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Пробиотики: нерешенные вопросы

Андреев В.А.1, Стецюк О.У.2, Андреева И.В.2

1 ФГБОУ ВО «Смоленский государственный медицинский университет» Минздрава России, Смоленск, Россия
2 НИИ антимикробной химиотерапии ФГБОУ ВО СГМУ Минздрава России, Смоленск, Россия

Исследования последних десятилетий убедительно подтвердили пользу для здоровья пробиотиче­
ских микроорганизмов. Однако в настоящее время есть целый ряд вопросов о пробиотиках, кото­
рые пока либо остаются без ответов, либо ответы на них не всегда однозначны. В данной статье 
с позиций доказательной медицины освещены нерешенные или неясные на текущий момент во­
просы, в частности, касающиеся регуляторного статуса пробиотиков, возможности их назначения 
совместно с антибиотиками, влияния использования пробиотиков на риск развития и распростра­
нения антибиотикорезистентности, подходов к дозированию и длительности применения пробиоти­
ков, противопоказаний, и некоторые другие спорные аспекты их применения.

Probiotics: controversial issues

Andreev V.A.1, Stetsiouk O.U.2, Andreeva I.V.2

1 Smolensk State Medical University, Smolensk, Russia 
2 Institute of Antimicrobial Chemotherapy, Smolensk, Russia

Recent studies have strongly confirmed the health benefits of a variety of probiotic microorganisms. 
However, some issues regarding the use of probiotics currently remain unresolved or ambiguous. This 
article highlights some controversial issues of probiotic use in clinical practice such as regulatory status of 
probiotics, co-administration of probiotics and antibiotics, potential impact of probiotics on antimicrobial 
resistance emergence and spread, dosing and duration of probiotic use, contraindications and some other 
debatable topics.

Введение

Исследования последних десятилетий убедительно 
подтвердили пользу пробиотических микроорганизмов 
для здоровья, и уже в конце XX в. ученые говорили о 
«наступающей эре пробиотиков» [1]. По данным анали­
тического агентства MarketsandMarkets, специализирую­
щегося на бизнес-исследованиях различных рынков с вы­
сокими темпами роста, передовых технологий и новых 
приложений, мировой рынок пробиотиков оценивается 
в 2022 г. в 57,8 млрд долларов США и, по прогнозам, 
к 2027 г. достигнет 85,4 млрд долларов США при сово­
купном годовом темпе роста на протяжении прогнозиру­
емого периода в 8,1% [2]. Реклама и публикации активно 
убеждают и врачей, и фармацевтических работников, и 
население в том, что пробиотики являются решением 
практически всех проблем – от дискомфорта в кишеч­
нике и диареи до лечения атопического дерматита, ожи­

рения и даже купирования тревоги и депрессии. Тем не 
менее, в настоящее время есть вопросы о пробиотиках, 
которые пока либо остаются без ответов, либо ответы 
на них не всегда однозначны. В данной публикации мы 
постараемся осветить такого рода «проблемные» или 
нерешенные моменты, касающиеся пробиотиков и раз­
личных аспектов их применения, и привести аргументи­
рованные ответы с позиций доказательной медицины.

К какой группе правильнее относить пробиотики – 
к  продуктам питания, биологически активным добав­
кам к пище или к лекарственным средствам?

С точки зрения российского законодательства, про­
биотики могут иметь статус функциональных продуктов 
питания (ФПП), биологически активных добавок (БАД) и 
лекарственных средств (ЛС) [3].
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ФПП – пищевой продукт, предназначенный для си­
стематического употребления в составе пищевых раци­
онов всеми возрастными группами здорового населе­
ния, снижающий риск развития заболеваний, связанных 
с питанием, сохраняющий и улучшающий здоровье за 
счет наличия в его составе физиологически функци­
ональных пищевых ингредиентов [4]. В соответствии 
с ГОСТ Р 55577-2013, для таких продуктов необхо­
димо подтверждение их эффективности, т.е. она должна 
быть «обоснована при помощи утвержденных методов 
доказательной медицины», однако в тексте документа 
нет уточняющей информации и ссылок на указанные 
«утвержденные методы» [5]. Согласно ГОСТ Р 54059–
2010, существует классификация физиологически функ­
циональных пищевых ингредиентов, основанная на их 
эффектах в отношении организма человека, согласно 
которой пробиотики относятся к классам с «Эффектом 
поддержания деятельности желудочно-кишечного 
тракта (ЖКТ)» и «Эффектом поддержания иммунной си­
стемы». Благодаря этому документу производители мо­
гут выносить данные об эффектах продукта на упаковку 
[6]. Тем не менее, ФПП не имеют строгого регламенти­
рования, несмотря на принятые Государственные стан­
дарты, не имеют контроля терапевтической эффектив­
ности, а механизмы регулирования таких продуктов 
требуют усовершенствования [3].

БАД – природные (идентичные природным) биоло­
гически активные вещества, а также пробиотические 
организмы, предназначенные для употребления одно­
временно с пищей или введения в состав пищевых про­
дуктов [7]. Пробиотики с таким статусом могут исполь­
зоваться для нормализации микрофлоры ЖКТ [8].

Регистрация пробиотиков в качестве БАД включает 
3 этапа [3, 7]:

1.	 исследования образцов (необходимы для под­
тверждения их безопасности и соответствия заяв­
ленных и реально присутствующих компонентов);

2.	 экспертиза документации;
3.	 оформление свидетельства о государственной ре­

гистрации.
Роспотребнадзором утверждена «Система добро­

вольной сертификации биологически активных доба­
вок к пище, пищевых добавок и пищевых продуктов, 
полученных из генетически модифицированных источни­
ков», в рамках которой предусматривается подтверж­
дение качества продукции в соответствии с СанПиН 
2.3.2.1290-03. Эффективность пробиотиков-БАД и их 
соответствие заявленным производителем/импорте­
ром свойствам могут быть подтверждены только после 
прохождения процедуры добровольной сертификации 
и при наличии сертификата соответствия. Однако уже 
после первых 3 этапов БАД может получить свидетель­
ство о государственной регистрации (СГР), а производи­
тель приступить к реализации продукта, т.к. доброволь­
ная сертификация не является обязательной ступенью 
на пути БАД к выходу на рынок [3, 8]. Таким образом, 
пробиотики-БАД оказывают нормализующее воздей­
ствие на состав и биологическую активность микро­

флоры ЖКТ. Наличие СГР подтверждает безопасность 
продукта и соответствие заявленных и реально присут­
ствующих компонентов, но не является основанием для 
подтверждения эффективности добавки, и только после 
прохождения процедуры добровольной сертификации 
можно делать выводы об эффективности БАД.

