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Streszczenie

Mleko ludzkie stanowi optymalne zrédto sktadnikéw odzywczych i substancji aktywnie
czynnych dla noworodka. Przez wiele lat mleko kobiece byto traktowane i badane gtéwnie
pod wzgledem warto$ci odzywczej, stad dostepne sa liczne analizy jego kalorycznosci,
jak réwniez analizy sktadu biatkowego, weglowodanowego, lipidowego, mineralnego oraz
komorek odpornosciowych i zwigzkéw zwiekszajacych bierng i czynng ochrone nowo-
rodka. Obecno$¢ w mleku komérek matki innych niz immunologiczne, takich jak komorki
progenitorowe wraz z komdérkami macierzystymi oraz bakterie symbiotyczne, otwiera na-
sza wiedze na zupetnie nowe znaczenie karmienia naturalnego. Mleko kobiece zawiera
heterogenna populacje komorek obejmujaca: leukocyty, komorki nabtonka w réznych sta-
diach rozwojowych, komérki macierzyste i progenitorowe. Co istotne, moze by¢ ono fatwo
dostepnym, nieinwazyjnym, niebudzacym zastrzezen etycznych zrédiem tych komorek,
ktére moga by¢ pozyskiwane do wykorzystania w terapii komérkowe;.

Obecnos¢ w mleku komdrek matki innych niz immunologiczne, takich jak komérki pro-
genitorowe wraz z komdrkami macierzystymi oraz bakterie symbiotyczne, niewatpliwie
odgrywa istotng role w rozwoju niemowlecia, ale takze otwiera naszg wiedze na zupetnie
nowe znaczenie karmienia naturalnego.

W bazach danych znajdujg sie nieliczne prace zwigzane z analizg sktadu komérko-
wego mleka. Prezentowany artykut podsumowuje aktualny stan wiedzy o komérkowych
elementach mleka kobiecego.

Summary

Human breast milk is considered as the optimal nutrition for infants, providing essential
nutrients and a variety of bioactive compounds. Less attention has been paid to the other
components of breast milk, such as mother cells and bacteria. Recent breakthroughs con-
firm that breastmilk cellular composition is more heterogeneous than previously thought and
that even stem cell are present. The presence of progenitors/stem cells in human milk gener-
ates numerous question and implication for breasfeeding, newborn and maternal health, but
also opens a new perspective of future potential applications of these cells in regenerative
medicine. Furthermore, breastmilk is also a source of commensal and beneficial bacteria,
including lactic acid bacteria and bifidobacteria. Microbiome is presumed to colonize the
infant gastrointestinal tract and for sure have therefore still unknown influence on infants
health. This review summarizes the current knowledge of cells present in human breastmilk,
such as leukocytes, epithelial cells, stem cells and also potential probiotic bacteria.

niemowlecia, stanowigc tym samym wzorzec skfadu

Mleko kobiece jest najlepszym pokarmem dla
dziecka w poczatkowym etapie jego rozwoju. Pod-
stawowe substraty, takie jak: biatka, lipidy, weglowo-
dany, witaminy i mineraty, zostaty przebadane i uzna-
ne za najbardziej optymalne pod wzgledem rodzaju,
skfadu, ilosci i niezbednych wtasciwosci do wzrostu

pokarmu zastepczego. Wiasciwosci odzywcze mle-
ka kobiecego sa znane od setek lat, ale obecnie po-
karm kobiecy jest traktowany jako istotny lek w wie-
lu zastosowaniach klinicznych. Jest to niewatpliwie
zwigzane z obecnoscig elementow komérkowych,
ktére decydujg o jego unikatowych wiasciwosciach.
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Przez niektorych autorow mleko ludzkie jest uznawa-
ne za biologicznie czynna, zywa tkanke (1, 2). Istnie-
nie réznorodnych komoérek matki w mleku ludzkim:
leukocytow, komérek nabtonka w réznych stadiach
rozwojowych, komdérek macierzystych, progenitoro-
wych oraz bakterii probiotycznych, wyznacza nowy
kierunek badan nad laktacja i otwiera perspektywy
dla nowych zastosowan mleka ludzkiego.

