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Цель исследования. Оценить влияние проби-
отиков и энтерокинетиков на выраженность клини-
ческих симптомов, наличие синдрома избыточного 
бактериального роста (СИБР) и уровень качества 
жизни пациентов с обстипационным вариантом син-
дрома раздраженного кишечника (СРК-З).

Материал и методы. Проведен сравнитель-
ный анализ влияния пробиотиков, энтерокинетиков 
и плацебо на динамику основных клинических сим-
птомов, состояние кишечной микрофлоры и уро-
вень качества жизни у больных с СРК-З. Выполнено 
исследование пробиотика Флорасан-Д, содержа-
щего композицию микроорганизмов Bifidobacterium 
bifidum, Bifidobacterium longum, Bifidobacterium 
infantis, Lactobacillus rhamnosus, энтерокинетика 
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Aim of investigation. To estimate effect of pro-
biotics and enterokinetic agents on severity of clinical 
symptoms, presence of bacterial overgrowth syndrome 
(BOS) and quality of life of patients with constipation 
variant of irritable bowel syndrome (IBS-C).

Material and methods. Comparative analysis of 
effect of probiotics, enterokinetic agents and pla-
cebo on dynamics of main clinical symptoms, intes-
tinal microflora state and quality of life in IBS-C 
patients was carried out. Investigation of Florasan-D 
probiotic, composed of Bifidobacterium bifidum, 
Bifidobacterium longum, Bifidobacterium infan-
tis, Lactobacillus rhamnosus, enterokinetic agent 
Resolor (prucalopride) and placebo was carried out 
in 50 patients with IBS-C, conforming Rome III criteria 

* Статья подготовлена Рабочей группой по изучению микробиома Российской гастроэнтерологической ассоциации
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Резолор (прукалоприд) и плацебо у 50 пациентов 
с диагнозом СРК-З, подтвержденным соответстви-
ем жалоб пациентов Римским критериям III и отсут-
ствием органических заболеваний по результатам 
проведенного обследования.

Обследованы 8 мужчин (16%) и 42 женщины 
(84%), средний возраст которых составил 35 лет 
[33,7; 41,1 года]. Пробиотик Флорасан-Д назначали 
в дозе 250 мг 2 раза в день, плацебо — в аналогич-
ном режиме; Резолор пациенты получали в дозе 2 мг 
однократно утром. Степень выраженности абдоми-
нальной боли и метеоризма оценивали при помощи 
визуальной аналоговой шкалы (ВАШ), консистен-
цию стула — по Бристольской шкале формы каловых 
масс, частоту стула — путем подсчета количества 
дефекаций в течение каждой недели лечения. Кроме 
того, исследовалось наличие СИБР при помощи 
водородного дыхательного теста с лактулозой, оце-
нивался уровень качества жизни по опроснику The 
Short Form-36 (SF-36). Лечение проводилось в тече-
ние 28 дней.

Результаты. В группе пациентов с СРК-З 
эффективность пробиотика Флорасан-Д в отноше-
нии уменьшения выраженности основных клиниче-
ских симптомов заболевания, повышения уровня 
качества жизни, нормализации показателей водо-
родного дыхательного теста сравнима с таковой при 
применении энтерокинетика Резолора.

Выводы. Пробиотик Флорасан-Д и энтерокине-
тик Резолор при их применении у пациентов с СРК-З 
в течение 4 недель обладают сходной эффективно-
стью в отношении уменьшения выраженности основ-
ных клинических симптомов заболевания, устране-
ния СИБР, повышения уровня качества жизни.

Флорасан-Д лучше переносится больными, что 
связано с постепенным увеличением частоты стула 
на протяжении курса лечения.

Ключевые слова: синдром раздраженно-
го кишечника, кишечный микробиом, синдром 
избыточного бактериального роста, пробиотики, 
Флорасан-Д, Резолор.

В настоящее время в отечественной и зару-
бежной литературе активно обсуждается 
роль кишечной микрофлоры в патогене-

зе синдрома раздраженного кишечника (СРК). 
Несмотря на противоречивость приводимых 
в исследованиях данных, не вызывает сомнений 
наличие качественных и количественных разли-
чий кишечного микробиома между больными 
с СРК и здоровыми лицами [18, 22, 28, 31].

Нарушение гомеостаза в системе «бактерия — 
организм хозяина» способствует избыточному 
поступлению микроорганизмов под эпителиаль-
ный слой и служит пусковым механизмом в раз-
витии каскада патологических реакций со стороны 
иммунной системы (в особенности у генетиче-
ски детерминированных лиц с дефектами генов, 
отвечающих за барьерную функцию кишечного 

эпителия), что в конечном итоге приводит к фор-
мированию клинических симптомов заболевания 
[7, 19, 25, 28, 31].

Это делает необходимым поиск более эффек-
тивных схем лечения пациентов с СРК с учетом 
патогенетической роли кишечного микробиома.

