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РЕЗЮМЕ

ОРОФАРЕНГЕАЛЬНАЯ  МИКРОБИОТА У БОЛЬНЫХ ХОБЛ И ЕГО СВЯЗЬ С МАРКЕРАМИ ВОСПАЛЕНИЯ
Саипова Д.С.¹, Эгамбердиева Д.А.¹, Рузметова И.А.²
¹Ташкентский государственный медицинский университет; ² ГУ «Республиканский специ-
ализированный научно-практический медицинский центр терапии и медицинской реабили-
тации», Ташкент, Узбекистан
Цель. Изучить состав орофаренгеальной микробиоты у пациентов с хронической обструктивной 
болезнью легких (ХОБЛ) различных стадий и установить связь между изменениями микробиоты 
и уровнями маркеров системного воспаления.
Методы. В исследование были включены 100 пациентов с ХОБЛ, разделенные на три группы: I 
стадия (n = 30), II стадия (n = 35), III стадия (n = 35). Состав орофаренгеальной микробиоты анали-
зировался методом MALDI-TOF масс-спектрометрии. Маркеры воспаления (С-реактивный белок, 
интерлейкин-6, фактор некроза опухоли-α) определялись с помощью иммунологических мето-
дов. Функция легких оценивалась спирометрией. Статистический анализ проводился с использо-
ванием однофакторного дисперсионного анализа и корреляционного анализа Пирсона.
Результаты. У пациентов с ХОБЛ выявлено прогрессирующее снижение уровня полезных 
микроорганизмов (Streptococcus spp., Neisseria spp.) с 38  % и 42  % при I стадии до 26  % и 31  % 
при III стадии соответственно (p < 0,001). Одновременно наблюдалось значительное повыше-
ние содержания патогенных бактерий: Pseudomonas spp. увеличилась с 9  % до 22  % (p < 0,001), 
Haemophilus influenzae – с 4  % до 16  % (p < 0,001). Выявлена сильная корреляция между дис-
биозом и повышением маркеров воспаления: СРБ увеличился с 10,2 ± 2,8 до 20, 8 ± 4, 2 мг/л 
(p < 0,001), IL-6 – с 32,5 ± 8,5 до 65,8 ± 15,8 пг/мл (p < 0,001), ФНО-α – с 9,2 ± 2,8 до 19,8 ± 4,8 пг/мл 
(p < 0,001). Содержание патогенных микроорганизмов положительно коррелировало с маркера-
ми воспаления (r = 0,74–0,78, p < 0,001) и отрицательно с показателями функции легких (r = –0, 69, 
p < 0,001). Пробиотическая терапия в течение 8 недель привела к восстановлению микробиоты и 
значительному улучшению клинических параметров.
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Заключение. Орофаренгеальная  микробиота играет значительную роль в патогенезе ХОБЛ. 
Дисбиоз тесно связан с системным воспалением и ухудшением функции легких. Коррекция ми-
кробиоты может быть перспективной терапевтической стратегией у пациентов с ХОБЛ.
Ключевые слова: хроническая обструктивная болезнь легких, орофаренгеальная  микробиота, 
дисбиоз, маркеры воспаления, пробиотическая терапия,   системное воспаление.

