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Резюме
Кишечная микробиота – один из основных компонентов, влияющих на состояние здоровья человека. Становление микро-
флоры кишечника начинается уже во внутриутробном периоде, однако наиболее интенсивная колонизация ребенка 
микроорганизмами матери и окружаю щей среды происходит в интранатальном и постнатальном периодах. Начало фор-
мирования микробиоты закладывает система «мать – плацента – плод». Материнская микробиота начинает изменяться во 
время беременности для модификации метаболизма, благоприятного для плода, и продолжается в течение всей беремен-
ности, оказывая влияние и на зарождение собственной микробиоты плода. На развитие микробиома плода также влияет 
микробиом матки, околоплодных вод и пуповины, хотя ранее считалось, что эти органы стерильны, как и кишечник плода. 
В ходе многолетних исследований данные утверждения были опровергнуты и в т. ч. было доказано существование отдель-
ного микробиома мекония, не совпадаю щего с микробиотой матери. Постнатальные факторы, такие как способ родораз-
решения и  тип вскармливания, также влияют на становление кишечной микробиоты. Естественные роды подвергают 
младенцев воздействию влагалищной микробиоты матери. При кесаревом сечении ребенок подвергается воздействию 
микробиоты окружаю щей среды, что нарушает естественную микробную колонизацию. Грудное молоко обладает соб-
ственным микробиомом, который может меняться и подстраиваться под потребности ребенка. Исключительно грудное 
вскармливание влияет на уровень колонизации Bifidobacterium и  Bacteroides, которые метаболизируют олигосахариды 
грудного молока, в  качестве побочного продукта продуцируя короткоцепочечные жирные кислоты. Для поддержания 
уровня Bifidobacterium на достаточном уровне с целью формирования здоровой микробиоты может быть использована 
пробиотическая терапия. В данном обзоре представлены этапы и условия формирования микробиоты кишечника младен-
ца, а также их взаимосвязь в процессе онтогенеза. 
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Abstract
Gut microbiota is one of the main components that influence human health status. The gut microflora begins to establish as 
early as the prenatal period, however, the most intensive colonization of the infant by maternal and environment microorgan-
isms occurs during the intranatal and postnatal periods. The mother- placenta-fetus system lays the foundation for early for-
mation of microbiota. The maternal microbiota starts changing during pregnancy in order to modify metabolism to make it 
more favourable to the fetus, and continues throughout pregnancy, influencing the incubation of the fetus's own microbiota. 
The development of the fetal microbiome is also affected by the microbiome of the uterus, amniotic fluid and umbilical cord, 
although these organs were previously thought to be sterile, like the  fetal gut. Multi-year research findings refuted these 
assertions and proved the existence of a separate meconium microbiome, which does not coincide with the maternal micro-
biota. The postnatal factors, such as mode of delivery and type of infant feeding, also influence the development of the gut 
microbiota. Vaginal birth exposes infants to maternal vaginal microbiota. During cesarean section, infants are exposed to 
environmental microbiota, which disrupts natural microbial colonization. Breast milk has its own microbiome, which can 

https://doi.org/10.21518/ms2024-002

© Захарова ИН, Бережная ИВ, Скоробогатова ЕВ, Дмитриева ДК, Черняева МА, Курбакова ДМ, 2024



270 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ 2024;18(1):269–275

Ш
ко

ла
 п

ед
иа

тр
а ВВЕДЕНИЕ

Микробиом эволюционировал вместе с  человеком 
на протяжении всей истории. Несмотря на достигнутые 
успехи в изучении микробиома, все еще отсутствуют (или 
минимальны) данные насчет формирования микробиома 
некоторых органов, например, несколько затруднитель-
ным представляется изучение внутриутробной флоры 
плода. Наиболее изученным считается микробиом кишеч-
ника, активно изучаются оси микробиома: «кишечник  – 
мозг», «кишечник – кожа», «кишечник – почка», «кишеч-
ник – кость» и др. Проект «Микробиом человека» сооб-
щает о  выделении только из фекалий человека более 
3  000  видов бактерий  [1]. При этом микробиом оста-
ется уникальным для каждого человека. На настоящий 
момент достоверно известно, что человеческий микро-
биом выполняет множество важных функций  – от уча-
стия непосредственно в  процессе переваривания пищи 
до формирования иммунитета. Также микробиота ока-
зывает действие на психологическое здоровье и психи-
ческие состояния. Нарушения в формировании и  созре-
вании микробиоты кишечника могут привести к  пожиз-
ненным патологическим состояниям, например воспали-
тельным заболеваниям кишечника, бронхиальной астме, 
сахарному диабету 1-го  типа  [2]. Микробиота кишеч-
ника влияет на энергетический баланс человека, извле-
кая энергию из неперевариваемых компонентов пита-
ния. Соединяясь с мозгом посредством нейронных связей, 
микробиом производит или способствует производству 
химических веществ, используемых мозгом для регули-
рования основных физиологических процессов и психи-
ческих функций, таких как обучение, память и настроение. 
Некоторые штаммы Lactobacillus и Bifidobacterium произ-
водят гамма- аминомасляную кислоту (ГАМК)  [3], которая 
является доминирующим нейротрансмиттером, ингиби-
рующим нервные импульсы. Другие виды бактерий, такие 
как Enterococcus и Escherichia, а также некоторые штаммы 
Candida, способствуют образованию серотонина. 

