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ABSTRACT

The bacterial flora of the intestinal tract has a number of functions, most of which are
beneficial to the host. Despite the discovery of antibiotics and the subsequent frequent
additions to our antimicrobial armamentarium, patients are still dying from infections. This
may be due to the fact that treatment is sometimes started too late. However, in the last few
vears the failure of antibiotic treatment has been attributed more and more often to
resistance. The idea of restrained antibiotic use has often been suggested but, until now,
without success. As a result, we may be faced with multiple drug resistance of bacteria and
fungi without any effective antibiotic therapy left when treating infections in the foreseeable
Sfuture. In some countries such a situation already exists in a number of hospitals. It means
that, for for the treatment of bacterial and fungal infections, antibiotics will have to be
replaced by a fundamentally different method of treatment as soon as possible.

Such alternative treatment could result from having more information that is presently
available about interactions between the intestinal microflora and the host.

Scientific interest in the importance of the intestinal micoflora in human health has
increased significantly over the last ten to twenty years. As far as the advantages for the host
are concerned, it has been established that a healthy intestinal microflora exhibits the
following effects:

— Stimulation of the immune system,

— Increasing resistance to the settlement of pathogenic bacteria;

— Digestion of hard-to-digest food components by the production of short-chain and other

fatty acids;

— Synthesis of vitamin K.

It has also been established that, under certain circumstances, the normal intestinal
microflora may be disturbed and colonisation by unwalted bacteria may take place in the
bowel. For example, this may happen during treatment with oral antibiotics, food poisoning
with pathogenic bacteria, viral infections, stress, reduced bowel motility, and lack of gastric
acid. The latter two factors play an important role in bacterial overgrowth in the small
intestine, which may lead to incomplete digestion of food.

Only in the last few years has it been realised that the metabolic activity of the intestinal
microflora can, under certain conditions promote the formation of substances that encourage
the development of bowel cancer. Knowledge about nutritional factors that may positively
influence the composition and activity of the intestinal micriflorais therefore very important.
These food components may be divided into theree categories, the first and second being the
most important:

1. Nutrients (substrates) for the intestinal microflora, also called ,,prebiotics”.

2. Living lactic acid bacteria with a beneficial effect on the intestinal microflora, the so-

called ,,probiotics”;



3. Synergistic combinations of 1 and 2, also called ,,synbiotics”.

Prebiotics

A balanced population of intestinal microflora needs to have a sufficient supply of
substrates (most importantly carbohydrates) to be able to grow. Part of this carbohydrate
supply is bowel mucus and the rest consistsof indigestible or only partially digestible
carbohydrates or compounds derived from them. After consumption, these substances end up,
wholly or partly, in the large bowel. There they are broken down further by bacteria into
substances that are beneficial to humans lactic and propionic acids, acetate and butyrate.
This results in fall in the pH of the bowel contents while, at the same time, gases are formed
(carbon dioxide, hydrogen, and methane).

Dietary fibres are important substrates (specifically their water-soluble fraction)
including difficult-to-digest starch fractions (amylose), pectins, indigestible oligosaccharides
(e.g. inulin), and substances like lactulose, lactitol and other sugar alcohols. The pH
influences the composition of the intestinal microflora and a reduction in pH in combination
with the volatile fatty acids that have been formed will protect against the settlement of
pathogenic bacteria. It is assumed that the presence of adequate amounts of bifidobacteria
indicates that the intestinal microflora is in a balanced and healthy state. Any disturbance in
the normal flora is accompanied by disappearance of the (anaerobic) bifidobacteria and an
increase in aerobic strains.

Probiotics

Probiotics are living organisms that , after being ingested by humans or animals, exert
beneficial or health-enhancing effects by improving the characteristics of the intestinal
microflora. They are, for instance, used in fermented dairy products. The most important are
lactic acid bacteria that (by resistance to gastric acid and bile) are able to survive passage
through the stomach and small intestine. Several strains of Lactobacillus acidophilus,
Lactobacillus casei and certain bifidobacteria posses this characteristic.

The information that is presently available may be summarised as follows:

- It is certain that various lactic acid bacteria, such as the bacteria present in yoghurt can
assist in the digestion of milk sugar because they themselves have lactase activity. This is
part of the reason why people who have a lactase deficiency are more able to tolerate
yoghurt than milk. Although yoghurt bacteria are rarely able to survive passage through
the intestines, their lactase will stay active long enough to assist in the breakdown of milk
sugar in the bowel.

