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Zastosowanie probiotykow
w praktyce kliniczne]

Zgodnie z definicjqg Swiatowej Organizacji Zdrowia, probiotyki to zywe mikroorganizmy, ktore poda-
ne w odpowiedniej ilosci powodujq korzystne skutki zdrowotne dla organizmu czltowieka.”! Koncepcja
probiotykow siega poczqtkow XX wieku, kiedy laureat nagrody Nobla Eli Metchnikoff zasugerowal
zwiqzek pomiedzy dobrym stanem zdrowia mieszkaricow wsi w Bulgarii a spozywaniem przez nich pro-
duktow mlecznych poddanych procesowi fermentacji. Po raz pierwszy nazwa ,,probiotyki” zostala uzyta
w 1965 roku (Lilly i Stillwell), a aktualna definicja pochodzi z 2002 roku.

W przewodzie pokarmowym
cztowieka zyje ponad 400 gatun-
kéw bakterii, ktére wspomagaja
prawidlowe  funkcjonowanie
organizmu. Zapewniaja miedzy
innymi ochrone przewodu po-
karmowego przed chorobotwoér-
czymi drobnoustrojami, stymulu-
ja uklad odpornosciowy oraz re-
guluja proces trawienia.” Rézne
sytuacje jak np. stres, schorzenia
jelit, stosowanie lekow (zwlaszcza
antybiotykéw,  cytostatykow)
oraz napromienianie powoduja
zachwianie réwnowagi pomiedzy
bakteriami o dziataniu korzyst-
nym dla zdrowia (najbardziej zna-
ne szczepy to Lactobacillus oraz
Bifidobacterium) a bakteriami
o dzialaniu chorobotwérczym.
Organizm staje sie bardziej po-
datny na infekcje, moze doj$¢ do
zaburzenia prawidlowej pracy
przewodu pokarmowego (bie-
gunki lub zaparcia), a w przypad-
ku dluzszego czasu trwania —
zwiekszenia ryzyka zachorowa-
nia na nowotwory przewodu po-
karmowego.

Aby dany szczep bakteryjny
mozna bylo uznaé za probiotyk,
powinien spelniaé nastepujace
warunki®:

1. Zdolno$¢ do  przezycia
w przewodzie pokarmowym,
stad szczep musi by¢ oporny
na niskie wartosci pH ($rodo-

wisko o wysokiej kwasowosci)
oraz dzialanie zékci

2. Zdolno$¢ przylegania do na-
btonka wyscielajgcego $ciany
jelit (unikanie wymywania
przez fale perystaltyczna)

3. Zdolno$¢ do dluzszego prze-
bywania w przewodzie pokar-
mowym, nawet jezeli szczep
ten nie jest zdolny do skoloni-
zowania jelit

4. Szczep powinien pochodzié
od cztowieka

5. Nie moze wywiera¢ dzialania
patogennego (np. nie wytwa-
rza metabolitéow, ktére mo-
glyby wplywaé toksycznie na
organizm cztowieka)

6. Powinien posiadaé pewne ce-
chy umozliwiajgce zastosowa-
nie w technologii spozywczej
Probiotyki  dostepne  sa

przede wszystkim w produktach

naturalnych takich jak: jogurty,
maslanki, zsiadle mleko oraz ke-
firy, ale takze w gotowych prepa-
ratach, w formie proszku do roz-
puszczania, tabletki lub kapsutki.

Mechanizm dziatania

Probiotyki powoduja wielo-
kierunkowe, korzystne dzialanie
na przewéd pokarmowy. Stymu-
luja aktywnos$¢ enzymu laktazy,
znajdujacego sie w Sluzéwece jelit,
co uwaza sie za jeden z mechani-
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zméw ochronnych w przypadku
niektérych rodzajéw biegunek.
Zwiazki powstajace w procesie
metabolizmu bakterii probiotycz-
nych (min. wolne kwasy tluszczo-
we, bakteriocyny oraz nadtlenek
wodoru) hamujg rozwéj choro-
botwdérczych  mikroorganizmdéw
w przewodzie pokarmowym
cztowieka.” Probiotyki wykazuja
takze zdolno$¢ blokowania re-
ceptoréw dla toksyn, neutralizuja
toksyny oraz zapobiegaja koloni-
zacji przewodu pokarmowego
poprzez hamowanie adhezji pa-
togennych drobnoustrojéw do
nablonka jelit.”

