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Реферат. Представлен обзор литературы по использованию пробиотиков у новорожденных и детей грудного 
возраста. Кишечная микрофлора грудных детей является наиболее благоприятной средой для пробиотиче-
ской коррекции в связи с тем, что она находится в процессе формирования и представляет неустойчивую 
микроэкологическую систему. В статье отражены результаты исследований по изучению профилактической и 
терапевтической эффективности пробиотиков при инфекционных и неинфекционных заболеваниях у грудных 
детей, а также представлена современная стратегия назначения пробиотиков у детей данной возрастной 
группы. 
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Probiotics use in neonates and infants (literature review)
Irina V. Nikolaeva, L.A.Kupchikhina

Abstract. The article reviews using probiotics in neonates and infants. The intestinal microflora of infants is the most 
favorable environment for the probiotic correction, due to the fact that it is in the stage of formation and is unstable 
microecological system. The paper includes the results of studies on the preventive and therapeutic efficacy of probiotics 
in infectious and non-infectious diseases in infants, and presents a modern strategy of probiotic’s use in children of 
this age group.
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В последние годы пробиотические препараты все чаще применяются в комплексной терапии 
различных заболеваний, ассоциированных с наруше-
нием микробной экологии ребенка. Пробиотики — это 
живые микроорганизмы и вещества микробного про-
исхождения, оказывающие при естественном способе 
введения позитивные эффекты на физиологические, 
биохимические и иммунные реакции организма хозяина 

через стабилизацию и оптимизацию функции его нор-
мальной микрофлоры [1, 15]. Высокая эффективность 
пробиотиков в предупреждении и лечении различных 
заболеваний детского возраста продемонстрирована в 
работах многих исследователей. В течение последних 
10 лет пробиотики широко использовались у детей в 
лечении инфекционных, аллергических, аутоиммунных 
и гастроэнтерологических заболеваний [44]. Доказана 
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эффективность пробиотиков в лечении заболеваний 
желудочно-кишечного тракта, ассоциированных с 
Helicobacter pylori, синдрома раздраженного кишечни-
ка, вирусных диарей, энтеропатогенных эшерихиозов, 
антибиотикоассоциированной диареи (ААД) [2, 4, 29]. 
Пробиотики также широко применяются в педиатрии с 
целью профилактики острых кишечных и респиратор-
ных инфекций [18, 39].

Согласно требованиям ВОЗ (2002), пробиотики 
должны быть: фено- и генотипически классифицируе-
мыми, кислотоустойчивыми, обладать способностью 
к адгезии к кишечному эпителию, иметь доказанную 
эффективность и безопасность [17]. Только доказав-
шие свою клиническую эффективность в плацебо-
контролируемых исследованиях штаммы микроорга-
низмов могут быть использованы для производства 
пробиотиков. В состав современных пробиотиков 
включены различные штаммы индигенной микрофлоры 
человека (Bifidobacteriae bifidum, B. longum, B. infantis, 
B. adolescents, B.  lactis, L.  rhamnosus GG, L. gasseri, 
Lactobacillus acidophilus W37 и W55, L.  plantarum, 
L.  johnsonii, L.  casei и paracasei, L. delbrueckii subsp. 
bulgaricus, L.  fermentum, Enterococcus faecium, 
Streptococcus salivarius, Streptococcus thermophilus), 
а также непатогенные спорообразующие бакте-
рии (В.  subtilis, B.  cereus) и дрожжевые грибы 
(Saccharomyces boulardii).

