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Streszczenie: Mikrobiom cztowieka, czyli ztozony ekosystem mikroorganizmow zasiedlajacych ciato
ludzkie, odgrywa kluczowg role w utrzymaniu zdrowia i zapobieganiu zaburzeniom homeostazy
organizmu. W kontekscie opieki pofozniczej i pielegniarskiej szczegdlng uwage przypisuje sie mikro-
florze jelitowej, ktéra wptywa na zdrowie matki, jak i dziecka. Odpowiednie ksztattowanie sie profilui
sktadu mikroflory juz od narodzin, stanowi istotny czynnik determinujgcy prawidtowe funkcjonowa-
nie organizmu. Niniejsza monografia podejmuje tematyke mikrobiomu, uwzgledniajac jego defini-
cje, sktad oraz mechanizmy oddziatywania na organizm cztowieka. O$ jelitowo-mdzgowa stanowi
ztozony system komunikacji miedzy osrodkowym uktadem nerwowym a przewodem pokarmowym.
Podkreslono znaczenie nerwu btednego, metabolitoéw bakteryjnych (np. krétkotaricuchowych kwa-
sow ttuszczowych) oraz cytokin w modulacji proceséw neuroimmunologicznych. Mikroflora jelitowa
wykazuje kluczowy wptyw na utrzymanie homeostazy organizmu, ksztattowanie uktadu odporno-
Sciowego, procesy neuroplastycznosci, synaptogeney i regeneracji neuronéw. Praca skupia sie na
czynnikach prenatalnych i postnatalnych, ktére determinujg rozwdéj mikroflory jelitowej, a takze
omawia mozliwosci jej modyfikacji poprzez stosowanie probiotykéw i prebiotykéw. W czesci po-
Swieconej czynnikom prenatalnym, uwzgledniono role porodu fizjologicznego badz przez cesarskie
ciecie — w kolonizacji jelit noworodka, wskazujgc na przewage korzystnych szczepdw bakterii, takich
jak Bifidobacterium i Lactobacillus, w przypadku porodu drogami natury. W odniesieniu do czynni-
kow postnatalnych, szczegdlng uwage poswiecono rodzajom karmienia, wskazujgc na unikalne wta-
Sciwosci mleka matki, bogatego w oligosacharydy wspierajgce rozwéj korzystnych bakterii. Praca
akcentuje potrzebe holistycznego podejscia do opieki nad matka i dzieckiem, uwzgledniajgc najnow-
sze osiggniecia naukowe w zakresie mikrobiologii i immunologii. Wyniki wskazujg na kluczowg role
potoznych i pielegniarek w edukacji zdrowotnej, promowaniu karmienia piersig oraz wspieraniu in-
terwencji, ktére mogg przyczynié sie do poprawy dtugoterminowych efektéw zdrowotnych w srodo-
wisku matek i noworodkéw.

Stowa kluczowe: mikrobiom, 0o$ mdzg-jelita, czynniki prenatalne i postnatalne, SCFA, choroby
neurodegeneracyjne, dysbioza mikrobiomu, probiotyki, psychobiotyki, wiek cigzowy, martwicze
zapalenie jelit



Abstract: The human microbiome, the complex ecosystem of microorganisms inhabiting the human
body, plays a key role in maintaining health and preventing disorders of the body's homeostasis. In
the context of obstetric and nursing care, special attention is given to the intestinal microflora,
which affects the health of the mother as well as the baby. The proper formation of the profile and
composition of the microflora from birth, is an important factor determining the proper functioning
of the body. This monograph addresses the topic of the microbiome, taking into account its
definition, composition and mechanisms of influence on the human body. The gut-brain axis is
a complex system of communication between the central nervous system and the gastrointestinal
tract. The importance of the vagus nerve, bacterial metabolites (e.g., short-chain fatty acids) and
cytokines in modulating neuroimmune processes is highlighted. The intestinal microflora shows
a key influence on the maintenance of the body's homeostasis, the formation of the immune
system, the processes of neuroplasticity, synaptogeney and neuronal regeneration. The paper
focuses on prenatal and postnatal factors that determine the development of the intestinal
microflora, and discusses the possibility of modifying it through the use of probiotics and prebiotics.
In the section on prenatal factors, the role of either physiological or cesarean delivery - in the
colonization of the newborn's gut - is considered, pointing out the predominance of beneficial
bacterial strains, such as Bifidobacterium and Lactobacillus, in the case of natural childbirth. With
regard to postnatal factors, special attention was paid to types of feeding, pointing out the unique
properties of breast milk, rich in oligosaccharides that support the development of beneficial
bacteria. The paper emphasizes the need for a holistic approach to maternal and child care, taking
into account the latest scientific developments in microbiology and immunology. The results point
to the key role of midwives and nurses in health education, promoting breastfeeding and supporting
interventions that can improve long-term maternal and newborn health outcomes.

Keywords: microbiome, brain-gut axis, prenatal and postnatal factors, SCFAs, neurodegenerative
diseases, dysbiosis of the microbiome, probiotics, psychobiotics, gestational age, necrotizing
enterocolitis



Wykaz skrotow

AD — choroba Alzheimera (ang. Alzheimer’s disease)

ASD - zaburzenia ze spektrum autyzmu (ang. autism spectrum disorder)

BDNF — neurotroficzny czynnik pochodzenia mdzgowego (ang. brain-derived neurotrophic factor)
EEC — komérki enteroendokrynne (ang. enteroendocrine cells)

GBA - 05 jelitowo-mdzgowa (ang. gut-brain axis)

GM — mikrobiota jelitowa (ang. gut microbiota)

HPA - podwzgdrze-przysadka-nadnercza (ang. hypothalamic-pituitary-adrenal axis)
MS - stwardnienie rozsiane (ang. multiple sclerosis)

NEC — martwicze zapalenie jelit (ang. necrotizing enterocolitis)

NFT — zwyrodnienie widkienkowe (ang. neurofibrillary tangles)

NTS — jadra pasma samotnego (ang. nucleus of the solitary tract)

OUN - osrodkowy uktad nerwowy

PD — choroba Parkinsona (ang. Parkinson disease)

RZS - reumatoidalne zapalenie stawoéw

SCFA - krétkotancuchowe kwasy ttuszczowe (ang. short-chain fatty acids)

SLE - toczen rumieniowaty uktadowy (ang. systemic lupus erythematosus)

VNS — stymulacja nerwu btednego (ang. vagus nerve stimulation)

WSD - dieta w stylu zachodnim (ang. western-style diet)
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Wprowadzenie

Mikrobiom cztowieka i jego znaczenie w opiece zdrowotnej to temat bardzo aktualny, znajdujgcy sie
w kregu zainteresowan badaczy. Mikrobiota, czyli zbiér mikroorganizméw zamieszkujacych nasze
ciato, odgrywa kluczowg role w utrzymaniu prawidtowej homeostazy, czyli stanu réwnowagi $rodo-
wiska wewnetrznego organizmu cztowieka. Os jelitowo-mdzgowa (ang. gut-brain axis, GBA) na prze-
tomie ostatnich lat znalazta sie w $cistym centrum zainteresowania naukowcéw, ktérych wyniki
badan wniosty w $wiat nauki zaskakujgce dowody na mozliwos¢ jej komunikowania sie z mézgiem
oraz wptyw na osrodkowy uktad nerwowy (OUN; ang. central nervous system, CNS). Jednoczes$nie
wskazuje sie na znaczenie mikrobioty w regulacji proceséw psychicznych i zachowania (Zakowicz
iin., 2020). Jelita i mdzg sg Scisle powigzane za posrednictwem dwukierunkowych szlakéw sygnato-
wych, ktére obejmujg nerwy, hormony czy czgsteczki zapalne. O$ jelitowo-mdzgowa stanowi zto-
zony system komunikacji miedzy osrodkowym uktadem nerwowym a przewodem pokarmowym,
w ktorym gtéwnie jelita sg wyposazone we wiasny uktad nerwowy nazywany ,trzewnym”, okreslany
w literaturze takze innym terminem: ,,drugi mézg”. Na uwage zastuguje fakt, ze zgromadzone w jeli-
tach komdrki odpornosciowe stanowig najliczniejszy sktadnik uktadu odpornosciowego w organi-
zmie cztowieka. Ta dwukierunkowa interakcja miedzy jelitami a mdzgiem obejmuje réznorodne
mechanizmy — nerwowe, hormonalne i immunologiczne. Innymi stowy, bogate informacje zmystowe
wytworzone w jelitach kierowane sg do mdzgu (doznania jelitowe), a mézg wysyta sygnaty w druga
strone w celu odpowiedniego dostosowania pracy jelit (reakcje jelitowe). Wzajemne interakcje tych
mechanizmdéw odgrywajg istotng role w ksztattowaniu emocji oraz w prawidtowym funkcjonowaniu
jelit. W rezultacie zmiany w pracy jelit, takie jak zaburzenia motoryki, przepuszczalnosci czy sktadu
mikrobioty, mogg modulowac nastréj, poziom leku oraz reakcje stresowe, a rGwnoczesnie czynniki
psychiczne wptywajg zwrotnie na czynnosé jelit i tworzg dynamiczny, sprzezony system regulacyjny.
Mikrobiota jelitowa oddziatuje na procesy emocjonalne poprzez mechanizmy osi jelitowo-mdzgo-
wej, obejmujgce modulacje neuroprzekaznikdw (m.in. serotoniny, dopaminy, GABA), synteze meta-
bolitéw neuroaktywnych, regulacje odpornosci oraz przekazywanie sygnatéw nerwem btednym,;
z kolei czynniki psychiczne, takie jak stres, mogg wptywadé na sktad i aktywnos¢ mikrobioty i tworzy¢
dynamiczne sprzezenie zwrotne.

Kluczowe znaczenie w powyzszej komunikacji przypisuje sie mikrobiocie, ktdéra stanowi grupe
mikroorganizmow kolonizujgcych organizm cztowieka, tworzg jg bakterie, grzyby archea, pierwot-
niaki i wirusy (Dinan, Stanton i Cryan, 2013; Goéralczyk-Binkowska, Szmajda-Krygier i Koztowska,
2022). Z kolei pojawiajacy sie w literaturze termin mikrobiomu oznacza genomy wszystkich mikro-
organizméw. Co ciekawe, liczba mikroorganizmoéw zamieszkujgcych organizm gospodarza przekra-
cza dziesieciokrotnie liczbe jego komodrek (Goéralczyk-Binkowska, Szmajda-Krygier i Koztowska,
2022). Mikrobiota jako ztozona spotecznos¢ mikroorganizmow zasiedla rézne czesci ludzkiego ciata:
przewdd pokarmowy, jame ustng, przewody nosowe, ptuca, skdre, pecherz moczowy i pochwe.
Kazde z tych miejsc cechuje sie unikalng kompozycjg mikrobioty, ktéra jest dostosowana do specy-
ficznych warunkdow srodowiska, ktdre panujg w danej czesci ciata. Szczegdlnie mikrobiota jelitowa
(ang. gut microbiota, GM) cechuje sie najwiekszg réznorodnoscig pod wzgledem zaréwno gatunkéw
mikroorganizmow, jak i réznorodnosci genetycznej. Aktualnie najnowsze doniesienia naukowe po-
twierdzaja, iz catkowita masa drobnoustrojow jelitowych wynosi od 1 kg do 2 kg (Gdéralczyk-Binkow-
ska, Szmajda-Krygier i Koztowska, 2022; Dinan i Cryan, 2017; Nowicka i in., 2022). Dzieki wynikom
badan Daniel (2020) wiadomo, ze bakterie reprezentujgce mikrobiom jelitowy w 200-250 g masy
tresci jelita grubego w obrebie okreznicy stanowig az okoto 100 g badanej masy (Daniel, 2020). Sktad
GM cechuje sie duzym zréznicowaniem, lecz oprdcz bakterii wystepujg takze wirusy, grzyby czy nie-
ktore protisty (Enaud i in., 2018). Bezsprzecznie mikrobiota jelitowa w sposéb kluczowy wptywa na
zdrowie cztowieka poprzez utrzymanie homeostazy organizmu, tworzenie odpornosci, warunkowa-
nie prawidtowej pracy uktadu immunologicznego, regulacje proceséw trawiennych czy synteze me-
tabolitow, witamin, hormondw oraz neuroprzekaznikéw. Najnowsze badania prowadzone w wielu
osrodkach na $wiecie wskazujg na kolejne cenne aspekty wptywu mikrobioty, miedzy innymi
w aspekcie zdrowia psychicznego wptywa ona na zachowanie, regulacje nastroju czy nawet na



procesy neurodegeneracyjne. Wyniki tych badan sg tematem wielu publikacji przeglagdowych
(Biaton, Gdrka i Gdrka, 2024; Pistollato i in., 2016; Wojtania, Majewska i Duda, 2024).

