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WSTEP.& f D -

Celem wydania niniejszego repertorium jest zgro-
madzenie w jednym miejscu i uporzadkowanie wie-
dzy na temat dziatania wybranych probiotykéw. Ma
to za zadanie utatwi¢ farmaceutom rozeznanie sie
wsrod preparatow probiotycznych, ktére niewatpli-
wie z roku na rok zyskujg coraz wieksze zaintereso-
wanie pacjentow. Dlaczego tak sie dzieje? Wynika to
z mozliwosci, jakie niesie ze sobg probiotykoterapia.
W ostatnich latach przeprowadzono wiele badan po-
szerzajgcych wskazania do jej stosowania. Dzi$ o pro-
biotykach nie mysli sie wytgcznie w kategorii niezbed-
nych dodatkéw do antybiotykoterapii, ale takze jako
o $rodkach, ktére sg w stanie modyfikowac¢ przebieg
schorzen, w ktorych mikrobiota odgrywa wazng role.

Jak wiemy, probiotyki to wyselekcjonowane kul-
tury bakterii, ktére majg korzystny wptyw na zdrowie
cztowieka. Nalezy jednak podkresli¢, ze dziatanie pro-
biotykdw jest szczepozalezne. Zadaniem farmaceuty
jest wiec wskazanie pacjentowi optymalnego szczepu
bakterii, ktéry moze wspomac terapie w przypadku
konkretnej sytuacji klinicznej. Jako ze probiotyki na
polskim rynku medycznym w wiekszosci rejestrowa-
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ne sg jako suplementy diety, ich producenci stykajg
sie z prawnymi ograniczeniami w zakresie informowa-
nia o dziataniu swoich produktéw. W sprzedazy do-
stepnych jest zas mndéstwo preparatéw jedno- i wie-
loszczepowych. Ktére zatem warto polecac?

Z pewnoscig te, ktére sg przebadane pod katem
bezpieczenstwa i skutecznosci, a do tego majg poda-
ng na opakowaniu petng nazwe szczepu, czyli rodzaj,
gatunek i literowo-cyfrowe oznaczenie np. Lactoba-
cillus plantarum 299v, a takze liczbe dobroczynnych
bakterii. Na szczegdlng uwage zastuguje grupa pro-
biotykdw SANPROBI, ktéra sktada sie obecnie z sze-
$ciu produktéw. W oddawanym w Paristwa rece opra-
cowaniu przyjrze sie im doktadniej i przedstawie - na
podstawie przytoczonych badan - wstepne rekomen-
dacje. Mam nadzieje, ze farmaceucie utatwi to pro-
fesjonalne doradztwo, a pacjentowi dopasowany do
potrzeb wybor.

Dr n. farm. Natasza Staniak
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OGOLNIE O MIKROBIOCIE .

Mikrobiota a zdrowie cztowieka

Mikrobiota to zespdt mikroorganizmoéw, ktéry za-
mieszkuje nasze jelita. O zlozonosci tej spotecznosci
niech $wiadczy fakt, ze genom mikrobioty dysponuje
100-150 razy wiekszg liczbg gendw niz genom ludz-
ki. Mase wszystkich drobnoustrojéw zamieszkujacych
organizm cztowieka szacuje sie na okoto 1 do 2 kilo-
gramow. Czesto uzywa sie zamiennie termindw: mi-
krobiota, mikrobiom i mikroflora, majg one jednak
odrebne znaczenia. Okreslenie mikrobiota odnosi
sie w wiekszej mierze do samych bakterii, eukarioty
i wiruséw, a mikrobiom - do ich genomu. Nazwa
mikroflora powoli wychodzi z uzycia - ,roslinny”
charakter nazwy byt konsekwencjg tego, ze bakterie
i grzyby zaliczano niegdys do krélestwa roslin.

Mikrobiota jelitowa pemni w organizmie cztowieka
wiele waznych funkgdji, nie tylko w obrebie uktadu po-
karmowego, ale i odpornosciowego, dokrewnego czy
nerwowego. Do najwazniejszych jej zadan naleza:
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- fermentacja niestrawionych skfadnikéw pokar-
mowych;

+ synteza witamin z grupy B i K oraz aminokwasow
(np. lizyny i treoniny);

+ metabolizm cholesterolu pokarmowego oraz
kwasow zofciowych;

+ wzrost i regeneracja nabtonka przewodu pokar-
mowego;

+ stymulacja komdrek immunologicznych;

* wypieranie patogenow z uktadu pokarmowego;

+ produkcja neuroprzekaznikdw, w tym acety-
locholiny, serotoniny i kwasu y-aminomastowego
(GABA), ktére wptywajag na sprawne funkcjonowa-
nie uktadu nerwowego.

To szerokie spektrum dziatania sktadowych mikro-
bioty sprawia, ze coraz czesciej stosuje sie wzgledem
niej okre$lenia ,superorganizm” lub ,narzad bakteryj-
ny”. Méwi sie tez o osiach: jelitowo-watrobowej i mo-
zgowo-jelitowej, ktorych funkcjonowanie moduluje
mikrobiota.

Eubioza
(prawidtowa mikrobiota jelitowa)

Ryc. 1 Mikrobiota jelitowa (Sanprobi Super Formula. Monografia, oprac. W. Marlicz, I. toniewski, 2012, s. 5)
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Istniejg dwa pojecia, ktére mogg utatwi¢ porusza-
nie sie w tematyce relacji mikroorganizmaow z cztowie-
kiem. S3 to eubioza i jej przeciwienstwo - dysbioza.
Eubiozg okresla sie taki stan mikrobioty, ktéry zapew-
nia homeostaze. W jelitach znajduje sie wtedy wiele
réznych gatunkdw bakterii, ktdérych suma aktywnosci
metabolicznej korzystnie wptywa na nasz organizm.
Dysbioza to z kolei mikrobiota w nieréwnowadze -
woéwczas bakterii potencjalnie chorobotwdrczych lub
niekorzystnych pod wzgledem metabolicznym jest
wiecej niz tych pozytecznych. Jak dochodzi do dys-
biozy? Jej powodem moze by nieprawidtowe odzy-
wianie, zmiany humoralne wywotane przewleklym
stresem, a takze przyjmowanie lekéw - najczesciej
antybiotykow, inhibitoréw pompy protonowej i nie-
steroidowych lekdw przeciwzapalnych, ale nie tylko.
Dane naukowe z ostatnich lat zmuszajg nas do rewizji
naszych przekonan dotyczacych bezpieczenstwa far-
makoterapii. W 2018 r. Maier i wsp. przeprowadzili
testy 1000 lekdw i okazato sie, ze co czwarty eliminuje
korzystne bakterie w jelicie. Negatywnie na mikrobio-
te oddziatujg tez zanieczyszczenia obecne w $rodo-
wisku. Czasami dysbioza jest efektem nieprawidtowo
funkcjonujacej gospodarki hormonalnej lub jest zwig-
zana z choroba.

Zmiany w liczbie, rodzaju i funkcji bakterii uwi-
daczniajg sie chociazby w zespole jelita nadwrazliwe-
g0 (IBS), w zakazeniach wywotanych przez Clostridium
difficile, a takze w przypadku nieswoistych chordb
zapalnych jelit (do ktérych nalezy m.in. choroba Le-
Sniowskiego-Crohna i wrzodziejgce zapalenie jelita
grubego). Zmiany w kompozycji mikrobioty jelitowe]
stwierdzono réwniez w schorzeniach pozornie nie-
zwigzanych z przewodem pokarmowym, takich jak
miazdzyca, matoptytkowos¢ samoistna, stwardnienie
rozsiane, autyzm czy choroba Alzheimera. Obecnie
nie jesteSmy w stanie jednoznacznie stwierdzi¢, czy
dysbioza jest wynikiem czy przyczyng choroby. Wia-
domo jednak, ze przywrdcenie réwnowagi w jelicie
moze stanowic¢ skuteczne wsparcie w terapii.
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Pierwszy kontakt cztowieka ze Swiatem bakterii ma
miejsce podczas narodzin. To wtedy mikroorganizmy
kolonizujg przewdd pokarmowy dziecka. Nalezy jed-
nak nadmieni¢, ze wedtug niektérych zrédet koloniza-
Cja rozpoczyna sie juz w zyciu ptodowym. W rozwoju
ekosystemu jelit istotng role odgrywa rodzaj porodu,
a nastepnie sposob odzywiania niemowlaka. Pordd
naturalny i karmienie piersig promujg przekazywanie
maluchowi przez matke korzystnych bakterii z rodza-
jéw Bifidobacterium i Lactobacillus. Ksztattowanie sie
docelowej mikrobioty jelitowej trwa okoto trzech lat.

Kolejne gatunki bakterii, ktére zasiedlajg przewdd
pokarmowy cztowieka docierajg tam z zywnosci oraz
srodowiska. Dotychczas zidentyfikowano okoto 500-
1000 gatunkow bakterii zamieszkujgcych ludzkie je-
lita. Do rodzajéw dziatajgcych prozdrowotnie naleza:
Bacteroides, Prevotella, Ruminococcus oraz typ Actino-
bacteria. To wiasnie one wykazujg zdolnos¢ do roz-
kladu niestrawionych sktadnikéw pokarmowych, a ich
metabolitami sg witaminy z grupy B i witamina K, hem
oraz kroétkotancuchowe kwasy ttuszczowe (SCFA -
short-chain fatty acids).

Mowigc o mikrobiocie, bierze sie pod uwage gtow-
nie trzy najwazniejsze kwasy: mastowy, propio-
nowy i octowy. To wiasnie one zapewniajg prawidto-
we funkcjonowanie jelit, s bowiem zrédiem energii
dla kolonocytéw. Poza tym posredniczg ,w dialogu”
pomiedzy mikrobiotg a uktadem immunologicznym
oraz wykazujg dziatanie przeciwzapalne. SCFAs pro-
wadzg do chemotaksji limfocytoéw T regulatorowych
(Treg). Komorki Treg regulujg procesy odpornoscio-
we, np. ttumig zbyt nasilong odpowiedz immunolo-
giczng organizmu, bez wptywu na ogolng odpornosc.
Odgrywa to kluczowg role przy zapobieganiu choro-
bom autoimmunologicznym i alergiom.

Oproécz korzystnych bakterii bytujg w naszym je-
licie réwniez te potencjalnie chorobotwdrcze. Nega-
tywnie na zdrowie cztowieka wptywaja np. Gram-u-
jemne beztlenowce. Wytwarzajg one endotoksyny
0 wiasciwosciach prozapalnych i sg czestym czynni-
kiem etiologicznym zakazen. Duze ilosci biatka w die-
cie mogg prowadzi¢ do rozrostu bakterii z rodzaju
Clostridium, ktére produkuja siarkowodor. Zwigzek
ten odpowiada m.in. za wystepowanie wzdeg, ale jego
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Repertorium probiotykéw Sanprob

dziafanie zalezne jest od stezenia w jelitach. W skraj-
nych wypadkach moze blokowac¢ dziatanie enzymow
zawierajgcych metale oraz wigzacych hemoglobi-
ne, utrudniajac tym samym oddychanie komdrkowe
i wywotujgc uszkodzenia DNA na poziomie nabtonka.
Przerost gatunkdw z rodziny Enterobacteriaceae (np.
gatunki Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae) wig-
ze sie z zakazeniami jelitowymi, uktadu moczowego,
miejsc operowanych czy sepsa. Jednym z problemdw,
zwigzanych z leczeniem tych infekgdji, jest rosngca
opornos¢ beztlenowcdw na antybiotyki.

Krajobraz w jelitach podlega cigglym zmianom.
Nasza mikrobiota przed egzaminem i po jego zda-
niu moze mie¢ zupetnie inny sktad. Méwi sie, ze na-
wet potkniecie Sliny wptywa na mikrobiologie uktadu
pokarmowego. Bakterie jednak nie tylko ,naptywajg”
do jelit, ale sg rowniez z nich wydalane. Nawet 60%
suchej masy stolca to mikroorganizmy. Jedna probka
katu nie powie nam jednak zbyt wiele o stanie mikro-
bioty wtasciciela. Przeprowadzajgc badania, pobiera
sie wiele prébek z réznych dni, aby okresli¢ stabilnos¢
mikrobioty w czasie. Nie istnieje jednak cos takiego jak
wzorcowa mikrobiota, do ktérej mozna by sie odniesc.

Jak ustalono, kazdy cztowiek ma unikalny sktad
bakterii jelitowych, a tylko niewielka czes¢ gatunkow
jest wspdlna dla catej populacji. Czesto wiec mikro-
biote poréwnuje sie do odcisku palca. Mikroorgani-
zmy, ktére osiedlity sie w naszych jelitach przez pierw-
sze trzy lata naszego zycia, sg jej filarem. Jednak to,
jakie mamy proporcje pomiedzy gatunkami dobro-
czynnymi a patogennymi, zalezy w duzej mierze od
naszego stylu zycia. Jednym z najwazniejszych czyn-
nikéw determinujgcych sktad mikrobioty sg nawyki
zywieniowe.

Niestety tzw. dieta zachodnia obfituje w wysoko-
przetworzone produkty, cukry proste i tluszcze zwie-
rzece, a to sprawia, ze ,dobre” mikroby ging, a ,zte"
sie nadmiernie rozmnazaja. Dla naszej mikrobioty
korzystne jest zwiekszone przyjmowanie weglowoda-

now ztozonych oraz btonnika. Wynika to z faktu, ze
nie rozktadajg sie w poczatkowych odcin-

rzewodu pokarmowego, lecz w niezmienione;

formie docierajg az do jelita grubego, a to tam zyje
ponad 90% drobnoustrojéw. Specjalisci z Instytu-
tu Zywnosci i Zywienia ustalili w 2017 roku zalecang
dawke btonnika - jest nig 25 gramdéw dla oséb doro-
stych. Niestety przecietny Polak nie dostarcza do or-
ganizmu wystarczajacej ilosci btonnika. Tymczasem
badania wykazujg, ze niskobtonnikowa dieta (z matg
iloscig warzyw, owocéw, nasion i produktéw petno-
ziarnistych) promuje rozrost bakterii sprzyjajgcych
otyfosci i zaparciom.

W btonniku (cho¢ nie tylko) znajdziemy réwniez
prebiotyki, czyli substancje stymulujgce prawidtowy
rozwdj mikrobioty. Warto wspomnie¢, ze juz kobie-
ce mleko zawiera duzo zwigzkdéw tego typu, dzieki
czemu moze wspomagac rozwijajaca sie mikrobiote
dziecka. Prebiotyki dodaje sie takze do zywnosci lub
probiotykéw. Mogg by¢ one wdwczas pochodzenia
roslinnego, ale w praktyce wiekszo$¢ z nich jest syn-
tetyzowana przemystowo za pomocg metod chemicz-
nych i enzymatycznych.

Dla zdrowia jelit czesto zaleca sie stosowanie ki-
szonek i produktéw sfermentowanych. | rzeczywi-
Scie w kiszonej kapuscie czy ogoérkach znajduja sie
bakterie fermentacji mlekowej, takie jak Lactobacillus
plantarum, Pediococcus cerevisiae i Leuconostoc mesen-
teroides, ktére biorg udziat w regulacji naturalnej mi-
krobioty i hamuja rozwdj bakterii chorobotwdrczych.
Jednak trzeba wiedzie¢, ze nie sg one tozsame ze
szczepami zawartymi w produktach probiotycznych.
W tych ostatnich sg bowiem szczepy, ktérych wiasci-
woSci sg potwierdzone klinicznie. Przygotowujgc pro-
biotyk, mysli sie o jego odpowiednim zabezpieczeniu
przed nieprzyjaznym srodowiskiem zotgdka i poczat-
kowego odcinka dwunastnicy, aby mdégt dotrze¢ do
jelita grubego. Stosuje sie tez odpowiednig dla danej
terapii dawke. Lactobacillus plantarum z kefiru nie za-
pewni wiec tego, co okreslony szczep Lactobacillus
plantarum 299v sprzedawany w kapsutkach.
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PROBIOTYKI W SZCZEGOLE.

Korzenie stowa probiotyk siegajq jezyka greckiego,
gdzie ,pro bios” oznacza ,dla zycia”, co korespondu-
je ze stwierdzeniem, ze zdrowie cztowieka zaczyna
sie w jelitach. Definicja Swiatowe] Organizacji Zdro-
wia (WHO) i Organizacji Narodéw Zjednoczonych ds.
Wyzywienia i Rolnictwa (FAO) doprecyzowuje, 7e s3
to ,zywe bakterie, ktére podawane w odpowiednie]
ilosci wykazujg korzystny wptyw na zdrowie gospoda-
rza". Probiotyki wchodzg czesto w sktad tzw. synbioty-
kéw. Stanowig one potgczenie szczepu probiotyczne-
g0 i substancji stanowigcej pozywke dla probiotykdw
w jednym produkcie. W duzym uproszeniu to fuzja
probiotyku z prebiotykiem.

