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Введение
Кольцо Пирогова – Вальдейера представляет собой 

скопление лимфоидной ткани и относится к перифери-
ческим органам иммунной системы, расположенным 
в слизистой оболочке на границе ротовой и носовой 
полостей, глотки и гортани. Лимфатическое глоточное 
кольцо (ЛГК) появляется на пятом месяце беременно-

сти и слабо выражено у новорожденного; наибольшего 
развития достигает в детском и подростковом возрасте, 
далее с возрастом подвергается постепенной инволюции, 
заменяясь соединительной и жировой тканью. Наиболее 
крупные скопления лимфоидной ткани – парные минда-
лины: нёбные (традиционно называют миндалинами) 

Микробиом лимфатического глоточного кольца 
и пробиотики
С. В. Орлова1,3, Е. В. Прокопенко2, И. В. Подопригора1, Е. А. Никитина1,3,4, В.И Попадюк1, 
И. М. Кириченко1, Н. В. Кузнецова1, А. А. Орлова1

1 ФГАОУ ВО «Российский университет дружбы народов имени Патриса Лумумбы» (РУДН), 
Москва, Россия

2 ООО «ИНВИТРО», Москва, Россия
3 ГБУЗ «Научно-практический центр детской психоневрологии Департамента здравоохранения 
г. Москвы», Москва, Россия

4 ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической 
медицины» Минздрава России, Москва, Россия

РЕЗЮМЕ
Кольцо Пирогова – Вальдейера содержит сложный и динамичный микробиом, баланс в котором имеет ключевое значение для местного 
и, возможно, системного здоровья. Различные заболевания миндалин, такие как рецидивирующий нёбный тонзиллит, аденоидит, в том 
числе с сопутствующим средним отитом, характеризуются специфическими дисбиотическими процессами с участием бактерий, 
грибов и вирусов. Перорально принимаемые пробиотики, особенно такие специфические штаммы, как Streptococcus salivarius K12 
и некоторые виды Lactobacillus (например, L. rhamnosus GG, L. helveticus MIMLh5), демонстрируют высокий потенциал в модулировании 
экосистемы лимфатического глоточного кольца. Механизмы их действия многогранны и включают прямое ингибирование патогенов 
с помощью бактериоцинов, конкурентное исключение путем адгезии и колонизации поверхностей ЛГК, а также сложную модуляцию 
местных иммунных реакций, выработку цитокинов и повышение уровня IgA. Эффективность этих вмешательств зависит от выбора 
оптимальных пробиотических штаммов, дозировок и способов доставки для различных заболеваний, связанных с ЛГК.
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SUMMARY
The Waldeyer ring contains a complex and dynamic microbiome, the balance of which is of key importance for local and, possibly, systemic health. 
Various diseases of tonsils, such as recurrent palatine tonsillitis, adenoiditis, including with concomitant otitis media, are characterized by specific dysbiotic 
processes involving bacteria, fungi and viruses. Orally administered probiotics, especially such specific strains as Streptococcus salivarius K12 and some 
Lactobacillus species (e. g., L. rhamnosus GG, L. helveticus MIMLh5), demonstrate high potential in modulating the ecosystem of the lymphatic pharyngeal 
ring. Their mechanisms of action are multifaceted and include direct inhibition of pathogens by bacteriocins, competitive exclusion by adhesion and 
colonization of LHG surfaces, as well as complex modulation of local immune responses, cytokine production and increased IgA levels. The effectiveness 
of these interventions depends on the choice of optimal probiotic strains, dosages and delivery methods for various diseases associated with LHK.
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и трубные; непарные: глоточная («аденоиды») и языч-
ная миндалины. Их дополняют более мелкие диффуз-
ные скопления лимфоидной ткани, ассоциированной 
со слизистыми (MALT), разбросанные по всей слизистой 
оболочке глотки, гортани, носа [1–4]. Функционально 
эти структуры работают как вторичные лимфоидные 
органы, формируя начальную линию защиты хозяина 
от непрерывно проглатываемых и вдыхаемых патогенов, 
антигенов и аллергенов окружающей среды [5].

Слизистая оболочка ЛГК, как и другие слизистые обо-
лочки тела, не стерильна, на ней обитает сложная и дина-
мичная микробная экосистема – микробиом, включающий 
огромное количество бактерий, грибов и вирусов [6]. Эта 
резидентная микробиота играет важную роль в «воспита-
нии» и «созревании» местной иммунной системы, способ-
ствуя поддержанию иммунного гомеостаза и обеспечивая 
важнейшую первую линию защиты против чрезмерного 
роста потенциальных патогенов, известную как колони-
зационная резистентность [7].

