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Пробиотики (живые микроорганиз�

мы) могут содержаться в различных ве�

ществах – продуктах питания, лекар�

ственных средствах, диетических добав�

ках. Пребиотики – пищевые субстан�

ции (преимущественно содержащие по�

лисахариды и олигосахариды некрах�

мального происхождения, практически

неперевариваемые ферментами челове�

ческого организма), которые поддержи�

вают рост и жизнедеятельность полез�

ных бактерий, населяющих кишечник.

В отличие от пробиотиков пребиотики

используются в качестве компонентов

пищи – в булочках, кашах, шоколаде,

джемах, диетических продуктах. Наибо�

лее распространенными из пребиотиков

являются олигофруктоза, инулин, га�

лакто�олигосахариды, лактулоза, олиго�

сахариды грудного молока. 

Рассмотрим физиологические харак�

теристики микрофлоры человеческого

организма (рис. 1).

Микрофлора пищевода и желудка

у здоровых лиц не постоянна, посколь�

ку зависит от характера пищи. Микроб�

ный спектр желудка беден, так как

просветная микрофлора, попадающая

в желудок в составе пищевого комка,

погибает в течение 30 мин под воздей�

ствием высокобактерицидного желу�

дочного сока. Микробный спектр же�

лудка может быть представлен кислото�

устойчивыми лактобациллами, стреп�

тококками, стафилококками, микро�

кокками, хеликобактерами и устойчи�

выми к кислоте дрожжеподобными

грибами, располагающимися в толще

желудочной слизи.

В двенадцатиперстной, тощей и про�

ксимальном отделе подвздошной киш�

ки встречаются стрептококки и лакто�

бациллы, здесь отсутствуют облигатно�

анаэробные бактерии и представители

семейства энтеробактерий. В этом

отделе кишечника микроорганизмы

локализуются преимущественно при�

стеночно. Такие факторы, как кислое

желудочное содержимое, желчь и фер�

менты поджелудочной железы, подав�

ляют рост большинства микроорга�

низмов, а пропульсивная моторная ак�

тивность препятствует развитию ста�

бильной колонизации микроорганиз�

мов в этом отделе пищеварительной

трубки.

В микрофлоре дистального отдела

подвздошной кишки просветная мик�

рофлора превалирует над пристеноч�

ной. Количество аэробных и анаэроб�

ных бактерий (энтерококки, кишечная

палочка, бактероиды, бифидобактерии)

приблизительно одинаково.

Баугиневая заслонка пропускает со�

держимое кишечника только в одном

направлении, что обусловливает разли�

чия в биотопе тонкой и толстой кишок.

Биотопом с высокой степенью мик�

робного разнообразия (более четырех�

сот видов микроорганизмов) является

толстая кишка. Количество обсеменя�

ющих каждый отдел толстой кишки

микроорганизмов увеличивается. Так,

если в проксимальном участке восходя�

щей ободочной кишки общее число

бактериальных клеток составляет 108�

109 в 1 г, то в прямой кишке этот показа�

тель оказывается равным 1011�1012 бак�

териальных клеток, причем доминиро�

вание просветной микрофлоры над

пристеночной в дистальном направле�

нии становится все более выраженным.

Механизмы действия пробиотических
препаратов

Механизмы, благодаря которым про�

биотические препараты способствуют

ряду физиологических эффектов в орга�

низме хозяина, весьма разнообразны.

В настоящее время известно, что пробио�

тическим препаратам свойственны им�

мунологические и неиммунологические

аспекты действия, пребиотикам – ме�

таболические и иммунологические

эффекты.

Пробиотические препараты воздей�

ствуют на кишечную микрофлору пу�

тем стимуляции иммунных механиз�

мов слизистой тонкого кишечника

и активации неиммунных механизмов

вследствие антагонизма/конкуренции

с потенциальными патогенными мик�

роорганизмами (рис. 2). Пребиотики

воздействуют на состав кишечной

микробиоты вследствие увеличения

численности анаэробной микрофлоры

и уменьшения популяции патогенных

микроорганизмов. 

