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Пробіотиками називають живі мікроорганізми, які 
при вживанні в адекватній кількості приносять користь 
здоров’ю людини [17]. Термін «пробіотики» об’єднує 
пробіотичні лікарські засоби, пробіотичні продукти 
харчування (продукти харчування, дієтичні добавки, 
харчові добавки) та генетично модифіковані пробіоти-
ки. Від 2001 року, згідно з рекомендаціями Всесвітньої 
організації охорони здоров’я, при використанні про-
біотиків має бути зазначена родова та родинна назва 
штаму з визначенням його генотипових і фенотипових 
особливостей, а також дані про механізм дії, отрима-
ні in  vitro, обґрунтування клінічної ефективності за 
результатами досліджень у людській популяції. Крім 
того, мають бути визначені аспекти антибактеріальної 
резистентності, метаболічної активності, побічної дії, 
токсин-продукуючої та гемолітичної активності, від-
сутність інвазивності в дослідженнях на тваринах [26].

Сьогодні відомі механізми дії пробіотиків, що за-
хищають організм людини від інфекційних захворю-
вань. Серед них: посилення епітеліального бар’єра, 
інгібування адгезії патогенних мікроорганізмів, конку-
рентне пригнічення росту патогенних мікроорганізмів, 
продукція антибактеріальних субстанцій та модуляція 
імунної відповіді.

Посилення епітеліального бар’єра
Пробіотики сприяють відновленню бар’єрної 

функції після її ушкодження. Штам Escherichia coli 
Nissle 1917 (EcN1917), Lactobacillus сasei DN-114001 не 
тільки запобігає руйнуванню бар’єра слизової оболон-
ки ентеропатогенними кишковими паличками, але на-
віть відновлює цілісність слизової оболонки в клітинах 
Т84 та Caco-2 [20, 30, 41]. 

Пробіотики здатні попереджати опосередковане 
цитокінами ушкодження слизової оболонки кишеч-
ника. Так, Lactobacillus rhamnosus GG (LGG) секретує 
два пептиди (р40 і р75), які запобігають цитокініндуко-
ваному апоптозу клітин внаслідок активації антиапоп-
тозної протеїнкінази В (Р/Akt) у фосфатидилінозит-
3'-кіназа-залежному ланцюгу та завдяки пригніченню 
проапоптотичної р38/мітоген-активованої протеїнкі-
нази (МАРK). 

Інгібування адгезії патогенних мікроорганізмів 
Молочнокислі бактерії мають декілька детермі-

нант, які беруть участь у взаємодії з епітеліальними 
клітинами та слизом. L.  plantarum та Lactobacillus spp. 
посилюють слизовий шар та глікокалікс і пригнічують 
адгезію та інвазію патогенних бактерій [15, 19]. Про-
біотичні штами можуть також індукувати вивільнення 
дефензинів з епітеліальних клітин. Ці протеїни активні 
проти бактерій, грибів і вірусів, а також сприяють ста-
білізації бар’єрної функції кишечника [11]. Дефензини 
зв’язуються з аніонними фосфоліпідами мембранної 
поверхні, через що в бактеріальній мембрані утворю-
ються пори, які порушують цілісність стінки і сприя-
ють лізису мікроорганізмів [18]. 

Конкурентне витіснення патогенних мікроорганізмів 
Механізми, внаслідок яких пробіотичні штами 

елімінують та пригнічують ріст інших патогенних мі-
кроорганізмів, включають створення несприятливої 
мікроекології, закриття бактеріальних рецепторних ді-
лянок, продукцію та секрецію антимікробних речовин 
і селективних метаболітів, а також конкурентне висна-
ження основних поживних речовин [28]. Дослідження 
доводять, що біфідо- та лактобактерії пригнічують ріст 
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широкого спектра патогенних бактерій, зокрема E.coli, 
Salmonella, Helicobacter pylori, Listeria monocytogenes та 
Rotavirus [7, 13, 22, 34].

Важливим компонентом проти інфекційного захис-
ту пробіотиків вважається продукція ними органічних 
кислот і бактеріоцинів. Органічні кислоти, зокрема 
оцтова і молочна кислоти, чинять потужну інгібую-
чу дію відносно грамнегативних бактерій, і, на думку 
багатьох авторів, саме за їх рахунок в основному здій-
снюється антибактеріальний вплив пробіотиків [27]. 
Органічні кислоти надходять у бактеріальну клітину і 
дисоціюють у цитоплазмі, викликаючи зниження вну-
трішньоклітинного рН або накопичення іонізованої 
форми органічної кислоти, що призводить до загибелі 
збудника [1]. 

