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MFGM
naturalny sktadnik mleka matki

Enfamil Premium MFGM fo jedyna taka nowos¢ wsréd mlek
modyfikowanych. Innowacyjna formuta zawiera teraz nie tylko
kwas DHA, lecz takze strukture MFGM, by jeszcze lepiej wspierac
rozwoj mdzgu i odpornos¢ dziecka' 2 3,

1. Lopez C.iin. Colloids Surf B Biointerfaces. 2011,83(1):29-41. 2. Heid HW i in. Eur J Cell Biol. 2005,84(2-3):245-258. 3. Hernell O.
Timby N. Domelléf M. i in. Clinical benefits of milk fat globule membranes for infants and children. J Pediatr. 2016,173S:S60-S65.
Enfamil Premium MFGM 1, mleko poczatkowe; Enfamil Premium MFGM 2, mleko nastepne. Wazna informacja: Karmienie piersia.
jest najlepszym sposobem zywienia niemowlat. Karmienie sztuczne powinno nastepowac¢ w przypadku, gdy karmienie piersia.

jest niemozliwe lub utrudnione. Stosowanie produktu jedynie po zasiggnigciu opinii niezaleznych osob posiadajacych kwalifikacje
w dziedzinie medycyny, zywienia lub farmacji badz tez innych specjalistow zajmujacych sie opieka nad matkami i dzieémi.

Materiat przeznaczony dla 0s6b posiadajacych kwalifikacje w dziedzinie medycyny, farmacji i zywienia. PO/ENF/19/0011.
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Wptyw suplementacji mleka
modyfikowanego MFGM na flore bakteryjna
jamy ustnej niemowlat

The effect of MFGM supplementation on oral microbiota

Jedrzej Sarnecki

Opracowanie na podstawie: Timby N, Domell6f M, Holgerson PL i wsp. Oral Microbiota in Infants Fed a Formula Supplemented

with Bovine Milk Fat Globule Membranes — A Randomized Controlled Trial. PLoS ONE 2017;12:€0169831;

DOI:10.1371/journal.pone.0169831.

STRESZCZENIE

Zywienie niemowlat ma kluczowe znaczenie dla ich zdrowia i rozwoju. Najlepszym pokarmem dla noworodkéw i niemowlat jest mleko matki. Gdy jednak
dziecko musi by¢ karmione mieszankg modyfikowanga, dobrze, by miata ona sktad jak najbardziej zblizony do pokarmu kobiecego. Ostatnio coraz wiekszym
zainteresowaniem cieszg sie btony kuleczek ttuszczowych mleka (ang. milk fat globule membrane, MFGM) ze wzgledu na ich mozliwy korzystny wptyw na
rozwoj poznawczy i funkcjonowanie uktadu immunologicznego. W artykule oméwiono wyniki badania klinicznego z randomizacja przeprowadzonego
przez Timby’ego i wsp. w celu oceny wptywu suplementacji mieszanki mlecznej MFGM na sktad mikrobioty jamy ustnej niemowlat.
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SLOWA KLUCZOWE: m ZYWIENIE m MLEKO MODYFIKOWANE ® MFGM

ABSTRACT

Infants'nutrition is crucial for their health and proper development. Breast-feeding is the best possible form of nutrition in this age group. However, if the in-
fant must be fed using formula, it’s best if its composition should be similar to human milk. Recently milk fat globule membrane (MFGM) fraction has gained
interest for its potential positive effects on neurodevelopment and immune system. The article presents the results of a randomized clinical trial conducted
by Timby et al. in which oral microbiome of infants fed with MGFM supplemented formula was compared with that of children fed with standard formula.
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Zywienie noworodkoéw i niemowlat ma kluczowe zna-
czenie dla ich zdrowia i rozwoju. Najlepszym pokar-
mem w tej grupie wiekowej jest mleko kobiece, a wy-
laczne karmienie naturalne w pierwszych miesia-
cach zycia dziecka jest zalecane m.in. przez Swia-
towa Organizacje Zdrowia (World Health Organiza-
tion, WHO)!, Europejskie Towarzystwo Gastroente-
rologii, Hepatologii i Zywienia Dzieci (European So-
ciety for Paediatric Gastroenterology, Hepatology and
Nutrition, ESPGHAN)? oraz Amerykanska Akademie
Pediatrii (American Academy of Pediatrics, AAP)3.