ЛС – вещества или их комбинации, вступающие в 
контакт с организмом человека или животного, прони­
кающие в органы, ткани организма человека или живот­
ного, применяемые для профилактики, диагностики (за 
исключением веществ или их комбинаций, не контакти­
рующих с организмом человека или животного), лечения 
заболевания, реабилитации, для сохранения, предот­
вращения или прерывания беременности и полученные 
из крови, плазмы крови, из органов, тканей организма 
человека или животного, растений, минералов мето­
дами синтеза или с применением биологических техно­
логий [9]. При регистрации пробиотика как ЛС его регу­
лирование будет осуществляться согласно требованиям 
Федерального закона Российской Федерации № 61-ФЗ 
«Об обращении лекарственных средств» [9]. В этом слу­
чае пробиотик [10, 11]:

•	 идентифицируется как иммунобиологический ле­
карственный препарат;

•	 попадает под правила оборота ЛС, определен­
ные Министерством здравоохранения Российской 
Федерации;

•	 соответствует фармакопейным требованиям по­
лучения производственного штамма и его посев­
ного материала для формирования производ­
ственной биомассы;

•	 соответствует требованиям качества ЛС для 
определенной лекарственной формы; 

•	 относится к определенной фармакотерапевтиче­
ской группе: пробиотик, эубиотик, противодиа­
рейное средство;

•	 классифицируется в соответствии с анатомо-тера­
певтическо-химической классификацией (АТХ).

Таким образом, пробиотик, имеющий статус ЛС, про­
ходит в полной степени все регуляторные процедуры, 
идентифицируется как иммунобиологический лекар­
ственный препарат и используется не для «эффекта под­
держания деятельности ЖКТ» или «нормализации ми­
крофлоры ЖКТ», а для профилактики и/или лечения 
заболевания. Более того, ни в одном из документов нет 
упоминаний использования ФПП или БАД с профилакти­
ческой или терапевтической целью, это является преро­
гативой исключительно ЛС.

В зарубежной литературе существует разделение 
пробиотиков по форме воздействия на организм чело­
века на нутрибиотики (БАД и ФПП) и фармабиотики 
(ЛС) [12].

Нутрибиотики – пробиотические микроорганизмы 
или продукты на их основе, содержащиеся в пище/БАД, 
которые применяются с целью коррекции рациона пи­
тания, поддержания общего уровня здоровья. На эту 
группу распространяются нормы и требования безопас­
ности пищевых продуктов и рекомендаций по питанию. 
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Пробиотики этой категории оказывает полезное дей­
ствие, производя незаменимые нутриенты (витамины) и 
превращая исходные субстраты в биоактивные метабо­
литы [12].

Фармабиотики (или живые биотерапевтические 
продукты) – бактериальные клетки человеческого про­
исхождения или их продукты с доказанной фармако­
логической ролью для здоровья или при заболевании 
[13, 14]. Данный термин включает возможности по­
тенциально широкого применения микроорганизмов, 
их компонентов и/или метаболитов, которые не по­
падают под классическое определение пробиотиков 
согласно ВОЗ [15]. Пробиотики, относящиеся к дан­
ной категории, используют исходя из фармакологиче­
ских эффектов для лечения и/или профилактики того 
или иного заболевания [12, 15]. Показания к примене­
нию фармабиотиков должны быть валидированы в кли­
нических исследованиях с четкими критериями оценки 
эффективности и безопасности, после которых следует 
стандартная процедура одобрения ЛС. По данным 
ClinicalTrials.gov, несколько фармабиотиков находятся 
в разработке (на 28 ноября 2022 г. зарегистриро­
вано 21 клиническое исследование), в частности, в ка­
честве дополнительной терапии различных солидных 
опухолей, бронхиальной астмы, воспалительных забо­
леваний кишечника, COVID-19, цирроза печени, пече­
ночной энцефалопатии, ожирения, синдрома раздра­
женного кишечника, язвенного колита, хронической 
почечной недостаточности, а также для профилактики 
атопического дерматита, рецидивирующих инфекций, 
таких как  инфекции, вызванные Clostridioides difficile, 
и бактериального вагиноза.

В России в настоящее время несколько пробиотиков 
зарегистрированы как ЛС, соответственно, они могут 
назначаться врачами для профилактики и лечения раз­
личных состояний в соответствии с инструкцией.

Целесообразно ли назначение пробиотиков на фо­
не антибактериальной терапии? Не будут ли антибио­
тики, помимо воздействия на патогены, также влиять и 
на полезные пробиотические микроорганизмы?

Это, наверное, самый частый вопрос, который за­
дают и врачи, и пациенты. Чтобы разобраться в данной 
проблеме, необходимо, с одной стороны, рассмотреть 
данные о чувствительности основных пробиотических 
микроорганизмов (в первую очередь, штаммов лакто­
бактерий и бифидобактерий) к антимикробным препа­
ратам (АМП), а с другой стороны, привести результаты 
клинических исследований совместного применения 
пробиотиков и антибиотиков с позиции доказательной 
медицины и наличия в клинических рекомендациях об­
суждения данного вопроса.

За последние 20 лет опубликовано несколько микро­
биологических исследований, в которых изучалась чув­
ствительность к АМП как отдельных штаммов пробиоти­
ческих микроорганизмов, так и пробиотиков, входящих 
в состав ряда коммерческих молочных продуктов и ле­
карственных препаратов [17–24]. За небольшими отли­

чиями, практически во всех цитируемых исследованиях 
in vitro были получены почти идентичные данные, ка­
сающиеся чувствительности лактобактерий и бифидо­
бактерий. Так, лактобактерии оказались чувствительны 
к пенициллинам, аминопенициллинам, ингибитороза­
щищенным аминопенициллинам, макролидам, хлорам­
фениколу, тетрациклинам, линкозамидам, линезолиду, 
рифампицину. Все лактобактерии были устойчивы к ами­
ногликозидам, ванкомицину, метронидазолу, ко-тримок­
сазолу, большинство – к цефалоспоринам и фторхино­
лонам. Бифидобактерии чувствительны к пенициллинам, 
аминопенициллинам, карбапенемам, хлорамфениколу, 
рифампицину и антибиотикам, активным в отношении 
грамположительных микроорганизмов (макролидам, 
линкозамидам, ванкомицину). Чувствительность бифидо­
бактерий к цефалоспоринам, метронидазолу, ко-тримок­
сазолу, фторхинолонам и тетрациклинам варьировала. 
Высокий уровень устойчивости отмечался к аминог­
ликозидам и полимиксинам [17–24]. Получается, что 
бактериальные штаммы пробиотиков чувствительны к 
подавляющему большинству АМП, назначаемых в амбу­
латорной практике, и назначать пробиотики совместно 
с антибиотиками нецелесообразно? [25]

Однако в реальности все не так просто как исклю­
чительно чувствительность штаммов пробиотиков in 
vitro. Здесь следует упомянуть т.н. «пробиотический па­
радокс», который заключается в том, что и живые, и 
погибшие клетки пробиотиков в пробиотических про­
дуктах или препаратах могут вызывать полезные био­
логические реакции [13, 24]. Живые пробиотические 
клетки влияют как на микробиоту ЖКТ, так и на иммун­
ный ответ, в то время как компоненты погибших кле­
ток и продукты жизнедеятельности пробиотиков явля­
ются своеобразными модификаторами биологического 
ответа и оказывают значимое противовоспалительное 
действие [24, 26].