Спектр эффектов пробиотиков на жизнедеятель-
ность человеческого организма включает: норма-
лизацию состава кишечной микрофлоры (КМФ), 
повышение колонизационной резистентности к па-
тогенным и условно-патогенным микроорганизмам, 
регуляцию локального и системного иммунитета, 
снижение проницаемости слизистой кишечника, 
повышение продукции SIgA [23]. Пробиотические 
микроорганизмы прямо конкурируют с патогенной 
флорой за питательные вещества и сайты адгезии, 
вырабатывают метаболиты, подавляющие ее рост 
(антибиотикоподобные вещества, органические кис-
лоты, протеазы, короткоцепочечные жирные кислоты, 
молочную кислоту, перекись водорода, пироглю-
тамат). Многие пробиотические штаммы бактерий 
обладают прямым антитоксическим действием и 
способны нейтрализовать цито- и энтеротоксины па-
тогенных микроорганизмов. Стимуляция иммунного 
ответа под действием пробиотиков проявляется по-
вышением фагоцитарной активности и увеличением 
содержания IgA, T-киллеров, концентрации интерфе-
рона, повышением выработки муцина, что приводит к 
снижению проницаемости слизистой оболочки [6, 19]. 
Пробиотики способны корригировать синтез противо-
воспалительных цитокинов [22, 43]. 

Кишечная микрофлора новорожденного является 
наиболее благоприятной средой для пробиотической 
коррекции. Первичная микробная колонизация ново-
рожденного ребенка начинается в процессе родов и 
зависит от многих факторов при определяющей роли 
микрофлоры матери и окружающей среды. Известно, 
что процесс формирования кишечной микрофлоры 
может нарушаться под действием различных факто-
ров: антибактериальная терапия матери и ребенка, 
недоношенность, кесарево сечение, искусственное 
или парентеральное питание и др. [22, 31]. У глубо-
конедоношенных детей имеются дополнительные 
неблагоприятные факторы: незрелость кишечника, 
недостаточная экспозиция материнской микрофлоры, 

задержка энтерального питания, высокий риск кон-
таминации госпитальной микрофлорой. Назначение 
пробиотиков новорожденным из групп риска в ранний 
неонатальный период может оказать благотворное 
воздействие на процесс формирования кишечной 
микрофлоры. В настоящее время доказана эффек-
тивность различных пробиотиков в предупреждении 
развития заболеваний неонатального периода: некро-
тизирующего энтероколита (НЭК), сепсиса, различных 
форм внутрибольничных инфекций [10, 14]. Пробиоти-
ки, применяемые в периоде новорожденности, могут 
также предупреждать заболевания, которые манифес- 
тируют в более поздние периоды детства (аллергия, 
атопия, аутоиммунные заболевания, сахарный диабет 
I типа) [3, 27, 36].

Пробиотики оказывают существенное влияние на 
состав формирующейся кишечной микрофлоры у но-
ворожденных детей. Так, в исследовании E. Sepp et al. 
(1993) введение новорожденным детям Lactobacillus 
casei штамма GG в дозе 1010—1011 КОЕ в сут в те-
чение первых 2 нед жизни приводило к достоверному 
возрастанию (по сравнению с детьми контрольной 
группы, не получавших пробиотик) численности би-
фидо- и лактобактерий на 3—4-й день жизни, причем 
достоверные различия между группами сохранялись 
до 1 мес. Результаты исследования H. Kitajima et al. 
(1997) свидетельствуют о том, что раннее введение 
пробиотических штаммов B.  breve детям с низкой 
массой тела при рождении стимулирует колониза-
цию кишечника бифидобактериями и формирование 
нормальной КМФ. Р.  Panigrahi et al. (2007) изучали 
колонизацию кишечника детей, рожденных путем 
кесарева сечения [33]. Синбиотический препарат, 
включающий Lactobacillus plantarum и фруктоолигоса-
хариды, получали доношенные новорожденные дети, 
начиная с возраста одного-трех дней в течение 7 дней. 
Контрольную группу составили 12  новорожденных, 
получавших плацебо. У детей, получавших синбиотик, 
колонизация лактобактериями выявлялась в возрасте 
3, 7, 14, 21 и 28 дней достоверно чаще, а содержание 
грамотрицательных бактерий было достоверно ниже, 
чем в контрольной группе. A. Mautone et al. (1982) 
выявили снижение содержания Гр- и повышение 
количества Гр+ бактерий после получения новорож-
денными в течение 4 нед суспензии Bifidobacterium 
bifidum и L.  acidophilus [26]. Проспективное иссле-
дование, в котором участвовали 249 недоношенных 
детей, выявило, что использование пробиотиков 
(L. reuteri, L. rhamnosus) эффективно снижает частоту 
колонизации ЖКТ грибами рода Candida, а также час- 
тоту развития позднего сепсиса и неблагоприятных 
неврологических исходов у недоношенных детей. У 
детей, получавших L. reuteri, значительно реже разви-
вались желудочно-кишечные симптомы, и у них были 
короче сроки госпитализации по сравнению с детьми, 
получавшими L. rhamnosus, и детьми группы плацебо. 
У детей, получавших пробиотики, отмечалось более 
быстрое прекращение парентерального питания, и 
при достижении возраста 1 год они значительно реже 
имели отклонения в неврологическом статусе, чем 
дети контрольной группы [41].