Носоглотка, включающая аденоиды и трубные мин-
далины, обычно колонизирована такими родами, как 
Moraxella, Staphylococcus, Corynebacterium, Dolosigranulum, 
Haemophilus, Streptococcus. В ротоглотке (нёбные и языч-
ная миндалины) обычно доминируют различные виды 
стрептококков, Neisseria spp., Rothia spp., присутствуют 
анаэробные бактерии, включая Veillonella spp., Prevotella 
spp. и Leptotrichia spp. (рис.) [8].

Исследование Del Chierico F. и соавт. по изучению 
состава микробиоты глотки и носа у детей с аденотонзил-
лярной гипертрофией показало увеличение родов Rothia, 
Granulicatella, Streptococcus, Neisseria и Haemophilus, а так-
же снижение Corynebacterium, Pseudomonas, Acinetobacter 
и Moraxella в микробиоте пациентов с аденотонзиллярной 
гипертрофией по сравнению с группой контроля – здоровы-
ми детьми [9]. Исследования с культивированием микроор-
ганизмов показали, что потенциально патогенные бактерии, 
такие как Neisseria, Streptococcus sp, Haemophilus influenzae, 
Staphylococcus aureus, Actinomyces, Bacteroides, Prevotella, 
Porphyromonas, Peptostreptococci и Fusobacterium sp., часто 
выделяются из носоглотки и миндалин как у здоровых 
детей, так и у детей с больными миндалинами [10].

Ротовая полость и связанные с ней области носо-
глотки создают идеальную среду для роста микроорга-
низмов. Нормальная температура полости рта в среднем 
составляет 37 °C и не подвержена существенным коле-
баниям, обеспечивая бактериям стабильную среду для 
выживания. Слюна также имеет стабильный pH 6,5–7, 
благоприятный pH для большинства видов бактерий. Такая 
среда благоприятна также для транспортировки пита-
тельных веществ к микроорганизмам [11]. Микробиота 
полости рта демонстрирует значительную меж- и вну-
трииндивидуальную вариабельность и формируется под 
влиянием многочисленных факторов, таких как диета, 
возраст, особенности гигиены полости рта и др. [12]. 
Филотипы полости рта включают Firmicutes, Fusobacteria, 
Proteobacteria, Actinobacteria, Bacteroidetes, Chlamydiae, 
Chloroflexi, Spirochaetes, SR 1, Synergistetes, Saccharibacteria 
(TM7) и Gracilibacteria (GN 02) [13]. В полости рта обитают 
и другие микроорганизмы, простейшие, грибы и вирусы. 
Entamoeba gingivalis и Trichomonas tenax, наиболее часто 
встречающиеся простейшие, в основном являются са-
профитами. Виды Candida – наиболее распространенные 
грибы. Ghannoum и соавт. в своем исследовании сооб-
щили о 85 родах грибов, обитающих в здоровой полости 
рта, среди них основные виды принадлежат к Candida, 
Cladosporium, Aureobasidium, Saccharomycetales, Aspergillus, 
Fusarium и Cryptococcus [14].

Миндалины известны как резервуар, где могут 
обитать персистирующие или латентные вирусные 
инфекции. В частности, аденовирус человека (HAdV), 
герпесвирус человека 7 (HHV‑7) и вирус Эпштейна – Барр 
(EBV) часто обнаруживаются в аденоидной ткани детей 
без острых респираторных симптомов [15]. Этот феномен 
«нормальной вирусной флоры» или «латентного вируса» 
усложняет интерпретацию обнаружения патогенов при 
острых инфекциях, поскольку простое присутствие ви-
русной ДНК или РНК не всегда указывает на активную 
болезнь [16].

Концепция «колонизационной резистентности» под-
разумевает, что здоровый, сбалансированный микробиом 
ЛГК активно препятствует появлению или росту более 
вирулентных патогенов. Поэтому «здоровое» состояние 

Рисунок. Микробиота дыхательных путей и градиенты физиологических параметров
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микробиома ЛГК лучше понимать как состояние контроли-
руемой и сбалансированной колонизации, а не как полное 
отсутствие потенциальных патогенов. Этот скрытый пато-
генный потенциал, присущий нормальной флоре, особенно 
в отношении таких вирусов, как HAdV, которые могут быть 
реактивированы под воздействием факторов, включая окру-
жающую бактериальную микробиоту, позволяет предполо-
жить, что многие патологии ЛГК могут возникать не только 
в результате инфекций de novo. Напротив, они могут быть 
результатом нарушения этого хрупкого баланса – дисбиоза, 
приводящего к реактивации или чрезмерному росту уже 
живущих микробов. Такая перспектива имеет глубокие 
последствия как для диагностики, ставя цель отличать 
доброкачественное носительство от активной инфекции, 
так и для стратегий лечения, которые могут быть более 
эффективно направлены на восстановление микробного 
баланса, а не только на уничтожение патогенов.

