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Современный взгляд 
на микробиоценоз, иммунный 
ответ и факторы, влияющие на их 
формирование. Фундаментальные 
и прикладные аспекты
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В обзоре современной литературы обобщены результаты научных исследований о составе интестинальной микро-
биоты как у взрослого человека, так и у младенца. Показано, что вся интестинальная микробиота взрослого включает 
395 филогенетически обособленных групп микроорганизмов, из которых 244 являются абсолютно новыми. На осно-
вании метода РНК-секвенирования генов выделены наиболее часто встречающиеся у европейцев энтеротипы. 
Продемонстрировано, что у взрослого индивидуума видовой состав интестинальной микробиоты уникален и стабилен, 
и что основой становления кишечного микробиома служит генетический фон макроорганизма. Освещены особенно-
сти формирования микробиоценоза на ранних этапах онтогенеза. Подчеркнуто, что преобладание «младенческих» 
видов бифидобактерий в составе интестинальной микробиоты у детей на естественном вскармливании обусловлено 
наличием в грудном молоке определенных питательных субстратов — олигосахаридов грудного молока, относящихся 
к природным пребиотикам. Обозначены критерии, которым должен соответствовать пищевой ингредиент, чтобы он 
мог быть отнесен к группе пребиотиков. Представлены новые экспериментальные и клинические данные о влиянии 
пребиотиков на разные уровни иммунологической защиты.
Ключевые слова: кишечная микробиота, энтеротипы, пребиотики, олигосахариды, инулин, иммунный ответ.
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This review of current literature summarizes results of scientific studies on the structure of the intestinal microbiota both of adults 
and infants. It is shown, that all intestinal microbiota of an adult consists of 395 phylogenetically isolated groups of microorganisms, 
among them 244 are absolutely new. Based on the RNA-sequencing of genes the most common among Caucasians enterotypes 
were detected. It was demonstrated, that specific structure of intestinal microbiota of an adult individual is unique and stable and 
that genetic background of the macroorganism is a base of intestinal microbiome formation. The article covers the issues of special 
characteristics of microbiocenosis development at the early stages of ontogenesis. It is emphasized, that prevalence of «infantile» species 
of bifidobacteria in the structure of intestinal microbiota of breast-fed infants is due to the presence of certain nutritive substances in the 
milk: oligosaccharides of the breast milk, which are natural prebiotics. The authors give criteria for including the nutrients into the group of 
prebiotics and show new experimental and clinical data on influence of prebiotics on different levels of immunological defense system.
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МИКРОБИОЦЕНОЗ ВЗРОСЛОГО ЧЕЛОВЕКА 
С позиций современной науки микробиоценоз пред-

ставляет собой единую микроэкологическую систему 
организма, сформированную в процессе филогенети-
ческого развития как собственно человека, так и его 
микробиоты. При этом микробиота — это разнообраз-

ные по количественному и качественному составу ассо-
циации микроорганизмов и продукты их биохимической 
активности, обитающие в определенном биотопе [1].

Внедрение новейших методов молекулярно-гене-
тического анализа значительно расширило представ-
ление о составе и функциях кишечной микробиоты. 
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Предложенный в 1999 г. метод РНК-секвенирования 
(определение нуклеотидной последовательности генов 
амплифицированных бактерий, полученных из фекалий 
или биоптатов слизистой оболочки кишечника), позволил 
более точно идентифицировать представителей филоге-
нетических групп микроорганизмов [2].

Установлено, что общая численность клеток инте-
стинальной микробиоты взрослого человека в среднем 
составляет 1013–1015 КОЕ/г, что в 10 раз превыша-
ет численность собственных клеток организма [3]. Это 
огромное число микроорганизмов представлено более 
чем 1000 видов. В ряде научных публикаций приводят-
ся сведения о значительном варьировании филотипов 
(15 000–36 000), что в известной мере соответствует 
числу бактериальных видов. Однако эти данные требуют 
дальнейшего уточнения [4].

В 2008 г. был запущен глобальный проект «Микро-
биом человека» c целью расшифровки генома бактерий, 
населяющих организм человека. Термин «микробиом» 
был впервые предложен в 2001 г. для обозначения 
коллективных геномов микробиоты. Расшифровкой гено-
ма бактерий, населяющих желудочно-кишечный тракт, 
занимается Европейский консорциум MetaHIT. Уже 
расшифровано 3,3 млн генов, что примерно в 150 раз 
больше набора генов человека. Полученные результаты 
позволяют установить взаимосвязь определенных генов 
с состоянием здоровья, развитием заболеваний, а также 
определить фенотип человека [5].