Catkowita zawarto$¢ komoérek w mleku kobiecym
jest najwieksza w pierwszych dniach laktacji. Liczeb-
nos$¢ poszczegodlnych populacji komorek nie jest jed-
nakowa i zalezy od wielu czynnikéw, w tym miedzy
innymi: okresu laktacji, stanu zdrowia matki, jej diety
oraz predyspozycji genetycznych.

Bakterie symbiotyczne zasiedlajgce przewdd po-
karmowy oprdcz ksztattowania prawidtowej flory jeli-
towej sg takze pierwszymi antygenami stymulujgcymi
fizjologiczne dojrzewanie uktadu immunologicznego.
W niniejszej pracy zostang omoéwione najwazniejsze
komponenty komoérkowe ludzkiego mleka, majgce
znaczenie dla jego potencjalnego zastosowania tera-
peutycznego.

KOMORKI UKLADU IMMUNOLOGICZNEGO
W MLEKU KOBIECYM

Zawarto$¢ i funkcja immunoprotekcyjna komérek
uktadu immunologicznego w mleku matki jest od wie-
lu lat dobrze znana i intensywnie badana z uwzgled-
nieniem zmian iloéciowych uzaleznionych od okresu
laktaciji, stanu zdrowia matki i innych czynnikéw, przy
czym najbogatsze w czynniki protekcyjne jest colo-
strum (siara). Komorki odpornosciowe, takie jak lim-
focyty T i limfocyty B, makrofagi i neutrofile, a takze
przeciwciata, zwlaszcza wydzielnicza immunoglobu-
lina A (slgA), odpowiadajg za odpornos$¢ bierng no-
worodka. Ponadto, inne czynniki immunomodulujgce,
takie jak czynniki wzrostu, cytokiny, chemokiny, oligo-
sacharydy, mucyny, lizozymy (LY), laktoferyna (LA),
laktoperoksydaza (LCP), polipeptyd bogaty w proline,
wptywaja korzystnie na niedojrzaty uktad odpornoscio-
wy noworodka, wzmacniajg jego mechanizmy obron-
ne oraz stymulujg jego rozwéj (3-5). Jednak badania
Trend i wsp. wykazaty, ze leukocyty nie sg najliczniej-
szg grupg komorek, jak dotad sgdzono. Wyniki z wy-
korzystaniem wielokolorowej cytometrii przeptywowej
dowodza, ze komorki te stanowia do 20% elemen-
téw komérkowych siary (6, 7). Zawarto$¢ leukocytéw
w siarze moze osiagac 1 x 10° komérek/ml. Okoto 80%
z nich stanowig makrofagi, ktére pochodza z krwi mat-
ki, przedostajgc sie przez gruczot nabtonka. W wyni-
ku dziatania IL-4 oraz stymulacji przez sfagocytowane
sktadniki mleka, majg one zdolnos$¢ przeksztatcania sie
w komorki dendrytyczne, zdolne do pobudzania lim-
focytdow Th i Tc noworodka. Dzigki temu mozliwa jest
skuteczna ochrona przed patogenami i wspomaganie
rozwoju niedojrzatego jeszcze uktadu odpornosciowe-
go dziecka (3, 4, 8-10). Leukocyty obecne w mleku po
dostaniu sie do uktadu pokarmowego dziecka przeni-
kajg bariere jelitowg. Badania na modelu mysim wy-
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kazaty obecnos$¢ leukocytow pochodzacych z mleka
w watrobie oseska w 5. i 6. dniu po porodzie (5, 11).
W kolejnych tygodniach laktacji zawarto$¢ leukocytéw
znaczgco spada, osiggajac $rednio 0-2% wszystkich
komorek mleka. Réznica w zawartosci leukocytow
w mleku przejsciowym i dojrzatym zdrowych kobiet nie
jest znaczaca (7).