Inne sugerowane przez nau-
kowcow mechanizmy dzialania
probiotykéw to zdolnos¢ do obni-
zania pH w obrebie jelit, wytwa-
rzanie metabolitéw dzialajacych
ochronnie na sluzéwke przewodu
pokarmowego, regulacja pery-
staltyki oraz produkcji $luzu.

Probiotyki wplywaja takze na
system immunologiczny cztowie-
ka. Wykazano, ze bakterie pro-
biotyczne reguluja produkcje im-
munoglobuliny IgA, oraz stymu-
lujg uwalnianie niektérych cyto-
kin (TNF-alfa, IFN-y, [L10) dzieki
Czemu wspomagajg utrzymywa-
nie homeostazy jelitowe;j.””
W przeprowadzonych badaniach
na modelu zwierzecym wykaza-
no, ze zastosowanie szczepu



Lactobacillus casei Defensis
wplywa w sposdb immunomodu-
lujacy na odpowiedz zapalna me-
diowang za pomoca limfocytéw
T CD8+. Inne korzystne dziala-
nia to zwiekszenie liczby kraza-
cych limfocytéw, stymulacja ak-
tywnosci makrofagéw.

Zastosowanie probiotykow

Dzieki korzystnym wiaséciwo-
$ciom, probiotyki znalazly zasto-
sowanie w zapobieganiu i lecze-
niu wielu schorzen, takich jak
nieswoiste choroby zapalne
przewodu pokarmowego (choro-
ba Le$niowskiego-Crohna, wrzo-
dziejace zapalenie jelita grube-
go), martwicze zapalenie jelit, ze-
spét jelita drazliwego, biegunki
(bakteryine, wirusowe, biegunki
podréznych, po stosowaniu an-
tybiotykéw lub w przebiegu ra-
dioterapii), celiakia, encefalopa-
tia watrobowa, zapalenie jelita
grubego wywotanego przez Clo-
stridium dificle, infekcja Helico-
bacter pylori, infekcje drég mo-
czowych oraz piciowych u kobiet
oraz powiklania infekcyjne po le-
czeniu chirurgicznym. Warto
wspomnieé takze o zastosowaniu
probiotykéw w profilaktyce oraz
leczeniu zaparé, takze nawyko-
wych u dzieci.

Biegunki

W pi$miennictwie dostepne
sa dane dotyczace szeregu mi-
kroorganizméw probiotycznych,
ktére wykazujg korzystny wplyw
w zapobieganiu oraz terapii bie-
gunek. Naleza do nich nastepuja-
ce szczepy: Lactobacillus rham-
nosus GG, L. reuteri, Lactobacil-
lus casei Defensis, L. acidophi-
lus, Escherichia coli szczep Nis-
sle 1917, Bifidobacteria aoraz
szczepy Enterococci (Enterococ-
cus faecium SF 6). Ich dziatanie
oceniano zaréwno przy podawa-
niu jednego szczepu jak i tacze-
niu kilku szczepédw w jednym
preparacie.”

W randomizowanych, podwoj-
nie Slepych, kontrolowanych pla-
cebo badaniach Klinicznych wyka-
zano korzystne efekty zastosowa-
nia probiotykéw zawierajacych
szczepy: Lactobacillus rhamnosus
szczep GG i Bifidobacterium lactis
BB-12 w zapobieganiu i Lactoba-
cillus reuteri SD 2222 w leczeniu
ostrej biegunki wywolanej przez
rotawirusy u dzieci.®?

Szacuje sie, ze u okolo 3 do
30% pacjentéw stosujacych an-
tybiotykoterapie dochodzi do
wystapienia biegunki poleko-
wej."” Konsekwencjami biegunki
wywolanej antybiotykoterapia
moga by¢ odwodnienie, zaburze-
nia elektrolitowe, rzekomobto-
niaste zapalenie jelita grubego
oraz toksyczne rozdecie okrezni-
cy (megacolon toxicum). Powi-
ktania sa szczegdlnie niebez-
pieczne dla dzieci oraz osdb
w podesziym wieku.

