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Felnőttkorban a bélmikrobiom összetétele, csíraszáma
stabilnak tartható, mégis érzékenyen reagál a különbö-
ző környezeti behatásokra. A bélflóra egyensúlyának
felborulása, az ún. dysbiosis következtében annak di-
verzitása megváltozik. Az intestinalis dysbiosist kivál-
tó okok között szerepet játszhat például az étrend meg-
változása, a stressz és nagyon gyakran antibiotikum
adásával összefüggésben jelenik meg. Az intestinalis
dysbiosissal klinikailag leggyakrabban hasmenés for-
májában találkozhatunk.

Világszerte nő az antibiotikumok felhasználása,
2000 és 2015 között kb. 65%-kal nőtt az antibiotikum-
fogyasztás. Az antibiotikumok a különböző fertőzések
esetén életmentőek, alkalmazásuk azonban sajnos szá-
mos mellékhatással jár. A leggyakoribb mellékhatások
gyomor-bél rendszeriek, mint például a hányinger és a
hasmenés, hiszen a szájon át adott antibiotikumokra
leginkább a bélrendszer érzékeny. Az antibiotikumok-
kal összefüggő hasmenés (AAD) akkor lép fel, amikor
az antibiotikum megzavarja a bélmikrobiom ökológiá-

ját azáltal, hogy megváltoztatja a bélben lévő baktériu-
mok sokféleségét és számát. Ezek a változások befo-
lyásolhatják a rezidens mikrobiota azon képességét,
hogy ellenálljon a patogén mikroorganizmusok invá-
ziójának vagy a mikrobiotában endogén módon jelen
lévő opportunista kórokozófajok túlszaporodásának. Az
összbaktériumszám helyreállása után is tartós hatások
maradhatnak fenn a bélmikrobiota egyensúlyának vo-
natkozásában. Ennek következtében a beteg fertőzé-
sekre és egyéb betegségekre fogékonyabbá válik. Az
AAD elhúzódó kórházi kezelést, megnövekedett egész-
ségügyi költségeket és egyéb szövődményeket ered-
ményezhet. 

A hasmenés leggyakrabban a széles spektrumú an-
tibiotikumok használatához kapcsolódik. Definíció
szerint, az AAD alatt olyan, napi több mint két, nem
formált székletürítést értünk, amely az antibiotikumke-
zelés megkezdése után 2 órával és 2 hónapon belül je-
lentkezik, és ≥2 napig tart.1 Az AAD előfordulása 5–
35%-ra tehető, kórházi bennfekvés esetén azonban még
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gyakoribb (26–60%).2 A gyermekek és az idős népes-
ség tagjai esendőbbek, hiszen náluk a hasmenés gyor-
san súlyos kiszáradáshoz vezethet. Az alkalmazott an-
tibiotikum fajtája nagymértékben befolyásolja az AAD
megjelenését; gyakrabban jelentkezik Gram-negatív
vagy anaerob baktériumellenes, széles spektrumú, per
os alkalmazott, illetve a bélben magas koncentrációt
elérő antibiotikumok esetében. 

Az antibiotikumok hatása a bélmikrobiomra   

Az antibiotikumok bélrendszerben kifejtett hatása ösz-
szetett. Nemcsak dysbiosist idéznek elő, hanem tartós
metabolikus változásokat, valamint a bélnyálkahártya
barrier funkcióját is képesek károsítani.

A baktériumdiverzitás elvesztése 
és antibiotikumrezisztens törzsek átvitele   

Számos korábbi vizsgálat igazolta, hogy antibiotikum-
kezelés következtében körülbelül harmadára csökken a
bélflóra baktériumainak száma, megváltozik az össze-
tétele és felborul az egyensúlya.3 Az élettanilag hasz-
nos mikroorganizmusok száma csökken, ezáltal a po-
tenciálisan káros mikroorganizmusok túlszaporodhat-
nak (pl. Clostrioides difficile törzsek). Antibiotikum
szedése után egyéni különbség mutatkozik a megválto-
zott bélflóra helyreállításához szükséges időtartamban,
valamint a restitúció fokában is. Az eredeti állapot átla-
gosan 6–31 hónappal az antibiotikum szedését követő-
en képes helyreállni. A bélflóraegyensúly helyreállítási
képessége függ az életkortól, az antibiotikumkezelés
időtartamától és dózisától, valamint magától az egyéni,
kiindulási ökoszisztémától. Általánosságban elmond-
ható, hogy a fiatal, egészséges felnőttek stabil mikro-
biommal rendelkeznek.4 A különböző antibiotikumok
bélmikrobiomra kifejtett hatása az alkalmazott antibio-
tikumcsoport spektrumától is függ, továbbá a beadás
módjától és a gazdaszervezet jellemzőitől, állapotától.5

