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Streszczenie

Depresja jest coraz powszechniej wystepujacg choroba, znacznie obnizajacg jako$¢ zycia. Licz-
ba chorych stale ro$nie, szczegdlnie wéréd mtodych oséb. Istnieje wiele prawdopodobnych
przyczyn powstawania depresji zwigzanych z funkcjonowaniem organizmu, jak i z czynnikami
$rodowiskowymi.

Przypuszcza sie, ze w powstawaniu objawéw depresyjnych istotng role moze odgrywaé mi-
krobiota jelitowa. Jej réznorodno$¢ jest wazna dla prawidtowego rozwoju i funkcjonowania
uktadu nerwowego, w czym istotng role odgrywa o§ mézgowo-jelitowa, czyli droga komu-
nikacji drobnoustrojéw jelitowych z o$rodkowym uktadem nerwowym. Zmiany liczebnosci
i réznorodno$ci mikrobioty jelitowej wywieraja wpltyw na wiele szlakéw potencjalnie po-
wigzanych z nastrojem, m.in. o§ podwzgérze-przysadka-nadnercza, metabolizm tryptofanu,
a takze na synteze neuroprzekaznikéw, krétkotaficuchowych kwaséw thuszczowych (SCFA,
short chain fatty acids) i BDNF (neurotroficzny czynnik pochodzenia mézgowego, brain-derived
neurotrophic factor). Zmiany te moga réwniez wplywad na reakcje uktadu immunologicznego
i przebieg proceséw zapalnych. Dlatego wydaje sie, ze modulacja mikrobioty jelitowej poprzez
sktadniki diety oraz suplementacje probiotyczng moze by¢ niezmiernie wazna w zwalczaniu
depresji, takze jako jedna z metod leczenia tej opornej na farmakoterapie.

W artykule oméwiono wplyw mikrobioty jelitowej i jej zmian na samopoczucie pacjentéw
chorych na depresje.

depresja, mikrobiota, probiotyki, dieta

Summary

Depression is an increasingly common disease that significantly reduces quality of life. The
number of patients with depression is constantly increasing, especially among younger people.
There are many likely causes of depression related to internal as well as environmental factors.

It is possible that the intestinal microbiota may play an important role in the development of
depressive symptoms. Its diversity is important for the proper development and functioning
of the nervous system, in which an important role is played by the gut brain axis, which is the
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pathway of communication of intestinal microorganisms with the central nervous system.
Changes in the number and diversity of the intestinal microbiota affect many pathways po-
tentially related to mood, including hypothalamic-pituitary-adrenal axis, tryptophan metabo-
lism, as well as the synthesis of neurotransmitters, short-chain fatty acids and brain-derived
neurotrophic factor. These changes can also affect the response of the immune system and
inflammatory processes. Therefore, it seems that modulation of the intestinal microbiota
through diet components and probiotic supplementation may be extremely important in
the treatment of depression, also as one of the methods of treating this pharmacotherapy-
resistant condition.

This work focuses on the effects of intestinal microbiota and its changes on the well-being of
patients with depression.
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BDI - Inwentarz Depresji Becka (Beck Depression Inventory), BDNF - neurotroficzny czynnik
Wykaz skrétéw:  pochodzenia mézgowego (brain-derived neurotrophic factor), CFU - jednostka tworzaca kolonie
(colony-forming unit), CPR - biatko C-reaktywne (C-reactive protein), CRH - kortykoliberyna (cor-
ticotropin-releasing hormone), DIl - dietetyczny wskaznik stanu zapalnego (Dietary Inflammatory
Index), FOS - fruktooligosacharydy, GABA - kwas gamma-aminomastowy, GOS - galaktooligo-
sacharydy, GPCR - receptor sprzezony z biatkiem G (G protein-coupled receptor), GUS - Gtéwny
Urzad Statystyczny, HDAC - deacetylaza histonéw (histone deacetylas), HPA — 0o$ podwzgérze-przy-
sadka-nadnercza (hypothalamic-pituitary-adrenal axis), ICD-10 - Miedzynarodowa Statystyczna
Klasyfikacja Choréb i Probleméw Zdrowotnych (International Statistical Classification of Diseases
and Related Health Problems), IL - interleukina, LEIDS - Skala Depresji Leiden (Leiden Index of
Depression Sensitivity), mRNA — matrycowy kwas rybonukleinowy (messenger ribonucleic acid),
OUN - osrodkowy uktad nerwowy, SCFA - krotkotaricuchowe kwasy ttuszczowe (short chain fatty

acids), TNF-a - czynnik martwicy nowotworu a (tumor necrosis factor a).

