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PROBIOTYKI - EFEKTY ZDROWOTNE

Streszczenie

W opracowaniu omowiono korzystne dziatanie probiotykdw na zdrowie cztowieka, a szczegélnie ich
rolg w ograniczaniu ryzyka choréb cywilizacyjnych, takich jak nowotwory, otytos¢, alergie. Oddzielny
rozdziat poswigcono bezpieczenstwu stosowania (spozywania) produktéw probiotycznych.

Stowa kluczowe: probiotyki, efekty zdrowotne

Wprowadzenie

Badania kliniczne $wiadcza o korzystnym dzialaniu probiotykéw w schorzeniach
uktadu pokarmowego (syndrom jelita drazliwego, zapalenie jelit, biegunki) oraz
w schorzeniach alergicznych (atopowe zapalenie skoéry). Najsilniejsze dowody oddzia-
lywania probiotykéw na zdrowie cztowieka wskazuja na zwigkszenie odpornosci orga-
nizmu (immunomodulacja). Jednak nie wszystkie badania kliniczne wykazuja jedno-
znacznie poprawe zdrowia cztowieka po zastosowaniu probiotykow. Konieczne jest
wigc prowadzenie dalszych wielodziedzinowych badan nad pozyskiwaniem nowych
szczepOw probiotycznych, ich profilem genetycznym, ustaleniem dawki, bezpieczen-
stwem stosowania oraz badan klinicznych dokumentujacych pozadane efekty zdrowot-
ne. Badania te musza by¢ potwierdzone na ludziach i przez niezalezne o$rodki nauko-
we, obejmowaé wystarczajaco duza grupg osob, a obserwacje powinny trwaé wystar-
czajaco dlugo, aby wykaza¢ wplyw danego szczepu probiotycznego na organizm
cztowieka. Biezacy wglad w dziatanie probiotykéw w zastosowaniach klinicznych
przedstawiono ponize;j.
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Biegunki
Biegunki ostre

Rozne szczepy probiotyczne, wlaczajac Lb. reuteri ATCC 55730, Lb. rhamnosus
GG, Lb. casei DN-114001 i Saccharomyces cerevisiae (boulardii), skracaja czas trwa-
nia (o okoto 1 dzien) ostrych biegunek infekcyjnych u dzieci. Do tej pory opublikowa-
no wyniki metaanaliz z kilku badan klinicznych, w ktérych otrzymano podobne rezul-
taty [65]. Sugeruja one, Zze zastosowanie probiotykow jest bezpieczne i efektywne.
Dowody efektywnosci probiotykow w biegunkach wirusowych sa bardziej przekonuja-
ce niz w leczeniu biegunek bakteryjnych i pasozytniczych. Mechanizmy dziatania pro-
biotykow sa cecha szczepozalezng i zalezna od dawki, co wykazano w przypadku
niektorych szczepow z rodzaju Lactobacillus (m.in. Lb. rhamnosus GG — stgzenie
2x10""!" przez 5 dni, 2 razy dziennie; Lb. reuteri ATCC 55730 — stezenie 10'""" 1 raz
dziennie przez maksymalnie 5 dni) oraz drozdzy S. cerevisiae (boulardii) w dawce
200 mg co 8 h. W zapobieganiu biegunek u dzieci najlepsze efekty wykazuja na przy-
ktad szczepy Lb. rhamnosus GG, S. cerevisiae (boulardii) lyo 1 Enterococcus faecium
LAB SF68 [2, 9, 11, 12]. W wyniku metaanalizy van Niel i wsp. [64] stwierdzili, ze
podawanie probiotyku minimum w stezeniu 10'° jtk istotnie skraca czas trwania bie-
gunki. Najlepszy efekt byl obserwowany po zastosowaniu najwyzszego stezenia
(10" jtk).

Biegunki poantybiotykowe

Najskuteczniejsze w leczeniu biegunek poantybiotykowych u dzieci oraz osob do-
rostych sa szczepy Lb. rhamnosus GG [54, 57, 63] oraz drozdze S. cerevisiae (boular-
dii) [53]. W badaniach randomizowanych Kotowskiej i wsp. [32] grupie 269 dzieci
podawano doustnie S. cerevisiae (boulardii) w dawce 250 mg 2 razy dziennie, zgodnie
ze standardami stosowania antybiotykow. U pacjentdw otrzymujacych drozdze probio-
tyczne biegunka wystepowala rzadziej (7,5 %) niz u dzieci z grupy placebo (23 %).
Nie zaobserwowano zadnych negatywnych efektow ubocznych.

W innych badaniach stwierdzono, ze Lb. casei DN-114001 jest rownie efektywny
u pacjentéw hospitalizowanych z biegunka poantybiotykowa, w tym wywotana Clo-
stridium difficile [24].

Biegunki po napromieniowaniu

Badania wykazaty, ze preparat probiotyczny VSL#3 (Lactobacillus casei, Lb.
plantarum, Lb. acidophilus, Lb. delbrueckii, Bifidobacterium longum, B. breve, B.
infantis i Streptococcus thermophilus) jest efektywny w leczeniu biegunek po napro-
mieniowaniu podczas leczenia choroby nowotworowej [20].
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Eradykacja zakazen Helicobacter pylori

Helicobacter pylori jest bakteria przystosowana do bytowania w zoladku, ktora
moze powodowac chorobg wrzodowa oraz przewlekle zapalenie zotadka oraz dwu-
nastnicy. Obecnos¢ Helicobacter pylori w btonie §luzowej wywoluje miejscowe proce-
sy zapalne z pobudzeniem uktadu odporno$ciowego i produkcja cytokin zapalnych
takich, jak: INF-y, IL-2, IL-8, TNF-a.

Probiotyki dziataja antagonistycznie w stosunku do H. pylori, co wykazano w ba-
daniach in vitro oraz in vivo na zwierzetach, jednak wyniki badan in vivo z randomiza-
cja na ludziach nie sa jednoznaczne.

W badaniach dotyczacych wptywu bakterii probiotycznych na tolerancje terapii
eradykacyjnej u pacjentoéw z przewleklym zapaleniem blony S$luzowej zotadka ze
wspotistniejacym zakazeniem Helicobacter pylori wykazano, ze podawanie probioty-
kéw miato istotny statystycznie wplyw na tolerancjg terapii. Wiele szczepow z rodzaju
Lactobacillus i Bifidobacterium zmniejsza niekorzystne efekty antybiotykoterapii,
stabilizujac ekosystem jelitowy oraz polepsza zdrowie pacjentéw z zakazeniem H.
pylori. Metaanaliza 14 badan klinicznych z randomizacja sugeruje [60], ze dodatkowe
stosowanie probiotykéw podczas antybiotykoterapii zwigksza stopien eradykacji H.
pylori. W badaniach na 16 zainfekowanych pacjentach wykazano, ze Lb. casei Shirota
w stezeniu 2x10'" jtk/dzief, podawany przez 6 tygodni w mleku fermentowanym, ha-
mowat wzrost H. pylori (o 64 % w grupie 0oséb po podaniu probiotyku, a o 33 % w
grupie kontrolnej) [10]. Podobna zalezno$¢ wykazano w badaniach z wykorzystaniem
szczepOw Bifidobacterium animalis subsp. lactis Bb12 i Lactobacillus acidophilus La5
[66]. Konieczne jest zawsze jednoczesne stosowanie antybiotykow. Autorzy stwierdza-
ja, ze potrzebna jest kontynuacja badan klinicznych [7].

Alergie i atopowe zapalenie skory (AZS)

Atopowe zapalenie skory (AZS) jest przewlekta, nawrotowa dermatoza zapalna.
Choroba ta charakteryzuje si¢ wystegpowaniem zmian skornych (najczgsciej o charakte-
rze wyprysku i $wiadu) o typowej lokalizacji. Patogeneza AZS nie jest do konca po-
znana. Istotng role¢ w zachorowaniu na AZS odgrywa ekspozycja na czynniki ze-
wnetrzne i Srodowiskowe. Podstawowe znaczenie dla rozwoju tej choroby ma jednak
nieprawidtowa odpowiedz uktadu odpornosciowego, czyli reakcja na alergen (antygen
zewngtrzny) [13].

