrhea, 

reducing the frequency and severity of necrotizing enterocolitis, relief of infant colic, and therapy of constipation. Given the role 

of microbiota in the development of obesity, some probiotics have been used and showed their effectiveness in weight loss. The 

fecal microflora transplantation was introduced relatively recently to treat Clostridium difficile infection and inflammatory bowel 

disease. In this review we discuss current data on the intestinal microbiota, its formation, functions, disturbance of the 

composition and possible ways of their correction. 
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«микробиом», обозначающего совокупный геном микро-

организмов, обитающих в определенной среде. Термин 

«дисбиоз» можно отнести к нежелательным изменениям 

в микробиоме, приводящим к дисбалансу между коммен-

салами и патогенными бактериями, а также повышенно-

му риску развития иммуноопосредованных и аллергиче-

ских патологических состояний. Дисбиоз может быть 

результатом нарушения колонизации кишечника у мла-

денцев вследствие оперативных родов или искусствен-

ного вскармливания, а также явиться результатом анти-

бактериальной терапии. В настоящее время дисбиоз 

признан причиной многих патологических состояний со 

стороны ЖКТ, а также системных заболеваний человека. 

Нормальная микробиота демонстрирует собой большое 

видовое разнообразие и способна противостоять изме-

нениям в условиях физиологического стресса. В то же 

время патологическая микробиота определяется как 

менее разнообразная, с меньшим количеством «полез-

ных» бактерий и/или наличием патогенов. 

Процесс формирования кишечного микробиома 

начинается еще во внутриутробном периоде. Известно, 

что пренатально материнские иммунные клетки способ-

ны проникать через плаценту и определять формирова-

ние иммунного ответа у плода. Это, в свою очередь, ини-

циирует процесс микробной колонизации в раннем дет-

стве [2]. В дальнейшем на формирование кишечной 

микрофлоры и преобразование ее во взрослый тип ока-

зывают влияние средовые факторы, среди которых веду-

щее значение принадлежит характеру вскармливания.

ПРОЦЕСС КОЛОНИЗАЦИИ И РАЗВИТИЯ КИШЕЧНОЙ 

МИКРОБИОТЫ

Микробиом ЖКТ формирует тесную взаимосвязь с 

кишечным эпителием и лимфоидной тканью, стимулируя 

развитие как врожденного, так и адаптивного иммунного 

ответа [3, 4]. Естественный процесс колонизации кишечни-

ка лежит в основе формирования оральной толерантно-

сти – физиологического снижения активности клеточного 

и гуморального иммунитета по отношению к бактериям-

комменсалам и небактериальным антигенам, поступаю-

щим перорально [5]. Данный процесс обеспечивает воз-

можность восприятия чужеродных белков. В исследовани-

ях было продемонстрировано, что оральная толерантность 

не формируется у стерильных животных [6]. Для запуска 

данного процесса необходимо обеспечить исходно сте-

рильным животным нормальный процесс колонизации 

кишечника в неонатальном периоде [7]. В распознавании 

бактериального воздействия и формировании про- или 

противовоспалительного ответа важную роль играют Toll-

подобные рецепторы (TLR), которые способны идентифи-

цировать специфические микробные компоненты, такие 

как липополисахариды и липотейхоевая кислота, разли-

чать симбиотические и патогенные бактерии и иницииро-

вать иммунный ответ при проникновении патогенов в 

слизистую оболочку кишечника [8]. Кроме того, TLR играют 

важную роль в поддержании эпителиального гомеостаза, 

защите эпителия от повреждения и восстановлении слизи-

стой оболочки [9]. Известно, что воздействие микробной 

ДНК внутриутробно способно приводить к изменению 

экспрессии генов, кодирующих Toll-подобные рецепторы в 

кишечнике плода. По этой причине возможность регуля-

ции материнской микробиоты во время беременности 

может стать перспективным направлением в плане анте-

натальной профилактики ряда состояний, в частности ато-

пических заболеваний.