Положительные эффекты пробиотических микро­
организмов на здоровье человека реализуются благо­
даря трем основным механизмам действия [27, 28]. Во-
первых, определенные пробиотические штаммы могут 
напрямую вытеснять или ингибировать рост патогенов 
либо путем непосредственного действия, либо через 
влияние на микроорганизмы-комменсалы микробиоты 
человека. Во-вторых, некоторые пробиотики способны 
усиливать эпителиальную барьерную функцию путем мо­
дуляции сигнальных механизмов. В-третьих, большин­
ство пробиотических штаммов могут также модулиро­
вать иммунные ответы организма человека, оказывая 
специфические местные и системные эффекты и регули­
руя баланс провоспалительных и противовоспалитель­
ных цитокинов [27, 28].

Кроме этого, термин «пробиотический парадокс» в 
полной мере будет относиться и к результатам несколь­
ких сотен клинических исследований, результаты кото­
рых демонстрируют эффективность применения про­
биотиков совместно с антибиотиками для профилактики 
возникновения нежелательных лекарственных реак­
ций (НЛР) антибактериальной терапии (АБТ) (в первую 
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очередь, антибиотикоассоциированной диареи (ААД) и 
других НЛР со стороны ЖКТ).

Эффективность пробиотиков в профилактике ААД 
была продемонстрирована в метаанализах, объединив­
ших рандомизированные контролируемые исследования 
(РКИ) и у детей, и у взрослых и продемонстрировавших 
снижение риска ААД на фоне дополнительного приме­
нения пробиотиков на 50–70% в разных популяциях па­
циентов [29–45]. 

В 2012 г. Международным руководством по про­
биотикам и пребиотикам рекомендовано использо­
вание пробиотиков у взрослых и детей для профи­
лактики ААД во время АБТ [46]. В 2016 г. рабочей 
группой Европейского общества детской гастроэнте­
рологии, гепатологии и питания (ESPGHAN) в практи­
ческих рекомендациях по профилактике ААД при на­
личии у пациента факторов риска развития ААД (класс 
используемых АМП, длительность лечения, возраст, не­
обходимость госпитализации, предшествующий эпизод 
ААД) указана необходимость использования пробиоти­
ков [47]. Глобальные рекомендации Всемирной гастро­
энтерологической организации (WGO) по пробиотикам 
и пребиотикам (2017 г.) говорят о наличии убедитель­
ных доказательств эффективности пробиотиков для про­
филактики ААД на фоне АБТ у детей и взрослых [48]. 

В 2017 г. был опубликован метаанализ, в котором 
обсуждался очень важный момент, касающийся сро­
ков назначения пробиотиков для профилактики ААД: их 
применение статистически значимо более эффективно, 
если пробиотики назначаются как можно раньше с мо­
мента приема первой дозы антибиотика [39]. Отмечено 
достоверное снижение профилактической эффективно­
сти полезных микроорганизмов с каждым днем отсрочки 
назначения пробиотиков на фоне АБТ. Применение про­
биотиков в первые 2 суток от начала АБТ приводит к 
более выраженному снижению риска инфекции, вызван­
ной C. difficile, чем при более позднем назначении [39].

Необходимость как можно более раннего назначе­
ния пробиотиков на фоне АБТ была подтверждена еще 
в одном метаанализе (8 РКИ, более 4500 участников), 
опубликованном в 2022 г. Данная работа была посвя­
щена оценке эффективности различных пробиотических 
микроорганизмов в профилактике ААД у пациентов в 
возрасте > 65 лет, которые в силу возраста, сопутству­
ющих заболеваний, изменений кишечной микрофлоры, 
частых госпитализаций и широкого применения анти­
биотиков более склонны к возникновению диареи, свя­
занной с АБТ [45]. По объединенным данным 6 иссле­
дований, в которых пробиотики назначались в течение 
первых 48 ч. АБТ, отмечено снижение риска АДД у по­
жилых пациентов примерно на 30%, в то время как в 
2 исследованиях, в которых пробиотики назначались 
позднее 2 дней АБТ, положительного превентивного эф­
фекта получено не было [45]. Таким образом, примене­
ние пробиотиков для профилактики ААД более эффек­
тивно, если пробиотики назначаются как можно раньше, 
в идеале – с момента приема первой дозы антибиотика 
[39, 45]. Важно также отметить, что при совместном на­

значении антибиотиков и пробиотиков интервал между 
их приемами должен составлять как минимум 2 ч. [49].

Современные подходы к терапии состояний, ассо­
циированных с Helicobacter pylori, также подтверждают 
целесообразность и оправданность совместного назна­
чения антибиотиков и пробиотиков. Как правило, для 
эрадикации H. pylori используют либо трехкомпонент­
ную терапию, состоящую из ингибитора протонной 
помпы и двух АМП (обычно амоксициллина и кларитро­
мицина), или четырехкомпонентную терапию (ингибитор 
протонной помпы или препарат висмута + амоксицил­
лин + кларитромицин + нитроимидазол) [50]. Следует 
отметить довольно высокую частоту НЛР (прежде всего 
со стороны ЖКТ) при проведении эрадикационной тера­
пии, которая составляет в среднем 30–40%, а по дан­
ным некоторых исследований может достигать 67% и 
даже более 80% [51, 52]. Наиболее часто побочные 
эффекты эрадикационной терапии проявляются в виде 
тошноты, рвоты, вздутия живота, болей и дискомфорта 
в области живота, диареи, изменения вкуса, чувства го­
речи во рту, глоссита, стоматита, недомогания, общей 
слабости [53, 54]. Именно развитие НЛР со стороны 
ЖКТ во многих случаях является причиной преждев­
ременной отмены эрадикационной терапии, что приво­
дит к риску возникновения терапевтической неэффек­
тивности и/или развитию антибиотикорезистентности у 
H. pylori [55]. В связи с этим в настоящее время идет по­
иск не только методов повышения эффективности, но 
и способов улучшения переносимости и безопасности 
эрадикационной терапии H. pylori [56].