SUMMARY

OROPHARYNGEAL MICROBIOTA IN PATIENTS WITH COPD AND ITS RELATIONSHIP WITH 
INFLAMMATORY MARKERS
Saipova D.S.¹, Egamberdieva D.A.¹, Ruzmetova I.A.²
¹Tashkent State Medical Universitate, ²SI «Republican Specialized Scientific and Practical 
Medical Center of Therapy and Medical Rehabilitation», Tashkent, Uzbekistan
Objective. To study the composition of oropharyngeal microbiota in patients with chronic obstructive 
pulmonary disease (COPD) at different stages and to establish the relationship between microbiota 
changes and levels of systemic inflammatory markers.
Methods. The study included 100 patients with COPD divided into three groups: stage I (n = 30), stage 
II (n = 35), stage III (n = 35). The composition of oropharyngeal microbiota was analyzed by MALDI-TOF 
mass spectrometry. Inflammatory markers (C-reactive protein, interleukin-6, tumor necrosis factor-α) 
were determined using immunological methods. Lung function was assessed by spirometry. Statistical 
analysis was performed using one-way analysis of variance and Pearson correlation analysis.
Results. Patients with COPD showed a progressive decrease in beneficial microorganisms 
(Streptococcus spp., Neisseria spp.) from 38  % and 42  % at stage I to 26  % and 31  % at stage III, 
respectively (p < 0,001). Simultaneously, a significant increase in pathogenic bacteria content was 
observed: Pseudomonas spp. increased from 9  % to 22  % (p < 0,001), Haemophilus influenzae – from 
4  % to 16  % (p < 0,001). A strong correlation was found between dysbiosis and increased inflammatory 
markers: CRP increased from 10,2 ± 2,8 to 20,8 ± 4,2 mg/L (p < 0,001), IL-6 – from 32, 5 ± 8,5 to 65,8 ± 15,8 
pg/mL (p < 0,001), TNF-α – from 9,2 ± 2,8 to 19,8 ± 4,8 pg/mL (p < 0, 001). The content of pathogenic 
microorganisms positively correlated with inflammatory markers (r = 0,74–0,78, p < 0,001) and negatively 
with lung function parameters (r = –0,69, p < 0,001). Probiotic therapy for 8 weeks led to microbiota 
restoration and significant improvement in clinical parameters.
Conclusion. Oropharyngeal microbiota plays a significant role in the pathogenesis of COPD. Dysbiosis 
is closely associated with systemic inflammation and deterioration of lung function. Microbiota correction 
may be a promising therapeutic strategy in patients with COPD.
Keywords: chronic obstructive pulmonary disease, oropharyngeal microbiota, dysbiosis, inflammatory 
markers, probiotic therapy, Pseudomonas, systemic inflammation

ХУЛОСА

СУРУНКАЛИ ОБСТРУКТИВ ЎПКА КАСАЛЛИГИ БЎЛГАН БЕМОРЛАРДА ОРОФАРИНГЕАЛ 
МИКРОБИОТА ВА УНИНГ ЯЛЛИҒЛАНИШ МАРКЕРЛАРИ БИЛАН БОҒЛИҚЛИГИ
Саипова Д.С.1,2, Эгамбердиева Д.А.1, Рузметова И.А.1

¹Тошкент давлат тиббиёт университети, ²«Республика ихтисослаштирилган терапия ва тиб-
бий реабилитация илмий-амалий тиббиёт маркази» ДМ, Тошкент, Ўзбекистон
Мақсад. Сурункали обструктив ўпка касаллиги (СОЎК) турли босқичларидаги беморларда 
орофаренгеал микробиота таркибини ўрганиш ва микробиота ўзгаришлари билан тизимли 
яллиғланиш маркерлари ўртасидаги боғлиқликни аниқлаш.
Усуллар. Тадқиқотга СОЎК билан оғриган 100 нафар бемор киритилди ва уч гуруҳга бўлинди: I 
босқич (n = 30), II босқич (n = 35), III босқич (n = 35). Орофаренгеал микробиота таркиби MALDI-TOF 
масс-спектрометрия усули билан таҳлил қилинди. Яллиғланиш маркерлари (С-реактив оқсил, ин-
терлейкин-6, ўсма некроз омили-α) иммунологик усуллар ёрдамида аниқланди. Ўпка функцияси 
спирометрия билан баҳоланди. Статистик таҳлил бир омилли дисперсион таҳлил ва Пирсон кор-
реляция таҳлили ёрдамида амалга оширилди.
Натижалар. СОЎК беморларида фойдали микроорганизмлар (Streptococcus spp., Neisseria spp.) 
даражасининг I босқичда 38  % ва 42  % дан III босқичда 26  % ва 31  % га қадар прогрессив камай-
иши аниқланди (p < 0,001). Шу билан бирга патоген бактериялар таркибининг сезиларли ошиши 
кузатилди: Pseudomonas spp. 9  % дан 22  % га ошди (p < 0,001), Haemophilus influenzae – 4  % дан 
16  % га (p < 0,001). Дисбиоз ва яллиғланиш маркерларининг ошиши ўртасида кучли корреляция 
аниқланди: СРО 10,2 ± 2,8 дан 20,8 ± 4,2 мг/л га ошди (p < 0, 001), IL-6 – 32,5 ± 8,5 дан 65,8 ± 15,8 пг/
мл га (p < 0,001), ФНО-α – 9, 2 ± 2,8 дан 19,8 ± 4,8 пг/мл га (p < 0,001). Патоген микроорганизмлар 
таркиби яллиғланиш маркерлари билан ижобий корреляция кўрсатди (r = 0,74–0,78, p < 0,001) ва 
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ўпка функцияси кўрсаткичлари билан салбий корреляция (r = –0,69, p < 0,001). 8 ҳафталик пробио-
тик терапия микробиотани тиклашга ва клиник кўрсаткичларнинг сезиларли яхшиланишига олиб 
келди.
Хулоса. Орофаренгеал микробиота СОЎК патогенезида муҳим роль ўйнайди. Дисбиоз тизимли 
яллиғланиш ва ўпка функциясининг ёмонлашуви билан чамбарчас боғлиқ. Микробиотани коррек-
ция қилиш СОЎК беморларида истиқболли терапевтик стратегия бўлиши мумкин.
Калит сўзлар: сурункали обструктив ўпка касаллиги, орофаренгеал микробиота, дисбиоз, 
яллиғланиш маркерлари, пробиотик терапия,   тизимли яллиғланиш.

