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Цель обзора. Представить современные данные, подтверждающие патогенетическую роль кишечной ми-
кробиоты в формировании синдрома раздраженного кишечника (СРК).
Основные положения. Изменения кишечного биотопа служит причиной развития висцеральной гиперчув-
ствительности, нарушенной двигательной активности кишки и нейроиммунной трансмиссии. В статье об-
суждаются основные аспекты биологических свойств пробиотических бактерий в контексте их влияния на 
ось «микробиота — кишечник — головной мозг». Обобщены результаты экспериментальных и клинических 
исследований, позволившие расширить представления о механизмах действия пробиотитических культур 
и обоснованно назначать их пациентам с СРК. Рассмотрены основные положения, касающиеся пересадки 
фекальной микробиоты, перспективы и трудности реализации этой методики.
Выводы. Термин «микробиота — кишка — мозг» четко демонстрирует корреляционную взаимосвязь основ-
ных функциональных составляющих СРК. Метаанализы и систематические обзоры подтверждают эффектив-
ность применения пробиотиков при СРК. Однако необходимо дальнейшее изучение возможностей терапии 
пробиотиками с целью выявления конкретных бактериальных штаммов с доказанной клинической эффек-
тивностью. Метод трансплантации фекальной микрофлоры нуждается в дальнейшем изучении, т. к. многие 
вопросы данной процедуры требуют детального изучения.
Ключевые слова: синдром раздраженного кишечника, лактобактерии, бифидобактерии, пробиотики, ми-
кробиота кишечника
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Aim: to review available data confirming the pathogenetic role of the intestinal microbiota in the formation of irritable 
bowel syndrome (IBS). 
Key findings. Changes in the intestinal biotope cause the development of visceral hypersensitivity and impaired 
intestinal motor activity, as well as neuroimmune transmission. This article discusses the main aspects of the 
biological properties of probiotic bacteria in terms of their action within the “brain — intestine — microbiota” chain. 
The results of experimental and clinical studies elucidating the mechanisms of action of probiotic cultures have been 
generalized. The understanding of these mechanisms allows practitioners to make informed decisions in prescribing 
probiotics to IBS patients. Key concepts concerning fecal microbiota transplantation, as well as the prospects and 
difficulties of implementing this approach are considered.
Conclusions. The term “microbiota — intestine — brain” clearly demonstrates the correlation between the main 
functional components of IBS. Meta-analyses and systematic reviews confirm the efficacy of probiotics in IBS. 
However, further research into probiotic therapy options is needed to identify specific bacterial strains with proven 
clinical efficacy. The fecal microbiota transplantation method also requires further research, since many issues 
associated with this approach remain unclear.
Keywords: irritable bowel syndrome, lactobacteria, bifidobacteria, probiotics, intestinal microbiota.
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Около 10–15 % человек  во  всем мире  страда-
ет от синдрома раздраженного кишечника (СРК). 
Этиопатогенез  заболевания  сложен,  поскольку 
в  его  формировании,  как  правило,  задействован 
ряд  этиологических  факторов,  запускающих  не-
сколько патофизиологических механизмов [1–11]. 
Среди  наиболее  обсуждаемых  в  литературе:  лич-
ностные  психологические  аспекты;  генетическая 
предрасположенность; факторы питания; развитие 
висцеральной  гиперчувствительности;  нарушения 
моторной активности; изменения в нейроэндокрин-
ной  системе  (ось  «головной мозг — кишечник»); 
повышение  проницаемости  кишечника;  развитие 
воспаления  «низкой  степени  активности» и нару-
шение состава кишечной микробиоты [1–9]. 