Количество исследований, посвященных изу-
чению эффективности пробиотиков, постоянно 
увеличивается. В целом, в большинстве систе-
матических обзоров и мета-анализах сообщается 
о достаточно высокой эффективности применения 
данной группы препаратов у пациентов с СРК 
[13, 15, 16, 23].

К сожалению, во многих исследованиях не 
всегда указывается клинический вариант течения 
заболевания, значительно варьируют применяе-
мые бактериальные штаммы, продолжительность 

without organic diseases according to results of pres-
ent investigation.

Overall 8 men (16%) and 42 women (84%) with 
mean age of 35 years [33,7; 41,1 years] were investigat-
ed. Patients received probiotic Florasan-D 250 mg bid, 
placebo — in a similar mode; patients received Resolor 
2 mg as a single-dose in the morning. Intensity of 
abdominal pain and meteorism were estimated by visual 
analog scale (VAS), stool consistency — by Bristol stool 
form scale, frequency of defecation — by calculation of 
number of defecations for every week of treatment. BOS 
was assessed by lactulose hydrogen breath test, quality 
of life — by The Short Form-36 (SF-36) questionnaire. 
Treatment was carried out for 28 days.

Results. In the group of IBS-C patients efficacy 
of Florasan-D probiotic in relation to basic symptoms 
reduction, improvement of quality of life, normaliza-
tion of hydrogen breath test scores was comparable to 
those at Resolor application.

Conclusions. Probiotic of Florasan-D and entero-
kinetic Resolor at application in patients with IBS-C for 
4 wks possess similar efficacy in main symptom reduc-
tion, relief of BOS, improvement of quality of life.

Florasan-D is better tolerated by patients due to 
gradual increase of stool frequency during treatment 
course.

Key words: irritable bowel syndrome, intestinal 
microbiome, bacterial overgrowth syndrome, probio-
tics, Florasan-D, Resolor.
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приема и дозы назначаемых препаратов, не гово-
рится о том, сопровождалось ли улучшение кли-
нической симптоматики нормализацией состава 
кишечной микрофлоры [20].

Все вышеперечисленное диктует необходимость 
дальнейших клинических исследований с целью 
определения наиболее эффективной комбинации 
бактериальных штаммов, длительности прово-
димого лечения и оценки состояния кишечной 
микрофлоры до и после окончания терапии.

Материал и методы исследования
В клинике пропедевтики внутренних болез-

ней, гастроэнтерологии и гепатологии им. 
В.Х. Василенко Первого МГМУ им И.М. Сеченова 
было обследовано 50 пациентов с обстипацион-
ным вариантом синдрома раздраженного кишеч-
ника (СРК-З). Диагноз был подтвержден соот-
ветствием жалоб Римским критериям III и отсут-
ствием органических заболеваний по данным 
лабораторных и инструментальных исследований. 
Среди обследованных было 8 мужчин (16%) и 42 
женщины (84%), средний возраст которых соста-
вил 35 лет [33,7; 41,1 года].

В изучаемой группе проводился сравнительный 
анализ эффективности 4-недельного курса лече-
ния пробиотиком Флорасаном-Д и энтерокинети-
ком Резолором, а также Флорасаном-Д и плацебо 
в отношении влияния на выраженность основ-
ных клинических симптомов, состояние кишечной 
микрофлоры и уровень качества жизни больных.

Пациенты были разделены на три подгруппы 
по очередности поступления в клинику: 16 — при-
нимали пробиотик Флорасан-Д (Bifidobacterium 
bifidum, Bifidobacterium longum, Bifidobacterium 
infantis, Lactobacillus rhamnosus) 250 мг 2 раза 
в день, 17 получали энтерокинетик Резолор (пру-
калоприд) 2 мг в день и 17 назначали плаце-
бо (микрокристаллическая целлюлоза, лактоза 
и кальция стеарат) — капсулы, идентичные пре-
парату Флорасан-Д, по 250 мг 2 раза в день.

Интенсивность абдоминальной боли и взду-
тия живота оценивали при помощи визуальной 
аналоговой шкалы (ВАШ) от 1 до 10 баллов, 
где 10 баллов — наибольшая выраженность 
симптома, 0 — его отсутствие [33]; нарушение 
консистенции стула определяли в соответствии 
с Бристольской шкалой формы кала [21], частоту 
стула — путем подсчета пациентами количества 
дефекаций в неделю. Выраженность симптомов 
оценивали до начала лечения, а также в конце 
каждой недели проводимой терапии.

Дважды (до начала лечения и после его окон-
чания) выполнялся водородный дыхательный тест 
с лактулозой для исключения синдрома избыточ-
ного бактериального роста (СИБР), а также 
тестирование пациентов при помощи опросника 
качества жизни The Short Form-36 (SF-36) [32].

Статистическую обработку полученных резуль-
татов проводили с помощью программы Statistica 
for Windows 10 (StatSoft Inc.).

