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STRESZCZENIE

Artykut jest opracowaniem badania z randomizacjg, w ktérym oceniano wptyw mieszanki dla niemowlat zawierajacej 5 oligosacharydéw mleka ludzkie-

go na rozwdj mikrobioty jelitowej.
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ABSTRACT

This article summarizes a randomized controlled trial that investigated the effects of an infant formula containing five human milk oligosaccharides on gut

maturation in infants.
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Wstep

W lipcu 2022 r. na tamach Frontiers in Nutrition
ukazaly sie wyniki badania z randomizacja (ang.
randomized controlled trial, RCT) dotyczacego wply-
wu mieszanki dla niemowlat zawierajacej 5 swo-
istych oligosacharydéw mleka ludzkiego (ang.
human milk oligosaccharides, HMO) na rozwd0j
mikrobioty jelitowej.

W sklad mleka ludzkiego wchodzi ponad 160 HMO!2,
sposrod ktérych mozna wydzieli¢ 3 gléwne katego-
rie: oligosacharydy fukozylowane, niefukozylowa-
ne oraz sialylowane**. HMO odgrywaja réznorodna
i wazna role w rozwoju niemowlat. Pelnia funkcje
prebiotykéw, wspierajac wytworzenie sie i utrzyma-
nie zbalansowanej mikrobioty jelitowej2*78. Sprzy-
jaja rozwojowi Bifidobacterium u niemowlat karmio-
nych piersia. Nie wszystkie Bifidobacterium potra-
fia metabolizowa¢ HMO. Bifidobacterium longum in-

fantis jest szczegélnym podgatunkiem potrafiacym
rozmnazaé sie w obecnosci HMO’. Dodatkowa rola
HMO polega na immunoprotekcji dzieki wiasciwo-
§ciom przeciwadhezyjnym i przeciwbakteryjnym?31°,
regulujacym odpowiedz komorek nabtonka jelitowe-
207, a takze modulujacym odpowiedZz immunolo-
giczna poprzez bezposrednie oddzialywanie na ko-
morki odpornosciowe oraz sekrecje cytokin!'-'3. Po-
nadto wykazano pozytywny wpltyw HMO na rozwdj
moézgowial®1d,

Postuluje sie, ze brak HMO u niemowlat karmio-
nych mieszankami, w poréwnaniu z niemowleta-
mi karmionymi piersia, jest jedna z przyczyn roz-
nic w stanie zdrowial®. Obecnie dostepna jest tech-
nologia umozliwiajaca synteze HMO i ich doda-
nie do mieszanek dla niemowlat’. Wyniki przepro-
wadzonych dotychczas badan klinicznych wskazu-
ja na dobry profil bezpieczeristwa i dobrg tolerancje
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mieszanek z dodatkiem HMO. Te zawierajace 2-fu-
kozylolaktoze (2’FL)'"'8, 2°FL i lakto-N-neo-tetraoze
(LNnT)!*%° oraz wszystkie 5 HMO?!' [2°FL, 2’3-di-O-
-fukozylolaktoze (DFL), LNnT, 3’sialylolaktoze (3’SL)
i 6’sialylolaktoze (6°SL)] sprzyjaly rozwojowi mikro-
biomu zblizonego do wystepujacego u niemowlat
karmionych piersiq. Rowniez niemowleta karmione
mieszankami z 2’FL i galaktooligosacharydami mia-
ty profil cytokin w surowicy krwi zblizony do nie-
mowlat karmionych piersia.

Z powodu coraz wigkszej dostepnosci HMO auto-
rzy postanowili oceni¢ wplyw mieszanki zawieraja-
cej 5 swoistych HMO (2°FL, DFL, LNnT, 3’SL i 6’SL)
na rozwdéj mikrobiomu jelitowego.

