Teaduspohiselt probiootikumidest:
kas innovatiivsus on joudnud
probiootikumide rakendamiseni?

Marika Mikelsaar®-2, Epp Songisepp?, Reet Mandar?

Inimese mikroobikoosluste olemasolu on teada iile sajandi. Samapalju on aega kulunud
inimesega kaasas olevate kasulike bakterite kohta teadmiste hankimiseks ja uudsete
arusaamiste tekkeks, kuidas neid tervise heaks rakendada. Niiiidseks on olemas hulk
teadmisi, millest monda on voimalik praktiliselt rakendada, samas on viga palju veel
uurida ja avastada. Artikkel algab teemaga seotud moistete meenutamisega (mikrofloora,
mikrobioota, mikrobioom, probiootikum, prebiootikum, siinbiootikum, postbioo-
tikum), samuti antakse iilevaade probiootikumidega seotud regulatsioonidest. Jirgneb
tilevaade Eestis vilja tootatud ja Eestis kasutusel olevatest probiootikumidest - see on
info, mille pérast kidesolev artikkel siindis. Nimelt on kdikidel tdienduskursustel, kus
mikrobiootat kidsitletakse, tekkinud osalejatel kiisimus, milliseid probiootikume oma
patsientidele soovitada. Seejdrel antakse iilevaade probiootikumide viljatootamise
etappidest ning nende 6koloogilisest toimeprintsiibist. Lopuks kisitletakse probioo-
tikumide ja antibiootikumide kooskasutuse voimalusi.

1. INIMESE MIKROOBIKOOSLUSED
TERVISE KAITSEL

Inimese organismi rakulise ja humoraalse
kaitsevdime deSifreerimisele 20. sajandi
alguses panid aluse nobelistid Ilja Mets-
nikov ja Paul Ehrlich. Hiljem lisandus
teadmine, et kaitsevoimes méngivad olulist
rolli ka inimesega kooselavad bakterid.
Neid kooslusi algselt tdhistanud termin
mikrofloora asendati 1990. aastatel tdpsuse
huvides terminiga mikrobioota, mille hulka
kuuluvad sadades miljardites bakterid,
arhebakterid, mikroseened, protistid
ja viirused. Viimase paarikiimne aasta
uuringute tulemusena on selgunud inimest
asustavate mikroobiliikide suur sisemine
heterogeensus - kindlasse liiki kuuluvad
tiksikud mikroobitiived vdivad olla indivi-
duaalselt vdga eriparased, sh geenikomplekt,
morfoloogia, metaboliidid ja funktsio-
naalsed omadused (1-5). Vorreldes inimese
genoomi 23 000 geeniga on teda asustavas
mikrobioomis (mikrobioota kollektiivne
genoom) {ile 3,5 miljoni geeni. Need kd&ik
madravad erinevate ainete, metaboliitide
teket ja kuhjumist inimese ainevahetuses.
Bakterirakkude kiire pooldumise téttu
on mikrobioota metaboolne aktiivsus ja
modju inimese tervisele markimisvdarne.
Seetdttu nimetatakse mikrobiootat vahel

ka ,unustatud organiks“ ning inimest koos
tema mikroobidega superorganismiks.

2. PROBIOOTIKUMI DEFINITSIOON
Mikrobiootas esinevaid organismile kasu-
likke baktereid asus esimeste seas uurima
ukraina-juudi ja moldova verd teadlane Ilja
Mets$nikov (1845-1915). Markimist vaarib
tema hiipotees seosest inimese toitumise,
tervise ja korge ea vahel. Bulgaaria talupoe-
gade pikaealisust seostas ta nende elutin-
gimustega korgmégedes ja kindlate juure-
tisbakteritega (Lactobacillus bulgaricus ja
Streptococcus thermophilus) fermenteeritud
piimatoodete tarvitamisega. Met$nikov
seostas piimhapet tekitavaid tervistavaid
baktereid - laktobatsille ja streptokokke -
eeskdtt haigustekitajatega voitlemisega,
pannes aluse probiootikumide ehk probioo-
tikute (pro bios, 1d + kr ’elu heaks’, varem
nimetati neid eubiootikumideks) moistele
ja esmasele rakendusele meditsiinis.
Probiootikumide teaduslik uurimine on
niitidseks sajandipikkune ja mikroobiliikide
spekter on kdvasti laienenud. Probiootikume
defineeritakse kui elusaid mikroorganisme,
mis sobivas hulgas manustatult avaldavad
kasulikku mdju peremehe tervisele (6, 7).
Praeguseni plisib keskne arusaam probioo-
tikumidest kui inimese patogeenidega
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voitlejatest ning taastavatest ehk sdilitava-
test (ingl maintenance ) mojuritest mikro-
bioota koostise nihete ehk diisbakterioosi
korral. Patsiendil avaldub diisbakterioos
eeskidtt seede- ja ainevahetushdiretena ehk
diisbioosina.

Aastakiimneid vaadati aga méoda Mets-
nikovi idee teisest poolest — probiootikumist
kui veresoonte terviklikkuse ja kaudselt
eluea pikkuse garandist (8). Lisaks probioo-
tilise bakteri lokaalsele toimele seedetraktis
jouavad tema metaboliidid inimese vererin-
gesse. See 10i uued kasutusvoimalused nn
tsivilisatsioonihaiguste puhul, sh allergiate,
stidame-veresoonkonnahaiguste ja ajutege-
vuse hdirete ennetamiseks ja leevendami-
seks (9-11). Tervisetoimete selgitamiseks
on avastatud palju bakterite geene, mis
on aluseks nende efektormetaboliitidele ja
keerulistele funktsionaalsetele mehhanis-
midele (12). Tuntumad bakteriperekonnad
probiootikumide arenduseks on piimhap-
pebakterid Lactobacillus ja Bifidobacterium
ning pdrmseen Saccharomyces. Uued, teise
polvkonna probiootikumide tiived kuuluvad
perekondadesse Akkermansia, Bacillus,
Propionibacterium, Roseburia, Prevotella,
Parabacteroides jt (13).

Oluline on méarkida, et bakterite takso-
noomiat pidevalt korrastatakse ja iihes
sellega vbivad muutuda ka tuntud bakte-
rite nimed. Nii on hiljuti muutunud ka
mitmete laktobatsillide nimed, kuna senise
Lactobacillus’e perekonna bakterid on niitid
imber grupeeritud 25 eri perekonda, sh
Limosilactobacillus, Lactiplantibacillus jpt
(5). Parema arusaadavuse huvides kasu-

tatakse praeguseni paralleelselt ka endisi
nimesid.

Tahtis on meeles pidada, et probiooti-
liseks bakteriks ei saa nimetada mitte iga
bakterit, mis kuulub nendesse perekonda-
desse voi liikidesse, kuna liigisisesed erine-
vused bakterite genoomis ja omadustes on
markimisvéadrsed ja seetdottu on kasulikud
omadused sageli viga tiivespetsiifilised.
Seega saab probiootikumi moistet kasutada
vaid sellise mikroobi puhul, mille tiivespet-
siifilisi kasulikke omadusi on laborikatsetes
ja/voi inimuuringutes ndidatud. Tabel 1
annab llevaate, milliseid mikroobe saab ja
milliseid ei saa nimetada probiootikumideks.

