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АНОТАЦІЯ

Мета роботи. Здійснити впорядкування даних доказової медицини стосовно 
застосування пробіотиків, враховуючи ступінь підтвердження їхньої 
ефективності при профілактиці та лікуванні різних захворювань. 
Матеріали і методи. Матеріал дослідження склали систематичні огляди 
Кокранівської бібліотеки за період 2006 – 2018 рр., використано методи 
інформаційного пошуку, аналізу та узагальнення. 
Результати й обговорення. Систематичні огляди стосовно ефективності 
та безпеки використання пробіотиків було ранжовано за датою та темою. 
Показано, що актуальність вивчення ефективності застосування пробіотиків 
зростає. Встановлено, що найбільша частка систематичних оглядів 
присвячена застосуванню пробіотиків у гастроентерології. 
Підтверджено безпечність проведення пробіотикотерапії та з’ясовано, 
що для досягнення ефекту, аналогічного до отриманих у рандомізованих 
клінічних дослідженнях, необхідно використовувати ту ж саму форму 
і дозу пробіотика, як у дослідженні. Позитивний ефект пробіотика, що 
спостерігається у пацієнтів одного віку, не екстраполюється на пацієнтів 
іншого віку, а також ефект певного пробіотика не переноситься на інші види 
та штами пробіотичних мікроорганізмів. 
Висновки. На підставі аналізу даних Кокранівської бібліотеки виділено 
32 систематичні огляди стосовно ефективності та безпеки використання 
пробіотиків, які розподілено на чотири групи: з підтвердженою ефективністю; 
з підтвердженою ефективністю, яка потребує додаткових рандомізованих 
клінічних досліджень; з недостатніми доказами ефективності, але з 
перспективністю подальших рандомізованих клінічних досліджень; з не 
підтвердженою ефективністю. За даними систематичних оглядів першої 
групи встановлено, що клінічно обґрунтованим напрямком застосування 
пробіотиків є профілактика антибіотикоасоційованої діареї та лікування 
гострої інфекційної діареї.
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Вступ. В Україні широко використовуються пробі-
отики (ПБ), основу яких складають живі мікробні 
культури чи інактивована пробіотична флора. Видо-
вий склад мікроорганізмів, які використовуються для 
отримання пробіотиків, постійно розширюється [1], 
тому для підвищення ефективності та безпечності 
пробіотикотерапії (ПБТ) необхідно враховувати дані 

доказових баз [2]. Найбільш відомою електронною 
базою даних з доказової медицини є Кокранівська бі-
бліотека (Cochrane library) [3].

Мета роботи – здійснити впорядкування даних до-
казової медицини стосовно застосування пробіотиків, 
враховуючи ступінь підтвердження їхньої ефективності 
при профілактиці та лікуванні різних захворювань.
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Матеріали і методи. Матеріалами дослідження 
були систематичні огляди (СО), наведені в розділі 
«Cochrane Evidence» (Кокранівські докази) Кокра-
нівської бібліотеки за період 2006 – 2018 рр., що 
отримані шляхом введення пошукового слова 
«Probiotic» (ПБ). Виявлено 40 СО про ПБ, до по-
дальшого дослідження відібрано 32 СО, з них один 
мав статус «нового» та два – подкаст. Критеріями 
відбору був пошук усіх рандомізованих клінічних 
досліджень (РКД) щодо ефективності та безпеки 
використання ПБ незалежно від методу маскуван-
ня, статусу публікації і мови. При цьому вилучали 
СО, які дублювалися, та ті, у висновках яких від-

Рис. 1. Розподіл систематичних оглядів стосовно пошукового слова «Probiotic» за роками.

сутня конкретизація застосування. Використано 
методи інформаційного пошуку, аналізу та уза-
гальнення. 

Результати й обговорення. З метою оцінки акту-
альності проблеми та встановлення пріоритетних на-
прямків досліджень про застосування ПБ СО були 
нами ранжовані за датою (функція «Sort by Date») 
(рис. 1) та темою (Health topics) (рис. 2). 

З’ясовано, що актуальність вивчення ефективнос-
ті застосування ПБ зростає, в останні роки в базі Ко-
крана представлено по 4 – 6 СО на рік.

За даними рисунка 2, найбільша частка СО при-
свячена застосуванню ПБ у гастроентерології. 

Рис. 2 . Розподіл систематичних оглядів стосовно пошукового слова «Probiotic» за захворюваннями.
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Досліджувані СО структуровано в чотири групи за 
доказовістю. До першої віднесено три CO, в яких 
була підтверджена ефективність застосування ПБ 
(табл. 1).