Группа ученых под руководством P. B. Eckburg (2005), 
используя молекулярно-генетический метод и анализ 
последовательного клонирования 16S-рибосомальной 
РНК для идентификации мукозальной и фекальной 
микробиоты, показала, что вся интестинальная микро-
биота включает 395 филогенетически обособленных 
групп микроорганизмов, из которых 244 являются 
абсолютно новыми. Большинство из предполагаемых 
новых филотипов микроорганизмов относятся к отделам 
(филум) Firmicutes (род Ruminococcus) и Bacteroidetes 
(род Bacteroides) и составляют более 90% всех пред-
ставителей кишечной эндоэкологии. Следует отметить, 
что 80% новых таксонов, выявленных при молекулярно-
генетическом исследовании, — некультивируемые микро-
организмы [6].

Большая международная группа ученых под руко-
водством M. Arumugam и J. Raes (2011) из Европейской 
лаборатории молекулярной биологии (EMBL) идентифи-
цировала из огромного количества микроорганизмов, 
колонизирующих желудочно-кишечный тракт человека, 
микробы, схожие по физико-химическим свойствам, 
и объединила их в соответствующие роды. В результате 
анализа образцов фекалий было выделено 3 основ-
ных рода микроорганизмов: Bacteroides, Ruminococcus, 
Prevotella. Это позволило ученым разделить респон-
дентов, вошедших в исследование, на 3 соответствую-
щих энтеротипа вне зависимости от места проживания, 
состояния здоровья и возраста. Каждому энтеротипу 
был присущ не только определенный род и вид микро-
бов, но и, что особенно важно, соотношение отдельных 
представителей данного рода и вида микроорганизмов 
существенно отличалось в каждом конкретном энтероти-
пе [7]. Отмечено, что состав интестинальной микробиоты 
генетически связан внутри сообщества и специфичен 
на видовом уровне для индивидуума [8, 9], что обеспе-

чивает индивидуальность, уникальность и стабильность 
видового состава микробиоты у взрослого человека. Эта 
стабильность, формирующаяся на самых ранних этапах 
жизни человека, обусловлена наличием иммунологиче-
ской толерантности к микроорганизмам, контаминирую-
щим кишечник в период новорожденности.

Появляется все больше доказательств того, что фак-
торы окружающей среды и различные диеты влияют 
на видовой состав микробных ассоциаций человека и 
тем самым на метаболизм, иммунный ответ и восприим-
чивость к болезни. Примером может послужить доказан-
ная взаимосвязь между конкретным составом кишечной 
микробиоты индивида и развитием у него аллергических 
заболеваний (бронхиальная астма) и нарушений метабо-
лизма (ожирение) [10, 11]. Это свидетельствует о том, что 
микробное сообщество и иммунная система организма 
имеют непрерывные перекрестные связи и реорганиза-
цию, что приводит к их относительному равновесию, хотя 
при этом до конца не известно, каков именно механизм 
взаимодействия интестинального микробного сообще-
ства с системой иммунного реагирования.

ОСОБЕННОСТИ ФОРМИРОВАНИЯ 
МИКРОБИОЦЕНОЗА НА РАННИХ ЭТАПАХ 
ОНТОГЕНЕЗА 
Формирование кишечного микробиома определенно-

го энтеротипа начинается непосредственно после рожде-
ния, продолжается в младенчестве, приближаясь к соста-
ву взрослого человека после 1 года жизни [12, 13]. 
Активация адаптивного иммунного ответа происходит 
после рождения под влиянием ряда фактов, главным 
из которых является экспозиция различных микроор-
ганизмов. Именно поэтому видовой состав кишечной 
микробиоты важен для создания оптимального гомеоста-
за и иммунного ответа [14].

В ряде научных исследований с высокой степе-
нью достоверности установлено, что генетический фон 
макроорганизма служит основой становления кишечного 
микробиома [15]. Однако такие факторы, как опера-
тивное родорозрешение, реанимационные мероприя-
тия, морфофункциональная незрелость новорожденного, 
отсроченное время прикладывания к груди и искусствен-
ное вскармливание приводят к формированию у мла-
денца неоптимального микробиоценоза со сниженной 
микробной контаминацией. Подобный характер микро-
биоценоза («западный тип») негативно сказывается как 
на иммунном ответе, так и на метаболических процессах 
организма в любом возрасте [16–19].

Известно, что основным источником контамина-
ции новорожденного является его биологическая мать, 
а именно ее урогенитальный тракт, кишечная флора 
и грудное молоко. С учетом имеющихся научно подтверж-
денных данных грудное молоко нельзя рассматривать 
как стерильный субстрат [12, 13]. Доказано, что наря-
ду с индигенными микроорганизмами (бифидобактерии 
и лактобациллы) в грудном молоке находятся в низких 
титрах около 400 разновидностей непатогенных бак-
терий рода Streptococcus, Micrococcus, Staphylococcus, 
Corynebacterium и других, а также огромное количество 
их ДНК [20, 21].

