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KOLONIZACJA PRZEWODU POKARMOWEGO NOWORODKÓW
ORAZ JEJ ZNACZENIE W KONTEK�CIE ROZWOJU NEONATOLOGII

STRESZCZENIE
Autorzy pracy na podstawie dostêpnego pi�miennictwa oraz w³asnych badañ okre�lili rodzaje szczepów
bakterii patogennych i czas zasiedlania przez nie przewodu pokarmowego noworodków, uwzglêdniaj¹c
wp³yw czynników porodowych na kolonizacjê. Zbadano zale¿no�æ pomiêdzy obecno�ci¹ bakterii a wy-
st¹pieniem zaka¿eñ, w szczególno�ci sepsy. Wykazano, ¿e przewód pokarmowy wiêkszo�ci noworod-
ków w dniu narodzin jest ja³owy. Kolonizacja odbywa siê w ci¹gu pierwszego tygodnia ¿ycia. Górny
odcinek kolonizuje siê bakteriami normalnie zasiedlaj¹cymi jamê ustn¹, natomiast w dolnej czê�ci znaj-
duje siê flora charakterystyczna dla dolnego odcinka przewodu pokarmowego matki. Karmienie mle-
kiem ludzkim zmniejsza rozwój niekorzystnych szczepów bakterii. Metoda rooming-in sprzyja koloni-
zacji przewodu pokarmowego przez szczepy fizjologiczne. Pomimo powszechno�ci kolonizacji przewodu
pokarmowego szczepami patogennymi, nie zaobserwowano zwiêkszonej czêstotliwo�ci bakteriemii i za-
ka¿eñ uk³adu moczowego.
S³owa kluczowe: kolonizacja przewodu pokarmowego, zaka¿enia, noworodki.
SUMMARY
The authors basing on the available literature and their own examinations described kinds of pathogenic
bacterial grafts and time of gastrointestinal tube colonization, covering the influence of delivery factors.
Interactions between the presence of bacteria and the sepsis and infection occurrence were examined.
Sterility of gastrointestinal tract was examined in the first day of life. The process of colonization takes
place during the first week after birth. The upper part is colonized by bacteria, which normally settle oral
cavity, whereas in the lower part flora is typical for the lower part of mother�s gastrointestinal tract. Breast
feeding decrease growth of adverse kinds of bacteria. Rooming-in method promotes the process of gas-
trointestinal colonization with physiological bacterial kinds, as well. Despite the colonization of gas-
trointestinal tract with pathological bacteria is common, the increase frequency of bacteriemia and in-
fections of urinary tract were not observed.
Key words: gastrointestinal tract colonization, infections, neonates.

WSTÊP

Intensywny rozwój neonatologii, którego jeste�my �wiadkami, pozwala na utrzy-
manie przy ¿yciu przedwcze�nie urodzonych noworodków o niskiej masie urodzenio-
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wej. Zabiegi umo¿liwiaj¹ce prze¿ycie coraz to s³abiej dojrza³ych dzieci wi¹¿¹ siê
z przed³u¿on¹ hospitalizacj¹ i wiêkszym nara¿eniem nowonarodzonych na mikroor-
ganizmy �rodowiska szpitalnego. Wykazanie i kontrola �róde³ zaka¿enia staje siê kry-
tyczna dla utrzymania przy ¿yciu nara¿onych na trud adaptacji do �rodowiska zewnêtrz-
nego istnieñ ludzkich. Celem niniejszego opracowania jest okre�lenie na podstawie
dostêpnego pi�miennictwa rodzajów szczepów bakterii patogennych i czasu zasiedle-
nia przewodu pokarmowego noworodków, ocenienie wp³ywu czynników porodowych
na kolonizacjê oraz zbadanie zale¿no�ci pomiêdzy obecno�ci¹ bakterii a wystêpowa-
niem sepsy oraz zaka¿eñ.

CZYM JEST KOLONIZACJA?

