
Железодефицитная анемия остается глобальной 
проблемой здравоохранения. Согласно данным 

Всемирной организации здравоохранения в Россий-
ской Федерации распространенность анемии любой 
этиологии среди женщин 15–49 лет в 2019 г. соста-
вила 21,1%, среди беременных — 23,4%, среди детей 
от 6 мес до 5 лет — 21,9% [1]. Несмотря на опреде-
ленные изменения этиологической структуры ане-
мий в последние годы, дефицит железа остается 

первостепенным фактором их развития, особенно 
в детской популяции [2]. В связи с этим возникает 
вопрос переносимости и безопасности препаратов 
железа, применяемых для лечения и профилактики 
железодефицитных состояний. 

Виды гастроинтестинальной токсичности препа-
ратов железа и частота ее возникновения. Наиболее 
часто в практической деятельности используются 
достаточно дешевые и эффективные пероральные 
препараты железа [3]. Тем не менее от 3,7 до 43,4% 
пациентов страдают от проявлений их гастроинте-
стинальной токсичности, причем нежелательное воз-
действие может оказываться на все отделы желудоч-
но-кишечного тракта [4, 5].

Поражение верхних отделов желудочно-кишеч-
ного тракта проявляется преимущественно диспепси-
ческими явлениями в 8–17% случаев [4, 6, 7]. Значи-
тельно реже при превышении терапевтической дозы 
развивается гастродуоденит [8, 9]. Механизм возникно-
вения этих нежелательных явлений до конца не ясен, 
но, вероятно, заключается в отложении железа в эпите-
лиальных клетках и развивающемся некрозе слизистой 
оболочки, ее изъязвлении и ишемии [10, 11]. 
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Железодефицитная анемия остается актуальной проблемой в педиатрической практике; распространенность патологии
в РФ составляет 6–40%. В качестве первой линии терапии железодефицитной анемии большинство отечественных и зару-
бежных педиатров, особенно в амбулаторных условиях, отдают предпочтение пероральным препаратам железа. Несмотря
на их высокую эффективность, сохраняется проблема побочных эффектов, в первую очередь гастроинтестинальной ток-
сичности. В данном обзоре рассматривается вопрос потенциального влияния саплементации железа на состав микробиоты
кишечника, представлены результаты изучения вопроса на животных моделях и в клинических исследованиях.
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Iron deficiency anemia remains a significant problem in pediatric practice with its prevalence of 6–40% in the Russian Federation.
Oral iron supplementation is the most common first-line treatment especially in outpatient setting. Despite adequate efficacy of oral
supplementation, the problem of its side effects and, primarily, gastrointestinal toxicity remains. This review examines the issue
of the potential effect of iron supplementation on gut microbiota composition, presents data from studies in animal models and
in clinical studies.
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Поражение нижних отделов желудочно-кишеч-
ного тракта при приеме препаратов железа чаще всего 
проявляется в виде запоров, боли в животе, изме-
нения цвета стула и диареи [12]. Провоцирование 
запоров — известный побочный эффект препаратов 
железа. У детей частота их развития составляет 4–7%, 
а в группах риска, например у беременных, достигает 
16–27,4% [6, 7, 13–15]. Первый системный обзор, 
показавший связь саплементации железа с диареей 
у детей, опубликован в 2002 г. [16]. В дальнейшем 
эта ассоциация была обнаружена в исследованиях 
эффективности и безопасности микронутриентных 
добавок в развивающихся странах [17–19].

Механизмы развития негативного воздействия 
при саплементации железа на нижние отделы желу-
дочно-кишечного тракта также до конца не известны, 
однако предполагается, что основное значение при-
надлежит усилению образования свободных радика-
лов [20, 21]. Усиление окислительного стресса в клет-
ках кишечника вызывает повреждение мембранных 
белков и перекисное окисление липидов, что может 
приводить к повреждению кишечных ворсинок 
и белков плотных контактов между энтероцитами 
[22, 23]. Другим механизмом реализации нежелатель-
ных эффектов может быть влияние на микрофлору. 
В кишечнике млекопитающих всасывается не более 
30% алиментарного железа, т.е. большая его часть 
становится доступной для микроорганизмов и это 
может влиять на качественный и количественный 
составы микрофлоры [24, 25]. В последние годы 
увеличивается число доказательств того, что невсо-
савшееся железо стимулирует рост и вирулентность 
микроорганизмов путем модуляции активности генов 
[26–28]. В условиях избыточного поступления железа 
преимущество получают виды бактерий, для кото-
рых железо служит лимитирующим микроэлементом, 
такие как Salmonella spp., Shigella spp. и вирулентные 
штаммы Escherichia coli, тогда как лактобактерии, 
использующие в метаболических реакциях магний 
вместо железа и оказывающие «барьерный эффект» 
в заселении кишечника патогенами, теоретически 
оказываются в менее выигрышных условиях [29–33]. 

Влияние саплементации железа на микробиоту
кишечника (экспериментальные данные). Эксперимен-
тальные исследования, преимущественно на живот-
ных моделях, показывают влияние дополнительного 
железа на состав микробиоты животных, однако 
обнаруживаемое влияние может быть как негатив-
ным, так и позитивным в зависимости от первона-
чальных условий исследования. Например, иссле-
дование D.I. Pereira и соавт. [34] показало частичное 
повышение микробного разнообразия у крыс со смо-
делированной железодефицитной анемией на фоне 
последующей саплементации железа, т.е. нивели-
рование негативных последствий дефицита железа 
на микробиоту. В то же время дополнительное железо 
оказывало негативное влияние на восстановление 

нормальной микробиоты у крыс после курса анти-
бактериальной терапии: отмечался повышенный 
рост представителей родов Parasutterella и Bacteroi-
detes, снижение распространенности Bilophila spp. 
и Akkermansia spp., а также метаболические измене-
ния в виде снижения уровня бутиратов [35]. A. Dos-
tal и соавт. [36] в исследовании in vitro обнаружили 
снижение содержания Lachnospiraceae и Ruminococca-
ceae и резкое повышение содержания Bacteroidaceae
в условиях очень высокой концентрации железа. 