В исследовании, выполненном под руководством 
E. K. Mitsou, показано, что колонизация кишечника лак-
тобациллами и бифидобактериями у детей, рожден-
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ных путем кесарева сечения, значительно ниже, чем 
у детей, появившихся естественным путем, на протяже-
нии первых 3 мес жизни [22]. Также в научных работах 
подтверждено, что у детей, находящихся на исключи-
тельно грудном вскармливании, в кишечнике доми-
нируют бифидобактерии, причем младенческие виды 
(Bifidobacterium longum subsp. infantis, Bifidobacterium 
animalis subsp. lactis, Bifidobacterium breve) [23–25]. 
Это имеет важное значение для организма младенца, 
поскольку данные виды бифидобактерий грудного моло-
ка обеспечивают формирование иммунологической 
и пищевой толерантности, снижение активности вос-
палительного процесса, укрепление защитного барьера 
кишечника, тем самым уменьшая риск развития гастро-
интестинальных заболеваний [25]. Кроме того, преоб-
ладание бифидобактерий в младенчестве способствует 
профилактике онкопатологии кишечника в зрелые годы 
благодаря способности бифидобактерий ингибировать 
активность �-глюкуронидазы и содержание канце-
рогенов [26].

Преобладание «младенческих» видов бифидобакте-
рий в составе интестинальной микробиоты у детей 
на естественном вскармливании обусловлено наличием 
в грудном молоке определенных питательных субстра-
тов — олигосахаридов грудного молока (ОСГМ). Состав 
ОСГМ очень сложен. Известно более 100 различных 
олигосахаридоподобных структур, которые появляют-
ся в первых каплях молозива и, проходя через весь 
желудочно-кишечный тракт младенца, осуществляют мощ-
ное протективное действие по отношению к широкому 
спектру патогенных микробов, способствуя стабилизации 
собственной индигенной флоры. В исследовании по опре-
делению содержания ОСГМ, проведенном на 1–5-й нед 
лактации, показано, что основную их часть составляют 
фукозоолигосахариды, концентрация которых в материн-
ском молоке колеблется от 0,8 до 20,8 ммоль/л, что 
составлет от 50 до 92% ОСГМ [27].

В генно-молекулярных исследованиях определено, 
что младенческие виды бифидобактерий имеют в своем 
геноме не менее 5 генов, которые кодируют синтез бакте-
риальных галактозидаз. Установлено, что B. infantis про-
дуцирует фермент �-галактозидазу, а B. breve — фермент 
эндогалактаназу, благодаря которым бифидобактерии 
осуществляют метаболизм ОСГМ [28–30]. Олигосахариды 
служат не только пищевым субстратом для собствен-
ной резидентной микробиоты, они также способствуют 
естественной защите организма от инфекции, выступая 
в качестве аналогов рецепторов эпителиоцитов, предот-
вращая тем самым адгезию энтеропатогенов к слизистой 
оболочке кишечника и проникновение их во внутреннюю 
среду организма [31, 32].

Доказано, что ОСГМ по своей структуре подобны 
селек тин-лигандам, роль которых заключается в осущест-
влении важных межклеточных взаимодействий в иммун-
ной системе. Формирование комплексов между тром-
боцитами и нейтрофилами является одним из этапов 
нормального иммунного ответа. Для своего образования 
эти комплексы требуют присутствия селектинов, но их 
формирование возможно и под воздействием олигоса-
харидов. При этом ОСГМ содействуют как формированию 
комплексов тромбоциты–нейтрофилы, так и активации 
связанных нейтрофилов. Подобный механизм, по мне-
нию L. Bode и соавт., лежит в основе противовоспали-

тельного эффекта олигосахаридов при ряде заболеваний 
кишечника, в частности при некротизирующем энтероко-
лите [33].

Таким образом, грудное молоко — это «средство ком-
муникации» между иммунной системой матери и ребенка, 
активно «обучающее» и «направляющее» метаболизм 
младенца по физиологическому пути развития [34].

С введением продуктов прикорма характер кишеч-
ной микрофлоры усложняется и становится более раз-
нообразным: увеличивается количество бактероидов 
и других представителей анаэробной флоры, снижается 
общее количество бифидобактерий и меняется их видо-
вой состав — «младенческие» виды начинают вытеснять-
ся «взрослыми» (Bifidobacterium longum, Bifidobacterium 
adolescentis, Bifidobacterium catenulatum).

Расширение пищевого рациона сопровождается так-
же и изменением в иммунном статусе. В эксперимен-
тальной работе, проведенной на крысах, выявлено, что 
при отлучении сосунков от груди в их лимфоидной ткани, 
ассоциированной с кишечником, происходила индук-
ция ��-ТСR(+) Т клеток и увеличение числа рецепторов 
к интерлейкину (ИЛ) 2, что способствует развитию аллер-
гического воспаления [35].