ПРЕНАТАЛЬНОЕ СТАНОВЛЕНИЕ 
КИШЕЧНОЙ МИКРОБИОТЫ

Система «мать  – плацента  – плод» закладывает 
начало формирования микробиоты будущего новоро-
жденного. Нормальная вагинальная флора у беременных 
женщин состоит из Lactobacillus, Gardnerella, Prevotella, 
Sneathia, Atopobium, Dialister и Mega-sphaera [4]. Во время 

беременности материнский микробиом меняется. Отме-
чается увеличение бактериальной нагрузки, со второго 
триместра значительно изменяется кишечный микро-
биом: альфа- разнообразие уменьшается, увеличивается 
численность Actinobacteria и  Proteobacteria, а  в  третьем 
триместре снижается уровень продуцирующей бутират 
Faecalibacterium и  повышается бета-разнообразие  [5]. 
Перед родами снижаются титры Lactobacillus. Онтоге-
нетический смысл изменений кишечной микробиоты 
в период беременности приспособительный: модифика-
ция направленности метаболизма, благоприятного для 
внутриутробно растущего плода [6].

Ранее считалось, что матка, а  следовательно, и  плод, 
и  его кишечник полностью стерильны и  собственным 
микробиомом не обладают. Плацента считалась барье-
ром, предотвращаю щим контакт плода с  материнским 
микробиомом. Однако в ходе исследований было обна-
ружено разнообразие микроорганизмов в  меконии 
новорожденного ребенка, наличие собственного микро-
биома матки, околоплодных вод, пуповины и даже нали-
чие в  плаценте микропластика  [7, 8]. Нестерильность 
мекония впервые была продемонстрирована в  2008  г. 
E. Jiménez на 21 новорожденных детях, преимущественно 
были выделены роды Enterococcus и Staphylococcus. Более 
того, авторы продемонстрировали, что при пероральном 
введении матери специфического штамма Enterococcus 
faecium он далее обнаруживался в  микробном содер-
жимом кишечника новорожденного  [9]. Бактериальное 
разнообразие мекония в  т. ч. зависит от срока гестации, 
и  чем меньше гестационный возраст, тем ниже разноо-
бразие и микробная колонизация [10]. Микроорганизмы 
обнаруживаются и в амниотической жидкости (рис. 1). 

ОКОЛОПЛОДНЫЕ ВОДЫ В РАЗВИТИИ 
МИКРОБИОТЫ ЖЕЛУДОЧНО- КИШЕЧНОГО ТРАКТА

Существование микробиоты околоплодных вод оста-
ется спорным вопросом. Традиционно обнаружение 
микроорганизмов в амниотической жидкости считалось 
неблагоприятным маркером инфекционного процесса, 
однако современные исследования как на мышиных, 
так и  на человеческих моделях стойко демонстрируют 
наличие неинфекционной микробиоты в околоплодных 
водах. Например, в  исследовании M. Collado в  2016  г. 
были проанализированы образцы фекалий матери, пла-
центы, околоплодных вод, молозива, мекония и фекалий 
младенцев у 15 пар «мать – ребенок», рассматривались 