W badaniu klinicznym prowa-
dzonym przez Hickson i wsp.
oceniano skuteczno$¢ zastoso-
wania probiotyku zawierajgcego
szczepy Lactobacillus casei De-
fensis u pacjentéw poddawanych
antybiotykoterapii. Pacjenci
otrzymywali probiotyk dwa razy
dziennie w trakcie stosowania
antybiotyku oraz tydzien po za-
konczeniu leczenia. Wykazano,
Ze u pacjentéw stosujacych pro-
biotyki, rzadziej wystepowata
biegunka wywolana antybiotyka-
mi (22% w stosunku do grupy
kontrolnej) oraz biegunka wywo-
tana nadkazeniem Clostridium
difficle (17% w stosunku do gru-
py kontrolnej).”

Na podstawie metaanalizy
badann potwierdzono takze sku-
teczno$é Saccharomyces boular-
dii w profilaktyce i leczeniu bie-
gunki poantybiotykowej."?

W podwdjnie $lepym badaniu
kontrolowanym placebo prowa-
dzonym przez Delia i wsp. oce-
niano skuteczno$¢ preparatéw
zawierajgcych bakterie probio-
tyczne w zapobieganiu biegunki
indukowanej radioterapia.
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U 490 pacjentéw poddawa-
nym pooperacyjnemu napromie-
nianiu stosowano probiotyk lub
placebo. Wykazano, ze u pacjen-
téw otrzymujacych placebo, cze-
stoéé wystepowania biegunki po
leczeniu byta znacznie wyzsza niz
W grupie otrzymujagcej probiotyk,
a nasilenie stopnia ciezkosci bie-
gunki byto wieksze.!?

W badaniach oceniano takze
mozliwoéé zastosowania probio-
tykéw w zapobieganiu i leczeniu
biegunki podréznych. Czestosé
wystepowania tego schorzenia
wynosi od 5 do 50% w zalezno-
ci od rejonu $wiata, do ktérego
podrézujemy. Na podstawie me-
taanalizy badan wykazano wyso-
ka skuteczno$é preparatow za-
wierajgcych: Saccharomyces bo-
ulardii oraz mieszanki szczepdw
Lactobacillus acidophilus i Bifi-
dobacterium bifidum."

Choroby zapalne jelit

Aktualne trendy dotyczace
badart w zakresie chordb zapal-
nych jelit, czyli przede wszystkim
wrzodziejgcego zapalenia jelita
grubego oraz choroby Les$niow-
skiego-Crohna, a takze niespecy-
ficznych choréb zapalnych jelit
skupiaja sie na zaburzeniach ho-
meostazy w obrebie Sluzowki jelit
z przewaga Kkolonizacji szczepa-
mi patogennych drobnoustrojow
oraz zubozeniem prawidlowe;j
flory bakteryinej przewodu po-
karmowego z jednoczesng sty-
mulacja proceséw zapalnych.”
W szeregu wstepnych badan Kli-
nicznych odnotowano pozytyw-
na odpowiedZ na zastosowanie
probiotykéw u pacjentéw z cho-
robami zapalnymi jelit polegaja-
ca na zmniejszeniu ekspresji
markeréw zapalnych w warun-
kach ex-vivo™, zwiekszeniu od-
powiedzi  immunologicznej"®
oraz poprawe funkcjonowania
bariery jelitowej."”” W zwiazku
z tym uwaza sie, ze probiotyki
moga wplywaé na indukcje
i utrzymanie remisji w chorobach



zapalnych jelit. Konieczne sa jed-
nak dalsze badania Kkliniczne
w tym zakresie.