Для уменьшения выраженности возможных наруше-
ний кишечной микроэкологии и негативных реакций 
со стороны GALT-системы ребенка при введении в его 
рацион качественно новых продуктов питания, т. е. про-
дуктов прикорма, необходимо активно использовать те 
из них, которые, подобно грудному молоку, обладают 
защитными свойствами.

ПРОДУКТЫ ФУНКЦИОНАЛЬНОГО ПИТАНИЯ 
И ПРЕБИОТИКИ 
В настоящее время продукты, способные благопри-

ятно влиять на различные функции организма, улучшая 
не только состояние здоровья человека, но и предупре-
ждая развитие различных заболеваний, относят к кате-
гории «функциональных». Функциональные свойства они 
приобретают за счет их обогащения витаминами, вита-
миноподобными соединениями, минералами, про- и пре-
биотиками и другими ценными пищевыми веществами 
с доказанным позитивным влиянием на организм [36].

Многие продукты прикорма по праву можно отнести 
к функциональным. Положительный эффект продуктов 
прикорма промышленного производства на здоровье 
детей неоднократно доказан как в эксперименте, так 
и в клинической практике.

Впервые о функциональном питании заговорили в 
Японии в 80-х гг. прошлого столетия. Впоследствии это 
направление получило широкое распространение в дру-
гих развитых странах. Отмечено, что 60% всех функ-
циональных продуктов питания, особенно обогащенных 
про- или пребиотиками, направлено на оздоровление 
кишечника и иммунной системы [37].

Обогащение продуктов прикорма пребиотиками явля-
ется одним из перспективных направлений в связи с воз-
можностью иммуномодулирующего эффекта последних.

Пребиотики были впервые определены как неперева-
риваемые пищевые ингредиенты, которые за счет изби-
рательной стимуляции роста и метаболической активно-
сти одного или нескольких видов потенциально полезных 
групп бактерий (бифидобактерий и лактобацилл) и умень-
шения численности патогенных видов микроорганизмов 



21

В
О

П
Р

О
С

Ы
 С

О
В

Р
Е

М
Е

Н
Н

О
Й

 П
Е

Д
И

А
ТР

И
И

 /
2

0
1

3
/ 

ТО
М

 1
2

/ 
№

 4

существенным образом улучшают здоровье организма 
хозяина [38].

В указанном определении обозначены критерии, 
которыми должен обладать пищевой ингредиент, чтобы 
он мог быть отнесен к группе пребиотиков:

устойчивость пищевого субстрата к перевариванию • 
в тонком кишечнике;
способность пищевого субстрата гидролизироваться • 
под действием кишечной микрофлоры;
способность пищевого субстрата селективно стиму-• 
лировать рост и/или активность определенных видов 
бактерий в толстой кишке, потенциально связанных 
с состоянием здоровья и благополучия;
доказанная эффективность и безопасность пищевого • 
субстрата [38].
Хотя пребиотическая концепция относительно нова, 

продукты с высоким содержанием пребиотиков потре-
бляли с давних времен. Археологические находки, произ-
веденные в пустыне Чиуауа, доказывают, что древние пле-
мена индейцев, проживающие на территории северной 
части Нью-Мексико, интенсивно использовали в своем 
питании растения с высоким содержанием инулина [39].

Природные пребиотики присутствуют только в рас-
тительной пище — фруктах, овощах, злаковых, бобовых, 
грибах. Животная пища их не содержит. Богаты пре-
биотиками пшеница, овес, лук-порей, спаржа, цикорий, 
топинамбур, чеснок, лук, фасоль, горох, артишок, бананы, 
кукурузные хлопья, соевые бобы и соя [40].

К наиболее изученным природным пребиотикам 
 относят олигофруктозу, инулин, галактоолигосахариды 
(ГОС), ОСГМ.

Продукты питания, изготовленные с использовани-
ем современных технологий, содержат мало пищевых 
волокон (пребиотиков), в связи с чем возникает необхо-
димость дополнительного введения их в рацион питания.

Чаще других пребиотиков в питании детей грудного 
и раннего возраста используют инулин и олигофрукто-
зу, которые часто объединяют под термином фруктооли-
госахариды (ФОС), или фруктаны [38].

Инулин, применяемый для обогащения продуктов 
детского питания, в промышленном масштабе получают 
из корней цикория путем экстракции в диффузоре. Этот 
процесс не изменяет молекулярную структуру и состав 
природного инулина.

Для получения олигофруктозы «стандартный» инулин 
подвергают частичному гидролизу и очистке.

