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STRESZCZENIE

W artykule szczegolng uwage poswiecono znaczeniu HMO (human milk oligosaccharides) w po-
karmie kobiecym i w mlekach modyfikowanych. Przedstawiono takze interesujgce dane dotycza-
ce badan klinicznych zaréowno nad wptywem HMO na rozwdj, jak i odpornosc¢ u dzieci. Wyniki
tych badan sg ciekawe i niezwykle obiecujgce, wymagajg jednak dalszych potwierdzen.

SEOWA KLUCZOWE

mleka modyfikowane, HMO, oligosacharydy pokarmu kobiecego

stanie, niedoscignionym i wrecz niemozliwym

do podrobienia wzorcem dla producentow mlek
modyfikowanych, choc¢ dzigki ich zaangazowaniu i gi-
gantycznej pracy badawczej s odkrywane coraz to how-
sze tajniki mleka kobiecego i bardziej lub mniej nieudol-
nie nasladowane.

Waznymi sktadnikami, wystepujgcymi w pokarmie ko-
biecym, jakie stosunkowo niedawno pojawity sie w mie-
szankach mlecznych sg prebiotyki, czyli oligosacharydy,
takie jak scGOS (krotkotancuchowe galaktooligosacha-
rydy)/lcFOS (dtugotancuchowe fruktooligosacharydy)
w stosunku 9: 1, wykazujgce korzystny wptyw na mikro-
biote i konsystencje stolca oraz HMO (human milk oli-
gosaccharides; oligosacharydy pokarmu kobiecego) [1],
takie jak: 2'-fukozylolaktoza (2'-FL), 3'-sjalolaktoza (3'-SL),
lakto-N-neo-tetraoza (LNNT). Jeszcze nowszym o0sig-
gnieciem, jak sie wydaje, jest potgczenie 3'-galaktozy-
lolaktozy (3'GL) z 2'FL i scGOS/LcFOS 9: 1 [2].

HMO to ztozone weglowodany, w sktad ktorych
wchodza: glukoza, galaktoza, N-acetyloglukozamina,
fukoza i kwas sjalowy. Szkieletem HMO jest laktoza, kto-
ra moze ulec przedtuzeniu lub rozgatezieniu, a nastep-
nie takze fukozylacji lub sjalizacji [1, 3]. Ich bogactwo
ilustruje rycina 1.

HMO stanowig ilosciowo trzeci (po laktozie i ttuszczach)
sktadnik pokarmu kobiecego. Stezenie HMO w siarze wy-
nosi ok. 20-30 g/, a w dojrzatym mleku kobiecym —
ok. 5-15 g/l [1]. Obserwuije sie istotne réznice populacyjne,

Pokarm kobiecy jest jeszcze wcigz, i dtugo pozo-

jesli chodzi o sktad HMO [4]. Znaczacy wptyw na ilo$¢ i ro-
dzaj HMO w pokarmie odgrywajg czynniki genetyczne mat-
ki, a w szczegolnosci obecnosc¢ czynnika wydzielniczego
(Se) oraz uktadu grupowego krwi Lewis (Le).

Na podstawie obecnosci lub braku produktow eks-
presji genow FUT2 i FUT3 (Galactoside 2-alpha-L-fuco-
syltransferase 2 i Galactoside 3(4)-L-fucosyltransferase 3)
oraz obecnosci lub nieobecnosci uktadu grupowego
Lewis wyrdznia sie 4 fenotypy [2, 31

» wydzielacz Se+/Le+ (ok. 70%);

» niewydzielacz Se-/Le+ (ok. 20%);
» wydzielacz Se+/Le- (ok. 9%);

» niewydzielcz Se-/Le- (ok. 1%).

Szacuje sie, ze w pokarmie kobiecym znajduje sie > 1000
roznych strukturalnie HMO, zawierajagcych od 3 do 21
monocukrow [1].
HMO mozna podzieli¢ na grupy [2, 3I:
» neutralne (tacznie stanowigce ponad 75% wszyst-
kich HMO):
— fukozylowane, np. 2'-FL (ok. 35-50%),
- niefukozylowane, np. LNNT (ok. 42-55%);
» kwasne, sjalowenp. 3'-SL (ok. 12-14%).

Kazda matka wytwarza specyficzny dla siebie zestaw
HMO. Trudno dzisiaj zdecydowanie ocenic, jakie to ma
znaczenie, ale zwykle natura nie produkuje niczego cat-
kowicie niepotrzebnie, wiec by¢ moze nauka jeszcze nie
okreslita tego znaczenia.
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Smiennictwie funkcje HMO pochodzg gtow-
nie z badan prowadzonych in vitro, ex vivo
lub badan na zwierzetach [2, 3].Jak to wpty-
wa na:
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Pojawiajace sie i proponowane w pi- A

