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STRESZCZENIE

Nasze rozumienie mikrobioty jamy ustnej i jej roli zarowno w zdrowiu

jamy ustnej, jak i ogdlnoustrojowym wcigz ewoluuje. Tradycyjne praktyki
pielegnacji jamy ustnej choc skuteczne w zmniejszaniu ptytki nazebnej

i choréb, moga nie uwzgledniaé¢ w petni ztozonos¢ ekosystemu jamy ustnej.
W rezultacie mogg one w sposodb niezamierzony zaburzac rownowage
mikrobiologiczng, co moze wptywac na zdrowie jamy ustnej i zdrowie
ogolnoustrojowe.

Wiekszos¢ drobnoustrojow jamy ustnej nie jest patogenna i w rzeczywistosci
jest niezbedna do utrzymania zdrowia tego obszaru. Proba wyeliminowania
wszystkich drobnoustrojéw nie jest ani wykonalna, ani pozbawiona ryzyka.
Bardziej skuteczne podejscie wspiera zrownowazong mikrobiote jamy
ustnej - taka, ktdra sprzyja korzystnym drobnoustrojom, jednoczesnie
ograniczajac wzrost drobnoustrojéw chorobotwodrczych.

Zaktdcenia tej rownowadgi, szczegodlnie u osdb podatnych, mogg prowadzic
nie tylko do préchnicy i zapalenia przyzebia, ale mogg rowniez zwiekszac
ryzyko i nasilenie choréb ogodlnoustrojowych, takich jak cukrzyca i otytosc¢2.
Przywroécenie rownowagi mikrobiologicznej jest zatem kluczowe, nie tylko
dla zdrowia jamy ustnej, ale dla zdrowia ogdlnoustrojowego.

Pojawiajace sie strategie wspomagajgace w tym modulacja biologiczna
poprzez diete, styl zycia, prebiotyki, probiotyki i synbiotyki, stanowiag
obiecujace uzupetnienie tradycyjnej higieny jamy ustnej. Metody te moga
wspiera¢ odpornos¢ mikrobioty na zaburzenia i pomagac w przesunieciu
mikrobioty jamy ustnej w kierunku zdrowszego, bardziej stabilnego stanu -
minimalizujgc ryzyko chorob zardwno na poziomie jamy ustnej, jak i schorzen
ogodlnoustrojowych.

Niniejsza biata ksiega przedstawia naukowe podstawy stojagce za
rownowaga mikrobioty jamy ustnej i przedstawia droge do bardziej
holistycznej, przyjaznej dla mikrobomu pielegnacji jamy ustnej.

Niniejsza biata ksiega zostata opracowana przez marke GUM® przy uprzejmej
wspotpracy prof. Egiji Zaury, profesora ekologii drobnoustrojow jamy ustnej
w Akademickim Centrum Stomatologii w Amsterdamie (ACTA - Holandia) i
prof. dr Wima Teughelsa, profesora periodontologii i mikrobiomu jamy ustnej
na Wydziale Nauk o Zdrowiu Jamy Ustnej w KU Leuven (Belgia).

Marka GUM® angazuje sie w transformacje rutynowych czynnosci zwigzanych
z pielegnacja jamy ustnej w swiadome i przyjemne rytuaty samoopieki, ktore
zapewniajg zdrowsze zycie na dtuzej.
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ZNACZENIE MIKROBIOTY
JAMY USTNEJ

MIKROBIOTA JAMY USTNEJ JEST
ZLOZONYM | DYNAMICZNYM
EKOSYSTEMEM

Zdrowe srodowisko jamy ustnej zalezy
od bytujgcej w niej mikrobioty?. Ta
spotecznosc drobnoustrojow (znana
rowniez jako mikrobiom jamy ustnej,
gdy rozwaza sie jg w jej naturalnym
Srodowisku?®) obejmuje bakterie, grzyby,
wirusy, pierwotniaki i archeony. Chociaz
mikrobiom jamy ustnej sktada sie z
dynamicznej populacji, jest zazwyczaj
wyjatkowo stabilny. Jest on jednak stale
narazony na rozne bodzce srodowiskowe,
w tym diete, praktyki higieny jamy ustnej,
palenie tytoniu, przeptyw sliny i leki“.
Najczesciej badanymi drobnoustrojami
jamy ustnej sg bakterie. Obecnie w
mikrobiocie jamy ustnej zidentyfikowano
ponad 700 réznych gatunkow bakterii®.
Niemniej jednak nie wszystkie gatunki sg
obecne w tej samej jamie ustnej w tym
samym czasie. W jamie ustnej zdrowego
cztowieka wystepuje srednio ponad 200
gatunkow bakterii®, w szczegdlnosci
nalezgcych do rodzajow Streptococcus,
Actinomyces, Neisseria, Rothia i
Veillonella’®.

W zdrowej jamie ustnej mikrobiota petni
wiele korzystnych funkcji. Na przyktad,
niektore szczepy bakterii:

. Utrzymuja rownowage mikrobioty,
pomagajgc kontrolowac szkodliwe
bakterie i ograniczac ich nadmierne
namnazanie, ktére moze prowadzi¢ do
prochnicy, choréb przyzebia, kandydozy
jamy ustnej i nieswiezego oddechu®.

- Wspierajq zdrowie przyzebia,
pomagajac regulowac stan zapalny
i odpowiedz immunologiczng,
pomagajgc w ten sposdb zapobiegac
zapaleniu dzigset i przyzebia.

- Neutralizujg kwasy, utrzymujac
zdrowa rownowage pH w jamie ustnej
(przy pomocy sliny), zapobiegajac
nadmiernemu gromadzeniu sie kwasow,
ktdre moga demineralizowac szkliwo'.

MIKROBIOM JAMY USTNEJ | ROWNOWAGA
MIKROBIOLOGICZNA W ZDROWIU JAMY USTNEJ

Funkcje mikrobioty jamy ustnej, ktére
pomagajg utrzymacé dobry stan zdrowia
jamy ustnej’’

Wspomaga réwnowage immunologiczng -
reguluje procesy pro- i przeciwzapalne

Chroni przed infekcjami - pomaga
zapobiegac rozwojowi choréb

Detoksykuje zwigzki chemiczne -
przetwarza toksyny ze srodowiska

Wzmacnia bariery - wspiera mechanizmy
obronne btony $luzowej jamy ustnej

Wspomaga trawienie - wspomaga rozktad
sktadnikéw odzywczych

Blokuje szkodliwe drobnoustroje -
zapobiega przerostowi patogendow

Na zdrowie jamy ustnej wptywa rownowaga
szczepow drobnoustrojow w mikrobiocie
jamy ustnej - niektore sg korzystne,
pomagajac chronié przed stanami zapalnymi,
podczas gdy inne przyczyniaja sie do
chordéb przyzebia lub rozwoju préchnicy.
Utrzymywanie dynamicznej rownowagi

w mikrobiocie jamy ustnej, tak aby
oportunistyczne patogeny nie przejety
przewagi oraz rownowadi miedzy mikrobiota
a organizmem gospodarza jest kluczowe dla
zdrowia jamy ustnej.’",

KORZYSTNA PATOGENNA

MIKROBIOTA

MIKROBIOTA

Rysunek 1: Mikrobiom jamy ustnej i rwnowaga
mikrobiologiczna w zdrowiu jamy ustnej
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MIKROBIOTA JAMY USTNEJ
EWOLUUJE PRZEZ CALE ZYCIE

Mikrobiota jamy ustnej jest nabywana po
urodzeniu poprzez transmisje od matki

i rozwija sie oraz roznicuje od pierwszego
karmienia”'®. Zmiany w mikrobiocie trwajg
przez cate zycie, w zaleznosci od wyrzynania
sie zebdw i leczenia stomatologicznego,
takiego jak aparaty ortodontyczne’, ale
takze pod wptywem roznic zwigzanych z
dietg, stylem zycia, sSrodowiskiem, wiekiem,
stosowaniem lekdw, zmianami hormonalnymi
oraz nawykami higieny jamy ustnej (rysunek
316 Twarde i miekkie powierzchnie jamy
ustnej (takie jak zeby, dzigsta i jezyk)
zawierajg inng mikrobiote, z wtasnymi
odrebnymi cechami**'®1°. Ponadto kazda
0soba ma wiasna, niepowtarzalng tozsamosce
mikrobiologiczna®™.

