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В настоящее время человек рассматривается как
суперорганизм, представляющий собой ассо-
циацию эукариот, бактерий, архей и виру-

сов [1]. Многочисленные микроорганизмы, входящие
в состав этой ассоциации, функционируют как слож-
ные экстракорпоральные физиологические системы,
играющие фундаментальную роль в поддержании
здоровья и развитии заболеваний. Совместно с клет-
ками хозяина микробиота работает на благо всему ор-
ганизму и его отдельным компонентам в конкретных
условиях окружающей среды. Неблагоприятные био-
тические и абиотические факторы (диета, возраст,
пол, лекарственные препараты, хирургические вме-
шательства и др.), способные нарушать микроэколо-
гию, могут вызывать нарушения в функционировании
тканей, органов и регуляторных систем, приводя к
развитию заболеваний [2–4]. Показано, что наруше-
ния микробиоты (дисбиоз) предрасполагают к разви-
тию различных болезней желудочно-кишечного
тракта (ЖКТ), атопии, ожирения, метаболического
синдрома, сахарного диабета, ревматоидного арт-
рита, злокачественных новообразований и, возможно,
других патологий [5, 6]. Значение микрофлоры ки-
шечника в поддержании здоровья человека и возмож-
ность ее нормализации с помощью полезных бакте-
рий были впервые отмечены И.И.Мечниковым более
века назад, однако в последние десятилетия терапев-
тические подходы, направленные на поддержание и
восстановление микробиоты – применение пробио-
тиков, пребиотиков, синбиотиков и метабиотиков, –
вызывают все больший интерес как исследователей,
так и практических врачей.

Самая многочисленная и наиболее изученная группа
этих веществ – пробиотики – представляет собой со-
гласно определению Всемирной организации здраво-
охранения и Продовольственной и сельскохозяй-
ственной организации (Food and Agriculture Organiza-
tion – FAO) живые непатогенные микроорганизмы, ко-
торые при применении в адекватных количествах
приносят пользу здоровью человека [7]. Пробиотики в
форме диетических продуктов, биологических доба-

вок к пище или лекарственных средств используются в
медицине для профилактики и лечения различных за-
болеваний уже на протяжении 50 лет. За это время
были проведены многочисленные рандомизирован-
ные клинические исследования (РКИ) и метаанализы,
в целом подтвердившие их эффективность в качестве
средств для профилактики или лечения многих забо-
леваний, однако разработать рекомендации по приме-
нению пробиотиков во многих клинических ситуа-
циях не позволяет разнообразие пробиотических
микроорганизмов, их штаммов, доз и продолжитель-
ности курсов лечения. Например, в большом метаана-
лизе (82 РКИ, 11 811 участников), продемонстрировав-
шем наличие статистически достоверной ассоциации
межу назначением пробиотиков и снижением частоты
антибиотикоассоциированной диареи – ААД (относи-
тельный риск 0,58, 95% доверительный интервал – ДИ
0,5–0,68; р<0,001), выявить наиболее эффективные
препараты этой группы и категории пациентов, кото-
рым они показаны в первую очередь, не удалось [8]. Тем
не менее обширная доказательная база эффективно-
сти пробиотиков в профилактике и/или терапии раз-
ных патологий позволила разработать рекомендации
по их применению у взрослых и детей и по мере полу-
чения новых данных регулярно их пересматривать.
Современные рекомендации по применению пробио-
тиков, разработанные разными экспертными груп-
пами в 2015 г., представлены в табл. 1 и 2.

Как видно из таблиц, наряду с монокомпонентными
препаратами значительное место в рекомендациях
отводится препаратам, содержащим комбинации раз-
ных штаммов микроорганизмов. Потенциальные пре-
имущества мультиштаммовых пробиотиков перед мо-
нокомпонентными препаратами до конца еще не из-
учены, но предположительно связаны с тем, что раз-
ные микроорганизмы могут выполнять различные
функции и проявлять синергидный эффект при со-
вместном применении [11–13]. Доказано, что лакто- и
бифидобактерии потенциируют действие друг друга.
Например, было показано, что адгезия Bifidobacterium
animalis subsp. lactis BB-12) возрастает более чем в
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2 раза в присутствии лактобактерий. Несмотря на не-
достаток непосредственных сравнительных исследо-
ваний, более высокая эффективность мультиштаммо-
вых пробиотиков по сравнению с монокомпонент-
ными препаратами в некоторых клинических ситуа-
циях, например при Clostridium difficile-ассоциирован-
ной диарее, доказана [14, 15]. Кроме того, есть данные,
что развитие некротизирующего энтероколита наибо-
лее эффективно предотвращают комбинации пробио-
тиков, содержащие 2–3 (но не более) штамма, прежде
всего Bifidobacterium infantis и Lactobacillus acidophilus,
а также их сочетания с Enterococcus faecium, Streptococ-
cus thermophilus, Bifidobacterium bifidum [16]. Отдавать
предпочтение мультиштаммовым пробиотикам также
рекомендуется при язвенном колите, болезни Крона и,