W dyskusjach dotycz¹cych epidemiologii zaka¿eñ na oddzia³ach noworodkowych
zwraca siê uwagê na problem kolonizacji przewodu pokarmowego noworodków, ro-
zumianej jako obecno�æ, wzrost i rozmna¿anie siê mikroorganizmów w organizmie
gospodarza bez objawów klinicznych oraz bez wywo³ywania odpowiedzi immuno-
logicznej z jego strony w momencie wyizolowania szczepów [1]. Wiele trudu po�wiê-
cono okre�leniu znaczenia kolonizacji dla rozwoju zaka¿eñ oraz jej zaburzeñ.

Dzisiaj wiemy, ¿e mikroflorê jelit mo¿emy podzieliæ na trzy g³ówne grupy: (1)
mikroflorê bezwzglêdnie szkodliw¹, (2) oportunistyczn¹ i (3) korzystn¹. W pierwszej
grupie znajduj¹ siê rodzaje: Clostridium, Staphylococcus czy Pseudomonas. Jej wy-
znacznikiem jest produkcja substancji toksycznych i potencjalnie kancerogennych.
W�ród bakterii oportunistycznych, a wiêc takich, które w warunkach niekorzystnych,
w�ród niedoborów immunologicznych mog¹ mieæ niekorzystne dzia³anie na cz³owieka,
znajdujemy m.in. rodzaje: Bacteroides, Eubacterium czy Enterobacteriaceae. Sporo
miejsca w dzisiejszej medycynie po�wiêca siê szczepom potencjalnie korzystnym.
Rodzaje Lactobacillus czy Bifidobacterium s¹ uznanymi szczepami preparatów pro-
biotyków. S¹ to szczepy, które w dostatecznej ilo�ci s¹ w stanie korzystnie wp³ywaæ
na mikroflorê gospodarza [2, 3].

KOLONIZACJA A TRENDY ROZWOJU NEONATOLOGII

Chocia¿ sk³ad mikroflory jelit doros³ego zdrowego cz³owieka wydaje siê byæ znany,
to jednak proces zasiedlania jelit i jego moment pozostawa³ przez d³ugi czas niewia-
dom¹. W roku 1976 Kerr i wsp. [4], poszukuj¹c �ród³a bakterii wystêpuj¹cych w prze-
wodzie pokarmowym noworodków w piêciu pierwszych dniach ¿ycia, objêli bada-
niem 193 ciê¿arne kobiety. Potencjalne �ród³a infekcji, takie jak: kana³ rodny ciê¿ar-
nych, jama nosowa oraz rêce personelu nie mia³y istotnego znaczenia. 1/3 noworod-
ków by³a skolonizowana bakteriami pochodz¹cymi od matki, z czego w 70% by³y to
bakterie wystêpuj¹ce w kale kobiet. Zauwa¿ono równie¿ znaczn¹ zgodno�æ bakterii
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w przewodzie pokarmowym noworodka oraz wystêpuj¹cych w �rodowisku szpital-
nym [4]. Kiedy w takim razie kolonizacja zachodzi?

To, ¿e przewód pokarmowy jest ja³owy w momencie urodzenia, a jego koloniza-
cja odbywa siê w ci¹gu pierwszego tygodnia ¿ycia stwierdzono ju¿ rok pó�niej. Gór-
ny odcinek kolonizowa³ siê bakteriami normalnie zasiedlaj¹cymi jamê ustn¹, nato-
miast w dolnej czê�ci flora by³a charakterystyczna dla dolnego odcinka przewodu
pokarmowego matki. W�ród czynników maj¹cych wp³yw na �rodowisko jelit Fitzge-
rald wskazywa³ na dietê noworodka [5].