Роли  кишечной  микробиоты  в  патофизиологии 
СРК в настоящее время посвящено большое коли-
чество  экспериментальных  и  клинических  иссле-
дований.  Установлено,  что  качественные  и  коли-
чественные  изменения  микрофлоры  препятствуют 
нормальному  функционированию  кишечника,  вы-
ступая  в  качестве  причины  нарушений  его  двига-
тельной  активности,  чувствительности  и  нейроим-
мунных  взаимоотношений,  включая  нарушение 
экспрессии рецепторов слизистой оболочки и изме-
нения функции гипоталамо-гипофизарно-надпочеч-
никовой системы [9–18]. Имеются доказательства, 
подтверждающие гипотезу о различии состава при-
стеночной и внутрипросветной микрофлоры среди 
конкретных подгрупп пациентов с СРК и здоровых 
лиц [19, 24–26]. С помощью метода секвенирования 
16SрРНК продемонстрировано,  что у пациентов  с 
СРК уменьшается разнообразие микробной популя-
ции,  изменяется  доля  конкретных  бактериальных 
групп и степень вариабельности состава микробио-
ты [8, 23, 25, 26]. В большей мере исследователи 
говорят  об  уменьшении  количества  лактобактерий 
при СРК с диареей, увеличении количества вейло-
нелл при обстипационном варианте заболевания на 
фоне общего снижения количества бифидобактерий 
при  любом  типе  СРК  [27,  28].  Гомеостаз  микро-
биоты  является  определяющим  для  адекватного 
функционирования кишечного барьера, нарушения 
которого играют важную роль на всех уровнях оси 
«микробиота — кишка — мозг» [1, 3]. Термин «ми-
кробиота — кишка — мозг»  четко демонстрирует 
корреляционную  взаимосвязь  основных  функцио-
нальных составляющих СРК [6, 8–18].

Микробиота и рецепторы 
распознавания образов
Баланс  врожденных  сигнальных  механизмов 

в  кишечнике  имеет  решающее  значение  как  для 
гомеостаза  и целостности микробиоты,  так и  для 
поддержания  нейроиммунной  функции  желудоч-
но-кишечного  тракта  [6,  9,  29–31].  Сигналы  об 
обнаружении  патогенов  организм  получает  че-
рез  семейства  рецепторов,  получивших  назва-

ние  «рецепторы  распознавания  образов»  (pattern 
recognition receptors — PRRs), которые распознают 
связанные с патогенами молекулярные структуры 
и  индуцируют  продукцию  эффекторных  молекул 
[6, 31]. Эти сигнальные рецепторы подразделяют 
на три семейства: толл-подобные рецепторы (TLR), 
I-подобные рецепторы, индуцируемые ретиноевой 
кислотой, и нод-подобные рецепторы (NOD). Се-
мейство TLR, включающее 13 рецепторов, охарак-
теризовано в настоящее время наилучшим образом. 
Рецепторы распознавания образов участвуют в об-
наружении патогенных микроорганизмов и вызы-
вают  врожденный  иммунный  ответ.  В  частности, 
TLR реагируют на микробные лиганды и их сигна-
лы, полученные организмом при инфицировании, 
инициируют комплекс реакций, активирующих ин-
нантный и адаптивный иммунитет [6, 30–34, 37–
38, 40, 41, 48]. Каскад последовательных событий 
объединяет пролиферацию эпителиальных клеток, 
секрецию IgA в просвет кишечника и продуциро-
вание α-дефенсинов, β-дефенсинов, а также других 
бактерицидных веществ, называемых антимикроб-
ными пептидами [30, 40, 41, 49–51]. Установлено, 
что микробиота кишечника посредством PRR спо-
собна  модулировать  экспрессию  генов,  участвую-
щих в воспалительных и болевых реакциях, а так-
же  в  производстве  антимикробных  пептидов  [40, 
41]. В свою очередь, состояние PRR тесно связано 
со  структурой  и  спектром  кишечной  микробио-
ты.  На  мышиной  модели  показано,  что  дефицит 
NOD2 и TLR5 сопровождается изменением состава 
микрофлоры, а комменсальная микробиота, в свою 
очередь, модифицирует экспрессию TLR4 и TLR7, 
что сопряжено с нарушением кинетической актив-
ности и чувствительности толстой кишки [51–55].