Celem niniejszej monografii jest podsumowanie znaczenia mikrobiomu cztowieka w opiece
zdrowotnej z naciskiem na czynniki wptywajace na rozwdj mikrobioty jelitowej noworodka, zrozu-
mienie gtdwnych mechanizméw komunikacji miedzy mdzgiem a jelitami oraz uwazne spojrzenie na
mikrobiom jako czynnik neuroprotekcyjny w wielu aspektach zdrowotnych. Opracowanie ma na celu
przyczynic sie do lepszego zrozumienia roli mikrobiomu w zdrowiu cztowieka, ale takze stanowi¢
wazne narzedzie wspierajgce rozwdj kompetencji zawodowych przysztych pielegniarek i potoznych.

1. Czynniki prenatalne i postnatalne determinujgce rozwdj mikrobioty
jelitowej

Rozwdj mikrobioty jelitowej ksztattuje sie juz w okresie zycia ptodowego (czyli od momentu zakon-
czenia okresu zarodkowego do chwili urodzenia; ludzki zarodek osigga stadium ptodu w 11 tygodniu
cigzy i to rozpoczyna okres ptodowy), a na pdzniejsza jej roznorodnos¢ czy sktad bakterii jelitowych
dziecka ma wptyw wiele czynnikdw, ktdre dzieli sie na czynniki prenatalne oraz postnatalne. Rozwdj
zaawansowanych metod molekularnych pozwolit wykazaé, ze sSrodowisko wewngatrzmaciczne w sta-
nie fizjologicznym nie jest sterylne. Mikroflora kobiety ciezarnej moze oddziatywac na dziecko jesz-
cze przed narodzinami, co determinuje jego zdrowie badZ rozwdj choroby (Bartnicka, Gatecka
i Mazela, 2016). Do gtdwnych czynnikdw dziatajgcych w okresie prenatalnym, mogacych wptywac
na ksztattowanie flory fizjologicznej ptodu, mozna zaliczyé: stan zdrowia kobiety ciezarnej, zakazenia
wirusowe, bakteryjne czy pasozytnicze, antybiotykoterapie ciezarnej, niedozywienie matki, obec-
nos¢ toksyn (takich jak alkohol, nikotyna, narkotyki) oraz czynniki fizyczne, chemiczne czy srodowi-
skowe. Z kolei w obrebie czynnikéw postnatalnych, najlepiej opisanych i udokumentowanych,
majacych istotny wptyw na rozwdj mikroflory jelitowej noworodkéw, podaje sie: wiek cigzowy, ro-
dzaj porodu oraz sposdb karmienia potomstwa. Ponizej dokonano przeglagdu wymienionych czynni-
kéw, zwracajgc uwage na ich role w determinacji mikroflory jelitowej noworodka.

CZYNNIKI PRENATALNE

Mikrobiota ptodu zaczyna sie ksztattowac juz w okresie prenatalnym, a na jej réznorodnos¢ wptywa
wiele czynnikéw zewnetrznych oraz tych, ktére sg zwigzane ze stylem zycia matki. Stan zdrowia ko-
biety ciezarnej, spozywane leki, status chorobowy czy stres bezposrednio oddziatujg na mikrobiom
i mogg wywierac¢ wptyw na rozwdj mikroflory i zachowanie dziecka. Jak wynika z przegladu literatury,
istniejg wyniki badan, ktére potwierdzajg, iz sktad mikroflory jelitowej noworodkéw urodzonych
przez kobiety chorujgce na cukrzyce typu 2 oraz cigzowg rdéznit sie od mikroflory noworodkéw kobiet
bez cukrzycy (Hu i in., 2013). Z kolei zesp6t Baileya (2011) wykorzystat model zwierzecy i wykazat, ze
matpie noworodki, ktédrych matki zostaty narazone na stres w okresie cigzy, cechowaty sie mniejsza
iloscig bakterii Bifidobacterium i Lactobacillus w poréwnaniu z noworodkami urodzonymi przez
matki niepoddawane stresowi (znaczenie ww. bakterii zostato opisane w ostatnim podrozdziale).

Podobne wyniki badan, lecz prowadzone na modelu ludzkim, uzyskat zespét Zijimans (2015),
gdzie na podstawie ankiet oraz oceny poziomu kortyzolu (kortyzol popularnie okreslany jest hormo-
nem stresu, to naturalny hormon steroidowy wytwarzany przez warstwe pasmowatg kory nadner-
czy) poddano analizie wptyw stresu matki w trakcie cigzy na mikrobiote jelitowg noworodka. Kobiety
ciezarne, ktére doswiadczaty duzego stresu w okresie cigzy, urodzity potomstwo, u ktérego odnoto-
wano spadek liczebnosci Lactobacillus oraz wzrost Proteobacteria w porownaniu z noworodkami
urodzonymi przez kobiety niezestresowane.

Do niedawna przyjmowano, ze przewdd pokarmowy zdrowego noworodka jest jatowy, a roz-
poczecie kolonizacji ma miejsce dopiero w momencie porodu. Aktualnie, dzieki najnowszym wyni-
kom badan, mozna zakwestionowad powyzsze stwierdzenie. Potwierdza to fakt, ze smotka (pierwszy
stolec w zyciu noworodka, cechujgcy sie duzg gestoscia, lepkoscig i ciemnym zabarwieniem) nie jest
sterylna i stwierdza sie w niej obecnos¢ bakterii jelitowych (Jimeneziin., 2008). Wykorzystanie naj-
nowszych technik molekularnych dowiodto obecnosci bakterii takze w sktadzie ptynu owodniowego
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(DiGiulio i in., 2008), tozysku (Aagaard i in., 2014), krwi pepowinowej (Jimenez i in., 2005) oraz bto-
nach ptodowych (Steel i in., 2005). Obecnos$¢ niektérych gatunkéw bakterii w smotce, takich jak
Escherichia coli, Enterococcus faecium i Staphylococcus epidermidis, moze ttumaczy¢ ich zdolnos¢
do translokacji drogg krwiopochodng od matki (Jimenez i in., 2005). Translokacje bakteryjng defi-
niuje sie jako proces migracji zdolnych do zycia bakterii jelitowych poprzez jelitowg bariere sluzéw-
kowa do weztéw chtonnych krezki, tkanek odlegtych badZ narzaddéw. Hipoteza na temat zdolnosci
bakterii do translokacji, zostata takze potwierdzona przez Ardisonne i in. (2014), ktérzy poréwnali
sktad mikroorganizméw obecnych w smétkach noworodkdéw i stwierdzili ich podobieristwo do
sktadu bakterii, ktére wystepuja w ptynie owodniowym. Aby w petni potwierdzi¢, czy kolonizacja
przewodu pokarmowego noworodka w rzeczywistosci rozpoczyna sie w zyciu ptodowym, czy jednak
dopiero w trakcie porodu, konieczne jest prowadzenie dodatkowych obserwacji i analiz.

CZYNNIKI POSTNATALNE

Czynniki postnatalne majg kluczowe znaczenie w ksztattowaniu mikroflory jelitowej noworodka,
ktdra odgrywa istotng role w zdrowiu i rozwoju dziecka. Do najwazniejszych czynnikéw nalezy spo-
s6b karmienia: mleko matki dostarcza prebiotykéw, takich jak oligosacharydy mleka kobiecego,
ktdre sprzyjajg rozwojowi cennych bakterii z rodzaju Bifidobacterium.

Wyniki badan Cukrowskiej (2016) wskazujg, ze to okres zycia ptodowego i pierwsze 1000 dni
zycia dziecka , programuje mikrobiote” i ma dtugotrwaty i kluczowy wptyw na rozwdj oraz zdrowie
cztowieka. Réznorodnosc¢ bakterii wzrasta i osigga sktad przypominajgcy mikrobiote osoby dorostej
w ciggu dwoch pierwszych lat zycia dziecka. Z kolei inne Zrédta podajg, ze okoto 5-7 roku zycia
dziecka nastepuje w petni stabilizacja mikrobioty jelitowej, a sktad i zréznicowanie mikroflory jelito-
wej sg zblizone do sktadu mikroflory osoby dorostej (Bartnicka, Gatecka i Mazela, 2016; Tannock,
1998; Tannock, 1999). Kontakt z réznymi nowymi pokarmami oraz mikrobiotg sSrodowiska dziecka
pochodzacg od rodzenstwa, najblizszego otoczenia czy zwierzgt domowych ksztattuje podstawowg
baze bakterii (Gateckaiin., 2016; Cukrowska, 2016). Dodatkowo, wzrost higienizacji zycia, doprowa-
dzajacy do zmniejszenia kontaktu dzieci z drobnoustrojami pochodzenia ludzkiego i zwierzecego,
oraz naduzywanie antybiotykdéw w cigzy i w pierwszych dwdch latach zycia dziecka przyczyniajg sie
do zaburzenia rownowagi w rozwoju mikrobioty, okreslanej dysbiozg. W konsekwencji powoduje to
nieprawidfowe ksztattowanie sie proceséw immunologicznych, co z kolei prowadzi do wystgpienia
nadmiernej reakcji immunologicznej miedzy innymi na pytki czy roztocze kurzu (alergii) lub tkanki
wtasne (rozwdj chordb autoimmunologicznych) (Lee i in., 2011; Tlaskalova-Hogenova i in., 2011).
Przyczyng wystgpienia dysbiozy mogg okazac sie czynniki takie jak: nieprawidtowa dieta (Browniin.,
2012; Gonzalez Olmo, Butler i Barrientos, 2021), wystgpienie choroby czy zbyt duza liczba patoge-
now.

Warto zauwazy¢, ze takze diugotrwaty stres, ostabiona kondycja psychiczna badz przewlekle
odczuwany lek mogg warunkowac¢ zmiane sktadu mikrobioty. Badania prowadzone przez Foster,
Rinaman i Cryana (2017) na zwierzecym modelu laboratoryjnym wystawionym na czynniki streso-
genne dowodzg, ze stres zaburza liczebnos¢ mikroorganizméw zasiedlajgcych jelita.

W roku 1974 Tannock i Savage przeprowadzili jeden z pierwszych eksperymentéw dotyczacy
wplywu stresu na réznorodnos¢ mikroorganizmow w jelitach. W mysim modelu zwierzecym, ktory
pozbawiono dostepu do jedzenia (w ten sposdb wywotano sytuacje stresowg), oceniono sktad bak-
terii. Zaobserwowano, ze przewazaty bakterie szczepu Escherichia coli, a spadfa liczebnos¢ bakterii
Lactobacillus w porédwnaniu z myszami, ktérym zapewniono staty dostep do pokarmu (Tannock
i Savage, 1974).

Z kolei eksperyment Baileya i in. (2011) polegat na wprowadzeniu innego rodzaju stresu, ktory
wywotano poprzez umieszczenie myszy w klatce z agresywnym gryzoniem tego samego gatunku.
Zaobserwowano zmiane sktadu mikrobioty — u myszy wystawionych na czynnik stresogenny wyste-
powato wiecej bakterii Clostridium i Roseburia, a mniej Bacteroides i Parabacteroides w poréwnaniu
z mikrobiomem jelitowym myszy z grupy kontrolnej (Bailey i in., 2011). Innym przyktadem moze by¢
doswiadczenie przeprowadzone na modelach szczuréw, ktére wykazato, ze codzienne oddzielenie
matki od szczurzych ,niemowlat” na trzy godziny w czasie miedzy 2. a 12. dniem od urodzenia pro-
wadzito do dysbiozy mikrobiologicznej. Po narazeniu szczurow na przewlekty stres zaobserwowano
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u nich wzrost liczebnosci bakterii Bacteroides i Clostridium oraz zwiekszenie liczby komadrek odpor-
nosciowych, takich jak cytokiny prozapalne i chemokiny (IL-6 i CCL2) (Forssberg, 2019).

Ponizsza rycina przedstawia przeglad wybranych czynnikoéw wptywajgcych na skfad réznorod-
nosci gatunkowej mikroflory jelitowej.

& *

STRES

CIAZA SPOSOB NARODZIN

I oy
AKTYWNOSCE 0
FIZYCZNA A WiEs
LEKI

Rycina 1. Czynniki wptywajgce na sktad réznorodnosci gatunkowej mikroflory jelitowej (rys.
autorski z uzyciem darmowych elementéw graficznych z portalu Freepik).

Jak juz wczesniej wspomniano, najlepiej poznanymi czynnikami, ktére wptywajg na kolonizacje
organizmu dziecka, sg wiek cigzowy, rodzaj porodu, a takze sposéb karmienia. Za najbardziej wta-
Sciwy i pozadany uwaza sie sktad mikroflory jelitowej noworodka donoszonego, urodzonego fizjolo-
gicznie (sitami natury, drogg naturalng) i karmionego mlekiem matki. Powyzsze, prawidtowe czynniki
zmniejszajg ryzyko infekcji i zapewniajg prawidtowy rozwdj uktadu immunologicznego. Ponadto
dzieki temu takze bariera jelitowa rozwija sie w sposéb witasciwy (Hooper, Littman i Macpherson,
2012; Putignaniiin., 2014).