Do�wiadczenia Kliniki Neonatologii CMUJ w Krakowie potwierdzaj¹ fakt ja³o-
wo�ci przewodu pokarmowego w momencie urodzenia w przypadku po³owy nowo-
rodków. Badaniom tym poddano 72 noworodki, wykonuj¹c serie 199 oznaczeñ mi-
krobiologicznych w 1., 7. i 14. dobie ¿ycia noworodka. Spo�ród wykrywanych w 1.
dobie bakterii dominuj¹ Escherichia coli niepatogenne oraz szczepy gronkowców
koagulazo-ujemnych. Wyniki te stanowi¹ artefakt procedury pobierania materia³u lub
wskazuj¹ na fakt, ¿e u czê�ci dzieci kolonizacja zachodzi ju¿ wewn¹trzmacicznie drog¹
wstêpuj¹c¹ z dróg rodnych ciê¿arnych i ich dolnego odcinka przewodu pokarmowe-
go. Tê drug¹ hipotezê potwierdza analiza, w której wykazano, ¿e w grupie noworod-
ków urodzonych przedwcze�nie po 213 dniu ci¹¿y, a w przypadku dzieci urodzonych
po 273 dniu kolonizacja jest znacz¹co wiêksza. Wyznaczony w ten sposób arbitralnie
przedzia³ by³ �redni¹ czasu trwania ci¹¿y. Zwraca uwagê fakt, ¿e im d³u¿ej ci¹¿a trwa³a,
tym wiêksza dysproporcja dzieci skolonizowanych do nieskolonizowanych. Porów-
nuj¹c kolonizacje u wcze�niaków i dzieci urodzonych o czasie, ujawniono, ¿e w�ród
wcze�niaków kolonizacja postêpuje g³ównie w kierunku szczepów patogennych, za�
u dzieci urodzonych o czasie w kierunku szczepów E. coli stopniowo wypieraj¹cych
potencjalnie niebezpieczne szczepy, g³ównie Klebsiella pneumoniae [6].

Noworodki skolonizowane pa³eczkami Gram-ujemnymi s¹ bardzo wa¿nym �ró-
d³em kolonizacji dla r¹k personelu i dalszego rozprzestrzeniania siê niebezpiecznej,
szpitalnej flory bakteryjnej. Raz skolonizowane tymi bakteriami noworodki staj¹ siê
nosicielami niebezpiecznych, opornych na antybiotyki szczepów na d³ugi (przesz³o
roczny) okres, co potwierdzono hodowl¹ tych szczepów w kale [7]. Badanie ujawni-
³o, ¿e chocia¿ w warunkach normalnych rêce personelu skolonizowane szczepami pa-
togennymi nie stanowi¹ �ród³a infekcji, to jednak s¹ drog¹ transmisji patogennych
szczepów z dziecka na dziecko przez d³ugi czas. Fakt ten znalaz³ wyraz w zachowa-
niu personelu czo³owych oddzia³ów neonatologicznych, na których podniesiony re-
¿im sanitarny jest �chlebem powszednim�.

Iseki wykaza³, ¿e karmienie piersi¹ zmniejsza zawarto�æ potencjalnie szkodliwych
szczepów Enterobacteriaceae w stolcu noworodków na korzy�æ Bifidobacteriaceae.
Ujawnia to, ¿e te drugie, probiotyczne szczepy wypieraj¹ szkodliwe szczepy z przewo-
du pokarmowego noworodków. Ju¿ 6. dnia Bifidobacteriaceae dominuj¹ u karmionych
piersi¹ noworodków. Karmienie butelk¹ spowalnia, wed³ug autorów, proces wypiera-
nia szczepów Enterobacteriaceae, pozostawiaj¹c ich znaczne miana nawet w 1. mie-
si¹cu ¿ycia [8]. Ostatnie badania potwierdzi³y, ¿e karmienie mlekiem ludzkim zmniej-
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sza rozwój niekorzystnych szczepów bakterii. Wykazano tak¿e, ¿e zmniejsza zacho-
rowalno�æ na noworodkow¹ martwicê jelit [9]. Nie dziwi przeto program WHO pro-
muj¹cy naturalne karmienie noworodków, które jest równie¿ w zakresie kolonizacji
przewodu pokarmowego korzystne.

