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Probioti¢ke bakterije pozitivno djeluju u prevenciji i terapiji razli¢itih bolesti. U radu su prikazani

rezultati istraZivanja utjecaja probiotickih bakterijau prevenciji i terapiji dijareje provedenih posljednjih

desetak godina. Najvedi preventivni i terapijski u¢inak probioti¢kih bakterija utvrden je za akutnu

dijareju u djece uzrokovanu rotavirusima. Znacajan, ali ne$to manji u¢inak probioti¢kih bakterija

dokazan je kod dijareje kao posljedice uzimanja antibiotika. Pozitivan ucinak probioti¢kih bakterija

u prevenciji putnitke dijareje i dijareje kao posljedice terapije zracenjem nije znacajan. Preventivni

i terapijski u¢inak na dijareju neovisan je o nacinu uzimanja probioti¢kih bakterija, fermentiranim

mlijekom, kapsulom ili oralnom rehidratacijskom otopinom.
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Uvod

Gastrointestinalni ~ sustav ~ Covjeka je  specifi¢an
ekosustav u kojem u savrenoj prirodnoj ravnoteZi obitava
viSe od 400 razlititih do sada izoliranih i opisanih mikrobnih
vrsta u koncentraciji visoj od 10'* organizama (Sugkovié
i Kos, 2000.). Funkcija crijevne mikrobne populacije
u gastrointestinalnom sustavu je viSezna¢na, ali zaStita
organizma smatra se najznalajnijom njezinom funkcijom
(Vaughan isur., 2000., Falagas i sur., 2008.). Sedamdesetih
godina proslog stolje¢a znanstvena su istrazivanja pruzila
dovoljno &vrstih dokaza da je upravo ravnoteza izmedu
razli¢itih mikrobnih vrsta u crijevnoj populaciji preduvijet
oc¢uvanja ljudskog zdravlja.

vy 2

Zbog sve veceg onecis¢enja okolisa, upotrebe kemijskih
dodataka u hrani, Cestih internacionalnih putovanja, te
nalina lije¢enja antibioticima i zracenjem, moze doc¢i do
poremedaja u ravnoteZi crijevne populacije. Neovisno o
uzroku, naj¢e$ca posljedica tih poremecaja je dijareja, od
koje u svijetu pati priblizno 4 milijarde ljudi godisnje. Od
ukupnog broja dana izostanka s posla, dijareja je uzrok u 5
% slucajeva. Takoder, od posljedica zabiljezenih slucajeva
dijareje, umre u svijetu oko 4% ljudi godisnje (Szajewska
i Mrukowicz, 2005., Sazawal i sur., 2006.). U zemljama
u razvoju, dijareje uzrokovane patogenim sojevima Shigella,
Vibriocholera, Salmonella, Campylobacter spp., Escherichia

coli i rotavirusima vodeéi su uzrok smrtnosti dojencadi i
djece. Medutim, i u razvijenim zemljama, primjerice u SAD-
u, dijareja se u populaciji djece od 16,5 milijuna, evidentira
u 21 do 37 % slucajeva godisnje (Nomoto, 2005.). Putnicka
se dijareja godi$nje zabiljezi u otprilike 12 milijuna slucajeva,
a ovisno o odredistu od nje pati izmedu 5 i 50 % putnika
(Cheng i Thielman, 2002.; McFarland, 2007.). Dijareja
je Cesta u tijeku ili nakon lije¢enja bolesnika antibioticima (5
- 25 %), ili zracenjem bolesnika koji boluju od tumorskih
bolesti (Bergogne-Berezin, 2000.). Zbog ¢injenice da vise
od polovice svjetske odrasle populacije ima nedovoljnu razinu
enzima laktaze, dijareja moze biti posljedica konzumacije
hrane u kojoj je udjel laktoze priblizno 50 g. Podatak o stvarnoj
netolerantnosti populacije prema laktozi u potpunosti nije
tocan kada je rije¢ o uobi¢ajenoj konzumiranoj koli¢ini mlijeka
od 2,5 dcL (12 g laktoze), ve¢ se smatra da je on upola manji
(Miller i sur., 2007.).