Дисбаланс в составе и функциях резидентной микро-
биоты все чаще признается ключевым фактором в патоге-
незе различных заболеваний ЛГК. Патогенные бактерии, 
ассоциированные с аденоидами и миндалинами, вызыва-
ют большую заболеваемость среди детского населения. 
Гиперплазия аденоидов связана со средним отитом, а ги-
перплазия нёбных миндалин связана как с рецидивирую-
щим тонзиллитом (РТ), так и с синдромом обструктивного 
апноэ сна (СОАС) [17].

Пациенты с СОАС или гипертрофией миндалин име-
ют более высокую относительную распространенность 
Haemophilus и Streptococcus, чем пациенты с РТ [18, 19]. 
Основные виды Moraxella и Neisseria также доказали по-
ложительную корреляцию с возникновением гипертрофии 
миндалин [20, 21]. При хроническом тонзиллите встре-
чаются в большем количестве такие роды, как Dialister, 
Parvimonas, Bacteroidales [G‑2], Aggregatibacter и Atopobium. 
Такие роды, как Haemophilus, Streptococcus, Neisseria, 
Capnocytophaga, Kingella, Moraxella и Lachnospiraceae [G‑2], 
часто более распространены у пациентов с гипертрофией 
миндалин, что говорит о другом микробном ландшафте 
при гипертрофии, вызванной неинфекционными или менее 
выраженными патогенными стимулами [22]. Haemophilus 
influenzae и Streptococcus pyogenes чаще наблюдались сре-
ди пациентов с гипертрофией миндалин, чем у пациентов 
с хроническим тонзиллитом [23]. Представленные бактерии 
служат биомаркерами для идентификации гипертрофии 
миндалин и хронического тонзиллита.

В исследовании Kim и Min были проанализированы 
микробиомы аденотонзиллярных тканей у детей, стра-
дающих храпом. Образцы ткани миндалин в основном 
состояли из Proteobacteria (в основном рода Haemophilus), 
Firmicutes (в основном рода Streptococcus) и Bacteroidetes 
(преобладал род Prevotella). В образцах аденоидной ткани 
преобладали Proteobacteria (в основном рода Haemophilus), 
Firmicutes (в основном рода Streptococcus) и Fusobacteria 
(преобладал род Fusobacterium) [24]. При РТ у взрослых 
была обнаружена значительная связь с анаэробными или 
факультативно-анаэробными бактериями, такими как 
Fusobacterium necrophorum, Streptococcus intermedius 
и Prevotella melaninogenica/histicola [25]. Традиционное 

представление о том, что хронический аденотонзиллит 
вызывается исключительно одним видом бактерий, коло-
низирующим поверхность ткани, подвергается сомнению. 
На гиперплазию тканей могут влиять различные услов-
но-патогенные, комменсальные и патогенные микроорга-
низмы, а также реакция иммунной системы на них [26].

РТ также рассматривается как полимикробная ин-
фекция, при которой в развитии заболевания участвует 
не один патоген, а сложные сообщества микроорганизмов. 
Критической особенностью хронического течения и те-
рапевтических проблем РТ является образование биопле-
нок в тонзиллярных криптах. Эти крипты с их глубокой 
и разветвленной архитектурой обеспечивают идеальную 
микросреду для развития биопленок, служа постоянным 
резервуаром для смешанных бактериальных колоний. 
Биопленки представляют собой структурированные сооб-
щества микроорганизмов, заключенные в самовоспроизво-
дящуюся внеклеточную полимерную субстанцию, которая 
обеспечивает защиту от иммунных защитных механизмов 
хозяина (таких как фагоцитоз и антитела) и значительно 
снижает восприимчивость к антимикробным препаратам. 
Эта врожденная устойчивость вносит существенный вклад 
в рецидивирующий характер РТ и частые неудачи тради-
ционной антибиотикотерапии [27]. Staphylococcus aureus 
часто выделяется при РТ и известен своей способностью 
образовывать биопленки [28].

В то время как бактериальный дисбиоз при РТ от-
носительно хорошо задокументирован, вклад грибковых 
и вирусных компонентов микробиома является новой 
областью исследования. Виды Candida, известные прежде 
всего как возбудители оппортунистических инфекций, 
являются наиболее распространенными грибами, выде-
ленными от пациентов с перитонзиллярным абсцессом, 
тяжелым осложнением тонзиллита, что предполагает 
потенциальную роль Candida в усилении воспаления 
или создании благоприятной среды для бактериальных 
патогенов [29].