Zakazenie
Helicobacter pylori

Helicobacter pylori jest szcze-
pem bakteryjnym odpowiedzial-
nym za wiekszoéé zachorowarn
na przewlekle zapalenie blony
$luzowej zotadka, wrzody tra-
wienne i stanowi istotny czynnik
ryzyka nowotworéw zotadka.
W pismiennictwie dostepne sa
badania, ktérych wyniki wskazu-
ja na hamujacy wplyw szczepéw
probiotycznych na Helicobacter
pylori (w modelach in vitro). Po-
nadto wykazano, ze probiotyki
zmniejszaja stan zapalny wywo-
tany przez infekcje Helicobacter
pylori w modelach zwierzecych,
wspomagajg leczenie zapalenia
zotadka zwiazanego z H. pylori
oraz zmniejszajg dzialania niepo-
zadane terapii eradykacyjne;j."®

Komfort trawienny

Bakterie probiotyczne wplywa-
ja korzystnie na regulacje perystal-
tyki jelit. Produkt zawierajacy
szczepy Lactobacillus  bulgaricus,
Streptococcus termophilus oraz
Bifidobacterium lactis (nazwa han-
dlowa Actiregularis) powoduje
skrécenie czasu pasazu jelitowego,
zmniejszenie dolegliwosci ze strony
przewodu pokarmowego (wzde-
cia, zaparcia, bdl lub dyskomfort
w jamie brzusznej, uczucie przele-
wania). W zwigzku z powyzszym
probiotyki znalazly zastosowanie
takze w zespole jelita drazliwego.

W  badaniu prowadzonym
przez Guvonner i wsp. poddano
ocenie wplyw stosowania pro-
duktu mlecznego zawierajgcego
szczep Bifidobacterium lactis
(Actiregularis), zawartych w pre-
paracie Activia na komfort tra-
wienny u 360 oséb w wieku od
18 do 65 roku zycia. Stosowanie
2 opakowan Activii przez 2 tygo-
dnie wplynelo na zmniejszenie

odczuwania wzde¢ i poprawe
komfortu trawiennego.™

Kolejne badanie przeprowa-
dzone przez Nishida i wsp. wyka-
zalo, ze spozywanie produktu za-
wierajgcego szczep Bifidobacte-
rium lactis wplywa na skrdcenie
czasu pasazu jelitowego, przez co
korzystnie dziata zwlaszcza u oséb
starszych, u ktérych czas pasazu
jelitowego moze byé wydtuzony.®”

Metaanaliza o$miu randomizo-
wanych, kontrolowanych placebo
badann Klinicznych (fgcznie 1011
pacjentéw z zespolem jelita drazli-
wego) wykazala, Ze probiotyki
(m.in. szczepy B. lactis DN-173
010, L. rhamnosus GG + LC705,
L. reuteri, B. infantis) wplywaja na
poprawe komfortu trawiennego
u chorych z tym schorzeniem — tj.
zmniejszenie uczucia wzdecia, do-
legliwosci bélowych, poprawe ryt-
mu wyproznien.®!

Inne schorzenia

Na podstawie wstepnych ob-
serwacji wnioskuje sie, ze szcze-
py probiotyczne moga wigzad
substancje mutagenne w jelitach,
a takze hamowac wzrost bakte-
rii, odpowiedzialnych za konwer-
sje prokarcynogenéw do karcy-
nogendéw, a tym samym zapo-
biega¢ lub opdzniaé rozwdj no-
wotwordw jelit.”” Rola szczepdw
Lactobacillus w zmniejszaniu ry-
zyka nowotworu byé moze pole-
ga takze na modyfikowaniu mi-
kroflory jelit oraz obnizaniu po-
ziomu B-glukoronidazy i innych
karcynogenéw.”

Dwa szczepy bakterii probio-
tycznych  (Lactobacillus GG
i Lactobacillus rhamnosus GR-1)
posiadajg zdolno$¢ do kolonizaciji
i ochrony drég moczowo-picio-
wych u kobiet. Szereg produk-
téw metabolizmu tych szczepdw
wplywa na hamowanie adhezji
patogendéw do nabtonka, a takze
ich namnazanie sie. Potwierdzo-
no korzystny wplyw probiotykow
na profilaktyke i leczenie infekcji
drég rodnych u kobiet.?*
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Niektére badania sugeruja, ze
probiotyki moga znalezé zastoso-
wanie w ciezkich stanach w prze-
biegu schorzen przewodu pokar-
mowego — np. ostrym zapaleniu
trzustki, marskosci watroby
(zmniejszenie wystepowania en-
cefalopatii), a takze redukcji po-
wiklani infekcyjnych u pacjentéw
PO przeszczepie watroby.”