W aptekach dostepne sg gtéwnie produkty sto-
sowane doustnie, w formie liofilizatéw bakterii w sa-
szetkach, tabletkach czy kapsutkach. Znajdziemy tam
gtownie bakterie kwasu mlekowego z rodzajéw
Bifidobacterium i Lactobacillus. Bifidobakterie to
mikroorganizmy, ktére dominujg w przewodzie po-
karmowym cztowieka na jego poczatkowym etapie
zycia - u niemowlat karmionych piersig ten rodzaj
stanowi az 90% ich mikrobioty. Z czasem ich liczeb-
nos¢ spada, aby u 0sob dorostych zatrzymac sie na
3-6%. Rodzaj Lactobacillus to bakterie powszechnie
wystepujgce w srodowisku. Sg obecne na powierzch-
ni roslin, aktywnie uczestniczac w ich fermentacji.
U cztowieka bytujg w jelitach, gdzie przytwierdzajg sie
do $ciany jelita, utrudniajgc tym samym konkurencji
(szczegdlnie tej patogennej) jej kolonizacje. Dziatajg
tez korzystnie u kobiet w pochwie, zapewniajgc od-
powiednie pH poprzez rozktad glikogenu do kwasu
mlekowego i zapobiegajgc tym samym rozwojowi in-
fekdji intymnych. Oprécz wybranych gatunkéw bakte-
rii w preparatach probiotycznych znajdziemy réwniez
drozdze z rodzaju Saccharomyces.
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Liczba komorek danego szczepu w jednej kapsut-
ce okresla sie za pomocg tzw. jednostki tworzgcej ko-
lonie (CFU - colony forming unit). Nie ma scisle okre-
Slonej rekomendowanej dawki suplementacyjnej,
ale przyjmuje sie, ze w produktach probiotycznych
powinno sie znalez¢ 10°-10" bakterii. Liczba zywych
szczepow bakterii nie powinna by¢ nizsza od zadekla-
rowanej do konca jego terminu waznosci.

W jaki sposdb dziatajg probiotyki? Gdy w organi-
zmie dochodzi do zaburzenia rownowagi pomiedzy
bakteriami dobroczynnymi a potencjalnie chorobo-
tworczymi, wskazane jest dostarczenie wiekszej licz-
by tych pierwszych. Udowodniono, ze bakterie pro-
biotyczne, dzieki osiedlaniu sie w ekosystemie jelit,
modyfikujg uktad mikrobioty - sprzyjajg proliferacji
korzystnych dla zdrowia bakterii i zabierajg miejsce
patogenom. W ten sposob zabezpieczajg organizm
przed ekspozycjg na ich szkodliwe produkty prze-
miany materii. Dodatkowo wytwarzajg bakteriocyny
zdolne do zahamowania wzrostu lub nawet eliminadji
szkodliwych bakterii, miedzy innymi gatunkdéw E.coli
czy Shigella. Z tego wzgledu probiotyki sg dzi$ stoso-
wane powszechnie w terapii i profilaktyce zaburzen
jelitowych: bolu, wzdec i biegunek.

Prozdrowotne dziatanie probiotykéw rozcigga sie
poza uktad pokarmowy. Znane sg badania, w ktérych
wykazano wspomagajace dziatanie probiotykéw
w migrenie, otylosci czy zespole metabolicz-
nym. Ma to zwigzek z barierg jelitowg, ktérej budowa
i funkcjonowanie sg zalezne miedzy innymi od skia-
du mikrobioty jelitowej. Dzieki zachowaniu integral-
nosci bariery nie dochodzi do przedostawania sie
do krwiobiegu dziatajgcych prozapalnie metabolitéw
bakterii, takich jak lipopolisachardyd (LPS). LPS jest to
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zewnetrzny fragment bakterii Gram-ujemnych i cyja-
nobakterii. Udowodniono, ze jego obecnos¢ we krwi
ma zwigzek z wyzszym ryzykiem niektorych choréb.

Znane jest tez dziatanie probiotykéw w obre-
bie osi mézgowo-jelitowej. Bakterie probiotyczne
mogg korzystnie wptywa¢ na zdrowie psychiczne czto-
wieka. Szczepy o takim dziataniu nazywane sg psy-
chobiotykami. Osrodkowy ukiad nerwowy (OUN)
i jelita utrzymujg ze sobg fgcznosc za posrednictwem
nerwu btednego, a takze przy pomocy hormondw
i neuroprzekaznikéw, produkowanych i regulowa-
nych m.in. przez mikrobiote. Nalezg do nich m.in.:
serotonina, noradrenalina, melatonina czy kwas
y-aminomastowy (GABA). | cho¢ neuroprzekazniki
produkowane w jelicie grubym nie pokonujg bariery
krew-mdzg, to wptywajg na komunikacje pomiedzy
jelitami a mdzgiem, stymulujgc m.in. nerw btedny.
Przeciecie nerwu btednego w trakcie eksperymentu
sprawiafo, ze niwelowane byto oddziatywanie mikro-
bioty na zachowanie zwierzat, ktére obserwowano we
wczesniejszych doswiadczeniach.

Mozna powiedzie¢, ze zalety stosowania probioty-
kow zbiezne sg z funkcjami, jakie petni w relacji z orga-
nizmem cztowieka mikrobiota jelitowa. Bakterie pro-
biotyczne biorg udziat w trawieniu btonnika i resztek
pokarmowych, ktére trafiajg do jelita grubego. Do ich
,0bowigzkéw" nalezy synteza witaminy K oraz witamin
z grupy B, zwiekszanie absorpcji jondw wapnia, ma-
gnezu i zelaza oraz udziat w produkcji wspomnianych
wczesniej krétkofarncuchowych kwasow ttuszczowych
(SCFA). Probiotyki wykazujg réwniez dziatanie immu-
nomodulacyjne, gdyz w przypadku infekcji lub zakaze-
nia pobudzajg wytwarzanie przeciwciat klasy IgA i cyto-
kin, a takze indukuja limfocyty T regulatorowe (Treg).

Kiedy pacjent powinien siegna¢ po probiotyk?
W przypadku kazdej sytuacji, w ktérej mogto dojsc
do naruszenia homeostazy mikrobioty. Dzieje sie
tak z pewnoscig podczas przyjmowania wielu lekow.

Korzystna modyfikacja sktadu
mikrobioty jelitowej

Hamowanie rozwoju
patogendw jelitowych

o N
G

" 4

Obnizenie stezenia
cholesterolu

Zapobieganie
zaparciom

1

Probiotyki

Wzmocnienie ukladu
odpornosciowego

y 4
P

Zmniejszenie objawow
nietolerancji laktozy

Poprawa wchtaniania
zwigzkéw mineralnych

Skrocenie czasu trwania
biegunek wirusowych
i bakteryjnych

Ryc. 2 Wptyw probiotykdéw na organizm (Przewodnik po probiotykach Sanprobi. Suplement Okregowej Izby Aptekarskiej w Warszawie, oprac.

N. Staniak, 2018, s. 5)
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Do tych najbardziej zaburzajacych sktad mikrobioty

nalezg: antybiotyki, srodki zobojetniajgce kwas sol-

ny w zotadku (IPP), doustne srodki antykoncepcyjne

i hormonalna terapia zastepcza, leki immunosupre-

syjne, cytostatyki, metformina, benzodiazepiny, neu-

roleptyki oraz preparaty zelaza. Jednym z gtéwnych
sprawcow dysbiozy jest dtugotrwaty stres. Nie bez
winy jest rowniez nadmierny wysitek fizyczny, kto-
ry negatywnie wptywa na bariere jelitowg. Kolejnym
czynnikiem, ktory nalezy wzig¢ pod uwage, rozwaza-
jac zastosowanie probiotyku, jest wiek. Osoby starsze
czesto majg problemy zwigzane z funkcjonowaniem
przewodu pokarmowego, co jest konsekwencjg mo-
notonnej, nieprawidtowej diety, stosowania lekdw,
ale i przebytych hospitalizacji, w ktérych dochodzi do
kontaktu z wieloma mikrobami chorobotwoérczymi.
Niektore wiasciwosci probiotykdw sg szczepoza-
lezne. Rekomendujgc probiotyk pacjentowi, przede
wszystkim nalezy wybrac te bakterie probiotyczne,
ktore przyniosg optymalne korzysci w okreslonej sy-
tuacji klinicznej, w jakiej znajduje sie pacjent. Ze wzgle-
du na liczbe sktadnikéw w produkcie wyrdzniamy:
- Probiotyki jednoszczepowe - polecane przy
dolegliwosciach  zotgdkowo-jelitowych:  wzde-
ciach, biegunkach lub zaparciach, niestrawnosdi,
bélach brzucha. Stosowane sg takze w zespole
jelita nadwrazliwego (IBS) oraz w przypadku anty-
biotykoterapii.

- Probiotyki wieloszczepowe - zalecane w scho-
rzeniach wieloczynnikowych, wskazujgcych na
naruszenie integralnosci bariery jelitowej bgdz
inne objawy dysbiozy. Mogg tagodzi¢ dolegliwosci
w przypadku zaburzen metabolicznych, niealko-
holowego sttuszczenia watroby, migreny czy de-
presji.

Zalecenia nie sg jednak sztywne i zawsze nalezy
podejs¢ do potrzeb pacjenta indywidualnie. Wazne,
aby wiasciwosci rekomendowanych szczepow bak-
teryjnych bylty potwierdzone badaniami. Dodatkowo
w przypadku probiotykéw wieloszczepowych warto
zwréci¢ uwage na badania dotyczace interakcji po-
miedzy poszczegdlnymi szczepami, poniewaz jedy-
nie dziatanie synergistyczne zapewni wiasciwy efekt.
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Trzeba pamieta¢, ze probiotyki nie sg lekami,
a gtéwnym celem probiotykoterapii jest korzyst-
na modyfikacja wtasnej mikrobioty pacjenta.
Komorki bakteryjne obecne w preparacie probiotycz-
nym trafiajg do jelita i tam sie namnazajg. W stosunku
do wybranych bakterii (w tym potencjalnie chorobo-
tworczych) wykazujg antagonizm konkurencyjny, co
utatwia eliminacje patogendw z organizmu. Stwier-
dzono réwniez, ze podawanie probiotykéw sprzyja
namnazaniu sie komensalnych bakterii nalezgcych
do mikrobioty cztowieka, co widoczne jest w bada-
niach oceniajacych ilos¢ wytwarzanych przez bakterie
jelitowe korzystnych dla zdrowia krétkotaricuchowych
kwasow ttuszczowych, takich jak np. maslan. Cato-
ksztatt tych proceséw sprzyja przywréceniu eubiozy.
Dziatanie probiotykdw nie jest wiec natychmiastowe.
Wymaga ono czasu - bardzo czesto co najmniej kilku
tygodni podawania - i wsparcia sie dodatkowo odpo-
wiednig dietg, zwtaszcza bogatg w btonnik.

Po czym rozpoznac dobry probiotyk?

1. Ma badania spetniajgce miedzynarodowe kryteria,
a przeprowadzone pod katem efektywnosci dziata-
nia i bezpieczenstwa stosowania.

2. Jego pochodzenie jest naturalne - szczepy badz to
sg wyizolowane z mikrobioty zdrowych ludzi, badz
pochodzg z pozywienia.

3. Jest odporny na niskie pH oraz dziatanie soku zo-
tadkowego, trzustkowego i z6tci, co zapobiega jego
wczesniejsze] inaktywadji.

4. Szczep ma stabilny genom. Nie posiada rucho-
mych elementdéw genetycznych - transpozondw
i gendw opornosci na antybiotyki, ktére mogtyby
by¢ przeniesione na bakterie potencjalnie choro-
botworcze.

5. Zawiera odpowiednig liczbe zywych kultur bakterii
(podawang w CFU - colony forming units), mini-
mum to 10° CFU/g. Deklarowana przez producen-
ta liczebnos¢ nie powinna ulec zmianie przez caty
okres waznosci produktu.

6. Wykazuje zdolnos¢ adhezji do btony Sluzowej jelita
i skuteczng obrone przed patogenami zamieszku-
jacymi przewdd pokarmowy (m.in. Escherichia coli).
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Szczepy zawarte w produktach Sanprobi podda-
ne zostaty badaniom in vitro (hodowle komdrkowe),
in vivo (badania na zwierzetach) oraz klinicznym. Fir-
ma posiada wiasne laboratorium, w ktérym dokonu-
je analizy funkcjonalnej i czystosci mikrobiologiczne;
produktéw. Dzieki wprowadzeniu sekwenatora no-
wej generacji, mikroskopu konfokalnego czy sortera
komodrkowego mozliwe staje sie wykonanie wielu za-
awansowanych badan nad mikrobiotg i jej wpltywem
na zdrowie cztowieka. Laboratorium blisko wspotpra-
cuje z Zakladem Produkcyjnym Sanprobi, w ktérym
liofilizat bakteryjny trafia do kapsutek.

Obecnie firma ma sze$¢ produktow w swojej
ofercie: jeden probiotyk jednoszczepowy Sanprobi
IBS i pie¢ probiotykéw wieloszczepowych: Sanpro-
bi Barrier, Sanprobi Active & Sport, Sanprobi Super
Formula, Sanprobi 4 Enteric i Sanprobi Stress. W ko-
lejnych rozdziatach przedstawie doktadniej badania
i zalecenia dotyczace poszczegdlnych produktéw.
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To probiotyk jednoszczepowy, ktéry zawiera w kaz-
dej kapsutce 10 miliardéw bakterii Lactobacillus
plantarum 299v. Posiada certyfikaty jakosci w posta-
Ci pozytywnych opinii Instytutu Jakosci Jagiellonskiego
Centrum Innowacji oraz Narodowego Instytutu Le-
kéw. Warto podkresli¢, ze nie zawiera laktozy, glute-
nu oraz biatek mleka krowiego, jest wiec odpowiedni
rowniez dla alergikdow i 0sob cierpigcych na celiakie.

Lactobacillus plantarum 299v jest szczepem do-
brze przebadanym, ma juz na swoim koncie ponad
50 badan klinicznych. Producent wybrat go takze ze
wzgledu na jego uniwersalnos¢. Kolonizuje przewdd
pokarmowy cztowieka - od jamy ustnej az po odbyt-
nice. Moze przetrwac zarowno w wysokim, jak i niskim
pH, co sprawia, ze nawet po wysypaniu produktu
z kapsutki przed zazyciem bakterie przezywajg pa-
saz przez przewdd pokarmowy i docierajgc do jelita
grubego, nadal sg aktywne metabolicznie. Zdolnosci
adaptacyjnej probiotyku sprzyja tez stosunkowo duzy
genom.

Co wiecej, wystepujgce na powierzchni szczepu
biatka doskonale pasujg do receptoréw mannozo-
wych na powierzchni nabtonka jelitowego. To zapew-
nia skuteczne zasiedlenie jelit i realng wspodtprace
z innymi bakteriami komensalnymi. Szczep wspiera je
chociazby poprzez dostarczanie im niezbednych do
przezycia sktadnikéw pokarmowych. Pomaga w tym
jego unikalna zdolno$¢ do fermentacji licznych rodza-
jow weglowodandw i polifenoli.

Szczegolnie wazny jest wptyw Lactobacillus planta-
rum 299v na uktad odpornosciowy i pokarmowy. Zna-
ne s3 jego umiejetnosci: hamowania adhezji bakterii
patogennych, tagodzenia dolegliwosci zotgdkowo-je-
litowych oraz zwiekszania absorpcji zelaza w organi-
zmie. Na podstawie przeprowadzonych badan mozna
byto okresli¢, w jakich sytuacjach klinicznych probio-
tyk moze wspomdac terapie.

Aptekarz Polski, nr 158 (136e) pazdziernik 2019 r.

Gléwne zalecenia do przyjmowania Sanprobi IBS:

- zespotjelita nadwrazliwego (IBS);

- ostona w antybiotykoterapii;

- profilaktyka zakazen wywotanych przez Clostri-
dium difficile;

- zapobieganie biegunce podréznych;

+ zwiekszenie absorpdji zelaza u kobiet w wieku
rozrodczym;

- nietolerancja laktozy (dziatanie wspomagajgce).

Sama nazwa Sanprobi IBS wskazuje, ze zespdt jeli-
ta nadwrazliwego (ang. irritable bowel syndrome, IBS)
jest gtownym ze wskazan stosowania tego probioty-
ku. Na IBS choruje w Polsce ok. 12-20% spoteczen-
stwa. Jest to schorzenie niezwykle trudne w diagnozie
i leczeniu. Po pierwsze dlatego, ze jest zaburzeniem
Czynnosciowym, a wiec rozpoznaije sie je wytacznie na
podstawie objawdw. Po drugie, ze wzgledu na charak-
ter choroby pacjenci narazeni sg na diugotrwate béle
brzucha, zaburzenia wyprézniania (biegunki i/lub za-
parcia) oraz wzdecia.

Glownym objawem w IBS jest nawracajacy bol brzucha.

Towarzysza mu minimum dwie z nastepujacych cech:

Bol Bol

Bol jest zwigzany jest zwigzany
jest zwigzany ze zmiang ze zmiang
z defekacja czestotliwosci konsystencji

wypréznien stolca

Liczby w diagnozie IBS

Aby rozpoznac IBS, nalezy sprawdzi¢, czy bél wystapit:

- minimum raz w tygodniu;

- przez ostatnie 3 miesiace;

-z poczatkiem objawdw co najmniej 6 miesiecy przed rozpoznaniem.

Ryc. 3 Kryteria rozpoznawania zespotu jelita nadwrazliwvego
- Kryteria Rzymskie IV (K. Adrych, K. Gfadys, Zespdt jelita nadwraz-
liwego. Diagnostyka-Rekomendacje-Zywienie, 2019, s. 3)
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To znacznie obniza ich komfort zycia i wptywa réw-
niez na pojawienie sie zaburzen ze strony osrodko-
wego ukfadu nerwowego - w tym objawdw lekowo-
-depresyjnych. Obecnie zespét jelita nadwrazliwego
wigcza sie do zaburzen osi mézgowo-jelitowej (wg
Kryteriow Rzymskich V).