Metodologia

Opisywane podwdjnie zaslepione badanie z rando-
mizacja prowadzono miedzy wrzesniem 2018 r. a li-
stopadem 2021 r. w 32 osrodkach w Bulgarii, na We-
grzech i w Polsce. Wziely w nim udziat 3 randomizo-
wane grupy karmione mieszankami dla niemowlat
oraz 1 nierandomizowana grupa referencyjna kar-
miona mlekiem kobiecym. Uczestnikéw obserwo-
wano do 15. miesigca zycia. Niemowleta z grup ba-
dawczych od czasu wlaczenia do badania do 6. m.z.
otrzymywaly mieszanke poczatkowa, nastepnie do
12. m.z. — mieszanke nastepna, a od 12. do 15. m.z.
— mleko dla dzieci > 1. roku zycia.

Do badania wlaczono zdrowe niemowleta, urodzo-
ne o czasie, z urodzeniowa masa ciata 2500-4500 g,
w wieku miedzy 7. a 21. dniem zycia. Grupa kontro-
Ina otrzymywata standardowg mieszanke bez HMO,
pierwsza grupa badawcza (GB1) — standardowa mie-
szanke z dodatkiem 5 HMO o stezeniu 1,5 g/1, dru-
ga grupa badawcza (GB2) — mieszanke z dodat-
kiem 5 HMO o stezeniu 2,5 g/l. Stezenia poszcze-
g6lnych oligosacharydéw w mieszankach znajdowa-
ly sie w przedziale wartosci referencyjnych dla mle-
ka ludzkiego?*2°.

Przeprowadzono analize alfa- i beta-réznorodnosci
mikrobiomu wyrazana jako wskaznik réznorodno-
Sci Faitha?” (WRF) oraz wazona odlegtos¢ UniFrac?®.
Dodatkowo analizowano wskaznik Shannona dla
metagenomu, genu oraz gatunku. Ponadto analizo-
wanymi parametrami byty: DNA mikrobiomu wyizo-
lowane z katu, wydzielnicze IgA (ang. secretory IgA,
slgA) z katu oraz kalprotektyna i alfa-1-antytrypsy-
na (AAT) z katu.

Wyniki

Sposréod 693 poddanych randomizacji niemowlat
karmionych mieszankami dla niemowlat u 535 do-
konano analizy stolca. W grupie kontrolnej znajdo-
walo sie 155 uczestnikéw, w grupach badawczych
11i 2 - odpowiednio: 158 i 153, natomiast w grupie
karmionej mlekiem kobiecym — 69. Grupy nie rézni-

ly sie pomiedzy soba pod wzgledem podstawowych
parametréw, jedynie w przypadku grupy karmio-
nej mlekiem kobiecym obserwowano wyzszy poziom
wyksztalcenia rodzicow oraz dojrzalszy wiek urodze-
niowy dzieci w poréwnaniu z niemowletami karmio-
nymi mieszankami.

Mikrobiom jelitowy

W momencie rozpoczecia badania nie obserwowa-
no réznic w przypadku réznorodnosci mikrobiomu
pomiedzy niemowletami karmionymi mieszankami.
W wieku 3 miesiecy wskaznik Shannona byt nizszy
w GB1 niz w grupie kontrolnej. W wieku 6 miesiecy
WRF oraz wszystkie wskazniki Shannona byly niz-
sze w GB1 niz w grupie kontrolnej. W wieku 6 mie-
siecy w GB2 wskaznik Shannona dla gatunku byt
nizszy niz w grupie kontrolnej. Wszystkie parametry
alfa-ré6znorodnosci w grupie karmionej mlekiem ko-
biecym byly nizsze niz w grupach karmionych mie-
szankami na kazdym etapie badania.