Wiekszosc¢ bakterii jamy ustnej moze
przetrwac bez tlenu. Szczepy tolerujgce
tlen rozwijaja sie na powierzchniach
naddzigstowych i odstonietych obszarach
btony Sluzowej jamy ustnej, gdzie polegaja
na Slinie jako gtownym zrodle sktadnikow
odzywczych. Natomiast bakterie
nietolerujgce tlenu gromadzg sie w bruzdzie

REZYDENCJA BAKTERII

Bakterie odporne

na tlen rozwijaja sie

na odstonietych
powierzchniach,

czerpigc energie ze

Sliny

Bakterie wrazliwe
na tlen osiedlaja sie
W obszarach
poddzigstowych,
gdzie wchodza

w interakcje z ptynem
bruzdowym oraz
bruzdami jezyka

Rysunek 2: Zasiedlenie bakteriami

dzigstowej i niszach poddzigstowych, gdzie
sg nastawione na dziatanie ptynu szczeliny
dzigstowej, a takze w gtebokich rowkach

jezyka?o,

MIKROBIOTA JAMY USTNEJ EWOLUUJE PRZEZ CALE ZYCIE - | MOZE ZNACZACO ZMIENIC SIE WRAZ Z WIEKIEM

AN
N
Mikrobiom matki nie Mikroorganizmy
przenosi sie zasiedlajq jame

bezposrednio na ptdd,
ale przygotowuje uktad
odpornosciowy ptodu
do kontaktu z
mikroorganizmami po
urodzeniu.
Zréwnowazony
mikrobiom jamy ustnej
matki ma zasadnicze
znaczenie.

ustna
niemowlecia
podczas porodu
drogami natury,
poprzez kontakt
ze skoéra oraz
podczas karmienia
piersia.

Po uksztattowaniu sie
spotecznosci
mikroorganizmoéw jamy
ustnej tworza one
stabilng, oparta na
wzajemnej zaleznosci
réwnowage z tkankami
gospodarza. Wyrzynanie
sie i wymiana zebow
zmieniajg srodowisko
zycia mikroorganizmow,
co wymaga odpowiedniej
opieki.

Mikrobiom jamy
ustnej ulega zmianom
pod wptywem
czynnikdw
genetycznych,
ogolnoustrojowych
oraz czynnikéw, na
ktére mozna wptywad,
takich jak dieta,
higiena, nawyki
(alkohol, tyton), leki i
stres.

Zmiany hormonalne (okres dojrzewania, cigza, menopauza) oraz proces starzenia sie
moga wptywac na rownowage mikrobiologiczng, co wymaga proaktywnej pielegnacji.

Rysunek 3: Ewolucja mikrobioty jamy ustnej w zaleznosci od wieku
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MIKROBIOTA JAMY USTNEJ WPLYWA
NA ZDROWIE JAMY USTNEJ
| ZDROWIE OGOLNOUSTROJOWE

Miedzy mikrobiotg jamy ustnej a funkcjami
fizjologicznymi, metabolicznymi i immunologicznymi
zachodzacymi w obrebie jamy ustnej wystepuje
dynamiczna, dwukierunkowa relacja.”. Na
rownowage te moga wptywac liczne czynniki
wewnetrzne i zewnetrzne®.

POLACZENIE JAMA USTNA-JELITA: DWUKIERUNKOWA
RELACJA MIEDZY DROBNOUSTROJAMI

TrAansIokacia
mikroflory jamy
ustnej

Ogodlnoustrojowa
odpowiedz
immunologiczna

Mikrobiota jamy ustnej jest druga pod
wzgledem réznorodnosci po mikrobiocie
jelitowej.* Istnieje bowiem bezposredni
zwigzek miedzy mikrobiota jamy ustnej a
mikrobiota jelitowa. Czynniki korzystne lub
szkodliwe, ktére wptywajg na mikrobiote
jamy ustnej, wigza sie z odpowiednimi
zmianami w mikrobiocie jelitowej.?22®

Rysunek 4: Potaczenie jama ustna-jelita

Czynniki korzystne.

Wystarczajaca ilos¢ wysokiej jakosci sliny,
skuteczna higiena jamy ustnej

i silna funkcja odpornosciowa sprzyjaja
zrownowazonej mikrobiocie jamy ustnej,
ktora jest w stanie utrzymac dobry stan
zdrowia jamy ustnej i jest korzystna dla
gospodarza - mikrobiota jest w stanie
eubiozy?.

Czynniki szkodliwe.

Zaktdcenia spowodowane niewtasciwg higieng jamy
ustnej, przewlektym stresem, przyjmowaniem lekdw,
paleniem tytoniu, niewtasciwym odzywianiem,
suchoscig w jamie ustnej itp. zaburzaja rdwnowage
mikrobiologiczng, co jest szkodliwe dla gospodarza
- mikrobiota zostaje doprowadzona do dysbiozy.
Ten brak rdwnowagi ostabia ekosystem jamy

ustnej, zwiekszajac ryzyko chorob jamy ustnej,
takich jak prochnica | zapalenie przyzebia. Dysbioza
wywotuje miejscowy stan zapalny w jamie ustne),
ktory moze przyczyniac sie do przewlektego,
ogdlnoustrojowego stanu zapalnego o niskim
stopniu nasilenia. Ten ogdlnoustrojowy stan

zapalny zostat powigzany z takimi schorzeniami jak
cukrzyca, choroby uktadu krazenia i otytose?.

EUBIOZA | DYSBIOZA

EUBIOZA DYSBIOZA

Zaburzenia rownowagi
mikrobiomu, w ktdrych
dominujg bakterie
chorobotwodrcze
przyczyniajgce sie do
powstawania préchnicy,
chordb przyzebia, a w
konsekwencji choréb
ogolnoustrojowych

Zréwnowazony
i zréznicowany
mikrobiom, ktory
sprzyja zdrowiu zebow
i dzigset

Rysunek 5: Eubioza i dysbioza

* Réwnowaga mikrobioty jamy ustnej
ma wptyw na zdrowie.

¢ To, czy mikrobiota jamy ustnej
pozostaje w stanie eubiozy, czy
staje sie dysbiotyczna, zalezy od jej
odpornosci na zaburzenia.

GuUm
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ODPORNOSC NA
ZABURZENIA MIKROBIOTY
JAMY USTNEJ

CZYM JEST ODPORNOSC NA
ZABURZENIA MIKROBIOTY
| DLACZEGO JEST ONA WAZNA?

Odpornose na zburzenia w kazdym systemie
biologicznym odnosi sie do jego zdolnosci do
regeneracji po wystgpieniu czynnikdw stresowych
i powrotu do stanu sprzed ich wystgpienia, co
moze miec¢ zardwno pozytywne, jak i negatywne
konsekwencje. W idealnym przypadku odpornosc
na zaburzenia stuzy jako czynnik ochronny,
umozliwiajgc systemowi utrzymanie zdrowego
Srodowiska. Niemniej jednak odpornosc na
zaburzenia moze réwniez podtrzymywac stany
patologiczne, utrudniajac przywrocenie rownowagi
PO jej zaktdceniu.

Na przyktad:

* Ludzka mikrobiota jamy ustnej ewoluowata
Wraz ze swoim gospodarzem, aby mac rozwijac
sie w niepowtarzalnym srodowisku jamy
ustnej. Chociaz jej gtdéwnym celem jest wzrost
i odtwarzalnosé, rozwineta ona wzajemnie
korzystne mechanizmy, ktore wspierajg zardwno
jej wiasne przetrwanie, jak i zdrowie jamy
ustnej i uktadowe gospodarza - np. poprzez
nmodulowanie stanu zapalnego i ochrone przed
chorobami*. W zwiazku z tym mikrobiota
rozwineta rowniez niezwyktg odpornosé na
zaburzenia, aby poradzi¢ sobie z naptywem
czynnikdw, ktdre moga potencjalnie wptywad

OBOSIECZNY MIECZ ODPORNOSCI NA ZABURZENIA

Zaktécenie

Eubioza réwnowagi

Wczesha

i zdrowie dysbioza

Odpornosé
na zaburzenia

Odpornosé na
zaburzenia

na jej ztozony, réznorodny skfad i funkcje, a tym
samym utrzymac eubioze®.

Jednak odpornosc na zaburzenia dotyczy
rowniez standw patogennych, w ktoérych staba
higiena jamy ustnej i inne czynniki zaburzajg
rownowage mikrobioty jamy ustnej, umozliwiajac
potencjalnie patogennym bakteriom
zdominowanie spotecznosci drobnoustrojow

(tj. dysbioza) - co prowadzi do powstania
stabilnej spotecznosci drobnoustrojow, ktdra jest
odporna na powrodt do dobrego stanu zdrowia®.
W przypadku prochnicy dysbioza sprzyja
rozwojowi drolbonoustrojow kwasotworczych
(produkujacych kwasy) oraz kwasolubnych
(tolerujgcych kwasne srodowisko), ktore dobrze
rozwijaja sie przy niskim pH, co prowadzi do
demineralizacji szkliwa. W przypadku chordb
przewlektych przyzebia dysbioza charakteryzuje
sie wzrostem liczby organizmndw beztlenowych i
proteolitycznych, ktére moga unikac lub ostabiac
odpowiedzi immunologiczne gospodarza,
powodujgc niszczenie tkanek i przewlekty stan
zapalny. Te rozne zmiany mikrobiologiczne
podkreslajg ztozonose dysbiozy i jej role w
réznych chorobach jamy ustnej®282?

Aby utrzymac¢ zdrowie jamy ustnej

i catego organizmu, wazne jest, aby
mikrobiota jamy ustnej znajdowata sie
w zréwnhowazonym, stabilnym stanie
(tj. eubiozie), ktéry jest odporny na
niekorzystne zmiany w srodowisku
lokalnym, takie jak stres kwasowy lub
stan zapalny.