Взаимодействие нормальной микро�

флоры организма хозяина и пробиоти�

ков обеспечивает стимуляцию иммун�

ных сил и поддержание метаболической

активности, а также предотвращает воз�

можность колонизации оппортунис�

тическими и патогенными микроорга�

низмами.

Безопасность пробиотических 
препаратов

Ранее бытовало мнение о том, что

применение пробиотических препара�

тов может сопровождаться

появлением непредвиден�

ных побочных эффектов, та�

ких как развитие интеркур�

рентного заболевания вслед�

ствие воздействия токсинов,

вырабатываемых пробиоти�

ками, или возникновением

инфекционного заболева�

ния, вызванного самим мик�

роорганизмом. В настоящее

время убедительно показа�

но, что штаммы лакто� и би�

фидобактерий, входящие

в состав пробиотических

препаратов, являются пред�

ставителями нормальной

микрофлоры кишечника

и не имеют инвазивной спо�

собности или токсичности.

Молочнокислые бактерии,

которые традиционно участвуют

в процессах брожения и ферментации

пищи, являются абсолютно безопас�

ными для перорального употребления

в качестве пищевых добавок. 

Перед появлением нового пробиоти�

ка на фармацевтическом рынке он дол�

жен подтвердить свою эффективность

и безопасность в ходе клинических ис�

следований.

В руководстве «Probiotics and prebio�

tics» (2008) специально указывается,

что побочные эффекты одного и того

же пробиотического продукта, выпу�

щенного различными производителя�

ми, будут сильно различаться в зави�

симости от используемого штамма.

Высока вероятность того, что пробио�

тики, которые не подтвердили своей

безопасности в ходе клинических ис�

следований, будут иметь совершенно

иной уровень эффективности и без�

опасности. 

Эксперты ВГО подчеркивают, что по�

лученные данные о специфичности

и уникальности, эффективности и без�

опасности одного пробиотика не могут

быть экстраполированы на другие

штаммы или виды бактерий, применя�

ющихся в качестве других пробиотиков,

так как даже изменение состава допол�

нительных веществ, содержащихся

в продукте (наполнители, балластные

вещества, состав оболочки) может су�

щественно изменить фармакологичес�

кие свойства пробиотика и снизить его

эффективность. 

Большой резонанс в научной среде

вызвало появление пробиотических

штаммов, искусственно наделенных

свойством полирезистентности к анти�

бактериальным препаратам, что долж�

но было позволить им выжить в усло�

виях одновременного приема антибио�

тиков. Однако при этом возникло опа�

сение о возможности переноса генов

резистентности от пробиотика к па�

тогенным для человека микроорга�

низмам как непосредственно, так и

опосредованно через комменсальную

микрофлору. Активное изучение веро�

ятности переноса гена антибиотико�

резистентности было проведено на

примере штаммов Bacillus clausii (O/C,

N/R, T и SIN). В ходе лабораторных

исследований антибиотикорезистент�

ных штаммов Bacillus clausii SIN все

попытки передать ген резистентности

Рациональное использование пробиотических препаратов 
с позиции доказательной медицины

За последнее десятилетие в клинических исследованиях получена достаточная доказательная база эффективности отдельных
пробиотических агентов в профилактике и лечении некоторых желудочно�кишечных заболеваний. В соответствии с
действующим руководством (2008) Всемирной организации гастроэнтерологов (ВГО) «Probiotics and prebiotics» под
пробиотиками понимают продукты, содержащие живые микроорганизмы, применение которых в адекватных количествах
вызывает улучшение здоровья организма�хозяина; в то время как пребиотики – неперевариваемые вещества, которые
обеспечивают достижение полезного физиологического эффекта для организма хозяина путем селективной стимуляции роста
или жизнедеятельности бактерий�комменсалов.

