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Вступ

За останні десятиліття суттєво підвищився інтерес до
вивчення альтернативних методів профілактики та

лікування різних захворювань із застосуванням біорепара�
тів або продуктів, які мають властивості пробіотиків. Давно
відомо про позитивний вплив пробіотиків на стан здоров'я
людини, який реалізується в процесі їх взаємодії з кишко�
вою мікрофлорою, а також, згідно з останніми науковими
даними, з різними структурами слизової шлунково�кишко�
вого тракту (ШКТ). Такий феномен визначається як pro�
biosis — сімбіонтне існування макроорганізму з певними
представниками автохтонних мікроорганізмів та взаємна
підтримка життєвих процесів кожного з них [36]. 

Поява наукового феномена probiosis пов'язана 
із початком застосування пробіотиків як альтернативи
антибіотикам у попередженні порушень мікробної флори
та лікуванні інфекційних захворювань ШКТ, як у тварин,
так і людини. Механізми probiosis включають вплив на
інтестинальну мікрофлору, пригнічення активності пато�
генних та умовно�патогенних бактерій, імуномодуляцію,
стимуляцію епітеліальної клітинної проліферації, дифе�
ренціацію та підвищення цитопротекції інтестинального
бар'єру тощо. Загалом пробіотики характеризуються різ�
номанітністю механізмів біологічної дії, спрямованих на
нормалізацію та підтримку оптимального балансу мікроб�
ної флори в ШКТ, зміцнення системи імунного захисту
організму та забезпечення процесів травлення і засвоєння
харчових нутрієнтів. Водночас при виборі пробіотичних
препаратів слід враховувати відмінності у механізмі біо�
логічної дії різних пробіотичних бактерій [12].

Останніми роками все частіше використовуються 
споротворні бактерії, переважно роду Bacillus. Деякі пред�
ставники цієї великої групи бактерій виконують значно
більше функцій в організмі, ніж традиційні пробіотики на
основі Lactobacillus и Bifidobacterium [17], що зумовлює
суттєвий інтерес до їх вивчення. Розуміння природи про�
біотичного ефекту Bacillus непросте, не тільки у зв'язку 
із складностями виявлення особливостей взаємодії
мікробної флори в ШКТ, але й тому, що Bacillus є алохтон�
ними мікроорганізмами, тобто не є резидентами мікробіо�
ма кишечника людини.

Важливою особливістю цих бацил є те, що їхня гене�
тична структура добре вивчена, а самі бактерії є перспектив�
ними для клонування чужорідних генів. На даний час мето�
дами генетичної інженерії на основі аеробних споротвірних
бактерій можна отримати штами, які є продуцентами різних
біологічно активних речовин. Це дає можливість конструю�
вання штамів Bacilus із заданими властивостями. 

Споротвірні бактерії Bacilus (крім B. anthracis
і B. cereus), як правило, є нешкідливими для організму

навіть у високих концентраціях, мають антагоністичну
активність до широкого спектра патогенних, умовно�пато�
генних мікроорганізмів (УПМ) та грибів, характеризують�
ся високою ферментативною активністю, позитивно впли�
вають на процеси регулювання і стимулювання травлення,
мають протиалергенні та антитоксичні властивості, техно�
логічні у виробництві та стабільні при зберіганні [42].

Загальна характеристика пробіотиків на основі спо�
ротвірних бактерій

Останніми роками в літературі широко обговорюється
питання ефективності застосування пробіотикотерапії,
яка, на думку багатьох науковців, є оптимальним терапев�
тичним заходом корекції дисбіотичних порушень кишко�
вої мікробіоти. Однак певна частина авторів відзначають
суперечливість даних про ефективність багатьох розроб�
лених і випробуваних пробіотиків і роблять висновок про
те, що лише окремі з численних клінічних випробувань
пробіотиків відповідають прийнятим критеріям їх ефек�
тивності [7,31].

Виділяють наступні групи пробіотиків:
—  монокомпонентні пробіотики, які містять один

штам бактерій (Bifidobacteria spp., Lactobacilli spp.,
Escherichia coli); 

—  полікомпонентні пробиотики, які містять декілька
симбіотичних штамів бактерій одного виду або різ�
них видів із взаємопосилюючою дією; 

—  комбіновані препарати (синбіотики), до складу яких
входять пробіотичні культури бактерій та пребіотики
(фруктоолігосахариди, стеарат магнію та інші);

—  іммобілізовані на сорбенті живі бактерії або їх мета�
боліти;

—  самоелімінуючі споротвірні пробіотики�антагоні�
сти, до складу яких входять неспецифічні для
людини мікроорганізми (Bacillus subtilis spp.,
Saccharomyces boulardii та інші) [8,25,37].

Більшість бактерій, які мають пробіотичні властивості
та застосовуються в практичній медицині, є представни�
ками сімейств Lactobacillus та Bifidobacterium, і численні
наукові дослідження вказують на високу клінічну ефек�
тивність застосування цих пробіотиків [10,12,32]. Але
останніми роками накопичується досвід, який вказує на
відсутність виразного та тривалого ефекту від застосуван�
ня пробіотиків на основі Lactobacillus та Bifidobacterium
[35]. За даними нещодавно проведених метааналізів, ці
пробіотики не завжди надають позитивну дію на бакте�
ріальну екологію та метаболічні процеси в кишечнику [5]. 