Микробиота и воспаление
Имеются доказательства того, что изменение со-

става микрофлоры у пациентов с СРК сопровожда-
ется  снижением  синтеза  цитозольных  и  мембран-
ных белков межклеточных плотных контактов, что 
способствует повышению проницаемости слизистой 
оболочки, активации кишечной иммунной системы 
и  развитию  в  кишке  воспаления  «низкой  степени 
активности»  (Low-grade  mucosal  inflammation). 
В воспалительном инфильтрате содержится значи-
тельное количество лимфоцитов, тучных клеток [4, 
8,  11,  20]  и  5-гидрокситриптамин-секретирующих 
энтерохромаффинных клеток [4, 25]. Тучные клет-
ки при таком воспалении локализуются преимуще-
ственно в зоне нервных окончаний, а их медиаторы 
(гистамин,  триптаза  и  др.),  активно  выделяемые 
при  дегрануляции  клеток,  регулируют  чувстви-
тельность рецепторов желудочно-кишечного тракта 
[13,  16,  17],  способствуя  развитию  висцеральной 
гиперчувствительности. В ряде исследований была 
установлена  корреляция между  степенью  инфиль-
трации тучными клетками слизистой оболочки и ха-
рактером  клинических  проявлений,  включая  боль  
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в животе и метеоризм, а также с характером психо-
эмоциональных нарушений [11, 13, 21–23]. У паци-
ентов с СРК отмечается повышение в собственной 
пластинке слизистой оболочки толстой кишки цито-
токсических  CD8+  Т-клеток,  представляющих  зна-
чительную  часть  популяции  интраэпителиальных 
лимфоцитов; наиболее часто это наблюдается у лиц 
с  постинфекционным СРК  [4,  9,  22,  25,  26]. На-
личие в инфильтрате энтерохромаффинных клеток, 
секретирующих серотонин, способствует усилению 
моторики  кишки  и  развитию  гиперсенситивности 
[7,  18,  27,  48]. Изменения  двигательной  активно-
сти, в свою очередь, формируют замкнутый круг, 
усугубляя дисбиотические сдвиги.

В ряде работ отмечено, что у пациентов с СРК 
формируется  измененный  цитокиновый  профиль 
с  высокими  уровнями  провоспалительных  цито-
кинов (ФНО-α, ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-8) в сочетании 
со  снижением  противовоспалительных  цитокинов 
(ИЛ-10) [14, 15, 22, 55].

Микробиота и висцеральная 
чувствительность
Взаимосвязи кишечника и мозга базируются на 

взаимоотношениях автономных структур, участву-
ющих  в  формировании  сенсорной  информации, 
поступающей  из  периферической  нервной  систе-
мы  (кишечник),  которая  передается  центральной 
нервной  системе  (ЦНС).  Стимулы  висцеральных 
афферентов блуждающего и чревных нервов (дис-
тензионных, химических,  термических,  осмотиче-
ских) проходят по внутренней энтеральной нерв-
ной системе (ЭНС) к дорсальным рогам спинного 
мозга  и  передаются  по  супраспинальным  путям 
в кору головного мозга с формированием чувства 
болевого восприятия [3, 16, 18, 23, 37, 42].

Данные, касающиеся роли микробиоты в разви-
тии гиперсенситивности, получены в основном ис-
следованиями на животных. Так, например, было 
показано, что возникшие в результате длительной 
антибиотикотерапии  нарушения  микрофлоры  ки-
шечника влияют на болевые и двигательные реак-
ции  лабораторных  животных  посредством  усиле-
ния взаимодействия с рецепторами TLR4 и TLR7, 
одновременно подавляя  влияние  антиноцицептив-
ных каннабиноидных-1 и μ-опиоидных рецепторов 
[1,  3,  18,  35,  43].  Развитие  висцеральной  гипер-
чувствительности  связывают  и  с  изменением  со-
держания  основных метаболитов микрофлоры — 
короткоцепочечных  жирных  кислот,  а  именно 
бутирата, активирующего ванилоидные рецепторы 
в миоэнтеральном сплетении [15, 44, 50]. В ряде 
работ  подчеркивается,  что  применение  пробиоти-
ческих культур лактобактерий и  бифидобактерий 
оказывает прямое антиноцицептивное действие по-
средством  модуляции  продукции  бактериальных 
метаболитов (нейротрансмиттеров, нейроактивных 
веществ, в том числе ГАМК и серотонина) [36–44].

