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Метою даної роботи було проведення аналі-
зу сучасної літератури стосовно проблем виник-
нення дисбіозу у хворих на COVID-19. Визначен-
ня основних механізмів системної взаємодії між 
кишківником та легенями та зміни мікробіоти, які 
відбуваються під впливом коронавірусної інфекії.

Матеріал та методи. В процесі написання 
роботи використовували комплексний добір мето-
дів дослідження: систематизація матеріалу, метод 
узагальнення, методи аналізу та синтезу. Для по-
шукової роботи були використанні наукові праці в 
області мікробіології, епідеміології та інфекційних 
хвороб. Розглянуті дані літератури за останні 2 
роки (2019-2021 рр.). Описані результати бактері-
ологічних досліджень від хворих на ковідну інфек-
цію. Отримані дані були оброблені за допомогою 
інформаційно-аналітичного та статистично-аналі-
тичного методів. 

Результати та висновки. За даними літера-
турних джерел, проаналізований комплекс звʼязків 
між кишечником та легенями, який називають 
«вісь кишківник-легені». Відомо, що між двома біо-
топами безпосередньо відбувається взаємодія за 
участю мікрофлори та її метаболітів. Дисфункція 
кишкового барʼєру супроводжується бактеріаль-
ною транслокацією, при якій бактерії з просвіту 
кишечника через систему воротної вени потра-
пляють до печінки. Також можливий і лімфатич-
ний шлях бактеріальної транслокації з кишечни-
ка до легенів, що пояснює синдром поліорганної 
недостатності при коронавірусній інфекції. Вірус 
COVID-19 здатний знижувати кількість рецепторів 
АСЕ2 шлунково-кишечного тракту, що в свою чер-
гу призводить до порушення дисбалансу кишківни-
ка. Водночас інфекційний процес в легенях спри-
яє зростанню бактерій родини Enterobacteriacae в 
кишківнику, що також призводить до дисбіотичних 
розладів. Застосування пробіотиків є ефективним 
засобом в комплексному лікуванні даної інфекції, 
що полегшує загальний стан хворих на ковідну ін-
фекцію. В процесі лікування важливим є не тільки 
елімінація вірусу з організму, але й відновлення 
нормальної мікробіоти кишечника після перене-
сеної інфекції. Використання пробіотичних пре-
паратів для лікування пацієнтів з коронавірусною 
інфекцією можуть істотно знизити ризик розвитку 
дисбактеріозу.

Перспективним напрямком є розробка нових 
схем лікування дисбіотичних станів з використан-
ням пробіотиків, еубіотиків, сінбіотиків та постбіо-
тиків для можливості запобігання важких усклад-
нень при ковідній інфекції.

Ключові слова: коронавірусна інфекція, мі-
кробіота кишечника, мікробіота легенів, дисбіотич-
ні порушення.

Зв’язок роботи з науковими програмами, 
планами, темами. Дана робота є фрагментом 
науково-дослідницької роботи кафедри: «Експе-
риментальне обґрунтування застосування комп-
лексу протимікробних засобів на підставі визна-
чення особливостей мікробіологічних властивос-
тей збудників гнійно-запальних захворювань» № 
держ. реєстрації 0120U102569.

Вступ. Організм людини та мікроорганізми, 
які його інфікують, складають єдину екологічну 
систему. Одним із проявів можливих порушень 
цієї системи є мікроекологічні зміни в біотопах ки-
шечника [1]. Вони виникають під впливом різних 
факторів таких як опромінення, стреси, переохо-
лодження і перегрів, використання різних лікар-
ських препаратів, а також після перенесення ко-
відної інфекції [2]. Згідно останніх досліджень, 
мікробіота кишківника може впливати на важкість 
перебігу, а також на реакції імунної відповіді впро-
довж інфекційного процесу [3]. Склад мікроорга-
нізмів кишечника (мікробіота) у хворих на COVID, 
істотно відрізняється від неінфікованих. Після пе-
ренесення COVID-19 пацієнти можуть втрачати 
деякі «важливі» бактерії такі як E.coli, E. faecalis, 
Bifidobacterium, Lactobacterium spp, які приймають 
участь у регуляції імунної системи. Звісно, що дис-
біоз кишечника у пацієнтів з COVID зберігається і 
після зникнення вірусу. 