- There is no doubt that certain lactic acid bacteria can influence the immune system
through interaction with the lymphoid tissue in the bowel (e.g. activating macrophages and
increasing antibody production after vaccination).

- Studies in animals have shown that the growth of certain tumours may be inhibited by
administration of probiotics.

- Although certain lactic acid bacteria have bile salt hydrolase activity and therefore, might
be able to increase the secretion of bile salts in the faeces and also decrease serum
cholesterol levels.

- It has been found that in humans the duration of certain kinds of diarrhoea can be limited
by the intake of Lactobacillus casei or specific bifidobacteria. This is the case for
diarrhoes casued by antibiotic treatment, rotavirus and the so-called travellers diarrhoea.

- It has been show in animal models that probiotics can increase the colonisation resistance
to enteropathogenic bacteria.

- Several animals studies and tests in humans have demonstrated that probiotics have a
positive effect by reducing the activity of certain enzymes that may be involved in the
development of substances that increase the risk of cancer. It may be possible to reduce the
risk of small bowel cancer in this way.



1. BEVEZETES: -INTRODUCTION

1.1. A bélflora és miikidése az emberi szervezetben — The intestinal microflora and their
role in human organism

A 20. szdzad utolsé két évtizedében keriilt a tudomdanyos érdeklédés kozéppontjdba a
bélmikrofléra hatdsdnak vizsgdlata az emberi egészségre. Ma mar 4ltaldnosan elfogadott,
hogy a bélmikrofléra tobb, mint Otszdzféle, a szervezetiinkkel szimbi6zisban €16
mikroorganizmus, amely a szervezet homeosztizisanak fenntartisdban jelentds szerepet tolt
be. Az egészséges mikroflora aktivitisdnak koszonhetOen a vastagbél sokréti biokémiai
funkcidval rendelkezd emésztészervként milkodik, amelyrél régéta ismert, hogy az
egyensulydnak felboruldsa esetén betegségek kovetkezhetnek be. A kialakult bélflora
integritdsa tehat rendkiviil fontos a szervezetiink szdmara. Jelenlétével €s tevékenységével
megakaddlyozza a patogén baktériumok megtelepedését. Gatolja a patogén baktériumok
atjutasat a bélfalon, ezzel megakaddlyozva mas szervek fertézodését. Szabdlyozza a
bélmotilitdst. Az epesavak dekonjugicidjaval elOsegiti az enterohepatikus korforgdst. A
koleszterint dtalakitja coprostanolld, eldsegitve kiiiriilését. Eldsegiti az androgén és 0sztrogén
hormonok enterohepatikus korforgasat. Gitolja a mucin lebontdsit. Stimuldlja a bél
immunrendszerét és az immunglobulin termelést. Serkenti kiilonbozé novekedési faktorok
termelését. Szerepet jatszik egyes vitaminok termelésében. Hatdst gyakorol kiillonb6z6é gének
expresszidjara. Részt vesz a rovid szénldncu zsirsavak termelésében és dtalakitdsdban. Lebont
néhany, az ember emésztOnedvei dltal nem emészthetd szénhidratot. A laktéz bontdsaval
javitja a laktozintolerancidt. Lebontja a vastagbélbe keriild zsirokat, fehérjéket és
szénhidratokat. A normal bélfléra baktériumai emellett szimos uton képesek hatni a patogén
mikroorganizmusokra: Az intralumindris pH és redoxpotencidl megvaltoztatdsaval
kedvezétlen koriilményeket teremtenek. A  patogén mikroorganizmusokra toxikus
anyagcseretermékeket és enzimeket termelnek. Felhasznaljak az oxigént. Felhasznaljak a
patogén mikroorganizmusok szamdra sziikséges tdpanyagokat. A patogén baktériumok
szamara kedvezoétlen feltételeket teremté novekedési faktorok termelddését valtjak ki. Az
egészséges mikrofléra Osszetételének megvéltozdsa jelentdsen rontja a szervezet
immunvédekezésének funkcidit is, amely szdmos betegség kialakuldsdhoz vezethet, de a
gasztrointesztindlis rendszer betegségei is kivalthatjdk a bélfléra rendellenességeit. Az utdbbi
évtizedben Uj ismeretekre tettiink szert a bélflora modositdsdnak lehetOségei terén és
jelentésen boviiltek ismereteink a bélfléra megvdltozdsa 4ltal kivaltott betegségek
megel0zésére €s therdpidjara vonatkozé Uj szempontok terén is. Napjainkban specidlis
tudoméanyos és tapldlkozds-orvostani érdeklodés alakult ki azirdnt, hogy az ordlisan
elfogyasztott in. probiotikus mikroorganizmusokkal — féleg az egészséget kozismerten javitd
tulajdonsagokkal rendelkezé lactobacillus — és bifidobaktérium torzsekkel — célzottan
befolydsoljuk a bélfléra spektrumét. Az utdbbi idében szdmos kisérleti és klinikai tanulmény
igazolta a probiotikumok colon motilitisdra kifejtett hatdsdt obstipadcid sordn,
immunmoduldciés hatdsukat, antivirdlis hatdsat, az antibiotikus terdpidk utidn a mikrofléra
helyredllitdsit, valamint a fekdlis enzimek aktivitdsdnak megvaltoztatisa révén az
anticarcinogén hatast.