Т.Л. Можина, к.м.н., ГУ «Институт терапии им. Л.Т. Малой АМН Украины», г. Харьков

Рис.1. Характеристика микрофлоры человека (адаптировано по F. Guarner, «Probiotics and prebiotics», 2008)

Рис. 2. Механизмы действия пробиотиков и пребиотиков 
(адаптировано по F. Guarner, «Probiotics and prebiotics», 2008)

Кишечная микрофлора формирует разнообразную
и динамическую экосистему, включая бактерии, 
которые адаптированы к жизни на поверхности

слизистой оболочки кишечника 
или в его просвете

Желудок и 12-перстная кишка:
– содержат небольшое количество микроорганизмов (меньше 
103 бактериальных клеток на 1 грамм содержимого);
– в содержимом преобладают лактобактерии и стрептококки;
– кислота, желчь и ферменты поджелудочной железы подавляют
рост большинства микробов, попавших с пищей;
– пропульсивная моторная активность препятствует развитию
стабильной колонизации в просвете кишечника.

Тощая и подвздошная кишка:
– по направлению от тощей кишки до дистальных отделов
подвздошной кишки количество бактерий прогрессивно
увеличивается – от 104 до 107 бактериальных клеток 
на 1 грамм содержимого.

Толстая кишка:
– значительно преобладают анаэробы: 1012 бактериальных 
клеток на 1 грамм содержимого.

Механизмы действия пробиотиков

Иммунологические:
– активируют локальные микрофаги для презентации антигена 
В�лимфоцитам;
– увеличивают синтез секреторного lgA;
– модулируют содержание цитокинов;
– индуцируют развитие гипореактивности к пищевым аллергенам.

Неиммунологические:
– изменяют местное pH;
– синтезируют бактериоцины, ингибирующие рост патогенной микрофлоры;
– удаляют свободные радикалы;
– стимулируют продукцию муцина слизистой кишечника;
– конкурируют за адгезию с патогенами;
– модифицируют патогенные бактериальные эндотоксины.

Механизмы действия пребиотиков

Иммунологические:
– увеличение синтеза секреторного lgA;
– модуляция содержания цитокинов.

Метаболические эффекты:
– продукция короткоцепочечных жирных кислот;
– ускорение метаболизма липидов;
– ускорение всасывания ионов (кальций, железо, магний).

12�перстная кишка
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таким микроорганизмам, как Entero�

coccus faecalis, Enterococcus faecium,

которые являются представителями

нормальной кишечной микрофлоры,

или Bacillus subtilis, являющегося фи�

логенетически родственным видом,

оказались неудачными. В настоящее

время считается, что риск переноса ге�

на антибиотикорезистентности от

штаммов Bacillus clausii к другим мик�

роорганизмам является минимальным.

Всемирная гастроэнтерологическая

организация перечислила ряд фирм�

производителей, которые подтвердили

безопасность и эффективность выпус�

каемых ими пробиотических продуктов

в ходе клинических рандомизирован�

ных исследований.

� В соответствии с требованиями

ВГО («Probiotics and prebiotics»,

2008) пробиотиком может называться

только тот продукт, который отвечает

следующим минимальным критериям:

• микроорганизмы, входящие в состав

препарата, должны быть живыми;

• содержание микроорганизмов в пре�

парате должно находиться примерно

в одинаковой концентрации на протяже�

нии всего срока годности, минимально

варьироваться в различных партиях пре�

парата;

• препарат должен подтвердить свою

эффективность и безопасность в клини�

ческих исследованиях у людей.