Многочисленные исследования показали, что 
пробиотики снижают инфекционную заболеваемость 
у новорожденных и грудных детей. Данный эффект, 
по-видимому, связан с повышением колонизационной 
резистентности слизистых к колонизации и трансло-
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кации бактерий и продуктов их жизнедеятельности, 
а также иммуномодулирующей активностью про-
биотиков. Результаты рандомизированного контро-
лируемого испытания, проведенного J.C. Picaud et al. 
(2010), продемонстрировали 30% снижение частоты 
развития инфекционных болезней у грудных детей, 
получавших с периода новорожденности смесь, со-
держащую фруктоолигосахариды, Bifidobacterium 
longum 107  КОЕ/гр и Streptococcus thermophilus 
106  КОЕ/гр, в сравнении с детьми, получавшими 
стандартную смесь [32].

Эффективность применения пробиотиков для 
профилактики инфекционных заболеваний у мла-
денцев продемонстрирована в рандомизированном 
контролируемом многоцентровом исследовании с 
длительным введением в молочную смесь штаммов 
Bifidobacterium lactis BB-12 и Lactobacillus reuteri 
грудным детям. У младенцев достоверно уменьша-
лась длительность лихорадки, становились короче 
эпизоды диареи, сокращались показания к анти-
бактериальной терапии. В этом исследовании был 
выявлен более значительный профилактический 
эффект лактобацилл по сравнению с бифидобакте-
риями [46]. Результаты рандомизированного двойного 
слепого плацебоконтролируемого исследования, про-
веденного S. Rautava et al. (2009), свидетельствуют 
о том, что пробиотики Lactobacillus rhamnosus GG и 
Bifidobacterium lactis BB-12 могут рассматриваться 
в качестве эффективного и безопасного средства 
снижения частоты возникновения острого среднего 
отита, рецидивирующих инфекций дыхательных пу-
тей и использования антибиотиков у детей первого 
года жизни [33].

В настоящее время доказано, что пробиоти-
ки становятся важной составной частью терапии 
желудочно-кишечных заболеваний у младенцев и 
детей. Пробиотики (Lactobacillus GG, Lactobacillus 
reuteri, Saccharomyces boulardii) наиболее эффективны 
в профилактике и лечении вирусных диарей и анти-
биотикоассоциированной диареи (ААД). Бифидосо-
держащие пробиотики оказывают профилактический 
эффект в отношении острых желудочно-кишечных 
заболеваний [5, 36, 42]. Терапевтическая эффектив-
ность пробиотиков при острых кишечных инфекциях 
(ОКИ) имеет штамм специфический и дозозависимый 
эффект. Наибольший терапевтический эффект в 
лечении ОКИ получен при введении пробиотических 
микроорганизмов в суточной дозе > 1010 КОЕ, причем 
наиболее выраженный эффект пробиотиков выявлен 
у детей с вирусным гастроэнтеритом при условии 
раннего начала лечения [39]. В рандомизированном, 
двойном слепом плацебоконтролируемом исследо-
вании выявлено, что Lactobacillus rhamnosus GG со-
кращает продолжительность и тяжесть инфекционной 
диареи у младенцев и детей раннего возраста [16, 41]. 
Доказано, что L. rhamnosis, L. reuteri и В. lactis BВ-12 
эффективны в терапии вирусной диареи. Для диареи, 
вызванной C. difficile, пробиотиком выбора являются 
дрожжи Saccharomyces boulardii [11]. Метаанализ че-
тырех РКИ с общим числом участников 464 показал, 
что пробиотики также эффективны в лечении затяжной 
диареи у детей и сокращают ее продолжительность в 
среднем на 4 дня [7].

