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РЕЗЮМЕ
В настоящее время острые респираторные инфекции (ОРВИ), включая грипп, представляют собой одну из самых ак-
туальных медицинских и социально-экономических проблем. Терапия острых респираторных инфекций (ОРИ) у детей 
остается важной задачей практического здравоохранения. В статье приведены данные по эпидемиологии, этиологии 
ОРИ, представлена клиническая картина ОРИ. Подробно описаны факторы и механизмы взаимодействия иммунной 
системы слизистой оболочки пищеварительного и респираторного трактов. Показано, что кишечная микробиота 
оказывает непосредственно модулирующее действие на иммунный ответ по отношению к патогенам, поражающим 
дыхательные пути. В статье рассмотрены результаты исследований по изучению эффективности влияния пробио-
тических микроорганизмов на состояние мукозального иммунитета, а также продемонстрированы клинические эф-
фекты. Приведены результаты ряда исследований, демонстрирующих клиническую эффективность пробиотического 
штамма бифидобактерий Bifidobacterium animalis subsp. lactis ВВ-12. Описаны пробиотические продукты, содержа-
щие живые микробные культуры с доказанными пробиотическими свойствами, целесообразность их включения в ра-
цион питания детей.
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Nowadays, acute respiratory infections (ARI), including influenza, are one of the most pressing medical and socio-economic 
problems. Therapy of acute respiratory infections (ARI) in children remains an important task of practical health care. The 
article presents data on the epidemiology, etiology and clinical picture of ARI. Interaction factors and mechanisms of a mucous 
membrane immune system of digestive and respiratory tracts are described in detail. It has been shown that an intestinal 
microbiota has a directly modulating effect on the immune response in relation to pathogens affecting the respiratory tract. The 
article discusses the results of studies on the effectiveness of probiotic microorganisms on the state of mucosal immunity and 
demonstrates clinical effects. The results of a number of studies demonstrating the clinical efficacy of the probiotic strain of 
bifidobacteria Bifidobacterium animalis subsp. lactis BB-12 are given. Probiotic products containing live microbial cultures with 
proven probiotic properties, the expediency of their inclusion in children diet are described.
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актуальность
Грипп и острые респираторные инфекции (ОРИ) отно-

сятся к массовым инфекциям, поражающим в короткие 
сроки огромные массы людей. ОРИ прочно занимают ос-
новное место в структуре инфекционной заболеваемо-
сти во всем мире. Наибольшую актуальность проблема 

приобретает в педиатрической практике. Это обуслов-
лено значительной распространенностью ОРИ в детской 
популяции, а также высоким риском развития серьезных 
осложнений и значительным удельным весом этих ин-
фекций в структуре смертности среди детей первых трех 
лет жизни [1, 2]. В среднем каждый ребенок переносит от 3 
до 5 эпизодов ОРВИ в год, но самые высокие показатели 
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заболеваемости ОРВИ отмечаются у детей раннего возрас-
та, дошкольников и младших школьников [3, 4]. Следует 
отметить, что данная группа инфекционных заболеваний, 
сходная по эпидемиологическим характеристикам, меха-
низмам развития и клиническим проявлениям, имеет раз-
личную этиологию [5]. Возбудителями данной группы за-
болеваний являются более 200 вирусов, отличающихся 
выраженным тропизмом к эпителию слизистой оболочки 
(СО) респираторного тракта, что обусловливает высокую 
заболеваемость ОРИ и их быстрое распространение [6, 7]. 
К тому же постоянно происходят изменения штаммов воз-
будителей ОРИ, что делает практически невозможным 
создание вакцины, способной предупредить заболевае-
мость этими инфекциями. Так, на сегодня этиологически 
значимыми возбудителями ОРИ выступают риновиру-
сы (до 30–50% случаев), вирусы парагриппа (16–18%), 
адено- (10–16%), коронавирусы (15%), вирусы гриппа 
(5–15%), вирусы простого герпеса (2,1–16%), бокавирус 
hBoV (1,5–8,2%). Появляются новые вирусы, еще 3–4 года 
назад не проявившие себя в качестве возбудителей ОРИ. 
К их числу следует отнести новый коронавирус (нКоВ), 
заражение которым с сентября 2012 г. зарегистрировано 
в 40 случаях, в т. ч. в 20 — с летальным исходом, а в мае 
2013 г. описан внутрибольничный очаг этой инфекции  
(Саудовская Аравия) [8].