Однією з головних причин недостатньої ефективності
такої пробіотикотерапії пояснюють низькою здатністю
багатьох пробіотичних бактерій до виживаності в ШКТ. 
У нещодавно проведених експериментальних дослідженнях
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отримані переконливі докази того, що виживаність пробіо�
тичних мікроорганізмів у ШКТ експериментальних тварин
становить менше 0,0001% від їх вихідної чисельності при
пероральному застосуванні. Ті ж залишкові кількості про�
біотичних мікроорганізмів, які досягають товстої кишки 
у життєздатному стані, є чужорідними для мікрофлори
людини та не приживаються в слизовій кишечника [3–5]. 

Недостатній ефект від застосування Lactobacillus та
Bifidobacterium в складі пробіотиків пояснюють також
негативним конкуруючим впливом на них патогенних та
умовно�патогенних бактерій, надлишкова концентрація
яких спостерігається при порушеннях балансу мікробної
флори при захворюваннях ШКТ. За цих умов представни�
ки пробіотичної флори не досягають слизової кишечника,
суттєво зменшується їх адгезія до слизової кишечника,
створюються негативні умови для перебування пробіо�
тичної флори в ШКТ та її швидкого руйнування [20,40].  

Виняток становлять споротвірні бактерії роду Bacilus,
які мають виключну стійкість до негативного впливу різ�
них середовищ. Використання споротвірних бактерій,
стійких до бактерицидної дії факторів ШКТ, дозволяє
домогтися високих концентрацій бацил у кишковому вміс�
ті тварин (105–106 КУО/г�1), що значно перевищує такі
показники у представників нормофлори при дисбіозах [3]. 

Отримані дані в експерименті жодним чином не змен�
шують роль пробіотичних препаратів на основі Lactobacillus
та Bifidobacterium у профілактиці та лікуванні різних захво�
рювань, що підтверджується численними дослідженнями,
як в нашій країні, так і за кордоном. Без сумніву можна кон�
статувати, що основним діючим компонентом відновлення
нормальної мікрофлорі ШКТ при дисбіотичних порушеннях
є продукти життєдіяльності пробіотичних мікроорганізмів,
які пригнічують патогенні та умовно�патогенні бактерії 
у кишечнику та позитивно впливають на систему імунного
захисту (екзометаболіти) [7]. Можна думати, що Lactobacillus
та Bifidobacterium, які потрапляють в організм, після пере�
творень в ШКТ являють собою форму метаболітних пробіо�
тиків, які чинять свою біологічну дію [38]. Необхідні
подальші дослідження з метою з'ясування механізмів біоло�
гічної дії пробіотиків та удосконалення засобів, спрямова�
них на підвищення їх ефективності при застосуванні у прак�
тичній медицині, маючи на увазі, передусім, створення умов
для відновлення власної мікрофлори ШКТ.    

Важливими механізмами негативного впливу патоген�
них і умовно�патогенних бактерій на слизову оболонку
кишечника є порушення цитопротективних властивостей
та системи імунного захисту [40]. Такі зміни на сьогодні
розцінюються як фактори ризику розвитку патології
ШКТ — від функціональних порушень до формування
більш серйозних патологічних станів — хронічного
запального процесу в слизовій кишкового тракту, а також
інших захворювань поза межами ШКТ [6]. 

Виходячи з цього, необхідною умовою для підвищення
ефективності лікування дисбіотичних порушень з викори�
станням пробіотичних бактерій є санація кишечника, спря�
мована на швидку елімінацію патогенних та УПМ. Такий
підхід дасть можливість створити оптимальні умови для
розвитку та відновлення власної мікрофлори ШКТ.

До мікроорганізмів, які мають виразні антагоністичні
властивості проти більшості патогенних та умовно�пато�
генних бактерій, належать споротвірні бактерії роду Bacil�
lus. Оцінюючи перспективи використання бактерій роду
Bacillus для створення біопрепаратів, можна відзначити
такі їх переваги перед іншими представниками екзогенної
мікрофлори, як нешкідливість переважної більшості
представників цього роду бактерій для макроорганізму

навіть у високих концентраціях, стійкість до зміни
кислотно�лужного середовища та літичних ферментів, що
обумовлює високу життєздатність у ШКТ, технологіч�
ність у виробництві, стабільність при зберіганні та еколо�
гічну безпеку [19]. 

Дослідженнями in vitro доведено, що Bacillus мають
високу антагоністичну активність по відношенню до біль�
шості грампозитивних та грамнегативних бактерій, у тому
числі їх антибіотикорезистентних штамів, грибів роду
Candida та не впливають на представників нормальної
мікрофлори. По відношенню до ряду збудників пробіоти�
ки на основі Bacillus демонструють порівнянну, а в деяких
випадках — і більш визну активність, ніж традиційні анти�
біотики та протигрибкові препарати [19].

На даний час відомо понад 3000 представників бакте�
рій роду Bacillus. З розмаїття цих видів штами бактерій 
B. subtilis і B. licheniformis обрані за ознакою максимальної
корисності для організму людини і тварин. Хоча бактерії
В. subtilis і B. licheniformis не є елементами нормофлори
організму людини, існуючи в природних умовах, бактерії
цих видів завжди потрапляли з навколишнього середови�
ща в ШКТ, на шкіру та слизові оболонки людини з пилом,
при споживанні рослинної їжі або питної води.