Bakterijama mlije¢ne kiseline i bifidobakterijama
svojstvena je tvorba razli¢itih organskih spojeva i kiselina,
vodikovog peroksida, diacetila, CO,, te bakteriocina koje
izlu¢uju u okolinu u kojoj rastu (Tamime i sur., 2006.).
Neovisno o tome radi li se o hrani ili probavnom traktu, ti
spojevi prvenstveno inhibitorno djeluju na rast za Covjeka
nepozeljne mikrobne populacije (Rogelj i Bogovic-
Matijagi¢, 1994.; Suskovi¢ i sur, 1997.; Sugkovi¢ i
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sur., 1998.; Samarzija i sur., 2001., 2001.a). Zbog toga ne
iznenaduju podaci brojnih istraZivanja da osim prehrambene,
fermentirana mlijeka imaju i direktnu i/ili indirektnu
zdravstvenu vrijednost (Luka¢ Havranek i Samarzija,
1996.). U prevenciji ili kao dopuna u lije¢enju mnogih
vrsta bolesti (gastrointestinalnih, urogenitalnih infekcija,
tumorskih bolesti i sl.) fermentirana mlijeka, ili pripravci
bakterija mlije¢ne kiseline i bifidobakterija u obliku kapsula,
pokazali su dobra svojstva (Blom i Mortvedt, 1991.;
Strnad i Babu§, 1996.; Ouwehand i sur., 1999.; Betica-
Radi¢, 2000.; Sleator i Hill, 2007.).

U prevenciji i terapiji dijareje uzrokovane poremecajem
ravnoteze unutar crijevne mikrobne populacije, koriStenje
probiotic¢kih bakterija mlije¢ne kiseline i bifidobakterija u
odredenim slucajevima takoder se pokazalo dobrim izborom.
U vedoj ili manjoj mjeri one su sposobne ponovno uspostaviti
prirodnu mikrobnu ravnotezu u crijevima (Bergogne-
Berezin, 2000.; Schrezenmeir i de Verse, 2001
Suskovi¢ i sur., 2001.).

Cilj ovog rada bio je istaknuti najznalajnije rezultate
o preventivnom i terapijskom utjecaju probiotickih
bakterija na: akutnu dijareju kod djece, putni¢ku dijareju,
te dijareje uzrokovane lije¢enjem antibioticima, zraenjem i
netolerancijom na laktozu, utvrdene u razdoblju posljednjih
desetak godina.

Akutna dijareja kod djece

U najve¢em broju slucajeva akutna dijareja kod djece
posljedica je infekcije rotavirusima. Zbog te ¢injenice, ne ¢udi
$to su istrazivanja o ucinku probioti¢kih bakterija u prevenciji
pojavnosti i terapiji dijareje velikim dijelom povezana upravo
s rotavirusima. Tako je studija, koja je obuhvatila djecu u
dobi od mijesec do 36 mijeseci, pokazala da svakodnevno
koriStenje probiotickih bakterija mlije¢ne kiseline i/ili
bifidobakterija neovisno o tome jesu li one bile u sastavu
fermentiranih mlijeka, kapsule ili oralne rehidratacijske
otopine, smanjuje trajanje dijareje 30 - 40 % (Saavedra,
2000.). U skupini djece koja su uzimala probiotike dijareja je
trajala od 1,4 do 2,3, a u placebo skupini od 2,4 do 3,2 dana
(Isolauri i sur., 1991.; Boudra i sur., 1996.; Shornikova,
1997.; Guandalini i sur., 2000., Weizman i sur., 2005.).
Na pojavnost akutne dijareje kod djece probioticki sojevi
bakterija Lactobacillus rhamnosus GG, Lactobacillus reuteri,
Lactobacillus delbruecki subsp. bulgaricus, Bifidobacterium
lactis i Streptococcus thermophilus, osim terapijski djeluju i
preventivno. U 17-mjese¢noj studiji, provedenoj 1992. i
1993. godine, od dojencadi koja su hranjena infant formulom
oboga¢enom  Bifidobacterium  bifidum i Streptococcus
thermophilus bakterijama, dijareju je imalo samo 7 % djece.
Pojavnost akutne dijareje u istom istrazivackom periodu bila je
31 % kod dojencadi hranjenih standardnom infant formulom.