возможно, других заболеваниях ЖКТ [11]. Однако при
выборе комбинированного пробиотика следует учи-
тывать, что между различными штаммами микроорга-
низмов возможны не только синергидные, но и анта-
гонистические взаимоотношения, поэтому следует на-
значать только хорошо изученные препараты, дока-
завшие свою эффективность и безопасность в клини-
ческих исследованиях именно при данной патологии.

Среди комбинированных препаратов, находящихся
на российском фармацевтическом рынке, к наиболее
изученным как в клинических исследованиях, так и при
применении в реальной медицинской практике отно-
сится Линекс® Форте (L. acidophilus LA-5 и B. animalis
subsp. lactis BB-12). Штаммы L. acidophilus LA-5 и B. ani-
malis subsp. lactis BB-12 прошли фено- и генотипиче-
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таблица 1. обновленные рекомендации по применению пробиотиков рабочей группы Йельского и гарвардского университетов [9]
клиническое состояние эффективность Штаммы микроорганизмов

Диарея
Лечение инфекционной диареи у детей A LGG, Saccharomyces boulardii, Lactobacillus reuteri SD 2112
Профилактика инфекции B S. boulardii, LGG

Профилактика ААД A S. boulardii, LGG, комбинация Lactobacillus casei DN 114 G01, 
Lactobacillus bulgaricus, snf; S. thermophilus

Профилактика рецидивирующей 
C. difficile-ассоциированной диареи

B/C S. boulardii, LGG, FMT
B/C LGG, S. boulardii

Воспалительные заболевания толстого кишечника
Поушит
Профилактика и поддержание ремиссии A VSL#3
Индукция ремиссии C VSL#3

Язвенный колит
Индукция ремиссии B Escherichia coli Nissle, VSL#3
Поддерживающая терапия A E. coli Nissle, VSL#3

Болезнь Крона C E. coli Nissle, S. boulardii, LGG
Синдром раздраженного кишечника

B Bifidobacterium infantis B 5624, VSL#3
C B. animalis 54, Lactobacillus plantarum 299V
Некротизирующий энтероколит

B L. acidophilus NCDO1748, B. bifidum NCDO1453
рекомендАции 2008 г.

Иммунный ответ

A LGG, L. acidophilus LAFT1, Lactobacillus plantarum, Bifidobacterium lactis,
Lactobacillus johnsonii

Аллергия
Атопическая экзема, ассоциированная 
с аллергией на коровье молоко LGG, B. lactis

Лечение A LGG, B. lactis
Профилактика A LGG, B. lactis

Радиационный энтерит
C VSL#3, L. acidophilus

Вагиноз и вагинит
C L. acidophilus, L. rhamnosus GR-1, Lactobacillus reuteri RC 14

рекомендАции 2015 г.
Заболевания печени

Печеночная энцефалопатия A VSL#3

Неалкогольная жировая болезнь печени C VSL#3, комбинации L. plantarum, Lactobacillus delbrueckii, L. bulgaricus, 
L. acidophilus, L. rhamnosus, B. bifidum, S. thermophilus, Bifidobacterium longum

Неалкогольная жировая болезнь печени 
у детей C VSL#3, LGG 17

Алкогольная болезнь печени C VSL#3, LGG, L. acidophilus, L. bulgaricus, B. bifidum, 
B. longum с олигосахаридами