Вирусные инфекции часто предшествуют или сопут-
ствуют бактериальному тонзиллиту. Высокая распростра-
ненность латентных вирусов, таких как HAdV, в тканях 
миндалин и появляющиеся данные о том, что на их ре-
активацию может влиять местная бактериальная среда, 
позволяют предположить, что вирусные кофакторы могут 
играть решающую роль в цикличности РТ. Это означает, 
что терапевтические стратегии при РТ в идеале должны 
выходить за рамки воздействия только на планктонные бак-
терии или на одного предполагаемого патогена. Подходы, 
направленные на разрушение биопленок, модуляцию по-
лимикробного сообщества и потенциальную реактивацию 
вирусов, могут оказаться более эффективными в лечении 
этого сложного заболевания.

Аденоиды представляют собой первичные места 
микробной колонизации в верхних дыхательных пу-
тях и могут служить значительным резервуаром для 
потенциальных отопатогенов, особенно у детей [30]. 
У пациентов со средним отитом с выпотом микробиота 
на поверхности аденоидов заметно отличается по срав-
нению с детьми со здоровым средним ухом. Хотя такие 
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роды, как Haemophilus, Fusobacterium, Streptococcus, 
Moraxella и Peptostreptococcus, обычно обнаруживаются 
в обеих группах, средний отит с выпотом часто ассоци-
ируется с более высоким содержанием Fusobacterium 
и Peptostreptococcus. Кроме того, на поверхности 
аденоидов у детей со средним отитом с выпотом были об-
наружены значительно повышенные уровни Alloprevotella, 
Porphyromonas, Johnsonella, Parvimonas и Bordetella. 
И наоборот, поверхность аденоидов у детей со здоровыми 
ушами, как правило, колонизирована преимущественно 
Haemophilus и Streptococcus [30].В другом исследовании, 
проведенном на китайских детях со средним отитом 
с выпотом, было обнаружено, что в их аденоидах пре-
обладали Haemophilus (21,87 %), Streptococcus (19,65 %) 
и Neisseria (5,8 %), тогда как у контрольной группы детей 
без заболеваний уха в микробиоте аденоидов преобладали 
Haemophilus (15,96 %), Streptococcus (13,33 %) и Moraxella. 
Это же исследование опровергло общепринятую теорию 
о том, что аденоиды служат прямым резервуаром мик-
роорганизмов для выпотов из среднего уха при среднем 
отите с выпотом, поскольку структура микробиома выпота 
оказалась несхожей с микробиотой поверхности аденои-
дов у пациентов [31]. Альтернативная или дополнитель-
ная гипотеза заключается в том, что дисбиотический 
микробиом аденоидов вносит вклад в патогенез острого 
среднего отита, прежде всего поддерживая хроническое 
воспалительное состояние в носоглотке. Это локали-
зованное воспаление, часто усугубляемое вирусными 
инфекциями, может привести к гипертрофии аденоидов. 
Увеличенные аденоиды, в свою очередь, могут вызвать 
дисфункцию евстахиевой трубы, критический фактор 
в развитии острого среднего отита, нарушая вентиляцию 
и дренаж среднего уха, независимо от прямого микроб-
ного переноса.

Вирусные инфекции верхних дыхательных путей часто 
предшествуют началу острого среднего отита, создавая 
воспалительную среду, способствующую бактериальной 
колонизации и последующей инфекции среднего уха. 
К числу распространенных вирусов, выявляемых в этом 
контексте, относятся аденовирус, бокавирус, респиратор-
но-синцитиальный вирус (RSV) и риновирус. Высокая 
вирусная нагрузка RSV, в частности, ассоциируется с повы-
шенным риском развития острого среднего отита, особенно 
при наличии Streptococcus pneumoniae или Haemophilus 
influenzae [32]. Данные пандемии COVID‑19 показали, что 
миндалины и аденоиды могут служить значимыми участ-
ками заражения SARS-CoV‑2 у бессимптомных детей [33].

Хроническое воспаление, характерное для патоло-
гий ЛГК, таких как РТ, сопровождается значительными 
изменениями маркеров как местного, так и системного 
иммунитета. В системном плане часто наблюдается состо-
яние подавленной иммунологической реактивности, что 
проявляется в снижении количества циркулирующих CD3+ 
и CD4+ Т-лимфоцитов, снижении иммунорегуляторного 
индекса CD4+/CD8+ и повышении уровня циркулирующих 
иммунных комплексов (ЦИК). Гуморальный иммунитет 
также может быть затронут: в некоторых сообщениях 
отмечается повышение уровня IgM и IgG в сыворотке 

крови и снижение концентрации IgA в крови и ротогло-
точном секрете, что часто сопровождается дефицитом 
важного антимикробного фермента – лизоцима. Местные 
и системные провоспалительные цитокины, такие как 
интерлейкин‑1β (IL‑1β), IL‑2, IL‑6, IL‑8, фактор некроза 
опухоли-альфа (TNF-α) и интерферон-гамма (IFN-γ), часто 
обнаруживаются повышенными у людей с хроническим 
воспалением миндалин [34].