Veel on oluline markida, et probiooti-
kumi méistega on tihedalt seotud moisted
prebiootikum, stinbiootikum ja postbioo-
tikum. Nimelt on mitmed probiootikume
sisaldavad toidulisandid miitigil stinbiooti-
kumidena, mille koostisse kuuluvad lisaks
probiootikumidele mitmesugused prebiooti-
kumid, mida USA toidu- ja ravimiamet (Food
and Drug Administration, FDA) on aktsep-
teerinud. Nende hulka kuuluvad 26 kasu-
liku prebiootilise efektiga dieetkiudainet,
néiteks poliidekstroos, galaktooligosahha-
riidid, inuliin, ksiilitool, seedimatu tarklis.
Stinbiootilistes toidulisandites leiduvad
prebiootikumid on probiootikumidele
esmaseks toiduks, kuid neil on ka iseseis-
vaid kasulikke omadusi, nditeks voivad
nad soodustada veresuhkru ja kolesterooli
taseme fiisioloogilist langetamist, verer6hu
regulatsiooni, paremat seedefunktsiooni
ja mineraalide imendumist ning kiiremat
taiskohutunde teket (14-16). Prebiootikumi-

Tabel 1. Mis on ja mis ei ole probiootikum? Modifitseeritud Reidi jt (2019) ning Hilli jt (2014) jargi (7, 18)

Probiootilised bakterid (voi neid sisaldavad tooted)

Teised bakterid (voi neid sisaldavad tooted), mida kehtivate

reeglite kohaselt ei saa nimetada probiootilisteks

- Tépselt samastatud liik, mida ei kasutata tehnoloogilise

juuretisena

- Tiive paritolu ja arendus on jalgitav:
Omadused (sh véimalikud terviseméjud) on uuritud-

kirjeldatud

Voéimaliku tervisemdju avaldumiseks soovitatav doos on

defineeritud

Omab tiive akroniiiimi
Tivega labi viidud teadusuuringute publikatsioonid on

leitavad

- Tehnoloogilise juuretisega fermenteeritud toode?!

- Spontaanselt kaarinud voi defineerimata mikroobikooslust

uuritud

sisaldav toiduaine?
- Piimhappebakter, mille tiivespetsiifilisi omadusi ei ole

- Tapsemalt defineerimata (ehk ilma akroniiiimita) ,hea

bakter” voi piimhappebakter

Tivi on deponeeritud tunnustatud
mikroobikollektsiooni(de)s, omab selle kollektsiooni

numbrit

Patendi/patenditaotluse olemasolu (enamasti)
Omab kaubamarki (-mérke) (enamasti)

+ Mikroobide toodetud iihendid véi mikroobirakkude
komponendid

1 Naiteks jogurt, kuhu ei ole lisatud probiootilisi baktereid, aga mis sisaldab juuretise liike. Siiski on leitud, et ka moned juuretistes
kasutatavad liigid (L. bulgaricus, Str. thermophilus) soodustavad laktoosi seedimist (19).
2Naiteks hapendatud toorpiim, kimchi voi hapukapsas koos toormest périneva varieeruva mikroobikooslusega.
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dega sarnaselt toimivad ka kiudainerikkad
toiduained, nagu juurviljad, tdisteraviljad,
maisihelbed. Postbiootikumiks nimeta-
takse aga mikroobide toodetud tithendeid
voi mikroobirakkude komponente, millel
on bioaktiivsed omadused (17).

3. PROBIOOTILISTE TOODETE
JAOTUS JA REGULATSIOONID
Rahvusvahelises miitigivorgus kehtivate
reeglite kohaselt sisalduvad probiootilised
bakterid kolme liiki toodetes: probiooti-
lised toidud, probiootilised toidulisandid
ja elusad bioterapeutilised tooted (ingl live
biotherapeutic products, LBP). Probiooti-
liste toitude ja toidulisandite eristamisel
elusatest bioterapeutilistest toodetest on
oluline kasutamise eesmirk ja sihtrithm.
Probiootiliste toitude ja toidulisandite tarvi-
tamise siht on tervetel ja riskirthmadesse
kuuluvatel isikutel sdilitada voi parandada
tervist. Seevastu ravimitaolised mikroobe
sisaldavad LBP-tooted on suunatud teatud
haiguste voi patofiisioloogiliste seisundite
raviks voi viltimiseks (20, 21). Elusate
biopreparaatide ehk LBP kategooriasse
kuuluvaid tooteid on maailmas esialgu vihe
ja teadaolevalt neid praegu Eestis ei miitida.
Mikroobiliikide kohta, mida Euroopa
Liidus on lubatud kasutada toidus voi
sootades, kehtib Euroopa Toiduohutusameti
(European Food Safety Authority, EFSA)
bioloogiliste ohtude paneeli (Panel on Biolo-
gical Hazards, BIOHAZ) poolt pidevalt uuen-
datav nimeKiri, mis sisaldab ohutuks (Quali-
fied presumption of safety, QPS) hinnatud
mikroobide liike (22). Inimeste toitumise,
muu hulgas eririhmadele mdeldud toidu-
ainete tervisevdidete jm kiisimustega tegeleb
EFSA toitumise, uuendtoidu ja toiduallergee-
nide paneel (Panel on Nutrition, Novel Foods
and Food Allergens, NDA). ELi médédruse nr
432/2012 kohaselt esitatakse ELi toitumis- ja
tervisealaste vdidete registris (EU Registry
of Health Claims) koik lubatud ja mitte-
lubatud tervisealased viéited, sh probioo-
tilisi mikroobe puudutavad tervisevaited
(23). ELis voib toidutoodetes ja -lisandites
(FP, FDS) kasutada probiootilisi mikroobe,
kuid toote pakendile on lubatud lisada vaid
mikroobi liik ja akroniiiim. Toote spetsii-

filises tervisevidites sdéna ,probiootikum”
kasutamine pole aktsepteeritav — nimelt
kannab see termin ise sOnumit ,tervise
heaks”. Samuti ei tohi kasutada konkreetse
mikroobitiivega seostatavaid terviseviiteid,

kui need pole positiivselt labinud EFSA-NDA
paneeli ekspertiisi ja pole kantud toitumis-
ja tervisealaste vdidete registris lubatud
vdidete nimekKirja.

