Prohiotyki w profilaktyce
I leczeniu wyhranych schorzen
przewodu pokarmowego u dzieci

Prohiotics for the prevention and treatment of
selected gastrointestinal disorders in children

STRESZCZENIE

Probiotyki to preparaty lub produkty zawierajace wystarczajacq ilos¢ zywych i dobrze
zdefiniowanych mikroorganizméw, ktére korzystnie wptywaja na zdrowie gospodarza,
poprzez kolonizacje i zmiane sktadu ekosystemu mikrobiontow przewodu pokarmowe-
go. Minimalna dzienna dawka terapeutyczna probiotyku powinna wynosi¢ 106108 CFU.
Zrodtem probiotykéw s preparaty farmaceutyczne, suplementy diety i produkty fermen-
towane. Najlepiej poznang bakteria probiotyczng jest Lactobacillus rhamnosus GG.
W niniejszej pracy przedstawiono zastosowanie probiotykow w profilaktyce i leczeniu
wybranych schorzen przewodu pokarmowego u dzieci.
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ABSTRACT

Probiotics are preparations or products which contain a sufficient amount of live and
well-defined microorganisms which beneficially affect the health of the host through
colonisation and quantitative changes in the ecosystem of gastrointestinal microbio-
ta. The minimum daily therapeutic dose of a probiotic should be 106109 colony forming
units (CFU). The source of probiotics include pharmaceuticals, diet supplements and
fermented products. The best studied probiotic bacterium is Lactobacillus rhamnosus
GG. We discuss the use of probiotics for the prevention and treatment of selected ga-
strointestinal disorders in children.
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WSTEP

Probiotyki to preparaty lub produkty zawie-
rajace wystarczajaca iloS¢ zywych i dobrze
zdefiniowanych mikroorganizméw, ktére
korzystnie wptywaja na zdrowie gospodarza
poprzez kolonizacj¢ i zmiang sktadu ekosys-
temu mikrobiontéw przewodu pokarmowe-
go [1]. W przysztoSci definicja ta prawdopo-
dobnie ulegnie modyfikacji, poniewaz nie-
ktore skutki dzialania probiotykéw mozna
uzyska¢ za pomoca zabitych bakterii lub
nawet DNA bakteryjnego [2].

Dawka probiotyku jest okreslana liczbg
jednostek tworzacych koloni¢ (CFU, colony
forming units). Optymalne dawkowanie nie
zostalo ustalone, jednakze na podstawie wy-
nikéw wielu badan klinicznych uwaza sie, ze
minimalna dzienna dawka terapeutyczna
preparatu powinna wynosi¢ 10°~10° CFU [3].
W Polsce zrédtem probiotykow sa prepara-

Tabela 1

Zrédta probiotykéw Polsce

ty farmaceutyczne, suplementy diety i pro-

dukty fermentowane (tab. 1) [4].
Najbardziej znanym i najlepiej pozna-

nym probiotykiem jest Lactobacillus rhamno-

sus GG (LGG) [3,4].

Do cechidealnego probiotyku naleza [5]:

— ludzkie pochodzenie,

— historia bezpiecznego stosowania,

— korzystne oddzialywanie na zdrowie
czlowieka,

— zdolno$¢ do przezycia, wzrostu i aktyw-
noSci metabolicznej w przewodzie po-
karmowym,

— odporno$¢ na dzialanie kwasu solnego
i z6kci,

— konkurencyjno$¢ w stosunku do mikro-
flory zasiedlajacej ekosystem jelitowy,

— aktywno§¢ antagonistyczna w stosunku
do patogenéw (np. Salmonella spp., Clo-
stridium difficile, Helicobacter pylori).

