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Le Le allergieallergie
Il 20% Il 20% delladella popolazionepopolazione neinei paesipaesi industrializzatiindustrializzati èè

allergicaallergica

NegliNegli StatiStati UnitiUniti circa 15 circa 15 milionimilioni di di soggettisoggetti soffronosoffrono di di 
asmaasma e e questaquesta patologiapatologia èè responsabileresponsabile annualmenteannualmente di di 
circa 2 circa 2 milionimilioni di di accessiaccessi in pronto in pronto soccorsosoccorso, 500.000 , 500.000 

ospedalizzazioniospedalizzazioni e 5000 e 5000 decessidecessi
Burke W. Am J Prev Med 2003

La prevalenza dell’asma è aumentata del 74% dal 1980 al 
1996 con un trend in continuo incremento

Mannino D. MMWR 2002



L’AUMENTO DELL’ATOPIA...

........ potrebbe essere causato da:........ potrebbe essere causato da:

IPOTESI DELL’IGIENE



ROMAGNANI, Immunology 2004

1. Mancato shift Th2-Th1 (missing immune deviation)

IPOTESI DELL’IGIENE: PATOGENESI



ROMAGNANI, Immunology 2004

IPOTESI DELL’IGIENE: PATOGENESI
2. Ridotta attività delle T cell regolatorie (reduced immune suppression)

TGFβ

IL-10



Mechanisms of Disease: the effect of infections on 
susceptibility to autoimmune and allergic diseases

Bach, J-F. NEJM, 2002

Aumento delle malattie allergiche e Aumento delle malattie allergiche e autoimmuniautoimmuni



........ potrebbe essere causato anche da:........ potrebbe essere causato anche da:

alterata flora microbica che favorisce la persistenza di alterata flora microbica che favorisce la persistenza di 
citochinecitochine derivanti da TH2 (IL4, IL5, IL13) prevalenti alla derivanti da TH2 (IL4, IL5, IL13) prevalenti alla 

nascita e che non consente il riequilibrio a favore di una nascita e che non consente il riequilibrio a favore di una 
predominante risposta TH1 con produzione di IL12, IFNpredominante risposta TH1 con produzione di IL12, IFNγγ

L’AUMENTO DELL’ATOPIA...

Negli ultimi anni sembra sempre più convincente il 
ruolo della composizione dell’ambiente microbico
e della flora intestinale nei primi anni di vita 
nella induzione della tolleranza orale



Sviluppo della flora intestinale

In utero nascita 4 giorni 20 giorni 4-6 mesi

Inoculazione orale

Intestinale/vaginale
materna

con la flora 

sterile

Influenza della dieta

Allattato con formula
flora eterogenea

flora eterogenea

Allattato al seno
Flora con prevalenza di bifidobatteri

Svezzamento:
Transizione a flora 
simile all’adulto



Allattati con formula
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PROBIOTICI E ATOPIA

DifferenceDifference in the in the intestinalintestinal flora flora compositioncomposition ofof
allergic and non allergic infantsallergic and non allergic infants::

in allergic patients there is a  prevalence of in allergic patients there is a  prevalence of ClostridiaClostridia,,
on the on the contrarycontrary bifidobacteriabifidobacteria are are prevalentprevalent in in healthyhealthy
subjectssubjects..

(Sepp E, et al, Acta Pediatr. 1997)



22 ATOPICI
(29%)

(p = 0,03) (p = 0,03) 

BifidobacteriaBifidobacteria (p = 0,11)(p = 0,11)

ClostridiaClostridia (p = 0,04)(p = 0,04)

Distinct patterns of neonatal gut microflora
in infants in whom atopy was and was not developing

M. Kalliomaki, E. Isolauri J. Allergy Clin Imm 2001 

ATOPICO

76 neonati ad alto rischio di atopia

= almeno 1 Prick test positivo a 12 mesi

(FISH)



AKIRA, Nat Immunol 2001
HAWLISCH, Mol Immunol 2006

Sviluppo dell’immunità acquisita: 
TOLL-LIKE RECEPTORS (TLRs)

