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duktéw farmaceutycznych. Wsréd wielu dostepnych
szczepdw wyrdznia sie Saccharomyces boulardii CNCM

I-745 - drozdzak uznany za probiotyk. Zanim omdwiona zo-

stanie jego rola w zarzadzaniu mikrobiotg, warto wyjasni¢,

czym jest mikrobiota jelitowa. Zgodnie z definicjg J. Leder-
berga sa to wszystkie drobnoustroje (bakterie, wirusy, grzy-
by, eukariota, archeony itp.) zasiedlajace organizm cztowieka

(gtéwnie przewdd pokarmowy) oraz ich materiat genetyczny

(1). Co istotne, termin ten w Europie nie jest synonimem mi-

krobiomu, ktéry oznacza wytgcznie geny nalezace do mikro-

bioty. W sktad ludzkiej mikrobioty wchodzg zaréwno bakterie
pozyteczne (np. Bifidobacterium i Lactobacillus), jak i opor-
tunistyczne (np. Bacteroides i Eubacterium) oraz chorobo-

tworcze (np. Clostridium, Staphylococcus, Pseudomonas) (2).

Jedli liczba, réznorodnos¢ i sktad tych mikroorganizmoéw

pozostaja w stanie réownowagi, w stanie eubiozy, wéwczas

w mikrobiocie przewodu pokarmowego przewazaja gatunki

komensalne, majace pozytywny wptyw na prawidtowe funk-

cjonowanie organizmu ludzkiego (3):

B spetniajg funkcje ochronng w obrebie przewodu pokar-
mowego;

M syntetyzujg witaminy (B,, B,, B,, K), enzymy trawienne
oraz krétkotancuchowe kwasy ttuszczowe (kwas mastowy,
octowy, propionowy) i poliaminy, ktére biorg udziat w de-
toksykacji produktéw przemiany metabolicznej bakterii
patogennych;

B rozktadaja kwasy zotciowe;

B inicjuja konwersje bilirubiny do urobiliny oraz cholesterolu
do koprostanolu;

B hamuja proces karcynogenezy (4).

Niestety, zrdwnowazony sktad mikrobioty moze zosta¢ za-
burzony. Obnizenie liczebnosci populacji bakterii prozdrowot-
nych, przy jednoczesnym przeroscie jelita mikrobiotg gnilna,
nazywane jest stanem dysbiozy. Dysbioza jelitowa moze miec¢
powazne konsekwencje dla funkcjonowania uktadu pokarmo-
wego oraz bariery jelitowej, co z kolei moze prowadzi¢ do roz-
woju réznych zaburzen, a nawet choréb (rycina 1). Do choréb

P robiotyki to dzi$ jedne z najchetniej wybieranych pro-
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wywotywanych przez dysbioze zaliczajg sie choroby zapalne
jelit (choroba Lesniowskiego-Crohna, wrzodziejace zapalenie
jelita grubego), rak jelita grubego oraz pozornie niezwiagzane
zjelitami choroby, takie jak: reakcje alergiczne, przewlekta cho-
roba nerek, cukrzyca, stluszczeniowa choroba watroby zwia-
zana z dysfunkcjg metaboliczng oraz choroby osrodkowego
uktadu nerwowego (np. autyzm, choroba Aspergera, depresja,
stres) (5). Czynnikami powodujgcymi zaburzenie sktadu mikro-
bioty moga by¢: nieprawidtowa (wysokoprzetworzona) dieta,
brak aktywnosci fizycznej, zanieczyszczenie srodowiska, stres,
infekcje oraz przede wszystkim przyjmowanie antybiotykow.