Отже, зміна нормальної мікробіоти може зі-
грати певну роль у тривалості ковідної інфекції, 
тому в процесі лікування слід звернути увагу не 
лише на засоби елімінацію вірусу, але й на від-
новлення нормальної мікробіоти кишечника після 
перенесеної інфекції [4]. 

Мета дослідження. Проаналізувати дані су-
часної літератури стосовно проблем виникнення 
дисбіозу кишечника у хворих на COVID-19. Визна-
чити основні механізми системної взаємодії між 
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мікробіотою кишечника та легенями, які відбува-
ються у хворих з коронавірусною інфекцією.

Матеріали та методи дослідження. В про-
цесі написання роботи використовували комплек-
сний добір методів дослідження: систематизація 
матеріалу, метод узагальнення, методи аналізу та 
синтезу. Для пошукової роботи були використанні 
наукові праці в області мікробіології, епідеміології 
та інфекційних хвороб. Розглянуті дані літератури 
за останні 2 роки (2019-2021 рр.). Описані резуль-
тати бактеріологічних досліджень від хворих на 
COVID. Отримані дані були оброблені за допомо-
гою інформаційно-аналітичного методу. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Аналізуючи дані літературних джерел було виявле-
но, що пацієнти з підтвердженим COVID-19 здатні 
активно та тривало виділяти вірус SARS-CoV-2 зі 
шлунково-кишкового тракту (ШКТ). Слід відмітити, 
що серед людей, які майже не мали симптомів за-
хворювання ШКТ, були виявлені позитивні резуль-
тати ПЛР-тестів. Звертає увагу той факт, що пози-
тивні тести ПЛР, зроблені з випорожнень, були ви-
явлені на 6 день після початку захворювання, але 
ПЛР тести, взяті з ротової та носової порожнини в 
цих випадках були негативними [5]. Звичайно, ле-
гені є першим органом-мішенню для SARS-CoV-2 
інфекції, в той же час вірус здатний цілеспрямо-
вано вражати ентероцити кишечника з подальшим 
порушенням складу мікробіоти [6]. На початковому 
етапі інфекції вірус здатний прикріплятися до ре-
цепторів ACE2 (ангіотензинперетворюючого фер-
менту II типу), що знаходяться на епітелії слизової 
оболонки ШКТ та вражати ентероцити [7]. У деяких 
хворих при цьому можуть бути прояви гострого ен-
териту, про що свідчить наявність анорексії, діареї, 
блювоти, нудоти, болі в животі та шлунково-киш-
кової кровотечі. Вказані симптоми визначаються в 
50% випадків, навіть при відсутності респіратор-
них проявів. Іноді шлунково-кишкові симптоми пе-
редують ураженню дихальних шляхів і є першим 
проявом інфекції [8]. 

Такі дані свідчать про необхідність включення 
диференціальної діагностики гострої діареї, ви-
кликаної ковідним вірусом від інших кишкових ін-
фекцій. 

За даними літературних джерел ураження 
ШКТ коронавірусом SARS-CoV-2 можуть бути обу-
мовлені наступними механізми: експресією рецеп-
торів ACE2 на клітинах органів шлунково-кишково-
го тракту; індукцією запалення і порушення про-
никності слизової оболонки шлунково-кишкового 
тракту; зміною складу і функції мікробіоти кишків-
ника, порушення взаємодії вісі «кишківник-легені» 
[9].

Комплекс звʼязків між кишечником і легенями, 
які включають мікробіоту, їх міжкомпонентні пере-

хресні звʼязки, а також звʼязок імунної системи ки-
шечника і легенів з локальними або системними 
взаємодіями, називають «вісь кишківник-легені». 
Останні дослідження довели, що між двома біото-
пами кишківника та легень безпосередньо відбува-
ється взаємодія за участю мікрофлори та її мета-
болітів [10]. Також було відзначено, що резидентні 
вроджені лімфоїдні клітини кишечника, які беруть 
участь у репараційних функціях, можуть перемі-
щатися в легені під впливом запальної реакції при 
пошкодженні кишкового бар’єру [11]. 