WIEK CIAZOWY

Noworodki urodzone przedwczesnie, cechujace sie niskg masg urodzeniowg, sg narazone na wzrost
ryzyka dysbiozy jelit z wielu powoddw, wsrdd ktérych wyrdznia sie fizjologiczng niedojrzatosé, czyn-
niki poporodowe (takich jak antybiotykoterapia) czy przedtuzong hospitalizacje. U noworodkéw,
ktdére urodzity sie w terminie, obserwuje sie przewage bakterii z rodzaju Bifidobacterium, Lacto-
bacillus, Streptococcus, natomiast u wczesniakéw dominujg bakterie Enterobacteriaceae oraz
Clostridium. Noworodki urodzone przed terminem cechujg sie mikroflorg mniej réznorodng i bar-
dziej niestabilng, z opdZniong kolonizacjg, co moze przetozyc¢ sie na wzrost ryzyka rozwoju chordb
w obszarze uktadu pokarmowego badz infekcji (Bartnicka, Gatecka i Mazela, 2016). Warto
przytoczy¢ eksperyment Butel i in. (2007), ktérzy dokonali analizy katu pod katem kolonizacji
Bifidobacterium ws$réd 52 noworodkéw urodzonych przedwczesnie, tj. w 30-35 tygodniu cigzy.
Bakteria ta bierze kluczowy udziat w procesie prawidtowej kolonizacji przewodu pokarmowego
narodzonego dziecka. Wyniki eksperymentu dowiodty, ze nie tylko sposéb porodu, masa ciata czy
zastosowana antybiotykoterapia, ale w szczegdlnosci wiek cigzowy — czyli moment zakonczenia cigzy
— wptywat istotnie na liczebnos$¢ bakterii Bifidobacterium w kale (Butel i in., 2007). Po porodzie
wiekszos$¢ wczesniakdw wymaga stabilizacji i pdzniejszej opieki na oddziale intensywnej terapii
noworodkéw, co niestety moze skutkowad narazeniem ich na mikrobiologiczne srodowisko
szpitalne. Dodatkowo wysoka czestotliwos$¢ stosowania antybiotykdéw, zywienie pozajelitowe oraz
dtuzszy pobyt w Srodowisku szpitalnym sprzyjajg kolonizacji mikroorganizmami szpitalnymi, co
zwieksza ryzyko zakazen i rozwoju martwiczego zapalenia jelit (ang. necrotizing enterocolitis, NEC).
Zywienie i praktyki zywieniowe wcze$niakéw — miedzy innymi opdznione wprowadzenie zywienia
dojelitowego, czestsze wstrzymywanie sie od karmienia, stosowanie lekéw hamujacych wydzielanie
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kwasu zotagdkowego i zapewnianie wytacznie diety z mleka ludzkiego lub mieszanki — mogg
stanowi¢ réwniez gtéwny modyfikator sktadu mikrobioty jelitowej (Collado i in., 2015).
Podsumowujac, mikrobiota jelitowa u wczesniakdw rézni sie od mikrobioty u niemowlat urodzonych
0 czasie opdzniong kolonizacjg, mniejszg liczbg gatunkdéw bakterii oraz mniejszg réznorodnoscia
i liczebnoscia (Groeriin., 2014; Arboelyaiin., 2015; Pammiiin., 2017; Cunaiin., 2021).

RobzA) PORODU

Rodzaj porodu odgrywa kluczowa role w poczatkowej kolonizacji mikroflory jelitowej noworodka,
wptywajg na jego zdrowie immunologiczne i metaboliczne. Pordd poprzez cesarskie ciecie (CC) to
kolejny istotny czynnik, ktory oddziatuje na mikroflore jelitowg dziecka. Niestety, na przetomie ostat-
nich lat obserwuje sie znaczny wzrost liczby CC bez wyraznych wskazan medycznych. Poréd przez
cesarskie ciecie ogranicza kontakt noworodka z mikroflorg drég rodnych matki i powoduje koloniza-
cje jelit gtdwnie bakteriami skdrnymi, takimi jak Staphylococcus czy Propionibacterium. Profil mikro-
bioty jelit noworodkdw urodzonych przez CC odpowiada gtéwnie mikroflorze skéry matki (Domi-
niquez-Bello i in., 2010). Taka mikrobiota jest mniej réznorodna i mniej korzystna dla zdrowia
dziecka. W przypadku cesarskiego ciecia czesto obserwuje sie opdznienie w zasiedlaniu jelit szcze-
pami probiotycznymi (Bifidobacterium) oraz przewage bakterii potencjalnie patogennych, takich jak
Clostridium difficile czy Escherichia coli. W konsekwencji dzieci urodzone w ten sposéb mogg by¢
bardziej narazone na alergie, otytos¢ i zaburzenia immunologiczne w pdzniejszym zyciu. Promowa-
nie kontaktu skéra do skory (czyli ,kangurowanie”, np. przez ojca), karmienie piersig oraz podawanie
probiotykdw moze pomdc w optymalizacji mikroflory noworodkéw urodzonych przez cesarskie cie-
cie. W przypadku porodu drogami natury noworodek ma stycznos¢ z mikroflorg matczynego kanatu
rodnego, co sprzyja zasiedleniu jelit korzystnymi szczepami bakterii, takimi jak Lactobacillus i Bifido-
bacterium. U noworodkdéw urodzonych fizjologicznie profil mikrobioty zblizony jest do mikroflory
pochwy matki (Dominiquez-Bello i in., 2010). Szczepy te sg szczegdlnie istotne dla zdrowia nowo-
rodka, poniewaz wspierajg rozwdj jego uktadu odpornosciowego, produkcje kwaséw organicznych
oraz ochrone przed patogenami. Dodatkowo Lactobacillus uczestniczy w metabolizmie laktozy i wy-
twarzaniu kwasu mlekowego, co tworzy sSrodowisko niekorzystne dla rozwoju bakterii chorobotwdr-
czych. Przeglad literatury wykazat liczne badania, ktérych wyniki potwierdzajg, ze pordd drogg ciecia
cesarskiego zwieksza ryzyko choréb o podtozu immunologicznym, miedzy innymi alergii, atopii,
astmy badz cukrzycy typu | (Bager, Wohlfahrt i Westergaard, 2008; Stabuszewska-Jézwiak i in.,
2020). Ponadto warto wspomnie¢, iz w przypadku noworodkéw urodzonych drogg CC notuje sie
op6znienie kolonizacji przewodu pokarmowego przez bakterie Bifidobacterium az o 180 dni w po-
rownaniu z noworodkami urodzonymi fizjologicznie (Gronlund i in., 1999).

SPOSOB KARMIENIA

Sposdb karmienia noworodka znaczgco wptywa na ksztattowanie sie mikroflory jelitowej, ktdra od-
grywa kluczowg role w zdrowiu dziecka. Mleko matki zawiera szereg naturalnych oligosacharydéw
(prebiotykow), ktére przyczyniajg sie do stymulacji wzrostu prozdrowotnych bakterii kwasu mleko-
wego w jelicie dziecka. Karmienie piersig sprzyja takze kolonizacji jelit korzystnymi szczepami bak-
terii, takimi jak Bifidobacterium longum i Lactobacillus acidophilus, kolonizujgc przewdd pokarmowy
noworodka i wywierajgc korzystny wptyw na jego zdrowie (Bartnicka, Gatecka i Mazela, 2016).
Bifidobacterium longum bierze udziat w produkcji krotkotaricuchowych kwaséw ttuszczowych (ang.
short-chain fatty acids, SCFAs), takich jak kwas mastowy, ktdre wspierajg zdrowie jelit i regulujg stan
zapalny. Dodatkowo bakterie te odgrywajg kluczowa role w ochronie przed patogenami, takimi jak
Escherichia coli czy Clostridium difficile, poniewaz same zuzywajg sktadniki odzywcze i tym samym
ograniczajg mozliwosé ich wykorzystania przez patogeny, a ponadto wytwarzajg substancje o dzia-
taniu antybakteryjnym. Z kolei karmienie mlekiem modyfikowanym prowadzi do kolonizacji innymi
gatunkami bakterii, takimi jak Enterobacteriaceae i Clostridium, co czesto skutkuje mniej zréznico-
wang i mniej stabilng mikroflorg. Mleko modyfikowane nie zawiera oligosacharydéw w takiej ilosci
jak mleko matki, co ogranicza rozwéj szczepdw probiotycznych. Dzieci karmione mieszankami cze-
Sciej cechuja sie mikrobiotg bardziej zblizong sktadem do mikrobioty dorostej osoby, z wiekszym
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udziatem bakterii potencjalnie patogennych. To z kolei moze zwiekszaé ryzyko infekcji, alergii i cho-
réob metabolicznych w pdzniejszym zyciu. Z tego powodu zaleca sie karmienie piersig jako wspiera-
jgce rozwdj zdrowej mikrobioty jelitowej noworodka.

2. Gtéwne mechanizmy komunikacji miedzy mézgiem a jelitami

W celu utrzymania zaréwno homeostazy, jak i prawidtowego rozwoju organizmu komunikacja
mikrobiota-jelita-mdzg odbywa sie w sposdb ciagty i dwukierunkowy. Wyrdznia sie rézne drogi ko-
munikacji, miedzy innymi poprzez uktad odpornosciowy, metabolizm tryptofanu, nerw btedny, jeli-
towy uktad nerwowy oraz z udziatem metabolitéw drobnoustrojéw, takich jak krétkotaricuchowe
kwasy ttuszczowe (Cryan i in., 2019). Jedng z kluczowych drég komunikacji jest uktad nerwowy,
a szczegdblnie nerw btedny, ktory przesyta sygnaty w obu kierunkach. Jelita, wyposazone w siec
neurondw zwanych jelitowym uktadem nerwowym, moga bezposrednio informowaé¢ modzg
o procesie trawienia, zapaleniach czy zmianach mikrobioty. Mdzg z kolei wysyta sygnaty regulujgce
funkcje jelit, takie jak perystaltyka czy wydzielanie enzyméw trawiennych, co wptywa na nasz apetyt
i samopoczucie. Ponizej opisano szlak nerwu btednego jako kluczowa droge w komunikacji miedzy
jelitami a mézgiem. Fragmenty niniejszego rozdziatu, stanowig podsumowanie wynikéw przegladu
literatury, zawartych w artykule pt. The brain-gut axis: communication mechanisms and the role of
the microbiome as a neuroprotective factor in the development of neurodegenerative diseases:
A literature overview (Biaton, Gorka i Gorka, 2024).

2.1.Szlak nerwu btfednego jako bezposrednia droga komunikacji pomiedzy jelitami a moézgiem

Dziesigty nerw czaszkowy, znany jako nerw btedny (nervus vagus), stanowi bezposrednie potgczenie
miedzy jelitami a mdzgiem. Jego nazwa pochodzi od tacinskiego okreslenia vagus, oznaczajgcego
,wedrowke”, co odzwierciedla jego szerokie unerwienie, umozliwiajgce przekazywanie sygnatéw
z réznych narzaddéw wewnetrznych (Berthoud i Neuhuber, 2000). Nerw btedny sktada sie gtéwnie
z wtdkien aferentnych (inaczej doprowadzajacych, stanowig 80% catosci) i w mniejszym stopniu efe-
rentnych (odprowadzajgcych, stanowig 20%), ktére biorg udziat w przesytaniu informacji z uktadéw:
pokarmowego, oddechowego i sercowo-naczyniowego (Agostoniiin., 1957; Prechtl i Powley, 1990).
Kluczowg funkcje petnig jadra pasma samotnego (tac. nucleus tractus solitarius, NTS), znajdujace sie
w rdzeniu przedtuzonym, ktére stanowig pierwszorzedowe centrum odbioru sygnatéw z przewodu
pokarmowego za posrednictwem nerwu btednego (Suarez, Noble i Kanoski, 2019). Aby zbadac role
nerwu btednego w osi jelitowo-médzgowej, przeprowadzono badania na gryzoniach, u ktérych wy-
konano zabieg wagotomii, polegajacy na przecieciu nerwu. W efekcie zaobserwowano wystgpienie
zachowan lekowych oraz zmniejszong neurogeneze w zakrecie zebatym hipokampa — struktury
uktadu limbicznego odpowiedzialnej przede wszystkim za procesy pamieciowe (Cryaniin., 2019).

Przeprowadzone eksperymenty wskazujg, ze nerw btedny odgrywa kluczowa role w komunika-
cji miedzy jelitami a mdzgiem, co ma istotne implikacje dla zrozumienia funkcji osi jelitowo-mdzgo-
wej.