С позиций доказательной медицины за последнее 
десятилетие получены убедительные данные, проде­
монстрировавшие положительный эффект от добав­
ления пробиотиков к стандартным схемам эрадикации 
H. pylori. Помимо РКИ, количество которых уже прибли­
жается к 100, на текущий момент опубликовано более 
10 метаанализов, доказавших, что использование про­
биотиков в качестве дополнительной терапии при про­
ведении эрадикации H. pylori приводит к повышению 
эффективности лечения и уменьшению частоты НЛР 
[57–67]. Несмотря на гетерогенность исследований 
(разные популяции пациентов – дети, взрослые; много­
численные использовавшиеся пробиотические штам­
мы-представители Lactobacillus spp., Bifidobacterium spp., 
Streptococcus spp., Saccharomyces spp., Enterococcus spp. 
и др.; различная длительность лечения) во всех опубли­
кованных работах результаты были примерно одина­
ковы: в группе пробиотиков на ~5–12% улучшается эф­
фективность эрадикации хеликобактера и на ~15–20% 
уменьшается частота НЛР, возникающих на фоне АБТ 
[57–67].

Положительные эффекты пробиотиков при лечении 
состояний, ассоциированных с H.  pylori, впервые на­
шли отражение в рекомендациях по диагностике и ле­
чению инфекции H. pylori – Маастрихт IV, выпущенных 
10 лет назад [68]. В данных рекомендациях предложено 
использовать совместно с антибиотиками пробиотики в 
качестве дополнительной терапии при проведении эра­
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дикации H. pylori за счет их способности повышать эф­
фективность лечения и уменьшать частоту НЛР [68]. 
В Маастрихт V (2017 г.) 2 утверждения касаются про­
биотиков [50]:

•	 Утверждение 9: только определенные штаммы 
пробиотиков продемонстрировали эффектив­
ность в отношении снижения частоты нежела­
тельных эффектов при проведении эрадикации 
H. pylori.

•	 Утверждение 10: только определенные пробио­
тики могут иметь положительный эффект для эра­
дикации H. pylori.

В то же время пока остаются без ответа несколько 
вопросов, касающихся применения пробиотиков в каче­
стве дополнительной терапии при эрадикации H. pylori, 
а именно: какие конкретно штаммы должны использо­
ваться (наибольшая доказательная база имеется для 
представителей Lactobacillus spp. и Saccharomyces bou­
lardii), какова оптимальная доза пробиотиков и длитель­
ность применения пробиотических штаммов [50].

Таким образом, основной вопрос данной рубрики 
«Можно ли назначать пробиотики совместно с антибио­
тиками» уже не относится к категории нерешенных, по­
скольку на него можно аргументировано и обоснованно 
ответить: «Да, можно и в ряде ситуаций нужно», причем 
лучше всего начать прием пробиотика одновременно с 
приемом первой дозы антибиотика.

Может ли применение пробиотиков каким-то об­
разом снизить риск развития и/или распространения 
антибиотикорезистентности?

В 2001 г. Всемирная организация здравоохранения 
(ВОЗ) признала резистентность к АМП одной из наибо­
лее сложных и масштабных глобальных биологических 
угроз и опубликовала Глобальную стратегию по сдер­
живанию антибиотикорезистентности [69]. В начале 
2000-х гг. проведение клинических исследований про­
биотиков в мире только начиналось, а гораздо больший 
интерес к данному направлению появился позднее (при­
мерно через 5–10 лет), и в настоящее время имеется до­
статочная доказательная база для использования про­
биотиков при целом ряде заболеваний. Одним из весьма 
интересных и, вероятно, перспективных направлений 
изучения пробиотиков является возможность их исполь­
зования для предотвращения развития и распростране­
ния антибиотикорезистентности. На первый взгляд это 
абсолютно разные направления: устойчивость патоген­
ных микроорганизмов к антибиотикам и применение по­
лезных бактерий и грибов для профилактики и лечения 
инфекционных и неинфекционных заболеваний. На са­
мом деле поддержание сбалансированного состояния 
кишечной микробиоты в целом и во время применения 
антибиотиков в частности, безусловно, может предоста­
вить возможности для уменьшения распространения ре­
зистентности [70]. Пробиотические штаммы микроорга­
низмов специально подбираются таким образом, чтобы 
они не способствовали распространению резистент­
ности к АМП и не являлись переносчиками генов ре­

зистентности [70]. Вопрос о том, в какой степени про­
биотики непосредственно снижают распространение 
устойчивости к антибиотикам, все еще находится в ста­
дии изучения, однако уже сейчас можно выделить не­
сколько вариантов вмешательства с использованием 
пробиотиков, направленных на снижение риска разви­
тия и/или распространения антибиотикорезистентности 
[70–74]:

•	 Использование пробиотиков при остром гастро­
энтерите, в частности, у детей, является уже дока­
занным и включенным в клинические рекоменда­
ции вариантом терапии диареи вирусной (прежде 
всего ротавирусной) этиологии. Несомненно, та­
кой подход к ведению пациентов будет способ­
ствовать снижению необоснованного назначения 
антибиотиков при острой диарее.

•	 Совместное применение антибиотиков и пробио­
тиков способствует сохранению и восстановле­
нию нормальной микробиоты кишечника, сниже­
нию частоты, длительности и/или тяжести ААД, 
частоты НЛР и дисбиотических изменений, вы­
званных АБТ, и, как результат, улучшается ком­
плаентность пациентов, повышается вероятность 
завершения полного курса АБТ и, в итоге, умень­
шается риск развития резистентности.

•	 Профилактическое применение пробиотиков 
(в первую очередь, профилактика инфекций дыха­
тельных путей, инфекций ЖКТ) способствует сни­
жению частоты этих инфекций и в итоге сниже­
нию частоты использования антибиотиков (в том 
числе и нерационального), а также сокращению 
потребности в АМП из-за уменьшения риска вто­
ричных бактериальных осложнений.

•	 Пробиотики как альтернатива антибиотикам. 
В  последние годы в целом ряде исследований 
были установлены преимущества применения 
пробиотиков, начиная от прямого ингибирова­
ния патогенных микроорганизмов и заканчивая 
улучшением функций иммунной системы. Многие 
пробиотические микроорганизмы синтезирует 
антимикробные пептиды (бактериоцины), био­
сурфактанты, молочную кислоту, перекись водо­
рода, которые ингибируют рост полирезистент­
ных грамположительных и грамотрицательных 
патогенов. Также пробиотики могут блокировать 
участки адгезии и конкурировать за питатель­
ные вещества с патогенными микроорганизмами. 
Исследования в данной области только начина­
ются, и не исключено, что вскоре появится более 
детальное объяснение механизмов ингибирова­
ния пробиотиками полирезистентных патогенных 
микроорганизмов.

