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СТРУКТУРА АНТИБІОТИКОТЕРАПІЇ ІНФЕКЦІЙ ДИХАЛЬНИХ ШЛЯХІВ У ПАЦІЄНТІВ 
З ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ 2-ГО ТИПУ ТА СТАН РОТОГЛОТКОВОГО МІКРОБІОМУ
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РЕЗЮМЕ. Метою нашого дослідження було з’ясувати частоту та структуру антибіотикотерапії при ГРЗ у хво-
рих на ЦД на амбулаторному та стаціонарному етапах лікування, виявити зміни мікробіому ротоглотки у цих паці-
єнтів. 

Матеріал і методи. У комплекс клініко-лабораторних досліджень для обстеження пацієнтів з ЦД було вклю-
чено анкетування з приводу частоти призначення антибіотиків, аналіз історій хвороб стаціонарних пацієнтів, бак-
теріологічне дослідження мазків із ротоглотки 25 амбулаторних пацієнтів та 39 стаціонарних хворих з ЦД. Мате-
ріал з ротоглотки досліджували стандартним бактеріологічним методом. 

Результати. Виявили переважання призначення макролідів та цефалоспоринів на амбулаторному етапі зі 
здебільшого пероральним прийомом, та вдвічі частіше використання цефалоспоринів парентерально у стаціо-
нарі, вплив антибіотикотерапії на стан мікробіому ротоглотки у пацієнтів, що перенесли ГРЗ на фоні ЦД 2-го 
типу: практично однакову кількість S. aureus у стаціонарних (12,82 %) та амбулаторних (12,00 %) пацієнтів з ЦД, що 
свідчить про хронічне носійство; вчетверо частіше виявлення S. pneumoniae у стаціонарних хворих, і у 7,69 % паці-
єнтів K. pneumoniae. Вдвічі частіше висівання грибів роду Candida серед обстежених у лікарні – 46,15 %. Частіше 
виявлення E. coli у амбулаторних умовах.

Висновки. На амбулаторному етапі хворі на ЦД 2-го типу отримували антибіотики у 68,0 % випадків перо-
рально. Перебування у стаціонарі з приводу респіраторної патології у пацієнтів з ЦД на фоні прийому антибіотиків 
є фактором додаткового ризику контамінації лікарняними штамами мікроорганізмів та частіше сприяє розвитку 
дисбіотичних змін ротоглотки з розвитком кандидозу. Зміни мікробіому ротоглотки у даної категорії пацієнтів 
можуть бути як причиною прийому антибіотиків, так і наслідком антибіотикотерапії.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: антибіотики; цукровий діабет; респіраторні інфекції; мікробіом.

Вступ. Гострі респіраторні захворювання 
(ГРЗ) – найпоширеніша інфекційна патологія, роз-
повсюджена у всіх вікових групах населення. Серед 
причин тимчасової втрати працездатності респіра-
торні інфекції посідають перше місце. Як правило, 
для них характерна сезонність та епідемічне по-
ширення, однак навіть у міжепідемічний період на 
ГРЗ хворіє 1/6 частина населення планети. В Украї-
ні щорічно реєструють 10–14 млн таких пацієнтів, 
що становить 25–30 % усієї та близько 75–90 інфек-
ційної захворюваності. Експерти Всесвітньої орга-
нізації охорони здоров’я (ВООЗ) відзначають, що 
ця найпоширеніша в людській популяції група за-
хворювань в останні роки має постійну тенденцію 
до збільшення [1].

За результатами дослідження Міжнародної діа-
бетичної федерації, 537 млн дорослих у світі жи-
вуть з цук ровим діабетом (ЦД), на цю хворобу хво-
ріє кожен 10-й. За прогнозами, до 2030 року їх кіль-
кість може зрости до 643 млн або навіть 700 млн. 
Поширеність ЦД в Україні сягає близько 1 мільйона, 
але, оскільки на кожен заре єстрований випадок 
припадає два-три випадки недіаг ностованого захво-
рювання, то вже зараз можна говорити про більш 
ніж 1,5–2 мільйони хворих. Коли говорять про ЦД 
зазвичай мають на увазі ЦД 2-го типу, який складає 
85–90 % від усіх випадків захворювання [2]. 