Пробіотики здатні пригнічувати ріст не тіль-
ки бактерій, але і грибкових патогенів. Відомо, що 
Lactobacillus може виробляти протигрибкові речовини, 
такі як бензойна кислота, метилгідантоїн, мевалоно-
лактон, жирні кислоти з коротким ланцюгом та інші 
[8, 21, 23, 29]. 

Вплив на імунну систему
На сьогодні відомо, що пробіотики мають імуно-

модулюючу активність. Найбільш вивченою є вза-
ємодія пробіотичних штамів з трансмембранними toll-
подібними рецепторами (TLR). Крім того, сигнал від 
бактерій можуть передавати позаклітинні рецептори 
лектину типу С (C-type lectin receptors) та внутрішньо-
клітинні (NOD)-подібні рецептори (NLR) [20].

Через TLR відбувається регуляція кластерів дифе-
ренціації, таких як CD80, CD83 та CD86. Пробіотики 
при взаємодії з TLR можуть як посилювати імунну від-
повідь, так і індукувати режим толерантності, забезпе-
чуючи тим самим протизапальну дію [4]. 

(NOD)-подібні рецептори (NLR)
У наш час відомо 20 різновидів (NOD)-подібних ре-

цепторів. Значення цих цитоплазматичних рецепторів 
зростає в клітинах, де TLR недостатньо представлені. 
Стимуляція NLR призводить до посилення продукції 
прозапальних медіаторів (цитокіни, хемоатрактан-
ти, СОХ-2, NO-синтетаза) [14]. NLR беруть участь у 
формуванні інфламасом. Інфламасоми, асоційовані з 
NLR, реагують на ліпополісахариди, мураміл-дипеп-
тид, бактеріальну та вірусну РНК [5]. Підвищення екс-
пресії інфламасом лактобацилами стимулює імунну 
відповідь на інфекційні агенти [33].

Сьогодні пробіотики широко застосовуються в клі-
нічній практиці. Найбільш вивченими напрямками за-
стосування пробіотиків у педіатричній практиці є про-
філактика та лікування гострих кишкових інфекцій, 
профілактика і лікування антибіотик-асоційованих 
діарей, атопічних захворювань, хронічних запальних 
захворювань кишечника та неспецифічного виразко-
вого коліту у новонароджених [16]. 

Гострі кишкові інфекції (ГКІ)
За даними рандомізованих клінічних досліджень 

(РКД), застосування пробіотиків може бути корис-
ним для профілактики ГКІ. У подвійному сліпому, 
плацебо-контрольованому дослідженні у 201 діти-
ни (4–10-місячного віку) порівнювали ефективність 

молочного харчування, збагаченого пробіотиками 
B.lactis та L.reuteri, що призначалось курсом 12 тиж-
нів. Упродовж 2 років спостереження немовлята, які 
отримували пробіотик, мали меншу частоту та більш 
короткі епізоди діареї, ніж діти контрольної групи 
[37]. Проведений метааналіз щодо ефективності за-
стосування пробіотиків показав, що їх застосування 
дозволяє попередити ротавірусний гастроентерит у 
однієї дитини з семи [31]. 

На сьогодні в літературі накопичений багатий до-
свід застосування пробіотиків при лікуванні ГКІ у 
дітей. У рандомізованому подвійному сліпому плаце-
бо-контрольованому дослідженні було показано, що 
включення LGG скорочує тривалість гострого рота-
вірусного гастроентериту в середньому на 40 годин. 
Пробіотики у середньому на 18 годин скорочують 
час, необхідний для проведення внутрішньовенної 
регідратації [32]. За результатами метааналізу було 
показано, що додавання пробіотиків до стандартної 
регідратаційної терапії зменшує тривалість діареї на 
24 години [2].

Гострі респіраторні інфекції (ГРІ)
Натепер існує значна кількість досліджень стосовно 

ефективності пробіотиків щодо попередження виник-
нення ГРІ у дітей. У рандомізованому плацебо-конт
рольованому дослідженні був вивчений вплив LGG і 
Bifidobacterium lactis на частоту епізодів гострого серед-
нього отиту (ГСО) у 72 немовлят віком 2 місяці. Про-
біотики вірогідно зменшували частоту ГСО (22 проти 
50  % в контрольній групі [24]. В іншому дослідженні 
вивчалась ефективність пробіотиків у попередженні 
стрептококового фарингіту: 48 дітей із повторними 
епізодами стрептококової інфекції отримували протя-
гом 90 днів Streptococcus salivarius K12. Після проведе-
ного лікування автори відзначили зменшення кількос-
ті стрептококових захворювань на 90 % [9]. 