Analiza odleglosci UniFrac ujawnila réznice w skta-
dzie mikrobiomu jelitowego we wszystkich 4 gru-
pach na kazdym etapie badania. Obserwowano istot-
ne réznice pomiedzy grupami karmionymi mieszan-
kami w 3. oraz 6. m.z. Grupy badawcze oraz gru-
pa karmiona mlekiem kobiecym mialy istotnie in-
ny mikrobiom w poréwnaniu z grupa kontrolna w 3.
oraz 6. m.z. Kazda z grup badawczych prezentowa-
la istotne roznice w skladzie mikrobiomu w poréow-
naniu z grupa karmiona mlekiem kobiecym w mo-
mencie rozpoczecia badania oraz w wieku 3 miesie-
cy, natomiast w przypadku GB2 — rowniez w 6. m.z.
Wyniki te wskazuja na zmiany w kierunku sktadu
mikrobiomu typowego dla niemowlat karmionych
mlekiem kobiecym.

W celu oceny podobienstw w sktadzie mikrobiomu
pomiedzy niemowletami karmionymi mieszanka-
mi a niemowletami urodzonymi sitami natury i kar-
mionymi mlekiem kobiecym obliczono dystans filo-
genetyczny pomiedzy kazda probka a centroidem
niemowlat urodzonych silami natury w kazdym
z punktoéw czasowych badania. W 3. m.z. zaobser-
wowano roznice w opisanym parametrze. Wartosci
dla GB1 i GB2 byly bardziej zblizone do wartosci dla
niemowlat karmionych mlekiem kobiecym w poréw-
naniu z grupa kontrolng. Réznica ta wzmocnila sie
w 6. m.z., a mikrobiom w grupach GB1 i GB2 jesz-
cze bardziej upodobnit sie do mikrobiomu niemow-
lat karmionych mlekiem kobiecym.

Nastepnie przeprowadzono analogiczng analize, po-
rownujac niemowleta urodzone przez ciecie cesar-
skie z niemowletami urodzonymi silami natury.
W 3. m.z. nie obserwowano réznic pomiedzy grupa-
mi badawczymi u niemowlat urodzonych sitami na-
tury, natomiast odnotowano istotna réznice u nie-
mowlat urodzonych przez ciecie cesarskie pomiedzy
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GB1 a grupa kontrolna. Po 6 miesigcach obserwo-
wano istotna réznice dla GB1 i GB2 w poréwnaniu
z grupa kontrolng zaré6wno u niemowlat urodzonych
przez ciecie cesarskie, jak i urodzonych sitami natu-
ry, a mikrobiom w grupach karmionych mieszanka-
mi z HMO ponownie upodobnit sie do mikrobiomu
niemowlat karmionych mlekiem kobiecym.
Nastepnie poréwnano liczebnos¢ mikrobiomu
pod wzgledem okreslonych grup bakterii. Stwier-
dzono, ze wzgledna ilo§¢ Bifidobacterium znacza-
co wzrosta w GB1 i GB2 przez 6 miesiecy badania,
natomiast w grupie kontrolnej zmalala pomiedzy 3.
a 6. miesiacem. Ilos¢ Bifidobacterium w grupach ba-
dawczych w 6. m.z. byla zblizona do wystepujacej
u niemowlat karmionych mlekiem kobiecym. Podob-
ne zjawisko obserwowano po analizie grup z podzia-
tem wedlug drogi porodu. Dodatkowo podgatunek
B. infantis byl liczniejszy w GB1 i GB2 niz w grupie
kontrolnej w 3. i 6. m.z. oraz zblizony do grupy nie-
mowlat karmionych mlekiem kobiecym. Wzgledna
liczebnos¢ B. infantis byla wyzsza w GB1 niz w gru-
pie kontrolnej rowniez w momencie rozpoczecia ba-
dania. Wzgledna liczebnos¢ Bifidobacterium typo-
wych dla niemowlat byla wyzsza w grupie karmio-
nej mlekiem kobiecym niz w grupie kontrolnej przez
caly czas trwania badania. W 3. m.z. ten sam pa-
rametr w GB1 byl wyzszy niz w grupie kontrolnej,
w 6. m.z. zaré6wno w GB1, jak i GB2 byt wyzszy niz
w grupie kontrolnej, a w GB1 nie réznit sie od gru-
py karmionej mlekiem kobiecym. W przypadku po-
zostatych bakterii (Clostridia, Lactobacillus, Pepto-
streptococcaceae i Streptococcus) nie obserwowano
wyjsciowo réznic w liczebnosciach, natomiast po 3
i 6 miesiacach w GB1 i GB2 byly one istotnie réz-
ne od grupy kontrolnej, zblizone do grupy karmio-
nej mlekiem kobiecym. W przypadku Clostridioides
difficilew 3.1 6. m.z. wzgledna liczebno$¢ w grupach
GB1 i GB2 bytla nizsza niz w grupie kontrolnej o 75-
-85% oraz poréwnywalna z niemowletami karmio-
nymi mlekiem kobiecym.