Тем не менее некоторые исследования пока-
зывают влияние не столько самой саплементации 
или дозы железа, сколько дополнительных фак-
торов, один из которых — форма железа, однако 
выводы о том, какая из них более безопасна в отно-
шении влияния на микрофлору, неоднозначны. 
Например, в исследовании A. Mahalhal и соавт. [37] 
у мышей с колитом, индуцированным декстраном 
сульфата натрия, саплементация сульфата железа 
(Fe2+) приводила к снижению содержания Bacteroi-
des, Akkermansia и Ruminococcus, тогда как саплемен-
тация мальтола железа (Fe3+) — к росту количества 
Lactobacillus. В то же время в исследовании M. Con-
stante и соавт. [38] получены прямо противополож-
ные результаты: нежелательные изменения микро-
биоты — снижение числа Roseburia sp. до практически 
неопределяемого уровня и высокий уровень Allobac-
ulum sp. — выявлялись у мышей с также индуциро-
ванным колитом только при саплементации трехва-
лентного железа в виде этилендиаминтетрауксусной 
кислоты железа, но не сульфата железа, а бисгли-
цинат железа даже способствовал благоприятным 
изменениям микрофлоры. По данным S. McMillen 
и соавт. [39], у крыс, получавших и сульфат железа 
10 мг/кг и бисглицинат железа 10 мг/кг, при сравне-
нии с контролем (10% сахароза) к 15-му дню пост-
натального развития произошли неблагоприятные 
изменения микробиоты в виде 10-кратного снижения 
количества Lactobacillus. При этом саплементация 
бисглицината железа приводила к снижению содер-
жания Bacteroidetes и Firmicutes, ассоциированных 
с неблагоприятными метаболическими изменени-
ями, тогда как сульфат железа — к росту содержания 
Clostridium, связанных с патогенной активностью. 
Необходимо отметить, что в продолжение экспери-
мента авторами установлено, что снижение коли-
чества Lactobacillus сохранялось и в дальнейшем 
у взрослых особей, т.е. железо может оказывать 
не только краткосрочные эффекты, но и программи-
ровать формирование нежелательной микробиоты, 
которая потенциально будет влиять на состояние 
здоровья в течение долгого времени.

Несмотря на то что большинство исследований 
показывают разнонаправленное влияние саплемен-
тации железа на микрофлору, в рандомизированном 
плацебо-контролируемом исследовании E.A. Alexeev 
и соавт. [40] не обнаружено клинически значимого 
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влияния саплементации железа на микробное раз-
нообразие микробиоты крыс. Исследование про-
водилось на здоровых крысах, рандомизированных 
при рождении на помет из 10 особей (норма), или 18 
особей (ограничение роста), которым со 2-го дня 
постанатального развития в рацион добавляли 10% 
раствор сахарозы (контроль, n=44), или 30 мг суль-
фата железа в 10% растворе сахарозы (группа сред-
него содержания железа, n=44), или 150 мг сульфата 
железа в 10% растворе сахарозы (группа высокого 
содержания железа, n=44). В результате к окончанию 
периода грудного вскармливания выявлены глубокие 
отличия микробиоты крыс, питавшихся нормально, 
и крыс, не получавших достаточного количества 
молока, причем этот эффект сохранялся до 56-го дня 
постнатального развития. Саплементация железа, 
в свою очередь, оказала минимальное воздействие 
на микробиоту. Кроме того, не обнаружено часто 
описываемого влияния саплементации железа 
на количество штаммов Lactobacillus spp., однако 
выявлено снижение числа строгих анаэробов, веро-
ятно, связанное с увеличенным содержанием кисло-
рода на фоне приема железа и замедлением созрева-
ния кишечника. 

Таким образом, помимо самого факта сапле-
ментации железа, вероятно, важное значение 
имеют химическая форма железа, его доступность 
для микроорганизмов, а также другие сопутствующие 
факторы, такие как возраст и изначальное состояние 
микробиоты.

Влияние саплементации железа на микробиоту
кишечника (результаты клинических исследований).
Клинические исследования также показывают неже-
лательное влияние саплементации железа на микро-
флору кишечника детей (см. таблицу). Так, у детей 
школьного возраста (Кот-д’Ивуар) дополнительное 
железо 20 мг/сут 4 раза в неделю в пище приводило 
к росту количества штаммов представителей порядка 
Enterobacterales и маркера воспаления — кальпро-
тектина [41]. Следует отметить, что при этом основ-
ная цель саплементации — восполнение дефи-
цита железа в исследовании — не была достигнута, 
через 6 мес частота развития анемии и состояние 
запасов железа не изменились. Сходные результаты 
получены в Кении: рост числа штаммов представи-
телей порядка Enterobacterales, включая патогенные 
штаммы E. coli в сочетании со снижением частоты 
выделения штаммов семейства Bifidobacteriaceae [42]. 
Двойное слепое рандомизированное исследование, 
проведенное в сельской местности Кении среди здо-
ровых доношенных детей без анемии на естествен-
ном вскармливании с 6 до 9 мес, также показало рост 
неблагоприятной флоры в виде относительно более 
высокого содержания Escherichia/Shigella spp. и роста 
количества Clostridium spp. [43].