Nazwa preparatu (producent)

Gatunek lub szczep probiotyku

Przyktady suplementéw diety lub lekéw zawierajgcych probiotyki

Acidolac (Medana)
Dicoflor 30 60 (Vitis Pharma)
Enterol (Biocodex)

Ido Form Kid (Ferrosan)
lactis Bb12

Lacidofil (Merck)
Lactive up (United Pharma)
Lactoral (IBSS Biomed)

Lactobacillus acidophilus i Bifidobacterium
Lactobacillus rhamnosus GG
Saccharomyces boulardii

Lactobacillus rhamnosus, GG Bifidobacterium animalis subsp.

Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus rhamnosus
Lactobacillus acidophilus NCFM
Lactobacillus rhamnosus KL 53A (25%), Lactobacillus plantarum PL 02

(25%) Bifidobacterium longum PL 03 (50%)

Lakcid (Biomed Lublin)
Lakcid forte (Biomed Lublin)
Probiolac (Polfarmex)

Lactobacillus rhamnosus
Lactobacillus rhamnosus
Lactobacillus acidophilus (26,5%), Lactobacillus bifidus (14,7%),

Streptococcus thermophilus, Lactobacillus delbruecki subscp.
bulgaricus (58,8%)

Trilac (Krotex)

Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus delbruecki subscp.

bulgaricus, Bifidobacterium bifidum

Przyktady mleka modyfikowanego dla niemowlat zawierajgcego probiotyki

Hipp mleko probiotyczne (Hipp)
Nan bifidus (Nestle)

Lactobacillus reuteri
Streptococcus thermophilus, Bifidobacterium lactis Bb12

Przyktady jogurtow probiotycznych i innych probiotycznych produktéw mlecznych

Actimel (Danone)
Activia (Danone)

Lactobacillus casei DN-114 001
Bifidobacterium animalis DN 173010

www.fmr.viamedica.pl



W niniejszej pracy przedstawiono zasto-
sowanie probiotykéw w profilaktyce i lecze-
niu wybranych schorzef przewodu pokar-

mowego u dzieci.

Il Ostra hiegunka infekcyjna

Waznym badaniem oceniajacym skutecz-
no$¢ probiotykéw w leczeniu ostrej biegun-
kiu dziecijest praca Cananiegoiwsp. [6]. Do
badania zakwalifikowano ponad 500 dzieci
(w wieku od 3 miesiecy do 3 lat), ktore znaj-
dowaly si¢ pod opieka lekarzy podstawowe;j
opieki zdrowotnej z powodu ostrej biegun-
ki. W grupach badanych pacjenci otrzymy-
wali r6zne rodzaje bakterii probiotycznych
(Lactobacillus rhamnosus GG, Saccharomy-
ces boulardii, Bacillus clausii, Enterococcus
faecium oraz mieszaning probiotykéw: Lac-
tobacillus delbrueckii var. bulgaricus, Lacto-
bacillus acidophilus, Streptococcus thermo-
philus i Bifidobacterium bifidum). Dzieciom
z grupy kontrolnej podawano jedynie plyn
do nawadniania doustnego. W grupie otrzy-
mujacej LGG, w poréwnaniu z grupg kon-
trolna, stwierdzono skrdcenie czasu trwania
biegunki o 32 godziny, zmniejszenie liczby
oddawanych stolcéw biegunkowych, gestsza
konsystencj¢ stolca oraz podobna cz¢stos¢
wystepowania goraczki, wymiotéw i ko-
niecznoSci hospitalizacji. Podobne wyniki
uzyskano w grupie pacjentéw otrzymujacych
mieszaning probiotykéw. W grupach otrzy-
mujacych Saccharomyces boulardii, Bacillus
clausii, Enterococcus faecium czas trwania
biegunki, liczba stolcéw i ich konsystencja
oraz czestos$¢ hospitalizacji, wymiotéw lub
goraczki byly podobne do obserwowanych
w grupie kontrolnej. Na tej podstawie uzna-
no, ze nie wszystkie preparaty zawierajace
probiotyki sa skuteczne w leczeniu ostrej
biegunki u dzieci.