В 2017 г. Распоряжением Правительства Российской 
Федерации была утверждена «Стратегия предупреж­
дения и преодоления устойчивости микроорганиз­
мов и вредных организмов растений к лекарственным 
препаратам, химическим и биологическим средствам 
на период до 2030 года и дальнейшую перспективу», 
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в  которой указано применение пробиотиков как одно 
из возможных направлений сдерживания антибиотико­
резистентности, а именно:

•	 П. 3 «Совершенствование мер по предупреж­
дению и ограничению распространения и цир­
куляции возбудителей с устойчивостью к про­
тивомикробным препаратам и иными видами 
устойчивости»: разработка и внедрение мето­
дов диагностики состояния микробиоты, методов 
ее сохранения или восстановления нарушенных 
природных микробиоценозов человека, сельско­
хозяйственных животных и растений, а также 
создание и производство продуктов питания, 
нормализующих микробиоту (пробиотиков, пре-
биотиков, синбиотиков, метабиотиков);

•	 П. 5 «Изучение механизмов возникновения УПП 
и иных видов устойчивости. Разработка проти­
вомикробных препаратов и альтернативных ме­
тодов, технологий и средств профилактики, ди­
агностики и лечения инфекционных заболеваний 
человека, животных и растений»: разработка и 
внедрение биологических лекарственных препа­
ратов, в том числе препаратов на основе бакте­
риофагов, иммунобиологических препаратов, им­
муномодуляторов, пробиотиков, препаратов на 
основе противомикробных пептидов животного, 
растительного и микробного происхождения.

Таким образом, данное новое, но весьма интересное 
и, несомненно, перспективное направление применения 
пробиотиков будет интенсивно изучаться в самое бли­
жайшее время.

Насколько значимо и выражено воздействие ан­
тибиотиков на микробиоту кишечника? Каковы сроки 
ее восстановления? Если во время курса антибиоти­
ков не возникает клинических проявлений дисбиоза  
(диареи, вздутия живота, других проблем с ЖКТ), 
нужно ли проводить коррекцию потенциальных нару­
шений кишечной микробиоты пробиотиками?

Вопрос «Как долго сохраняются нарушения микро­
флоры кишечника после стандартного курса АБТ» явля­
ется действительно актуальным. В настоящее время нет 
единого мнения о длительности сохранения нарушений 
микробиоты после применения антибиотиков. Важно 
знать, что любой антибиотик может вызвать значимые 
изменения микрофлоры кишечника, которые включают 
уменьшение бактериального разнообразия, изменение 
численности некоторых бактерий и повышение устойчи­
вости к АМП [75]. Понимание влияния антибиотиков на 
кишечную микробиоту поможет оптимизировать АБТ с 
целью минимизации «параллельного ущерба» [75].

В некоторых исследованиях установлено, что по­
следствия применения ряда антибиотиков для кишечной 
микробиоты очень разнообразны и зависят от применя­
емого АМП (Таблица 1), нередко имеют долгосрочный 
характер и могут сохраняться от полугода до 2 лет и бо­
лее (до 4 лет при применении кларитромицина в ком­
бинации с метронидазолом) [75–79]. Так, 7-дневный 

курс клиндамицина был причиной снижения разнообра­
зия Bacteroides в образцах кала, роста числа резистент­
ных клонов Bacteroides, а также персистирования ге­
нов резистентности на протяжении минимум 2 лет [76]. 
После применения ципрофлоксацина у взрослых паци­
ентов большинство представителей микробиоты кишеч­
ника качественно и количественно восстановились при­
мерно через 1 месяц, хотя некоторые микроорганизмы 
не вернулись к исходному уровню даже спустя 6 меся­
цев после лечения ципрофлоксацином [80].

В исследовании Zaura E. и соавт. (2015 г.) изучался 
микробиом кишечника и ротовой полости 66 здоро­
вых добровольцев после получения полного курса лече­
ния одним из 4 антибиотиков (амоксициллином, ципро­
флоксацином, клиндамицином или миноциклином) [81]. 
Установлено, что стандартный курс АБТ серьезно вли­
яет на разнообразие кишечной микробиоты в течение 
нескольких месяцев после воздействия. Напротив, ми­
кробный состав ротовой полости восстанавливался уже 
через несколько недель. Разнообразие микрофлоры ки­
шечника было снижено на протяжении до 4 месяцев у 
участников, принимавших клиндамицин, и до 12 меся­
цев у лиц, получавших ципрофлоксацин. В то же время 
изменение разнообразия микробиома полости рта со­
хранялось только в течение недели после воздействия 
антибиотика. Амоксициллин не оказывал существенного 
влияния на разнообразие микробиома ни кишечника, ни 
полости рта, но вызывал селекцию наибольшего числа 
генов антибиотикорезистентности [81].

Еще в одном исследовании (2018 г.) молодые здоро­
вые мужчины получали антибиотики парентерально (ме­
ропенем, ванкомицин и гентамицин) в течение 4 дней 
[82]. Оказалось, что восстановление микробиоты про­

Таблица 1.	Влияние некоторых антибиотиков на нормальную 
микробиоту кишечника

Антибиотик
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Амоксициллин/ 
клавуланат

– ↑ ↑ –

Ципрофлоксацин – – ↓↓ – +

Кларитромицин ↓ ↑ ↓ + +

Цефалоспорины – ↑ ↓↓ – +

Клиндамицин ↓↓ ↑ ↑ + +

Ванкомицин ↓ ↕ – + +

↓↓ Сильное подавление; ↓ умеренное подавление; ↑ увеличение 
числа; ↕ положительные и отрицательные эффекты в разных иссле­
дованиях; – не влияет.
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исходит за 1,5 месяца, однако 9 распространенных 
видов бактерий кишечной микробиоты, которые при­
сутствовали до назначения АБТ, не определялись у 
участников исследования в течение 6 месяцев. Таким 
образом, спустя полгода количество кишечной микро­
биоты почти полностью восстановилось до исходного 
уровня, однако то же самое нельзя утверждать о ее 
разнообразии. Данный факт свидетельствует о почти 
полной эрадикации некоторых представителей нормаль­
ной микрофлоры кишечника на 6 месяцев после очень 
короткого (4 дня) применения антибиотиков широкого 
спектра действия [82].

По данным систематического обзора, в который во­
шла 31 публикация, после прекращения применения 
обычно назначаемых в амбулаторных условиях анти­
биотиков кишечные бактерии у большинства пациентов 
восстанавливаются до исходного состояния в течение 
от нескольких недель до 2–6 месяцев [83]. Применение 
доксициклина приводило к значимому кратковремен­
ному снижению разнообразия Bifidobacterium, клари­
тромицин снижал численность и разнообразие попу­
ляций энтеробактерий, а также Bifidobacterium spp. и 
Lactobacillus spp. в течение 5 недель после лечения, а 
наиболее слабое влияние на микробиом кишечника ока­
зывали феноксиметилпенициллин, нитрофурантоин и 
амоксициллин [83].