Наиболее физиологичный процесс формирования 

микрофлоры отмечается у доношенных младенцев, рож-

денных естественным путем и находящихся на исключи-

тельно грудном вскармливании. Следы микроорганизмов, 

в т. ч. микробные ДНК и клеточные структуры кишечных 

бактерий, были обнаружены в плаценте, амниотической 

жидкости и плодных оболочках при физиологически про-

текающей доношенной беременности до начала родов 

при отсутствии разрыва плодных оболочек [10–13]. В то 

же время недоношенность, оперативные роды, неодно-

кратное применение антибиотиков на первом году жизни, 

а также искусственное вскармливание могут негативно 

повлиять на раннюю микробную колонизацию и состоя-

ние здоровья ребенка в последующем [14]. Так, Grönlund 

MM с соавт. наблюдали задержку колонизации Bifido-

bacteria и Bacteroides fragilis у детей, рожденных путем 

кесарева сечения, по сравнению с младенцами, рожден-

ными естественным путем. В возрасте 6 мес. показатель 

колонизации бактероидами у детей, рожденных опера-

тивно, составил 36% по сравнению с 76% у рожденных 

естественным путем (р = 0,009). Наоборот, более высокий 

уровень колонизации Clostridium perfringens в возрасте 1 

месяца наблюдался среди детей, рожденных путем кеса-

рева сечения (57 и 17%, р = 0,003). В исследовании 

Eggesbo и соавт. описана достоверная взаимосвязь между 

аномальной микробной колонизацией, оперативными 

родами и повышением частоты астмы, аутоиммунных и 

других заболеваний в последующем [15]. 

Характер вскармливания и сроки введения прикорма 

также играют важную роль в формировании микробиома 

кишечника как в количественном, так и в качественном 

отношении [16]. В случае естественного вскармливания 

живые бактерии, содержащиеся в грудном молоке, выпол-

няют роль пробиотиков, а неперевариваемые олигосаха-

риды в составе углеводной фракции оказывают пребиоти-

ческое действие, являясь особой питательной средой для 

развития микробиоты. Известно, что грудное вскармлива-

ние ассоциировано с меньшим риском некротизирующего 

энтероколита, инфекций ЖКТ и дыхательных путей, сниже-

нием частоты астмы, гиперхолестеринемии, сахарного диа-

бета 2-го типа и ожирения, а также с более высоким уров-

нем когнитивного развития ребенка [17]. Грудное молоко 

содержит множество пробиотических микроорганизмов, 

таких как молочнокислые бактерии, Bifidobacteria, Stap-

hylococci, Streptococci, количество которых варьирует в диа-

пазоне 103–105 в мл грудного молока. Наличие Bifidobacteria 

и Lactobacillus в грудном молоке имеет важное значение в 

процессе колонизации, поскольку данные микроорганиз-

мы ответственны за активацию клеток, продуцирующих 

IgA в кишечнике в неонатальном периоде. Bifidobacteria 
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доминируют в составе кишечной микрофлоры у младен-

цев, находящихся на исключительно на грудном вскармли-

вании [18], при этом их количество почти в 2 раза превы-

шает содержание аналогичных представителей у искус-

ственно вскармливаемых детей [19]. Sjögren с соавт. про-

демонстрировали, что ранняя колонизация Bifidobac teria 

может ускорять созревание секреторного иммуноглобули-

на А (SIgA) в кишечнике ребенка [20]. Исследователи пока-

зали, что количество видов Bifidobacteria в образцах фека-

лий младенцев достоверно коррелирует с уровнем SIgA в 

слюне в возрасте шести месяцев. В то же время количество 

Bacteroides fragilis остается обратно пропорциональным 

уровню воспалительных цитокинов и хемокинов, индуци-

рованных липополисахаридами (например, ИЛ-6 и CCL4 

(макрофагальный белок воспаления 1β)). У младенцев на 

искусственном вскармливании отмечаются отличия в сос-

таве микрофлоры, в частности, за счет содержания энтеро-

бактерии, Enterococcus и Bacteroides [21, 22]. 

Повторное применение антибиотиков на первом году 

жизни, особенно препаратов широкого спектра действия, 

связано с увеличением частоты астмы и воспалительных 

заболеваний кишечника [23, 24]. 