Гипертрофия миндалин, особенно в контексте дет-
ского СОАС, которое часто связано с гипертрофией аде-
нотонзиллярной ткани, может характеризоваться более 
активным врожденным иммунитетом и воспалительными 
реакциями по сравнению с миндалинами, пораженны-
ми только рецидивирующим воспалением. В частности, 
считается, что в гипертрофированных миндалинах детей 
с СОАС резидентные провоспалительные В-клетки, про-
дуцирующие TNF-α, и Т-клетки, продуцирующие IL‑17, 
играют решающую роль в поддержании увеличения тка-
ни и хронического воспаления. Гипертрофия аденоидов 
также связана с дисбалансом подмножеств Т-хелперных 
клеток, например, соотношением Th1/Th2 [35]. Специфика 
микробного дисбиоза при различных патологиях ЛГК, 
вероятно, определяет тип и интенсивность местного 
иммунного ответа (например, преимущественно Th1, 
Th2 или Th17-воспалительная среда). Такой локальный 
иммунный перекос, если он становится хроническим, 
может не только «увековечить» само заболевание ЛГК, 
но и «обучить» или стимулировать системные иммунные 
реакции. Например, устойчивая активация Th17 в мин-
далинах под воздействием постоянного специфического 
микробного консорциума может привести к генерации 
и миграции патогенных Th17-клеток в отдаленные ана-
томические области, способствуя тем самым развитию 
или обострению аутоиммунных заболеваний. Даже не-
значительные сдвиги в микробиоме ЛГК, потенциально 
происходящие до начала явного местного заболевания, 
могут влиять на восприимчивость или устойчивость хо-
зяина к системным воспалительным заболеваниям или 
аутоиммунным состояниям. Потенциальные механизмы, 
опосредующие эти отдаленные связи, включают микроб-
ную транслокацию, прямой иммунный прайминг в ЛГК 
с последующей системной транспортировкой иммунных 
клеток или медиаторов, а также сложные взаимодействия 
в рамках оси «рот – кишечник – ЛГК».

Дисбиоз в полости рта, который неизменно затраги-
вает ЛГК, связан с целым рядом системных заболеваний 
через механизмы, включающие микробную транслокацию. 
Патогены или продукты их жизнедеятельности могут 
транслоцироваться из полости рта (и соответственно ЛГК) 
в отдаленные участки, такие как кишечник, или непо-
средственно в кровоток, влияя на заболевания печени, 
сердечно-сосудистые заболевания, на восприимчивость 
к респираторным инфекциям или их тяжесть [36]. Бактерии 
ротовой полости, включая бактерии, выделяемые из ЛГК, 
постоянно проглатываются и таким образом могут попасть 
в кишечник. Транслокации и эктопической колонизации 
оральных бактерий в кишечнике могут способствовать 
факторы, нарушающие слизистый барьер полости рта 
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(например, хроническое воспаление при пародонтите или 
тонзиллите), или условия, изменяющие среду кишечника 
(например, пониженная кислотность желудка, применение 
антибиотиков).

Ось «рот – кишечник – ЛГК» является двунаправлен-
ной и включает в себя сложную сеть иммунных взаи-
модействий слизистой оболочки. Известно, что дисбиоз 
кишечника модулирует системный иммунный тонус и вос-
палительный статус, что, в свою очередь, может влиять 
на иммунную реактивность ЖКТ и его восприимчивость 
к местному дисбиозу и патологии [37]. И наоборот, хро-
ническое воспаление и дисбиоз в ЛГК могут привести 
к постоянному заглатыванию медиаторов воспаления, 
микробных продуктов и даже интактных микробов, что 
впоследствии может повлиять на здоровье и проницаемость 
кишечника. Эта взаимосвязь подразумевает, что терапев-
тические мероприятия, направленные на один участок 
(например, пероральные пробиотики для здоровья ЖКТ 
или пробиотики, направленные на кишечник, для лече-
ния системных заболеваний), могут оказывать взаимное 
влияние на другой. Понимание этой двунаправленной 
взаимосвязи имеет решающее значение для разработки 
целостных терапевтических подходов к патологиям ЛГК 
и связанным с ними системным заболеваниям.

Концепция тонзил-индуцированного аутоиммунного/
воспалительного синдрома (ТИАС) была предложена для 
описания группы заболеваний, в которых хроническое 
воспаление и иммунная дисрегуляция, происходящие 
из миндалин, предположительно играют патогенную роль. 
В рамках этого синдрома рассматриваются такие заболе-
вания, как IgA-нефропатия (IgAN), псориаз и, возможно, 
ревматоидный артрит (РА), а в основе гипотезы часто 
лежит нарушение иммунной толерантности к микроор-
ганизмам, обитающим в миндалинах [38].