З іншого боку, відомо, що майже 90  % насе-
лення земної кулі мають порушення в складі мік-

рофлори, зокрема мікробіому ротової порожни-
ни. Ця ділянка містить кілька окремих біотопів: фі-
зіологічні (бактерії слини, зубної бляшки, ясенної 
борозни, мигдаликів) та патологічні (мікробіом ка-
ріозної порожнини, ураженої слизової оболонки 
та мигдаликів). У літературі описані взаємопов’язані 
зміни між розвитком діабету та станом тканин па-
родонта. Діабетична мікроангіопатія, котра стосу-
ється і тканин ротової порожнини, зміни складу 
ясенного секрету, запальна відповідь організму та 
дисбаланс оральної мікрофлори в разі діабету зу-
мовлюють пародонтит, а запалення тканин паро-
донта негативно впливає на контроль глікемії, за-
микаючи патологічне коло взаємного впливу [3].

Очевидно, що хворі на ЦД також страждають 
на ГРЗ і у багатьох випадках для лікування респіра-
торної патології їм призначають антибактеріальні 
засоби, що може бути причиною зміни мікробного 
складу ротоглоткового мікробіому. Крістіан-Хал-
лундбек Міккельсен з Центру дослідження діабету 
лікарні Гентофте та Копенгагенського університету 
стверджує, що пацієнти з діабетом 2-го типу знач-
но частіше використовують антибіотики, порівняно 
з контрольною групою осіб без діабету [4]. Отже, з 
одного боку, у пацієнтів з ЦД є більше причин при-
ймати антибіотики, а з іншого – самі ці препарати 
можуть ускладнювати перебіг діабету, впливаючи 
на склад мікробіому різних біотопів і безпосеред-
ньо втручаючись у обмін глюкози в організмі.
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Метою нашого дослідження було з’ясувати 

частоту та структуру антибіотикотерапії при ГРЗ у 
хворих на ЦД, котру отримувала дана категорія па-
цієнтів на амбулаторному та стаціонарному етапах 
лікування, виявити зміни мікробіому ротоглотки у 
пацієнтів з ЦД 2-го типу на фоні лікування респіра-
торної вірусно-бактеріальної патології у стаціона-
рі, та порівняти їх із даними хворих на ЦД з гостри-
ми респіраторними захворюваннями у амбулатор-
них умовах. 

Матеріал і методи дослідження. У комплекс 
клініко-лабораторних досліджень, окрім стандарт-
них методик, які використовують для обстеження 
пацієнтів із ЦД, було включено анкетування з при-
воду частоти ГРЗ та препаратів, які використовува-
лись для їх лікування, аналіз історій хвороб стаціо-
нарних пацієнтів, бактеріологічне дослідження 
мазків із ротоглотки 25 амбулаторних пацієнтів та 
39 стаціонарних хворих із ЦД, що отримували ан-
тибіотикотерапію з приводу ГРЗ в анамнезі. Мазки 
з ротоглотки забирали стерильним ватним тампо-
ном з наступним посівом на елективні та селектив-
ні живильні середовища, які згодом інкубували 
при оптимальній температурі протягом 24–48 год. 
Після завершення інкубації ідентифікували мікро-
організми за морфологічними, тинкторіальними, 
культуральними, біохімічними властивостями. 