примечание. LGG – Lactobacillus GG; FMT – трансплантация фекальной микробиоты; VSL#3 – комбинированный пробиотик, содержащий
8 штаммов Bifidobacterium, Lactobacillus и Streptococcus spp.; А – положительные результаты адекватных исследований, В – положительные
результаты в контролируемых исследованиях при наличии некоторых отрицательных результатов в других исследованиях, С –
положительные результаты в исследованиях, но недостаточное количество данных для подтверждения достоверности.
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скую идентификацию (имеют паспорт штамма). Эф-
фективность штаммов, входящих в Линекс® Форте, по-
казана в клинических исследованиях при острой ин-
фекционной диарее и диарее, развивающейся на фоне
хронических заболеваний ЖКТ, в качестве средства для
профилактики и лечения диареи путешественников и
ААД, средства симптоматической терапии у больных с
хроническими заболеваниями печени и адъювантного
препарата для применения в комплексной терапии хе-
ликобактериоза [17–24]. Также было доказано, что
штаммы L. acidophilus LA-5 и B. animalis subsp. lactis 
BB-12 восстанавливают нормальную работу кишечника
у детей и взрослых, в том числе при запорах [25, 26].

Основные эффекты Линекс® Форте обусловлены
входящими в его состав лакто- и бифидобактериями,
однако его терапевтическим эффектам могут способ-
ствовать и вспомогательные вещества (инулин и оли-
госахариды), относящиеся к группе пребиотиков – ве-
ществ, не перевариваемых в кишечнике и способных
оказывать позитивный эффект путем стимуляции ро-
ста и/или метаболической активности его нормаль-
ной микрофлоры. Таким образом, Линекс® Форте
можно рассматривать как синбиотик, т.е. препарат, со-
держащий пробиотики и пребиотики. Линекс® Форте
показан для профилактики и лечения дисбактериозов
различной этиологии, облегчения запоров и как до-
полнение к стандартной эрадикационной терапии He-
licobacter pylori у взрослых и детей старше 12 лет.

Механизмы взаимодействия пробиотиков и пребио-
тиков с организмом хозяина представлены в табл. 3.

Концепция пребиотиков разработана 20 лет назад,
однако некоторые аспекты этой концепции остаются
не до конца ясными [28]. В частности, до сих пор не до-

стигнут консенсус по поводу того, какие вещества сле-
дует относить к группе пребиотиков и в какой мере они
должны быть селективными и специфичными [28].
Кроме того, изменения кишечной микробиоты, возни-
кающие под влиянием пребиотиков, автоматически не
гарантируют положительного эффекта для здоровья
человека [29]. Все это осложняет изучение пребиоти-
ков, анализ и обобщение полученных результатов, а
также их внедрение в практические рекомендации [30].

Пребиотики значительно хуже изучены, чем про-
биотики. Большинство доказательств их благопри-
ятного влияния на здоровье было получено в экспери-
ментальных исследованиях на животных и в неболь-
ших клинических исследованиях [31]. Наиболее изу-
ченными являются фруктаны типа инулина и фрукто-
олигосахариды. Кроме того, свойствами пребиотиков
обладают пищевые волокна и лактулоза, относящиеся
к классу слабительных средств [31].

Показания к применению пребиотиков с позиций
доказательной медицины также значительно уже, чем
для пробиотиков (табл. 4).

Самой новой группой препаратов, влияющих на
микробиоту, являются метабиотики. Под этим терми-
ном понимают «полезные метаболические продукты
пробиотических бактерий, создающие для них наибо-
лее благоприятную окружающую среду, обеспечиваю-
щие питание кишечного эпителия, поддерживающие
целостность кишечного барьера и стимулирующие
противовоспалительные функции иммунной системы
человека» [32]. Особенностью метабиотиков является
отсутствие в их составе живых культур микроорганиз-
мов и присутствие продуктов обмена веществ предста-
вителей нормальной микрофлоры человека с разными
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таблица 2. рекомендации латиноамериканских экспертов по применению пробиотиков при заболеваниях Жкт у детей [10]

заболевание или состояние
уровень доказательности

профилактика лечение

Острая инфекционная диарея 1b – B. lactis, LGG, L. reuteri 1a – LGG и S. boulardii, 
1b – L. reuteri

Нозокомиальная диарея 1b – B. lactis BB-12, B. bifidum, LGG и S. thermophiles –
Диарея путешественников 1a – L. reuteri DSM 17938, 1b – S. boulardii –
ААД 1b – LGG и S. boulardii –
Младенческие колики 1a – L. reuteri DSM 17938 1b – L. reuteri DSM 17938

Некротизирующий энтероколит 1a – Bifidobacterium breve, смеси Bifidobacterium и Streptococcus,
LGG, L. acidophilus и L. reuteri DSM 17938 –

Язвенный колит – Индукция и поддержание
ремиссии: 1b – VSL#3

Синдром раздраженного кишечника – 2c – LGG и VSL#3
примечание. 1a – данные, полученные в систематических обзорах гомогенных РКИ; 1b – данные, полученные в отдельных клинических
исследованиях (с узким ДИ); 2с – данные, полученные в исследованиях «исходов», экологических исследованиях.