DEPRESJA JAKO CHOROBA [5, 22], nieprawidlowosci okre§lonych obszaréw mézgu,

Zgodnie z Miedzynarodowg Statystyczna Klasyfikacja
Choréb i Probleméw Zdrowotnych (ICD-10), depresje zali-
cza sie do zaburzeti psychicznych i zaburzeti zachowania
[62]. Istnieje wiele prawdopodobnych przyczyn depresji.
Nalezg do nich: czynniki genetyczne [22], nieprawidtowosci
w funkcjonowaniu osi podwzgdrze-przysadka-nadnercza
(HPA, hypothalamic-pituitary-adrenalaxis) oraz pozapod-
wzgdbrzowego ukladu zwigzanego z kortykoliberyna (CRH,
corticotropin-releasing hormone) [45], nadmierne wydzie-
lanie cytokin prozapalnych, takich jak interleukiny: IL-1
i IL-6, ktére aktywuja 0§ HPA i hamujg dziatanie uktadu
serotoninergicznego oraz moga wptywaé na powstanie
zespotu jelita przesigkliwego [12, 54]. Do innych przy-
czyn naleza: niedobér monoamin - serotoniny, dopaminy,
norepinefryny w o§rodkowym uktadzie nerwowym (OUN)

zmniejszona aktywno$¢ uktadu GABA-ergicznego (GABA
- kwas gamma-aminomastowy) oraz nieprawidtowa regu-
lacja uktadu glutaminianowego [22], a takze czynniki
spoteczno-ekonomiczne, geograficzne, dietetyczne oraz
zwigzane ze stylem zycia [7, 41].

Zgodnie z danymi Gtéwnego Urzedu Statystycznego (GUS),
opublikowanymi w lipcu 2016 ., w Polsce na depresje cierpi
okoto 16% oséb dorostych [48].

WPLYW MIKROBIOTY JELITOWEJ NA FUNKCJONOWANIE
0SOB Z ZABURZENIAMI NASTROJU | DEPRESJA

Dowody naukowe wskazuja, ze réznorodna mikrobiota
jelitowa jest niezmiernie wazna dla prawidtowego funk-
cjonowania mézgu. Zauwaza sie jej wptyw na rozwdj
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mézgu i bariery krew-mdzg, dojrzewanie osi HPA, syn-
teze i rozpoznawanie neuroprzekaznikéw, neurogeneze
oraz mielinizacje [33]. W zaburzeniach psychicznych,
mikrobiota jelitowa moze odgrywaé wazna role. Bakte-
rie jelitowe biorg udziat w trawieniu i wchtanianiu sub-
stancji odzywczych, pomagajac organizmowi uzyskaé
sktadniki niezbedne do syntezy neuropeptydéw np. tryp-
tofan (konieczny do syntezy serotoniny), glutamine czy
GABA [44]. Mikrobiota bierze tez udzial w komunikacji
z o§rodkowym uktadem nerwowym [40].

0$ mézgowo-jelitowa to droga komunikacji miedzy
drobnoustrojami jelitowymi a o$rodkowym uktadem
nerwowym. Zbudowana jest m.in. z nerwéw uktadu ner-
wowego zwigzanego z jelitami (enteralnego uktadu ner-
wowego) oraz nerwu blednego [46]. Poza bezpo$rednim
potaczeniem za pomocg neuronéw, mikrobiota moze sie
komunikowaé z OUN za pomocg innych mechanizméw:
hormonalnych, metabolicznych oraz z udziatem uktadu
immunologicznego [23]. Metabolitami stuzacymi do
komunikacji sg m.in. krétkotaricuchowe kwasy ttuszczowe
(SCFA, short chain fatty acids) [60], zwiazki neuroaktywne
(np. GABA) - w przypadku uktadu immunologicznego
- cytokiny i zwigzki immunokompetentne [15, 18] (ryc. 1).
Jest to komunikacja dwukierunkowa, wptywajaca na pro-
cesy, takie jak: neurogeneza, neurotransmisja, modulacja
zachowan czy regulacja osi HPA [57].