Результати й обговорення. Проаналізували 
кількість випадків ГРЗ у амбулаторних пацієнтів і 
з’ясували, що 1 раз впродовж останнього року на 
респіраторну інфекцію перехворіли 11 (44,0 %) лю-
дей, 10 (40,0 %) – хворіли двічі на рік, та 4 (16,0 %) – 
три і більше разів на рік. Зазвичай у стаціонар гос-
піталізують пацієнтів із тяжким перебігом респіра-
торних епізодів, тому ми опрацювали дані стосов-
но тривалості хвороби та термінів госпіталізації 
хворих на ГРЗ на фоні ЦД. Серед 39 осіб, які отриму-
вали стаціонарне лікування, у 8 (20,51 %) трива-
лість хвороби була до 10 днів, у 26 (66,67 %) – до 
20  днів, у 5 (12,82  %) – більше 20 днів. Причому 
3 (7,69 %) пацієнтів були госпіталізовані впродовж 
перших трьох днів хвороби, 25 (64,11 %) – протя-
гом першого тижня, а решта 14 (35,90 %) – госпіта-
лізовані пізніше 7 дня від початку захворювання. 
Така динаміка дає змогу припустити, що чим швид-
ше був госпіталізований пацієнт, тим менше трива-
ло його лікування, що має вирішальне значення 
для вартості терапії та швидкості відновлення ви-
хідних показників життєдіяльності.

Багато дослідників вказують на взаємний 
вплив використання антибактеріальних препара-
тів та розвит ку і перебігу ЦД 2-го типу [5–7]. Зокре-
ма відмічається центральна роль мікробіоти ки-
шечника, яка виконує ряд надзвичайно важливих 
функцій і може призвести до розвитку порушення 
метаболізму поживних речовин (глюкози), змін 

енергетичного балансу, регуляції секреції кишко-
вих гормонів, чутливості до інсуліну, толерантності 
до глюкози, відкладання ліпідів з наступним роз-
витком ожиріння і ЦД 2-го типу, з одного боку. А з 
іншого – при ЦД 2-го типу підвищується частота ін-
фекційних захворювань різної локалізації, що, в 
свою чергу, призводить до збільшення сумарного 
навантаження антибіотиками (5 або більше класів) 
та подовження тривалості використання останніх 
(протягом 90 і більше днів на рік), що суттєво по-
рушує рівновагу мікробіому загалом та кишечника 
зокрема [5]. Про роль і структурні зміни ротоглот-
кової мікробіоти у пацієнтів з ЦД 2-го типу інформа-
ції є надзвичайно мало, хоча респіраторна патологія 
є провідною серед даної категорії пацієнтів, особ-
ливо у період пандемії COVID-19 [7]. Антибіотики, 
впливаючи на мікробіом, сприяють розвитку цук-
рового діабету і в подальшому сам діабет стає при-
чиною частішого вживання антибіотиків (рис. 1).

Аналіз використання антибактеріальних за-
собів свідчить про значні структурні відмінності у 
складі антибіотикотерапії в амбулаторних та ста-
ціонарних хворих (рис. 2).

Рис. 1. Взаємозв’язок використання антибактері-
альних препаратів та розвитку і перебігу ЦД 2-го типу.
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52,0 % анкетованих пацієнтів приймали ма-
кроліди: азитроміцин (44,0 %) та еритроміцин 
(8,0 %). На другому місці за частотою прийому були 
цефалоспорини – 32,0 %, решта 16,0 % – застосову-
вали напівсинтетичні пеніциліни, зокрема аугмен-
тин. Дві третини хворих із ЦД (68,0 %) використо-
вували антибіотики перорально під час амбула-
торного лікування, оскільки, згідно зі Стандартом 
медичної допомоги «Раціональне застосування 
антибактеріальних і антифунгальних препаратів з 
лікувальною та профілактичною метою», розроб-
леним на виконання наказу Міністерства охорони 
здоров’я України від 03 серпня 2021 року № 1614 
«Про організацію профілактики інфекцій та інфек-
ційного контролю в закладах охорони здоров’я та 
установах / закладах надання соціальних послуг / 
соціального захисту населення», лікарям ЗОЗ, що 
надають первинну медичну допомогу, призначати 
внутрішньом’язове введення антибактеріальних 
препаратів пацієнтами самостійно чи їхніми роди-
чами /законними опікунами / іншими особами на 
дому заборонено [9]. Решта – 32,0 % опитаних паці-
єнтів із ЦД 2-го типу, отримували антибіотики 
внутрішньом’язово, відвідуючи амбулаторію, у 
процедурному кабінеті.