В то же время плацебо-контролируемое иссле-
дование по оценке влияния саплементации железа 

на состав микробиоты и уровень воспаления в кишеч-
нике у детей 6–11 лет, проведенное в Южной Африке, 
не выявило статистически значимых различий [44]. 
Всего в исследование были включены 73 ребенка, 
которых разделили на 3 группы: 22 ребенка полу-
чали в течение 38 нед дополнительно сульфат железа 
50 мг/сут, 27 детей — плацебо и 24 ребенка без дефи-
цита железа, не получавших лечение. В результате 
оказалось, что уровень воспаления в кишечнике, оце-
ненный по уровню кальпротектина, не различался 
в группах как до, так и после лечения, и не зависел 
от содержания железа, что прямо противоречит резуль-
татам, полученным M.B. Zimmermann и соавт. [41]. 
Авторами также не обнаружено достоверных различий 
микрофлоры и продукции короткоцепочечных жир-
ных кислот, влияния саплементации железа на острую 
заболеваемость, в том числе на развитие диареи. Изу-
чение динамики микробиоты у детей c анемией (дефи-
цит железа –12,1%) и дефицитом питания на фоне 
комплексной саплементации, включающей 2,24, 4,48 
или 6,72 мг железа, не обнаружило негативного влия-
ния вне зависимости от дозировки железа [45].

Можно предположить, что дети в развивающихся 
странах изначально имеют неблагоприятное соот-
ношение энтеро-, бифидо- и лактобактрий, а сапле-
ментация железа только усиливает эти различия. 
Это отмечают и авторы исследования, обнаружив-
шие высокий процент Proteobacteria — 38%, тогда 
как в большинстве исследований он обычно не более 
10% [42]. Эту теорию в целом подтверждают резуль-
таты исследования в США, в которое были вклю-
чены здоровые доношенные младенцы, рандомизи-
рованные на 3 группы, получавшие 1) мясное пюре 
промышленного производства, 2) детские каши, 
обогащенные железом и цинком, 3) органические 
цельнозерновые каши, обогащенные только желе-
зом [46]. Данные продукты были первым прикормом 
у детей в 6 мес в момент включения в исследование, 
а в дальнейшем до 9 мес составляли значительную 
часть рациона. В результате оказалось, что потреб-
ление железа в группах, получавших каши, было 
достоверно выше, чем в группе с мясным прикор-
мом. Употребление продуктов прикорма, фортифи-
цированных железом, привело к снижению распро-
страненности штаммов семейств Bifidobacteriaceae
и Lactobacillaceae на фоне роста количества бакте-
роидов у детей первого года жизни. Тем не менее 
авторы отмечают, что, помимо железа, на состав 
микрофлоры могли влиять такие факторы, как более 
высокое содержание фитатов и клетчатки в группе 
каш, другие неконтролируемые пищевые факторы, 
отсутствие саплементации других микронутриен-
тов, разное содержание олигосахаридов в грудном 
молоке или просто случайность. При этом в отли-
чие от исследований в развивающихся странах 
не обнаружено роста или увеличения разнообразия 
потенциально патологических микроорганизмов.

20

РОССИЙСКИЙ ВЕСТНИК ПЕРИНАТОЛОГИИ И ПЕДИАТРИИ, 2022; 67:(5)
ROSSIYSKIY VESTNIK PERINATOLOGII I PEDIATRII, 2022; 67:(5)

 ОБЗОРЫ  ЛИТЕРАТУРЫ



Т
аб

ли
ца

.  
К

ра
тк

ие
ре

зу
ль

та
ты

кл
ин

ич
ес

ки
х

ис
сл

ед
ов

ан
ий

по
 и

зу
че

ни
ю

вл
ия

ни
я

са
пл

ем
ен

та
ци

и
ж

ел
ез

а
на

 м
ик

ро
би

от
у

ки
ш

еч
ни

ка
T

ab
le

.S
um

m
ar

y
of

 c
lin

ic
al

tr
ai

ls
in

ve
st

ig
at

in
g

th
e

ef
fe

ct
of

 ir
on

su
pp

le
m

en
ta

ti
on

on
th

e
gu

t
m

ic
ro

bi
ot

a

И
сс

ле
до

ва
-

ни
е

О
со

бе
нн

ос
ти

пр
ов

е-
де

ни
я

П
оп

ул
яц

ия
В

м
еш

ат
ел

ьс
тв

о
К

он
тр

ол
ь

У
ро

ве
нь

ка
ль

пр
от

ек
ти

на
И

зм
ен

ен
ия

м
ик

ро
би

от
ы

R
ah

m
an

 
et

 a
l.,

 2
02

1 
[4

7]

В
ы

со
ка

я 
ко

н
ц

ен
-

тр
ац

и
я 

ж
ел

ез
а 

в
гр

ун
то

вы
х 

во
да

х.
 

А
н

ал
и

з 
п

од
гр

уп
п

ы
 

и
з

и
сс

ле
до

ва
н

и
я 

R
ah

m
an

 e
t a

l.,
 2

01
9 

[4
8]

2–
5

ле
т

Д
ом

аш
н

яя
 с

ап
ле

м
ен

та
ц

и
я,

 
60

дн
ей

:
1)

 1
2,

5 
м

г 
F

e 
(ф

ум
ар

ат
 ж

ел
ез

а)
, 

30
0 

м
кг

 э
кв

и
ва

ле
н

та
 р

ет
и

н
ол

а,
 

5 
м

г 
Z

n
, 3

0 
м

г 
ви

та
м

и
н

 C
,

0,
15

 м
г 

ф
ол

и
ев

ая
 к

и
сл

от
а

—
26

 д
ет

ей
;

2)
 т

о
ж

е,
 н

о
5 

м
г 

F
e 

(ф
ум

ар
ат

 
ж

ел
ез

а)
—

 2
7 

де
те

й

Н
ет

–

Н
ет

 э
ф

ф
ек

та
 н

а
об

щ
и

й
 с

ос
та

в 
м

и
кр

об
и

от
ы

, о
тн

ос
и

те
ль

н
ое

 
со

де
рж

ан
и

е 
E

nt
er

ob
ac

te
ri

ac
ea

e
и

B
ifi

do
ba

ct
er

ia
ce

ae
 и

и
х 

со
от

н
о-

ш
ен

и
е,

 н
е

вы
яв

ле
н

а 
ас

со
ц

и
ац

и
я 

с
ур

ов
н

ем
 г

ем
ог

ло
би

н
а 

и
сы

во
ро

-
то

чн
ог

о 
ф

ер
ри

ти
н

а

T
an

g 
et

 a
l.,

 
20

17
 [

43
]