Kliiniliselt tdhtis uuendus on véimalus
manustada probiootikume haiguste korral.
Oluline suund LBP puhul on peale tava-
pdraste piirangute, nagu ohutus, jilgida
korvaltoimete (side-effects) voimalikku
teket. LBP puhul tegeleb vastavate regulat-
sioonidega Euroopa Ravimiamet (European
Medicines Agency, EMA), samuti on LBP
farmatseutilisi nditajaid kirjeldatud 2019.
aasta Euroopa farmakopoas. Lisaks on pika
nimega organisatsiooni International Council
for Harmonization of Technical Requirements
for Pharmaceuticals for Human Use (ICH)
poolt valideeritud ja ravimina registree-
ritud juhendid ja soovitused toodete kohta
aktsepteeritud tile maailma. Seega alluvad
LBPd bioloogiliste meditsiiniliste toodete
seadusandlusele ja regulatsioonile (20).
LBP kliinilised katsed on tavapiraselt
pikemaajalised ja peavad keskenduma
hasti defineeritud kliinilisele 16pptoimele
ja biomarkeritele (21). Vorreldes keemilise
koostisega ravimitega ja vaktsiinidega
kehtivad elusaid baktereid sisaldavatele
toodetele ja uutele biotehnoloogilistele
toodetele (new biotechnological products,
NBP) vihem ranged reeglid. Otsustav on
kliinilise katsetuse vdartus. Nimelt on
LBP puhul tegemist elusa mikroobi téttu
tiheaegselt mitmesuguste efektormolekulide
sisseviimisega inimese metabolismi, kus
vdivad ilmneda ootamatud mittesoovitud
toimed (21). [Imselt madirab toime suuresti
O0koloogiline keskkond, sealhulgas inimese
mikrobioota (24), kuhu LBP satub koos oma
ainevahetuse ja efektormetaboliitide rajaga.

Probleemid probiootikumide ja nende
abil tervise sdilitamise voi taastamise
tunnustamisega piisivad iileilmselt. Hooli-
mata arvukatest teaduspohiselt aren-
datud probiootilistest toodetest puuduvad
ildsusel ja ka meditsiiniringkondadel
selged juhendid. Tervisetoimeid validee-
rivad ja summeerivad Cohrane’i iilevaated
tunnistavad, et vorreldud RPCT kliinilistes
katsetustes segavad hinnanguid mitmete
haiguste korral erinevused probiootiku-
mides, patsientide populatsioonis ja katsete
disainis. Vdlismaiste erialaseltside juhendid
on olnud ajas muutuvad (11, 25, 26). Probioo-
tiliste bakterite, eelkdige laktobatsillide
ja bifidobakterite metaboliitide tulevikku
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niahakse kas LBP ja/vdi postbiootikumi-
dena mitmete haigusseisundite ravis (27,
28). Tapsemaid reegleid probiootikumide
kasutamisel toidus, toidulisandites ja LBPs
oodatakse ldhiajal ilemaailmselt probiooti-
kumide assotsiatsioonilt (IPA) ning Euroopa
parlamendilt.

Toiduseaduse kohaselt tuleb toiduli-
sandi esmakordsel Eestis turuleviimisel
teavitada sellest P6llumajandus- ja Toidu-
ametit, edastades koos teatisega kasutatava
margistuse ndidise. Toitude (sh piimhappe-
baktereid sisaldavate toitude) puhul tagab
toidu ohutuse ja nduetele vastavuse toidu
valmistaja. Margistuse nduetekohasuse
eest vastutab toidukditleja, kelle nime all
toodet turustatakse (allikas: Tiiu Rand,
Poéllumajandus- ja Toiduamet).

4. EESTIS VALJATOOTATUD
PROBIOOTIKUMIDE
TEADUSPOHISUS
Teaduspodhisus Eestis arendatud probioo-
tikumidele on tulnud aste-astmelt (vt
,0. Probiootiliste toodete vdljatootamise
etapid“): kimned patendid, artiklid, teadus-
kraadid, eksperimentaalsed ja kliinilised
katsed Eesti, Soome, Itaalia, Prantsusmaa,
USA teadlastelt, litsentsilepingutega doku-
menteeritud levik maailmas. Oleme leidnud
laktobatsillidel uusi funktsionaalseid
omadusi ja nende aluseks olevaid efektor-
metaboliite, kontrollinud antibiootikum-
resistentsust geeniinfo ja so6tmetes kasvu
pidurdamise abil, motestanud seedetrakti
mikroobidkoloogiat nii probiootilise bakteri
kui inimese mikrobioota eriliste omaduste
foonil. Edasi juba koost60s arenduspartne-
ritega loonud vajalikke tehnoloogilisi tingi-
musi toodete jaoks. Tanu firmade, EASi ja ELi
grantide toele on reeglite jargi tehtud I-III
faasi kliinilisi katseid, sageli molekulaarselt
jalgitud laktobatsillide hulga ja mikrobioota
tdhtsamate mikroobiriithmade muutusi.
2001. aastal algas TU inimese mikroobi-
O0koloogia uurimisrithmal Eesti esimese
funktsionaalse toidu aluseks oleva lakto-
batsilli probiootikumiks tunnistamise
rink teekond. Uhel Saksamaa teaduskon-
verentsil teatasime kdrge antimikroobse ja
antiokstidantse aktiivsusega Lactobacillus
fermentum’i (uue nimetusega Limosilacto-
bacillus fermentum) kahe tiive leiust (29).
Jargnevalt mddrasime nende kahe tiive
omadusi paljude alusuuringutega ja vali-
sime neist vilja parima (DSM14241), mille