Natomiast Kuruguliwsp. [7] wykazali, ze
probiotyk Saccharomyces boulardii stosowa-
ny lacznie z doustnym ptynem nawadniaja-
cym skrdcil czas hospitalizacji dzieci z bie-
gunka o 25% oraz ograniczyt wystgpowanie
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wodnistych stolcéw. Wedtug Biloo [8] pro-
biotyk ten redukowat kolejne epizody bie-
gunki przez okres 2 miesiecy od zakoficze-
nia terapii.

Z obserwacji Szymanskiego i wsp. [9]
wynika, ze stosowanie mieszanki zawieraja-
cej trzy szczepy probiotyczne Lactobacillus
rhamnosus skrocito o 37 godzin czas utrzy-
mywania si¢ ostrej biegunki rotawirusowe;j
i 0 23 godziny czas nawadniania pozajelito-
wego u dzieci.

Szajewska i wsp. [10] przedstawili meta-
nalize, w ktorej oceniali skutecznos¢ LGG
w leczeniu ostrej biegunki infekcyjnej u dzie-
ci. W badaniu obejmujacym okoto 1000 pa-
cjentéw stwierdzono, ze stosowanie probio-
tyku skrdcito czas trwania biegunki, okres ho-
spitalizacji oraz zmniejszyto ryzyko trwania
biegunki powyzej 7 dni, szczegblnie w stosun-
ku do biegunki o etiologii rotawirusowe;j.

Basu i wsp. [11] do badania zakwalifiko-
wali 235 dzieci z przetrwala biegunka, ktorej
przyczyna byly patogenne szczepy Escherichia
coli, Shigella spp. i Clostridium difficile. Pa-
cjentom podawano doustny plyn nawadnia-
jacyz placebo (grupa kontrolna) lub z probio-
tykiem Lactobacillus rhamnosus GG (grupa
badana) dwa razy dziennie przez minimum
7 dnilub do czasu ustania biegunki. W wybra-
nych sytuacjach klinicznych dzieci otrzymy-
waly réwnoczesnie antybiotyk. W grupie ba-
danej, w poréwnaniu z grupa kontrolna, za-
obserwowano znaczace skrocenie czasu trwa-
nia biegunki oraz okresu hospitalizacji.

Wedtug Vesterlunda i wsp. [12] regular-
ne stosowanie LGG zmniejsza ryzyko zaka-
Zenia przewodu pokarmowego przez gron-
kowca ztocistego. Lactobacillus rhamnosus
GG redukuje liczbe komoérek Staphylococ-
cus aureus, ktore ulegaja adhezji do nabton-
ka jelitowego (nawet 0 44%).

W badaniach francuskich [13] wykazano
skuteczno$c¢ szczepu Lactobacillus acidophi-
lus LB w leczeniu biegunki nierotawiruso-
wej, uzyskujac skrécenie czasu utrzymywa-

nia si¢ biegunki §rednio o 1 dziefi.
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I Biegunka poantybiotykowa

Jednym z najczestszych powiktan antybioty-
koterapii jest biegunka, ktora obserwuje si¢
u 11-40% dzieci podczas leczenia i w ciagu
2 miesigcy po jego zakoficzeniu [14].

W metaanalizie obejmujacej 34 badania,
Sazawal i wsp. [15] wykazali, ze probiotyki
(m. in. Saccharomyces boulardii, Lactobacil-
lus rhamnosus GG, Lactobacillus acidophi-
lus, Lactobacillus bulgaricus) w istotny spo-
sOb zmniejszaly ryzyko biegunki poantybio-
tykowej (0 52%).