A béta-laktám antibiotikumok (pl. amoxicillin, cefota-
xim) elsősorban a Bifidobaktériumok, a vancomycin a
lactobacillusok, a makrolidek pedig az acitenobaktéri-
umok és firmicutesok relatív abundanciáját (bőségét)
csökkenti.6 Szájon át adott antibiotikum hatása a bél-
flórára kifejezettebben érvényre jut, mint az intravénás
készítményeké. Az ismétlődő antibiotikum expozíció
különösen károsnak számít, hiszen ebben az esetben
nincs elég idő az elszenvedett károsodás helyreállásá-
ra.7

Az antibiotikumtúlhasználat azonkívül, hogy dys-
biosist idéz elő, hozzájárulhat a különböző antibioti-
kumrezisztens törzsek elszaporodásához (pl. MRSA,
VRE). Az antibiotikumrezisztencia nem új jelenség,
hanem valójában egy ősi, természetes, a baktériumok
számára evolúciós előnyt jelentő mechanizmus. Az an-
tibiotikumrezisztencia gének átvitele horizontális
(másik baktériumra történő átvitel révén) és vertikális
(dominánssá válás révén) módon egyaránt megvalósul-

hat. Ismert adat, hogy a szájon adott antibiotikum hatá-
sa markánsabb a rezisztenciagének átvitele szempont-
jából, mint a vénás készítményeké.

A mikrobiom metabolikus változásai   

Az antibiotikumok okozta diverzitáscsökkenés és az
összetételbeli változások elkerülhetetlenül metaboli-
kus változásokat idéznek elő a mikrobiomban. A rövid
láncú zsírsavak (SCFA-k) a bélmikrobiom fontos
metabolitjai, az intestinalis epithelsejtek (IEC) fő ener-
giaforrásaként szolgálnak, gyulladáscsökkentő hatású-
ak, és javítják az epithelialis barrier funkciókat.8 An-
tibiotikum adását követően az SCFA-termelő baktéri-
umfajok száma szignifikánsan csökken (pl. Eubacte-
rium hallii, E. ventriosum, Faecalibacterium prausz-
nitzii). Miután a bélmikrobiom helyreállt az eredeti ál-
lapotába, a kapcsolódó anyagcsere-változások akár tar-
tósan megmaradhatnak. Ezen metabolikus változások
számos kórképpel összefüggésbe hozhatóak, újabban
például az obesitas etiológiájában tulajdonítanak neki
kóroki szerepet.9

A barrier funkciót érintő változások 

Az antibiotikumok a bélnyálkahártya barrier funkcióját
is képesek károsítani. Antibiotikum hatására a kehely-
sejtek nyáktermelése és ezáltal a nyákréteg vastagsága
is csökken, amely elősegíti a patogének kötődését az
epithelsejtekhez. Az epithelsejtek alkotta fizikai barri-
er szintén károsodást szenvedhet. Fokozódik az IEC-k
apoptosisa, sérülnek az IEC-ket összekötő struktúrák
(tigh junction). Ezáltal a proinflammatorikus mediáto-
rok könnyedén bejutnak a lamina propriába, amely
gyulladás kialakulásához vezethet.10

A változások a bélnyálkahártya veleszületett és
szerzett immunológia gátját is érintik. Módosul a T-
helper-17 és a regulátoros T-sejtek aránya, valamint
károsodik a macrophag-dependens immun homeosztá-
zis.11 Antibiotikumok hatására a macrophagok túlzott
választ generálnak és jóval több proinflammatorikus
citokint termelnek. 

Az antibiotikumok által kiváltott károsodások
megelőzése és kezelése   

Az antibiotikumok által kiváltott bélrendszeri károso-
dások kiküszöbölése ellen több stratégia létezik. Al-
kalmazhatunk diétás intervenciókat (pl. étrendkiegé-
szítőket), probiotikumokat, illetve meg kell említenünk
a széklettranszplantáció jótékony hatását is. 