0$ HPA jest uktadem odpowiadajacym za reakcje orga-
nizmu na stres, zdolno$ci adaptacji, ale réwniez biora-
cym udzial w regulacji nastroju i emocji. Najwazniejsza
grupa substancji, odpowiadajgcych za dzialanie uktadu,
sa glikokortykosteroidy. Zaburzona regulacja osi HPA,
prawdopodobnie taczaca sie z depresja, polega m.in. na
nieprawidlowym funkcjonowaniu mechanizmu ujem-
nego sprzezenia zwrotnego, ktéry odpowiada za wiasciwg
komunikacje miedzy poszczegdlnymi elementami uktadu
(czyli miedzy podwzgdrzem, przysadka a nadnerczami)
[30, 65].

Zaburzenia osi mézg-jelita moga wpltywaé na funk-
cje poznawcze [15, 57]. U oséb z depresja zaob-
serwowano zmieniong mikrobiote jelitowg - pod
wzgledem liczebnosci i bogactwa gatunkowego [26,
33]. W pionierskich badaniach dotyczacych tego zjawi-
ska na modelu zwierzecym (na szczurach) wykazano, ze
w warunkach chronicznego stresu zaobserwowal
mozna spadek liczebno$ci bakterii typu Firmicutes
i Bacteroidetes (w tym zmniejszenie liczebnosci bakterii
zrodzaju Lactobacillus) [68]. W badaniu przeprowadzonym
u 0séb z depresja stwierdzono w prébkach stolca nadre-
prezentacje rzedu Bacteroidales, a zmniejszong liczeb-
no$¢ rodziny Lachnospiraceae [42]. Na modelu zwierzecym
wykazano réwniez, ze zmiany mikrobioty jelitowej indu-
kowane podaniem antybiotykéw mogg wywotywaé zacho-
wania depresyjne [20, 24].

Tryptofan nalezy do grupy niezbednych aminokwaséw
i jest prekursorem syntezy serotoniny. Moze by¢ wyko-
rzystany w trzech réznych $ciezkach metabolicznych,
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Ryc. 1. Mechanizmy komunikacji mikrobioty jelitowej i mézqu — 0$
mézgowo-jelitowa; wyjasnienia w tekscie

wplywajac na samopoczucie psychiczne. Naleza do nich:
szlaki prowadzace do syntezy: serotoniny, kinureniny oraz
trzeci szlak - do syntezy indolu. Szlak kinureninowy obej-
muje nawet 95% wolnego tryptofanu, jest wiec gtéwnym
szlakiem metabolicznym. Zachodzi on m.in. w komér-
kach watroby i uktadu nerwowego. Pod wptywem stresu
indukowanego przez bakterie jelitowe, przemiana tryp-
tofanu w serotonine jest ograniczana na rzecz wytwarza-
nia kinureniny. W mézgu jest przeksztatcana do zwigzku
o dziataniu neurotoksycznym (kwas chinolinowy) lub do
zwigzku neuroprotekcyjnego (kwasu kynurenowego) [67].

W jednym z badan przeszczepiono szczurom germ-
-free (czyli wolnym od wszelkich wykrywalnych mikro-
organizmdéw) mikrobiote oséb cierpigcych na depresje
i obserwowano wplyw tego dziatania na szlak kinureni-
nowy. Zauwazono podwyzszony stosunek kinurenina/
tryptofan w osoczu. Moze to sugerowaé, ze zmieniona
mikrobiota wplywa na niewtasciwe funkcjonowanie tego
szlaku i zmniejszong dostepno$¢ tryptofanu, co moze
prowadzié do wystapienia depresji [26]. Dtugotrwaly stres
i niepokdj, taczace sie ze wzrostem stezeti cytokin pro-
zapalnych, moga sie przyczyni¢ do wzrostu liczby bakte-
rii z rodzaju Alistipes w jelitach, co wykazano na modelu
zwierzecym. Wplywajg one na biodostepno$¢ tryptofanu
(przeksztalcajac go w indol i obnizajac jego biodostep-
no$¢ dla gospodarza), zaklécajgc tym samym réwnowage
w uktadzie serotoninergicznym, a to moze wywotywaé
objawy depresyjne [3, 36].