2. NOMENKLATURA- NOMENCLATURE

2.1. Probiotikumok- Probiotics

El6, apatogén mikroorganizmusok, amelyek képesek az ember bélcsatorndjaban
megtelepedni, elszaporodni és jotékonyan befolydsolni a szervezet egészségi allapotat. A



probiotikus baktériumok a bél immunrendszerén keresztiil az emberi szervezet specifikus
védekezo rendszerét timogatjak, az immuntoleranciat és a patogének eliminacidjat kedvezoen
befolyasoljak. A probiotikus bélmikrofléra humin immunszisztémara gyakorolt és
immunmoduldcids hatdsa az utébbi évek tudomanyos érdeklédésének kozéppontjaba keriilt.

A napjainkban haszndlt probiotikum torzsek kolonizdciés képessége iddleges. A
kolonizdl6dé probiotikumok vetélkednek a tobbi mikroorganizmussal, a potencidlis
patogénekkel a megfeleld taplalékért, a tdpanyag-receptorokért és a bélnyélkahartya
megfeleld kotddési helyeiért. A kolonizdl6dé képesség szorosan dsszefiigg az immunoldgiai
aktivitdsukkal.

2.2. A prebiotikumok- Prebiotics

Nem mikroorganizmusok, hanem szerves vegyiiletek. Az élelmiszereknek olyan
Osszetevoi, amelyek kedvezd hatist gyakorolnak a szervezetre, mert szelektiven képesek
fokozni a probiotikus fajok szaporodasat és aktivitasat a vastagbélben. A gyomor-béltraktuson
valtozatlanul athaladva a Lactobacillus €és Bifidobaktérium torzsek energiaforrasiul
szolgdlnak, elGsegitve azok szaporodasat. Ilyen prebiotikumok a kiilonb6zé novényi
forrasokbdl szarmazd fruktd-oligo-szacharidok (oligofruktéz, laktul6z, inulin). Prebiotikumok
a szbja oligoszacharidjai is (raffindz, sztachi6z). A prebiotikumok lebontdsdnak a f6 termékei
arovid szénlancu zsirsavak, amelyek a vastagbél-nyalkahartya ,taplalékaul” is szolgalnak.

2.3. Szinbiotikumok- Synbiotics

A pro- és prebiotikumok egyiittese.
A szaporod6 adatok birtokdban egyre inkabb felmeriil az igény az élelmiszerek
probiotikumokkal, prebiotikumokkal és szinbiotikumokkal val6 disitasara.