ПРЕБИОТИКИ И УРОВНИ ЗАЩИТЫ 
ИММУННОЙ СИСТЕМЫ 
Пищевые ингредиенты и продукты их переработки 

находятся в тесном контакте с клетками обширной иммун-
ной системы кишечника (GALT-системой), и очевидно, что 
их наличие в пищеварительном тракте является необхо-
димым условием для адекватного развития и функциони-
рования GALT-системы. В настоящее время выполнено 
относительно небольшое число исследований по пово-
ду прямого влияния пребиотиков на иммунный ответ, 
а механизмы иммуномодуляции изучены недостаточно. 
Однако научные работы, проведенные в этом направле-
нии, дают возможность предположить, что пребиотики 
могут модулировать иммунный ответ на разных уровнях.

Первый уровень — биологическая защита. Основной 
механизм первого уровня заключается в активации роста 

комменсальных бактерий, которые осуществляют непо-
средственный контакт с иммунокомпетентными клетками 
GALT-системы.

В последнее время в научном сообществе возрос 
интерес к фруктанам (инулин и ФОС) ввиду их выражен-
ной пребиотической эффективности. Некоторые авторы 
продемонстрировали благоприятное влияние фруктанов 
на кишечную микробиоту in vivo и in vitro [41–46].

Одна из последних работ, проведенная в Hospital 
General Universitario Gregorio Maranon (Испания, 2012), 
доказательно демонстрирует бифидогенный эффект 
фруктанов. В рандомизированном двойном слепом 
плацебоконтролируемом клиническом исследовании 
приняли участие женщины в возрасте от 36 до 77 лет, 
страдающие раком гениталий, которым в послеопе-
рационном периоде проводилась лучевая терапия. 
Основную группу составили 16 респонденток, которые 
получали пребиотическую смесь 2 раза в день (по 6 г 
инулина и ФОС). Группу сравнения (плацебо) составили 
15 человек. В результате микробиологического (бакте-
риологического и генно-молекулярного) исследования 
фекалий и биоптатов дистальных отделов толстой кишки 
было установлено, что лучевая терапия приводит к ста-
тистически достоверному снижению уровня жизнеспо-
собных Lactobacillus и Bifidobacterium и активному росту 
патогенных микроорганизмов как в основной группе, 
так и в группе сравнения. В свою очередь, трехне-
дельный курс смеси пребиотиков обеспечивает досто-
верное восстановление жизнеспособных Lactobacillus 
и Bifidobacterium до исходного содержания и норма-
лизацию микробиоценоза кишечника, что уменьшает 
число кишечных осложнений [47].

Значительный интерес представляют данные, полу-
ченные в отделе детского питания НИИ питания РАМН 
и при проведении мультицентрового научно-практичес-
кого исследования в 7 городах Российской Федерации. 
Включение в рацион питания детей первых 6 мес жизни 
адаптированной молочной смеси, обогащенной инули-
ном, способствовало достоверному увеличению коли-
чества бифидобактерий и лактобацилл и обеспечивало 
снижение содержания лактозонегативной Escherichia 
coli и E. coli со слабовыраженными ферментативными 
свойствами [48, 49].

Положительное влияние короткоцепочечных ФОС 
(кцФОС; экстракт олигосахаридов) и длинноцепочечных ФОС 
(длФОС; Eleutherine americana extract) на интестинальную 
микробиоту младенцев показано в научном исследовании, 
проведенном A. N. Phoem и соавт. (2013). Автор подчер-
кнул, что экстракт олигосахаридов обеспечивает домини-
рующее увеличение числа бифидобактерий у младенцев 
на первых этапах формирования микробиоценоза [50].

Второй уровень — химическая защита, в основе 
которой лежит образование короткоцепочечных жирных 
кислот (КЦЖК) в результате бактериальной ферментации 
пребиотиков с профилем КЦЖК, близким к таковому при 
грудном вскармливании. Установлено, что метаболиче-
ский профиль фекалий при обогащении рациона кцФОС 
и длФОС в основном представлен уксусной и молочной 
кислотой с незначительным содержанием пропионовой 
и масляной (бутират). Максимальное образование уксус-
ной кислоты происходит при метаболизме кцФОС (экс-
тракта олигосахаридов) бифидобактериями и лактоба-
циллами [50]. Метаболический профиль фекалий детей 
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на грудном вскармливании включает молочную кислоту 
и ряд КЦЖК (уксусная, пропионовая, масляная и др.).

