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W ostatnich dwoch dekadach obserwujemy globalny wzrost
nadwagi i otytosci, ktoéry obejmuje juz okoto 2 miliardow ludzi gtéwnie
w krajach wysoko rozwinietych. Wedtug WHO otytos¢ nalezy zaliczy¢ do
przewlektych chorob metabolicznych na réwni z nadcisnieniem tetniczym,
dyslipidemig czy cukrzyca typu 2. Te schorzenia nierzadko wystepujg row-
nolegle, tworzac tzw. zespot metaboliczny co znaczgco przyspiesza rozwoj
miazdzycy oraz jej nastepstw w postaci zawatu serca lub niedokrwiennego

udaru mozgu.



Wstep

Na szczegdlng uwage zastuguje fakt, ze obec-
nie ponad 40 milionéw dzieci ponizej 5 roku zycia
z krajow cywilizacji zachodnich, spetnia kryteria nad-
wagi i otytosci. Sa to przyszli pacjenci, gdyz wiek-
szo$¢ z nich bedzie wymagata jakiejs formy terapii.

Najczesciej spotykana forma nadwagi i otytosci
jest ta popularnie zwana ,brzuszng” (wisceralng),
ktora stanowi wysokie ryzyko zaréwno choréb ukta-
du sercowo-naczyniowego, jak i niektérych cho-
rob nowotworowych. Udokumentowano bowiem,
ze gromadzenie sie ttuszczu w rejonie trzewi, jak
i w obrebie watroby, trzustki, Sledziony i serca (w tym
wokdt naczyn wiencowych) zaburza dziatanie tych
narzadow. Ma to zwigzek ze zmianami w funkgji
endokrynnej tkanki trzewnej, ktora w wyniku nad-
miernego gromadzenia ttuszczu w postaci triglice-
rydow zaczyna produkowac cytokininy prozapalne
tj. gtownie IL-6 i TNFa. Obserwowany jest takze
wzrost wydzielania z tej tkanki wolnych kwaséw
thuszczowych, ktore dziatajgc w duzym stezeniu stajg
sie cytotoksyczne, a ponadto maja istotny wptyw
na procesy glukoneogenzy i lipogenezy w watrobie,
prowadzac do jej sttuszczenia.

Patogenne efekty zwigzane z zaburzonym
metabolizmem tkanki wiseralnej sa Scisle powigza-
ne ze zmianami w sekrecji adipokinin tj. polipepty-
dowych hormondéw wydzielanych przez adipocyty.
Zaobserwowano w badaniach klinicznych, ze u oséb
z nadwaga i otytoscig zmniejsza sie znaczaco pro-
dukcja adiponektyny, ktora posiada unikalng zdol-
nos¢ do regeneracji uszkodzonego srédbtonka na-
czyn wiencowych, miedzy innymi przez pobudzenie
syntezy tlenku azotu oraz dziatanie przeciwzapalne.
Konsekwencja niedoboru adiponektyny w uktadzie
krazenia jest zarowno wzrost ryzyka wystgpienia
nadcisnienia tetniczego, jak i przedwczesnej miaz-
dzycy. Nalezy réwniez podkresli¢, ze zjawisku hipo-
adiponektynemii towarzyszy wzrost syntezy innych
adipokinin tj. leptyny regulujacej osrodek sytosci
w podwzgodrzu, rezystyny, ktéra stymuluje srod-
btonek do gromadzenia sie lipidow i generuje in-
sulinoopornos¢ oraz wisfatyny nasilajacej proces
adipogenezy. Dopetnieniem tego obrazu jest fakt

zwiekszonego wydzielania z zotadka greliny, hor-
monu peptydowego zwiekszajagcego motoryke jelit
i wydzielanie kwasow zo6tciowych, a na poziomie
mozgu hamujacego wydzielanie serotoniny. To przy-
czynia sie do wzrostu trawienia, szczegoélnie w go-
dzinach wieczornych.