Механізми пробіотичної дії споротвірних пробіотиків 
Як специфічні механізми дії бактерій роду Bacilus на

сьогодні розглядаються імуномодулюючий вплив на систе�
му імунного захисту та синтез антимікробних речовин [44].
Бактерії роду Bacilus продукують велику кількість проти�
мікробних речовин [34]. Вони включають бактеріоцини та
бактеріоциноподібні ингибуючі речовини (Subtilin, Coagu�
lin), а також поліпептидні антибіотики (Surfactin, Iturin,
Bacilysin) [28]. Крім того, бактерії роду Bacillus у процесі
своєї життєдіяльності синтезують різні за природою біоло�
гічно активні речовини та активізують власний синтез анти�
мікробних пептидів епітелієм ШКТ [33]. 

Синтез антибактеріальних препаратів вважається
одним з головних механізмів (microbial interference thera�
py), за рахунок якого відбувається пригнічення патоген�
них, умовно�патогенних бактерій та грибів у ШКТ, при
цьому максимальний вплив споротвірних бацил на мак�
роорганізм відбувається в перші дві години, коли спо�
стерігається процес проростання спор та інтенсивна про�
дукція біологічно активних речовин. Загалом бактерії
роду Bacillus проявляють різноманітну антимікробну
активність, пов'язану з продукцією майже 200 речовин 
з антибіотичними властивостями. Найбільш відомими 
їх продуцентами є бактерії B. sublilis, B. licheniformis [22].

Стимуляція імунної системи або імуномодуляція при
застосуванні споротвірних пробіотиків також розгляда�
ється як важливий механізм, що підтримує probiosis.
Значна кількість досліджень, проведена серед людей та на
моделі тварин, надали обґрунтовані докази, що оральне
застосування споротвірних бактерій стимулює імунну
систему [33]. Клінічними та експериментальними дослі�
дженнями доведені імуномодулюючі властивості бактерій
роду Bacillus за рахунок підсилення клітинного та гумо�
рального імунітету, підвищення неспецифічної резистент�
ності організму людини [37,44]. У результаті дії пробіоти�
ків за участю системи GALT (gut�associated lymphoid 
tissue), Toll�like рецепторів та ланцюга послідовних
біологічних сигналів включається продукція широкого
спектра медіаторів: прозапальних та протизапальних
цитокінів, інтерферонів, регуляторних пептидів, які забез�
печують процеси регенерації та апоптозу [43]. 

Важливими властивостями бактерій роду Bacillus
можна вважати їх спроможність синтезувати комплекс
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ферментів, що чинять стимулюючий і регулюючий вплив
на процеси травлення та сприяють покращенню засвоєн�
ня їжі [21,37].

Цікавим є вплив бактерій роду B. subtilis на патофізіо�
логічні механізми розвитку запальних захворювань
кишечника. За сучасним даними, у цих механізмах суттє�
ву роль відіграють різні медіатори ліпідного походження,
серед яких важливе місце посідають ейкозаноїди, лізофос�
фоліпіди та фактор активації тромбоцитів, основним клю�
човим ферментом якого є фосфоліпаза А2 (ФЛА2) [30]. 

Експериментальними дослідженнями було підтверд�
жено гіпотетичне припущення, що контроль над вироб�
ництвом ліпідних медіаторів із застосуванням інгібіторів
ФЛА2 має позитивні результати в лікуванні запальних
захворювань кишечника. Для підтвердження цього при�
пущення використовувалися бактерії роду B. subtilis. Особ�
ливістю життєдіяльності цих бактерій є те, що вони
синтезують циклічні ліпопептиди, які, крім антибакте�
ріальних та  антифунгіцидних властивостей, пригнічують
активність ФЛА2 і, таким чином, впливають на механізми
розвитку запального процесу за участю арахідонової
кислоти, а саме обмежують продукцію запальних ейкоза�
ноїдів та контролюють баланс цитокінів в організмі [30].

Експериментальні дослідження показали, що оральне
застосування B. subtilis у тварин з індукованим колітом 
(2, 4, 6�trinitrobenzene sulfonic acid) позитивно впливало на
клінічний перебіг захворювання та локальні зміни слизової
кишечника, суттєво знижувало коефіцієнт смертності та
рівень сироваткових цитокінів. Рівень сироваткових проза�
пальних цитокінів (TNFα, IL�1β, IL�6 and IFNγ) був значно
нижчим, а рівень протизапальних цитокінів (IL�I0 and
TGFβ) — вірогідно вищим порівняно з тваринами, яким не
проводилося лікування з  віикористанням B. subtilis [30]. 

В інших дослідженнях [43] було показано суттєвий
протизапальний ефект застосування B. subtilis на доклі�
нічному етапі. Ефективність дії B. subtilis порівнянювала�
ся з преднізолоном та підтверджувалася мікроскопічними
та гістологічними дослідженнями, вивченням маркерів
запалення крові в імуноцитах та вимірюванням інфільтра�
ції слизової кишечника нейтрофілами. 

Останніми роками увагу численних дослідників, що
працюють з мікроорганізмами в різних галузях біології 
та медицини, привертає явище, що отримало назву «Quo�
rum Sensing» (QS) — це особливий тип регуляції експресії
генів бактерій, що залежить від щільності їх популяції. За
допомогою сигнальних молекул QS�систем відбувається
міжклітинна комунікація бактерій у популяціях, що
забезпечує скоординовану відповідь бактерій на зміну
умов середовища. QS�системи відіграють ключову роль 
у регуляції багатьох метаболічних процесів клітини, 
у тому числі пов'язаних із синтезом різних екзоферментів,
токсинів та інших вторинних метаболітів [46]. 