POTENCIJAL TERAPEUTYCZNY STYMULACJI NERWU BLEDNEGO (VNS) W LECZENIU ZABURZEN
NEURODEGENERACYJNYCH

Poznanie anatomii potgczen jader nerwu btednego okazato sie podstawg teoretyczng do przepro-
wadzenia badan eksperymentalnych i klinicznych nad zastosowaniem obwodowej stymulacji elek-
trycznej nerwu btednego (ang. vagus nerve stimulation, VNS)VNS). Jej celem jest modulacja funkcji
mazgu, a w szczegdlnosci obszardw, ktére sg odpowiedzialne za emocje i nastrdj, co moze prowadzi¢
do uzyskania efektéw przeciwdepresyjnych. Stymulacja ta wykazuje réwniez szeroki potencjat tera-
peutyczny w leczeniu réznych schorzen neurologicznych oraz chordb degeneracyjnych. VNS zostata
zatwierdzona przez Food and Drug Administration (FDA) jako alternatywna metoda leczenia
schorzen takich jak padaczka, depresja oporna na leczenie, migrena czy klasterowe béle gtowy. Do-
datkowo pojawity sie obiecujgce wyniki badan dotyczace jej skutecznosci w terapii choréb neurode-
generacyjnych, miedzy innymi w chorobie Parkinsona, zaburzen ze spektrum autyzmu, urazéw
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mazgu oraz udaréw (Wangiin., 2021). Najnowsze badania dowodzg, Ze stymulacja nerwu btednego
(VNS) moze skutecznie ogranicza¢ stany zapalne, wspomagaé¢ mechanizmy neuroprotekcyjne, po-
prawiaé integralno$é bariery krew-modzg, a takze — co szczegdlnie interesujgce — umozliwiac¢ przeka-
zywanie sygnatéw z mikrobioty jelitowej do osrodkowego uktadu nerwowego (Jiniin., 2023).

Aby zrozumie¢ mechanizm komunikacji jelit z mézgiem, warto zwrdci¢ uwage na obecnos¢ ko-
morek enteroendokrynnych (ang. enteroendocrine cells, EEC), ktdre sg zlokalizowane w warstwie
komoérek nabtonka. Nalezg do komérek czuciowych, potrafig wyczuwaé zmiany zwigzane z napty-
wem skfadnikéw odzywczych do jelita oraz obecnoscig metabolitéw bakteryjnych. A nastepnie rea-
gowadé na nie poprzez wydzielanie czasteczek sygnatowych, takich jak neuroprzekazniki czy hor-
mony. W 2018 roku opublikowano wyniki badan, ktére wykazaty, ze komérki EEC posiadajg wypustki
tworzgce potgczenia z nerwem btednym (Kaelberer i in., 2018). Udowodniono, ze komorki te sg
zdolne do rozpoznawania zaréwno wtasciwosci fizycznych, jak i chemicznych spozywanego po-
karmu. W wyniku aktywacji nerwu btednego wptywajg one na prace uktadu pokarmowego, a na-
stepnie szybko przekazujg do mézgu informacje dotyczace przyjmowanego pozywienia (Zakowicz
i in., 2020). Co wiecej, badania Kaelberera i in. (2018) ujawnity, ze kluczowym neuroprzekaznikiem
w tej komunikacji jest glutaminian. Odkrycie to uznano za pierwszy dowdd na istnienie bezposred-
niego potgczenia miedzy jelitami a mdzgiem, okreslonego mianem obwodu neuroenteroendokryno-
wego.

2.2. Drogi komunikacji posredniej — produkcja SCFA

Istniejg rowniez posrednie szlaki komunikacji miedzy mikrobiotg jelitowa a osSrodkowym uktadem
nerwowym, obejmujgce autonomiczny uktad nerwowy, uktad immunologiczny oraz uktad endo-
krynny (Dinaniin., 2015). Mikrobiota wptywa na aktywnos$¢ nerwu btednego poprzez oddziatywanie
na uktad immunologiczny (Dantzer, 2009; Rogers i in., 2016), produkcje krétkotancuchowych kwa-
sow ttuszczowych (ang. short-chain fatty acids, SCFA) oraz regulacje wydzielania hormondw jelito-
wych, ktére mogg oddziatywaé na osrodkowy uktad nerwowy (Sarkar i in., 2016). SCFA petnig klu-
czowe funkcje w organizmie, takie jak metabolizm sktadnikdw odzywczych, utrzymanie homeostazy
energetycznej oraz regulacja motoryki jelit. Szczegdlng role odgrywa kwas mastowy, ktory wspiera
funkcje jelitowe i uktad immunologiczny (Martin-Gallausiaux i in., 2020). SCFA wykazujg rowniez
dziatanie przeciwzapalne, wptywajg na produkcje serotoniny i hormondw jelitowych, a takze regu-
lujg aktywno$é mikrogleju w mézgu, co jest istotne dla funkgji osi jelitowo-mdzgowej (Zakowicz i in.,
2020). Niedobdr SCFA wigze sie z wystepowaniem takich schorzen, jak choroby zapalne jelit, rak
jelita grubego czy zaburzenia kardiometaboliczne. SCFA powstajg w wyniku fermentacji btonnika
i weglowodanow przez bakterie mikrobioty jelitowej, a ich synteze mogg wspiera¢ okreslone pro-
dukty spozywcze, suplementy diety i prebiotyki (Fusco i in., 2023). Istotne powigzanie mikrobioty
z uktadem immunologicznym znajduje potwierdzenie w badaniach, ktére pokazujg, ze SCFA
produkowane przez bakterie z rodzaju Clostridia wspierajg aktywacje i proliferacje regulatorowych
limfocytow T (Treg), odpowiedzialnych za utrzymanie rdwnowagi immunologicznej i ttumienie
standw zapalnych (Atarashi i in., 2011; Smith i in., 2013). U pacjentow z chorobami zapalnymi jelit
wykazano, ze propionian, bedgcy metabolitem mikroflory, hamuje produkcje interleukiny-17 (IL-17)
w komoérkach T (Dupraz i in., 2021). W procesie immunoregulacji jelit biorg udziat rowniez kwasy
26tciowe, ktére aktywujg receptory farnezoidowe (FXR) oraz receptory sprzezone z biatkiem G1
(GPBAR1). FXR chroni $luzéwke jelit przed uszkodzeniami oraz reguluje aktywnos$¢ makrofagow
i komorek dendrytycznych, co ogranicza produkcje cytokin prozapalnych (Biagioli i in., 2019).
GPBAR1 natomiast wspomaga odpowiedzZ przeciwzapalng poprzez regulacje wydzielania cytokin
(Biagioliiin., 2019). SCFA odgrywajg wazng role réwniez w regulacji standw zapalnych w mozgu. Na
przyktad kwas mastowy wykazuje dziatanie przeciwzapalne — ogranicza nadmierng aktywnos¢
mikrogleju, co moze zapobiega¢ przewlektym neurozapaleniom, tj. zjawiskom prowadzacym do
rozwoju choréb neurodegeneracyjnych (Bairamian i in., 2022). Badania na modelach zwierzecych
potwierdzity, ze odpowiedZz immunologiczna w mdzgu, wywotana przez mikroorganizmy lub ich
produkty, wigze sie z aktywacjg mikrogleju i wzrostem stezenia prozapalnych mediatoréw, takich
jak TLR2, TNF-a i IL-1B (Hoogland i in., 2015). Mikrobiota wptywa rowniez na funkcje poznawcze, co
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potwierdzono w badaniach na sterylnych myszach, pozbawionych mikroorganizméw. U takich
zwierzat obserwowano zwiekszong aktywacje osi podwzgdrze-przysadka-nadnercza, co wskazuje na
wyzszy poziom stresu i leku, a takze trudnosci z pamiecig i uczeniem sie (Gareau i in., 2011).
Zmniejszony poziom neurotroficznego czynnika pochodzenia mézgowego (ang. brain-derived
neurotrophic factor, BDNF) dodatkowo wptywat negatywnie na neurogeneze i procesy synapto-
genezy (Sudo i in., 2004; Silva, Bernardi i Frozza, 2020). Odbudowa mikrobioty przywracata jednak
prawidtows fizjologie jelit i funkcje poznawcze, co podkreslajg badania Mao i in. (2013) oraz De
Vadder iin. (2018).

3. Kluczowe zmiany w mikrobiomie jako czynnik rozwoju choréb
neurodegeneracyjnych

Zaburzenia w sktadzie bakteryjnej mikroflory jelitowej moga miec istotny zwigzek z rozwojem cho-
réob neurodegeneracyjnych, takich jak choroby Alzheimera i Parkinsona czy stwardnienie rozsiane.
W literaturze schorzenia te okreslane sg jako postepujgce i nieodwracalne procesy zwyrodnieniowe
tkanki nerwowej, prowadzace do smierci jej komdrek w wyniku proceséw degeneracyjnych. Po-
nadto nieprawidtowosci w mikrobiocie jelitowej mogg rowniez odgrywac kluczowg role w powsta-
waniu zaburzen ze spektrum autyzmu, standéw lekowych, objawdw depresyjnych, a takze innych
dysfunkcji fizjologicznych (Nandwana i in., 2022). Ponizej dokonano krétkiego przegladu literatury
na temat zmian w sktadzie mikroflory jelitowej i jego znaczenia w rozwoju choréb neurodegenera-
cyjnych.

ZABURZENIA NEUROROZWOJOWE ZABURZENIA NEURODEGENERACYJNE
AUTYZM, STANY LEKOWE, CHOROBA PARKINSONA | ALZHEIMERA

ZESPOL JELITA DRAZLIWEGO “ l
Kol e 02

MALA ROZNORODNOSGC DUZAROZNORODNOSGC  MALA ROZNORODNOSC
MIKROBIOTY MIKROBIOTY MIKROBIOTY

Rycina 2. Réznorodnos¢ gatunkowa mikroorganizmoéw jelitowych a narazenie na schorzenia
mozgu (rys. na podst. Mayer, 2017 z wtasnymi modyfikacjami).

Zaréwno réznorodnosé, jak i liczba drobnoustrojow jelitowych zmienia sie w trakcie zycia czto-

wieka. Mata w trakcie pierwszych trzech lat zycia, gdy ksztattuje sie stabilny mikrobiom jelitowy,
osigga szczyt w dorostosci, a nastepnie spada w miare starzenia sie.

15



3.1.Choroba Alzheimera

Zmiany w skfadzie mikroflory jelitowej w chorobie Alzheimera (ang. Alzheimer’s Disease, AD) s3 sze-
roko opisywane w literaturze i uwaza sie, ze zaburzenia w mikrobiocie mogg istotnie przyczyniac sie
do rozwoju tej choroby. AD to najczestsza przyczyna otepienia u 0séb starszych, obejmujgca od 30%
do 70% wszystkich przypadkéw chordb otepiennych. Charakteryzuje sie postepujgcymi, nieodwra-
calnymi zaburzeniami funkcji poznawczych i behawioralnych, ktérym czesto towarzyszy pogorszenie
pamieci (Wojtania, Majewska, Duda, 2024). Jest to choroba neurologiczna, ktérej kluczowym obja-
wem jest masowa utrata neurondw, prowadzaca do zaniku hipokampu i kory mézgowej (Uysal
i Ozturk, 2020). W obrazie neuropatologicznym dominujg korowy zanik, zwyrodnienie wiékienkowe
(ang. neurofibrillary tangles, NFT) zwigzane z hiperfosforylowanym biatkiem tau (p-tau) oraz odkta-
danie sie zewnatrzkomadrkowych ptytek starczych, zbudowanych z nierozpuszczalnych form peptydu
AB (Wojtania, Majewska, Duda, 2024; Winblad i in., 2016).

Pacjenci z zaburzeniami poznawczymi czesto wykazujg ubozszg mikroflore jelitowg. Obserwuje
sie zmniejszenie liczebnosci bakterii z grupy Firmicutes, takich jak Clostridium, przy jednoczesnym
wzroscie bakterii z rodzaju Bacteroides (Liu i in., 2019). Dodatkowo badania wykazaty, ze osoby
z przewlektym zakazeniem Helicobacter pylori w zotgdku, cierpigce na chorobe Alzheimera, majg
bardziej zaawansowane zaburzenia funkcji poznawczych niz osoby niezakazone (Roubaud-Baudron
i in., 2012). Ponadto Chen i in. (2016) wykazali, ze amyloid produkowany przez bakterie z rodzaju
Escherichia coli (rodzina Enterobacteriaceae) zwieksza synteze alfa-synukleiny, patologicznego
biatka, ktére zaburza bariere krew-mézg i prowadzi do interakcji miedzy szlakami sygnatowymi ko-
marek i stymulacji cytokin prozapalnych.

Waznym elementem tego mechanizmu jest bariera krew-jelito, ktéra odpowiada za selektywne
wchtanianie substancji odzywczych i jednoczesnie zapobiega przenikaniu szkodliwych czasteczek.
Zaburzenia w jej szczelnosci mogg umozliwia¢ przenikanie amyloidu bakteryjnego z jelit do mdzgu,
co nasila stan zapalny w tkance nerwowej (Pistollato i in., 2016). Bakterie wytwarzajace amyloid
przyczyniajg sie rowniez do nieprawidtowego fatdowania biatek, takich jak alfa-synukleina, co jest
istotnym czynnikiem w patogenezie AD (Jiang i in., 2018).

Badania neuropatologiczne hipokampu pacjentéw z chorobg Alzheimera wykazaty obecnos¢
lipopolisacharyddéw, endotoksyn produkowanych przez bakterie Gram-ujemne, takie jak Escherichia
coli czy Bacteroides fragilis. Lipopolisacharydy te sg zwigzane z reakcjg zapalng w mdzgu, a ich ste-
zenie koreluje z zaawansowaniem zaburzen poznawczych (Cheniin., 2016).