W ostatnich latach nastgpit wzrost zainte-
resowania rolg mikrobioty jelitowej w patogene-
zie nadwagi i otytosci, co jest o tyle uzasadnio-
ne, ze podstawowym czynnikiem wptywajacym
na wzrost masy ciata jest nieprawidtowe zywienie,
ktére w wymierny sposéb oddziatuje na sktad ja-
kosciowy i ilosciowy bakterii, wptywajac w ten spo-
sOb na procesy trawienia i wchtaniania substangji
odzywczych. Niebagatelne znaczenie ma rowniez
fakt, ze spozywamy obecnie wiele produktéw po-
chodzenia zwierzecego, ktore zawierajg antybiotyki
stosowane na masowag skale w hodowlach prze-
mystowych. Jednoczesnie w naszym zywieniu co-
raz rzadziej pojawiaja sie naturalne zrodta bakterii
probiotycznych zwigzane z wytwarzaniem produk-
tow pochodzacych z proceséw fermentadji. Z kolei
typowy dla krajéw cywilizacji zachodniej niedobor
btonnika w codziennym zywieniu cztowieka utrud-
nia kolonizacje jelit przez probiotyki. Dochodzi wiec
do zaburzenia homeostazy mikrobiologicznej jelit,
co pogtebia fakt czestego stosowania lekéw i to nie
tylko antybiotykow, ale takze niesterydowych lekow
przeciwzapalnych, inhibitorow pompy protonowej
i preparatéw zelaza.

Tak wiec przewlekta dysbioza wywotana czyn-
nikami srodowiskowymi prowadzi w konsekwengji do
statego zasiedlania jelit przez bakterie chorobotwor-
cze, a szczegoblnie gram ujemne beztlenowce wytwa-
rzajace endotoksyny. Wywotuja one nie tylko stan
zapalny jelit, ale na skutek uszkodzenia nabtonka
jelitowego przenikaja do krazenie i nasilajg produk-
cje biatka ostrej fazy (CRP) w watrobie, zwiekszajac
ryzyko chorob kardiometabolicznych. Istnieje wiec
potrzeba krytycznego przegladu badan podstawo-
wych i klinicznych wskazujacych, ktore z bakterii
probiotycznych dostepnych na rynku farmaceutycz-
nym wykazujg skutecznos¢ zarébwno w obnizaniu
nadmiernej masy ciata, jak rowniez w zmniejszaniu
ryzyka chordéb uktadu sercowo-naczyniowego.
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Zmiany w mikrobiocie jelitowej
w nadwadze i otytosci

Analizujac dane z publikacji dotyczacych mi-
krobioty zarowno u zwierzat doswiadczalnych, jak
i u ludzi, nalezy zwroci¢ szczegdlng uwage na za-
stosowang metodyke badan. Trzeba bowiem zda-
wac sobie sprawe z faktu, ze w jelitach istnieje duza
roznorodnos¢ bakterii tj. od 500 do 1000 gatunkdw,
a w tym tysigce réznych szczepow o zréznicowanym
genomie. Jak dotad udato sie zsekwencjonowacd
okoto 3 milionéw genodw i jest to bardzo pomocne
w analizie aktywnosci biologicznej mikrobioty. Na tej
podstawie stwierdzono miedzy innymi, ze w nad-
wadze i otytosci dochodzi do relatywnego wzrostu
wystepowania bakterii Firmicutes, szczegolnie Lac-
tobacilli w stosunku do Bacteroidetes.

Nalezy przy tym zaznaczy¢, ze ten typ mi-
krobioty zwigzany z otytoscig rozni sie zasadniczo
od trzech enterotypow wystepujacych najczesciej
w populacjach Europy, Ameryki oraz Azji i Afryki.
Po raz pierwszy poznalismy te enterotypy dzieki
badaniom MetaHIT (Metagenomics of the Human
Intestinal Tract — metagenomika uktadu trawiennego
cztowieka), ktore zostaty sfinansowane z budzetu
Unii Europejskiej i opublikowane w 2011 roku. Te
badania nie tylko wykazaty roznice w sktadzie mi-
krobioty w poszczegolnych enterotypach, ale takze
dowiodty, ze nie sg one zalezne od pfci, wieku, stanu
zdrowia czy narodowosci. Jest to wiec z pewnoscia
efekt zwigzany ze sposobem zywienia, wartoscig pH
w jelicie i nieokreslonego jeszcze wptywu uktadu
immunologicznego. Faktycznie badania przepro-
wadzone na Uniwersytecie w Pensylwanii wykazaty,
ze enterotyp 1 w ktorym dominujg bakterie rodza-
ju Bacteroides wystepuje w populacji spozywajacej
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w przewadze biatka i ttuszcze pochodzenia zwie-
rzecego oraz cukry proste. Z kolei w enterotypie 2,
powigzanym z bakteriami rodzaju Prevotella zaob-
serwowano wysokie spozycie weglowodanow, za-
rowno ztozonych, jak i prostych — co charakteryzuje
populacje afrykanska i wegetarian.

Najczesciej spotykanym w skali globalnej
jest enterotyp 3, w ktérym dowiedziono wystepo-
wania zarowno bakterii rodzaju Ruminococcus, jak
i specyficznie gatunku Akkermansia. Wptywaja one
na proces fermentacji biatek i cukréw prostych oraz
na przyswajanie wielonienasyconych kwaséw ttusz-
czowych w tym omega 3.