Доказана эффективность пробиотиков в профилак-
тике развития ААД у грудных детей. В недавно опуб- 
ликованном Кокрановском систематическом обзоре 

проанализировано 16 исследований (3432 участника) 
по изучению эффективности разных пробиотиков 
(Bacillus spp., Bifidobacterium spp., Lactobacillus spp., 
Lactococcus spp., Leuconostoc cremoris, Saccharomyces 
spp., а также их комбинаций) в предупреждении раз-
вития антибиотикоассоциированной диареи. Показано, 
что высокие дозы пробиотиков (≥5 млрд КОЕ/день) 
снижают риск развития ААД у детей (ОР 0,40 [95% ДИ: 
0,29—0,55]) [21]. Результаты метанализа, в которое 
были включены 6 плацебоконтролируемых РКИ по-
казали, что применение пробиотиков в сравнении с 
плацебо снижает риск развития ААД у детей с 28,5% 
до 11,9%. Снижение риска AAД было связано с при-
менением Lactobacillus GG (RR 0,3; 95%ДИ от 0,15 
до 0,6), S.  boulardii (RR 0,2; 95%ДИ 0,07—0,6), или 
комбинации B. lactis и Str. thermophilus (ОР 0,5; 95%ДИ 
от 0,3 до 0,95) [37].

F.  Savino et al. (2007) при проведении рандоми-
зированного слепого проспективного исследования 
установили, что в кишечной микрофлоре у детей, 
страдающих коликами, снижен популяционный 
уровень лактобактерий и более часто присутствуют 
анаэробные грамотрицательные микроорганизмы. 
Назначение 100 млн живых бактерий L. reuteri в тече-
ние 7 дней значительно снизило частоту и интенсив-
ность приступов кишечных колик у 95% младенцев по 
сравнению с группой детей, где только 7% ответили 
на терапию симетиконом в дозе 60  мг/сут [37]. В 
пилотном исследовании, проведенном F. Indrio et al. 
(2009), изучено влияние пробиотического препарата 
Lactobacillus reuteri ATCC 55730 в дозе 108 КОЕ/сут 
в течение 30  дней на частоту развития желудочно-
кишечных дисфункций у 30 младенцев, рожденных 
на 34-й нед беременности. Результаты исследования 
показали, что у недоношенных новорожденных, полу-
чавших L. reuteri, улучшилась пищевая толерантность, 
уменьшились срыгивания и длительность кишечных 
колик [20].

Нарушение процессов кишечной колонизации яв-
ляется одним из основных факторов развития НЭК у 
недоношенных детей. Выявлены особенности состава 
кишечной микрофлоры у детей с НЭК, что проявлялось 
меньшим видовым разнообразием кишечных микро-
организмов, увеличением численности Proteobacteria 
> 50% от общего бактериального состава [9]. Система-
тические обзоры рандомизированных контролируемых 
испытаний (РКИ) показали, что использование про-
биотиков у недоношенных новорожденных снижает 
заболеваемость НЭК на 30%, причем концепция 
штаммоспецифических эффектов пробиотиков по 
выводам авторов не имеет существенного значения в 
профилактике данного заболевания [13]. По результа-
там метанализа, проведенного Q. Wang et al. (2012), 
пробиотики существенно снижают риск развития 
некротизирующего энтероколита (RR = 0,33; 95%ДИ 
0,24—0,46) и летальность среди недоношенных (RR = 
0,56; 95%ДИ 0,43—0,73) [45].