У стаціонарі антибіотикотерапія в основному 
проводилась цефалоспоринами та макролідами, 
рідше використовували карбапенеми, аміногліко-
зиди та фторхінолони (рис. 3). У деяких пацієнтів 
(5,13 %) використовували комбінації двох анти-
мікробних засобів. У стаціонарних умовах пацієнти 
з ЦД приймали антибактеріальні препарати парен-
терально у 89,73 % випадків, причому в деяких ви-
падках комбіновану антибіоти котерапію складали 
препарати з парентеральним та пероральним за-
стосуванням.

У літературних джерелах є вказівки на специфі-
ку збудників, що викликають респіраторні інфекції 
у осіб із ЦД, зокрема зазначають, що максимально 
поширеними збудниками пневмонії у таких паці-
єнтів є K. pneumoniae та S. аureus. На другому місці є 
S. pneumoniae. Частота виявлення певних мікроор-
ганізмів та структура мікробіому верхніх дихальних 

шляхів залежать від тривалості перебування хво-
рих на ЦД у стаціонарі [5]. Крім того, рівень глікемії 
може впливати на метаболізм певних антибактері-
альних препаратів у організмі з одного боку, а з ін-
шого – антибіотики шляхом індукції дисбіотичних 
змін у кишечнику можуть порушувати засвоєння 
цукрів, котрі поступають з їжею, і тим самим впли-
вати на рівень глюкози у крові, безпосередньо 
впливаючи на стан пацієнтів з ЦД 2-го типу. 

За результатами бактеріологічного дослі-
дження ми враховували лише ті штами мікроорга-
нізмів, що висівались у клінічно значущих концен-
траціях (більше 106  КУО/мл) і відповідно могли 
бути причиною захворювань дихальних шляхів у 
хворих із ЦД, ігноруючи ряд сапрофітних мікроор-
ганізмів та представників умовно-патогенної мікро-
біоти, що висівались у значно менших концентра-
ціях, оскільки згідно з попередньо згаданим Стан-
дартом медичної допомоги, персистування 
бактерій в кількості 102–103 КУО/мл у нестерильно-
му локусі або виділення із нестерильного локусу 
ново го мікроорганізму без клінічних симптомів 
інфекційного захворювання у пацієнта не може 
слугувати обґрунтуванням для початку, продо-
вження або корекції антибіотикотерапії. Спектр 
виділених мікроорганізмів із ротоглотки пацієнтів 
з ЦД 2-го типу представлений у таблиці 1.

Виявили практично однакову кількість 
S. aureus у стаціонарних (12,82 %) та амбулаторних 
(12,00 %) пацієнтів із ЦД, що свідчить про хронічне 
носійство, яке є результатом частого перебування 
цих хворих у стаціонарі. Вчетверо частіше виявлен-
ня S. pneumoniae у стаціонарних хворих обумовле-

Рис. 2. Структура антибіотикотерапії ГРЗ у пацієнтів 
на фоні ЦД на амбулаторному етапі.
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Рис. 3. Використання антибіотиків у стаціонарних 
хворих з ЦД 2-го типу з приводу лікування респіраторної 
патології. 
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не тяжчим перебігом респіраторних епізодів, це під-
тверджує і виявлення у 7,69 % пацієнтів K. pneumo
niae. Вдвічі частіше висівання грибів роду Candida 
серед обстежених у лікарні – 46,15 % та 20,00 % 
відповідно – вказує на розвиток дисбіозу ротоглот-
ки через тривалий прийом антибактеріальних 
препаратів з більш широким спектром дії. Частіше 
виявлення E. coli в амбулаторних умовах може 
бути пов’язано із особливостями харчування, а від-
сутність у 52,00 % амбулаторних пацієнтів патоген-
них та умовно-патогенних мікроорганізмів у клі-
нічно-значущих концентраціях є закономірним. 