akroniitimiks sai ME-3. Tartu Ulikooli taotlus
2001. aastast Eesti Patendiametile kinnitati
alles 2006. aastal. Tervisevadide patendis
sisaldas kahetist toimet - seedekulgla
patogeenide allasurumist ja oksiideeritud
LDL-kolesterooli taseme langetamist orga-
nismis. Siit tekkis ME-3-le laiem rahvalik
nimetus - hell musketér (teeb pai ja vditleb) -
ning sellega seotud Helluse brdand (30).
Seni ei olnud biomeditsiinis selgitatud
laktobatsillide antiokslidantset toimet,
energia sddstmist rakkude mitokondrites
ning tilemaarase oksiidatsiooni vihendamist
redutseeritud glutatiooni (GSH) toimel. Seda
ainet koos MnSOD-ga toodab L. fermentum
ME-3 soolestikus, kust see imendub edasi
verre (10, 31, 32). Jargnesid kiillalt kiiresti
Venemaa (2006) ja USA (2007) patendid,
kuid Euroopa (2010) patendiga kulus tle 10
aasta. Oigust Euroopa patendile kaitsesime
ELi patendiametis Miinchenis. Euroopa
patent katab 14 ELi riiki. Kokku ilmus 16
teadusartiklit ME-3 tiive patenteeritavate
funktsionaalsete omaduste kohta (10, 33).
Edasi, aastail 2015-2018 selgus ME-3 uus
kasutamisvéimalus metaboolse siindroomi
puhul, mil ME-3 toimib postprandiaalse
gliikeemia, oksiidatiivse stressi ja trigliit-
seriidide taseme langetajana (34).
Jargnesid BioCC OU 2010. aastal kinni-
tatud Eesti patendid kahe Lactobacillus
plantarum’i (uue nimetusega Lactiplan-
tibacillus plantarum) tiive kohta: Tensia
DSM21380 ja Inducia DSM21379. Tensia
Eesti patent kidsitleb mikroobitiive kui
antimikroobset ja erinevate mehhanismide
abil vererohku alandavat probiootikumi
(35). Euroopa patent, mis katab 10 Euroopa
riiki, omistati sellele tiivele 2012. aastal,
Venemaa patent 2013 ja Korea patent 2016.
Inducia esimene Eesti patent (36)
kinnitab selle laktobatsilli tiive véimet
tosta organismiloomulikku kaitsevéimet
rakulise immuunsuse suurendamisega.
Jargneva teadus-arendustd6 raames selgus
Inducia vdime langetada veres kolesterooli,
oksiidatiivse stressi ja gliikoosi taset ning
alla suruda Clostridioides difficile’ga seotud
raskekujulist jamesoolepdletikku (37).
Eesti patent Inducia hiipokolestereemiliste
omaduste kohta anti vélja 2017, USA patent
2019 ja Euroopa patent 2020. Teaduspubli-
katsioone on ilmunud 7.
Kokkuvottes on Eestis arendatud
probiootikumid seotud siidamehaiguste
riski, poletiku ja oksiidatiivse stressi vihen-
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damisega (30, 38-44). Kokku on TU ja BioCC
OU portfellides 12 patenti ja 29 kodumaiste
probiootikumide teemalist teadusartiklit.
Lisaks neile on vilisautorid kolmest soltu-
matust Soome, Prantsusmaa ja USA teadus-
asutusest avaldanud neli artiklit. Need
autorid on teinud katseid meie bakteriga,
saavutades erinevates mudelsituatsioonides
ME-3 efektormetaboliitidele vastavaid tule-
musi. Nende artiklite pealkirjas on toodud
L. fermentum ME-3 nimetus (45-48). Andme-
baasi SCOPUS jdrgi on viidatud L. fermentum
ME-3-ga ldbiviidud uuringutele 423 korda.
Tootmisse ja kasutusse on probiootiliste
toidutoodetena voi toidulisanditena joudnud
erinevate firmade abil kdik mainitud Eesti
patenteeritud laktobatsillide tiived.

5. ULEVAADE EESTIS KASUTUSEL

OLEVATEST PROBIOOTIKUMIDEST
Eestis on erinevad probiootilised toidu-
tooted saadaval nii piimatoodete (jogurt,
juust, keefir, jaatis, Sokolaad) kui ka toidu-
lisanditena. Viimaseid miitiakse sageli

Tabel 2. Naiteid Eesti apteekides, toidupoodides ja internetipoodides miilidavatest probiootiliste

stinbiootikumidena. Ulevaate Eestis miiiida-
vates toitudes ja toidulisandites leiduvatest
probiootilistest bakteritest annab tabel 2.
Lisaks tabelis olevatele toodetele on
nii apteegiriiulitelt, toidupoodidest kui ka
internetipoodidest voimalik leida baktereid
sisaldavaid toidulisandeid, millel liiginimede
jarel akroniiimid puuduvad ja seetdttu ei
ole vdoimalik leida teaduspublikatsioone
nende omaduste ega toime kohta. Kuna
probiootilistel bakteritel peavad olema
eksperimentidega toestatud tiivespetsiifi-
lised kasulikud omadused, siis ei saa neid
praeguste seisukohtade jargi nimetada
probiootilisteks. Siiski voib selliseid tooteid
nimetada piimhappebaktereid sisaldavateks
toodeteks ja tinglikult voiks neid kasu-
tada niiteks antibiootikumidest tingitud
kohulahtisuse leevendamiseks, lootuses, et
taastub oma kasulik mikrobioota.
Tabelisse 2 on koondatud ainult sellised
probiootilised bakterid, millel on liiginime
jéarel tiive akroniiiim ja mille omaduste voi
kliinilise toime kohta on teaduskirjanduse

omadustega mikroobitiivedest ja nende omadustest

Probiootiliste omadustega
mikroobitiivi voi tiivede

Publikatsioonid*
10, 41, 45-47, 49-52

komplekt! Tootja, kaubamark? Peamised omadused, ndidustused?

L. fermentum ME-3, DSM
14241

Tere AS, Helluse
piimatooted;

Balbiino AS, ME-3
koore-jogurtijaatis;
Chocolala OU, ME-3
Sokolaad; .
Andre Juustufarm OU,
Andre Salute juust;
VF Bioscience, kapslid
Reg'Activ Cholestrol
ja kapslid Reg’Activ
Essential ME-3

Voitleb organismi iilemaarase
okstidatiivse stressi vastu
antioksiidatiivsete omadustega.
Pidurdab soole paletikku

(sh salmonelloosi korral) ja
tugevdab seedetrakti limaskesta
barjaari antibakteriaalsete ja
immunoloogiliste omadustega.
Suurendab mikrobioota
kaitsefunktsioonisoole
mikrobioota mitmekesistamise ja
tasakaalustamisega

L. plantarum TENSIA, DSM BioCC OU, Nordwise Alandab diastoolset vererdhku 38-40
21380 Siidamesober TENSIA; erinevate mehhanismide abil - toodab
E-piim, Harmony veresooni I6dgastava toimega NO-d,
viilujuust; ACE inhibiitorite sarnase toimega
Raw Edge, Raw Edge’i di- ja tripeptiide, poliamiine, lihikese
fermenteeritud ahelaga rasvhappeid ning CLA-d
karastusjook;
Korilane OU,
Kolesterooli tervis
L. plantarum INDUCIA, DSM BioCC OU Nordwise Aitab ennetada siidame- 36, 37, 44,53

21379 tootesari (siidamesober

INDUCIA, kohusober

veresoonkonnahaigusi tldkolesterooli
ja ox-LDL-kolesterooli taseme

INDUCIA, tume langetamise kaudu. Alandab
kasitoosokolaad gliikoosi taset veres suurenenud
INDUCIA, KMI-ga isikutel. Suurendab kasulike
IMMUMAR Plus, laktobatsillide tildhulka soolestikus,

piimhappebakterid
kohe tarbimiseks);
Korilane OU,

Kolesterooli tervis

aitab hoida ja taastada soolestiku
normaalset mikrobiootat, vahendab
toiduinfektsioonide riski, tugevdab
organismi loomulikku kaitsevaimet
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Probiootiliste omadustega
mikroobitiivi voi tiivede
komplekt!

Tootja, kaubamark?

Peamised omadused, ndidustused?

