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“…poiché la fermentazione del latte è un 
processo utile nell’arrestare i fenomeni 

putrefattivi, perché non utilizzarla allo stesso 
scopo nel tratto digerente?

Coloro che non conoscono questi problemi 
potrebbero essere sorpresi dalla 

raccomandazione di ingerire grandi quantità 
di batteri, data la comune convinzione che 

siano dannosi…
Vi sono, tuttavia, numerosi microrganismi utili 

e fra questi i lattobacilli rivestono un ruolo 
determinante”.

Elja Ilyich Metchnikoff

“The prolungation of life: optimistic studies“
Putman & Sons; London, 1908







biomodulatori del microbiota intestinale

p rebiotic i

“Substrati selettivamente 
utilizzati da microrganismi           
dei vari microbiota in grado            
di conferire effetti salutari”

“Microrganismi vivi che, 
assunti in quantità adeguata, 
conferiscono all’organismo 
ospite un effetto salutare”

p robiotic i



biomodulatori del microbiota intestinale

s inbiotic i

Associazione di 
Prebiotici e Probiotici”

p ostbiotic i  

Prodotti batterici o derivati 
metabolici di microrganismi 
probiotici con attività biologica 
per l’ospite





PROPRIETA’
w origine umana
w caratterizzazione fenotipica del ceppo batterico.
w deposito dei ceppi batterici in Collezioni Internazionali
w assenza di patogenicità
w stabilità ai diversi pH
w adesività ai recettori epiteliali
w abilità a resistere nell’intestino
w produzione di sostanze antimicrobiche
w abilità a influenzare le attività metaboliche
w abilità a modulare il sistema immunitario





80% PEDIATRIA

20% GASTROENTEROLOGIA

80% GASTROENTEROLOGIA PEDIATRICA



Applicazioni Cliniche in Gastroenterologia

ü Trattamento della Diarrea Acuta Infettiva
ü Prevenzione della Diarrea Associata ad Antibiotici
ü Prevenzione della diarrea del viaggiatore
ü Infezione da Helicobacter pylori
ü Enterocolite Necrotizzante 
ü Malattie Infiammatorie Croniche Intestinali (MICI)
ü Disturbi gastrointestinali funzionali



Diarrea acuta

European Society for Paediatric 
Infectious Diseases

European Society for Paediatric 
Gastroenterology,                                                

Hepatology and Nutrition

Diarrea Acuta
• Aumento nella frequenza delle evacuazioni

(>3 nelle 24 ore)
• Diminuzione della consistenza delle feci

(semiliquide o liquide) 
con o senza febbre o vomito.





Diarrea acuta Infettiva

ü virus
Rotavirus, Adenovirus, Norovirus, 
Calicivirus, Astrovirus, Cytomegalovirus

ü batteri
Salmonella, Shigella, Campylobacter, Yersinia, 
E. coli (enteropatogeno, enteroaggreganti, enteroemorragico, enterotossigeno)
Clostridium difficile, Staphylococcus aureus

ü protozoi
Giardia lamblia, Cryptosporidium parvum, Entamoeba histolytica 

ü da causa indeterminata



Probiotici nella Gastroenterite Acuta
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Probiotici nella Gastroenterite Acuta



Trattamento della        
Diarrea Acuta Infettiva

Lactobacillus GG Saccharomyces 
boulardii

L. reuteri 
DSM 17938

L. Acidophilus 
LB



M.K. Gibsonet, et al. Antibiotics and the developing infant gutmicrobiota and 
resistome, MK Gigsonet, et Al.                    Curr. Opin. Microbiol. 2015; 27: 51–56.

Gli antibiotici sono i farmaci             
più prescritti in età evolutiva, 

essendo somministrati in più del 50%
di soggetti dalla nascita ai 18 anni

Prevenzione Diarrea associata ad antibiotici (AAD)



Prevenzione Diarrea associata ad antibiotici (AAD)