Патогенез и клиническая картина ори
Большинство ОРИ объединены схожим симптомоком-

плексом, включающим насморк, лихорадку, боль в горле 
и др. Воспалительный процесс СО респираторного тракта 
является следствием воздействия повреждающего инфек-
ционного фактора с развитием неспецифической воспа-
лительной реакции. Компоненты воспаления в виде отека, 
гиперсекреции слизи, повышенной вязкости и бронхоспаз-
ма нарушают дренажную функцию дыхательных путей 
(ДП), а также важнейший механизм самоочищения — му-
коцилиарный клиренс (МЦК). При этом создаются условия 
для присоединения новых патогенов, прогрессирования 
воспаления, развития осложнений. Вовлечение в воспа-
ление новых отделов респираторного тракта приводит 
к нарастанию клинической симптоматики, появлению та-
ких симптомов болезни, как кашель, проявления назальной 
и бронхиальной обструкции, инфекционно-токсический 
синдром, аускультативные изменения в легких [9]. Извест-
но, что воспаление играет важную роль в ограничении виру-
лентных свойств возбудителя, элиминации продуктов кле-
точной деградации, а также формировании как местного, 
так и общего иммунного ответа. Воспалительная реакция 
организма может сопровождаться высокой функциональ-
ной активностью различных типов иммунокомпетентных 
клеток и/или выраженным синергизмом в действиях про-
воспалительных медиаторов (цитокинов); это сопровожда-
ется прогрессивной дисфункцией эндотелия, повышением 
сосудистой проницаемости, нарушением микроциркуля-
ции, перераспределением кровотока и др.

иММунная систеМа слизистых оболочек: 
факторы и МеханизМы ВзаиМодейстВия

Иммунная система СО организма играет огромную роль 
в развитии, поддержании и регуляции иммунного гомео-
стаза, являясь важной составляющей многокомпонентной 

системы иммунитета, осуществляя защиту организма от ге-
нетически чуждых ему экзогенных и эндогенных элемен-
тов [10].

Структурной основой местного иммунитета являет-
ся лимфоидная ткань, ассоциированная с СО (mucosal-
associated lymphoid tissue (MALT)). В MALT принято вы-
делять несколько отделов (рис. 1): TALT (носоглотка, 
евстахиева труба, ухо; NALT (носовая полость, рот и рото-
глотка, конъюнктивы), BALT (трахея, бронхи, легкие, груд-
ные железы у женщин), GALT (пищевод, желудок, кишечник 
и урогенитальный тракт), SALT (дерма) [11].

К факторам мукозальной иммунной системы относят 
сапрофитную микрофлору, защитный эпителий, слизе-
образование, кератинизацию и слюнообразование, анти-
микробные пептиды (лизоцим, дефензины, лактоферрин, 
интерфероны, пропердин), фагоциты, комплемент, секре-
торный иммуноглобулин А (sIgA), IgG, врожденные лим-
фоидные клетки (ILC), включая NK-клетки, CD4+ и CD8+ 
Т-лимфоциты [10].

Несмотря на то, что в иммунной системе СО выделяют 
эффекторный и индуктивный отделы, это деление условно, 
потому что MALT-лимфоциты постоянно мигрируют, за-
селяя при этом характерные для каждой популяции зоны 
обитания. Такая закономерность получила название хо-
минг-эффекта [12]. Следствием этого является одновре-
менное включение иммунного ответа во всех СО, вне зави-
симости от очага антигенного стимула.

В индуктивных зонах, к которым относят прежде все-
го пейеровы бляшки, происходит презентация антиге-
на; антигенпрезентирующие клетки и антигенреактив-
ные Т- и В-лимфоциты поступают в лимфу, затем в кровь, 
а оттуда мигрируют в собственную пластинку СО (эффек-
торный отдел). Направленная миграция осуществляется 
с помощью гуморальных факторов (интегрин α4b7, хемо-
киновый рецептор CCR9 и др.), а точками прикрепления 
являются хоминг-рецепторы клеток тканей [13]. В норме 
при отсутствии воспаления лимфоциты мигрируют пред-
почтительно в ту ткань, где они впервые обнаружили анти-
ген, и поэтому их хоминг-рецепторы специфичны к лиган-
дам, находящимся на клетках этих тканей [14]. Подобное 
взаимодействие именно между дыхательной и пищевари-

Трахея
BALT

Пищевод
GALT

Ротоглотка

Носоглотка

TALT NALT

Дно
ротовой
полости

Язык

Носовая
полость

Околоносовая пазуха

Рис. 1. Мукоза-ассоциированная лимфоидная ткань (MALT)
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тельной системами специфично, т. к. в экспериментах по-
казано отсутствие такой взаимосвязи между другими ор-
ганами [15].