Badania nad zastosowaniem probiotykéw w zapobieganiu i leczeniu AZS prowa-
dzone byly przez niezalezne os$rodki badawcze, m.in. przez finski zespot pod kierun-
kiem Eriki Isolauri oraz zesp6t czeski prowadzony przez Raje Lodinova-Zadnikova.
Grupa finska podawata malym dzieciom z alergia na biatka mleka krowiego hydroliza-
ty biatkowe, zawierajace szczep Lb. rhamnosus GG. Badanie przeprowadzono z ran-
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domizacja, ale bez proby kontrolnej. Wyniki przedstawiono wedhug skali SCORAD
(Scoring Atopic Dermatitis — wskaznik stopnia cigzkosci AZS). Obnizenie indeksu
SCORAD zaobserwowano w grupie przyjmujacej probiotyki przez 1 miesiac. Szczepy
Lactobacillus rhamnosus GG lub Bifidobacterium animalis subsp. lactis Bb-12 poda-
wane byly w mieszankach hydrolizatow biatkowych. Po dwoch miesigcach uzyskano
obnizenie indeksu SCORAD w obu grupach w poréwnaniu z grupa kontrolng. Badania
te obejmowaty mata populacje dzieci, ale przyczynity si¢ do wzrostu zainteresowania
probiotykami w leczeniu AZS [25, 39].

W innych badaniach Lactobacillus rhamnosus GG podawano kobietom cigzar-
nym z wywiadem atopowym, 1 raz dziennie w dawce 10", przez 2 do 4 tygodni przed
porodem. Po porodzie nadal podawano probiotyk, zarowno matce, jak i dziecku przez
okres okolo 6 tygodni. Badanie, ktére przeprowadzono z randomizacja, z uzyciem
placebo i podwojnej proby kontrolnej, obejmowato 159 kobiet i niemowlat. Wplyw
dziatania probiotyku na czgsto$¢ wystapienia alergii oceniono po 2 i po 4 latach.
W drugim roku zycia w grupie, ktora otrzymywata probiotyki w tym okresie zycia,
dwa razy rzadziej wystapilo AZS niz u dzieci otrzymujacych placebo. Z 64 dzieci
otrzymujacych probiotyki AZS rozpoznano u 15, co stanowito 23 %, a z 68 otrzymuja-
cych placebo choroba wystapita u 31, co stanowito 46 %. W czwartym roku zycia
zmniejszone wystgpowanie AZS utrzymywato si¢ w populacji leczonej probiotykami.
AZS rozpoznano u 47 % dzieci z grupy kontrolnej, w poréwnaniu z 26 % dzieci z gru-
py otrzymujacej probiotyk [27, 28].

Kopp i wsp. [31] w badaniach DBPC nie potwierdzili powyzszych wynikéw —
suplementacja dzieci szczepem Lb. rhamnosus GG nie zapobiegala rozwojowi AZS,
ktore zdiagnozowano u 28 % pacjentOw w grupie probiotycznej i u 27,3 % pacjentow
w grupie placebo.

Suplementacja mieszaning bakterii probiotycznych (Bifidobacterium bifidum, Bi-
fidobacterium animalis subsp. lactis 1 Lactobacillus acidophilus) w okresie prenatal-
nym, jak i po urodzeniu, zapobiega rozwojowi AZS u dzieci obcigzonych duzym ryzy-
kiem [29].

Cukrowska i wsp. [14] przeprowadzili badania wplywu probiotycznych szczepdw
Lactobacillus casei i paracasei na przebieg kliniczny wyprysku atopowego (WA)
udzieci z alergia pokarmowa na biatka mleka krowiego. Badania randomizowane,
tacznie z grupa kontrolna objety 60 dzieci do 12 miesiaca zycia (w grupie badanej n =
29, w grupie kontrolnej n = 31). Dzieciom podawano doustnie mieszaning 3 szczepow:
Lactobacillus casei LOCK 0900, Lactobacillus casei LOCK 0908 i Lactobacillus pa-
racasei LOCK 0919 w formie zliofilizowanej w dawce 10° bakterii/dzien (preparat
Latopic), przez okres 3 miesigecy. Grupa kontrolna natomiast otrzymywata hydrolizat
kazeiny, bedacy nos$nikiem bakterii. Wykazano, Ze ten probiotyk korzystnie wplywat
na przebieg kliniczny WA, ale tylko w grupie dzieci z rozpoznana alergia [gE-zalezna.
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Tradycyjne leczenie dieta eliminacyjna skutkowato poprawa u ponad polowy badanych
(grupa kontrolna), podczas gdy stosowanie probiotykow zwigkszyto odsetek dzieci
wykazujacych poprawe do ponad 90 % [14]. Najbardziej przekonujace dowody doty-
czace przeciwdzialania alergiom dotycza wigc AZS u kobiet w ciazy oraz niemowlat
do 12 miesiaca zycia. Konieczne sa jednak dalsze badania.

Zapalenie jelita grubego (IBD)

U chorych 0s6b z rozpoznaniem IBD w jelicie grubym towarzyszylo zmniejsze-
nie liczby bakterii beztlenowych gram dodatnich i gram ujemnych oraz bakterii z ro-
dzaju Lactobacillus w jelicie grubym. Nie zaobserwowano zmian liczby bakterii tle-
nowych oraz z rodziny Enterobacteriaceae. Nie stwierdzono takze réznicy w zespole
mikroorganizméw zwiazanych ze §luzowka jelitowa, w porownaniu do oso6b zdrowych
[38].

Wrzodziejqce zapalenie jelita grubego (colitis ulcerosa)

W badaniach na grupie 25 pacjentow wykazano, ze drozdze probiotyczne S. ce-
revisiae (boulardii) u 71 % powodowaly remisje¢ choroby [22]. Podobne rezultaty
otrzymano po zastosowaniu preparatu probiotycznego VSL#3, ktory podawany byt
w bardzo wysokiej dawce, bo 3,6x10'* bakterii/dzien przez 6 dni. Indukowat on remi-
sj¢ u 77 % pacjentdow z wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego [6]. Z kolei w bada-
niach Zocco i wsp. [67] jedna grupa pacjentow otrzymywata Lactobacillus rhamnosus
GG w dawce 1,8x10'" bakterii/dziennie jednoczesnie z lekiem 5-ASA (mesalazyna)
(w dawce 2,4 g/dzien). Druga grupa pacjentow otrzymywata tylko sam lek, natomiast
trzecia grupa placebo. W wyniku przeprowadzonych badan nie zaobserwowano nawro-
tu klinicznego choroby w grupach otrzymujacych probiotyk i lek oraz w grupie otrzy-
mujacej sam lek. Z kolei preparat Escherichia coli Nissle 1917 podawany przewlekle
chorym zapobiegal nawrotom klinicznym choroby réwnie skutecznie, jak lek [23].
W najnowszych badaniach wykazano, ze po podaniu pacjentom preparatu VSL#3
w dawce od 4,5%10'° do 1,8x10"" bakterii dziennie wraz ze standardowym leczeniem,
u 92,8 % pacjentdw nastapila remisja choroby. W grupie pacjentdow poddawanych
standardowemu leczeniu remisja choroby nastgpowata tylko u 36,4 % pacjentow [41].
Sood i wsp. [55] badali wplyw VSL#3 (w wickszej dawce, bo 3,6x10" jtk, 2 razy
dziennie, przez 12 tygodni) na remisj¢ choroby w grupie 77 pacjentow. Stwierdzili, ze
remisja choroby nastapita u 42,9 % pacjentow w grupie probiotycznej, podczas gdy
w grupie placebo u 15,7 % chorych, co moze wskazywac, ze wigksza dawka probioty-
ku nie powoduje wzmozonego efektu leczniczego.