Makrofagi zawarte w siarze majg zdolnos¢ fagocyto-
zy bez wczesniejszej opsonizacji, zawierajg receptory
dla laktoferyny i wydzielniczej IgA (slgA). Ponadto za-
wierajg wewnatrzkomorkowa slgA, ktora stanowi okoto
5-10% catkowitej slgA mleka i moze zosta¢ uwolniona
po stymulacji blony komérkowej makrofaga. Makrofagi
sa zrédtem prostaglandyn, uwalniajg cytokiny, lizozym,
laktoferyne, interleukiny (IL-1, IL-6) oraz czynnik martwi-
cy nowotwordw (TNF). Wykazujg spontaniczng sekrecje
IL-8, ktdéra dziatajgc na nie autokrynnie, dodatkowo na-
sila ich zdolno$¢ do fagocytozy i niszczenia patogendw.
Monocyty zawarte w ludzkim mleku posiadajg tez funk-
cje komorek prezentujacych antygeny, dzieki czemu od-
grywajg role w aktywacji limfocytow T (4).

Limfocyty zawarte w mleku kobiecym skfadaja sie
w okoto 80% z komorek T i w okoto 20-25% z komo-
rek B (8, 12). Badania wskazujg na pochodzenie limfo-
cytéw z prekursoréw wytwarzanych w kepkach Peyera
i grudkach limfatycznych tkanki limfatycznej wigzanej
z jelitami (ang. gut associated lymphoid tissue — GALT)
oraz oskrzelami (ang. bronchus associated lymphoid
tissue — BALT) (4, 13). Cytotoksyczna odpowiedz lim-
focytéw zawartych w mleku jest niska. Komérki B ule-
gajg w gruczole piersiowym koncowemu réznicowaniu
w komarki plazmatyczne wydzielajace IgA. Pomocne
w tym procesie sg zawarte w siarze: czynnik pomocni-
czy (alfa-HF) oraz komérki T i ich cytokiny, ktére stymu-
lujga komorki B do dojrzewania w komorki plazmatycz-
ne wydzielajace IgA (14).

Wszystkie komorki immunologiczne wchodzag we
wzajemng sie¢ interakcji, by w efekcie bezposred-
nio i posrednio podnosi¢ zdolno$¢ immunologicz-
ng dziecka do ochrony przed zakazeniami, a takze
przyczynia¢ sie do dojrzewania jego uktadu immu-
nologicznego (15).

Wptyw infekcji u matki lub dziecka na zawarto$¢
komoérek immunologicznych w mleku kobiecym

Badania sugeruja, ze na zawarto$¢ sktadnikéw im-
munologicznych w mleku ma wptyw nie tylko stan
zdrowia matki, ale takze karmionego przez nig nowo-
rodka (16).

W czasie infekcji matki lub dziecka istotnie wzrasta
zawarto$¢ niektorych skfadnikéw immunologicznych,
w tym leukocytéw, makrofagéw czy czynnika martwi-
cy TNFa (9, 15). Odsetek leukocytéw moze osiggnaé
nawet 94% wszystkich komérek. Po infekcji liczba leu-
kocytow obniza sie do wartosci standardowych dla da-
nego okresu laktacji. Sugeruje to mozliwo$¢ wykorzy-
stania badania sktadu komérkowego mleka kobiecego
jako dodatkowego narzedzia do oceny stanu zdrowia
kobiety lub karmionego noworodka (9, 17).
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Wptyw czasu trwania cigzy na zawarto$¢é
leukocytow w mieku kobiecym

Niektére badania wskazujg na wystepowanie za-
leznosci pomiedzy terminem porodu a zawarto$cig
leukocytéw. Badanie Trend i wsp. oceniato zawarto$é
leukocytow w mleku kobiet, ktoére urodzity ekstre-
malnie przedwczesnie (< 28. tc), bardzo przedwcze-
$nie (28.-31. tc), $rednio przedwczesnie (32.-36. tc)
oraz w terminie (37.-41. tc). Nie wykazano w nim réznic
pomiedzy catkowitg zawarto$cig leukocytéow a termi-
nem porodu, jednak zauwazono zmienne wartosci po-
szczegdlnych linii leukocytéw w zaleznoéci od dtugosci
trwania cigzy. W siarze zawarto$¢ niecytotoksycznych
limfocytow T oraz limfocytéw B negatywnie korelowaty
z dtugoscig cigzy. W mleku przej$ciowym zawartosé
prekursoréw komoérek B byta wyzsza u kobiet, ktore
urodzity ekstremalnie przedwczes$nie. Ponadto, odse-
tek neutrofili wzrastat wraz z dtugoscig trwania cigzy.
Mleko dojrzate charakteryzowato sie znaczaco niz-
szymi warto$ciami komérek NK oraz cytotoksycznych
komorek T w grupie kobiet rodzacych < 28. tc, za to
zawartos$¢ limfocytow B w tej grupie rodzacych byta
wyzsza (7).