Przeprowadzone dotychczas badania wskazuja
na liczne korzysci z karmienia piersia zaréwno dla
dziecka, jak i matki. Najwiecej danych dotyczy jego
pozytywnego wplywu na zmniejszanie ryzyka infek-
cji takich jak zakazenia gérnych i dolnych drég od-
dechowych, niezyt zoladkowo-jelitowy czy ostre za-
palenie ucha srodkowego (OZUS)*®. Ponadto stwier-

dzono korzystne dziatanie na rozwo6j dziecka®, a tak-
ze zmniejszanie ryzyka rozwoju astmy oskrzelowej’,
choréb alergicznych® i otytosci®.

Zmniejszajacy ryzyko infekcji wplyw karmienia
piersig jest wigzany z obecnoscia w mleku kobie-
cym czynnikéw dziatajacych przeciwdrobnoustrojo-
wo, takich jak immunoglobuliny, innych glikoprote-
in, okreslonych biatek i peptydoéw czy leukocytow!®.
Znaczenie zdaja si¢ mie¢ rowniez substancje sprzy-
jajace rozwojowi bakterii komensalnych, takie jak
oligosacharydy, laktoza czy specyficzne bialtka, kto-
re promuja rozwodj okreslonych korzystnych szcze-
pow bakterii jelitowych!"!2. Wskazuja na to réznice
w skladzie mikrobioty przewodu pokarmowego po-
miedzy niemowletami karmionymi piersia a zywio-
nymi sztucznie.

W przypadku noworodkéw i niemowlat, ktore nie
sg karmione piersia, korzystne jest stosowanie mie-
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szanek modyfikowanych o sktadzie jak najbardziej
zblizonym do mleka kobiecego!'®. W tym kontekscie
coraz wiekszym zainteresowaniem ciesza sie blony
kuleczek ttuszczowych mleka (ang. milk fat globu-
le membrane, MFGM), stanowiace niewielkg frak-
cje mleka. Sa one zlozonymi strukturami, w sktad
ktorych wchodza fosfolipidy, glikolipidy, ganglio-
zydy i cerebrozydy, cholesterol oraz biatka, w tym
glownie mucyna, butyrofilina, dehydrogenaza/ok-
sydaza ksantynowa, laktadheryna, biatka z rodziny
PAT oraz biatko wiazace kwasy tluszczowe (ang. fat-
ty acid-binding protein, FABP)'. Ze wzgledu na swdj
sktad ta frakcja mleka moze odgrywac istotna role
w zmniejszaniu ryzyka infekcji. Przewaznie, pomi-
mo podobienstwa struktur MFGM mleka kobiece-
go i mleka krowiego, w mieszankach modyfikowa-
nych tluszcze sa pochodzenia wytacznie roslinnego,
a MFGM sg usuwane wraz z thuszczem mlecznym!S.
Od niedawna badany jest wplyw zywienia niemowlat
mieszankami modyfikowanymi suplementowanymi
MFGM na ich zdrowie.

W przeprowadzonym w Szwecji badaniu klinicznym,
ktorego wyniki ukazaty sie w 2015 r., stwierdzono
mniejsza zapadalnos¢ na 0OZUS oraz rzadsze stoso-
wanie lekow przeciwgoraczkowych u niemowlat kar-
mionych eksperymentalna mieszanka modyfikowa-
na o zredukowanej wartosci energetycznej i z dodat-
kiem MFGM niz w grupie kontrolnej dzieci karmio-
nych standardowym mlekiem modyfikowanym!®.
Potencjalnie czynnikiem wplywajacym na ryzyko
rozwoju OZUS byt sktad flory bakteryjnej jamy ust-
nej, ktory jest zalezny od sposobu zywienia.

