
175

Ш
КО

ЛА
 П

ЕД
И

АТ
РА

ВВЕДЕНИЕ

Микрофлора кишечника является одним из основных 

факторов, определяющих состояние здоровья человека.

В процессе эволюции за ней закрепилась роль охрани-

тельной системы в отношении повреждающих факторов 

внешней среды [1, 2]. С развитием науки возрастает 

понимание роли кишечной микробиоты и ее воздействия 

на формирование и поддержание здоровья в целом. В 

настоящее время ученые получают все новые данные о 

кишечной микробиоте и ее функциях – защитной (от бак-

терий, вирусов, патогенов), пищеварительной, иммуноби-

ологической, метаболической, регуляторной (сорбция и 

выработка витаминов и микроэлементов) [3]. 

Согласно современным представлениям, здоровая 

микрофлора характеризуется высоким разнообразием и 

способностью сопротивляться изменениям под влиянием 

физиологического стресса. В противоположность этому 

микрофлора при заболеваниях имеет сниженное видо-

вое разнообразие, в ней меньше «полезных» микробов 

и/или имеются патобионты [4]. Дисбиоз желудочно-

кишечного тракта (ЖКТ) считается одним из самых важ-

ных факторов, влияющих на развитие многих желудочно-

кишечных заболеваний, таких как воспалительные болезни 

кишечника, синдром раздраженной толстой кишки, рак 

ободочной и прямой кишки, а также системных заболева-

ний, таких как ожирение, сахарный диабет, атеросклероз 

и неалкогольный жировой гепатоз [5, 6]. 

В последние годы установлены достоверные связи 

между нарушениями качественного и количественного 

состава микробиоты кишечника с разнообразной неин-

фекционной патологией, прежде всего с патологией 

обмена веществ и аутоиммунными заболеваниями. 

Многие из этих заболеваний приобретают особую меди-
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ко-социальную значимость уже у детей школьного воз-

раста и далее в старших возрастных группах [7, 8]. 

СТАНОВЛЕНИЕ МИКРОБИОТЫ

В научной литературе имеется несколько точек зре-

ния на формирование кишечной микробиоты плода. 

Современные методы молекулярной биологии позволили 

определить наличие следов микроорганизмов в ткани 

плаценты, амниотической жидкости и у плода. Так, ряд 

исследователей указывает на то, что колонизация кишеч-

ника ребенка начинается уже внутриутробно. Так, в 

исследованиях Jimenez E. (2008) и соавт. и Hu J. и соавт. 

(2013) в результате молекулярно-генетического исследо-

вания показано преобладание представителей Bifido bac-

terium, Enterobacteriaceae, Enterococcaceae, Staphylococcus

в образцах мекония у доношенных детей сразу после 

рождения ребенка [9, 10]. В последние годы подтвержде-

но, что колонизация кишечника человека может быть 

начата определенными микробными сообществами in 

utero – в плаценте и амниотической жидкости [11]. Кроме 

этого, обнаружены корреляции между степенью микроб-

ной колонизации и продолжительностью гестации [12]. 

В ряде исследований изучалась связь кишечной 

микробиоты матери со сроком родоразрешения, по ито-

гам которых были продемонстрированы особенности 

видового состава микроорганизмов. Так, в исследовании 

Shiozaki A. и соавт. (2014) выявлено относительное сниже-

ние количества представителей кластеров Clostridium и 

Bacteroidetes spp. при увеличении количества представи-

телей Lactobacillus в группе преждевременных родов по 

сравнению с группой срочных родов [13].

В последние годы установлена значимость способа 

родоразрешения в определении характера микробной 

колонизации младенца. Так, по данным M.G. Dominguez-

bello и соавт., у новорожденных после естественных 

родов (per vias naturalis) в кишечной микробиоте преоб-

ладает род Bifidobacterium – B. longum и B. catenulatum spp. 

(сходна с микрофлорой влагалища матери), тогда как 

после кесарева сечения кишечник колонизирован бакте-

риями, выделяемыми из ротовой полости и с кожи меди-

цинского персонала [14]. Родоразрешение путем кесаре-

ва сечения лишает новорожденного контакта с микро-

биотой родовых путей матери. 

ВЛИЯНИЕ АНТИБАКТЕРИАЛЬНОЙ ТЕРАПИИ 

Несомненно, что антибиотикотерапия оказывает 

«разрушающее» действие на кишечную микробиоту 

младенца с самых ранних этапов развития [15]. 