PRRs (pattern recognition receptors)
riconoscono pathogen-associated

molecular patterns (PAMPs) su 
microrganismi non-self

solubili: MBL, ficoline

di membrana: TLRs
CARATTERISTICHE

- evoluzione umana della proteina Toll della 
Drosophila

- ne esistono almeno 11 diversi tipi, ciascuno 
in grado di riconoscere specifici PAMPs
associati a particolari classi di patogeni

- si trovano su APC, DC, monociti e, in 
misura minore, su cellule endoteliali
vascolari, adipociti, miociti, cellule 
intestinali

- si dividono in TLRs di membrana (1, 2, 4, 5, 
6) e TLRs intracellulari (3, 7, 8, 9) 



TLRs: meccanismo d’azione

AKIRA, Nat Immunol 2001
HAWLISCH, Mol Immunol 2006



TLR4TLR2TLR6 TLR1 TLR5 TLR9

Peptidoglycan (G +)
Lipoteichoic Acids (G +)
Lipoproteins
Zymosan (Yeast) LPS (G -) Flagellin

Unmethylated
CpG DNA dsRNA

TLR3

ssRNA

TLR7

INNATE IMMUNE RECOGNITION 
BY TOLL-LIKE RECEPTORS



“Toll-like receptor 4 signaling by intestinal
microbes influences susceptibility to food allergy”

BASHIR, J Immunol 2004

Topi con mutazione di TLR4 (C3H/HeJ)           
Topi con assenza di TLR4 (C57BL/10ScNHsd)

Topi con TLR4 wild-type (C3HeB/FeJ; C3H/HeOuJ; CBA/J; 
C57BL/10SnJ; C57BL/6J)

Sensibilizzazione con 1 mg di allergene Ara h 1 (arachidi) + adiuvante CT 
(PN + CT) al giorno 0, 14 e 21. 

Al giorno 28 effettuato challenge con 2 dosi di Ara h 1 + CT e 
successivo monitoraggio per 30-40 minuti.

1.



RISULTATI

Il challenge antigenico dopo 
sensibilizzazione con PN + CT in 
presenza di TLR4 alterato o 
assente porta allo sviluppo di 
elevati livelli di IgE specifiche e 
di istamina circolante (  ) e 
induce pronunciati segni clinici 
di shock anafilattico.

BASHIR, J Immunol 2004



La sensibilizzazione con PN 
+ CT in presenza di TLR4 
alterato o assente porta 
allo sviluppo di livelli elevati 
di IL-13 (Th2) e livelli bassi 
di IFNγ (Th1), al contrario 
di ciò che avviene nei 
controlli sani.

BASHIR, J Immunol 2004

RISULTATI



BASHIR, J Immunol 2004

Topi con mutazione di TLR4 (C3H/HeJ), NO ATB
Topi con mutazione  di TLR4 (C3H/HeJ) + ATB per 5 giorni
Topi con TLR4 wild-type (C3HeB/FeJ), NO ATB
Topi con TLR4 wild-type (C3HeB/FeJ) + ATB per 5 giorni

2.

QUANDO LA COMPOSIZIONE DELLA 
FLORA BATTERICA E’ RIDOTTA ED 
ALTERATA DALLA TERAPIA 
ANTIBIOTICA PRIMA E DURANTE 
LA SENSIBILIZZAZIONE 
ANTIGENICA, SI OTTIENE UNA 
RISPOSTA IMMUNOLOGICA  
SIMILE A QUELLA REGISTRATA IN 
CASO DI ALTERAZIONE 
RECETTORIALE (TLR4).



BASHIR, J Immunol 2004

... SE RICOSTITUISCO LA FLORA BATTERICA:



I I probioticiprobiotici, riequilibrando la flora , riequilibrando la flora 
intestinale, potrebbero svolgere un ruolo intestinale, potrebbero svolgere un ruolo 
chiave nella modulazione della risposta chiave nella modulazione della risposta 
immunitaria.immunitaria.