В
ы

со
ка

я 
ра

сп
ро

-
ст

ра
н

ен
н

ос
ть

 
м

ал
яр

и
и

 

45
 д

ет
ей

 6
м

ес
, 

до
н

ош
ен

н
ы

е,
 м

ас
са

 
те

ла
 п

ри
ро

ж
де

н
и

и
 

>
25

00
г,

 г
ру

дн
ое

 
вс

ка
рм

ли
ва

н
и

е,
H

b 
>

10
0

г/
л

Д
ом

аш
н

яя
 с

ап
ле

м
ен

та
ц

и
я,

 
3

м
ес

:
1)

 1
2,

5 
м

г 
F

e,
 5

 м
г 

Z
n

, 3
00

 м
кг

 
ви

та
м

и
н

 А
, 3

0 
м

г 
ви

та
м

и
н

 C
, 

0,
16

 м
г 

ф
ол

и
ев

ая
 к

и
сл

от
а

—
15

 д
ет

ей
 (

в
ан

ал
и

з 
во

ш
ли

 1
3)

; 
2)

 т
о

ж
е,

 н
о

бе
з

F
e

—
 1

5 
де

те
й

 
(в

ан
ал

и
з 

во
ш

ли
 1

3)

Д
а,

15
 д

ет
ей

 п
ла

ц
еб

о
(в

ан
ал

и
з 

во
ш

ли
 7

)
Н

е 
и

зм
ен

и
лс

я

С
н

и
ж

ен
и

е 
со

де
рж

ан
и

я 
A

ct
in

o-
ba

ct
er

ia
 и

B
ifi

do
ba

ct
er

iu
m

 в
гр

уп
п

е 
+

F
e,

 с
н

и
ж

ен
и

е 
B

ifi
do

ba
ct

er
iu

m
в

ко
н

тр
ол

ьн
ой

 г
ру

п
п

е,
 с

н
и

ж
ен

и
е 

E
sc

he
ri

ch
ia

/S
hi

ge
lla

 в
гр

уп
п

е 
–

F
e 

и
ко

н
тр

ол
ьн

ой
, н

о
н

е
в

гр
уп

п
е 

+
F

e.
 Р

ос
т 

C
lo

st
ri

di
um

 т
ол

ьк
о 

в
гр

уп
п

е 
–

F
e

Z
im

m
er

m
an

n
 

et
 a

l.,
 2

01
0 

[4
1]

В
ы

со
ка

я 
и

н
ф

ек
-

ц
и

он
н

ая
 з

аб
ол

е-
ва

ем
ос

ть
, и

зн
а-

ча
ль

н
о 

вы
со

ка
я 

ко
н

ц
ен

тр
ац

и
я 

E
nt

er
ob

ac
te

ri
ac

ea
e,

 
за

ра
ж

ен
н

ос
ть

 
ан

ки
ло

ст
ом

ой
 5

2%
, 

н
еэ

ф
ф

ек
ти

вн
ос

ть
 

са
п

ле
м

ен
та

ц
и

и

6–
14

ле
т

Ф
ор

ти
ф

и
ц

и
ро

ва
н

н
ы

е 
п

еч
е-

н
ья

 2
0 

м
г 

F
e 

в
де

н
ь 

4 
ра

за
 

в
н

ед
ел

ю
, 6

 м
ес

—
 6

9 
де

те
й

Д
а,

 7
0 

де
те

й
 

бе
з

са
п

ле
м

ен
та

ц
и

и

Д
ос

то
ве

рн
ы

й
 р

ос
т 

п
о

ср
ав

н
ен

и
ю

 с
ко

н
-

тр
ол

ем

О
тс

ут
ст

ви
е 

и
зм

ен
ен

и
й

 о
бщ

ег
о 

чи
сл

а 
ба

кт
ер

и
й

, б
ак

те
ри

ои
до

в 
и

B
ifi

do
ba

ct
er

iu
m

, р
ос

т 
E

nt
er

ob
ac

-
te

ri
ac

ea
e 

и
сн

и
ж

ен
и

е 
L

ac
to

ba
ci

llu
s

в
ос

н
ов

н
ой

 г
ру

п
п

е.
 

О
бн

ар
уж

ен
и

е 
S

al
m

on
el

la
у

23
,3

%
 

де
те

й
 о

сн
ов

н
ой

 и
у

16
,6

%
 к

он
-

тр
ол

ьн
ой

 г
ру

п
п

ы
. 

О
тс

ут
ст

ви
е 

ко
рр

ел
яц

и
и

 с
п

ар
ам

е-
тр

ам
и

 з
ап

ас
ов

 ж
ел

ез
а

K
re

bs
 e

t a
l.,

 
20

13
 [

46
]

–

5
м

ес
, д

он
ош

ен
н

ы
е,

 
н

а
и

ск
лю

чи
те

ль
н

о 
гр

уд
н

ом
 в

ск
ар

м
ли

-
ва

н
и

и

В
 к

ач
ес

тв
е 

п
ер

во
го

 и
ос

н
ов

-
н

ог
о 

п
ри

ко
рм

а 
с

6 
до

9
м

ес
:

1)
 м

яс
н

ое
 п

ю
ре

 (
1,

0 
м

г 
F

e)
—

 
4 

ре
бе

н
ка

2)
 к

аш
а,

 о
бо

га
щ

ен
н

ая
 

F
e 

(7
,8

 м
г)