В ряде публикаций отдельно подчеркивается, что 
данные по влиянию АМП на микробный состав кишеч­
ника взрослых пациентов нельзя переносить на популя­
цию детей, иммунная система и микробиота которых яв­
ляются незрелыми. Поэтому можно предположить, что 
влияние антибиотиков на представителей нормальной 
микрофлоры кишечника у детей будет и более выражен­
ным, и более длительным, хотя исследований долгосроч­
ного воздействия АМП на микробиоту в детской популя­
ции не проводилось [82, 84].

На вопрос «Если во время курса антибиотиков не 
возникает клинических проявлений дисбиоза (диареи, 
других проявлений со стороны ЖКТ), нужно ли прово­
дить коррекцию потенциальных нарушений кишечного 
микробиома пробиотиками?» пока нельзя дать ни поло­
жительный, ни отрицательный ответ, поскольку такого 
рода исследований нет. Однако с учетом вышеизложен­
ных данных и длительности сохранения дисбиотических 
нарушений после стандартных курсов АБТ можно пред­
положить целесообразность пробиотической коррекции 
последствий АБТ, хотя это требует подтверждения в хо­
рошо организованных клинических исследованиях.

Как правильно дозировать пробиотики?
В определении термина «пробиотики» указано, что 

живые микроорганизмы оказывают положительное вли­
яние на организм человека при применении в адекват­
ной дозе. Однако в большинстве современных рекомен­
даций, касающихся применения пробиотиков, вопросы 
дозирования или не поднимаются, или четкие указа­
ния на оптимальные (адекватные) суточные дозы отсут­
ствуют [13, 85]. Тем не менее, к настоящему времени 

выполнены исследования фармакокинетики пробиоти­
ков, в которых продемонстрирована прямая зависи­
мость числа выживших бактерий, обнаруживаемых в 
кале, от количества бактерий, принимаемых внутрь, од­
нако непонятно, влияет ли это на клиническую эффек­
тивность или нет [86, 87].

На текущий момент отсутствуют исследования, в ко­
торых бы проводилось определение «минимальной эф­
фективной дозы» пробиотика. Минимальная суточная 
доза пробиотика, которая использовалась по данным 
клинических исследований, составляет 108–109 КОЕ 
пробиотического микроорганизма [1], однако в несколь­
ких других исследованиях предлагались значительно бо­
лее высокие дозы пробиотиков [46, 88].

Наименьшая суточная доза Lactobacillus rhamnosus, 
использование которой продемонстрировало положи­
тельное влияние на здоровье, составила 108 КОЕ/сут 
(исследования профилактического применения пробио­
тика L.  rhamnosus для предотвращения инфекций ды­
хательных путей и кариеса у детей, а также исследо­
вание использования орального регидратационного 
раствора, содержащего L. rhamnosus, у детей с перси­
стирующей диарей) [89–91]. Значительно более высо­
кие дозы L. rhamnosus (2 × 1012 КОЕ/сут в оральном ре­
гидратационном растворе), назначаемые детям с острой 
«водянистой» диареей, были сходными по клинической 
эффективности с обычно применяемой дозой 2 × 1010 
КОЕ/сут [92].

Метаанализ, посвященный профилактике ААД у де­
тей, продемонстрировал, что эффективность пробиоти­
ков увеличивалась при приеме высокой дозы (5 × 109 
КОЕ/сут) [35]. В другом метаанализе по применению 
пробиотиков для профилактики ААД у детей высокие 
дозы L. rhamnosus и S. boulardii (≥ 5 × 109 КОЕ/сут) ока­
зались более эффективны, чем низкие (< 5 × 109 КОЕ/
сут, р = 0,01) [32]. В целом данные систематических об­
зоров и метаанализов свидетельствуют о повышении 
клинической эффективности пробиотиков при увеличе­
нии их дозы (> 1010 КОЕ/сут), однако данная корреля­
ция характерна только в отношении ААД, тогда как при 
большинстве других нозологических форм повышение 
дозы пробиотиков не имело клинического значения [86].

Следует отметить, что невозможно указать общую 
для всех пробиотических штаммов дозу – рекоменда­
ции по дозированию конкретного штамма (или штам­
мов) должны основываться на результатах клинических 
исследований у людей при конкретной нозологической 
форме [46]. Тем не менее, во многих публикациях под­
черкивается, что 108–1010 КОЕ/сут является достаточ­
ной суточной дозой пробиотика [48, 86, 87, 93, 94].

Какова оптимальная длительность применения про­
биотиков?

В настоящее время наиболее убедительные доказа­
тельные данные имеются о применении пробиотиков 
для лечения острой диареи, профилактики ААД и в ка­
честве дополнительной терапии при проведении эради­
кации H. pylori. Именно при этих заболеваниях пробио­
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тики включены в клинические рекомендации по ведению 
пациентов [46, 47, 50, 68, 84]. Касательно длительно­
сти использования пробиотиков при каждом из пере­
численных выше заболеваний необходимо отметить сле­
дующее.

•	 В практических рекомендациях по ведению де­
тей с острым гастроэнтеритом Европейского об­
щества детской гастроэнтерологии, гепатологии 
и питания (ESPGHAN) и Европейского общества 
детских инфекционных заболеваний (ESPID) от­
мечено, что диарея обычно продолжается менее 
7 дней и редко превышает 14 дней. Применение 
пробиотиков в дополнение к оральной регидра­
тационной терапии диареи эффективно в сокра­
щении длительности и выраженности симптомов 
острого гастроэнтерита, а рекомендуемая про­
должительность использования пробиотиков, как 
правило, составляет 5–7 дней [84].

•	 Согласно результатам метаанализов, в которых 
оценивалась эффективность пробиотиков для 
профилактики ААД, длительность применения 
пробиотиков варьировала от 5 до 28 дней (в ос­
новном, 7–14 дней, т.е. на протяжении курса АБТ) 
[29–45]. Аналогичная (на протяжении курса АБТ) 
длительность использования пробиотиков рас­
сматривается в клинических рекомендациях по 
применению пробиотиков для профилактики ААД 
у детей [47]. Тем не менее, в последнее время 
появляются рекомендации о целесообразности 
продолжения применения пробиотиков в течение 
1–2 недель после завершения курса АБТ [39].

•	 Длительность применения пробиотиков в каче­
стве дополнительной терапии инфекции H. pylori, 
как правило, соответствует продолжительно­
сти эрадикационной терапии и составляет 7–10 
(в некоторых случаях 14) дней. По данным опу­
бликованного в 2015 г. систематического обзора 

и метаанализа 143 РКИ, в которых определялись 
наиболее эффективные схемы терапии инфекции, 
вызванной H. pylori, оказалось, что в перечень 
наиболее благоприятных режимов эрадикации хе­
ликобактера входит 10 или 14 дней эрадикацион­
ной терапии с добавлением пробиотиков к стан­
дартной 3-компонентной схеме [95]. В настоящий 
момент только в одном метаанализе подчеркива­
ется необходимость использования пробиотиков 
в течение более 2 недель [62].