1. Amoxicillina
2. Amoxicillina/clavulanato
3. Azitromicina



Codice Nome n° Fustelli % Fustelli Valore %
Valore

900775 Pantoprazolo Sodico 3.751.617 4,16% € 22.186.921,55 2,59%

902955 Rosuvastatina sale 729.730 0,81% € 21.268.002,24 2,49%

514500 Lansoprazolo 2.716.837 3,01% € 15.782.095,75 1,85%

095500 Colecalciferolo 2.511.967 2,79% € 15.346.182,91 1,79%

901777 Salmeterolo Xinafoato/Flu 246.596 0,27% € 15.071.986,18 1,76%

903093 Ezetimibe/Simvastatina 234.268 0,26% € 14.556.292,89 1,70%

900946 Atorvastatina Calcio Tri 1.530.993 1,70% € 14.135.374,34 1,65%

500100 Omeprazolo 2.389.236 2,65% € 13.700.358,56 1,60%

902961 Dutasteride 436.641 0,48% € 12.841.585,08 1,50%

903018 Olmesartan Medoxomil 551.306 0,61% € 12.234.474,72 1,43%

183200 Enoxaparina sodica 329.269 0,37% € 11.906.429,49 1,39%

904236 Amoxicillina 1.303.306 1,45% € 11.855.440,31 1,39%

903288 Olmesartan medoxomil/idroclorotiazide 461.266 0,51% € 10.833.620,17 1,27%

903088 Pregabalin 406.740 0,45% € 10.709.728,27 1,25%

595500 Ramipril 2.639.757 2,93% € 10.070.512,99 1,18%

902987 Tiotropio bromuro 193.299 0,21% € 9.721.917,26 1,14%

903364 Beclometasone Diproprionato/Formoterolo Fu 169.784 0,19% € 9.131.077,11 1,07%

502000 Simvastatina 1.360.268 1,51% € 8.930.879,25 1,04%

550200 Omega polienoici (esteri etilici di Acidi Grassi po 659.279 0,73% € 8.586.074,21 1,00%

464000 Mesalazina 280.595 0,31% € 8.205.895,94 0,96%

Altri 67.271.325 74,60% €598.217.620,00 69,94%

----> Totale 90.174.079 100,00% €855.292.469,15 100,00
%



Prevenzione Diarrea associata ad antibiotici (AAD)

Kuehn J, 2015
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Prevenzione Diarrea associata ad antibiotici (AAD)





Prevenzione Diarrea associata ad antibiotici (AAD)



Prevenzione Diarrea associata ad antibiotici (AAD)



Lactobacillus GG Saccharomyces boulardii

Prevenzione Diarrea 
Associata ad Antibiotici



Diarrea del viaggiatore

10 milioni di soggetti
dal 20% al 50% dei viaggiatori internazionali



La diarrea del viaggiatore è un evento molto comune. 
La malattia viene definita come 3-4 evacuazioni di feci non formate 
nell'arco di 24 ore con uno o più sintomi (nausea, vomito, crampi 

addominali, febbre, tenesmo, feci ematiche). 
I fattori di rischio comprendono il paese di origine (sono più 

suscettibili coloro che provengono da paesi industrializzati), la 
destinazione (massimo rischio per Africa, Asia, America centro-

meridionale, Medio Oriente), la suscettibilità individuale. 

Diarrea del viaggiatore

Il contagio avviene per via oro-fecale, in primo luogo 
con l’assunzione di acqua ed alimenti contaminati, ma 

anche attraverso la balneazione, soprattutto se 
effettuata in acque dolci.



Diarrea del viaggiatore















74 studi         84 trials            10.351 partecipanti

Diarrea del viaggiatore



Diarrea del viaggiatore



Prevenzione della diarrea del viaggiatore



L’infezione da Helicobacter pylori può essere del tutto asintomatica. 
Quando presenti, i sintomi principali sono riconducibili a gastrite o 

ulcera peptica (nausea, vomito, eruttazione, epigastralgia).

Infezione da Helicobacter pylori



Obiettivi dei probiotici nell’infezione da 
Helicobacter pilory

1) Incrementare i tassi di eradicazione di Hp

2) Ridurre la sintomatologia gastro-intestinale             
in corso di infezione da Hp

3) Ridurre la sintomatologia gastro-intestinale 
indotta dalla terapia antibiotica eradicante



I Probiotici NON sostituiscono 
le terapie eradicanti

(l’eradicazione da probiotici è solo aneddotica)











Bed sharingEtà < 5 anni Almeno 2 familiari infettati

Fattori di rischio per la reinfezione



Infezione da Helicobacter pylori

Eradicazione

Incremento tasso di eradicazione

Riduzione effetti collaterali da terapia

Riduzione sintomi gastro-intestinali 



Pretermine



Enterocolite necrotizzante
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Enterocolite necrotizzante



Malattie Infiammatorie Croniche Intestinali (MICI)



ü Rettocolite Ulcerosa
Interessamento: colon, dal retto alle porzioni prossimali
Infiammazione continua della mucosa

ü Malattia di Crohn
Interessamento: tutto il tratto GI, >ileo-colon
Infiammazione: segmentale e transmurale

ü Colite Indeterminata
10-15% delle MICI
Interessamento: colon
Caratteristiche endoscopiche ed istologiche che non permettono una 
chiara distinzione tra Rettocolite Ulcerosa e Malattia di Crohn

Malattie Infiammatorie Croniche Intestinali (MICI)



La supplementazione con ceppi probiotici potrebbe ottimizzare la 
composizione e ridurre la flogosi. 