W 2017 r. na ltamach czasopisma PLoS ONE uka-
zala sie praca prezentujaca wyniki poréwnania
sktadu mikrobioty jamy ustnej niemowlat zywio-
nych mieszanka modyfikowana suplementowa-
na MFGM ze sktadem flory bakteryjnej jamy ust-
nej niemowlat zywionych standardowa mieszanka
modyfikowana i dzieci karmionych piersiaq. Dane
do przeprowadzenia poréwnania zostaly zebrane
w ramach zrealizowanego przez Timby’ego i wsp.
prospektywnego badania klinicznego z randomi-
zacja i podwdjnie Slepa proba, w ramach ktore-
go niemowleta karmione wylacznie sztucznie byty
przed ukonczeniem 2. miesiaca zycia losowo przy-
dzielane do grupy karmionej do 6. m.z. mieszan-
ka eksperymentalng lub do grupy otrzymujacej do
6. m.z. standardowe mleko modyfikowane. W po-
rownaniu ze standardowa mieszanka modyfikowa-
na wykorzystane w badaniu nowe mleko miato niz-
sze stezenie biatek (1,20 vs 1,27 g/100 ml), nizsza
warto§¢ energetyczna (60 vs 66 kcal/100 ml) oraz
zawieralo MFGM pochodzace z mleka krowiego.
W ramach badania zebrano ponadto grupe kon-
trolng zlozona z niemowlat karmionych wylacznie
piersia.

W celu oceny skladu mikrobioty jamy ustnej od
uczestnikéw badania, po osiagnieciu przez nich wie-
ku 4 i 12 miesiecy, 1-3 godz. od ostatniego karmie-
nia pobierano wymaz z blony Ssluzowej policzkow,
dziaset i z jezyka, a takze — po ukonczeniu 1. roku
zycia — z zebow. Poza wymazem jednoczasowo po-
bierano ok. 1 ml §liny. Material genetyczny pocho-
dzacy z probek zostal zsekwencjonowany, a wyni-
ki porownane z baza danych dotyczaca 16S eRNA
ludzkiej mikrobioty jamy ustnej (ang. Human Oral
Microbiome Database, HOMD).

Po ukonczeniu przez dzieci 4. m.z. probki pobrano
od odpowiednio 64, 56 i 49% uczestnikow grupy zy-
wionej eksperymentalng mieszanka mleczna, gru-
py karmionej standardowa mieszanka modyfikowa-
na i grupy niemowlat karmionych wylacznie pier-
sia. Badanie w celu oceny mikrobioty jamy ustnej
po ukonczeniu przez pacjentow 12. m.z. wykona-
no u odpowiednio 81, 81 i 72% uczestnikow. Nizszy
odsetek przebadanych niemowlat po ukonczeniu
4. m.z. byt zwiazany z wprowadzeniem badan flory
bakteryjnej juz po rozpoczeciu badania klinicznego.
Przewazajaca wiekszo$¢ zidentyfikowanych w po-
branych po ukonczeniu 4. m.z. prébkach gatunkow
bakterii nalezala do typoéw Firmicutes (77%), Acti-
nobacteria (11%), Proteobacteria (5%) i Bacteroide-
tes (5%). W probkach pobranych od uczestnikéw
po ukonczeniu przez nich 12. m.z. mniejszy odse-
tek stanowily bakterie nalezace do typu Firmicutes
(60%), natomiast wiecej bylo bakterii typu Proteo-
bacteria (18%). W wymazach pobranych po ukon-
czeniu 4. m.z. 98% przebadanych sekwencji nale-
zato do 10 rodzajow, a najwiekszy odsetek stanowi-
ly Streptococcus (64%), Rothia (9%), Veillonella (8%)
i Neisseria (4%). W poréwnaniu z tymi wynikami
najwieksza réznicg w probkach pobranych po ukon-
czeniu 1. r.z. byl spadek odsetka bakterii z rodzaju
Streptococcus (do 46%), wzrost czestosci identyfiko-
wania bakterii z rodzaju Neisseria (13%) oraz poja-
wienie sie bakterii z rodzajow Fusobacteria, Leptotri-
chia i Porphyromonas.