Введение. Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) представляет собой серьезную 
глобальную проблему здравоохранения, характеризующуюся прогрессирующей обструкцией 

дыхательных путей и системным воспалением [1]. Основными факторами риска развития ХОБЛ яв-
ляются курение, профессиональные вредности и генетическая предрасположенность [2]. Однако 
механизмы развития и прогрессирования заболевания остаются не полностью изученными.

В последние годы накапливается все больше доказательств того, что микробиота играет важ-
ную роль в патогенезе различных заболеваний, включая респираторные [3, 4]. Микробиота верх-
них дыхательных путей, в частности орофаренгеальная область, является первой линией контакта 
между окружающей средой и нижними дыхательными путями [5]. Изменения в составе орофарен-
геальной микробиоты могут привести к увеличению риска инфекций, усилению воспалительного 
ответа и прогрессированию ХОБЛ [6, 7].

Несколько исследований показали, что у пациентов с ХОБЛ наблюдается дисбиоз, характери-
зующийся снижением микробного разнообразия и изменением относительной численности различ-
ных бактериальных видов [8, 9]. Однако механизмы, связывающие орофарингеальную микробиоту 
с системным воспалением при ХОБЛ, требуют дальнейшего изучения.

Цель исследования: Изучить состав орофаренгеальной микробиоты у пациентов с ХОБЛ раз-
личных стадий и установить связь между изменениями микробиоты и уровнями маркеров систем-
ного воспаления.

Материалы и методы. Характеристика выборки.
В исследование были включены 100 пациентов с хронической обструктивной болезнью легких 

(ХОБЛ), разделенные на три группы в зависимости от стадии заболевания:
Группа 1: пациенты с ХОБЛ I стадии (n = 30)
Группа 2: пациенты с ХОБЛ II стадии (n = 35)
Группа 3: пациенты с ХОБЛ III стадии (n = 35)
Клинико-демографические характеристики пациентов, включая возраст, пол, индекс массы тела 

(ИМТ) и продолжительность заболевания, были надлежащим образом задокументированы. Сред-
ний возраст пациентов составил 62 ± 6 лет. Процент мужчин варьировал от 65  % в группе с I стади-
ей до 75  % в группе с III стадией. Все пациенты давали письменное информированное согласие на 
участие в исследовании. Исследование было одобрено локальным этическим комитетом.

Сбор и анализ образцов орофаренгеальной микробиоты

Образцы орофаренгеальной микробиоты собирались с помощью стерильного мазка из области 
глотки и передней части ротовой полости. Образцы немедленно помещались в стерильные контей-
неры и доставлялись в лабораторию в течение 2 часов.