Применение антибиотикотерапии при родах или в пост-

натальном периоде, особенно необоснованное, ведет к 

уменьшению в кишечной микробиоте младенца количе-

ства Bacteroides и увеличению представителей класса 

Clostridia [16]. Неблагоприятно сказывается антибиотико-

терапия кормящих матерей в послеродовом периоде и 

на микробиоте грудного молока: уменьшается количе-

ство бифидо- и лактобактерий в грудном молоке, а в 

кишечной микробиоте ребенка, соответственно, увели-

чивается относительное содержание Clostridium difficile 

и Enterococcus [17, 18].

РАЗЛИЧИЯ МИКРОБИОТЫ У МЛАДЕНЦЕВ, 

НАХОДЯЩИХСЯ НА ГРУДНОМ ИЛИ 

ИСКУССТВЕННОМ ВСКАРМЛИВАНИИ

На сегодняшний день сформулирован и достаточно 

полно обоснован постулат об определяющем влиянии 

характера питания младенца на его микробиоту, много-

кратно подтверждена значимость грудного вскармлива-

ния. Установлено, что грудное молоко имеет собственную 

микробиоту [19]. В исследовании Backhed F. и соавт. (2015) 

показано, что при грудном вскармливании в микробиоте 

кишечника младенца преобладают бифидобактерии; при 

этом имеет место не только прямой перенос микробиоты 

грудного молока к ребенку, но и опосредованное влияние 

на становление микробиоты кишечника других факторов 

грудного молока – пребиотиков, гормонов, факторов роста, 

лизоцима, жирнокислотных и белковых компонентов, 

иммуномодулирующих и противовоспалительных веществ. 

После прекращения грудного вскармливания «последей-

ствие» многих его факторов сохраняется; микробиота 

кишечника младенца приближается к таковой взрослого к 

возрасту от 1 года до 3 лет [20]. Также в исследовании про-

демонстрировано, что к возрасту 4 мес. были отмечены 

явные различия между детьми на исключительно грудном 

вскармливании и на искусственном. В микробиоте детей 

при грудном вскармливании отмечен повышенный уро-

вень микроорганизмов-пробиотиков  – Lactobacillus 

johnsonii/L. gasseri, L. paracasei/L. casei и B. longum. У детей на 

искусственном вскармливании к 4 мес. повышены уровни 

Clostridium difficile, Granulicatella adiacens, Citrobacter spp., 

Enterobacter cloacae, Bilophila wadsworthia, что подтвержде-

но исследованиями других авторов [21, 22]. Таким образом, 

грудное вскармливание обеспечивает преемственность 

формирования микробных сообществ на первом году 

жизни с доминированием бифидо- и лактобактерий, при 

этом микробиом кишечника ребенка сохраняет функцио-

нальное сходство с таковым у матери и имеет большее 

разнообразие, чем при искусственном вскармливании.

РОЛЬ ИЗМЕНЕНИЙ КИШЕЧНОЙ МИКРОБИОТЫ В 

ПАТОГЕНЕЗЕ ЗАБОЛЕВАНИЙ 

Роль микробиоты как основного барьера, защищаю-

щего организм от проникновения болезнетворных 

микробов и токсинов, реализуется с участием нескольких 

механизмов: ингибирования адгезии патогенной флоры к 

Применение антибиотикотерапии при родах
или в постнатальном периоде, особенно 
необоснованное, ведет к уменьшению в кишечной 
микробиоте младенца количества Bacteroides
и увеличению представителей класса Clostridia 
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кишечной слизи (посредством локальных антигенов) [23]; 

бактериального антагонизма – образования бактериоци-

нов (антибиотикоподобных веществ); синтеза короткоце-

почечных жирных кислот, сдерживающих пролиферацию 

патогенных и гнилостных микроорганизмов [24]; взаим-

ной молекулярной мимикрии  – бактерии приобретают 

рецепторы и другие антигенные свойства, присущие 

эпителиальным клеткам кишки, а эпителий кишечника 

при этом содержит бактериальные антигены [25]. 

Результаты многих проспективных исследований 

демонстрируют связь между патологическими изменени-

ями состава кишечной микробиоты у детей грудного воз-

раста и возникновением патологии иммунологической и 

метаболической природы в старшем возрасте [26–28]. 

Низкое разнообразие состава кишечной микробиоты у 

детей является фактором риска развития аллергии, ато-

пического дерматита, экземы, астмы в старшем возрасте 

[27, 29, 30]. Так, в исследовании, опубликованном в 2016 г. 