change and adapt to the infant needs. Exclusive breastfeeding affects Bifidobacterium and Bacteroides colonization rates, which 
metabolize breast milk oligosaccharides, producing short- chain fatty acids as a byproduct. Probiotic therapy can be used to 
maintain sufficient levels of Bifidobacterium to form a healthy microbiota. This review presents the stages and conditions for 
the formation of the infant’s gut microbiota, as well as the relationship between them in the course of ontogenesis. 
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только доношенные дети, родившиеся путем планового 
кесарева сечения (для исключения переноса бактерий 
во время вагинальных родов). Образцы были проанали-
зированы при помощи 16S рРНК-секвенирования. Наи-
более распространенным типом микроорганизмов в око-
лоплодных водах оказались протеобактерии с преобла-
данием Enterobacter, Escherichia и Shigella, вторым типом 
оказались Propionibacterium, и в менее чем в 1% встреча-
лись Streptococcus и  Staphylococcus. Lactobacillus присут-
ствовали в околоплодных водах в 1,5% от общего коли-
чества бактерий  [11]. Таким образом, было продемон-
стрировано, что околоплодные воды содержат уникаль-
ные микробиомные сообщества, хотя само происхожде-
ние внутриутробных микроорганизмов все еще допод-
линно неизвестно. Неясно, как осуществляется отбор 
определенных микробов в околоплодных водах; очевид-
ным является взаимодействие между типичными факто-
рами окружаю щей среды (например, pH, уровнем кис-
лорода, источниками углерода), врожденным и приобре-
тенным иммунитетом [6]. Высказывается предположение, 
что мекониальный микробиом происходит в т. ч. из про-
глоченных околоплодных вод [12]. Первое заглатывание 
околоплодных вод регистрируется уже на сроке 10 нед. 
гестации, а в последнем триместре плод может заглаты-
вать до литра околоплодных вод в день [6]. 

РОЛЬ ПЛАЦЕНТЫ В ФОРМИРОВАНИИ 
МИКРОБИОТЫ ПЛОДА

Нормальное функционирование плаценты необхо-
димо для роста и  развития плода, а  также для защиты 
плода от микробных патогенов. Установление состава 
собственного микробиома плаценты является несколько 
затруднительной задачей, т. к. микробное обсеменение 
плаценты длительное время считалось четким маркером 
инфекционного процесса. В настоящее время с помощью 
новейших методов секвенирования удалось установить, 

что плацентарный микробиом характеризуется преобла-
данием протеобактерий по сравнению с другими участ-
ками тела и  преимущественно состоит из непатоген-
ной комменсальной микробиоты Firmicutes, Tenericutes, 
Bacteroidetes и Fusobacteria. Кроме того, в других исследо-
ваниях было обнаружено, что выделяемые из плаценты 
таксоны представляют собой виды, характерные скорее 
для полости рта, чем урогенитального тракта [13]. Напри-
мер, Fusobacterium nucleatum, прикрепляясь к  эпители-
альным и  эндотелиальным клеткам хозяина с  помощью 
адгезина FadA, оказывает влияние на проницаемость 
и способен связывать сосудистый эндотелий. Кроме того, 
Fusobacterium nucleatum, вероятно, служит фактором 
стимуляции для E. coli  – также широко распространен-
ного таксона, выделенного из плаценты, а  их совмест-
ное взаимодействие усиливало проницаемость эндоте-
лия для E. coli. Это любопытное наблюдение коррелирует 
с  известной связью заболеваний пародонта и  риском 
преждевременных родов [14].

Исследование M. Stout в  2013  г. на 195  пациен-
тах продемонстрировало наличие грамположительных 
и  грам отрицательных бактерий в  базальной пластинке. 
Внутриклеточные бактериальные включения обнаружи-
вались в 26% случаев при самостоятельных родах в срок 
и в 54% случаев при преждевременных родах (р = 0,02), 
хориоамнионит встречался только у 17% пациентов. Про-
веденное исследование демонстрирует источником воз-
можной внутриутробной колонизации базальную пла-
стинку плаценты [15]. 

Особенности плаценты – анатомические, физиологи-
ческие и иммунологические – направлены на предотвра-
щение бактериальной колонизации. Однако микроорга-
низмы и вирусы способны преодолевать многоуровневую 
защиту, обеспечиваемую этими барьерами. Такими микро-
организмами являются Treponema pallidum, Toxoplasma 
gondii, Listeria monocytogenes, Plasmodium spp., Brucella spp., 
энтеровирусы, вирус краснухи, парвовирус [16].

