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HOGYAN TAMOGATHATJAK A REPULEST A PROBIOTIKUMOK?2

Egy olyan - teljes testi és szellemi egészséget megkdveteld — szolgdlat esetében, mint a katonai repiilés, a személy-
zet egészségiigyi alkalmassdagdanak megdrzése a katona-egészségiigy kiemelt feladata. A mar kiképzett allomdny
bevethetésegének biztositasahoz nemcsak a betegségek gyogyitasara van sziikség, hanem torekedni kell a korképek
megeldzésére is. A cikk bemutatja a manapsag egyre szélesebb korben haszndlt probiotikumokat, és a hazai- és
nemzetkozi irodalom kontrollalt klinikai kutatasait attekintve betekintést ad az élettani- és egyes korképekben meg-
ismert szerepiikrél. Vizsgdlja tovabbd, hogy a probiotikumok a katondk dtmeneti egészségiigyi alkalmatlansdgat
leggyakrabban okozo infekciok kezelésében és megelbzésében felhaszndlhatok-e.

HOW CAN PROBIOTICS SUPPORT THE AVIATION?

In military aviation the staff has to be in perfect psychical and physical condition so thus to keep their medical eligi-
bility is one of the most important tasks in military medicine. To guarantee the aircrew deployability we need to treat
the disease, and at the sames time we have to make an effort for prevention and health protection. The paper presents
the nowadays more and more widely used probiotics. It gives an overwiev of their function in physiological and
pathophysiological condition, with the summary of national and international controlled trials. In addition it analyze
if the probiotics can be used in the most common infections causing temporary disability of soldiers.

A PROBIOTIKUMOK DEFINICIOJA

Megismerésiik ota a mikrobakat a kozvélemény egységesen betegséghordozoknak tartja, pedig
ténylegesen a korokozok aranya viszonylag alacsony. A legtobb baktérium valojaban artalmat-
lan, vagy egyenesen jotékony hatast a gazdaszervezet szamara. A probiotikum, mint sz66ssze-
tétel —szembeallitva az antibiotikum kifejezéssel- a gorog bios (élet) szobdl ered, jelentése: az
életért, mely el6szor a szakirodalomban 1965-ben keriilt bevezetésre Lilly és Stillwell altal [11].
Ma hasznalt értelme 1974-bd1 Parkert6l szarmazik [31], de pontos, napjainkban is elfogadott
fogalmi meghatarozasa Fuller révén 1989-ben keriilt leirasra. Ez alapjan a probiotikumok olyan,
megfeleld szdmban jelenlevd, é16 mikroorganizmusok, melyek kedvezd hatast gyakorolnak a
gazdaszervezetre [8,10]. Ezeket tartalmazhatjak élelmiszerek, un. étrend kiegészitok, gyogya-
szati célra szant tapszerek, vagy — a legszigoribb mindsitésnek is megfelelve- gyogyszerként
is bejegyzett készitmények is.

Probiotikumokra valé utaldst méar az Osz6vetségben is talalhatunk. Eszerint Abraham hossza
¢letét a savanyitott tej fogyasztasdnak koszonhette (Teremtés Konyve 18:8). Plinius i.e.
76-ban hasmenés ellen fermentalt/aludttej fogyasztasat javasolta [5]. A fagocitdzis leirasaért
1908-ban Nobel dijat kapott Mecsnyikov a kaukdzusi pasztorok hosszl élettartama magyara-
zataként arra a kovetkeztetésre jutott, hogy taplalékukban a Lactobacillus tartalmu tejtermékek
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(kaukdazusi kefir) csokkentik a bélben eléforduld korokozé, toxintermeld baktériumok aranyat,
igy érve el a kedvez0 hatast [38]. 1917-ben Alfred Nissle német professzor olyan, elsé vilagha-
bortiban harcol6 katonakat vizsgalt, akik a frontvonalon pusztit6 shigell6zis jarvanyokban nem
betegedtek meg. A beldliik izolalt €s késdbb rola elnevezett Escherichia coli altorzs volt az
egyik els6 probiotikumként leirt mikroorganizmus [29]. Szintén a 20. szazad elején Tisser, fran-
cia gyermekgyogyasz azonositotta el0szOr anyatejtaplalt csecsemok székletébol a késdbb
Bifidobaktériumokként besorolt probiotikus baktériumokat, €s javasolta azok hasznalatat has-
menéstdl szenvedd gyermekeknek [42].

Ahhoz, hogy a probiotikumok nagyobb ardnyban kifejtsék jotékony hatasaikat, sokszor
prebiotikumokat is alkalmaznak. Ezek olyan, az emberi szervezet szamara emészthetetlen élel-
miszer dsszetevok (oligoszaharidok), melyekre nem hatnak a gyomor és bélrendszer fels6 sza-
kaszanak emésztdenzimei, éppen ezért valtozatlan forméaban képesek eljutni a vastagbélbe, ¢s
ott serkentik a jotékony hatasu baktériumok szaporodasat [8].

A probiotikumok ¢és a prebiotikumok egylittesét, vagyis olyan készitményeket, melyek alkal-
mazasa soran kett6jiik elényos hatasa 6sszegzodik, szinbiotikumoknak nevezziik [13].