У 2016 році були опубліковані результати метаана-
лізу, до якого були включені 23 рандомізовані клініч-
ні дослідження із загальною кількістю 6269 дітей. У 7 
дослідженнях використовувались штами Lactobacillus, 
5  — Bifidobacterium spp., 1 — Lactobacillus fermentum та 
в 11 визначалась ефективність комбінованих пробіоти-
ків. За даними метааналізу, прийом пробіотиків змен-
шує частоту ГРІ у дітей (відносний ризик (ВР) — 0,89; 
95% ДІ 0,82–0,96; P = 0,004), скорочує кількість днів 
хвороби на одного пацієнта (зважене середнє відхилен-
ня (СВ) — 0,16; 95% ДІ від –0,29 до 0,02; P = 0,03) та 
кількість днів, пропущених через хворобу (СВ — 0,94; 
95% ДІ від –1,72 до –0,15; P = 0,02) [36]. 

Інші інфекційні захворювання
Деякі роботи виявили позитивний вплив на по-

передження сепсису у немовлят. Зокрема, під час 
дослідження у 112 новонароджених призначення 
пробіотиків зменшувало період до відновлення по-
вноцінного режиму годування, скорочувало термі-
ни перебування в стаціонарі та розвиток інвазивної 
грибкової інфекції порівняно з групою, яка отриму-
вала плацебо [25]. За даними метааналізу 25 рандо-
мізованих контрольованих досліджень із загальною 
кількістю 6104 пацієнти, пробіотики зменшують ри-
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зик розвитку сепсису будь-якої природи (ВР — 0,83; 
95% ДІ 0,73–0,94). При цьому ефективність зберіга-
ється навіть у глибоко недоношених новонароджених 
з масою тіла менше 1500 г [40].

На сьогодні в клінічній практиці застосовується 
широкий спектр пробіотиків. Кожному окремому шта-
му притаманні певні біологічні особливості. Останні-
ми роками все більше з’являється підтверджень пере-
ваги пробіотичних засобів, що містять декілька штамів 
пробіотичних бактерій. В огляді, опублікованому в 
European Journal of Nutrition (2011), засвідчено, що се-
ред 16 досліджень, в яких порівнювались моно- та ба-
гатокомпонентні пробіотики, в 12 (75  %) комплексні 
препарати виявились більш ефективними [6].

Кожен пробіотик є унікальним за своїм складом. 
Неможна автоматично переносити результати дослі-
джень ефективності препарату з одним складом бак-
терій на інші препарати. Кожен з них потребує окре-
мої доказової бази ефективності. На ринку України 
понад 100 комерційних назв пробіотичних препаратів. 
У країні накопичений достатній досвід із застосуван-
ня багатокомпонентних пробіотиків при інфекційних 
захворюваннях. Так, включення мільтипробіотиків у 
комплексну терапію пацієнтів з інфекційною патоло-
гією різної етіології та локалізації, алергією, фермен-
топатіями, запальними захворюваннями кишечника, 
гепатитами, анеміями, імунодефіцитними станами, 
ураженнями центральної нервової системи сприяє 
підвищенню ефективності лікування і більш швид-
кому клінічному одужанню [44, 47, 49–52]. Мульти-
пробіотики успішно застосовують в неонатології для 
спрямованого формування фізіологічних біоценозів 
у новонароджених, особливо з групи ризику; в аку-
шерсько-гінекологічній практиці, у вагітних для фор-
мування нормальної мікрофлори в новонародженого 
[53–56]. 

При застосуванні мультипробіотиків у дітей із ГКІ 
показана позитивна динаміка щодо нормалізації осно-
вних симптомів захворювання порівняно з групою ді-
тей, які знаходилися на стандартній терапії. Так, вже з 
5-го дня лікування кількість дітей з діареєю була віро-
гідно меншою, з 3-го дня лікування кількість дітей, які 
мали блювання, була також вірогідно меншою в осно-
вній групі дітей [48].

