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Резюме: Состояние микробного гомеостаза — важнейшее условие здоровья человека. Его формирование 
подвержено многим негативным влияниям внешней среды, а нарушение сопряжено с запуском патоло-
гических процессов, растянутых во времени и приводящих к формированию хронических заболеваний. 
Лечение кишечного дисбиоза — процесс трудоемкий и не всегда эффективный, в связи с чем приоритет-
ность приобретают меры его профилактики, среди которых самыми физиологичными во всех возрастах 
являются адекватное питание и умеренная постоянно действующая физическая нагрузка.
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Summary: The state of microbial homeostasis is the most important condition for human health. Its formation 
is subject to many negative infl uences of the external environment, and the violation is associated with the 
launch of pathological processes stretched in time and leading to the formation of chronic diseases. Treatment 
of intestinal dysbiosis is a time-consuming process and not always eff ective, in connection with which priority is 
given to measures for its prevention, among which the most physiological at all ages are adequate nutrition and 
moderate constant physical activity.
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Одной из трагических ошибок социальной эво-
люции человека является его настойчивая попыт-
ка оторваться от своего природного окружения, 
противопоставить себя природе. События послед-
них лет убедительно доказали, что в этой борьбе мы 
проигрываем. При этом наиболее сильными нашими 
оппонентами оказались микроорганизмы. В кратко-
срочной перспективе  — победа, одержанная с по-
мощью изобретения новых и мощных форм оружия, 
например, антибиотиков, в долгосрочной — полное 
поражение с неуклонным нарастанием иммуновоспа-
лительных заболеваний и снижением противоинфек-
ционной защиты. Разработки новых противомикроб-
ных препаратов в последние десятилетия оказались 
бесперспективными в силу того, что за этот же пе-
риод бактерии выработали разнообразные и очень 
эффективные способы защиты от них. Они способны 
индуцировать специфические комплексы адаптив-

ных реакций, осуществляемые на уровнях реплика-
ции, транскрипции, трансляции и ферментативной 
активности, и имеют неограниченные возможности 
для сохранения популяционного потенциала при по-
следующем отборе резистентных форм [1].

Под действием экологического прессинга в 
микромире происходят поистине драматические 
для человека изменения. Это и перегруппировка 
микробиологического ландшафта со значительным 
увеличением представительства вирусной инфек-
ции, и негативные изменения морфологии симби-
онтных бактерий, в результате чего резко уменьша-
ются их саногенетические возможности.

Осознание этой ситуации пришло, и «работа над 
ошибками» началась. Важным «фронтом работ» ста-
ла микробиота кишечника.

Микробиота  — это постоянно действующий 
фактор, работающий как на здоровье, так и против 
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него, при этом сосуществующие с нами кишечные 
микроорганизмы — не просто «безбилетные пасса-
жиры» нашего желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), 
они составляют сложнейший «суперорган», не усту-
пающий любому другому жизненно важному орга-
ну, и фактически управляют многими ключевыми 
процессами жизнедеятельности [2]. Представляя 
собой огромное сообщество клеток, микробио-
та является своего рода «генетическим банком». 
В рамках проекта MetaHIT, посвященного изучению 
кишечного метагенома, при использовании пере-
довых технологий секвенирования ДНК опреде-
лено, что суммарное количество генов кишечного 
микробиома в 150 раз превышает количество генов 
человека, способных кодировать более 3200  уни-
кальных химических реакций [3, 4]. Функция обме-
на генетическим материалом с клетками человека 
дает возможность микроорганизмам приобретать 
рецепторы, присущие клеткам человека, что дела-
ет их «своими» для иммунной системы, и влиять на 
экспрессию генов макроорганизма.

Микробиота кишечника взрослого человека со-
стоит в основном из Firmicutes, Bacteroidetes, Proteo-
bacteria, Actinobacteria и Fusobacteria [5]. В условиях 
микробного гомеостаза они приносят организму 
большую пользу. Диапазон возможностей полез-
ной микрофлоры очень широк, хорошо изучен и 
подробно описан как в зарубежной, так и отече-
ственной литературе [6–8].

Ключевыми возможностями являются следу-
ющие:

1. Колонизационная резистентность обеспе-
чивает защиту от патогенной микрофлоры, пре-
дотвращая образование биопленок условно-па-
тогенных и патогенных микроорганизмов. Для 
реализации этой функции используется конкурен-
ция за питательные вещества и рецепторы адгезии, 
выработка органических кислот, перекиси водо-
рода, бактериоцинов (экзотоксинов, обладающих 
антимикробной активностью, направленной про-
тив клеток-конкурентов) и некоторые другие меха-
низмы.

2. Пищеварительная функция. Анаэробное пи-
щеварение обеспечивает конечный гидролиз бел-
ков, омыление жиров, сбраживание высокомоле-
кулярных углеводов, не утилизированных в тонкой 
кишке. Микроорганизмы, для которых белок явля-
ется основным питательным субстратом (Fusobac-
terium, Bacteroides, Veillonella, Megasphaera elsdenii 
и Selenomonas ruminantium), активно участвуют в 
протеолизе, влияют на доступность и профиль ами-
нокислот [9]. В частности, увеличение количества 
определенных видов Prevotella положительно ска-
зывается на метаболизме таких аминокислот, как 
лизин, аланин, аспартат и глутамат, d-глутамина и 
d-глутамата. Некоторые виды бактерий, такие как 

Streptococcus bovis, Selenomonas ruminantium и Pre-
votella bryantii, участвуют в биосинтезе аминокис-
лот de novo [10].

