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Антибіотик-асоційована діарея — це поява не менше трьох епізодів 
неоформленого випорожнення протягом двох або більше послі-

довних днів на тлі антибіотикотерапії. Вияви антибіотик-асоційованої 
діареї можуть з’явитись як під час лікування антибіотиками, так і через 
місяць після закінчення вживання антибіотиків, що очевидно зумов-
лено повільно прогресуючими змінами кишкової мікробіоти. Сьогодні 
на тлі неухильного зростання захворюваності різними хворобами 
шлун ково-кишкового тракту, змінами екології, застосування нових 
технологій в харчовій промисловості, розширення показань до засто-
сування антибактеріальної терапії призвело до зростання числа осіб із 
порушеннями кількісного і якісного складу мікробних асоціацій. Нас-
лідки порушень динамічної рівноваги симбіотичної мікрофлори ки -
шечнику впливають на всі органи і системи, включаючи психоемоцій-
ну сферу, серцево-судинну систему, шкіру, ендокринні органи, імунітет 
та ін. Встановлено, що кишкові мікроорганізми можуть стимулювати 

Широке застосування антибіотиків в останні роки стало причиною різкого зрос-
тання в усіх країнах світу, і в Україні також, захворюваності на кишковий дис-
біоз. До розвитку дисбіотичних розладів кишечнику можуть призвести не лише 
антибіотикотерапія, а й прийом імуносупресивних, гормональних, проносних 
препаратів, інгібіторів протонової помпи, несприятливі екологічні умови, харчо-
ві фактори та інші. Поширення розладів кишкової мікробіоти серед населення 
України досягає 90 %. Якщо у дітей у формуванні кишкового дисбіозу суттєву 
роль відіграють харчові фактори та антибіотики, то з віком головною причиною 
стає нераціональне застосування великої кількості медикаментів, особливо 
антибіотиків. Особливу небезпеку має антибіотик-асоційована діарея, зумовле-
на C. diffіcile-інфекцією. Поширення цієї хвороби набуло загрозливих масшта-
бів. Турбує збільшення питомої частки тяжких форм, зростання показників 
летальності. Діарея, асоційована з C. diffіcile-інфекцією, спостерігається у 
10—30 % усіх випадків антибіотик-асоційованої діареї. Порушення кількісного і 
якісного складу кишкового біоценозу із зменшенням кількості типових ешери-
хій, біфідум- і лактобактерій, збільшення числа атипових і гемолітичних ешери-
хій, протея, ентерококів, клостридій вимагає попередження розвитку цих станів 
при призначенні антибіотиків. Важливе значення має корекція харчування, 
вибір ефективних та безпечних середників. Антибіотикотерапія, порушуючи 
кишковий бар’єр, викликає значні побічні кишкові ефекти, такі як синдром 
маль абсорбції та ферментної дисфункції і системні впливи, серед яких підви-
щення ризику ожиріння, метаболічного синдрому та асоційованих з ним кардіо-
васкулярної патології, цукрового діабету 2 типу, неалкогольної жирової хвороби 
печінки, раку, порушення психоемоційної сфери, ураження суглобів та інші 
захворювання.
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або уповільнювати кишкову перистальтику, 
завдяки продукції мускулоактивних субстан-
цій — типу брадикініну, морфіноподібних суб-
станцій, простагландинів, шляхом зміни мета-
болізму жовчних кислот, синтезу серотоніну, 
який регулює перистальтику і тонус гладкої 
мускулатури [ 1, 11, 15, 18, 23, 26, 34, 38, 39].

Кишкова мікрофлора може пригнічувати син-
тез серотоніну або блокувати тканинні рецепто-
ри для серотоніну. Вона також впливає на ендо-
генні опіоїди, змінює природні процеси сорбції з 
товстої кишки води і мінеральних солей, руйну-
ючи осмотично активні субстанції, в результаті 
чого вміст товстої кишки швидко втрачає рідину 
і набуває щільну консистенцію [3, 12, 27, 29].