Ostatnio koncepcja dotyczaca enterotypdw
jest poddawana krytyce i jest to powigzane z wy-
nikami badan opublikowanych w roku 2014 przez
naukowcow z Uniwersytetu w Harvardzie. Z ich pracy
przedstawionej w Nature wynika bowiem, ze nawet
krotkotrwate tj. 10-cio dniowe zmiany w sktadzie
diety powodujag znaczng wymiane bakterii w mikro-
biocie jelitowej u ludzi i to o zroznicowanym BMI, to
jest pomiedzy 19 a 32 kg/m?.1 tak dieta z przewaga
produktow zawierajacych ttuszcze zwierzece (oko-
to 70%) i biatko tego samego pochodzenia (okoto
30%) powodowata znaczny wzrost w mikrobiocie
bakterii typu Bacteroides, a zmniejszata Firmicutes,
co sugeruje wystepowanie enterotypu 1. Natomiast
u tych samych uczestnikéw badania, wprowadzenie
po krotkiej przerwie produktow roslinnych z duzym
udziatem btonnika (okoto 25%) skutkowato wzro-
stem bakterii typu Prevotella.

Podsumowujac wyniki tego waznego ekspe-
rymentu jego autorzy wysuwaja wniosek, ze sktad
mikrobioty jelitowej jest niezwykle labilny i pod-
porzadkowany rodzajowi stosowanej diety. Nale-
zy wiec z duza rezerwa podchodzi¢ do zaliczania
poszczegolnych osdb do konkretnego enterotypu
szczegolnie, ze obecnie istnieje moda na samodziel-
ne wprowadzanie drastycznych zmian w sposobie
Zywienia w celu zmniejszenia masy ciata, co z reguty
przynosi ograniczone skutki i powazne zagrozenie
dla zdrowia. Powstaje wiec obecnie pytanie, czy ma
racje bytu stosowanie probiotykow w profilaktyce
nadwagi i otytosci oraz jakie posiadamy dowody
z badan klinicznych na ich skutecznos¢.
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Rola bakterii rodzaju Lactobacillus
we wspomaganiu procesu redukgji
nadmiernej masy ciata

Zdecydowana wiekszos¢ stosowanych na ca-
tym Swiecie probiotykéw zawiera bakterie rodzaju
Lactobacillus nalezacych do typu Firmicutes, kto-
re przewazaja u osob z nadwaga i otytoscia. Jakie
sg wiec przestanki do ich stosowania w tej grupie
pacjentow? Rozwazajac ten problem nalezy sobie
zdawac sprawe, ze pierwszym krokiem w procesie
redukcji nadmiernej masy ciata jest normalizacja
diety zwigzana zarobwno z ograniczeniem kalorii,
ale takze z wprowadzeniem zasad racjonalnego zy-
wienia, bazujac na dobrze przebadanych - takze
w warunkach klinicznych — dietach takich jak sréd-
ziemnomorska i DASH. Obie te diety zawierajace
odpowiednie ilosci btonnika i polifenoli powoduja
wzrost w mikrobiocie bakterii typu Prevotella, Bacte-
roides i Ruminococcus, jak i Firmicutes, co prowadzi
do homeostazy jelitowe;j.

Niezaleznie od tego istnieje mozliwos¢ zasto-
sowania w procesie redukgji masy ciata probiotykow,
ktére w istotny sposdb moga ogranicza¢ zaréwno
przewlekty stan zapalny towarzyszacy otytosci, jak
ogranicza¢ kumulacje ttuszczu w tkance trzewnej.

Na podstawie dotychczasowych badan mozna
stwierdzi¢, ze nastepujace gatunki bakterii tj. Lacto-
bacillus gasseri, Lactobacillus amylovorus i Lactoba-
cillus plantarum wykazuja zdolno$¢ obnizania masy
ciata w warunkach kontrolowanej terapii. Szczegdlnie
wazng role spetniaja bakterie Lactobacillus planta-
rum, ktore nie posiadajac cytochromow wytwarzaja
w tancuchu oddechowym nadtlenek wodoru o wtas-
ciwosciach bakteriostatycznych, zapobiegajacych
wzrostowi bakterii patogennych. Ich podstawowa
rola jest udziat w procesie fermentacji weglowoda-
néw ztozonych i prostych, co prowadzi do produkgji
kwasu mlekowego, a takze krotkotancuchowych
kwaséw ttuszczowych tj. octowego, mastowego
i propionowego. To z kolei wptywa na redukcje pH
w jelitach, ograniczajagc nadmierny wzrost innych
gatunkow bakterii. Dodatkowo Lactobacillus plan-

tarum posiada zdolnos¢ do produkgji specyficznej b



» bakteriocyny tj. plantaricyny, peptydu syntetyzo-

wanego w rybosomach, ktory dziata na zasadzie
antybiotyku i interferujac z materiatem genetycznym
bakterii gram-ujemnych hamuje ich rozrost. Dotyczy
szczegdlnie to takich bakterii jak Salmonella, Cam-
pylobacter, Enterobacter i Pseudomonas.