Часть пищевых веществ может метаболизиро-
ваться только кишечной микрофлорой. Так, саха-
ролитическая микрофлора расщепляет целлюлозу 
и гемицеллюлозу до короткоцепочечных жирных 
кислот (КЦЖК). Микробиота также снабжает хозя-
ина метаболическими предшественниками и био-
логически активными молекулами, которые не при-
сутствуют в основном в рационе.

3. Синтетическая функция. Важная роль микро-
биоты заключается в синтезе девяти витаминов 
(группы В и К), которые организм должен получать 
из двух источников — из пищи или из пула продук-
тов жизнедеятельности микрофлоры [11]. Особен-
но активны в этом процессе Bifi dobacterium longum, 
Bifi dobacterium bifi dum и Lactobacillus reuteri. Важной 
частью этой функции является возможность синте-
зировать гормоны и биологически активные веще-
ства, влияющие на физиологию внутренних орга-
нов и нервной системы.

4. Детоксикационная. Нормальная микрофло-
ра способна кодировать широкий спектр фермен-
тов, необходимых для биотрансформации ксено-
биотиков, нитратов, лекарственных препаратов, 
предохраняя энтероциты и отдаленные органы от 
воздействия повреждающих факторов [12]. Обли-
гатная микробиота обладает возможностью умень-
шать синтез гистамина и тормозить декарбоксили-
рование гистидина.

5. Энергетическая функция. КЦЖК, производи-
мые кишечной микрофлорой, могут покрывать до 
10 % от общей дневной потребности в энергии и до 
90 % энергии, необходимой колоноцитам и энтеро-
цитам [13].

6. Важнейшей функцией микробиоты является 
влияние на метаболический гомеостаз и работу та-
ких метаболически активных органов, как жировая 
ткань, мышцы и печень. Эта функция осуществляет-
ся в перекрестном диалоге с иммунной системой и 
играет ключевую роль в поддержании «метаболи-
ческого здоровья» и адаптации к постоянно меня-
ющимся условиям окружающей среды и питания 
на протяжении всей жизни человека [14]. Здоровая 
микробиота кишечника может модулировать мета-
болизм хозяина также эпигенетической регулиров-
кой [15].

7. В современных реалиях наиболее востребо-
ванной функцией кишечной микробиоты является 
иммуномодулирующая. Иммунная система чело-
века и микробиота связаны неразрывно. Именно 
микроорганизмы (цианобактерии) с помощью своих 
поверхностных структур (липополисахаридов), засе-
лив 2 миллиарда лет тому назад мировой океан в виде 
сине-зеленых водорослей, положили эволюционное 
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начало врожденному иммунитету в виде формиро-
вания его ключевого рецептора (TLR4-рецептора). 
В 1998  году Брюс А. Бойтлер открыл, что TLR4-
рецептор обладает эволюционно выработанной 
специализацией распознавания Гр(–) бактерий.

Взаимодействие иммунитета и микроорганиз-
мов происходит в течение всей жизни человека, 
но особое значение оно имеет в первом полугодии 
жизни ребенка, когда происходит перегруппиров-
ка субпопуляций лимфоцитов. В результате вли-
яния элементов клеточной стенки бактерий нор-
мального микробиома кишечника на процессы их 
дифференцировки субпопуляция Th1-лимфоцитов 
(противоинфе кционный иммунный ответ) начи-
нает превалировать над Th2-лимфоцитами (под-
держивают аллергические реакции), что снижает 
вероятность развития атопических состояний и 
способствует адекватному противостоянию инфек-
ционным агентам. Состояние дисбиоза способству-
ет значимому смещению в сторону Th1  и создает 
условия для формирования воспаления, которое 
может быть вовлечено в широкий круг острых и 
хронических заболеваний [16]. Одновременно 
происходит увеличение численности регулятор-
ных Th3-лимфоцитов, контролирующих развитие 
оральной пищевой и микробиологической толе-
рантности. Толерантность к нормальной микро-
биоте кишечника является важнейшим элементом 
гомеостаза кишечника, требующим обширной сети 
регуляторных иммунных клеток и толерогенных 
дендритных клеток. Важнейшей стратегией, приме-
няемой иммунной системой для поддержания это-
го гомеостаза, является зондирование комменсаль-
ной микробиоты через сигнальный путь TLR-MyD88 
[17]. Микрофлора участвует в формировании как 
местного (активация продукции IgA, фагоцитарная 
активность), так и системного иммунитета, и под-
держивает тонус иммунной системы за счет по-
стоянной антигенной «тренировки». При наличии 
достаточного количества симбионтных бактерий 
на слизистых оболочках создается многослойный 
защитный барьер, который сдерживает экспансию 
вирусов [18]. Это сдерживание происходит за счет 
разных механизмов: с помощью вырабатываемых 
симбионтами нуклеолитических ферментов (ДНКазы 
и РНКазы), способных растворять вирусную нукле-
иновую кислоту независимо от вида вируса, под-
держки местного иммунитета путем выработки ви-
таминов, КЦЖК, детоксикации, защиты энтероцитов 
от прямого взаимодействия с белками патогенных 
вирусов [19].