Плазматические клетки собственной пластинки и пейе-
ровых бляшек синтезируют димерную молекулу IgA, кото-
рая связывается на базальной поверхности эпителиальной 
клетки со специализированным трансмембранным белком, 
имеющим в своем составе гликопротеид — секреторный 
компонент. Пройдя с помощью трансцитоза эпителиальную 
клетку, димерная молекула IgA присоединяет секретор-
ный компонент, превращается в sIgA, причем секреторный 
компонент делает молекулу иммуноглобулина устойчивой 
к протеолизу [16]; sIgA препятствует адгезии микроорга-
низмов, их токсинов, пищевых аллергенов на эпителии 
СО и тем блокирует их проникновение во внутреннюю 
среду организма. Адаптивный иммунитет СО обеспечи-
вается главным образом антителами класса sIgA, в мень-
шей мере — IgM и IgG [17].

В настоящее время накоплены научные данные, свиде-
тельствующие о том, что отделы СО различных систем ор-
ганизма тесно взаимодействуют между собой, подчиняясь 
единым регулирующим влияниям. Существует перекрест-
ная регуляция иммунитета легких и кишечника, показано, 
что кишечная микробиота оказывает непосредственно мо-
дулирующее действие на иммунный ответ по отношению 
к патогенам, поражающим дыхательные пути [18, 19].

Теория единства иммунной системы анатомиче-
ски не взаимодействующих СО была сформулирована 
J. Bienenstock около 40 лет назад [20]. Эта концепция пред-
полагает, что различные отделы СО организма функцио-
нируют вместе как один системный орган, защищающий 
организм хозяина от чужеродных организмов. Стимуляция 
либо поражение слизистой одной системы в значитель-
ной мере влияет на СО другой системы. Подход к изучению 
иммунной системы слизистых как объединенного глобаль-
ного органа является определяющим для дальнейших до-
стижений в понимании иммунологии слизистых и в лече-
нии многих заболеваний [21].

Особенно тесно такая взаимосвязь осуществляет-
ся между пищеварительным и респираторным трактом, 
т. к. они имеют общее эмбриональное происхождение, 
функционально сходны — их слизистые имеют контакт 
с внешней средой и осуществляют функцию первичной 
защиты от чужеродных патогенов, играя ключевую роль 
во врожденном и приобретенном иммунитете. В исследо-
ваниях было продемонстрировано, что вакцинация слизи-
стой одного отдела ведет к повышению защитной функции 
слизистой другого отдела, инфицирование вирусом ведет 
к появлению вирусоспецифичных концентраций иммуно-
глобулинов в секрете слизистых другого отдела [19]. Также 
показано, что Т-клетки кишечника, зараженные ротавиру-
сом, осуществляют защиту дыхательного тракта от ротави-
русной инфекции [22].

Сообщается об увеличении числа нейтрофилов, эозино-
филов и Т-клеток в мокроте пациентов с воспалительными 
заболеваниями кишечника (ВЗК) [23]. Микробиота ЖКТ 
играет защитную роль в отношении пневмококковой пнев-
монии [18].

На сегодняшний день нет точных доказательств суще-
ствования единого медиатора, который выполнял бы роль 
связующего звена между кишечником и легкими, однако 
одним из кандидатов на эту роль является тимический стро-
мальный лимфопоэтин (TSLP). TSLP является главным ре-

гулятором воспалительных процессов кожи и дыхательных 
путей, решающим фактором, регулирующим Th2-воспа-
лительный ответ [24, 25]. Повышенная продукция TSLP 
в кератоцитах кожи ведет к появлению атопического дер-
матита с сопутствующим аллергическим воспалением 
в легких мышей [26].

Интерфероны (ИФН) I и III типа связываются с различ-
ными рецепторами на клеточной поверхности, но инду-
цируют сигналы сходной направленности, что приводит 
к экспрессии антивирусных эффекторных молекул-хозяев. 
Хотя было показано, что ИФН III типа (ИФН-λ) преимуще-
ственно воздействует на органы СО кишечника, в то же вре-
мя отмечается и роль ИФН I типа (α), что сопровождается 
экспрессией рецепторов к нему на эпителиальных клетках, 
прежде всего дыхательной системы. ИФН-α оказывает вли-
яние на дендритные клетки в лимфоэпителиальном глоточ-
ном кольце Пирогова — Вальдейера, активируя созрева-
ние незрелых дендритных клеток, стимулирующих, в свою 
очередь, созревание и пролиферацию В-клеток, а также 
способствует пролиферации СD4+ и CD8+ Т-23 клеток, 
усиливает цитотоксические свойства CD8+, макрофагов 
и NK-клеток [27].