Antybiotyki a mikrobiota jelitowa

Antybiotyki eliminujg nie tylko bakterie chorobotworcze, ale
takze bakterie komensalne, ktére chronig ludzki organizm
przed przerostem patogendw. Po zazyciu antybiotykéw liczba
mikrobdw w jelitach gwattownie spada - po 6 dniach obniza
sie nawet o ok. 20%. Co wiecej, badania wykazuja, ze nawet
u 100% o0séb stosujacych antybiotyki rozwija sie dysbioza (6).
Tymczasem leki te sg bardzo czesto naduzywane - podaje sie
je w przebiegu choréb wirusowych lub wykorzystywane sg te
antybiotyki, ktére pozostaty po leczeniu zakazenia u innych
domownikéw. Polska plasuje sie w pierwszej dziesiatce krajow
europejskich, w ktérych spozycie tych lekow jest najwyzsze.
W 2022 roku Polacy kupili w aptekach 45 mIn opakowan an-
tybiotykédw. Wedle przewidywan w roku 2023 ta liczba miata
jeszcze wzrosna¢, szczegdlnie w okresie jesienno-zimowym,
wraz ze zwiekszong zapadalnoscig na infekcje gérnych drdg
oddechowych. Szczegdlny niepokéj budzi fakt, ze do najcze-
$ciej zazywanych antybiotykow przez Polakéw naleza te o sze-
rokim spektrum dziatania, np. penicyliny, cefalosporyny oraz
tetracykliny (7).

Jak juz wspomniano, antybiotyki nie tylko ratuja zycie, za-
bijajac drobnoustroje chorobotwércze, ale takze uszkadzajg
mikrobiote i powoduja dysbioze jelitowa, prowadzac do obni-
Zenia bioréznorodnosci drobnoustrojéw i liczby ,korzystnych”
bakterii, gtéwnie Lactobacillus i Bifidobacterium, oraz do ko-
lonizacji jelit mikroorganizmami patogennymi, takimi jak: Clo-

English summary at the end of the article
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Rycina 1. Dysbioza aktywuje uktad immunologiczny przewodu pokarmowego (GALT)
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Nutrients 2015, 5,7, 9171-9184

Rycina 2. S. boulardii mniejsza ryzyko wystapienia biegunki zwigzanej ze stosowaniem antybiotykéw u dzieci o0 57%

Metaanaliza 21 badan z udziatem 4780 uczestnikéw
(dorostych i dzieci) wykazata ze Saccharomyces

boulardii skutecznie zmniejsza ryzyko wystapienia
biegunki zwigzanej ze stosowaniem antybiotykow
u dzieci 0 57% i dorostych 0 51%

Aliment Pharmacol Ther 2015, 42(7): 793-801

Szajewska H., Kotodziej M.: Systematic review with meta-analysis: Saccharomyces boulardii in the prevention of antibiotic-associated diarrhoea.

Dzieci
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jak i dorostych o 53%

stridium difficile, Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli lub

Candida albicans. Konsekwencje dysbiozy poantybiotykowej

mozna podzieli¢ na:

B krétkoterminowe (trwajace od tygodnia do miesigca) — ob-
jawiaja sie biegunka lub kandydoza;

B $rednioterminowe (trwajace od tygodnia do miesigca) -
w ich obrazie dominuje biegunka spowodowana przez C.
(Clostridioides) difficile;

B dtugoterminowe (trwajace od miesigca do roku) — w ich
przebiegu rozwijajg sie réznorakie choroby, np. otytos¢,
cukrzyca, choroby autoimmunologiczne, nieswoiste zapa-
lenia jelit, lek lub depresja (8).

Wystapienie wymienionych powyzej konsekwencji dys-
biozy po czesci zalezy od czasu ,0czyszczania sie” organizmu
z antybiotyku, na ktéry to czas wptywa rodzaj przyjmowane-
go preparatu. Obecnie coraz czesciej stosuje sie antybiotyki,
ktére s zazywane stosunkowo krétko (3 dni), ale ich dziata-
nie utrzymuje sie znacznie dtuzej (nawet do 10 dni). Mikro-
biota potrzebuje minimum 2 tygodni, a niekiedy nawet 1
miesigca, aby powrdci¢ do stanu sprzed antybiotykoterapii
(9). Nawet przy sprawnie regenerujacej sie mikrobiocie krét-

koterminowe zaburzenie sktadu i liczby drobnoustrojow je-
litowych i tak wystapi, stad najczestszym objawem dysbiozy
jest biegunka poantybiotykowa, ktéra moze dotyczy¢ nawet
35% pacjentow (10).