Dysbioza i
nieodwracalne szkody

Rysunek 6: Odpornosé na zaburzenia pozwala mikrobiocie odzyska¢ réwnowage po zaktéceniach.
Odpornos¢ na zaburzenia moze réwniez podtrzymywac stany chorobowe, utrudniajac powrét do zdrowia

GuUm



SERIA BIALYCH KSIAG NA TEMAT ZDROWIA JAMY USTNEJ | NR 4

ANALIZA ODPORNOSCI NA ZABURZENIA ORAZ
MODULACJI MIKROBIOMU JAMY USTNEJ

KLUCZOWE CZYNNIKI KSZTAtTUJACE
ODPORNOSC MIKROBIOTY NA ZABURZENIA

Na odpornosé¢ mikrobioty na zaburzenia moze
wptywac kilka kluczowych czynnikéw:

- biofilm

- Slina

- status immunologiczny gospodarza

CZYNNIKI WPEYWAJACE NA ODPORNOSC

0 G

Biofilm Sli Uktad
jamy ustnej ) odpornosciowy

Czynniki wptywajace na
odpornos¢ na zaburzenia

Rysunek 7: Kluczowe czynniki wptywajace na
odpornos$é mikrobioty na zaburzenia

PODWOJNA ROLA BIOFILMU

JAMY USTNEJ: NIEZBEDNY DLA
ROWNOWAGI | RYZYKOWNY, KIEDY
WYMKNIE SIE SPOD KONTROLI

Biofilm jamy ustnej pomaga utrzymac
stabilnos¢ mikrobioty, ale moze tez byc¢
Zrédtem problemow.

Liczne drobnoustroje w jamie ustnej nie zyja
jako pojedyncze komorki, ale zamiast tego
tworzg ztozone, funkcjonalnie zorganizowane
spotecznosci w pozakomaorkowej macierzy
biologicznej znanej jako biofilmy (takie jak
ptytka nazebna). Tworza sie one na réznych
etapach, jak przedstawiono na rysunku 9.

Biofilm przylega do powierzchni jamy ustnej,
w tym do zebdw, powierzchni nad-

i poddzigstowych, jezyka, policzkdw, warg
oraz podniebienia twardego i miekkiego,

a takze gromadzi sie w bruzdach
dzigstowych's. Szczegdinie istotne jest to, ze
powierzchnia zebow nie ulega ztuszczaniu,
dzieki czemu stanowi stabilne srodowisko,
w ktorym spotecznosci mikroorganizmow
mMogg utrzymywac sie, rozwijac i tworzyc
grube biofilmy'. Zréznicowane warunki

w kazdym srodowisku jamy ustnej (takie

jak kwasowos¢, dostepnosce sktadnikdw
odzywczych i tlenu, mechanizmy obronne
gospodarza, higiena jamy ustnej itp.) beda
determinowac wynikowy typ mikrobioty,
ktora bedzie rezydowac w tym miejscu.

NISZE BIOFILMU

Nad- Miekkie
dzigstowe i twarde
podniebienie
. Jezyk,
Migdzy usta i
zebami h .
Pod- policzki
dzigstowe

Rysunek 8: Nisze biofilmu

Biofilmy stanowia fizyczng bariere, ktora
chroni drobnoustroje przed atakami
zewnetrznymi i utrzymuje optymalne
srodowisko dla zamieszkujgcych je
komorek drobnoustrojow.

* Chociaz biofilm stanowi srodowisko
ochronne dla mikrobioty jamy ustnej,
jego nadmierne nagromadzenie
na zebach i miedzy nimi moze by¢
problematyczne. Takie nagromadzenie
zwieksza liczbe drobnoustrojow,
promujgc dojrzewanie biofilmu
i umozliwiajgc rozwdj potencjalnie
patogennych bakterii, ktdére mogg
wywotywacd zapalenie dzigset 2.

* W miare dojrzewania biofilmu jego
sktad moze zmieniac¢ sie w kierunku
stanu niezrownowazonego - dysbiozy.
W tym stanie zmniejszona ilos¢
pozytecznych drobnoustrojéow stwarza
warunki sprzyjajgce namnazaniu sie
potencjalnie patogennych bakterii,
ostatecznie przyczyniajac sie do
chordéb jamy ustnej, takich jak
zapalenie dzigset i przyzebia.
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Quorum sensing: Jak bakterie
komunikuja sie, wspotpracuja i konkuruja

W obrebie biofilmu bakterie roznych
gatunkow komunikujg sie ze sobg

i koordynujg swoje zachowanie i funkcje
W procesie znanym jako quorum sensing.
Pozwala to na; 163334

« Kolonizacje i interakcje z organizmem
gospodarza.

Regulacje tworzenia sie biofilmu.

* Szybka adaptacje do zmian
w Srodowisku (np. dostepnosc
sktadnikow odzywczych, obecnosdé
toksycznych zwigzkow, zbyt suche
warunki itp.)

* Odpornosc¢ na kolonizacje przez
konkurencyjne bakterie poprzez rézne
mechanizmy (takie jak zapobieganie ich
przyleganiu i rozmnazaniu).

Ta komunikacja miedzy komadrkami
pozwala na funkcjonalng redundancje w
biofilmie - tj. gdy wiele gatunkdw bakterii
petni podobne role, jeden gatunek moze
zastgpic inny bez wptywu na ogdlng
funkcje biofilmu. Tak wiec redundancja
funkcjonalna pozwala biofilmowi

by¢ silniejszym niz kazdy gatunek z
osobna - co jest waznym czynnikiem w
odpornosci mikrobioty na zaburzenia®.

DOJRZEWANIE BIOFILMU | DYSBIOZA

Niemniej jednak quorum sensing
umozliwia rowniez patogennym
bakteriom konkurowanie

z drobnoustrojami komensalnymi

i stawanie sie bardziej tolerancyjnymi
na mechanizmy obronne

organizmu gospodarza i srodki
przeciwdrobnoustrojowe. Na przyktad,
bakterie chorobotwodrcze wykorzystujg
guorum sensing do opodzniania produkcji
niszczacych tkanki czynnikdw wirulencji
do czasu, gdy zgromadzg sie

w liczbie wystarczajgcej do przetamania
mechanizmow obronnych gospodarza.
Wykorzystujg je rowniez do tworzenia
wtasnych biofilmoéw w celu ochrony
przed antybiotykami i komorkami
odpornosciowymi, dostosowujg swoj
metabolizm do korzystania z zasobow
bakterii komensalnych i aktywujg geny,
ktore czynia je bardziej odpornymi na
antybiotyki=233536

Co wazne, jesli biofilm dojrzeje (rysunek 9),
dysbiotyczne spotecznosci drobnoustrojow
moga charakteryzowac sie odpornoscia na
zaburzenia - moze to przyczyni¢ sie do stanu
zapalnego i chordéb przyzebia, ktére z kolei

moga przyczynic¢ sie do powazniejszych chordéb

ogodlnoustrojowych.’’-3*° Dlatego wazne jest,
aby stale utrzymywacé biofilm na niedojrzatym,
bardziej zrownowazonym etapie.

c? =), Leenees
bl o° e =
lls. Ve i | . -

Bakterie =
komensalne .**

4N
- - ETAP1 - ETAP 2 - ETAP 3 - ETAP 4 - Petne
N B?Dktf”‘? Poczatkowe Adhezja Dojrzewanie dojrzewanie
chorobotwdrcze tworzenie i wzrost biofilmu W +
e kterii raz z petnym
bifilmu ba dojrzewaniem

Rozwijaja sie
pdzne organizmy
kolonizujace;
dominujg bakterie

biofilmu bakterie
sq uwalniane do
jamy ustnej,

Woczesne bakterie
kolonizujace
namnazaja sie i

Na powierzchniach
tworzy sie btonka

slinowa, ktoéra Modulacja

stanowi weelu przylegaja; chorobotwoércze rozprzestrzeniajac
podstawe do zwigkszenia rozpoczyna w niej biofilm
sie dysbioza

powstania odpornosci na
Zaburzenig i
utrzymania
eubiozy.

Rysunek 9: Etapy powstawania biofilmu na zebach. Aby zapobiec dysbiozie i zamiast tego utrzymaé eubioze,
wazne jest, aby przerwa¢ dojrzewanie biofilmu na wczesnym etapie jego formowania (przed etapem 2)%.
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DOJRZEWANIE BIOFILMU WPLYWA NA ZDROWIE JAMY USTNEJ | ZDROWIE OGOLNOUSTROJOWE

DOBRY STAN
ZDROWIA / HIGIENA

EUBIOZA

Odporne na zaburzenia
bakterie komensalne

Zwiekszon

ZtY STAN
ZDROWIA / HIGIENA

DYSBIOZA

a odpornosé

bakterii chorobotwdrczych

nasilajaca sie dysbioza

<?=~-_'\>M >‘%§

nagromadzenie
mikroorga-
nizméw

koagre-
gacja

oddziatywanie

biatko-bakteria mikroflory

N

Zdrowie jamy ustnej

O || ©

Préchnica, zapalenie dzigset,
zapalenie przyzebia

> katastrofa ekologiczna

Zwiekszone ryzyko
wystapienia choréb
ogdlnoustrojowych

Czestos¢ wystepowania i
nasilenie cukrzycy

Choroby uktadu krazenia
Rak jelita grubego
Otytosé
Choroba Alzheimera
Rak jamy ustnej

Rys. 10. Odpornos¢ na zaburzenia w przypadku bakterii w b

iofilmie jamy ustnej moze by¢ korzystna dla

mikrobioty jamy ustnej i gospodarza - lub korzystna dla dysbiotycznej mikrobioty jamy ustnej i szkodliwa dla

gospodarza™’4'516.2!