Étrendkiegészítők hatása    

Számos vizsgálat bebizonyította, hogy különböző ét-
rendkiegészítők gyors és mélyreható változásokat
idézhetnek elő a mikrobiom összetételében, még az an-
tibiotikumok által kiváltott dysbiosist is képesek javí-



tani.12 Az eredmények azt mutatják, hogy magas rost-
tartalmú diéta hatására a butirát- és SCFA-termelő bak-
térium törzsek száma emelkedik, ezáltal gyorsul az
antibiotikumexpozíciót követő restauráció. A különbö-
ző szénhidrátok szintén kedvező hatással bírnak a bél-
ben, mégpedig egy viszkózus, protektív réteg létreho-
zása és az előnyös baktériumok számának növelése
révén (pl. glükomannán, prebiotikus fruktooligosza-
charidok, teljes kiőrlésű gabonák, inulin típusú fruktá-
nok). Összességében a diétás intervenciók rendkívül
heterogének, éppen ezért a klinikai vizsgálatokban na-
gyon fontos a minőség-ellenőrzés és az eredmények he-
lyes értelemzése. Ezen a téren a jövőben szükség lenne
szigorúbb szabályozásra és jól megtervezett, randomi-
zált, kontrollált klinikai vizsgálatok lebonyolítására.

Probiotikumok   

A probiotikumok élő szervezetek (baktériumok vagy
élesztőgombák), amelyek megfelelő mennyiségben fo-
gyasztva egészségnyereséget kínálnak a gazdaszerve-
zetnek. Összességében a probiotikumok elősegítik a
normál bélflóra növekedését, javítják a bélnyálkahár-
tya barrier funkcióját és hatással vannak a gazdaszer-
vezet immunrendszerére is. 

Számos probiotikus baktérium eltérhető, pl. Lacto-
bacillus rhamnosus GG, L. reuteri, L. rhamnosus, L.
helvetius, Bacillus clausii törzsek, illetve ezek kombi-
nációja. A legújabb kutatások célja olyan új generációs
probiotikus baktériumfajok azonosítása, fejlesztése,
amelyek a kolonizációs rezisztenciát helyreállítják és
eltávolítják a lehetséges kórokozókat a bélből. A pro-
biotikus baktérium törzsspecifikus hatása miatt újab-
ban a személyre szabott megközelítések terjednek, hi-
szen a jelenlegi, empirikus probiotikum kiegészítés
csak átmeneti és egyéni hatással bír. Logikusnak tűnik,
hogy egy probiotikum érzékenység/rezisztencia előre-
jelzéséhez szükség van az egyéni kiindulási mikrobi-
om-összetétel és a gazdaszervezet tényezőinek ismere-
tére.

A probiotikus gombák (pl. a Saccharomyces bou-
lardii CNCM I-745) mind felépítésükben, mind tulaj-
donságukban eltérnek a probiotikus baktériumoktól.
Az élesztőgombák egyszerű eukarióták, kevesebb mint
0,1%-ban vannak jelen a humán mikrobiomban, míg a
probiotikus baktériumok a mikrobiom 99%-át adják.13

Az élesztőgombák mérete tízszeres, alacsonyabb pH-n
is képesek anyagcserét folytatni (pl. már a vékonybél
proximalis részén is) és nem kolonizálják a bélrend-
szert. Az antibiotikumokkal szemben természetes re-
zisztenciájuk van, ezért az egyetlen probiotikus szer,
amely az antibiotikummal egyidőben bevehető. E tu-
lajdonságuk mindenképpen előnyt jelent a probiotikus
baktériumokkal szemben, hiszen növeli a beteg együtt-
működését. A probiotikus baktériumok tartalmazhat-
nak rezisztenciagéneket, amit horizontális géntranszfer
révén átadhatnak a bélflóra patogén baktériumainak. A
Saccharomyces boulardii élesztőgomba azonban nem

tartalmaz mobilis plazmidot, így antibiotikumrezisz-
tencia génátadás esetükben nem lehetséges.