В настоящее время имеются доказательства 
эффективности пробиотиков для профилактики и 
лечения аллергических заболеваний у детей. Вве-
дение пренатально матерям и их детям в течение 
первого полугодия жизни Lactobacillus GG снижало 
риск развития атопического дерматита (АД) на 50% 
[22]. Значительное улучшение кожного процесса 
при АД отмечено у детей, получавших смесь, со-
держащую L. rhamnosus или B.animalis ssp. [25]. 
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Аналогичные результаты были получены при ис-
пользовании L.  rhamnosus в сочетании с L.  reuteri, 
а также Lactobacillus fermentum [35, 47]. При при-
менении «пробиотического коктейля», состоящего 
из Bifidobacterium bifidum, Bifidobacterium lactis и 
Lactcoccus lactis, в течение первых 3  мес жизни 
значительно снизилась частота развития экземы у 
младенцев из группы высокого риска [28]. 

У новорожденных и детей грудного возраста 
при выборе пробиотика следует руководствоваться 
следующими принципами. Выбор препарата, содер-
жащего бифидобактерии или лактобактерии, должен 
проводиться в соответствии с доминированием тех 
или иных видов в данной возрастной группе, а также 
данными литературы о доказанной эффективности 
конкретных пробиотических штаммов в лечении и 
(или) профилактике отдельных заболеваний. Следует 
помнить о том, что при большинстве патологических 
состояний у новорожденных и грудных детей клинико-
лабораторный эффект пробиотика является штам-
моспецифическим и не может распространяться на 
другие виды или другие штаммы того же вида. Тем 
не менее в некоторых клинических ситуациях могут 
быть эффективными разные пробиотические микро-
организмы [8]. Целым рядом работ было показано, 
что минимально достаточной дозой пробиотических 
микроорганизмов, способных осуществлять значи-
мое действие, считается суточная доза ≥107 КОЕ/гр  
[36]. Однако, по данным других исследователей, доза 
пробиотиков у детей может быть значительно выше. 
Так, по рекомендациям G.C. Deshpande et al. (2011) 
эффективная суточная доза пробиотических микро-
организмов может достигать даже у недоношенных 
детей 3×109 КОЕ/сут. Большинством исследователей 
применение пробиотиков у недоношенных рекоменду-
ется только с началом энтерального питания, при этом 
нежелательно использовать пробиотики, содержащие 
более двух или трех штаммов, у новорожденных с 
экстремально низкой массой в связи с повышенным 
риском транслокации из-за существенного увеличе-
ния общей дозы пробиотических штаммов [12]. Не 
рекомендуется применение пробиотиков у детей в 
критическом состоянии, во время острого заболевания 
(сепсис, НЭК, перинатальная асфиксия) в связи с от-
сутствием доказательств их эффективности и безопас-
ности в данных клинических ситуациях, а также из-за 
риска развития пробиотического сепсиса. В литературе 
описаны случаи сепсиса, вызванного пробиотическими 
штаммами лактобацилл, бифидобактерий, S. boulardii у 
детей из групп риска [12]. Следует помнить также о том, 
что существует потенциальный риск передачи устой-
чивости к антибиотикам от пробиотических штаммов 
патогенным бактериям и до настоящего времени не 
изучен вопрос долгосрочного воздействия пробиотиков 
на кишечный микробиом человека. 

Таким образом, пробиотики в настоящее время 
стали неотъемлемой частью терапии и профилактики 
широкого спектра инфекционных и неинфекционных 
заболеваний у новорожденных и детей грудного воз-
раста. На основании данных, полученных в ходе ис-
следований, проведенных в соответствии с принципами 
доказательной медицины, разработана определенная 
стратегия назначения пробиотиков в данной возраст-
ной группе детей, что позволяет персонализировать 
пробиотическую терапию и сделать ее максимально 
эффективной при различных клинических ситуациях.
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