SLINA JAKO KLUCZOWY REGULATOR
ROWNOWAGI MIKROBIOLOGICZNEJ
| ZDROWIA JAMY USTNEJ

Aby utrzymac zrownowazong mikrobiote jamy
ustnej, drobnoustroje musza by¢ utrzymywane

w cieple, wilgoci i by¢ dobrze odzywione'

Slina odgrywa kluczowa role w utrzymaniu .
zdrowia spotecznosci drobnoustrojow:

« Zapewnia wilgo¢, aby zapobiec wysuszeniu
bakterii, a takze sktadniki odzywcze, takie
jak witaminy, glikoproteiny, aminokwasy,
mocznik i wodoroweglan, ktore zapewniajg
wzrost i stabilnos¢ drobnoustrojow?24,
Niektore z tych sktadnikow odzywczych
wystepuja w ztozonych formach
polimerowych. Rozktad tych sktadnikdw
Sliny na proste zrédta energii wymaga .
skoordynowanych interakcji miedzy wieloma
réznymi gatunkami drolbbnoustrojow.
Dostarczajac ztozonych zamiast prostych
zrédet energii, Slina przyczynia sie

10

do utrzymania stabilnej spotecznosci
drobnoustrojow, w ktorej rézne gatunki
potrzebujg siebie nawzajem i musza
wspotpracowac. Zapobiega to sytuacji, w
ktdrej jeden gatunek ma przewage

i dominuje nad pozostatymi.

Ciggty przeptyw sliny usuwa weglowodany
i mikroorganizmy z jamy ustnej, dostarcza
szereg czynnikow odpornosciowych

(w tym przeciwciata, biatka
przeciwdrobnoustrojowe i peptydy), ktére
pomagajg zapobiegacd infekcjom, utatwia
transport i rozpraszanie drobnoustrojow

w roznych niszach jamy ustnej oraz
zapobiega nadmiernemu gromadzeniu sie
drobnoustrojéowo4!,

Slina zawiera sktadniki
przeciwdrobnoustrojowe, takie jak lizozym,
laktoferyna i peroksydazy, ktdre pomagaja
regulowac populacje drobnoustrojow

i hamujg rozwoj patogendwo4,
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ROLA SLINY W UTRZYMANIU ZDROWIA
SPOLECZNOSCI DROBNOUSTROJOW

odzywcze, sprzyjajac stabilnosci

Zapewnia wilgoc¢ i sktadniki
> mikrobiologicznej

Usuwa weglowodany pochodzace
z pozywienia oraz mikroorganizmy
Z jamy ustnej

Dostarcza szereg czynnikow
odpornosciowych, ktére pomagaja
zapobiega¢é infekcjom

przeciwbakteryjnym

Utrzymuje neutralne
Srodowisko w jamie ustnej

Tworzy ochronng warstwe na
twardych i miekkich
powierzchniach jamy ustnej

> Zawiera sktadniki o dziataniu

Rysunek 11. Rola sliny w utrzymaniu zdrowia
spotecznosci drobnoustrojéow

* Ptyn slinowy utrzymuje neutralne pH w
jamie ustnej, aby a) zapobiegac kwasnym
warunkom, ktoére prowadzg do dominacji
bakterii kwasolubnych*? i b) przeciwdziatac
kwasom wytwarzanym przez bakteryjng
fermentacje weglowodandw, zmniejszajac
w ten sposdb ryzyko demineralizacji
zebow. Zdolnosc¢ ta (znana jako pojemnose
buforowa) jest zapewniana przez uktady

wodoroweglanowe, fosforanowe i biatkowe,

ktore pozwalajg slinie oprzed sie zmianom
pH19,41_

« Slina tworzy ochronng ostonke na
twardych i miekkich powierzchniach jamy
ustnej - ostonka ta zawiera receptory,
ktére umozliwiaja przyleganie i kolonizacje
bakterii, ale takze biatka, ktore zapobiegajg
przyleganiu mikroorganizmdw spoza jamy
ustnej do powierzchni jamy ustnej?.

Dynamiczna interakcja miedzy sling a mikrobiota
jamy ustnej pomaga zachowad eubioze
i odpornosé na stres srodowiskowy.

Jesli produkcja lub jakosc¢ sliny jest
zmniejszona (np. z powodu niepicia
wystarczajacej ilosci ptyndw lub
regularnego spozywania stonych

i stodkich pokarmow, lub z powodu

n

lekdw, choroby lub leku i stresu), jama
ustna moze sie wysuszyc¢ (niedobor
sliny). Zwieksza to liczbe niektdrych
mikroorganizmow w spotecznosciach
drobnoustrojow jamy ustnej i zmienia
sktad mikrobioty - w tym kolonizacje
przez bakterie inne niz bakterie jamy
ustnej (takie jak bakterie z grupy coli

i Staphylococcus aureus)*® i grzyby.
Niedobor sliny moze prowadzi¢ do infekcji
grzybiczych jamy ustnej, nieswiezego
oddechu, préchnicy, zapalenia przyzebia
i infekcji ogdlnoustrojowych*“. Istniejgce
choroby ogdlnoustrojowe moga rowniez
miec¢ niekorzystny wptyw na jakosc lub
ilos¢ sliny; np. cukrzyca podnosi poziom
glukozy w slinie (i tkankach jamy ustnej)
i zwieksza ryzyko niedoboru sliny,
wptywajac na odzywianie bakterii

i pozniejszy sktad biofilmu jamy ustnej?.

Slina jest jednym z gtéwnych czynnikéw
wptywajacych na odpornosé mikrobioty
jamy ustnej na zaburzenia™.

DZIALANIE UKELADU ODPORNOSCIOWEGO
KSZTALTUJE PODATNOSC NA
DYSBIOZE | CHOROBY JAMY USTNEJ

Aktywnosé pro- i przeciwzapalna rezydentnych
bakterii ma kluczowe znaczenie dla utrzymania
zdrowia jamy ustnej. W obszarach, w ktérych
biofilm nie byt regularnie usuwany, dojrzewa

i staje sie dysbiotyczny. W rezultacie odporne
dysbiotyczne spotecznosci drobnoustrojow
nagromadzone w bruzdach dzigstowych,
powierzchniach nad- i poddzigstowych oraz na
zebach wywotujg patologiczng i dysfunkcyjng
odpowiedz zapalng, ktdra moze wywotac
samonakrecajacy sie cykl eskalacji dysbiozy -
katastrofe ekologiczna"*>*¢. Na przykitad, reakcje
zapalne wywotane dysbiozg mogg prowadzi¢
do’®:

« Zwiekszona ilos¢ ptynu szczeliny dzigstowej
moze dostarczac sktadnikéw odzywczych
sprzyjajgcych wzrostowi bakterii patogennych
oraz czynnikdw immunologicznych nasilajgcych
stan zapalny. Moze rowniez zmieniac lokalne
pH na korzys¢ bakterii patogennych i blokowac
mechanizmy quorum sensing hamujgce wzrost
niektorych gatunkdw, co prowadzi do tworzenia
grubszych i bardziej stabilnych biofilmadw.
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« Zwiekszona przepuszczalnoscé naczyn
wiosowatych umozliwia przedostawanie
sie ptynu powstajacego w przebiegu stanu
zapalnego do objetych zapaleniem kieszonek,
dostarczajac patogennym bakteriom
niezbednych sktadnikdéw odzywczych. Utatwia
takze bakteriom oraz ich produktom przemiany
materii dostep do krgzenia ogdlnoustrojowego
i przemieszczanie sie do odlegtych czesci
organizmu, przyczyniajac sie do rozwoju
przewlektego stanu zapalnego o niskim
nasileniu.

od statusu immunologicznego danej osoby'#%.
Jesdli , sprawnos¢ immunologiczna” gospodarza
(tj. odpowiednie funkcjonowanie uktadu
odpornosciowego) jest nieoptymalna (np.

u 0séb z cukrzyca lub otytoscia), pogorszy to
jego zdolnos¢ do rozwigzywania trwajgcego
stanu zapalnego wywotanego dysbiozg

w biofilmie i zwiekszy ryzyko chordb
ogdlnoustrojowych*>4’,

Réznice w nasileniu préochnicy i choréb
przyzebia moga wystepowaé nawet w
identycznych warunkach srodowiskowych
ze wzgledu na réznice we wrodzonych
mechanizmach obrony immunologicznej,
ktére rowniez wptywaja na stan zapalny
przyzebia.

* Zmniejszona dostepnosc tlenu, co sprzyja
rozwojowi beztlenowych, czesto patogennych
bakterii.