A Saccharomyces boulardii hatásmechanizmusa
sokrétű. A bélrendszerben különböző célpontjai van-
nak. Egyrészt közvetlenül a bél lumenében hat (lumi-
nalis hatás), másrészt közvetetten az enzimtermelésre
is befolyással van (trophicus hatás), valamint a nyálka-
hártyán gyulladásgátló hatást fejt ki (nyálkahártyaha-
tás).

A Saccharomyces boulardii luminális hatása   

A S. boulardii CNCM I-745 toxinellenes hatást fejt ki
a toxinreceptorok blokkolásával vagy a toxinhoz való
közvetlen kötődés által. A S. boulardii által szekretált
54 kDa-os proteáz képes gátolni a Clostridioides diffi-
cile A-toxin receptor kötődését. Egy 120 kDa-os fehér-
je termelése révén a kolera toxin adenilát-cikláz szek-
récióját gátolja, illetve a S. boulardii közvetlenül is ké-
pes kötődni a kolera toxinhoz. Egy további 63 kDa-os
fehérje-foszfatáz termelése pedig lipopoliszacharida de-
foszforilációt eredményez, amely az E. Coli endoto-
xinjának károsító hatását akadályozza meg. Ezáltal a S.
boulardii összességében a patogén baktériumok által
termelt toxinokat degradálja.14

A S. boulardii további antimikrobiális hatása, hogy
segít megőrizni a „tight junction”-ok integritását, még-
pedig a fenntartásért felelős miozin könnyű láncok
foszforilációjának gátlása révén. Következménykép-
pen az epithelbarrier és a permeábilitás intakt marad, a
baktériumok epithelsejthez kötődése nem tud megva-
lósulni, valamint a patogén baktérium indukálta sejtha-
lál csökken. A S. boulardii további metabolitok terme-
lése által a nyálkahártyán létrejövő oxidatív stresszt is
képes csökkenteni.13

Egészséges egyénekben a S. boulardii nincs hatás-
sal a mikrobiom összetételére, de előnyös hatással bír
az egyensúly felborulása esetén, főképp antibiotikum
asszociált intestinalis dysbiosis esetén. A S. boulardii
elősegíti a bélmikrobiom diverzitásának javulását anti-
biotikumkezelést követően. Az élesztőgombák a meta-
bolikus aktivitás helyreállításában is szerepet kapnak,
fokozzák a SCFA előállítását, főképp az acetát, a buti-
rát és a proprionát intraluminalis szintjét növelik. Ezek
a vegyületek a vastagbél normál működéséhez járulnak
hozzá, beleértve a folyadék-visszaszívást is.15

A Saccharomyces boulardii trophicus hatása     

Preklinikai vizsgálatok során a S. boulardii növelte kü-
lönböző, normál bélműködésben résztvevő enzim szint-
jét (pl. laktáz, α-glükozidáz) és olyan poliaminok ter-
melését fokozta, amelyek az enterocyták érésében, en-
zimexpresszióban, membrántranszport mechanizmu-
sokban és a hámsejtek megújulásában vesznek részt. A
diszacharidázok szintjének emelése révén javul a cu-
koremésztés és ezáltal javul az ozmotikus hasmenés. A
S. boulardii fokozza a glükózfelvételt a nátrium-glü-
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kóz kotranszporter-1 (SLGT1) expresszió stimulációja
által. Különböző immunológia reakciók is felerősöd-
nek S. bouolardii hatására; fokozódik a patogén bakté-
rium hatására szekretált immunglobulin A szintje.15

A Saccharomyces boulardii mucosalis hatása

A S. boulardii gyulladáscsökkentő hatással is rendel-
kezik, hiszen modulálja a sejten belüli jelátviteli utakat
és csökkenti a gyulladásos citokinek szintézisét. Ezek
közé tartozik az NF-ΚB gátlása, amely az IL-8, IFN-ϒ,
TNF-a és IL-6 gyulladásos citokinek expresszióját
csökkenti, valamint a mitogén által aktivált proteinki-
názok gátlása (MAPK).16

