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Резюме

Синдром раздраженного кишечника (СРК) представляет собой функциональное расстройство органов пищеваре-
ния, которое проявляется абдоминальными болями и сопровождается расстройствами дефекации [2]. Распростра-
ненность СРК варьирует от 3% до 28% в различных странах [2, 4]. Патогенез СРК до сих пор не полностью ясен, и на 
сегодняшний день обнаружена связь с генетическими, иммунными факторами, нарушениями функционирования 
оси «мозг-кишечник», изменениями в микробиоте и психосоциальными факторами [3–12]. В исследованиях установ-
лена способность кишечной микробиоты вырабатывать нейротрансмиттеры, изменяющие секрецию и моторику 
кишечника, а также порог висцеральной чувствительности [8, 9]. Приведены данные наблюдений в мире в целом по 
эффективности и безопасности применения пробиотика B. longum infantis (longum) 35624 у пациентов с СРК и неко-
торыми другими заболеваниями ЖКТ.
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Summary

Irritable bowel syndrome (IBS) is a functional disorder of digestive organs, which manifests itself as abdominal pain and 
accompanied by disorders of defecation [2]. The prevalence of IBS ranges from 3% to 28% in diff erent countries [2, 4]. 
The pathogenesis of IBS is still not completely clear, and now relation found with genetic, immune factors, impaired func-
tioning axis the “brain-gut”, changes in the microbiota and psychosocial factors [3–12]. The ability of intestinal microbiota 
to produce neurotransmitters that change intestinal secretion and motility, as well as visceral sensitivity threshold [8, 9] was 
established in the studies. The data of observations in the world as a whole on the effi  cacy and safety of probiotic B. long-
um infantis (longum) 35624 in patients with IBS and some other gastrointestinal diseases.
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Введение

Синдром раздраженного кишечника (СРК) пред-
ставляет собой функциональное расстройство 
органов пищеварения, которое проявляется абдо-
минальными болями и сопровождается расстрой-
ствами дефекации. Согласно Римским критериям 
IV пересмотра (2016г), критерии СРК включают 
в себя: абдоминальную боль, по меньшей мере 4 дня 
в месяц, связанную либо с актом дефекации, либо 
с изменением частоты дефекации, либо с измене-
нием формы и консистенции стула [1]. СРК класси-
фицируется в зависимости от консистенции стула 
на СРК с запором (СРК-з), СРК с диарей (СРК-д), 
СРК с чередованием запоров и диареи (СРК-См) 

и недифференцированный тип СРК (СРК-И). В за-
висимости от тяжести течения выделяют СРК лег-
кой, умеренно-тяжелой и тяжелой степени, что 
определяет тактику ведения пациента и объем 
медицинских мероприятий [2].

Распространенность СРК варьирует от 3% до 28% 
в различных странах, смешанный тип СРК счита-
ется более распространенным, чем СРК с запорами 
и СРК с диареей [2, 4]. Также СРК чаще страдают 
женщины по сравнению с мужчинами. Кроме того, 
больные с СРК часто госпитализируются, в два 
раза чаще подвергаются аппендэктомии или холе-
цистэктомии, чем пациенты без СРК [15].

Основные звенья патогенеза

Патогенез СРК до сих пор не полностью ясен. 
На сегодняшний день подтверждена связь СРК 
с генетическими и иммунными факторами, изме-
нениями в микробиоте кишечника, нарушениями 
в системах физиологического реагирования на 
стресс (например, ось гипоталамус–гипофиз–над-
почечники), и психосоциальными факторами [3]. 
Некоторые генетические исследования опреде-
лили предполагаемые локусы генов с возможным 
риском по развитию СРК [4], были выявлены ге-
нетические полиморфизмы, связанные со специ-
фическими симптомами СРК [5].

Важную роль при развитии СРК играют им-
мунные факторы, особенно дисбаланс цитоки-
нов, активация иммунных клеток, увеличение 
проницаемости кишечной стенки. Bashashati М. 
и соавторы в своем исследовании выявили у па-
циентов с СРК, вне зависимости от типа забо-
левания, повышенные уровни ФНО-α в крови 
[6]. Также уровень сывороточного интерлейкина 
(ИЛ)-6 у больных с СРК оказался значительно 
выше, чем у здоровых добровольцев [7]. В несколь-
ких исследованиях была определена роль тучных 
клеток в развитии СРК и корреляция тяжести 
заболевания с уровнем тучных клеток [8, 9].