Качественные признаки описывали с помо-
щью абсолютных и относительных (%) показа-
телей, количественные — с помощью медианы 
(Ме) и 95% доверительного интервала (ДИ): Ме 
[–95%ДИ; +95%ДИ].

Для оценки статистической достоверности раз-
личий между подгруппами определялись следую-
щие параметры: количественные показатели, две 
независимые группы — метод Манна–Уитни, 
количественные показатели, две зависимые груп-
пы — метод Вилкоксона, качественные показате-
ли, независимые группы — метод χ-квадрат, каче-
ственные показатели, зависимые группы — метод 
МакНимари.

При проведении корреляционного анализа 
использовалась τ-корреляция Кендалла. При этом 
принято, что если модуль корреляции |r| ≤0,25 — 
корреляция слабая; 0,25<|r|<0,75 — корреляция 
умеренная; |r|≥0,75 — корреляция сильная.

Уровень достоверности был принят как доста-
точный при p<0,05. В случае множественных 
сравнений использовалась поправка Бонферрони: 
pкритическое определялось как ркритич. = 0,05/n, где 
n — количество сравнений одних и тех же данных.

Результаты исследования

Сравнительная характеристика 
подгрупп пациентов до начала 
терапии

В табл. 1 приведена характеристика подгрупп 
больных с СРК-З до начала терапии. Между под-
группами были выявлены статистически значи-
мые различия в возрасте пациентов, консистенции 
стула (между подгруппами больных, получав-
шими Флорасан-Д и Резолор) и интенсивности 
метеоризма (между подгруппами, получавшими 
Флорасан-Д и плацебо).

Для оценки влияния достоверно различавших-
ся параметров на эффективность терапии был 
проведен их корреляционный анализ с клиниче-
ской симптоматикой на конечном этапе лечения 
(табл. 2).

Возраст пациентов, исходные параметры выра-
женности метеоризма и консистенции стула досто-
верно не коррелировали с интенсивностью абдо-
минальной боли и частотой стула на 4-й неделе 
терапии, что дало возможность сравнивать влия-
ние препаратов на проявления указанных симпто-
мов (см. табл. 2).

Были выявлены достоверная обратная корреля-
ция между консистенцией стула в конце 4-й и на 
0-й неделях лечения, достоверная прямая корре-
ляция между исходным уровнем интенсивности 
метеоризма и его уровнем на момент окончания 
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терапии. Учитывая достоверное влияние исход-
ных параметров на конечный результат лечения, 
сравнение эффективности терапии на примере 
таких показателей, как интенсивность метеоризма 
и консистенция стула, не проводилось.

Сравнительная эффективность препаратов 
Флорасан-Д и Резолор

Динамика выраженности клинических 
симптомов на фоне приема 
препаратов Флорасан-Д и Резолор

В табл. 3 представлено сравнение динамики 
клинических симптомов в подгруппах боль-

ных, получавших Флорасан-Д и Резолор, на 
протяжении каждой из 4 недель терапии. Оба 
препарата способствовали уменьшению выра-
женности основных клинических симптомов 
заболевания. До начала лечения подгруппы 
достоверно различались по такому симпто-
му, как консистенция стула по Бристольской 
шкале, в связи с чем сравнение изучавшихся 
подгрупп по данному симптому на фоне тера-
пии не проводилось.

Различия в выраженности симптомов за период 
лечения (0 и 4-я недели) в каждой из подгрупп 
пациентов и различия между подгруппами пред-
ставлены в табл. 4.

Таблица 1
Сравнительная характеристика подгрупп пациентов с СРК-З до начала терапии

Показатель
Больные, получавшие p

Флорасан-Д, 
n=16

Резолор,  
n=17

плацебо,  
n=17 Ф–Р Ф–П

Возраст (годы) 27,0 [24,1; 36,8] 49,0 [39,2; 53,6] 34,0 [29,4; 39,2] 0,003* 0,201

Возраст к моменту начала  
заболевания 25,0 [19,3; 27,7] 25,0 [20,8; 39,2] 25,0 [21,2; 29,4] 0,371 0,815
Длительность анамнеза 6,5 [3,6; 8,8] 14,0 [8,6; 20,2] 7,0 [5,1; 13,1] 0,026 0,340

Боль (ВАШ) 4,0 [3,8; 5,9] 5,0 [3,5; 5,9] 4,0 [3,2; 4,7] 0,983 0,387

Консистенция стула  
(Бристольская шкала) 2,0 [1,8; 2,3] 1,0 [0,9; 1,8] 2,0 [1,6; 2,6] 0,006* 0,928
Частота стула  
(количество дефекаций в неделю) 3,0 [2,4; 4,1] 2,0 [1,5; 2,9] 4,0 [3,4; 4,6] 0,045 0,117
Метеоризм (ВАШ) 7,0 [6,7; 8,7] 5,5 [3,9; 7,2] 6,0 [3,6; 6,2] 0,038 0,003*
* Статистически достоверно (ркритич. = 0,025). Ф — Флорасан-Д, Р — Резолор, П — плацебо.