Wyniki przytoczonych badan nie $wiadcza jednak o podobnym efekcie innych
szczepow probiotycznych, gdyz zawsze dana cecha jest szczepozalezna.
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Zapalenie blony sluzowej zbiornika jelitowego (pouchitis)

Przyczyna tej choroby nie jest do konca poznana, ale gldownymi jej czynnikami
jest przebyte wrzodziejace zapalenie jelita grubego oraz zachwianie réwnowagi
w ukladzie mikroorganizméw jelitowych, a zwlaszcza zmniejszona liczba bakterii
z rodzaju Bifidobacterium i Lactobacillus. Podstawa diagnozy jest ocena objawow
klinicznych, co powinno by¢ potwierdzone biopsja. Leczenie polega na podawaniu
antybiotykow, bakterii probiotycznych, 5-ASA, kortykosteroidow, lekow modyfikuja-
cych uktad immunologiczny [38]. Preparat VSL#3 istotnie zmniejszat ryzyko nawrotu
choroby (profilaktyka wtorna), a takze jej wystapienie po raz pierwszy (profilaktyka
pierwotna). W badaniach 40 pacjentow zastosowano 9-miesigczng terapi¢ tym prepara-
tem (w dawce 3x10"" bakterii, 6 g). Terapia okazata si¢ bardzo efektywna, nawrét cho-
roby w grupie VSL#3 wystgpowat u 15 % pacjentow, podczas gdy w grupie placebo
wynosit 100 % [21]. W innych badaniach na grupie 36 pacjentéw, preparat VSL#3
podawano w dawce 1,5x10'? bakterii/dzien, przez 1 rok. Nawrdt choroby nastapil u
15 % pacjentéw w grupie przyjmujacej probiotyk, podczas gdy w grupie otrzymujacej
placebo u 94 % [42]. Probiotyki te moga wigc by¢ rekomendowane pacjentom o ta-
godnym przebiegu zapalenia zbiornika katowego, a takze w profilaktyce przeciwko
remisji choroby.

Szczep probiotyczny Lb. rhamnosus GG (podawany w dawce 0,5 - 1x10"
jtk/kapsultke, przez okres 3 miesiecy) okazat si¢ nieefektywny w terapii pacjentow
z zapaleniem blony $luzowej zbiornika jelitowego [34]. By¢ moze mieszanina szcze-
pow jest skuteczniejsza, zastosowana dawka probiotyku Lb. rhamnosus GG mogta by¢
zbyt mala, a czas jego stosowania zbyt krotki.

Choroba Crohna

Po podaniu 40 pacjentom preparatu VSL#3 (6 g/dzien) wraz z lekiem 5-ASA
(4 g/dzien) stwierdzono endoskopowy nawrot choroby u 10 % pacjentdw, podczas gdy
w grupie otrzymujacej tylko sam lek (5-ASA, 4 g/dzien) nawrdt choroby nastapit
u 40 % chorych [57, 59]. W randomizowanych badaniach Marteau i wsp. [40] z udzia-
lem 98 pacjentow, przez 6 miesi¢cy stosowano liofilizowany preparat Lactobacillus
Jjohnsonii LA1 w dawce 2x10° jtk lub placebo. Endoskopowy nawrét choroby Crohna
obserwowano u 49 % pacjentow z grupy probiotycznej i u 64 % z grupy placebo.

Niestety otrzymane wyniki nie sa zadowalajace. Brak jest jednoznacznych wyni-
kéw wskazujacych, ze stosowanie probiotykoéw tagodzi lub zwigksza szansg¢ na uzy-
skanie remisji choroby.

Zespol jelita drazliwego (IBS)

Probiotyki moga wykazywa¢ dzialanie terapeutyczne, moga redukowaé bol
i wzdecia jelit, co wykazano po zastosowaniu szczepu Bifidobacterium infantis 35624
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[8] oraz mieszaniny Lb. rhamnosus GG, Lb. rhamnosus LC705, B. animalis subsp.
lactis Bb12 i Propionibacterium freudenreichii subsp. shermanii JS (kazdy szczep
w stezeniu 1x107 jtk/ cm® napoju probiotycznego) [26]. Francuscy naukowcy grupie
100 pacjentéw z IBS przez 4 tygodnie podawali preparat probiotyczny (w dawce
1x10" jtk) ztozony w 29 % z Bifidobacterium longum LA 101, w 29 % z Lactobacillus
acidophilius LA 102, w 29 % z Lactobacillus lactis LA 103 1 w 13 % ze Streptococcus
thermophilus LA 104 lub placebo [18]. Niestety, nie zaobserwowano statystycznie
istotnych réznic w poréwnaniu z grupa kontrolng (mierzono m.in. takie parametry, jak
nat¢zenie bolu brzucha i rytmy wyproznien).

Poszczegolne probiotyki moga tagodzi¢ glowne objawy zespotu jelita drazliwego
u pacjentow [19], ale wyniki nie zawsze sg jednoznaczne, dlatego wazna jest kontynu-
acja badan klinicznych. Wykazano natomiast, ze Lactobacillus reuteri ATCC 55730
likwidowal bole i objawy zwiazane z kolka jelitowa juz po tygodniu od rozpoczecia
stosowania probiotyku, co wykazano, badajac 90 niemowlat z kolka jelitowa karmio-
nych piersia [44].

Martwicze zapalenie jelit

Choroba ta dotyczy noworodkéw — gtownie wezesniakow. Smiertelnosé takich
dzieci jest bardzo wysoka, wynosi okoto 50 %. Jedna z przyczyn tej choroby moze by¢
nieprawidtowo uksztattowany zespdt mikroorganizméw jelitowych, ale mechanizm
choroby nie jest do konca poznany [43]. Wykazano, ze po podaniu Lb. rhamnosus GG
grupie wczesniakow nastgpowalo zmniejszenie czestosci wystgpowania martwiczego
zapalenia jelit, ale efekt nie byt statystycznie istotny w porownaniu z grupa placebo
[15]. Lin i wsp. [37] z kolei zaobserwowali zmniejszenie czgstosci wystgpowania tej
choroby oraz $miertelnosci noworodkéw po podaniu probiotyku — preparatu Infloran
(ztozonego z Lb. acidophilus i B. infantis w dawce 125 mg/kg, 2 x dziennie). Wyniki
metaanaliz wydaja si¢ potwierdza¢ to dziatanie [1, 16]. Stwierdzono, ze podawanie
probiotykow wczesniakom urodzonym ponizej 33 tygodnia ciazy zmniejszato ryzyko
wystepowania martwiczego zapalenia jelit i obnizalo Smiertelno$¢.

Nowotwory jelita grubego

Prowadzone sa badania dotyczace zdolnoS$ci szczepdw probiotycznych do zapo-
biegania lub spowalniania proceso6w prowadzacych do rozwoju nowotworow jelita
grubego. Precyzyjny mechanizm tego dzialania wciaz nie jest poznany. Moze to by¢
dziatanie posrednie, poprzez modyfikacj¢ sktadu zespotu mikroorganizmoéw jelitowych
lub bezposrednie, poprzez aktywacje odpowiedzi immunologicznej gospodarza do
antykarcynogenezy, produkcj¢ antymutagennych i antykarcynogennych substancji,
zmiang warunkow fizykochemicznych w jelicie grubym lub zmiang aktywno$ci meta-
bolicznej mikroorganizméw jelitowych [52]. Innym mechanizmem moze by¢ reakcja
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posrednia z potencjalnymi zwiazkami rakotworczymi przedostajacymi si¢ do jelita
grubego ze zrddet zarowno egzo-, jak i endogennych [47, 48], poprzez ich wiazanie
i/lub degradacje, co wykazano w warunkach in vitro w przypadku: fenolu
i p-krezolu [46], indolu [45] oraz heterocyklicznych amin aromatycznych 1Q, MelQx
i PhIP [49].