Клетки эпителия кишечника, которые являются основ-
ными мишенями для ротавирусной инфекции, более силь-
но реагируют на ИФН III типа, чем на I тип. Таким образом, 
именно ИФН-λ (III тип) играет критическую роль в проти-
вовирусной защите эпителиальных клеток [28].

Сапрофитная микрофлора (в кишечнике и урогениталь-
ном тракте это лактобактерии и бифидобактерии, в рото-
вой полости — сапрофитные нейссерии, в дерме — эпи-
дермальный стафилококк) имеет определяющее значение 
для состояния мукозальной иммунной системы [11, 29]. 
Ее функции многообразны и включают антагонизм по от-
ношению к патогенной микрофлоре за счет продукции ор-
ганических кислот, перекиси водорода и бактериоцинов, 
синтез молочной кислоты и снижение рН, конкуренцию 
с патогенной флорой за адгезивные сайты (колонизаци-
онная резистентность), стимуляцию иммунных ответов 
за счет адъювантных свойств, стимуляцию муцинообразо-
вания [27, 30, 31].

И процессы возрастной эволюции, и закономерно-
сти реагирования на внедрение патогенов в биотопах ки-
шечника и респираторного тракта во многом сходны. 
Так, количественный и качественный состав микробиоты 
приближается к схожему с таковым у взрослого человека 
в обоих биотопах к третьему году жизни. Известно, что су-
ществует перекрестная регуляция иммунитета легких и ки-
шечника [18, 19, 32].

Это позволяет предположить, что воздействие 
на микробиоту кишечника может быть удобным инстру-
ментом для профилактики не только желудочно-кишеч-
ных, но и бронхолегочных заболеваний. Ряд исследований 
демонстрирует такой эффект при использовании дие-
ты с высоким содержанием клетчатки, что стимулирует 
на реакцию дыхательных путей у мышей, или при приеме 
пробиотиков в дородовом или раннем послеродовом пе-
риоде для профилактики не только атопической экземы, 
но и бронхиальной астмы [33–36].

В биотопах человека функционируют устойчивые 
к инфекции молекулярно-клеточные компартменты, 
включающие пробиотические бактерии, синтезирующие 
лектиновые системы с разнообразным антипатогенным 
потенциалом [37]. Углубленное изучение механизмов уча-
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стия микрофлоры биотопов в системе мукозального им-
мунитета позволило установить способность лектинов об-
лигатных бактерий распознавать и связывать при развитии 
патологических состояний гликаны муцинов с остатками 
D-галактозамина или нейраминовой кислоты (NeuNAc, 
Neu5NAc) с участием системы комплемента [38, 39].

При совместном культивировании бифидобактерий и кле-
ток кишечного мукозального барьера последние продуциру-
ют повышенные уровни комплемента C3a, при этом бифи-
добактерии регулируют активность некоторых участвующих 
в воспалении генов. Bifidumbacterium breve IPLA20004 могут 
способствовать рекрутированию клеток врожденного имму-
нитета в мукозальную оболочку [40].

Пробиотики и иММунитет
В ряде работ отечественных и зарубежных авторов 

показано влияние отдельных пробиотических штаммов 
на состояние мукозального иммунитета, а также проде-
монстрированы клинические эффекты такого воздействия, 
приняты международные согласительные документы, за-
крепляющие целесообразность применения пробиотиков 
как у здоровых, так и у больных детей [41–44]. В частности, 
показано усиление фагоцитарной активности и выработки 
sIgA у детей, принимавших Lactobacillus ramnosus (LGG) 
и Bifidobacterium lactis (BB-12) [45]. Влияние штамма 
L. casei DN-114001 на мукозальный иммунитет детей до-
казано на примере статистически достоверного нарастания 
уровня sIgA в слюне [46].

К настоящему времени известны 32 вида бифидобакте-
рий и 56 видов лактобактерий, их эффекты различаются, 
более того, они штаммоспецифичны. Bifidobacterium lactis 
BB-12 является одним из наиболее клинически изучен-
ных. Основными механизмами действия Bifidobacterium 
BB-12 являются усиление иммунного ответа [47], влияние 
на врожденный иммунитет [48], модификация микробио-
ты [49]. Изучено влияние Bifidobacterium animalis подвида 
lactis BB-12 на риск острых инфекционных заболеваний 
у здоровых младенцев. Обнаружено снижение частоты рес-
пираторных инфекций при добавлении в терапию одного 
пробиотика BB-12 [50]. Исследования показали либо сни-
жение частоты инфекций [51, 52], либо уменьшение про-
должительности и/или тяжести инфекции [53] после по-
требления пробиотика.