Таблица 2
Корреляции основных клинических симптомов (4-я неделя терапии)  

с их исходными значениями

Показатель τ Кендалла p

Абдоминальная боль (4-я неделя)

Возраст пациентов 0,24 0,209

Консистенция стула до начала лечения (Бристольская шкала) –0,12 0,537

Выраженность метеоризма до начала лечения (ВАШ) 0,24 0,217

Консистенция стула (4-я неделя)

Возраст пациентов 0,33 0,090

Консистенция стула до начала лечения (Бристольская шкала) –0,59 0,001*

Выраженность метеоризма до начала лечения (ВАШ) –0,01 0,948

Частота стула (4-я неделя)

Возраст пациентов –0,21 0,279

Консистенция стула до начала лечения (Бристольская шкала) 0,30 0,127

Выраженность метеоризма до начала лечения (ВАШ) –0,18 0,344

Метеоризм (4-я неделя)

Возраст пациентов –0,02 0,933

Консистенция стула до начала лечения (Бристольская шкала) 0,01 0,951

Выраженность метеоризма до начала лечения (ВАШ) 0,54 0,002*
* Статистически достоверно (p<0,05).
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Флорасан-Д и Резолор оказались эффектив-
ными в отношении купирования боли у обследо-
ванных пациентов: к моменту окончания тера-
пии оба препарата способствовали достоверному 
уменьшению интенсивности боли в животе по 
ВАШ (р=0,003 и р=0,009). Достоверных разли-
чий между подгруппами не обнаружено.

К моменту завершения лечения отмечалось улуч-
шение консистенции стула по Бристольской шкале 
в обеих подгруппах (р=0,001 и р=0,003). Тем не 
менее, сравнение подгрупп не проводилось в связи 
с тем, что исходные параметры консистенции стула 
влияли на конечный результат лечения (см. табл. 2).

Препараты Флорасан-Д и Резолор были 
эффективны в отношении нормализации часто-
ты стула к концу 4-й недели терапии (р=0,001 
и р=0,004). Статистически значимых различий 
между подгруппами выявлено не было. У отдель-
ных больных на фоне лечения Резолором отме-
чалось значительное учащение стула в течение 
первой недели приема препарата (максимально до 
27 дефекаций в неделю).

К окончанию лечения интенсивность мете-
оризма по ВАШ достоверно уменьшилась по 
сравнению с началом терапии в обеих изу-
чавшихся подгруппах (р=0,001 и р=0,008). 

Таблица 3
Динамика выраженности основных клинических симптомов (баллы)  

у больных, получавших Флорасан-Д и Резолор

Показатель Неделя терапии Флорасан-Д Резолор р

Абдоминальная боль

0 4,0 [3,8; 5,9] 5,0 [3,5; 5,9] 0,983

1-я 4,0 [2,6; 4,6] 4,0 [2,3; 5,0] 0,982

2-я 3,0 [2,2; 4,2] 3,5 [1,6; 4,5] 0,965

3-я 2,0 [1,4; 3,3] 2,5 [1,3; 4,3] 0,879

4-я 2,0 [1,2; 3,0] 1,0 [0,8; 3,8] 0,777

Консистенция стула

0 2,0 [1,8; 2,3] 1,0 [0,9; 1,8] –

1-я 3,0 [2,5; 3,5] 3,0 [2,1; 4,0] –

2-я 3,0 [2,8; 3,7] 3,5 [2,1; 3,9] –

3-я 3,5 [3,1; 3,9] 3,0 [2,0; 3,4] –

4-я 3,0 [2,8; 3,7] 3,0 [2,1; 3,6] –

Частота стула

0 3,0 [2,4; 4,1] 2,0 [1,5; 2,9] 0,045

1-я 6,5 [5,1; 8,5] 7,0 [4,0; 12,6] 0,890

2-я 6,0 [5,1; 7,3] 6,5 [4,2; 11,4] 0,810

3-я 7,0 [4,9; 6,7] 7,0 [3,4; 9,9] 0,948

4-я 7,0 [5,5; 7,5] 7,0 [3,5; 8,9] 0,694

Метеоризм

0 7,0 [6,7; 8,7] 5,5 [3,9; 7,2] 0,038

1-я 5,0 [4,0; 6,7] 4,0 [2,2; 6,0] 0,291

2-я 4,0 [3,5; 6,2] 4,0 [2,3; 6,3] 0,663

3-я 4,0 [3,0; 5,9] 3,5 [2,0; 6,0] 0,647

4-я 4,0 [2,4; 5,5] 3,5 [1,7; 5,8] 0,777
* Статистически достоверно (р<0,025).