Анализ микробиоты проводился методом MALDI-TOF масс-спектрометрии, что позволило полу-
чить детальный белковый профиль микроорганизмов и идентифицировать микробные виды с высо-
кой точностью. Этот метод обеспечивает более точную и быструю идентификацию микроорганиз-
мов по сравнению с традиционным бактериологическим посевом [10].

Определение маркеров воспаления

Образцы крови пациентов собирались натощак в утренние часы. Определялись следующие 
маркеры системного воспаления:

С-реактивный белок (СРБ): измеряли количественно с использованием иммунологического 
анализа.

Интерлейкин-6 (IL-6): оценивали с помощью ферментативного иммуноанализа ИХЛА.
Фактор некроза опухоли-α (ФНО-α): также измеряли с помощью ИХЛА.
Все анализы проводились в сертифицированной клинической лаборатории согласно стандарт-

ным протоколам.
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Оценка функции легких

Функция легких оценивалась с помощью спирометрии с определением следующих показателей:
Объем форсированного выдоха за первую секунду (ОФВ1): показатель обструкции дыха-

тельных путей.
Форсированная жизненная емкость легких (ФЖЕЛ): показатель общей вентиляционной спо-

собности.
Соотношение ОФВ1/ФЖЕЛ: ключевой диагностический критерий обструкции
Каждому пациенту выполняли минимум три последовательных теста для получения наиболее 

достоверных данных. Результаты выражались в процентах от должных значений с учетом возрас-
та, пола и роста пациента [11].

Пробиотическая терапия. Группа пациентов с ХОБЛ III стадии (n = 20) получала пробиотиче-
скую терапию, содержащую штаммы Lactobacillus и Bifidobacterium, в течение 8 недель. Контроль-
ные измерения проводились до начала терапии и через 8 недель лечения.

Статистический анализ. Статистический анализ данных проводился с использованием стан-
дартных методов описательной статистики. Данные представлены как среднее значение ± стан-
дартное отклонение.  Корреляции между переменными определялись с помощью коэффициента 
корреляции Пирсона. Для оценки эффективности пробиотической терапии использовался парный 
t-критерий Стьюдента. Различия считались статистически значимыми при p < 0,05.  

Результаты. Клинические характеристики пациентов
Клинико-демографические характеристики включенных в исследование пациентов представле-

ны в (табл. 1).
Таблица 1

Клинические характеристики участников исследования

Параметр ХОБЛ I стадия (n = 30) ХОБЛ II стадия (n = 35) ХОБЛ III стадия (n = 35)
Возраст (лет) 60 ± 5 62 ± 6 64 ± 7
Пол (мужчины,  %) 65 70 75
Индекс массы тела (кг/м²) 25,3 ± 3, 0 26,4 ± 3,2 27,1 ± 3,5
Длительность заболевания (лет) 5,4 ± 1,5 6,4 ± 1,8 7,9 ± 2,0
Курение в анамнезе (  %) 80 85 90

Средний возраст пациентов составил 62 ± 6 лет с преобладанием мужчин. Индекс массы тела 
был сопоставим между группами. Продолжительность заболевания увеличивалась с прогрессиро-
ванием стадии ХОБЛ (от 5, 4 ± 1, 5 лет при I стадии до 7, 9 ± 2, 0 лет при III стадии). Большинство па-
циентов имели в анамнезе активное или бывшее курение.

Показатели функции легких
Результаты спирометрии демонстрируют прогрессирующее ухудшение функции легких с увели-

чением стадии ХОБЛ (табл. 2).
Таблица 2

Показатели спирометрии у пациентов с ХОБЛ

Параметр ХОБЛ I стадия 
(n = 30)

ХОБЛ II стадия 
(n = 35)

ХОБЛ III стадия 
(n = 35) p-value

ОФВ1 (  % от должного) 65 ± 10 60 ± 12* 55 ± 15**  < 0,001
ФЖЕЛ (  % от должного) 75 ± 10 70 ± 12* 65 ± 15**  < 0, 001
ОФВ1/ФЖЕЛ (  %) 62 ± 8 58 ± 9* 54 ± 10**  < 0, 001

*p < 0,05 по сравнению с I стадией; **p < 0,01 по сравнению с I стадией.