Medutim, teZina dijareje, mjerena kroz vremensko trajanje,
ucestalost i koli¢inu stolice, ne razlikuje se znacajno izmedu
pokusnih skupina (Saavedra i sur, 1994.). Suprotno,
rezultati dvogodisnje studije (2000. - 2002.) pokazuju da
probiotitke bakterije Bifidobacterium lactis i Lactobacillus
reuteri u koncentraciji od 107 cfu/g smanjuju pojavu dijareje
u dojencadi kao i njezino vremensko trajanje. Medutim,
povoljnije probioticko djelovanje na pojavnost i trajanje
dijareje utvrdeno je za Lactobacillus reuteri (Weizman
i sur., 2005.). Krace trajanje akutne dijareje i do 48 %
utvrdio je i Rosenfeldt (2002.) u slu¢ajevima kada su djeca
svakodnevno uz Lactobacillus reuteri DSM 12246 (10" cfu)
uzimala i Lactobacillus rhamnosus 19070-2 (10" cfu/g).
Akutna dijareja hospitalizirane djece u dobi od mjesec dana
do tri godine koja su svakodnevno dobivala Lactobacillus
rhamnosus GG (10'°cfu/g) znacajno je smanjena. Tako je
dijareja zabiljezena u samo 7 - 10 % djece, a u placebo skupini
Cak u 33 % slucajeva (Szajewska i sur., 2001.; Mastretta i
sur., 2002.).

Nakon akutne dijareje kod djece uzrokovane razli¢itim
uzro¢nicima, sposobnost kolonizacije crijeva bakterijom
Lactobacillus rhamnosus GG potvrdena je u 78,6 % (virusna
infekcija), u 75 % (bakterijska infekcija) i u 85,7 (nepoznata
etiologija) slucajeva (Szymanski i sur., 2006.). Terapijska
koncentracija (10'°cfu/g) sadrzavala je tri razlicita soja
Lactobacillus rhamnosus GG u omjeru 1:1:1.

Putnicka dijareja

Zbog kontradiktornih rezultata, jo§ uvijek se ne
moZe sa sigurno$¢u govoriti kolika je stvarna ulinkovitost
upotrebe probioti¢kih bakterija u profilaksi putnicke
dijareje. Istrazivanjima provedenim 90-ih godina utvrdeno
je da probioticki sojevi Lactobacillus acidophilus sami, ili
u kombinaciji s Lactobacillus fermentum i Lactobacillus
delbruecki subsp. bulgaricus nemaju znalajan utjecaj na
prevenciju i/ili smanjenje teZine dijareje (Kollaritsch
i sur., 1989., Katelaris i sur, 1995.) Rezultate tih
istrazivanja potvrdio je i Briand (2006.) svojom dvostruko
slijepom randomiziranom studijom, koja je pokazala da
Lactobacillus ~ acidophilus (10" cfu/g) wuziman dvaput
dnevno prije i tijekom putovanja ne utjeCe na prevenciju
dijareje. Medutim, liofilizirana mje3ovita probioti¢ka kultura
sastavljena od Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus
delbruecki subsp. bulgaricus, Bifidibacterium bifidum,
Streptococcus thermophilus u koncentraciji od 3x10° cfu/g,
koju su danski turisti na dvotjednom putovanju po Egiptu
uzimali na isti nacin, smanjila je pojavnost dijareje sa 71 na
43 % (Black i sur., 1989.). Meta analiza 6 studija koju su
proveli Sazawal i sur. (2006.) pokazala je da probioticki
sojevi bakterija Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus
delbruecki subsp. bulgaricus, Lactobacillus rhamnosus GG