Kotowska i wsp. [16] do badania wlaczy-
11269 dzieci (w wieku od 6 miesigcy do 14 lat)
leczonych antybiotykami z powodu zapale-
nia ucha srodkowego i/lub zakazenia ukta-
du moczowego. Badacze oceniali skutecz-
noS$¢ Saccharomyces boulardii w zapobiega-
niu biegunce poantybiotykowej. W grupie
pacjentdéw otrzymujacej probiotyk, w po-
rownaniu z grupa kontrolna, stwierdzono
zmniejszenie ryzyka wystapienia biegunki.

Metaanaliza McFarlanda [17] objela
31 badaf randomizowanych (ponad 3000 pa-
cjentéw). Okazato sig, ze probiotyki (gtow-
nie szczepy Saccharomyces boulardii, Lacto-
bacillus rhamnosus GG oraz mieszanina pro-
biotykdéw) znaczaco redukuja ryzyko bie-
gunki po zastosowaniu antybiotykéw (25 ba-
dan) oraz zapobiegaja biegunce o etiologii
Clostridium difficile (6 badan).

W badaniach whasnych [18] stwierdzono,
ze dolaczenie probiotyku (Lactobacillus
rhamnosus i Lactobacillus acidophilus) do
standardowej terapii eradykacyjnej Helico-
bacter pylori (amoksycylina, klarytromycyna
i inhibitor pompy protonowej) korzystnie
wplyneto na przebieg oraz wynik koficowy
terapii. W grupie dzieci otrzymujacych pro-
biotyk istotnie statystycznie rzadziej obser-
wowano nudno$ci, wymioty, bdle brzucha
oraz luZne stolce.

Podobne efekty otrzymali Armuzziiwsp.
[19], poniewaz w grupie przyjmujacej LGG
podczas 7-dniowej terapii eradykacyjnej

istotnie rzadziej wystgpowaty nudnosci, bie-

gunka i zaburzenia smaku.

I Biegunka podroznych

Biegunka podréznych dotyczy turystow od-
wiedzajacych kraje o nizszym standardzie
higieny, zwlaszcza o goragcym klimacie. Jest
ona spowodowana przez lokalne patogeny
jelitowe, szeroko rozpowszechnione w tych
krajach z powodu nieodpowiednich warun-
kéw sanitarnych i higienicznych, niedosta-
tecznego zaopatrzenia w czysta wode oraz
zanieczyszczenia Srodowiska.

Skuteczno$¢ szczepu Lactobacillus
rhamnosus GG w zapobieganiu biegunce
podréznych wykazali Oksanen i wsp. [20].
W grupie 0s6b otrzymujacych probiotyk
stwierdzono znacznie mniejsza cz¢stos¢ wy-
stepowania biegunki.

Kollaritsch i wsp. [21] stwierdzili zna-
mienne zmniejszenie ryzyka wystapienia
biegunki podréznych w grupie os6b otrzy-
mujacych drozdzaki Saccharomyces boular-
dii. Probiotyk podawano podréznym przez
5 dni przed wyjazdem i w trakcie pobytu.

Il Martwicze zapalenie jelit

Martwicze zapalenie jelit (NEC, necrotizing
enterocolitis) jest najczgstsza choroba prze-
wodu pokarmowego wymagajaca interwen-
cji chirurgicznej u noworodkéw. Przyczyna
choroby nie zostata dotychczas doktadnie
poznana. Uwaza sig, Ze jej rozwoj wiaze sie
z niedojrzatoScia jelita, sztucznym zywie-
niem, zaburzeniami ukrwienia oraz niepra-
widtowoSciami flory bakteryjnej. Martwicze
zapalenie jelit wystepuje przede wszystkim
u wezeSniakow.

Bin-Nuniwsp. [22] wykazali, ze codzien-
ne podawanie mieszaniny probiotykéw (Bi-
fidobacterium infantis, Streptococcus thermo-
philus i Bifidobacterium bifidum) zmniejszy-
o czestosé wystepowania NEC i jego ciez-
ko$¢ u niemowlat z bardzo niska masa uro-

dzeniowg ciata (=< 1500 g).
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Podobne efekty lecznicze uzyskali Lin
iwsp. [23]. W grupie noworodkéw otrzymu-
jacych mieszaning probiotykéw (Lactobacil-
lus acidophilus 1 Bifidobacterium infantis)
NEC wystepowato istotnie rzadziej oraz
miato tagodniejszy przebieg.

