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В настоящее время в микробиологию на смену 

культуральным методам исследования пришли 

четыре новых подхода – метагеномное секвениро-

вание (исследование ДНК), метатранскриптомное 

секвенирование (изучение РНК), метапротеомика 

(изучение белков), метаболомика (изучение мета-

болитов). Технологические усовершенствования 

методов секвенирования позволили определить 

значительное биоразнообразие микробиоты раз-

личных компартментов человеческого организма, 

а дальнейшие исследования подчеркнули роль нор-

мального состава микробиоты в поддержании гоме-

остаза организма-хозяина [1]. Измененный состав 

микробиоты ассоциирован с развитием обширного 

спектра заболеваний, включая воспалительные 
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Организм человека с позиций современной науки принято рассматривать как симбиотический макроорганизм, число 
микробов-комменсалов которого во много раз превышает количество клеток самого хозяина. Нормальная микробиота чело-
века принимает участие во многих физиологических процессах организма, а нарушение композиционного и качественного 
ее состава ассоциированы с развитием ряда заболеваний. Накопленные сведения о составе нормального микробиома позво-
лили предположить, что его модификация может изменить течение заболевания, что положило начало изучению пробио-
тиков. Одним из наиболее изученных пробиотических штаммов является Lactobacillus rhamnosus GG (LGG), ATCC 53103, 
выделенный в 1985 г. Благодаря устойчивости штамма к кислоте и желчи, хорошим характеристикам роста и способности 
адгезироваться на кишечном эпителиальном слое, L. rhamnosus GG наиболее широко применяется в различных коммерчески 
доступных пробиотических продуктах. В статье приводятся обзор литературы, посвященной исследованиям данного про-
биотика в различных схемах терапии и профилактики патологии желудочно-кишечного тракта у детей, в частности совре-
менные доказательства эффективности L. rhamnosus GG в терапии острого гастроэнтерита, антибиотик-ассоциированной 
диареи, а также результаты исследований при некротизирующем энтероколите, функциональных нарушениях кишечника, 
в схемах эрадикационной терапии при инфекции, вызванной Helicobacter pylori.
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Human organism is considered as a symbiotic microorganism according to the standpoint of modern science which number of commensal 
microbes is many times greater than the number of host cells. Normal human microbiota is involved in many physiological processes in the 
organism, and dysbiosis is associated with the development of a number of diseases. The accumulated knowledge about the composition 
of the normal microbiome allowed to suggest that its modification can change the course of the disease, and so the study of probiotics was 
initiated. One of the most studied probiotic strains is Lactobacillus rhamnosus GG (GG), ATCC 53103, isolated in 1985. Due to the strain’s 
resistance to acid and bile, good growth characteristics and the ability to adhere to the intestinal epithelial layer, Lactobacillus rhamnosus 
GG is most widely used in a variety of commercially available probiotic products. The article provides a review of the literature on the studies 
of this probiotic in the treatment and prevention of gastroenterological pathology in children, in particular, current evidence of the effective-
ness of Lactobacillus rhamnosus GG in the treatment of acute gastroenteritis, antibiotic-associated diarrhea, as well as the results of studies 
in necrotizing enterocolitis, functional disorders of the intestine, in the eradication therapy for infection caused by Helicobacter pylori.
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заболевания кишечника, сахарный диабет 1-го типа, 

рассеянный склероз, расстройства аутистического 

спектра, сердечно-сосудистые и онкологические 

заболевания, метаболический синдром и ожирение, 

причем новые исследования расширяют данный 

перечень заболеваний [2]. Восстановление изме-

ненной микробиоты, предшествующей или явля-

ющейся следствием клинической картины заболе-

вания, в отношении многих нозологических форм 

продемонстрировало профилактический эффект 

либо снижение тяжести течения болезни. Восста-

новление нормальной микробиоты кишечника воз-

можно назначением продуктов, содержащих проби-

отические штаммы микроорганизмов.

Пробиотики (в переводе с греч. «для жизни») – 

живые микроорганизмы, которые при введении 

в достаточном количестве оказывают положительное 

физиологическое воздействие на организм хозяина [3]. 

Критериями хорошего пробиотика служат: 

 – стойкость к воздействию кислой среды желудка 

и желчи;

 – хорошая адгезия к эпителиальным клеткам;

 – способность к колонизации;

 – продукция антимикробных соединений;

 – хорошие характеристики роста;

 – безопасность использования у взрослых и детей; 

 – отсутствие передаваемых генов устойчивости 

к антибиотикам;

 – постоянство жизнеспособности клеток и проби-

отической активности на протяжении производства 

коммерческого продукта [3, 4].