Metabolity bakteryjne, takie jak SCFA, réwniez odgrywajg role w patogenezie AD. Kwas ma-
stowy, walerianowy i octowy wptywajg na akumulacje amyloidu oraz biatka tau w mézgu, a jedno-
czesnie modulujg aktywnosé mikrogleju, co moze sprzyja¢ stanom zapalnym (Zhao, Jaber i Lukiw,
2017). Eksperymenty na myszach transgenicznych z modelu APP/PS1, predysponowanych do roz-
woju AD, wykazaty znaczace réznice w sktadzie mikroflory jelitowej w poréwnaniu z grupg kontrolna.
Myszy z dysbiozg miaty wieksze odchylenia w liczebnosci bakterii z rodzin Proteobacteriaceae,
Verrucomicrobiaceae, Bifidobacteriaceae i innych, a zmiany te pojawiaty sie na dtugo przed powsta-
niem blaszek amyloidowych (Sun i Shen, 2018).

Liiin. (2019) przeprowadzili badania, ktdre ujawnity, ze pacjenci z AD majg wyraznie mniejszg
réoznorodnos¢ mikrobioty jelitowej w poréwnaniu z osobami zdrowymi. W miare progresji choroby
zauwazono wzrost liczebnosci bakterii takich jak Gammaproteobacteria i Enterobacteriaceae. Wy-
niki te podkreslaja istotny wptyw mikroflory jelitowej na patogeneze choroby Alzheimera i wskazuja
na mozliwe kierunki dalszych badan.

3.2. Choroba Parkinsona

W ciggu ostatnich lat zauwaza sie rosngce zainteresowanie naukowcow zwigzkiem pomiedzy mikro-
biotg jelitowg a rozwojem choroby Parkinsona (ang. Parkinson’s Disease, PD). Choroba ta jest
neurozwyrodnieniowym schorzeniem, ktére charakteryzuje sie drzeniem spoczynkowym oraz po-
gorszeniem funkcji motorycznych, wynikajgcym z degeneracji neurondw istoty czarnej w obrebie
$rédmozgowia oraz obnizonego poziomu dopaminy w strukturach prazkowia (Zakowicz i in., 2020).
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Juz dwie dekady temu wysunieto hipoteze, ze poczatki PD mogg mie¢ miejsce w jelitach — i wiele
aktualnych badan zdaje sie te teorie potwierdzad.

W jednym z eksperymentéw, ktéry zostat przeprowadzony na myszach pozbawionych mikro-
biomu (zwierzeta w warunkach sterylnych), przeszczepienie flory bakteryjnej od pacjentow z cho-
robg Parkinsona wywotato u tych zwierzat zaburzenia motoryczne, ktdére przypominaty objawy
wystepujace u ludzi (Cryaniin., 2019).

Kluczowym biatkiem zwigzanym z patogeneza PD jest patologiczna forma alfa-synukleiny
(ASyn), ktorej akumulacja — jeszcze przed wystgpieniem objawdéw neurologicznych — jest obserwo-
wana w obrebie jelit. Zjawisko to wigze sie z nieprawidtowa perystaltyka i zaburzeniami trawiennymi
(Perez-Pardo i in., 2017). Dalsze badania wykazaty, ze nerw btedny petni funkcje kanatu transmisji
ASyn z przewodu pokarmowego do osrodkowego uktadu nerwowego (Kim i in., 2019). W mdzgu
natomiast agregaty tego biatka aktywujg mikroglej, co z kolei nasila produkcje cytokin prozapalnych
i wywotuje procesy neurozapalne. Badania z udziatem zwierzecych modeli choroby potwierdzajg, ze
mechanizm ten prowadzi do uszkodzenia neuronéw (Sampsoniin., 2016).

Dodatkowo lipopolisacharyd (LPS) — skfadnik btony komérkowej bakterii Gram-ujemnych —
wspomaga tworzenie ztogdw ASyn, co nasila stan zapalny, zwieksza przepuszczalnos¢ bariery jelito-
wej i pobudza wydzielanie prozapalnych cytokin (Cryan i in., 2019; Sun i Shen, 2018). U pacjentéw
z PD obserwuje sie ,,nieszczelnos¢ jelit”, ktdra sprzyja przedostawaniu sie endotoksyn (np. LPS) do
krwiobiegu i ich migracji do narzadéw.

W literaturze pojawity sie takze doniesienia na temat znaczgcych réznic w sktadzie mikrobioty
jelitowej oséb z PD w pordwnaniu z populacjg zdrowa. Zaobserwowano m.in. zwiekszong liczebnos¢
bakterii z rodzaju Enterobacteriaceae, ktdrych to obecnos$¢ dodatnio koreluje z zaburzeniami réw-
nowagi i chodu u pacjentéw z chorobg Parkinsona. W innym badaniu wykazano podwyzszony udziat
takich bakterii jak: Clostridium IV, Aquabacterium, Holdemania, Sphingomonas, Clostridium XVI|,
Butyricicoccus oraz Anaerotruncus (Cryan i in., 2019).

Z kolei Marizzoni i in. (2017) odnotowali znaczne zmniejszenie obecnosci bakterii Prevotella —
az 0 77,6% w poréwnaniu z grupg kontrolng. Mikroorganizmy te odpowiadajg za synteze $luzu oraz
produkcje krétkotancuchowych kwasow ttuszczowych (SCFA), ktérych niedobdér moze sprzyjac
zwiekszonej przepuszczalnosci jelit i dtugotrwatej ekspozycji organizmu na endotoksyny. Co wiecej,
badania Perez-Pardo i in. (2017) wykazaty, ze Prevotella uczestniczy rowniez w syntezie witamin B1
(tiaminy) i B9 (kwasu foliowego).

3.3.Stwardnienie rozsiane i depresja

Badania oceniajace sktad i zréznicowanie mikrobioty jelitowej zyskujg coraz wieksze zainteresowa-
nie w kontekscie patogenezy oraz metod leczenia stwardnienia rozsianego (ang. multiple sclerosis,
MS). Obecnie analizuje sie powigzania miedzy zmianami flory bakteryjne;j jelit a rozwojem MS. Prze-
glad literatury potwierdza, ze stan mikrobioty moze predysponowac¢ do wystgpienia MS, ale moze
by¢ rowniez skutkiem tej choroby (van den Hoogen, Lamanii ‘t Hart, 2017). U pacjentow ze zmianami
neurologicznymi, specyficznymi dla choroby MS, obserwuje sie spadek bakterii jelitowych — Firmi-
cutes i Bacteroidetes, ktére odpowiadajg za wytwarzanie krétkotaricuchowych kwaséw ttuszczo-
wych (Mowry i Glenn, 2018). Redukcji ulega rowniez liczba bakterii Lactobacillus, Faecalibacterium,
Bacteroides i Prevotella, a dodatkowo zauwaza sie wzrost liczby bakterii Enterobacteriaceae oraz
bakterii z rodzaju Akkermansia, ktére wykazujg dziatanie prozapalne (van den Hoogen, Laman
i ‘t Hart, 2017; Mowry i Glenn, 2018). Aktualne wyniki badan sugerujg stosowanie probiotykoterapii,
przeszczepu mikrobioty katowej czy wprowadzenie zmian sposobu zywienia w celu tagodzenia roz-
woju objawéw MS (Chuiin., 2018).

Zaburzenia w sktadzie mikroflory jelitowej odnotowuje sie takze w stresie, depresji czy rozwoju
spektrum autyzmu. Literatura potwierdza, ze istnieje silny zwigzek miedzy sktadem mikrobiomu je-
litowego a rozwojem zaburzen psychicznych, takich jak depresja czy stany lekowe (Jiang i in., 2018;
Rogersiin., 2016; Tognini, 2017). Pacjenci ze zdiagnozowang depresjg cechowali sie innym sktadem
mikrobiomu jelitowego w poréwnaniu z pacjentami z grupy kontrolnej. Badanie przeprowadzone
w 2019 r. wykorzystato metode sekwencjonowania genetycznego 16S rRNA do analizy prébek katu
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pochodzgcych od 1070 oséb w celu opisania zawartosci i zrdznicowania ich mikrobioty jelitowej.
Celem eksperymentu byta ocena wystepowania okreslonych szczepdw bakterii, jak rowniez ich ko-
relacja ze wskaznikami depresji i jakosci zycia. Wsréd pacjentéw ze zdiagnozowang depresjg popu-
lacje bakterii Dialister i Coprococcus spp. byty mniej liczne, natomiast obecnos¢ Faecalibacterium
i Coprococcus wytwarzajacych SCFA korelowata z wyzszymi wskaznikami na skali jakosci zycia. Na-
stepnie oceniono, ze jakos¢ zycia koreluje pozytywnie réwniez z produkowanymi przez mikroorga-
nizmy jelitowe metabolitami dopaminy (kwasem 3,4-dihydroksyfenylooctowym). Wyniki te
dowodzg, ze mikrobiota jelitowa odgrywa istotng role w ksztattowaniu proceséw afektywnych
(Valles-Colomer i in., 2019). Dash, Syed i Khan (2022) réwniez potwierdzili powigzanie zaburzen de-
presyjnych ze zmianami flory bakteryjnej jelit. U pacjentéw z depresjg stwierdzili zmniejszong liczbe
bakterii typu Bacteroidetes przy podwyzszonej liczbie bakterii z gatunku Alistipes nalezgcego do
Bacteroidetes. Wzrost liczby bakterii z gatunku Alistipes zaobserwowano réwniez w zespole prze-
wlektego zmeczenia (Frémont i in., 2013). Ponadto zréznicowany profil mikrobiologiczny zauwaza
sie takze wsrdd pacjentéw z zaburzeniami ze spektrum autyzmu (ang. autism spectrum disorder,
ASD), ktdre jest definiowane jako zaburzenie neurorozwojowe, charakteryzujgce sie trudnosciami
w komunikowaniu sie, nawigzywaniu wiezi spotecznych, interpretowaniu emocji (wtasnych i innych
ludzi) oraz w przejawianiu sztywnych wzorcéw zachowar (Zakowicz i in., 2020). Warto podkreslic,
Ze az u okoto 70% dzieci z ASD zaobserwowano zaburzenia zotagdkowo-jelitowe, co moze nasuwac
whiosek, ze funkcjonowanie mikrobioty jelitowej odgrywa znaczacg role w etiologii tego zaburzenia
(Skonieczna-Zydecka i in., 2017). Odmienny sktad mikrobioty jelitowej w zaburzeniu ze spektrum
autyzmu, zaobserwowat takze zesp6t Stratiego (2017). Wsrdd osdb z ASD stosunek bakterii z rodzaju
Firmicutes do bakterii rodzaju Bacteroidetes byt zaburzony ze wzgledu na redukcje populacji Bacte-
roidetes w poréwnaniu z grupa kontrolna.

3.4. Rola mikrobiomu jelitowego w zaburzeniach ze spektrum autyzmu

Zaburzenia ze spektrum autyzmu (ASD) sg nazywane zaburzeniami neurologicznymi, ktdre wptywaja
na prawidtowy rozwdj maézgu. Niestety, w ciggu ostatnich kilku lat wzrasta liczba zaburzen ze
spektrum autyzmu, a statystyki wykazujg, ze ASD dotyka 1 na 68 oséb na Swiecie (DeFilippis
i Wagner, 2016; Liiin., 2017). Charakteryzuje sie ograniczonymi umiejetnosciami komunikacyjnymi,
stabszym rozumowaniem oraz powtarzalnymi wzorcami zachowan. Obecnie podejmowane sg préby
oceny mechanizméw molekularnych, ktére stanowig czynnik etiologiczny ASD, w celu wprowadze-
nia alternatywnych metod leczenia. Istniejg dowody naukowe, iz czynniki genetyczne — nieprawidto-
wosci w budowie chromosoméw — czy czynniki Srodowiskowe, takie jak stres i dieta, mogg by¢
zaangazowane w patogeneze i rozwoj ASD. Ponadto istniejg dowody, ze dysbioza mikrobiologiczna
jelit koreluje z rozwojem zaburzen ze spektrum autyzmu. Warto zwrdéci¢ uwage na bakterie Clostri-
dium, ktérej obecnosé w jelicie grubym wykazuje na wyzsze ryzyko ASD (Soorya, Kiarashi i Hollander,
2008; Rosenfeld, 2015 ). Rodzaj bakterii Clostridium wytwarza neurotoksyne tezca, ktéra nastepnie
przechodzi przez nerw btedny do osrodkowego uktadu nerwowego i powoduje blokade wydziela-
nych neuroprzekaznikdow poprzez proteolityczne rozszczepienie biatka synaptobrewiny (mate, inte-
gralne biatko btony pecherzykéw synaptycznych). Wyniki badan Liiin. (2019) dowodzg, ze obecnos¢
Clostridium tetani moze by¢ stosowana jako wskaznik diagnostyczny ASD.