Защитный эффект КЦЖК, образующихся при метабо-
лизме фруктанов (инулин + ФОС), ГОС и резистентного 
крахмала, состоит [51]:

в изменении соотношения между патогенными и непа-• 
тогенными бактериями;
благоприятном влиянии на противоопухолевый имму-• 
нитет, а именно в профилактике развития колорек-
тального рака;
обеспечении колоноцитов энергией, а также нор-• 
мальной дифференцировке и пролиферации клеток;
поддержании ангиопролиферативной и противовос-• 
палительной защиты клеток организма;
стимуляции образования слизи;• 
профилактике развития сахарного диабета и метабо-• 
лического синдрома.
Влияние метаболитов жирных кислот на состояние 

системы иммунитета зафиксировано в эксперименте. 
Назначение крысам в послеоперационном периоде 
по поводу резекции кишечника парентерального пита-
ния с добавлением КЦЖК приводило к увеличению у них 
в периферической крови числа T хелперов, макрофагов 
и нейтрофилов, а также повышению цитотоксической 
активности NK клеток [52]. Отмечены противовоспали-
тельные свойства КЦЖК. Например, бутират способен 
ингибировать активность транскрипционного фактора 
NF-кВ и фактора некроза опухоли (ФНО) � в клеточной 
линии НТ-29 толстой кишки человека, простимулирован-
ной ИЛ 1�. Фармакологическая доза ацетата, введенная 
внутривенно, интенсифицирует образование в перифе-
рической крови антител, активность NK клеток и алло-
генную смешанную реакцию лимфоцитов как у здоровых 
людей, так и у раковых больных [53].

Третий уровень — иммунологическая защита — 
включает снижение частоты инфекций верхних дыха-
тельных путей и диареи, профилактику развития атопии 
и усиление поствакцинального иммунитета.

В ряде работ показано, что детское питание, обо-
гащенное ГОС и ФОС, снижает частоту инфекций верх-
них дыхательных путей и астмы, а также титры IgE при 
атопических заболеваниях [54–56]. Кроме того, у ново-
рожденных, получавших ГОС, ФОС и пектин-производные 
олигосахариды (ППОС), был зарегистрирован профилак-
тический эффект по отношению к формированию атопи-
ческого дерматита [57].

ПРЕБИОТИКИ И АТОПИЯ 
G. Moro и соавт. (2006) исследовали эффективность 

гипоаллергенной формулы, обогащенной пребиотиками 
(кцГОС и длФОС), у детей, находящихся на искусственном 
вскармливании, с высоким риском развития атопии. 
Проспективное двойное слепое рандомизированное пла-
цебоконтролируемое исследование включило 259 детей, 
с момента рождения лишенных грудного молока. В тече-
ние 6 мес одна группа детей получала специализирован-
ный продукт с преботиками, другая — такой же продукт, 
но без пребиотиков. Результаты исследования показа-
ли, что общая заболеваемость атопическим дермати-
том за период наблюдения встречалась значительно 
реже у детей, получавших гипоаллергенную формулу, 
обогащенную пребиотиками, по сравнению с детьми кон-
трольной группы. Пребиотические добавки в формуле 

ассоциировались со значительно большим количеством 
фекальных бифидобактерий. Существенных различий 
в числе фекальных лактобацилл у детей основной и кон-
трольной группы не обнаружено [58].

S. Arslanoglu (2008) опубликовал результаты двухлет-
него наблюдения за детьми, вошедшими в вышеописан-
ное исследование. Показатели общей заболеваемости 
атопическим дерматитом, крапивницей, рецидивов сви-
стящего дыхания и аллергического ринита у детей груп-
пы контроля были выше, чем у детей основной группы 
(р < 0,05) [59]. Авторы пришли к выводу, что пребиотики 
могут модулировать послеродовое развитие иммунной 
системы путем изменения кишечной микробиоты. Однако 
установить механизмы иммуномодулирующего действия 
пребиотиков по полученным данным не представлялось 
возможным.

Иммуномодулирующий эффект пребиотических доба-
вок в детском питании был также оценен при помощи 
иммуннологического исследования фекальных образ-
цов. В группе детей, получавших адаптированную молоч-
ную смесь, обогащенную пребиотиками (кцГОС и длФОС), 
содержание slgA в фекальных образцах было достоверно 
выше, чем в группе сравнения (р < 0,001) [60].

Роль пробиотика в комбинации с пребиотиком в пер-
вичной профилактике атопии представлена в клинической 
работе K. Kukkonen и соавт. (2007). Рандомизировано 
1223 беременных, вынашивавших детей с высоким 
риском развития атопии. В течение 2–4 нед до родов жен-
щины основной группы получали пробиотический препа-
рат, женщины группы сравнения — плацебо. Сразу после 
рождения и в течение первых 6 мес жизни дети, рожден-
ные женщинами основной группы, получали такой же про-
биотический препарат, а также пребиотическую добавку 
(кцГОС). Дети, рожденные женщинами из группы сравне-
ния, как и их матери, получали плацебо.

Результаты обследования детей в возрасте 2 лет пока-
зали, что прием пробиотика в сочетании с пребиотиком 
по сравнению с плацебо:

не влияет на кумулятивную частоту аллергических • 
заболеваний;
обеспечивает снижение частоты и степени тяжести • 
IgE-связанных (атопических) заболеваний и экземы;
не влияет на развитие сенсибилизации в первые • 
2 года жизни [61].