I Nieswoiste zapalenia jelit
Skuteczno$¢ probiotykéw w leczeniu nie-
swoistych zapalen jelita grubego u dziecinie
zostala udowodniona, co wiaze si¢ gtéwnie
z niewielka liczba przeprowadzonych i opu-
blikowanych badan.

Bousvaros i wsp. [24] oceniali skutecz-
nos¢ probiotykéw w leczeniu choroby Croh-
na u dzieci. Do badania z randomizacjg za-
kwalifikowano 75 pacjentow w wieku 5-21
lat z choroba w fazie remisji, a nastepnie
przydzielono ich losowo do grupy otrzymu-
jacej LGG lub placebo. Autorzy stwierdzili,
ze stosowanie probiotyku nie mialo wplywu
na dtugos¢ remisji choroby. Odsetek pacjen-
téw, u ktérych obserwowano nawroty choro-
by Crohna, byt w obu grupach podobny.

Autorzy kolejnej publikacji, Gupta iwsp.
[25], do pilotazowego badania zakwalifiko-
wali 4 dzieci z fagodna i umiarkowang posta-
cig choroby. Probiotyk (LGG) podawano pa-
cjentom przez okres 6 miesiecy, uzyskujac zna-
czaca poprawe w zakresie aktywnosci choro-
by juz tydzief po rozpoczeciu leczenia.

W celu oceny skutecznoSci probiotykéw
w leczeniu nieswoistych zapalef jelit u dzieci
autorzy cytowanych publikacji zalecaja pro-
wadzenie dalszych randomizowanych badan
metoda podwdjnie §lepej proby kontrolowa-
nych placebo.

I Czynnosciowe zahurzenia
przewodu pokarmowego

CzynnoSciowe zaparcie stolca stanowi
istotny problem spoteczny, a czestos¢ jego
wystepowania szacuje si¢ na 8-10% [26].

Banaszkiewicz i wsp. [27] stwierdzili, ze
stosowanie LGG z laktuloza nie zwickszyto
skuteczno$cileczenia zaparcia stolca u dzie-
ci w poréwnaniu ze stosowaniem samej lak-
tulozy. Do badania przeprowadzonego me-
toda podwdjnie §lepej proby zakwalifikowa-
no 84 pacjentdéw w wieku 2-16 lat, ktorzy
w ciagu ostatnich 12 tygodni wyprdzniali sie
rzadziej niz 3 razy w tygodniu.

Gawronska i wsp. [28] oceniali wplyw
Lactobacillus rhamnosus GG na leczenie
czynnosciowych zaburzen przewodu pokar-
mowego z bélem brzucha u dzieci (w wieku
6-16 lat). U dzieci z rozpoznana dyspepsja
czynno$ciowa oraz czynno$ciowym bdlem
brzucha szansa na uzyskanie sukcesu tera-
peutycznego (catkowite ustgpienie boélu
brzucha) lub poprawy (ztagodzenie dolegli-
wosci) byta podobna w grupie otrzymujacej
LGG iplacebo. U pacjentéw z zespotem je-
lita drazliwego leczonych LGG stwierdzono
wieksza szanse¢ na calkowite ustapienie bolu
brzucha w poréwnaniu z grupa dzieci otrzy-
mujacych placebo.

Z kolei Baussermann i wsp. [29] nie wy-
kazali skutecznos$ci LGG w leczeniu zespo-
tu jelita drazliwego u dzieci. Podawanie pro-
biotyku nie spowodowato zmniejszenia do-
legliwoSci bolowych brzucha ani innych ob-

jawow ze strony przewodu pokarmowego.
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