До другої групи долучено п’ять СО, які підтверджу-
ють ефективність використання ПБ, але встановлена 
необхідність проведення додаткових РКД для визна-
чення найбільш ефективних ПБ чи їх оптимального 
дозування або встановлення тривалості терапії 
тощо:

1. Попередження некротичного ентероколіту в пе-
редчасно народжених дітей. Було проведено 24 РКД. 
Підтверджено, що ентеральні ПБ значно знижують 
частоту важкого некротичного ентероколіту (стадія II 
або більша) (20 РКД, n = 5529; ВР 0,43; 95 % ДІ 
0,33...0,56) і смертності (17 РКД, n = 5112; ВР 0,65, 
95 % ДІ 0,52...0,81). Для того, щоб оцінити найбільш 
ефективні ПБ, тривалість терапії, необхідні подальші 
порівняльні РКД [7]. 

2. При гінекологічних захворюваннях. Спостеріга-
лося зниження ризику генітальної інфекції на 81 % у 
групі жінок, що використовували ПБ (2 РКД, n = 88; 
ВР 0,19; 95 % ДІ 0,08...0,48) [8]. РКД показали успіш-
ний результат лікування бактеріального вагінозу ПБ 
та оральним метронідазолом (ВР 0,09; 95 % ДІ 
0,03...0,26) і ПБ та естріолом (ВР 0,02; 95 % ДІ 
0,00...0,47). Рекомендовано провести РКД більшого 
розміру з цього питання [9].

3. Лікування та попередження кандидозного вуль-
вовагініту у невагітних жінок. Порівняно з традицій-
ним лікуванням, ПБ можуть збільшити швидкість ко-
роткотермінового клінічного (5 РКД; n = 695; ВР 1,14, 

Таблиця 1
Систематизація доказових даних, в яких підтверджена ефективність застосування ПБ

Покази Пробіотичні штами, які використовувалися в 
рандомізованих клінічних дослідженнях

Кількість РКД та 
учасників (n)

Профілактика виникнення 
антибіотикоасоційованої діареї 
(ААД) у дітей

Bacillus spp., Bifidobacterium spp., Clostridium 
butyricum, Lactobacillus spp., Lactococcus spp., 
Leuconostoc cremori, Saccharomyces spp., 
Streptococcus spp. окремо або в комбінації

33 РКД; n = 6352 

Результати: доведена ефективність Lactobacillus та Saccharomyces boulardii (5 – 40 млрд КУО/день) для 
профілактики AAД у дітей, які отримували антибіотики (ВР 0,46; 95 % ДІ 0,35...0,61) [4]

Лікування гострої інфекційної діареї Lactobacillus, 
Saccharomyces boulardii 

63 РКД; n = 8014 

Результати: ПБ скорочують середню тривалість діареї приблизно на 25 годин (35 РКД; n = 4555; 95 % ДІ 
15,9...33,6), а діарею тривалістю чотири або більше днів на 59 % (29 РКД; n = 2853; ВР 0,41; 95 % ДІ 0,32...0,53) 
та частоту випорожнень до двох на день (20 РКД; n = 2751; ВР 0,80; 95 % ДІ 0,45...1,14). Необхідні додаткові РКД 
для уточнення використання конкретних пробіотичних схем у конкретних групах пацієнтів [5]

Профілактика виникнення 
Clostridum difficile-асоційованої 
діареї 

Saccharomyces boulardii або 
Lactobacillus acidophilus і Lactobacillus casei

39 РКД; n = 9955 

Результати: ПБ (у дозі від 10 до 50 млрд КУО/день) зменшують ризик розвитку цього типу діареї на 60 % 
(n = 8672; ВР 0,40; 95 % ДІ 0,3...0,52). У 26 РКД були оцінені побічні ефекти та встановлено, що ПБ знижують 
ризик розвитку побічних ефектів від приймання антибіотиків (спастичний біль у животі, нудоту, лихоманку, мʼякі 
випорожнення, метеоризм і порушення смаку) (ВР 0,80; 95 % ДІ 0,68...0,95) [6]. 

95 % ДІ 1,05...1,24) та мікологічного лікування (7 РКД; 
n = 969; ВР 1,06, 95 % ДІ 1,02...1,10) та зменшити 
частоту рецидивів на один місяць (3 РКД; n =388; ВР 
0,34; 95 % ДІ 0,17...0,68). Рекомендовано провести 
РКД зі стандартизованими методологіями, більш 
тривалим періодом спостереження та більшим роз-
міром вибірки [10]. 