Na tym etapie mozna zada¢ pytanie, czy da sie przyspieszy¢
proces odbudowy mikrobioty lub zapobiec dysbiozie w trakcie
antybiotykoterapii. Odpowiedz jest oczywista — tak.

Rola probiotykéw w procesie

odbudowy mikrobioty

Badania kliniczne potwierdzaja korzystny wptyw suplemen-
tacji probiotykami w prewencji dysbiozy wspétistniejacej ze
stosowanga antybiotykoterapia. Wykazano, ze przyjmowanie
probiotykéw w trakcie terapii antybiotykiem redukuje o0 50%
ryzyko wystapienia biegunki zwigzanej z ta forma leczenia.
Probiotyki, czyli zywe drobnoustroje, podawane w odpo-
wiedniej ilosci, wywotujg korzystny efekt zdrowotny (11):
dziafaja na ekosystem jelit, stwarzajac srodowisko sprzyja-
jace wzrostowi prawidtowej mikrobioty jelitowej, popra-
wiajac fizjologie jelit i wptywajac na uktad odpornosciowy
gospodarza (12). Jednym z probiotykéw o udowodnionej
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Rycina 3. Saccharomyces boulardii CNCM |-745 wykazuje naturalng opornos¢ na antybiotyki bez ryzyka przenoszenia genéw opornosci
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Saccharomyces boulardii CNCM |-745 v v Y v v v v v v v v Y v v v Y
L. casei var rhamnosus GG ATCC 53103 X X X X X v v X X X X X X X v V
Lactobacillus reuteri ProtectisDSM 17938 v X v v X X X X v v v Vv V
L. casei var rhamnosus Lcr35 X v X X X v v v v v X v X X v V
Lactobacillus acidophilus LA-5 X v X X X X v X X v X v v X Vv V
Bifidobacterium lactisBB12/DSM 15954 X X X X X X v X X X X v X v X X
Bifidobacterium longum LA 101 X X X X X v v X X X X v X X X X
Lactobacillus helveticus LA 102 X X X X X v v X X X X v v X v V
Lactobacillus lactis LA 103 X X X X X X v X X X X V X X v V
Streptococcus termophilus LA 104 X X X X X X X X X X X X X X X V
Lactobacillus rhamnosus LA 801 X v X X X v v X X X X v v X v V
Lactobacillus paracasei X v X X X v v v v X X v X X v V
Lactobacillus acidophilus X X X X X v v X X X X V v X v V
Bifidobacterium bifidum X X X X X X X X X X X v X X X X

Tylko Saccharomyces boulardii CNCM 1-745 sg oporne na wszystkie przebadane antybiotyki

Neut C., Mahieux S., Dubreuil L.J.: Antibiotic susceptibility of probiotic strains: Is it reasonable to combine probiotics with antibiotics? Med Mal Infect 2017, 47(7): 477-483

Rycina 4. S. boulardiizmniejsza ryzyko wystapienia biegunki zwiazanej ze stosowaniem antybiotykéw u dzieci o 57%

Saccharomyces boulardiiw trakcie i po antybiotykoterapii
Saccharomyces boulardiitylko po zakonczeniu antybiotykoterapii
Antybiotyk + Saccharomyces boulardiitylko w trakcie antybiotykoterapii
Stosowanie samego antybiotyku

Antybiotyk
(ATB)

Saccharomyces boulardii CNCM |-745 + ATB

= mniejszy spadek ilosci bakterii
komensalnych i szybsza regeneracja

llo$¢ bakterii komensalnych

-
2 tygodnie Czas
Moré M.1, Swidsinski A.: Saccharomyces boulardii CNCM 1-745 supports regeneration of the intestinal microbiota after diarrheic dysbiosis - a review. Clin Exp Gastroenterol 2015, 8: 237
Philippe-Taine G. i wsp.: Dose-dependent preventive effect of Saccharomyces boulardii on clindamycin-induced alterations in intestinal aerobic flora of the hamster. Microbial Ecol Health Dis 2003, 15: 126-130