Таблица 4
Различия в выраженности клинических симптомов за период лечения (0 и 4-я недели)  

в каждой из двух изучавшихся подгрупп и между подгруппами

Показатель
р

Флорасан-Д Резолор Флорасан-Д / 
Резолор

Боль (ВАШ) 0,003* 0,009* 0,844

Консистенция стула (Бристольская шкала) 0,001* 0,003* –

Частота стула (количество дефекаций в неделю) 0,001* 0,004* 0,647

Метеоризм (ВАШ) 0,001* 0,008* 0,050

*Внутригрупповые сравнения (ркритич.= 0,05), межгрупповые сравнения (ркритич.= 0,025).
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Достоверных различий между подгруппами 
также не найдено.

Динамика выраженности клинических симпто-
мов в подгруппах пациентов представлена также 
на рис. 1.

Динамика СИБР на фоне применения 
препаратов Флорасан-Д и Резолор

СИБР до начала терапии был выявлен у 9 из 
16 пациентов (56,3%), принимавших Флорасан-Д 
(рис. 2), после окончания лечения не определялся 
ни у одного больного (р=0,013).

У 2 из 17 пациентов (11,8%), принимавших 
Резолор, до начала терапии был выявлен СИБР. 
После ее завершения СИБР также повторно не 
определялся ни у одного пациента.

Динамика показателей качества 
жизни (по опроснику SF-36) на фоне 
лечения препаратами Флорасан-Д 
и Резолор

Показатели уровня качества жизни по резуль-
татам опросника SF-36 (рис. 3) в подгруппе 
пациентов, принимавших Флорасан-Д, достоверно 

улучшились по шкале оценки пациентами общего 
здоровья (р=0,027) и шкале жизнеспособности 
(р=0,043).

Уровень качества жизни больных, получавших 
Резолор, также стал более высоким. Достоверное 
улучшение достигнуто по таким пунктам, как 
роль субъективных болевых ощущений в ограни-
чении жизнедеятельности (р=0,016), роль физиче-
ского фактора в ограничении жизнедеятельности 
(р=0,013) и социальная активность (р=0,046).

Сравнительная эффективность препарата 
Флорасан-Д и плацебо

Динамика выраженности клинических 
симптомов на фоне приема препарата 
Флорасан-Д и плацебо

В табл. 5 представлено сравнение динамики 
клинических симптомов на протяжении каждой 
из 4 недель терапии в подгруппах пациентов, 
получающих Флорасан-Д и плацебо. Флорасан-Д 
достоверно эффективнее плацебо способствовал 
нормализации частоты стула. Учитывая исходную 
разницу (0 неделя) в интенсивности метеоризма 
между подгруппами, сравнение между ними не 
проводилось.

Различия в выраженности симптомов за период 
лечения (0 и 4-я недели) в каждой из подгрупп 
и сравнение между ними представлены в табл. 6.

Назначение как Флорасана-Д, так и плацебо 
оказалось эффективным в отношении уменьшения 
абдоминальной боли (ВАШ) к моменту оконча-
ния терапии (р=0,003 и р=0,028). Уменьшение 
выраженности данного симптома было достовер-
но бóльшим в подгруппе больных, получавших 
Флорасан-Д (р=0,023).

К окончанию приема препаратов в обеих под-
группах отмечалось также достоверное улучше-
ние консистенции стула по Бристольской шкале 
(р=0,001). Статистически значимых различий 
между подгруппами больных, принимавших 
Флорасан-Д и плацебо, не выявлено (р=0,059).
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Рис. 1. Динамика интенсивности клинических симптомов у больных, получавших Флорасан-Д и Резолор
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Рис. 3. Динамика показателей качества жизни у здоровых и больных с СРК-З до и после терапии препара-
тами Флорасан-Д и Резолор

Таблица 5
Динамика выраженности основных клинических симптомов (баллы)  

в подгруппах больных, получавших Флорасан-Д и плацебо

Показатель Неделя терапии Флорасан-Д Плацебо р

Абдоминальная боль

0 4,0 [3,8; 5,9] 4,0 [3,2; 4,7] 0,387
1-я 4,0 [2,6; 4,6] 4,0 [3,0; 4,7] 0,706
2-я 3,0 [2,2; 4,2] 4,0 [2,9; 4,4] 0,462
3-я 2,0 [1,4; 3,3] 3,0 [2,3; 4,0] 0,199
4-я 2,0 [1,2; 3,0] 3,0 [2,3; 3,9] 0,093

Консистенция стула

0 2,0 [1,8; 2,3] 2,0 [1,6; 2,6] 0,928
1-я 3,0 [2,5; 3,5] 2,0 [2,0; 3,0] 0,177
2-я 3,0 [2,8; 3,7] 3,0 [2,3; 3,2] 0,180
3-я 3,5 [3,1; 3,9] 3,0 [2,4; 3,3] 0,082
4-я 3,0 [2,8; 3,7] 3,0 [2,1; 3,2] 0,126