Например, Lactobacillus reuteri ингибирует ве-
гетативный  ответ  на  колоректальное  растяжение 
у  крыс  посредством  модулирования  энтеральных 
и  вагусных  афферентов. Было отмечено,  что  этот 
пробиотический штамм уменьшал in vitro и in vivo 
активацию капсаицинового ванилоидного рецептора 
первого типа (TRPV1 — transient receptor potential 
vanilloid 1), активность которого опосредует ноци-
цептивные  сигналы  [45,  46].  Установлен  эффект 
Lactobacillus acidophilus на экспрессию опиоидных 
и каннабиноидных рецепторов в кишке. Взаимодей-
ствие  пробиотика и  эпителиоцитов  способствовало 
модуляции и восстановлению нормального воспри-
ятия висцеральной боли [43]. Снижение висцераль-
ной  гиперчувствительности  в  экспериментальных 
моделях  было  показано  и  для  Bifidobacterium 
longum  [44,  61].  Микробиота  производит  значи-
тельную часть газов, присутствующих в кишечнике, 
в т. ч. углекислый газ (CO2), водород (H2), метан 
(СН4)  и  сероводород  (H2S).  Последняя  молекула 
этого ряда рассматривается как медиатор (нейромо-
дулятор/нейротрансмиттер), способный модулиро-
вать воспаление кишечника и висцеральную гипер-
чувствительность [2, 3].

Микробиота и моторика кишечника
Влияние  микробиоты  на  двигательную  ак-

тивность  желудочно-кишечного  тракта  зависит 
от  взаимодействия  бактерий  с  рецепторами  эпи-
телиальной  клетки,  а  именно  Toll-рецепторами 
и  рецепторами  нуклеотидной  олигомеризации 
(NOD-рецепторы).  Опубликована  серия  экспе-
риментальных  работ,  демонстрирующих  эффект 
пробиотических  штаммов  в  нормализации  мото-
рики кишечника. В частности, было обнаружено, 
что Bacteroides thetaiotaomicron может изменять 
экспрессию  генов,  участвующих  в  сокращении 
гладкой  мускулатуры  и  нейротрансмиссии  [30]. 
Наряду с этим было показано, что применение про-
биотической Escherichia coli Nissle 1917 усиливает 
сократительную способность толстой кишки путем 
прямой стимуляции гладкомышечных клеток [32]. 
Отмечена  также  нормализация  миогенного  отве-
та  при  воздействии  Lactobacillus rhamnosus GG 
и Bifidobacterium bifidum [33, 34].

Ось «кишка — мозг»
Связь между кишечником и мозгом осуществля-

ется посредством формирования сенсорной инфор-
мации в периферических отделах (кишечник) и ее 
перемещения  в  центральные  структуры  (ЦНС). 
Каждый стимул от чревных висцеральных аффе-
рентов проходит по внутренней энтеральной нерв-
ной системе, принимается в задних (дорсальных) 
рогах  спинного  мозга  и  передается  по  супраспи-
нальным проводящим путям до окончательного бо-
левого восприятия корой головного мозга [33, 37]. 
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Взаимодействие  между  центральными  и  пери-
ферическими  областями  оси  происходит  посред-
ством  большого  количества  нейромедиаторов, 
иммуномедиаторов,  эндокринных  медиаторов  
(рис. 1). В сложные связи вовлекается вегетатив-
ная  нервная  система,  которая  взаимодействует 
с гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой осью, 
влияя  на  висцеральные  сенсорные  и  моторные 
функции  [36,  42].  Воздействие  факторов  окру-
жающей  среды,  а  также  повышение  уровня  про-
воспалительных  цитокинов  активирует  систему, 
которая посредством секреции кортикотропин-ри-
лизинг-фактора (кортиколиберин) в гипоталамусе 
стимулирует  выработку  адренокортикотропного 
гормона  (АКТГ)  в  гипофизе. Последний,  в  свою 
очередь,  способствует  увеличению  секреции  кор-
тизола  (основного  гормона  стресса)  надпочечни-
ками.  Кортизол  ослабляет  функцию  кишечного 
барьера,  делая  проницаемыми межэпителиальные 
плотные  контакты,  и  создает  тем  самым  условия 
для активации воспалительных иммунных реакций 
[36–38, 40]. Длительная гиперкортизолемия может 
приводить к изменению функциональной активно-
сти аффекторных структур, содержащих высокую 
концентрацию  глюкокортикоидных  рецепторов: 
гипоталамус, амигдала, гиппокамп. 

