Zdravstvena zastita
Health care

DUGOTRAJNI UCINCI DOJENJA NA ZDRAVLJE
LONG-TERM HEALTH EFFECTS OF BREASTFEEDING

ANITA PAVICIC BOSNJAK, JOSIP GRGURIC*
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miologija; Hipertenzija — epidemiologija

SaZetak. Posljednjeg desetljeca sve se viSe pozornosti posvecuje dugotrajnim uéincima dojenja na zdravlje djece 1 odraslih.
Veéina relevantnih studija objavljenih u razdoblju 2001-2006. god. pokazuje protektivni uéinak dojenja na debljinu, dijabe-
tes tipa I, celijakiju, Crohnovu bolest, ulcerozni kolitis i odredene maligne bolesti djegje dobi. Povoljan uéinak dojenja
ofituje se i u svezi s riziénim ¢imbenicima kardiovaskularnih bolesti. IstraZivanja povezanosti dojenja i kegnitivnog razvoja
daju najdosljednije rezultate pokazujudi da dojene osobe imaju bolji kognitivni razvoj, dok se najkontroverzniji rezultati
odnose na povezanost dojenja i atopijskih bolesti. Razmotreni su mehanizmi protektivnog udinka dojenja na kognitivai
razvoj i navedene bolesti. Dosada$nje spoznaje upuéuju na moguéi programirajuéi uéinak dojenja na zdravlje u kasnijoj
dobi, iako je veéina studija opaZajna i ne potvrduje kauzalitet. Aktivnosti u promicanju dojenja od velikog su znadenja, a
porast stope dojenja mogué je u¢inkovit nagin prevencije nekih od najvaznijih zdravstvenih rizika na populacijskom nivou,

Descriptors: Breast feeding; Milk, human - chemistry; Cognition; Cardiovascular diseases — epidemiology; Obesity — epi-
demiology; Hypersensitivity — epidemiology

Summary. During the last decade there has been increasing interest in possible long-term benefits of breastfeeding for
health and development. Most relevant studies published from the second half of 2001 to 2006 suggest that breastfeeding is
likely to protect against later obesity, type 1 diabetes, coeliac disease, inflammatory bowel diseases and childhood cancer,
Also, breastfeeding seems to have beneficial effects on later cardiovascular risk factors. A positive association between
breastfeeding and cognitive development continues to be the most consistent and important effect, whereas the effect of
breastfeeding in the prevention of atopy remains controversial. Possible mechanisms which might mediate the protective
effect of breastfeeding are considered. Evidence suggests that breastfeeding can to some degree programme future health,
although most studies are observational and cannot prove causation. Promotion of breastfeeding is of great importance and

may contribute to the prevention of some major health risks at the population level.

Najnovije preporuke u svezi s prehranom dojenéadi i
male djece zalaZu se za iskljucivo dojenje do 6 mjeseci do-
jenacke dobi, a potom nastavak dojenja uz odgovarajuéu
dohranu najmanje do navrienih godinu dana,' odnosno dvije
godine,? pa i duze, dok god to majka i dijete Zele. Pozitivan
utjecaj dojenja uvjetovan je povoljnim sastavem nutrijenata
majéina mlijeka koji osiguravaju optimalan rast djeteta, nou
Sirem smislu pozitivni se udinei odituju u smanjenju mortali-
teta i morbiditeta dojene djece, pospje§ivanju razvojnih pro-
cesa kao §to su npr. imunosni i kognitivni razvoj djeteta te
utjecaju na zdravlje do u odraslu dob. Tijekom dojenackog
razdeblja djeca na prirodnoj prehrani imaju manju uéesta-
lost proljeva, upala dignih putova i upala uha te manji rizik
od pojave atopijskih bolesti,’ a prijevremeno rodena djeca
manji rizik od pojave nekrotizirajuceg enterokolitisa i si-
stemskih infekeija* To su dobro poznati kratkoroéni povolj-
ni u€inci dojenja.