Частота стула

0 3,0 [2,4; 4,1] 4,0 [3,4; 4,6] 0,117
1-я 6,5 [5,1; 8,5] 4,0 [2,3; 7,1] 0,008*
2-я 6,0 [5,1; 7,3] 5,0 [3,2; 6,3] 0,033
3-я 7,0 [4,9; 6,7] 4,0 [3,0; 5,4] 0,050
4-я 7,0 [5,5; 7,5] 4,0 [3,8; 5,8] 0,016*

Метеоризм

0 7,0 [6,7; 8,7] 6,0 [3,6; 6,2] –
1-я 5,0 [4,0; 6,7] 4,0 [3,1; 5,6] –
2-я 4,0 [3,5; 6,2] 4,0 [2,9; 5,1] –
3-я 4,0 [3,0; 5,9] 3,0 [2,6; 5,0] –
4-я 4,0 [2,4; 5,5] 4,0 [2,7; 4,9] –

* Статистически достоверно (р<0,025).
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В подгруппе пациентов, получавших Флора-
сан-Д, стул стал ежедневным (р=0,001). Норма-
лизации частоты стула в подгруппе принимавших 
плацебо не выявлено. Различия между подгруппа-
ми оказались достоверными (р=0,002).

К 4-й неделе лечения интенсивность мете-
оризма по ВАШ в сравнении с таковой перед 
началом терапии достоверно уменьшилась в обеих 
подгруппах (р=0,001 и р=0,016 соответственно). 
Однако в связи с влиянием исходных параметров 

метеоризма на конечный результат лечения срав-
нение подгрупп, получавших Флорасан-Д и пла-
цебо, не проводилось.

Динамика интенсивности клинических симпто-
мов представлена также на рис. 4.

Динамика СИБР на фоне лечения 
препаратом Флорасан-Д и плацебо

До начала терапии СИБР был обнаружен у 9 из 
16 пациентов (56,3%), принимавших Флорасан-Д 
(рис. 5). После окончания лечения он не опреде-
лялся ни у одного больного (р=0,013).

В подгруппе, получавшей плацебо, СИБР оста-
вался у всех 9 пациентов, у которых выявлялся 
исходно (52,9%) на протяжении всего 4-недельно-
го курса лечения. Различия между подгруппами 
после окончания терапии оказались достоверными 
(р=0,002).

Динамика показателей качества 
жизни (по опроснику SF-36) на фоне 
применения препаратов Флорасан-Д 
и плацебо

На фоне приема плацебо уровень качества 
жизни пациентов существенно не изменился 
(рис. 6). Достоверных различий каких-либо 
показателей до и после лечения достигнуто не 
было.

Таблица 6
Различия в выраженности клинических симптомов за период лечения  

(0 и 4-я недели) в каждой из двух изучавшихся подгрупп и между подгруппами

Показатель
р

Флорасан-Д Плацебо Флорасан-Д / Плацебо

Боль (ВАШ) 0,003* 0,028* 0,023*

Консистенция стула (Бристольская шкала) 0,001* 0,046* 0,059

Частота стула (количество дефекаций в неделю) 0,001* 0,131 0,002*

Метеоризм (ВАШ) 0,001* 0,016* –

* Внутригрупповые сравнения (ркритич. =0,05), межгрупповые сравнения (ркритич. =0,025).
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У больных, принимавших Флорасан-Д, досто-
верное улучшение отмечалось по шкале оценки 
пациентами общего здоровья (р=0,027) и шкале 
жизнеспособности (р=0,043).

На основании результатов проведенного 
лечения, можно сделать вывод о том, что при 
обстипационном варианте СРК эффективность 
Флорасана-Д в отношении влияния на интенсив-
ность абдоминальной боли и метеоризма, уве-
личение частоты стула, а также нормализацию 
показателей водородного дыхательного теста срав-
нима с таковой при применении энтерокинетика 
Резолора. Проведение сравнительного анализа 
эффективности данных препаратов относитель-
но консистенции стула оказалось невозможным 
в связи с достоверно различающимися исходными 
показателями в подгруппах пациентов.

СИБР, обнаруженный до лечения у 2 больных 
(11,8%), после окончания терапии Резолором не 
определялся, что возможно обусловлено нор-
мализацией двигательной функции кишечника 
и восстановлением естественного клиренса кишки 
в отношении избыточного количества условно-
патогенных микроорганизмов. Нельзя исключать, 
однако, что данный эффект носит случайный 
характер, и при наличии СИБР у большего коли-
чества обследуемых пациентов мы, возможно, не 
смогли бы получить аналогичные результаты отно-
сительно его устранения.

Флорасан-Д достоверно превосходил плацебо 
в отношении уменьшения выраженности основ-
ных клинических симптомов заболевания (боли 
в животе и частоты дефекаций) и улучшения 
качество жизни больных. Клиническая эффектив-
ность препарата сопровождалась нормализацией 
состава кишечной микрофлоры, что также досто-
верно отличало Флорасан-Д от плацебо.