 4. Рецидивуючий біль в животі у дітей. Встановле-
но, що діти, які отримували ПБ, повідомляли про 
більше зниження частоти болю від нуля до трьох мі-
сяців після початку лікування ПБ, ніж ті, які отримува-
ли плацебо (6 РКД; n = 523; Середня різниця – 0,55; 
95 % ДІ -0,98...-0,12). Спостерігалося зменшення ін-
тенсивності болю (7 РКД; n = 575; 95 % ДІ -0,85...-
0,15). Необхідні подальші випробування для вивчен-
ня довгострокових результатів, а також для встанов-
лення оптимального штаму та його дозування [11].

До третьої групи включено двадцять СО, в яких 
РКД були низької якості чи встановлено недостат-
ність доказів, але визначено необхідність проведен-
ня наступних РКД для підтвердження ефективності 
використання ПБ.

1. Для профілактики:
– інфекцій верхніх дихальних шляхів [12]. Проана-

лізовано 12 РКД (випробування включали різні шта-
ми Lactobacillus та Bifidobacterium) і встановлено, що 
ПБ сприяють зменшенню кількості осіб, які хворіють 
на гострі інфекції верхніх дихальних шляхів приблиз-
но на 47 %, або тривалість гострого епізоду цього за-
хворювання зменшується приблизно на 45 годин 
(n = 3720; 95 % ДІ 1,75...2,03; P <0,001). Використан-
ня ПБ також зменшує використання антибіотиків при 
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лікуванні інфекцій верхніх дихальних шляхів. Однак 
якість доказів була низькою або дуже низькою;

– інфекцій сечової системи у дорослих і дітей [13]. 
Виявлено незначне зниження ризику рецидиву симп-
томатичної бактеріальної інфекції сечовивідних шля-
хів у пацієнтів, які отримували ПБ порівняно з тими, 
що приймали плацебо (6 РКД, n =352; ВР 0,82; 95 % 
ДІ 0,60...1,12);

– гестаційного діабету [14]. Отримані первинні ре-
зультати зниження частоти виникнення гестаційного 
цукрового діабету (ВР 0,38; 95 % ДІ 0,20...0,70). Вста-
новлено перспективність таких РКД;

– виникнення вентилятор-асоційованої пневмонії 
[15]. Дані РКД свідчать про те, що використання ПБ 
(Lactobacillus casei rhamnosus, Lactobacillus 
plantarum, Synbiotic 2000 FORTE, Ergyphilus, комбі-
нація Bifidobacterium longum + Lactobacillus bulgaricus 
+ Streptococcus thermophilus) знижує частоту виник-
нення вентилятор-асоційованої пневмонії (8 РКД, 
n = 1083; 95 % ДІ 0,52...0,95).

2. При печінковій енцефалопатії [16]. Було прове-
дено РКД, в яких порівнювали ефект від застосуван-
ня ПБ VSL#3 (Lactobacillus casei, Lactobacillus 
plantarum, Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus 
delbrueckii, Bifidobacterium longum, Bifidobacterium 
breve, Bifidobacterium infantis або Streptococcus 
thermophilus) з ефектом від застосування плацебо 
або відсутністю лікування. Встановлено, що ПБ по-
кращують відновлення та можуть привести до покра-
щення перебігу печінкової енцефалопатії (10 РКД; 
n = 585; ВР 0,29; 95 % ДІ 0,16...0,5), якості життя (3 
РКД; n = 115), і концентрації в плазмі аміаку (10 РКД; 
n = 705; 95 % ДІ 13,17...3,41). Отримані результати 
були низької якості. 

3. Попередження та лікування діареї у хворих на 
рак, які отримують хіміо- чи променеву терапію (9 
РКД; n = 735) [17]. Виявлено сприятливий вплив ПБ 
на запобігання виникнення та вираженості вищена-
веденого виду діареї. Позаяк, в РКД були представ-
лені обмежені дані з низькою чи дуже низькою ймо-
вірністю, була визнана перспективність проведення 
методологічно розроблених випробувань стосовно 
цієї сфери застосування ПБ.