Між мікрофлорою кишечнику і печінкою існує 
певний взаємозв’язок, що виявляється, перш за 
все, роллю печінки в процесах детоксикації бага-
тьох речовин, що надходять з кишечнику через 
систему ворітної вени. У той же час дослідження 
останніх років переконливо показали, що в про-
цесах детоксикації сполук, що надходять ззовні 
в травний канал або утворюються в порожнині 
травної системи, бере участь мікрофлора, яка, 
будучи в складі біоплівки, першою вступає в 
контакт з усіма речовинами, які надходять в 
організм через воду, їжу або повітря. Детоксика-
ція за участю мікроорганізмів відбувається в 
результаті мікробної біотрансформації хімічних 
сполук в нетоксичні кінцеві продукти або в спо-
луки менш токсичні, частина вступників речо вин 
виводиться з фекаліями. На кишкових мікро-
організмах відбуваються також процеси асорбції 
різних з’єднань — солей важких металів, фенолів 
та інших ксенобіотиків [2, 5, 8, 15, 34, 38].

У даний час є достатня кількість переконливих 
даних про те, що потенційно гепатотоксичні 
хімічні сполуки знижують або повністю втрача-
ють токсичність під впливом ферментних систем 
кишкових мікроорганізмів. Порушення мікро-
екології кишечнику призводить до того, що 
навантаження на печінку по дезінтоксикації 
токсинів різко зростає, що призводить як до 
функціональних, так і структурних порушень 
печінки [1, 5, 10, 20, 34, 38]. 

При розвитку кишкового дисбактеріозу, поряд 
зі зростанням в кишковому вмісті умовно-пато-
генних і патогенних штамів мікроорганізмів, на 
кілька порядків зменшується в просвіті товстої 
кишки кількість анаеробних і аеробних пред-
ставників нормальної мікрофлори — бактероїдів, 
лактобацил, біфідобактерій. Ступінь тяжкості 
антибіотик-асоційованої діареї коливається від 
субклінічного доброякісного перебігу, який про-
являється диспепсичними виявами, появою не -
переносності деяких харчових продуктів, схиль-

ністю до діареї, появою симптомів підвищеної 
кишкової проникності до тяжкого псевдомемб-
ранозного коліту [27, 29, 31, 32 ]. 

Одними з мікроорганізмів, що часто виклика-
ють ураження товстої кишки є клостридії, які 
можуть викликати, як легкі форми діареї, так і 
тяжкі форми псевдомембранозного коліту. Ре -
зультат взаємодії клостридій з макроорганізмом 
залежить від ступеня колонізаційної резистент-
ності, пов’язаної зі складом кишкової мікрофло-
ри, імунного стану, віку і вірулентності інфекції 
і найбільш тяжкі форми захворювання розви-
ваються у осіб, що мають попереднє пошкоджен-
ня мікрофлори в результаті прийому антибакте-
ріальних засобів. Доведено, що псевдомембра-
нозний коліт найбільш часто розвивається у осіб, 
які отримували напередодні гентаміцин, ампіци-
лін, цефалоспорини, кліндаміцин, рідше при 
призначенні макролідів і тетрациклінів. Висока 
частота псевдомембранозного коліту у хворих 
приймають цитостатики, такі як метотрексат, 
5-флюороурацил [17, 24, 29].

Глибокі мікробіологічні порушення в травному 
тракті, які виявляються збільшенням потенційно 
патогенних аеробних ентеробактерій, бактерої-
дів та інших грамнегативних бактерій, грампо-
зитивних аеробних і анаеробних коків. Важли-
вим показником зниження колонізаційної резис-
тентності травного каналу є зменшення в його 
вмісті біфідофлори, лактобацил [3, 12, 17, 39].