в журнале Nature [31], оценивалась взаимосвязь состоя-

ния микробиоты кишечника у младенцев в возрасте 1–3 

мес. с развитием атопии (в т. ч. бронхиальной астмы) 

после достижения двухлетнего возраста. Установлено 

достоверное снижение уровней Bifidobacterium, Lacto-

bacillus, Faecalibacterium и Akkermansia и более высокие 

уровни некоторых грибов.

Выполнены экспериментальные исследования, позво-

ляющие уточнить роль изменений кишечной микробиоты, 

начиная с детского возраста, в патогенезе последующих 

эндокринно-метаболических расстройств, что позволяет 

использовать характеристики микропейзажа ЖКТ в каче-

стве предикторов метаболических нарушений, прежде 

всего избыточного веса [5, 8]. Sekirov I. и соавт. (2010) 

установлена важная роль кишечной микробиоты в пато-

генезе метаболического синдрома [8].

Отклонения в видовом составе кишечной микробиоты 

способны индуцировать воспалительный процесс низкой 

степени интенсивности в слизистой оболочке толстой 

кишки, характеризующийся местным и системным повы-

шением уровней основных воспалительных факторов 

(фактор некроза опухоли-альфа, интерлейкин 1 и интер-

лейкин 6), что провоцирует развитие метаболических 

нарушений [32]. Механизмы влияния кишечной микро-

биоты на развитие ожирения и диабета связывают также 

с эпигенетическим контролем метаболических процессов 

и избыточным синтезом конечных продуктов бактериаль-

ной ферментации. Измененная микробиота кишечника 

посредством подавления экспрессии генов способна 

увеличивать накопление жировой ткани [33]. Обнаружено, 

что малое количество представителей Bifidobacterium в 

образцах кала младенцев ассоциируется с избыточной 

массой тела и ожирением у детей в дошкольном возрасте 

[34]. В связи с обнаруженной способностью кишечной 

микробиоты пренатального и раннего постнатального 

периодов программировать состояние здоровья перспек-

тивным направлением профилактики представляется 

использование пробиотиков с первых месяцев жизни у 

детей с риском развития патологического состава кишеч-

ной микробиоты.

ПРИМЕНЕНИЕ ПРЕПАРАТОВПРОБИОТИКОВ

Препараты-пробиотики представляют собой живые 

микроорганизмы, предназначенные для направленного 

воздействия на кишечную микробиоту человека [35, 36]. 

В практической педиатрии использование пробиоти-

ков было начато в 60–70-е годы ХХ века; за прошедшие 

десятилетия отечественными и зарубежными исследова-

телями выполнено множество исследований, объясняю-

щих эффективность пробиотиков при различной патоло-

гии детского возраста. 

Метаанализы рандомизированных контролируемых 

исследований позволили выработать согласованные 

рекомендации по применению пробиотиков в профи-

лактике и лечении желудочно-кишечных заболеваний у 

детей. 

Установлено, что эффекты этих препаратов являются 

штаммспецифичными, т. е. определяются свойствами кон-

кретного штамма [37].

Lactobacillus rhamnosus GG (LGG) является одним из 

наиболее изученных. L. rhamnosus относится к роду 

Lactobacillus (семейство Lactobacillaceae). Штамм L. rham-

nosus ATCC 53103 (синонимы Lactobacillus GG и LGG) был 

выделен из кишечника здорового человека в 1983 г. и 

запатентован в 1985 г. S. Gorbach и B. Goldin (аббревиату-

ра «GG» в наименовании штамма взята от первых букв их 

фамилий) [38]. В патенте и более поздних публикациях

S. Gorbach и B. Goldin подчеркивают, что данный штамм 

устойчив к воздействию соляной кислоты желудочного 

сока и желчи, поэтому после приема внутрь L. rhamnosus 

GG остается жизнеспособным при прохождении через 

ЖКТ, обладает высокой способностью адгезии к эпителию 

слизистой оболочки кишечника и продуцирует молочную 

кислоту [39, 40].

L. rhamnosus GG на сегодня относится к наиболее изу-

ченным штаммам с доказанной клинической эффектив-

ностью в профилактике ротавирусной диареи, гастроэн-

терита, антибиотикоассоциированной диареи (ААД) [41]. 

По данным метаанализа, посвященного оценке роли 

различных пробиотиков в профилактике ААД у детей, 

использование L. rhamnosus GG снижает риск развития 

диареи на 71% [42].