A probiotikumok elény0s tulajdonsagaik felismerésével parhuzamosan, az azokat tartalmazé
termékek fogyasztasa is emelkedik, forgalmuk Nyugat-Eurdpaban, egy 2008-as felmérés sze-
rint meghaladta az 1,4 milliard eurds értéket és az agazat éves novekedése 7-8% [34].

PREBIOTIKUS HATASU MIKROORGANIZMUSOK

A legfontosabb, igazoltan probiotikus hatdst baktériumok torzsek a Lactobacillusok és
Bifidobacteriumok koz¢é tartoznak, de ide sorolhatok néhany, mas nemzetségbe tartozo bakté-
riumok egyes fajainak (pl. Streptococcus thermophylus, Streptococcus faecium, Escherichia
coli, Bacillus clausii, Bacillus oligonitrophilis, Propionibacterium freudenreichii ) bizonyos tor-
zsei, és nem bakterialis mikroorganizmusok, mint pl. egy élesztégomba, a Saccharomyces
boulardii és cerevisiae torzse is (1.tablazat) [8].

A probiotikus baktérium- és gombatorzsek az alabbi nemzetségek fajai kozé tartoznak
Lactobacillus genus Bifido- Egyéb baktérium fajok Eleszt6-gombak
bakterium genus
L. acidophilus B. bifidum Streptococcus Saccharo-myces
L. casei thermophilus cerevisiae
L. delbrueckii Bulg. L. | B. infantis
reuterii Enterococcus faecium Saccharo-myces
L. brevis B. longum boulardii
L. cellobiosus Propionibact
L. curvatus B. thermoph. freudenreichii
L. fermentum
L. plantarum B. adolescents E. coli Nissle 1917
L. rhamnosus GG
L. salivarius B. lactis Bacillus clausii Bacillus
L. gasseri oligonitrophilis
L. johnsoni B. animalis
L. helveticus B. breve
L. farciminis

1. tablazat A legfontosabb probiotikus organizmusok besorolasa
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A BELFLORA SZEREPE

Szervezetiink legnagyobb felszinnel, a 7-9 méter hosszu és kb. 300400 négyzetméteres bélrend-
szeriinkon keresztiil all kapcsolatban a kiilvilaggal. A felszivodasi mechanizmusok mellett igy
hatalmas, potencialis tdimadasi helyként szolgal a korokozok ¢€s a toxikus anyagok szdmara is. A
szervezet kialakitott egy Osszetett védelmi rendszert, melynek fizikai megtestesiilését a nyalka-
hartya hamsejtjei és a kozottiik levo sejtkapcsolo struktarak (tight junctions) képezik. Ezt erdsitik
a hamsejtek altal termelt antimikrobialis peptidek és a felszint boritd nyakréteg (glycocalix) [6],
mely biofilm réteget képezve fedi be a nyalkahartya felszinét, ezaltal nemcsak mechanikai, de
kémiai barriert is képez a mikrobak behatolési kisérletével szemben [21]. A hamszovet és a bél-
nyalka mellett a bélcsatorna mikrobiologiai 6koszisztémaja (bélflora) egylittesen alkotja a tap-
csatorna természetes védelmi rendszerét. A bélben normalis koriilmények kdzott mintegy 200—
400 baktériumtdrzs talalhatd, ezek 99%-at 3040 species teszi ki, tobbségiik anaerob. Ez hozza-
vet6legesen 10'4 baktériumot jelent, mely tizszer tobb mint az emberi test teljes sejtszama, tomege
kb. 3 kg. A széklet szarazanyag tartalmanak 40-60%-at teszik ki. Csiraszamuk a vékonybélben
milliészor kevesebb, mint a vastagbélben [7].

A magzati életben a bél steril. Az 0jsziilott eldszor a sziildcsatornaban kontaminalodik baktéri-
umokkal. A normal hiivelyflorabol az jsziilottbe juté Lactobacillusok az anyatej
oligoszacharidjai (mint prebiotikumok) bifidogén hatasara kolonizal6dnak az 0jsziilott bélrend-
szerében. A ,,jotékony” baktériumok ilyenkor 95-98%-ban dominalnak.

Vegyes taplalkozas hatasara a hasznos flora korokozoé és potencidlisan patogén baktériumokkal
keveredik. A felnotteknél 40—45%-os probiotikus flora aranyt jelolnek meg kivanatos also ér-
téknek. Hazai felmérések alapjan ez az arany nem haladja meg a 12%-ot [47]. Ekkorra a bél-
floraban négy meghataroz6 organizmus van jelen: a Bacteroides, a Bifidobacteria, az
Eubacteria és a Peptostreptococcus. A kisebb szamban jelen 1évé organizmusok a
szubdominans flora részét képezik. Ezek kozé tartoznak a Streptococcus és — az ujsziilottkori
kolonizacid soran dominans, mostanra visszaszoruld6 — Lactobacillus genus, valamint az
Enterococcus, a Clostridium, a Bacillus genus ¢€s a kis mennyiségben jelen 1évo élesztégomba.
Létezik, az un. atmeneti mikroflora is, melyet kiilonbz6 exogén baktériumok alkotnak. Ezek a
bevitelt kovetden sértetleniil haladnak at a beleken [7].