 Рисунок 1. Микробиота матери влияет на будущий микробиом плода
 Figure 1. Maternal microbiota impacts the future fetal microbiome 
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СВЯЗЬ МЕЖДУ СПОСОБОМ РОДОРАЗРЕШЕНИЯ 
И МИКРОБИОТОЙ НОВОРОЖДЕННОГО

Способ родоразрешения является одним из осново-
полагаю щих факторов становления микробной флоры 
младенца  [17]. Естественные роды подвергают младен-
цев воздействию микробов, которые колонизируют родо-
вые пути матери. Это приводит к  тому, что микробиота 
кишечника новорожденных аналогична микробиоте их 
матери и  микрофлоре влагалища матери, где присут-
ствует род Bifidobacterium  – B. longum и  B. catenulatum 
spp. Напротив, совпадения микробиоты матерей и детей, 
рожденных путем кесарева сечения, не наблюдалось. 
Микробиота была представлена Enterobacter hormaechei, 
E. cancerogenus; Staphylococcus saprophyticus, S. lugdunensis, 
S.  aureus; Streptococcus australis; Haemophilus parainfluen-
zae, H. aegyptius, H.  influenzae, H. haemolyticus и Veillonella 
dispar, V. parvula  [18]. Основным источником микроорга-
низмов для детей, рожденных путем кесарева сечения, 
является окружаю щая среда (операционный инструмен-
тарий, микрофлора родильного зала, палат, медицин-
ского персонала и  других новорожденных), что вместе 
с  более длительными сроками пребывания в  роддоме 
повышает риск инфицирования госпитальными штам-
мами (рис. 2) [19]. 

Кесарево сечение нарушает микробную колонизацию, 
что может привести к  долгосрочным метаболическим 

последствиям. Кроме того, существуют более высокие 
риски приобрести атопические заболевания в  течение 
первых двух лет после рождения у  детей, родившихся 
после кесарева сечения, по сравнению с детьми, рожден-
ными естественным путем [20].

Микрофлора, характерная для первого дня жизни: 
Leuconostoc citreum, Streptococcus mitis, Enterobacter spp., 
Lactococcus lactis, на 2-й  день жизни присоединяется 
Escherichia coli, Enterococcus faecalis, Enterobacter, S. mitis 
и Streptococcus salivarius. Для 6-го дня жизни характерны 
Clostridium difficile, Enterobacter sp., Citrobacter, Enterobacter 
cloacae и  E. coli  [19]. Микробный состав фекалий мла-
денцев первой недели жизни значительно отлича-
ется от состава мекония, а на 3–4-й день жизни микро-
биота имеет значительное сходство с микробным соста-
вом молозива, что подтверждает вклад бактерий, содер-
жащихся в  грудном молоке, в  становление и  развитие 
кишечной флоры новорожденного [11, 21]. 

РОЛЬ ГРУДНОГО ВСКАРМЛИВАНИЯ

Исключительно грудное вскармливание рекоменду-
ется Всемирной организацией здравоохранения мини-
мум до 6  мес., а  сохранение грудного вскармлива-
ния – до 2 лет1 [22]. Грудное молоко – богатый источник 
1 Всемирная организация здравоохранения: питание детей грудного и раннего возраста. Режим 
доступа: https://www.who.int/ru/news-room/fact-sheets/detail/infant-and-young-child-feeding. 

 Рисунок 2. Формирование кишечной микробиоты [19] 
 Figure 2. Formation of gut microbiota [19] 
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микроэлементов и  макронутриентов, его состав меня-
ется с  ростом ребенка, подстраиваясь под новые пище-
вые потребности. Грудное молоко также обладает соб-
ственным изменяемым микробиомом. В  нем домини-
руют стафило- и  стрептококки, а  также Lactobacilliaceae, 
Corynebacteriaceae и  др.  [23]. Исключительно грудное 
вскармливание снижает распространенность этих бакте-
рий (в пользу Bifidobacteria и Bacteroides)  [24]. Еще одним 
важным элементом состава грудного молока являются 
олигосахариды: группа гликанов с лактозным основанием, 
линейными или разветвленными сахарами (глюкозы, 
галактозы, фукозы, N-ацетилглюкозамина, N-ацетилней-
раминовой кислоты или сиаловой кислоты). Вследствие 
того, что олигосахариды не расщепляются пищевари-
тельными ферментами в кишечном тракте младенца, они 
могут достигать дистального отдела подвздошной и  тол-
стой кишки. Например, гликозилированные или фукозили-
рованные олигосахариды имеют структуру, аналогичную 
гликозилированным фрагментам, которые присутствуют 
в  кишечном эпителии. До идентификации их структуры 
считалось, что олигосахариды представляют собой гли-
копротеины или гликолипиды, секретируемые эпителием 
молочной железы. Это сходство позволяет им подавлять 
связывание определенных бактерий с  эпителием, таких 
как Streptococcus pneumoniae и Campylobacter jejuni, препят-
ствуя адгезии бактерий к эпителиальным клеткам [25]. 