Publikatsioonid*

S. thermophilus DSM24731,
NCIMB 30438

B. breve DSM24732, NCIMB
30441

B. longum (B. lactis)
DSM24736, NCIMB 30435

B. infantis (B. lactis) DSM24737,

NCIMB 30436

L. acidophilus DSM24735,
NCIMB 30442

L. plantarum DSM24730,
NCIMB 30437

L. paracasei DSM24733i

L. delbrueckii ssp. bulgaricus
(L. helveticus) DSM24734,
NCIMB 30440

L. acidophilus LA-5, DSM 13241

B. animalis subsp. lactis BB-12,
DSM 15954

L. plantarum 299v

L. rhamnosus LGG

S. boulardii CNCM [-745

B. animalis subsp. lactis BSO1
L. rhamnosus LRO4
L. plantarum LP02

B. infantis 35624

L. acidophilus La-14
B. lactis Bi-04

L. bulgaricus Lb-64
B. breve Bb-03

S. thermophilus St-21

S.LLT. Srl 1taly,
Vivomixx; muigil ka
nimede all VSL#3,
Visbiome ja DeSimone
Formulation

Lek Pharmaceuticals,
Linex

Probi, Smebiocta

Valio Eesti AS, Gefiluse
piimatooted ja
AlmaVita+ jogurtid;
Oriola OY, Gefiluse
kapslid;

Nordaid OU, Nordaidi
D-vitamiini ja
piimhappebakterite
tilgad

Biocodex, Enterol
Pamex Pharmaceutical,
Compliflora family
(sisaldab S. boulardii
CNCM I-745-t, B. lactis
BS01-t, L. rhamnosus
GG-d)

Natura Media OY,
Monilac Immuno

Nutrilinea S.R.L,
Symbiosys Alflorex

Sigmar, ProBact-
ratiopharm

Toetab seedetrakti tervist
(véahendab refluksi, leevendab
imikute gaasivalusid, leevendab
soolepadletikku, tugevdab soole
limaskesta barjaarifunktsiooni,
suurendab mikrobioota
mitmekesisust, raseduse ajal
manustatuna soodustab imikutel
tervisliku mikrobioota kujunemist).
Positiivseid toimeid on leitud veel
mitmete krooniliste haiguste
puhul, sh rasvumine ja diabeet,
allergia, narvisiisteemi haigused,
maksahaigused, ateroskleroos,
luuhaigused, reproduktiivtrakti
haigused

Seedetrakti mikrobioota hairete
korral kasutamiseks (viiruslikud ja
bakteriaalsed sooleinfektsioonid,
antimikroobne ravi, reisimine, alkohol,
ebadige toitumine, stress).
Leevendab allergiaid ja vahendab
hingamisteede infektsioone imikutel

Védhendab soole limaskesta poletikku,
soodustab raua imendumist

Tasakaalustab soole mikrobiootat,
lihendab diarréa kestust (sh
rotaviirusinfektsiooni, reisijate
kohulahtisuse ja antibiootikumraviga
seotud diarrda korral), soodustab
normaalset seedimist, tugevdab
soole limaskestabarjaari, reguleerib
immuunvastust sooles.

Leevendab laste toiduallergiaid,
vahendab hospitaliseeritud lastel
seedetraktija hingamisteede
infektsioonide teket.

Kliiniliselt toestatud
immuunsiisteemi tugevdav ja
poletikuvastane toime

Kohulahtisuse ennetamine ja ravi

(sh antibiootikumidest tingitud ja

C. difficile'ga seotud kdhulahtisus).
Troofiline jaimmuunstimuleeriv toime
seedetraktile

Toetab immuunsiisteemi

Leevendab soolepdletikku

Tasakaalustab seedetrakti
mikroobikooslusi.

Monede segusse kuuluvate tiivedega
tehtud teadusuuringud on nadidanud
ka muid toimeid, shimmuunsiisteemi
tugevdamine (La-14), naha tervise
parandamine (Bi-04), metaboolse
funktsiooni parandamine (Bb-03)

54-58

LA-5ja BB-12 on iihed enim
uuritud probiootilised
bakterid maailmas - BB-
12 uuringute tulemusi

on kirjeldatud ligi 300
teadusartiklis ja LA-5
uuringute tulemusi 150
teadusartiklis (59-61)

Selle bakteritiivega

tehtud uuringutest on
publitseeritud ligi 200
artiklit, neist 65 kirjeldavad
kliinilisi katseid (62, 63)

LGG on pohjalikult
uuritud laktobatsillitivi,
uuringute tulemusion
avaldatud enam kui 700
publikatsioonis. Moned
kdige paremini uuritud
valdkonnad on seede-,
immuun- ja suutervis ning
nendes valdkondades on
tervisega seotud eeliseid
taheldatud imikutel, lastel
ja taiskasvanutel (64)

65-67

68-72

73-75

76-78
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Probiootiliste omadustega
mikroobitiivi voi tiivede
komplekt!

Tootja, kaubamark?

Peamised omadused, ndidustused?

Publikatsioonid*

B. breve M-16V

B. infantis M-63

B. longum BB536

B. lactis Bi-04

L. acidophilus La-14

L. brevis NBRC 3345

L. bulgaricus NBRC 13953
L.casei TO-A

L. fermentum NBRC 3071
L. helveticus NBRC 3809
L. plantarum TO-A

S. thermophilus NBRC 13957

L. acidophilus BIO6307
L. crispatus BI0O6272
L. fermentum BI06529
L. gasseri BIO6369

L. rhamnosus BI05326
L. paracasei subsp.
paracasei BI05452

L. rhamnosus BI06870

L. casei DN-114 001

B. animalis ssp. lactis
CNCM-12494

L. rhamnosus (LRO6) DSM
21981

L. crispatus (LCRO1) DSM
24619

L. salivarius (CRL1328) DSM
24441

L. gasseri (LGS06) DSM 32405

L. rhamnosus GR-1
L. reuteri RC-14

L. reuteri Protectis, DSM
17938

L. reuteri Protectis, DSM
17938;

L. reuteri Prodentis, ATCC PTA

5289

health@beauty,
Dr. Ohhira

Ecosh,
piimhappebakterid
naistele

Nutricia, Actimel
jogurtid

Nutricia, Activia
jogurtid

BioCare, Female Biotic

Chr. Hansen, UREX

BioGaia AB, BioGaia
Protectis

Farmasierra
Manufacturing, BioGaia
Prodentis

Seedetrakti poletike ja seedehdirete
leevendamiseks. Uuringud on
ndidanud kasulikku méju ka luude
tervisele ja suu haavandite korral

Voib parssida H. pyloriinfektsiooni
progressiooni

Tasakaalustab soole mikroobikooslusi.

Aitab vahendada respiratoorseid
infektsioone eakatel

Tugevdab soole limaskestabarjaari

Naise intiimpiirkonna tervise
toetamiseks. Mdne segusse kuuluva
bakteri kohta on leitav teadusartikkel

Naiste intiimpiirkonna tervise
toetamiseks.