A természetes bélflorat alkotod baktériumokkal szembeni immuntolerancia kifejlédésének pon-
tos mechanizmusa a mai napig sem tisztazott teljes mértékben, azonban szamos tényezot isme-
riink, melyek altal a mikrobdk jelenléte nem aktivalja a szervezet immunrendszerét. Koziiliik a
legfontosabb, hogy ezen organizmusok altaldban nem hatolnak 4t a bélnyalkahartya sejtrétegén,
vagy ha mégis, akkor a mukozalis immunrendszer gyorsan hatastalanitja dket, igy nem indul
be szisztémas immunvalasz [23].

A gasztrointesztinalis nyalkahartya a szervezet legnagyobb immunszerve (mucosa-associated
lymphoid tissue -MALT) is egyben, melyet egyiittmiik6dé mechanizmusok komplex halézata alkot,
benne citokinek, antitestek és lymphocytdk. Az ember cellularis immunrendszerének mintegy 80%-
a itt talalhat6. A bél korai kolonizacioja szerepet jatszik ennek érésében is, mert szekretoros IgA-t
termel, befolyasolja a fagocita aktivitast és az antigén prezentacio folyamatat [47].
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Az egészséges bélflora, kolonizaciojuk akadalyozasaval, védelmet biztosit szamos korokozoval
szemben [33]. Biztositja a bélnyalkahartya permeabilitdsanak épségét, és segiti a szervezet sza-
mara sziikséges tapanyagok felszivodasat; kozvetleniil vagy specidlis fehérjék termelésével ga-
tolja az idegen baktériumok megtelepedését; védi a bélnyalkahartya sejtjeinek épségét is [2].
Energiasziikségletlink kb. 10%-at biztositjak pl. olyan metabolitok termelésével (arginin, glu-
tamin, rovid lanca zsirsavak), melyeket a bélhamsejtek f6 energiaforrasként hasznalnak. K6z-
remiikodnek az elfogyasztott, emészthetetlen poliszaharidok lebontasaban, szervetlen anyagok
felszivodasaban (kalcium, magnézium, vas) €s szamos, a szervezet szamara nélkiil6zhetetlen
vitamint (tiamin, folsav, K-vitamin, pyridoxin) termelnek.

Ha az emésztérendszer védelmi mechanizmusai gyengiilnek, olyan eseménysor mehet végbe,
mely karos a szervezet szamara, és megbetegedéshez vezethet. llyenkor a mikroorganizmusok
koérokozdva valva a nyalkahartyan gyulladasos reakciot indithatnak be. Ez a bélfalra kiterjedod,
erdteljes lokalis immunvalasz megvaltoztatja annak permeabilitdsat, mely a felszivodéasi me-
chanizmusok zavarat okozhatja, vagy akar a korokozok szétterjedésével szeptikus folyamatok
(SIRS/Systemic Inflammatory Response Syndrome, vagy sokszervi elégtelenség —MOF/Multy
Organ Failure) oka lehet [47].

A PROBIOTIKUMOK ELETTANI HATASMECHANIZMUSA

Eddigi ismereteink alapjan, a probiotikumok szdmos tertileten fejtenek ki jotékony hatést. Segi-
tenek meg0Orizni vagy visszaallitani a normal bélflorat példaul fertdzések, antibiotikum kiira, vagy
onkologiai kezelést kovetden. Csokkentik a béltartalom pH-értékét, részt vesznek az emészthe-
tetlen tdpanyagok lebontasaban, a karcinogének béllumenbdl vald eltavolitasaban, kiillonb6z6 vi-
taminokat szintetizalnak, javitjak az arvanyi anyagok felszivodasat [7]. Gétoljak a kérokozokat,
melynek egyik mechanizmusa, hogy un. ,,bakterialis interferencia” révén versengenek veliik a
taplalékért és akadalyozzak megtapadasukat a mucosahoz. Ennek soran korokozokhoz hasonloan
adhezineket (a bélnyalkahartya sejtek membranjan levd specifikus receptorok felismerésére ké-
pes molekulak) termelve megtapadnak, igy szamos behatold korokozoval szemben biztositanak
védelmet, amelyek k6zott megemlithetéek a Clostridium, Escherichia coli, Salmonella, Shigella
¢s Pseudomonas torzsek egyes tagjai, valamint a Candida albicans és egyéb mikrogombak
[22][33]. Tovabbi hatasuk, hogy a probiotikus baktériumok altal termelt tejsav csokkenti a colon
pH-értékeét, ezaltal gatolja a kiilonbozo, esetlegesen vagy sziikségszeriien megjelend anaerob bak-
tériumok novekedését, mely — toxintermeldk esetén - lehetéséget nyujt arra, hogy a toxintermelés
beindulasdhoz sziikséges mennyiségre a korokozd ne tudjon feldisulni. Egyes probiotikumok
antimikrobialis vegyiileteket is termelnek (hidrogén-peroxid, bakteriocin, bakteriolizin), tovabba
pl. a tejsav-baktériumok nem termelnek bomlasztd anyagokat, igy ha talsulyba kertilnek, csok-
kentik a patogének toxintermel6 kapacitasat [4][45].