В 1985 г. был открыт, а в 1989 г. запатентован 

штамм Lactobacillus rhamnosus GG (LGG), ATCC 53103, 

отвечающий данным требованиям. 

В 1992 г. Ш. Горбач и Б. Голдин (рис. 1) провели 

исследование с участием 76 здоровых добровольцев, 

в ходе которого была показана способность штамма 

колонизировать желудочно-кишечный тракт 

и влиять на метаболическую активность кишечной 

флоры [7]. Пациенты получали L. rhamnosus GG 

в виде замороженного концентрата или в составе 

молочного продукта. Выделение штамма из кала 

добровольцев продолжалось во время приема, 

через 4 (87%) и 7 дней (33%) после завершения 

приема пробиотика. Кроме того, было отмечено 

снижение фекальной β-глюкуронидазной актив-

ности на 80% в течение 4 нед после завершения 

курса приема пробиотика [7].

С 2009 г. доступны данные секвенирования всего 

генома LGG. В настоящее время сферы использо-

вания данного пробиотика определены благодаря 

большому числу исследований механизмов, посред-

ством которых реализуется благоприятное влияние 

на здоровье человека [8].

Lactobacillus rhamnosus GG: адгезия 

к эпителиальным клеткам кишечного барьера 

и способность к колонизации желудочно-

кишечного тракта

Конкурентная колонизация определяет эффек-

тивность применения LGG в профилактике 

и лечении инфекционных диарей. В дальнейшем 

исследовалась эффективность LGG в эрадикаци-

онной терапии при инфекции, вызванной Helicobacter 

pylori. Механизм, обеспечивающий этот эффект, реа-

лизуется за счет следующих факторов:

 – выработка галактозосодержащих экзополисаха-

ридов, препятствующих лизису [9];

 – наличие уникальных выростов SpaCBA, spaDEF – 

пилей; играющих ключевую роль в адгезии и форми-

ровании биопленки [9] (рис. 2); 

 – наличие гена LGG 01865, названного MabA (моду-

лятор адгезии и биопленки) и кодирующего особый 

белок адгезии LGG_01866 [10].

Рис. 1. Патент Lactobacillus rhamnosus GG (LGG), 
ATCC 53103 (а) и Ш. Горбач и Б. Голдин (б) [цит. по 5, 6].
Fig. 1.United States Patent Lactobacillus rhamnosus GG (LGG), 
ATCC 53103 (а) and Gorbach S.L. and Goldin B.R. (б).

а
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Lactobacillus rhamnosus GG: антимикробная 

активность

LGG продуцирует 7 маленьких белков, проявля-

ющих антибактериальную активность в отношении 

как грамотрицательных (Escherichia coli и Salmo-

nella typhi), так и грамположительных (Staphylococcus 

aureus) бактерий, что также является обоснованием 

применения LGG в лечении бактериальных инфек-

ционных заболеваний [11].

Lactobacillus rhamnosus GG – влияние 

на иммунные механизмы организма человека

Многочисленные исследования in vitro и in vivo 

показывают влияние LGG на неспецифическое повы-

шение иммунитета [12], усиление противовоспали-

тельного типа ответа, снижение секреции провоспа-

лительных цитокинов [13]. Это вызывает интерес 

исследователей к проведению рандомизированных 

контролируемых исследований (РКИ) для оценки 

эффективности применения LGG у детей с различ-

ными проявлениями аллергии, атопическим дерма-

титом, в период повышения сезонных респираторных 

заболеваний, в отношении формирования поствак-

цинального иммунитета и т.д. Известно, что LGG 

экспрессирует более 90 белков, которые участвуют 

в формировании биопленки, изменении проница-

емости клеточной стенки и иммуномодуляции [14]. 

LGG подавляет индуцированную фактором некроза 

опухоли (TNF-α) активацию ядерного фактора NF-κB 

и снижает секрецию специфических хемокинов, инду-

цированных путем активации этого пути передачи 

сигнала, что приводит к нормальному осуществлению 

барьерной функции эпителиальных клеток кишеч-

ника через плотные межклеточные контакты [15]. 