Wyniki badan opublikowane na przetomie lat 80. i 90.
nie wskazujg tak jednoznacznych tendencji (18-21).
Brak jednoznacznych rezultatéw pokazuje potrzebe
przeprowadzenia dobrze zaplanowanych metodolo-
gicznie badan na duzych populacjach kobiet rodzacych
w réznych terminach, by jednoznacznie okres$li¢ zwig-
zek dtugosci trwania cigzy i obecnoéci poszczegdlnych
komorek immunologicznych w mleku kobiecym.

KOMORKI NABLONKOWE,
NABLONKOWO-MIESNIOWE ORAZ
WYDZIELNICZE W MLEKU KOBIECYM

Mleko kobiece zawiera réwniez cate spektrum ko-
moérek pochodzenia nieimmunologicznego, ktére wy-
kazujg rézny poziom zréznicowania. Sg to: komorki
macierzyste, komorki epitelialne (nabtonkowe), bar-
dziej zréznicowane mioepitelialne (nabtonkowo-mie-
$niowe) oraz laktocyty — komérki wydzielnicze mle-
ka (22-24). Obecno$¢ w mleku komdrek somatycznych
pochodzgcych od matki jest dowodem, ze mleko petni
wiele funkcji w zyciu noworodka, nie tylko zwigzanych
z dostarczaniem skfadnikéw odzywczych. Rola tych
komponentdéw mleka nie jest jeszcze poznana (24).
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Komorki epitelialne

Pecherzyki wydzielnicze i przewody mleczne gru-
czotu sutkowego sg wyscielane nabtonkiem. Nabtonek
ten tworza komorki epitelialne otoczone siecig komo-
rek mioepitelialnych oraz btong podstawng. Komorki
mioepitelialne maja wiasciwosci komorek miesnio-
wych i kurczg sie podczas wydzielania mleka do prze-
woddw mlecznych (25). Komorki mioepitelialne wy-
kazujg ekspresje cytokeratyny 14 (CK14) oraz aktyny
mie$ni gtadkich SMA (ang. smooth muscle actin) (26).
Mozna wyrézni¢ dwa rodzaje komérek epitelialnych
gruczotu piersiowego: komérki nabtonka pecherzykéw
wydzielniczych, z ktérych cze$¢ ulega zré6znicowaniu
do laktocytéw, oraz komorki epitelialne przewodéw
mlecznych (ryc. 1a-c). Komorki progenitorowe zlokali-
zowane sa pomiedzy tymi dwiema populacjami i moga
ulegaé zréznicowaniu w kierunku obu tych rodzajow
komoérek (24, 27, 28).

Poczatkowo sadzono, ze wystepowanie komorek
epitelialnych w mleku jest konsekwencja zjawiska apop-
tozy. Jednakze pdzniejsze badania wykazaty, ze w wiek-
szosci komorki epitelialne wyizolowane z mleka sg zywe,
co wykazano w hodowlach in vitro (22). Przypuszcza
sie, ze komorki epitelialne przechodzg z pecherzykéw
i przewodow wydzielniczych do mleka w wyniku regulo-
wanych hormonalnie przemian tych komoérek albo dzie-
ki sitom mechanicznym zwigzanym z cyklami opréznia-
nia i napetniania pecherzykéw mlekiem (29).

Laktocyty

Laktocyty, czyli komorki wydzielnicze pecherzykéw,
w znacznej wiekszosci sg pochodzenia pecherzyko-
wego. Niewielka liczba laktocytdéw wystepuje w ob-
szarze tgczacym pecherzyk z przewodem mlecznym,
a wiec moze byé pochodzenia przewodowego, choé
nie znaleziono dowoddw potwierdzajacych te hipote-
ze (24, 27). Powstajg z wewnetrznej warstwy komé-
rek epitelialnych w czasie cigzy i laktacji. Biorg udziat
w syntezie wydzielanego mleka. Przyjmuje sig, ze licz-
ba laktocytéw w mleku kobiecym waha sie w przedzia-
le od 10 do 28% ogolnej liczby komérek. Duza rozbiez-
no$¢ jest wynikiem zaréwno réznic indywidualnych,
jak i zastosowanych technik oznaczania w poszcze-
gélnych badaniach (24, 27).