Обсуждение результатов  
исследования
Генетически детерминированное нарушение 

резистентности и восприимчивости к компонентам 
бактериальных клеток у больных с СРК, нару-
шение адекватной перистальтики тонкой кишки 
и дисфункция илеоцекального клапана могут слу-
жить предпосылками для изменения кишечного 
микробиома у рассматриваемой категории пациен-
тов [2, 3, 17, 29].

Несмотря на то, что нет единого мнения 
о составе кишечной микрофлоры, характерном 
для диарейного или обстипационного варианта 
СРК, в целом появляется все больше данных 
о снижении количества представителей нормаль-
ной кишечной микрофлоры (бифидо- и лактобак-
терий) у таких больных [18, 22, 30]. Известно, 
что бифидо- и лактобактерии в процессе гидроли-
за углеводов вырабатывают короткоцепочечные 

100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

0

Флорасан-Д до лечения

Плацебо до лечения

Плацебо после лечения

Здоровые

Флорасан-Д после лечения
Б

а
л

л

Физическая активность

Роль физического фактора
Боль

Общее здоровье

Жизнеспособность

Социальная активность

Роль эмоционального фактора

Психическое здоровье

  * Достоверные различия 
     до и после лечения 
     Флорасаном-Д.
** Достоверные различия 
    до и после лечения плацебо.

Рис. 6. Динамика показателей качества жизни у здоровых и больных с СРК-З до и после терапии 
Флорасаном-Д и плацебо



Оригинальные исследования

30

3,  2015

РЖГГК он-лайн – www.gastro-j.ru

жирные кислоты (КЖК) — масляную, уксусную, 
пропионовую, являющиеся одними из ключевых 
звеньев, обеспечивающих колонизационную рези-
стентность. Функции КЖК многогранны и заклю-
чаются в регуляции перистальтики кишечника, 
водно-электролитного обмена, стимуляции процес-
сов клеточной дифференцировки и регенерации 
эпителия, поддержании антимикробного действия 
благодаря созданию кислой среды в просвете 
кишки [1].

Использование метода газожидкостной хрома-
тографии позволило доказать снижение абсолют-
ной концентрации КЖК у больных с СРК-З [1]. 
Количественное уменьшение КЖК может приво-
дить к нарушению защитной функции эпителия, 
двигательной функции ЖКТ [1], что создает 
благоприятные условия для размножения услов-
но-патогенных и патогенных микроорганизмов, 
обладающих факторами адгезии.

Проникновение представителей условно-пато-
генной и патогенной микрофлоры через эпите-
лиальный слой способствует развитию каскада 
реакций, вызывающих патологический иммунный 
ответ, воспаление в стенке кишки, а также возник-
новение ее периферической сенситизации, заклю-
чающейся в развитии повышенной чувствительно-
сти ноцицепторов к подпороговым раздражителям 
и приводящей, в свою очередь, к центральной 
сенситизации и опосредованно к нарушению мото-
рики кишки [4, 5, 27].

Таким образом, изменение состава кишечного 
микробиома (в особенности снижение количества 
сахаролитической микрофлоры) способствует под-
держанию воспаления в кишечной стенке, измене-
нию моторики и висцеральной чувствительности, 
приводя к формированию симптомов у больных 
с СРК.

На сегодняшний день мы лишены возможности 
фармакологического влияния на экспрессию бел-
ков плотных контактов и сигнальных рецепторов, 
однако с учетом многофакторного воздействия 
нарушенного микробиома на развитие клиниче-
ской картины заболевания представляется целесо-
образным оказывать медикаментозное влияние на 
состав кишечной микрофлоры посредством назна-
чения пробиотических препаратов.

Пробиотики способствуют сохранению кишеч-
ного гомеостаза [19], синтезируют антибактери-
альные вещества (бактериоцины, дефензины), 
обеспечивают барьерную функцию кишечного 
эпителия и слизистой оболочки ЖКТ, предотвра-
щая колонизацию макроорганизма патогенными 
микроорганизмами, участвуют в модулировании 
местного и системного иммунного ответа [6, 19, 
24, 26]; помогают восстановлению и поддержанию 
нормальной популяции микробиоты кишечника 
без развития существенных побочных эффектов 
[19]. Тем не менее, несмотря на значительное уве-
личение количества исследований, посвященных 

изучению эффективности и безопасности пробио-
тиков, многообразие используемых бактериальных 
штаммов, дозы препаратов и продолжительность 
лечения существенно варьируют [13, 16]. Однако 
в большинстве мета-анализов продемонстрирована 
эффективность данной группы препаратов в отно-
шении уменьшении выраженности абдоминальной 
боли, метеоризма и нормализации частоты стула 
у больных с СРК [11, 13, 15, 16, 23].