Posljednjeg desetljeca sve se viSe paZnje posveduje du-
goronim povoljnim uéincima dojenja. Smatra se da prehrana
u ranoj Zivotnoj dobi ima programirgjuéi uéinak. Programi-
ranje je definirano kao proces u kojem stimulus ili inzult, dje-
lujuéi v kriti€nom razdoblju tijekom ranoga Zivotnog perioda,
ima dugoroéne posljedice na strukturu ili funkeiju organiz
ma.® Pretpostavlja se da dojenje djeluje kao programirajuéi
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stimulus na razvoj djece i zdravlje odraslih, iako je te3ko do-
kazati uzrotno-posljediénu vezu zbog metodologkih osobito-
sti istraZivanja u podru&ju prirodne prehrane.

Ovaj pregledni rad prikazuje rezultate vaznijih istraziva-
nja objavljenih u struénoj literaturi u razdoblju rujan 2001. —
rujan 2006. god., posebice rezultate kohortnih studija i me-
taanaliza, u kojima je prouéavan uéinak dojenja na kogni-
tivni razvoj te na kardiovaskularne bolesti, debljinu, $ecernu
bolest, atopiju, imunosne bolesti i maligne bolesti.

Metodelofke osobitosti studija
u kojima se ispituju dugoro¢ni uinci dojenja

Dojenje se preporuduje kao jedna od mjera prevencije
kardiovaskularnih bolesti, debljine i atopije zbog vjerojat-
noga protektivnog u€inka na pojavu navedenth bolesti. Za
dokaz kauzaliteta potrebne su randomizirane studije, koje,
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kada se radi o dojengj djeci, nisu prihvatljive iz etickih raz-
loga. Stoga je vedina studija opaZajna, pri éemu dobiveni
rezultati upuéuju samo na povezanost dojenja i odredene po-
javesbolesti, a ne potvrduju kauzalitet. Glavni limit opaZaj-
nih studija je prisutnost &imbenika koji determiniraju do-
jenje 1 odredenu pojavu, tj. bolest koja je predmet prouda-
vanja te tako dodatno utjedu na rezultate istrazivanja. Takvi
se Cimbenici nazivaju zbunjujuée varijable (engl. confoun-
ding faciors), a njihov se utjecaj nastoji potvrditi i kontroli-
rati statistiCkom analizom. Kao primjer moZemo navesti
ispitivanje povezanosti dojenja i kognitivnog razvoja. Poz-
nato je da ¢efce doje majke bolje naobrazbe, vece inteligen-
cije, boljeg socicekonomskog statusa, koje ne puse i sklone
su pozitivhomu zdravstvenom ponafanju. Osim Sto determi-
niraju dojenje, svaki od ovih Simbenika zasebno utjece na
kognitivni razvoj djeteta, kao 1 nekoliko drugih perinatalnih
isocijalnih gimbenika. Zbog toga tijekom prikupljanja i ana-
lize podataka sve ove €imbenike, tj. zbunjujuée varijable
valja uzeti u obzir, §to novije opaZajne studije i éine, Osim
toga, tefko je zakljuéivati o povezanosti dojenja i odredene
pojave/bolesti na temelju rezultata pojedinagnih opaZajnih
istraZivanja jer su mnoge studije limitirane malim brojem
ispitanika, retrospekfivnim prikupljanjem podataka o vrsti
prehrane u dojenackom razdoblju, uporabom razlicitih defi-
nicija dojenja i gubitkom vecdeg dijela ispitanika tijekom stu-
dijskog pracenja. Najrealnije rezultate daju metaanalize.

Malobrojne randomizirane studije medu prijevremeno ro-
denom djecom jasno pokazuju da dojena djeca ostvaruju
zdravstvenu korist tijekom djetinjstva i adolescencije, Kako
se radi o malenoj i visokoselekcioniranoj skupini djece,
naZalost nije moguca ekstrapolacija rezultata na opéu popu-
laciju.