Предполагается, что распространенный гломерулонеф-
рит, IgAN, возникает в результате аберрантного иммунного 
ответа слизистой оболочки, особенно миндалин, против 
комменсальных бактерий. Исследования, сравнивающие 
микробиомы крипт миндалин пациентов с IgAN и тех, кто 
страдает от РТ, но не имеет заболевания почек, обнаружили 
заметное сходство, что позволяет предположить наличие 
общего микробного триггера или предрасположенности. 
У пациентов с IgAN в тканях миндалин часто наблюдается 
преобладание определенных бактериальных родов, таких 
как Prevotella, Fusobacterium, Sphingomonas и Treponema. 
Более того, IgA-антитела пациентов с IgAN демонстрируют 
преимущественное связывание с бактериями из филума 
Bacteroidetes в миндалинах по сравнению с пациентами 
с РТ [39].

Микробиота миндалин у больных РА характеризуется 
дисбиозом, в частности, обогащением патогенными ви-
дами стрептококков, включая S. pyogenes, S. dysgalactiae 
и S. agalactiae. Было показано, что колонизация этими 
специфическими штаммами стрептококков значительно 
усугубляет тяжесть артрита и усиливает аутоиммунные 
реакции в животных моделях РА (коллаген-индуцирован-
ный артрит) [40]. Изменения в тонзиллярной микробиоте 
также связаны с системным воспалением при псориазе. 

Пациенты с псориазом демонстрируют особый тонзилляр-
ный микробный профиль, включая повышенную распро-
страненность Bacteroidales и снижение Rothia mucilaginosa. 
Эти микробные сдвиги связаны с нарушениями в местных 
тонзиллярных метаболических путях, имеющих решающее 
значение для производства короткоцепочечных жирных 
кислот (КЦЖК), что, в свою очередь, коррелирует с более 
низкими уровнями КЦЖК в сыворотке крови и системны-
ми маркерами воспаления у этих пациентов [41].

С гипертрофией аденоидов у детей часто ассоцииру-
ется аллергический ринит (АР). Исследования показали, 
что гипертрофированные аденоиды у детей-аллергиков 
демонстрируют типичные иммунологические реакции 
при воздействии специфических аллергенов. Хотя прямые 
причинно-следственные связи между конкретными дисбио-
тическими состояниями ЛГК и возникновением аллергии 
еще не до конца выяснены, не вызывает сомнений основная 
функция ЛГК по отбору аллергенов из воздуха [42].

Применение пероральных пробиотиков при патологи-
ях ЛГК направлено на восстановление микробного баланса, 
подавление патогенов и модуляцию местных иммунных 
реакций. Streptococcus salivarius K12 – один из наибо-
лее подробно изученных пероральных пробиотиков для 
здоровья верхних дыхательных путей. Многочисленные 
метаанализы и клинические исследования подтвердили его 
эффективность в профилактике фарингита, фаринготон-
зиллита (бактериального или вирусного происхождения) 
и острого среднего отита как у детей, так и у взрослых [43]. 
Lactobacillus rhamnosus GG (L.GG) – еще один хорошо 
изученный пробиотик, известный прежде всего своей 
пользой для здоровья кишечника. Однако имеются дан-
ные о его способности после перорального применения 
достигать аденоидов и миндалин и восстанавливаться 
в их тканях [44].

Основной механизм, с помощью которого некоторые 
пероральные пробиотики оказывают защитное действие, – 
это выработка антимикробных веществ, в частности бак-
териоцинов. Такие штаммы, как Streptococcus salivarius 
K12 (известный под названием «BLIS K12») и Streptococcus 
salivarius 24SMB, являются хорошо задокументированными 
производителями бактериоцинов, включая саливарицин A2, 
саливарицин B и blpU. Эти пептиды проявляют прямую ин-
гибирующую активность против ряда ключевых патогенов 
ЛГК, таких как Streptococcus pyogenes (стрептококк груп-
пы А), Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae 
и Moraxella catarrhalis. Воздействуя непосредственно 
на эти патогены, такие пробиотики могут помочь спра-
виться и предотвратить инфекции в полости рта и верхних 
дыхательных путях, способствуя оздоровлению местного 
микробного баланса [45].