Общий состав и разнообразие микробиоты 
играют важную роль в модуляции иммунного от-
вета при вакцинации. Анализ причинно-следствен-
ных связей между микробиологическим составом 
и реактивностью показал, что определенные бак-

териальные виды или их специфические компо-
ненты являются мощными модуляторами тех зве-
ньев гуморального или клеточного иммунитета, 
которые отвечают за иммуногенность вакцин [20]. 
Микробиота способна также выступать в качестве 
природного адъюванта вакцины [21]. Убедительно 
доказано, что дополнительный прием пробиотиков 
(особенно в сочетании с пребиотиками) и метабио-
тиков при вакцинации против гриппа увеличивает 
иммуногенность прививки и удлиняет серопротек-
торный эффект. В частности, прием пробиотиков 
увеличивает популяцию бифидобактерий, усилива-
ет врожденный иммунный ответ за счет повышения 
активности естественных клеток-киллеров и увели-
чивает титры антител в сыворотке против антигена 
гриппа [22].

Современные аналитические технологии на 
основании генетических показателей позволяют 
охарактеризовать состав микрофлоры на любом 
возрастном этапе развития. В ходе исследования 
таксономического распределения метагеномных 
сиквенсов от рождения по 454-й день жизни было 
выявлено, что такие микроорганизмы, как актино-
бактерии, основными представителями которых 
являются бифидобактерии, появляются в микро-
флоре ребенка в значительном количестве только 
на 92-й день жизни. Энтеробактерии начинают пре-
обладать в микрофлоре кишечника только через 
полтора года. При этом на индивидуальную струк-
туру микробиома и состав кишечной микробиоты у 
ребенка существенно влияют характер питания, за-
болевания и  применение антибиотиков. Согласно 
российским исследованиям, формирование доми-
нантных видов микроорганизмов при колонизации 
кишечника ребенка происходит в течение первого 
года жизни. У детей раннего возраста в микробио-
те толстой кишки доминируют бифидобактерии, 
составляя до 95 % общей популяции микроорганиз-
мов. Исследования с использованием современных 
методов (секвенирование генов 16Sp РНК, метод 
«молекулярного штрихкода», полимеразной цепной 
реакции, MALDI-TOF масс-спектрометрии) показа-
ли постепенную смену микробного пейзажа в ходе 
взросления человека. В частности, установлено 
значимое уменьшение частоты встречаемости ви-
дов B. bifi dum и B. breve c возрастом и увеличение 
встречаемости вида B. аdolescentis [23].

Нарушение нормальных микробных взаимоот-
ношений вызывает далеко идущие последствия. 
Повышенная проницаемость слизистой оболочки 
кишечника, закономерно сопутствующая дисбио-
тическим изменениям, способствует попаданию в 
кровоток патоген-ассоциированных и микроб-
ассоциированных молекулярных паттернов, пре-
жде всего, эндотоксинов Гр(–) кишечной микро-
флоры. Их особенным патологическим эффектом 
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является формирование низкоинтенсивного вос-
паления, лежащего в основе хронических неинфек-
ционных заболеваний: бронхолегочных, аллерги-
ческих, эндокринных, психических и других [24, 25]. 
С абсолютной закономерностью отмечается ассо-
циация дисбиоза с аллергией и ожирением [26]. В 
текущем моменте представляются важными наблю-
дения по изменению микробиома кишечника при 
COVID-19. Некоторые особенности дисбиоза при 
COVID-19  настолько характерны, что позволяют 
прогнозировать тяжесть заболевания. Например, 
рост популяций Coprobacillus, Clostridium, Collinsella 
aerofaciens/tanakaei, S. Infantis, M. morganii при сни-
жении Faecalibacterium prausnitzii и Bacteroides dorei 
положительно коррелирует с титром вируса SARS-
CoV-2 [27]. Высокоинформ ативным предиктором 
активности вируса SARS-CoV-2 у пациентов, находя-
щихся в отделении интенсивной терапии, является 
рост Rothiabacteria [28]. Напротив, вы сокое содер-
жание бутират-продуцирующих бактерий Fecalibac-
terium prausnitzii и Alistipes onderdonkii коррелирует 
с благоприятным прогнозом COVID-19. Хорошим 
прогностическим признаком является высокое 
содержание некоторых видов бактероидов (Bac-
teroides dorei, Bacteroides ovatus и др.), способных 
подавлять экспрессию ACE2 (рецепторную точку 
доступа для вируса) и препятствующих проникно-
вению вирусов в организм через кишечник [29].

Микробиота кишечника чутко реагирует на внеш-
ние и внутренние воздействия, при этом риск небла-
гоприятного воздействия на кишечный микробиом 
с последующим развитием дисбиоза в  современных 
усло виях постоянно возрастает. Кишечный дисби-
оз — самая реальная причина ослабления противоин-
фекционной защиты и формирования аллергического 
заболевания. Здоровье человека в большой степени 
зависит от состояния микробиоты кишечника, по-
этому даже в здоровом организме баланс микроор-
ганизмов надо поддерживать всю жизнь и своевре-
менно восстанавливать в случаях нарушений.

Разработано множество способов восстанов-
ления микрофлоры кишечника. Используется ши-
рокий набор микроэкологических средств (про-
биотики, симбиотики, комбиотики, пребиотики, 
синбиотики, виробиотики, включая фагобиотики, 
а также генно-инженерные пробиотики и метабио-
тики), практикуется трансплантация микробиоты 
толстого кишечника [30]. В то же время для детей 
наиболее актуальной остается профилактика дис-
биоза.