Интересны исследования, посвященные использова-

нию пробиотиков в профилактике аллергии, при этом 

самый высокий уровень доказательности у L. rhamnosus 

GG. Так, в ставшем классическим рандомизированном 

плацебо-контролируемом исследовании M. Kalliomaki 

беременные женщины с атопией в семейном анамнезе 

принимали по две капсулы L. rhamnosus GG АТСС 53103 

Механизмы влияния кишечной микробиоты
на развитие ожирения и диабета связывают 
также с эпигенетическим контролем 
метаболических процессов и избыточным 
синтезом конечных продуктов бактериальной 
ферментации
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(1х1010 КОЕ/сут) или плацебо в течение 2–4 нед. до 

родов. В последующие 6 мес. матери на фоне лактации

и/или младенцы продолжали получать тот же препарат. 

При обследовании детей в возрасте 2 лет частота случаев 

экземы составляла 23% в группе, получавшей пробиотик, 

и 46% в группе плацебо (относительный риск 0,51;

р = 0,0008). Различия между основной и группой плацебо 

в отношении частоты экземы у детей оставались значи-

мыми и при повторном обследовании детей через 4 года, 

и к 7-летнему сроку наблюдения [43].

Следует отметить важное место пробиотиков в лече-

нии острых кишечных инфекций у детей. В 2013 г. были 

опубликованы обновленные результаты метаанализа, 

посвященного оценке эффективности  L. rhamnosus GG в 

лечении острого гастроэнтерита у детей, выполненного 

исследователями из Медицинского университета 

Варшавы [44, 45]. Всего критериям включения соответ-

ствовали 15 рандомизированных контролируемых иссле-

дований с общим числом участников 2963 человека. 

Комбинированные данные из 11 исследований (n = 2444) 

показали, что L. rhamnosus GG достоверно уменьшает про-

должительность диареи по сравнению с плацебо или 

отсутствием лечения (среднее различие составило 1,05 

сут; 95% ДИ от -1,7 до -0,4). 

На основании данных многочисленных исследований 

можно утверждать, что применение пробиотика L. rham-

nosus GG является целесообразным дополнением к 

регидра тационной терапии в лечении острой инфекцион-

ной диареи у детей [46–48].

По результатам крупномасштабного рандомизиро-

ванного двойного слепого плацебо-контролируемого 

исследования, проведенного в Хорватии и посвященного 

изучению эффективности L. rhamnosus GG в профилакти-

ке нозокомиальных инфекций ЖКТ и дыхательной систе-

мы у 742 госпитализированных детей в возрасте от 1 до 

18 лет, оказалось, что в группе использования L. rhamnosus 

GG (n = 376) отмечалось снижение относительного риска 

развития нозокомиальных инфекций ЖКТ на 40% по 

сравнению с группой плацебо (n = 366). Применение лак-

тобактерий также приводило к снижению риска возник-

новения нозокомиальных инфекций дыхательной систе-

мы по сравнению с плацебо на 62%. Таким образом, 

назначение L. rhamnosus GG может быть рекомендовано в 

качестве эффективного профилактического средства, 

направленного на снижение риска возникновения нозо-

комиальных инфекций ЖКТ и дыхательной системы в 

детских стационарах [49]. 

У L. rhamnosus GG продемонстрированы антагонисти-

ческие эффекты в отношении многих патогенных микро-

организмов, включая Streptococcus mutans. S. mutans игра-

ет главную роль в разрушении зубов, переводя сахарозу 

в молочную кислоту [50]. Установлено, что L. rhamnosus GG 

снижает риск развития кариеса на 44% (р = 0,01), причем 

этот эффект был наиболее выражен у детей в возрасте от 

3 до 4 лет [51]. 

В детском же возрасте род  Bifidobacterium  является 

одним из численно доминирующих в кишечном микро-

биоценозе [52]. При этом необходимо отметить вид

B. longum, которому свойственна широкая распростра-

ненность как среди детей, так и взрослых.  В работе

М. Rinne показано, что среди наиболее часто выделяемых 

из кала грудных детей бифидобактерий первое место 

занимает В. longum. Доказана высокая устойчивость ВВ536 

к действию желудочного сока и желчи; установлено, что 

этот штамм свободен от антибиотикоустойчивых генов. 

B. longum (ВВ536) активно изучается на протяжении 

уже более 30 лет. К настоящему времени получен геном 

ВВ536 и подтверждена абсолютная безопасность исполь-

зования этого штамма в детском питании.

Использование ВВ536 в питании недоношенных 

детей позволяет сократить сроки колонизации кишечни-

ка бифидобактериями и увеличивает их число [53–55].