Do podstaw leczenia przyczynowego zespotu jelita
nadwrazliwego nalezy modulacja mikrobioty jelitowe;.
W badaniach wykazano, ze u 0séb chorych brakuje
bakterii z rodzajow Lactobacillus i Bifidobacterium,
namnazajg sie zas rodzaje Streptococcus i Clostridium
oraz gatunek Escherichia coli.

W przywrdceniu prawidfowego sktadu mikrobioty
moga by¢ pomocne wiasciwie dobrane (i przebada-
ne) probiotyki. Warto wspomnie¢, ze w najnowszych
rekomendacjach, m.in. Swiatowej Organizacji Gastro-
enterologii (WGO) i Polskiego Towarzystwa Gastroen-
terologicznego, ujety jest szczep Lactobacillus planta-
rum 299v.

9 na 10 pacjentéw z IBS odczuwa poprawe po
przyjmowaniu LP299v®

Jego skutecznos¢ w tagodzeniu objawdw zespo-
tu jelita nadwrazliwego zostata potwierdzona w ran-
domizowanych badaniach klinicznych. Pacjenci, kto-
rzy otrzymywali probiotyk, stwierdzili redukcje liczby
wzdec (0 67%), zmnigjszenie intensywnosci i wyste-
powania boéléw brzucha (55%), ograniczenie wystepo-
wania nudnosci (40%) i poprawe konsystencji stolca
(35%). W badaniu Niedzielina i wsp. w 2001 roku
az 95% pacjentdéw otrzymujgcych Lactobacillus plan-
tarum 299v stwierdzito poprawe funkcjonowania ich
uktadu pokarmowego, gdy w grupie z placebo odse-
tek ten wynidst jedynie 15%.

Jakie zmiany w mikrobiocie pojawiajg sie po poda-
niu probiotyku? Sprawdzono, ze szczep Lactobacillus
plantarum 299v znacznie zmniejsza liczbe bakterii
Gram-ujemnych z rodzaju Enterobacteriaceae i redu-
kujgcych siarczany bakterii Clostridium. To ogranicza
produkcje gazdw w jelicie. Zasiedlenie przewodu po-
karmowego wiekszg liczbg Lactobacilluséw hamuje
réwniez namnazanie sie bakterii beztlenowych, kté-
re sg odpowiedzialne za infekcje. Wedtug opartych
0 badania kliniczne wskazan gastroenterologéw, aby
osiggnac oczekiwany efekt kliniczny, pacjent powinien
przyjmowac probiotyk minimum 4 tygodnie.

100% -~

o

Kuracja antybiotykowa zwigzana jest z wystepo-

60% - waniem wielu dziatan niepozadanych: dolegliwosci

bdélowych brzucha, biegunki, nudnosci i wymiotow.

40% -------- N Ma to zwigzek z dysbiozg, ktéra powstaje w jelitach na

skutek przyjmowania lekéw o szerokim dziafaniu an-

20% - . tybakteryjnym. Probiotyki wpisaty sie na state w profi-

laktyke i leczenie powiktan antybiotykoterapii. Wazne,

0o aby z preparatéw, ktére sg na rynku, polecac pacjen-

, IS R A

Lp299v®

Placebo

4-tygodniowe badanie na 40 uczestnikach z IBS

Ryc. 4 Wptyw szczepu Lactobacillus plantarum 299v na objawy
w obrebie ukfadu pokarmowego (Wyniki badari Niedzielina i wsp.,

,European Journal Gastroenterology & Hepatology”, 2001)

tom te o udokumentowanym dziataniu. W 2010 roku
zesp6t dr Lénnermark potwierdzit, ze szczep Lac-
tobacillus plantarum 299v redukuje skutki uboczne
podawania antybiotykéw, m.in. klindamycyny, cefalo-
sporyn i ampicyliny.

Lactobacillus plantarum 299v jest dobrym kandy-
datem do terapii ostonowej w przebiegu antybioty-
koterapii z wielu powoddw. Nie posiada gendw an-
tybiotykoopornosci. Wykazuje sie trwatym efektem
dziatania, dzieki umiejetnosci kolonizowania btony
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Sluzowej jelita. Dziata ochronnie na jelita poprzez sty-
mulacje wydzielania mucyny i antagonizm kompety-
cyjny wobec wielu bakterii potencjalnie chorobotwor-
czych. Biatka znajdujace sie na powierzchni komdrek
bakterii Lactobacillus plantarum 299v hamujg bowiem
adhezje i rozrost patogennych mikrobdw, takich jak
Salmonella sp., Candida albicans, Clostridium dificille,
Streptococcus mutans, Listeria monocytogenes, Bacillus
cereus, Escherichia coli, Yersinia enterocolitica, Citrobac-
ter freundii, Enterobacter clocae, Enterococcus fecalis,
Salmonella enterica i Helicobacter pylori.

Dobrze, aby farmaceuci informowali pacjentéw
0 zasadnosci przyjmowania probiotyku wraz z pierw-
szg dawka antybiotyku. Podany zbyt péZzno moze
okaza¢ sie nieskuteczny. Po zakonczeniu antybioty-
koterapii nie nalezy od razu przerywac przyjmowania
probiotyku, tylko stosowac go przez co najmniej ko-
lejne 10 dni.

Przed LP299v

. Wszyscy pacjenci

Czestos¢ CDI: 1,03% 4,49%

Ryc 5. Zakazenie Clostridium difficile u pacjentéw Oddziatu Nefrologii, Transplantologii i Choréb We

w Katowicach (wyniki badania Dudzicz i wsp., ,Nutrients”, 2018)

W trakcie LP299v

. Pacjenci leczeni immunosupresyjnie

Profilaktyka zakazen wywotanych

przez Clostridium difficile

Skutkiem ubocznym dziatania antybiotykow moze
by¢ miedzy innymi zakazenie Clostridium difficile. War-
to omowic je w odrebnym punkcie, gdyz jest trudne
w leczeniu, a w ostatnich latach do gtosu doszty szcze-
py 0 szczegdlnej zjadliwosci - RT027 i RT028. Bakte-
ria Clostridium difficile wykazuje brak wrazliwosci na
antybiotyki, za to w odpowiedzi na ich przyjmowanie
broni sie wytwarzaniem toksyn. W rezultacie pacjent
cierpi na uporczywe, nawracajgce biegunki. W wielu
przypadkach bakteria doprowadza do rzekomobto-
niastego zapalenia okreznicy, ktére moze konczyc sie
nawet smiercig.

W 2018 roku Dudzicz i wsp. opublikowali wyni-
ki badan dotyczacych stosowania probiotykdw jako
profilaktyki wobec zakazen Clostridium difficile. Byta
to kontynuacja badan Kujawy-Szewieczek i wsp.
z 2015 roku. Ogotem w badaniu wzieto udziat 5341

A
Po LP299v Zakazenie Clostridium difficile obserwowano u
0s6b przed LP 299v, u 2 0s6b w trakcie LP 299
i u 14 0s6b po LP299v (wsréd ni i
12, 211 10 pacjentéw otrzym
supresyjne).

0,77% 3,4%

0,11% 0,72%

znych Slgskiego Uniwe
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Repertorium probiotykéw Sanprob

pacjentow z Oddziatu Nefrologii, Transplantologii
i Choréb Wewnetrznych Slaskiego Uniwersytetu Me-
dycznego w Katowicach. Wszyscy pochodzili z grup
podwyzszonego ryzyka, gdyz byli w trakcie antybioty-
koterapii i immunosupres;ji. Obserwacje prowadzono
w trzech okresach, z réznymi probiotykami, w tym
przez rok badani przyjmowali Sanprobi IBS w dawce
10 x 10° CFU dziennie. Okazato sie, ze Lactobacillus
plantarum 299v znacznie zmniejszyt czestos¢ wyste-
powania zakazen Clostridium difficile wraz z powikfa-
niami w poréwnaniu do innych testowanych produk-
téw probiotycznych.

Szacuje sie, ze problem ostrego zakazenia uktadu
pokarmowego dotyczy nawet 55% oséb podrozuja-
cych do panstw o nizszym standardzie sanitarno-hi-
gienicznym. Wsrdd krajow o duzym ryzyku zacho-
rowania sg te potozone w Afryce, Azji Potudniowe),
Ameryce tacinskiej oraz na Bliskim Wschodzie. W po-
nad 80% przypadkdéw przyczyng zakazenia sg bak-
terie, najczesciej enterotoksyczny szczep Escherichia
coli (ETEC), czasami réwniez Salmonella, Campylobac-
ter oraz Shigella.

Przed wyjazdem podrézny powinien rozwazyc
przyjmowanie probiotyku w celu prewencji przed pa-
togenami. Obecnie nie ma okreslonych wytycznych
co do stosowania probiotykdw w tym zakresie (ze
wzgledu na ograniczong liczbe badan), niemniej zna-
jac patomechanizm biegunki, mozemy poleca¢ w tym
schorzeniu Lactobacillus plantarum 299v. Bakterie
chorobotwdércze doprowadzajg m.in. do zaburzenia
integralnosci bariery jelitowe] (poprzez naruszenie
ztacz Scistych), a szczep Lactobacillus plantarum 299v
nie tylko wzmacnia jelitowg bariere sluzéwkowg, ale
takze - poprzez zwiekszenie syntezy mucyny - ogra-
nicza mozliwos¢ przylegania patogendw do nabtonka
jelit. Warto dodac, ze szczep ten byt rekomendowany
sportowcom, ktdrzy uczestniczyli w 2016 roku w Let-
nich Igrzyskach Olimpijskich w Rio de Janeiro. Zale-
cano go m.in. z powodu: ryzyka kolonizacji przewodu
pokarmowego przez lekooporne bakterie z rodziny
Enterobacteriaceae, zanieczyszczenia wody bakteria-
mi Escherichia coli oraz zmiany stref czasowych, ktéra
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mogta niekorzystnie wptyna¢ na mikrobiote jelitowg
uczestnikdw zawodow.

Probiotyk warto przyjmowac juz na kilka/kilkana-
$cie dni przed wyjazdem i kontynuowac¢ jego poda-
wanie w trakcie pobytu. Nalezy tez zapoznac sie z za-
leceniami dotyczacymi higieny zywienia w podrdzy,
ktére znajduja sie na stronie internetowej Gtoéwnego
Inspektora Sanitarnego.

Niedobdr zelaza jest jednym z najczesciej wyste-
pujacych niedoboréw na Swiecie. Grupg szczegdlne-
g0 ryzyka sg m.in. kobiety w wieku rozrodczym (jest to
spowodowane statg utratg krwi podczas miesigczek),
mate dzieci, osoby starsze, wegetarianie i sportowcy.
Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO) wskazuje, ze
okoto 50% wszystkich przypadkdéw niedokrwistosci
wynika z niedostatecznego dostarczania tego pier-
wiastka. Jedng z powazniejszych przyczyn tego stanu
rzeczy jest problem wchfanialnosci zelaza z pozywie-
nia. Forme hemowga (pochodzenia zwierzecego) przy-
swajamy na poziomie 10-20%, forme niehemowsg (ro-
$linng) jedynie w 1-5%.

W trzech badaniach Klinicznych dowiedziono,
ze podanie szczepu Lactobacillus  plantarum 299v
wspomaga wchfanianie zelaza. We wszystkich badaniach
wziety udziat kobiety w wieku rozrodczym, z niskim
poziomem zelaza, lecz nie z anemig. W 2006 roku
Bering i wsp. przedstawili badania, w ktérych probiotyk
byt dodawany wraz z zelazem do kleiku owsianego. Jako
produkt zawierajagcy kwas fitynowy kleik dodatkowo
utrudniat wchitanianie pierwiastka, gdyz fityniany tworzg
z zelazem nierozpuszczalne i niewchfanialne kompleksy.
Naukowcy poréwnali ze sobg cztery mieszanki,
dwie z probiotykiem: zywym i inaktywowanym przez
pasteryzacje, oraz dwie bez bakterii probiotycznych, ale
z obnizonym pH oraz kwasami organicznymi (Uuwaza sie,
ze oba te czynniki zwiekszajg biodostepnos¢ zelaza).
Okazato sie, ze w stosunku do kontrolnych kleikow
positek z aktywnym szczepem znacznie zwiekszyt
przyswajanie zelaza. Efekt byt wiec definitywnie zwigzany
z obecnoscig zywych bakterii Lactobacillus plantarum
299, a nie z innymi czynnikami.
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Kolejne dwa badania przeprowadzit zespdt dra
Michaela Hoppe'a w 2015 i 2017 roku. Najpierw
pacjentkom podawano probiotyk w napoju owoco-
wym wzbogaconym o zelazo, nastepnie w kapsutkach
wraz z zelazem oraz dodatkowo kwasem askorbino-
wym i kwasem foliowym. Dla poréwnania pacjentki
dostawaty tez produkty bez bakterii. Analizujgc wyniki,
wykazano, ze wchianianie zelaza byto najwyzsze tam,
gdzie znajdowat sie szczep Lactobacillus plantarum
299v. Dodatkowo liofilizaty bakteryjne pomogty roz-
wigzac problem przechowywania i trwatosci produk-
tu. W przypadku napoju probiotyk moze nie zacho-
wywac¢ odpowiedniej aktywnosci do czasu podania
pacjentkom. Kapsutki z kolei charakteryzujg sie nawet
24-miesiecznym okresem przydatnosci do spozycia,
a to zapewnia, ze bakterie dotrg do jelit aktywne.

Przy okazji warto doda¢, ze suplementacja zela-
zem moze dziataé niekorzystnie na mikrobiote.
Podawane doustnie zelazo powoduje rozrost liczby
bakterii potencjalnie chorobotwdrczych np. Escheri-
chia coli, co moze wywolywac dolegliwosci zotgdkowo-
-jelitowe. Stad nie zaleca sie takiej terapii np. osobom

z chorobami zapalnymi jelit. Jest to spowodowane
tym, ze tylko niewielka czes$¢ zelaza z niektorych su-
plementéw badz lekdw zostaje wchionieta - zaled-
wie 2-5%. Pozostata ilos¢ pozostaje w przewodzie
pokarmowym, czesto stanowigc czynnik stymulujgcy
namnazanie sie niepozgdanych bakterii. Szczep Lac-
tobacillus plantarum 299v ma wiec mozliwos¢ jedno-
cze$nie wspomoc wchfanianie zelaza z suplementu
lub leku, jak i skorygowac dysbioze nim wywofana.

Nietolerancja laktozy

(dziatanie wspomagajace)

Sanprobi IBS stosuje sie réwniez przy nietolerancji
laktozy, aby zniwelowal zaburzenia zotgdkowo-jeli-
towe zwigzane z jej trawieniem: bole brzucha, wzde-
Cia czy biegunki. Przyjmowanie szczepu Lactobacillus
plantarum 299v przynosi podobne efekty jak podanie
enzymu laktazy, a wiec pomaga w roztozeniu laktozy
do glukozy i galaktozy.

Sktadniki odzywcze w potaczeniu

zamylaza $linowa

zotadek

dwunastnica

wchfanianie
zelaza

Ryc. 6 Proces wchfaniania zelaza w uktadzie pokarmowym (Increase the uptake - not only the intake. P;

concept)

enzymy
trawienne

niskie pH

Wchtanianie zelaza zachodzi
gtownie w dwunastnicy.
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Repertorium probiotykéw Sanprobi

SANPROBI Barrier .57

To probiotyk wieloszczepowy, w sktad ktorego
wchodzi dziewie¢ szczepdw bakteryjnych w liczbie
2,5x10° CFU/g. Sa to:

* Bifidobacterium bifidum W23,
+ Bifidobacterium lactis W51,

* Bifidobacterium lactis W52,

« Lactobacillus acidophilus W37,
« Lactobacillus brevis W63,

« Lactobacillus casei W56,

« Lactobacillus salivarius W24,

« Lactococcus lactis W19,

+ Lactococcus lactis W58.

Powyzsze szczepy dobrano, biorgc pod uwage ich
wplyw na integralnos¢ bariery jelitowej. Mianem
tym okres$la sie strukture zbudowang tylko z jed-
nej warstwy komodrek nabtonka jelitowego, pokrytej
ochronng warstwa $luzu wraz z bytujagca w nim mi-
krobiota, a takze ze znajdujacych sie pod nabtonkiem
komorek ukfadu krwionosnego, chtonnego, immuno-
logicznego i nerwowego.

Istotnym elementem bariery jelitowej sg potgcze-
nia $ciste (ang. tight junction), dzieki ktérym komorki
nabtonka ciasno do siebie przylegajg. To one decydu-
jg 0 selektywnosci transportu substangji trafiajgcych
z przewodu pokarmowego do krwiobiegu i to dzieki
nim wieksze antygeny oraz metabolity bakteryjne nie
przekraczaja bariery jelita. Dla zachowania prawidto-
wej funkcji bariery jelitowe] szczegdlnie wazne sg mi-
kroorganizmy, bo to one decydujg w znacznej mierze
o stanie $luzu czy nabtonka. Bakterie jelitowe wptywa-
jg réwniez na prawidtowe dziatanie tkanek limfatycz-
nych zgromadzonych w obrebie uktadu pokarmowe-
go, czyli GALT (ang. gut-associated lymphoid tissue).