A Saccharomyces boulardii a humán klinikai 
vizsgálatokban   

Számos klinikai vizsgálat és metaanalízis igazolta a
Saccharomyces boulardii hatékonyságát az AAD meg-
előzésében és kezelésében. Egy 2015-ben megjelent
metaanalízis 15 randomizált, placebokontrollált tanul-
mány (RCT), 3114 felnőtt beteg adatait elemezte, akik
antibiotikus terápia mellé S. boulardii kiegészítést kap-
tak.17 Az AAD rizikója S. boulardii mellett a felére
csökkent (17,5%-ról 8,2%-ra, RR: 0,49, 95% CI: 0,38-
0,63, NNT: 11, 95% 9–15). A World Gastroenterology
Organization (WGO) 2017-ben és 2023-ban megjelent
ajánlása a S. Boulardii CNCM I-745 törzsét járóbeteg-
és fekvőbeteg-ellátásban egyaránt ajánlja az AAD pre-
venciója céljából (1. fokú evidencia).18

A Helicobacter pylori eradikációja során a jelenle-
gi kezelési stratégiák magukban foglalják a kombinált
antibiotikus terápiát protonpumpagátlóval együtt alkal-
mazva. A H. pylori eradikációs terápiával kapcsolatos
kezelés sikertelenségének gyakori oka az antibiotiku-
mokkal szemben kialakuló gastrointestinalis mellékha-
tások megjelenése (beleértve a hányingert, a hasi disz-
komfortot, a keserű szájízt és a hasmenést). Számos
tanulmány kimutatta a S. boulardii kiegészítő kezelés
kedvező hatását az adherencia növelése által. Egy 199
betegen végzett RCT során napi 2 × 250 mg S. boular-
dii kiegészítés az eradikációs kezelés mellé 11,3%-kal

növelte az eradikáció sikerességét, valamint az AAD
incidenciáját 46,4%-ról 2%-ra csökkentette. Az összes
gastrointestinalis mellékhatásokat 54%-ról 17%-ra
csökkentette.19 A WGO és a Maastricht V konszenzus
egyaránt hatékonynak találja a S. boulardiit a H. pylo-
ri eradikációja során létrejövő gastrointestinalis mel-
lékhatások mérséklésében.18, 20

AAD esetén a betegek kb. 15–25%-ában C. diffici-
le toxin mutatható ki. A klinikai kép az enyhe hasme-
néstől egészen a pseudomembranosus colitisig és to-
vábbi szövődményekig terjedhet. Rizikót jelent a 65 év
feletti életkor, a súlyos alapbetegség, a nasogastricus
táplálás, a protonpumpagátló kezelés és a hosszú kór-
házi bennfekvés. A visszatérő C. difficile hasmenés egy
újabb problémát jelent, hiszen a betegek 12–24%-ában
a kezdeti epizódot követően 2 hónapon belül ismételt
fertőzés lép fel. 2006-ban jelent meg az a metaanalízis,
amely kimutatta, hogy a S. boulardii megelőzi az anti-
biotikum adását követően megjelenő rekurrens C. dif-
ficile fertőzéseket (RR: 0,59; 95% CI: 0,35–0,98).2 Egy
további vizsgálatban nagy dózisú per os vancomycin
mellé adott S. boulardii a rekurrens C. difficile esetek
rizikóját 66,6%-kal csökkentette.21

Az AAD esetein kívül S. boulardii akut fertőző has-
menés esetén is alkalmazható, csökkenti a hasmenés
időtartamát és frekvenciáját (1. táblázat).

Összefoglalva, az antibiotikumok új korszakot nyi-
tottak a bakteriális fertőzések ellen, de komoly hatással
vannak a mikrobiom összetételére (bél, hüvely, nyelő-
cső). Ha antibiotikumokkal összefüggően hasmenés je-
lenik meg, annak hosszan tartó változás lehet a követ-
kezménye. Mindezek fényében hangsúlyozandó, hogy
tudatosabb antibiotikumhasználatra van szükség a
mindennapokban. Nem minden probiotikum hatása
egyforma, a klinikai vizsgálatok fontosak az evidencia
javításához. A S. boulardii számos előnyös hatásme-
chanizmusa azt mutatja, hogy ez az egytörzsű probioti-
kus gomba kiterjedt támadáspontokon közelíti meg az
antibiotikumasszociált hasmenés okait és tüneteit. In-
testinalis dysbiosis esetén képes a bélflóra baktérium-
populáció összetételét kedvező irányba befolyásolni és
visszaállítani a mikrobiom szabályos egyensúlyát.
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1. táblázat. A Saccharomyces boulardii hatása
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