4. Лікування:
– стійкої діареї в дітей [18]. Отримані дані свідчать, 

що ПБ зменшують тривалість персистуючої діареї (2 
РКД; n = 324; середня різниця – 4,02 дні, 95 % ДІ 
4,61...3,43). Спостерігалося зниження частоти випо-
рожнення при вживанні ПБ у двох РКД. В одному РКД 
повідомлялося про значне скорочення перебування 
в лікарні, але чисельність учасників РКД була неве-
ликою;

– активного виразкового коліту [19]. Традиційна те-
рапія в поєднанні з ПБ може забезпечити зниження 
активності захворювання у пацієнтів з виразковим 
колітом легкого та середнього ступеня важкості. Ліку-
вання проводили з використанням ПБ VSL#3 (в кіль-

кості 300 млрд життєздатних ліофілізованих 
бактерій/г); рекомендовано провести додаткові РКД; 

– екземи [20]. Було проведено 20 РКД за участю 
781 учасника з питань ефективності ПБ при лікуванні 
екземи. Всі учасники випробувань були дітьми. Не 
було виявлено істотних відмінностей у оцінці важко-
сті екземи між групами, що отримували ПБ та плаце-
болікування (7 РКД, 588 учасників). За шкалою від 0 
до 102 дослідники оцінили ступінь важкості екземи 
на 2,46 пункти нижче після лікування ПБ (Lactobacillus 
rhamnosus і Bifidobacterium lactis 2x1010 КУО/день 
або Lactobacillus fermentum VR1-003PCC 2x109 КУО/
день), ніж після лікування плацебо (ВР 0,33; 95 % ДІ 
2,53...7,45). Значну гетерогенність спостерігають між 
результатами окремих РКД, які можна пояснити ви-
користанням різних пробіотичних штамів. На даний 
час проводяться інші РКД з цієї проблеми.

5. Підтримання ремісії при:
– виразковому коліті [21]. Ефективність вживання 

ПБ: 75 % хворих, що приймали ПБ, захворіли на ре-
цидив виразкового коліту протягом року, порівняно з 
92 % пацієнтів, які отримували плацебо (ВР 0,27; 
95 % ДІ 0,03...2,68). З огляду на відносно невелике 
число пацієнтів у аналізі визнано необхідність про-
ведення подальших РКД. 

– хронічному паучиті [22]. 85 % (34/40) пацієнтів, 
які приймали VLS # 3 підтримували ремісію через 9 
– 12 місяців порівняно з 3 % (1/36) пацієнтів із плаце-
бо (ВР 20,24, 95 % ДІ 4,28...95,81). VSL # 3 також 
може бути більш ефективним, ніж плацебо, для про-
філактики паучиту. Необхідні додаткові РКД, оскільки 
проведені РКД були низької якості. 

6. Включення ПБ до ентерального харчування при 
гострому панкреатиті знижує ризик смертності (ВР 
0,30, 95 % ДІ 0,10...0,84), органну недостатність (ВР 
0,74, 95 % ДІ 0,59...0,92) і місцеві септичні ускладнен-
ня (ВР 0,40, 95 % ДІ 0,22...0,72). Проведені РКД були 
низької чи дуже низької якості [23].

Перспективність проведення наступних РКД вста-
новлена також стосовно використання ПБ для профі-
лактики алергічних захворювань, колагенозного колі-
ту, попередження ремісії та лікування індукованої ре-
місії при хворобі Крона, зменшення побічних ефектів 
при хіміо- та променевій терапії, попередження перед-
часних пологів, бактеріального сепсису та ранових 
ускладнень після трансплантації печінки [8, 24 – 30]. 

До четвертої групи включено п’ять СО, в яких не 
встановлено ефективності використання ПБ при лі-
куванні Clostridum difficile-асоційованого коліту, неал-
когольної жирової хвороби печінки та / або стеатоге-
патиту, профілактиці захворюваності та смертності у 
недоношених дітей, захворювань сечової системи в 
осіб із нейрогенним сечовим міхуром, післяоперацій-
ного рецидиву хвороби Крона [31 – 35].

У процесі опрацювання СО:
– з’ясовано, що для досягнення ефекту, аналогіч-

ного до отриманих у РКД, необхідно використовувати 
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ту ж саму форму і дозу ПБ, як у РКД. Позитивний 
ефект ПБ, що спостерігається у пацієнтів одного віку, 
не екстраполюється на пацієнтів іншого віку, а також 
ефект певного ПБ не переноситься на інші види та 
штами пробіотичних мікроорганізмів [5]; 

– підтверджено безпечність проведення ПБТ, по-
заяк повідомлення про побічні ефекти застосування 
ПБ були поодинокими. Серед них найбільш розпов-
сюджені – метеоризм і помірний дискомфорт у зоні 
живота; важкі (рідко) – сепсис;

– виявлено, що протипоказаннями для застосу-
вання ПБ є синдром укороченого кишечника чи цен-
тральний венозний катетер (у цих випадках рекомен-
дується використовувати ПБ з обережністю), важкі 
імуносупресорні стани [4]. 