Bifidobacterium и  Bacteroides метаболизируют олиго-
сахариды и используют их в качестве источника энергии. 
Побочным продуктом данного процесса являются корот-
коцепочечные жирные кислоты (КЦЖК). Таким образом, 
данный процесс можно рассматривать как способ фор-
мирования здорового микробиома, так и доставку КЦЖК 
в  кишечник младенцев, у  которых отсутствуют условия 
для переваривания клетчатки. Вследствие того, что един-
ственным источником олигосахаридов является молоко, 
младенцы, получаю щие грудное молоко, в  первые 
несколько недель имеют повышенное содержание обли-
гатных анаэробов, таких как Bacteroides и Bifidobacterium, 
по сравнению с детьми, вскармливаемыми смесью. Про-
должительность грудного вскармливания влияет на коли-
чество Bifidobacterium у младенцев  [26]. Страны с более 
высокими показателями продолжительности груд-
ного вскармливания имеют около 80–90%  колониза-
ции Bifidobacterium longum subsp. infantis, тогда как у мла-
денцев из стран с низкой средней продолжительностью 
грудного вскармливания наблюдалось около 0,7–14% 
Bifidobacterium longum subsp. infantis [25].

Дети, рожденные посредством кесарева сечения, дети 
на искусственном вскармливании и  в  некоторых слу-
чаях дети на грудном вскармливании особенно нужда-
ются в  достаточном уровне Bifidobacterium. В  таких слу-
чаях, для того чтобы скорректировать формирование 
микробиома в  сторону эубиоза, на помощь могут прий-
 ти пробиотические препараты. Единственное в  России 
сочетание комбинации штаммов Bifidobacterium longum 
СЕСТ7894  и  Pediococcus pentosaceus CECT8330, анало-
гичной штаммам эубиотической микробиоты, пред-
ставлено пробиотическим препаратом Бифистим Бэби. 

Bifidobacterium longum ингибирует условно- патогенные 
бактерии и  эффективно подавляет их рост, не позво-
ляя нарушить равновесие микробиоты. Pediococcus 
pentosaceus оказывает противовоспалительный эффект за 
счет индукции противовоспалительных цитокинов (IL- 10) 
и  проявляет высокоадгезивные качества на клетках 
кишечного эпителия, защищая от прикрепления неже-
лательной флоры. Синергетическое действие этих штам-
мов способствует формированию здоровой микрофлоры 
кишечника ребенка, облегчает и  снижает частоту колик 
у младенцев, а также оказывает влияние на укрепление 
иммунитета  [27]. Комбинация штаммов Bifidobacterium 
longum СЕСТ7894  и  Pediococcus pentosaceus CECT8330, 
как продемонстрировали клинические исследова-
ния, уменьшает симптомы функциональных наруше-
ний желудочно- кишечного тракта и  показывает эффек-
тивность при уменьшении выраженности младенческих 
колик, достоверно уменьшая время вызванного коли-
ками плача на 2-й день терапии. На 7-е сут. приема время 
плача сокращалось на 70% [28, 29]. Пробиотический пре-
парат Бифистим Бэби выпускается в  удобных для при-
ема у новорожденных каплях (6 капель 1 раз в день, курс 
приема 3–4 нед. или дольше), может применяться у детей 
с рождения и в т. ч. рекомендован к приему для пробио-
тического лечения младенческих колик. 

Здоровая микробиота играет критически важную роль 
в  развитии, созревании и  дифференциации иммунной 
системы кишечника, что оказывает значительное влияние 
на физическое и умственное развитие ребенка. Патоген-
ная микрофлора кишечника является потенциально опас-
ным фактором для развития различных заболеваний как 
в желудочно- кишечном тракте, так и за его пределами.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Созревание микробиоты желудочно- кишечного 
тракта – длительный и сложный процесс, который начи-
нается внутриутробно и  продолжается после рожде-
ния. Материнская вагинальная микрофлора, окружаю-
щая плод, является одним из факторов успешного вына-
шивания, а  также развития врожденной иммунной 
системы новорожденного. Гастроинтестинальный тракт 
детей, рожденных естественным путем, частично засе-
ляется микрофлорой матери, что способствует защите 
организма ребенка от патогенных и условно- патогенных 
микроорганизмов, снижает риски развития хронических 
заболеваний. Грудное молоко обладает высокой сте-
пенью усвояемости, содержит антитела против бакте-
рий и  вирусов, способствует формированию здорового 
микробиома младенца. Происхождение внутриутроб-
ной флоры все еще доподлинно не установлено. Тре-
буются дальнейшие исследования для уточнения меха-
низмов колонизации, а  также изучение транспортных 
путей материнской кишечной флоры в молочную железу 
и к фетоплацентарному комплексу.  
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