Эти  эффекты приводят  к изменениям мотори-
ки и болевого восприятия кишечника, нарушению 
эпителиального  барьера  и  производства  нейро-
трансмиттеров с повышенным ответом на стрессо-
вые факторы. Как  нервные,  так  и  гормональные 
ответы, задействованные в этих процессах, инду-
цируют активацию эффекторных клеток, включая 
иммунные клетки,  эпителиальные клетки, кишеч-
ные нейроны, клетки гладкой мускулатуры, интер-
стициальные клетки Кахаля и энтерохромафинные 
клетки. Активируясь,  эти  системы влияют на  со-
став  микробиоты  кишечника,  изменяя  моторную 
активность, секрецию бикарбонатов и слизи, про-
ницаемость кишечника и иммунный ответ [36, 37, 
47]. В свою очередь, микробиота кишечника вза-
имодействует не только с кишечными клетками и 
энтеральной  нервной  системой,  но  также  напря-
мую непосредственно с ЦНС посредством нейроэн-
докринных и метаболических путей.

Эффекты пробиотических бактерий
Ведущая роль в нормализации состава и функ-

ций  кишечной  микрофлоры  принадлежит  пробио-
тикам, применение которых в комплексной терапии 
СРК регламентировано Российской гастроэнтероло-
гической ассоциацией и IV Римскими критериями. 
В одном из последних метаанализов, объединившем 
43 рандомизированных клинических исследования, 
доказана эффективность пробиотиков в отношении 
всех основных симптомов СРК [57]. Улучшение со-
стояния больных, которое определялось как умень-
шение  или  исчезновение  симптомов  заболевания, 
было  значительно более  высоким в  группе проби-

отиков  (53,1 %)  по  сравнению  с  группой  плацебо 
(44,9 %). Немногим позже Т. Didari и соавт. про-
анализировали  11  748  клинических  исследований, 
посвященных  применению  пробиотиков  у  пациен-
тов с СРК, 15 из которых были отобраны для мета-
анализа. Этот метаанализ объединил 882 пациента 
с  разными  фенотипами  СРК.  Хотя  исследования 
различались по применяемым бактериальным штам-
мам,  используемым  пробиотическим  дозировкам, 
продолжительности  лечения  и  последующего  на-
блюдения, пробиотики оказались более  эффектив-
ны, чем плацебо, в уменьшении боли в животе по-
сле 8-недельного лечения, относительный риск (RR) 
составил 1,96 (95 % ДИ: 1,14–3,36, р = 0,01) [56]. 
Систематический обзор А. Hungin и соавт. включил 
19 исследований с участием 1807 пациентов. В ком-
ментариях к обзору авторы говорят о положитель-
ных эффектах пробиотиков для купирования сим-
птомов СРК и улучшения качества жизни больных. 
Авторы  акцентируют  внимание  на  благоприятном 
профиле безопасности пробиотических культур без 
каких-либо различий среди 23 проанализированных 
препаратов [19].

Пробиотические  бактерии  обладают  регуля-
торными и триггерными свойствами, и некоторые 
механизмы  активности  пробиотиков,  вероятно, 
являются  общими  для  различных  видов  и  штам-
мов.  Однако  уникальные  штаммоспецифические 
эффекты бактерий могут способствовать достиже-
нию максимального клинического эффекта именно 
у пациентов с СРК. В том числе они могут влиять 
на интестинальный иммунитет, изменяя цитокино-
вый  профиль,  ингибировать  патогенные  газопро-
дуцирующие  и  деконъюгирующие  желчные  соли 
бактерии, нормализовать рН толстой кишки, повы-
шать эпителиальную барьерную функцию, взаимо-
действовать  с  μ-опиоидными  и  каннабиноидными 
рецепторами в эпителиальных клетках кишечника 
[32–34, 43–46, 54, 56] и в конечном итоге способ-
ствовать уменьшению висцеральной гиперчувстви-
тельности и реакции на стресс. 