таблица 3. механизмы взаимодействия пробиотиков и пребиотиков с организмом хозяина [27]
пробиотики пребиотики

Иммунологические
эффекты

• Активация локальных макрофагов и увеличение презентации
антигенов B-лимфоцитов, увеличение продукции
секреторного иммуноглобулина А местно и системно Метаболические

эффекты

• Продукция
короткоцепочечных
жирных кислот

• Модуляция цитокинового профиля • Метаболизм жиров

• Индукция гипореактивности к пищевым антигенам • Абсорбция ионов
(Ca, Fe, Mg)

Неиммунологические
эффекты

• Переваривание пищи и конкуренция за питательные
вещества с патогенами

Усиление
иммунитета хозяина

• Продукция
иммуноглобулина А

• Изменение локального уровня кислотности и создание
неблагоприятной среды для развития патогенов

• Продукция бактериоцинов, подавляющих патогены
• Устранение супероксидных радикалов
• Стимуляция продукции эпителиального муцина

• Модуляция
цитокинов и др.

• Усиление барьерной функции кишечника
• Конкуренция с патогенами за адгезию
• Модификация токсинов патогенов
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типами метаболизма – сахаролитическим и протеоли-
тическим [33].

К этой группе веществ относят бактериоцины, про-
дуцируемые нормальной микрофлорой кишечника,
короткоцепочечные жирные кислоты, другие органи-
ческие кислоты, биогенные поверхностно-активные
вещества, полисахариды, пептидогликаны, тейхоевые
кислоты, липо- и гликопротеины, витамины, анти-
оксиданты, нуклеиновые кислоты, различные белки,
включая ферменты и др. [34].

Предполагается, что метабиотики обладают более
быстрым началом действия по сравнению с пробиоти-
ками, обусловленным наличием готовых активных ме-
таболитов естественной микрофлоры. Однако данный
факт не подтвержден сравнительными исследова-
ниями с пробиотиками.

В отличие от метабиотиков механизмы действия
пробиотиков не ограничиваются только свойствами
активных метаболитов. Поскольку пробиотики со-
держат живые бактерии, они обладают более широ-
ким спектром механизмов действия: синтезируют
метаболиты, конкурируют с патогенными бакте-
риями за места адгезии на слизистой кишечника и
питательные вещества, синтезируют витамины
группы В, К, аскорбиновую кислоту, повышая тем са-
мым резистентность организма к неблагоприятным
факторам внешней среды, поддерживают пищеваре-
ние и участвуют в метаболизме желчных пигментов
и жирных кислот, повышают иммунную реактив-
ность организма, стимулируя продукцию лизоцима и
иммуноглобулина и др. Вклад каждого из множе-
ственных механизмов пробиотических штаммов в
их терапевтический эффект при разных патологиях
остается неясным.

В настоящий момент метабиотики остаются плохо
изученными препаратами. Поиск в Pubmed по термину
«метабиотик» позволяет найти только 11 публикаций,
среди которых лишь одна работа отечественных уче-
ных посвящена изучению этих препаратов у лю-
дей [33]. Естественно, что ни один представитель мета-
биотиков не входит в рекомендации по профилак-
тике/лечению каких-либо заболеваний. Для определе-
ния их места в лечении и/или профилактике опреде-
ленных патологий необходимо проведение РКИ, в том
числе сравнительных с пробиотиками.

Таким образом, влияние на микробиоту кишечника
является перспективным направлением в лечении и
профилактике различных заболеваний. Наиболее
изученными препаратами, влияющими на микро-
биоту, остаются пробиотики, применение которых на
основании данных доказательной медицины может
быть рекомендовано при ряде патологий ЖКТ и ато-
пиях. Продолжающиеся исследования пробиотиков
могут расширить показания к их применению. С це-
лью определения их места в клинической практике
прежде всего необходимо уточнение концепции дан-
ной группы препаратов, над чем в настоящее время
работают международные эксперты. В связи с недо-
статком адекватных клинических исследований, в
том числе сравнительных с пробиотиками, место ме-
табиотиков в профилактике и терапии остается не-
ясным.
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