Lactobacillus rhamnosus GG при остром 

гастроэнтерите

Острый гастроэнтерит продолжает оставаться 

одной из ведущих причин летальных исходов у детей 

в возрасте младше 5 лет по всему миру, основными 

возбудителями являются Rotavirus, Cryptosporidium spp, 

и Shigella spp. При этом за последние 25 лет отмечается 

глобальное снижение частоты острой диареи за счет 

улучшения и распространения превентивных мер – 

доступности безопасной питьевой воды и детского 

питания, улучшения санитарных условий. Немалый 

вклад в снижение заболеваемости и частоты госпита-

лизации внесло применение вакцин против ротави-

руса [16]. В 2014 г. Европейским обществом детских 

гастроэнтерологов, гепатологов и нутрициологов 

(ESPGHAN) опубликовано руководство по ведению 

детей с острым гастроэнтеритом [17]. Это руко-

водство является обновлением первого документа 

от 2008 г. Авторами был сделан вывод, что тактика 

ведения больных острым гастроэнтеритом требует 

нескольких простых медицинских действий [17]. Так, 

в частности, в документе подчеркивается отсутствие 

необходимости назначения антибактериальных пре-

паратов за исключением некоторых клинических 

случаев и специфичных патогенов (уровень доказа-

тельности Va, D) [17]. Наиболее эффективным ока-

залось своевременное проведение регидратационной 

терапии в сочетании с введением определенных 

пробиотических штаммов: Lactobacillus rhamnosus GG 

(низкий уровень доказательства, строгая рекомен-

дация) и Saccharomyces boulardii (низкий уровень 

доказательства, строгая рекомендация) [17]. 

Исследования по оценке эффективности приме-

нения L. rhamnosus GG у детей с острым гастроэнте-

ритом, инициированы с 1991 г. С того времени про-

ведено множество таких РКИ, результатом которых 

в основном стало снижение длительности диареи 

и продолжительности пребывания больных в стацио-

наре. Так, в крупном многоцентровом двойном слепом 

плацебо-контролируемом исследовании S. Guan-

dalini и соавт. (2000) [18] изучали влияние терапии 

LGG на течение острой среднетяжелой и тяжелой 

диареи любой этиологии у детей в возрасте от 1 мес 

до 3 лет. В этом исследовании 147 детей с диареей 

Рис. 2. Пили SpaCBA и молекулярные механизмы адгезии LGG [цит. по 9].
Fig. 2. SpaCBA pili and the molecular mechanisms of adhesion LGG.
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помимо стандартной регидратационной терапии 

получали LGG в дозе не менее 1010 КОЕ/250 мл, тогда 

как 140 детей из группы сравнения получали регидра-

тационную терапию и плацебо. Комбинированная 

терапия приводила к снижению длительности острой 

диареи: 71,9±35,8 ч в группе плацебо против 58,3±27,6 

ч в группе LGG (p=0,03). В группе плацебо длитель-

ность диареи составляла более 1 нед у 10,7% детей, 

тогда как в группе LGG – лишь у 2,7% (p<0,01) [18]. 

Накопленные данные о применении L. rham-

nosus GG в составе терапии острого гастроэнтерита 

были объединены в систематические обзоры и мета-

анализы. В 2002 г. был опубликован метаанализ 

РКИ, в которых изучалось применение пробио-

тиков в дополнение к стандартной регидратационной 

терапии при острой диареи у детей [19]. В исследова-

ниях изучено действие следующих пробиотических 

штаммов: L. rhamnosus GG (9 исследований); Bifidobac-

terium infantis, Bifidobacterium subtilis, Lactobacillus aci-

dophilus, Lactobacillus bulgaricus, Lactobacillus delbruckii, 

Lactobacillus reuteri, S. boulardii и Streptococcus thermo-

philus. В большинстве случаев выявлено уменьшение 

продолжительности заболевания на 0,6–1,0 дня, в то 

время как в 3 исследованиях наблюдалось сокращение 

продолжительности диареи на 1,5–3 дня. Следует 

отметить, что при применении L. rhamnosus GG наблю-

далось наибольшее сокращение продолжительности 

диареи – на 1,1 дня [19]. В более поздних обзорах были 

сделаны сходные выводы относительно сокращения 

длительности диареи, подчеркнувшие эффективность 

использования лишь некоторых пробиотических 

штаммов (S. boulardii CNCM I-745, L. rhamnosus GG, L. 

reuteri DSM 17938) в лечении, но не предотвращении 

острого гастроэнтерита [20, 21]. 

В недавно завершенном в США крупнейшем про-

спективном рандомизированном двойном слепом 

плацебо-контролируемом исследовании D. Schnad-

ower и соавт. (2018) [22] показали отсутствие поло-

жительного влияния L. rhamnosus GG на длительность 

диареи у детей, получивших 5-дневный курс проби-

отика. Исследование завершили 943 ребенка из 971 

в возрасте от 3 мес до 4 лет, получивших L. rham-

nosus GG в дозе 1·1010 КОЕ 2 раза в день или плацебо, 

с последовавшей оценкой исходов в течение лечения, 

через 14 дней и 1 мес после рандомизации. Не было 

получено различий в исходах, включавших длитель-

ность диареи (в среднем составляла 49,7 ч в группе 

L. rhamnosus GG и 50,9 ч в группе плацебо; р=0,26) 

или длительности нетрудоспособности (в среднем 

2 дня в обеих группах; р=0,67) [22]. 