Особливу роль QS�системи грають у регуляції проце�
сів взаємодії патогенних бактерій з еукаріотичним орга�
нізмом�господарем. Інфекційний процес відбувається при
досягненні досить великих популяцій патогенних бакте�
рій, при цьому збільшення концентрації сигнальних моле�
кул у середовищі призводить до синхронного синтезу
факторів вірулентності, що сприяють руйнуванню тканин
організму та подоланню його імунної відповіді [41].

Координація взаємодії пробіотичних бактерій також
здійснюється через QS�систему. Можна припустити, що
збільшення концентрації споротвірних бактерій роду
Bасilus в ШКТ, яке досягається при застосуванні цих бак�
терій з профілактичною або лікувальною метою в період
перетворення спор в вегетативні форми, сприяє активації

QS�системи та позитивно впливає на підвищення цито�
протекції слизової кишечника та активізації механізмів
захисту при різних видах патології ШКТ. 

Нещодавно виявлено, що B. subtilis забезпечують про�
текцію інтестинальних епітеліоцитів при різних ушко�
дженнях через QS�системи. Механізмом такої протекції 
є продукція цими бактеріями сигнальних молекул (compe�
tence� and sporulation�stimulating factor — СSF), які при
взаємодії з рецепторними регуляторними білками інтести�
нальних епітеліоцитів сприяють експресії білків теплового
шоку Hsp27 у кишечнику. Роль цих білків полягає у забез�
печенні протекції інтестинальних епітеліоцитів, зокрема
при активації перекисного окислення та підтримки бар'єр�
ної функції слизової кишечника в умовах патології [41,45].

Слід сказати, що, незважаючи на значну кількість
публікацій, присвячених споротвірним бактеріям роду
Bacilus, ці організми залишаються дуже привабливими як
модель біологічної системи для подальшого вивчення.
Результати детальних досліджень Bacilus spp. не втрача�
ють цінності та суттєво впливають на розуміння багатьох
важливих клітинних процесів. Продовження досліджень
сприятиме виникненню нових ідей щодо механізмів про�
біотичної дії та властивостей широкого спектра споро�
твірних бактерій, їх ефективнішого застосування в різних
галузях, у тому числі і в практичній медицині. 

Характеристика складу та особливості пробіотичної
дії препарату «Біоспорин�Біофарма» виробництва 
«ПрАТ Біофарма»

На основі споротвірних бактерій роду Bacillus створено
ряд препаратів пробіотичної дії. Серед них на особливу увагу
заслуговує вітчизняний препарат «Біоспорин�Біофарма»
виробництва «ПрАТ Біофарма», оскільки до його складу 
входить два види бактерій — Bacillus subtilis УКМ В�5007
та Bacillus licheniformis УКМ В�5514, які діють синергічно.
Штами Bacillus subtilis УКМ В�5007 та Bacillus licheniformis УКМ
В�5514 показали найбільшу антагоністичну активність по від�
ношенню до бактеріальних агентів серед усіх штамів бактерій
роду Bacillus, що застосовуються у якості пробіотиків [19]. 

Встановлені властивості та особливості біологічної дії
препарату «Біоспорин�Біофарма» дозволяють застосову�
вати його при різноманітній патології у людей різних
вікових груп. Доведена відсутність шкідливого впливу на
організм навіть у дозах, які значно перевищують лікуваль�
ні. Результатами бактеріологічних та експериментальних
досліджень доведена антагоністична активність бактерій
у складі препарату відносно багатьох патогенних та
умовно�патогенних бактерій, у тому числі їх антибіотико�
резистентних штамів (Salmonella spp., Shigella spp., ентеро�
патогенні штами Е. coli, Proteus spp., Staphylococcus spp.,
Candida spp. тощо) [1]. Водночас встановлено, що B. subti�
lis та B. licheniformis не впливають не представників нор�
мальної мікрофлори кишечника [1,27].

При надходженні до ШКТ пробіотична дія бактерій
роду Bacillus починається при контакті з епітеліоцитами
травного каналу. Протягом двох годин вони практично
повністю (до 90%) переходять у вегетативні форми та
інтенсивно синтезують цілий ряд біологічно активних
речовин, протеолітичні ферменти, каталазу, дипіколінову
кислоту тощо з наступною їх дифузією у слизову оболон�
ку кишечника. Це призводить до пригнічення росту пато�
генних та умовно�патогенних мікроорганізмів, стимуляції
обміну та процесів травлення, підвищення інтестинальної
цитопротекції, що створює умови для домінуючого 
та активного росту індигенної мікрофлори ШКТ (Lacto�
bacillus, Bifidobacterium, E. coli). 
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Накопичений позитивний досвід застосування препа�
рату «Біоспорин�Біофарма» при кишкових інфекціях,
хронічному коліті, синдромі подразненого кишечника,
кандидозі, атопічному дерматиті у дорослих, у тому числі
вагітних, та дітей [18,21]. 

Дітям препарат «Біоспорин�Біофарма» призначають
внутрішньо (перорально) за 30–40 хвилин до прийому їжі
по одній дозі двічі на добу. За необхідності кратність при�
йому може бути збільшена до трьох разів на добу. Трива�
лість курсу терапії становить від 5–7 днів при гострих
кишкових інфекціях до 10–20 днів при дисбактеріозі
кишечника. Препарат застосовують у вигляді суспензії,
для отримання якої вміст флакону розчиняють кип’яче�
ною водою кімнатної температури. Одна доза препарату
містить 1,1х109–10х109 ліофілізованих живих клітин. 