W celu stwierdzenia czy probiotyki i prebiotyki (synbiotyki) rzeczywiscie wyka-
zuja wlasciwosci przeciwnowotworowe, w 2000 r. zaczgto realizowac projekt
SYNCAN, finansowany przez Uni¢ Europejska. W celu lepszego zrozumienia mecha-
nizméw antykarcynogenezy, projekt ten jest wspierany badaniami in vitro nad
pre/probiotykami oraz do$§wiadczeniami na zwierzetach, a takze badaniami kliniczny-
mi z udzialem ochotnikow (pacjentéw z gruczolakami). Wyniki tych doswiadczen sa
wysytane do sieci BIOMARKER i poddawane analizie. Celem projektu jest potwier-
dzenie w badaniach ludzi wczesniejszych obserwacji o antynowotworowym dziataniu
synbiotykow, stwierdzanych na modelach eksperymentalnych [69]. Najnowsze rezulta-
ty wskazuja, ze fruktooligosacharydy (SYNI1) oraz Lactobacillus rhamnosus GG i
Bifidobacterium animalis subsp. lactis Bb12 obnizaja ryzyko wystgpowania nowotwo-
ru jelita grubego, o czym $§wiadczy zmiana biomarkeréw wskazujacych na rozwoj tej
choroby u pacjentéw z nowotworem, jak i po wycigciu polipa [50]. Po spozyciu syn-
biotykdéw zaobserwowano mniejszy stopien uszkodzenia DNA, a takze mniejszy sto-
pien proliferacji kolonocytéw [62].

Badania dotyczace zwiazku diety i aktywnosci mikroorganizméw jelitowych
z nowotworami przewodu pokarmowego (glownie jelita grubego) musza by¢ kontynu-
owane, wazne jest wykazanie na przyktad w jaki sposob profil genetyczny cztowieka
ksztattuje zespot mikroorganizmoéow jelitowych, u jakich oséb zmiana diety mogtaby
wplyna¢ na indywidualny sktad mikroorganizméw jelitowych, jakie metabolity o ak-
tywnos$ci przeciwnowotworowej sa produkowane i czy probiotyki moga stymulowaé
ich wytwarzanie, a takze czy zdolnos¢ ta jest cecha indywidualna, uwarunkowana ge-
netycznie. Odpowiedzi na powyzsze pytania pozwolilyby opracowa¢ diete prowadzaca
do korzystnej modyfikacji sktadu 1 aktywno$ci mikroorganizmoéw jelitowych.

Otylosé

Przyczyna 80 % chorob cywilizacyjnych jest nieprawidlowa masa ciata. Nadwaga
i otylo§¢ moze by¢ wynikiem specyficznego sktadu mikroorganizmow jelitowych.
Niektore bakterie moga metabolizowaé wiele substratow docierajacych do jelit 1 uzy-
skiwaé energi¢ w sposob bardziej wydajny niz inne mikroorganizmy. W badaniach in
vivo stwierdzono [3], ze udzial Bacteroidetes jest znaczaco mniejszy u myszy otytych,
niz u chudych. U chudych myszy udzial Bacteroidetes wynosit 40 %, podczas gdy
umyszy otylych tylko 20 % (na podstawie analizy sekwencji 16S w probach katu).
Z kolei myszy germ-free byly bardzo chude az do momentu wprowadzenia mikroorga-
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nizméw jelitowych, kiedy nastgpowato zwigkszenie ich masy ciata [3]. Z kolei badania
mikroorganizméw jelitowych 12 otytych ludzi [36] wykazaty, ze Bacteroidetes i Fir-
micutes byly dominujace u wszystkich ludzi, zaré6wno otylych, jak i szczuptych.
W czasie podawania diety wzgledny udziat bakterii typu Bacteroidetes wzrastal,
a zmniejszat si¢ udziat bakterii typu Firmicutes. Wzrost liczby Bacteroidetes byt skore-
lowany z procentowym ubytkiem masy ciata. W przewodzie pokarmowym ludzi oty-
tych zwigkszony jest udzial bakterii silnie fermentujacych z typu Firmicutes, w tym
prawdopodobnie bakterii z rodzaju Clostridium, a wige bakterii o wysokiej aktywnosci
fermentacyjnej, co pozwala na bardziej wydajne trawienie spozytego pokarmu [51,
59].

Najnowsze badania wskazuja, ze po wprowadzeniu mikroorganizmow jelitowych
cztowieka do gnotobiotycznych samic myszy, mikroflora jest dziedziczona przez po-
tomstwo. U myszy takich po zastosowaniu diety wysokotluszczowej i bogatej w cukier
zaobserwowano bardzo szybkie zmiany populacji mikroorganizméw jelitowych oraz
szybki przyrost tkanki thuszczowej, w porownaniu do myszy karmionych dieta nisko-
thuszczowa. Po przeniesieniu mikroorganizmoéow jelitowych myszy karmionych dieta
wysokotluszczowa i bogata w cukier do myszy germ-free, u tych ostatnich zaobser-
wowano bardzo szybki przyrost tkanki thuszczowej, mimo stosowania diety niskotlusz-
czowej [61]. Wykazano zatem, ze otylo$s¢ moze by¢ uwarunkowana sktadem mikroor-
ganizmow jelitowych, nic nie wiadomo natomiast, jakie bakterie z typu Firmicutes
byly odpowiedzialne za zaobserwowane efekty [58]. Stwierdzono, ze bakterie probio-
tyczne moga wspomagac leczenie otytosci. Lee i wsp. [35] badali wptyw Lactobacillus
rhamnosus PL60 (w stezeniu 10° jtk, przez 8 tygodni) na otylo§é myszy, bedacych na
diecie wysokotluszczowej (szczep ten wytwarza kwas linolenowy, ktéry przyczynia si¢
do redukcji tkanki thuszczowej w organizmie). U myszy karmionych probiotykiem
wykazano znaczne zmniejszenie masy. Mechanizm dziatania byt prawdopodobnie
zawiazany z apoptoza oraz ekspresja mRNA w tkance thuszczowej biatej. Stwierdzono
jednak, ze Lactobacillus rhamnosus PL60 nie powodowal zmniejszenia rozmiaru ko-
morek thuszczowych, ale znacznie redukowat ich ilo§¢. Poniewaz liczba komoérek
thuszczowych w organizmie dorostego cztowieka jest stata, a otylos¢ zwiazana jest ze
zmiang rozmiaru komérek ttuszczowych, dlatego mechanizm ten nie moze odnosi¢ si¢
do ludzi. Wyniki te jednak wskazuja, ze odpowiednia modulacja mikroorganizmami
jelitowymi moze by¢ sposobem zapobiegania/leczenia otylosci.

Inne korzyS$ci zdrowotne

Wykazano, ze Lactobacillus reuteri moze redukowac¢ martwiczo-wrzodziejace
zapalenie dzigset oraz hamowa¢ krwawienie z dziaset [33].

Lactobacillus casei Shirota prawdopodobnie moze znosi¢ objawy stanu lgkowego
[63], a poprzez wptyw na uktad nerwowy usprawnia¢ dziatanie mozgu [68].