В клинической практике врачу-педиатру важно пра-

вильно выбрать пробиотик, обладающий доказанной 

эффективностью и безопасностью, с учетом его штаммо-

специфичности и возрастных особенностей пациента. 

Необходимо с большой осторожностью относиться к 

применению в период новорожденности пробиотиков, не 

предназначенных для детей раннего возраста. Исполь-

зование таких штаммов может быть не только бесполез-

но, но и потенциально опасно развитием некротизирую-

щего энтероколита. Штаммоспецифичность эффектов 

пробиотических бактерий, недостаточная изученность 

многих из них диктуют необходимость обдуманного при-

менения живых бактерий у детей с учетом данных об их 

эффективности и безопасности.

L. rhamnosus и B. longum являются компонентами про-

биотического комплекса Аципол® Малыш, предназначен-

ного для детей с рождения. Капли Аципол® Малыш спе-

циально разработаны для новорожденных, их действие 

обусловлено положительными свойствами входящих в 

состав активных компонентов: L. rhamnosus (LGG) 1 млрд 

КОЕ и B. longum 500 млн КОЕ. Данный состав продукта 

(или БАД), включающий пробиотические штаммы с экс-

периментально и клинически доказанной эффективно-

стью и безопасностью, идеально подходит для детей с 

L. rhamnosus и B. longum являются компонентами 
пробиотического комплекса Аципол® Малыш, 
предназначенного для детей с рождения. Капли 
Аципол® Малыш специально разработаны
для новорожденных, их действие обусловлено 
положительными свойствами входящих
в состав активных компонентов: L. rhamnosus 
(LGG) 1 млрд КОЕ и B. longum 500 млн КОЕ

Метаанализы рандомизированных 
контролируемых исследований позволили 
выработать согласованные рекомендации
по применению пробиотиков в профилактике
и лечении желудочно-кишечных заболеваний
у детей
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рождения, так как именно первые месяцы жизни младен-

ца являются самыми решающими в становлении опти-

мального состава кишечной микробиоты. Дети 2-го полу-

годия жизни и дети раннего возраста в связи с увеличе-

нием контактов и риском контаминации пищи и предме-

тов окружающей среды также подвержены развитию 

кишечных инфекций и нуждаются в дополнительной 

защите. 

Когда речь идет о положительном влиянии пробио-

тиков на организм человека, нужно учитывать такой 

важный критерий, как дозировка пробиотического 

штамма. Нижний порог ежедневной нормы, который 

смог бы оказать положительное влияние на здоровье, 

составляет 1 x 108 КОЕ/день. Положительное влияние на 

здоровье этой дозы продемонстрировано в исследова-

ниях, посвященных респираторным инфекциям [56], а 

также кариесу [57] среди детей, употреблявших обога-

щенное L. rhamnosus GG молоко; также в исследованиях, 

посвященных хронической диарее среди детей, употре-

блявших раствор для регидратации, содержащий L. 

rhamnosus GG в виде порошка [58]. Кроме дозировки 

пробиотической культуры, важно также учитывать и 

показания к применению, поскольку существуют указа-

ния на то, что ежедневная норма зависит от состояния 

здоровья пациента. Благодаря комплексному составу 

Капли Аципол® Малыш, содержащие L. rhamnosus и B. 

longum, возможно принимать в разных ситуациях, свя-

занных с нарушением микрофлоры. Капли Аципол® 

Малыш могут применяться для снижения риска функци-

ональных нарушений желудочно-кишечного тракта, для 

поддержания и восстановления кишечной микрофлоры 

при вирусной или бактериальной диареях, поддержания 

нормальной функции иммунной системы, снижения 

риска атопического дерматита у детей, а также для кор-

рекции нарушений микробиоценоза кишечника при 

гастроэнтерологических заболеваниях и при функцио-

нальных расстройствах органов пищеварения. Терапев-

тический курс пробиотического комплекса составляет 

14 дней. 

Капли Аципол® Малыш после вскрытия не требуют 

хранения в холодильнике, действие пробиотика сохраня-

ется в течении 3 недель после вскрытия флакона при 

комнатной температуре. Удобная крышечка-дозатор 

позволяет легко отмерить 5 капель суспензии, необходи-

мых ребенку 1 раз в день. 

Особое значение имеет благоприятный профиль 

безопасности лакто- и бифидобактерий, входящих в 

состав пробиотического комплекса Аципол® Малыш, что 

позволяет широко применять данные пробиотические 

микроорганизмы на 1-м году жизни ребенка.

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии 

конфликта интересов в ходе написания данной статьи.
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