I I probioticiprobiotici, , in particolare i in particolare i lattobacillilattobacilli, , 
interagendo con il GALT (tessuto interagendo con il GALT (tessuto linfoidelinfoide
intestinale) ed aumentando lo intestinale) ed aumentando lo shiftshift Th2/Th1, Th2/Th1, 
potrebbero contribuire nella prevenzione potrebbero contribuire nella prevenzione 
delldell’’atopiaatopia

PROBIOTICI E ATOPIA



PROBIOTICI E PREVENZIONE DELLPROBIOTICI E PREVENZIONE DELL’’ATOPIA:ATOPIA:
STUDI CLINICISTUDI CLINICI

““ ProbioticsProbiotics in in primaryprimary preventionprevention of of atopicatopic diseasedisease:          :          
a a randomisedrandomised placeboplacebo--controlledcontrolled trialtrial””

- Kalliomäki, Lancet 2001 -

• L. Rhamnosus GG, 1 x 1010 CFU die
• n = 132 madri con familiarità di primo grado per patologia allergica 
• somministrazione alla madre 2-4 settimane prima del parto e poi per 6  
mesi al neonato (NB: solo alla madre se neonato allattato al seno)
• valutazione del bambino 2 anni di vita.

Riduzione incidenza DA a 2 anni di circa il 50%
Non riduzione della sensibilizzazione allergica e dell’incidenza di 

altre patologie allergiche
Non effetti sulla colonizzazione intestinale



““ ProbioticsProbiotics and and preventionprevention of of atopicatopic diseasedisease: : 44--year year 
followfollow--upup of a of a randomisedrandomised placeboplacebo--controlledcontrolled trialtrial””

- Kalliomäki, Lancet 2003 -

• n = 132 pazienti che avevano partecipato allo studio precedente, 
rivalutazione a 4 anni di vita
• diagnosi di atopia basata su: visita clinica, questionario, skin-prick test, 
misura della concentrazione di ossido nitrico nell’aria espirta

L’effetto preventivo della somministrazione di L.
GG sulla DA in soggetti ad alto rischio persiste a 4 
anni di età.

Non riduzione della sensibilizzazione allergica e dell’incidenza di 
allergia respiratoria

Non riduzione dei livelli di IgE

PROBIOTICI E PREVENZIONE DELLPROBIOTICI E PREVENZIONE DELL’’ATOPIA:ATOPIA:
STUDI CLINICISTUDI CLINICI



PROBIOTICI E PREVENZIONE DELLPROBIOTICI E PREVENZIONE DELL’’ATOPIA:ATOPIA:
STUDI CLINICISTUDI CLINICI

ProbioticsProbiotics duringduring the first 7 the first 7 yearsyears of life: a cumulative of life: a cumulative riskrisk
reductionreduction of eczema in a of eczema in a randomizedrandomized, , placeboplacebo--controlledcontrolled trialtrial

Kalliomaki M J Allergy Clin Immunol 2007



PROBIOTICI E PREVENZIONE DELLPROBIOTICI E PREVENZIONE DELL’’ATOPIA:ATOPIA:
STUDI CLINICISTUDI CLINICI

““ ProbioticsProbiotics supplementationsupplementation forfor the first 6 the first 6 monthsmonths of of 
life life failsfails toto reduce reduce hehe riskrisk of of atopicatopic dermatitisdermatitis and and 

increasesincreases the the riskrisk of of allergenallergen sensitizationsensitization in in highhigh--riskrisk
childrenchildren: a : a randomizedrandomized controlledcontrolled trialtrial””

-Taylor, J Allergy Clin Immnol 2007 -

• L. Acidophilus, 3 x 108 CFU die
• n = 178 neonati da madri con allergia
• somministrazione ai neonati nei primi 6 mesi di vita
• valutazione clinica (comparsa di DA) a 6 mesi e valutazione clinica + SPT 
a 12 mesi

Elevati livelli di colonizzazione da L. Acidophilus nel gruppo trattato, 
ma ...

... la supplementazione precoce con L. Acidophilus non 
riduce il rischio di sviluppare DA nei neonati ad alto rischio 
(25.8% nel gruppo trattato vs 22.7% nel gruppo placebo) ed 
è associata ad una più elevata sensibilizzazione cutanea
(P=.030) a 12 mesi.