Przypuszcza sie, ze podobne zjawisko moze wystepo-
wad u ludzi. Przyczyna depresji moga by¢ zaburzenia
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metabolizmu tryptofanu, zwigzane ze zmianami mikro-
biomu jelitowego, ktére negatywnie wplywaja na synteze
kinureniny oraz indolu, zaktécajgc aktywno$é uktadu
serotoninergicznego [51]. W jednym z badar stwierdzono
zwiekszone stezenie kinureniny u oséb z depresja, z pod-
jeta préba samobdjcza [61]. Te obserwacje nie sa jednak
jednoznaczne. Pojawiaja sie prace, w ktérych wykazano
obnizenie stosunku kinurenina/tryptofan, jak réwniez
brak réznic w zawarto$ci metabolitéw serotoniny we krwi
0s6b zdrowych i chorych na depresje [51].

Innym czynnikiem, prawdopodobnie powigzanym
z depresja, jest BDNF (neurotroficzny czynnik pocho-
dzenia mézgowego, brain-derived neurotrophic factor).
Obnizone jego stezenie moze wywolywaé zaburzenia
nastroju [33, 50], ktére jest obserwowane w stanie dys-
biozy jelitowej, czyli zaburzenia w sktadzie i liczebnosci
mikrobioty jelitowej [53]. Zastosowanie probiotykotera-
pii w celu zwiekszenia stezenia BDNF wydaje sie zasadne
dla poprawy nastroju oséb z depresjg (choé nadal brakuje
prac z udziatem ludzi) [1]. Dotychczas efekt ten osiggano
lekami przeciwdepresyjnymi, litem oraz elektrowstrza-
sami [9, 17]. Bercik i wsp. [6] podawali szczurom bakterie
zrodzaju Bifodobacterium i zaobserwowali wzrost poziomu
BDNF w hipokampie. W innym badaniu szczurom poda-
wano szczep Lactobacillus helveticus NS8, co zwiekszato
ekspresje mRNA dla BDNF w hipokampie, w poréwnaniu
z grupa kontrolna [32]. Oprécz probiotykoterapii, suge-
ruje sie réwniez pozytywny wplyw prebiotykéw na ste-
zenie BDNF w hipokampie i na obwodzie [55]. Prebiotyki
to substancje, ktére nie podlegaja trawieniu w organizmie
gospodarza i wykazujg zdolno$¢ selektywnego wspierania
wzrostu bakterii probiotycznych. W modelu zwierzecym,
po zastosowaniu kombinacji prebiotykéw: fruktooligosa-
charydéw (FOS) i galaktooligosacharydéw (GOS), zauwa-
zono znaczny spadek objawéw depresyjnych i lekowych.
Natomiast u ludzi suplementacja prebiotyczna (podawa-
nie GOS) obnizyta reakcje uktadu neuroendokrynnego na
stres [11].

Zaburzona regulacja osi HPA moze wptywaé na zmniej-
szong ekspresje BDNF, zwiekszajac apoptoze komérek
uktadu nerwowego i zmniejszajac neuroplastyczno$é [30,
65]. Na modelu zwierzecym wykazano, ze pozbawienie
mikrobioty jelitowej (wykorzystano organizmy germ-
-free) wywoluje nadaktywno$¢ osi HPA, ustepujaca po
podaniu Bifidobacterium infantis. Sugeruje to powiazanie
tych dwdch aspektdw, jakimi sg obecno$é mikroorgani-
zméw w jelitach i aktywno$¢ osi HPA [65].