ПРЕБИОТИКИ И ИНФЕКЦИИ 
E. Bruzzese и соавт. (2006) провели клиническое 

исследование, в котором здоровые младенцы от 15 до 
120-дневного возраста были рандомизированы для полу-
чения либо стандартной детской формулы с пребиотика-
ми (инулин и кцГОС в соотношении 9:1), либо молочной 
формулы без пребиотиков. Через 3, 6, 9 и 12 мес были 
собраны данные об эпизодах поражения пищевари-
тельного и респираторного тракта. У детей, получавших 
стандартную молочную формулу, обогащенную пребиоти-
ками, в течение 12 мес зарегистрировано значительно 
меньше эпизодов поражения кишечника и дыхательных 
путей [62].

Частота встречаемости инфекций у детей на про-
тяжении первых 2 лет жизни была оценена в исследо-
вании, выполненном под руководством S. Arslanoglu 
(2007, 2008). В нем приняли участие дети с отягощенным 
аллергологическим анамнезом, находящиеся на искус-
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ственном вскармливании. Детей рандомизировали на 
2 группы: в течение 6 мес участники из основной группы 
получали адаптированную формулу на основе частично-
го гидролиза молочного белка с содержанием инулина 
и кцГОС (8 г на 1 л готового продукта в соотношении 9:1), 
дети группы сравнения — аналогичную формулу без ину-
лина и кцГОС.

За двухлетний период наблюдения частота эпизодов 
острых респираторных и кишечных инфекций, а также 
суммарная частота повторных респираторных инфекций 
и необходимость назначения антибактеральных препара-
тов у детей основной группы были достоверно ниже, чем 
в группе сравнения (р < 0,05 и р < 0,01) [59, 63].

Клиническая работа, выполненная под руководством 
J. M. Saavedra (2002), демонстрирует, что использование 
в рационе детей первых 2 лет жизни каши, обогащен-
ной олигофруктозой, оказывает положительный эффект 
на сопротивляемость организма инфекции [64].

Предварительный прием пребиотиков способен сни-
зить частоту и уменьшить тяжесть диарейного синдрома 
у лиц, выезжающих в страны с высокой или средней 
степенью риска развития т. н. диареи путешественников. 
В клиническом исследовании с участием 244 здоровых 
людей с высокой степенью достоверности (р < 0,05) пока-
зано, что ежедневный прием 10 г инулина в течение 
2 нед до поездки и 2 нед во время путешествия либо 
5,5 г олигофруктозы в течение 1 нед до поездки и 
в течение всего срока поездки в страны с низким или 
высоким риском развития диареи путешественников 
уменьшает распространенность и тяжесть диарейного 
синдрома [42, 65].

В эксперименте исследован эффект, который ока-
зывает диетологическая добавка пребиотиков (кцГОС, 
длФОС и ППОС) на первичный иммунный ответ после 
интраназального заражения мышей респираторно-
синцитиальным вирусом (RSV). Пищевую дотацию мышам 
начинали в трехнедельном возрасте и продолжали до кон-
ца эксперимента. Через 6 нед после начала диетотера-
пии мыши были инфицированы вирусом. На секционном 
материале было установлено, что диетологическая добав-
ка пребиотиков значительно увеличивает процент вирус-
специфического интерферона (ИФН) �, индуцирующего 
синтез CD4+ Т клеток, что обеспечивает усиление специ-
фического противовирусного иммунного ответа [66].

В одной из последних экспериментальных работ 
продемонстрировано, что введение в пищевой раци-
он пребиотиков может предотвратить развитие такой 
серьезной кишечной инфекции, как сальмонеллезный 
энтерит. Исследовали секционный материал экспери-
ментальных животных, подвергшихся массивной кон-
таминации Salmonella enteritidis serovar typhimurium. 
Предварительно в течение 2 нед крысы дополнительно 
к своему рациону получали пребиотическую добавку 
(инулин и олигофруктозу). На секционном материале 
изучали транслокацию возбудителя, содержание общего 
и специфического sIgA. Результаты иммунологического 
и генно-молекулярного анализа показали, что пик синте-
за общего и специфического sIgA происходит без транс-
локации патогена во внутреннюю среду, параллельно 
отмечается увеличение содержания ИЛ 6 и макрофагаль-
ного �1-протеина, а также усиление экспрессии рецеп-
торов CD206 и TLR4. На основании полученных данных 
ученые пришли к заключению, что профилактический 

эффект пребиотков может быть обусловлен формирова-
нием неспецифической устойчивости интестинального 
барьера [67].