30 D. SAMARZIJA i sur.: Probioti¢ke bakterije u prevenciji i terapiji dijareje, Mljekarstvo 59 (1), 28-32 (2009)

i Lactobacillus fermentum smanjuju rizik od razvoja dijareje
tijekom putovanja 8 %. Takoder, McFarland, (2007.)
nakon provedene meta analize 12 randomiziranih klini¢kih
studija navodi da koristenje mjeSovite kulture Lactobacillus
acidophilus i Bifidobacterium bifidum uz Saccharomyces
boulardii sigurno i visoko ucinkovito djeluje u prevenciji
putni¢ke dijareje. Ucinkovitost preventivnog djelovanja
Lactobacillus rhamnosus GG i Lactobacillus acidophilus
testirana je na skupini Amerikanaca koji su putovali u
razli¢ite za zapadnu civilizaciju rizi¢ne zemlje. IstraZivanjima
je potvrdena zna¢ajno manja pojavnost putnicke dijareje kod
putnika koji su uzimali Lactobacillus rhamnosus GG (2x10°
cfu/g) u obliku praha, ili dodan u fermentirano mlijeko, dva
dana prije i tijekom putovanja. Za Lactobacillus acidophilus,
tim istrazivanjima potvrden je manji preventivni utjecaj u
odnosu na onaj koji na putnic¢ku dijareju ima Lactobacillus
rhamnosus GG (Hilton i sur., 1997.). Utjecaj uzimanja
Lactobacillus rhamnosus GG na pojavu dijareje ispitivan je i
na 820 Finaca koji su putovali u dvije razli¢ite turske regije.
Probioticki preventivni uc¢inak Lactobacillus rhamnosus GG
na pojavnost dijareje nije bio znacajan, ali je uoceno da je
preventivni uc¢inak razli¢ito izraZen ovisno o regiji putovanja.
Premda studija nije dala obja$njenje, smatra se da se
neucinkovitost tih probioti¢kih sojeva u prevenciji dijareje
moze pripisati razli¢itim mikrobnim uzro¢nicima i razli¢itoj
dobi placebo skupina (Oksanen i sur., 1990., McFarland,
2007.).

Dijareja uzrokovana lije¢enjem antibioticima

Cesta je posliedica terapije antibioticima, primjerice
klindamicina, cefalosporina i penicilina, upravo dijareja.
Terapijom antibioticima naruava se prirodna ravnoteza
crijevne mikrobne populacije, $to omogucava ubrzani rast
bakterije Clostridium difficile, a posljedica je dijareja.
Bakterija Clostridium difficile u crijevima zdravih ljudi
prirodno je prisutna u malom broju (Nomoto, 2005.). Zbog
povecanog broja te bakterijske vrste i njezine sposobnosti
tvorbe enterotoksina - roksin A i/ili citotoksina - toksin B
dolazi do pojavnosti dijareje (Marcos i DuPont, 2007.).
Meta analize klinickih studija pokazuju da je kod osoba koje
tijekom terapije antibioticima uzimaju i probioti¢ke sojeve
bakterija Saccharomyces boulardii, Lactobacillus rhamnosus
GG, Lactobacillus acidophilus i Lactobacillus delbruecki
subsp. bulgaricus pojava dijareje smanjena ¢ak 52 % u odnosu
na kontrolnu skupinu. Medutim, statisti¢ki znacajna razlika
u jac¢ini djelovanja izmedu pojedinih sojeva nije utvrdena
neovisno jesu li oni koriSteni pojedina¢no ili u medusobnim
kombinacijama (D’Souza i sur., 2002.; Sazawal i sur,
2006.). Znalajan utjecaj probioti¢kih bakterija u prevenciji
dijareje u djece kao posljedice uzimanja antibiotika potvrdili
su i Johnston i sur. (2006.), te Szajewska i sur. (2006.).
Upotreba probiotika, pretpostavlja se, moZe smanjit rizik od

nastanka dijareje u djece kao posljedice uzimanja antibiotika
na 11,9 % od potvrdenih 28,5 % sluajeva u kontrolnoj
skupini (McFarland, 2006.).