Кишковий барʼєр - складна багатокомпонентна 
система, що включає одношаровий епітелій, зало-
зисті елементи, які продукують слиз. До структури 
кишкового барʼєру входять ряд компонентів і моле-
кул, які відносяться до імунної системи (імуногло-
буліни, антитіла, антимікробні пептиди та цитокі-
ни). На сьогоднішній день відомо, що бактеріальна 
транслокація відбувається при важких патологіч-
них процесах: запалення, травми, опіки, хірургіч-
не втручання, імунодефіцитні і стресові стани [12]. 
Зниження ефективності кишкового барʼєру, які ви-
никають при дисфункції або дефектах ентероци-
тів призводять до проникнення мікроорганізмів в 
лімфатичну систему та кровоток. Вважається, що 
дисфункція кишкового барʼєру супроводжується 
бактеріальною транслокацією, при якій бактерії і 
їх токсини з просвіту кишечника через систему во-
ротної вени потрапляють в печінку. Однак, необхід-
но памʼятати про лімфатичний шлях бактеріальної 
транслокації з кишечника до легенів. Легені стають 
первинним органом ураження, що пояснює син-
дром поліорганної недостатності, повязаної з дис-
функцією кишкового барʼєру [13]. 

Сигнали, що надходять з ураженого кишеч-
ника, впливають на стромальні клітини легень та 
підтримують епітеліальні клітини в стані проти-
запальної готовності. Дослідниками було доведе-
но кореляційний зв’язок між складом мікрофлори 
кишечника та наслідками ковідної інфекції, який 
пояснюється транслокацією бактерій та їх мета-
болітів або міграцією активованих імунних клітин 
[14]. На теперішній час немає доказів, що підтвер-
джують прямий вплив вірусу на «вісь кишечник-ле-
гені». Однак, китайськими вченими було виявлено, 
що використання пробіотиків було ефективним в 
комплексному лікуванні COVID-19 [15]. 

На сьогоднішній день існують деякі етіопатоге-
нетичні гіпотези виникнення дисбіозу кишечника у 
хворих на COVID. Однією з гіпотез є мікроскопічне 
ушкодження вірусом слизової оболонки кишечни-
ка, в результаті чого ентероцити втрачають здат-
ність до всмоктування. Друга гіпотеза пов’язана з 
порушенням функції ACE2 клітин, що відіграють 
важливу роль в підтримці кишкового гомеостазу. 
При попаданні в організм вірус розпізнає клітини 
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АСЕ2, прикріплюється до них, пригнічує їх актив-
ність. При цьому експресія клітин АСЕ2 знижуєть-
ся в присутності вірусу, що в свою чергу призво-
дить до порушення дисбалансу кишечника. Рези-
дентна мікрофлора кишечника здатна потрапляти 
до легенів та викликати бактеріальну пневмонію, 
для лікування якої, як правило, використовують 
антибіотикотерапію [16]. В свою чергу застосуван-
ня антибіотиків призводить до розвитку дисбакте-
ріозу кишечника та істотного зниження стійкості 
до вірусної інфекції. Водночас, застосування про-
біотичних препаратів сприяє підвищенню противі-
русного імунітету [17]. Дослідження останніх років 
показало, що зміни в мікробіоті легенів впливають 
на склад кишкової мікрофлори. Так, вірусна інфек-
ція в легенях сприяє зростанню бактерій родини 
Enterobacteriacae в кишківнику. Напроти, бакте-
ріальна пневмонія призводить до зниження про-
ліферації епітеліоцитів в ШКТ. Зниження місце-
вого імунітету і підвищена проникність кишкового 
барʼєру можуть сприяти потраплянню вірусу до 
крові та розвитку вірусемії, що ускладнює загаль-
ний стан хворих [18]. 

Питанням дисбактеріозу кишечника присвя-
чено багато оглядів в сучасній вітчизняній та зару-
біжній літературі [19]. Вивчено зміни складу мікро-
флори, біологічні особливості умовно-патогенних 
мікроорганізмів, засоби корекції дисбактеріозів 
при різних соматичних і інфекційних патологіях, 
взаємозвʼязок дисбактеріозу з розвитком вторин-
них імунодефіцитів [20]. Відомості про взаємини 
симбіотичної мікрофлори кишечника і неспецифіч-
ної ланки імунітету освітлені на організменному 
рівні [21]. У той же час, про звʼязок дисбіотичних 
порушень зі змінами клітинного і гуморального при-
родного імунітету в різних біотопах кишечника, ро-
тової порожнини при ковідній інфекції відомостей 
вкрай недостатньо. Відсутні чіткі дані про патогенез 
дисбіотичних порушень при вірусній інфекції [22]. 