A probiotikumok immunmodulél6 hatasa is a kérokoz6 mikrobak kompetitiv gatlasa révén va-
16sul meg. A probiotikumok a bél epithelialis felszinén 1évo dendritikus sejtek — mint antigén
prezentalo sejtek — Toll-like 4 receptoraihoz kotddve a naiv T-sejtek differencialodasat a Thi,
illetve a T-regulator sejtek dominancidja iranyaba tolja el. Az utobbiak altal termelt citokinek
(IL-2, IL-12, IFN-gamma) tulsulya az immuntolerancia kialakulasat és a természetes adaptiv
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immunitast segiti a korokozokkal szemben. Csokkent Thl citokintermelés esetén az
ellenalloképesség csokken, gyakoribbak €s sulyosabbak a szervezetiinket érd fertézések. A ko-
rai citokinkdrnyezet megszabja, hogy a dendritikus sejtek altal prezentalt antigén immunogén
vagy tolerogén hatast valt-e ki az adaptiv immunsejtekbdl? Probiotikumok hidnyaban a korai
kolonizécio elmaradasa (cséaszarsziilés), illetve korokozé mikrobak korai megtelepedése (bak-
terialis vaginozis) esetén Th2 tipusu citokin talsuly alakul ki, amely kedvez az allergia, atopia,
autoimmun folyamatok kialakulasanak [3][44].

A tejsavtermeld baktériumok stimulaljak a nonspecifikus immunvalaszt, serkentik a TNF-alfa, az IL-
6, és az IL-10 termelést is, viszont csdkkentik a proinflammatorikus citokinek képzodését, baktericid
proteineket termelnek, serkentik az epithelsejtek defenzin és a szekretoros IgA termelést, és erdsitik a
mukozabarriert, ami kedvezo a gyulladasos és az allergias/atopias korképek megel6zésében és keze-
lésében [4][45]. A megvaltozott immunvalasz kovetkeztében a bélrendszert6l tavoli helyeken is meg-
figyelhet6 a korokozokkal, illetve a gyulladassal szembeni védettség [27].

A PRO- ES PREBIOTIKUMOK HATASA KULONBOZO KORKEPEKBEN

A probiotikumok jotékony hatdsat mar szdmos korallapotban — az in. evidence based medicine
(EBM) elveinek megfeleléen — tehat objektiv, kettds vak, placebo-kontrollalt vizsgalatok alap-
jéan bizonyitottak.

Gasztrointesztinalis betegségek

A prebiotikus étkezési rostok a széklettomeg novelésével javitjak a bélmotilitast, rovidiil a tranzitido,
atoxikus anyagcseretermékek kevesebb ideig tartozkodnak a bélben, csokken a nyalkahartya irritacio,
a gyulladasos és kedvez6tlen immunreakciok, valamint a karcinogenezis. A probiotikumok a kéroko-
csokken a gazképzddés, a bélfal fesziilése és a hasi fajdalom. A Lactobacillusok alfa galaktozidaz
termelés révén csokkentik a laktozintolerancia és a tarsulé irritdbilis bél szindroma (1BS) tiineteit [39].
A vékonybél bakterilis talburjanzasa esetén Lactobacillus paracasei ssp paracasei CRL-431 torzs
adasaval kevesebb a napi székletszam, a probiotikumok kedvezd hatdsa H2 kilégzéses vizsgalattal
objektivizalhato [12]. Divertikulitis kezelése soran a betegek tartosabban maradnak panaszmentesek
probiotikumok kiegészité alkalmazasa mellett [47].

A probiotikumok jotékony hatasa igazolodott autéimmun gyulladasos bélbetegségekben, colitis
ulcerosaban ¢és  Crohn-betegségben is. Egyes vizsgalatok szerint colitis ulcerosiban a
Bifidobacteriumok altal erjesztett tej fogyasztasa szignifikdnsan csokkenti a betegség aktivitasat,
és javitja a bélnyalkahartya szoveti képét [7]. A betegség egyes sulyos eseteiben teljes vastagbél-
eltavolitasra kertiil sor. Ilyenkor a vékonybélbdl un. pouch kertil kialakitasra, melynek gyulladasa
a pouchitis. A probiotikumok sikeresen alkalmazhatok a pouchitis remissziojanak fenntartasaban,
hasznukat a szévettani kép javulasa is alatamasztja [14]. Crohn-betegségben is kimutathat6 a bél-
fléra megvaltozasa, a Bifidobaktérium és a Lactobacillus tozsek szambeli csokkenése, melyek
potlasaval zajlott vizsgalatok a betegségaktivitas csokkenését igazoltak [7].

Meier és munkatarsai irradidcios kolitisz kezelésében azt tapasztaltak, hogy a Lactobacillus,
Bifidobacterium ¢és Streptococcus thermophilus térzsekbdl all6 VSL-3 készitmény hatasara
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csokken a hasmenések szama €s az irradiacios nyalkahartyakarosodas mértéke [26].