За даними різних авторів тяжкі форми анти-
біотик-асоційованої діареї розвиваються пере-
важно у хворих, які застосовували антибіотики 
декілька разів, наприклад, при хронічних обст-
руктивних захворюваннях легень, сепсисі, при 
повторних курсах антихелікобактерної терапії, 
у онкологічних хворих, при імунодефіциті, у осіб 
похилого віку та дітей. У деяких випадках при 
псевдомембранозному коліті уражається не тіль-
ки товста, але й тонка кишечнику. Симптоми 
псевдомембранозного коліту з’являються на 
4–9-й день після початку прийому антибактері-
ального препарату. Хворого турбує метеоризм, 
болі в жи  воті, водяниста діарея. Частота про-
носу до 7—10 разів  разів на добу без лихоманки 
характерна для легкого ступеня, 10—15 разів — 
при се  редньотяжкому ступені і більше 15 разів 
при тяжкому ступені захворювання. Чим важча 
форма псевдомембранозного коліту, тим вища 
температура тіла і при тяжкому перебігу вона 
сягає 39–40 °С. У хворих розвивається інтокси-
кація, зневоднення, лейкоцитоз, зростає ризик 
розвитку таких тяжких ускладнень як перитоніт, 
кишкова кровотеча, сепсис, можлива леталь-
ність. У таких випадках виконується хірургічне 
втручання [17, 20, 33]. 
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 Антибіотик-асоційовану діарею легше попе-
редити, ніж лікувати. При цьому слід врахову-
вати те, що не існує антибіотиків, які були б 
абсолютно безпечними для кишкової мікробіоти 
і якщо вдалось уникнути виявів кишкового дис-
біозу, то це не означає що мікробіота не постраж-
дала. Вона змінилась, проте завдяки індивіду-
альним особливостям імунної системи, харчу-
вання, відсутності хронічних захворювань шлун-
ково-кишкового тракту, цукрового діабету та 
інших факторів відсутні, або мінімальні, клініч-
ні вияви дисбіозу. Проте з часом можуть знизи-
тись адаптаційні механізми і кишковий дисбіоз 
стане основою для розвитку функціональної та 
органічної патології кишечнику [1, 19, 29]. 

 Профілактика кишкового дисбіозу має розпо-
чинатись з вирішення питання доцільності про-
ведення антибіотикотерапії. Якщо є можливість 
уникнути призначення антибіотиків, то слід цим 
скористатись. При наявності абсолютних показів 
до призначення антибактеріальних препаратів 
треба провести ряд заходів для підтримки киш-
кової мікробіоти, які включають:
– корекцію харчування, а саме вилучення із 

раціону важкоперетравлюваних страв (смаже-
не, грубу клітковину, молоко; зернові, багаті 
глютеном; бобові, продукти із трансжирами) 
та індивідуально нестерпних продуктів. При 
цьому харчування має бути повноцінним по 
вмісту білку, вітамінів та мінералів;

– слід дотримуватись режиму харчування, уни-
кати переїдання. Вживати необхідну кількість 
рідини. При потребі рекомендований прийом 
ферментних препаратів;

– в якості препаратів супроводу доцільно при-
значити вітаміни групи В і пробіотики. 

Пробіотик слід призначати з першого дня ан -
тибіотикотерапії до її закінчення і продовжити 
термін прийому, який по часу не був коротший 
місяця. Це якраз і є той час скритого дисбіозу, 
включаючи викликаний C. Difficile.

Важливим є вибір пробіотика, який крім про-
біотичних, має мати виражені антагоністичні 
властивості щодо патогенів. Такі властивості має 
комбінований пробіотик «Пробіз», 1 капсула 
якого містить: Saccharomyces boulardii 2 ⋅ 109 КУО, 
Lactobacillus acidophilus 2 ⋅ 109 КУО, Lactobacillus 
rhamnosus 1,5 ⋅ 109 КУО, Lactobacillus plantarum 
1,5 ⋅ 109 КУО, Lactobacillus reuteri 1 ⋅ 109 КУО, 
Lactobacillus casei 1 ⋅ 109 КУО, Bifidobacterium 
bifidum 1 ⋅ 109 КУО.