Dojenje i kognitivni razvoj

Rezuitati kohortnih studija objavljenjih u posljednjik 5
godina pokazuju da dojena djeca ostvanju intelektualnu ko-
rist i u suglasju su s rezultatima jedne od najvaZnijih meta-
analiza v ovom podrudju iz 1999. god. koja je utvrdila da do-
jena djeca imaju 3,1 1Q-bod vige na testu kognitivnog raz-
voja u odnosu na nedojenu djecu (i to nakon 3to su se uzeliu
obzir razli€iti socijalni i perinatalni ¢imbenici koji utje¢u na
kognitivni razvoi) te da bolje rezultate testova ostvaruju do-
jena djeca malene porodajne teZine {TM<2500 g) u odnosu
na djecu normalne porodajne teZine i duZe dojena djeca u
odnosu na kraée dojenu djecu (engl. dose-response effect).¢

Ispitivanje povezanosti trajanja dojenja i kvocijenta inte-
ligencije medu filipinskom djecom u dobi od 8,5 god. utvr-
dilo je da su djeca dojena 12—-18 mj. ostvarila bolji rezultat
1Q-testa nego kratko dojena djeca (<6 mj.), 1 to 1,6 IQ-boda
vie ako su bila normalne porodajne teZine te &ak 9,8 1Q-bo-
dova vige ako su bila malene porodajne tezine, Studija je
vazna jer uklanja ufjecaj socijalnog statusa na kognitivni
razvoj, buduéi da je u populaciji Filipina dojerje obmuto po-
vezano sa socio-ckonomskim statusom.” Studija na pred-
gkolskoj djeci iz Novog Zelanda takoder je pokazala da
djeca malene porodajne teZine ostvaruju korist od dugotraj-
nog dojenya (6,0 1Q-bodova vie ako su bila dojena duze od
12 mj.), dok kod djece normalne porodajne teZine dojenje
nije imalo uinak na kognitivni razvoj.?

Pozitivni u€inci dojenja na inteligenciju proteZu se do u
odraslu dob, §to pokazuje studija dviju kohorta mladih mu-
gkaraca prosjeéne dobi 19 i 27 god.? te studija kod 53-go-
di¥njaka.!® U Caerphilly studiji, u kojoj su sudjelovali mu-
gkarci dobi 60-74 god., naden je pozitivan u€inak dojenja (6
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1Q-bodova vise) samo u skupini onih koji su imali malenu
porodajnu teZinu.!!

Smaira se da dojenje pospjesuje kognitivni razvoj medu-
djelovanjem nekoliko mehanizama: prvo, optimalnog sastava
majéina mlijeka, tj. utjecaja pojedinih sastojaka koji stimuli-
faju razvoj mozga, a nema ih u drugim vrstama mlijeka;
drugo, odgovarajuée povezanosti {engl. bonding) majke i
djeteta tijekom &ina dojenja; trece, nedefiniranog Simbenika
ili gimbenika koji je teSko kontrolirati statistickom anali-
zom, a koji je u svezi s izborom nadina prehrane djeteta, jer
se pretpostavlja da majke koje doje imaju drugadiji obrazac
ponadanja.’? Jedna od hipoteza govori o tome da je trajanje
dojenja indikator interesa, vremena i energije koju je majka
voljna investirati u razvoj djeteta. Pretpostavlja se da majke
koje dugo doje provede vife vremena s djetetom i u periodu
nakon prestanka dojenja, ostvarujuéi interakeiju koja pogo-
duje njegovu kognitivnom i intelektuainom razvoju.