Metoda rooming-in polega na przebywaniu matki z dzieckiem od urodzenia do
opuszczenia oddzia³u noworodkowo-po³o¿niczego. Matka przejmuje na siebie czê�æ
obowi¹zków pielêgnacyjnych, ucz¹c siê ich pod nadzorem wykwalifikowanego per-
sonelu. Rozwija siê wiê� cielesna i psychiczna matki z dzieckiem. Jak siê okazuje,
takie postêpowanie ma tak¿e wp³yw na kolonizacjê przewodu pokarmowego nowo-
rodków. Deshchekina i wsp. wykazali, ¿e metoda rooming-in sprzyja kolonizacji prze-
wodu pokarmowego przez szczepy fizjologiczne [10]. Bakterie tych szczepów kolo-
nizuj¹c przewód pokarmowy noworodka blokuj¹ miejsca receptorowe nab³onka jeli-
ta dla szczepów patogennych. Kolonizacja szczepami matczynymi promuje tak¿e
rozwój uk³adu immunologicznego noworodka pod k¹tem flory bakteryjnej miejsca
pó�niejszego bytowania dziecka � jego domu rodzinnego. Znaczenie tego faktu po-
twierdzili Peng i Chen przeprowadzaj¹c w 1998 r. badania stwierdzaj¹ce, ¿e przewód
pokarmowy by³ prawie ca³kowicie sterylny w ci¹gu 24 godzin po porodzie, a w ci¹gu
48 godzin nast¹pi³ wolny wzrost bakterii, g³ównie tlenowych, w tym E. coli [11].
W czasie kolonizacji noworodek jest wiêc zwykle w szpitalu.

Rotimi i wsp. zwrócili uwagê na antybiotykoterapiê, jako z³oty �rodek w zwalcza-
niu powik³añ zwi¹zanych z kolonizacj¹. Wykazali oni w przewodzie pokarmowym
noworodków obok bakterii beztlenowych równie¿ szczepy E. coli oraz Streptococus
gr. B. Dalsze badania wykaza³y wcze�niejsze skolonizowanie tymi bakteriami dzieci
urodzonych si³ami natury w porównaniu z urodzonymi cesarskim ciêciem, u których
kolonizacja by³a opó�nienia. Potwierdzi³y to badania krakowskie [6]. Zespó³ Rotimie-
go uzna³ te bakterie za potencjalne �ród³o zaka¿eñ oportunistycznych i zaleci profi-
laktykê antybiotykow¹ penicylin¹ i gentamycyn¹ celem unikniêcia zaka¿eñ ogólno-
ustrojowych [12]. Dzisiaj wiemy, ¿e takie postêpowanie jest nieprawid³owe, je�li na-
wet nie szkodliwe. Pomimo powszechno�ci kolonizacji przewodu pokarmowego szcze-
pami patogennymi, nie zaobserwowano zwiêkszonej czêsto�ci bakteriemii i zaka¿eñ
uk³adu moczowego. Wnioski te wyci¹gniêto na podstawie czêsto�ci zgodno�ci szcze-
pów w przypadku infekcji w zakresie uk³adu moczowego i bakteriemii przewodu
pokarmowego [6] (rycina 1).

W warunkach fizjologicznych, jak stwierdzono powy¿ej, przewód pokarmowy
noworodków nie jest ja³owy. E. coli jest dominuj¹cym szczepem, a jej obecno�æ chroni
przed inwazj¹ Gram-ujemnych szczepów patogennych, ma wiêc znaczenie ochron-
ne, pomimo ¿e E. coli uwa¿ana jest za organizm oportunistyczny. Potwierdza to tak-
¿e do�wiadczenie krakowskie, w którym pierwotnie s³abiej skolonizowane noworod-
ki p³ci mêskiej czy dzieci wcze�niej urodzone by³y na szczepy patogenne bardziej
nara¿one [6].
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Rycina 1. Zgodno�æ szczepów bakterii wystêpuj¹cych w moczu (u góry) i we krwi (u do³u)
ze szczepami kolonizuj¹cymi przewód pokarmowy [6]