A gyulladasos korformakban feltételezhetd hatdsmechanizmusok kozott a Lactobacillusok, mar
ismertetett antiinflammatorikus citokin termelése, a fagocitozist €s a plazmasejtekre kifejtett
IgA termelést fokozo hatasa jatszhat szerepet. J6 eredmények tapasztalhatok a virdlis/bakteri-
akut gasztroenteritiszének kezelésében az azonnali rehidracio mellett elkezdett probiotikus te-
rapia az European Society of Pediatric Gastroenterology Hepatology Nutrition Working Group
(ESPGHAN) ajanlasa [16]. Metaanalizisek tanulsagai alapjan a leghatasososabb torzs a
Lactobacillus rhamnozus (EBM: la szintii evidencia), mig a Saccharomyces boulardii (EBM:
Ib szintii). A Lactobacillus rhamnozus specialis rotavirus ellenes IgA antitesttermelése révén a
- leggyakoribb gyermekkori hasmenés okaként szerepld - rotavirusfert6zés lezajlasanak idejét
jelentdsen megroviditi. A B. bifidumnak és a S. thermophilusnak a nozokomidlis viralis has-
menések prevencidjaban van szerepe [7]. Megfigyelték, hogy korrelaci6 mutathatdé ki a
laktobacillusok csokkenése és a nekrotizalo enterokolitisz el6fordulasa kozott [36]. A
laktobacillusok laktaztermelése révén mérséklik a laktozintolerancia tiineteit [32]. Klinikai
vizsgalatok igazoltak a probiotikumok hatékonysagat a fejlédoé orszagokba, tropusi teriiletekre
utazok hasmenésének megeldzésében. Az esetek 85%-aban igazolhato fertézéses eredet (leg-
gyakoribb korokoz6 az enterotoxicus E.coli), a fennmarado6 részben a szervezet szamara szo-
katlan ¢lelmiszer Osszetevok, és azok elkészitési modja a kivalto ok. Az un. ételmérgezésekhez
kapcsolodo hasmenések kiilonbdzd mikrobidlis toxinok, illetve vegyi anyagok kovetkezmé-
nyei. Ezek a Na-glutamat, a nehézfémek, inszekticidek és természetes toxinok, melyek bakté-
riumokban, gombakban és egyes tengeri halakban talalhatok. A probiotikumok, tobbek kozott
a S. thermophilus, L.bulgarius, L. acidophylus és B. bifidum az un. utazok hasmenésére kifejtett
preventiv hatasat szamos klinikai vizsgalat igazolta [7]. Az el6z6kben bemutatott és igazolt
preventiv hatés, és a virus okozta hasmenésre, d6zisfiiggd modon gyakorolt kedvezd eredmény
ellenére, az invaziv baktériumok okozta, mar zajloé hasmenést kevésbé befolyasoljak [40][41].

Fogyasztasuk segiti egyes bakterialis korképek kezelése soran alkalmazott, széles spektrumut antibio-
tikus kezelés miatt kialakul6 diszbakteridzis, bélnyalkahartya karosodas €s kovetkezményes — az an-
tibiotikum terapiaban részesiilok 5-30%-ban jelentkezd — hasmenés (AAD-Antibiotic Associated
Diarrhoea) megel6zését és kezelését [18][20]. Ennek klinikai lefolyasa az enyhe hasmenéstél a si-
lyos, akar letalis sz6vddményekkel jaro formakig terjedhet [25]. Megfigyelések szerint barmely anti-
biotikum alkalmazésa soran felléphet, de leggyakrabban az un aminopenicillinek, 3. generacios
cefalosporinok, link6zaminok, és egyes fluorokinolonok (pl. levofloxacin) adéasakor fordul el
[18][25]. Az AAD kialakulasa akar 52%-kal csokkenthet6 probiotikumok alkalmazasaval. Megjegy-
zendd, hogy az antibiotikus kezelés hatdsara ritkan kialakul6 sulyos, Clostridium difficile okozta un.
pseudomembranosus colitis kezelésének 6nmagaban a probiotikum nem lehet az eszkoze. Ez csak a
komplex gyogyszeres kezelés részeként ajanlhato [20].

Allergias korképek

Szamos klinikai vizsgalat biztaté eredményekrdl szamolt be a pro- és prebiotikumok alkalma-
zasat illeten allergias korképekben (allergias rhinitis, asztma bronchiale, atopias dermatitis,

557



RIK

IgE medialt ételallergia). A fent bemutatott mechanizmus alapjan segitik a T-sejtek differenci-
alodasat (Th1/Th2), mely révén fokozodik az IgA valasz, és csokken az allergiaban szerepet
jatszo IgE produkcio [4][45].

Felsdléguti infekciok

A felséléguti infekciok a leggyakoribb korképek. Magas szamukbol adoédoan leginkabb fe-
lelosek az atmeneti munkaképesség csokkenésért, munkaképtelenségért. Szamos vizsgalat
foglalkozott a probiotikumok ezen betegségekre gyakorolt hatasaval. Kedvezonek talaltak,
hogy a korokozokra kifejtett kozvetlen hatasai mellett a Th1 tipusu, citokintermeléssel a
patogénekkel szembeni természetes gyulladasos valaszreakciot erdsitik. Ez a prevencio és
a kialakult betegségek alakulasaban is nyomon kovethetd. Megfigyelték, hogy probiotikum
adasaval csokkenthetd példaul a nozokomialis infekcidk incidencidja, és a kezelés részeként
adva a kialakult fertézések is hamarabb gydgyulnak, igy csokkentheté az antibiotikumok
alkalmazasdnak sziikségessége. Ennek révén kivédhetd vagy mérsékelhetd a korhazban

szerzett és antibiotikum-asszocialt hasmenés (AAD) el6forduléasa, és ha mégis kialakul, ha-
marabb gyogyul [37][48].

Randomizalt, vak, multicentrikus, parelellcsoportos, placebokontrollalt felmérések alapjan
visszatérd léguti fertdzések esetén a Bacillus clausi alkalmazasa a kezelést kovetd harom ho-
napban mérsékelte a 1éguti fert6zés eléfordulasanak esélyét, illetve bekdvetkezése esetén le-
csokkentette azok idGtartamat [24][43].