Tasakaalustab urogenitaaltrakti
mikroobikooslusi teismelistel,
premenopausis ja postmenopausis
naistel, aitab taastada tupe happelist
pH-d ja véhendada voolust

Leevendab soolepdletikke ja
gaasivalusid imikutel ja vaikelastel

Aitab vahendada igemepdletikku

Tegemist on 3 aastat
fermenteeritud
preparaadiga, mille
tooraineks on mitmed
puuviljad, juurviljad,
seened ja vetikad ning 12
erinevat piimhappebakterit.
Pérast kaarimisprotsessi
sisaldab preparaat arvukalt
erinevaid postbiootikume

jm lihendeid; eluvdimeliste

bakterite hulk preparaadis
on 10°-5 x 107 PMU/g.
Teadusartikleid voib leida ka
tiksikute tiivede kohta (nt
M-16V, M-63, BB536). Mdned
segusse kuuluvad tiived on
kasutusel ka teistes segudes,
nt La-14 ja Bi-04 kuuluvad
segusse ProBact-ratiopharm
(vt ulal) (79-82)

Kahe segus oleva tiive
kohta on voimalik leida
teadusartikkel (83)

84,85

86

71,87

GR-1isoleeriti 1980. aastal
terve naise ureetrast, RC-
14 isoleeriti 1985. aastal
terve naise tupest. Lisaks
laboriuuringutele on nende
tiivedega tehtud iile 30
kliinilise katse (88-91)

Selle tiive kohta on
publitseeritud iile 250
teadusartikli (92)

93

! Tabelis on esitatud ainult akroniiimiga tiived, kuna nende kohta on vdimalik teaduskirjandusest ja patendiandmebaasidest infot

otsida.

2 Tabelis on info 2024. aasta oktoobri seisuga.
3Info parineb teaduspublikatsioonidest ja maailma gastroenteroloogia organisatsiooni (WGO) soovitustest ,World
Gastroenterology Organisation Global Guidelines Probiotics and Prebiotics, February 2023*, https://www.worldgastroenterology.
org/UserFiles/file/guidelines/probiotics-and-prebiotics-english-2023.pdf. Toimete loetelu ei pruugi ollaammendav, kuna
teadusuuringud tunnustatud tiivedega jatkuvad.
*Publikatsioonide loetelud ei ole ammendavad — mone probiootilise bakteritiive kohta vaib teaduskirjandusest leida kiimneid voi

isegi sadu teadusartikleid.
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andmebaasidest voimalik leida teaduspub-
likatsioone. Tabel sisaldab infot ka nende
konkreetsete tiivedega tehtud teadusuurin-
gute kdigus leitud kasulike toimete kohta
(toimete loetelu ei pruugi olla ammendav,
kuna teadusuuringud tunnustatud tiivedega
jatkuvad).

6. PROBIOOTILISTE TOODETE
VALJATOOTAMISE ETAPID

Uute probiootiliste toodete viljatootamine
toimub kindlate etappidena - alusuuringu-
tele jargnevad arendusuuringud ja edasi
rakendusuuringud (vt tabel 3).

Alusuuringute faas

Tervisele kasulike bakterite selektsioon
pohineb alusteadusel, kus otsitakse inimese
mikrobiootast parinevaid baktereid, mis
tdotavad kasu organismi erinevatele funkt-
sioonidele, s.o tervisele. Uute probiootiku-
mide leidmise aluseks on iihelt poolt inim-
paritolu mikroobikollektsiooni olemasolu,
teiselt poolt laialdased molekulaarsed,
biokeemilised ja mikrobioloogilised metoo-
dikad, mis voimaldavad sellest kollektsioo-
nist tehnoloogiliselt vélja sdeluda parimate
omadustega tiived.

Laboriuuringutega tehakse kindlaks
selekteeritud mikroobitiive vaartus, sh
genoom, fenotiitip, metabolism, inimese
tervise biomarkereid moéjutavad tihendid,
aga samuti virulentsusmarkerite, toksiinide
ja ebasobiva antibakteriaalse resistent-
suse puudumine. Jargnevad loomkatsed
mikroobitiive ohutuse tdestamiseks. Igatiks
nimetatuist on mahuka teadust66 objekt,
probiootikumiks tunnistamisel on olulised
aste-astmelt avaldatud teadusartiklid. Seega
on uute probiootikumide arendus teaduspo-
hine. Probiootiliste bakterite omadusi voib
jagada kolme rithma (7): riihmaomadused,

Tabel 3. Probiootiliste toodete véljatddtamise etapid

Eelfaas

Alusuurin-
gute faas

Arendus-
faas

Rakendus-
faas

- Inimese organismist parinevate mikroobide kollektsiooni

olemasolu

- Genotiilibi ja funktsionaalsete omaduste skriinimine

paljudel kollektsiooni kuuluvatel tiivedel

- Valitud tiivede ohutuskatsed (laboriuuringud, loomkatse)

- Kliiniline katse tervetel vabatahtlikel ohutuse

kinnitamiseks

- Efektormolekulide vdljaselgitamine
- Sobivate mikroobikandjate ja tehnoloogiliste

tootmistingimuste selgitamine koostdos
toostuspartneriga

- Kliinilised katsed sihtrithma(de)l

mis esinevad enamikul selle liigi tiivedel,
sageli ilmnevad omadused ja harva esinevad
omadused. Viimaste avastamist saab akro-
niiimi omavatel tiivedel patendiga kaitsta.

Arendusfaas

Jargnev arendusfaas selgitab laboratoorselt
ja edasi juba koostdds tootja-partneritega
kasulike bakteritega toodetele vajalikke
mikroobikandjaid ja tehnoloogilisi tootmis-
tingimusi. Testitakse bakteri sobivust kind-
lasse tootesse, aga ka probiootilist bakterit
sisaldava toote ohutust ja positiivset toimet
1. astme kliinilises katses tervetel vabataht-
likel. Oluliseks etapiks probiootikumide
teaduspohisuse tdoestamisele on osutunud
eri liiki bakteritiivedel tervist mojutavate
toimeainete, sh efektormolekulide vilja-
selgitamine genoomika ja metaboloomika
meetoditega. Pikka loetelusse kuuluvad
bakteriraku komponendid ja metaboliidid,
sh bakteriotsiinid, sekretoorsed proteiinid,
lihikese ahelaga rasvhapped (short chain
fatty acids, SCFA), aminohapped jpt mole-
kulid. Nende efektormolekulide toime
soole limaskesta barjaarfunktsioonile,
immuun- ja teistele organitele on aluseks
probiootikumide efektiivsuse teaduslikul
tdestamisel (12).

Rakendusfaas
Kui eelnevate etappide positiivsed tule-
mused lubavad jatkata, siis algab rakendus-
faas suuremahuliste 2. ja 3. astme kliiniliste
katsetega (randomised placebo controlled
trial, RPCT). Kuigi juhuslikustamine peaks
valistama katseriithmade erinevuse, on rida
segavaid tegureid: erinevate inimeste mikro-
bioota koostise individuaalsus, erinevused
ainevahetuse tasakaalus ja viliskeskkonna
mojurid, sh dieedi eripdrad. Kliiniliste
katsete puhul on probiootiliste toitude
ja toidulisandite puhul oodatavaks tule-
museks tervise biomarkerite normtaseme
sdilitamine voi parendamine, aga LBP puhul
haiguse edukas ravi voi vdltimine. Enamasti
tehakse koostddd vastava tootmisest huvi-
tatud firmaga ja nende finantside toel.
Hoolimata eelkirjeldatud pohjalikest
uuringutest on tekkinud arusaamatused
probiootiliste toodete tervisevdidete vali-
deerimisega EFSAs - ca 400 kommert-
siaalsetest probiootilistest tootest on seni
heaks kiidetud vaid 2-3, needki reservat-
sioonidega. EFSA jargi on vajalik tarbitud
tootega saavutada juba ette lubatud esmane
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ja teisene viljund (primary, secondary
outcome) kiimnetes tingimustes. Trafaretne
vastus EFSA-It probiootikumide tervise-
efekti téestamisele on ,puudub pdhjuslik
seos toote tarvitamise ja postuleeritud
tervisefekti vahel”. Samas ei saagi néutud
katsepiistitus kinnitada pohjuslikku seost,
see peab ildjuhul pdrinema alus- ja aren-
dusuuringutest. Probiootiliste toidutoodete
kliiniliste katsete keerukus avaldub ka
aktsepteeritud biomarkerite puudumises,
kuigi nditeks kehamassiindeksi voi insuliini-
resistentsuse nditajad on igati arvestatavad
tervise tunnused. Nouete rangus varieerub
ka regiooniti: kimmekond ELi maad ei
sea probiootilistele toidutoodetele levikut
vilistavaid tingimusi.