Saccharomyces boulardii (сахароміцет булар-
ді) — тропічний штам дріжджів, вперше виді-
лений з плодів нефеліуму і мангостану в 1923 р. 
французьким ученим Анрі Буларом та викорис-
товується населенням південно-східної Азії для 

лікування діареї, включаючи хворих на холеру. 
Дослідження S. boulardii виявили антимікробну 
та антитоксинну дію по відношенню до бактері-
альних цито- і ентеротоксинів та високу стій-
кість до антибіотиків. S. boulardii проходить 
через шлунково-кишковий тракт в незмінному 
вигляді без колонізації і період напіввиведення 
життєздатних сахароміцетів з фекаліями при-
близно дорівнює 6 год. Saccharomyces boulardii 
не проникають за межі кишкової трубки в мезен-
теріальні лімфатичні вузли та інші органи і не 
викликають гістологічних змін слизової обо-
лонки кишечнику і повністю виводиться з орга-
нізму протягом 2—5 днів після припинення 
прийому, що вказує на безпечність середника. 
S. boulardii уже протягом багатьох десятиліть 
використовується в якості лікувального серед-
ника та пробіотика у осіб різного віку, включа-
ючи маленьких дітей. Saccharomyces boulardii  
виявляють високу антагоністичну дію щодо 
багатьох видів патогенних та умовно-патогенних 
мікроорганізмів: Can dida krusei, Candida pseudo‑
tropicalis, Candida al  bicans, Clostridium difficile, 
Gardia lambliae, Kleb siela spp., Pseudomonas 
aeruginosa, Staphylo coccus aureus, Escherichia coli, 
Salmonellа typhimu rium, Shigella spp., Entamoeba 
histolytica та інших, що важливо для профілак-
тики та лікування антибіотик-асоційованої діа-
реї [16, 24, 35]. 

 Лакто- та біфідумбактерії, які входять до 
складу «Пробіз», синтезують молочну кислоту, 
вітаміни, коротколанцюгові жирні кислоти, про-
запальні цитокіни, проявляють антагоністичні 
властивості до патогенних мікроорганізмів, 
проявляють детоксикаційні властивості, пози-
тивно впливають на імунітет, психоемоційний 
стан. Особливе місце в профілактиці антибіо-
тик-асоційованої діареї відводиться S. boulardii  
[16, 24, 35]. 

Для створення ефективної дози S. boulardii  в 
кишечнику під час прийому антибіотиків з ураху-
ванням того факту, що період напіввиведення 
S. boulardii складає 6 год, доцільно використову-
вати «Пробіз» в максимальній добовій дозі — це 
по 1 капсулі кожні 6 год з переходом після закін-
чення вживання антибіотиків на підтримуючу дозу 
по 1 капсулі 1—2 рази на день протягом 4 тиж.

Висновки
Раціональна антибіотикотерапія має мінімізу-

вати негативний вплив на кишковий мікробіом 
антибіотиків та включати повноцінне по вмісту 
незамінних компонентів харчування із вилучен-
ням продуктів, які негативно впливають на 
шлунково-кишковий тракт. У якості препаратів 
супроводу доцільно призначити вітаміни гру-
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пи В, пробіотики з вираженими антагоністични-
ми властивостями щодо патогенів в адекватних 
по ефективності дозах та комплекс лакто-і біфі-

думбактерій, які доповнюють співдружню мікро-
біоту на весь період антибіотикотерапії з продо-
вженням терміну прийому не менше місяця. 