 и
Z

n
—

 6
 д

ет
ей

;
3)

 к
аш

а,
 о

бо
га

щ
ен

н
ая

 
F

e 
(6

,2
 м

г)
—

 4
 р

еб
ен

ка

Н
ет

–

С
н

и
ж

ен
и

е 
B

ifi
do

ba
ct

er
iu

m
,R

ot
hi

a
и

L
ac

to
ba

ci
lla

le
s 

в
гр

уп
п

е 
+

F
e,

 р
ос

т 
B

ac
te

ro
id

al
es

.
Р

ос
т 

C
lo

st
ri

di
um

 г
ру

п
п

а 
X

IV
a 

(п
ро

ду
ц

ен
ты

 б
ут

и
ра

та
) 

н
а

40
%

 
в

гр
уп

п
е 

м
яс

а 
и

то
ль

ко
 н

а
10

%
 

в
гр

уп
п

е 
+

F
e 

и
+

F
e+

Z
n

.
О

тс
ут

ст
ви

е 
ас

со
ц

и
ац

и
и

 ч
и

сл
а 

P
ro

te
ob

ac
te

ri
a 

и
от

де
ль

н
ы

х 
ви

до
в 

(E
sc

he
ri

ch
ia

,K
le

bs
ie

lla
,H

ae
m

op
hi

-
lu

s,
S

hi
ge

lla
) 

с
п

и
та

н
и

ем
О

тн
ос

и
те

ль
н

ое
 ч

и
сл

о 
E

nt
er

o-
ba

ct
er

ia
ce

ae
 н

и
ж

е 
в

гр
уп

п
е 

м
яс

а 
и

+
F

e+
Z

n

21

РОССИЙСКИЙ ВЕСТНИК ПЕРИНАТОЛОГИИ И ПЕДИАТРИИ, 2022; 67:(5)
ROSSIYSKIY VESTNIK PERINATOLOGII I PEDIATRII, 2022; 67:(5)

Балашова Е.А. и соавт. Гастроинтестинальные нежелательные эффекты препаратов железа: возможное влияние на микробиоту кишечника



И
сс

ле
до

ва
-

ни
е

О
со

бе
нн

ос
ти

пр
ов

е-
де

ни
я

П
оп

ул
яц

ия
В

м
еш

ат
ел

ьс
тв

о
К

он
тр

ол
ь

У
ро

ве
нь

ка
ль

пр
от

ек
ти

на
И

зм
ен

ен
ия

м
ик

ро
би

от
ы

O
w

ol
ab

i
et

 a
l.,

 2
02

1 
[4

5]

П
ос

ле
 с

ап
ле

м
ен

-
та

ц
и

и
 д

оз
оз

ав
и

-
си

м
ое

 у
лу

чш
ен

и
е 

ге
м

ат
ол

ог
и

че
ск

и
х 

п
ок

аз
ат

ел
ей

 в
о

вс
ех

 
гр

уп
п

ах
 (

ра
сп

ро
-

ст
ра

н
ен

н
ос

ть
 

ан
ем

и
и

 4
1,

7,
 2

7,
0 

и
17

,6
%

)

12
–

36
м

ес
, д

он
о-

ш
ен

н
ы

е,
 р

ож
де

н
н

ы
е 

ес
те

ст
ве

н
н

ы
м

 п
ут

ем
, 

бе
з

тя
ж

ел
ы

х 
хр

он
и

че
-

ск
и

х 
за

бо
ле

ва
н

и
й

, H
b 

70
–

10
9

г/
л,

 г
и

п
от

ро
-

ф
и

я 
(р

ос
т 

и
ли

м
ас

са
 

те
ла

 Z
 s

co
re

 в
п

ре
де

-
ла

х 
–

1–
 –

3 
S

D
)

М
ул

ьт
и

н
ут

ри
ен

тн
ы

й
 н

ап
и

-
то

к 
н

а
ос

н
ов

е 
м

ол
ок

а,
 

со
де

рж
ащ

и
й

 в
то

м
 ч

и
сл

е 
F

e 
1,

12
 м

г/
10

0
м

л:
1)

 2
00

 м
л

—
 3

4 
ре

бе
н

ка
;

2)
 4

00
 м

л
—

 3
7 

де
те

й
;

3)
 6

00
 м

л
—

 3
4 

ре
бе

н
ка

Н
ет

–

З
н

ач
и

те
ль

н
ое

 в
ли

ян
и

е 
бе

з
ли

н
ей

-
н

ой
 с

вя
зи

 с
до

зо
й

. Н
аи

бо
ль

ш
ее

 
со

де
рж

ан
и

е 
E

nt
er

ob
ac

te
ri

ac
ea

e
и

са
м

ое
 в

ы
со

ко
е 

со
от

н
ош

ен
и

е 
E

nt
er

ob
ac

te
ri

ac
ea

e-
B

ifi
do

ba
ct

er
ia

ce
ae

в
гр

уп
п

е 
40

0 
м

л,
 н

аи
м

ен
ьш

ее
—

 
в

гр
уп

п
е 

50
0 

м
л.