С учетом новых исследований H. Szajewska и соавт. 

(2019) [23] обновили данные систематического обзора 

с метаанализом от 2013 г. (обновление результатов 

исследований от 2007 г.). В обзор включили 18 РКИ, 

относящихся к данной теме, с общим участием 4208 

детей. По сравнению с действием плацебо или пре-

парата сравнения применение L. rhamnosus GG было 

связано с уменьшением продолжительности диареи 

(15 РКИ; n=3820; среднее различие – 0,85 дня, 95% 

доверительный интервал – ДИ от –1,15 до –0,56), 

с укорочением периода пребывания больных в ста-

ционаре, но не с уменьшением объема стула. Наи-

большая эффективность L. rhamnosus GG была пока-

зана при ежедневном использовании в дозе ≥1010 

КОЕ [23]. Кроме того, авторы отметили ранее заре-

гистрированную в систематических обзорах большую 

эффективность L. rhamnosus GG при остром гастроэн-

терите в европейских странах по сравнению с неевро-

пейскими [23].

В настоящее время членами Кокрановского 

сотрудничества готовится обновление метаана-

лиза от 2010 г., посвященного применению проби-

отиков в терапии острой инфекционной диареи; 

среди исследований, включенных в обзор, в 13 РКИ 

назначался штамм L. rhamnosus GG [24]. В целом был 

сделан вывод о безопасности применения пробио-

тиков у данной группы пациентов, а также о поло-

жительном влиянии на продолжительность диареи 

(среднее различие 24,76 ч; 95% ДИ от 15,9 до 33,6 ч; 

n=4555; 35 РКИ); диарею, продолжающуюся более 

4 дней (отношение рисков 0,41; 95% ДИ от 0,32 

до 0,53; n=2853; 29 РКИ) и частоту стула на 2-й 

день (среднее различие 0,80; 95% ДИ от 0,45 до 1,14; 

n=2751; 20 РКИ) [24]. 

Подводя итоги исследований, посвященных воз-

можности добавления к терапии острой диареи про-

биотиков, содержащих штамм L. rhamnosus GG, можно 

сделать вывод, что использование данного пробио-

тика оправдано и целесообразно, особенно в странах 

Европы. В то же время необходимы исследования, 

посвященные дозозависимым эффектам пробио-

тиков, а также их возможному сочетанию с другими 

видами пробиотических штаммов [20, 21, 23].

Lactobacillus rhamnosus GG для профилактики 

и лечения антибиотик-ассоциированных диарей

Диарея, возникшая на фоне приема антибио-

тиков, носит название антибиотик-ассоциированной 

диареи. Согласно определению Всемирной орга-

низации здравоохранения (ВОЗ) критерием диаг-

ноза антибиотик-ассоциированной диареи является 

появление 3 эпизодов и более неоформленного стула 

в течение 24 ч, возникших на фоне приема антибак-

териальных препаратов и вплоть до 8-недельного 

периода после их отмены [25]. Распространенность 

заболевания, по данным различных исследований, 

колеблется от 4,3 до 80% в детской популяции, 

медиана заболеваемости составляет 22% [26]. Такой 

разброс в оценке заболеваемости происходит из-за 

того, что частота развития антибиотик-ассоции-

рованной диареи у детей в значительной степени 

определяется возрастом ребенка, а также группой 

применяемого антибактериального препарата. В эти-

ологической структуре антибиотик-ассоциированной 
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диареи у детей преобладает инфекция, вызванная 

Clostridium difficile, в некоторых исследованиях также 

была показана значительная доля вирусной этио-

логии. Кроме того, следует помнить о неинфекци-

онной этиологии антибиотик-ассоциированной 

диареи [27]. Однако именно с инфекцией C. difficile 

ассоциировано развитие наиболее тяжелых случаев, 

вплоть до угрожающего жизни псевдомембранозного 

колита [28]. До 70-х годов XX века C. difficile считался 

редким, но нормальным представителем кишечной 

микрофлоры. Однако в эпоху антибиотиков роль 

этого микроорганизма в патогенезе, частоте и тяжести 

заболеваний толстой кишки резко возросла [29].

Учитывая патогенез антибиотик-ассоциированной 

диареи, заключающийся в нарушении баланса между 

нормальной и условно-патогенной флорой коммен-

сальной микробиоты кишечника, применение пробио-

тиков в лечении и профилактике данной нозологии 

давно является объектом РКИ [30]. Наиболее широко 

применялись бактериальные штаммы L. rhamnosus GG, 

L. acidophilus, Lactobacillus casei, Bifidobacterium sрp., 

Streptococcus sрp., и дрожжи S. boulardii. В большин-

стве РКИ показано четкое преимущество применения 

пробиотиков по сравнению с плацебо в профилак-

тике антибиотик-ассоциированной диареи, причем 

наибольшую эффективность продемонстрировали 

штаммы LGG и S. boulardii [31].