7. OKOLOOGILINE PRINTSIIP
PROBIOOTIKUMIDE TOIMES

Uus 6koloogiline 1dhenemine probiootiku-
mide teaduspohisusele algas epigeneetika
voidukdiguga maailmas (94). Selgus, et
probiootilise bakteri geenide ekspressiooni
mojutavad mitmed erinevad tasandid nii
probiootilise bakteri enda poolt kui ka
inimese ainevahetuse ja tema mikroobi-
koosluste poolt (sh tilekantavad geneetilised
elemendid ja ekstratsellulaarsed vesiikulid),
aga ka erinevad dieedid. Probiootiliste
toodete kliinilised katsed peavad jarelikult
arvestama keskkonnateguritega, samuti
prekliiniliste nditajatega ohutuse ja efektiiv-
suse osas. Paljulubavad on tehnoloogilised
uuendused, nimelt metaboloomika metoo-
dilised voimalused selgitada probiootilise
toote efektiivsust seoses dieedi ja mikro-
bioomi isedrasustega (24).

2023. aastal asusid BioCC OU teadlased
selgitama kasulike piimhappebakterite
(bifidobakterid, laktobatsillid) ainevahetuse
produktide teket metaboloomika meeto-
ditel (95). Teada oli, et kasulike bakterite
poolt seedekulglas toodetud efektormeta-
boliidid imenduvad vereringesse ja mdju-
tavad organismi biomarkerite nditajaid.
Puudus aga ammendav seletus, miks osa
inimesi on nende toimele vastuvotlikud
(ingl responders) ja teised mitte (ingl
nonresponders). USA teadlaste uuringud
metaboolse stindroomi puhul (Met-S)
niditasid, kui oluline on probiootikumi
manustamisel suurendada katseisikute
vastuvotlikkust sobiva dieedi teatavate
komponentidega, nagu suhkrud, laktoos,
folaadid, kiudained. Biomarkerite vaartuste

ja kliinilise seisundi muutus kinnitas toote
efektiivsust (96). Seletus peitub teadmistes
laktobatsillide liigirikkuse (biodiversiteet)
ja metabolismi kohta (1). Biokeemilistelt
omadustelt erinevad laktobatsillid saavad
teha ainevahetuses koostood seedekulgla
teiste oluliste mikroobidega, nditeks bifi-
dobakteritega (97) ja tekitada seeldbi
uusi kasulikke metaboliite, mis omakorda
soodustavad jargmiste kasulike bakterite
ainevahetust ja kasvu.

Sarnaselt eelmistega selgitasid Taani
teadlased mikrobioota moju kehamassi-
indeksile spetsiaalse dieedi rakendamisel.
Mitmekiilgne P6hjamaade dieet (ingl Nordic
diet) pohjustas inimestel kaalu vihenemist
vaid juhul, kui nende mikrobiootas domi-
neerisid Prevotella perekonna bakterid
Bacteroides’e perekonna iile (98). Probioo-
tikum alustab seedekulglas paljunemist ja
oma geenikomplektile vastavate efektor-
metaboliitide tootmist sobivate toitainete
esinemisel, mis otseselt seostub bakteri
okoloogiaga. Mida suurem on 6kosiisteemis
biodiversiteet, seda suurema tdendosusega
lilitub jargmise metaboliidina siisteemi
mone kasuliku bakteri ainevahetuse kompo-
nent. Seega on probiootikumi toime teadus-
likuks toestuseks vaja arvestada nende suhet
inimorganismi okoslisteemi (vt joonis 1)
sisemiste ja védliste mdjuritega. See on védga
kompleksne siisteem, mille kdigi komponen-
tidega arvestamine on viljakutse. Ometi
peab moodne toitumisteadus 6ppima arves-
tama konkreetse patsiendi mikrobioota ja
dieediga sobivate probiootikumidega.

Oma uuringus leidsime, et L. plantarum’i
Inducia ttive paljunemisel erinevate toit-
ainetega kasvukeskkondades - laktobatsillide
etalonsd6otmes MRS, pastoriseeritud piimas
ja vadakus - tekivad erinevad efektormeta-
boliidid. Markimisvaarseim oli leid, et vaid
piimas tekitas Inducia oksiidatiivset stressi
pidurdava glutatiooni komponente - gluta-
maati, gliitsiini ja tsiisteiini (95). Erinevate
bioaktiivsete tihendite teket varieeruvates
maatriksites ja kasvukeskkondades dnnestus
ndidata ka bifidobakterite puhul (28). Seega
hélmab 6koloogiline ldhenemine lisaks toote
efektiivsusele ka bakteri kandja ehk maatriksi
valikut (piim, keefir, jogurt vm).

Niisiis on probiootikumi toime teadusli-
kuks toestuseks vaja arvestada nende suhet
inimorganismi 6Kkosiisteemiga ja kandjaga,
jargnevalt leida sobiv probiootiline toidu-
lisand (vastavalt nende efektormetaboliitide
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Eesmérk - LAB probiootikumiks:
rakkude OxS-i, kolesterooli
taseme ja glitkoosi metabolismi
mojutajaks

Probiootikumi-kandidaatide
identifitseerimine ja
genotiipeerimine

L. plantarum INDUCIA geenid:
TPX, thioredoxin, glutaredox,
pyruvate-ox, choloyl-hydrolase jt

Akroniiiimitud LAB tiive
In vitro funktsioonid geenide funktsionaalsus
ekspressioonil: TAA, TAS, GSH/

GSSG teke, sapisoolade hiidroliiiis

INDUCIA kandja: juust, jogurt,
kapsel

Vastuvotlike isikute selektsioon
kliinilistes katsetes

Efektormetaboliidid piimas
(metaboloomika), redutseeritud
glutatsiooni komponendid:
glutamaadi, gliitsiini, tsiisteiini
teke

Sobiva dieedi valik vastavalt
seedemikrobioota metaboliitid
spektrile, mikrobioota ja probiooti
koosmaoju