 С
од

ер
ж

ан
и

е 
B

ifi
do

ba
ct

er
ia

ce
ae

, п
ат

ог
ен

н
ой

 
E

. c
ol

i н
е

от
ли

ча
ло

сь

T
an

g 
et

 a
l.,

 
20

16
 [

49
]

–

9–
24

м
ес

 с
де

ф
и

ц
и

-
то

м
 ж

ел
ез

а 
и

ли
ж

ел
е-

зо
де

ф
и

ц
и

тн
ой

 
ан

ем
и

ей

Д
ом

аш
н

яя
 с

ап
ле

м
ен

та
ц

и
я,

 
8

н
ед

, е
ж

ед
н

ев
н

о 
F

e 
6 

м
г/

кг
, 

ви
та

м
и

н
 Е

 1
8 

м
г

—
 3

7 
де

те
й

Д
а,

 1
5 

де
те

й
, 

F
e 

6 
м

г/
кг

 +
 

п
ла

ц
еб

о

О
тс

ут
ст

ви
е 

до
ст

ов
ер

-
н

ы
х 

ра
зл

и
чи

й

З
н

ач
и

те
ль

н
ы

е 
и

зм
ен

ен
и

я 
м

и
кр

о-
би

от
ы

. К
он

тр
ол

ь 
п

о
ср

ав
н

ен
и

ю
 

с
ос

н
ов

н
ой

 г
ру

п
п

ой
—

 с
н

и
ж

ен
и

е 
B

ac
te

ro
id

ac
ea

e,
 р

ос
т 

L
ac

hn
os

pi
ra

-
ce

ae
,R

os
eb

ur
ia

 (
п

ро
ду

ц
ен

т 
бу

ти
-

ра
та

).
 У

вс
ех

 у
ча

ст
н

и
ко

в 
сн

и
ж

ен
и

е 
E

sc
he

ri
ch

ia

Ja
eg

gi
 e

t a
l.,

 
20

15
 [

42
]

Р
ай

он
 п

ро
ве

де
н

и
я 

эн
де

м
и

че
н

 п
о

м
ал

я-
ри

и

6
м

ес
, б

ез
хр

он
и

че
-

ск
и

х 
за

бо
ле

ва
н

и
й

,
H

b 
�7

0
г/

л

Д
ом

аш
н

яя
 с

ап
ле

м
ен

та
ц

и
я,

 
4

м
ес

:
1)

 в
и

та
м

и
н

н
о-

м
и

н
ер

ал
ьн

ы
й

 
ко

м
п

ле
кс

 +
 2

,5
 м

г 
F

e 
(э

ти
ле

н
-

ди
ам

и
н

те
тр

ау
кс

ус
н

ой
 к

и
сл

от
ы

 
ж

ел
ез

о 
(I

II
) 

н
ат

ри
ев

ая
 с

ол
ь)

—
 

28
 д

ет
ей

;
2)

 1
2,

5 
м

г 
F

e 
(ф

ум
ар

ат
 ж

ел
ез

а)
, 

30
0 

м
кг

 э
кв

и
ва

ле
н

та
 р

ет
и

н
ол

а,
 

5 
м

г 
Z

n
, 3

0 
м

г 
ви

та
м

и
н

 C
—

 
26

де
те

й

Д
а,

 т
о

ж
е 

бе
з

F
e:

1)
 2

1 
ре

бе
н

ок
;

2)
 2

6 
де

те
й

Д
ос

то
ве

рн
о 

вы
ш

е 
н

а
ф

он
е 

са
п

ле
м

ен
та

-
ц

и
и

 в
гр

уп
п

е 
+

12
,5

 м
г 

F
e,

 
н

о
н

е
в

гр
уп

п
е 

+
2,

5 
м

г 
F

e,
ро

ст
 у

де
те

й
 с

н
ор

-
м

ал
ьн

ы
м

и
 з

ап
ас

ам
и

 
ж

ел
ез

а,
 н

о
н

е
у

де
те

й
 

с
де

ф
и

ц
и

то
м

 ж
ел

ез
а

Н
а 

ф
он

е 
са

п
ле

м
ен

та
ц

и
и

 F
e 

(л
ю

ба
я 

ко
н

ц
ен

тр
ац

и
я)

 в
ы

ш
е 

со
де

рж
ан

и
е 

C
lo

st
ri

di
um

и 
E

sc
he

ri
ch

ia
/S

hi
ge

lla
, 

те
н

де
н

ц
и

я 
к

бо
ле

е 
н

и
зк

ом
у 

со
де

рж
ан

и
ю

 B
ifi

do
ba

ct
er

iu
m

, р
ос

т 
об

н
ар

уж
ен

и
я 

п
ат

ог
ен

н
ой

 E
.c

ol
i.

Гр
уп

п
а 

+
2,

5 
м

г 
F

e 
п

о
ср

ав
н

ен
и

ю
 

с
ко

н
тр

ол
ем

—
 в

ы
ш

е 
со

де
рж

ан
и

е 
E

sc
he

ri
ch

ia
/S

hi
ge

lla
и 

R
os

eb
ur

ia
, 

ро
ст

 о
бн

ар
уж

ен
и

я 
п

ат
ог

ен
н

ой
 

E
.c

ol
i,

 п
ре

и
м

ущ
ес

тв
ен

н
о 

у
де

те
й

 
с

де
ф

и
ц

и
то

м
 ж

ел
ез

а,
 н

о
н

е
у

зд
о-

ро
вы

х.
 

Гр
уп

п
а 

+
12

.5
 м

г 
F

e 
п

о
ср

ав
н

ен
и

ю
 

с
ко

н
тр

ол
ем

—
 в

ы
ш

е 
со

де
рж

ан
и

е 
Ф

и
рм

и
ку

т,
 B

ac
te

ro
id

es
,C

lo
st

ri
di

um
и 

E
sc

he
ri

ch
ia

/S
hi

ge
lla

, н
и

ж
е 

со
де

р-
ж

ан
и

е 
B

ifi
do

ba
ct

er
iu

m

П
ро

до
лж

ен
ие

т
аб

ли
цы

22

РОССИЙСКИЙ ВЕСТНИК ПЕРИНАТОЛОГИИ И ПЕДИАТРИИ, 2022; 67:(5)
ROSSIYSKIY VESTNIK PERINATOLOGII I PEDIATRII, 2022; 67:(5)