A metaanalizisek egyik legelismertebb gylijteménye, a napjainkban tobb mint 60 orszag 6000
kutatoja altal folyamatosan boviild, Archie Cochrane (1909—-1988) brit kutaté tiszteletére elne-
vezett Cochrane-adatbazis egy elemzése 14 randomizalt, kontrollalt (RTC) vizsgalat 3451 be-
tegének adatainak metaanalizise alapjan biztonsdgosnak és hatdsosnak talélta a probiotikumok
hasznalatat felsoléguti infekciok megel6zésében. Ez alapjan a placeboval kezelt betegcsoport-
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felhasznalas. (EBM: A-tipusu evidencia) [17].

Az orr és mellékiiregrendszer gyulladasos betegségeivel és kezelésével foglalkozd nemzetkozi
konszenzus-tanulmany, az EPOS 2012 (European Position Paper on Rhinosinusitis and Nasal
Polyps 2012), az akut rhinosinusitis kezelési lehetéségeinek ismertetésekor a probiotikumokat
a viralis eredetli megbetegedések prevencidjaban az un. EBM elveinek megfeleléen a legerd-
sebb, azaz /a szintiil A tipusu evidenca ajanlassal javasolja [9]. Ez a kedvez6 terapias eredmény
sajnos a kronikus rhinosinusitissel kapcsolatos vizsgalatokban nem volt igazolhato [28].

A pro- és prebiotikumok hatasa egyéb korképekben

Majbetegeknél a Staphylococcus és az E. coli baktériumok javara eltolodo bélflora
szinbiotikumokkal torténd kezelésekor a korokozok aranya visszaszorul, ezaltal csokken a ko-
ros bomlastermékek mennyisége, igy az ammoniaszint, mely a hepatikus enkefalopdtia kezelé-
sében hozhat eredményt. Az endotoxinémia csokkentése az alkoholos, és a nem-alkoholos mdj-
karosodasoknal a majfunkciok javitasaban kedvezd, a gyulladasos folyamat gatlasa késlelti a
zsirmdyj, a fibrozis, a cirrozis és a karcinogenezis 1étrejottét [15].
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A prebiotikumok képesek mérsékelni az oszteoporozis és az oszteopenia valamint egyes hidny-
dllapotok kialakuldsat. A tejsav hatasara bekovetkez6 pH-eltolodas javitja az dsvanyi anyagok
(kalcium, magnézium, vas, cink) oldédasat, segiti biohasznosulasukat, valamint az
oligoszaharidak megkotik ezen ionokat, és azokat a vastagbélbe juttatva lehetdvé teszik na-
gyobb aranyt felszivodasukat [7].

A vizelet oxalatszintjének novekedése fokozott rizikot jelent vesekoképzodés szempontjabol. A
probiotikus baktériumok az oxalat bélbdl torténd visszaszivodasanak gatldsaval segithet ezen
kovek kialakulasanak megeldzésében [47].

A pro- és prebiotikumok a koleszterin-anyagcsere kiilonb6zo 1€péseibe beavatkozva, képesek a
szérum Koleszterinszintjét csdkkenteni [46]. A prebiotikumok modulaljak a gasztrointesztinalis
peptideket, a motilitast és az ¢hségérzetet. ROvidszénlanct zsirsavak képzése révén befolyasuk
van a glukdzanyagcsere szabalyozasara és az inzulinrezisztencidra is. Az oligofruktdz gatolja a
hepatikus lipogenezist, csokkenti a trigliceridszintet. A propionsav gatolja HMG-CoA reduktazt,
amelynek a koleszterinszintézisben van szerepe. Gatolja a glukoneogenezist, csokkenti a szérum
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crcr

HDL/LDL aranyt [46]. Egy 8 hetes human vizsgalat soran probiotikumok kombinacidjaval 8%-
kal sikeriilt az LDL-koleszterinszintjét mérsékelni [19].

A teststly és a glukdzkontroll modulélasa mellett a fermentalt tejtermékek bioaktiv tripeptidjei
(a valin-prolin-prolin és az izoleucin-prolin-prolin) proteolitikus hatasuk révén ACE-gatl6 ha-
tast kifejtve enyhe vérnyomascsokkenést okozhatnak [1][49]. Egy tanulmany szerint
probiotikus kombinéciot alkalmazva mérsékelt hipertoniaval rendelkezd betegeknél a sziszto-
1és vérnyomas 4 hét utan 9,44+3,6 Hgmm-rel (p<0,05), 8 hetet kdvetéen 14,1+3,1 Hgmm-rel
(p<0,01), a diasztolés értéket pedig 6,9+2,2 Hgmm-rel (p<0,01) sikeriilt csokkenteni [1]. A
lipidanyagcserére és a vérnyomadsszabalyozasra bemutatott hatdsuk miatt helyiik van a kardio-
vaszkularis betegségek prevencidjaban.

Egyes probiotikumok (t6bbek koz6tt a Lactobacillus plantarum) védé szerepet toltenek be a karci-
nogenezis folyamataban, gatoljak azon baktériumokat, amelyek a prekarcinogéneket karcinogé-
nekké alakitjak, direkt modon képesek gatolni a sejttranszformaciot, megkotik vagy inaktivaljak a
karcinogéneket [30]. A prebiotikumok (pl. inulin, oligofruktan) antikarcinogén hatasa a rovidlancu
zsirsavak (butirat, propionat) képzodése altal valésul meg, melyek fokozzak a bélmotilitast, csok-
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novekedését és metasztatizalo képességét, tovabba indukaljak azok apoptozisat [7].