Другие факторы также могут повлиять на развитие 

микробиома младенца. Известно, например, что состав 

грудного молока зависит от иммунологического и метабо-

лического статуса матери. Показано, что молоко матерей с 

ожирением содержит более высокое суммарное число 

Staphylococcus и Lactobacillus и меньшее количество Bifido-

bac te rium по сравнению с молоком женщин с нормальным 

весом [25]. Кроме того, имеются данные, что способ родо-

разрешения также влияет на бактериальный состав груд-

ного молока. Образцы молока матерей, перенесших пла-

новое (не экстренное) кесарево сечение, содержали мень-

шее количество Leuconostocaceae и большее количество 

Carnobacteriaceae по сравнению с женщинами после ваги-

нальных родов. Это может говорить о том, что не сама 

операция, а скорее отсутствие физиологического стресса 

или гормональных сигналов способствует нарушению про-

цесса транслокации микроорганизмов в грудное молоко. 

КИШЕЧНАЯ МИКРОБИОТА И МЕТАБОЛИЧЕСКИЕ 

ИЗМЕНЕНИЯ

Кишечная микробиота играет важную роль в регуля-

ции энергетического гомеостаза. Чрезмерная калорий-

ность рациона может влиять на состав кишечной микро-

биоты, которая, в свою очередь, регулирует энергетиче-

ский баланс хозяина, и может способствовать избыточно-

му набору веса [26]. Кишечная микробиота хорошо 

адаптируется к поглощению калорий, способствуя раз-

витию «микробиоты ожирения», которая позволяет хозя-

ину запасаться дополнительной энергией. Кроме того, 

некоторые бактериальные штаммы способны вызывать 

неспецифическое воспаление, что приводит к типичным 

для ожирения метаболическим изменениям [27–29]. 

Ожирение и чрезмерный набор веса во время беремен-

ности оказывают негативное влияние на бактериальный 

состав грудного молока [30]. 

Многочисленные клинические исследования указыва-

ют на то, что пребиотики и некоторые пробиотики или их 

комбинации, известные как синбиотики, способны кор-

ректировать дисбиоз, создавая баланс между условно-

патогенными и полезными бактериями. Kadooka с соавт. 

[31] применяли штамм Lactobacillus gasseri SBT2055 

(LG2055) у пациентов с избыточным весом и наблюдали 

значительное снижение массы тела и других параметров, 

связанных с ожирением. Другое исследование показало 

способность пробиотических штаммов снижать и поддер-

живать вес у полных женщин при отсутствии аналогично-

го эффекта среди мужчин [32]. 

МЛАДЕНЧЕСКИЕ КОЛИКИ И ШТАММ 

LACTOBACILLUS REUTERI

У детей грудного возраста, особенно первых шести 

месяцев жизни, часто встречаются такие состояния, как 

срыгивания, кишечные колики и функциональные запо-

ры. Более чем у половины детей они наблюдаются в раз-

личных комбинациях, реже  – как один изолированный 

симптом. Поскольку причины, приводящие к функцио-

нальным нарушениям, оказывают влияние на различные 

процессы в ЖКТ, сочетание симптомов у одного ребенка 

представляется вполне закономерным.

По данным F. Savino (2007), частота кишечных колик у 

младенцев колеблется от 3 до 28%. Младенческие колики 

характеризуют как чрезмерно интенсивный и длитель-

ный плач на протяжении более 3 ч в день в течение 3 и 

более дней в неделю. Даже если колики отмечаются 

непостоянно и носят недлительный характер, они стано-

вятся причиной расстройства родителей, тревоги и 

депрессии у матери и даже жестокости по отношению к 

ребенку [33, 34]. Некоторые исследования продемонстри-

ровали снижение плача у грудных детей, принимающих 

Lactobacillus Reuteri (DSM 17938) [35, 36]. Другое исследо-

вание показало эффективность штамма Lactobacillus 

rhamnosus GG (LGG, ATCC 53103) в предотвращении плача 

и нервозности у недоношенных младенцев [37]. 

Кроме того, доказано профилактическое применение 

капель Lactobacillus Reuteri (DSM 17938) у новорожденных 

в ОИТН для снижения частоты некротизирующего энте-

роколита. Была показана и эффективность применения 

Lactobacillus Reuteri (DSM 17938) у беременных, получив-

ших антибактериальную терапию.