Poréwnanie wynikéw wymazow z blon sluzowych
jamy ustnej pobranych od uczestnikéw po ukon-
czeniu przez nich 4. m.z. wykazalo wystepowanie
wiekszej réznorodnosci gatunkow bakterii w jamie
ustnej dzieci karmionych sztucznie w poréwnaniu
z niemowletami karmionymi piersia. W badaniach
materialéw pobranych po ukonczeniu przez pacjen-
tow 12. m.z. nadal wystepowala mniejsza Srednia
liczba gatunkéw bakterii w jamie ustnej dzieci kar-
mionych piersia w poréwnaniu z ich rowiesnika-
mi karmionymi sztucznie, jednak réznice te nie by-
ly istotne statystycznie. Pomiedzy grupami niemow-
lat karmionych sztucznie nie odnotowano istotnych
statystycznie réznic w liczebnosci gatunkéw bakte-
rii kolonizujacych jame ustna. Autorzy zaobserwo-
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wali natomiast wystepowanie znaczacych réznic po-
miedzy skladem flory bakteryjnej jamy ustnej nie-
mowlat karmionych sztucznie (niezaleznie od rodza-
ju mieszanki) a karmionych piersia w 4. m.z.
Poréownanie gatunkéw bakterii identyfikowanych
w jamie ustnej niemowlat karmionych mlekiem mo-
dyfikowanym, ktore ukonczyly 4. m.z., wykazato wy-
stepowanie istotnych roéznic: 8 gatunkéw byto cha-
rakterystycznych dla niemowlat karmionych eks-
perymentalna mieszanka modyfikowana o zmniej-
szonej wartosci energetycznej i zawierajacej MFGM,;
10 gatunkoéw bakterii bylo natomiast charaktery-
stycznych dla niemowlat karmionych mieszankag
standardowa. Autorzy publikacji sugeruja, ze rézni-
ce w stwierdzanych w jamie ustnej gatunkach bak-
terii moga by¢ powiazane z r6znicami w zapadalnosci
w tych grupach na OZUS. Najczesciej stwierdzanymi
w uchu srodkowym w przebiegu OZUS gatunkami
bakterii sa Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae i Moraxella catarrhalis. Ten ostatni byt
jednym z gatunkow czesciej stwierdzanych po ukon-
czeniu 4. m.z. U niemowlat karmionych standardo-
wa mieszanka modyfikowang niz u dzieci karmio-
nych eksperymentalnym mlekiem modyfikowanym.
Jak podsumowuja autorzy publikacji, suplemen-
tacja mleka modyfikowanego MFGM ma umiarko-
wany wptyw na sktad flory bakteryjnej jamy ust-
nej. Przypuszczalnie rzadsze wystepowanie M. ca-
tarrhalis u niemowlat karmionych mieszanka mo-
dyfikowana zawierajaca MFGM moze by¢ zwiaza-
ne z nizsza niz w grupie dzieci karmionych stan-
dardowym mlekiem modyfikowanym zapadalno-
§cia na OZUS.

lek. Jedrzej Sarnecki

X jedrzej.sarnecki@standardy.pl

PISMIENNICTWO

' World Health Organization. The World Health Organization’s infant feeding
recommendation. 2001; http://www.who.int/nutrition/topics/infantfeeding_
recommendation/en/index.html

2 Agostoni C, Braegger C, Decsi T i wsp. ESPGHAN Committee on Nutrition].
Breast-feeding: A Commentary by the ESPGHAN Committee on Nutrition.
JPGN 2009;49:112-125.