2'-FL

LNFPV

Mikrobiote jelitowa

Prebiotyki to zgodnie z aktualng definicja
substraty selektywnie wykorzystywane
przez mikroorganizmy gospodarza, ktore
wywierajg korzystny efekt zdrowotny [5].
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W przewodzie pokarmowym niemowlat
HMO stymuluja rozwoj wybranych bakte-
rii z rodzaju Bifidobacterium, w szczegol-
nosci B. longum subs. infantis (B. infantis),
B. breve i B. bifidum [6, 7]. Bakterie te wy-
twarzajg m.in. krotkotancuchowe kwasy
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ttuszczowe (mleczan, propionian, octan)
stanowigce istotny czynnik odzywiajgcy
m.in. kolonocyty i wptywajgce na odpo-
wiedz odpornosciowa. 920-933.
Funkcjonowanie bariery jelitowej (komorki nabton-
kowe, szczelnosc i przepuszczalnosc bariery jelito-
wej, dziatanie przeciwdrobnoustrojowe)

Ze wzgledu na znaczne podobieristwo miedzy rece-
ptorami na powierzchni komorek nabtonkowych czto-
wieka a HMO te ostatnie funkcjonuja jako ,fatszywe
przynety” — wigza patogeny, zapobiegajac ich pota-
czeniu z receptorem komaorek nabtonkowych jelita,

Ztozonosc¢ oligosacharydow mleka kobiecego wg Thurl S.,
Munzert M., Boehm G., Matthews C., Stahl B., Systematic review of the
concentrations of oligosaccharides in human milk, Nutr Rev 2017; 75(11):

a nastepnie kompleks drobnoustroj-HMO wydalany
jest ze stolcem.

Prowadzi on do zmiany ekspresji gendw odpo-
wiedzialnych za synteze receptorow nabtonkowych,
co w efekcie utrudnia adhezje patogenow, uniemoz-
liwiajac zainicjowanie reakcji zapalnej [9, 10].

Najnowsze mieszaniny prebiotykow, w tym pre-
biotykdéw pochodzacych z procesu fermentacji,
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korzystnie wptywajg na synteze i sktad krotkotancu-
chowych kwasow ttuszczowych, w tym zwtaszcza
maslanu, majacych korzystny wptyw na tworzenie
tzw. bariery nabtonkowej i jej uszczelnianie [8].

v

Uktad odpornosciowy

Uwaza sie, ze HMO moga bezposrednio modulowac
dziatanie uktadu odpornosciowego na poziomie we-
wnatrzkomorkowym poprzez zmiane profilu wytwarza-
nych cytokin (np. aktywujac procesy regulujgce réwno-
wage Th1/Th2), stymulacje makrofagdw, zmniejszenie
przechodzenia leukocytow przez sciany matych naczyn
krwionosnych i ich aktywacji [9, 10, 11, 12]. Najnowsze
badania wskazujg, ze potgczenie 2'FL z scGOS/IcFOS
stymuluje komorki dendrytyczne w kierunku profilu
cytokinowego sprzyjajacego rozwojowi tolerancji od-
pornosciowej [13].

v

Rozwéj mézgu
HMO s3 zrodtem kwasu sjalowego bedacego czynni-
kiem wptywajgcym na rozwoj mozgu [14, 15].

Europejski Urzad ds. Bezpieczenstwa Zywnosci (Europe-
an Food Safety Authority, EFSA) oraz Agencja Zywno-
$ci i Lekoéw (Food and Drug Administration, FDA). Obie
instytucje, niezaleznie od siebie, potwierdzity bezpie-
czenstwo 2'-FL i LNnT stosowanych oddzielnie lub tacz-
nie, dodawanych do mleka modyfikowanego poczat-
kowego, nastepnego lub mleka dla matych dzieci (typu
junior) [16].

Organizacje te opieraty sie na wynikach szeregu ba-
dan klinicznych, ktorych wnioski sprowadzaty sie do te-
go, ze stosowanie mieszanek wzbogacanych w HMO
jest bezpieczne, zapewnia rozwoj podobny do dzieci
karmionych pokarmem kobiecym, zmniejsza takze cze-
stos¢ infekcji (zapalenia oskrzeli) i zuzycie lekow prze-
ciwgorgczkowych i antybiotykow [17, 18, 19].

Podsumowanie

Od 1950 roku mleka modyfikowane przeszty ogromne
zmiany i w pewnym stopniu, cho¢ wcigz nieudolnie, sta-
rajg sie nasladowac pokarm kobiecy. Wcigz nie mamy
jednak pewnosci, jakie bedg odlegte skutki tych modyfi-
kacji. HMO choc¢ nie majg znaczenia odzywczego, maja
wyjatkowa strukture i metabolizm, i stuzg przede wszyst-
kim wybiorczemu zywieniu niektérych drobnoustro-
jow, gtownie B. infantis, B. bifidum i B. breve, zasiedlajg-
cych przewdd pokarmowy. Drobnoustroje te korzystnie
modyfikujg mikrobiote i przyczyniajg sie do zmniejsze-
nia ryzyka wystagpienia wielu chorodb, przede wszyst-
kim zakazen przewodu pokarmowego. Niemowleta kar-
mione sztucznie pozbawione sg korzysci wynikajgcych
z obecnosci HMO. Jednak wspotczesna biotechnologia

pozwolita na produkcje przemystowg przynajmniej nie-
ktérych HMO. S3 one dodawane do niektorych mlek mo-
dyfikowanych. Dotychczasowe badania wykazuja, ze sg
bezpieczne. Na dtugoterminowg ocene ich stosowania
bedziemy musieli jednak jeszcze poczekac.
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