Barbara с соавт. [38] определили 3 механизма, с помо-

щью которых микробиота может влиять на моторику 

кишечника: (1) путем высвобождения бактериальных 

веществ или конечных продуктов бактериальной фер-

ментации, (2) через нейроэндокринные факторы кишеч-

ника и (3) косвенно, благодаря влиянию медиаторов, 

высвобождаемых иммунными клетками. Показано, что 

разнообразие бактериальных компонентов и продуктов 

их ферментации влияет на перистальтику [38]. В частно-

сти, потенциал короткоцепочечных жирных кислот и 

деконъюгированных желчных солей в стимуляции мото-

рики был достоверно продемонстрирован на моделях 

животных и человека [39].
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Эффективность смеси пробиотиков (VSL#3) у детей и 

подростков с синдромом раздраженного кишечника (СРК) 

исследовали в рамках рандомизированного двойного сле-

пого плацебо-контролируемого перекрестного исследова-

ния в 7 детских гастроэнтерологических центрах [40]. Хотя 

плацебо был эффективен по некоторым измеряемым 

параметрам у половины пациентов, VSL#3 значительно 

превосходил плацебо (р < 0,05) в субъективной оценке 

облегчения симптомов, а также в оценке снижения боли/

дискомфорта в животе (p < 0,05), вздутия/газообразования 

(р < 0,05) и оценке членами семьи нарушения привычной 

жизни (p < 0,01). Ни у одного из пациентов не было зафик-

сировано побочных эффектов в ходе эксперимента.

Штамм Lactobacillus reuteri (DSM 17938) в ходе клини-

ческих исследований продемонстрировал положитель-

ный эффект по сравнению с плацебо в отношении часто-

ты дефекации, но не в консистенции стула [41]. В двой-

ном слепом плацебо-контролируемом рандомизирован-

ном параллельном клиническом исследовании Lacto-

bacillus casei rhamnosus 35 (Lcr 35) сравнивали с оксидом 

магния (MgO) и плацебо у детей с хроническим запором 

[42]. Оба препарата приводили к увеличению частоты 

дефекации (p = 0,03), снижению частоты использования 

глицериновых клизм (p = 0,04) и формированию менее 

твердого стула (р = 0,01) по сравнению с плацебо. Группа 

пробиотиков реже испытывала боль в животе, чем паци-

енты, принимавшие MgO и плацебо. 

ТРАНСПЛАНТАЦИЯ ФЕКАЛЬНОЙ МИКРОБОТЫ

В настоящее время активный научный и практический 

интерес представляет возможность проведения транс-

плантации фекальной микробиоты (ТФМ) [43]. Практически 

процедура ТФМ состоит в капельном введении жидкой 

суспензии стула от здорового донора к реципиенту через 

назогастральную или назоеюнальную трубку в процессе 

гастроскопии или колоноскопии или с помощью ретенци-

онной клизмы. Большинство описанных к настоящему 

времени случаев относятся к лечению инфекции 

Clostridium difficile (CDI) [44], а также воспалительных 

заболеваний кишечника, синдрома раздраженного 

кишечника и даже ожирения [45]. В 2011 г. был опублико-

ван систематический обзор литературы, который включал 

317 пациентов с рецидивирующей CDI, прошедших ТФМ 

[46]. У 92% пациентов симптомы исчезли (у 89% после 

однократного лечения, у 5% после повторного), а у 4% 

произошел рецидив после трансплантации. Зарегис-

трировано 13 (4%) летальных случаев в течение периода 

наблюдения, 3 (1%) из которых произошли по причине 

CDI. Тем не менее ни одно из исследований, представлен-

ных в данном систематическом обзоре, не являлось ран-

домизированным. Резуль таты первого рандомизирован-

ного исследования ТФМ для лечения рецидивирующей 

CDI были опубликованы в 2013 г. [47]. Исследования у 

детей в настоящее время ограниченны и относятся преи-

мущественно к пациентам с СРК и CDI [48, 49]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Кишечная микробиота играет важную роль в становле-

нии иммунной системы, и нарушение ее формирования 

может иметь стойкие негативные последствия. Тип родо-

разрешения, неоднократное использование антибиотиков 

на первом году жизни, характер вскармливания и метабо-

лические нарушения могут оказать негативное влияние на 

микробиом кишечника. Некоторые пробиотики, в частно-

сти содержащие Lactobacillus Reuteri (DSM 17938), показа-

ли свою эффективность при ряде заболеваний, ассоции-

рованных с дисбиозом. Транс план тация фекальной 

микро биоты может быть показана некоторым пациентам с 

воспалительными заболеваниями кишечника и рецидиви-

рующей инфекцией Clostridium difficile.
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