Показатели спирометрии закономерно снижались с ухудшением стадии заболевания. ОФВ1 
уменьшился с 65 ± 10  % при I стадии до 55 ± 15  % при III стадии (p < 0,001). ФЖЕЛ также показала 
прогрессирующее снижение от 75 ± 10  % до 65 ± 15  % (p < 0,001). Соотношение ОФВ1/ФЖЕЛ, являю-
щееся ключевым диагностическим критерием обструкции, было наиболее низким у пациентов с III 
стадией ХОБЛ (p < 0,001). Все различия между группами были статистически значимыми.

Состав орофаренгеальной микробиоты
Анализ орофаренгеальной микробиоты выявил значительные различия между пациентами с 

различными стадиями ХОБЛ. Основные результаты представлены в таблице 3.
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Таблица 3
Состав орофаренгеальной микробиоты у пациентов с ХОБЛ

Вид микроорганизмов ХОБЛ I стадия 
(n = 30)

ХОБЛ II стадия 
(n = 35)

ХОБЛ III стадия 
(n= 35) p-value

Streptococcus spp. 38  % 32  %* 26  %**  < 0, 001

Neisseria spp. 42  % 36  %* 31  %**  < 0, 001

Pseudomonas spp. 9  % 16  %* 22  %**  < 0, 001

Haemophilus influenzae 4  % 11  %* 16  %**  < 0, 001

*p < 0,05 по сравнению с I стадией; **p < 0,01 по сравнению с I стадией.

У пациентов с ХОБЛ I стадии содержание Streptococcus spp. составило 38  %. По мере прогрес-
сирования заболевания на II и III стадиях наблюдалось снижение до 32  % и 26  % соответственно 
(p < 0,001). Аналогичные закономерности выявлены и для Neisseria spp., содержание которых снизи-
лось с 42  % при I стадии до 31  % при III стадии ХОБЛ (p < 0,001).

Напротив, содержание патогенных микроорганизмов увеличивалось с прогрессированием за-
болевания. Pseudomonas spp. составила 9  % при I стадии, 16  % при II стадии и достигла 22  % при 
III стадии (p < 0,001). Haemophilus influenzae демонстрировала прогрессирующее увеличение: от 4  % 
при I стадии до 16  % при III стадии (p < 0,001). Все различия между группами были статистически 
значимыми.

Связь орофаренгеальной микробиоты с маркерами воспаления
Выявлена четкая корреляция между составом орофаренгеальной микробиоты и уровнями мар-

керов системного воспаления. Результаты представлены в таблице 4.
Таблица 4

Уровни маркеров воспаления у пациентов с ХОБЛ

Параметр ХОБЛ I стадия
 (n = 30)

ХОБЛ II стадия
 (n= 35)

ХОБЛ III стадия
 (n = 35) p-value

СРБ (мг/л) 10,2 ± 2,8 15,5 ± 3,5* 20,8 ± 4,2**  < 0,001

IL-6 (пг/мл) 32,5 ± 8,5 48,3 ± 12,2* 65,8 ± 15,8**  < 0,001

ФНО-α (пг/мл) 9,2 ± 2,8 13,5 ± 3,5* 19,8 ± 4,8**  < 0,001

*p < 0,05 по сравнению с I стадией; **p < 0,01 по сравнению с I стадией.

Уровень СРБ в группе пациентов с I стадией ХОБЛ составил 10, 2 ± 2, 8 мг/л. При прогрессиро-
вании заболевания до III стадии уровень СРБ повышался до 20,8 ± 4,2 мг/л (p < 0,001), что демон-
стрирует прогрессирующее увеличение маркеров воспаления с ухудшением стадии заболевания. 
Аналогичные закономерности наблюдались для IL-6 и ФНО-α. Уровень IL-6 при I стадии ХОБЛ со-
ставил 32, 5 пг/мл и значительно увеличился до 65, 8 пг/мл при III стадии (p < 0,001). Уровень ФНО-α 
варьировал от 9, 2 пг/мл при I стадии до 19, 8 пг/мл при III стадии (p < 0,001), что более чем в два 
раза превышает значения I стадии. Все различия между группами были статистически высоко зна-
чимыми.