В связи с тем, что пополнение микробиологиче-
ской ниши ЖКТ происходит естественным путем в 
процессе питания, пищевая коррекция признается 
наиболее физиологичным способом коррекции. 
С первых дней жизни именно пища становится 
главным конфигурантом кишечной микрофлоры.

Наиболее изучено влияние белкового и жиро-
вого компонентов рационов. Чрезмерное потре-
бление белка стимулирует увеличение количества 
бактерий, для которых он является основным пи-
тательным субстратом (Clostridium, Desulfovibrio, 
Peptostreptococcus, Acidaminococcus, Veillonella, Pro-
pionibacterium, Bacillus, Bacteroides, Staphylococcus и 
других видов семейства Proteobacteria) [31]. Усилен-
ная ферментация непереваренных белковых остат-
ков в толстой кишке сопровождается продукцией 
побочных продуктов, таких как аммиак, биогенные 
амины, соединения индола и фенолы. Эти соедине-
ния могут формировать и усиливать кишечный вос-
палительный ответ [32]. Размножающиеся белок-
зависимые микроорганизмы подавляют бактерии, 
ферментирующие углеводы (Bacteroides, Lactobacil-
lus, Bifi dobacterium, Prevotella, Ruminococcus, Rose-
buria и Faecalibacterium), что неизбежно приводит к 
ограничению выработки КЦЖК, и как следствие — 
к усилению синтеза провоспалительных цитокинов 
[33, 34].

На богатство и разнообразие кишечной микро-
биоты негативно влияют диеты с высоким содер-
жанием общего жира и насыщенных жиров [35, 36]. 
При переходе на высокожировой рацион выражен-
ные качественные и количественные изменения в 
составе микрофлоры кишечника могут происхо-
дить в самые сжатые сроки  — буквально за один 
день [37]. В экспериментах на мышах показано, что 
у животных, которых переводили на «западный» 
рацион, происходило увеличение числа Firmicutes, 
а именно Clostridium innocuum, Eubacterium dolichum 
и Catenibacterium mitsuokai, и уменьшение доли 
Bacteroidetes по сравнению с мышами, получавши-
ми пищу с низким содержанием жиров и богатую 
полисахаридами. Параллельный генный анализ 
кишечного микробиома выявил, что при переклю-
чении на «западный» рацион происходят кратко-
срочные изменения в геноме в виде обогащения 
генами, кодирующими АТФ-зависимый транспор-
тер, относящийся к фосфотрансферазной системе. 
Микро биом, связанный с низкожировой диетой, 
обогащался генами, кодирующими расщепление 
N-гликанов, метаболизм сфинголипидов и деграда-
цию гликозаминогликанов благодаря увеличению 
численности Bacteroidetes. В целом избыточное со-
держание в пище животных жиров и  белка спо-
собствует увеличению числа бактероидов, а еда с 
большим количеством пищевых волокон — проли-
ферации бутират-продуцирующих фирмикутов [38].

Влиянию на микробиоту пищевых волокон (ПВ) 
посвящено огромное количество исследований. Кон-
цепция ПВ имеет длинную историю и восходит еще к 
временам Гиппократа, который в 430 году до н.э. опи-
сал слабительный эффект пшеничных отрубей. Од-
нако сам термин «пищевые (диетические) волокна» 
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был впервые введен в научный обиход Е.Н. Hipsley 
в 1953 году, когда под ним стали понимать «остат-
ки растительных клеток, способные противостоять 
гидролизу, осуществляемому пищеварительными 
ферментами человека». В 2000  году Американская 
ассоциация химиков-зерновиков дала более ши-
рокое определение: «Пищевое волокно — это съе-
добные части растений или аналогичные углеводы, 
устойчивые к перевариванию и адсорбции в тон-
ком кишечнике человека, полностью или частично 
ферментируемые в толстом кишечнике» [39]. До 
1980  года клетчатка и другие неферментируемые 
пищеварительными органами человека углеводы 
рассматривались в качестве балласта в рационе 
питания, в связи с чем искали способы избавиться 
от них различными технологическими процессами 
переработки растительного сырья. Поворотным 
моментом явился выход в Великобритании (1982) 
руководства по высоковолокнистой диете, в кото-
ром обсуждалась польза употребления непросеян-
ной муки зерновых при достаточном содержании в 
рационе овощей и фруктов. В нашей стране роль ПВ 
в питании и сохранении гомеостаза стала рассма-
триваться с позиции новой и интересной проблемы 
нутрициологии с 1970–1980-х годов. В эти годы ака-
демик А.М. Уголев разработал теорию адекватного 
питания. В 1986  году он изложил представление о 
пяти потоках из кишечника во внутреннюю среду 
организма. «Пищевые волокна,  — констатировал 
А.М. Уголев, — необходимы для нормального функ-
ционирования пищеварительной системы и макро-
организма в целом» [40].

Около 25  лет назад из обширной группы ве-
ществ, объединяемых термином «пищевые во-
локна», выделили особый класс, обозначенный 
как пребиотики [41]. Пребиотики представляют 
собой углеводы, состоящие из двух или более мо-
лекул, соединенных между собой бета-гликозид-
ными связями. Отсутствие в ферментной системе 
человека бета-гликозидаз  — ферментов, расще-
пляющих такие связи, делает пребиотики непере-
вариваемыми углеводами. Они гидролизируют-
ся бактериальными ферментами исключительно 
сахаролитической (нормальной) микрофлорой 
толстой кишки, поскольку являются их основным 
пищевым субстратом. КЦЖК (бутират, пропионат, 
ацетат и молочная кислота) — конечные продукты 
бактериальной ферментации сложных углеводов. 
Свойство пребиотиков избирательно стимулиро-
вать рост полезной кишечной микрофлоры, пре-
жде всего, бифидобактерий и лактобацилл, и акти-
вировать ее метаболизм с успехом используется 
как для профилактики, так и для лечения дисбиоза 
[42, 43].