MECHANIZMY KOMUNIKACJI 0SI MOZG-JELITA-
-MIKROBIOTA

Mikroorganizmy jelitowe mogg wytwarzaé réznorodne
neuroprzekazniki, dziatajgce zaréwno lokalnie (w jeli-
tach), jak i wplywajace na aktywno$¢é mézgu [15]. Bakte-
rie Bifidobacterium infantis moga wptywa¢ na zwiekszenie
osoczowego stezenia tryptofanu, ktéry jest prekurso-
rem serotoniny - podstawowego neuroprzekaznika w
regulowaniu nastroju, apetytu i funkcji przewodu

pokarmowego [14, 15]. Do wytwarzania GABA zdolne sa
szczepy, takie jak: Bifidobacterium dentium, Lactobacillus bre-
vis [4], Escherichia coli i Pseudomonas [35]; Escheridia, Bacillus
i Saccharomyces moga wytwarza¢ noradrenaline, Lactoba-
cillus - acetylocholine, Candida, Streptococcus, Escheridia i
Enterococcus - serotonine, a Bacillus - dopamine [37, 38,
57]. Hipoteza niedoboru neuroprzekaznikéw, wywotuja-
cego zaburzenia nastroju, na podstawie pojawiajacych sie
danych, moze by¢ faczona ze zmianami liczebnos$ci mikro-
organizméw w przebiegu dysbiozy jelitowej [33].

Bakterie wchodzgce w sktad mikrobioty jelitowej wytwa-
rzajg SCFA, takie jak: octan, propionian i maslan. Moga
one wplywa¢ na centralny uktad nerwowy przez recep-
tory sprzezone z biatkiem G (GPCR, G protein-coupled
receptor), jednak sg rzadko rozmieszczone w mézgu.
Bardziej prawdopodobny jest ich wplyw jako epigene-
tycznych modulatoréw deacetylazy histonéw (HDAC,
histonede acetylase) [57, 60].

Na szczegdlng uwage zastuguje kwas mastowy - moze
przekraczaé bariere krew-mdzg i wykazuje dziatanie neu-
roprotekcyjne oraz przeciwdepresyjne [21]. Moze réw-
niez wpltywaé na uktad odpornosciowy zwigzany z blong
$luzowa jelit, regulowaé 0§ HPA i zmienia¢ o$§rodkowa
neurotransmisje, wptywajac na zachowania depresyjne
[47]. Stwierdzono, ze dieta ubogottuszczowa wptywa na
zmniejszenie obfito$ci szczepédw wytwarzajacych maslan,
prowadzac do chronicznego stanu zapalnego przewodu
pokarmowego, a to zaburza funkcjonowanie osi mézg-
-jelita-mikrobiota, sprzyjajac chorobom neurozapalnym
[35].

Inng udokumentowang droga komunikacji jest sygnali-
zacja immunologiczna za pomocg wydzielanych cytokin
[18]. W warunkach fizjologicznych jest mato prawdo-
podobne, by cytokiny wytwarzane w jelitach mogty
przenika¢ bariere krew-mdzg, chociaz te o dziataniu pro-
zapalnym zwiekszaja jej przepuszczalno$é [33]. Jednak
coraz wiecej badari wskazuje, ze moga one wptywaé na
obszary mdzgu, takie jak podwzgdrze - gdzie bariera ta
jest prawdopodobnie niewystarczajaca i umozliwia prze-
nikanie cytokin pochodzacych z jelit. Cytokiny, takie
jak IL-1 i IL-6 aktywujg o$ HPA, prowadzac do wydziele-
nia kortyzolu - aktywatora stresu. Depresja czesto jest
zwigzana z wystepowaniem markeréw prozapalnych,
takich jak IL-6, czynnik martwicy nowotwordéw (TNF-a)
i biatko CRP (C-reactive protein) [15, 18, 27, 28]. Przeciwza-
palnie, a wiec pozytywnie u 0séb chorych, wptywa IL-10.
Jest to mechanizm wykorzystywany w terapii depresji do
wygaszania stanu zapalnego w organizmie [19]. Bakterie
probiotyczne réwniez wplywaja na wzrost stezenia IL-10
[31], co udowodniono np. w przypadku szczepu Lactobacil-
lus rhamnosus GG [29].