Panasiuk A., Kowalifiska J.: Mikrobiota przewodu pokarmowego. PZWL 2019 wydanie 1
Duan H. i wsp.: Antibiotic-induced gut dysbiosis and barrier disruption and the potential protective strategies. Crit Rev Food Sci Nutr 2022, 62(6): 1427-1452
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skutecznosci w leczeniu biegunki poantybiotykowej jest S.
boulardii CNCM 1-745 (rycina 2). Co wiecej, jest to jedyny
szczep rekomendowany w zapobieganiu biegunce wywo-
tanej przez C. difficile. Pozytywne rekomendacje stosowania
S. boulardiiwydaty m.in. European Society for Paediatric Ga-
stroenterology, Hepatology and Nutrition (ESPGHAN) (13)
i World Gastroenterology Organisation (WGO) (14).

Szczep ten znaczaco wyrdznia sie na tle innych probio-
tykéw. Analizujac jego wiasciwosci, nalezy podkresli¢, ze po
pierwsze jest to szczep bezpieczny — zostat wyizolowany juz
w roku 1923, dlatego tez uznawany jest za pierwszy szczep
drozdzy o wiasciwosciach probiotycznych oraz za pierw-
szy na swiecie probiotyk wykorzystany w medycynie przez
cztowieka (15,16). S. boulardii CNCM [-745 zostat bardzo
doktadnie przebadany, a jego korzystne wtasciwosci oraz
bezpieczenstwo stosowania potwierdzono w ponad 100
badaniach klinicznych z udziatem ludzi (17). Po drugie, za
jego skutecznoscig przemawia fakt, ze komorki S. boulardii
sa 10 razy wieksze od komérek bakteryjnych, co zwieksza
powierzchnie przylegania do patogendéw, a tym samym za-
pewnia lepszg ochrone. Szczep ten charakteryzuje sie wyso-
ka przezywalnoscia, wykazuje bowiem odpornos¢ na niskie
pH soku zotadkowego, dziatanie enzyméw trawiennych
i zotci (18). Po trzecie, ma dziatanie immunomodulacyjne
(pobudza synteze przeciwciat IgA, pomaga w zwalczaniu
infekcji). Inng zaleta S. boulardii CNCM [-745 jest jego natu-
ralna niewrazliwo$¢ na antybiotyki, dzieki czemu moze by¢
stosowany jednoczesnie z antybiotykiem. Nalezy podkresli¢,
ze tylko S. boulardii CNCM [-745 jest oporny na wszystkie
przebadane antybiotyki (z grupy penicylin, cefalosporyn,
makrolidéw, fluorochinolonéw, tetracyklin i innych) (ryci-
na 3) (19). Po 3 dniach podawania osigga on state stezenie
w jelitach, a po zakonczeniu terapii liczba S. boulardiiw kale
szybko spada, zanikajac catkowicie po 2 do 5 dniach od za-
przestania leczenia. Z drugiej strony, szczep ten jest wrazli-
wy na niewchtanialne leki przeciwgrzybiczne, jak nystatyna,
i moze by¢ bezpiecznie podawany z wchtanialnymi lekami
przeciwgrzybicznymi, takimi jak flukonazol (20).