PROBIOTYKI — EFEKTY ZDROWOTNE 29

Pionierskie badania przeprowadzone na myszach w USA wykazaty, ze probiotyki
moga zapobiega¢ infekcjom pasozytniczym wywolywanym przez Toxoplasma gondii
oraz Cryptosporidium. Prawdopodobnie komensalne bakterie jelitowe sa odpowie-
dzialne za stymulacj¢ odpowiedzi immunologicznej organizmu podczas zakazenia tymi
pasozytami. Ponadto poprzez adherencj¢ do nabtonka jelitowego ,,dobre bakterie” wy-
pieraja pasozyty ze srodowiska i w ten sposob zapobiegaja ich przyleganiu i infekcjom
jelit. Nastgpnym etapem badan ma by¢ identyfikacja, ktore bakterie komensalne wyka-
zuja ten korzystny efekt [4]. Z kolei pionierskie badania Kirpicha i wsp. [30] dowiodly,
ze preparat probiotyczny zawierajacy Bifidobacterium bifidum i Lactobacillus planta-
rum 8PA3 polepszatl stan zdrowia pacjentow z alkoholowym uszkodzeniem watroby.
Po 5 dniach suplementacji probiotykami zaobserwowano wzrost ogolnej liczby Bifido-
bacterium (z 6,3 do 7,0 log jtk/g) i Lactobacillus (z 3,15 do 4,2 log jtk/g). Badania te
wskazywaly takze, ze choroba alkoholowa istotnie niekorzystnie zmienia zespdt mi-
kroorganizmow jelitowych. Powyzsze rezultaty wymagaja kontynuacji badan z rando-
mizacja i podwdjna proba kontrolna.

Wiele badan klinicznych dowodzi skuteczno$ci stosowania probiotykow, a reko-
mendowane dawki probiotyku to te, ktore zostaly zastosowane w konkretnym ekspe-
rymencie.

Bezpieczenstwo produktéw probiotycznych

Niektore gatunki bakterii z rodzaju Lactobacillus i Bifidobacterium sa naturalna
czescia zespolu mikroorganizmow jelitowych, podczas gdy inne bytuja w przewodzie
pokarmowym cztowieka w mniejszej ilosci. Tradycyjne bakterie mlekowe zwigzane
z fermentacja zywnosci sa generalnie bezpieczne do spozywania zaro6wno w postaci
dodatkéw do zywnosci, jak i suplementéw diety, w tradycyjnie stosowanych dawkach.
W wielu krajach brak jest regulacji prawnych dotyczacych stosowania suplementow
diety lub sa one o wiele bardziej tagodne niz te, ktére dotycza stosowania lekéw [17].
Dostepne na rynku produkty znacznie rdznia si¢ od siebie, w zaleznosci od wytworcey.
Skutecznos$¢ oraz efekty niepozadane moga prawdopodobnie by¢ zalezne od szczepu
1 produktu.

Problem bezpieczenstwa stosowania probiotykdéw polega gldéwnie na wykazaniu,
czy mozna je podawac pacjentom powaznie chorym. Stosowanie probiotykéw u takich
0s0b jest ograniczone do szczepow o udowodnionym dziataniu klinicznym. Stosowa-
nie innych szczepow moze by¢ dopuszczone tylko za zgoda niezaleznej komisji etycz-
nej. Raport FAO/WHO z 2002 r. [20] stwierdza, ze wazne sa wielodziedzinowe bada-
nia nad pozyskiwaniem nowych szczepoéw probiotycznych, ktore obejmowatyby efekt
patogenny, genetyczny, toksyczny, immunologiczny, gastroenterologiczny i mikrobio-
logiczny. Konwencjonalne metody szacowania ryzyka bezpieczenstwa nie sa wystar-
czajace.
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Doustne preparaty probiotyczne musza by¢ podawane wylacznie droga pokar-
mow3 (doustnie) w postaci tabletek, kapsutek, badz produktow spozywczych, ale nig-
dy wprost do jelita poprzez sondg tak, jak przeprowadzono to w badaniach klinicznych
w 15 holenderskich o$rodkach medycznych dziatajacych przy 8 uniwersytetach. Wyni-
ki tych badan opublikowano w czasopismie ,,.Lancet” w lutym 2008 r. [5, 70]. W eks-
perymencie z randomizacja i podwojna proba kontrolna badano wptyw preparatu pro-
biotycznego u 296 pacjentow z ostrym zapaleniem trzustki. Osoby te otrzymywaty
bezposrednio do jelita (poprzez sondg) profilaktycznie preparat probiotyczny (152
osoby) lub placebo (144 osoby) 2 razy dziennie przez 28 dni. Zastosowany produkt
probiotyczny mial nazwe Ecologic®641 i sktadat sig¢ z 6 szczepow: Lactobacillus aci-
dophilus, Lactobacillus casei, Lactobacillus salivarius, Lactococcus lactis, Bifidobac-
terium bifidum 1 Bifidobacterium animalis subsp. lactis. Szczepy te sa powszechnie
stosowane do wzbogacania produktéw spozywczych lub jako suplementy diety i maja
status GRAS (Generally Recognised As Safe) [70]. Preparat podawany byl w dawce
10" bakterii, a wiec o wiele wyzszej niz trafitaby do jelit po przejiciu przez przewod
pokarmowy. Stwierdzono, ze powiktania infekcyjne pojawity si¢ u 46 pacjentow
Z grupy przyjmujacej preparat probiotyczny i u 41 z grupy przyjmujacej placebo, na-
tomiast 24 pacjentdw z grupy probiotycznej zmarlo, podczas gdy z grupy placebo
zmarto ich tylko 9. U tych pacjentéw wystapito niedokrwienie jelita grubego, podczas
gdy nie zaobserwowano takiego efektu u pacjentdw z grupy placebo. Dlatego tak waz-
ne jest, aby doustne produkty probiotyczne byly podawane wytacznie droga doustna
[71].

Probiotyki moga niekiedy wykazywac efekty uboczne, a najczgstsze to nadmierne
gazowanie w jelitach, wzdegcia oraz dyskomfort brzuszny, sa one jednak sporadyczne
i bardzo tagodne. Bardzo rzadko moga powodowac infekcje, ale tylko u osob z uszko-
dzong $luzéwka nabtonka jelitowego. Wigkszym problemem jest wystepowanie reakcji
alergicznych zar6wno na sam probiotyk, jak i inne sktadniki preparatu, zywnosci lub
suplementu.

Europejski Urzad Bezpieczenistwa Zywnosci (EFSA) 2 pazdziernika 2009 r. ogto-
sil najnowsze poprawki odnosnie wymagan zdrowotnych (health claims) dla produk-
tow probiotycznych, z ktorych wynika, ze bakterie probiotyczne powinny by¢ gene-
tycznie scharakteryzowane na poziomie szczepu (typowanie genetyczne), z zastosowa-
niem ogodlnie przyjetych migdzynarodowych metod genetyki molekularnej (np.: PCR
z DGGE Iub tRFLP, gPCR, rtPCR, FISH, hybrydyzacja ,,dot-blot”, sekwencjonowanie
genow 16S rRNA, fingerprinting). Szczepy te powinny by¢ nazwane zgodnie z Mig-
dzynarodowym Kodeksem Nomenklatury, powinny by¢ przechowywane w Migdzyna-
rodowej Kolekcji Czystych Kultur i oznaczone specjalnym kodem, utatwiajacym kon-
trolg [71]. Probiotyk w postaci produktu farmaceutycznego musi spetnia¢ nie tylko
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wymogi FAO/WHO, ale takze wszystkie migdzynarodowe warunki instytucji nadzoru-
jacych oraz dyrektywy Unii Europejskiej.

Na rynku pojawia si¢ coraz wigcej doustnych preparatow probiotycznych, ale tyl-
ko nieliczne z nich maja w pelni udokumentowane efekty bioterapeutyczne. Na etykie-
cie znajduje si¢ czesto mylna dla konsumenta informacja dotyczaca jego przeznaczenia
zdrowotnego. Ponadto produkty te nie maja odpowiednio sklasyfikowanych co do
gatunku oraz szczepu mikroorganizmow, z prawidtowo podana nomenklatura. Brak
jest czgsto rowniez podania zalecanej dawki indukujacej w organizmie korzystne reak-
cje.