Критериями, позволяющими отнести то или иное 
вещество к пребиотикам, являются:

• устойчивость к действию пищеварительных 
ферментов;

• доступность для ферментации бактериями тол-
стой кишки;

• способность преимущественно стимулировать 
рост определенных штаммов бактерий в тол-
стой кишке.

В то же время в 2017  году экспертами Между-
народной научной ассоциации пробиотиков и 
пребиотиков (International Scientific Association 
for Probiotics and Prebiotics, ISAPP) понятие «пре-
биотик» было расширено. Под ним стали пони-
мать «субстрат, который селективно использует-
ся микроорганизмами хозяина, что обеспечивает 
пользу для его здоровья» и который может быть 
неуглеводного происхождения [44]. Таким об-
разом, на роль пребиотиков стали претендовать 
разнообразные спирты, олиго- и полисахариды, 
ферменты, пептиды, растительные и микробные 
экстракты и другие соединения. Однако считает-
ся, что из пребиотиков, поступающих через ЖКТ, 
только лактулоза, фруктоолигосахариды (ФОС), в 
том числе инулин, и галактоолигосахариды (ГОС) 
обладают доказанным пребиотическим эффектом. 
Пищевые волокна традиционно выделяются в от-
дельную подгруппу [45].

Пребиотики  — важный компонент функцио-
нальных продуктов питания. В сочетании с опти-
мально подобранным нутриентным составом они 
способствуют развитию здоровой и снижению 
уровня условно-патогенной микробиоты.

Ребенок, находящийся на грудном вскармлива-
нии, получает пребиотики из олигосахаридов мате-
ринского молока (ОГМ). Они образуются исключи-
тельно в молочных железах кормящей женщины. 
Их синтез осуществляется с помощью ферментов 
(гликозил- и фукозилтрансфераз), присутствие ко-
торых в клетках молочной железы предопределе-
но генетически и зависит от группы крови матери. 
Объясняется это тем, что названные ферменты ко-
дируются генами, ответственными за синтез груп-
повых антигенов крови. В ОГМ входят 5 моносаха-
ридов: глюкоза, галактоза, N-ацетилглюкозамин, 
фукоза и сиаловая кислота (преимущественно в 
форме N-ацетилнейраминовой кислоты). Терми-
нальный участок олигосахаридов грудного молока 
всегда представлен лактозой. Количество разных 
ОГМ потенциально может исчисляться тысячами, 
к настоящему времени описана структура более 
200 из них. Нельзя исключить, что олигосахариды в 
молочных железах кормящей матери выполняют те 
же функции, что и в кишечнике ребенка, оказывая 
пребиотическое действие, антиадгезивный эффект, 
модулирующее влияние на эпителиальные клет-
ки протоков, препятствуя тем самым избыточному 
росту патогенных микроорганизмов и защищая 
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женщину от развития воспалительных процессов в 
железе [46].

Попадая в ЖКТ младенца, ОГМ сохраняют 
устойчивость к воздействию кислоты желудоч-
ного сока, ферментов поджелудочной железы и 
щеточной каймы энтероцитов, достигая толстой 
кишки практически в неизменном виде. В просве-
те толстой кишки ОГМ подвергаются гидролизу 
под воздействием гликозидаз и ферментируются 
представителями кишечной микробиоты. Неболь-
шая часть олигосахаридов (до 1 %) всасывается в 
системную циркуляцию и экскретируется с мочой 
[47]. Специфические олигосахариды, такие как 
2-фукозиллактоза (2’-fucosyllactose 2-FL), 3-сиа-
лиллактоза (3’-sialyllactose 3-SL), 6-сиалиллактоза 
(6’-sialyllactose 6-SL), лакто-N-тетраоза (lacto-N-
tetrose, LNT), обнаруживаются не только в кишеч-
нике детей, но и в системной циркуляции.

Бифидогенные свойства пребиотиков легли в 
основу концепции пребиотического обогащения 
искусственных продуктов детского питания.

Продукты питания, произведенные с использо-
ванием современных технологий, содержат относи-
тельно мало пребиотических компонентов, в связи 
с чем возникает необходимость дополнительного 
введения их в рацион питания. Пребиотический эф-
фект проявляется при ежедневном употреблении 
более 15–25 г ГОС, из которых треть расходуется на 
поддержание функции ЖКТ [48].

Галактоолигосахариды — олигомеры галактозы 
со степенью полимеризации от 3 до 10. Они синте-
зируются из лактозы с использованием дрожжевых 
и бактериальных β-галактозидаз. ГОС, синтезиро-
ванные в лабораторных условиях, не воспроизво-
дят весь спектр эффектов ОГМ на организм ребен-
ка, однако они способны поддерживать хорошее 
функциональное состояние ЖКТ и обеспечивать 
становление иммунной системы [49].

Такие же свойства обнаружены и у фруктанов 
инулинового типа. ФОС представляют собой поли-
меры фруктозы с одной молекулой глюкозы в кон-
це цепи. Длина углеводной цепи ФОС может быть 
различной  — от 2  до 35  и более. Они могут быть 
синтезированы из сахарозы с использованием 
дрожжевых или бактериальных β-фруктозидаз или 
получены из инулина, выделяемого из растений се-
мейства Compositae, в частности из цикория.