В систематическом обзоре 2005 г. оценивали 

эффективность L. rhamnosus GG в профилактике анти-

биотик-ассоциированной диареи. Было включено 

6 плацебо-контролируемых РКИ. В 4 из 6 исследо-

ваний показано, что добавление LGG по сравнению 

с плацебо значительно снизило риск заболевания 

у пациентов, получающих антибиотикотерапию [32]. 

По данным метаанализа 2006 г., посвященного оценке 

роли различных пробиотиков в профилактике анти-

биотик-ассоциированной диареи у детей, использо-

вание L. rhamnosus GG снижает риск развития диареи 

на 71% [33]. В том же году в метаанализе, включившем 

25 РКИ (n=2810), L. McFarland и соавт. также пока-

зали эффективность L. rhamnosus GG в отношении 

снижения частоты диареи (относительный риск – ОР 

0,31; 95% ДИ от 0,13 до 0,72; р=0,006) [34]. 

В рамках систематического обзора от 2015 г. было 

проанализировано 12 РКИ с участием 1499 паци-

ентов (как взрослых, так и детей) [35]. Применение 

LGG у пациентов, получавших лечение антибиоти-

ками, позволило снизить риск развития антибиотик-

ассоциированной диареи по сравнению с плацебо 

или отсутствием дополнительного лечения с 22,4% 

до 12,3% (11 РКИ; n=1308; ОР 0,49; 95% ДИ от 0,29 

до 0,83). При раздельном анализе данных, полу-

ченных у детей и у взрослых, оказалось, что различия 

между пробиотиком и плацебо были достоверными 

лишь у детей – риск снижался с 23 до 9,6% (5 РКИ; 

n=455; ОР 0,48; 95% ДИ от 0,26 до 0,89). Положи-

тельный эффект от назначения пробиотика выяв-

лялся независимо от причины, по которой назна-

чали пробиотик, в том числе и при эрадикации 

H. pylori [35]. Кроме того, положительный эффект 

применения L. rhamnosus GG для профилактики анти-

биотик-ассоциированной диареи был подтвержден 

в ряде последующих метаанализов, объединяющих 

РКИ детской популяции [36, 37]. В одном из них 

получены предварительные данные возможного 

дозозависимого эффекта L. rhamnosus GG [37].

Согласно заключению от 2016 г. рабочей группы 

по пробиотикам и пребиотикам Европейского обще-

ства детских гастроэнтерологов, гепатологов и нутри-

циологов (ESPGHAN), при наличии у пациентов 

факторов риска развития антибиотик-ассоцииро-

ванной диареи, а именно:

 – эпизод диареи на фоне предшествующего приема 

антибиотиков;

 – применение определенного класса антими-

кробных препаратов;

 – длительность антимикробной терапии;

 – госпитализация и др. эксперты рекомендуют при-

менять L. rhamnosus (средний уровень доказательства, 

строгая рекомендация) и S. boulardii (средний уровень 

доказательства, строгая рекомендация). По другим про-

биотическим штаммам в настоящее время полностью 

согласованное мнение специалистов отсутствует [38].

В новом Кокрановском обзоре, опубликованном 

в 2019 г., объединены данные 33 РКИ с участием 6352 

детей. Эксперты установили, что распространенность 

антибиотик-ассоциированной диареи при приеме 

пробиотика была ниже и составила 8% (у 259 из 3232 

детей) по сравнению с 19% (у 598 из 3120) в конт-

рольной группе, демонстрируя умеренное снижение 

распространенности. Среди различных исследо-

ванных пробиотиков наиболее эффективными 

для профилактики диареи у детей, получающих 

антибиотики, являются L. rhamnosus или S. boulardii 

в количестве от 5 до 40 млрд КОЕ/сут [39].

Таким образом, данные большого числа двойных 

слепых плацебо-контролируемых исследований, 

полученные на большой выборке детского населения, 

позволяют рекомендовать пробиотический штамм 

L. rhamnosus GG для профилактики антибиотик-ассо-

циированной диареи у детей. В заключение следует 

напомнить о важной работе, опубликованной еще 

в 2003 г. и посвященной факторам риска развития 

этого заболевания у детей [40]. Заболеваемость анти-

биотик-ассоциированной диареи была значительно 

выше у детей младше 2 лет (61 из 336, или 18%), чем 

у детей старше 2 лет (10 из 314, или 3%; р<0,001). 