Lactobacillus plantarum posiada doskonata
zdolno$¢ do kolonizacji jelit oraz do uszczelniania ich
nabtonka, co zapobiega przenikaniu do krwioobiegu
zarébwno antygendw, jak i chorobotworczych bak-
terii i toksyn. Znany jest dobrze wptyw tych bakterii
na system immunologiczny ustroju w postaci reduk-
¢ji immunoglobuliny E, a takze obnizenia poziomu
przewlektego stanu zapalnego, nie tylko w obrebie
jelit, ale rowniez ogdlnoustrojowo.

Badania wiasne nad rolg Lactobacillus
plantarum 299 V w obnizaniu ryzyka
kardiometabolicznego

We wspotpracy z lekarzami z Uniwersytetu
w Lund, ktorzy powotali w latach 90-tych innowa-
cyjna firme Probi AB produkujaca probiotyki, prze-
prowadzilismy pierwsze na Swiecie badania klinicz-
ne nad wykorzystaniem opatentowanego szczepu
bakterii tj. Lactobacillus plantarum 299V u oséb
z przewlektym stanem zapalnym pochodzenia $ro-
dowiskowego. W tych badaniach stosowalismy przez
okres 6 tygodni produkt zywnosci funkcjonalnej
zawierajacy L-plantarum 299V (5x107/ml) u 36 oséb
w wieku 35-45 — przewlektych palaczy papierosow
z granicznie podwyzszonym cisnieniem tetniczym.
W poréwnaniu do placebo stwierdziliSmy znamienny
spadek skurczowego cisnienia tetniczego, pozio-
mu fibrynogenu interleukiny 6 oraz leptyny. Nie
wykazano natomiast wptywu na profil lipidowy, ale
trzeba podkresli¢, ze u wiekszosci pacjentéw poziom
cholesterolu i triglicerydow pozostawat w granicach
normy populacyjnej.

Te badania zostaty opublikowane w prestizo-
wym czasopismie American Journal of Clinical Nutri-
tion i sa czesto cytowane jako przyktad wielokierun-
kowego tzw. plejotropowego dziatania probiotyku.
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Z punktu widzenia klinicznego fakt, ze probio-
tyk zawierajacy L. plantarum 299V obnizat poziom
stanu zapalnego u palaczy, ktérzy sa w grupie wyso-
kiego ryzyka choréb uktadu sercowo-naczyniowego
wydaje sie by¢ cenna wskazéwka dla profilaktyki
kardiologicznej. Wiemy bowiem, ze nawet przez 10
lat po zaprzestaniu palenia utrzymuje sie u bytych
palaczy podwyzszony poziom fibrynogenu i interleu-
kiny 6, ktora indukuje w watrobie produkcje biatka
ostrej fazy (CRP). Jest to niezalezny czynnik ryzyka
zawatu serca i/lub niedokrwiennego udaru mézgu,
istnieje wiec szansa, ze po odpowiednich badaniach
bedzie mozna kojarzy¢ L. plantarum 299V ze statyna-
mi, ktore nie zawsze obnizajg poziom CRP. Dodatko-
wym argumentem za taka skojarzong terapiga jest fakt
obnizania przez te bakterie poziomu leptyny, ktéra
podwyzsza ryzyko kardiologiczne w mechanizmie
indukowania CRP takze na poziomie naczyn wiehco-
wych. Ostatnie badania wskazuja, ze jest to czynnik
ryzyka progresji miazdzycy u osob z nadwaga i oty-
toscig w szczegdlnosci, gdy podwyzszonemu pozio-
mowi leptyny towarzyszy rownolegty wzrost CRP.