На этикетке пробитического продук�

та должны быть указаны следующие

данные:

• род, вид используемых микроорга�

низмов с обязательным указанием их

спецификации, полным научным на�

званием штаммов бактерий;

• количество содержащихся в препа�

рате микроорганизмов;

• количество жизнеспособных штам�

мов к моменту окончания срока годнос�

ти препарата;

• рекомендуемые условия хранения;

• безопасность препарата в условиях

рекомендуемого хранения;

• рекомендуемая доза, необходимая

для достижения желаемого физиологи�

ческого эффекта;

• точное описание физиологическо�

го эффекта, которого можно достичь

при приеме препарата при соблюдении

всех рекомендаций;

• контактная информация фирмы�

производителя для проведения пост�

маркетинговых исследований.

Клиническое применение
Штамм Lactobacillus rhamnosus ATCC

53103 (синонимы: Lactobacillus GG

и LGG) был выделен из кишечника

здорового человека в 1983 и запатенто�

ван в 1985 году Шервудом Горбачом

(Sherwood Gorbach) и Барри Голдиным

(Barry Goldin). Символы «GG» в наиме�

новании штамма взяты от первых букв

их фамилий. В своем патенте, а также

в позднейших публикациях Горбач

и Голдин отмечают, что данный штамм

является устойчивым к воздействию

кислоты желудочного сока и солей

желчных кислот, что обеспечивает воз�

можность доставки живых микроорга�

низмов в просвет толстой кишки.

В ходе клинических исследований

была доказана эффективность L. rham�

nosus GG в лечении острой инфекци�

онной и антибиотикоассоциирован�

ной диареи у детей и взрослых в дозе

1010�1011 КОЕ два раза в день, а также

в комплексной эрадикационной тера�

пии Helicobacter pylori в дозе 6×1010 КОЕ

два раза в сутки, в купировании выра�

женности диспепсического синдрома

у больных с синдромом раздраженного

кишечника в дозе 6×1010 КОЕ два раза

в сутки. 

Штаммы Lactobacillus casei в норме

присутствуют в желудочно�кишечном

тракте человека начиная от слизистой

оболочки рта и заканчивая прямой

кишкой. L. casei DN�114 001 вместе

с L. bulgaricus + S. thermophilus проде�

монстрировал свою эффективность

в профилактике антибиотикоассоци�

ированной диареи у взрослых, профи�

лактике диареи, ассоциированной

с C. difficile и в комплексной эрадика�

ционной терапии Helicobacter pylori

в дозе 1010 КОЕ два раза в день.

Штаммы Lactobacillus acidophilus яв�

ляются нормальной микрофлорой в по�

лости рта, толстой кишке и влагалище.

В желудке и тонкой кишке эти лакто�

бактерии практически отсутствуют.

Ацидофильные лактобактерии вызыва�

ют молочнокислое брожение и благода�

ря этому качеству широко используют�

ся при изготовлении молочнокислых

продуктов.

Штаммы Lactobacillus reuteri обитают

в тонком кишечнике, они устойчивы

к воздействию желудочного сока и со�

лей желчных кислот. Lactobacillus

reuteri способствуют расщеплению

лактозы, при этом они продуцируют

молочную и уксусную кислоты, кото�

рые способствуют образованию веще�

ства реутерин и других субстанций,

имеющих антагонистическую актив�

ность по отношению к патогенным

и условно�патогенным микроорганиз�

мам. Использование Lactobacillus reu�

teri в дозе 1011�1012 КОЕ два раза в день

эффективно при лечении острой ин�

фекционной диареи у детей, в дозе 109

КОЕ два раза в день – с целью профи�

лактики внутрибольничной диареи

у детей.

Штаммы Enterococcus faecium – вид

энтерококков, входящий в состав нор�

мальной микрофлоры пищеваритель�

ного тракта человека и колонизирую�

щий преимущественно тонкую кишку.

Эти штаммы обладают высокой фер�

ментативной активностью, выражен�

ным антагонизмом по отношению к ус�

ловно�патогенным микробам (выраба�

тывают энтероцины), устойчивы к воз�

действию солей желчных кислот.