Однако  какие  виды  и  штаммы  бактерий  наи-
более  эффективны  при  разных  фенотипах  СРК, 
пока остается неясным. Так, большинство исследо-
вателей свидетельствует в пользу назначения муль-
тиштаммовых  препаратов,  рассматривая  синер-
гизм  пробиотических  бактерий  дополнительным 
механизмом  их  действия.  В  рандомизированных 
исследованиях  многокомпонентные  пробиотики, 
содержащие в  своем составе лактобактерии и би-
фидобактерии,  демонстрируют  высокую  эффек-
тивность  для  купирования  основных  симптомов 
СРК  [20,  58,  59].  Продуманная  комбинация  вы-
сокоактивных штаммов  лактобактерий  и  бифидо-
бактерий  представлена  в  мультиштаммовом  пре-
парате  Лактобаланс®.  Каждая  капсула  содержит 
не менее 3 млрд пробиотических микроорганизмов 
(3,0×109 КОЕ/капс.): Lactobacillus gassery KS-13,  
Lactobacillus gasser LAC-343, Lactobacillus ram-
nosus LCS-742,  Bifidobacterium bifidum  G9-1, 
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Рис. 1. Модель взаимодействия оси «микробиота — кишка — мозг».

Примечание: Измененная микробиота вызывает активацию иммунной системы, продукцию провоспалительных цитоки-
нов.  В  ответ  на  стимулы  нейромедиаторов,  иммуномедиаторов  из  гипоталамуса  выделяется  кортикотропин-рилизинг-
фактор (КРФ), который стимулирует переднюю долю гипофиза с увеличением синтеза адренокортикотропного гормона 
(АКТГ). АКТГ, в свою очередь, стимулирует высвобождение из коры надпочечников кортизола, который изменяет кишеч-
ный барьер и влияет на гипоталамус (HYP), амигдалу (AMG), гиппокамп (HIPP). Эти эффекты приводят к изменениям 
моторики и болевого  восприятия кишечника, нарушению эпителиального барьера и производства нейротрансмиттеров 
с повышенным ответом на стрессовые события. В свою очередь, стрессовые факторы могут спровоцировать выработку 
системных провоспалительных цитокинов, активирующих гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковую ось (HPA), изме-
няющую посредством последовательных нейроиммунных и гормональных реакций сенсорно-моторные функции и состав 
кишечной микробиоты; DA — дофамин; NA — норадреналин; 5-HT — 5-гидрокситриптамин

Fig. 1. “Microbiota — intestine — brain” model of interaction.

Note: The modified microbiota causes activation of the immune system and the production of proinflammatory cytokines. In 
response to the stimuli of neuromediators and immunomediators, the corticotropin releasing factor (CRF) is released from 
the hypothalamus, which stimulates the anterior pituitary gland with an increase in adrenocorticotropic hormone (ACTH) 
synthesis. ACTH in turn stimulates the release of cortisol from the adrenal cortex, which alters the intestinal barrier and 
affects  the  hypothalamus  (HYP),  amygdala  (AMG),  hippocampus  (HIPP).  These  effects  lead  to  changes  in  the motility 
and pain perception of the intestines, disruption of the epithelial barrier and the production of neurotransmitters with an 
increased response to stressful events. In turn, stress factors can trigger the production of systemic pro-inflammatory cytokines 
that activate the hypothalamic-pituitary-adrenal axis (HPA), which alters through consistent neuro-immune and hormonal 
reactions to sensory-motor functions and the composition of the intestinal microbiota; DA — dopamine; NA — norepinephrine; 
5-HT — 5-hydroxytryptamine.

Bifidobacterium longum MM-2,  Bifidobacterium 
longum BB536 Strain M, Bifidobacterium infantis 
M-63, Bifidobacterium breve M16V тип Т, Bifido-
bacterium lactis B1-04. 