PROBIOTICI E PREVENZIONE DELLPROBIOTICI E PREVENZIONE DELL’’ATOPIA:ATOPIA:
STUDI CLINICISTUDI CLINICI

““ ProbioticsProbiotics and and prebioticprebiotic galactogalacto--oligosaccharidesoligosaccharides in the in the 
preventionprevention of of allergicallergic diseasesdiseases: a : a randomizedrandomized, , doubledouble--

blindblind, , placeboplacebo--controlledcontrolled trialtrial””
- Kukkonen, J Allergy Clin Immnol 2007 -

• Mix di 4 catene di probiotici: L. Rhamnosus GG and LC705 (5 x 109

CFU x 2/die) + B. Breve e Proprionibacterium freudenreichii (2 x 109

CFU x 2/die). Prebiotico: Galacto-olisaccaridi
• n = 1223 gravide ad alto rischio 
• somministrazione del mix di probiotici alla madre 2-4 settimane prima del parto e poi 
somministrazione per 6 mesi al neonato dello stesso mix di probiotici + galacto-
olisaccaridi
• a 2 anni valutazione clinica (comparsa di allergia alimentare, DA, asma, rinite 
allergica) + SPT + IgE totali

Riduzione incidenza DA a 2 anni (OR, 0.66; P=.025)

Effetti sulla colonizzazione intestinale (↑ lattobacilli e bifidobatteri)

Non riduzione della sensibilizzazione allergica e dell’incidenza di altre 
patologie allergiche



PROBIOTICI E PREVENZIONE DELLPROBIOTICI E PREVENZIONE DELL’’ATOPIA:ATOPIA:
STUDI CLINICISTUDI CLINICI

““ ProbioticsProbiotics in in preventionprevention of of IgEIgE--associatedassociated eczema: a eczema: a 
doubledouble--blindblind, , randomizedrandomized, , placeboplacebo--controlledcontrolled trialtrial””

- Abrahamsson, J Allergy Clin Immnol 2007 -

• L. reuteri ATCC 55730 (1 x 108 CFU die)
• n = 188 gravide ad alto rischio 
• somministrazione alla madre dalla 36° SG fino al parto e poi per 12 mesi al 
neonato 
• a 2 anni valutazione clinica (comparsa di DA) + SPT + IgE totali

Non riduzione incidenza DA a 2 anni (36% vs 34% nel gruppo 
placebo)

minore incidenza di DA IgE-associata (8% vs 20%, P=.02) e 
minore sensibilizzazione in un sottogruppo di bambini con madri 
atopiche (SPT: 14% vs 31%, P= .02) 



In children with rhinitis, the annual number of rhinitis
episodes was lower in the intervention group, mean
difference (95% CI), 1.6 (3.15 to 0.05) 



Pub Pub MedMed 1978 1978 -- 20072007

1978 1978 -- 1988 1988 33

1989 1989 -- 1998 1998 232232

1999 1999 -- 2007 2007 37873787

Studi clinici  
1978 - marzo 2007    



The Journal of International Medical ResearchThe Journal of International Medical Research
2007; in press 2007; in press 

ProbioticsProbiotics in Clinical Practice: an Overviewin Clinical Practice: an Overview

GV Zuccotti, F GV Zuccotti, F MeneghinMeneghin, C , C RaimondiRaimondi, D , D 
DililloDilillo, C , C AgostoniAgostoni, E Riva , E Riva andand M M GiovanniniGiovannini

Department of Paediatrics, Luigi Sacco Hospital, Department of Paediatrics, Luigi Sacco Hospital, 
Department of Paediatrics, San Paolo Hospital, Department of Paediatrics, San Paolo Hospital, 
University of Milan, Milan, ItalyUniversity of Milan, Milan, Italy



PROBIOTICIPROBIOTICI

GastroenteritiGastroenteriti

HelicobacterHelicobacter
pyloripyloriAllergiaAllergia

Probiotici nella Pratica Clinica

Diarrea associata Diarrea associata 
ad antibioticiad antibiotici

Malattie Malattie 
InfiammatorieInfiammatorie

IntestinaliIntestinali

Sindrome Sindrome 
Intestino irritabileIntestino irritabile



ProbioticiProbiotici nella pratica clinicanella pratica clinica
I     Evidence obtained from at least one properly designed I     Evidence obtained from at least one properly designed randomized  randomized  

controlled studycontrolled study

AA recommendation is based on strong positive controlled  recommendation is based on strong positive controlled  
studies in the literature.studies in the literature.