Bifidobacterium lactis BB-12 используется в пищевой 
промышленности и в качестве пищевых добавок с 1985 г., 
описан в более чем 370 научных публикациях 180 клиниче-
ских исследований, Bifidobacterium (BB-12) является луч-
шим в мире документально изученным штаммом.

Пути коррекции кишечной Микробиоты 
у детей

По настоящий день постоянно совершаются открытия, 
уточняются генетические основы многих болезней, созда-
ются новые лекарства, однако люди из года в год продол-
жают болеть гриппом и другими ОРИ. Следует обратить 
внимание на аспект питания, который нечасто обсужда-
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ют в медицинской литературе. Питание является одним 
из основных факторов внешней среды, определяющих 
здоровье человека, нормальный рост и развитие, физиче-
скую и умственную работоспособность, продолжитель-
ность жизни, сопротивляемость организма к инфекциям 
и вредным факторам окружающей среды. С этой точки 
зрения интерес представляют пробиотические продукты, 
содержащие живые микробные культуры с доказанны-
ми пробиотическими свойствами. Они могут выпускаться 
на основе ферментированного молока, на кисломолочной 
основе, на основе пресного молока, на основе продуктов 
прикорма. Так, на российском рынке представлена серия 
продуктов, содержащих пробиотический штамм бифидо-
бактерий — Bifidobacterium animalis subsp. lactis ВВ-12. 
К числу таких продуктов принадлежат: питьевые йогурты 
(для детей старше 8 мес.) и биотворожки (для детей старше 
6 мес.) под торговой маркой «ФрутоНяня», а также биолакт, 
обогащенный ацидофильной палочкой (для детей старше 
8 мес.). Питьевой йогурт «ФрутоНяня» содержит в своем 
составе молоко цельное и молоко сухое обезжиренное, 
фруктовые наполнители (сахар, вода, пюре фруктовое, 
загуститель — крахмал кукурузный, сок лимонный кон-
центрированный, ароматизатор натуральный, сок фрук-
товый или овощной концентрированный), пребиотики — 
инулин, закваску молочнокислых культур (L. bulgaricus 
и S. thermophilus). В состав биотворожков «ФрутоНяня» 
входят нормализованное молоко, закваска молочнокис-
лых культур и пробиотическая культура Bifidobacterium 
animalis subsp. lactis ВВ-12. Биолакт «ФрутоНяня» содер-
жит в своем составе нормализованное молоко, сахар, зак-
васку термофильных стрептококков и ацидофильных мо-
лочнокислых палочек, пребиотик — инулин.

Также следует помнить об активации обменных про-
цессов, происходящей при повышении температуры тела, 
которое, как правило, сопровождает ОРИ и характеризу-
ется дегидратацией вследствие значительных потерь воды 
при дыхании и потоотделении.

В качестве питья для оральной регидрата-
ции рекомендована «ФрутоНяня» детская вода», кото-
рая, по результатам экспертизы, по органолептическим, 
санитарно-химическим и санитарно-микробиологиче-
ским показателям полностью соответствует критериям 
эпидбезопасности. Содержание биологически необхо-
димых микроэлементов (кальций, магний, бикарбонаты, 
калий), йода и фтора в воде «ФрутоНяня» детская вода» 
соответствует уровням физиологической потребности 
организма детей [54].

заключение
Учитывая влияние факторов питания на метаболизм 

и иммунитет, профилактику и течение инфекционных за-
болеваний у детей, следует выстраивать рацион ребенка 
с включением пробиотических продуктов с доказанным 
положительным действием на показатели здоровья. Оче-
видно, что разные штаммы пробиотиков способны по-раз-
ному восприниматься иммунной системой, более того — 
восприятие каждого из них может быть индивидуально, 
поскольку зависит от состояния иммунной системы и соб-
ственной микробиоты хозяина.

Таким образом, перспективы профилактики и лече-
ния многих инфекционных заболеваний кроются в обосно-
ванном и дифференцированном назначении пробиотиче-

ских штаммов, что стимулирует иммунный ответ во всех 
отделах мукозальной иммунной системы, а использование 
пробиотических продуктов питания повышает клиниче-
скую эффективность лечения, снижает продолжительность 
основных симптомов заболевания.
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