Waznym aspektem sygnalizacji immunologicznej
wydaje sie kompleks czasteczkowy, nazywany infla-
masomem NLRP3 [24]. Jest odpowiedzialny za aktywa-
cje proceséw zapalnych w sytuacji stresu i wystepuje
w wielu rodzajach komérek odpornosciowych
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(m.in. w komdrkach mikrogleju, monocytach, granulo-
cytach i limfocytach). Jednym z gtéwnych mechanizméw
jego dziatania jest aktywacja szlakéw prozapalnych i osi
HPA, ktéra moze zaostrza¢ objawy depresyjne i lek. Stopieri
aktywacji NLRP3, pod wplywem stresu, moze sie réwniez
wigzaé ze zmiang sktadu i funkcjonowania mikrobiomu
jelitowego [24]. Zwiekszenie niepokoju i zachowari depre-
syjnych moze nastapi¢ w wyniku przerostu szczepéw
bakteryjnych, wywotujacych reakcje zapalng organizmu
i jednoczesénie spadku liczebnosci szczepédw moduluja-
cychiwyciszajacych stan zapalny, zmiane w biodostepno-
$ci prekursoréw do syntezy monoamin i innych zwigzkéw
neuroaktywnych, wytwarzanych przez mikrobiom,
a takze przez zmiany w strukturze jelit i jej integralnosci,
co zwigksza translokacje bakterii i produktéw ich syntezy,
wzmagajac sygnalizacje prozapalng [24].

Niektére mikroorganizmy mogg réwniez modulowac eks-
presje receptoréw endokannabinoidowych, wywotujac
dziatanie antydepresyjne [20].

METODY MODYFIKACJI MIKROBIOTY JELITOWE) -
PSYCHOBIOTYKI

Nie tylko sktad mikrobioty jelitowej jest istotny, ale tez
mozliwo$ci jego modyfikacji. Moze sie to odbywaé za
pomoca preparatéw probiotycznych oraz z zastosowa-
niem prebiotykéw.

W badaniach naukowych ustalono pozytywny wplyw na
nastréj réznorodnych szczepéw bakteryjnych. Sa to tzw.
psychobiotyki, czyli bakterie, ktére w odpowiedniej ilosci
pozytywnie wplywaja na zdrowie psychiczne [15, 33]. Ich
dziatanie moze sie opieraé na wydzielaniu substancji neu-
roaktywnych (np. GABA i serotonina), wptywie na o§ HPA
oraz zwiekszaniu stezenia oksytocyny [1, 40]. Naleza do
nich: Lactobacillus plantarum szczep 299V [52] oraz PS128
- jego dlugotrwale stosowanie korzystnie wptywa na
samopoczucie w depresji (wykazane w Skali Depre-
sji Becka - BDI) [34]; Bifidobacterium infantis - wptywa
korzystnie na regulacje osi HPA, a takze - w badaniach
przeprowadzonych na szczurach - na podniesienie
poziomu tryptofanu w osoczu [13, 14, 16].

W podwdjnie $lepej prébie z placebo Messaoudi i wsp. [39]
udowodnili korzystny wptyw Lactobacillus helvetius R0052
i Bifidobacterium longum R0175. Wyniki wskazatly, ze
poziom stresu (badany testami psychologicznymi) i ste-
zenie kortyzolu w moczu byly zmniejszone u pacjentéw,
ktérzy brali regularnie probiotyki.

Steenbergen i wsp. [59], za pomocg skali LEIDS (Leiden
Index of Depression Sensitivity), zbadali wplyw 8 szcze-
péw bakteryjnych na samopoczucie pacjentéw. Pacjenci
przez 4 tygodnie suplementowali tgcznie 5x109 CFU
(jednostka tworzaca kolonie, colony-forming unit)
szczepy, takie jak: Bifidobacterium bifidum W23, Bifido-
bacterium lactis W52, Lactobacillus acidophilus W37, Lac-
tobacillus brevis W63, Lactobacillus casei W56, Lactobacillus
salivarius W24 i Lactobacillus lactis (W19 i W58). Wyniki

wykazaly wiekszy spadek objawéw depresji w grupie,
w ktérej zastosowano probiotykoterapie.

W innym badaniu grupa 40 pacjentéw przez 8 tygodni
przyjmowatla placebo lub probiotyki (Lactobacillus aci-
dophilus 2x109 CFU, Lactobacillus casei 2x109 CFU 1i Bifido-
bacterium bifidum). W grupie suplementujacej bakterie
probiotyczne wykazano spadek o 5,7 pkt. w skali BDI,
natomiast w grupie przyjmujacej placebo o 1,5 pkt., co
oznacza wieksza poprawe samopoczucia w grupie przyj-
mujgcej probiotyki [2].