3 American Academy of Pediatrics. Breastfeeding and the use of human milk.
Pediatrics 2012;129:827-841.

4 Heinig MJ, Dewey KG. Health advantages of breastfeeding for infants: a criti-
cal review. Nutr Res Rev 1996;9:89-110.

5 American Academy of Pediatrics. Policy statement: breastfeeding and the
use of human milk. Pediatrics 2005;115:496-506.

6 Gomez-Sanchiz M, Canete R, Rodero | i wsp. Influence of breast-feeding and
parental intelligence on cognitive development in the 24-month-old child.
Clin Pediatr (Phila) 2004;43:753-761.

7 Kull I, Aimqvist C, Lilja G i wsp. Breastfeeding reduces the risk of asthma
during the first 4 years of life. J Allergy Clin Inmunol 2004;114:755-760.

Benn CS, Wohlfahrt J, Aaby P i wsp. Breastfeeding and risk of atopic derma-
titis, by parental history of allergy, during the first 18 months of life. Am J
Epidemiol 2004;160:217-223.

Dewey KG. Is breastfeeding protective against childhood obesity? JHum Lact
2003;19:9-18.

Labbok MH, Clark D, Goldman AS. Breastfeeding: maintaining an irreplace-
able immunological resource. Nat Rev Immunol 2004;4:565-572.

Newburg DS. Glycobiology of human milk. Biochemistry 2013;78:771-785.
Praveen P, Jordan F, Priami C i wsp. The role of breast-feeding in infant immu-
ne system: a systems perspective on the intestinal microbiome. Microbiome
2015;3:41.

Horta BL, Victora CG; WHO. Long-term effects of breastfeeding:
a systematic 2013;
dle/10665/79198/9789241505307_eng.pdf

Smoczynski M. Hipotezy tworzenia i funkcje sktadnikoéw kuleczek ttuszczo-
wych mleka. Med Weter 2014;70:214-218.

Bourlieu C, Bouzerzour K, Ferret-Bernard S i wsp. Infant formula interface and

review. https://apps.who.int/iris/bitstream/han-

fat source impact on neonatal digestion and gut microbiota. Eur J Lipid Sci
Technol 2015;117:10.1002/€j1t.201500025.

Timby N, Hernell O, Vaarala O i wsp. Infection in Infants Fed Formula Supple-
mented with Bovine Milk Fat Globule. Journal of Pediatric Gastroenterology
and Nutrition 2015;60:384-389.

439

STANDARDY MEDYCZNE/PEDIATRIA M 2019 M T. 16 M 437-439



doniesienia ze Swiata

Komentarz do artykutu

+~Wplyw suplementacji mleka
modyfikowanego MFGM na flore bakteryjna
jamy ustnej niemowlat”

Comment on the article ,The effect of MFGM supplementation

on oral microbiota”

Dariusz Gruszfeld

Klinika Neonatologii, Patologii i Intensywnej Terapii Noworodka, Instytut,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka’, Warszawa

Najwlasciwszym i naturalnym pokarmem dla nie-
mowlat jest mleko mamy. Korzysci zdrowotne dla
dziecka i dla matki zwigzane z karmieniem piersia,
zar6wno wczesne, jak i odlegle, sa nie do przecenie-
nia. Karmienie naturalne wspiera odpornos¢, roz-
wo6j mozgu oraz obniza ryzyko choréb cywilizacyj-
nych w wieku pézniejszym, takich jak otylos¢, nad-
ci$nienie, cukrzyca.