Biomarkery katowe

Stezenia sIgA w wieku 3 miesiecy w grupach GB1
i GB2 byly istotnie wyzsze niz w grupie kontrolnej,
a roéznica ta w grupie GB2 utrzymywala sie w wie-
ku 6 miesiecy. Grupa niemowlat karmionych mle-
kiem kobiecym miala wyzsze stezenie sIgA niz gru-
py karmione mieszankami. Stezenie AAT bylo niz-
sze w grupach badawczych w wieku 3 miesiecy niz
w grupie kontrolnej, nie zaobserwowano natomiast
roznic w wieku 6 miesiecy. Stezenie AAT w grupie
niemowlat karmionych mlekiem kobiecym nie r6zni-
lo sie od wartosci w grupach karmionych mieszan-
kami. Stezenia kalprotektyny byly nizsze w GB1 niz
w grupie kontrolnej w wieku 3 miesiecy. W wieku
6 miesiecy stezenie kalprotektyny bylo nizsze w GB1

i grupie karmionej mlekiem kobiecym niz w grupie
kontrolne;j.

pH katu oraz kwasy organiczne

pH kalu w grupach badawczych bylo istotnie niz-
sze. We wszystkich punktach czasowych stezenie
laktatow w grupie kontrolnej bylo nizsze niz w po-
zostalych grupach. W wieku 6 miesiecy najwyzsze
stezenie laktatow obserwowano w grupie niemow-
lat karmionych mlekiem kobiecym. Wzgledny stosu-
nek octanéw do krétkotancuchowych kwasow thusz-
czowych w wieku 3 i 6 miesiecy byt nizszy w grupie
kontrolnej niz w grupach badawczych oraz najwyz-
szy w grupie niemowlat karmionych mlekiem ko-
biecym. W wieku 3 miesiecy wzgledne stezenia ma-
§lanéw i izomaslanéw byly nizsze w GB1 i GB2 niz
w grupie kontrolnej oraz podobne do stezen w grupie
niemowlat karmionych mlekiem kobiecym. W wieku
6 miesiecy stezenie maslanéw w GB1 nie réznito sie
od grupy kontrolnej, a w przypadku izomaslanow
obserwowano jedynie trend, w ktérym ich stezenie
byto nizsze w GB1 niz w grupie kontrolnej. W 3. i 6.
m.z. wzgledne stezenie propionianéw nie réznito sie
w grupach karmionych mieszankami, natomiast by-
o istotnie nizsze w grupie karmionej mlekiem ko-
biecym. W wieku 3 miesiecy wzgledne stezenie izo-
walerianian6éw bylo istotnie wyzsze w grupie kontro-
Inej niz w GB1, GB2 oraz grupie karmionej mlekiem
kobiecym. W wieku 6 miesiecy stezenie izowaleria-
nianéw bylo istotnie wyzsze w grupie kontrolnej niz
w GB1 i w grupie karmionej mlekiem kobiecym oraz
istotnie wyzsze w GB2 niz w grupie karmionej mle-
kiem kobiecym.