Bakterie probiotyczne zawarte w produkcie
Sanprobi Barrier dziatajg w tym zakresie synergicznie,
jednak poprzez rézne mechanizmy: wyciszanie od-
powiedzi immunologicznej wywotanej przez masto-
cyty (komorki tuczne), zwiekszone wydzielanie prze-
ciwzapalnej interleukiny 10 (IL-10) czy zmniejszenie
obcigzenia lipopolisacharydem (LPS), ktéry jest en-
dotoksyng na powierzchni bakterii Gram-ujemnych

BARIERA JELITOWA

Nabtonek B
Sluz

AR PP D F®

| Mikrobiota
(bakterie)

Ryc. 7 Bariera jelitowa (Przewodnik po probiotykach Sanprobi. Suplement Okregowej Izby Aptekarskiej w Warszawie, oprac. N. Staniak, 2018, s. 11)

Aptekarz Polski, nr 158 (136e) pazdziernik 2019 r.



i cyjanobakterii. Badania przeprowadzone w hodowli
komorkowej (in vitro) wykazaty wzmocnienie funkcji
bariery jelitowej zaréwno w trakcie narazenia na dzia-
tanie czynnika bakteryjnego, jak i o charakterze za-
palnym. Skutecznos¢ probiotyku zostata tez potwier-
dzona w wielu badaniach klinicznych. Pozwalito to na
utworzenie wytycznych dotyczacych jego stosowania.

Bariera jelitowa traci swa integralno$¢ w stanach
dysbiozy. Doprowadzajg do niej m.in. zakazenia bak-
teryjne, wirusowe czy grzybicze, dtugotrwaty stres,
stosowanie antybiotykdéw i innych lekéw o dziataniu

antybakteryjnym, toksyny srodowiskowe i endogen-
Gtéwne zalecenia do przyjmowania Sanprobi ne, alkohol, a takze diety eliminacyjne. W konsekwen-
¢ji dochodzi do ostabienia syntezy biatek wchodza-

cych w sktad potgczen Scistych — zonuliny i okludyny,

Barrier:

+ wsparcie w schorzeniach zwigzanych z uszkodze-

niem bariery jelitowej; a takze innych elementéw zigczy miedzykomorko-

+ poprawa profilu kardiometabolicznego po meno- wych. Sprawia to, ze do krwiobiegu przedostajg sie

pauzie; szkodliwe substancje i patogeny. Konsekwencjg tej
sytuacji jest przewlekty subkliniczny stan zapalny

w organizmie.

+ insulinoopornos¢ i profilaktyka cukrzycy typu 2;
+ migrenowe bdle glowy;
+ ochrona jelit przy przewlektym stosowaniu lekow.

STRESORY

Toksyny Alergeny Antybiotyki Przeciwciata

ONOJOXOXG

~zle bakterie” ——

Patogeny

~——— »dobre bakterie”
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Ryc. 8 Uszkodzenie bariery jelitowej (Przewodnik po probiotykach Sanprobi. Suplement Okregowej Izby Aptekarskiej w Warszawie, oprac. N. Stan/qk}j_&'.
2018s.11) - o
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Uszkodzenie bariery jelitowej zauwaza sie w przy-
padku chordb pochodzenia jelitowego (zespdt jelita
nadwrazliwego, choroba Le$niowskiego-Crohna, ce-
liakia, wrzodziejgce zapalenie okreznicy), a takze po-
zajelitowego. W coraz wiekszej liczbie publikacji do-
nosi sie 0 zaburzeniach zwigzanych z mikrobiotg np.
w przypadku alergii, posocznicy, choréb uktadu serco-
wo-naczyniowego oraz chordb watroby (w tym NAFLD
- niealkoholowym sttuszczeniu watroby i NASH - nieal-
koholowym sttuszczeniowym zapaleniu watroby). Ba-
dania potwierdzajg, ze bariera jelitowa u chorych jest
znacznie bardziej dysfunkcyjna niz u oséb zdrowych.

Przyjrzyjmy sie doktadniej, jak poszczegdine
szczepy zawarte w Sanprobi Barrier zwieksza-
ja odpornosé¢ bariery jelitowej na czynniki jej
niesprzyjajace. Stwierdzono na podstawie przepro-
wadzonych badan, ze wszystkie, z wyjatkiem Lacto-

bacillus salivarius W24, dziataja ochronnie podczas
ekspozycji na bakterie z rodzaju Salmonella, a takze
zapobiegajg uszkodzeniom wywotanym przez cytoki-
ny prozapalne. W tym celu wiekszo$¢ z nich aktywuje
wydzielanie interleukiny 10 (IL-10), ktéra hamuje wy-
dzielanie takich cytokin prozapalnych, jak interferon-
-gamma, IL-2, IL-3, TNF-a czy GM-CSF. Z kolei Lacto-
bacillus salivarius W24 wraz z Bifidobacterium bifidum
W23, Bifidobacterium lactis W52 i Lactobacillus casei
W56 stymulujg synteze ztgczy Scistych w nabtonku je-
lita. Wykazano to w hodowli komorek tucznych, gdy
powyzsze szczepy spowodowaty obnizenie poziomu
beta-heksozoaminidazy (warto wiedzie¢, ze nadmiar
tego enzymu wskazuje m.in. na zapalne uszkodzenie
watroby). Réwnie istotne w przypadku niwelowania
procesu zapalnego jest powstrzymanie lipopolisacha-
rydu bakteryjnego (LPS) przed przedostaniem sie do

Choroby zwigzane z uszkodzeniem bariery jelitowej

POCHODZENIA JELITOWEGO POCHODZENIA POZAJELITOWEGO

Choroba wrzodowa
Biegunka infekcyjna
IBS

Choroby czynnosciowe
przewodu pokarmowego

IBD
Celiakia
Rak (przetyk, jelito grube)
IBS - zespot jelita nadwrazliwego
IBD — choroby zapalne jelit

NASH - niealkoholowe sttuszczeniowe
zapalenie watroby

Alergie

Zakazenia
(np. drég oddechowych, HIV)

Ostre zapalenia

(posocznica, zespd6t ogdlnoustrojowej
reakcji zapalnej, zespo6t niewydolnosci

wielonarzadowej)

Przewlekte choroby zapalne
(np. zapalenia stawdw)

Otytosé, zespot metaboliczny
(NASH, NAFLD, DM, CVD)

NAFLD - niealkoholowe sttuszczenie watroby
DM - cukrzyca
CVD - choroby ukfadu sercowo-naczyniowego

Tab. 1 Choroby zwiqzane z uszkodzeniem bariery jelitowej (Przewodnik po probiotykach Sanprobi. Suplement Okregowej Izby Aptekarskiej w War-

szawie, oprac. N. Staniak, 2018, s. 16)
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krwiobiegu. Wykazano, ze niektére szczepy preparatu
produkujg fosfataze zasadowg, ktéra rozktada LPS.

Probiotyki z pewnoscig wzmacniaja strukture ba-
riery jelitowej, nie nalezy jednak traktowac ich jako
remedium na chorobe, a raczej jako pomoc w tago-
dzeniu objawdw i utatwianie ich remisji. Patomecha-
nizm chordb autoimmunologicznych, metabolicznych
czy neurozwojowych jest bowiem wieloprzyczynowy
i w zwigzku z tym wymaga wielu zmian zwigzanych
z trybem zycia, odzywianiem i odpowiednig farmako-
terapia.

Czy probiotyki podawane kobietom po menopau-
zie mogg zapobiegac¢ chorobom serca i przeciwdzia-
ta¢ miazdzycy? Takie wnioski wyciggnieto na podsta-
wie badan przeprowadzonych w 2018 roku przez
Szulinska i wsp. Dziewie¢ szczepdw zawartych
w Sanprobi Barrier podawano 81 kobietom w wieku
45-70 lat, ktérych dotyczyt problem otytosci. Wedtug
statystyk jest to grupa szczegdlnie obarczona ryzy-
kiem chordb serca oraz naczyn krwionosnych. Ryzyko
to wigze sie z obnizeniem stezenia estrogenow, kto-
re nie tylko odpowiadaty wczesniej za regulacje cyklu
miesigczkowego, ale takze rozszerzaty i uelastyczniaty
naczynia krwionosne, trzymaty w ryzach tzw. zty cho-
lesterol (LDL) i - poprzez stymulacje uwalniania sie
tlenku azotu w $cianach naczyn krwionos$nych - za-
pobiegaty powstawaniu skrzepow.

Naukowcy przedstawili wyniki dwoch badan prze-
prowadzonych na tej samej grupie kobiet. Jedne
dotyczyty korzystnego wptywu probiotyku wie-
loszczepowego na profil kardiometaboliczny
i wzmocnienie integralnosci bariery jelitowej.
Wsrod  wskaznikéw  ryzyka  kardiometabolicznego
brany byt pod uwage m.in. poziom lipopolisacharydu
(LPS), stanowigcego marker metabolicznej endotok-
semii i stanu zapalnego w organizmie. Im wiecej LPS
w krwiobiegu, tym wieksze zagrozenie m.in. zawatem
serca. Po 12 tygodniach stosowania Sanprobi Barrier
odnotowano jego istotny spadek. Redukcji ulegty row-
niez inne parametry:
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-+ obwdd pasa oraz ilos¢ tkanki podskoérnej;

+ zawartos$¢ cholesterolu catkowitego i tzw. ztego
cholesterolu LDL we krwi;

- stezenie glukozy, insuliny oraz tzw. indeksu insuli-
noopornosci (HOMA-IR);

- zawartos¢ kwasu moczowego w surowicy krwi,

Drugie badanie przyniosto wiedze na temat wpty-
wu probiotykoterapii na zmniejszenie sztyw-
nosci tetnic i poprawe funkcji naczyn. Dlaczego
naukowcy postanowili przebadad skutecznos$¢ pro-
biotykdw w odniesieniu do problemdw zwigzanych
z ryzykiem sercowo-naczyniowym? Wzieli oni pod
uwage znang sekwencje patofizjologiczng, taczacy
jelita i Srodbtonek naczyn. Sekwencja ta przypomina
nieco przewracajgce sie klocki domino, przy czym
pierwszym klockiem jest dysbioza. To ona staje sie
przyczyna utraty integralnosci bariery jelitowej, toru-
jac tym samym wolng droge do krwiobiegu antyge-
nom bakteryjnym i wywotujgc stan zapalny. To z kolei
skutkuje uszkodzeniem $rdodbtonka naczyn. Dysfunk-
Cja srodbtonka prowadzi do kolejnej reakcji zapalnej,
w wyniku ktorej tworzy sie blaszka miazdzycowa oraz
nastepuje przebudowa $ciany naczynia tetniczego.
Przebudowa naczyn wiaze sie zas$ ze zwiekszonym
ryzykiem nadcisnienia tetniczego i sztywnoscig tetnic.
Podjecie proby zahamowania tego procesu poprzez
podawanie probiotykdéw wzmacniajgcych bariere je-
litowa jest wiec jak najbardziej zrozumiate. Badania
wykazaty, ze po 12-tygodniowe] probiotykoterapii
zmniejszyty sie takie wskazniki, jak:

+ warto$¢ skurczowego ciSnienia tetniczego oraz
markery sztywnosci tetnic;

+ stezenie cytokin prozapalnych - interleukiny 6
(IL-6) oraz czynnika martwicy nowotwordw alfa
(TNFa - ang. Tumor Necrosis Factor alfa);

- stezenie markerdw dysfunkgji $rédbtonka - czyn-
nika wzrostu $rodbtonka naczyniowego (VEGF
- ang. vascular endothelial growth factor) oraz
trombomoduliny.

W obu badaniach zmiany byty zalezne od daw-
ki probiotyku: wiecej korzysci zdrowotnych ob-

serwowano w grupie przyjmujgcej wiekszg dawke

(1 x 10" CFU) w poréwnaniu do matej (2,5 x 10° CFU).L"}: _-_

S
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ze Sanprobi Barrier moze by¢ skuteczng profilaktyka
w zaburzeniach metabolicznych czy naczyniowo-ser-
cowych. Dobra tolerancja produktu przez pacjentki
sprawia, ze jest to rowniez terapia bezpieczna.

Wspomniane wyzej badania Szulinskiej i wsp.
wykazaty, ze szczepy zawarte w probiotyku Sanprobi
Barrier wptywajg takze korzystnie na stezenie gluko-
zy, insuliny oraz tzw. indeks insulinoopornosci (HO-
MA-IR). Majac to w pamieci, przyjrzyjmy sie kolejnemu
badaniu, przeprowadzonemu na pacjentach cierpig-
cych na cukrzyce typu 2, a niewymagajgcych leczenia
farmakologicznego. Badanie przeprowadzili Sabico
i wsp. w 2017 roku. Tak jak w badaniu Szulinskiej,
réwniez i tu jednym ze sprawdzanych parametrow byt
poziom lipopolisacharydu (LPS), ktory odzwierciedlat
stan bariery jelitowe]. Stezenie LPS we krwi wigze sie
zaréwno ze zwiekszonym ryzykiem sercowo-naczy-
niowym, jak i z wystepowaniem insulinoopornosci.
Dtugotrwata insulinoopornos¢ moze sie z kolei prze-
rodzi¢ w cukrzyce typu 2.

Pacjentéw zbadano przed suplementadjg, a takze
po 3i 6 miesigcach od jej wprowadzenia i porownano
wyniki z grupa placebo. Najwazniejszym efektem byto
istotne statystycznie obnizenie wartosci wskazni-
ka insulinoopornosci HOMA-IR. Odnotowano tez
redukcje: stezenia glukozy i insuliny na czczo, endo-
toksyny (LPS) czy wszystkich cytokin zapalnych we
krwi. Poprawit sie profil lipidowy i ustabilizowaty adi-
pokiny, czyli zwigzki wydzielane przez tkanke ttuszczo-
wa, ktore wpltywajg na metabolizm. Te réznice jednak
nie byly istotne statystycznie w odniesieniu do grupy
stosujgcej placebo, cho¢ niewatpliwie warto o nich
wspomnied¢, w catosci stanowig bowiem biologiczne
podtoze cukrzycy typu 2. Wazng zmiang, ktérg zaob-
serwowano po 12 tygodniach w grupie przyjmujacej
probiotyk, byto zmniejszenie stluszczenia brzusz-
nego (wyrazanego za pomocg WHR ang. waist-to-
-hip ratio, czyli stosunek obwodu pasa do obwodu
bioder). Przypomnijmy, ze brzuszna tkanka ttuszczo-
wa ma wieksze przetozenie na insulinoopornos¢ niz
tkanka ttuszczowa obwodowa.
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Jaki mozna z tego wyciggng¢ wniosek? Zastosowa-
nie probiotyku, ktory zawiera szczepy wzmacniajace
bariere jelitowg, przyczynia sie — poprzez zmniejsze-
nie insulinoopornosci - na lepszg kontrole cukrzycy.
Dzieki takiemu podej$ciu mozna opdzni¢ podawanie
doustnych lekéw przeciwcukrzycowych oraz insuliny.
Obnizenie przy zastosowaniu probiotykéw HOMA-IR
jest z kolei szansg dla pacjentéw przyjmujacych insu-
line na zmniejszenie jej dobowej dawki.

Migrena to nawracajgce bdle gtowy, tak intensyw-
ne, ze pociggajg czesto za sobg inne objawy: Swia-
ttowstret, nadwrazliwos¢ na bodzce czy nudnosci
oraz wymioty. Dla pacjentéw epizod migrenowy ozna-
cza nierzadko wykluczenie z zycia codziennego. Uzna-
je sie, ze jedng z przyczyn dolegliwosci bdlowych sa
zaburzenia funkcji bariery jelitowej, ktére prowadza
do niewydolnej komunikacji biochemicznej w obre-
bie bariery krew-moézg. De Roos i wsp. w 2015 roku
opublikowali badanie, w ktérym wykazali, ze szczepy
zawarte w Sanprobi Barrier moga ograniczy¢
liczbe i natezenie migrenowych béléw gitowy.

10

o
= ]
%

intensywnos¢ napadéw migreny (skala 0-10)

Baseline Tydzien 12

*Po 12 tygodniach podawania bakterii probiotycznych obserwowano
zZnaczace zmniejszenie natezenia bélu gtowy (p<0,05)

Ryc. 9 Wptyw podawania szczepdw probiotycznych zawartych w
Sanprobi Barrier na natezenie bélu glowy w miesiqcu (wyniki badari
de Roosa i wsp., ,Beneficial Microbes”, 2015)
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Pacjenci z rozpoznang migreng stosowali probiotyki
przez 12 tygodni. Po tym czasie okazato sie, ze w trak-
cie napaddéw zmniejszyli dawke i liczbe przyjmowanych
lekdw przeciwbdlowych az o 30%. Ataki zdarzaty sie
roéwniez rzadziej, co znacznie poprawito jakos¢ ich zycia.

Jeszcze lepsze efekty uzyskali von Straube i wsp.
w 2018 roku. Przez poéttora roku zaangazowali do
badania 1020 pacjentdw, u ktérych zdiagnozowano
migrene. Kazdy z nich przez 8 tygodni otrzymywat
probiotyk wieloszczepowy w dawce 2 X 3 g (7,5 x 10°
CFU). Przed podaniem probiotyku i po skonczonej
suplementacji pacjenci wypetniali  kwestionariusz,
w ktorym w 6-stopniowej skali (gdzie 0 to brak
objawéw, a 6 to ich duza intensywnos¢) okreslali
czestosc i intensywnos¢ boléw glowy oraz nasilenie
innych objawdw: nudnosci, wymiotdw, niestrawnosci
czy nadwrazliwosci na bodzce zewnetrzne. Wyniki
obserwacji byty wiecej niz optymistyczne. Przyjmowa-
nie probiotyku zmniejszyto intensywnos¢ bélu gtowy
(w 6-stopniowej skali zmniejszenie liczby punktéw
z5,1do 2,1), srednia liczba dni migreny spadta o 33%,
a wszystkie objawy zwigzane z migreng zredukowaty
sie az 0 70%. Gdy wiec przed rozpoczeciem badania
89,7% chorych musiato regularnie przyjmowac leki, to
po probiotykoterapii przy lekach zostata jedynie poto-
wa z nich. Az 80% badanych byto zadowolonych
z produktu. Warto doda¢, ze w tym badaniu dawka
probiotyku byta niemal dwukrotnie wyzsza niz u de
Roosa, co prawdopodobnie przyczynito sie do popra-
wy efektow dziatania.