Большинство производителей детского питания 
в качестве пребиотического комплекса используют 
в своих продуктах смесь ГОС (90 %) и ФОС (10 %). В 
2014 году Европейское агентство по безопасности 
пищевых продуктов рекомендовало добавление 
scGOS/lcFOS в детские смеси в этой пропорции в 
количестве 0,8  г/100  мл [50]. Их сочетанное при-
менение в составе продуктов детского питания мо-
жет способствовать улучшению трофики кишечной 

стенки и ее проницаемости, положительным изме-
нениям в составе кишечной микрофлоры, сниже-
нию частоты запоров, нормализации процессов ме-
таболизма в просвете кишки. Комбинация ГОС/ФОС 
преимущественно стимулирует рост бифидобакте-
рий и лактобацилл, однако помимо бифидобакте-
рий эти пребиотики могут стимулировать рост и 
других микроорганизмов, в частности клостридий, 
стрептомицетов, колинселла и др. [51].

Пребиотики способствуют улучшению выжи-
ваемости симбионтных микроорганизмов в ЖКТ. 
Благодаря им естественные пробиотические ми-
кроорганизмы приобретают более высокую толе-
рантность к условиям окружающей среды: уровню 
оксигенации, рН и температуре в кишечнике [52]. 
В то же время наилучшего поддерживающего эф-
фекта можно добиться сочетанным обогащением 
продуктов пребиотиками и пробиотиками. За счет 
их синергизма повышается эффективность в под-
держке слизистого барьера кишечника, трофике 
колоноцитов и энтероцитов, колонизационного по-
тенциала, регуляции транзита по ЖКТ [53]. Достиже-
ние сбалансированной комбинации бактероидов, 
фирмикутов, протеобактерий и актинобактерий 
обеспечивает оптимальную работу иммунитета, 
улучшает сопротивляемость к инфекциям, в том 
числе вирусным [54, 55]. В состав детских молочных 
формул разрешено вводить только те пробиотиче-
ские бактерии, которые получили статус GRAS (при-
знанные безопасными) Администрации по питанию 
и медикаментам США и Европейского агентства по 
безопасности питания.

Ведущими отечественными исследователями 
проведено обобщение экспериментальных данных 
по влиянию пробиотиков на различные аспекты 
здоровья ребенка [56, 57]. По мнению авторов, к 
наиболее значимым из них относятся: 1)  повыше-
ние целостности эпителиального барьера; 2) моду-
ляция сигнальных путей взаимодействия кишечной 
микробиоты и клеток кишечника в сторону сниже-
ния процессов воспаления; 3)  индукция толеро-
генных дендритных клеток, снижающих уровень 
продукции IFNγ и повышающих продукцию регу-
ляторного цитокина IL-10; 4)  индукция активности 
T-регуляторных клеток с повышением продукции 
регуляторных цитокинов лимфоцитами; 5) стимуля-
ция IgА продукции.

Большинство исследователей и практикующих 
врачей вполне обоснованно считают, что лучшим 
вариантом пробиотических продуктов являются 
кисломолочные [58, 59]. Они хорошо переносятся 
детьми всех возрастов, прекрасно перевариваются 
и усваиваются, снижают риск развития запоров. До-
полнительную функциональность кисломолочным 
формулам, предназначенным для питания детей 
раннего возраста, придает сбалансированность по 
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макро- и микроэлементам. К функциональным про-
биотическими продуктам здорового питания отно-
сятся не только кисломолочные формулы, но и все 
современные адаптированные формулы, а также 
злаковые блюда (каши).

Если профилактика кишечного дисбиоза с по-
мощью функциональных пищевых продуктов уве-
ренно вошла в медицинскую практику, то такому 
эффективному способу, как физическая нагрузка, 
уделяется незаслуженно мало внимания. Между 
состоянием мышечной системы и кишечной микро-
биотой существует достоверная связь, которая 
вписывается в концепцию «мышечно-кишечная 
ось». Умеренная физическая активность оказыва-
ет разнонаправленное и благотворное влияние на 
организм и относится к естественным саногенети-
ческим механизмам. При физической нагрузке не-
посредственно в скелетных мышцах включаются 
сигнальные пути, которые в краткосрочной пер-
спективе увеличивают активность митохондрий и 
ферментов, приводящих к усилению синтеза белка 
и накоплению гликогена, а в долгосрочной — вызы-
вают изменения в метаболизме в клетках [60]. Опти-
мальная двигательная активность также оказывает 
благотворное влияние на микробиоту кишечника. 
Выявлено, что микробиом спортсменов прямо кор-
релирует с высоким разнообразием и повышенным 
уровнем бактериальных генов, участвующих в бел-
ковом и углеводном обмене и продукции КЦЖК [61]. 
Исследования, проведенные на велосипедистах, по-
казали, что у них имеется более высокая активность 
бактерий, метаболизирующих углеводы (к ним отно-
сятся симбионтные бактерии), чем у «неспортивных» 
людей. Углеводы —это основной непрямой энерге-
тический субстрат для скелетных мышц, поэтому их 
хранение в виде гликогена играет большую роль как 
при аэробных, так и при анаэробных нагрузках. Спо-
собность накапливать углеводы в виде гликогена 
влияет на биогенез и функцию митохондрий, а также 
действует как специфический регулятор сигнально-
го пути, участвующего в тренировке физической то-
лерантности [62].