Dyskusja

To pierwsze dotychczas opublikowane badanie,
w ktérym oceniano wplyw podazy mieszanki dla
niemowlat zawierajacej 5 swoistych HMO na roz-
woéj mikrobiomu jelitowego. Gléwnym wnioskiem
z przedstawionego badania jest zdolnos¢ HMO
do stymulowania rozwoju mikrobiomu jelitowego
u niemowlat karmionych mieszankami w kierun-
ku mikrobiomu typowego dla niemowlat karmio-
nych mlekiem kobiecym, w tym wiekszej liczebno-
Sci bifidobakterii i nizszej liczebnosci toksynogen-
nej C. difficile oraz poprawy wczesnej jelitowej od-
powiedzi immunologicznej poprzez zwiekszenie ste-
zenia sIgA.

Wplyw HMO jest widoczny juz w wieku 3 miesiecy,
na co wskazuje analiza beta-r6znorodnosci. W wie-
ku 6 miesiecy efekt ten jest jeszcze bardziej zazna-
czony, rowniez w parametrach oceniajacych alfa-
-r6znorodnosé, ktore istotnie réznily sie pomiedzy
grupami badawczymi a grupa kontrolng. W gru-
pach badawczych zaobserwowano takze zmiane
mikrobiomu w kierunku skladu typowego dla nie-
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mowlat karmionych mlekiem kobiecym i urodzo-
nych silami natury, niezaleznie od drogi porodu.
Wyniki opisywanego badania sugeruja, ze HMO od-
grywa istotna role w rozwoju mikrobiomu jelitowe-
go, réwniez po wprowadzeniu pokarmu komplemen-
tarnego, oraz ze 5 specyficznych HMO promuje roz-
woj bifidobakterii typowych dla niemowlat karmio-
nych mlekiem kobiecym. Bifidobacterium obecne
w przewodzie pokarmowym niemowlat maja zdol-
nosé¢ metabolizowania HMO?. Kolejna réznica za-
obserwowana w opisywanym badaniu byla wieksza
liczebnos¢ B. infantis w grupach badawczych niz
w grupie kontrolnej. Wyniki badania wskazuja, ze B.
infantis zyskuje przewage Srodowiskowa w obecno-
§ci 5 HMO. Wptyw 5 HMO na Bifidobacterium jest
taki sam, niezaleznie od drogi porodu, co sugeru-
je, ze HMO moga korygowac dysbioze u dzieci uro-
dzonych przez ciecie cesarskie®*. Podobne zjawisko
korygowania dysbiozy bylo opisywane dla karmie-
nia piersig’®3!. Réwniez wyniki poprzednio opubli-
kowanego badania oceniajacego 2 HMO (2°F i LNnT)
wskazuja na ich pozytywny wplyw na rozwdj B. in-
fantis, szczegodlnie u dzieci urodzonych przez ciecie
cesarskie?.

Stezenia octanoéw oraz laktatéow byly wyzsze u nie-
mowlat otrzymujacych mieszanki zawierajace HMO
niz w grupie kontrolnej. Obydwa kwasy sa konco-
wymi produktami katabolizmu bifidobakterii®*, co
posrednio moze wskazywac¢ na wzmozony rozwadj tej
grupy bakterii w grupach badawczych oraz zwigk-
szenie aktywnosci enzymoéw bifidobakterii®®. Z dru-
giej strony, obserwowano réwniez zmniejszone ste-
zenia maslanow, izomaslanéw oraz izowaleriania-
néw w grupach badawczych i w grupie karmionej
mlekiem kobiecym w poréwnaniu z grupa kontro-
Ina, co wskazuje na wieksza réznorodno$é¢ mikro-
biomu w grupie kontrolnej. Maslany sa produko-
wane przez Bacteroides i Firmicutes, ale nie przez
Bifidobacterium?®®. Laktaty i octany odgrywaja klu-
czowa role w regulowaniu pH jelita grubego®, a ob-
nizone pH w opisywanym badaniu przyczynilo sie
do zmniejszenia liczebnosci C. difficile w grupach
badawczych. Ponadto opublikowane dotychczas ba-
dania sugeruja, ze octany moga promowac odpo-
wiedz neutrofilow oraz wrodzonych komoérek limfo-
idalnych typu 3 przeciwko C. difficile*’. Istniejg row-
niez przestanki méwiace, ze HMO poprzez modula-
cje mikrobiomu moze hamowaé¢ adhezje C. difficile
do nabtonka jelitowego®®.