Wielu pacjentow nie zdaje sobie sprawy ze skut-
kéw ubocznych, jakie niesie ze sobg diugotrwate zazy-
wanie niektorych lekdw. O ile nikt nie ma watpliwosci
co do koniecznosci ochrony jelit przy antybiotykote-
rapii, o tyle przyjmowanie aspiryny czy innych lekdow
przeciwbdlowych wydaje sie by¢ bezpieczne. Tym
bardziej ze s3 to leki dostepne bez recepty. Tym-
czasem udowodniono, ze diugotrwale przyjmowane
niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ) uszka-
dzajg przewdd pokarmowy. To niekorzystne dziatanie
dotyczy nie tylko zotadka - NLPZ mogg wywotywac

Aptekarz Polski, nr 158 (136e) pazdziernik 2019 r.

rowniez nadzerki oraz owrzodzenia w jelicie cienkim.
Jak do tego dochodzi? Pod wptywem lekdw bakterie
Gram-ujemne aktywujg komarki uktadu odpornoscio-
wego - makrofagi i neutrofile. Dochodzi do uwolnie-
nia cytokin prozapalnych, a w konsekwencji do uszko-
dzenia bariery jelitowej.

Aby ztagodzi¢ niepozadane dziatanie niesteroido-
wych lekéw przeciwzapalnych, taczy sie je z lekami
hamujgcymi wytwarzanie kwasu solnego w zotadku.
Inhibitory pompy protonowej (IPP) to czesto nie-
zbedne leki stosowane rowniez przy dyspepsji czyn-
nosciowej, wrzodach zotgdka czy chorobie reflukso-
wej. Trzeba miec¢ jednak na uwadze, ze i one mogg
dziata¢ niekorzystnie na mikrobiote. Doprowadza do
tego obnizenie poziomu kwasu solnego w zotadku.
Kwas solny bowiem nie tylko pomaga trawi¢ pokarm,
ale i jest naturalnym regulatorem rozrostu bakterii,
takze tych potencjalnie chorobotwdrczych. U oséb
przyjmujacych przewlekle IPP mozna zauwazy¢ ob-
jawy podobne jak przy zespole jelita nadwrazliwego
- béle brzucha, wzdecia czy problemy z wypréznia-
niem. Zwieksza sie tez ryzyko zakazen przewodu po-
karmowego, w tym infekcji toksyng Clostridium difficile.

Na problemy ze strony uktadu pokarmowego
skarzg sie réwniez pacjenci z cukrzycg stosujgcy
metformine. To efekt zwiekszenia pod wplywem
leku ilosci bakterii Escherichia coli. Na stan mikrobioty
wptywajg takze doustne Srodki antykoncepcyjne,
hormonalna terapia zastepcza i kotykosteroidy
wykorzystywane w leczeniu choréb autoimmunolo-
gicznych. Ostatnie badania donoszg o negatywnych
dla bakterii komensalnych skutkach zazywania lekéw
psychotropowych, w tym wielu lekdw antydepre-
syjnych. Pacjenci niekiedy przerywajg terapie, nie ze
wzgledu na brak poprawy, ale wtasnie na pojawiajace
sie zaburzenia metaboliczne czy szybkie przybieranie
na wadze. U podtoza zespotu metabolicznego lezy
uogdlniony stan zapalny. Jest on wynikiem endotok-
semii zwigzanej z antygenami pochodzenia bakteryj-
nego. Aby zapobiec ich przedostawaniu sie do krwi,
wskazane jest wzmocnienie bariery jelitowej.
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Repertorium probiotykéw Sanprobi

SANPROBI Active & Sport -©

Probiotyk wieloszczepowy Sanprobi Active & Sport
powstat z myslg o osobach aktywnych i sportowcach,
ktorzy borykajg sie z dolegliwosciami wynikajgcymi
z naruszenia bariery jelitowej. Sg to przede wszystkim
problemy gastryczne, zakazenia gérnych drég odde-
chowych i stany zapalne wywotane stresem oksyda-
cyjnym. W skifad produktu wchodzi pie¢ szczepow
probiotycznych w dawce 2,5 x 10° CFU/g:

+ Lactococcus lactis W58;

+ Lactobacllus acidophilus W22;
* Bifidobacterium bifidum W23;
+ Lactobacillus brevis W63,

* Bifidobacterium lactis W51.

Powyzsze szczepy wykazujg dziatanie poprawiajg-
ce integralnos¢ bariery jelitowe]. Przeciwdziatajg takze
infekcjom poprzez utrudnianie kolonizacji nabtonka
przez drobnoustroje chorobotwércze, a takze modu-
lacje uktadu odpornosciowego.

Temat  zasadnosci

stosowania  probiotykdw

2.

u sportowcéw byt niejednokrotnie poruszany przez
lekarzy medycyny sportowej. Zalecajg je m.in. czton-
kowie Centralnego Os$rodka Medycyny Sportowej
i Polski Komitet Olimpijski. Warto zwrdci¢ tez uwage
na opracowany przez Australijski Instytut Sportu pro-
gram suplementacji dla 0séb uprawiajacych sport wy-
czynowo. Powstat on na podstawie badan klinicznych
dotyczacych poszczegdlnych produktéw. Probiotyki
trafity do kategorii A, czyli do grupy szczegdlnie pole-
canej sportowcom ze wzgledu na ich dziatanie wspo-
magajace. Wsrdd suplementéw medycznych stanety
obok zelaza, wapnia, witaminy D i multiwitamin. Au-
stralijskie zalecenia przejefa polska Komisja do Zwal-
czania Dopingu w Sporcie.
Giéwne rekomendacje stosowania probiotykéw
u sportowcow to:

- zaburzenia ze strony przewodu pokarmowego;

+ nawracajgce infekcje goérnych drog oddechowych;

-+ wzmocnienie bariery jelitowej przed podrézg i za-

wodami.

Program suplementacji dla osob uprawiajacych sport wyczynowo
(grupa A suplementéw) wg Australijskiego Instytutu Sportu

Zywnosé sportowa Suplementy,medyczne” Pozostate suplementy

Napoje Probiotyki Kofeina
Zele Zelazo Beta-alanina
Batony Wapn Dwuweglany

Positki w formie ptynnej
Elektrolity

Multiwitaminy
Witamina D

Sok z burakéw
Kreatyna

Tab. 2 Program suplementadji dla 0séb uprawiajgcych sport wyczynowo wg Australijskiego Instytutu Sportu (Rekomendacje probiotyczne dla 0s6b

aktywnych i sportowcdw, oprac. W. Marlicz, . Skarzyriski, s. 8)
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Zaburzenia ze strony przewodu

pokarmowego

Umiarkowany wysitek fizyczny nie stanowi nad-
miernego obcigzenia dla ukfadu pokarmowego
cztowieka, a wrecz poprawia jego funkcjonowanie.
Dzieki ruchowi lepiej wchtaniamy sktadniki odzywcze
z pozywienia i wydalamy zbedne produkty przemia-
ny materii. To dlatego Instytut Zywnosci i Zywienia
umiescit kilka lat temu aktywnos$¢ u podstaw Piramidy
Zywieniowej.

Jednakze, przy intensywnych treningach pojawiaja
sie dolegliwosci ze strony uktadu pokarmowego:
bdle brzucha, biegunki, nudnosci i wymioty. Wsrdd
najbardziej narazonych na tego typu dolegliwosci
grup sportowcoéw znajdujg sie kolarze, kajakarze
i wioslarze. Na bdl i dyskomfort w jamie brzusznej
najbardziej uskarzajg sie  jednak  biegacze
diugodystansowi (maratonczycy) i osoby uprawiajgce
wiele dyscyplin  sportowych (triatlonisci). Wedtug
statystyk az 40% zawodowych sportowcdw z dyscyplin
wytrzymatosciowych moze cierpie¢ na dolegliwosci
wywotane uszkodzeniem bariery jelitowe;.

Jak dochodzi do uszkodzenia bariery jelito-
wej? Jedng z przyczyn jest niedokrwienie jelit. W trak-
cie ¢wiczen krew za posrednictwem uktadu sercowo-
-naczyniowego kierowana jest do miesni, natomiast
przewod pokarmowy w tym czasie nie ma odpowied-
niego zaopatrzenia w tlen i sktadniki odzywcze. Z trud-
noscigtez pozbywa sie szkodliwych metabolitow, ktére
powstajg w trakcie wysitku. W efekcie dochodzi do ob-
nizenia pH oraz rozwoju stresu oksydacyjnego. Prze-
klada sie to na powstawanie wolnych rodnikéw, kto-
re uszkadzajg komorki jelita oraz potgczenia miedzy
nimi, a takze nasilajg procesy zapalne. Kolejnym czyn-
nikiem naruszajgcym strukture bariery jelitowej jest
odwodnienie, ktére pocigga za sobg wzrost osmolar-
nosci ptyndw ustrojowych oraz zaburzenia motoryki
jelit. Uszkodzona bariera jelitowa to otwarta droga
dla patogendw i toksyn, ktére w pierwszej kolejnosci
wywotujg objawy zotgdkowo-jelitowe, a nastepnie
trudne w leczeniu infekcje i reakcje alergiczne. Ze
wzgledu na stan zdrowia cze$¢ sportowcodw niekiedy
rezygnuje z kariery.
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Jak sprawdzié, czy bariera jelitowa ma pra-
widtowa integralnosé? Warto wykonac oznaczenie
w surowicy stezenia lipopolisacharydu (LPS). Obec-
no$¢ we krwi lipopolisacharydu, czyli endotoksyny
przyczepionej do powierzchni bakterii Gram-ujem-
nych, oznacza, ze bariera jelitowa nie spetnia prawi-
dfowo swojej funkgji i do krwiobiegu moga przedosta-
wac sie substancje toksyczne i patogeny.

Stosowanie probiotykdw wzmacnia bariere je-
litowg i poprawia wspomniane wyzej parametry
jej integralnosci. W 2012 roku Lamprecht i wsp.
przeprowadzili badanie, w ktorym wykazal, iz szcze-
py wchodzgce w sktad preparatu Sanprobi Active &
Sport istotnie poprawiajg stan bariery jelitowej
u sportowcéw. Do badania wigczono 24 wytreno-
wanych mezczyzn (triatlonistéw, biegaczy i kolarzy).
Przez 14 tygodni cze$¢ z nich przyjmowata probiotyk,
czes¢ placebo. Wszyscy w tym czasie intensywnie ¢wi-
czyli na cyklometrze. Okazato sie, ze suplementacja
probiotykami istotnie zmniejszyta stezenie zonuliny
w kale, co wskazuje na poprawe szczelnosci bariery
jelitowej. Co wiecej, juz po zakonczeniu badania wyka-
zano, ze u 0s6b po probiotykoterapii byto mniej
infekcji niz u 0sob przyjmujacych placebo.

Wczesniej, w 2007 roku Kekkonen i wsp. na
przyktadzie maratonczykéw dowiedli, ze zazywanie
odpowiedniego szczepu probiotycznego przektada
sie na zmniejszenie liczby dni (Srednio z 4,3 do 2,9
dnia), w ktorych wystepujg dolegliwosci przewodu po-
karmowego. Efekty byly widoczne po 12-tygodniowej
suplementacji. To pozwala rekomendowac probiotyki
sportowcom - zawodnikom oraz amatorom.




Repertorium probiotykéw Sanprob

Tak jak w przypadku uktadu pokarmowego, wysi-
tek fizyczny moze miec tak pozytywny, jak negatywny
wptyw na funkcjonowanie uktadu odpornosciowego.
O ile umiarkowane ¢wiczenia zmniejszajg podatnos¢
na choroby, o tyle po intensywnym treningu rosnie
prawdopodobieristwo infekcji. To wypadkowa zmniej-
szenia liczebnosci leukocytdéw, nadmiaru wolnych
rodnikdw, wyzszego stezenia cytokin prozapalnych
oraz hormondw stresu (adrenaliny i kortyzolu). W re-
zultacie dochodzi do tymczasowej immunosupresji,
czyli zahamowania reakgji immunologicznych. Jesli
dorzucimy do tego stres, nieodpowiednig diete, brak
snu lub stabg wrodzong odpornos$¢ zawodnika, to
mamy gotowy przepis na otwarcie wrot infekcji dla
wirusow i bakterii.

Czy przyjmowanie probiotykéw moze zmniejszyc
czestotliwos¢ lub ztagodzi¢ przebieg zakazen gérnych
drég oddechowych? Tak, gdyz szczepy probiotyczne
- szczegolnie z rodzaju Lactobacillus - wykazujg dzia-
tanie immunomodulujgce. Gleeson i wsp. w 2011
roku sprawdzili, ze az o 36% zmniejszyt sie czas
trwania infekcji u sportowcéw przyjmujacych
probiotyk w stosunku do osdb, ktére go nie zazy-
waty.

Z kolei w 2016 roku Strasser i wsp. dokfad-
niej przesledzili ten proces. Do badan wigczyli grupe
szczegblnego ryzyka: byli to wyczynowi sportowcy
podczas serii treningdw w okresie zimowym. Wiedzac,
ze wyczerpujace ¢wiczenia fizyczne wptywajg na rozne
szlaki biochemiczne, postanowili przyjrze¢ sie szcze-
goélnie jednemu z nich - szlakowi metabolicznemu
tryptofan-kynurenina, ktéry pozostaje w Scistej relacji
z mikrobiotg jelitowg. Na szlaku tym dochodzi do syn-
tezy koenzymu NAD i jego zredukowanej formy NADH,
a s to nosniki energii, ktére majg znaczacy wptyw na
organizm sportowca: jego wydolnos¢ i odpornosé. Po
12 tygodniach sprawdzono stezenie tryptofanu u ba-
danych. O ile w grupie z placebo obnizyto sie ono az
0 11% w stosunku do poczatkowej wartosci, o tyle
w grupie z probiotykiem pozostato niezmienione. Ba-
dani przyjmujacy placebo doswiadczyli tez dwukrotnie
wiecej objawdw zakazer gérnych drég oddechowych
niz osoby poddane probiotykoterapii.
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Nawigzujgc do wnioskdéw wysnutych przez Stras-
sera i wsp. w badaniu dotyczagcym wptywu probioty-
kéw na przebieg zakazen gdrnych drég oddechowych,
warto zauwazy¢, ze metabolity tryptofanu nie tylko
kontrolujg rozwdj infekdji, ale i wptywajg korzystnie na
samopoczucie. To przektada sie na motywacje zawod-
nika. Do regulacji poziomu tryptofanu niezbedne s3g
bakterie komensalne. Rbwnowage w jelitach zaburza
jednak wiele czynnikéw: nie tylko intensywny wysitek,
ale takze stres, ktéry przed zawodami ma przeciez
prawo sie pojawi¢, czy zmiana miejsca pobytu. Szcze-
goélnie podréz do inngj strefy klimatycznej lub panstw
0 nizszym standardzie higienicznym moze spowodo-
wac zmiany w skfadzie i funkgji mikrobioty jelitowej.
Stad droga prowadzi w kierunku ogdlnoustrojowych
reakcji prozapalnych, a w konsekwencji do zaburzen
metabolicznych i spadku wydolnosci sportowca.

Jak sie przed tym ustrzec? Wzmacniajgc barie-
re jelitowg. W tym celu nalezy stosowac diete bogatg
w btonnik (w przypadku problemdw zotgdkowo-jelito-
wych lepszy jest btonnik rozpuszczalny), unika¢ spo-
zywania cukru i sztucznych stodzikdw, zrezygnowac
z alkoholu i przyjmowac probiotyki o udowodnio-
nym dziataniu ochronnym. Szczepy Lactococcus
lactis W58, Lactobacllus acidophilus W22, Bifidobacte-
rium bifidum W23, Lactobacillus brevis W63 i Bifidobac-
terium lactis W51 znalazty sie m.in. w rekomendacjach
gastroenterologdéw dla sportowcéw biorgcych udziat
w olimpiadzie w Rio de Janeiro w 2016 roku. Podawa-
nie probiotykdéw miato na celu zapobieganie zakaze-
niom w zwigzku z intensywnym wysitkiem i stresem,
ale takze zadbanie o stan jelit w trakcie podrézy. Jeden
z rozdziatdéw w raporcie ekspertéw zostat poswieco-
ny uszkodzeniu bariery jelitowej ze wzgledu na jet lag,
czyli zespot nagtej zmiany strefy czasowe;.
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SANPROBI Super Formula 2.

To preparat wielosktadnikowy, ktory w jednej for-
mule zawiera probiotyki i prebiotyki. Jego dziatanie
nastawione jest na przywrocenie prawidtowej prze-
miany materii, trawienie i wchtanianie substancji od-
zywczych, a takze na obrone przed drobnoustrojami
oportunistycznymi. Sktad produktu to siedem zywych
szczepdw bakterii probiotycznych:

* Bifidobacterium lactis W51,
+ Bifidobacterium lactis W52,
+ Lactobacillus acidophilus W22,
+ Lactobacillus paracasei W20;
+ Lactobacillus plantarum W21;
« Lactobacillus salivarius W24;
+ Lactococcus lactis W19.
i dwie substancje wspomagajace ich rozwdj:
« Fruktooligosacharydy (FOS);
+ Inulina.