Przysztosc¢ probiotykow

W koncepcji probiozy wiele jeszcze pytan pozostaje bez odpowiedzi. Nie wiado-
mo jaki ekosystem jelitowy jest korzystny dla ludzi, w tym jaki dla noworodka, dziec-
ka, cztowieka dorostego czy starego. Jakie jest dopuszczalne zrdéznicowanie rodzajo-
we/gatunkowe mikroflory, ktore nie powodowalyby jeszcze zaktdcen funkcjonowania
jelit, jakie gatunki w obrebie wystepujacych rodzajéw sa korzystne, czy réznorodnosé
(zmienno$¢) gatunkowa jest pozadana dla cztowieka? Nie ma rowniez pelnej odpowie-
dzi na pytanie, jakie jest miejsce roznych szczepow probiotycznych w ekosystemie
jelitowym, jak trwale kolonizuja przewdd pokarmowy, czy sa zgodne z ,,wlasnymi”
gatunkami bakterii mlekowych w jelitach. Czy interakcje (komunikacja) migedzy auto-
chtonicznymi bakteriami jelitowymi a szczepami probiotycznymi sa indywidualne dla
poszczegdlnych ludzi, czy obowiazuja tu generalne zasady. Czy nie zawsze jedno-
znaczne wyniki badan nad wptywem probiotykow na organizm cztowieka sa zwiazane
z indywidualnym (specyficznym dla danego cztowieka) ekosystemem.

Nalezy pamigtaé, ze probiotyki, zar6wno w produktach spozywczych, jak i w po-
staci preparatow farmaceutycznych nie sa lekami (brak regulacji Food and Drug Ad-
ministration). To, w jaki sposob dziataja, moze zaleze¢ od szczepu, a takze komponen-
tow uzytych do produkcji danego preparatu probiotycznego.

Dalsze badania nad probiotykami powinny wykaza¢, czy moga by¢ one stosowa-
ne w profilaktyce réznych chordb, jak dlugo moga by¢ stosowane, czy jest mozliwe ich
przedawkowanie lub zastosowanie w nieprawidlowy sposob. Poza tym badania musza
wskazaé, ktore szczepy probiotyczne zapobiegaja okreslonym schorzeniom. Korzystne
dziatanie probiotykow na zdrowie czlowieka musi by¢ potwierdzone badaniami kli-
nicznymi ludzi. Nieliczne szczepy probiotyczne zostaty poddane ocenie w prawidtowo
zaplanowanych badaniach klinicznych, dlatego istnieje potrzeba ich kontynuacji
(z randomizacja i podwojna proba kontrolna), ponadto powinny by¢ wzigte pod uwage
takie czynniki, jak standaryzacja warunkow przeprowadzanego eksperymentu, indywi-
dualny wzor zespotu mikroorganizmoéow kazdego czlowieka, ustalenie optymalnej daw-
ki probiotyku, wydtuzony czas badan oraz wigksze grupy badawcze.
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Podsumowanie

Wykorzystywanie wiedzy na temat zespolu mikrobiocenozy przewodu pokarmo-
wego i1 korzystnego dziatania bakterii probiotycznych nabiera coraz wigkszego znacze-
nia w uprzemystowionym $wiecie wobec szerzacych si¢ tzw. chorob cywilizacyjnych
i starzenia si¢ spoteczenstwa. Spozywanie coraz wigkszej ilosci zywnosci wstgpnie
przygotowanej (tzw. fast food), zawierajacej czgsto zbyt duzo ttuszczu, a za mato wa-
rzyw, jest rowniez czynnikiem, ktory niekorzystnie modyfikuje sktad mikroorgani-
zmow jelitowych cztowieka. Nie ma w tej chwili juz watpliwosci, ze zespot mikroor-
ganizmow jelitowych i ich pozadana modyfikacja z wykorzystaniem preparatow i pro-
duktow probiotycznych moze chroni¢ przed schorzeniami jelitowymi oraz wptywac na
0g6lna poprawe zdrowia ludzi.

Literatura

[1] Alfaleh K., Bassler D.: Probiotics for prevention of necrotizing enterocolitis in preterm infants.
Cochrane Database Syst. Rev., 2008, 23, CD005496.

[2] Arvola T., Laiho K., Torkkeli S., Mykka’nen H., Salminen S., Maunula L., Isolauri E.: Prophylactic
Lactobacillus GG Reduces Antibiotic-Associated Diarrhea in Children With Respiratory Infections:
A Randomized Study. Pediatrics, 1997, 104, 1-4.

[3] Backhed F., Ding H., Wang T., Hooper L.V., Koh G.Y, Nagy A., Semenkovich C.F, Gordon J.L.:
The gut microbiota as an environmental factor that regulates fat storage. PNAS, 2004, 101, 15718-
15723.

[4] Benson A., Pifer R.,. Behrendt C.L., Hooper L.V., Yarovinsky F.: Gut Commensal Bacteria Direct
a Protective Immune Response against Toxoplasma gondii. Cell Host Microbe, 2009, 187-196.

[5] Besselink M.G.H., van Santvoort H.C., Buskens E., Boermeester M.A., van Goor H., Timmerman
H.M., Nieuwenhuijs V.B., Bollen T.L., van Ramshorst B., Witteman B.J., Rosman C., Ploeg R.J.,
Brink M.A., Schaapherder A.F., Dejong C.H., Wahab P.J., van Laarhoven C.J., van der Harst E., van
Eijck C.H., Cuesta M.A., Akkermans L.M., Gooszen H.G.: Probiotic prophylaxis in predicted severe
acute pancreatitis: a randomized, double-blind, placebo-controlled trial. The Lancet, 2008, 371, 651-
659.

[6] Bibiloni R., Fedorak R.N., Tannock G.W. Madsen K.L., Gionchetti P., Campieri M., De Simone C.,
Sartor R.B.: VSL#3 probiotic-mixture induces remission in patients with active ulcerative colitis.
Am. J. Gastrioenterol., 2005, 100, 1539-1546.

[71 Boonyaritichaikij S., Kuwabara K., Nagano J., Kobayashi K., Koga Y.: Long-term administration of
probiotics to asymptomatic pre-school children for either the eradication or the prevention of
Helicobacter pylori infection. Helicobacter, 2009, 14 (3), 202-207.

[8] Brenner D.M., Chey W.D.: Bifidobacterium infantis 35624: a novel probiotic for the treatment of
irritable bowel syndrome. Rev. Gastroenterol. Disord., 2009, 9 (1), 7-15.

[9] Canani R.B., Cirillo P., Terrin G., Cesarano L., Spagnuolo M.I., de Vincenzo A., Albano F., Pas-
sariello A., de Marco G., Manguso F., Guarino A.: Probiotics for treatment of acute diarrhoea in
children: randomized clinical trial of five different preparations. Br. Med. J., 2007,
doi:10.1136/bmj.39272.581736.55.



PROBIOTYKI — EFEKTY ZDROWOTNE 33

[10]

[15]

[16]

Cats A., Kuipers E.J., Bosschaert M.A., Pot R.G., Vandenbroucke-Grauls C.M., Kusters J.G.: Effect
of frequent consumption of Lactobacillus casei-containing milk drink in Helicobacter pylori-
colonized subjects. Alimen. Pharm. Ther., 2003, 17, 429-435.

Chmielewska A., Ruszczynski M., Szajewska H.: Ocena skutecznos$ci Lactobacillus reuteri ATCC
55730 w leczeniu ostrej biegunki infekcyjnej u dzieci: metaanaliza badan z randomizacja. Ped.
Wspot. Gastroenterol. Hepatol. Zyw. Dziecka, 2008, 10, 32-36.

Cremonini F., Di Caro S., Nista E.C. Bartolozzi F., Capelli G., Gasbarrini G., Gasbarrini A.: Meta-
analysis: the effect of probiotic administration on antibiotic-associated diarrhea. Aliment. Pharma-
col. Ther., 2002, 16, 1461-1467.

Cukrowska B., Ceregra A., Rosiak I.: Probiotyki w profilaktyce i leczeniu atopowego zapalenia
skory. Zakazenia, 2006, 2, 58-61.