Bariera immunologiczna w jelicie dojrzewa wraz
z rozwojem ukladu pokarmowego. Stezenie sIgA
w kale — markera jelitowego odpowiedzi immunolo-
gicznej*® — bylo wyzsze w grupach badawczych niz
w grupie kontrolnej w wieku 3 miesiecy, a roznica ta
utrzymywala sie w przypadku GB2 do wieku 6 mie-
siecy. Moglo by¢ to spowodowane przez wzrost li-

czebnosci Bifidobacterium, ktore stymuluja komorki
uktadu odpornosciowego*®-42.

Wieksza liczebnosé Bifidobacterium typowych dla
niemowlat karmionych mlekiem kobiecym w gru-
pach badawczych sugeruje réwniez, ze 5 specyficz-
nych HMO zwieksza produkcje niektérych immu-
nomodulujacych metabolitéw, takich jak octany.
Ich rola polega prawdopodobnie na stymulacji nie-
zaleznej od limfocytow T produkgcji jelitowych IgA*.
W grupach badawczych w wieku 3 miesiecy obser-
wowano rowniez zmniejszone stezenie AAT w poréw-
naniu z grupa kontrolna. AAT to marker przepusz-
czalnosci bariery jelitowe;j.

Zaletami opisywanego badania sa duza liczebnos¢
uwzglednionej w nim populacji (> 100 niemowlat
w grupach karmionych mieszankamii > 50 niemow-
lat w grupie karmionej mlekiem kobiecym) oraz za-
awansowane metody badawcze opisujace metage-
nomike. Ograniczeniem jest brak danych dotycza-
cych zywienia komplementarnego po 4. m.z., ktore
moze w istotny sposéb wplywac na rozw6j mikrobio-
mu jelitowego.

Whnioski

Wyniki opisywanego badania sugeruja, ze mieszan-
ki dla niemowlat zawierajace S5 specyficznych HMO
moga w istotny sposéb modulowac rozwdj przewodu
pokarmowego niemowlat. Podawanie mieszanki za-
wierajacej HMO moze sprzyja¢ rozwojowi mikrobio-
mu jelitowego zblizonego do wystepujacego u dzieci
karmionych mlekiem kobiecym.
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Co juz wiadomo?

Szacuyje sie, ze w mleku matki znajduje sie ok. 150-
-200 (dokladna liczba nie jest znana) struktural-
nie i funkcjonalnie réznych oligosacharydéw mle-
ka ludzkiego (ang. human milk oligosaccharides,
HMO)'. Cho¢ nie maja one wartos§ci odzywczej dla
niemowlecia, wykazuja szereg korzystnych dzia-
lan, w tym wlasciwosci prebiotyczne. W przewo-
dzie pokarmowym HMO stymuluja rozwoéj wybra-
nych bakterii z rodzaju Bifidobacterium, w szczegbl-
nosci B. longum subs. infantis (B. infantis), B. bre-
ve i B. bifidum. Ponadto posiadaja wlasciwosci an-
tyadhezyjne, dzialaja przeciwdrobnoustrojowo i im-
munomodulacyjnie?. Wspétczesne metody biotech-
nologiczne, w tym inzynieria metaboliczna drobno-
ustrojow, takich jak Escherichia coli®*, umozliwia
wytwarzanie przynajmniej niektérych HMO, kto6-
re mozna nastepnie stosowac¢ m.in. w mieszankach
mlecznych.