Мышечно-кишечная ось — дорога с двусторон-
ним движением, поэтому со своей стороны микро-
биота оказывает выраженное влияние на состоя-
ние мышц и работоспособность.

В экспериментах на животных продемонстри-
ровано влияние микробиоты на анаболические 
процессы. Показано, что добавление штаммов 
Lactobacillus в питание экспериментальных живот-
ных приводит к уменьшению маркеров мышечной 
атрофии, а добавление Lactobacillus plantarum — к 
увеличению мышечной массы и силы [63]. Получен-
ные данные были подтверждены исследованиями 
на людях. Так, 13-недельное употребление пробио-
тиков, включающих Lactobacillus и Bifi dobacterium, 

пожилыми людьми повышало у них выносливость 
и мышечную силу. Аналогично этому, значительное 
улучшение силы захвата кисти и уменьшение уров-
ня мышечного истощения наблюдалось при упо-
треблении фруктоолигосахаридов и инулина [64].

Важную роль в мышечной активности играют 
бактерии рода Veillonella atypica, утилизирующие 
лактат. Лактат способен проникать из сыворотки в 
просвет кишечника, где он превращается в пропио-
нат и, возвратясь в циркуляцию, становится допол-
нительным источником энергии [65]. Количество 
этих бактериальных родов повышается в кишечни-
ке высокоэффективных спортсменов и влияет на 
повышение физической работоспособности и зна-
чительное улучшение спортивных показателей [66].

Здоровая микробиота может оказывать положи-
тельное влияние на функционирование мышечной 
системы через биологически активные метаболи-
ты, в частности, КЦЖК. Благотворное влияние КЦЖК 
на скелетные мышцы осуществляется через их спо-
собность регулировать секрецию кишечных гормо-
нов, улучшать чувствительность к инсулину, стиму-
лировать усвоение глюкозы скелетными мышцами 
и повышать липолиз [67–69].

Бутират к тому же играет ключевую роль в ре-
гуляции роста и дифференцировки клеток. Он об-
ладает противовоспалительными свойствами: 
стимулирует секрецию антимикробных пептидов, 
активирует Treg-лимфоциты, регулирует миграцию 
нейтрофилов, снижает активность TLR и последу-
ющую продукцию провоспалительных цитокинов, 
подавляет лимфоцитарную и гранулоцитарную 
активность [70]. Прямая связь между КЦЖК и ске-
летными мышцами опосредуется мышечной AMФ-
киназой и отложением белков в тканях скелетных 
мышц. Полагают, что КЦЖК активируют АМФК, уве-
личивая соотношение AMФ/ATФ [71]. Основными 
продуцентами бутирата являются бактерии рода 
Roseburia, Clostridia и Eubacteria.

В то же время чрезмерные физические нагрузки 
могут не только ограничивать наращивание мы-
шечной массы, но и приводить к ее потере и сни-
жению работоспособности. Оказалось, что вклад 
в этот негативный сценарий привносят условно 
патогенные и патогенные кишечные микроорга-
низмы. Первые исследования, пролившие свет на 
эту связь, были проведены на профессиональных 
спортсменах, подверженных значительным пере-
грузкам. Основное участие кишечной микробиоты 
в этом процессе сводится к следующему. При интен-
сивных физических упражнениях может возникать 
физиологическая гипоперфузия ЖКТ [72]. Она свя-
зана с тем, что во время силовых физических упраж-
нений норадреналин высвобождается из нервных 
окончаний и связывается с α-адренорецепторами 
симпатической нервной системы, что вызывает ва-
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зоконстрикцию в органах ЖКТ при одновременном 
расширении сосудов в других органах  — сердце, 
легких, мышцах и коже.

Кишечные ворсинки чрезвычайно чувствитель-
ны к ишемии. Это связано с тем, что артериальный 
приток осуществляется со стороны основания вор-
синки, поэтому парциальное содержание кислоро-
да снижается по направлению снизу вверх. В то же 
время метаболическая потребность выше на вер-
шине ворсинки, что делает ее очень чувствительной 
к гипоксии. При развитии ишемии кишки апикаль-
ная часть ворсинок становится местом максималь-
ной концентрации активных оксидантов. Снижение 
кровотока в кишечнике на пике нагрузок может до-
стигать 80 % [73]. В частности, было показано, что 
час езды на велосипеде при 70 % нагрузке вызывает 
появление субэпителиальных пространств — мор-
фологических коррелятов барьерной дисфункции. 
Они сопровождаются потерей слизистого барьера 
и апоптозом клеток Панета, что, по сути, является 
разрушением защитного слоя кишки [74, 75].

Повторяющиеся эпизоды ишемии сопрово-
ждаются существенными изменениями профиля 
микробиоты с расцветом условно-патогенных ми-
кроорганизмов. Повышается количество бактерий, 
приводящих к уменьшению дисульфидных связей 
в слизи и разрушению гелеобразующих полимер-
ных белковых сетей, секретируемых бокаловид-
ными клетками. Нарушение стабильности слизи-
стого слоя способствует транслокации патогенов 
и бактериальных токсинов в кровоток, которые 
запускают процесс, приводящий к системному вос-
палительному ответу, а также усилению процессов 
катаболизма, ухудшающих мышечную функцию [76, 
77]. Гематологическим маркером повышенной про-
ницаемости кишечника является нарастание уров-
ней зонулина и белка, связывающего жирные кис-
лоты (FABP2) [78].