Cukrowska B., Ceregra A., Rosiak 1., Klewicka E., Slizewska K., Motyl 1., Libudzisz Z.: Wplyw
probiotycznych szczepow Lactobacillus casei 1 paracasei na przebieg kliniczny wyprysku atopowe-
go u dzieci z alergia pokarmowa na biatka mleka krowiego. Ped. Wspol. Gastroenterol. Hepatol.
Zyw. Dziecka, 2008, 10, 15-18.

Dani C., Biadaioli R., Bertini G., Martelli E., Rubartelli F.: Probiotics feeding in prevention of uri-
nary tract infection, bacterial sepsis and necrotizing enterocolitis in preterm infants. A prospective
double-blind study. Biol. Neonate, 2002, 82, 103-108.

Deshpande G., Rao S., Patole S.: Probiotics prevention of necrotizing enterocolitis in preterm neo-
nates with very low birthweight: a systematic review of randomized controlled trials. Lancet, 2007,
369, 1614-1620.

Donohue D.C., Salminen S.: Safety of probiotic bacteria. Asia Pac. J. Clin. Nutr., 1996, 5, 25-28.

8] Drouault-Holowacz S., Bieuvelet S., Burckel A., Cazaubiel M., Dray X., Marteau P.: A double blind

randomized controlled trial of a probiotic combination in 100 patients with irritable bowel syn-
drome. Gastroenterol. Clin. Biol., 2008, 32, 147-152.

Fan Y.J., Chen S.J., Yu Y.C,, Si J.M., Liu B.: A probiotic treatment containing Lactobacillus, Bifi-
dobacterium and Enterococcus improves IBS symptoms in an open label trial. J. Zhejiang Univ. Sci.
B., 2006, 7 (12), 987-991.

FAO: Guidelines for the Evaluation of Probiotics in Food, Report of a Joint FAO/WHO Working
Group on Drafting Guidelines for the Evaluation of Probiotics in Food, Londyn Ontario, Kanada,
30.04. — 1.05. 2002, (http://www.who.int /foodsafety/fs_management/en/probiotic_guidelines.pdf).
Gionchetti P., Rizzello F., Venturi A.: Oral bacteriotheraphy as maintenance treatment in patients
with chronic pouchitis: a double-blind, placebo-controlled trial. Gastroenterol., 2000, 119, 305-309.
Guslandi M., Giollo P., Testoni P.A.: A pilot trial of Saccharomyces boulardii in ulcerative colitis.
Eur. J. Gastroenterol. Hepatol., 2003, 15, 697-698.

Henker J., Miiller S., Laass M.W., Schreiner A., Schulze J.: Probiotic Escherichia coli Nissle 1917
(EcN) for successful remission maintenance of ulcerative colitis in children and adolescents: an
open-label pilot study. Z. Gastroenterol., 2008, 46 (9), 874-875.

Hickson M., D’Souza A.L., Muthu N. Rogers T.R., Want S., Rajkumar C., Bulpitt C.J.: Use of
probiotic Lactobacillus preparation to prevent diarrhoea associated with antibiotics: randomized
double blind placebo controlled trial. Br. Med. J., 2007, 335 (7610), 80.

Isolauri E., Arvola T., Sutas Y., Moilanen E., Salminen S.: Probiotics in the management of atopic
eczema. Clin. Exp. Allergy, 2000, 30, 1604-1610.

Kajander K., Myllyluoma E., Rajili¢-Stojanovi¢c M. Kyrdnpalo S., Rasmussen M., Jarvenpiaa S.,
Zoetendal E.G., de Vos W.M., Vapaatalo H., Korpela R.: Clinical trial: multi-species probiotic sup-
plementation alleviates the symptoms of irritable bowel syndrome and stabilizes intestinal microbi-
ota. Aliment. Pharmacol. Ther., 2008, 27, 48-57.



34

Adriana Nowak, Katarzyna Slizewska, Zdzistawa Libudzisz, Jerzy Socha

[27]

(28]

[29]

Kaliomaki M., Salminen S., Arvilommi H., Kero P., Koskinen P., Isolauri E.: Probiotics in primary
prevention of atopic disease: a randomized placebo — controlled trial. Lancet, 2001, 357, 1076-1079.
Kaliomaki M., Salminen S., Poussa T., Arvilommi H., Isolauri E.: Probiotics and prevention of
atopic disease: 4-year follow-up of randomized placebo — controlled trial. Lancet, 2003, 361, 1869-
1871.

Kim J.Y., Kwon J.H., Ahn S.H., Lee S.I., Han Y.S., Choi Y.O., Lee S.Y., Ahn K.M., Ji G.E.: Effect
of probiotic mix (Bifidobacterium bifidum, Bifidobacterium lactis, Lactobacillus acidophilus) in the
primary prevention of eczema: a double-blind, randomized, placebo-controlled trial. Pediatr. Allergy
Immunol., 2009, doi: 10.1111/j.1399-3038.2009.00958.

Kirpich LLA., Solovieva N.V., Leikhter S.N., Shidakova N.A., Lebedeva O.V. Sidorov P.I., Bazhu-
kova T.A., Soloviev A.G., Barve S.S., McClain C.J., Cave M.: Probiotics restore bowel flora and
improve liver enzymes in human alcohol-induced liver injury: a pilot study. Alcohol, 2008, 42, 675-
682.

Kopp M.V., Hennemuth I., Heinzmann A., Urbanek R.: Randomized, double-blind, placebo-
controlled trial of probiotics for primary prevention: no clinical effects of Lactobacillus GG supple-
mentation. Pediatrics, 2008, 121 (4), e850-856.

Kotowska M., Albrecht P., Szajewska H.: Saccharomyces boulardii in the prevention of antibiotic-
associated diarrhoea in children: a randomized double-blind placebo-controlled trial. Aliment.
Pharmacol. Ther., 2005, 21, 583-590.

Krasse P., Carlsson B., Dahl C., Paulsson A., Nilsson A., Sinkiewicz G.: Decreased gum bleeding
and reduced gingivitis by the probiotics Lactobacillus reuteri. Swed. Dent. J., 2006, 30, 55-60.
Kuisma J., Mentula S., Jarvinen H., Kahri A., Saxelin M., Farkkila M.: Effect of Lactobacillus
rhamnosus GG on ileal pouch inflammation and microbial flora. Aliment. Pharm. Ther., 2003, 17,
509-515.

Lee H.Y., Park J.H., Seok S.H. Back M.W., Kim D.J., Lee K.E., Pack K.S., Lee Y., Park J.H.: Hu-
man originated bacteria, Lactobacillus rhamnosus PL60 produce conjugated linoleic acid and show
anti-obesity effects in diet-induced obese mice. Biochim. Biophys. Acta, 2006, 1761, 736-744.

Ley R.E., Tumbaugh P., Klein S., Gordon J.I.: Human gut microbes associated with obesity. Nature,
2006, 444, 1022-1023.

Lin H.C., Su B.H., Chen A.C., Lin T.W., Tsai C.H., Yeh T.F. Oh W.: Oral probiotics reduce the
incidence and severity of necrotizing enterocolitis in very low birth weight infants. Pediatrics, 2005,
115, 1-4.

Mach T.: Clinical usefulness of probiotics in inflammatory bowel diseases. J. Physiol. Pharm., 2006,
57 (9S), 23-33.

Majamaa H., Isolauri E.: Probiotics: a novel approach in the management of food allergy. J. Allergy
Clin. Immunol., 1997, 99, 179-185.

Marteau P., Lemann M., Seksik P. Laharie D., Colombel J.F., Bouhnik Y., Cadiot G., Soulé¢ J.C.,
Bourreille A., Metman E., Lerebours E., Carbonnel F., Dupas J.L., Veyrac M., Coffin B., Moreau J.,
Abitbol V., Blum-Sperisen S., Mary J.Y.: Ineffectiveness of Lactobacillus johnsonii LA1 for pro-
phylaxis of postoperative recurrence in Crohn’s disease: a randomized, double-blind, placebo-
controlled GETAID trial. Gut, 2006, 55, 842-847.