В группе детей старше 2 лет наиболее высокая забо-

леваемость наблюдалась у самых младших (от 2 

до 7 лет; 9 из 253, или 4%), чем у старших (>7 лет; 1 

из 61, или 2%), но разница не была значительной. 

Скорость развития антибиотик-ассоциированной 

диареи значительно отличались (р=0,012) в зави-

симости от группы назначаемого антибактериаль-
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ного препарата [40]. Подобные эпидемиологические 

исследования в сочетании с приведенными выше 

данными метаанализов и РКИ определяют группы 

риска развития антибиотик-ассоциированной 

диареи, у которых назначение пробиотиков может 

быть рассмотрено в первую очередь.

Lactobacillus rhamnosus GG для профилактики 

нозокомиальной диареи

Инфекции, развивающиеся после 48 ч от госпи-

тализации, обычно считаются нозокомиальными. 

У детей наиболее частой нозокомиальной инфекцией 

является гастроэнтерит, чаще всего ротавирусной 

этиологии [41].

В 2011 г. H. Szajewska и соавт. [42] опубликовали 

метаанализ, в котором проанализировали данные 

3 РКИ о применении L. rhamnosus GG у детей с нозо-

комиальной диареей. В метаанализ были включены 

в общей сложности 1092 ребенка. По сравнению с пла-

цебо назначение LGG в период пребывания в ста-

ционаре было связано со статистически значимым 

снижением частоты диареи (2 РКИ; n=823; ОР 0,37; 

95% ДИ от 0,23 до 0,59) и симптоматического ротави-

русного гастроэнтерита (3 РКИ; n=1043; ОР 0,49; 95% 

ДИ от 0,28 до 0,86). Не было выявлено существенной 

разницы между группами LGG и контрольными груп-

пами по частоте выявления бессимптомной ротави-

русной инфекции, длительности пребывания больных 

в стационаре и длительности диареи [42].

Lactobacillus rhamnosus GG при терапии 

персистирующей диареи

Для оценки эффективности добавления LGG 

к терапии персистирующей диареи было проведено 

единственное РКИ [43]. ВОЗ определяет персистиру-

ющую диарею как заболевание доказанной или пред-

полагаемой инфекционной этиологии, которое 

продолжается 14 дней и более [44]. В исследование 

были включены 235 пациентов, рандомизированных 

на 2 группы: 117 получивших LGG и 118 контрольной 

группы. Продолжительность диареи в группе детей, 

получивших пробиотик, была значительно меньше, 

чем в контрольной группе (5,3 и 9,2 дня соответст-

венно) [43]. 

Lactobacillus rhamnosus GG для профилактики 

и лечения некротизирующего энтероколита 

новорожденных

Некротизирующий энтероколит – наиболее рас-

пространенная причина смерти (между 2-й и 8-й 

Таблица. Lactobacillus rhamnosus GG: применение у недоношенных детей
Table. Lactobacillus rhamnosus GG: use in preterm infants

Исследование, год
Популяция, дизайн 

исследования
Вмешательство Результат

C. Dani и соавт., 

2002 г. [48]

Многоцентровое двойное 

слепое проспективное 

РКИ (n=295/290 детей 

в группе LGG/плацебо)

LGG 6·109 КОЕ/сут 

в течение 7 дней с первого 

кормления. Вскармливание 

адаптированной молочной 

смесью/ донорским 

молоком/грудное вскар-

мливание

Частота некротизирующего 

энтероколита меньше в группе 

пробиотика, различия незна-

чимы 1,4%, n=4 против 2,8%, 

n=8 (ОР 0,49; 95% ДИ от 0,15 

до 1,61)

D. Chrzanowska-Lisze-

wska и соавт., 2011 г. 

[49]

Двойное слепое пла-

цебо-контролируемое 

РКИ (n=21/26 детей 

в группе LGG/ плацебо) 

Образцы стула на 7, 21 

и 42-й дни жизни

LGG 6·109 КОЕ/сут. Вскар-

мливание адаптированной 

молочной смесью

Быстрый рост лактоба-

цилл в группе пробиотика 

на 7-й день (р=0,014) и 21-й 

день (р=0,024), как и количе-

ство Еnterobacteriaceae во все 

дни исследования (р=0,004; 

р=0,000; р=0,000) и Enterococcus 
spp. на 21-й день (р=0,000).