Laktocyty wykazujg ekspresje cytokeratyny 18 (CK18),
podobnie jak komérki epitelialne pecherzykéw

)

Ryc. 1a-c. Morfologia komérek epitelialnych (strzatki) i laktocytéw izolowanych z mleka kobiecego w hodowlach in vitro

Zrédto: wyniki wiasne
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wydzielniczych. Innymi markerami charakterystycz-
nymi dla laktocytéw sa a-LA i EPCAM (biatko adhe-
zji komorkowej w nabtonku), ktérych poziom wzrasta
w czasie laktacji (30). Zaobserwowano negatywna za-
lezno$¢ pomiedzy wskaznikiem masy ciata BMI (ang.
body mass index) matki karmigcej a ekspresjg CK18.
Sugeruje to, iz kobiety z wigkszym BMI maja mniej
komérek epitelialnych odpowiedzialnych za synteze
mleka. Z innych badan wynika, ze otyto$¢ wystepujaca
u kobiet przed zajSciem w cigze moze prowadzi¢ do
réznego rodzaju powiktan w okresie karmienia, takich
jak opdzniona laktogeneza, mniejsza ilos¢ mleka czy
krétszy okres karmienia piersig. Problemy te sg spowo-
dowane obnizona ekspresjg CD18.

Znaczace zwiekszenie sie objetosci piersi pomiedzy
okresem przed cigzg a czasem po porodzie jest zwig-
zane z podwyzszeniem sie poziomu o-LA i EPCAM.
Przeprowadzone badania sugerowaty, ze niekoniecz-
nie prowadzi to do zwiekszenia liczby laktocytow,
a posrednio do wiekszej produkcji mleka, cho¢ duza
zmiana objetosci piersi moze skutkowaé wiekszg ilo-
$cig mleka (30-32).

Komoérki macierzyste obeche w mleku kobiecym

Komérki macierzyste wykrywane w mleku (ang. hu-
man breastmilk stem cells — hBSCs) pochodzg z tka-
nek gruczotu sutkowego. Majg wiasciwosci bardzo
zblizone do embrionalnych komoérek macierzystych
i innych komoérek pluripotencjalnych (29, 33, 34).
Komorki macierzyste znajdujace sie w gruczole sutko-
wym (ang. mammary stem cells — MaSCs) posiadajg
zdolnos¢ réznicowania w kierunku dwoch rodzajéw
pierwotnych komoérek nabtonkowych gruczotu — mio-
epitelialnych i komorek pecherzykéw wydzielniczych
obejmujgcych podtyp przewodowy i pecherzyko-
wy (24, 27). Komérki macierzyste nabtonka gruczoto-
wego majg olbrzymia zdolno$¢ do ekspansji w okresie
cigzy i laktacji, a takze duze zdolnosci regeneracyjne
gruczotu sutkowego (35). Sg obecne w gruczole sut-
kowym w stanie spoczynku w niewielkich ilo$ciach,
ale ulegaja aktywacji w okresie cigzy i laktacji, podle-
gajac intensywnej kontrolowanej proliferacji i roznico-
waniu (34, 36). Zmiany hormonalne zwigzane z cia-
73 i laktacjg regulujg aktywno$¢ genow pluripotencii
w komorkach macierzystych gruczotu sutkowego, po-
wodujac tworzenie sie i rozrost przewoddéw mlecznych
i pecherzykéw wydzielniczych (24, 33, 37). Komorki
macierzyste, oprécz udziatu w rozwoju gruczotu, prze-
chodzg tez z tkanek gruczotu do mleka i najprawdo-
podobniej odgrywajg istothg role w rozwoju tkanek
i narzaddéw u dziecka. Mleko kobiece zawiera zaréwno
komérki macierzyste pluripotencjalne, czyli zdolne do
réznicowania we wszystkie komorki organizmu z trzech
listkdw zarodkowych — hBSCs, jak i komérki progeni-
torowe, bedace na réznych pdzniejszych etapach réz-
nicowania. Pierwsze doniesienia dotyczgce obecnosci
komérek macierzystych w mleku opublikowat zespét
Petera Hartmanna w 2007 roku (24, 38). Testy in vitro
potwierdzity zdolno$é tych komoérek do réznicowania
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nie tylko w komorki gruczotu mlekowego, ale takze
w inne rodzaje komorek i tkanek (23, 39), m.in. w ko-
morki tkanki nerwowej, hepatocyty, osteoblasty, chon-
drocyty czy kardiomiocyty (24, 33, 34).