Miele E., Pascarella F., Gianetti E., Quagelietta L., Baldassano R.N., Staiano A.: Effect of a probi-
otic preparation (VSL#3) on induction and maintenance of remission in children with ulcerative co-
litis. Am. J. Gastroenterol., 2009, 104, 437-443.

Mimura T., Rizzello F., Helwig U. Poggioli G., Schreiber S., Talbot I.C., Nicholls R.J., Gionchetti
P., Campieri M., Kamm M.A.: Once daily high dose probiotic therapy (VSL#3) for maintaining re-
mission in recurrent or refractory pouchitis. Gut, 2004, 53, 108-114.



PROBIOTYKI — EFEKTY ZDROWOTNE 35

[43]

[44]

Mshvildadze M., Neu J.: Probiotics and prevention of necrotizing enterocolitis. Early Hum. Dev.,
2009, doi:10.1016/j.earlhumdev.2009.08.021.

Niv E., Naftali T., Hallak R., Vaisman N.: The efficacy of Lactobacillus reuteri ATCC 55730 in the
treatment of patients with irritable bowel syndrome-a double blind, placebo-controlled, randomized
study. Clin. Nutr., 2005, 24 (6), 925-931.

Nowak A., Arabski M., Libudzisz Z.: Ability of intestinal Lactic Acid Bacteria to bind or/and me-
tabolise indole. Food Technol. Biotechnol., 2008, 46 (3), 299-304.

Nowak A., Libudzisz Z.: Ability of intestinal lactic bacteria to bind or/and metabolise phenol and
p-cresol. Annals Microbiol., 2007, 57 (3), 329-335.

Nowak A., Libudzisz Z.: Karcynogeny w przewodzie pokarmowym cztowicka. Zywno$¢. Nauka.
Technologia. Jakos¢, 2008, 4 (59), 5-21.

Nowak A., Libudzisz Z.: Karcynogenna aktywnoé¢ mikroorganizmoéw jelitowych. Zywnos¢. Nauka.
Technologia. Jakos¢, 2008, 6 (61), 25-39.

Nowak A., Libudzisz Z.: Ability of probiotic Lactobacillus casei DN 114001 to bind or/and me-
tabolise heterocyclic aromatic amines (HCA) in vitro. Eur. J. Nutr., 2009, 48 (7), 419-427.

Rafter J., Bennett M., Caderni G., Clune I., Hughes R., Karlsson P.C., Klinder A., O’Riordan M.,
O’Sullivan G., Pool-Zobel B., Rechkemmer G., Roller M., Rowland [.R. Salvadori M., Thijs H.,
Van Loo J., Watzl B., Collins J.K.: Dietary synbiotics reduce cancer risk factors in polypectomized
and colon cancer patients. Am J. Clin. Nutr., 2007, 85 (2), 488-496.

Raoult D.: Obesity pandemics and the modification of digestive bacterial flora. Eur. J. Clin. Micro-
biol. Infect. Dis., 2008, 27, 631-634.

Rowland L.R.: The role of the gastrointestinal microbiota in colorectal cancer. Curr. Pharm. Des.,
2009, 15, 1524-1527.

Salazar-Lindo E., Miranda-Langschwager P., Campos-Sanchez M., Chea-Woo E., Sack R.B.: Lac-
tobacillus casei strain GG in the treatment of infants with acute watery diarrhea: a randomized, dou-
ble-blind, placebo controlled clinical trial. BMC Pediatr., 2004, 4, 18, doi:10.1186/1471-2431-4-18.
Sazawal S., Hiremath G., Dhingra U., Malik P., Deb S., Black R.E.: Efficacy of probiotics in pre-
vention of acute diarrhoea: a meta-analysis of masked, randomised, placebo-controlled trials. Lancet
Infect. Dis., 2006, 6, 374-82.

Sood A., Midha V., Makharia G.K., Ahuja V., Singal D., Goswami P., Tandon R.K.: The Probiotic
preparation, VSL#3 induces remission in patients with mild-to-moderately active ulcerative colitis.
Clin. Gastroenterol. Hepatol., 2009, doi:10.1016/j.cgh.2009.07.016.

Szajewska H., Mrukowicz J.Z.: Probiotics in the treatment and prevention of acute infectious diar-
rhea in infants and children: A sSystematic review of published randomized, double-blind, placebo-
controlled trial. J. Ped. Gastroenterol. Nutr., 2001, 33, S17-S25.

Szajewska H., Skorka A., Ruszczynski M., Gieruszczak-Biatek D.: Meta-analysis: Lactobacillus GG
for treating acute diarrhoea in children. Aliment. Pharmacol. Ther., 2007, 25, 871-881.

Tennyson C.A., Friedman G.: Microecology, obesity and probiotics. Curr. Opin. Endocrinol. Diabe-
tes Obes., 2008, 15 (5), 422-427.

Tilg H., Moschen A.R., Kaser A.: Obesity and the microbiota. Gastroenterol., 2009, 136, 1476-1483.
Tong J.L., Ran Z.H., Shen J., Zhang C.X., Xiao S.D.: Meta-analysis: the effect of supplementation
with probiotics on eradication rates and adverse events during Helicobacter pylori eradication ther-
apy. Aliment. Pharmacol. Ther., 2007, 25, 155-168.

Turnbaugh P.J., Ridaura V.K., Faith J.J., Rey F.E., Gordon J.I., Knight R.: The effect of diet on the
human gut microbiome: A metagenomic analysis in humanized gnotobiotic mice. Science Transla-
tional Med., 2009, 1, doi: 10.1126/scitranslmed.3000322

van Loo J., Clune Y., Bennett M., Collins J.K.: The SYNCAN project: goals, set-up, first results and
settings of the human intervention study. Br. J. Nutr., 2005, 93 (1S), S91-98.



36 Adriana Nowak, Katarzyna Slizewska, Zdzistawa Libudzisz, Jerzy Socha

[63] Vanderhoof J.A., Whitney D.B., Antonson D.L., Hanner T.L., Lupo J.V., Young R.J.: Lactobacillus
GG in the prevention of antibiotic-associated diarrhea in children J. Pediatr., 1999, 135 (5), 564-568.

[64] van Niel C.W., Feudtner C., Garrison M.M., Christakis D.A.: A Lactobacillus therapy for acute
infectious diarrhea in children: Meta-analysis. Pediatrics, 2002, 109, 678-684.

[65] Vasiljevic T., Shah N.P.: Probiotics — from Metchnikoff to bioactives. Int. Dairy J., 2008, 18,
714-728.

[66] Wang K.Y., Li S.N., Liu C.S., Perng D.S., Su Y.C., Wu D.C. Jan C.M., Lai C.H., Wang T.N., Wang
W.M.: Effects of ingesting Lactobacillus and Bifidobacterium-containing yoghurt in subjects with
colonized Helicobacter pylori. Am. J. Clin. Nutr., 2004, 80, 737-741.

[67] Zocco M.A., Zireli Dal Verme L., Armuzzi A.: Comparison of Lactobacillus GG and mesalazine in main-
taining remission of ulcerative colitis and Crohn’s disease. Gastroenterol., 2003, 124 (1S), A201.

[68] Probiotics may ease anxiety: Pilot study - http://www.nutraingredients.com

[69] Synbiotics and Cancer Prevention Projects http://www.syncan.be

[70] ISAPP response to Utrecht warming about probiotics - http://www.isapp.net

[71] Nutrition and Health claims - http://www.efsa.europa.eu/en/fags/faqnutrition.htm

PROBIOTICS - HEALTH EFFECTS
Summary
Beneficial effects of probiotics on human health were discussed in this paper, and, in particular, their
role in reducing risks of civilization diseases, such as: tumours, obesity, allergies. A separate chapter was

devoted to the safety aspects of using (consuming) probiotic products.

Key words: probiotics, health effects
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