ПРЕБИОТИКИ И ПОСТВАКЦИНАЛЬНЫЙ 
ИММУНИТЕТ 
Положительное влияние пребиотиков на поствак-

цинальный иммунный ответ установил A. Firmansyach 
(2000). В двойном слепом плацебоконтролируемом 
исследовании автор рандомизировал 50 детей в возрас-
те от 7 до 9 мес. Основная группа детей на протяжении 
10 нед (4 нед до вакцинации и 6 нед после) ежедневно 
получала 1–2 порции каши, которая содержала инулин 
и олигофруктозу. Группа сравнения получала обычную 
кашу. Спустя 4 нед дети были вакцинированы коревой 
вакциной. Через 6 нед после вакцинации у них была взя-
та кровь для определения концентрации специфических 
противокоревых иммуноглобулинов класса G. Результаты 
иммуноферментного анализа показали, что титр коревых 
поствакцинальных антител у детей основной группы вырос 
в 6,6 раза, а у детей группы сравнения — в 4,2 раза. 
На основании полученных данных авторы сделали вывод, 
что регулярное потребление продуктов, обогащенных 
пребиотиками, может позитивно сказаться на поствак-
цинальном иммунном ответе [68].

Поскольку пребиотическая дотация, как показали 
M. V. Lukens и соавт. (2006), усиливает Tх1-ответ при пер-
вичном инфицировании RSV, позднее была проведена 
оценка влияния пребиотиков (кцГОС, длФОС и ППОС) 
на баланс Tх1/Tх2. Для этого использовали не только зара-
женных мышей, но модель мышиной инактивированной 
формалином (FI)-РСВ вакцины. Диетическое вмешатель-
ство начинали за 2 нед до вакцинации и продолжали 
до конца эксперимента. На 35-й день после вакцинации 
мышей инфицировали RSV.

При исследовании образцов секционного материала 
(бронхоальвеолярный лаваж и суспензия легочной ткани) 
было установлено, что клеточная инфильтрация в респи-
раторном тракте и приток эозинофилов к очагу воспале-
ния достигали пика на 6-й день после инфицирования 
и были значительно (р < 0,05) ниже у мышей, получавших 
пребиотическую добавку по сравнению с контрольными 
мышами.

Содержание цитокинов (ИЛ 4, 5 и 13), которые син-
тезируются Tх2, на 6-й день после заражения у мышей 
основной группы было достоверно ниже, чем у животных 
контрольной группы. В этой модели абсолютное число 
CD4+ Т клеток, которые синтезировались под влияни-
ем специфического ИФН �, оставалось неизменным, 
в то время как процентное содержание этих клеток 
демонстрировало картину, характерную для первично-
го инфицирования. На 8-й день после инфицирования 
зарегистрировано увеличение числа вирусспецифиче-
ских CD8+ Т клеток, достоверно меньшее число вирусных 
частиц в бронхоальвеолярном лаваже и уменьшение 
числа системных Treg клеток в легких, селезенке и бры-
жеечных лимфатических узлах у мышей основной группы 
по сравнению с группой контроля (р < 0,05).

В этом исследовании доказано, что диетологическая 
дотация смесью пребиотиков (с известными свойства-
ми может регулировать выраженность CD4+ и CD8+ 
Т-клеточного иммунного ответа у RSV-инфицированных 
мышей. Модуляция иммунного ответа пребиотика-
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ми может способствовать усилению иммунной систе-
мы новорожденных и тем самым обеспечивать защиту 
против вирусных инфекций (например, RSV) в раннем 
детстве [69].

Таким образом, экспериментальные и клинические 
данные дают основания утверждать, что включение пре-
биотиков в рацион питания как взрослых, так и детей 
может оказывать влияние на разные звенья иммунного 
ответа.

Спектр продуктов питания, в т. ч. и продуктов прикор-
ма промышленного производства с пребиотиками, велик. 
Примером могут служить продукты прикорма, производи-
мые транснациональной компанией «Heinz». Компания 
«Heinz» выпускает для детей раннего возраста линейку 
продуктов питания, обогащенных природными пребио-
тиками растительного происхождения (инулин и олиго-

сахариды): низкоаллергенные, безмолочные и молочные 
каши, фруктовые и овощные пюре, соки с мякотью, пече-
нье. Создана специальная линейка десертных пюре с пре-
биотиком и кальцием. Количество пребиотика, вносимого 
в продукты прикорма, широко варьирует. Это позволяет 
индивидуально подобрать продукт детям с различными 
диетологическими особенностями и добиться удовлет-
ворительных результатов в профилактике алиментарно-
зависимых состояний и заболеваний.

Вместе с тем следует помнить, что использование 
пребиотиков для модулирования иммунного ответа долж-
но быть дифференцированным с учетом механизма их 
действия. Для лучшего понимания механизмов иммуно-
регуляции и максимального воздействия на состояние 
здоровья, которые оказывают пребиотики, необходимы 
дальнейшие мультицентровые научные исследования.
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