Стаття виходить за підтримки компанії «Organosyn Life Sciences»
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Г.А. Анохина
Национальная медицинская академия последипломного образования имени П.Л. Шупика, Киев

Антибиотико-ассоциированная диарея: особенности выбора пробиотика,  
доза и длительность лечения

Широкое применение антибиотиков в последние годы стало причиной резкого роста во всех странах мира, и в 
Украине также, заболеваемости кишечным дисбиозом. К развитию дисбиотических расстройств кишечника могут 
привести не только антибиотикотерапия, но и прием иммуносупрессивных, гормональных, слабительных препа-
ратов, ингибиторов протонной помпы, неблагоприятные экологические условия, пищевые факторы и другие. 
Распространение расстройств кишечной микробиоты среди населения Украины достигает 90 %. Если у детей в 
формировании кишечного дисбиоза существенную роль играют пищевые факторы и антибиотики, то с возрастом 
главной причиной становится нерациональное применение большого количества медикаментов, особенно антиби-
отиков. Особую опасность имеет антибиотико-ассоциированная диарея, обусловленная C. diffиcile-инфекцией. 
Распространение этой болезни приобрело угрожающие масштабы. Беспокоит увеличение удельной доли тяжелых 
форм, рост показателей летальности. Диарея, ассоциированная с C. diffиcile-инфекцией, наблюдается у 10—30 % 
всех случаев антибиотико-ассоциированной диареи. Нарушение количественного и качественного состава кишеч-
ного биоценоза с уменьшением количества типовых эшерихий, бифидум- и лактобактерий, увеличение числа 
атипичных и гемолитических эшерихий, протея, энтерококков, клостридий требует предупреждения развития 
этих состояний при назначении антибиотиков. Важное значение имеет коррекция питания, выбор эффективных и 
безопасных средств. Антибиотикотерапия, нарушая кишечный барьер, вызывает значительные побочные 
кишечные эффекты, такие как синдром мальабсорбции, ферментной дисфункции и системные влияния, среди 
которых повышение риска ожирения, метаболического синдрома и ассоциированной с ним кардиоваскулярной 
патологии, сахарного диабета 2 типа, неалкогольной жировой болезни печени, рака, нарушения 
психоэмоциональной сферы, поражения суставов и другие заболевания

Ключевые слова: дисбиоз, антибиотико-ассоциированная диарея, C. diffиcile-инфекция, питание, пробиотики.

g.A. Anokhina
P.L. Shupyk National Medical Academy of Postgraduate Education, Kyiv

Antibiotic-associated diarrhea: peculiarities of the probiotic choice, dose  
and duration of treatment

The extensive use of antibiotics in recent years resulted in the sharp rise in the incidence of intestinal dysbiosis in all 
countries worldwide, including Ukraine. Not only antibiotics can lead to the development of intestinal dysbiotic 
disorders, but also administration of immune suppressive and hormonal agents, laxatives, proton pump inhibitors, 
unfavorable ecological conditions, nutritional factors etc. The prevalence of the disorders of intestinal microbiota among 
population of Ukraine reaches up to 90 %. While in childhood the nutritional factors and antibiotics play the main role, 
with aging the irrational use of large quantities of medicinal products, especially antibiotics, becomes the main factor. 
The antibiotic-associated diarrhea, caused by C. diffиcile-infection, is mostly dangerous. The prevalence of this disease 
has acquired a threatening extent. The increased portion of its severe forms, increase in mortality rates are of particular 
concern. The antibiotic-associated diarrhea, caused by C. diffиcile-infection, is observed in 10—30 % of all cases of 
antibiotic-associated diarrhea. The violations in the quantitative and qualitive composition of intestinal biocenosis with 
the decreased amount of typical Escherichia, bifidum and lactobacilli, the increased number of atypical and haemolytic 
Escherichia, Protea, Enterococci, Clostridia require prevention of the development of such conditions during antibiotics’ 
administration. The nutrition correction, choice of effective and safe preparations plays an important role.  Antibiotic 
therapy by destructing the intestinal barrier causes the significant side effects, such as malabsorption syndrome, 
enzymatic dysfunctions and systemic effects, including the increased risk of obesity, metabolic syndrome and associated 
cardiovascular pathology, type 2 diabetes mellitus, non-alcoholic fatty liver disease, cancer, psycho-emotional disorders, 
joints’ damage and other diseases.

Key words: dysbiosis, antibiotic-associated diarrhea, C. diffиcile-infection, nutrition, probiotics.               
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