Активную роль в формировании системного 
воспаления играет эндотоксин (ЭТ) Гр(–) бактерий 
таких видов, как Escherichia  /  Shigella, Klebsiella и 
Citrobacter [79]. При увеличении его концентра-
ции и проникновении в системную циркуляцию в 
комплексе с ЭТ-связывающим белком он достига-
ет рецепторы CD14  мононуклеарных фагоцитов. 
Сигнал передается на TLR4  и далее внутрь клетки, 
где инициируется серия специфических клеточных 
реакций, что в итоге приводит к продукции провос-
палительных цитокинов, играющих ключевую роль 
в воспалительном ответе [80].

Дисбактериоз нарушает баланс между pro-Th17 и 
противовоспалительными Treg-лимфоцитами, что 
приводит к потере иммунной толерантности и еще 
более усиливает воспаление. Доказано, что небла-
гоприятные сдвиги в соотношении Firmicutes / Bac-
teroidetes коррелируют со снижением уровня тре-

нированности и способности к максимальному 
поглощению кислорода (VO2max) [81].

Во время чрезмерной физической работы ске-
летных мышц происходит перепроизводство ак-
тивных форм кислорода (АФК). Генерирование АФК 
вызывает перекисное окисление липидов и белков, 
разрушение компонентов мембран мышечных кле-
ток, что в совокупности нарушает функцию мышц.

Здоровый кишечный микробиом может способ-
ствовать снижению окислительного стресса. Неко-
торые штаммы бактерий обладают антиоксидантны-
ми свойствами благодаря различным механизмам. 
Они включают в себя экспрессию антиоксидантных 
ферментов, модуляцию воспаления, вызванного 
провоспалительными цитокинами или наличием 
патогенов, и регуляцию метаболизма посредством 
большей абсорбции антиоксидантов. Такие виды 
бактерий, как Lactobacillus plantarum, Lactobacillus 
gasseri, Lactobacillus fermentum, Lactococcus Lactis и 
Streptococcus thermophilus, способны повышать ак-
тивность супероксиддисмутазы. Роды Lactobac illus, 
Lactococcus и Bifi dobacterium повышают в кишечни-
ке уровень глутатиона, который играет решающую 
роль в удалении гидроксильного радикала [82, 83]. 
D. Martatelli и соавт., исследуя спортсменов, показа-
ли, что добавки пробиотических видов Lactobacillus 
rhamnosus и Lactobacillus paracasei повышают уро-
вень антиоксидантов в плазме и нейтрализуют вы-
работку АФК в ответ на высокоинтенсивные упраж-
нения. Уже после недели интенсивных физических 
тренировок пробиотики приводят к повышению 
антиоксидантного потенциала в плазме [84].

Выраженными противовоспалительными, им-
муномодулирующими свойствами и способностью 
снижать воспалительный ответ, вызванный физи-
ческим стрессом, обладают бактерии рода Actino-
bacteria, такие как Bifi dobacterium или Collinsella [85] 
Семейства Lactobacillus и Bifi dobacterium уменьша-
ют воспаление, влияя на секрецию противовос-
палительных цитокинов, таких как IL-10, TGF-β и 
триптофан-2,3-диоксигеназы, вызывая стимуляцию 
регуляторных клеток Treg, а также Th1, Th2 и инги-
бируя лимфоциты-помощники Th17 [86].

Продемонстрировано улучшение мышечной 
адаптации на фоне использования добавок штам-
мов Streptococcus thermophiles FP4  и Bifi dobacterium 
breve BR03. Прием этих пробиотиков снижает уровень 
IL-6  в крови уже через 48  ч после эксцентрической 
тренировки, связанной с растягиванием мышц [87]. 
Положительное влияние на параметры воспаления 
и мышечные функции было достигнуто употреблени-
ем Lactobacillus plantarum PS128 у триатлонистов [88]. 
Эффективность пробиотических добавок была также 
продемонстрирована Таунсендом и соавт., которые 
показали, что 12-недельное лечение Bacillus subtilis 
DE111  снижало уровни фактора некроза опухоли 
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(TNF-α) без изменения других параметров воспале-
ния [89]. Комплексный пробиотик, включающий не-
сколько штаммов (Lactobacillus acidophilus CUL-60, 
Lactobacillus acidophilus CUL-21, Bifi dobacterium bifi -
dum CUL-20 и Bifi dobacterium animalis) в сочетании с 
фруктоолигосахаридами и добавлением α-липоевой 
кислоты существенно снижал уровень ЭТ в крови 
[90].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Состояние бактериального гомеостаза, прежде 

всего, кишечной микробиоты, является централь-
ной проблемой здоровья. Нарушение ее нормаль-
ного функционирования, даже бессимптомное, 
нередко становится миной замедленного дей-
ствия  — предтечей тяжелейших заболеваний. Воз-
вращение патологически измененной микробной 
экологии кишечника к норме  — процесс трудоем-
кий, а его результат зачастую неустойчивый. В этой 
связи приоритетными становятся технологии про-
филактики дисбиоза. В педиатрической практике на 
первый план выдвигается пищевая коррекция с ис-
пользованием функциональных продуктов питания. 
К эффективным, но еще не полностью оцененным 
физиологическим методам, относится также посто-
янно действующая умеренная физическая нагрузка.

Автор заявляет об отсутствии конфликта ин-
тересов.
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