A probiotikumok szerepe a vakcinaciéban

Klinikai vizsgalatok kimutattak a probiotikumok kedvezd hatdsat influenza vakcinacio esetén. Az
eredmények alapjan a szeroprotekcid €s szerokonverzid szignifikdnsan magasabb volt a
probiotikumot szed6knél, az azt nem fogyasztd vakcinazott csoporthoz képest. Emellett megfi-
gyelték, hogy a vakcindra egyébként gyengébben reagaloknal a probiotikus termékekkel vald ki-
egészités hatdsara relative magasabb ellenanyagtitereket regisztraltak, mint azok esetén, akik a
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vakcinara jobban reagaltak [7]. Az irodalom altal fellelheté megfigyelések eddig csak az influ-
enza vakcinacio és a probiotikumok hasznélatdnak Osszefiiggését vizsgaltak. Egyéb immuniza-
ciok esetén vizsgalatok még nem allnak rendelkezésre, de a hasonld Osszefliggésben bizva és
karos mellékhatasok hianyaban hasznalatuk ebben az 6sszefliggésben is ajanlhato.

A PROBIOTIKUMOK FELHASZNALASANAK KATONAORVOSI JELEN-
TOSEGE

Egy olyan - teljes testi és szellemi egészséget megkdveteld — szolgalat esetében, mint a katonai
repiilés, a személyzet egészségiigyi alkalmassaganak megdrzése a katona-egészségiigy kiemelt
feladata. A cél a mar kiképzett allomany egészséges allapotanak fenntartasa, illetve a kialakul
betegségek minél rovidebb id6 alatti, lehet6leg maradvanytiinetek nélkiili gyogyitasa. Ennek
jelentdsége azért is hangstlyos, mert a kiilonbozo korallapotok okozta egészségiigyi alkalmat-
lansag miatt, akar csak dtmenetileg is kiesd dllomany hianya a kijelolt feladat teljesitését veszé-
lyeztetheti, tovabba a helyettesités vagy potlas is komoly feladat.

Minden olyan lehetdséget érdemes kihasznalni, mely a leginkabb eléfordul6 korképek gyogyi-
tasdban, vagy akar megeldzésében is alkalmazhato.

Az eddig bemutatottak alapjan a pro- €és prebiotikumok a leggyakoribb, atmeneti egészségiigyi
alkalmatlansagot okozo felséléguti infekciok gydgyulasi idejének roviditésében és tiineteinek
mérseklésében, illetve bizonyitottan preventiv hatdsuk alapjan ajanlhatoak.

Az eléz6kben részletezett klinikai vizsgéalatok alapjan a szintén gyakori hasmenése allapotok
megeldzésében és kezelésiik kiegészitésében bizonyitottan szerepiik van.

BIZTONSAGOSSAGI SZEMPONTOK ES A PROBIOTIKUMOK TERA-
PIAS DOZISA

Jotékony hatdsainak kifejtése mellett a probiotikumoknak szdmos biztonsagi és technologiai
kritériumnak is meg kell felelniiik. E16 organizmusok 1évén nem lehetnek kérokozok a gazda-
szervezet szamara, genetikailag stabilnak kell lenniiik, nem lehetnek képesek antibiotikum-re-
zisztencia gének atadisara egyéb mikrobdk szamara. A bélrendszerben €s abbdl kijutva sem
okozhatnak betegségeket és nem lehet késdi karos hatasuk. Mindezek mellett a termékek sza-
vatossagi idejéig meg kell 6rizniiik a benniik levd organizmusok életképességét. Fogyasztasu-
kat kovetden egy résziiknek til kell élnitik a béltraktuson valo athaladast, azaz ellenallonak kell
lenniiik a gyomor és béltartalom (sav, epe) karosito hatdsaval szemben, hogy legalabb ideigle-
nesen képesek legyenek a kolonizaciodra.

Tobb évezredes megfigyelések és az utdbbi évtizedek Lactobacillusokkal folytatott vizsgalatai
egyetlen esetrél sem szamoltak be, melynek soran mellékhatas vagy bakteriémia alakult volna
ki. Az egyéb probiotikumok hatdsossagaval kapcsolatos vizsgalatok soran sem figyeltek meg
bakteriémiat vagy fungémiat. Az irodalom csak néhany immunszuprimalt, vagy sulyos allapota
betegnél, ritkan 0jsziilotteknél szamolt be Lactobacillus bekteriémiardl, endokarditisz szepszis-
r6l, meningitiszrél. A pro- és prebiotikumok hatdsossagi vizsgalatai sordn észlelt hanyinger,
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hanyas, gorcsos hasi fajdalom, kiiités, székrekedés, hasmenés, fokozott bélgazképzdodés gyako-
risaga ritkan haladta meg a placebodt kapd kontrollcsoportnal megfigyeltet [ 18].