Umieszczenie w jednym produkcie zaréwno bifo-
dobakterii, jak i pateczek kwasu mlekowego promuje
bioréznorodnos¢ mikrobiologiczng w jelitach. Zréw-
nowazona mikrobiota wspiera funkcjonowanie barie-
ry jelitowej, a tym samym zapewnia ochrone przed
przedostawaniem sie antygenow i toksyn z przewodu
pokarmowego do organizmu.

Prebiotyki stanowig za$ miedzy innymi Zrédito
energii dla bakterii jelitowych i komdrek nabtonka jelit.

Giéwne zalecenia do przyjmowania Sanprobi Su-
per Formula to:
+ uzupemienie terapii zespotu metabolicznego
i otytosci;
- hamowanie wzrostu drobnoustrojéw chorobo-
tworczych, w tym Candida albicans.

Uzupetnienie terapii zespotu

metabolicznego i otytosci

Do gtownych przyczyn otytosci nalezy niewatpli-
wie nieodpowiednia dieta (nadmierna ilos¢ jedzenia,
wysokoprzetworzona zywnos$¢) i brak ruchu. Wsréd
czynnikdéw etiologicznych, o ktérych nalezy wspo-
mnie¢, sg takze problemy endokrynologiczne, meta-
boliczne i psychiczne (w tym depresja i zaburzenia
taknienia), a takze predyspozycje genetyczne. Coraz
czesciej zwraca sie réwniez uwage na to, ze dysbioza
i zaburzona integralnos¢ bariery jelitowej mogg takze
odgrywac na tej scenie wazng role.

Badania dowodzg, ze mikrobiota jelitowa u 0sob
otytych znaczgco rézni sie od tej u 0séb szczuptych.
Obserwujemy w niej mniej bakterii z rodzajow Bac-
teroides, Bifodobacterium, Lactobacillus oraz gatunku
Clostridium leptum, ktéry wytwarza substancje prze-
ciwzapalne. Z kolei wiecej jest bakterii typu Firmicutes,
a szczegolnie jednej zich klas - Mollicutes. Sa one znane
ze swoich zdolnosci bardzo efektywnego pozyskiwania
energii z pozywienia, ktérej nadmiar jest nastepnie
akumulowany w tkance ttuszczowej. Ich aktywnos¢
moze zapewni¢ nawet dodatkowe 200 kalorii dziennie
w jadtospisie gospodarza. Czy zmiany w sktadzie mi-
krobioty sg przyczyng czy skutkiem nadmiarowych
kilograméw? Naukowcy, probujac odpowiedzie¢ na to
pytanie, wcigz dostarczajg nowych danych ekspery-
mentalnych.
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Kiedy w 2006 roku Turnbaugh i wsp. szczuptym
myszom germ-free (wolnym od wykrywalnych mikro-
organizmow i pasozytéw) przeszczepili mikrobiote od
zwierzat otytych, te pierwsze zaczety odktadac znacznie
wiecej tkanki ttuszczowej. W 2013 roku Walker i wsp.
wykazali, ze nawet odpowiednia dieta nie jest w stanie
zapobiec przytyciu, jezeli Srodowisko jelit skolonizowa-
ne jest przez niekorzystne dla naszego metabolizmu
bakterie. W tym doswiadczeniu myszom przeszcze-
piono mikrobiote jelitowg od ludzi: otytych i szczu-
ptych. Transplantacja od 0s6b z nadwagg powodowata
wzrost masy ciata u myszy, mimo ze serwowano im
diete niskottuszczowg i bogata w btonnik.

Jak wyttumaczyé zjawisko wiekszego przy-
swajania energii z pozywienia w obecnosci nie-
ktérych bakterii? Bakterie typu Firmicutes produkujg
nadmiarowg ilo$¢ krétkotancuchowych kwaséw thusz-
czowych (SCFA, ang. short chain fatty acids). Kwas pro-
pionowy, octowy i mastowy stymulujg m.in. wytwarza-
nie peptydu YY. To hormon, ktéry zmniejsza motoryke
jelit, przez co wydtuza czas wchtaniania sktadnikéw od-
zywczych. Nadmiar SCFA moze sie réwniez wigza¢ z in-

Otytosc

Przeszczep

sulinoopornoscia. Efektem ich dziatania jest bowiem
synteza glukanopodobnego peptydu-1 (GLP-1), ktory
jest odpowiedzialny za wzrost wydzielania insuliny po
positku. Niektére szczepy czerpig energie z cukréw
prostych i ttuszczy, ,zachecajg” wiec gospodarza do ich
spozywania, wytwarzajgc dopamine i serotonine po
positku. Znane sg takze bakterie, ktére zaktdcajg wy-
twarzanie leptyny (hormonu sytosci), wywotujgc niepo-
hamowany apetyt u cztowieka.

Konsekwencjg braku réwnowagi mikrobiologicznej
w jelicie jest ostabienie bariery jelitowej, przez ktérg
toksyny i antygeny mogg przenika¢ w niedostatecznie
kontrolowany sposob. Aktywujg one system immuno-
logiczny i doprowadzajg do stanu zapalnego. Krétko-
trwaty stan zapalny jest pozgdang reakcjg, majaca na
celu przejecie kontroli nad patogenami. Jednak naru-
szenie bariery jelitowej doprowadza do stale zwiek-
szonej ekspozycji na immunogenne substancje, a wiec
do utrzymywania przewlektego stanu zapalnego, a to
z kolei niekorzystnie wptywa na rozwdj i przebieg wielu
chordéb, z metabolicznymi wigcznie.

Dieta niskottuszczowa,
bogatobtonnikowa

-_'

Zwiekszona masa ciata i zawartos¢
ttuszczu w organizmie

Myszy

katu gnobiotyczne

Prawidtowa
masa ciata

Dieta niskottuszczowa,
bogatobtonnikowa

Prawidtowa
masa ciata

Ryc. 10 Zmiany masy ciata myszy gnobiotycznych po transplantacji stolca od 0séb z réznq masq ciata (Przewodnik po probiotykach Sanprobi.
Suplement Okregowej Izby Aptekarskiej w Warszawie, oprac. N. Staniak, 2018, s. 19)
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3. Uposledzenie
bariery jelitowej

Otytos¢

Cuki
5. Alert organizmu: virzyca

Nadcisnienie tetnicze
przewlekly stan zapalny

TNF-alfa, IL-1, IL-6 Zaburzenia lipidowe

Zespot metaboliczny

Choroby uktadu krazenia
Nowotwory

Zakazenia

Przedwczesna $mierc

Ryc. 11 Sekwencja zdarzeri prowadzqca do zespotu metabolicznego i jego powiktari (Sanprobi Super Formula. Monografia, oprac. W. Marlicz,

|. toniewski, 2012, s. 5)

Jedng z bardziej szkodliwych substandji jest lipopo-
lisacharyd (LPS). Zauwazono, ze im wieksze stezenie
LPS we krwi, tym wieksza jest masa ciata i proble-
my z tolerancja glukozy. Istnieje wiec dodatnia kore-
lacja pomiedzy endotoksemig a insulinoopornoscia czy
cukrzyca typu 2.

Dzieki probiotykom mozemy poprawi¢ funkcjono-
wanie bariery jelitowej i wskutek tego zniwelowac to-
Cz3acy sie w organizmie stan zapalny. Pacjentom z oty-
toscig i zespotem metabolicznym zaleca sie stosowanie
bakterii z rodzaju Bifidobacterium, ktére regulujg pery-
staltyke jelit i tym samym wspierajg prawidtowy rytm
wyproznien. W tym celu wykorzystuje sie zdolnos¢
wchodzgcych w sktad Sanprobi Super Formula szcze-
pow Bifodobacterium lactis W51 i W52 do stymuladji
wydzielania mucyny. Jest to glikoproteina, czyli pota-
czenie biatka i cukrow, ktdra jest sktadnikiem wydzielin:
w jamie ustnej, zotgdku czy w jelicie. Dzieki jej zelowe]
konsystencji pokarmy z fatwoscig moga przesuwac
sie w przewodzie pokarmowym, a takze zostac szyb-
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ciej wydalone. Jednoczesnie warto zwrdci¢ uwage na
Lactobacillusy. Lactobacillus plantarum W21 brat udziat
w badaniu dotyczagcym pomenopauzalnego zespotu
metabolicznego. W 2014 roku Barreto i wsp. dowie-
dli, ze kobiety, ktére przez trzy miesigce przyjmowaty
probiotyk, miaty nizsze stezenie glukozy i homocyste-
iny we krwi. Z kolei Lactobacillus acidophilus W22 bierze
udziat w regulacji gospodarki lipidowej, co wykazat ze-
sp6t Moroti w 2012 roku.

Wartosciowym uzupetnieniem leczenia dietetycz-
nego u 0sob z nadwagg czy otytoscig mogg stac sie
prebiotyki, takie jak fruktooligosacharydy czy inulina.
Po pierwsze: pomagajg przywraci¢ rownowage mikro-
biologiczng, ,dokarmiajgc” korzystne dla nas bakterie.
Po drugie: obnizajg wydzielanie greliny, a wiec hamuja
nadmierne taknienie. Po trzecie: stabilizujg gospodar-
ke cukrowg i lipidowg poprzez regulacje wydzielania
krotkotancuchowych  kwasow  ttuszczowych  (SCFA)
i peptydow glukanopodobnych GLP-1 i GLP-2.
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Hamowanie wzrostu drobnoustrojow
chorobotwoérczych, w tym Candida

albicans

Szczepy zawarte w Sanprobi Super Formula zapo-
biegaja kolonizadji jelit przez wiele bakterii patogen-
nych, m.in. Escherichia Coli, Shigella spp. Pantoea aglo-
merans, Salmonella spp. W tym celu m.in. stymulujg
wytwarzanie ochronnej mucyny i pobudzajg synte-
ze immunoglobulin  odpornosciowych. Dodatkowo
szczep Lactobacillus casei W20 wytwarza rézne bak-

100
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§ 40
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5 20
0

B. Bifidum L. Acidophilus L. Paracasei

W51 /W52 W22

W20

teriocyny hamujgce wzrost bakterii chorobotwor-
czych, a Lactococcus lactis W19 produkuje naturalny
antybiotyk - nizyne. Nizyna dziata na bakterie Gram-u-
jemne, jest tez skuteczna w przypadku bakterii opor-
nych na inne antybiotyki. Wszystkie szczepy zawarte
w Sanprobi Super Formula charakteryzuje réwniez
wazna zdolno$¢ ograniczania wzrostu drozdzakdw
z gatunku Candida albicans. Najsilniej wyraza sie ona
w przypadku szczepu Lactobacillus salivarius W24,
ktory hamuje wzrost Candidy prawie w 100%.

L. Plantarum L. Salivarius L. Lactis
W21 W24 W19

Ryc. 12 Zahamowanie wzrostu Candida alibcans przez szczepy zawarte w Sanprobi Super Formula (Przewodnik po probiotykach Sanprobi. Suple-
ment Okregowej Izby Aptekarskiej w Warszawie, oprac. N. Staniak, 2018, s. 23)
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SANPROBI 4 Enteric .57 -

To probiotyk wieloszczepowy, w ktérym znalazty
sie cztery zywe szczepy bakterii o dziataniu wspieraja-
cym oS jelitowo-watrobowa:

+ Lactococcus lactis Rosell® - 1058;

+ Lactobacillus casei Rosell® - 215;

+ Lactobacillus helveticus Rosell® - 52,
* Bifidobacterium bifidum Rosell® - 71.

Pojecie osi jelitowo-watrobowej odnosi sie do za-
leznosci, jakie tgczg mikrobiote jelitowa, jelito i wa-
trobe. Narzady te pozostajg ze sobg w Scistej komu-
nikacji. Watroba pozostaje w tgcznosci z jelitem za
posrednictwem drog zotciowych, a jelito z watrobg
przez krgzenie wrotne. To wiasnie zyta wrotna po-
biera substancje z uktadu pokarmowego, ktére - po
przejsciu kontroli w watrobie - zostajg albo przez nig
zdezaktywowane, albo dostarczone wfasciwym ,0d-
biorcom” poprzez krgzenie ogdlnoustrojowe. Istotng
czescig osi jest bariera jelitowa, ktéra stanowi pierw-

I Os jelitowo-watrobowa

LPS
O Ochrona
bariery jelitowej
Ochrona bariery

jelitowej Hamowanie o

Kwasy z6tciowe
Modulacja ' 4
kwasow ttuszczowych

Ryc. 13 Cele moduladji osi jelitowo-wgtrobowej
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IL-1, TNF-a

Dziatanie przeciwzapalne

t t 0 °
wzrostu pa ogenOW. ® ’V v.‘g

Produkcja
kwasow ttuszczowych

szg blokade dla niestawionych sktadnikéw pokar-
mowych, wiruséw, bakterii i antygendéw. Gdy bariera
jelitowa traci swojg integralnos$¢, pojawiajg sie one
w krgzeniu jelitowo-watrobowym.

Jak wszyscy doskonale wiemy, az 70% krwi z jelit
trafia wlasnie przez zyte wrotng do watroby, przez co
de facto jest ona najbardziej narazonym narzadem
na kontakt z bakteriami, ich toksynami i metabolita-
mi - zwlaszcza jesli bariera jelitowa nie spetnia prawi-
dtowo swojej funkgji. Do watroby dostajg sie wéwczas
metabolity i wzorce molekularne zwigzane z bakteria-
mi. Aktywuje to receptory TLR na komorkach Kupf-
fera i komdrkach gwiazdzistych, co inicjuje produkcje
cytokin i kaskady zapalne prowadzgce do uszkodze-
nia i wtdknienia watroby. Obecnos¢ toksyn i antyge-
néw bakteryjnych sprawia tez, ze do watroby, tkanki
tluszczowej i miesni wedrujg monocyty i makrofagi,
ktére - przeprowadzajac fagocytoze - nasilajg insu-

Dieta, zakazenia, alkohol, leki,
brak aktywnosci fizycznej,
choroby metaboliczne

B?}v L

& O

Insulinoopornos¢

4

Stluszczenie — zwtdknienie
— marskos¢

SCFA
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linoopornos¢ w tkankach obwodowych. Zwieksza sie
produkcja insuliny oraz koncowych produktow glikacji
biatek (ang. AGE, advanced glycation end products),
a takze stres oksydacyjny w watrobie.

Do przewlektych choréb watroby doprowadza-
jg takze inne czynniki zwigzane z dysbiozg. Bakterie
z rodzaju Bacteroidetes zwiekszajg wytwarzanie kwasu
octowego, ktdry nasila lipogeneze i gromadzenie troj-
glicerydow w hepatocytach. Dysbiotyczna mikrobio-
ta jelitowa powoduje réwniez, ze zaburzony zostaje
metabolizm wydzielonej z watroby do jelita zotci, na
skutek czego powstaje wiecej wtdrnych kwasow zot-
ciowych. Z powodu réznic w pokrewienstwie kwasow
pierwotnych i wtérnych do receptora FXR, regulujgce-
g0 W watrobie proces lipogenezy, nastepuje w watro-
bie odkfadanie sie w hepatocytach tréjgliceryddw. Do
tego w wyniku dysbiozy w jelicie grubym nadmiernie
namnazajg sie drozdze i bakterie odpowiedzialne za
produkcje endogennego alkoholu.

W 2012 roku w czasopismie ,Hepatology” opubli-
kowano prace, w ktérej poréwnywano mikrobiote jeli-
towg dzieci z NASH i bez NASH. Okazato sie, ze w mi-
krobiocie dzieci z NASH wiecej byto bakterii Escherichii
coli, ktére znane s3 ze swoich zdolnosci do produkdji
endogennego alkoholu. Zwigzane z tym byto podwyz-
szone stezenie alkoholu we krwi dzieci.

Etanol aktywuje receptory TLR na komdrkach
Kupffera, a jego metabolity stuzg do produkcji kwa-
sow ttuszczowych i stymulujg produkcje wolnych rod-
nikow.

Czy szczepy probiotyczne moga dziata¢ he-
patoprotekcyjnie? Wszystko wskazuje na to, ze
mikrobiota jelitowa jest waznym mediatorem zmian
prowadzacych do chordb watroby, co stwarza nowe
mozliwosci terapeutyczne. Na dysbioze jesteSmy
w stanie wplywac nie tylko przez modyfikacje diety,
ale i przez podawanie probiotykéw. Do korzysci, jakie
przynosza w tym zakresie szczepy bakteryjne zawarte
w Sanprobi 4 Enteric naleza:

- ochrona bariery jelitowej:

Podawanie Bifidobacterium bifidum Rosell® - 71

zwieksza ekspresje mucyn w enterocytach, a Lac-

tobacillus helveticus Rosell® - 52 stymuluje produk-

Cje biatek warstwy powierzchniowej. Wzmacnia to

bariere jelitowg i utrudnia kolonizacje nabtonka

przez bakterie chorobotworcze.

- hamowanie rozwoju bakterii patogennych:
Lactobacillus helveticus Rosell® - 52 ogranicza
wzrost bakterii E.coli, Citrobacter rodentium, Cam-
pylobacter jejuni oraz S. typhimurium. Bifidobacte-
rium bifidum Rosell® - 71 z kolei hamuje namnaz-
nie sie m.in. Clostridium difficile, Escherichia coli,
Listeria monocytogenes, Klebsiella penuomoniae czy
Salmonella typhimurium. Zauwazono, ze zwiekszo-
na obecnos¢ niektdrych gatunkdéw bakterii w mi-
krobiocie jelitowej ma zwigzek ze schorzeniami
watroby, np. Klebsiella penuomoniae jest nadrepre-
zentowana przy zwtoknieniu i marskosci, a Escheri-
chia coli przy NAFLD i NASH.