Piimapohine dieet
Seerumis GSH, Ox-LDL ja gliikoosi
kontsentratsioon vihenenud,
kardiovaskulaarse riski langus

LAB - piimhappebakter (lactic acid bacterium), OxS - okslidatiivne stress, glutaredox -

LAB tiive kandja(d)

FAO ja WHO juhend

» Tiive tuvastamine fenotiiiibiliste
ja genotiiiibiliste meetoditega

» Tiive deponeermine
rahvusvahelises kollektsioonis

Tiive ohutusuuringud:
* Invitrojaloomeeksperimendid
« Ifaasi kliiniline katse

Tiive funktsionaalsete omaduste
uuringud:

» Invitrokatsed

- Katsed loommudelil

Kliinilised katsed sihtriihmal:

+ |l faas: juhuslikustatud
kliiniline katse ettendhtud
terrviseefektiga

« lll faas: soltumatu
teaduskeskuse katse

e
kumi

gluatiooni redokssiisteem, TPX - peroksiidide

tldhulk (total peroxide count), pyruvate-ox - piiruvaadi okslidaas, TAA - totaalne antioksiidatiivne aktiivsus lipiidses fraktsioonis (total
antioxidative activity), TAS - totaalne antioksiidatiivne staatus vesifraktsioonis (total antioxidative status), GSH/GSSG - glutatiooni
redokssuhe, GSH - redutseeritud glutatioon, Ox-LDL - oksiideeritud madala tihedusega lipoproteiinid.

Joonis 1. Probiootikumi arendus vastavalt dkoloogilisele printsiibi
Péllumajandusorganisatsiooni (FAO) ja WHO 2002. aasta skeemi ja
L. plantarum’i tiive Inducia sisaldav jogurt.

teket soodustavale keskkonnale), jargneb
dieedi valik II ja III faasi kliiniliste katsete
tarvis. Katsealuste juhuslikustatud valikusse
kaasatakse normi piiril olevate tervise
biomarkeritega probiootilise toote tarbijad
vOi teatud haiguste ja patofiisioloogiliste
seisunditega isikud.

8. PROBIOOTIKUMIDE
JAANTIBIOOTIKUMIDE
KOOSKASUTUS

Uheks meditsiiniliseks kiisimuseks on
olnud antibiootikumide ja probiootikumide
kooskasutamine. Laktobatsillide erinevatel
liikidel on genuiinne ehk loomulik resis-
tentsus mitmete inimestel kasutatavate
antimikroobsete preparaatide suhtes,
nditeks on kdik laktobatsillid resistentsed
metronidasooli ja enamik liike vankomiit-
siini suhtes. Vankomiitsiiniresistentsed on
heterofermentatiivse ainevahetustiiiibiga
liigid, nagu L. fermentum, L. plantarum,
L. brevis, L. reuteri, L. rhamnosus, L. casei-

le. Modifitseeritud URO Toidu- ja
rgi, ndidiseks Tartus arendatud

grupp. Oluline on réhutada, et tegemist
ei ole ilekantava resistentsusega. Enamik
laktobatsille on resistentsed aminogliiko-
siidide, trimetoprim-sulfametoksasooli
ja tsiprofloksatsiini suhtes. Tundlikkus
tsefalosporiinide suhtes varieerub, enamik
laktobatsille on tsefoksitiiniresistentsed
(99-102). Bakterivastaste antibiootikumide
suhtes on resistentne ka probiootiku-
mina kasutatav pdrmseen Saccharomyces
boulardii. Lisaks on inimestel nii seede-
trakti, iilemiste hingamisteede kui ka
kuse-suguteedes limaskestadel tiheaegselt
mitmeid laktobatsillide liike (kuni 12),
millel on erinev genuiinne antibiootikum-
tundlikkuse spekter (1, 103). Seega on
suure tdendosusega osa laktobatsille anti-
biootikumi ravil66gi alt vdljas. Samuti on
véimalik antibiootikume ja probiootikume
manustada erinevatel kellaaegadel. Need
teadmised teevad voimalikuks antibiooti-
kumide ja probiootikumide tihiskasutuse.
Mis puudutab ohtu koos probiootikumiga
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viia organismi mikrobiootasse ravimire-
sistentsuse geene!, siis selle védltimiseks
on uute probiootikumide arendamisel
kohustuslik médarata kandidaattiivedel
antibiogramm.

MIDA ARTIKLIST MEELDE JATTA
Inimesega koos elavaid bakteriliike on teada
tuhandeid, igasse liiki kuuluvad omakorda
arvukad erinevate omadustega tiived. Ule
sajandi on kulunud kaasaegsete arusaamade
tekkeni inimesega kaasas olevate kasulike
bakterite kohta - ntitid saab neid teadmisi
rakendada inimese tervise heaks.
Inimorganismidest pdrinevaid parimate
omadustega tiivesid on voimalik kasutada
uute probiootikumide arenduseks. Pidevalt
tdieneb selleks kasutatav metoodiline baas,
nditeks on vbimalik madrata nii bakterite
geneetilist koodi kui ka metaboloomi. Uudne
lahenemine tervise definitsioonile (lisaks
kliinilistele néitajatele arvestada ka funkt-
sionaalseid biomarkerid) annab véimaluse
probiootikumi toimet tervisele tdpsemalt
modta. Lisaks on positiivse toime saavuta-
miseks vajalik arvestada ka 6koloogiliste
tingimustega tootes ja inimkehas.
Probiootikumide maailm on lai ja mitme-
kesine, samas on probiootikumide moistet
vdga palju vddrkasutatud. Vdga suurt osa
baktereid sisaldavatest toodetest ei saa
nimetada probiootilisteks, kuna bakteri
liiginime jdrel puudub tive akroniiim.
Viimase olemasolu annab vdimaluse selle
konkreetse tiive kohta teaduskirjandusest
infot leida. Probiootikumi mdistet saab
kasutada vaid sellise mikroobi puhul, mille
tlivespetsiifilisi kasulikke omadusi on labo-
rikatsetes ja/voi inimuuringutes ndidatud.
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SUMMARY

Science-based probiotics: has
innovation caught up with
probiotics?

Marika Mikelsaar-2, Epp Songisepp?, Reet
Maéndar?

The existence of human microbial commu-
nities has been known for over a century.
It has taken just as much time to gain
knowledge about the beneficial bacteria that
people carry with them and to develop new
insights into how to use them for health.
Today, there is a lot of knowledge, some
of which can be practically applied, while
there is still a lot to explore and discover.
This article begins with a reminder of terms
related to the topic (microflora, microbiota,
microbiome, probiotic, prebiotic, synbiotic,
postbiotic), and the regulations of probi-
otics. The following chapters describe the
probiotics developed in Estonia and used
in Estonia - this is the information for
which this article was born. Namely, in all
refreshment courses where the microbiota
is discussed, the participants have asked
which probiotics should they recommend
to their patients. Next, an overview of the
development stages of the novel probiotics
and an ecological principle of their action
is given. Finally, combined use of probiotics
and antibiotics is discussed.
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