Na podstawie wielu prac scharakteryzowano ekspre-
sje biatek wystepujacych w komérkach macierzystych,
a takze w komorkach nabtonka gruczotu sutkowego.
Pozwolito to ustali¢ grupy markeréw typowych dla po-
szczegolnych populacji komérek macierzystych i proge-
nitorowych. W toku badan nabtonka gruczotu sutkowego
i mleka zidentyfikowano szereg biatek, ktérych poziom
ekspres;ji jest charakterystyczny dla poszczegélnych ro-
dzajow komorek. Markery te moga stuzy¢ do okreslenia
poszczegdlnych populacji zaréowno komoérek macierzy-
stych, jak i dojrzatych komérek nabtonka (33, 40).

Wykazano ekspresje markera komorek macierzystych
integryny-a6 (CD49f) i cytokeratyny 5 (CK5) (30, 38).
Uwaza sie, ze ekspresja cytokeratyny 5 (CK5) jest
wysoko specyficzna dla tych komorek. Rozréznienie
pomiedzy poszczegolnymi rodzajami komérek macie-
rzystych jest mozliwe w oparciu o ekspresje cytoke-
ratyn, poniewaz CK19 jest charakterystyczna dla nie-
wielkiej populacji komérek epitelialnych przewodéw
mlecznych, CK18 - dla komdrek pecherzykow wy-
dzielniczych, natomiast CK14 — dla komérek mioepite-
lialnych. Niektorzy badacze wskazujg na istnienie ko-
mérek wykazujacych podwdjng ekspresje CK19/CK14
i CK18/CK14, gdyz marker CK14 jest charakterystycz-
ny dla komérek hBSCs i komoérek progenitorowych
mioepitelialnych (25, 26). Poziom ekspresji CD24
$wiadczy o miejscu pochodzenia komérek w ramach
nabtonka (40). Obecno$¢ CD29 $wiadczy o istotnych
mozliwosciach regeneracyjnych gruczotu (35).

Zidentyfikowano ponadto markery pluripotenciji
hBSCs: OCT4, SOX2 i NANOG, wiasciwe dla komérek
na bardzo wczesnym etapie roznicowania (24).

Na podstawie ekspresji markerow komoérek mezenchy-
malnych: STRO-1, CD73, CD90 i CD105 wyrézniono tak-
ze obecnos¢ mezenchymalnych komorek macierzystych
w mleku (ang. mesenchymal stem cells — MSCs). Nalezy
jednak zachowa¢ ostrozno$¢ w wyciaganiu wnioskow.
Nie wszystkie wyzej wymienione markery sa charaktery-
styczne tylko dla MSCs. Ponadto markery te mogg by¢
aktywne podczas proceséw transformaciji zachodzacych
w gruczole sutkowym, a zwigzanych z transdyferencja-
cja (przerdznicowaniem) komorek epitelialnych w kierun-
ku komérek mezenchymalnych (24, 33).

Z przeprowadzonych doswiadczen na myszach
wynika, ze komorki macierzyste przechodzg do krwio-
biegu dziecka i sg obecne w r6znych jego organach,
takich jak: watroba, trzustka, zotgdek, $ledziona, nerki,
grasica czy mézg. Znajdowano tez te komorki u doro-
stych myszy (29). Niektdre komorki pochodzace z mle-
ka po pewnym czasie nie wykazywaty ekspresji marke-
réw charakterystycznych dla komdérek macierzystych,
co moze sugerowac, ze ulegty zréznicowaniu i integra-
cji z tkankami nowego gospodarza (34).