- dziatanie przeciwzapalne:

Udowodniono synergizm szczepdw zawartych

w Sanprobi 4 Enteric w zakresie zmniejszania eks-

presji szlakéw zapalnych w enterocytach, obniza-

nia stezenia cytokin prozapalnych oraz stymulacji
syntezy cytokin przeciwzapalnych.

- modulacja soli kwaséw zétciowych:
Bifidobacterium bifidum Rosell® - 71 przyczynia sie
do rozpadu soli zékci (ma zdolno$¢ wytwarzania
enzymu hydrolazy). W ten sposéb moze obnizac
stezenie cholesterolu LDL we krwi i zapobiegac

powstawaniu kamieni zétciowych.
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- produkcja krétkotancuchowych kwaséw
ttuszczowych (SCFA):

Lactococcus lactis Rosell® - 1058 oraz Lactoba-
cillus casei Rosell® - 215 stymulujg wytwarzanie
SCFA, m.in. kwasu mastowego, ktéry ma udoku-
mentowane dziatanie przeciwotytosciowe.

Warto doda¢, ze w tym preparacie bakterie
umieszczone sg w kapsutkach dojelitowych DRcaps™,
ktére chronig bakterie przed dziataniem kwasu solne-
go w zotgdku i dzieki temu moze ich wiecej dotrze¢ do
jelita cienkiego.

Giéwne zalecenia do przyjmowania Sanprobi
4 Enteric:

- profilaktyka zakazer okotooperacyjnych;
+ wsparcie terapii chordb watroby.

Profilaktyka zakazen

okotooperacyjnych

Zakazenia okotooperacyjne (SSI, ang. surgical site
infections) to jeden z istotnych problemdéw, z ktéry-
mi zmaga sie medycyna. Dane dotyczace Polski nie
napawajg optymizmem. Wedtug raportu Europej-
skiego Centrum ds. Zapobiegania i Kontroli Choréb
(ECDC, ang. European Centre for Disease Prevention
and Control) z 2016 roku wynika, ze rocznie notuje
sie w naszym kraju okoto 500 tys. zakazen. Nie s3 to
jedynie zakazenia zwigzane z miejscem operowanym
(ZMO), ale réwniez odlegte od niego, a towarzyszace
procedurze - po intubadji, mechanicznym czyszcze-
niu jelita, cewnikowaniu pecherza moczowego itd.
Obserwuje sie roznego typu infekcje, zapalenie ptuc,
drég moczowych czy uchytkdw okreznicy, a takze po-
socznice. Zakazenia stanowig nie tylko problem zdro-
wotny, ale i ekonomiczny.

Mowigc o zakazeniach bakteryjnych, mamy na
mysli zakazenia egzogenne i endogenne. Zakaze-
nia egzogenne to takie, ktére pochodzg z zewnatrz:
konkretnie ze Srodowiska szpitalnego. Zakazenia en-
dogenne pochodzg od samego pacjenta i to one s3
gtowng przyczyng zakazen okotooperacyjnych. Jak sie
okazuje, do rozwoju SSI przyczynia sie brak rownowa-
gi w ekosystemie jelit.
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O dysbhioze podczas operacji wcale nie jest tak
trudno. Standardem jest stosowanie antybiotykote-
rapii, a czesto i mechaniczne czyszczenie jelita u pa-
cjenta. Nie tylko antybiotyki stanowig problem. Juz
sama operacja wytrgca mikrobiote jelitowg z réwno-
wagi. Do dysbiozy dochodzi juz w 6 godzin po zabie-
gu. Zmienia sie stosunek bakterii Gram-ujemnych do
Gram-dodatnich na korzys¢ tych pierwszych. W jelicie
rosng w site populacje Proteobacteria, Enterobacteria-
ceae i Bacteroideres, a maleje liczba bakterii z rodzaju
Lactobacillus. Stan ten moze sie utrzymywac nawet do
3 miesiecy po operacji. Mikrobiocie jelitowej szkodzi
réwniez stres, ktéry niewatpliwie towarzyszy pacjen-
towi przed zabiegiem. Dysbioza sprzyja zakazeniu za
sprawg naruszonej bariery jelitowej. Jak wiemy, anty-
geny i toksyny bakteryjne, ktére przedostajg sie do
krwiobiegu, powodujg stan zapalny w organizmie.

Biorgc pod uwage, ze mikrobiota odgrywa istot-
ng role w inicjowaniu procesu zapalnego, wtasci-
we wydaje sie zastosowanie w profilaktyce zakazen
szpitalnych probiotykdw. Jakie sg zatozenia tego typu
interwencji? Probiotyki ograniczajg mozliwo$¢ namna-
zania sie drobnoustrojow patogennych i sprzyjajg two-
rzeniu sie biofilméw bakterii, ktére z nimi konkuruja.
W efekcie mikrobiota pacjenta moze zachowa¢ wzgled-
ng stabilno$¢ mikrobiologiczng w sytuadji, gdy dojdzie
do ingerendji obarczonej ryzykiem zakazenia, takiej jak
np. uszkodzenie ciafa skalpelem podczas operaciji.

Zalety probiotykoterapii zostaty opisane w ponad
3000 artykutéw. Podsumowaniem najwazniejszych
badan zajeli sie Skonieczna-Zydecka i wsp. w pra-
cy opublikowanej w 2018 roku. Polscy naukowcy
wzieli pod lupe 35 badan klinicznych, w ktérych wzie-
to udziat az 3028 dorostych pacjentéw. Badani prze-
chodzili rézne zabiegi chirurgiczne, ale tgczyto ich to,
ze stosowali probiotyki, prebiotyki albo synbiotyki.
Przeprowadzona metaanaliza wynikdéw wykazata, ze
u wiekszosci pacjentdw otrzymujgcych probiotyki:

- Odnotowano korzystne zmiany w ich mikro-
biocie jelitowej - zwiekszyta sie liczebnos¢ bakte-
rii rodzaju Bifidobacterium i Lactobacillus. U pacjen-
téw przyjmujacych placebo lub antybiotyki sytuacja
byta odwrotna: liczba sprzyjajgcych zdrowiu bakte-
rii malata, a proliferacji ulegty populacje bakterii po-
tencjalnie chorobotwdrczych: Enterobacteriaceae,
Pseudomonas, Staphylococcus i Candida.
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- Doszto do redukcji stanu zapalnego. Zmniej-
szyly sie wartosci stezen markerdw, takich jak
biatko C-reaktywne (CRP) i interleukina 6.

- Znaczaco wzrosto stezenie krétkotancucho-
wych kwaséw ttuszczowych, przy czym wraz
z wydfuzaniem czasu probiotykoterapii zmniej-
szato sie stezenie kwasu propionowego. Jest to
korzystna zmiana, poniewaz nadmiar tego meta-
bolitu moze m.in. powodowa¢ zmiany w obrebie
centralnego uktadu nerwowego i zaktdcac aktyw-
nos¢ niektdrych neurotransmiterdw.

- Odnotowano rzadsze wystepowanie powi-
ktan pooperacyjnych, takich jak biegunka, zapa-
lenie ptuc, zakazenie rany operacyjnej czy sepsa.

- Istotnie skrdcit sie czas koniecznosci przyj-
mowania antybiotykéw, goraczki poope-
racyjnej i pobytu w szpitalu. Z kolei szybciej
wprowadzono ptyny i statg diete.

W medycynie opartej na faktach (EBM, ang. evi-
dence-based medicine) metaanaliza pozwala wycig-
gac najpewniejsze wnioski ze zbioru badan. To wia-
Snie na jej podstawie mozna tworzy¢ rekomendacje
dla lekarzy i farmaceutdw. | chociaz sprawdzenie po-

Czestos¢ wystepowania zakazen
po 30 dni od transplantacji

Placebo

Probiotyk

Pacjenci z poprawa (%)

szczegblnych zmiennych nie przyniosto konkretnych
wytycznych co do dawki czy czasu trwania probioty-
koterapii, to z pewnoscig potwierdzito, ze taka inter-
wencja ma sens.

Jedna z najbardziej skomplikowanych ope-
racji jest przeszczep watroby. To zabieg niezwy-
kle trudny, z mozliwoscig wielu komplikacji. W 2018
roku Grat i wsp. ocenili dziatanie hepatoprotekcyj-
ne szczepow zawartych w Sanprobi 4 Enteric w okre-
sie okotooperacyjnym. Dwudziestu jeden pacjentow
z marskos$cig watroby, oczekujgcych na przeszczep
narzadu, przyjmowato probiotyk przez co najmniej
dwa tygodnie przed planowanym zabiegiem w daw-
ce 3 x 10° CFU/dzien. Badanie kontrolowane byto
23-osobowg grupg placebo. Analiza wskaznikéw po-
operacyjnych wykazata, ze w poréwnaniu do grupy
placebo w grupie probiotycznej nastapit szybszy po-
operacyjny spadek aminotransferaz ALT i AST oraz
stezenia bilirubiny. Zespdt dra Grata ocenit réwniez
czestos$¢ wystepowania zakazen po transplantacji.
Po 90 dniach tylko jedna na 21 osob przyjmujacych
probiotyki miata powiktania - dla poréwnywania az 11
723 0s6b z grupy placebo borykato sie z zakazeniami.

Czestosc wystepowania zakazen
po 90 dni od transplantacji

Placebo

Probiotyk

Ryc. 14 Wptyw szczepdw probiotycznych zawartych w Sanprobi 4 Enteric na czestos¢ wystepowania zakazeri po 30 i 90 dniach od transplantacji

(wyniki badari Grqta i wsp., ,Clinical Nutrition”, 2017)
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Wsparcie terapii choréb watroby

Epidemig XXI wieku jest niewatpliwie niealkoho-
lowa sttuszczeniowa choroba watroby (NAFLD,
ang. non-alcoholic fatty liver disease). Juz ponad mi-
liard osob na catym Swiecie ustyszato takg whasnie dia-
gnoze. Obecnie NAFLD stanowi najczestsza przyczyne
przewlektych choréb watroby. U ok. 70% osdb NAFLD
przyjmuje postac tagodng (tzw. sttuszczenie proste,
gdzie dochodzi tylko do odktadania sie tréjglicerydow
w hepatocytach), ale u 1/3 pacjentdw mamy postac
z tendencjg do progresji, ktéra przechodzi w NASH
(ang. non-alcoholic steatohepatitis), czyli sttuszcze-
niowe zapalenie watroby. To z kolei u ok. 1/4 0séb
doprowadzi¢ moze do marskosci i w konsekwencji do
raka watrobowokomadrkowego.

W przypadku niealkoholowego sttuszczenia wa-
troby mowi sie o tzw. teorii wielu trafien (multiple hits
hypthesis), gdyz mechanizm powstawania choroby
jest wielotorowy. Gtéwnym czynnikiem rozwoju NA-
FLD jest nieprawidtowa (wysokottuszczowa i wyso-
koweglowodanowa) dieta, prowadzaca do otytosci.
Pacjenci, ktorzy przechodzg na wiasciwg diete oraz
zaczynaja dbac o aktywnos¢ fizyczng sa w stanie istot-
nie poprawic¢ stan zdrowia swojej watroby. Utrata 5%
wyjsciowe] wagi ciata pozwala osiggng¢ nawet 75%
remisji w przypadku NAFLD.

Jak to sie dzieje, ze nieprawidtowa dieta przektada
sie na proces sttuszczenia watroby? Badania z ostat-
nich lat wyraznie méwig, ze waznym mediatorem tych
zmian jest mikrobiota jelitowa, a dysbioze powinno
sie posadzi¢ na tawie oskarzonych wespot z innymi
czynnikami powodujgcymi NAFLD - Srodowiskowymi,
genetycznymi, epigenetycznymi czy metabolicznymi.

W 2017 roku Ma i wsp. opublikowali prace
przegladowa, ktéra ukazuje jak na poziomie mecha-
nizmdéw molekularnych wyglada zwigzek miedzy dys-
biozg a rozwojem NAFLD. Przedstawili oni cztery
mechanizmy, w ktérych posredniczy mikrobio-
ta jelitowa, sprzyjajgce rozwojowi NAFLD:

 Procesy zapalne. S3 one wywotane przede
wszystkim przedostawaniem sie do krazenia lipo-
polisacharydu (LPS). Badacze podkreslili zwigzek
pomiedzy zwiekszonym poziomem LPS a choro-
bami metabolicznymi.

* Insulinoopornos$é. Obnizona wrazliwo$¢ komo-

rek na insuline bezpos$rednio przyczynia sie do
rozwoju NAFLD, gdyz przyspiesza gromadzenie
sie tluszczu i zapalenie w hepatocytach (komor-
kach watrobowych). Wiadomo, ze stan zapalny in-
tensyfikuje insulinoopornos¢, a ta z kolei pogtebia
stan zapalny, co stanowi btedne koto, prowadzace
w efekcie do pogorszenia sie stanu watroby.

+ Metabolizm choliny. Cholina jest kluczowym

czynnikiem dla metabolizmu lipidéw w watrobie.
Po wchtonieciu z jelit jest ona przetwarzana przez
gospodarza do fosfatydylocholiny, ktéra pomaga
w wydalaniu czastek VLDL z watroby. Jej niedobdr
w diecie sprawia, ze trojglicerydy zaczynajg groma-
dzi¢ sie w hepatocytach. Z tego powodu niektore
suplementy diety majgce za zadanie wspieranie
pracy watroby zawierajg wkasnie choline.

Jaki zwigzek z metabolizmem choliny ma mikro-
biota? W przypadku dysbiozy enzymy wytwarzane
przez niektore gatunki bakterii jelitowych prze-
ksztatcajg choline w trimetyloamine (TMA) lub di-
metyloamine (DMA). Tym samym spada dostep-
nos¢ choliny w watrobie. To jednak nie wszystko.
Jesli do watroby zamiast choliny trafia TMA, to
dalej jest ona przeksztatcana przez oksydaze fla-
winowg do tlenku trietyloaminy (TMAO), ktory jest
toksyczny i wywotuje stan zapalny. W badaniach
wykazano, ze dorosli z NAFLD maja zwiekszone
stezenia TMAO w surowicy. Z kolei wyzszy poziom
TMAO we krwi wigze sie z wiekszym ryzykiem cho-
réb sercowo-naczyniowych.
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- Metabolizm kwaséw zétciowych. Nieprawidto-
wa, dysbiotyczna mikrobiota jelitowa jest w sta-
nie modulowa¢ metabolizm kwaséw zotciowych
poprzez zaburzenie stosunku I-rzedowych do
ll-rzedowych kwaséw zotciowych. Z powodu réz-
nic w pokrewienstwie tych dwdch klas kwasow
z6tciowych do receptora FXR nastepujg zmiany
w syntezie i metabolizmie kwaséw zotciowych,
ktére wptywajg na obrot trojglicerydami w watro-
bie i przyczyniajg sie posrednio do ich odkfadania
w hepatocytach.

Zwazywszy na skomplikowane powigzania pomie-
dzy mikrobiotg jelitowg a rozwojem NAFLD, wskazu-
je sie na mozliwos¢ skutecznej i bezpiecznej terapii
sttuszczenia watroby poprzez przywrécenie homeos-
tazy jelitowej pacjentom za pomocg probiotykdw, pre-
biotykdw, synbiotykdw i antybiotykow. Warto zwrdcic
uwage, ze z analizy dotychczasowych badan wynika,
ze skuteczniejsze sg probiotyki wieloszczepowe niz te

z pojedynczym rodzajem bakterii.
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To probiotyk zawierajgcy dwa szczepy bakte-
rii Lactobacillus helveticus Rosell® - 52 oraz Bifido-
bacterium longum Rosell® - 175. Wiasciwosci tych
szczepow sprawiajg, ze preparat zaliczany jest do tzw.
psychobiotykéw. Termin ten wprowadzili w 2013 roku
neurobiolog - John F. Cryan oraz psychiatra i jedno-
czesnie gastrolog - Ted Dinan, okreslajgc w ten spo-
sob probiotyki, ktére oddziatujgc na o$ mozgowo-je-
litowa, korzystnie wptywajg na zdrowie psychiczne
pacjentow.

03 mézgowo-jelitowa (GBA, ang. gut-brain axis)
to aktualnie jedna z najzywiej rozwijanych koncepdji,
wyjasniajgcych powigzania pomiedzy ukfadem po-
karmowym a centralnym uktadem nerwowym (CUN)
cztowieka. Mikrobiota jelitowa odgrywa znaczacg role
w tej dwukierunkowej komunikacji. Odbywa sie ona
za posrednictwem nerwu btednego oraz na drodze
humoralnej - za pomocg hormondw, neuroprzekaz-
nikdw, cytokin oraz metabolitdw, w ktérych produkcje
zaangazowane sg wiasnie bakterie.