A. Kane и соавт., 

2008–2016 гг. [50]

Ретроспективное обсер-

вационное когортное 

исследование

(n=175/465 детей 

в группе LGG/без LGG, 

у 78 развился НЭК)

LGG 2,5 до 5·109 КОЕ/сут

Добавка LGG была связана 

с более высоким риском некро-

тического энтероколита 

(ОР 2,10; 95% ДИ от 1,25 

до 3,54; р=0,005)

S. Patel и соавт., 

2017 г. [51]

Ретроспективное 

когортное исследование 

частоты возникновения 

НЭК ≥ II стадии до и 

после (n=144) внедрения 

пробиотика у недоно-

шенных детей <35 нед

LGG 2,5·109 КОЕ/сут

Значительно более низкая 

частота возникновения НЭК ≥ 

стадии II после внедрения про-

биотика (17,4% против 9,0%, 

стандартизованное отношение 

шансов 0,19; 95% ДИ от 0,05 

до 0,71; р=0,013)

Примечание. РКИ – рандомизированное контролируемое исследование; ДИ – доверительный интервал; ОР – относительный риск; 

НЭК – некротизирующий энтероколит.
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неделями жизни) новорожденных, родившихся с экс-

тремально низкой массой тела. Заболевание харак-

терно для недоношенных, при этом в большинстве 

случаев развивается у детей с очень низкой массой 

тела при рождении (<1500 г), хотя от 5 до 25% случаев 

приходится на доношенных новорожденных. Пато-

генез некротизирующего энтероколита связан с воз-

никновением ишемии кишечника; среди факторов 

риска в том числе указывается предшествующее 

нарушение кишечного микробиома с увеличением 

количества микроорганизмов семейств Enterobacte-

riaceae, Vibrionaceae и Pseudomonadaceae [45]. Иссле-

дования, изучающие превентивные возможности 

пробиотиков в отношении некротизирующего энте-

роколита, проводятся достаточно давно. В Кокра-

новском метаанализе 24 РКИ прием энтеральных 

пробиотиков значительно снижал частоту развития 

тяжелой (стадия II или более) формы заболевания 

(типичный ОР 0,43; 95% ДИ от 0,33 до 0,56; 20 иссле-

дований; 5529 детей) и смертность (типичный ОР 

0,65; 95% ДИ от 0,52 до 0,81; 17 исследований; 5112 

младенцев) [46]. При этом положительный эффект 

зафиксирован в исследованиях пробиотиков, содер-

жащих либо только лактобациллы, либо лактоба-

циллы в комбинации с бифидобактериями [46]. 

Сходные результаты опубликованы в более позднем 

метаанализе [47] и обзоре [31], причем в последних 

авторы указывают на необходимость штамм-спе-

цифичного обоснования назначения пробиотика. 

Данные о некоторых исследованиях L. rhamnosus GG 

в профилактике некротизирующего энтероколита 

представлены в таблице. 

Таким образом, данные исследований и метаана-

лизов об эффективности применения пробиотиче-

ского штамма L. rhamnosus GG у недоношенных детей 

с целью профилактики некротизирующего энтероко-

лита противоречивы, вероятно, из-за неадекватности 

размеров выборки или отсутствия учета штаммоспе-

цифичности в некоторых метаанализах [31].

Lactobacillus rhamnosus GG для терапии 

инфекции Helicobacter pylori

В ряде исследований при добавлении L. rham-

nosus GG отмечались положительные эффекты 

в виде ускорения эрадикации H. pylori, а также 

снижения частоты ассоциированной с терапией 

диареи [52]. В единственном РКИ у детей приме-

нялся штамм Lactobacillus rhamnosus GG в добав-

лении к стандартной тройной эрадикационной 

схеме терапии. При этом не было зафиксировано 

различий по скорости эрадикации H. pylori, а также 

частоте возникновения побочных эффектов [53]. 

Частота развития антибиотик-ассоциированной 

диареи в группе LGG казалась более низкой, 

однако различий были статистически незначи-

мыми (6 и 20% соответственно; ОР 0,3; 95% ДИ 

от 0,07 до 1,2) [53]. 

Lactobacillus rhamnosus GG в профилактике 

младенческих колик

Младенческие колики определены как эпи-

зоды болезненного плача и беспокойства ребенка, 

которые занимают не менее 3 ч в день и возникают 

внезапно не реже 3 раз в неделю, вне зависимости 

от внешних провоцирующих причин. Частота воз-

никновения младенческих колик достаточно высока, 

что может стать большой проблемой для ребенка 

и его семьи [54]. 

В рандомизированном двойном слепом плацебо-

контролируемом исследовании приняли участие 

30 детей первых 6 нед жизни с младенческими коли-

ками [55]. В течение 4 нед группа детей получала 

плацебо, другая группа LGG в дозе 4,5·109 КОЕ/сут. 

Оценку продолжительности дневного плача про-

водили на основе дневников и отчетов родителей. 