Zdolno$¢ komorek macierzystych do integracji
badz réznicowania w ramach tkanek, do ktérych trafig
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w organizmie dziecka, wciaz jest przedmiotem badan.
Moga one bra¢ udziat w ich dojrzewaniu, utrzymaniu
homeostazy, regeneracji organéw dziecka na wcze-
snym etapie rozwoju (24, 34).

BAKTERIE PROBIOTYCZNE OBECNE W MLEKU
MATKI

Analiza mikrobiomu cztowieka wykluczyta obowia-
zujacy przez lata dogmat o sterylnosci mleka kobie-
cego, a bakterie probiotyczne w ludzkim mleku staty
sie od niedawna przedmiotem licznych badan. Wedtug
definicji FAO/WHO probiotyki to ,zywe drobnoustroje,
ktére podane w odpowiedniej ilosci wywierajg korzyst-
ny wptyw na zdrowie gospodarza” (41). Obecnie uwa-
za sie, ze to wiasnie mleko matki jest jednym ze Zrédet
pozyskiwanej wtasnej spotecznosci komensali juz na
bardzo wczesnym etapie zycia cztowieka. Szacuje sie,
ze niemowle karmione piersig otrzymuje tg droga oko-
fo 107-108 bakterii dziennie (42). Rodzaje izolowanych
szczepOw probiotycznych bakterii z mleka zdrowych
kobiet podsumowuje tabela 1. Wérdd bakterii znajdu-
jacych sie w ludzkim mleku najczesciej identyfikowano
te nalezace do gatunkdw Staphylococcus, Acinetobac-
ter, Streptococcus, Pseudomonas, Lactococcus, En-
terococcus i Lactobacillus (43). Niektére z nich, takie
jak Staphylococcus, Corynebacterium czy Propioni-
bacterium izolowane ze skory, rownie czesto wystepu-
ja w ludzkim mleku, a ich obecno$¢ prawdopodobnie
zapobiega kolonizacji karmionego dziecka przez pato-
geny, m.in. Staphylococcus aureus (44). Istnieja jednak
réznice miedzypopulacyjne i osobnicze, ktére mogag
wynika¢ z genetycznych, kulturowych, s$rodowisko-
wych lub dietetycznych uwarunkowan (42, 45). Obec-
nos$¢ bakterii w mleku jest niezalezna od wieku cigzy
lub sposobu porodu (46). W badaniach przeprowa-
dzonych w 2016 roku dotyczacych obecnosci bakterii
mlekowych z rodzaju Bifidobacterium i Lactobacillus
w mleku kobiecym nie znaleziono korelacji miedzy ich
zawarto$cig a rodzajem porodu, natomiast wykazano,
ze niska liczebno$¢ bakterii Bifidobacterium w mleku
matki byta skorelowana z wyzszym wskaznikiem BMI
sprzed ciazy (47).

Obecnos$¢ bakterii w mleku kobiecym nie jest przy-
padkowa kontaminacjg i z pewno$cig ma znaczenie
dla prawidtowego zasiedlenia organizmu nowo na-
rodzonego dziecka fizjologiczng florg bakteryjna.
Badania wskazuja, ze wybrane bakterie z matczynej
mikroflory przewodu pokarmowego przemieszczajg
sie aktywnie do czynnego laktacyjnie gruczotu sut-
kowego. Sugerowane jest istnienie szlaku jelitowo-
-sutkowego (ang. entero-mammary pathway). W ten
mechanizm zaangazowane sa komorki dendrytyczne
i komérki CD18+ (48, 49). Boix-Amoros i wsp. po-
twierdzili obecno$¢ zywych bakterii przemieszczaja-
cych sie i obecnych w warstwie/macierzy zewnatrzko-
mérkowej komoérek immunologicznych (42). W innym
badaniu przeprowadzonym na ciezarnych i karmia-
cych myszach obserwowano translokacje bakterii
symbiotycznych z jelita do weztéw chtonnych krez-