BB recommendation is based on positive controlled studies, but therecommendation is based on positive controlled studies, but the
presence of some negative studies.presence of some negative studies.

CC recommendation is based on some positive studies, but clearly recommendation is based on some positive studies, but clearly 
inadequate amount of work to establish certinadequate amount of work to establish certaintyainty

II    Evidence obtained from wellII    Evidence obtained from well--designed cohort or casedesigned cohort or case--controlled trials  controlled trials  
without randomizationwithout randomization

III   Evidence obtained from opinions of respected authorities, III   Evidence obtained from opinions of respected authorities, based on  based on  
clinical experience, descriptive studies or reportclinical experience, descriptive studies or reports of expert committeess of expert committees



IIII

probioticprobiotic
supplementationsupplementation maymay

stabilizestabilize the the intestinalintestinal
barrierbarrier functionfunction and and 

decreasedecrease
gastrointestinalgastrointestinal

symptomssymptoms in in childrenchildren
withwith atopicatopic dermatitisdermatitis

probioticprobiotic lactobacillilactobacilli werewere
administeredadministered forfor 6 6 weeksweeks

LactobacillusLactobacillus
rhamnosusrhamnosus
1907019070--2                   2                   

LactobacillusLactobacillus
reuterireuteri DSM DSM 

1224612246

41 41 childrenchildren withwith
moderate and moderate and 
severe severe atopicatopic

dermatitisdermatitis

doubledouble--blindblind, , 
placeboplacebo--

controlledcontrolled, , 
crosscross--over over 

studystudy

RosenfeldtRosenfeldt V, V, 
20042004 183183

I I 

no no clinicalclinical or or 
immunologicalimmunological

effecteffect of of probioticprobiotic in in 
infantsinfants withwith DADA

3 3 groupsgroups withwith placebo, placebo, withwith
L L rhamnosusrhamnosus and LGG and LGG forfor 3 3 

monthsmonths

LactobacillusLactobacillus
rhamnosusrhamnosus

LactobacillusLactobacillus GGGG

50 50 infantsinfants lessless
thanthan 5 5 monthsmonths old old 

withwith DADA

randomizedrandomized,,
doubledouble--blindblind, , 

placeboplacebo--
controlledcontrolled

BrouwerBrouwer ML, ML, 
2006 2006 182182

I I 
significantlysignificantly
improveimprove

manifestationsmanifestations of DAof DA

dose of 1.2x10dose of 1.2x1099 cfucfu threethree
timestimes a day a day forfor 3 3 monthsmonths

LactobacillusLactobacillus
rhamnosusrhamnosus

Lcr35Lcr35

48 48 childrenchildren at at 
leastleast 2 y 2 y enrolledenrolled, , 
9 9 notnot completedcompleted

studystudy

doubledouble--blindblind
prospectiveprospective
randomizedrandomized

studystudy

PasseronPasseron T,  T,  
2006 2006 181181

I I 
alleviatealleviate atopicatopic

eczema/eczema/dermatitisdermatitis
syndromesyndrome symptomssymptoms

two groups, one with two groups, one with 
probioticprobiotic mixture and one mixture and one 