Для того чтобы пробиотики оказывали устойчи-
вое благоприятное воздействие в ЛГК, важна их спо-
собность прикрепляться к поверхностям слизистой 
оболочки и создавать хотя бы преходящую колониза-
цию [46]. Streptococcus salivarius K12 продемонстрировал 
способность колонизировать носоглотку и аденоидную 
ткань, причем эта способность сохранялась даже после 
прекращения его приема [47]. Аналогичным образом, L.GG 
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был успешно извлечен из тканей аденоидов и миндалин 
после перорального употребления, что указывает на его 
способность достигать этих компонентов ЛГК и обитать 
в них [48]. L.GG характеризуется сильной адгезией к эпи-
телиальным клеткам, выживанием в кислой желудочной 
среде и производством биопленок [49]. Эта колонизация 
имеет решающее значение, поскольку позволяет пробио-
тикам эффективно конкурировать с патогенными микро-
организмами за важные места связывания на слизистой 
и за доступные питательные вещества – механизм, извест-
ный как конкурентное исключение [50].

Помимо прямого антимикробного действия и кон-
куренции, пероральные пробиотики могут сущест-
венно модулировать местные иммунные реакции в ЛГК. 
Например, было показано, что Streptococcus salivarius 
K12 влияет на местную цитокиновую среду, повышая 
в слюне уровень IFN-γ, важного противовирусного ци-
токина, и снижая высвобождение провоспалительного 
хемокина IL‑8. Эти действия указывают на противови-
русный и противовоспалительный потенциал. Кроме того, 
S. salivarius K12 может усиливать слюнные IgA-ответы, 
которые имеют решающее значение для защиты слизи-
стой оболочки от патогенов в «воротах» дыхательных 
и пищеварительных путей [51].

Штаммы Lactobacillus, включая хорошо изученные 
L.GG и Lactobacillus helveticus, также известны своими 
иммуномодулирующими способностями. Они могут 
стимулировать иммунный ответ 1-го типа, увеличивать 
выработку регуляторных цитокинов, таких как IL‑10, 
и стимулировать выработку макрофагами других ци-
токинов, таких как IL‑12 и TNF-α. Они также играют 
роль в стимулировании выработки IgA, что способствует 
дальнейшему укреплению мукозального иммунитета [52]. 
Иммуноиндуктивные участки внутри ЖКТ, богатые 
дендритными клетками и Т-лимфоцитами, являются 
ключевыми мишенями для этих иммуномодулирующих 
действий, позволяя пробиотикам не только «общать-
ся» с местным иммунитетом хозяина, но и формировать 
его [53]. При выборе пробиотических штаммов для ле-
чения заболеваний ЛГК следует учитывать не только их 
антимикробный спектр против конкретных патогенов, 
но и их специфические иммуномодулирующие профили 
и их соответствие конкретной иммунной дисрегуляции, 
присутствующей при данной патологии ЛГК.

Метаанализ, опубликованный в апреле 2025 г., показал, 
что одноштаммовые пробиотики были более эффективны, 
чем многоштаммовые для профилактики острого среднего 
отита [54], что еще раз говорит о том, что целенаправ-
ленное действие хорошо охарактеризованного штамма 
с известными механизмами может быть лучше, чем более 
широкий, менее специфичный подход. Эффективность 
пероральных пробиотиков при патологиях ЛГК, по-види-
мому, в значительной степени зависит от специфичности 
штамма и способа местной доставки. Хотя системные 
эффекты пробиотиков, действующих на кишечник, вполне 
вероятны и признаны, для достижения прямого и значи-
тельного влияния на состояние ЛГК, вероятно, требуются 
пробиотики, способные эффективно колонизировать 

и выполнять свои функции в рото- и носоглотке. Для 
этого необходимо использовать штаммы, адаптированные 
к этой специфической нише, такие как некоторые виды 
Streptococcus salivarius, которые естественным образом 
обитают в ротовой полости и оказывают локальные эффек-
ты. Поэтому очень важны методы доставки, обеспечива-
ющие длительный местный контакт и жизнеспособность 
пробиотика в целевом месте, такие как пастилки или спреи 
для полости рта/глотки [55].

В продольном исследовании, в котором изучался спрей 
для полости рта, содержащий Streptococcus salivarius 
24SMBc и Streptococcus oralis 89a, у детей с аденотонзил-
лярной гипертрофией было отмечено несколько положи-
тельных результатов: снижение частоты инфекций верхних 
дыхательных путей и уменьшение количества потенциаль-
ных патогенов, таких как Haemophilus spp., Streptococcus 
mitis и Gemella haemolysans в фарингеальной и назальной 
микробиоте. Одновременно с этим в микробиоте глотки 
детей, прошедших лечение, наблюдалось увеличение ко-
личества полезных микроорганизмов [56]. Аналогичным 
образом, использование пастилок Lactobacillus helveticus 
MIMLh5 у детей с рецидивирующими инфекциями горла 
и миндалин привело к значительному снижению количества 
положительных посевов из горла, что свидетельствует о бла-
гоприятном изменении микробной среды ротоглотки [57].