SAMONASILAJACY SIE CYKL
ESKALACJI DYSBIOZY

MODULACJA MIKROBIOTY
JAMY USTNEJ

PRZESUNIECIE MIKROBIOTY W

Zwiekszona ilosé
ptynu z kieszonki
dzigstowej

Blokowanie
mechanizméw

Zmniejszona
dostepnosé tlenu

zawierajacego quorum sprzyja wzrostowi KIERUNKU ROWNOWAGI
sktadniki odzywcze sensing bakterii patogennych
sprzyjajace rozwojowi . Niezbedne jest modulowanie mikrobioty jamy
bakt-f”' S ustnej w kierunku stanu eubiozy i dobrego
zdrowia, przy jednoczesnej poprawie jej
DY & odpornosci na zaburzenia w tym stanie.

I

Zwiekszona przepuszczalnosé
naczyn wtosowatych

przyczyniajaca sie do rozwoju przewlektego stanu
zapalnego o niskim nasileniu

Rys. 12. Samonasilajacy sie cykl eskalacji dysbiozy

Ta nasilajgca sie reakcja zapalna powoduje
uszkodzenie tkanek, przyczynia sie do chorob
jamy ustnej, takich jak zapalenie przyzebia, i moze
zwiekszac ryzyko wystgpienia przewlektych
chordb ogdlnoustrojowych (np. cukrzycy,
otytosci, chordb uktadu krazenia, nieswoistego
zapalenia jelit)’>*845. Oprocz wptywu na reakcje
zapalna, dysbioza mikrobioty jamy ustnej zaburza
wiele innych mechanizmadw odpornosciowych

W catym organizmie, co moze prowadzi¢ do
powazniejszych problemdw ogdlnoustrojowych,
jesli nie uda sie przywroci¢ eubiozy?+3845,

Podatnosc na choroby jamy ustnej
i ogdlnoustrojowe jest w duzym stopniu zalezna
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Mozna podjac kilka dziatan, aby zapewnic, ze
spotecznosci drobnoustrojow wzmacniaja
zdrowie gospodarza i nie powodujg chordb:

1) Zapobieganie dojrzewaniu biofilmu nazebnego
i jego dysbiozy®™.

2) Utrzymanie dobrego poziomu i jakosci sliny
oraz zapobieganie suchosci w ustach (np.
poprzez regularne nawadnianie, unikanie stodkich
pokarmow i napojdw, unikanie oddychania przez
usta, ograniczenie stresu®).

3) Wspieranie sprawnosci ukfadu
odpornosciowego (np. poprzez dobre
odzywianie, regularne ¢wiczenia fizyczne, zdrowy
sen, unikanie palenia tytoniu i minimalizowanie
stresu).

4) Podobnie jak w przypadku jelit, korzystne
moze by¢ wsparcie mikrobioty jamy

ustnej poprzez przywrdcenie rownowagi
mikrobiologicznej (np. poprzez stosowanie pre-
lub probiotykdw).

Razem te dziatania modulujace pomoga
kontrolowac czynniki sprzyjajgce dysbiozie
i zamiast tego skierujg mikrobiote jamy
ustnej w kierunku stabilnej eubiozy?4.

GuUm
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MODULACJA MECHANICZNA: ROZBIJANIE
SZKODLIWYCH BIOFILMOW

Regularne szczotkowanie i czyszczenie
przestrzeni miedzyzebowych zapobiega
dojrzewaniu biofilmu.

Wiasciwa higiena jamy ustnej jest niezbedna,
aby zapobiec dojrzewaniu biofilmu. Wazne jest,
aby regularnie zaburzac¢ wzrost biofilmu na
wczesnym etapie, zanim biofilm dojrzeje

i stanie sie dysbiotyczny dla gospodarza (etap
2 rysunek 9), w ktorym dominowac bedzie
bardziej odporna i potencjalnie patogenna
mikrobiota (etapy 3-4)%.

Mechaniczne rozbijanie biofilmu ptytki nazebnej
ma zasadnicze znaczenie dla zdrowia jamy
ustnej. Pomaga utrzymac biofilm w niedojrzatym
stanie, zdominowanym przez wczesne

bakterie tworzace ptytke nazebna (szczegdlnie
paciorkowce)?. Mikroorganizmy te pomagaja
utrzymac zdrowie jamy ustnej poprzez:

« Zapobieganie kolonizacji przez szkodliwe
bakterie

* Modulowanie uktadu odpornosciowego w celu
umozliwienia przetrwania bakterii

Jesli jednak nie zostanie naruszony, biofilm
dojrzeje i moze przyczynic sie do préchnicy,
choréb przyzebia, nieswiezego oddechu

i ogdlnoustrojowych stanéw zapalnych*.

Techniki czyszczenia powinny by¢
ukierunkowane na trudno dostepne obszary,
aby zapobiec dysbiozie.

Wazne jest szczotkowanie zebow co najmniej
dwa razy dziennie przez dwie minuty. Dobra
technika przy uzyciu szczoteczki

o odpowiedniej konstrukcji (np. z dopasowanym
wtosiem zaprojektowanym tak, aby dotrzec

do obszardw nad- i poddzigstowych) jest
potrzebna do rozbicia biofilmu (jezyk,

ktory zawiera wiasny biofilm, powinien byc¢
rowniez czyszczony w regularnych odstepach
czasu)**03 Jednak samo szczotkowanie

mMa ograniczong skutecznos¢ w usuwaniu
biofilmu z przestrzeni miedzyzebowych.
Wykazano, ze stosowanie gumowych czyscikow
miedzyzebowych, szczoteczek miedzyzebowych
lub nici dentystycznych w potgczeniu ze
szczotkowaniem zebow jest bardziej korzystne
W zmniejszaniu stanu zapalnego dzigset niz
samo szczotkowanie zebdw i jest istotnym
elementem praktyk higieny jamy ustnej®>>4,
Jednak te techniki czyszczenia nie zawsze sg
wykonywane prawidtowo; moga by¢ wymagane
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CZYSZCZENIE TRUDNO DOSTEPNYCH MIEJSC JEST KLUCZOWE

(N

dodatkowe metody, aby zapewni¢ przerwanie
biofilmu, zanim zdgzy on dojrzec?.

MODULACJA CHEMICZNA: ROLA PASTY DO
ZEBOW | PLYNU DO PLUKANIA JAMY USTNEJ

Fluor pomaga wzmocni¢ szkliwo i regulowaé
aktywno$¢ drobnoustrojow.

Aby uzyskac wieksza kontrole nad tworzeniem
sie biofilmu, szczotkowanie zebdw powinno byd
potaczone z pastg do zebodw zawierajaca fluor.
Fluor pomaga wzmocnic szkliwo zebodw, czynigc
je bardziej odpornym na demineralizacje przez
kwasy i ma wiasciwosci antybakteryjne, ktore
bezposrednio zmniejszajg produkcje kwasu
przez bakterie, zmniejszaja tolerancje na kwas
(poprzez zwiekszenie przepuszczalnosci bton
komorkowych) i hamujg aktywnosc¢ enzymow?®.

Przeciwbakteryjne ptyny do ptukania jamy
ustnej moga redukowacd ptytke nazebna, ale
muszg by¢ stosowane strategicznie.

Inng strategia jest chemiczne zaktdcanie
dojrzewania biofilmu, szczegdinie w trudno
dostepnych obszarach, poprzez stosowanie
ptyndw do ptukania jamy ustnej - mogg one
zawierac rozne srodki przeciwdrobnoustrojowe
(np. glukonian chlorheksydyny, chlorek
cetylopirydyniowy, olejki eteryczne)
zaprojektowane w celu zniszczenia lub
zahamowania wzrostu bakterii (etap 1, rysunek
9)°5, Ptyndw do ptukania ust nie nalezy jednak
uzywac bezposrednio po szczotkowaniu,

aby unikna¢ zmywania stezonego fluoru
pozostawionego przez paste do zebow na
zebach. Badania wykazaty, ze ptyny do ptukania
jamy ustnej moga znacznie zmniejszy¢ ilos¢
ptytki nazebnej i stan zapalny dzigset, a takze
mogg by¢ skutecznymi srodkami przeciw
biofilmowi i zapaleniu dzigset*®. Warto réwniez
zaznaczyc, ze przeciwdrobnoustrojowe ptyny do
ptukania jamy ustnej, takie jak chlorheksydyna,
powinny byc¢ stosowane gtownie krotkotrwale

GuUm
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W ostatnich latach coraz wyrazniej dostrzega
sie potrzebe bardziej skutecznego i holistycz-
nego podejscia do higieny jamy ustnej, aby
osiggnac dwa kluczowe cele:

« Zmniejszenie adhezji bakterii na
powierzchniach zebéw i utrzymywanie
biofilmu bakteryjnego we wczesnym
stadium rozwoju oraz

* Utrzymanie eubiozy i zapobieganie
zmianom dysbiotycznym w biofilmach jamy
ustnej.

Istnieje mozliwose, ze cel ten mozna
0siggnac dzieki modulacji biologicznej
stosowanej jako uzupetnienie obecnych
metod poprawy zdrowia jamy ustnej

— podejsciu, ktdre mogtoby stanowic
istotny czynnik sprzyjajacy osiggnieciu
eubiozy jamy ustnej, a tym samym
lepszemu wspieraniu zdrowia jamy ustnej i
ogolnoustrojowego..