Podsumowanie i wnioski koncowe

W roku 2013 Walker i wspdtpracownicy po raz
pierwszy na Swiecie wykazali, ze przeszczepienie
zwierzetom doswiadczalnym mikroflory jelitowej
od osob otytych wywotuje u nich wzrost masy ciata
mimo, ze pozostaja na diecie niskottuszczowej wzbo-
gaconej btonnikiem. Takiego efektu nie uzyskano
przeszczepiajac mikroflore od oséb bez nadwagi.
Te badania jednoznacznie pokazaty, jak wazna jest
rola mikroflory jelitowej dla organizmu cztowie-
ka i ze jej normalizacja moze wptywac pozytyw-
nie na zdrowie. Niepodlegajacym jednak dyskusji
jest fakt fundamentalnej roli racjonalnego zywienia
w procesie przywracania homeostazy bakteryjnej
jelit i jej wptywu na mase ciata. Przyktadem moze
by¢ charakterystyczne dla diety krajow cywiliza-
¢ji zachodniej wysokie spozycie cukréw prostych,
co zwieksza obecnos¢ w jelitach bakterii typu Molli-
cutes. Posiadajg one specyficzng ceche przyspiesza-
jaca wchtanianie cukrow prostych z jelit do krazenia
i w ten sposob zwiekszajag ilos¢ kalorii dostarczanych
do organizmu.



Jakie wiec wnioski moze wysnuc¢
z badan podstawowych i klinicznych
nad wpltywem probiotykow w terapii
nadwagi i otytosci?

Po pierwsze podawanie probiotykéw o udo-
kumentowanej aktywnosci biologicznej wptywa-
jacej na metabolizm tkanki ttuszczowej musi by¢
poprzedzone modyfikacja diety zalecanej przez le-
karzy. Nalezy jednak unikac¢ ekstremalnych zmian
w sktadzie jakosciowym diety, gdyz to niekorzystnie
wptywa na mikrobiote. Po drugie stosowaniu pro-
biotykéw powinno towarzyszy¢ wzbogacenie diety
w btonnik w ilosci 40 gramow dziennie, w tym 15
gramoéw btonnika rozpuszczalnego. Po trzecie dieta
powinna zawierac polifenole, ktére promujg wzrost
bakterii o duzym potencjale w redukcji masy ciata,
co wykazano w aktualnych badaniach przy uzyciu
Akkermansia muciniphila i Faecalibacterium pra-
usnitzii. Niezaleznie w diecie powinny znajdowac sie
stale orzechy wioskie, laskowe i migdaty, gdyz znaj-
dujace sie w nich elagotanoidy pod wptywem flory
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jelitowej ulegaja przemianom do urolityn, z ktérych
urolityna B silnie hamuje stan zapalny indukowa-
ny lipopolisacharydem tj. endotoksyna uwalniana
z btony zewnetrznej bakterii Gram-ujemnych i cy-
janobakterii. m

W koncu nalezy w trakcie terapii otytosci
po zastosowaniu probiotykow kontrolowac efekt ich
dziatania oznaczajac markery stanu zapalnego i po-
ziom leptyny.

prof. zw. dr hab. n. farm. Marek Naruszewicz

Warszawski Uniwersytet Medyczny
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probiotyk wieloszczepowy zawiera unikalng kom-
pozycje czterech szczepow bakterii probiotycznych
w kapsutkach dojelitowych DRcaps™ — chroniacych
probiotyki przed dziataniem kwasu solnego w Zof3-
dku i rozpuszczajacych sie dopiero w jelitach.

Probiotyki

SANPROBI

Active & Sport
probiotyk wieloszczepowy dedykowany sportow-
com oraz osobom aktywnym fizycznie, ktdry zawie-
ra unikalng kompozycje pieciu szczepéw probiotycz-
nych, starannie dobranych do potrzeb ludzi
uprawiajacych sport.

SANPROBI

Barrier
zawieraja unikalna kompozycje osmiu szczepéw bak-
terii probiotycznych. Utrzymuja ich zawarto$¢
w organizmie oraz wspieraja mikrobiote.

Probiotyk

SANPROBI

iBS
uzupetnia codzienng diete o szczep probiotyczny
Lactobacillus plantarum 299v. Posiada pozytywna
opinie Instytutu Jakoéci Jagiellonskiego Centrum
Innowadji.

wn,
(2}

Nowo

Probiotyki

SANPROBI

Stress

nowoczesny probiotyk dobrany dla osob poszukuja-
cych réwnowagi. Zawiera unikalng kompozycje
dwdch szczepow bakterii probiotycznych.

Prebiotyki
Probiotyki

SANPROBI

Super Formuta
zawieraja 7 bakterii probiotycznych i 2 prebiotyki.
Utrzymuja zawartos$¢ tych bakterii i prebiotykow
w organizmie oraz wspieraja mikroflore jelitowa.

Suplementy diety K3 facebook.com/sanprobi

www.sanprobi.pl
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