Штаммы  бактерий  пробиотика  Лактобаланс® 
устойчивы к воздействию желудочного сока, пище-
варительных ферментов и желчных кислот, что по-
зволяет сохранить им высокую биологическую ак-
тивность, создавая оптимальные условия для роста 

нормальной  микрофлоры.  Препарат  не  содержит 
производных  молока  и  казеина,  искусственных 
консервантов и красителей, сахара, что позволяет 
применять его лицам с непереносимостью лактозы 
и склонностью к аллергии. В рандомизированных 
клинических  исследованиях  подтвержден  эффект 
Лактобаланса® в  отношении  купирования  диареи, 
запора  и  метеоризма.  Результаты  клинического 
исследования, проведенного восемью различными 
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медицинскими  учреждениями  Японии,  выявили 
улучшения симптомов у 96 % пациентов с диареей 
после применения пробиотика. Для сравнения, об-
легчение  симптомов  диареи  было  отмечено менее 
чем 45 % пациентов группы плацебо [58]. В других 
клинических  исследованиях  с  применением  того 
же  продукта  выявлено  улучшение  симптомов  за-
поров у 95 % пациентов, вздутия живота у 42 % 
пациентов на третий день приема и у 96 % через 5 
дней приема Лактобаланса® [59].

Помимо уже упомянутых выше эффектов про-
биотических штаммов, лечебное действие бифидо-
бактерий в настоящее время связывают с недавно 
выявленной у них способностью ингибировать се-
риновую  протеазу  [60,  61].  Сериновые  протеазы 
участвуют  в  регуляции  протеаз-опосредованных 
процессов,  иммунных  и  воспалительных  реакци-
ях, в том числе дифференцировки Т- и В-клеток, 
активации  цитокинов  и  клеточного  обновления. 
Установлено, что  сериновые протеазы у больных 
с СРК вызывают чрезмерную активацию нейронов 
в  стенке  кишечника  [62].  Таким  образом,  инги-
бирование  сериновых  протеаз  бифидобактериями 
может  положительно  влиять  на  функцию  кишки 
и купировать симптомы СРК за счет уменьшения 
активности воспаления, моторно-эвакуаторных на-
рушений и висцеральной гиперчувствительности. 

В литературе обсуждается влияние пробиотиков 
на  экспрессию  генов  центральной  и  энтеральной 
нервной  системы.  В  экспериментальной  модели 
СРК показано, что введение пробиотического бак-
териального  штамма  Bifidobacterium breve 6330 
повышает активность гена нейротропного фактора 
мозга (BDNF — brain-derived neurotrophic factor) 
в  гиппокампе,  регулирующего  дифференциров-
ку, функциональную  активность  периферических 
и  центральных  нейронов,  одновременно  приводя 
к  снижению  тревоги  и  депрессии [50].  Доказано 
влияние  лактобактерий  и  бифидобактерий  на  ре-
гуляцию  экспрессии  генов,  участвующих  в  ноци-
цепции.  А  именно  гены,  кодирующие  триптофан 
гидроксилазу  (TPH1),  C-C-рецептор  хемокина 
2  (CCR2),  эндотелиальную  синтазу  оксида  азота 
(NOS3),  нейротрофную  тирозин-киназу  1  типа 
(NTRK1),  рецептор  В1  брадикинина  (BDKRB1), 
и гены, отвечающие за активность катионного ка-
нала  с  транзиторным  рецепторным  потенциалом 
(TRPV4), в том числе ванилоидным [53]. Это ука-
зывает на то, что механизм действия пробиотиков 
гораздо сложнее, чем считалось ранее.

Наряду с применением пробиотиков для лече-
ния СРК предпринимаются попытки по пересадке 
кишечной микрофлоры. Первое известное приме-
нение  материала  фекалий  для  лечения  заболева-
ний кишечника было выполнено китайским врачом 
Ге Хонгом  (Ge Hong) в  IV в. нашей эры. Смесь 
под названием «желтый суп» была применена для 
лечения  больных  с  тяжелыми  формами  диареи. 
В XVII в. фекальный материал применялся в ве-

теринарии. В 1958 г. группа американских иссле-
дователей  под  руководством  B.  Eiseman  провела 
четырем пациентам с псевдомембранозным энтеро-
колитом  трансплантацию  фекальной  микробиоты 
при  помощи  клизмы  [63].  На  сегодняшний  день 
опубликовано  небольшое  число  исследований  по 
пересадке фекальной микробиоты больным с СРК. 