— w ostrych sytuacjach, np. po zabiegach
chirurgicznych — aby ograniczyc¢ tworzenie
biofilmu i obcigzenie bakteryjne, a tym samym
zmniejszy¢ ryzyko powiktan.

Quorum sensing w biofilmie jamy ustnej
oznacza, ze bakterie moga stac sie tolerancyjne
na srodki przeciwdrobnoustrojowe stosowane
w ptynach do ptukania jamy ustnejs335%,
Obecnos¢ martwych bakterii w biofilmie

jamy ustnej po uzyciu ptynu do ptukania jamy
ustnej moze rowniez zwiekszac zjadliwose
bakterii beztlenowych, ktore przyczyniaja sie

do zapalenia przyzebia®t. Ptyny do ptukania
jamy ustnej moga byc¢ rowniez nieskuteczne
wobec biofilmu, ktdry juz dojrzat®. Ponadto,
ptyny do ptukania jamy ustnej mogg hamowac
lub niszczy¢ gatunki komensalne, odbierajgc im
korzystne role i zapewniajac nisze dla kolonizacji
drobnoustrojow innych niz jamy ustnej lub
osiedlania sie gatunkdw patogennych.

Biorac pod uwage te zalety i wady,
przeciwbakteryjne ptyny do ptukania jamy
ustnej: (@) generalnie powinny byc¢ stosowane
wytacznie w celach krotkotrwatych, (b) powinny
zawsze stuzyc¢ jako uzupetnienie mechanicznego
czyszczenia, () powinny by¢ przepisywane

w przypadku konkretnych wskazan okreslonych
przez specjaliste ds. zdrowia jamy ustnej (tj. nie
sg konieczne u 0séb ze zdrowg jama ustng)
oraz (d) powinny byc¢ podawane po doktadnym,
profesjonalnym czyszczeniu®’.
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Nalezy zauwazy¢, ze przeciwbakteryjne
ptyny do ptukania jamy ustnej moga by¢
konieczne po operacji, aby zmniejszyé
ryzyko wystapienia powiktan chirurgicznych
i/lub stabego gojenia sie ran®:.

MODULACJA BIOLOGICZNA:
WSPIERANIE POZYTECZNYCH BAKTERII

Pomimo réznych mechanicznych

i chemicznych metod, ktore mozna
zastosowac w celu rozbicia biofilmu jamy
ustnej, biofilm odrasta w ciggu kilku godzin
PO OCzySzCczeniu?+39,

W przypadku mikrobioty, ktora przetrwata
oczyszczanie mechaniczne i chemiczne,
niezbedne sg okreslone procesy
umozliwiajgce odbudowe i reorganizacje
biofilmu, w tym adhezja bakteryjna,
odzywianie oraz koagregacja i komunikacja
miedzy bakteriami. Modulowanie
ktoregokolwiek z tych procesdow moze
pomoce skierowad mikrobiote w strone
bardziej zrownowazonego sktadu. Ponizej
przedstawiono przyktady sposobow
osiggniecia tego efektu oraz modulacji
mikrobioty jamy ustnej.

Dieta i styl zycia: budowanie srodowiska
przyjaznego mikrobiocie

Zardwno dieta, jak i Srodowisko jamy ustnej
wptywajg na rownowage, funkcje i zjadliwosc¢
spotecznosci drobnoustrojow jamy ustnejs2eo,
wptywajgc jednoczesnie na gospodarza.
Modulowanie tych aspektdéw moze mied
pozytywny wptyw na ustanowienie eubiozy.
Na przyktad:

* Mikrobiota odzywia sie sling i ptynem
dzigstowym i wykorzystuje wszelkie cukry
i biatka obecne w tych ptynach. Wyzszy
poziom cukru po spozyciu NP. Zywnosci
bogatej w sacharoze i skrobie lub napojow
zawierajgcych cukier fermentowany,
zwiekszy wzrost biofilmu, a zwtaszcza
przezywalnosé mikrobioty kwasotwodrczej
i kwasolubnej - prowadzac do wyzszego
ryzyka zapalenia dzigset i rozwoju
préchnicy#8608 Zmniejszenie spozycia
cukru moze pomoc w zmniejszeniu tego
ryzyka®°.

« Zdrowa, bogata w witaminy i btonnik
zywnosc¢ moze rowniez wspiera¢ zdrowszy
ekosystem jamy ustnej. Wywotujg
one mniej standw zapalnych, a tym
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samym majg ogdlnie korzystny wptyw
ogdlnoustrojowy®e,

+ Wiadomo, ze palenie zmienia ekologie
mikrobioty jamy ustnej w dysbioze poprzez
zwiekszenie kwasowosci sliny, zubozenie tlenu,
wptyw na przyleganie bakterii do powierzchni
btony sluzowej i ostabienie odpornosci
gospodarza®?. Poniewaz zwigzane z paleniem
zmiany w mikrobiocie jamy ustnej nie sg
trwate, zaprzestanie palenia moze pomaoc
w przywroceniu eubiozy.

Prebiotyki: odzywianie wtasciwych
drobnoustrojéw

Prebiotyk definiuje sie jako ,substrat, ktory
jest selektywnie wykorzystywany przez
mikroorganizmy gospodarza, przynoszac
korzysci zdrowotne”, tj. substancje, ktora stuzy
jako sktadnik odzywczy dla pozytecznych
mikroorganizmow®,

Wybrane prebiotyki, takie jak ksylitol, arginina
i azotan, mogg sprzyjac eubiozie jamy ustnej.

Ksylitol moze obniza¢ ryzyko préchnicy
poprzez kilka mechanizmow. Obejmujg one
zwiekszenie remineralizacji szkliwa zebdw,
zmniejszenie poziomu bakterii Streptococcus
mutans zwigzanych z préchnica w slinie oraz
podniesienie pH ptytki nazebnej (tj. zmniegjszenie
kwasowosci) poprzez zwiekszenie produkcji sliny
i zmniejszenie liczby bakterii wytwarzajgcych
kwas®®. Jednak ksylitol traci swoje dziatanie w
obecnosci fruktozy, ktdra jest wysoka

w owocach lub sacharozy (obie sg rowniez
czesto dodawane do przetworzonej zywnosci)®.

Arginina jest aktywnie metabolizowana przez
uktad deiminazy argininowej - kompleks
enzymow w niektorych bakteriach jamy ustnej -
co prowadzi do produkcji amoniaku, co

z kolei prowadzi do wzrostu pH. Przywrdcenie

W ekosystemie jamy ustnej prebiotyki moga
poprawiaé srodowisko mikrobiologiczne,

stymulowac wzrost korzystnej mikrobioty i hamowa¢
adhezje drobnoustrojow lub mieé¢ wtasciwosci
przeciwdrobnoustrojowe, ktére zapobiegaja osiedlaniu
sie drobnoustrojéw chorobotwdérczych®4,

neutralnego pH usuwa selektywna presje na
mikroorganizmy tolerujgce kwasy, a tym samym
tagodzi demineralizacje szkliwa zebdw?®4.
Arginina moze réwniez dziataé

w synergii z fluorem, aby poméc w
zapobieganiu prdochnicy®s.

Prebiotyki dostosowane do zdrowia jamy ustnej
sg mniej powszechne niz te dla zdrowia jelit.

Gdy azotan napotyka bakterie jamy ustnej,
szczegdlnie w warunkach kwasnych, jest
redukowany do azotynow i tlenku azotu -

gazu o wielu wtasciwosciach fizjologicznych,

w tym dziataniu przeciwdrobnoustrojowym
przeciwko bakteriom beztlenowym, ktoére sg
zwigzane z zapaleniem przyzebia; dziatanie to
moze byc¢ korzystne, gdy pH spada

z powodu fermentacji cukru. Azotany sg rowniez
rozktadane do amoniaku w obecnosci bakterii,
co moze zwiekszyc¢ pH. Podobnie mocznik jest
metabolizowany przez niektore bakterie jamy
ustnej w celu wytworzenia amoniaku, a nastepnie

Prebiotyki specyficzne dla zdrowia jamy ustnej
sg rzadkie, a skuteczny prebiotyk w jednym
miejscu ciata (takim jak jelita) moze nie mie¢
wptywu w innym miejscu ciata (takim jak

jama ustna)®®. Te, ktére wykazaty potencjat

w utrzymaniu zréwnowazonej mikrobioty

jamy ustnej, obejmujg alkohole cukrowe (np.
ksylitol, sorbitol), arginine (aminokwas) i azotan
(naturalnie wystepujacy zwigzek wystepujacy w
wielu owocach i warzywach, takich jak czerwone
buraki lub szpinak).