Використання препарату «Біоспорин�Біофарма»
виробництва «ПрАТ Біофарма» при патології ШКТ у дітей

На сьогодні порушення складу та функцій нормальної
мікрофлори кишечника розглядаються як найбільш розпов�
сюджені патологічні стани у дітей, особливо в ранньому віці.
Дисбіоз кишечника у дітей поєднується із підвищеною 
захворюваністю на інфекційні кишкові та респіраторні,
алергічні захворювання, супроводжується порушеннями
нервово�психічного розвитку дитини. Порушення мікробіо�
му кишечника, особливо на ранніх етапах розвитку дитини,
вважається не тільки вагомим фактором ризику розвитку,
але й одним з основних етіопатогенетичних факторів форму�
вання патології ШКТ, зокрема функціональних та хронічних
запальних захворювань кишечника [6,29]. Тому корекція
цих порушень є однією з важливих складових патогенетич�
ної терапії захворювань ШКТ у дітей раннього віку. 

Більшість наукових робіт, присвячених вивченню ефек�
тивності застосування препарату «Біоспорин�Біофарма»,
вказують на те, що в умовах патології ШКТ практично 
у всіх дітей спостерігаються дисбіотичні порушення. 
Це свідчить про необхідність поєднання загальноприйня�
тої терапії і засобів корекції порушень кишкової мікроб�
ної флори. 

У роботі Г.О. Леженко, Пашкова О.Є (2014) наведено
результати вивчення застосування препарату «Біоспорин�
Біофарма» у дітей першого півріччя життя при функціо�
нальних розладах ШКТ — кишкових кольках. Досліджен�
ня біоценозу кишечника до початку лікування виявило
зміни у всіх хворих. У дітей відзначався помірний дефіцит
лакто� та біфідобактерій, у (83,3%) дітей були виявлені
штами кишкової палички зі зміненими властивостями:
наявність форм зі зниженою ферментативною активністю
та атипових форм — лактозонегативних і гемолізуючих
штамів. Були виділені інші умовно�патогенні бактерії —
Staph. aureus, Klebsiella, Enterobacter, Citrobacter , Proteus та
гриби роду Candida [13]. 

Включення пробіотичного препарату «Біоспорин�
Біофарма» (одна доза два рази на добу протягом 14 днів)
у комплексну терапію сприяло швидкому зникненню
симптомів кишкових кольок, поліпшенню загального
стану дітей. На тлі терапії та після закінчення курсу про�
біотичного препарату встановлена чітка тенденція до
поліпшення мікробного пейзажу кишечника: зниження
титру лактозонегативних та гемолізуючих штамів E.сoli 
у 92,0% дітей, Staph. aureus — у 85,7%, зникненням у 100%
дітей штамів Klebsiella, Enterobacter, Citrobacter, Proteus та
грибів роду Candida. Добрий клініко�лабораторний
ефект при застосуванні препарату «Біоспорин�Біофар�
ма» був досягнутий у 86,7% дітей, задовільний — у 13,3%.
Відсутність клініко�лабораторного ефекту або погіршан�

ня симптоматики кишкових кольок не виявлені в жодно�
го пацієнта [13].

У низці робіт показана ефективність застосування пре�
парату «Біоспорин�Біофарма» при хронічних закрепах 
у дітей [2,9]. Препарат призначався перорально по одній
дозі двічі на день протягом 10–15 днів. Клінічна ефектив�
ність терапії після закінчення лікування виявлена у всіх
(100,0%) дітей, які приймали пробіотик на основі споро�
твірних бактерій, спостерігалось прискорення зменшення
основних симптомів захворювання. У контрольній групі
дітей, які приймали інші пробіотики, позитивні результати
лікування відмічені у 76,69% дітей. Проведення двох�трьох
профілактичних курсів протирецидивної терапії препара�
том «Біоспорин�Біофарма» та спостереження дітей впро�
довж 24 місяців показали, що у більшості дітей (87,0%) не
спостерігалося проявів хронічного закрепу та асоційованих
з ним клінічних симптомів, в той час як у 50,0% дітей кон�
трольної групи, які не приймали споротвірних пробіотиків,
були зафіксовані рецидиви захворювання в катамнезі. 

Прийом препарату «Біоспорин�Біофарма» позитивно
впливав на відновлення мікробіоценозу кишечника. 
У дітей після закінчення курсу цього препарату було вста�
новлено статистично вірогідне поліпшення мікробного
балансу (р<0,05), що проявлялось нормалізацією індиген�
ної мікрофлори (лакто�, біфідобактерій та непатогенних
штамів кишкової палички), суттєвим зниженням або зник�
ненням патогенних та умовно�патогенних бактерій 
у кишечнику хворих дітей.