Висновки. На підставі аналізу даних Кокранів-
ської бібліотеки виділено 32 СО стосовно ефектив-
ності та безпеки використання ПБ, які розподілено на 
чотири групи: з підтвердженою ефективністю; з під-
твердженою ефективністю, яка потребує додаткових 
РКД; з недостатніми доказами ефективності, але з 
перспективністю подальших РКД; з не підтвердже-
ною ефективністю. 

За даними СО першої групи встановлено, що клі-
нічно обґрунтованим напрямком застосування ПБ є 
профілактика антибіотикоасоційованої діареї та ліку-
вання гострої інфекційної діареї. 
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PROBIOTICS FROM THE POSITION OF EVIDENCE-BASED MEDICINE

I. L. Chukhray
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The aim of the work. To systematize the data of evidence-based medicine about probiotics, taking into account the degree 
of confirmation of their effectiveness in the prevention and treatment of various diseases.
Materials and Methods. The research material was systematic reviews of the Cochrane library for the period from 2006 
to 2018, methods used: information search, analysis and generalization.
Results and Discussion. Systematic reviews of the effectiveness and safety of using probiotics have been ranked by 
date and topic.  It has been shown that the relevance of studying the effectiveness of probiotics is increasing.  It has been 
established that the largest share of systematic reviews is devoted to the use of probiotics in gastroenterology.
The safety of probiotic therapy has been confirmed and it has been determined that in order to achieve an effect similar to 
the one obtained in randomized clinical trials, the same form and dose of a probiotic as in the study should be used.  The 
positive effect of probiotics observed in patients of one age is not extrapolated to patients of other age, and the effect of a 
certain probiotic is not transferred to other species and strains of probiotic microorganisms.
Conclusions. Based on the analysis of the data of the Cochrane library, 32 systematic reviews of the effectiveness and 
safety of the use of probiotics have been identified, which are divided into four groups: with verified efficacy;  with proven 
efficacy requiring additional randomized clinical trials;  with insufficient evidence of efficacy, but with the prospect of further 
randomized clinical trials;  with unverified efficacy.  According to the systematic reviews of the first group, it has been 
established that the clinically justified direction of the use of probiotics is the prevention of antibiotic-associated diarrhea 
and the treatment of acute infectious diarrhea.

Key words: probiotics; evidence-based medicine; the Cochrane library; systematic reviews.

ПРОБИОТИКИ C ПОЗИЦИИ ДОКАЗАТЕЛЬНОЙ МЕДИЦИНЫ

И. Л. Чухрай 

Львовский национальный медицинский университет имени Данила Галицкого
iryna_chukhray@ukr.net

Цель работы. Осуществить упорядочение данных доказательной медицины о применении пробиотиков, учитывая 
степень подтверждения их эффективности при профилактике и лечении различных заболеваний.
Материалы и методы. Материалом исследования были систематические обзоры Кокрановской библиотеки за 
период 2006 – 2018 гг., использовали методы информационного поиска, анализа и обобщение. 
Результаты и обсуждение. Систематические обзоры о эффективности и безопасности использования пробиотиков 
были ранжированы по дате и теме. Показано, что актуальность изучения эффективности применения пробиотиков 
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растет. Установлено, что наибольшая доля систематических обзоров посвящена применению пробиотиков в 
гастроэнтерологии.
Подтверждено безопасность проведения пробиотикотерапии и определено, что для достижения эффекта, 
аналогичного к полученным в рандомизированных клинических исследованиях, необходимо использовать ту же 
форму и дозу пробиотика, как в исследовании. Положительный эффект пробиотика, что наблюдается у пациентов 
одного возроста, не экстраполируется на пациентов другого возраста, а также эффект определенного пробиотика 
не переносится на другие виды и штаммы пробиотических микроорганизмов.
Выводы. На основании анализа данных Кокрановской библиотеки выделено 32 систематических обзора об 
эффективности и безопасности использования пробиотиков, которые разделены на четыре группы: с подтвержденной 
эффективностью; с подтвержденной эффективностью, которая требует дополнительных рандомизированных 
клинических исследований; с недостаточными доказательствами эффективности, но с перспективностью 
дальнейших рандомизированных клинических исследований; с не подтвержденной эффективностью. По данным 
систематических обзоров первой группы установлено, что клинически обоснованным направлением применения 
пробиотиков является профилактика антибиотикоассоциированной диареи и лечение острой инфекционной 
диареи.

Ключевые слова: пробиотики; доказательная медицина; Кокрановская библиотека; систематические обзоры.
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