В настоящем исследовании изучалась эффек-
тивность пробиотического препарата Флорасан-Д, 
содержащего в своем составе наиболее распро-
страненных представителей нормальной кишеч-
ной микрофлоры (Bifidobacterium bifidum, 
Bifidobacterium longum, Bifidobacterium infantis, 
Lactobacillus rhamnosus). Указанные штаммы 
микроорганизмов включены в последние рекомен-
дации экспертов Йельского университета по при-
менению пробиотиков в лечении СРК [12].

На фоне приема Флорасана-Д достоверно 
уменьшилась выраженность основных клиниче-
ских симптомов заболевания, улучшились показа-
тели уровня качества жизни. Устранение СИБР 
по данным водородного дыхательного теста отме-
чалось у всех обследованных пациентов.

Мы рассмотрели также альтернативный путь 
коррекции клинических симптомов и, предпо-
ложительно, состояния кишечной микрофлоры 
у больных с СРК-З, связанный с применением 
препаратов, нормализующих моторику кишки за 
счет стимуляции серотониновых 5-НТ4-рецепторов. 
В проведенном исследовании в качестве энтероки-
нетика назначался прукалоприд (Резолор).

Серотониновые рецепторы третьего и четвер-
того типов (5-НТ3 и 5-НТ4 рецепторы) играют 
ключевую роль в формировании моторики кишки 
и являются наиболее изученными [8]. После вза-
имодействия серотонина с 5-НТ4-рецепторами 
происходит активация чувствительных нейронов, 
находящихся в подслизистой оболочке, что при-
водит к распространению возбуждения в прокси-
мальном и дистальном от пищевого комка направ-
лениях, вызывая разнонаправленное действие 
на моторную функцию. Воздействие на 5-НТ4-
рецепторы проксимальнее кишечного содержимого 
приводит к выделению возбуждающих медиаторов 
(например, ацетилхолина), которые вызывают 
сокращение кишки, в то время как дисталь-
нее кишечного содержимого в нервно-мышечных 
синапсах выделяются другие медиаторы — оксид 
азота (NO), вазоинтестинальный пептид, рассла-
бляющие кишечную стенку. Различия в эффектах 
приводят к координации проксимального сокра-
щения и дистального расслабления гладкой муску-
латуры, способствуя эффективной перистальтике 
кишечника [8, 10]. По данным литературы, кон-
центрация серотонина в сыворотке крови больных 
с СРК-З снижена, что, вероятно, связано с нару-
шением его синтеза [9, 14] вследствие недостатка 
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КЖК, которые в норме стимулируют рецепторы 
энтерохромаффинных клеток (ЕС-клеток) в тол-
стой кишке.

Резолор (прукалоприд) способствовал умень-
шению абдоминальной боли и метеоризма, норма-
лизации частоты стула, восстановлению естествен-
ного клиренса кишки в отношении избыточного 
количества условно-патогенных микроорганизмов 
(после окончания лечения СИБР не выявлялся 
ни у одного пациента). Однако стоит отметить 
лучшую переносимость больными Флорасана-Д 
в связи с более мягким и постепенным увеличени-
ем частоты дефекаций при его применении, в то 
время как на фоне терапии Резолором у отдель-
ных пациентов отмечалось значительное учащение 
стула в течение недели приема препарата (до 27 
дефекаций в неделю).

Таким образом, в лечении пациентов с СРК-З 
возможно применение в качестве монотерапии 
как пробиотиков, содержащих комплекс лакто 
и бифидобактерий, так и энтерокинетиков, вос-
станавливающих пропульсивную перистальтику 
кишечника.

Предположительно обе группы препаратов, 
в конечном итоге, позволяют разорвать circulus 
vitiosus, включающий в себя формирование пери-
ферической и центральной сенситизации, наруше-
ние моторики и формирование симптомов. Однако 

для проверки этой гипотезы требуются дополни-
тельные исследования.

На сегодняшний день, вероятно, предпочтение 
следует отдавать препаратам с меньшим количе-
ством побочных эффектов.

Выводы
1. Наличие взаимосвязи основных патогене-

тических механизмов СРК и его клинических 
симптомов с изменением состава кишечной микро-
флоры делает целесообразным назначение проби-
отиков пациентам данной группы.

2. Применение пробиотика Флорасан-Д у боль-
ных с СРК-З в течение 4 нед способствует досто-
верно более эффективному по сравнению с плаце-
бо уменьшению боли в животе, учащению стула, 
улучшения качества жизни и нормализации соста-
ва кишечной микрофлоры.

3. Пробиотик Флорасан-Д и энтерокинетик 
Резолор при их применении у пациентов с СРК-З 
в течение 4 нед обладают сходной эффективностью 
в отношении уменьшения выраженности основных 
клинических симптомов заболевания, устранения 
СИБР, повышения уровня качества жизни.

4. Флорасан-Д лучше переносится больными, 
что связано с постепенным увеличением частоты 
стула на протяжении курса лечения.
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