И.Б. Сорокулової та співавт. (2008) вивчали ефектив�
ність застосування препарату «Біоспорин�Біофарма» 
у регулюванні мікроекологічних порушень кишечника 
у новонароджених дітей з перинатальною патологією [11].
Під спостереженням перебувала 91 дитина віком від 3 до
24 днів. Переважали недоношені діти (81,3%) з гестацій�
ним віком від 30 до 37 тижнів. Усі діти були розподілені на
три групи. У 1�у групу увійшли новонароджені з важкою
перинатальною патологією, яка розвинулася на тлі вну�
трішньоутробного та перинатальної інфекції, у 2�у групу —
42 дитини з бактеріальними инфекціями (сепсис, пневмо�
нія, виразково�некротичний ентероколіт), у 3�у групу — 
30 новонароджених без проявів бактеріальних інфекцій,
але з проявами гіпербілірубінемії, гіпоксичними уражен�
нями центральної нервової системи, затримкою внутріш�
ньоутробного розвитку. Новонароджені 2�ї групи отриму�
вали препарат «Біоспорин�Біофарма» по одній дозі тричі
на день, 3�ї групи — по одній дозі двічі на день протягом
7–20 днів залежно від клінічного стану. У нормі у новона�
роджених до 90% всього мікробіоценозу товстої кишки
має становити біфідофлора. Результати дослідження
мікрофлори товстої кишки у дітей до початку лікування
свідчили про патологічні порушення у складі мікробного
спектра — значне збільшення загальної кількості мікроор�
ганізмів за рахунок аеробних груп — представників умов�
но�патогенних бактерій (ентеробактерій, стафілококів, 
Ps. aeruginosa та грибів роду Candida). Після закінчення
курсу терапії спостерігалася виразна тенденція до онов�
лення нормального біоценозу кишечника. Нормалізація
кількості біфідобактерій (>8 lgKOE/мл) відбулася у 81,0%
дітей, лактобацил (7–8 lgKОЕ/мл) — у 94,6%. Відновлен�
ня штамів кишкової палички з нормальною ферментатив�
ною активністю зареєстровано у 81,0% новонароджених,
концентрація яких наближалася або досягала норми 
у 86,6%. Водночас відбувалося різке зниження концентрації
або повна елімінація умовно�патогенних представників
роду Enterobacteriaceae, штамів бактерій Ps. aeruginosa,
стафілококів, грибів роду Candida. У жодної дитини після
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лікування пробіотиком не було виявлено бактерій Ps. aeru�
ginosa.

У даному досліджені показано, що застосування пре�
парату «Біоспорин�Біофарма» у дітей із захворюваннями,
не викликаними бактеріальною інфекцією, веде до лікві�
дації клінічних проявів дисбіозу кишечника і нормалізації
мікробіоценозу. При бактеріальній інфекції клінічні сим�
птоми захворювань зникали до 20�го дня у 78,9% дітей
проти 42,7% у дітей, які не отримували пробіотик. Резуль�
тати досліджень свідчать про регулюючу активність пре�
парату, яка сприяє оновленню індигенної мікрофлори та
пригніченню представників широкого спектра патоген�
них та умовно�патогенних мікроорганізмів. Побічні
явища при застосуванні препарату «Біоспорин�Біофар�
ма» або його непереносимість не спостерігалися. Дані
дослідження обґрунтовують використання препарату
«Біоспорин�Біофарма» при лікуванні новонароджених 
з інфекційною та неінфекційною перинатальною патологі�
єю з метою нормалізації мікробіоценозу кишечника.

Нами доведена ефективність застосування препарату
«Біоспорин�Біофарма» з метою корекціїї дисбіотичних
порушень ШКТ у дітей раннього віку в комплексній тера�
пії захворювань кишечника, як функціонального, так 
і органічного ґенезу [14]. Проведені дослідження у дітей
віком від трьох місяців до трьох років з функціональною
або органічною патологією нижніх відділів ШКТ [14].
Серед них функціональні захворювання кишечника мали
24 дитини, у тому числі функціональний закреп — 15 дітей,
функціональну діарею — 9 дітей. Органічну патологію
кишечника мали 16 дітей: хронічний неспецифічний неви�
разковий коліт — 11 дітей, гастроінтестинальну харчову
алергію — 5 дітей. 

Діти отримували стандартне комплексне лікування
відповідно до клінічних протоколів МОЗ України, а в яко�
сті пробіотика — препарат «Біоспорин�Біофарма» по
одній дозі двічі на день протягом 10–20 днів (залежно від
важкості захворювання, виразності дисбіозу кишечника
та динаміки патологічних симптомів). 

При бактеріологічному дослідженні фекалій на старті
лікування було виявлено дисбіоз різного ступеня практич�
но у всіх взятих під спостереження дітей, у тому числі 
у 22 (91,7%) дітей з функціональними захворюваннями
кишечника та у 16 (100%) дітей з органічними захворюван�
нями, що підтверджує необхідність включення пробіотиків
у комплекс лікування дітей не тільки з органічною, але 
й з функціональною патологією нижніх відділів ШКТ.
Понад половина дітей (біля 60%) на початку дослідження
мали дисбіоз ІІ ступеня, 20% дітей — дисбіоз ІІІ ступеня.
Рівень біфідобактерій на старті лікування в середньому ста�
новив 5,4±0,68 lgКУО/г, лактобактерій — 5,2±0,63 lgКУО/г.
Зниження індигенної мікрофлори супроводжувалось збіль�
шенням концентрації та розгальмуванням проліферативної
активності умовно�патогених бактерій та грибкової флори,
що проявлялось більш високими відносно дітей контроль�
ної групи концентраціями у фекаліях стафілокока, протея,
клебсієл, ентеробактера (7,8±0,8 lgКУО/г) та грибів Candi�
da (5,2±0,5 lgКУО/г), появою E. coli зі зміненими властиво�
стями в діагностично значущій концентрації.

Бактеріологічне дослідження фекалій після проведено�
го лікування показало покращання або нормалізацію
мікробіоценозу кишечника: відсутність дисбіозу була 
виявлена у 75% дітей, дисбіоз І ст. — у 20% дітей, дисбіоз ІІ
ст. зберігся тільки у двох дітей, дисбіозу ІІІ ст. не виявлено. 