При других нозологических формах, при которых 
пробиотики еще не включены в клинические рекомен­
дации, длительность их применения по сведениям из 
клинических исследований очень сильно различалась 
(Таблица 2). Эта таблица приведена лишь в ознакоми­
тельных целях как пример значительного варьирова­
ния подходов к длительности назначения пробиотиков 
при различных нозологиях. Привести в одной таблице 
все нозологические формы, при которых оценивалась 
эффективность пробиотиков в зависимости от продол­
жительности их использования, не представляется воз­
можным, поскольку в PubMed за последние 5 лет опу­
бликовано почти 500 метаанализов и систематических 
обзоров по оценке применения пробиотиков, а за по­
следний год – более 120 метаанализов. К сожалению, 
универсального однозначного ответа на вопрос об опти­
мальной продолжительности применения пробиотиков, 
кроме как при заболеваниях, включенных в клинические 
рекомендации, на текущий момент не существует.

Какие пробиотики предпочтительные и эффектив­
нее: моноштаммовые или мультиштаммовые?

Среди пробиотиков выделяют моноштаммовые, со­
держащие один штамм определенного вида, муль­
тиштаммовые, в состав которых входят несколько 
штаммов одного вида, и мультивидовые, состоящие из 
штаммов различных видов, принадлежащих к одному 

Таблица 2.	Изучаемая длительность применения пробиотиков при различных нозологических формах

Автор, год Нозологическая форма Тип публикации Длительность применения

Zhang, 2016 [96] Синдром раздраженного кишечника Метаанализ 21 РКИ от 4 до 24 недель

Zhao, 2022 [97] Профилактика инфекций верхних дыхательных пу­
тей у детей и взрослых

Метаанализ 23 РКИ не менее 3 месяцев

Jiang, 2020 [98] Профилактика атопического дерматита* Метаанализ 14 РКИ < 6 месяцев
> 6 месяцев

Лечение атопического дерматита** Метаанализ 11 РКИ < 8 недель
> 8 недель

Dalal, 2017 [99] Печеночная энцефалопатия Метаанализ 21 РКИ от 10 дней до 180 дней

Liu, 2019 [100] Депрессия и тревожные расстройства Метаанализ 34 РКИ от 8 дней до 45 недель

Sanchez, 2022 [101] Ревматоидный артрит и спондилоартрит Метаанализ 13 РКИ от 8 недель до 1 года

Tao, 2020 [102] Сахарный диабет 2 типа Метаанализ 15 РКИ от 6 до 12 недель

* Эффект от применения пробиотиков отмечался во всех исследованиях, однако обязательным условием профилактики атопии было на­
значение пробиотиков беременным женщинам и впоследствии детям.
** Выраженный эффект при оценке по шкале SCORAD отмечался только в случае применения пробиотиков в течение > 8 недель.
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или к разным семействам [103]. Важно отметить, что 
положительный эффект на здоровье человека может 
быть установлен только для конкретного тестируемо­
го(ых) штамма(ов), но не видов и не целой группы про­
биотиков. Кроме этого, штаммы, используемые в муль­
тиштаммовых и мультивидовых пробиотиках, должны 
быть обязательно совместимыми и, предпочтительно, 
синергидными или аддитивными [103, 104].

Установлено, что применение пробиотиков, содер­
жащих несколько штаммов, эффективно при целом ряде 
состояний со стороны ЖКТ, таких как синдром раздра­
женного кишечника, острая диарея, а также для мо­
дуляции кишечной микробиоты [104]. Доказано, что 
комбинация лактобактерий и бифидобактерий наибо­
лее эффективно снижает адгезию патогенных микро­
организмов к эпителию кишечника по сравнению с ис­
пользованием отдельных штаммов пробиотиков [105]. 
Убедительные доказательные данные имеются для ком­
бинации Bifidobacterium animalis subsp. lactis (BB-12) и 
Lactobacillus acidophilus (LA-5) [106]. В частности, для 
штаммов B. animalis subsp. lactis BB-12 и L. acidophilus 
LA-5 показана высокая антагонистическая активность 
к Salmonella spp. и Campylobacter jejuni [107, 108]. 
Совместное применение L. acidophilus и BB-12 также по­
вышает продукцию противовоспалительного цитокина 
ИЛ-10, что способствует развитию гуморальной со­
ставляющей иммунного ответа [109]. Однако в насто­
ящее время все же имеется недостаток информации о 
молекулярных механизмах синергизма между несколь­
кими штаммами, входящими в состав одного пробиоти­
ческого продукта/препарата, а понимание механизмов 
крайне необходимо для более специфического приме­
нения пробиотиков при соответствующих состояниях. 
Кроме того, помимо синергидного и аддитивного дей­
ствия следует помнить и о возможном антагонизме бак­
терий, влияние которого на макроорганизм может быть 
и негативным [104].

Конечно, можно предположить, что в ближайшем 
будущем многоштаммовые (мультивидовые) пробио­
тики станут весьма перспективными, однако на текущий 
момент доказательная база все же более убедительна 
для конкретных штаммов пробиотиков или сочетания 
2–3 штаммов.

У каких пациентов применение пробиотиков проти­
вопоказано?

Пробиотики считаются безопасными и хорошо пере­
носятся. Тем не менее, существуют противопоказания 
к назначению пробиотиков, и имеются категории паци­
ентов, у которых пробиотики должны использоваться с 
осторожностью. Так, тяжелый острый панкреатит и пан­
креонекроз являются противопоказаниями для исполь­
зования пробиотиков (при применении пробиотиков ча­
стота инфекционных осложнений не снижается, и кроме 
того, увеличивается риск летального исхода) [110]. 
Пробиотики следует применять с осторожностью у па­
циентов, находящихся в критическом состоянии, у па­
циентов, перенесших трансплантацию солидного органа 

или костного мозга, у лиц с глубокой иммуносупрессией, 
в частности, получающих цитостатическую или иммуно­
супрессивную терапию [49, 111–113]. Описаны случаи 
системных инфекционных осложнений, вызванных про­
биотическими штаммами энтерококков, лактобактерий, 
а также несколько случаев бактериемии, вызванной би­
фидобактериями [114–119]. Ни один из опубликован­
ных случаев развития системной инфекции, вызванной 
различными лактобактериями, не возник у пациентов с 
нормально функционирующей иммунной системой и без 
серьезных сопутствующих заболеваний. Все описанные 
ситуации наблюдались у лиц с выраженной иммуносу­
прессией, предшествующей длительной госпитализа­
цией, предшествующим хирургическим вмешательством, 
а главным предиктором летальности являлись тяже­
лые основные заболевания [115, 120]. Пробиотик 
S. boulardii противопоказан пациентам с установленным 
центральным венозным катетером из-за риска возникно­
вения фунгемии [121].