3. A FUNKCIONALIS ELELMISZEREK - FUNCTIONAL FOODS

A pre- és probiotikus élelmiszerek a funkcionélis élelmiszerek csoportjaba tartoznak.
Goldberg a funkciondlis élelmiszerek elismert szakértdje az aldbbiak szerint hatdrozta
meg a fogalmat ,, a természetes formdn és az alapvetd tdpértéken kiviil ezeknek az
élelmiszereknek megfelelden kiegyensilyozott Osszetevdi eldsegitik életfolyamataink
hatékonyabb miik6dését, azon kiviil egyes megbetegedések megel6zését és kezelését”.
A funkciondlis élelmiszerekkel kapcsolatos elvardsokat a japan élelmiszertorvény
fogalmazta meg, mely szerint:
a.) Az élelmiszernek javitani kell az étrendet és az egészséget.
b.) Az élelmiszerben 1év0 komponens kedvezd hatdsit az egészségre tudomdnyosan kell
bizonyitani.
c.) A hatasért felelds alkotorészt fizikai és kémiai sajatossagaik révén jellemezni kell, és az
ennek megfeleld analitikai médszerekkel meghatarozasuk lehetséges kell legyen.
d.) Az élelmiszert a szokasostél nem eltéré mdédon lehessen fogyasztani.
e.) Az élelmiszer nem lehet kapszula, tabletta vagy por formdjdban.
f.) A hatéanyag természetes eredetii legyen.

Funkciondlis élelmiszernek hazai viszonylatban is akkor tekinthetiink valamely terméket,
ha arrél tudomédnyos vizsgélatok sordn bebizonyosodott, hogy az emberi egészségre kedvezd
hatést fejt ki. Tapértékiik mellett tehat pozitiv hatdst gyakorolnak az egyén egészségi-, fizikai-
psychés allapotdra. Specidlis teriiletiiket képezik a pre- és probiotikus élelmiszerek, amelyek



az utébbi években mind az élelmiszerkutatds mind a gyogyitdsban valé alkalmazhatdsag
vizsgélatanak el6terébe keriiltek.

4. PROBIOTIKUS ELELMISZEREK- PROBIOTIC FOODS

A fermentalt tejtermékeket a szdzadelén Mecsnyikov orosz Nobel-dijas kutatd egészséget
eldsegitd hatdstinak nevezte, s kapcsolatba hozta a hosszu egészséges élettel..

A mai probiotikusnak nevezett élelmiszerek nagy része tejipari termék, elsdsorban
yoghurt, de sajtfélék és egyes orszagokban husipari termékek is fellelhetok. Az els6
probiotikus élelmiszer Japanban keriilt forgalomba 1994-ben, , Yakult” néven, egy
probiotikus yoghurt.

A tejsavbaktériumok a  legjelentdsebb  tagjai a  probiotikus  aktivitdsu
mikroorganizmusoknak, de mas torzsek is, pl Bifidobakteriumok, Enterococcus,
Lactobacillus, Lactococcus és Streptococcus fajok is alkalmazhaték probiotikumként.

5. PROBIOTIKUS TEJTERMEKEK- PROBIOTIC DAIRY PRODUCTS

A tejet a benne természetesen el6fordulé baktériumok teszik a legalkalmasabba a
probiotikus élelmiszer gyartdsara. A probiotikus kultiira beoltdsat kdvetd fermenticié utdn a
megemelkedd B galaktozidaz termelés eldsegiti a tejcukoremésztést, a kozvetlen koleszterin
emésztést, ezen az uton nemcsak a tej koleszterin tartalma csokken, de rendszeres
fogyasztiasaval csokkenthetd a vér koleszterin szintje is, igy az érelmeszesedés veszélye is. A
koleszterin csokkentésben emellett még az epesavak deconjugiciéjanak fokozodésa révén is
szerepet jatszanak a probiotikus tejtermékek. Egyes kutaték a probiotikus baktériumokon
koleszterin receptorokat is feltételeznek, bar ez még komoly bizonyitdsra szorul. A
vastagbélben megtelepedd probiotikus csirdk a bélfléra moduldlasa révén képesek
csokkenteni a fekdl enzimek aktivitdsat, visszaszoritani a fekaltoxinokat, igy csokkenteni a
vastagbélrak el6forduldsat. A fermentélt tejtermékek probiotikus baktériumai erdsitik a
bélnyalkahartya védogatjat, igy a mukozélis barrier functiot novelik. A vastagbélbe keriild
oligoszacharidokbdl rovidszénlanci zsirsavak elddllitisa révén képesek védeni a
vastagbélnyalkahartya integritasat, ezen az uton védenek a gyulladdsos bélbetegségek és a
bélrak ellen.