 ОБЗОРЫ  ЛИТЕРАТУРЫ



И
сс

ле
до

ва
-

ни
е

О
со

бе
нн

ос
ти

пр
ов

е-
де

ни
я

П
оп

ул
яц

ия
В

м
еш

ат
ел

ьс
тв

о
К

он
тр

ол
ь

У
ро

ве
нь

ка
ль

пр
от

ек
ти

на
И

зм
ен

ен
ия

м
ик

ро
би

от
ы

P
ag

an
in

i 
et

al
.,

 2
01

7 
[5

0]
–

15
5 

де
те

й
 6

,5
–

9,
5

м
ес

.,
 з

до
ро

вы
е,

 
H

b 
>

70
г/

л,
 р

ос
т 

и
ли

м
ас

са
 т

ел
а 

Z
sc

or
e

>
 –

3 
S

D

Д
ом

аш
н

яя
 с

ап
ле

м
ен

та
ц

и
я,

 
4

м
ес

:
1)

 в
и

та
м

и
н

н
о-

м
и

н
ер

ал
ь-

н
ы

й
 к

ом
п

ле
кс

 +
 м

и
кр

об
н

ая
 

ф
и

та
за

 +
 2

,5
 м

г 
F

e 
(э

ти
ле

н
ди

-
ам

и
н

те
тр

ау
кс

ус
н

ой
 к

и
сл

от
ы

 
ж

ел
ез

о 
(I

II
) 

н
ат

ри
ев

ая
 с

ол
ь)

 
и

2,
5

м
г 

F
e 

(ф
ум

ар
ат

 ж
ел

ез
а)

—
 

49
де

те
й

;
2)

 т
о

ж
е 

+
 г

ал
ак

то
ол

и
го

са
ха

-
ри

ды
—

 4
8 

де
те

й

Д
а,

 4
8 

де
те

й
, 

п
ол

и
ви

та
м

и
н

ы
 

(б
ез

F
e)

 +
 

м
и

кр
об

н
ая

 ф
и

та
за

О
тс

ут
ст

ви
е 

ра
зл

и
чи

й

З
н

ач
и

те
ль

н
ы

е 
и

зм
ен

ен
и

я 
м

и
кр

о-
би

от
ы

. В
1-

й
 г

ру
п

п
е,

 п
о

ср
ав

н
е-

н
и

ю
 с

ко
н

тр
ол

ем
, н

и
ж

е 
со

де
рж

а-
н

и
е 

L
ac

to
ba

ci
llu

s,
B

ifi
do

ba
ct

er
iu

m
,

вы
ш

е 
со

де
рж

ан
и

е 
C

lo
st

ri
di

al
es

и 
E

nt
er

ob
ac

te
ri

ac
ea

e,
 п

о
ср

ав
н

ен
и

ю
 

со
 2

-й
 г

ру
п

п
ой

 н
и

ж
е 

со
де

рж
ан

и
е 

B
ifi

do
ba

ct
er

iu
m

и 
L

ac
to

ba
ci

llu
s,

вы
ш

е 
со

де
рж

ан
и

е 
C

lo
st

ri
di

al
es

,
R

um
in

oc
oc

ca
ce

ae
,L

ac
hn

os
pi

ra
ce

ae
и

E
ry

si
pe

lo
tr

ic
ha

ce
ae

. 2
-я

 г
ру

п
п

а 
п

о
ср

ав
н

ен
и

ю
 с

ко
н

тр
ол

ем
—

 
от

су
тс

тв
и

е 
зн

ач
и

м
ы

х 
от

ли
чи

й
.

Ге
н

ы
 в

и
ру

ле
н

тн
ос

ти
 и

то
кс

и
ч-

н
ос

ти
 в

1-
й

 г
ру

п
п

е 
н

е
ча

щ
е,

 ч
ем

 
в

ко
н

тр
ол

е

P
op

ov
ic

 e
t a

l.,
 

20
21

 [
51

]

А
н

ал
и

з 
п

од
гр

уп
п

ы
 

и
з

и
сс

ле
до

ва
н

и
я 

S
oo

fi
 e

t a
l.,

 2
01

3 
[1

7]
, д

ет
и

 с
ди

ар
ее

й
 

в
п

ре
дш

ес
тв

ую
щ

и
е 

7
дн

ей
 и

ск
лю

че
н

ы

6–
24

м
ес

 

Д
ом

аш
н

яя
 с

ап
ле

м
ен

та
ц

и
я,

 
12

м
ес

:
1)

 1
2,

5 
м

г 
F

e,
 5

0 
м

г 
ви

та
м

и
н

 
С

, 3
00

 м
кг

 в
и

та
м

и
н

 А
, 5

 м
кг

 
ви

та
м

и
н

 D
, 0

,1
5 

м
г 

ф
ол

и
ев

ая
 

ки
сл

от
а

—
 2

9 
де

те
й

;
2)

 т
о

ж
е 

+
 1

0 
м

г 
Z

n
—

 2
7 

де
те

й

Д
а,

 2
4 

ре
бе

н
ка

 
бе

з
са

п
ле

м
ен

та
ц

и
и

–

В
ы

ра
ж

ен
н

ое
 в

ли
ян

и
е 

н
а

со
ст

ав
 

м
и

кр
об

и
от

ы
, с

н
и

ж
ен

и
е 

об
щ

ег
о 

м
и

кр
об

н
ог

о 
ра

зн
оо

бр
аз

и
я,

 с
н

и
-

ж
ен

и
е 

A
na

er
os

tip
es

,A
na

er
os

al
ib

ac
te

r
и 

C
lo

st
ri

di
um

 X
I,

 п
ов

ы
ш

ен
и

е 
ко

ло
-

н
и

за
ц

и
и

 п
ро

ст
ей

ш
и

м
и

 и
м

и
кр

о-
м

и
ц

ет
ам

и

Q
as

em
 e

t a
l.,

 
20

17
 [

52
]