СРК считается расстройством регуляции оси 
головной мозг-кишечник. У пациентов с СРК от-
мечаются нарушения эвакуации содержимого тол-
стой кишки [10] в сочетании с висцеральной гипер-
чувствительностью, обусловленной нарушениями 
оценки нейрональных сигналов из желудочно-ки-
шечного тракта [3, 11]. Мета-анализ, включавший 
18 исследований, показал, что у пациентов с СРК 
имеются различия в степени активности участков 
головного мозга, которые активируются при эмо-
циональном возбуждении, по сравнению со здо-
ровыми людьми, а также изменения вегетативной 
функции и базальных уровней гормонов стресса, 
что приводит к нарушению функционирования оси 
гипоталамус-гипофиз-надпочечники [12].

Психосоциальные факторы могут играть немало-
важную роль в патогенезе СРК. Психосоциальные 
проблемы, как правило, отмечаются чаще у пациен-
тов с более тяжелыми формами СРК. Так, например, 
в недавних зарубежных исследованиях было показа-
но, что тяжесть СРК прямо коррелирует с беспокой-
ством и депрессией [13], и 94,4% пациентов с тяже-
лым СРК имеют по крайней мере одно психогенное 
расстройство по сравнению с пациентами с легкой 
(35,7%) или средней степенью тяжести (74,1%) [14].

Роль микробиоты при СРК

За последние годы возрос интерес к возможной 
роли микробиоты кишечника в патогенезе СРК. 
Способность кишечной микробиоты вырабаты-
вать нейротрансмиттеры, изменяющие при этом 
секрецию и моторику кишечника, а также порог 
висцеральной чувствительности, свидетельствует 
о существенной роли дисбиотических изменений 
в патогенезе CPK [16, 19]. Эпидемиологические 
исследования показали, что СРК имеет связь с из-
менением кишечной микробиоты, например, после 
острых кишечных инфекций (постинфекцион-
ный СРК) или использования антибиотиков [16]. 
Последние исследования микробиома продемон-
стрировали композиционные и функциональные 
изменения микробиоты кишечника у пациентов 
с СРК [17]. Например, культуральные исследования 
обнаружили более низкий уровень лактобактерий 

и бифидобактерий, повышенный уровень анаэроб-
ных Clostridium spp у пациентов с СРК. Анализ ПЦР 
продемонстрировал значительную индивидуаль-
ную неоднородность фекальной микробиоты у па-
циентов с СРК, и было отмечено, что бактерии рода 
Bifi dobacterium spp, Lactobacillus spp и Veillonella spp 
и группы Bifi dobacterium catenulatum и Clostridium 
coccoides у этих пациентов c СРК страдают в боль-
шей степени. Также выявлена связь изменения 
микробиоты и частоты дефекации у пациентов 
с СРК: более низкие уровни лактобактерий отме-
чались у пациентов с диарей, более высокие уровни 
Veillonella spp. – у пациентов с запорами [18].

На сегодняшний день существуют убедительные 
доказательства того, что микрофлора кишечни-
ка оказывает влияние на системный иммунитет 
[20]. Например, виды Clostridia и Bifidobacteria 
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индуцируют регуляторные Т-клетки при воспа-
лительных или аутоиммунных заболеваниях [21]. 
В некоторых исследованиях отмечено, что бактерии 

Bifi dobacterium longum subsp infantis (B. infantis) 
35624 индуцируют регуляторные Т-клетки у жи-
вотных как в кишечнике, так и на вне его [22].

Применение пробиотиков у пациентов с СРК

Все вышесказанное говорит о том, что исполь-
зование пробиотиков является перспективным 
методом лечения для восстановления баланса ки-
шечной микробиоты при СРК.

Пробиотические бактерии обладают множе-
ством положительных свойств. Они непатоген-
ны для человека, могут выдержать кислую среду 
желудка, могут адгезироваться к человеческим 
эпителиальным клеткам и колонизировать их. 
Пробиотики также модулируют иммунитет желу-
дочно-кишечного тракта путем изменения уровня 
цитокинов. На сегодняшний день существует мно-
жество видов пробиотиков, но не все пробиотики 
эффективны, т. к. отдельным штаммам присущи 
определенные свойства [21].

В настоящее время Bifi dobacterium infantis 35624 
имеет лучшую доказательную базу эффективности 
при СРК и рекомендован для лечения этой катего-
рии больных [24, 25].

Первоначальные исследования были проведены 
McCarthy и соавторами в эксперименте на мы-
шах. При этом было обнаружено несколько про-
тивовоспалительных свойств, присущих B. infantis 
35624. Так, мыши без ИЛ-10, у которых развивалось 
спонтанное воспаление толстой кишки из-за отсут-
ствия ИЛ-10, получали B. infantis 35624 или плацебо 
в течение 19 недель. По завершении исследования 
у мышей, получавших пробиотик, воспалительный 
процесс в желудочно-кишечном тракте был значи-
тельно менее выражен, чем в группе плацебо. Затем 
моноциты селезенки этих мышей культивировали 
с Salmonella typhimurium. Несмотря на это, у мышей 
в группе B. infantis 35624 отмечалось значительное 
снижение уровней ФНО-α, ИНФ и ИЛ-12 [26].