Корреляция между микробиотой и маркерами воспаления

Проведенный корреляционный анализ выявил статистически значимые связи между составом 
орофаренгеальной микробиоты и маркерами воспаления. Содержание Streptococcus spp. демон-
стрировало отрицательную корреляцию с уровнями СРБ (r = -0,68, p < 0,001), IL-6 (r = -0,72, p < 0001) и 
ФНО-α (r = -0,65, p < 0,001). Пациенты с более высоким содержанием Streptococcus spp. имели более 
низкие уровни маркеров воспаления.

Напротив, положительная корреляция была выявлена между содержанием Pseudomonas spp. 
и маркерами воспаления: СРБ (r = 0,74, p < 0,001), IL-6 (r = 0,78, p < 0,001) и ФНО-α (r = 0,71, p < 0,001). 
Аналогичные положительные корреляции наблюдались для Haemophilus influenzae с СРБ (r = 0,69, 
p < 0,001), IL-6 (r = 0,73, p < 0,001) и ФНО-α (r = 0,67, p < 0,001). Увеличение уровня патогенных микро-
организмов коррелировало с повышением всех трех маркеров воспаления, особенно при III стадии 
ХОБЛ.
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Связь микробиоты с функцией легких

Выявлена четкая связь между составом орофаренгеальной микробиоты и показателями функ-
ции легких. Пациенты с более высоким содержанием полезных микроорганизмов (Streptococcus 
spp. и Neisseria spp.) демонстрировали лучшие показатели ОФВ1. Корреляционный анализ показал 
значимую положительную связь между содержанием Streptococcus spp. и ОФВ1 (r = 0,64, p < 0,001).

Пациенты с высоким уровнем Pseudomonas spp. и Haemophilus influenzae показали более низкие 
значения ОФВ1, что указывает на более выраженную обструкцию дыхательных путей. Отрицатель-
ная корреляция была выявлена между Pseudomonas spp. и ОФВ1 (r = -0,69, p < 0,001), а также между 
Haemophilus influenzae и ОФВ1 (r = -0,66, p < 0,001). Эти данные подчеркивают важную роль орофа-
ренгеальной микробиоты в поддержании функции легких.

Влияние пробиотической терапии

Все пациенты с ХОБЛ, получавшая пробиотическую терапию на протяжении 8 недель, проде-
монстрировала значительные позитивные изменения.

Таблица 5

Эффективность пробиотической терапии у пациентов с ХОБЛ 

Параметр До терапии После 8 недель терапии p-value
ОФВ1 (  % от должного) 55 ± 12 60 ± 10 0, 003
СРБ (мг/л) 20, 8 ± 4, 2 14, 5 ± 3, 2  < 0, 001
IL-6 (пг/мл) 65, 8 ± 15, 8 42,5 ± 10,5  < 0,001
ФНО-α (пг/мл) 19,8 ± 4,8 12,8 ± 3,5  < 0,001
Streptococcus spp, 26  % 38  % 0,002
Pseudomonas spp, 22  % 12  % 0,001

После 8 недель пробиотической терапии отмечено значительное улучшение показателей функ-
ции легких. ОФВ1 увеличился с 55 ± 12  % до 60 ± 10  % (p = 0,003), что представляет улучшение на 
9  %. Одновременно наблюдалось статистически значимое снижение маркеров воспаления: СРБ 
снизился на 30  % с 20,8 до 14,5 мг/л (p < 0,001), IL-6 – на 35  % с 65,8 до 42,5 пг/мл (p < 0,001), ФНО-α 
– на 35  % с 19,8 до 12,8 пг/мл (p < 0,001).

Наиболее значительные изменения произошли в составе орофаренгеальной микробиоты. Уро-
вень Streptococcus spp. увеличился с 26  % до 38  % (p = 0,002), тогда как содержание Pseudomonas 
spp. снизилось с 22  % до 12  % (p = 0,001). Все изменения были статистически значимыми, что свиде-
тельствует об эффективности пробиотической терапии в восстановлении нормальной микробиоты 
и улучшении клинических параметров.