Niestety, od 30 do ponad 60% matek w Europie za-
przestaje karmienia piersia do 6. miesigca po poro-
dzie, zastepujac pokarm naturalny mlekiem mody-
fikowanym®'. Optymalny preparat do zywienia nie-
mowlat powinien by¢ przez nie dobrze tolerowany,
zapewniaé¢ wlasciwe tempo wzrastania oraz pra-
widlowy metabolizm. Nie jest tatwo spelnic¢ te wy-
magania, cho¢ wydawatoby sie, ze wystarczy sko-
piowac¢ sklad mleka matki. Pokarm naturalny za-
wiera setki tzw. ,aktywnych biologicznie” elemen-
tow, a dodatkowo jego sklad jest osobniczo zmien-
ny oraz zalezny m.in. od fazy laktacji. Badacze od
dekad identyfikuja kolejne sktadniki oraz ustalajg
ich role w zywieniu i rozwoju dziecka. Kazdy no-
wy komponent musi przejs¢ dtugotrwaty proces ba-
dan, nalezy dowies¢ jego skutecznosci oraz bezpie-
czenstwa, zanim trafi na state do skladu prepara-
tow dla niemowlat. Obecnie zwraca sie baczniej-
szg uwage nie tylko na ilos¢ podstawowych sktad-
nikéw, takich jak biatka, weglowodany czy thuszcze,
lecz takze na ztozonosc ich struktury, ktéra okazuje
sie mie¢ nie mniejsze znaczenie dla wczesnych i od-
leglych efektow zywienia.

Struktura bton kuleczek ttuszczowych mleka (ang.
milk fat globule memebranes, MFGM) nasladuje
naturalny proces syntezy i transportu tluszczow
do mleka kobiecego. MFGM sa wydzielane przez
komoérki gruczoléw mlecznych w postaci trojglice-
rydowego rdzenia otoczonego przez trojwarstwowe
blony skladajace sie w 60% z biatek, 40% z po-
larnych lipidéw zlozonych i bioaktywnych czaste-

czek o réoznorodnym dziataniu. Dla poréwnania,
thuszcz w wiekszosci dostepnych na rynku miesza-
nek dla niemowlat jest zlozona kompozycja olejow
roslinnych.

Badanie szwedzkich autoréow, ktore zostalo omo-
wione w komentowanym artykule, jest komple-
mentarne do wczesniej przedstawianych wyni-
kow uzyskanych w analizowanej grupie niemow-
lat, a ktore pierwotnie dotyczyly oceny wptywu zy-
wienia mieszanka o obnizonej zawartosci energii,
suplementowanej MFGM z mleka krowiego (w po-
réwnaniu z mieszanka standardowa) na parametry
rozwoju psychoruchowego oraz na ryzyko zakazen
u niemowlat.

Eksperymentalna mieszanka z MFGM nie tylko za-
pewniala przyrost parametréow antropometrycznych
na podobnym poziomie jak u dzieci karmionych
standardowym mlekiem modyfikowanym, lecz takze
wplywata korzystnie na ich rozwéj poznawczy — tzw.
cognitive score byl o 4 pkt wyzszy (95% CI: 1,1-7,0)
niz w grupie zywionej standardowa mieszanka?.

Ci sami autorzy zademonstrowali rowniez skutecz-
nos¢ suplementacji MFGM w zmniejszaniu czesto-
$ci wystepowania ostrego zapalenia ucha srodkowe-
go (skumulowana czestosé: 1% vs 9%; p = 0,034).
Mniejsza byla takze czestos¢ stosowania lekow prze-
ciwgoraczkowych w grupie karmionej mieszankag
z MFGM w poréwnaniu z grupa otrzymujaca mie-
szanke standardowa (25% vs 43%; p = 0,021)3.
Badanie omawiane obecnie zostalo przeprowa-
dzone poprawnie pod wzgledem metodologicz-
nym. Po raz pierwszy zademonstrowano in vivo
modulujacy wplyw suplementacji MFGM na profil
mikrobioty jamy ustnej w wieku 4 miesiecy, wska-
zujac jednoczesnie na potencjalny mechanizm
— ograniczenie wzrostu Moraxella catarrhalis — pro-
wadzacy do zmniejszenia liczby zakazen u bada-
nych niemowlat. Nie wyklucza to jednak mozliwo-
§ci wspolwystepowania innych mechanizméw, dla-
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tego niezbedne sa dalsze badania kliniczne ocenia-
jace m.in. wplyw na mikrobiote jelitowa oraz bezpo-
Sredni efekt modulujacy bioaktywnych sktadnikow
na uktad odpornosciowy.
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