Dijareja uzrokovana terapijom zracenja

Zralenje je vrlo Cesta metoda koja se koristi u lije¢enju
brojnih tumora. Negativna strana zrafenja je Cinjenica da
priblizno 80 % pacijenata ima akutne simptome, od kojih
je dijareja najucestalija. Uzimanjem liofilizirane mjeSovite
probioti¢ke kulture sastavljene od Cetiri soja laktobacila, tri
soja bifidobakterija i jednog soja Streptococcus delbrueckii
subsp. thermophilus tijekom terapije, dijareja se moze
znalajno smanjiti (Delia i sur. 2007.). Suprotno, Giralt i
sur. (2008.) dvostruko slijepom, randomiziranom klini¢kom
studijom utvrdili su da Lactobacillus casei DN-114 001 u
koncentraciji od 108 cfu/g, koje su pacijenti uzimali jogurtom,
nema statisticki znaCajan utjecaj na smanjenje ucestalosti
dijareje uzrokovane zracenjem. IstraZivanje je provedeno na
pacijentima kod kojih je dijagnosticiran i operiran zlo¢udni
tumor endometrija (sluznice maternice). Ipak, u pacijenata je
potvrdena znatna promjena konzistencije stolice, §to upucuje
na to da pozitivan ucinak tih bakterija nije u potpunosti
izostao. Sli¢no djelovanje u prevenciji dijareje uzrokovane
zraCenjem bolesnika potvrdeno je i za probioti¢ku bakteriju
Lactobacillus rhamnosus GG (Urbancsek i sur., 2001.).

Dijareja uzrokovana netolerancijom na laktozu

Zbog nedostatka enzima B-galaktozidaze (laktaze) u
probavnom traktu odredenog broja ljudi, laktoza sadrzana u
mlijeku ne moZe se razgraditi. Nerazgradena laktoza uzrokuje
bolest organizma koja se manifestira gréevima, nadimanjem,
dijarejom i mué¢ninom. Netolerancija tih ljudi na laktozu
nakon konzumacije jogurta ili drugih fermentiranih mlijeka
znatno je manja u usporedbi s konzumacijom ostalih mlije¢nih
proizvoda. U tim proizvodima koji nastaju fermentacijom,
koncentracija laktoze znatno je smanjena (prosje¢no 30
%), a probioti¢ke varijante fermentiranih mlijeka dodatno
sadrzavaju i mikrobnu B-galaktozidazu (Fooks i sur,
1999.). Kazein, kalcij-fosfat i laktat iz fermentiranih mlijeka
neutraliziraju Zelu¢anu kiselinu (djeluju kao pufer), te
mikrobna B-galaktozidaze u aktivnom obliku dospijeva do
tankog crijeva a simptomi bolesti izostaju (Pochart i sur.,
1989.). U 80 % laktoza netolerantnih osoba nakon unosa 18 g
laktoze mlijekom javlja se dijareja i/ili nadimanje. Medutim,
simptomi bolesti izostaju kada se ista koli¢ina laktoze
u organizam unese jogurtom. Aktivnost B-galaktozidaze
sadrzane u jogurtu dovoljna je za probavu 50 - 100 % unesene

laktoze u koli¢ini od 20 g (Miller i sur., 2007.).
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Zakljucak

Koristenje probioti¢kih bakterija u prevenciji i terapiji
razli¢ito uzrokovanih dijareja nema isti ucinak. Medutim,
njihovo dokazano pozitivno djelovanje u prevenciji i terapiji
akutnih dijareja u dojencadi i djece, kao i kod dijareja
uzrokovanih uzimanjem antibiotika, prvenstveno ima
znalenje u smanjenju troskova lijeCenja. U literaturi Cesto
razli¢ito interpretirani rezultati o ucinkovitosti probioti¢kih
bakterija u prevenciji i terapiji dijareje, posljedica su iznimne
slozenosti tih vrsta istrazivanja.

Probiotic bacteria in prevention and

treatment of diarrhea

Summary

Probiotic bacteria have beneficial effects in prevention
and treatment of different diseases. The results of preventive
and therapeutic effect of probiotic bacteria on diarrhea during
last ten years are shown in this paper. The greatest preventive
and therapeutic effect of probiotic bacteria was identified for
acute diarrhea in children caused by rotaviruses. Significant,
but slightly lower effect of probiotic bacteria was proved for
antibiotic associated diarrhea. Positive effect in prevention
of traveller’s diarrhea and radiation-induced diarrhea is not
significant. Preventive and therapeutic effect on diarrhea is
not dependent on the way of probiotic bacteria consumption,
by fermented milk, capsule or oral rehydration solution.

Key words: diarrhea, probiotic bacteria, prevention,
treatment
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