Enterococcus faecium также является ус�

ловно�патогенным микробом. С одной

стороны, он является микроорганиз�

мом, необходимым человеку, но, с дру�

гой – может быть причиной внутри�

больничной инфекции. Выведен отли�

чающийся высоким уровнем антибио�

тикорезистентности и непатогенности

штамм Enterococcus faecium SF68. В ге�

номе этого штамма отсутствуют извест�

ные для патогенных клинических изо�

лятов энтерококков гены вирулентнос�

ти: gelE (gelatinize), sprE (serine pro�

tease), esp (extracellular surface protein),

fsrB (virulence factor regulator), asa1

(aggregation substance). В ходе клини�

ческих исследований было показано,

что использование штаммов Enterococ�

cus faecium в дозе 108 КОЕ два раза

в день способствует выздоровлению

в условиях острой инфекционной диа�

реи, а также они могут быть использо�

ваны в качестве профилактического

средства для профилактики антибиоти�

коассоциированной диареи.

Бифидобактерии – важнейший пред�

ставитель микрофлоры человека как

в количественном отношении (их удель�

ный вес в составе микробиоценозов

составляет от 85% до 98%), так и в каче�

ственном, учитывая их роль в поддер�

жании гомеостаза организма человека.

Наиболее часто в качестве пробиотичес�

ких штаммов используют Bifidobacte�

rium аnimalis, Bifidobacterium bifidum,

Bifidobacterium longum.

Целый ряд штаммов Bifidobacterium
animalis входит в состав пробиотиков,

где они часто по традиции называются

«Bifidobacterium lactis» и «Bifidobacterium

animalis». Применение Bifidobacterium

animalis DN�173 010 вместе с L. bulgari�

cus + S. thermophilus может быть обосно�

вано использовано в качестве эффектив�

ного метода коррекции проявлений

синдрома раздраженного кишечника

в дозе 1010 КОЕ два раза в день.

Штаммы Bifidobacterium longum
включены в состав многих лекарствен�

ных препаратов.

Штаммы Bifidobacterium bifidum обла�

дают выраженными антагонистически�

ми свойствами по отношению к широ�

кому спектру патогенных (шигеллы,

сальмонеллы, золотистый стафило�

кокк) и условно патогенных микроор�

ганизмов (протеи, клебсиеллы). Имен�

но поэтому Bifidobacterium bifidum на�

зывают «антидиарейными» штаммами.

Данные доказательной медицины сви�

детельствуют об эффективности приме�

нения штаммов Bifidobacterium bifidum

в профилактике диареи, вызванной

C. difficile, при условии применения

в дозе 2×1010 КОЕ один раз в день. 

Микроорганизмы Saccharomyces bou�
lardii, выделенные из оболочки тропи�

ческих растений, представляют собой

непатогенные дрожжи, обладающие ес�

тественной устойчивостью к антибио�

тикам, устойчивые к действию соляной

кислоты желудочного сока. Сахароми�

цеты обладают способностью связывать

и выводить из кишечника патогенные

бактерии, разрушать бактериальные

токсины, препятствовать гиперсекре�

ции в кишечнике, а также повышать ак�

тивность секреторного IgA, обеспечи�

вающего местную иммунную защиту.

В ходе многочисленных клинических

исследований Saccharomyces boulardii

доказали свою эффективность в профи�

лактике антибиотикоассоциированной

диареи у взрослых (1 г или 3×1010 КОЕ

в сутки), в профилактике диареи, ассо�

циированной с C. difficile (2×1010 КОЕ

в сутки), в комплексе мер по эрадика�

ции Helicobacter pylori (1 г или 5×1010

КОЕ в сутки).