A probiotikumok kolonizacidja reverzibilis és &tmeneti. Példaul a Lactobacillusok a vastagbelet
csak kevesebb, mint egy hétig képesek kolonizalni [7]. Ahhoz, hogy képesek legyenek kornye-
zetiikre hatast gyakorolni, a nagyszamu jelenlét alapfeltétel, mely a bélfolyadékban grammon-
ként legalabb 102 cfu organizmust jelent (cfu-koloniaformalé egység). Egészséges dnkéntese-
ken végzett vizsgalatok alapjan ez a csiraszam 10 orédlisan bevitt dozissal biztosithatd. Az
észlelt egészségiigyi hatasok torzs-specifikusak, azaz hatdsmechanizmusukban, effektivitasuk-
ban Iényegesen kiilonboznek. Ezen torzsek azonositasa a modern kutatasok alappillére. Szamos
tanulmany megerdsiti, hogy a probiotikumokat kombinacioban adva és/vagy prebiotikumokkal
egyiitt alkalmazva effektusuk javithaté [47].

Ezeket a mikroorganizmusokat tartalmazhatjak élelmiszerek (pl. kefirek, joghurtok), un.
étrendkiegészitok (pl. Protexin, Lactiv, Lacto-protect, Béres ProBio6), gyogyaszati célra szant
tapszerek, vagy - a legszigorbb mindsitésnek is megfelelve - gyogyszerként is bejegyzett ké-
szitmények (pl. Normaflore, Enterol) is (2. tablazat). Tekintettel arra, hogy az élelmiszerek és
étrendkiegészitok ellendrzési feltételei joval kevésbé szigortiak, mint a gyogyszerek esetében,
igy azok fogyasztasa csak az egészséges életmod részeként, egészségmegoOrzésre ajanlhato. Be-

tegségek kezelésének részeként a gydgyszer mindsitésii készitmények javasolhatok.

A termék marka- A termék alcso- Probiotikum tartalom Alkalmazasi javaslat/nap
neve portja
l(\I Ozmasf;g?ninési- Bacillus clausi 2x10° felndtt 2-3x1,
tegsyﬁ)gy gyerek 1-2x1 amp./kapsz.
Er.]t?rs)l, (%yogyszer Saccharomyces boulardi 1-2 kapsz.
mindsitésit)
Balance 7 féle torzs + prebiotikum 2x1 kapsz.
Protexin Protect 7 féle torzs + fokhagymakivonat 1x1 kapsz.
(étrend-kiegészitd) Junior 7 féle torzs + prebiotikum + C-vit. | 1-2 ragétabl.
g Restore 7 féle torzs, 10°, + prebiotikum 1 tasak
Natural care 7 féle torzs, 107 1x2 kapsz
Pearls IC 6 féle torzs, >10° 1 kapsz.
(étrend-kiegészitd) Yeast Balance 3 féle torzs, >10° 1 kapsz.

& Acidophilus 2 féle torzs, >10° 1 kapsz.
ProGastro 825 10 féle torzs, >7,5x10%+prebiot. 1 tasak
(étrend-Kiegészitd Immun-Aktiv 6 féle torzs + prebiotikum 1 tasak

& Kid+ 7 féle torzs + prebiotikum 2,5ml por oldva
Bronolact' R Re+General Lactobac. + Bifidobact. >5x10° 1-2 kapsz
(étrend-kiegészitd)

Laktiv e s

. + B- .
(étrend-kiegészitd) 5 féle torzs + B-vitaminok 1 kapsz

. + Bifi ., 109+ - .
Lakto-Protect Lacgpbglt(: Bifidobact., 10 1-2 kapsz
(btrend-kiegészits) prebiotium
Baby Bifidobact. animalis, 3x10° 1-2 tasak

Béres : T it 9 feln6tt 1-2 kapsz.
(étrend-kiegészitd) ProBiob 6 fele torzs, >1,5x10 gyermek 1 kapsz.

2. tablazat: A Magyarorszagon forgalomban levé legismertebb probiotikumot tartalmazo készitmények

561




RIK

OSSZEFOGLALAS

A bemutatott vizsgalatok 0sszességében bizonyitottak, hogy a probiotikumok szedése egészsége-
sekben is serkenti az immunrendszer miikodését, fokozza az ellenalloképességet, melyre a kato-
nainkat ér6 fokozott stressz, a pihenés-, illetve alvashiany, tovabba a csiragazdag kornyezet im-
munprobal6d hatdsa miatt fokozottan sziikség van. Fontos megjegyezni, hogy jotékony élettani
hatasaik megfeleléen nagy mennyiségii bevitel esetén is csak atmenetileg, alkalmazasuk iddtar-
tamara korlatozodnak, igy rendszeres fogyasztasuk indokolt. Kellé ismeretek birtokaban a ka-
tona-egészségiligy szamadra egy természetes, széles kori, perspektivikus alkalmazasi lehetdséget
kindlnak szamos betegség prevencioja altal a katonai repiilés szdmara. Megel6z6 szerepiik nem
vitathat6, de a mar kialakult betegségek kezelésében nem helyettesithetik, csupan kiegészithetik
az eldirt gyogyszeres kezelést. A rendelkezésre allo tanulmanyok ellenére a probiotikumok ha-
tdsmechanizmusénak ¢és klinikai sajatossagainak még jobb megértéséhez tovabbi, nagyobb eset-
szamu, kell6en dokumentalt vizsgalatokra van sziikség, melyek altal pontosithato az egyes kor-
allapotokra bizonyitottan eldnyos pro- és prebiotikumok idedlis dsszetétele.
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