KOLONIZACJA A PROBLEMY ZDROWOTNE NOWORODKÓW

Doniesienia naukowe wskazuj¹ na zainteresowanie kolonizacj¹ przewodu pokar-
mowego w kontek�cie patogenezy ró¿nych chorób, tak¿e w zwi¹zku z infekcjami
uk³adu oddechowego u noworodków hospitalizowanych na oddzia³ach intensywnej
terapii. Goldman i wsp. pobierali od 63 dzieci przyjêtych na oddzia³ i tam przebywa-
j¹cych ponad 3 dni, w odstêpach 3-dniowych, wymazy z nosa gard³a oraz stolca.
U przebadanych dzieci nie rozwinê³y siê charakterystyczne bakterie tlenowe. U 48%
noworodków w stolcu stwierdzono Escherichia coli, ale a¿ u 52% w stolcu znajdo-
wa³y siê Klebsiella, Enterobacter albo Citrobacter. Szczepy te wykazano tak¿e w 22%



58 Anna Zmelonek, Przemys³aw Znamirowski, Karolina Ziaja, Ma³gorzata Nowak

w gardle oraz nosie. Wed³ug badaczy, ryzyko kolonizacji tymi bakteriami wzrasta³o
wraz z d³ugo�ci¹ hospitalizacji. Postawiono hipotezê, ¿e kolonizacja Escherichia coli
chroni przed kolonizacj¹ innymi pa³eczkami Gram-ujemnymi [13]. Goldman dwa lata
pó�niej potwierdzi³ zwiêkszenie siê ryzyka kolonizacji bakteriami Gram-ujemnymi
u noworodków d³ugo hospitalizowanych, ze szczególnym niebezpieczeñstwem do-
tycz¹cym OIOM [7]. Na niebezpieczeñstwo instrumentalizacji opieki nad noworod-
kami wskaza³o tak¿e do�wiadczenie krakowskiej kliniki. Pobyt noworodka na Oddziale
Intensywnej Terapii sprzyja³ kolonizacji patogennymi szczepami Gram-ujemnymi,
w szczególno�ci rodzajami Pseudomonas i Klebsiella [6].

W roku 1982 po raz pierwszy Stark i Lee porównali kolonizacjê u noworodków
przedwcze�nie urodzonych karmionych piersi¹ oraz noworodków urodzonych o cza-
sie, ¿ywionych pokarmem naturalnym oraz sztucznym. Przedwcze�nie urodzone dzieci
od pierwszych dni ¿ycia by³y skolonizowane du¿¹ ilo�ci¹ wzglêdnie beztlenowych
bakterii (tylko u 6 z 11 dzieci w ci¹gu 1. tygodnia stwierdzono Bifidobacteriaceae,
u 7 Bacteroides spp., a u 6 Clostridium spp.) U noworodków przedwcze�nie urodzo-
nych karmionych piersi¹ korzystne szczepy Bifidobacteriaceae pojawi³y siê pó�niej,
ni¿ u noworodków urodzonych o czasie karmionych piersi¹. W odniesieniu do ca³ej
grupy dzieci urodzonych o czasie obserwuje siê wcze�niejsze wystêpowanie Bacte-
roides spp. Wysuniêto hipotezê, ¿e ró¿nice kolonizacji u dzieci przedwcze�nie uro-
dzonych predysponuj¹ do martwiczego zapalenia jelit noworodków (NEC � Necroti-
zing Enterocolitis). NEC jest czêstym problemem dotycz¹cym wcze�nie urodzonych
dzieci (12%). Do g³ównych czynników sprzyjaj¹cych rozwojowi choroby zalicza siê:
(1) wcze�niactwo, (2) karmienie enteralne, (3) kolonizacjê bakteryjn¹, (4) niedokrwie-
nie. Niezwyk³ego znaczenia nadaje tej chorobie fakt, ¿e stanowi ona trzeci¹ co do
czêsto�ci wystêpowania przyczynê �mierci w tej grupie wiekowej. Umiera od 10 do
50% choruj¹cych noworodków. Postêpuj¹ce w wyniku niedokrwienia uszkodzenie
jelit, polegaj¹ce na utracie integralno�ci i szczelno�ci ich b³ony �luzowej, u³atwia
przemieszczenie bakterii do krwiobiegu z rozwiniêciem objawów sepsy [14].