Il  probiotico promuove la risposta immunitaria IgA, riduce la 
diarrea e la frequenza di recidiva

Razionale dei probiotici nelle IBD

I pazienti affetti da IBD presentano un 
microbiota intestinale compromesso                  

a causa dell'infiammazione. 
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Razionale dei probiotici nelle IBD





Alterata interazione dell’asse intestino-cervello, responsabile di 
una combinazione variabile di disturbi della motilità, 

ipersensibilità viscerale e alterazioni a carico della funzione 
immuno-mucosale, composizione quali-quantitativa del 

microbiota intestinale, elaborazione del Sistema Nervoso Centrale





Consensus 2015



Criteri Roma IV



Timing



Coliche del lattante
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Coliche del lattante



Probiotici e coliche infantili

12 studi sull’efficacia preventiva e terapeutica
di alcuni ceppi di probiotici, 

in particolare di 
L. reuteri DSM17938 e L. rhamnosus LGG.

Risultati
Solo il L. reuteri presenta un’efficacia terapeutica 

significativa, riducendo la durata del pianto di circa 
un’ora/die rispetto al placebo o al simeticone



Probiotici e coliche infantili
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Probiotici e coliche infantili



Probiotici e coliche infantili



Probiotici e coliche infantili



Coliche del lattante

L. reuteri
DSM 17938



Disordini Gastro-Intestinali Funzionali



* I criteri devono 
essere soddisfatti 
per almeno 2 
mesi prima della 
diagnosi

Criteri diagnostici*

Devono essere inclusi tutti i seguenti criteri:
1. Dolore addominale per almeno 4 giorni al mese, 
associato a uno o più dei seguenti segni:

a. correlazione con la defecazione;
b. cambiamento nella frequenza evacuativa;
c. cambiamento nella forma (aspetto) delle feci.

2. Nei bambini con stipsi, il dolore non si risolve con 
la risoluzione della stipsi (i bambini nei quali il 
dolore si risolve presentano stipsi funzionale, non 
sindrome del colon irritabile).

3. Dopo un'appropriata valutazione, i sintomi non 
possono essere completamente spiegati da un'altra 
condizione medica.

Sindrome del colon irritabile
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Sindrome del colon irritabile



Lactobacillus GG
(3 x 109 colony-forming units)

Dolore addominale funzionale



136 bambini arruolati hanno terminato lo studio [F: 82 (58%); età media: 6,4 anni (4-12)].
Escluse sistematicamente possibili cause organiche. DAR by ROMA III.

Obiettivo primario: riduzione dolore (N° ed intensità) a fine terapia e f-up vs. basale.

Obiettivo secondario: riduzione dolore (N° ed intensità) di almeno il 50%; valutazione 
Permeabilità Intestinale (La/Ma test).

*La/Ma

4 settimane di 
valutazione pre 

ingresso (W1-W4)

8 settimane di terapia LGG o PLA
(W5-W12)

8 settimane di wash out
(W13-W20)

W1 W2 W3 W4
W5 W6 W7 W8 W9 W10 W11 W12

LGG (50 pazienti) 

Placebo (60 pazienti) 

W13 W14 W15 W16 W17 W18 W19 W20

T0 T1 T2* *

Dolore addominale funzionale



Riduzione significativa del numero di episodi del dolore
nel gruppo LGG, a fine terapia 

Dolore addominale funzionale



Riduzione significativa dell’intensità del dolore
nel gruppo LGG, a fine terapia

Dolore addominale funzionale



LGG e non il placebo determina la
normalizzazione della permeabilità intestinale,

alterata in pazienti con dolore addominale funzionale.

Dolore addominale funzionale



Dolore addominale funzionale



Lactobacillus GG

Dolore addominale funzionale 
Sindrome del colon irritabile



Disordini Gastro-Intestinali Funzionali



Diarrea funzionale



Probiotici e diarrea funzionale



Diarrea funzionale



JPGN, 2017

La review fornisce prove
sull'inadeguatezza dei criteri di qualità

dei probiotici commercializzati    
(specificità del microrganismo, concentrazione, proprietà funzionali, 

presenza di contaminanti chimici e biologici).

Si suggerisce un più severo controllo per i prodotti 
prescritti in situazioni cliniche specifiche e per il loro utilizzo 

in popolazioni vulnerabili (neonati bambini e donne)



“La mente si arricchisce di quel che riceve…
il cuore di quello che dà”.

Victor Hugo





Quando le evidenze scientifiche 
vengono ignorate