Jak juz wyzej wspomniano, mikrobiota matki we wczesnym okresie cigzy jest kluczowa dla roz-
woju neurologicznego ptodu. W okresie miedzy poczeciem a cigzg czynniki takie jak niezdrowa dieta
(Buffingtoniiin., 2016), zakazenie drobnoustrojami (Kimiin., 2017) czy stres metaboliczny (Jasarevié¢
i in., 2018) moga warunkowacd rozwdj dyshiozy mikrobiomu matki, ktéry wptywa na nieprawidtowy
rozwdj neurologiczny potomstwa i prowadzi do zmian i deficytow behawioralnych (Vuong i in.,
2017). Eksperyment przeprowadzony przez Vuong i in. (2020) na mysich modelach trzech kategorii:
zarodkéw leczonych antybiotykami, myszy wolnych od specyficznych patogendw i myszy wolnych
od zarazkéw wykazato, ze kolonizacja dominujgcymi bakteriami tworzacymi przetrwalni-
ki Clostridia w mikrobiocie matki prowadzi do zmniejszenia ekspresji gendw mdzgu ptodu i aksono-
genezy wzgdrzowo-korowej, tgczacej wzgdrze i kore modzgowsa, oraz uposledzonego wzrostu
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aksondéw wzgdrzowych (Yaguchiiin., 2014). Z kolei poprzednie badania wykazaty, ze tworzgce prze-
trwalniki gatunki Clostridia obnizajg ekspresje genu NTNG1 i minimalizujg aksony wzgdrzowo-ko-
rowe netryny-Gla+, co prowadzi do uposledzenia wzrostu aksonéw wzgdrzowych (Yaguchi i in.,
2014). Vuang i in. (2020) wykazali, ze kolonizacja Bacteroidetes u myszy bedacych matkami moze
znaczaco zwiekszy¢ aksony wzgdrzowo-korowe netrin-Gla+.

Coraz wiecej dowoddéw wskazuje rowniez na wptyw sposobu porodu w rozwoju ASD. Wzrost
liczby cesarskich cie¢ moze réwniez zmieni¢ sktad mikroflory jelitowej we wczesnym dziecinstwie
i opozni¢ adaptacje neurologiczng u niemowlat (Rosenfeld, 2015 ; Cheniin., 2017 ). Co ciekawe, ak-
tualne badanie metaanalizy wykazato, ze u dziecka urodzonego przez cesarskie ciecie wystepuje
23-procentowe ryzyko pojawienia sie ASD w porédwnaniu z dzieckiem urodzonym drogg pochwowg
(Bilder i in., 2024; Cheni in., 2024; O'Mahony i in., 2009 ; Curran i in., 2015). W najbardziej znacza-
cym miedzynarodowym badaniu populacyjnym, ktére obejmowato 5 miliondw urodzen z Norwegii,
Szwecji, Danii, Finlandii i Australii Zachodniej, kazdego uczestnika poddano obserwacji przez okres
36-42 tygodni. Stwierdzono ponad 31 000 przypadkéw ASD, co potwierdzito hipoteze, ze pordd
przez cesarskie ciecie wigze sie z wyzszym ryzykiem ASD niz poréd drogg naturalng (Yip i in., 2016).

Kolejnym czynnikiem, na ktdry warto zwrdci¢ uwage, jest wptyw stosowanej antybiotykoterapii
w okresie pierwszych 2—3 lat zycia. Od urodzenia do okoto 3 roku zycia mikrobiom cztowieka zaczyna
sie rozwijac¢ i dojrzewad. Stosowanie antybiotykéw w tym okresie ksztattowania mikrobiomu moze
zaktécic rozwdj chordb o podtozu immunologicznym, metabolicznych i neurologicznych (Arrietaiin.,
2014). Antybiotyki wykazujg dziatanie bakteriobdjcze i bakteriostatyczne, znaczgco zmieniajg sktad
mikrobiologiczny poprzez hamowanie wzrostu drobnoustrojéw chorobotwdrczych (Ahmed i in.,
2013a; Ahmed i in., 2013b; Ahmed i in., 2014). Wczesne i niekontrolowane dawki antybiotykéw
mogg prowadzi¢ do utraty dominujgcych typdw drobnoustrojéw, utraty réznorodnosci, zmiany ak-
tywnosci metabolicznej i kolonizacji patogendéw (Bourassa i in., 2016; Chen i in., 2017). Leczenie
antybiotykami w ciggu 1-2 lat zycia moze mie¢ decydujgcy wptyw na dojrzewanie uktadu odporno-
Sciowego i mieé szkodliwy wptyw na typowq mikrobiote oraz powodowaé powazne dfugoterminowe
konsekwencje, takie jak: rozwdj standw zapalnych, dysregulacje odpornosci, alergie, infekcje czy
rozwdj chordb przewodu pokarmowego, miedzy innymi: chorobe Crohna, zapalng chorobe jelit
(IBD), zaparcia i biegunke (Jernberg i in., 2007; Yang i in., 2009; Ubeda i in., 2010; Ni i in.,
2017; Warner, 2018). Dalsze badania kohortowe przeprowadzone w trakcie antybiotykoterapii
w okresie niemowlecym i wczesnym dziecinstwie wykazaty istotne zmiany w mikrobiocie jelitowej,
ktére mogg byc¢ bezposrednio odpowiedzialne za witgczanie lub wytgczanie okreslonych gendw.
Wczesne stosowanie i naduzywanie antybiotykdw prowadzi do dysbiozy mikrobiologicznej, co moze
wigczac gen autyzmu. Wptywa to na os jelitowo-mdzgows i powoduje modyfikacje epigenetyczne,
ktore potencjalnie utatwiajg patogeneze ASD (Eshraghiiin., 2018).

4. Choroby zwigzane z dysbhiozg mikrobiomu -
choroby autoimmunologiczne i otytos¢

Dysbioza jelitowa, czyli zaburzenie rdwnowagi mikrobioty jelitowej, odgrywa kluczowa role w pato-
genezie choréb autoimmunologicznych oraz otytosci. Nieprawidtowy sktad mikroflory, charaktery-
zujacy sie zmniejszong réznorodnoscig bakterii oraz nadmiernym wzrostem gatunkow patogennych,
moze prowadzi¢ do aktywacji uktadu immunologicznego i wywotywac przewlekte stany zapalne. Ba-
dania sugerujg, ze zmiany w mikrobiocie jelitowej sg zwigzane z chorobami autoimmunologicznymi,
takimi jak reumatoidalne zapalenie stawéw (RZS), cukrzyca typu 1 czy toczen rumieniowaty ukta-
dowy (ang. systemic lupus erythematosus, SLE) (Zhang i in., 2015; Chen i in., 2016; Nikitakis i in.,
2017; Luoiiin., 2018; Bellando-Randoneiin., 2021). Mechanizmy te obejmujg zaburzenia w integral-
nosci bariery jelitowej, nadmierng produkcje cytokin prozapalnych oraz reakcje krzyzowe miedzy
antygenami bakteryjnymi a wtasnymi tkankami gospodarza, co przyczynia sie do rozwoju autoim-
munizacji. Na przestrzeni ostatnich lat dysbioza jelit przyciggneta duzg uwage badaczy jako czynnik
ryzyka chordb autoimmunologicznych. Etiologia choréb autoimmunologicznych cechuje sie ztozo-
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noscig i obejmuje zaréwno czynniki genetyczne, jak i Srodowiskowe. Genetyczne czynniki ryzyka roz-
woju chordb autoimmunologicznych sktadajg sie z gendéw HLA i nie-HLA, ktérych ekspresja zalezy od
choroby (Greilingiin., 2018; van der Meulen i in., 2019; Frazzeiiin., 2022). Z kolei czynniki Srodowi-
skowe obejmujg palenie, zaburzenia stylu zycia, zmniejszong ekspozycje na storice i przewlekty stres
(Frazzeiiin., 2022). Warto podkresli¢, iz przyczyna szybkiego wzrostu rozwoju choréb autoimmuno-
logicznych w ostatnim czasie nie zostata jeszcze dokfadnie wyjasniona, gdyz nie jest zrozumiate, czy
dysbioza jelit jest wynikiem, czy tez przyczyng choréb autoimmunologicznych (Jubair i in., 2018;
Chang i Choi, 2023).

Rozw®J OTYLOSCI W DYSBIOZIE JELIT

Najnowsze doniesienia naukowe sugeruja, iz nadwaga i otytos¢ staty sie powaznym problemem
zdrowia publicznego XXI wieku. Otytos¢ definiowana jest jako przewlekfa choroba, o wieloczynniko-
wej etiologii, charakteryzujgca sie nadmiernym nagromadzeniem tkanki ttuszczowej, ktéra moze
prowadzi¢ do powaznych problemoéw zdrowotnych, takich jak cukrzyca typu 2, choroby sercowo-
naczyniowe, nadcisnienie czy nowotwory. Problem otytosci przyjmuje charakter globalny i osigga
poziom epidemii, szczegdlnie w krajach rozwinietych. Wzrost jej wystepowania jest zwigzany z nie-
zdrowym stylem zycia, w tym wysokokaloryczng dietg, brakiem aktywnosci fizycznej oraz czynnikami
genetycznymi i sSrodowiskowymi. Najnowsze doniesienia naukowe wskazujg na istotng role dysbiozy
jelitowej w patogenezie nadmiernej masy ciata. Otytosc jest scisle powigzana z zaburzeniami mikro-
biomu jelitowego, ktére mogg petni¢ zaréwno przyczynows, jak i skutkowg role w jej rozwoju. Ba-
dania wykazuja, ze osoby cierpigce na otytos¢ czesto charakteryzujg sie zmniejszong réznorodnoscig
mikroflory jelitowej oraz nieprawidtowa proporcjg dwdch gtéwnych grup bakterii: Firmicutes i Bac-
teroidetes. Przewaga bakterii rodzaju Firmicutes nad Bacteroidetes wigze sie z wiekszg wydajnoscig
w przeksztatcaniu ztozonych weglowodandéw w tatwo przyswajalne kwasy ttuszczowe, co moze do-
prowadzac¢ do zwiekszonego magazynowania energii w postaci tkanki ttuszczowej (Riva i in., 2017).
Dodatkowo zaburzony mikrobiom wptywa na metabolizm lipidéw, regulacje apetytu i stany zapalne,
co jest wynikiem oddziatywania krétkotaricuchowych kwaséw ttuszczowych oraz endotoksyn bakte-
ryjnych na uktad immunologiczny i hormonalny. Dysbioza moze réwniez zaktécac¢ integralnos¢ ba-
riery jelitowej i prowadzi¢ do zwiekszonej przepuszczalnosci jelit oraz przewlektego stanu zapalnego,
ktdry sprzyja insulinoopornosci i dalszemu przyrostowi masy ciata. Rodzaj diety jest istotnym czyn-
nikiem wptywajacym na modulacje mikrobioty jelitowej. Potwierdzono, ze dieta w stylu zachodnim
(ang. Western-style diet, WSD) wykazuje negatywny wptyw na sktad i funkcjonowanie mikroflory
jelitowej. Taki sposéb zywienia charakteryzuje sie wysokg zawartoscig nasyconych kwaséw ttuszczo-
wych, cukrow prostych, soli oraz alkoholu (Moszak, Szuliriska i Bogdanski, 2020; Sonnenburg i in.,
2016). WSD Sprzyja redukcji liczebnosci bakterii probiotycznych, takich jak Lactobacillus i Bifidobac-
terium, oraz zwiekszeniu udziatu bakterii patobiontycznych — drobnoustrojow, ktére w warunkach
rownowagi mikrobiologicznej sg nieszkodliwe, lecz w sytuacji dysbiozy mogg wykazywa¢é dziatanie
prozapalne i sprzyja¢ chorobom. Niska podaz btonnika ogranicza produkcje krotkotarnicuchowych
kwaséw ttuszczowych (SCFA), zwtaszcza maslanu, co ostabia integralnosé bariery jelitowej i zwieksza
jej przepuszczalnosé. Skutkiem jest translokacja lipopolisacharydéw (LPS) do krwiobiegu, prowa-
dzaca do przewlektej odpowiedzi zapalnej (ang. low-grade inflammation), ktéra moze wptywaé na
o$ jelitowo-mdzgowa i nasila¢ zaburzenia metaboliczne.

Badania przeprowadzone na modelach zwierzecych wykazujg, ze WSD prowadzi do zwiekszenia
liczebnosci bakterii z typu Firmicutes przy jednoczesnym zmniejszeniu ilosci Bacteroidetes. Diety
o niskiej zawartos$ci bfonnika, bogate w wysoko przetworzong zywnosé sprzyjaja namnazaniu
bakterii takich jak Firmicutes, Proteobacteria, Mollicutes, Bacteroides spp., Alistipes spp., Bilophila
spp., Enterobacteriaceae (Escherichia, Klebsiella, Shigella), a jednoczesnie obnizajg ilos¢ korzystnych
drobnoustrojéw, w tym Bacteroidetes, Prevotella, Lactobacillus spp., Roseburia spp., Eubacterium
rectale czy Enterococcus (Moszak, Szulinska, Bogdanski, 2020).