Таким чином, асоційований з COVID-19 дис-
біоз кишечнику і легких призводить до посилення 
запальних реакцій і стимулює розвиток цитокіно-
вого шторму через підвищення активності ACE2-
рецепторів. Існуючий у пацієнта дисбіоз кишечнику 
полегшує інвазію коронавірусів і підсилює запальні 
реакції. І навпаки, прогресія COVID-19 призводить 
до посилення дисбіозу і легких, і кишечника. Оздо-
ровлення мікробіоти за допомогою пробіотичних 
штамів біфідо- / лактобактерій і речовин-пребіоти-
ків, є важливим підходом для згладжування «хви-
лі» COVID-19 на популяційному рівні [23]. 

Висновки. Аналізуючи дані літературних дже-
рел можна зробити висновки, що пацієнти з пози-
тивним ПЛР тестом на коронавірус здатні довго-
тривалий час виділяти вірус з шлунково-кишково-
го тракту, при цьому тести зроблені з ротової та 
носової порожнини в цих випадках були негатив-
ними. Враження ентероцитів кишечника відбува-
ється за рахунок прикріплення вірус SARS-CoV-2 
до рецепторів ACE2, що знаходяться на епітелії 
слизової оболонки. При важких формах впливом 
коронавірусної інфекції відбувається бактеріальна 
транслокація резидентної мікрофлори та її мета-
болітів з кишечника до легень або міграція активо-
ваних імунних клітин, що призводить до пневмонії 
та потребує використання антибіотикотерапії. В 
свою чергу застосування антибіотиків призводить 
до розвитку дисбактеріозу кишечника та істотного 
зниження стійкості до вірусної інфекції. Викорис-
тання пробіотичних препаратів для лікування паці-
єнтів з коронавірусною інфекцією сприяє істотно-
му зниженню ризику розвитку дисбіозу.

Перспективи подальших досліджень. Пер-
спективним напрямком роботи є розробка нових 
схем корекції дисбіотичних станів з використанням 
пробіотиків, еубіотиків, сінбіотиків та постбіотиків, 
що надасть можливості запобігти важких усклад-
нень на фоні коронавірусної інфекції.
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изменение микробиома кишечника 
у больных с коронавирусной инфекцией 
Мишина M. M., Коцарь Е. В., Koчнева Е. В., Почернина M. Г., Селиванов E. В.
Резюме. Целью данной работы было проведение анализа современной литературы по проблемам 

возникновения дисбиоза у больных COVID-19. Определение основных механизмов системного взаи-
модействия между кишечником и легкими, а также изменения микробиоты, которые происходят под 
влиянием коронавирусной инфекции.
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Материал и методы. В процессе написания работы использовали комплексный подбор методов 
исследования: систематизация материала, метод обобщения, методы анализа и синтеза. Для поиско-
вой работы были использованы научные труды в области микробиологии, эпидемиологии и инфекцион-
ных болезней. Рассмотрены данные литературы за последние 2 года (2019-2021 гг.). Описаны резуль-
таты бактериологических исследований  больных с ковидной инфекцией. Полученные данные были 
обработаны с помощью информационно-аналитического и статистически-аналитического методов.

Результаты и выводы. По данным литературных источников, проанализирован комплекс связей 
между кишечником и легкими, который называют «ось кишечник-легкие». Известно, что между двумя 
биотопами непосредственно происходит взаимодействие с участием микрофлоры и ее метаболитов. 
Дисфункция кишечного барьера сопровождается бактериальной транслокацией, при которой бактерии 
из просвета кишечника через систему воротной вены попадают в печень. Также возможен и лимфати-
ческий путь бактериальной транслокации из кишечника в легкие, что объясняет синдром полиорган-
ной недостаточности при коронавирусной инфекции. Вирус COVID-19 способен снижать количество 
рецепторов АСЕ2 желудочно-кишечного тракта, что в свою очередь приводит к нарушению дисбаланса 
кишечника. В то же время инфекционный процесс в легких способствует росту бактерий семейства 
Enterobacteriacae в кишечнике, что также приводит к дисбиотическим расстройствам. Применение про-
биотиков является эффективным средством в комплексном лечении данной инфекции, что облегчает 
общее состояние больных. В процессе лечения важна не только элиминация вируса из организма, но 
и восстановление нормальной микробиоты кишечника после перенесенной инфекции. Использование 
пробиотических препаратов для лечения пациентов с коронавирусной инфекцией могут существенно 
снизить риск развития дисбактериоза.