Czy HMO obecne w pokarmie matki

i dodawane do mieszanek sa identyczne?
Tak, pod wzgledem strukturalnym sa identyczne,
ale réznia sie sposobem pozyskiwania. Trwaja dys-
kusje dotyczace nazwania ich w spos6b umozliwia-
jacy odroéznienie. Najpopularniejsze propozycje to:
identyczne jak oligosacharydy pokarmu kobiecego
(ang. human-identical milk oligosaccharide, HiMO),
analogi HMO (ang. HMO-analogues) lub syntetyczne
oligosacharydy (ang. synthetic oligosaccharides)>”.
Na razie zadna z tych nazw nie zostata powszech-
nie zaakceptowana. Najczesciej wszystkie HMO, nie-
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zaleznie od zrédla pochodzenia, sa po prostu nazy-
wane HMO, ale zawsze warto wiedzie¢, o ktorych
mowa.

Czego nie wiadomo?

Nadal jest wiecej pytan niz odpowiedzi, stad ko-
nieczne sa dalsze badania. Czy wszystkie HMO
w pokarmie kobiecym sa réwnie wazne? Jesli nie,
ktére z nich sa najwazniejsze i powinny by¢ doda-
wane do mieszanek dla niemowlat? Jakie korzysci
niesie za sobg stosowanie mieszanki wzbogacane;j
w wigkszg liczbe aktualnie dostepnych HMO?

Co nowego wnosi badanie?

Przedstawione w artykule badanie dostarcza no-
wych danych na temat wplywu S okreslonych HMO
dodanych do mleka modyfikowanego dla niemow-
lat na mikrobiote jelitowa. Szczegblnie wazne jest
wykazanie: 1. korzystnego wplywu na mikrobiote
bakteryjna (rozwdéj korzystnych bakterii, zwlaszcza
B. infantis, oraz zmniejszenie obecnosci szkodliwych
bakterii, takich jak Clostridioides difficile); 2. popra-
wy funkcji odpornosciowe;j jelit; 3. redukcji wskazni-
kow stanu zapalnego.

Znaczenie badania dla praktyki klinicznej

Wplyw na mikrobiote jelitowa, przyblizenie jej do
mikrobioty niemowlat karmionych wylacznie mle-
kiem matki, stanowi pozadany efekt. Pytanie, czy
przeklada sie to na efekty kliniczne. Nie dysponu-
jac jeszcze wynikami takich badan, tylko posred-
nio mozna wnioskowac, ze sa one mozliwe. Od kil-
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ku lat w wielu krajach, takze w Polsce, dostepne sa
preparaty zastepujace pokarm matki zawierajace
2’-FL i LNnT. Wykazano, ze taka kombinacja zapew-
nia niemowletom prawidlowy rozwdj fizyczny, jest
dobrze tolerowana oraz moze wplywac na zmniejsze-
nie ryzyka zapalenia oskrzeli oraz zakazen dolnych
drég oddechowych, stosowania antybiotykéw oraz
lekéw przeciwgoraczkowych®. Podobnie jak karmie-
nie piersia, nie gwarantuje, ze wszystkie dzieci be-
da zdrowe, madre i szczeSliwe, nie mozna oczeki-
wacd, ze jakiekolwiek dodatki stosowane w mieszan-
kach dla niemowlat zapewnia idealne rezultaty. Po-
dejmujac decyzje o wyborze mieszanki dla niemow-
lat, nalezy zatem miec¢ realne oczekiwania. Niemniej
kazde przyblizenie mieszanki do sktadu mleka mat-
ki jest warte uwagi i badan, poniewaz moze przyno-
si¢ korzysci zdrowotne.