Takada i wsp. [63] sprawdzali wptyw szczepu Lactoba-
cillus casei Shirota na stres. Grupg badang byli studenci
medycyny przez 8 tygodni przed oraz podczas egzaminu
(stresor). Poziom stresu badano, sprawdzajac stezenie
kortyzolu w §linie. Uzyskane wyniki wykazaty nizsze ste-
zenia kortyzolu, a wiec mniejszy stres u studentéw podda-
nych probiotykoterapii.

Istotne wyniki otrzymano podczas badari szczepu Lactoba-
cillus rhamnosus JB-1 - wykazano jego korzystny wptyw na
mechanizmy behawioralne u myszy [8], dziatanie szczepu
nie zostato jednak potwierdzone u ludzi [25].

Poszukiwania probiotyku wykazujacego korzystne dzia-
tanie u osob z zaburzeniami nastroju wciaz trwajg. Nie-
dawne pilotazowe badanie z zastosowaniem szczepu
Bifidobacterium longum NCC3001 wykazato, oprécz poprawy
w obrebie dolegliwosci zotgdkowo-jelitowych, zmini-
malizowanie objawéw depresyjnych wsérdd pacjentéw
z zespotem jelita nadwrazliwego [49].

METODY MODYFIKACJI MIKROFLORY JELITOWE) -
PREBIOTYKI I DIETA

Wazne w depresji wydaje sie réwniez spozywanie pre-
biotykéw - GOS i FOS. Dziatajg one na zasadzie modula-
cji sktadu oraz liczebno$ci mikrobioty jelitowej i przez
to moga wptywa¢ na zaburzenia depresyjne i odczuwa-
nie leku [10]. W badaniach na zwierzetach wykazano,
ze wplywaja na zmniejszone wydzielanie kortyzolu
(przez regulacje osi HPA), odpowiedzialnego za: lek, stres
i ryzyko depresji [56]. Prebiotyki wptywaja réwniez na
zwiekszenie stezenia BDNF, ktérego zbyt mata zawarto$é
moze powodowa¢ zachowania depresyjne [55].

Pojawiaja sie doniesienia, ze poszczegblne nutrienty
(aktywne sktadniki diety), wykazujgce dziata-
nie pro- lub przeciwzapalne, moga mieé wptyw na
wystepowanie zachowah depresyjnych [66]. Do osza-
cowania potencjatu zapalnego diety stuzy wskaz-
nik DII (Dietary Inflammatory Index), bazujgcy na 45
sktadnikach diety. Im wyzszy jest uzyskany wynik,
tym wieksze dzialanie prozapalne wykazuje dieta [58].
Wyniki niedawno przedstawionej metaanalizy wskazuja,
ze wyzszy wynik DII jest niezaleznie zwigzany ze zwiek-
szonym ryzykiem depresji, zwlaszcza u kobiet. Osoby
o najwyzszym wskazniku DII wykazywaly zwiekszone
ryzyko depresji nawet o 23% [66].
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Mechanizmem negatywnego dzialania diety prozapal-
nej, bogatej w produkty przetworzone, o duzej zawarto-
$ci nasyconych kwaséw ttuszczowych, cukréw prostych
oraz dodatkéw do zywnosci, jest jej niekorzystny wpltyw
na mikrobiote jelitowa - na jej liczebno$é i bogactwo
gatunkowe. Zmiany te moga wyzwala¢ zachowania depre-
syjne [33, 35, 64, 65]. Przeciwnie dziata tzw. zdrowa dieta
- bogata m.in. w przeciwutleniacze, btonnik pokarmowy,
wielonienasycone kwasy ttuszczowe i produkty fermen-
towane. Wspomaga stabilno$¢ i réznorodno$¢ mikro-
bioty jelitowej. Dzigki temu moze pozytywnie wptywaé
na nastrdj i funkcje poznawcze, tagodzac takze objawy
depres;ji [24, 33, 64, 66].
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