ki i gruczotéw sutkowych (50). Z pewnoscia zmiany
anatomiczne, fizjologiczne zachodzace w czasie cig-
zy i po porodzie w gruczotach piersiowych sprzyjajg
formowaniu sie tej specyficznej mikrobioty. Uwaza
sie, ze przemieszczanie sie bakterii symbiotycznych
do tkanek pozajelitowych karmionego noworodka
jest korzystne fizjologicznie u zdrowych osobnikow
i moze by¢ zwigzane z dojrzewaniem ukfadu odpor-
nosciowego. Z analizy danych literaturowych wynika,
ze obecno$¢ w diecie wyselekcjonowanych bakte-
rii mlekowych ma wiasciwosci immunomodulujace,
poprawiajace perystaltyke jelit i przeciwdziatajgce
wystepowaniu alergii. Karmienie mlekiem kobiecym
zmniejsza czestosci powiktan, poprawia wyniki i ob-
niza koszty leczenia chorych noworodkéw, w tym
wczesniakow. Skomplikowana sie¢ interakcji wyste-
pujgcych miedzy mikrobiomem a organizmem czto-
wieka moze mie¢ bardzo istotny wptyw na kondycje
zdrowotng noworodka, ale takze ma swoje konse-
kwencje w zyciu dorostym. Ciekawe obserwacje do-
tycza wptywu mikrobiomu na rozwéj i czynno$é mo-
zgu, powstawanie chordb neurologicznych oraz na
role mikrobiomu w otyto$ci i w zapaleniu nieswoistym
i infekcyjnym jelit. Wazng dziedzing badan jest wptyw
zmian $rodowiska na mikrobiom i rozwoj choréb cy-
wilizacyjnych, zwtaszcza cukrzycy i celiakii (51, 52).
Jesli wiec uzna¢ nieoceniony wptyw karmienia na-
turalnego na wtasciwe ksztattowanie sie mikrobioty
i kondycje zdrowotng cztowieka, moze by¢ ono uwa-
zane za archetyp funkcjonalnego zywienia.

Tab. 1. Najwazniejsze bakterie probiotyczne izolowane z mle-
ka zdrowych kobiet

Gatunek Rodzaj Pismiennictwo
L. plantarum (53, 54)
L. gasseri CECT5714 (48, 55)
L. salivarius CECT5713 (48, 55)
Lactobacillus L. fermentum CECT5716 (55)
L. reuteri (54)
L. rhamnosus (54)
L. acidophilus (56)
B. longum (50, 54, 57)
B. breve (54)
Bifidobacterium
B. lactis (54)
B. adolescentis (58)

PODSUMOWANIE

Niewatpliwie istnieje zalezno$¢ miedzy komor-
kowym sktadem mleka a stanem zdrowia ssacego
niemowlecia. Wydaje sie jednak, ze komérki za-
warte w mleku matki odgrywajg znacznie wiekszg
role, niz sie do tej pory wydawato.

Europejska Komisja Zywienia Europejskiego To-
warzystwa Gastroenterologii, Hepatologii i Zywie-
nia Dzieci (European Society for Pediatric Gastro-
enterology Hepatology and Nutrition — ESPGHAN)
zaleca korzystanie z ludzkiego mleka dawczyn
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u wczesniakow, gdy ilosé mleka ich wtasnych ma-
tek nie jest wystarczajgca (59). Z tego tez powodu,
w ostatnich latach na catym $wiecie reaktywowane
sg banki mleka kobiecego. Nalezy jednak pamie-
ta¢, ze wiele opisanych witasciwosci terapeutycz-
nych zwigzkéw pochodzacych z mleka ludzkiego
i siary dotyczy mleka $wiezego, uzytego bezpo-
$rednio po odciggnieciu, a nie mleka pasteryzowa-
nego i rozmrazanego.

Obecnie wciaz nie znamy i nie rozumiemy zwigzku
miedzy sktadnikami odzywczymi mleka, jego mikro-

biota, komérkami nabtonkowymi a ich wptywem na
zdrowie noworodka. Potrzebne sa takze dalsze bada-
nia, aby zrozumie¢ doktadny charakter komorek ma-
cierzystych/progenitorowych w nim obecnych i zba-
da¢ ich potencjalne zastosowania kliniczne. Biorac
pod uwage sktad, funkcje, bogactwo sktadnikéw bio-
logicznych oraz zawarto$¢ sktadnikéw komoérkowych,
mleko kobiece moze by¢ traktowane jako unikalny
produkt o wiasciwosciach terapeutycznych, a popula-
ryzacja karmienia piersig powinna uwzglednia¢ takze
najnowsze wyniki badan.
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