Interwencje ukierunkowane na modulacje mikrobiomu, takie jak stosowanie probiotykéw, pre-
biotykdéw i zmiany w diecie, stanowig obiecujacg strategie wspomagajgca terapie otytosci. Modyfi-
kacja diety moze doprowadzi¢ do fundamentalnej zmiany warunkéw zyciowych drobnoustrojéw
jelitowych.
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5. Zwigzek miedzy dysbiozg mikrobioty innych narzagdéw ciata
a patogeneza choréb neurodegeneracyjnych

5.1. Mikrobiom jamy ustnej a choroby neurodegeneracyjne

W ostatnich latach naukowcy coraz intensywniej przygladaja sie roli mikrobioty jamy ustnej w kon-
tekscie utrzymania homeostazy, wptywu na zdrowie ogdlne oraz jej powigzan z patogenezg chordb
neurodegeneracyjnych. Spotecznos¢ drobnoustrojow obecna w jamie ustnej zajmuje drugie miejsce
pod wzgledem liczebnosci w organizmie cztowieka i zasiedla dwa gtdwne obszary: twarde po-
wierzchnie zebéw (w tym réwniez protezy) oraz miekkie tkanki btony sluzowej. W sktad mikrobioty
tego obszaru wchodzg gtéwnie bakterie z typdw: Actinobacteria, Bacteroidetes, Firmicutes, Fuso-
bacteria i Proteobacteria (Hashimoto, 2023; Hou i in., 2022; Aggarwal i in., 2023).

Funkcjonalnie mikrobiota jamy ustnej odpowiada m.in. za wspomaganie pracy uktadu immu-
nologicznego, regulacje ci$nienia tetniczego, neutralizacje wolnych rodnikéw, a takze za procesy
remineralizacji i demineralizacji szkliwa. Bierze rdwniez udziat w metabolizmie sktadnikéw odzyw-
czych i wspiera funkcje uktadu pokarmowego. Wsrdd osdb z zaburzeniami psychicznymi czesciej ob-
serwuje sie nieprawidtowg higiene jamy ustnej, a takze pogorszenie stanu przyzebia (Martinezi in.,
2022). Takie zaburzenia prowadzg do zwiekszonego ryzyka prochnicy, ubytkdw zebowych oraz bra-
kow w uzebieniu (Kisely, 2023). Z kolei badania Coelho i in. (2020) wskazujg, ze zapalenie przyzebia
wystepuje u pacjentéw z zaburzeniami psychicznymi az o 45% czesciej niz u oséb zdrowych.

W kontekscie mechanizmdw biologicznych coraz wiecej dowoddw wskazuje na istotny zwigzek
miedzy dysbiozg jamy ustnej a chorobami neurodegeneracyjnymi —w szczegdlnosci poprzez mecha-
nizm neuroinflamacji. Stan ten polega na aktywacji odpowiedzi zapalnej w obrebie osrodkowego
uktadu nerwowego (OUN), a gtéwne role odgrywajg tu mikroglej i astrocyty. W warunkach patolo-
gicznych komorki te, oprdcz funkcji wspierajgcych, moga takze inicjowac reakcje zapalne i prowadzié
do neurodegeneracji.

Jednym z ciekawych przyktadéw takiego mechanizmu jest dziatanie bakterii Porphyromonas
gingivalis, zdolnych do wytwarzania toksycznych gingipain. Biatka te zostaty zidentyfikowane w mé-
zgach pacjentéw z chorobg Alzheimera. W badaniu na myszach, ktére zakazano doustnie P. gingiva-
lis przez 6 tygodni, wykryto obecnosc¢ tych bakterii w mdzgu oraz korelacje miedzy poziomem gin-
gipain a obecnoscig biatka tau i ubikwityny (Dominy i in., 2019). Bakterie te nasilajg proces zapalny,
uszkadzajg neurony i mogg inicjowa¢ zmiany neurodegeneracyjne.

Kolejnym patogenem zwigzanym z tym procesem jest Treponema denticola, bakteria przyzebia,
ktdrej obecnos¢ wykryto w mdzgach pacjentdw z chorobg Alzheimera. Wykazuje ona zdolnos$¢ prze-
nikania do krwiobiegu poprzez uszkodzone naczynia w obrebie przyzebia. Dzieki swoim enzymom
proteolitycznym (np. fibrynolizynom) moze przemieszcza¢ sie do mdzgu i wywotywaé miejscowa
neuroinflamacje — m.in. przez aktywacje mikrogleju i produkcje cytokin prozapalnych (IL-1B, TNF-a)
(Pisani i in., 2023). Dlugotrwata aktywacja tych mechanizméw przyczynia sie do $mierci neurondw,
przez co warunkuje rozwdj proceséw neurodegeneracyjnych.

Zgodnie z aktualng literaturg obecnos$¢ mikroorganizméw jamy ustnej zostata potwierdzona za-
rowno w moézgowiu, jak i w ptynie mézgowo-rdzeniowym pacjentéw z chorobg Alzheimera i Parkin-
sona (Emery i in., 2017; Siddiqui, Maciver i Khan, 2022; Weber, Dilthey i Finzer, 2023). Co ciekawe,
analiza prébek posmiertnych wykazata réznice miedzy sktadem mikrobioty obecnym w mdzgu a tg
krazgcg we krwi (Emery iin., 2022), co sugeruje selektywnos¢ drobnoustrojéw w kolonizacji struktur
nerwowych.

Zwigzek pomiedzy mikrobiotg jamy ustnej a chorobg Parkinsona réwniez zostat szeroko opi-
sany. Obserwuje sie wyrazne rdznice w sktadzie mikrobiomu jamy ustnej i jelit pacjentéw z PD
w poréwnaniu z grupami kontrolnymi (Hashimoto, 2023; Jo i in., 2022). Istnieje tez korelacja miedzy
obecnoscig okreslonych bakterii a nasileniem objawéw depresyjno-lekowych u pacjentéw z PD (Li
iin., 2022).
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5.2. Mikrobiom skdry w patogenezie chorob neurodegeneracyjnych

Mimo ze skora stanowi jedno z gtéwnych siedlisk mikrobioty w organizmie cztowieka (ze wzgledu na
obecnos$é miliondw bakterii, grzybéw i wiruséw na swojej powierzchni), jej wptyw w rozwoju choréb
neurodegeneracyjnych wydaje sie mniejszy w poréwnaniu z mikrobiotg jelitowg, jamy ustnej czy
mikrobiotg zwigzang z mdzgiem. Wiadomo, ze drobnoustroje zasiedlajgce skére oddziatujg na uktad
immunologiczny oraz modulujg poziom stanu zapalnego w organizmie, co posrednio moze wptywadé
rowniez na kondycje psychiczng. Co ciekawe, najnowsze doniesienia naukowe wskazujg na poten-
cjalny udziat mikrobioty skdornej w zaburzeniach neuropsychiatrycznych, gtdwnie poprzez jej oddzia-
tywanie na mikroflore jelitowa (Hashimoto, 2023; Hou i in., 2022; Goswami i in., 2021; Ferraretto
iin., 2023).

Warto zwrdéci¢ uwage na wyniki badania przeprowadzonego przez Hermes i in. (2022), w kté-
rym zaobserwowano istotng korelacje miedzy obecnoscia bakterii z rodzaju Lactobacillus a wskazni-
kiem masy ciata (BMI). Z kolei zespét Arikana (2022) przeanalizowat probki od 103 pacjentéw
z chorobg Parkinsona i wykazat zalezno$¢ pomiedzy sktadem mikrobioty pachowej a ostabieniem
funkcji poznawczych. Oba te badania sugerujg, ze mikrobiom skéry moze odgrywac pewng role
w mechanizmach prowadzacych do pogorszenia funkcji poznawczych.

Warto podkresli¢, ze u pacjentdw chorujgcych na tuszczyce czesto pojawiajgcym sie objawem
psychiatrycznym jest depresja (Armstrong i Read, 2020; Griffiths i in., 2021). Przeglad literatury po-
twierdza istnienie osi skdra-mikrobiota-mdzg w sytuacji, gdy wspotwystepuje depresja u pacjentow
z przewlektymi ranami (Hadian i in., 2020; Woo i Sibley, 2020; Chen i in., 2021). Ponadto dysbioza
mikrobiomu skéry i jelit poprzez rozwdj mechanizmow zapalnych i immunologicznych moze stano-
wi¢ czynnik rozwoju tuszczycy (Wang i in., 2021). Shinno-Hashimoto wraz z zespotem (2021) wyka-
zata korelacje miedzy mikrobiotg skdry a mikrobiota jelit, co stanowi przypuszczenie dwukierunko-
wej komunikacji miedzy nimi. Nie ulega watpliwosci, iz wptyw mikrobioty skory w rozwoju choréb
neurodegeneracyjnych jest obszarem wymagajgcym dalszych badan.

5.3. Mikrobiom nosa

Jama nosowa stanowi siedlisko réznorodnej spotecznosci mikroorganizméw, ktére warunkuja za-
chowanie homeostazy btony sluzowej nosa i ogdélnego funkcjonowania uktadu odpornosciowego
(Moloney iin., 2020; Zhao i in., 2024; Chong i in., 2019). Literatura przedstawia, ze istnieje zwigzek
miedzy dysbiozg mikrobiomu nosa a wystepowaniem réznych probleméw zdrowotnych (Moloney
iin., 2020; Chong i in., 2019; Hays, 2016). Mikroflora nosa tworzy ztozone potaczenia z uktadem
nerwowym poprzez szlak nos-mdzg. Mikroorganizmy i ich toksyny mogg migrowad z nosa do mdzgu
przez nerw wechowy, co potencjalnie moze rozwijac stany zapalne i przyczyniaé sie do rozwoju cho-
rob neurodegeneracyjnych (Hashimoto i in., 2023; Xie i in., 2022). Chociaz mikrobiom nosa jest naj-
mniej zbadany w poréwnaniu z innymi regionami mikrobiomu, istnieje rosngce zainteresowanie
jego rolg w chorobach neurologicznych.

6. Probiotyki i prebiotyki jako obiecujgca perspektywa w ksztattowaniu
zdrowia matki i dziecka

Probiotyki i prebiotyki sg uznawane za obiecujace narzedzia w ksztattowaniu zdrowia matki i dziecka
dzieki swoim zdolnosciom do modulowania mikrobioty jelitowej. Probiotyki, okreslane zywymi mi-
kroorganizmami (drobnoustrojami), wykazujg korzystny wptyw na zdrowie gospodarza. Oddziatujg
pozytywnie na czas pasazu jelitowego, zapewniajg wiasciwy rozwdéj mikroflory zasiedlajgcej orga-
nizm. Wspierajg rownowage mikroflory jelitowej i wzmacniajg funkcje ochronne jelit, regulacje od-
powiedzi immunologicznej i produkcje korzystnych metabolitow, takich jak krétkotaricuchowe
kwasy ttuszczowe. Szczepy takie jak Lactobacillus rhamnosus czy Bifidobacterium bifidum sg szcze-
goblnie istotne w trakcie cigzy i karmienia piersig, bo wspierajg zdrowie matki oraz wptywajg na ko-
lonizacje mikrobioty noworodka. Ponizej uwzgledniono wybrane, korzystne efekty suplementacji
Lactobacillus rhamnosus.

22



wykazuje skuteczno$¢ w leczeniu kolki najskuteczniejszy w leczeniu biegunek

u niemowlat (Boggio i in., 2021) poantybi_o?ykowych u dzieci oraz osob dorostych
(Nowak i in., 2010)

LACTOBACILLUS
RHAMNOSUS

dzieci matek, ktore w III trymestize cigzy
stosowaly probiotyki zawierajagce  szczep
Lactobacillus rhamnosus 1 mialy w wywiadzie
obciazenie AZS, rzadziej zapadaly na atopowe
zapalenie skory lub egzeme

(Boyleiin., 2011)

suplementacja u kobiet wykazala znacznie nizszy poziom
depres;ji 1 legku w okresie poporodowym (Slykerman i in., 2017)

Rycina 3. Korzystne efekty suplementacji bakterig Lactobacillus rhamnosus (zrédto: opracowanie
wtasne).

Z kolei prebiotyki, bedace sktadnikami diety niestrawionymi przez organizm, petnig role sub-
stratu dla korzystnych bakterii poprzez stymulowanie ich rozwoju. Oligosacharydy mleka kobiecego
(HMOs) sg naturalnym przyktadem prebiotykéw, ktdre wspierajg kolonizacje jelit dziecka przez
Bifidobacterium — wzmacniajg jego uktad odpornosciowy. Uzupetnianie diety matki o prebiotyki, ta-
kie jak inulina czy fruktooligosacharydy (FOS), moze poprawiac sktad mikrobioty oraz funkcjonowa-
nie uktadu trawiennego.

Zastosowanie probiotykow i prebiotykdw w opiece potozniczej i pediatrycznej wigze sie z sze-
regiem korzysci, takich jak zmniejszenie ryzyka alergii, redukcja czestosci infekcji oraz ochrona przed
rozwojem martwiczego zapalenia jelit (NEC) u wczesniakdw. Interwencje te sg réwniez obiecujace
w prewencji otytosci i choréb metabolicznych w pdZniejszym zyciu dziecka. Integracja probiotykow
i prebiotykdw w standardowej opiece nad matka i dzieckiem moze stanowi¢ wazny krok w kierunku
promowania zdrowia i zapobiegania chorobom.