with placebo for 4 wkwith placebo for 4 wk

Lactobacillus GG Lactobacillus GG 
(LGG), a (LGG), a 

mixture of 4 mixture of 4 
probioticprobiotic strainsstrains

230 children with 230 children with 
suspected cow's suspected cow's 

milk allergymilk allergy

randomizedrandomized, , 
doubledouble--blindblind, , 

placeboplacebo--
controlledcontrolled

ViljanenViljanen M, M, 
2005 2005 180180

I I 
beneficialbeneficial in in 

improvingimproving the the extentextent
and and severityseverity of DAof DA

1x101x109 9 of of probioticprobiotic twicetwice
dailydaily forfor 8 8 wkwk

LactobacillusLactobacillus
fermentumfermentum

VRIVRI--033 PCC033 PCC

56 (53 56 (53 completedcompleted
studystudy) ) childrenchildren (6(6--

18 18 monthsmonths) ) withwith
moderate or moderate or 
severe DAsevere DA

randomizedrandomized, , 
doubledouble--blindblind, , 

placeboplacebo--
controlledcontrolled

WestonWeston S,  S,  
20052005 179179

TYPE OF TYPE OF 
EVIDENCEEVIDENCEOUTCOMEOUTCOMEPROBIOTIC(s) DOSEPROBIOTIC(s) DOSETYPE OF TYPE OF 

PROBIOTICPROBIOTIC
POPULATION POPULATION 

STUDIEDSTUDIED
TYPE OF TYPE OF 
TRIALTRIAL

AUTHOR AUTHOR 
AND YEAR AND YEAR 
PUBLISHEDPUBLISHED



Bifidobatteri Bifidobatteri CC

LGG LGG , altri Lactobacilli , altri Lactobacilli BBAllergyAllergy

Lactobacilli Lactobacilli CCH.pylori infectionH.pylori infection

Lactobacilli Lactobacilli ±± Bifidobatteri Bifidobatteri BBIrritable bowel syndromeIrritable bowel syndrome

Lactobacilli Lactobacilli BB

VSL#3 VSL#3 AAPouchitisPouchitis

Bifidobatteri Bifidobatteri CC

E.coli (Nissle)E.coli (Nissle)AAUlcerative colitisUlcerative colitis

LGG LGG BBCrohn diseaseCrohn disease

S.boulardii, LGG, Lactobacilli+Bifidobatteri S.boulardii, LGG, Lactobacilli+Bifidobatteri AAAntibioticAntibiotic--associated associated 
diarrhea diarrhea 

S. boulardii, LGG, L.reuteri (S. boulardii, LGG, L.reuteri (±±L.rhamnosus)L.rhamnosus)AADiarrheaDiarrhea

OrganismsOrganismsClinicalClinical
effectivenesseffectivenessClinical conditionClinical condition

ProbioticiProbiotici nella Pratica Clinicanella Pratica Clinica
Allergia: sintesiAllergia: sintesi





MATERNAL INTRAPARTUM 
ANTIBIOTIC PROPHYLAXIS 
AND GUT MICROBIOTIC 

COMPOSITION IN NEWBORN

Zuccotti GV, Pogliani L, Dilillo D, Bessi E2 , Benenati B1,  Morelli L3 , 
Biasucci G 1

Department of Pediatrics,University of Milan,L. Sacco Hospital, Italy
1 Department of Pediatrics, G. da Saliceto Hospital, Piacenza, Italy 

2 Advanced Analytical Technologies, Piacenza Italy
3Institute of Microbiology, Sacred Heart Catholic University, Piacenza Italy



Antibiotics are increasingly prescribed in the Antibiotics are increasingly prescribed in the 

peripartumperipartum period, for both maternal and period, for both maternal and 

fetal indications.fetal indications.

Their effective use undoubtedly 

reduces the incidence of specific 

invasive infections in the newborn 

but…..



….at the price of an increase of resistant coliform
infection in preterm and LBW infants

NEJM 2002

….and of an increase of NEC
Lancet 2001 

J Pediatr Gastr Nutr 2007

Inoltre:

the composition of earlythe composition of early--life flora is associated with life flora is associated with 
allergic allergic sensitisationsensitisation, metabolic priming and development , metabolic priming and development 
of regulatory lymphocyte populationsof regulatory lymphocyte populations

Could peripartum antibiotics have delayed health consequences 
for the infant? AR Bedford Russel, SH Murch

BJOG 2006;113:758-765



25 25 natinati a a terminetermine, , allattamentoallattamento al al 
senoseno esclusivoesclusivo

13 13 natinati dada madremadre con IAPcon IAP
12 12 natinati dada madremadre senzasenza IAPIAP
campionicampioni fecalifecali raccoltiraccolti al 3al 3°° e  e  
1010°° giornogiorno didi vitavita