При анализе дневников не было достоверных раз-

личий по продолжительности дневного плача между 

группами: в конце периода наблюдения она состав-

ляла 173 мин в группе пробиотика и 174 мин в группе 

плацебо (p=0,99) [55]. Второе исследование было 

основано на вторичном анализе данных из предшест-

вующего испытания, в котором проводилось раннее 

добавление LGG в течение первых 6 мес жизни 

у 184 детей. Никаких различий между группами детей 

по частоте возникновения кишечных колик выяв-

лено не было [56]. 

Lactobacillus rhamnosus GG у детей с синдромом 

раздраженного кишечника и функциональной 

абдоминальной болью

Среди детей во всем мире функциональная абдо-

минальная боль имеет одинаковую распространен-

ность и колеблется в пределах 10–12%, составляя 

от 6 до 14% для синдрома раздраженного кишеч-

ника [57]. В настоящее время нет четкого пони-

мания патогенеза данных состояний. Среди многих 

других факторов рассматривается нарушение 

состава кишечной микробиоты, что было подтвер-

ждено рядом работ [58]. В метаанализе A. Horvath 

и соавт. (2011) [59] объединены 3 РКИ, в которых 

LGG использовали в качестве терапии синдрома 

раздраженного кишечника (n=290; ОР 1,31, 95% ДИ 

от 1,08 до 1,59; NNT* 7, 95% ДИ от 4 до 22) и функци-

ональной абдоминальной боли (n=167; ОР 1,70, 95% 

ДИ от 1,27 до 2,27; NNT 4, 95% ДИ от 3 до 8). Исполь-

зование L. rhamnosus GG умеренно повышало эффек-

тивность лечения, особенно у детей с синдромом раз-

драженного кишечника. Применение L. rhamnosus GG 

в составе терапии этого заболевания также предлага-

ется в некоторых действующих алгоритмах [57].

* Numer needet to treat – число больных, которых необходимо 

лечить, чтобы предотвратить неблагоприятный исход у одного 

больного.
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Lactobacillus rhamnosus GG при некоторых других 

заболеваниях желудочно-кишечного тракта

 Обзоры и исследования, посвященные приме-

нению пробиотиков при лечении и профилактике 

некоторых других функциональных желудочно-

кишечных расстройств, показали лучший эффект 

других пробиотических штаммов по сравнению 

с LGG [31, 60]. У детей с воспалительными заболе-

ваниями кишечника и язвенным колитом не про-

водилось достаточного количества исследований 

с использованием LGG, поэтому в настоящее время 

нет четких рекомендаций в отношении добавления 

этого пробиотика с целью достижения ремиссии. 

Заключение

Применение Lactobacillus rhamnosus GG в лечении 

и профилактике патологии желудочно-кишечного 

тракта у детей оправдано его иммунологическими 

и антимикробными свойствами. В отношении неко-

торых заболеваний – острого гастроэнтерита, анти-

биотик-ассоциированной диареи – за время иссле-

дования накоплена внушительная база данных, 

подтверждающая эффективность пробиотика как в 

лечении, так и при профилактическом назначении. 

В отношении же других нозологий на настоящий 

момент не проведено достаточного количества иссле-

дований, позволяющих прийти к единому мнению. 

Тем не менее существуют и положительные резуль-

таты исследований L. rhamnosus GG в профилактике 

некротизирующего энтероколита, синдрома раз-

драженного кишечника. Однако это не позволяет 

рекомендовать регулярное применение пробио-

тиков в составе терапии этих заболеваний. В пред-

ставленных работах не описаны побочные эффекты 

терапии с применением L. rhamnosus GG, поэтому 

дальнейшее проведение РКИ возможно и необхо-

димо для формирования единого мнения по вклю-

чению пробиотиков в клинические рекомендации. 

В России представлен пробиотик Аципол 

Малыш («SINCROFARM S.L.», Испания), который 

содержит комбинацию лактобактерий L. rham-

nosus ATCC 53103 в дозе 1·109 КОЕ и бифидо-

бактерий B. longum CECT 7894 в дозе 5·108 КОЕ, 

которая использовалась в некоторых из описанных 

выше исследований. Состав Аципол Малыш (БАД 

в каплях для новорожденных, представлен на рос-

сийском рынке) отличается максимальным содер-

жанием (1,5 млрд КОЕ) бактерий среди пробио-

тиков. Разрешение к применению у детей с первых 

дней жизни позволяет с рождения назначать штамм 

L. rhamnosus GG в целях профилактики и лечения 

заболеваний, для которых доказана его эффектив-

ность. Форма выпуска в виде капель со специальной 

насадкой-дозатором делает удобным применение 

у младенцев, а отсутствие в составе лактозы дает 

возможность применения у детей, страдающих раз-

личными формами лактазной  недостаточности.
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