Спорообразующие штаммы Bacillus
clausii устойчивы к воздействию желу�

дочного сока и желчных кислот, что

обеспечивает их доставку в кишечник,

где происходит трансформация спор

в вегетативные формы. Bacillus clausii,

превращаясь в вегетативные формы,

адгезируется к локусам энтероцитов,

где продуцирует каталазу и дипиколи�

новую кислоту (субстанции, ингибиру�

ющие рост условно�патогенной и пато�

генной флоры), предотвращает адге�

зию микроорганизмов. Особенностью

антибиотикорезистентных штаммов

Bacillus clausii (O/C, N/R, T и SIN) яв�

ляется способность продуцировать

субстанции, обладающие антимикроб�

ными свойствами в отношении некото�

рых грамположительных бактерий: Sta�

phylococcus aureus, Enterococcus faeci�

um и Clostridium difficile, а также рота�

и аденовирусов. Транзиторное персис�

тирование штаммов Bacillus clau�

sii в кишечнике обеспечивает невоз�

можность колонизации этими микро�

организмами пищеварительного тракта

человека. Применение штаммов

Bacillus clausii особенно эффективно

для профилактики антибиотикоассо�

циированной диареи у взрослых в дозе

2×109 спор три раза в день, а также при

проведении эрадикационной терапии

в отношении Helicobacter pylori в дозе

2×109 спор три раза в день. Как свиде�

тельствуют результаты пилотного ис�

следования эффективности 3�месячно�

го приема пробиотических штаммов

Bacillus clausii с целью профилактики

рекуррентных респираторных инфек�

ций у детей, они продемонстрировали

меньшую частоту реинфицирования

пациентов, а в случае развития заболе�

вания – уменьшение длительности ме�

дикаментозного лечения с 14,37 дня до

11,7 дня, а также подтвердили безопас�

ность и хорошую переносимость пре�

парата. 

Лактулоза – пребиотик, представля�

ющий собой синтетический дисахарид,

не распадается в тонком кишечнике по

причине отсутствия соответствующих

ферментов в организме человека.

В толстой кишке под действием саха�

ролитической микрофлоры лактулоза

распадается на фруктозу и галактозу,

которые являются питательным мате�

риалом для сахаролитических бактерий

и ацидофильных лактобацилл. Лакту�

лоза превращается в летучие жирные

кислоты (преимущественно молочную

и уксусную), которые, с одной сторо�

ны, подкисляют среду, угнетают рост

протеолитической флоры и дают воз�

можность приживаться нормальной

микрофлоре кишки (штаммы коли�,

лакто�, бифидум�бактерий). С другой –

лактулоза обезвреживает аммиак, пере�

водя его в ион аммония, а при сопут�

ствующем поражении печени способ�

ствует выведению аммиака в кишеч�

ник, где последний также связывается

с летучими жирными кислотами. Ис�

пользование этого пребиотика эффек�

тивно при терапии печеночной энце�

фалопатии (суточная доза 45�90 г), за�

поров различной этиологии (суточная

доза 20�40 г). 

Такой пребиотик, как олигофруктоза,

является природным полисахаридом,

который не подвергается перевариванию

в верхних отделах желудочно�кишечного

тракта, подвергается ферментации в тол�

стом кишечнике, что сопровождается

увеличением количества бифидобакте�

рий, повышением абсорбции кальция,

снижением уровня липидов в плазме

крови, уменьшением времени фекально�

го транзита, увеличением объема фе�

кальных масс. В ходе исследования

SynCan изучалось влияние олигофрукто�

зы и двух пробиотических препаратов

у пациентов, имевших высокий риск

развития рака толстого кишечника. Ре�

зультаты исследования продемонстриро�

вали, что назначение синбиотического

препарата способствует уменьшению

уровня экспрессии биомаркеров рака

толстого кишечника.

В настоящее время нет однозначных

данных об эффективности пробиотиков

и/или пребиотиков с целью профилак�

тики или снижения риска возникнове�

ния сердечно�сосудистой патологии,

превенции пищевой аллергии и неалко�

гольной жировой болезни печени.

Применение пробитиков и пребио�

тиков с учетом приведенных данных

доказательной медицины позволит ак�

тивно и эффективно использовать эту

группу лекарственных средств в профи�

лактике и лечении многих заболеваний.

Список литературы находится в редакции.
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