PROSPECTIVE OPEN CONTROLLED PROSPECTIVE OPEN CONTROLLED 
OBSERVATIONAL STUDYOBSERVATIONAL STUDY



CRITERI DI INCLUSIONE:CRITERI DI INCLUSIONE:
EtEtàà gestazionalegestazionale compresacompresa tratra 37 e 42 SG 37 e 42 SG 
PartoParto vaginalevaginale
Peso Peso allaalla nascitanascita ≥≥ 2500 g2500 g
FetoFeto unicounico
AllattamentoAllattamento al al senoseno esclusivoesclusivo
Madre Madre portatriceportatrice didi SBEB e SBEB e trattatatrattata con IAP per con IAP per ilil gruppogruppo 11
Madre non Madre non portatriceportatrice didi SBEB e non SBEB e non trattatatrattata con IAP per con IAP per ilil
gruppogruppo 2 2 didi controllocontrollo

CRITERI DI ESCLUSIONE:CRITERI DI ESCLUSIONE:
MalattiaMalattia metabolicametabolica congenitacongenita
MalformazioniMalformazioni congenitecongenite
PatologiePatologie cheche richiedonorichiedono ospedalizzazioniospedalizzazioni
TrattamentoTrattamento con con antibioticiantibiotici



3310 (303)3310 (303)3290 (299)3290 (299)PESO alla nascita PESO alla nascita ((grgr))

40 (0.9)40 (0.9)39 (0.8)39 (0.8)EG EG (settimane)(settimane)

8/128/129/139/13PARITAPARITA’’ (primo figlio)(primo figlio)

29.6 (3.6)29.6 (3.6)28.4 (3.2)28.4 (3.2)ETAETA’’ MATERNA MATERNA (anni)(anni)

GRUPPO 2GRUPPO 2GRUPPO 1GRUPPO 1

IL GRUPPO 1 E 2 IL GRUPPO 1 E 2 
PRESENTAVANO CARATTERISTICHE PRESENTAVANO CARATTERISTICHE 

SOVRAPPONIBILI AL BASELINESOVRAPPONIBILI AL BASELINE
((meanmean SD)SD)



CampioniCampioni fecalifecali freschifreschi sonosono statistati postiposti susu RogosaRogosa Agar (Agar (DifcoDifco), ), 

TPY Agar (TPY Agar (SharlauSharlau) per ) per selezionareselezionare e e contarecontare i i lattobacillilattobacilli ed i ed i 

bifidobatteribifidobatteri. Le . Le piastrepiastre sonosono state state posteposte in in incubazioneincubazione a 37a 37°°C C 

per 48 ore in per 48 ore in condizionicondizioni anaerobicheanaerobiche

METODI: METODI: 
ANALISI ANALISI 

MICROBIOLOGICHEMICROBIOLOGICHE



LA PROPORZIONE DI NEONATI CON BIFIDOBATTERI E’ RISULTATA PIU’ BASSA NEL 
GRUPPO 1 SIA A 
3 GIORNI    ( 15.4% VS 66.7%,  p = 0.015) che
10 GIORNI  (38,5% VS 83.3%    p= 0.041)

LA PROPORZIONE DI NEONATI CON LATTOBACILLI E’ RISULTATA PIU’ BASSA NEL 
GRUPPO 1 SIA A 

3 GIORNI       (7.7% VS  66.7%    p= 0.004) MA NON A 
10  GIORNI    (42.2% VS  50.0%   p= 1.0)
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a significatività della differenza all’interno del gruppo
bb significatività della differenza tra i gruppi

Le analisi all’interno del gruppo hanno mostrato che la quantità di ciascun
microrganismo non si è modificata in modo significativo nei primi 10 giorni di
vita nei neonati di madre trattata con IAP, mentre i Bifidobatteri sono
aumentati nel gruppo di controllo (P<0.01)

Mediana (range) della quantità (108   cfu/g) di
bifidobatteri e lattobacilli a 3 e 10 giorni di vita



Limiti dello studio: 
piccolo numero di pazienti
valutazione solo di Bifidobatteri e Lattobacilli
periodo osservazionale corto
mancanza di follow-up

CONCLUSIONSCONCLUSIONS

La somministrazione materna di antibiotico-profilassi
intrapartum potrebbe influenzare la microflora intestinale

nei neonati con allattamento materno esclusivo in 
particolare per quanto riguarda i bifidobatteri

CONCLUSIONICONCLUSIONI
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