Бактеріологічне обстеження через два місяці після
закінчення курсу лікування препаратом «Біоспорин�Біо�
фарма показало, що у більшості дітей зберігався нормаль�

ний склад кишкової мікробіоти, а дисбіоз кишечника
(переважно І ст.) був виявлений тільки у 30% дітей, що
вказує на стійкість терапевтичного ефекту. Не мали скарг
з боку ШКТ на момент огляду 80% дітей, і тільки у 20%
дітей відмічено епізоди кишкових розладів або загострен�
ня основного захворювання. Індивідуальна переносимість
препарату була хорошою у всіх (100%) дітей. У динаміці
прийому препарату «Біоспорин�Біофарма» в жодному
випадку не спостерігали будь�яких негативних впливів на
загальний стан, роботу нервової, серцево�судинної та
травної системи дітей. Алергічних реакцій не виявлено. 

В інших дослідженнях обґрунтовується двохетапна
схема пробіотикотерапії: на першому етапі — використан�
ня самоелімінуючого пробіотика�антагоніста «Біоспорин�
Біофарма» протягом 10–14 днів, на другому етапі — про�
біотиків, які містять лакто� та/або біфідобактерії [15,16].

Об’єктом дослідження були 75 дітей віком від трьох
місяців до трьох років. Діагноз функціонального захворю�
вання кишечника був встановлений у 43 дітей, у тому
числі функціональний закреп — у 27 дітей, функціональ�
на діарея — у 16 дітей; органічну патологію кишечника
мали 32 дитини: хронічний постінфекційний коліт був
діагностований у 24 дітей, гастроінтестінальна харчова
алергія — у 8 дітей. 

Методом простої рандомізації усі діти були розподілені
на дві групи. 40 дітям (основна) призначалась двохетапна
схема корекції порушень мікробіоценозу кишечника: на
першому етапі лікування в якості препарату першої ланки
діти отримували споротвірний пробіотик «Біоспорин�Біо�
фарма» по одній дозі двічі на день протягом 10–14 днів.
Після закінчення курсу «Біоспорин�Біофарма» діти отриму�
вали пробіотики, які містять лакто� та/або біфідобактерії
(другий етап лікування). Загальна тривалість курсу пробіо�
тикотерапії становила один місяць. В іншій групі (порів�
няння, 35 дітей) корекція порушень мікробіоценозу проводи�
лась протягом місяця тільки з використанням пробіотиків,
які містять лакто� та/або біфідобактерії.

Усім дітям крім загального клініко�лабораторного
обстеження проводились бактеріологічні та імунологічні
дослідження (концентрація фактору некрозу пухлин�аль�
фа (TNF�α) в крові, концентрація специфічних (SIgA) 
та неспецифічних (лізоцим) факторів у копрофільтратах).
У якості контролю бактеріологічні та імунологічні показ�
ники були визначені у 20 здорових дітей аналогічного віку.

При бактеріологічному дослідженні на початку ліку�
вання дисбіоз різного ступеня було виявлено практично 
у всіх хворих, у тому числі у 41 (95,3%) дитини з функціо�
нальними захворюваннями кишечника та у 32 (100%)
дітей з органічними захворюваннями. Отримані результа�
ти збігаються з даними літератури про широке розпов�
сюдження дисбіотичних порушень мікробіоценозу
кишечника серед дітей не тільки з органічними, але й 
з функціональними захворюваннями кишечника [24,35].

Бактеріологічне дослідження фекалій після проведе�
ного лікування показало, що включення в комплекс тера�
пії препарату «Біоспорин�Біофарма» сприяло нормаліза�
ції стану мікробіоти кишечника у переважної більшості
дітей, як за рахунок відновлення нормального рівня інди�
генної мікрофлори (концентрація біфідобактерій у
копрофільтратах підвищилась до 9,5±0,83 lgКУО/г,
лактобактерій — до 8,6±0,7 lgКУО/г, р<0,01), так і за
рахунок зменшення концентрації умовно�патогенної 
та грибкової флори у 2–2,5 разу (р<0,01). Поряд з нор�
малізацією кількості анаеробної мікрофлори виявле�
но відновлення числа аеробної мікрофлори (E.coli
з нормальними властивостями), про що свідчило
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підвищення абсолютної їх кількості з 6,1±0,52 lgКУО/г
до 7,2±0,5 lgКУО/г (р<0,05). 

Бактеріологічні дослідження, проведені при ретро�
спективному обстеженні дітей, показали більш стійкий
нормалізуючий ефект від застосування двохетапної схеми
корекції дисбіозу з використанням препарату «Біоспо�
рин�Біофарма». 

Цікавим є вивчення показників імунної системи 
та впливу препарату «Біоспорин�Біофарма» на імунітет
хворих дітей. Дослідження показали, що концентрація
TNF�α у хворих дітей була значно вищою порівняно 
із здоровими (22,3±1,8 пг/мл, норма 7,43±0,56 пг/мл), 
при цьому виявлено більш значне підвищення у дітей 
з органічною патологією кишечника. Отримані результа�
ти свідчать про прямий зв'язок впливу УПМ на імунні
реакції організму людини. Як відомо, бактеріальні анти�
гени є одними з найбільш сильних індукторів синтезу
цитокінів [26]. 

Визначення концентрації TNF�α крові після проведе�
ного лікування показало зменшення його рівня у всіх
дітей, більш суттєве (у понад 2,5 разу), з наближенням
показника до норми, у групі «Біоспорин�Біофарма». 
У дітей групи порівняння позитивні зміни були менш
виразними (зменшення у 1,8 разу), а рівень TNF�α крові
залишився вірогідно вищим, ніж у групі контролю 
(р<0,05).