При культивации эпителиальных клеток, по-
лученных из толстой кишки человека, с B. infantis 
35624 было отмечено, что уровень ИЛ-8 умень-
шился на 38% по сравнению с исходным уровнем 
[27]. В исследовании, проведенном в Ирландии 
O’Mahony и соавторами [28], продемонстрировано, 
что прием B. infantis 35624 может изменить уровни 
цитокинов у больных с СРК. 57 пациентов с СРК 
в течение 4-недельного периода получали плацебо, 
затем при рандомизации проводилось распре-
деление на группы, в которых пациенты получа-
ли 1 ×  1010 КОЭ B. infantis 35624 или Lactobacillus 
salivarius 4331 в течение 8 недель. В перифериче-
ской крови измеряли уровни цитокинов ИЛ-10 
и ИЛ-12 в сравнении с образцами, полученны-
ми от здоровых добровольцев, сопоставимых по 
возрасту и полу. До лечения соотношение про-
вовоспалительного цитокина ИЛ-10 и противо-
воспалительного цитокина ИЛ-12 (ИЛ-0/12) было 
значительно ниже у пациентов с СРК (при СРК 
69 ± 15, у здоровых 176 ± 31; P = 0,003). После лече-
ния B. infantis 35624, соотношение ИЛ-10/12 зна-
чительно увеличилось и приблизилось к уровню, 
который наблюдался у здоровых добровольцев. 

Эти изменения в соотношении ИЛ-10/12 не наблю-
дались у пациентов с СРК, принимающих плацебо 
или L. salivarius. В дальнейших исследованиях было 
изучено влияние приема пробиотика на симптомы 
СРК (боль в животе/дискомфорт, вздутие живо-
та, затруднение дефекации, частота дефекаций, 
консистенция кала) и качество жизни (с помощью 
опросников и анкет). По сравнению с пациентами, 
получавшими плацебо, у пациентов, получавших 
B. infantis 35624 в течение 8 недель, наблюдалось 
значительное уменьшение болей в животе/диском-
форта и вздутия живота. Не было отмечено стати-
стически значимых различий между подгруппами 
по частоте стула или его консистенции [29].

Затем P. J. Whorwell и соавторы провели двойное 
слепое, плацебо-контролируемое, многоцентровое 
клиническое исследование, оценивающее эффек-
тивность B. infantis 35624 в лечении СРК, у 362 жен-
щин с симптомами СРК [30]. Больных разделили 
на 3 группы, в которых они получали различные 
дозы (1 × 106, 1 × 108, и 1 × 1010 КОЕ/мл) пробиотика, 
и группу, получающую плацебо в течение 4 недель. 
Симптомы СРК (вздутие живота, чувство неполно-
го опорожнения кишечника, натуживание, частота 
стула и удовлетворение дефекацией) оценивали по 
6-бальной шкале. Значительные улучшения были 
отмечены на четвертой неделе лечения в группе, 
получавшей 1 × 108 КОЭ /мл пробиотика, по та-
ким симптомам, как вздутие живота, ощущение 
неполного опорожнения кишечника, натуживание, 
удовлетворение дефекацией.

В многоцентровом, двойном слепом, рандоми-
зированном, плацебо-контролируемом исследо-
вании, проведенном Ringel-Kulka T. и соавторами 
в 2016 году, оценивались эффекты B. infantis 35 624 
у здоровых добровольцев с жалобами на диском-
форт и вздутие живота [31]. В исследование было 
включено 302 человека, которые отмечали диском-
форт в области живота и вздутие чаще, чем 2 раза 
в неделю, по крайней мере в течение 3 месяцев, не 
обращались к врачу или не получали никакого 
лечения по этому поводу за последние 12 месяцев. 
Испытуемые получали в течение 4 недель пробио-
тик B. infantis 35624 в дозе 109 КОЕ/мл в виде капсул 
(n = 143) или плацебо (n = 154). Обе группы пока-
зали статистически значимые отличия (р<0,001) 
по уменьшению дискомфорта и вздутия живота 
после 4-недельного периода лечения. Не выявлено 
значимых различий по сумме баллов при оценке 
симптомов на момент завершения исследования 
между группой, получавшей пробиотик и плаце-
бо. Однако, частота «бессимптомных» дней была 
на 72% больше в группе B. infantis по сравнению 
с группой плацебо (P < 0.035).