Перспективным направлением является разработка новых схем лечения дисбиотичних состояний 
с использованием пробиотиков, эубиотиков, синбиотикив и постбиотикив для возможности предотвра-
щения тяжелых осложнений при ковидний инфекции.

Ключевые слова: коронавирусная инфекция, микробиота кишечника, микробиота легких, дисбио-
тические нарушения.

UDC 616.98:578.834.1COVID-19: 616.24:616.34]-008.87-078
Change of Intestinal Microbiome in Patients with Coronavirus Infection
Mishina M. M., Kotsar O. V., Kochnieva O. V., Pochernina M. H., Selivanov I. V.
Abstract. The purpose of the study was to analyze modern literature on the problems of dysbiosis in pa-

tients with COVID-19, to study the main mechanisms of systemic interaction between the intestine and lungs, 
as well as changes in the microbiota that occur under the influence of coronavirus infection.

Materials and methods. A comprehensive selection of research methods was used for the work: system-
atization of the material, the method of generalization, methods of analysis and synthesis. Scientific works in 
the field of microbiology, epidemiology and infectious diseases were studied. Literature data for the last 2 years 
(2019-2021) were considered. The results of bacteriological studies from patients with COVID infection were 
described. The data obtained were processed using information-analytical and statistical-analytical methods.

Results and discussion. As a result of this work, a complex of connections between intestine and lungs, 
which is called the «intestinal-lung axis», was considered. It is known that the interaction between these two 
biotopes occurs with the participation of microflora and its metabolites. Dysfunction of the intestinal barrier is 
accompanied by bacterial translocation. Bacteria from the intestinal lumen enter the liver through the portal 
vein system. The lymphatic pathway of bacterial translocation from the intestine to the lungs is also possible, 
which causes multiple organ failure syndrome in coronavirus infection. The COVID-19 virus is able to reduce 
the number of ACE2 receptors in the gastrointestinal tract, which leads to an imbalance in the intestines. At the 
same time, the infection process in the lungs promotes the growth of bacteria of the Enterobacteriacae family 
in the intestine, which also leads to dysbiotic disorders. The use of probiotics is an effective tool in the complex 
treatment of this infection, which facilitates the general condition of patients. In the course of treatment, it is 
important not only to eliminate the virus from the body, but also to restore normal intestinal microbiota after an 
infection.

Conclusion. Thus, the use of probiotic drugs for the treatment of patients with coronavirus infection can 
significantly reduce the risk of developing dysbiosis and improve the condition of patients.

A perspective direction is the development of new treatment regimens for dysbiotic conditions using pro-
biotics, eubiotics, synbiotics and postbiotics to prevent the development of severe complications in COVID 
infection.

Keywords: сoronavirus infection, lung microbiome, intestinal microbiome, dysbiosis.

26



Український журнал медицини, біології та спорту – 2021 – Том 6, № 5 (33)

Огляди літератури

ORCID and contributionship:
Marina M. Mishyna : 0000-0001-9348-7804 A,F

Olena V. Kotsar : 0000-0002-5459-4567 B,D,F

Olena V. Kochnieva : 0000-0002-1039-9313 D,E

Maria H. Pochernina : 0000-0001-8601-0178 A,E,F

Yevhen V. Selivanov : 0000-0003-1057-9039A,E,F

_______________________________________________________________________________

A – Work concept and design, B – Data collection and analysis, 
C – Responsibility for statistical analysis, D – Writing the article, 
E – Critical review, F – Final approval of the article

CORRESPONDING AUTHOR
Marina M. Mishyna 
Kharkiv national Medical University,
Department of Microbiology
4 Nauky Avenue, Kharkiv‎ 61000, ‎Ukraine‎
tel: +380506082117, e-mail: mishina1969mmm@gmail.com

The authors of this study confirm that the research and publication of the results were not associated with any 
conflicts regarding commercial or financial relations, relations with organizations and/or individuals who may have 
been related to the study, and interrelations of coauthors of the article.

Стаття надійшла 30.08.2021 р.
Рекомендована до друку на засіданні редакційної колегії після рецензування

27

http://en.wikipedia.org/wiki/Kharkiv
http://en.wikipedia.org/wiki/Ukraine
mailto:mishina1969mmm@gmail.com