Duze znaczenie w przesyfaniu sygnatow z jelit
do mdézgu i odwrotnie (zaznaczmy, ze bardziej ,roz-
mowne” s3 jelita, bo to one wysytajg 90% informacji)
odgrywa bariera jelitowa. Gdy jej struktura zostaje
naruszona, dochodzi do przedostawania sie anty-
genow do krwiobiegu. Na pojawienie sie zwigzkow
stanowigcych potencjalnie zagrozenie dla organizmu
uktad immunologiczny reaguje, inicjujgc stan zapalny.
Wydzielane w przebiegu zapalenia cytokiny i media-
tory oddziatujg na zakonczenia nerwowe neurondéw
wstepujgcych do os$rodkowego uktadu nerwowego,
zaburzajac prace moézgu. W odpowiedzi modzg uru-
chamia reakcje obronng, mobilizujgcg caty organizm.
Jej postannikiem jest hormon kortykotropowy (CRF)
wydzielany przez podwzgdrze i oddziatujgcy na znaj-
dujace sie w poblizu obszary mdzgu, wywotujac uczu-
cie leku i modyfikujgc doznania trzewne, ktére moga
by¢ odczuwane jako bdlowe. CRF odpowiada rowniez
za uwalnianie kortyzolu i noradrenaliny. W jelitach
nastepuje wzrost perystaltyki, mogacy prowadzi¢ do
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biegunki. Zwieksza sie rowniez ukrwienie jelit oraz
produkcja $luzu.

Przygladajac sie funkcjonowaniu osi mdzgowo-je-
litowej, nalezy wspomnie¢ o tzw. btednym kole na-
przemiennego zapalenia i ostabienia bariery jeli-
towej. Wydzielenie kortyzolu i noradrenaliny nie tylko
stanowi konsekwencje stanu zapalnego, ale i go pote-
guje. Kortyzol intensyfikuje dysbioze w jelitach i przy-
czynia sie do niszczenia pofgczen Scistych pomiedzy
komdrkami nabtonka jelitowego. Noradrenalina moze
z kolei stymulowa¢ namnazanie sie i lepsze przyleganie
do nabtonka jelit patogennych bakterii. O ile reakcja
na krotkotrwaly bodziec stresowy nie stanowi dla nas
wiekszego zagrozenia, a wrecz czasami jest niezbed-
na, to stale utrzymujacy sie stres doprowadza do prze-
wlektego stanu zapalnego, a ten predysponuje nas do
zwiekszonej zapadalnosci na wiele réznych chordéb.
Coraz czesciej wskazuje sie na podwyzszony poziom
cytokin prozapalnych w depresji, zaburzeniach leko-
wych czy chorobach neurodegeneracyjnych.
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Dziatanie psychobiotykéw polega nie tylko na
wytwarzaniu neuroprzekaznikdw czy posrednictwie
w ich produkgji, ale takze na ochronie integralnosci
bariery jelitowej i zmniejszeniu syntezy cytokin proza-
palnych. Szczepy zawarte w Sanprobi Stress przeszty
badania in vivo i kliniczne, ktére potwierdzajg cechy
wiasciwe psychobiotykom. W 2016 roku Departa-
ment ds. Produktéw Leczniczych Pochodzenia
Naturalnego i Dostepnych bez Recepty (NNHPD,
ang. Natural and Non-prescription Health Product
Directorate) z Kanady wydat dla nich rekomendacje,
wedtug ktérych pomagaja one fagodzi¢ ogdlne ob-
jawy leku oraz nieprzyjemne objawy ze strony prze-
wodu pokarmowego spowodowane stresem, a takze
promuja rownowage emocjonalng. W dalszej czesci
przyjrzymy sie dokfadniej niektérym badaniom i naj-
wazniejszym wytycznym.

Gtéwne zalecenia do przyjmowania Sanprobi

Stress:

- fagodzenie objawow zotgdkowo-jelitowych wywo-
tanych stresem;
+ wsparcie terapii zaburzen psychicznych.

tagodzenie objawéw zotgdkowo-

jelitowych wywotanych stresem

Kiedy w maju 2016 roku opublikowano Kryteria
Rzymskie 1V, aktualizujgce informacje na temat dia-
gnostyki zaburzen czynnosciowych przewodu po-
karmowego, okazato sie, ze jedng z najwazniejszych
zmian tam dokonanych byto zaliczenie ich do zabu-
rzen osi mézgowo-jelitowej. W ten sposéb ukonstytu-
owano wiedze, ktéra wczeéniej wynikata z obserwacji
gastroenterologow w trakcie ich praktyki lekarskiej.
Pacjenci z dyspepsjg czynnosciowg i zespotem jelita
nadwrazliwego (IBS) czesto skarzyli sie bowiem nie
tylko na nadwrazliwos¢ trzewng, ale réwniez na ob-
nizenie nastroju, lek, panike czy depresje. Wedtug in-
formacji z 2017 roku u ponad 30% chorych na IBS
mozna byto stwierdzi¢ zaburzenia psychiczne.

Z drugiej strony, réwniez u pacjentoéw na oddzia-
tach psychiatrii obserwuje sie problemy zotgdkowo-
-jelitowe. Zresztg, jak wynika z szacunkdw, niestraw-
nos¢ pojawia sie u nich réwnie czesto jak u pacjentow
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leczonych z powoddéw gastrologicznych, a nudnosci
Czy uczucie petnego zotgdka nawet czesciej. Juz nie-
wielki stres moze wywota¢ bdéle brzucha i biegunke.
W trakcie badan, przeprowadzonych w latach 2016-
2017 przez zespo6t Stachowskiej na festiwalu Przy-
stanek Woodstock w Kostrzynie nad Odrg, 19% an-
kietowanych wskazato na przewlekly stres jako jeden
z gtéwnych czynnikdw odpowiedzialnych za dyskom-
fort zwigzany z praca jelit. Mozna to wyttumaczy¢ tym,
ze w stresie obserwujemy zwiekszone napiecie ukta-
du wspdtczulnego, odpowiedzialnego przede wszyst-
kim za reakcje walki/ucieczki. Niestety odbija sie to
negatywnie na pracy ukfadu pokarmowego. Spada
pH w zofgdku i dochodzi do zaburzen wydzielania
z06tci i enzymow trzustkowych, w konsekwencji czego
zaczynamy gorzej trawic.

Jako ze w regulacji osi mdzgowo-jelitowe] znacza-
ca role odgrywa mikrobiota, podjeto préby jej mo-
dulacji w celu niwelowania niepozadanych skutkow
stresu. Zaréwno w badaniach in vivo (u zwierzat), jak
i w klinicznych (na ludziach) sprawdzano wptyw po-
szczegllnych szczepdw probiotycznych na zwigza-
ne z nim objawy. W 2008 roku Diop i wsp. po raz
pierwszy udowodnili, ze przyjmowanie Lactobacillus
helveticus Rosell® - 52 (wcze$niej nazywanego Lacto-
bacillus acidophilus Rosell® - 52) oraz Bifidobacterium
longum Rosell® - 175 przyczynia sie do zmniejszenia
intensywnosci wystepowania boéléw brzucha oraz
nudnosci i wymiotdw wywotanych przez stres. Po
trzech tygodniach przyjmowania psychobiotykdw
w dawce 3 x 10° CFU badani zauwazyli réwniez zmniej-
szenie wytwarzania gazow i wystepowania wzdec.

Te same szczepy byly testowane na myszach
w 2018 r. przez Ait-Belgnaoui i wsp. Poltgczenie
pateczek kwasu mlekowego (rodzaj Lactobacillus) i Bi-
fidobakterii znacznie obnizyto nadwrazliwosc¢ trzewng
wywotang przewlektym stresem. Warto dodac, ze wig-
zato sie to réwniez z obnizeniem poziomu kortykoste-
ronu (zwierzecego odpowiednika kortyzolu), noradre-
naliny i adrenaliny.
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Wsparcie terapii zaburzen

psychicznych

Wedtug Swiatowej Organizadji Zdrowia (WHO) de-
presja stanowi problem epidemiologiczny — na catym
Swiecie juz ok. 350 min ludzi boryka sie z zaburze-
niami nastroju. W Polsce na depresje cierpi ok. 1,5
min oséb. Depresja jest chorobg trudng w leczeniu,
nie tylko ze wzgledu na stan chorych, ktérzy czesto
nie chcg poddawac sie terapii, ale takze na problemy
zwigzane z tolerandjg lekéw antydepresyjnych i ich
niewystarczajgca skutecznoscig. Rush i wsp. w 2006
roku wykazali, ze nawet u 1/3 pacjentéw z depresjg
konwencjonalne leczenie nie przynosi spodziewa-
nych efektdw.

Trudno znalez¢ jedng przyczyne depresji. Na jej
rozwoj wptywajg czynniki genetyczne, styl zycia (wazny
jest m.in. poziom stresu, dieta i mikrobiota) oraz czyn-
niki psychospoteczne, w tym zdarzenia losowe, takie
jak Smier¢ bliskiej osoby, utrata pracy czy rozwéd. Ry-
zyko depresji zwieksza sie rowniez w chorobach prze-
wlektych:  metabolicznych, autoimmunologicznych
oraz kardiologicznych. Depresje coraz czesciej po-
strzega sie jako uogélniony stan zapalny, co jak
wiemy ma rowniez zwigzek z dysbiozg i zaburzeniami
integralnosci bariery jelitowe;.

W tym kontekscie warto zwrdéci¢ uwage na badanie
Arseneault-Bréard i wsp. z 2011 roku, w ktérym
u myszy przyjmujacych psychobiotyki osiggnieto re-
dukcje stezenia cytokin prozapalnych. Co wiecej,
U gryzoni zmniejszyta sie intensywno$¢ zachowan
depresyjnych wywotanych zawatem miesnia sercowe-
g0. Szacuije sie, ze okoto 70% zaburzen depresyjnych
zwigzanych jest jednocze$nie z wyzszym poziomem
leku. Tym ciekawsze wydaje sie by¢ badanie, rowniez
z 2011 roku, w ktéorym Messaoudi i wsp. porownali
dziatanie szczepdw zawartych w Sanprobi Stress do
efektéw stosowania diazepamu (Relanium). Rezultat
byt widoczny juz po dwdch tygodniach stosowania
psychobiotyku u szczuréw poddanych silnemu stre-
sowi (w tzw. tescie zakopywania obronnego).

Zespot Messaoudiego zastosowat te same szcze-
py rowniez w badaniu klinicznym przeprowadzonym
z udziatem zdrowych ochotnikdw, ktorzy deklarowali,
ze doswiadczajg okazjonalnego stresu. Po 30 dniach
u 0s6b otrzymujacych probiotyk istotnie obnizyto sie
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stezenie kortyzolu w moczu. Poprawity sie ich wy-
niki w skalach HADS (szpitalna skala leku i depres;ji)
i HSCL-90 (skala stuzaca do oceny objawdw psychia-
trycznych). Osoby te wykazywaty rowniez nizszy po-
ziom poczucia winy i wieksze predyspozycje do roz-
wigzania problemdw niz grupa kontrolna przyjmujaca
placebo. Korzystny wptyw psychobiotykéw ttumaczo-
no przywroceniem réwnowagi mikrobiocie jelitowe,
zmniejszeniem stanu zapalnego i poprawg komuni-
kacji w osrodkowym uktadzie nerwowym.

Po uptywie roku naukowcy jeszcze raz przeba-
dali cze$¢ oséb biorgcych udziat w eksperymencie.
Wtdrna analiza wykazata, ze po probiotykoterapii
doszto u nich do zmniejszenia leku oraz lepszego
radzenia sobie w sytuacjach stresowych. Zostato to
potwierdzone w skalach HADS, HSCL-90 i PSS (skala
odczuwania stresu). U czesci badanych zauwazono
tez zmniejszenie sie dolegliwosci ze strony przewo-
du pokarmowego. W konkluzji uznano, ze preparat
zawierajgcy szczepy Lactobacillus helveticus Rosell® —
52 oraz Bifidobacterium longum Rosell® - 175 mozna
stosowal profilaktycznie, poprawiajgc jednoczesnie
funkcjonowanie jelit i psychiki.

W 2018 roku przebadano dziatanie tych samych
probiotykéw u oséb chorych na depresje. W do-
Swiadczeniu przeprowadzonym przez Wallace
i wsp. podawano je grupie 10 pacjentow z tagodna
badz umiarkowang depresjg, ktérzy nie byli leczeni
antydepresantami ani przed, ani w trakcie badania.
Juz po 4 tygodniach suplementacji uzyskano redukcje
liczby punktéw w skalach oceniajgcych:

- zly nastréj (MADRS - skala depresji Montgome-
ry-Asberg, QUIDS-SR16 - szybki wykaz objawdw
depresyjnych),

- poziom leku (GAD-7 - kwestionariusz leku uogol-
nionego, STAI - Inwentarz Stanu i Cechy Leku),

+ natezenie stresu (PSQI - kwestionariusz jakosci
snu),

- anhedonie (SHAPS - Skala Odczuwania Przyjem-
nosci).

Efekty potwierdzono réwniez po 8 tygodniach stoso-
wania psychobiotyku.
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Osoby chore, ktore przyjmowaty antydepresanty
wigczono z kolei do badania Kazemiiwsp. z 2019 roku.
Psychobiotyki - Lactobacillus helveticus Rosell® - 52
oraz Bifidobacterium longum Rosell® stanowity tu te-
rapie uzupemiajaca leczenie psychiatryczne. Réwno-
legle testowano tez prebiotyk — galaktooligosacharyd.
Gfownym kwestionariuszem wypetnianym przez pa-
cjentdw byt Inwentarz Depresji Becka. Psychobiotyki
w poréwnaniu z placebo i prebiotykiem istotnie obni-
zyly liczbe punktdéw w kwestionariuszu, co potwierdzi-
to zasadno$¢ stosowania tego typu interwendji w te-
rapii depres;ji.

Do oceny dziatania szczepdw zawartych w Sanpro-
bi Stress zastosowano tez pomiar stezenia tryptofanu,
kynureniny oraz rozgatezionych aminokwasow (BCAA,
ang. branch amino acids) we krwi. Dlaczego postawio-
no dodatkowo przebadad wiasnie te parametry? Ot6z
w depresji zmienia sie metabolizm tryptofanu.
Zmniejsza sie ilos¢ syntezowanej serotoniny, a bar-
dziej efektywny staje sie tzw. szlak kynureninowy. Nie
dos¢, ze w ten sposéb maleje produkcja ,hormonu
szczescia”, to jeszcze dochodzi do powstania meta-
bolitéw o dziataniu neurotoksycznym. Takim meta-
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bolitem niewatpliwie jest kwas kynureninowy, ktory
w wysokich stezeniach blokuje receptory glutaminia-
nergiczne, odpowiedzialne za funkcje poznawcze,
m.in. pamie¢ i koncentracje. Jakie uzyskano wyniki
w badaniu zespotu Kazemi? Stosowanie probiotykdw
wigzato sie z obnizeniem stosunku kynureniny do
tryptofanu oraz wzrostem tryptofanu do izoleucyny.
Swiadczy to o zwiekszone] dostepnosci tryptofanu,
a takze o tym, ze aminokwas ten nie przeksztatca sie
w kynurenine.

Jak widzimy, terapia probiotyczna jest w stanie
zmienia¢ metabolity wytwarzane przez bakterie jeli-
towe. Czes¢ 7z tych stymulowanych aktywnoscig pro-
biotykéw zwigzkéw dociera do mdzgu cztowieka (za
posrednictwem uktadu krwionosnego lub w postaci
sygnatéw przekazywanych przez nerw btedny), zmie-
niajac jego reaktywnos¢ emocjonalng. Nie sposéb jest
wiec nie zgodzi¢ sie ze stowami neurobiolog Jane
Foster: ,By¢ moze nadszedt czas, aby zacza¢ myslec
o leczeniu depresji od dotu do gory, a nie odwrotnie.
Istniejg dowody, ze modzg reaguje na sygnaty z jelit.
Zrébmy z tego Sciezke terapeutyczng.”
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SANPROBI

probiotyki dopasowane do Twoich potrzeb

Probiotyki

SANPROBI

4 Enteric

probiotyk wieloszczepowy zawiera unikalng kompozycje
czterech szczepow bakterii probiotycznych w kapsutkach
dojelitowych DRcaps™ — chroniacych probiotyki przed
dziafaniem kwasu solnego w zotadku i rozpuszczajacych
sie dopiero w jelitach.

Probiotyki

SANPROBI
Active & Sport
probiotyk wieloszczepowy dedykowany sportowcom
oraz osobom aktywnym fizycznie, ktéry zawiera unikalng
kompozycje pieciu szczepdw probiotycznych, starannie
dobranych do potrzeb ludzi uprawiajacych sport.

SANPROBI

Barrier

zawieraja unikalna kompozycje dziewieciu szczep6w bak-
terii probiotycznych. Utrzymujg ich zawartos¢ w orga-
nizmie oraz wspieraja mikrobiote.

Probiotyk

SANPROBI

iBS
uzupetnia codzienng diete o Lactobacillus plantarum
299v - gtowny sktadnik SANPROBI® IBS - zachowuje
i wspiera mikrobiote jelitowa. Produkt uzyskat pozytywna
opinie Instytutu Jakosci Jagielloriskiego Centrum
Innowagji, ktdra stwierdza, ze SANPROBI® IBS posiada
dobre wtasnosci probiotyczne i jest bezpieczny dla

konsumenta.

Probiotyki

SANPROBI
Stress

nowoczesny psychobiotyk dobrany dla osob poszukuja-
cych réwnowagi. Zawiera unikalng kompozycje dwéch
szczepow bakterii probiotycznych.

Prebiotyki
Probiotyki

SANPROBI e

Super Formula

zawierajq 7 bakterii probiotycznych i 2 prebiotyki.

Utrzymuja zawartos¢ tych bakterii i prebiotykéw
W organizmie oraz wspieraja mikrobiote jelitowa.
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Suplementy diety facebook.com/sanprobi

www.sanprobi.pl