Aktualnie trwajg badania nad
prébami zastosowania probioty-
kéw u pacjentéw z atopowym
zapaleniem skéry. W badaniu kli-
nicznym z udzialem niemowlat
z alergia na mleko krowie, ato-
powe zapalenie skéry bylo tago-
dzone poprzez spozycie szcze-
pdéw probiotycznych L. rhamno-
sus GG i B. lactis BB-12. Nie-
ktére dane sugeruja takze korzy-
stny wplyw probiotykéw na mo-
dulacje odpowiedzi alergicznej
w Sluzéwce jelit u pacjentéw
z alergig pokarmowa.?

Probiotyki u osob
zdrowych

Dotychczas nie wyjasniono
wplywu regularnego i dtugotrwa-
lego przyjmowania probiotykéw
na mikroflore jelitowa u o0séb
zdrowych, choé na podstawie
dostepnych danych wydaje sie,
Zze moze mie¢ dzialanie korzyst-
ne. Kwestia ta pozostaje do wy-
jasnienia w dobrze zaplanowa-
nych badaniach klinicznych. Na-
lezy jednak podkresli¢, ze stoso-
wanie probiotykéw nie moze za-
stgpi¢ aktywnego trybu zycia
i stosowania prawidtowe;j, zbilan-
sowanej diety.

Probiotyki u dzieci

Preparaty zawierajgce bakte-
rie probiotyczne mozna bez-
piecznie stosowaé u niemowlat
i malych dzieci. Ze wzgledu na
udowodnione dziatanie w zapo-
bieganiu i leczeniu biegunki po-
antybiotykowej, probiotyki po-
winny towarzyszy¢ kazdej anty-
biotykoterapii u dzieci.



W randomizowanym badaniu
Kklinicznym o nazwie DRINK (De-
creasing the Rates of IlINess In
Kids) przeprowadzonym przez
Merensteina i wsp. oceniano
wplyw preparatu zawierajgcego
bakterie probiotyczne (Actimel)
na wystepowanie niektérych cze-
stych u dzieci infekciji jak np. gry-
py, zapalenia ucha, zatok przy-
nosowych oraz biegunki u dzieci
w wieku 3-6 lat, uczeszczajacych
do placéwek dziennej opieki. Ba-
danie trwalo 90 dni. U dzieci
otrzymujacych badany preparat
wykazano spadek czestosci za-
chorowan na choroby infekcyjne
drég oddechowych o 19% oraz
zakazenia przewodu pokarmo-
wego o 24%.27

Istniejg koncepcje dotyczace
podania szczepéw probiotycz-
nych u noworodkéw, u ktérych
nie doszto jeszcze do ukonstytuo-
wania flory jelitowej, celem
pierwszorazowego skolonizowa-
nia przewodu pokarmowego.
Dotychczas udowodniono, ze ta-
kie stosowanie bakterii probio-
tycznych moze zapobiegal ciez-
kim infekcjom i zgonom u wcze-
$niakéw oraz dzieci z niska masa
urodzeniowa.

Bezpieczenstwo stosowa-
nia probiotykow

Dane z pismiennictwa wska-
zuja na to, ze bakterie z rodzaju
Lactobacilluls sg dlugo obecne
w diecie czlowieka, bez wywiera-
nia niepozadanych efektéw. Nie
stwierdzono dotychczas wilasci-
wosci patogennych bakterii z ro-
dzaju Lactobacillus oraz Bifido-
bacterium. Badania epidemiolo-
giczne przeprowadzone niedaw-
no wskazuja, ze zastosowanie
szczepdw probiotycznych nie
wplywa na wzrost zachorowalno-
$ci oraz czesto$ci bakteriemii.””

Podsumowanie

Terapia wykorzystujgca bak-
terie probiotyczne jest bezpiecz-

na i moze byé skuteczna w profi-
laktyce i leczeniu szeregu scho-
rzenn infekcyjnych, zapalnych,
nowotworowych oraz alergicz-
nych. Wydaje sie takze, ze pro-
biotyki moga znalez¢ zastosowa-
nie we wspomaganiu dobrego
stanu zdrowia u oséb zdrowych.
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