Okazuje siê, ¿e zaburzenia kolonizacji przebiegaj¹ tak¿e objawowo. Najczêstszym
objawem chorobowym w 1. miesi¹cu ¿ycia noworodka jest kolka. Ciekawym jest, ¿e
nak³ada siê to na rozwój flory bakteryjnej jelit. Najnowsze badania ujawni³y, ¿e za-
burzenia flory wp³ywaj¹ na zmianê metabolizmu wêglowodanów i t³uszczów pocho-
dzenia pokarmowego w jelitach. Flor¹ sprzyjaj¹c¹ objawom okaza³a siê Gram-ujem-
na flora beztlenowa. Wystêpowanie kolek zmniejsza³a obecno�æ szczepów fermenta-
cji mleka z rodziny Lactobacillus [15]. Byæ mo¿e preparaty probiotyków oka¿¹ siê
pomocne w walce z tymi uci¹¿liwymi dolegliwo�ciami.

W ostatnich latach obserwuje siê nasilenie wystêpowania u dzieci chorób o pod-
³o¿u alergicznym. Okazuje siê, ¿e karmienie i kolonizacja przewodu pokarmowego
noworodka równie¿ i w tym przypadku odgrywaj¹ wa¿n¹ rolê. W roku 2001 Bjorksten
i wsp. wykazali, ¿e noworodki, u których w sk³adzie flory kolonizuj¹cej przewód po-
karmowy wystêpuje wiêksze miano Clostridium spp. oraz mniejsze miano Enterobac-
teriaceae i Bifidobacteriaceae, bardziej nara¿one s¹ na rozwiniêcie siê atopii [16].
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O istnieniu podobnych zale¿no�ci w�ród doros³ych �wiat nauki informuje nas nie-
mal codziennie. Wykazano ju¿ wp³yw mikroflory jelitowej na nawracaj¹ce infekcje
uk³adu moczowo-p³ciowego [17], zespo³u jelita wra¿liwego (Irritable Bowel Syndrome
� IBS) [18], chorób zapalnych jelit, a nawet w rozwój raka jelita grubego. Byæ mo¿e
nie bez znaczenia w patogenezie tych chorób jest proces formowania w³a�ciwej flory
bakteryjnej w okresie noworodkowym. Dlatego ka¿da interwencja lecznicza powin-
na byæ wywa¿ona i przemy�lana nie tylko z powodu krótkotrwa³ych zjawisk, ale i byæ
mo¿e d³ugoterminowego rozwoju chorób.

PODSUMOWANIE

Homeostaza flory bakteryjnej noworodków jest niezwykle wa¿na dla prawid³o-
wego rozwoju dziecka. Chocia¿ spornym jest fakt ja³owo�ci przewodu pokarmowe-
go w momencie urodzenia, to trzeba zaznaczyæ, ¿e nawet u wcze�niej skolonizowa-
nych dzieci � proces kolonizacji zachodzi w sposób burzliwy w pierwszych dobach
¿ycia dziecka. Istniej¹ ró¿nice w tempie zasiedlenia dróg pokarmowych noworodków
w ró¿nych grupach, w ka¿dej z nich jednak opó�nienie tego procesu zwiêksza ryzyko
zasiedlenia szczepami patogennymi. Nieuzasadnione u¿ycie antybiotykoterapii w tym
okresie okazuje siê wiêc byæ szczególnie niebezpieczne. Korzystnym dzia³aniem jest
wprowadzenie metody rooming-in, odpowiednich zasad higieny na oddzia³ach nowo-
rodkowych oraz propagowanie karmienia dziecka mlekiem matki. Chocia¿ koloniza-
cja jelit noworodka w czê�ci przypadków ma miejsce najprawdopodobniej przed roz-
wi¹zaniem ci¹¿y, nie ma bezpo�rednich dowodów przenikania bakterii patogennych
do krwioobiegu dziecka. Utrzymanie delikatnej homeostazy przewodu pokarmowe-
go wydaje siê mieæ znaczenie w profilaktyce takich chorób, jak: infekcje dróg odde-
chowych, noworodkowa martwica jelit, zaburzenia immunologiczne czy kolka nowo-
rodków, a nie wykluczone, ¿e i w wielu innych. ¯aden wiêc wspó³cze�nie praktyku-
j¹cy neonatolog nie mo¿e pozostaæ na ten problem obojêtny.
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