Magyarorszagon a Magyar Tejgazdasagi Kutato Intézet dltal kifejlesztett, és klinikailag
hatékonynak bizonyult probiotikus tejtermékek: Biofir (probiotikus kefir), Probioghurt
(probiotikus joghurt), HunCult (probiotikus fermentalt ital), Milli (probiotikus tejfsl), Uj
Party ( probiotikus vajkrém), Aktivit ( probiotikus Turé Rudi), Probios ( probiotikus
sajtkrém).

6. PROBIOTIKUS HUSKESZITMENYEK- PROBIOTIC MEAT PRODUCTS

A probiotikumok husipari felhaszndlhatésdgat megneheziti, hogy a tejiparral ellentétben
nincs lehetdség az eredeti mikrofléra hdkezelés 4ltal torténd elpusztitdsara, hogy a probiotikus
kultdraval val6 utdlagos beoltds ez utobbiak zavartalan szaporodasat garantilja. Mivel a kelld
szdmu €16 probiotikus baktériumoktdl varhat6 leginkdbb a kedvezd hatds, ezért csak olyan
haskészitmény johet szoba, amely lehetdséget biztosit arra, hogy a probiotikus baktériumok
€16 allapotban jussanak a human szervezetbe. Erre a nyersen érlelt készitmények alkalmasak.
A probiotikusnak tartott baktériumok nagy része, foként a bifidobaktériumok, rosszul tiirik a
fermentalt hiiskészitményekben uralkod6 nagy sétartalmat, nitrittartalmat és kis vizaktivitas-



értéket, ezért igen nagy mennyiségben kell a szarazari-pasztahoz adni, hogy a kivdnatosnak
tartott 106/g sejtszamot elérjék a készitményekben.

A husiparban alkalmazasra keriild egyes kultirdknak az egészségiigyi, technoldgiai és
érzékszervi elonyokon tdlmenden egyéb kedvezd hatdsuk is lehet, igy gatoljdk bizonyos
pathogén vagy romlast okozé mikrobdk fejlédését a hiskészitményekben.

A probiotikus kultirdk kivdlasztdsa az élelmiszergyartds sordn mind a mikroorganizmusok
tipusa, mind szdma tekintetében szigordan eldirt. A csiraszdm 106/gramm feletti kell, hogy
legyen, az alkalmazott torzsnek, vagy torzseknek tdl kell élnie a gyomor-bélrendszerben
uralkod6 pH viszonyokat és a vékonybélben zajlé az enzimatikus folyamatoknak is ellendllni.
Ha egyszerre tobb torzset alkalmazunk, eléfordulhat, hogy valamelyik koziilik domindnssa
vilik. Az emberi szervezet immunrendszerének el kell fogadnia a kiviilrél bevitt
baktériumokat.

Az eddig ismert és alkalmazott leghatdsosabb élelmiszer probiotikumok:
Saccharomyces boulardii, Streptococcus salivarius spp. thermophilus, Lactobacillus
acidophilus, Lactobacillus plantarum, Lactobacillus GG, Lactobacillus casei spp. rhamnosus,
Lactobacillus delbrueckii spp. bulgaricus, Lactobacillus brevis, Lactococcus lactis spp. lactis,
Lactococcus spp.cremoris, Bifidobacterium bifidum, Bifidobacterium infants, Enterococcus
faecium.

7. A PROBIOTIKUMOK TERAPIAS ALKALMAZASA - USING OF
PROBIOTICS IN CLINICAL PRACTICE

Az életképes probiotikumok megtelepedve a humdn gasztrointesztindlis mikrofléraban
hatdsosak a tejcukorérzékenység mérséklésében — az immunrendszer stimuldldsdban.
Az életképes probiotikumok igazolt hatdsai I.:
- alactéz-intolerancia mérséklése
- az immunrendszer stimuldldsa
- amakrofagok aktivitdsdnak novelése
- alimphocitdk gamma interferron szintjének novelése
- atumornekrozis faktor alfa csokkentése
- az interleukinok modulalasa (IL-1, IL-6, IL-2, IL-10)
- amucosalis [gA novelése
- agasztrointesztindlis fert6zésekkel szembeni védelem (Helicobacter Pylori,
Rotavirus stb.)
- afekdlis baktériumok enzimaktivitdsdnak csokkentése
- ahepaticus enkefalopatia elleni potencidlis hatds
- aszérum koleszterin és a triglicerid szint csokkentése
- vitamintermelés

A probiotikumok alkalmazdsa a klinikai gyakorlatban potencidlis lehetdség a
hagyomdnyos terdpidkon tdl. Alkalmazdsidnak szerepe lehet minden olyan koérallapotban,
amelyben megviltozik a bélmikréflora; gyulladdsos bélbetegségekben, mdjelégtelenségben,
utazdsi hasmenésekben, tejcukor érzékenységben, antibiotikus kezelések utan.