prof. dr hab. n. med. Hanna Szajewska

B Klinika Pediatrii
Warszawski Uniwersytet Medyczny

02-091 Warszawa, ul. Zwirki i Wigury 63A

hanna.szajewska@wum.edu.pl
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Celem miedzynarodowego wieloosrodkowego bada-
nia klinicznego z randomizacja byla ocena wptywu
preparatu mleka modyfikowanego dla niemowlat,
uzupelnionego piecioma oligosacharydami mleka
ludzkiego (ang. human milk oligosaccharides, HMO),
na dojrzewanie jelit niemowlat karmionych standar-
dowa mieszanka na bazie mleka krowiego i karmio-
nych piersia. Badania skupialy sie na kilku aspek-
tach, w tym skladzie mikrobiomu, metabolizmie
i biomarkerach w probkach kalu pobranych od nie-
mowlat w réznych punktach czasowych (punkt wyj-
Sciowy, 3 miesigce i 6 miesiecy).

Kluczowe wnioski z badania

Sklad mikrobiomu: U niemowlat karmionych mie-
szankami zawierajacymi HMO (grupy badawcze,
GB1 i GB2) sktad mikroflory byt blizszy sktadowi mi-
kroflory niemowlat karmionych piersia w poréwna-
niu z grupa kontrolng w wieku 3 i 6 miesiecy.
Obfitos¢ Bifidobacterium: Stosowanie preparatu
mleka modyfikowanego uzupelnionego HMO skut-
kowato wyzszym poziomem Bifidobacterium longum
subsp. infantis (B. infantis) w grupach testowych
w poréwnaniu z grupa kontrolnag. Wzrost ten byt
zblizony do poziomu obserwowanego u niemowlat
karmionych piersia.

Obfitos¢ Clostridioides difficile: Ilos¢ toksycznych
C. difficile byla znacznie nizsza u niemowlat kar-
mionych mieszanka z dodatkiem HMO w poréwna-
niu z grupa kontrolng, co bardziej odpowiadato po-
ziomom obserwowanym u niemowlat karmionych
piersia.

pH katu i profil kwaséw organicznych: pH katu bylo
nizsze u niemowlat karmionych mieszanka z dodat-
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kiem HMO, a ogélny profil kwaséw organicznych byt
inny w poréwnaniu z grupa kontrolna i przypominat
sktad profilu niemowlat karmionych piersia.
Markery immunologiczne: W wieku 3 i 6 miesiecy
niemowleta w grupach testowych wykazywaly wyz-
sze stezenie wydzielniczej immunoglobuliny A (sIgA)
i nizsze alfa-1-antytrypsyny, co wskazuje na pozy-
tywny wplyw na rozwoj jelitowego uktadu odporno-
Sciowego i funkcjonowanie bariery jelitowe;j.
Stezenia kalprotektyny: Po 6 miesiacach zaobserwo-
wano nizsze stezenie kalprotektyny w jednej z grup
otrzymujacych suplement HMO (GB1) w poréwnaniu
z grupa kontrolng, co sugeruje potencjalne korzysci
dla zdrowia jelit i zmniejszenie stanu zapalnego.
Podsumowujac, z badania wynika, ze preparat dla
niemowlat uzupelniony specyficzng mieszanka pie-
ciu HMO wspiera rozwoj jelitowego ukladu odporno-
Sciowego, wzmacnia funkcje bariery jelitowej i ksztat-
tuje sklad mikrobiomu jelitowego bardziej zblizony
do sktadu mikrobiomu jelitowego niemowlat karmio-
nych piersia. Warto zauwazy¢, ze suplementacja ta
doprowadzitla do powstania wyzszego poziomu pozy-
tecznych bakterii, takich jak B. infantis, i nizszego
poziomu szkodliwych bakterii, takich jak toksyczne
C. difficile. Efekty te dowodza potencjalnych korzysci
dla zdrowia i rozwoju jelit niemowlat we wczesnym
okresie rozwojowym.

lek. Aleksander Krasnow

BN Gdariskie Centrum Zdrowia Sp. z o.0.

80-542 Gdansk, ul. Oliwska 62

olek_k@hotmail.com
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