Результаты наблюдений часто противоречивы и 
на  сегодняшний  день  не  позволяют  сделать  одно-
значный вывод об эффективности этого метода ле-
чения. В 1995 г. P. Andrews и соавторы применили 
данную  методику  в  лечении  30  пациентов.  В  ре-
зультате у 18 (60  %) пациентов наблюдали улуч-
шение  клинической  симптоматики:  исчезновение 
абдоминальной  боли,  метеоризма,  нормализацию 
дефекаций. В ходе повторных наблюдений (спустя 
9 и 19 месяцев) эффект лечения сохранялся  [64]. 
В 2010 г. с положительным клиническим эффектом 
проведена  трансплантация фекальной микробиоты 
нескольким пациентам с хроническим запором [65]. 

Двойное  слепое  плацебо-контролируемое  ис-
следование, представленное Lancet в 2017 г., про-
демонстрировало  положительный  клинический 
эффект,  сохраняющийся  на  протяжении  3  меся-
цев, а у отдельных лиц до 1 года [66]. А в 2018 г. 
в журнале Gut опубликованы результаты работы, 
проведенной в Дании. В исследовании участвова-
ло 52 взрослых пациента, с контролем наблюдения 
через 1, 3 и 6 месяцев. Авторы сделали вывод об 
увеличении фекального микробного разнообразия 
после пересадки микробиоты, однако купирования 
клинической  симптоматики  достигнуто  не  было 
[67].  Механизм  действия  трансплантированной 
кишечной  микробиоты  не  совсем  ясен  и  требует 
дальнейшего  изучения.  Существует  гипотеза,  что 
стимуляция размножения  собственной микрофло-
ры у реципиента связана с действием метаболитов 
вводимых бактерий, а именно короткоцепочечных 
жирных кислот. 

Вызывает  немало  дискуссий  вопрос  выбора  и 
критерии оценки здоровья доноров. Предполагают, 
что фекальный материал, взятый от родственников 
реципиента, как правило, дает бóльшую эффектив-
ность в сравнении с теми случаями, когда материал 
берется от неродственных доноров [63, 65, 66]. Об-
суждается также вопрос о большей эффективности 
в случае одновременного использования материала 
нескольких  доноров  [65,  67].  Возможно,  именно 
с этим фактом связаны противоречивые результаты 
представленных исследований. В настоящее время 
стандартизированного метода подготовки донора и 
реципиента к трансплантации фекальной микрофло-
ры нет,  и  предлагаемые  требования  к  участникам 
процедуры основаны на опыте отдельных клиници-
стов, имеющих дело с пересадкой кала [66]. Разу-
меется,  такие  данные  о  результатах  применения 
трансплантации фекальной микрофлоры при СРК 
слишком ограничены, чтобы делать какие-либо вы-
воды о ее эффективности при этом заболевании.
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Заключение
Имеющаяся доказательная база свидетельствует 

в  пользу  того,  что  механизмы  развития СРК  со-
ответствуют  представлениям  о  роли  оси  «микро-
биота — кишка — мозг», которая связывает цен-
тральную нервную систему, собственную нервную 
систему  кишечника,  воспаление,  иммунные  ре-
акции  и  кишечную  микрофлору.  Метаанализы  и 
систематические обзоры подтверждают эффектив-

ность применения пробиотиков при СРК. Однако 
необходимо  дальнейшее  изучение  возможностей 
терапии  пробиотиками  с  целью  выявления  кон-
кретных  бактериальных  штаммов  с  доказанной 
клинической  эффективностью.  Метод  трансплан-
тации фекальной микрофлоры, ввиду объективных 
причин,  пока  не  нашел  широкого  применения  в 
клинической практике и нуждается в дальнейшем 
изучении, т. к. многие вопросы данной процедуры 
требуют детального изучения.
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