Висновки. Отже, на амбулаторному етапі 
хворі на ЦД 2-го типу отримували антибіотики у 
68,0 % випадків перорально. Серед призначених 
препаратів переважали макроліди та цефалоспо-
рини. У стаціонарі цефало спорини призначали 
практично вдвічі частіше, ніж на догоспітальному 

етапі: 32,00 % та 69,23 % відповідно. Перебування 
у стаціо нарі з приводу респіраторної патології у 
пацієнтів з ЦД на фоні прийому антибіотиків є 
фактором додаткового ризику контамінації лікар-
няними штамами мікроорганізмів та частіше 
сприяє роз витку дисбіотичних змін ротоглотки з 
розвитком кандидозу. Зміни мікробіому рото-
глотки у даної категорії пацієнтів можуть бути як 
причиною прийому антибіотиків, так і наслідком 
антибіотикотерапії.

Перспективи подальших досліджень. Зва-
жаючи на суттєвий взаємний вплив антибіотико-
терапії та перебігу основного захворювання у 
хворих на ЦД 2-го типу, актуальним буде подаль-
ше дослідження даної теми з визначенням анти-
біотикорезистентності представників ротоглот-
кового мікробіому як сапрофітної, так і умовно-
патогенної когорти.

Таблиця 1. Представники мікробіому ротоглотки у пацієнтів, хворих на ГРЗ на фоні ЦД 2-го типу

Назва мікроорганізму
Стаціонарні пацієнти Амбулаторні пацієнти

абс. % абс. %
S. aureus 5 12,82 3 12,00
K. pneumoniae 3 7,69 – –
S. pneumoniae 6 15,38 1 4,00
E. coli 1 2,56 3 12,00
Candida spp. 18 46,15 5 20,00
Всього штамів 33 12
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THE STRUCTURE OF ANTIBIOTIC THERAPY OF RESPIRATORY TRACT INFECTIONS  
IN PATIENTS WITH TYPE II DIABETES AND THE STATE OF THE OROPHARYNGEAL 

MICROBIOME
©L. I. Malinovska, L. V. Fedyshyn, O. R. Revura, L. B. Romanyuk 

I. Horbachevsky Ternopil National Medical University

SUMMARY. The aim – to find out the frequency and structure of antibiotic therapy for acute respiratory syndrome 
in patients with diabetes mellitus, at the outpatient and inpatient stages of treatment, to identify changes in the oropha-
ryngeal microbiome in these patients.

Material and Methods. The complex of clinical and laboratory studies for the examination of patients with DM in-
cluded a questionnaire about the frequency of prescribing antibiotics, an analysis of the disease histories of inpatients, 
and a bacteriological examination of swabs from the oropharynx of 25 outpatients and 39 patients with DM. Material 
from the oropharynx was examined by a standard bacteriological method.

Results. Predominance of the prescription of macrolides and cephalosporins at the outpatient stage with mostly 
oral intake, and twice as often the use of cephalosporins parenterally in the hospital, the influence of antibiotic therapy 
on the state of the oropharyngeal microbiome in patients who had an acute coronary syndrome against the background 
of type II diabetes were revealed: almost the same amount of S. aureus in inpatient (12.82 %) and outpatient (12.00 %) 
patients with diabetes, which indicates chronic carriage; detection of S. pneumoniae is four times more frequent in hos-
pitalized patients, and in 7.69 % of patients K. pneumoniae. The sowing of fungi of the genus Candida is twice as fre-
quent among those examined in the hospital – 46.15 %. More frequent detection of E. coli in outpatient settings.

Conclusions. At the outpatient stage, patients with type II diabetes received antibiotics orally in 68.0 % of cases. 
Staying in a hospital for respiratory pathology in patients with diabetes on the background of taking antibiotics is an ad-
ditional risk factor for contamination with hospital strains of microorganisms and more often contributes to the develop-
ment of dysbiotic changes in the oropharynx with the development of candidiasis. Changes in the microbiome of the 
oropharynx in this category of patients can be both a reason for taking antibiotics and a consequence of antibiotic 
therapy.

KEY WORDS: antibiotics; diabetes; respiratory infections; microbiome.
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