SUPLEMENTY MIKROBIOTY

7 R~ - S &> S|}

PREBIOTYKI PROBIOTYKI POSTBIOTYKI SYNBIOTYKI
Substrat Zywe mikroorganizmy, Nieozywione Prebiotyki mozna
wykorzystywany ktdre po podaniu w mikroorganizmy i/lub taczy¢ z probiotykami,

odpowiednich ilosciach
wywierajg korzystny

selektywnie przez
mikroorganizmy

gospodarza, wptyw na zdrowie
przynoszacy korzysci organizmu gospodarza
zdrowotne

Rys. 13. Suplementy mikrobioty
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ich sktadniki, ktore
przynosza korzysci
zdrowotne
gospodarzowi

aby wzmocnic¢
dziatanie probiotykow
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zmniejszenia kwasowosci w biofilmie. Dziatania
te poprawiajg srodowisko jamy ustnej i sprzyjaja
kolonizacji przez drobnoustroje zwigzane ze
zdrowiem jamy ustnej oraz ograniczaja wzrost
patogennych bakterii zwigzanych z préchnica
zebow i zapaleniem przyzebiat466¢’ \W zwigzku
z tym zwiekszenie spozycia azotanéw moze
modulowac sktad i aktywnosé mikrobioty
jamy ustnej, pomagajac zapobiegad lub
zmniejszac¢ dysbioze bakteryjng i stymulujac
eubioze. Oprécz modulowania mikrobioty jamy
ustnej, kolejng zaletg azotandw jest kluczowa
rola, jaka redukcja azotandw bakteryjnych
odgrywa w utrzymaniu zdrowia uktadu sercowo-
naczyniowego: tlenek azotu bierze udziat

W rozszerzaniu naczyn krwionosnych, a tym
samym moze obnizac cisnienie krwi®.

Probiotyki: Przywracanie réwnowagi mikrobioty

Probiotyki to ,zywe mikroorganizmy, ktére
podawane w odpowiednich ilosciach przynoszg
gospodarzowi korzysci zdrowotne"®. Mimo ze
ich korzysci dla mikrobioty jelitowe] sa dobrze
znane, wykorzystanie probiotykdw w celu
poprawy zdrowia jamy ustnej moze byc¢ dla
wiekszosci ludzi nowg idea. Niemniej jednak od
ponad 20 [at®® probiotyki sg szeroko testowane
W zapobieganiu lub leczeniu chordb jamy ustnej,
a zainteresowanie badaniami znacznie wzrosto
w ciggu ostatnich 5-10 lat.

W jamie ustnej probiotyki maja kilka
potencjalnych dziatan, z ktérych kazde ma swoje
wtasne ztozone mechanizmy (rysunek 14)246469.70;

Probiotyki mogg modulowac odpowiedzi
immunologiczne, wzmacniac bariere jamy
ustnej i hamowac patogeny.

1) Modulacja odpowiedzi immunologicznej
gospodarza: probiotyki uczestnicza

w ksztattowaniu wrodzonej i nabytej odpowiedzi
immunologicznej poprzez modulowanie
komorek odpornosciowych, takich jak

komorki dendrytyczne, makrofagi oraz
limfocyty B i T, a takze wspieranie ich funkgji,

a tym samym funkcjonowania catego uktadu
odpornosciowego’.

2) Innym sposobem dziatania probiotykow

jest wzmocnienie funkcji bariery $luzéwkowej
poprzez promowanie produkcji biatek potaczen
Scistych miedzy komadrkami nabtonka’?, co
chroni przed wnikaniem bakterii, takich jak
Porphyromonas gingivalis (P gingivalis) i ich
toksyn’s.

3) Zmniejszenie stanu zapalnego:
Unicestwiajac mediatory prozapalne
(takie jak TNF-q, IL-1B)"™, probiotyki moga
zmniejszac¢ odpowiedz zapalna.

4) Bezposrednie hamowanie i niszczenie
patogendéw (np. poprzez produkcje
substancji przeciwdrobnoustrojowych
oraz aktywacje komorek odpornosciowych
typu ,atakujgcego”) oraz ich produktow,
takich jak gingipainy (wytwarzane przez

P gingivalis; gingipainy to grupa enzymow
proteolitycznych zaangazowanych

w choroby przyzebia, odgrywajacych
kluczowa role w niszczeniu tkanek oraz
unikaniu odpowiedzi immunologicznej)’.

MECHANIZMY DZIALANIA PROBIOTYKOW W MIKROBIOCIE JAMY USTNEJ

WZMOCNIENIE ODPOWIEDZI

IMMUNOLOGICZNEJ GOSPODARZA

> Wspieranie
wrodzonego uktadu
odpornosciowego

> Wzmacnianie
funkcji bariery

HAMOWANIE ROZWOJU PATOGENOW

> Hamowanie mediatorow —
stanu zapalnego

OGRANICZENIE STANU

ZAPALNEGO

Zréwnowazona
mikroflora jamy
ustnej

> Produkcja > (Ko)agre- > Degradacja toksyn. > Adhezja do
zwigzkéw o gacja Konkurencja o powierzchni
dziataniu patogenéw sktadniki odzywcze. jamy ustnej - J
przeciw- hamujaca Zaktdcanie konkurencja z
bakteryjnym ich bakteryjnego patogenami.

namnazanie

systemu quorum
sensing.

Rys. 14. Mechanizmy dziatania probiotykéw w mikrobiocie jamy ustnej
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5) Konkurencja drobnoustrojéw

o adhezje i kolonizacje oraz
zapobieganie koagregaciji (poprzez
rywalizacje o sktadniki odzywcze

i miejsca wigzania na powierzchniach
komorek gospodarza), co prowadzi do
posredniego eliminowania patogenoéw

i hamowania powstawania patogennego
biofilmu.

Nie wszystkie szczepy probiotyczne sq
rownie skuteczne - szczepy specyficzne

dla jamy ustnej sq najbardziej obiecujace.

Chociaz mechanizmy te dotycza jamy
ustnej, nalezy rowniez spodziewac

sie korzystnych ogodlnoustrojowych
efektow dziatania probiotykow, takich
jak ogodlnoustrojowe zmniejszenie stanu
zapalnego.

Wazne jest, aby pamietad, ze specyficzne
mechanizmy dziatania réznia sie

miedzy bakteryjnymi szczepami
probiotycznymi’®. W kontekscie zdrowia
jamy ustnej wiekszos¢ ocenianych
szczepodw bakteryjnych nalezy do
rodzajow Streptococcus, Lactobacillus,
Bifidobacterium, and Bacillus®®7e,
Najlepiej opisanym probiotykiem jest
Limosilactobacillus reuteri (L. reuteri).

Stosowanie szczepow bakteryjnych, ktére

sg specyficzne dla jamy ustnej, a nawet dla
kazdego odrebnego siedliska drobnoustrojow
w jamie ustnej, prawdopodobnie bedzie
miato bardziej ukierunkowany i skuteczny
efekt terapeutyczny niz te, ktére zostaty
dobrze zbadane, ale moga by¢ bardziej
specyficzne dla jelit (np. niektére szczepy
Lactobacillus)'®-¢7°,

Sprzeczne wyniki obserwowane w
badaniach klinicznych dotyczacych
probiotykdw w kontekscie zdrowia jamy
ustnej mozna w duzej mierze przypisac
stosowaniu réznych szczepodw bakterii.
Dodatkowe czynniki moga rowniez
odgrywac role, takie jak niewystarczajaca
dawka, jakos¢ produktu (np. niezywotne
bakterie), nieprawidtowe metody aplikacji
(np. czas w stosunku do szczotkowania,
jedzenia lub picia) lub brak mechanicznej
supresji mikrobioty jamy ustnej’¢78.
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Pomimo tych ograniczert w projektowaniu
badan, istniejgce badania wykazaty, ze
ukierunkowanie biofilmu jamy ustnej za
pomoca probiotykdw mozeé4707677;

* Modulowac réownowage mikrobioty
jamy ustnej.

e Tworzyc¢ biofilm, ktéry zmniejsza
poziom i/lub hamuje funkcje patogendw
jamy ustnej.

e Zmniejszac¢ czestosc wystepowania
Candida albicans.

« Zmniejszac liczby bakterii
powodujgcych halitoze (nieswiezy
oddech). A co by¢ moze najwazniejsze,
zapobiegajg demineralizacji szkliwa,
hamujg powstawanie prochnicy,
zmniejszajg ryzyko zapalenia przyzebia
i poprawiajg wyniki niechirurgicznego
leczenia przyzebia’ oraz leczenia
zapalenia btony sluzowej wokdt
implantu®®.

Synbiotyki: synergiczne podejscie

Aby uzyskac lepsze efekty terapeutyczne,
prebiotyki mozna tgczyc¢ z probiotykami,
tworzac synbiotyki®*. W jamie ustnej
prebiotyki (takie jak ksylitol, arginina

i azotan) mogg zwiekszac¢ zdolnos¢
probiotykdw do zmniejszania mikrobioty
zwigzanej z prochnica, utrzymywania
wysokiego pH lub regulowania
odpowiedzi zapalnej?264678281 Glicerol

w potgczeniu z probiotykiem L. reuteri
jest przyktadem synbiotyku, ktdry moze
poprawic¢ skutecznosé L. reuteri®.