Було досліджено ефективність мультипробіотиків у 
профілактиці ГРІ в дітей перших чотирьох років жит-
тя. За результатами проведеного подвійного сліпого 
плацебо-контрольованого дослідження призначення 
мультипробіотиків, кількість дітей, які хворіють на 
ГРІ, становила 20,7 % проти 40 % у групі плацебо. Крім 
цього, призначення мультипробіотика сприяє змен-
шенню тяжкості захворювання. Серед дітей, які захво-
ріли на ГРІ, в основній групі легкий ступінь тяжкості 
захворювання реєструвався в 54,5  % випадків, серед-
ньотяжкий — у 36,4 %, тяжкий — у 9,1 %, тоді як у групі 
плацебо серед хворих на ГРІ легкий ступінь тяжкості 
захворювання відзначено в 10 %, середньотяжкий — у 
70 % і тяжкий — у 20 % випадків. 

Призначення мультипробіотика також сприяє 
зменшенню в 6 разів кількості ускладнень захворю-

вання, а потреба у призначенні антибіотиків в осно-
вній групі зменшилася в 5 разів порівняно з групою 
плацебо [47]. 

Вивчення клінічної ефективності мультипробіо-
тиків при гострій формі Епштейна — Барр вірусної 
(ЕБВ) інфекції (інфекційний мононуклеоз) було про-
ведено у 60 дітей віком від 1 до 18 років. Виявлення 
ЕБВ-інфекції проводили на підставі дослідження ди-
наміки основних клінічних симптомів захворюван-
ня  — інтоксикаційного, лихоманки, тонзиліту, аде-
ноїдиту, лімфаденопатії, гепато- і спленомегалії — та 
виявлення атипових мононуклеарів у загальному ана-
лізі крові в динаміці.

Через місяць від початку лікування у дітей першої 
групи лихоманка не реєструвалася, інтоксикаційний 
синдром зберігався лише у 3,3 % дітей, аденоїдит — у 
16,7 %, гепатомегалія — у 33,3 %, лімфаденопатія — у 
50 % дітей (p < 0,05). У той час як у дітей другої групи ці 
симптоми відзначалися у більшому відсотку випадків: 
лихоманка — у 13,3 %, інтоксикаційний синдром — у 
23,3 %, аденоїдит — у 26,7 %, гепатомегалія — у 66,7 %, 
лімфаденопатія — у 73,3 % пацієнтів. 

Лабораторну ефективність лікування встановлю-
вали за аналізом динаміки маркерів, що відображають 
вірусну активність — анти-ЕБВ IgM VCA, ДНК ЕБВ 
у крові та слині через місяць від початку лікування. 
У дітей, які отримували разом з базисною терапією 
мультипробіотик, через місяць від початку лікування 
анти-ЕБВ IgM VCA були виявлені у 48,6  % хворих, 
ДНК ЕБВ у крові — у 27  %, ДНК ЕБВ у слині — у 
71,4 % пацієнтів, у той час як у дітей, які отримували 
лише базисну терапію, — у 75,0; 53,5 та 92,5 % випад-
ків відповідно (p < 0,05) [48].

Отже, в літературі висвітлений значний досвід за-
стосування пробіотиків у практиці інфекційних хво-
роб. Показано їх профілактичну та лікувальну ефек-
тивність при інфекційних хворобах. При подальшому 
вивченні існує перспектива застосування пробіотиків 
як альтернативи традиційним хіміопрепаратам при ін-
фекційних хворобах.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-
ність конфлікту інтересів при підготовці даної статті.
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Крамарев С.А., Евтушенко В.В., Евтушенко Е.М., Закордонец Л.В.
Национальный медицинский университет имени А.А. Богомольца, г. Киев, Украина

Пробиотики и инфекционные болезни
Резюме.  Статья посвящена теме применения пробио-
тиков в практике инфекционных болезней. Предостав-
лена информация о механизмах действия пробиотиков, а 
именно: усиление эпителиального барьера, ингибирова-
ние адгезии патогенных микроорганизмов, конкурентное 

угнетение роста патогенных микроорганизмов, продук-
ция антибактериальных субстанций и модуляция иммун-
ного ответа.
Ключевые слова:  пробиотики; инфекционные болезни; 
обзор

S.O. Kramarov, V.V. Yevtushenko, O.M. Yevtushenko, L.V. Zakordonets
Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Probiotics and infectious diseases
Abstract.  The article deals with the use of probiotics in the prac-
tice of infectious diseases. Information is presented on the mecha-
nisms of probiotic action, namely, on strengthening the epithe-
lial barrier, inhibition of adhesion of pathogenic microorganisms, 

competitive suppression of the growth of pathogenic microorgan-
isms, production of antibacterial substances and modulation of the 
immune response.
Keywords:  probiotics; infectious diseases; review
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