Хотя исследования, например использования спрея 
S. salivarius 24SMBc и S. oralis 89a для лечения аденотон-
зиллярной гипертрофии и пастилки L. helveticus MIMLh5 
для лечения рецидивирующих инфекций горла, показывают 
многообещающие результаты, существует необходимость 
в проведении более крупных, хорошо спланированных 
плацебо-контролируемых продольных исследований. Эти 
исследования должны не только оценивать клинические 
конечные точки (например, частоту и тяжесть инфекций, 
необходимость хирургического вмешательства, качество 
жизни), но и включать комплексный анализ (метагеномику, 
метатранскриптомику, метаболомику, протеомику) образцов 
ЛГК в нескольких временных точках. Такие исследования 
крайне важны для понимания динамики вызванных пробио-
тиками изменений во всей экосистеме ЛГК (бактерии, грибы 
и вирусы) и для соотнесения этих изменений с местным 
и системным иммунным ответом и устойчивым клини-
ческим эффектом. Такая глубина данных необходима для 
перехода от эмпирического использования пробиотиков к на-
учно обоснованным, целенаправленным вмешательствам.

В настоящее время проводится клиническое исследова-
ние 3 кафедр Медицинского института РУДН (оторинола-
рингологии, микробиологии им. В. С. Киктенко и диетологии 
и клинической нутрициологии) по изучению сравнительной 
эффективности двух биотических препаратов (синбиотика 
и метапребиотика) при стандартной терапии хронического 
тонзиллита. Оба препарата представлены в форме порошка 
для рассасывания. Метапребиотик содержит лактат кальция 
и полифруктозаны («Стим», ООО «В-МИН+»).

Синбиотик («Флориоза», «Farmaceutici Procemsa 
S.p.A.», Италия) содержит пробиотические штаммы би-
фидобактерий Bifidumbacterium lactis BI‑04, лактобактерий 
Lactobacillus acidophilus La‑14 и Lactobacillus rhamnosus 
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Lr‑32, предназначен для восстановления и поддержания 
нормальной микрофлоры. Кроме того, австралийские 
ученые в рандомизированном двойном слепом плаце-
бо-контролируемом исследовании показали, что профи-
лактический прием B. lactis B 1–04 снижает заболеваемость 
верхних дыхательных путей (ОР 0,73; 95 % доверительный 
интервал 0,55–0,95; p=0,022), а результаты in vitro подтвер-
дили, что Bl‑04 модулирует противовирусные иммунные 
ответы и усиливает выработку цитокинов во время имита-
ции вирусной нагрузки в иммунных клетках [58].

Пробиотикам, входящим в состав синбиотика 
«Флориоза», не требуется защитная капсула, так как от-
личием этих штаммов является высокая кислото-, пепсино- 
и желчеустойчивость. Содержимое пакета-саше полностью 
растворяется в полости рта. Поэтому данная комбинация 
штаммов действует не только в кишечнике, но и благодаря 
выраженной экспозиции местного действия способствует 
нормализации микрофлоры начиная с полости рта.

Синбиотик «Флориоза» содержит в одном саше 800 мг 
инулина, включение которого создает питательную среду 
для лактобактерий и бифидобактерий. Кроме того, в про-
цессе метаболизма из инулина в кишечнике образуются 
короткоцепочечные жирные кислоты, которые улучша-
ют защитную функцию кишечника и иммунный ответ 
организма. В состав Флориозы также входят витамины 
группы В: В1 (1,1 мг), В2 (1,4 мг), В6 (1,4 мг), В12 (2,5 мкг). 
При нарушении микробиоценоза важно компенсировать 
недостаток витаминов, в частности группы В, которые 
играют важную роль в обмене веществ. [59, 60].

Комплексное обследование включает оценку влияния 
местных биотических препаратов на воспаление, показате-
ли иммунитета и микробиоценоз полости рта в дополнение 
к стандартной терапии. В случае успеха это исследование 
станет основой для новой стратегии профилактики и те-
рапии тонзиллита и заболеваний полости рта.

Заключение
Конечной целью всех исследований является переход 

к персонализированным пробиотическим стратегиям для 
лечения заболеваний ЛГК. Этот подход признает, что «уни-
версальные» пробиотические вмешательства вряд ли будут 
универсально эффективными из-за значительной межинди-
видуальной вариабельности исходного микробиома ЛГК, ге-
нетики хозяина, иммунного статуса и факторов образа жизни. 
Создание более целенаправленных терапевтических стратегий, 
включая разработку пробиотиков нового поколения, специ-
ально предназначенных для восстановления функциональ-
ных нарушений в ЛГК или для модуляции специфических 
иммунных путей, научно обоснованный выбор оптимальных 
пробиотических штаммов, дозировок и способов доставки 
для различных заболеваний, связанных с ЛГК, позволит 
разработать персонализированные пробиотические стратегии 
с учетом индивидуальных особенностей пациентов.
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