Wszystkie wymienione powyzej wiasciwosci szczepu S.
boulardii CNCM |-745 przemawiajg jednoznacznie za jego
skutecznoscia, ktéra zostata potwierdzona w licznych bada-
niach przedklinicznych i klinicznych. Metaanaliza 21 badan
z udziatem 4780 uczestnikéw (dorostych i dzieci) wykaza-
ta, ze S. boulardii skutecznie zmniejsza ryzyko wystapienia
biegunki zwigzanej ze stosowaniem antybiotykéw: u dzieci
0 57%, a u dorostych 0 51% (21). Kolejna metaanaliza 23 ba-
dan z udziatem 3450 dzieci w wieku od 1 miesigca do 15 lat
potwierdzita, Ze suplementacja tym probiotykiem pozwala
skrécic czas trwania ostrej biegunki o 1 dzien (22). Dlatego
ESPGHAN rekomenduje podawanie S. boulardii w dawce
powyzej 5 mld CFU (250 mg/dobe) od momentu wiaczenia
antybiotyku w celu zapobiegania biegunce zwigzanej z an-
tybiotykoterapia (9).

Skuteczno$¢ wptywu suplementacji S. boulardii CNCM
I-745 na normalizacje dysbiozy potwierdzaja wyniki badan
prowadzonych przez Moré i wsp. (23). Autorzy ci wykazali,
ze w trakcie 2-tygodniowego leczenia antybiotykiem do-
chodzi do znaczacego spadku liczby mikroorganizmoéw
zasiedlajacych ludzkie jelita. Zjawisko to mozna znaczaco
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ograniczy¢ dzieki suplementacji S. boulardii, ktéry — poda-
wany podczas leczenia antybiotykami — wykazuje dziafa-
nie ochronne w stosunku do mikrobioty komensalnej. Jesli
suplementacja zostanie wtaczona dopiero po zakorczonej
antybiotykoterapii, wowczas S. boulardii moze wspiera¢
szybsza regeneracje populacji drobnoustrojéw jelitowych.
W zwiazku z tym optymalnym rozwigzaniem jest wtaczenie
suplementacji S. boulardii CNCM 1-745 w trakcie leczenia
antybiotykiem i kontynuowanie jej 1-3 tygodni po zakon-
czeniu terapii (rycina 4) (23-25).

Aby zminimalizowa¢ ryzyko dysbiozy poantybiotykowej,
nalezy rekomendowac sprawdzone probiotyki. Niestety, pro-
biotyki bakteryjne powinny by¢ zazywane w odstepie kilku go-
dzin (zazwyczaj 2 godz.) od przyjecia antybiotyku. W przypad-
ku probiotyku drozdzowego S. boulardii CNCM |-745 ta zasada
nie obowiazuje i mozna go stosowac¢ w tym samym momen-
cie co antybiotyk. Co wiecej, tylko drozdze S. boulardii CNCM
I-745 s3 oporne na wszystkie przebadane antybiotyki i mozna
je taczy¢ z kazdym antybiotykiem.

SUMMARY

Saccharomyces boulardii CNCM I-745

in microbiota management

In the autumn and winter, when the incidence of upper re-
spiratory tract infections is exceptionally high, the number of
antibiotics taken increases significantly. Poland is among the
top ten European countries where their intake is the highest,
unfortunately also in unjustified cases. Antibiotics eliminate
pathogenic microorganisms, damage the intestinal microbio-
ta and cause dysbiosis, the incidence of which is estimated
at up to 100%. To prevent it, it is necessary to use probiotics.
The pharmaceutical market today offers us a very large selec-
tion of probiotic supplements. Among them, the only yeast
that deserves special attention is Saccharomyces boulardii
CNCM 1-745. This strain is distinguished not only by its safety
confirmed by years of use, but also by its effectiveness. Nume-
rous studies and meta-analyses have shown that Saccharomy-
ces boulardii effectively reduces the risk of diarrhea associated
with antibiotic use - in children by 57% and in adults by 51%.
It was also confirmed, which seems particularly important
from the patient's point of view, that Saccharomyces boulardii
CNCM 1-745 is naturally insensitive to antibiotics, so this stra-
in can be used simultaneously with an antibiotic (without the
need to maintain other time regimes).

Keywords: probiotics, diarrhea, post-antibiotic diarrhea, dys-
biosis, antibiotics.

Stowa kluczowe: probiotyki, biegunka, biegunka poantybioty-
kowa, dysbioza, antybiotyki.
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