7. Mikrobiom jako czynnik neuroprotekcyjny w funkcjonowaniu
poznawczym

Zaleznos¢ mikrobioty jelitowej i jej wptywu na funkcjonowanie poznawcze — uczenie sie, uwage badz
pamiec — znajduje sie w kregu badan naukowcéw. Wyniki badan wykazuja, iz psychobiotykoterapia
przynosi korzysci dla zdrowia psychicznego i funkcji poznawczych poprzez interakcje z bakteriami
jelitowymi (Sarkar i in., 2016). Suplementacja psychobiotykami réznicuje sktad mikrobioty poprzez
wzrost szczelnosci jelit i redukcje stanu zapalnego, przez co wptywajg na spowolnienie rozwoju pro-
cesu neurodegeneracyjnego (Perez-Pardo i in., 2017). Probiotykoterapia wykazuje pozytywna kore-
lacje z utrzymaniem prawidtowej funkcji bariery jelitowej oraz stymuluje uktad odpornosciowy do
inicjacji procesdw przeciwzapalnych. W literaturze mozna znalez¢ wcigz nowe dowody, ktére po-
twierdzajg role szczepdw probiotycznych w modulacji osi mikrobiota-jelito-mdézg. Snigdha i in.
(2022) podkreslajg, ze suplementacja psychobiotykami doprowadza do znacznej poprawy funkcji
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poznawczych, w tym pamieci roboczej, oraz zmniejszenia objawdw depresji i leku. Dodatkowo psy-
chobiotyki wptywajg na neurochemiczne szlaki zwigzane z neuroprzekaznikami, dzieki czemu redu-
kujg stan zapalny w mdzgu i poprawiajg neuroplastycznosé. Warto réwniez zwrdéci¢ uwage na
réznice w odpowiedzi na psychobiotyki w zaleznosci od ptci oraz etapu zycia — badania sugerujg, ze
efektywno$¢ terapii probiotycznej moze by¢ zréznicowana w réznych grupach demograficznych
(Snigdha i in., 2022). Ponizej przedstawiono wptyw suplementacji wybranymi szczepami bakterii na
mazg, funkcje poznawcze i emocje.

Tabela 1. Reprezentacja wybranych bakterii i ich wptyw na mdzg, funkcje poznawcze i emocje.

Rodzaj bakterii

Efekt suplementac;ji

Zrédto

Okres trwania suplementacji: 12 tygodni;

Lactobacillus
. poprawa uwagi i pamieci roboczej wsréd Chungiin., 2014
helveticus |
zdrowych oséb starszych
Nieznaczna poprawa efektywnosci
pamieci wzrokowo-przestrzennej
. . e stow:
3 . w zadanilu na zapamietywanie stéw; Allen iin., 2016
Bifidobacterium moduluje proces synaptogenezy

Moloney i in., 2020;

longum 1714 Zhaoiin., 2024

i przyczynia sie do tagodzenia objawow
depresji; znaczna poprawa dtugosci
i jakosci snu w trakcie okresu stresu

egzaminacyjnego

Okres trwania suplementacji: 12 tygodni;
poprawa pamieci, uwagi, uczenia sie
asocjacyjnego

Lactobacillus

plantarum DR7 Chongiin., 2019

Redukcja stresu; wzmaga ekspresje
biatek, ktore sg zaangazowane

w aktywacje i dojrzewanie komérek
nerwowych; reguluje mielinizacje

i proces neurogenezy w mysim modelu
zwierzecym; reguluje zaburzenia nastroju
w szczurzym modelu przewlektego
stresu, przywraca rownowage
neurochemiczng moézgu

Kochalska i in., 2020;

L. rhamnosus (JB-1) Jarosziin., 2024

L. plantarum 90sk
i B. adolescentis 150

Redukcja objawdw i zachowan

. Yunesiiin., 2020
depresyjnych

Odnotowano wzrost stezenia SCFA |
kwasu octowego; wyzsze stezenie

Lactobacill
helv(::l-“i::)usa(céoL(l)SSZ) cytokin przeciwzapalnych IL-6, IL-10 Oliveira i Pamer, 2023
(p<0,001) i redukcja cytokin
prozapalnych TNF-a
Bifidobacteri
ifidobacterium Zahamowanie postepu atrofii mézgu Asaokaiin., 2022
breve (A1)

24



8. Martwicze zapalenie jelit — rola oligosacharydéw i probiotykow
mleka kobiecego w mikrobiomie noworodkow

Martwicze zapalenie jelit (ang. necrotizing enterocolitis, NEC), inaczej obumierajgce zapalenie jelita,
cechuje sie wystepowaniem zmian martwiczych ogniskowych badz rozlanych w obrebie btony $lu-
zowej jelita cienkiego lub grubego. Jest gtéwng przyczyng zachorowalnosci i Smiertelnosci na od-
dziatach intensywnej terapii wsréd noworodkdéw. Nalezy do najczestszych schorzen wymagajacych
interwencji chirurgicznej w okresie noworodkowym. NEC charakteryzuje sie nasilong i destrukcyjng
reakcjg zapalng w odpowiedzi na dysbioze jelitowa, co prowadzi do uszkodzenia tkanek i utraty in-
tegralnosci bariery jelitowej. W dalszym ciggu doktadna patogeneza martwiczego zapalenia jelit po-
zostaje tematem intensywnych badan, jednak wiadomo, ze niemowleta karmione piersig s w duzej
mierze chronione przed rozwojem NEC, co zdecydowanie sugeruje, ze sktadniki obecne w mleku
matki majg charakter ochronny (Nolan, Parks i Good, 2020).

W trakcie obserwacji niemowlat z rozwojem NEC znaleziono dowody na dysbioze bakteryjna
jelit w poréwnaniu ze zdrowymi niemowletami, co prowadzi do hipotezy, ze nieprawidtowa koloni-
zacja bakteryjna jelit jest cechg przyczyniajacg sie do rozwoju martwiczego zapalenia jelit (Claud
i Walker, 2001; Warner i in., 2016; Mai i in., 2011). Ponadto narazenie na antybiotyki lub inhibitory
pompy protonowej wigzato sie ze zwiekszonym ryzykiem rozwoju NEC, gdyz, jak juz jest wiadome,
czynniki te mogg modulowaé mikrobiom (Cotten i in., 2009; Singh i in., 2016).

Mleko matki urodzonych wczesniakédw zawiera wiele sktadnikéw immunomodulujgcych, mie-
dzy innymi: rozpuszczalng immunoglobuline A (IgA), czynniki wzrostu i prebiotyki. Czynniki te maja
znane mechanizmy ochronne przed dysbiozg jelitowa, dysfunkcjg bariery jelitowej i ryzykiem NEC
(Nolan, Parks i Good, 2020). Korzysci mleka matki dla prawidtowego rozwoju jelit zostaty potwier-
dzone przy uzyciu hodowli ex vivo enteroiddw, ktdre pochodzity od noworodkdw myszy i wczesnia-
kéw ludzkich, u ktérych ekspozycja na mleko matki zwiekszyta wzrost i proliferacje enteroidéw
(Lanik i in., 2018). Enteroidy okreslane sg jako tréjwymiarowe struktury komdérkowe hodowane
w warunkach laboratoryjnych, ktére odwzorowujg funkcje i budowe nabtonka jelitowego. Sg uzyski-
wane z komérek macierzystych jelita i stuzg jako model do badan nad fizjologig, chorobami jelit oraz
testowania nowych terapii. Dzieki enteroidom mozna testowac nowe strategie leczenia, np. terapie
probiotyczne, przeciwzapalne czy regeneracyjne, co moze pomadc w zmniejszeniu Smiertelnosci i po-
wiktan zwigzanych z NEC.

Z dostepnych zrodet naukowych wynika, iz mleko matki jest znanym mechanizmem ochronnym
przed rozwojem NEC, a rola oligosacharydéw mleka ludzkiego (HMO) wciaz pozostaje w obszarze
intensywnych badan. Jednym z doswiadczen, ktére warto przytoczy¢, jest badanie przedkliniczne
przeprowadzone na myszach noworodkowych, ktére wykazato, ze suplementacja HMO-2'FL spowo-
dowata zmniejszenie nasilenia NEC w warunkach eksperymentalnych z réwnoczesnym zmniejsze-
niem ekspresji genu prozapalnych cytokin w jelicie cienkim, jak réwniez wykazata funkcje ochronna
jelita cienkiego (Good i in., 2016). Innym przyktadem potwierdzajacym te teorie sg wyniki badan
Autraniin. (2018), ktérzy w celu scharakteryzowania zawartosci HMO w mleku matki przeprowadzili
wieloosrodkowa analize kohortowa sktadu mleka (na liczbie 200 matek) i ocenili ryzyko rozwoju NEC
u karmionych piersig niemowlat o niskiej masie urodzeniowej. Wyniki tego badania wskazuja, ze
wyzsze stezenie HMO disialyllacto-N-tetraose (DSLNT) w mleku matki wigze sie z nizszym ryzykiem
rozwoju martwiczego zapalenia jelit u niemowlecia.

ZASTOSOWANIE PROBIOTYKOW W ZAPOBIEGANIU MARTWICZEMU ZAPALENIU JELIT

Suplementacja probiotykami w zapobieganiu NEC zostata po raz pierwszy opisana dwie dekady temu
w szpitalu Simon Bolivar w Bogocie w Kolumbii, gdzie 1237 niemowletom podano Lactobacillus
acidophilus i B. infantis w dawce 2,5 x 10 . Dzieci te poréwnano z grupg kontrolng — suplementacja
spowodowata zmniejszenie czestosci wystepowania NEC ( p < 0,0005) i zmniejszenie $miertelnosci
zwigzanej z NEC ( p < 0,0005) (Hoyos, 1999). Wyniki badan potwierdzity, ze wzgledne ryzyko wystg-
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pienia NEC u wczes$niakdw jest znaczgco zmniejszone w przypadku suplementacji szczepdw probio-
tycznych, ktére zawierajg kombinacje szczepdw Lactobacillus i Bifidobacterium (van den Akker i in.,
2018; Liniin., 2008; Guthmanniiin., 2016).

Kolejnym dowodem jest badanie Olsen i in. (2016), ktérzy przedstawili systematyczny przeglad
i metaanalize 12 badan obejmujacych 10 800 wczesniakéw lub niemowlat o niskiej masie urodze-
niowej, suplementujacych tgczone szczepy Lactobacillus i Bifidobacterium, u ktérych stwierdzono
istotnie zmniejszone ryzyko NEC (RR = 0,55, 95% Cl, 0,39-0,78; p = 0,0006) i ogdlng Smiertelnos¢ (RR
=0,72,95% Cl, 0,61-0,85; p < 0,0001) w poréwnaniu ze zdrowymi osobami grupy kontrolnej (Olsen
i in., 2016). Wyniki powyzszych badan potwierdzajg rosngce dowody na skutecznos¢ probiotykdw
jako strategii zapobiegawczej w NEC.

9. Podsumowanie

Przeglad literatury dowodzi, ze na przestrzeni ostatnich lat znaczenie mikroflory jelitowej, mechani-
zmoéw komunikacji z mdzgiem oraz suplementacja probiotykéw wzbudzity duze zainteresowanie.
Mikrobiom cztowieka jako zréznicowana i dynamiczna populacja mikroorganizméw petni fundamen-
talng role w zdrowiu i chorobie, co czyni go kluczowym obszarem zainteresowania w opiece potoz-
niczej i pielegniarskiej. Zaburzenie réwnowagi mikrobiomu, okreslane dysbiozg, sprzyja rozwojowi
chordb neurodegeneracyjnych i zaburzeniom funkcji poznawczych. Ponadto poznane substancje
biochemiczne syntezowane przez bakterie biorg udziat w utrzymaniu homeostazy organizmu, fizjo-
logii uktadu pokarmowego, regulacji uktadu odpornosciowego oraz pracy osrodkowego uktadu ner-
wowego. W monografii uwzgledniono wptyw czynnikdéw prenatalnych i postnatalnych na modulacje
mikroflory jelitowej oraz ich znaczenie dla zdrowia matki i dziecka. Zauwazono, ze pordd drogg na-
turalng oraz karmienie piersig promujg rozwéj korzystnych bakterii, takich jak Lactobacillus i Bifido-
bacterium, podczas gdy pordd drogg cesarskiego ciecia i mleko modyfikowane moga prowadzi¢ do
zaburzen mikrobioty. Kluczowe dla modulacji mikroflory okazujg sie takze czynniki postnatalne,
wsrdd ktérych podkresla sie rodzaj karmienia, kontakt z otoczeniem oraz suplementacje probioty-
kami i prebiotykami, ktére wspierajg rozwdj dobroczynnych bakterii oraz produkcje metabolitow,
miedzy innymi krotkotaricuchowe kwasy ttuszczowe, mogace stanowié¢ obiecujgcy interwencje
w prewencji infekcji, zaburzen metabolicznych oraz innych problemdéw zwigzanych ze stresem czy
depresji poporodowej. Podsumowujac, znajomos¢ tematyki mikrobiomu w potgczeniu z praktyka
potozniczg i pielegniarska moze w sposdb znaczacy przyczyni¢ sie do poprawy jakosci opieki
i wynikéw zdrowotnych wsrdd populacji matek i dzieci.
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