Обсуждение. Результаты настоящего исследования подтверждают важную роль орофаренге-
альной микробиоты в патогенезе ХОБЛ и ее связь с системным воспалением. Основные находки 
включают выраженный дисбиоз орофаренгеальной микробиоты у пациентов с ХОБЛ, прогрессиру-
ющее увеличение патогенных микроорганизмов с ухудшением функции легких, и эффективность 
пробиотической терапии в восстановлении микробиоты и улучшении клинических параметров.

Дисбиоз орофаренгеальной микробиоты при ХОБЛ

Выявленное снижение содержания Streptococcus spp. и Neisseria spp. у пациентов с ХОБЛ мо-
жет быть обусловлено несколькими факторами. Во-первых, эти микроорганизмы считаются ком-
менсалами верхних дыхательных путей с потенциальными иммуномодулирующими свойствами 
[12]. Их снижение может привести к дисрегуляции локального иммунного ответа. Во-вторых, куре-
ние, основной фактор риска ХОБЛ, может непосредственно влиять на состав микробиоты, созда-
вая благоприятную среду для патогенных микроорганизмов [13].

Увеличение содержания Pseudomonas spp. и Haemophilus influenzae при ХОБЛ согласуется с 
предыдущими исследованиями и может быть связано с нарушением барьерной функции слизистой 
оболочки и снижением локальных защитных механизмов [14, 15]. Эти патогенные микроорганизмы 
способны производить различные вирулентные факторы, включая липополисахариды и протеазы, 
которые могут способствовать усилению воспалительного ответа.



161

Связь микробиоты с системным воспалением

Выявленная корреляция между содержанием патогенных микроорганизмов и уровнями марке-
ров воспаления (СРБ, IL-6, ФНО-α) предполагает механизм, при котором дисбиоз орофаренгеаль-
ной микробиоты может привести к активации системного воспаления [16]. Вероятно, увеличение ко-
личества грамотрицательных бактерий (Pseudomonas spp., Haemophilus influenzae) [17].

Кроме того, снижение количества полезных комменсалов может привести к нарушению целост-
ности эпителиального барьера и увеличению проницаемости, что также способствует системной 
эндотоксемии и активации воспалительного каскада [18].

Функциональные последствия дисбиоза

Установленная связь между дисбиозом орофаренгеальной микробиоты и снижением ОФВ1 
предполагает, что изменения микробиоты могут непосредственно влиять на функцию дыхатель-
ной системы. Возможные механизмы включают прямое повреждение легочной ткани вирулентными 
факторами патогенных микроорганизмов, усиление локального и системного воспаления, и нару-
шение регенерации поврежденного эпителия [19].

Эффективность пробиотической терапии

Положительные результаты пробиотической терапии могут быть объяснены восстановлением 
нормального состава микробиоты и укреплением барьерной функции слизистой оболочки [20]. Про-
биотические штаммы способны продуцировать короткоцепочечные жирные кислоты, которые обла-
дают противовоспалительными свойствами и способствуют укреплению эпителиального барьера. 
Кроме того, пробиотики могут оказывать прямое антагонистическое действие на патогенные микро-
организмы и стимулировать локальный иммунный ответ.

Заключение. Результаты проведенного исследования демонстрируют, что орофаренгеальная 
микробиота играет значительную роль в патогенезе ХОБЛ и тесно связана с маркерами системно-
го воспаления. Выявленный дисбиоз, характеризующийся снижением полезных микроорганизмов 
(Streptococcus spp., Neisseria spp.) и увеличением патогенных видов (Pseudomonas spp., Haemophilus 
influenzae), коррелирует с ухудшением функции легких и повышением уровней маркеров воспале-
ния.

Пробиотическая терапия продемонстрировала свою эффективность в восстановлении нор-
мального состава орофаренгеальной микробиоты, снижении маркеров воспаления и улучшении по-
казателей функции легких. Эти результаты предполагают, что мониторинг и коррекция орофаренге-
альной микробиоты может стать важным компонентом комплексного подхода к лечению пациентов 
с ХОБЛ.

Дальнейшие исследования необходимы для определения оптимальных штаммов пробиотиков, 
режимов дозирования и продолжительности терапии для достижения максимального терапевтиче-
ского эффекта. Также важно изучить долгосрочные эффекты пробиотической терапии и ее роль в 
профилактике обострений ХОБЛ.
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