Вивчення стану місцевого імунітету на початку ліку�
вання показало суттєве зниження в копрофільтратах кон�
центрації як SIgA (0,35±0,04 г/л, норма — 0,67±0,07 г/л,
р<0,05), так і лізоциму (28,3±2,6мг/л, норма — 63,5±6,4,
р<0,05). 

Імунологічне обстеження після закінчення курсу ліку�
вання показало, що рівень SIgA у дітей основної групи під�
вищився і наблизився до нормального рівня 0,62±0,05 г/л 
(р<0,05). У дітей цієї групи також було відмічено збільшен�
ня концентрації лізоциму в динаміці спостереження — після
закінчення курсу лікування цей показник склав 
54,9±5,7 мг/л, що достовірно вище стартового рівня (р<0,05). 

У дітей групи порівняння концентрація факторів міс�
цевого імунітету в копрофільтратах також мала тенденцію
до підвищення (після завершення курсу лікування SIgA
був виявлений у концентрації 0,43±0,04 г/л, лізоцим —
39,5±4,2 мг/л), але була достовірно меншою, ніж в основ�
ній групі та групі контролю (р<0,05).

Клінічні спостереження за дітьми в динаміці лікуван�
ня показали швидше зменшення або зникнення пато�
логічних симптомів з боку ШКТ у дітей, яким признача�
лася двохетапна схема корекції порушень мікробіоценозу
кишечника. 

Ретроспективне клінічне обстеження через два місяці
після закінчення курсу пробіотикотерапії показало, 
що 33 (82,5%) дітей основної групи на момент огляду не
мали скарг з боку ШКТ. Тільки 7 (17,5%) дітей цієї групи
мали епізоди кишкових розладів або загострення основ�
ного захворювання. У групі порівняння у 19 (54,3%) дітей
виявлені різні патологічні симптоми з боку ШКТ, у тому
числі порушення частоти та/або характеру стільця — 
у 14 дітей, метеоризм — у 11 дітей, кишкові кольки або
абдомінальний больовий синдром — у 12 дітей.

Клінічне обстеження дітей у динаміці лікування та
ретроспективне спостереження свідчать про більш вираз�
ний та тривалий терапевтичний ефект пробіотикотерапії
із застосуванням препарату «Біоспорин�Біофарма», при
цьому індивідуальна переносимість препарату була хоро�
шою у всіх (100 %) дітей.

Висновки

Споротвірні пробіотики на основі бактерій роду Bacil�
lus за рахунок своїх властивостей та особливостей біо�
логічної дії забезпечують необхідні умови для швидкого
та ефективного усунення мікробіотичних порушень та
відновлення нормального стану мікробіоти ШКТ при різ�
них патологічних станах та захворюваннях. 

Яскравим представником споротвірних пробіотиків є
препарат «Біоспорин�Біофарма» виробництва компанії 
«ПрАТ Біофарма», оскільки до його складу входять два види
бактерій — Bacillus subtilis УКМ В�5007 та Bacillus licheniformis
УКМ В�5514, які діють синергічно. На відміну від інших про�
біотиків на основі споротвірних бактерій, препарат «Біоспо�
рин�Біофарма» має найбільшу антагоністичну активність по
відношенню до бактеріальних агентів.

Дані літератури та результати власних досліджень
вказують на високу ефективність «Біоспорин�Біофарма»,
який забезпечує швидке та ефективне відновлення
нормальної кишкової мікрофлори за рахунок швидкої
елімінації патогенних та умовно�патогенних бактерій,
грибкової флори, а також позитивного впливу на стан
загального та місцевого імунітету, цитопротекторних вла�
стивостей слизового бар'єру кишечника.

Клінічними дослідженнями доведена добра переноси�
мість та високий профіль безпеки препарату «Біоспорин�
Біофарма», у тому числі раннього віку.

Наведені у статті дані дозволяють рекомендувати
«Біоспорин�Біофарма» для широкого застосування 
у педіатричній практиці у якості пробіотичного препарату
першої ланки (на початку лікування) у комплексній тера�
пії функціональних порушень та органічної патології
кишечника у дітей та профілактики захворювань ШКТ.
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Спорообразующие пробиотики и их применение у детей
Р.В. Марушко
ГУ «Институт педиатрии, акушерства и гинекологии НАМН Украины», г. Киев
Обобщены данные литературы о спорообразующих пробиотиках, а также опыт их использования при патологии желудочно�кишечного тракта 
у детей. Анализ приведенных данных позволяет рекомендовать применение препарата «Биоспорин�Биофарма» как в целях профилактики, так 
и в комплексной терапии заболеваний желудочно�кишечного тракта на всех уровнях оказания медицинской помощи детям, в том числе раннего
возраста.
Ключевые слова: спорообразующие пробиотики, дети, препарат «Биоспорин�Биофарма».
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Sporforming probiotics and their usage in children 
R.V. Marushko
SI «Institute of Pediatrics, Obstetrics and Gynecology, National Academy of Medical Sciences of Ukraine,» Kiev, Ukraine. 
The data of literature about spore�forming probiotics, as well as their usage in the pathology of the gastrointestinal tract in children were sumerised. Analysis
of the data allows us to recommend the preparation «Biosporin�Biopharma» for preventive measures and treatment of gastrointestinal tract diseases at all
levels of children health care, including infants.
Key words: spore�forming probiotics, children, preparation  «Biosporin�Biopharma».
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