A vékonybél bakteridlis kontamindcidjdra is szdmos betegség hajlamosit; anatémiai
rendellenességek, a gasztrointesztindlis rendszer motilitdsi zavarai, diabetes, bélfali
gyulladdsok. Szdmos immunoldgiai mechanizmus is szerepet jatszik a dysbacteriézisok
kialakuldsaban, pl. immunhidnyos &llapotok, malnutricié, a gasztrointesztinum asszocialt
limfoid szovet (GALT) csokkenése is, de a gyomorsavhidny az epe vagy hasnydlmirigynedv
elvalasztasanak, vagy elfolydsdnak zavara is kivélthatja a bélmikrofléra megvaltozasat a



vékonybél teriiletén, ahol az emberi immunrendszer mintegy 80%-a taldlhaté. Igy érthetd,
hogy a mikrofléra eltérései miért okozhatnak silyos betegségeket.

A probiotikumok hatdsmechanizmusa €s hatasspektruma a mikrofléra helyreallitidsaban
rendkiviil széles: antimikrébds hatdsuk organikus savak, hidrogén peroxid, bakteriocinek
termelése révén, a patogének adhézidjanak gatldsaval, colonizécids rezisztencidval, a toxinok
degradécidja utjan, helyi és periférids immunstimuldcidval, a kefeszegély enzimek
stimuldldsaval €s a patogén mikrobdk transzlokicidéjanak meggatlasidval kapcsolatos.

8. OSSZEFOGLALAS- SUMMARY

Az emberi bél mikroflérdjanak egészségre gyakorolt hatdsa egyre inkabb a tudomdanyos
érdeklodés kozéppontjdba keriil. Az él6 mikroorganizmusok koziil a Lactobacillusok és
Bifidobaktériumok csoportjaba tartozokat soroljuk a probiotikumok k&z€.

Probiotikumot az élelmiszerek egy része, mint példaul a tejtermékek, husarik, egyes
italok, altalaban a fermentalt élelmiszerek tartalmaznak. A probiotikumok a bélnyalkahartya
epithel-sejtjein 1€vé receptorokhoz tapadva (adhézidé) kompeticiéba 1épnek a koérokozd
baktériumokkal. Az epithel sejtek és a probiotikus baktériumok kolcsonhatasat gyakran
nevezik ,,parbeszédnek” (crosstalk), aminek eredményeként a baktériumok képesek a
mukozdlis immunrendszer erdsitésére, emellett olyan metabolitokat termelnek, amelyek
protektiv  tdpanyagok, (pl. rovid szénldnci zsirsavak), ehhez prebiotikumokat,
oligoszacharidokat hasznélnak fel.

A probiotikumok alkalmazdsdndl dont6 fontossdgd, hogy a tdpldlékkal vagy
étrendkiegészitd formdjiban bevitt baktériumok képesek legyenek eljutni a vastagbélbe és ott
megtelepedve kolonizdlddni. A normdl bélfléra helyredllitisanak a jovoben egyre nagyobb
teret kell kapnia mind a betegségek megel6zésében, gydgyszeres kezelések kiegészitdjeként,
valamint szdmos betegség kezelésében is.

A probiotikumok lehetséges alternativdi vagy konkurensei lehetnek a hagyomaényos
antimikrébés kezeléseknek is. Relativ biztonsaguk, kivalé tolerdlhatésaguk alapjan nemcsak
antibiotikus kezelések utdn, hanem mint first-line terdpia is szobajohetnek, amikor ez
klinikailag indokolt.

A probiotikus terdpia elterjedése gyOkeresen megvaltoztathatja kezelési szokdsainkat, és
jelentds szerepet tolthet be szamos betegség megeldzésében is.
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