–

4–
6

м
ес

, з
до

ро
вы

е,
 

до
н

ош
ен

н
ы

е 
с

м
ас

со
й

 
те

ла
 п

ри
ро

ж
де

н
и

и
 

>
25

00
г,

 б
ез

вр
ож

де
н

-
н

ы
х 

п
ор

ок
ов

 р
аз

ви
-

ти
я 

и
за

бо
ле

ва
н

и
й

, 
и

ск
лю

чи
те

ль
н

о 
н

а
гр

уд
н

ом
 в

ск
ар

м
ли

-
ва

н
и

и

В
 к

ач
ес

тв
е 

п
ер

во
го

 и
ос

н
ов

-
н

ог
о 

п
ри

ко
рм

а 
с

6 
до

9
м

ес
:

1)
 к

аш
а,

 о
бо

га
щ

ен
н

ая
 F

e 
(8

,8
 

м
г 

F
e)

—
 2

2 
ре

бе
н

ка
;

2)
 к

аш
а,

 о
бо

га
щ

ен
н

ая
 F

e 
с

ф
ру

кт
ам

и
 (

8,
8 

м
г 

F
e)

—
 2

8 
де

те
й

;
3)

 м
яс

н
ое

 п
ю

ре
 (

1,
3 

м
г 

F
e)

—
 

32
 р

еб
ен

ка

Н
ет

О
тс

ут
ст

ви
е 

до
ст

ов
ер

-
н

ы
х 

ра
зл

и
чи

й
 м

еж
ду

 
гр

уп
п

ам
и

С
н

и
ж

ен
и

е 
ср

ед
н

ег
о 

от
н

ос
и

-
те

ль
н

ог
о 

со
де

рж
ан

и
я 

B
ifi

do
-

ba
ct

er
ia

ce
a 

в
1-

й
 и

2-
й

 г
ру

п
п

ах
, 

н
о

н
е

3-
й

гр
уп

п
е,

 н
аи

бо
ль

-
ш

и
й

 р
ос

т 
чи

сл
а 

B
ac

te
ro

id
et

es
в

1-
й

гр
уп

п
е,

 E
nt

er
ob

ac
te

ri
ac

ea
e

бо
ль

ш
е 

в
3-

й
 г

ру
п

п
е.

 О
тл

и
чи

я 
ст

ан
ов

ят
ся

 н
ез

н
ач

и
м

ы
м

и
 п

ос
ле

 
п

оп
ра

вк
и

 н
а

м
н

ож
ес

тв
ен

н
ы

е 
ср

ав
н

ен
и

я 

D
os

ta
l e

t a
l.,

 
20

14
 [

44
]

–

6–
11

ле
т,

 б
ез

хр
он

и
-

че
ск

и
х 

за
бо

ле
ва

н
и

й
, 

H
b 

>
80

г/
л,

 с
ы

во
ро

-
то

чн
ы

й
 ф

ер
ри

ти
н

 
<

20
 м

кг
/л

 и
ли

ц
и

н
к 

п
ро

то
п

ор
ф

и
ри

н
 

>
70

м
км

ол
ь/

м
ол

ь 
ге

м
 

и
ли

сы
во

ро
то

чн
ы

е 
тр

ан
сф

ер
ри

н
ов

ы
е 

ре
ц

еп
то

ры
 >

8,
3 

м
г/

л

38
н

ед
, 5

0 
м

г 
F

e 
(с

ул
ьф

ат
 

ж
ел

ез
а)

 4
 р

аз
а 

в
н

ед
ел

ю
—

 7
3 

ре
бе

н
ка

Д
а,

 
1)

 2
7 

де
те

й
—

 п
ла

-
ц

еб
о;

2)
 2

4 
ре

бе
н

ка
 

с
н

ор
м

ал
ьн

ы
м

и
 

за
п

ас
ам

и
 ж

ел
ез

а

О
тс

ут
ст

ви
е 

ра
зл

и
чи

й
 

м
еж

ду
 г

ру
п

п
ам

и

О
тс

ут
ст

ви
е 

зн
ач

и
м

ы
х 

ра
зл

и
чи

й
 

с
уч

ет
ом

 б
аз

ов
ог

о 
ур

ов
н

я 
м

и
кр

о-
би

от
ы

 д
о

са
п

ле
м

ен
та

ц
и

и

О
ко

нч
ан

ие
т

аб
ли

цы

23

РОССИЙСКИЙ ВЕСТНИК ПЕРИНАТОЛОГИИ И ПЕДИАТРИИ, 2022; 67:(5)
ROSSIYSKIY VESTNIK PERINATOLOGII I PEDIATRII, 2022; 67:(5)

Балашова Е.А. и соавт. Гастроинтестинальные нежелательные эффекты препаратов железа: возможное влияние на микробиоту кишечника



Если суммировать полученные результаты, то, 
несмотря на различия, наиболее часто на фоне сапле-
ментации железа отмечается рост штаммов — пред-
ставителей порядка Enterobacterales и Bacteroides spp. 
и угнетение роста штаммов семейств Bifidobacteria-
ceae и Lactobacillaceae. 

Заключение

Таким образом, экспериментальные и клини-
ческие исследования по оценке влияния железа 
на микробиоту содержат противоречивые резуль-
таты. Важным фактором, определяющими взаи-
моотношения микробиоты и железа, помимо дозы 
и формы железа, является первоначальный уровень 

его запасов в организме. Кроме того, вероятность 
нежелательных эффектов предположительно уси-
ливается в условиях относительного преобладания 
патогенных видов, неустойчивого первоначального 
состояния микробиоты на фоне заболевания и сро-
ков воздействия — саплементация до окончатель-
ного формирования микробиоты. Нужно отметить, 
что долгосрочные эффекты, особенно клинические, 
таких изменений неизвестны. В связи с этим необ-
ходимо проведение исследований по оценке влияния 
дополнительной саплементации железа у детей с раз-
личным базовым уровнем запасов железа на состав 
кишечной микробиоты и изучение клинического 
значения этого влияния.
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