Однако в последнее десятилетие подходы к приме­
нению пробиотиков у пациентов, например, с компро­
метированной иммунной системой, у лиц с онкологиче­
скими заболеваниями, получающих химиотерапию или 
лучевую терапию, изменились. В частности, появились 
доказательные данные (метаанализы и систематические 
обзоры), свидетельствующие об эффективности и безо­
пасности использования пробиотиков у данной уязвимой 
категории пациентов. В частности, пробиотики проде­
монстрировали эффективность в профилактике и лече­
нии диареи, индуцированной химиотерапией: отмечено 
снижение риска развития диареи в целом на ~50% и III-IV 
степени – на более 80% без риска возникновения НЛР, 
связанных с пробиотиками [122, 123]. Прием пробиоти­
ков способствовал снижению общей частоты послеопе­
рационных инфекционных осложнений (как местных, так 
и системных) после оперативных вмешательств по по­
воду колоректального рака, злокачественных опухолей 
печени, желчных путей или поджелудочной железы на 
~40–70% [124–126]. Установлено, что пробиотики эф­
фективно снижают частоту и уменьшают тяжесть тече­
ния мукозита, индуцированного химиотерапией или лу­
чевой терапией [127]. Пробиотики могут достоверно 
предотвратить возникновение диареи на фоне лучевой 
терапии при раке шейки матки [128] или онкологических 
заболеваниях других органов малого таза и брюшной по­
лости [129, 130], и данное показание уже обсуждается 
в клинических рекомендациях. Так, в рекомендациях 
WGO по пробиотикам и пребиотикам указано, что про­
биотики могут быть полезны в профилактике и лечении 
радиационного гастроэнтерита и колита у пациентов с 
опухолями брюшной полости и малого таза, получающих 
лучевую терапию [46]. Назначение пробиотиков у им­
мунокомпрометированных пациентов оказалось вполне 
безопасным: частота индуцированной пробиотиками 
бактериемии/положительного бактериологического ис­
следования крови не превышала 0,2–0,3% [123, 131].

По данным анализа 57 клинических исследований, 
включавших почти 5000 взрослых пациентов с раз­
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личными иммунодефицитными состояниями (ВИЧ-ин­
фекцией, пациенты в критическом состоянии, госпита­
лизированные больные, пациенты с тяжелой травмой, 
заболеваниями печени и почек, аутоиммунными заболе­
ваниями и др.), применение пробиотиков оказалось без­
опасным [132]. 

Более того, в последние годы проводятся исследо­
вания безопасности применения пробиотиков (прежде 
всего лактобактерий и бифидобактерий) даже у столь 
уязвимой категории пациентов как дети и подростки по­
сле трансплантации гемопоэтических стволовых клеток 
(ТГСК). Для этого существует веское научное обосно­
вание, ведь все больше доказательств подтверждают 
критическую роль микробиома кишечника в различных 
методах лечения рака, демонстрируя интенсивные пере­
крестные взаимодействия между микробиотой и иммун­
ной системой макроорганизма [133]. У онкологических 
больных, получающих ТГСК, режимы кондициониро­
вания, включающие химиотерапию, лучевую терапию 
и иммуносупрессивную терапию, а также антимикроб­
ную профилактику, приводят к нарушению кишечного 
барьера и значительным изменениям в составе микро­
биоты. Резкая потеря микробного разнообразия во 
время ТГСК является причиной усиления провоспали­
тельного иммунного ответа и повышенного риска ослож­
нений, связанных с трансплантацией, таких как реакция 
«трансплантат против хозяина», и летального исхода. 
Сейчас активно изучаются терапевтические послед­
ствия модуляции микробиоты с помощью пробиотиков, 
пребиотиков и трансплантации фекальной микробиоты у 
пациентов с онкогематологическими заболеваниями, по­
лучающих ТГСК [133].

В 2016 г. опубликованы результаты крупного иссле­
дования, в ходе которого за 10-летний период анализи­
ровалась частота возникновения бактериемии, вызван­
ной наиболее часто используемыми пробиотическими 
микроорганизмами (Lactobacillus spp., Bifidobacterium 
spp., Streptococcus thermophilus и Saccharomyces spp.) в 
течение 1 года после ТГСК (n = 3796) [134]. Всего за ис­
следуемый период частота бактериемии составила 0,5% 
(19 случаев), причем ни у одного пациента при бакте­
риологическом исследовании крови не были выделены 
Bifidobacterium spp. и S. thermophilus. Частота бактерие­

мии, вызванной Lactobacillus spp., составила 1,62 случая 
на 100000 пациенто-лет, с максимальной частотой воз­
никновения в первые 100 дней после трансплантации 
(3,3 случая на 100000 пациенто-лет). Не было зарегист­
рировано ни одного летального исхода на фоне бакте­
риемий, вызванных пробиотическими штаммами [134].

В исследовании, включавшем 31 ребенка после 
ТГСК, не было зарегистрировано случаев бактери­
емии, вызванной лактобактериями, при применении 
Lactobacillus plantarum в течение 7 дней до транспланта­
ции и 14 дней после [135].

В 2019 г. опубликованы результаты ретроспектив­
ного наблюдения за 14 детьми, которым проводилась 
аллогенная ТГСК и которые получали пробиотики, при­
чем 10 детям лактобактерии назначались в первые 
100 дней после трансплантации [136]. У 8 из 10 паци­
ентов возникла реакция «трансплантат против хозяина», 
причем у 4 – с поражением кишечника; у 5 пациентов 
была диагностирована инфекция, вызванная C. difficile. 
Ни у одного пациента не было зарегистрировано слу­
чаев бактериемии, вызванной Lactobacillus spp., несмо­
тря на значимые нарушения целостности слизистой обо­
лочки кишечника [136]. 

Резюмирую вышеизложенное, можно сделать вывод 
о том, что пробиотики могут весьма безопасно приме­
няться у самых разнообразных категорий пациентов, 
включая и уязвимые группы. Возможно, в самое ближай­
шее время подходы к применению пробиотиков у паци­
ентов с выраженной иммуносупрессией будут пересмо­
трены. 

Заключение

В данной публикации мы постарались остановиться 
на вопросах, наиболее часто возникающих при при­
менении пробиотиков. Несмотря на то, что некото­
рые аспекты применения пробиотиков остаются еще 
до конца не изученными, уже сейчас мы говорим о по­
явлении нового класса препаратов – фармабиотиков 
(т.е. пробиотиков, зарегистрированных как ЛС), с помо­
щью которых можно проводить эффективную профилак­
тику и лечение как инфекционных, так и неинфекцион­
ных заболеваний.
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