В 2013 году группа исследователей из Ирландии 
провела оценку фекальной экскреции при оральном 
применении B. infantis 35624 у 159 человек (87 па-
циентов с СРК и 72 – здоровых добровольцев) [32]. 
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Все участники исследования, как пациенты, с СРК, 
так и здоровые добровольцы, были распределены 
в процессе рандомизации по группам, которые 
получали B. infantis 35624 или плацебо. С помо-
щью метода полимеразной цепной реакции (ПЦР) 
оценивалась фекальная экскреция B. infantis 35624 
до и после лечения. После 4 и 8 недель лечения фе-
кальные уровни B. infantis 35624 у больных с СРК 
и здоровых, которые получали пробиотик, значи-
тельно выросли по сравнению с группами, получав-
шими плацебо, и достигли плато в диапазоне от 2 
до 2.5 log10 нгДНК/г кала, затем в течение 2 недель 
уровень экскреции B. infantis 35624 снизился, но 
был все же выше, чем первоначальный. У пациен-
тов с СРК, получающих пробиотик, статистически 
значимо повысился уровень Clostridium coccoides 
и Eubacterium rectale после 8 недель лечения по срав-
нению с плацебо (5.69 log10 нгДНК/г кала в груп-
пе лечения по сравнению с 5.53 log10 нгДНК, НГ/г 
кала в группе плацебо). Наибольшие статистиче-
ские различия произошли с видом Bifi dobacterium 
catenlatum в группах, получавших пробиотик, где 
средние уровни выросли по сравнению с исходны-
ми до 0.40 log10 нгДНК/г кала.

В 2013 году также было проведено еще одно ис-
следование, изучающее профили цитокинов при 
приеме B. infantis у больных с воспалительными 
заболеваниями кишечника (44 больных с язвенным 
колитом), псориазом (52 больных с бляшковидной 
формой) и синдромом хронической усталости (48 
женщин) и группой здоровых добровольцев (35 
человек) [33]. Были оценены уровни С-реактив-
ного белка (СРБ), ФНО-α и ИЛ-6 в плазме крови 

до и после 8 недель лечения B. Infantis. После 6–8 
недель терапии B. infantis 35624 у 75% больных 
псориазом, 71% больных синдромом хронической 
усталости и 62% пациентов с язвенным колитом 
отмечалось снижение уровней СРБ, ФНО-α и ИЛ-6. 
В группе плацебо только у 7% пациентов с псориа-
зом, 11% пациентов с синдромом хронической уста-
лости было зарегистрировано снижение уровней 
СРБ, ФНО-α и ИЛ-6, в группе с язвенным колитом 
таких изменений не наблюдалось. В отличие от 
пациентов с воспалительными заболеваниями, 
уровни СРБ, ФНО-α и ИЛ-6 в плазме крови у здо-
ровых добровольцев не изменились после 8 недель 
лечения B. infantis 35624.

Прием БАД, содержащих B. infantis 35624, хоро-
шо переносится и обычно не сопровождается раз-
витием серьезных побочных эффектов. Отдельные 
пациенты с СРК могут испытывать кратковремен-
ное ухудшение при приеме B. infantis 35624, сопро-
вождающееся такими симптомами, как вздутие 
живота, которые прекращаются через 2–3 недели 
при продолжающемся приеме [28, 30, 32].

В 2016 году при секвенировании и сравнении 
полного генома с другими геномами бактерий рода 
Bifi dobacterium была обнаружена идентичность 
штаммов B. infantis 35624 и B. longum 35624 [34]. 
На сегодняшний день, согласно данным реестров 
ATCC (American Type Culture Collection), CNCM 
(National Collection of Microorganisms Cultures) 
и NCIMB (National Collection of Industrial and 
Marine Bacteria) номенклатура штамма, описан-
ного в данной статье, выглядит как Bifi dobacterium 
longum longum 35624 [25].

Заключение

На сегодняшний день не существует универсаль-
ного лечения СРК. Учитывая также общую связь 
между симптомами СРК и такими факторами, как 
диета, стресс и различные психологические факто-
ры, при лечении этой категории больных следует 
уделять внимание немедикаментозным методам 
(изменение образа жизни, диета, психотерапия), ко-
торые могут, если не устранить, то хотя бы смягчить 
влияние этих факторов. Кроме этого, больные с СРК 

часто нуждаются и в медикаментозной терапии. Ис-
пользование пробиотика B. infantis (longum) 35 624 
у больных с СРК приводит к облегчению симптомов 
и увеличению числа «бессимптомных» дней, что 
значительно повышает качество жизни больных. 
Возможно, дальнейшие исследования B. infantis 
(longum) 35624 будут способствовать расширению 
границ его применения у больных с другими забо-
леваниями и нарушениями функции ЖКТ.
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