To nowe, synergiczne podejscie do
zdrowia jamy ustnej jest jeszcze

na wczesnym etapie rozwoju, ale
moze doprowadzi¢ do powstania
innowacyjnych i skutecznych
produktéw mikrobiologicznych,
ktére mogtyby skuteczniej zwalczaé
dysbioze?%4,
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PRZYSZLE KIERUNKI

ROZSZERZENIE ROLI SPECJALISTOW
W DZIEDZINIE ZDROWIA JAMY USTNEJ

Wazne jest, aby specjalisci zajmujacy sie
higieng jamy ustnej byli w stanie wyjasnic¢
pacjentom, w jaki sposdb odpornosce

na zaburzenia mikrobioty moze miec¢
pozytywny lub negatywny wptyw na ich
zdrowie jamy ustnej i ogdlne zdrowie.
Udzielanie porad dotyczacych dobrych
technik higieny jamy ustnej oraz zdrowej
diety i stylu zycia - oraz tego, w jaki
sposob beda one modulowadé mikrobiote
jamy ustnej w kierunku eubiozy - to
pierwsze niezbedne kroki w kierunku
samoopieki. Wytyczne dotyczgce
dodatkowego stosowania pre-, pro-

i synbiotykow mogg dodatkowo poprawic
zdrowie jamy ustnej pacjentow.

ROZWOJ BADAN | INNOWACJI

Dalsze badania beda napedzac rozwoj
nowych produktow, wraz z protokotami
leczenia i profilaktyki, ktore selektywnie
celujg w bakterie chorobotwodrcze,
wykorzystujg szczepy drobnoustrojow
specyficzne dla jamy ustnej zamiast
szczepodw jelitowych i promujag eubioze
jamy ustnej w celu wspierania ogdlnego
stanu zdrowia.

Wymaga to gtebszego zrozumienia
cech i wzajemnych powigzan miedzy
réznymi korzystnymi i dysbiotycznymi
populacjami drobnoustrojow oraz tego,
w jaki sposdb ich odpornosc na
zaburzenia moze wptywac na
mechanizmy fizjologiczne, ktore
utrzymujg organizm w rownowadze
(homeostazie)?464697678 " Jast rowniez
prawdopodobne, ze zastosowana metoda
dostarczania (w pastylkach do ssania,
ptynach do ptukania jamy ustnej lub
pastach do zebow) bedzie miata wptyw
na skutecznosc®.

Oprocz zapobiegania chorobom
konieczne sg dalsze badania nad
mozliwosciami leczenia, np. stosowanie
pre- i/lub probiotykéw w celu
zmniejszenia utraty kosci wyrostka
zebodotowego i utraty przyczepu

w zapaleniu przyzebia™®, Korzystne
moze byc¢ rowniez uzupetnianie
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probiotykow mikroelementami; np.

w jelitach wykazano, ze witaminy

z grupy B poprawiajg kolonizacje
probiotykdéw?®, podczas gdy witamina

D moze pomoc w regulacji ich dziatania
przeciwzapalnego, immunomodulujgcego
i przeciwzakaznego®. Mozliwe jest, ze
badania w jamie ustnej moga ujawnic
podobne korzysci.

Coraz wiekszego znaczenia bedzie
nabierac takze potrzeba tworzenia
indywidualnych planow leczenia, co moze
pomoc w uwzglednieniu réznic miedzy
pacjentami w zakresie zachowan, wieku,
stosowania lekdow, stanu zdrowia, genetyki
oraz zwigzanego z nimi ryzyka rozwoju
prochnicy i chorodb przyzebia. Wszystkie
te czynniki, w tym ocena punktow
koncowych klinicznych

i mikrobiologicznych, powinny zostac
uwzglednione w przysztych badaniach,
aby w petni ocenic¢ ich wptyw na zdrowie
jamy ustnej i ogdlnoustrojowe’s.
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WNIOSKI

Dysbioza w obrebie mikrobioty jamy
ustnej moze prowadzi¢ do préchnicy
zebow, zapalenia dzigset i zapalenia
przyzebia - chyba ze system mozna
modulowac w kierunku eubiozy.

Jesli dysbiotyczne spotecznosci
mikroorganizmow uzyskajg zdolnos¢
do utrzymywania odpornosci na
zaburzenia, ich dalszy wptyw na funkcje
immunologiczne i metaboliczne moze
przyczyniac sie nie tylko do chordb
jamy ustnej, ale takze do chorob
ogodlnoustrojowych.

Wzmachianie samodzielnej opieki dla
trwatego zdrowia

Podstawowg zasadg modulowania
mikrobioty jamy ustnej jest samoopieka.
Pozornie proste instrukcje dotyczace
higieny jamy ustnej przekazywane
pacjentom moga przyniesc¢ znaczace
korzysci na poziomie mikrobiologicznym,
potencjalnie wptywajgc nawet na
zdrowie ogolnoustrojowe. Oprocz
profesjonalnego oczyszczania, specjalisci
w zakresie zdrowia jamy ustnej
odgrywaja kluczowa role w edukowaniu
pacjentdw na temat nastepujgcych
zagadnien:

ZROWNOWAZONA
MIKROFLORA

1) Pozytywne i potencjalnie negatywne
skutki mikrobioty jamy ustnej oraz
dlaczego zapewnienie warunkow
wspierajgcych eubioze jest wazne

dla zdrowia jamy ustnej i zdrowia
ogodlnoustrojowego.

2) Korzysci wynikajgce z utrzymania
zrownowazonej mikrobioty oraz poprawy
stanu uktadu odpornosciowego przy
zastosowaniu holistycznego podejscia,
obejmujgcego:

a) prawidtowe techniki higieny jamy
ustnej,

b) zdrowa diete z ograniczeniem cukrow
i duzg zawartoscig warzyw oraz owocow,
C) ograniczenie palenia tytoniu i stresu,
d) zapewnienie odpowiedniego
nawodnienia.

3) Potencjat prebiotykdw, probiotykow

i synbiotykdw w przywracaniu lub
utrzymywaniu rownowagi mikrobioty
jamy ustnej stanowi obiecujaca
perspektywe terapeutyczng w dazeniu
do dalszej poprawy zdrowia jamy ustnej
i ogolnoustrojowego, mogaca wspierac
kontrole czynnikdw sprzyjajgcych
dysbiozie.

. ZDROWIE
OGOLNOUSTROJOWE

<—
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SEOWNICZEK

Archeony: grupa jednokomorkowych mikroorganizmow prokariotycznych, ktore
sg podobne do bakterii, ale ewolucyjnie sie od nich roznia.

Beztlenowe: nietolerujace tlenu, niezdolne do wzrostu w srodowiskach,
w ktorych wystepuje tlen.

Czynniki wirulencji: czasteczki i wtasciwosci czasteczek, ktdére pomagaja
bakteriom i innym mikroorganizmmom wywotywac choroby, np. poprzez
przytaczanie sie do komorek gospodarza, unikanie uktadu odpornosciowego
i konkurowanie o sktadniki odzywcze.

Dysbioza: stan, w ktdrym rownowaga w mikrobiocie oraz miedzy mikrobiota
a gospodarzem jest zaburzona - potencjalnie prowadzac do szkdd i
przyczyniajac sie do chorob.

Eubioza: stan korzystnej rownowagi w obrebie mikrobioty oraz miedzy
mikrobiotg a jej gospodarzem.

Kwasolubne: zdolne do wzrostu w srodowisku kwasnym.
Kwasotwdrcze: wytwarzajgce kwas (bakterie).
Mikrobiota jamy ustnej: spotecznos$¢ mikroorganizmow zyjacych w jamie ustne;.

Postbiotyki: nicozywione mikroorganizmy i/lub ich sktadniki, ktére przynoszg
korzysci zdrowotne gospodarzowi.

Prebiotyki: substrat, ktory jest selektywnie wykorzystywany przez
mikroorganizmy gospodarza, przynoszgc korzysci zdrowotne. Prebiotyki
doustne, mniej popularne, mogga dziatac inaczej w jamie ustne;.

Probiotyki: zywe mikroorganizmy, ktére podawane w odpowiednich ilosciach
przynosza gospodarzowi korzysci zdrowotne.

Proteolityczne: bakterie proteolityczne wytwarzajgce enzymy rozktadajace
biatka.

Quorum sensing: proces komunikacji miedzy komdrkami bakterii, ktéry
umozliwia im koordynacje zachowan i funkcji (w zaleznosci od liczby bakterii
w populacji), a tym samym adaptacje do lokalnego srodowiska.

Redundancja funkcjonalna: w tym przypadku, gdy wiele gatunkdw bakterii
w ekosystemie (biofilmie) petni podobne role, jeden gatunek jest w stanie
zastgpic¢ inny bez wptywu na funkcje biofilmu.

Substrat: substancja, ktorg (w tym przypadku) bakterie wykorzystujg jako
sktadniki odzywcze do produkcji energii i wzrostu.

Symbioza: harmonijne wspotistnienie mikrobioty jamy ustnej i gospodarza, przy
czym mikroorganizmy zapewniajg gospodarzowi korzysci zdrowotne.

Synbiotyki: potgczenie prebiotykow i probiotykdw, ktére wspdtpracujg ze soba
w celu promowania wzrostu i aktywnosci pozytecznych bakterii, poprawiajac
0gdlny stan zdrowia.

Tlenowe: mogg przetrwac i rozwijac¢ sie w natlenionym srodowisku.

20
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