Medu brojnim tvarima koje sadrzava majéino mlijeko na-
laze se i dugolandane viSestrukonezasi¢ene masne kiseline
(engl. LCPUFA) iz skupine n-6 1n-3 masnih kiselinz koje su
strukturne komponente membranskih lipida mozga 1
mreznice. NajvaZnije LCPUFA su dokozaheksaenska kise-
lina (DHA, 22:6n-3) i arahidonska kiselina (AA, 20:4n-6)
koje se u vecoj koli¢ini nakupljaju tijekom perioda ubrzanog
razvoja mozga, od zadnjeg tromjesecja trudnoce do 2 god.
Obje kiseline imaju vaznu ulogu u neurorazvoju, osobito
DHA koja ufjete na funkciju vida, ponaSanje i kognitivni
razvoj, dok je AA vaZna za normalan rast djeteta i funkeiju
vaskulamog sustava.'® Nakon rodenja opskrba mozga ovim
kiselinama ovisi gotovo u cijelosti o unosu putem majéina
mlijeka. Komercijalno destupne dojenatke formule ne sadr-
zavaju DHA i AA. Zbog toga dojena djeca imaju veéu kon-
centraciju DHA u krvi i moZdanoj tvari nego dieca hranjena
dojenackim formulama.!? Posljednjih godina interes istra-
Zivata je usmjeren na ispitivanje uéinka dojenackih formula
s dodatkom DHA ¥/ili AA. Dvije Cochranove analize rezulta-
ta randomiziranih studifa koje su usporedivale kognitivni
razvoj u ovisnosti o prehrani dejenatkim formulama s do-
datkom i bez dodatka DHA i/ili AA pokazale su da i kod ter-
minske i kod prijevremeno rodene djece rezultati nisu jed-
noznatnii da ukupno gledano nema jasnih dokaza o pozitiv-
nom uéinku uporabe formula s dodatkom DHA i AA na
kognitivni razvoj.'*'¢ Kao moguée objasnjenje razlititosti
rezultata navodi se uporaba formula s razligitom koncentra-
cijom DHA 1/ili AA i uporaba razli¢itih testova u ispitivanju
kognitivne funkcije. Takoder se pretpostavlja da postoji tek
malena razlika u koncentraciji DHA umozgu djece hranjene
dojenadkim formulama s dodatkom i bez dodatka DHA, §to
vjerojatno rezultira suptilnim razlikama u kognitivooj funk-
ciji kaje nije mogude otkriti dostupnim testovima. Dakako,
osim DHA i AA majéino mlijeko sadrZava i druge tvari po-
tencijalno vaZne za razvoj mozga (hormone, oligosaharide,
faktore rasta) €iji utjecaj jo§ nije razjainjen.

Dojenje i kardiovaskularne bolesti

Kardiovaskularne bolesti su jedan od najvaZnijih javno-
zdravstvenih problema dana3njice zbog Cega je naglasak na
preventivnim mjerama, medu ostalim i prehrani majéinim
mlijekom. Metaanaliza Martina i sur. na rezultatima 15 stu-
dija koje su ukljudile 17 503 ispitanika pokazala je da doje-
nje sniZava sistolicki tlak za 1 4 mmHg (95% CI [C] prema
engl. confidence interval=raspon pouzdanosti]-2,2 -0,6), a
dijastolicki tlak za 0,5 mmHg (95% CI -0,9 -0,04).!7 Podaci
iz European Youth Heart Study za 1174-cro djece iz Esto-
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nije i 1018-ero djece iz Danske u dobi 9-15 god. pokazuju
da samo dojena djeca imaju niZu vrijednost sistolickog tlaka
za 1,7 mmHg (95% CI -3,0 -0,5) u usporedbi s djecom koja
nisu bila isklju¢ive dojena te da je duZe trajanje iskljuéivog
dojenja povezano s nizim sistolizkim tlakom.'® Povoljan
uéinak dojenja na krvni tlak objagnjava se djelovanjem vige
mehanizama: smanjenim unosom natrija tijekom dojenatke
dobi, poveéanim unosom dugolandanih viSestrukonezasi-
¢enih masnih kiselina koje djeluju na vaskulami endotel,
protektivnim u€inkom od hiperinzulinemije u dojenatkoj
dobi te protektivnim uéinkom od inzulinske rezistencije u
adolescenciji i odrasloj dobi, Izradunano je da bi smanjenje
srednje vrijednosti tlaka za 2 mmHg smanjilo prevalenciju
hipertenzije za 17%, koronarne bolesti srca za 6% te cere-
brovaskularnog inzulta i prolazme ishemijske atake za 15%.1°
Ucinak dojenja na sniZenje krvnog tlaka sli¢an je, pa ¢ak 1
tzrazeniji od uéinka nefarmakoloskih mjera koje se primje-
nuju u odraslih osoba kao §to su restrikeija unosa soli (-1,3
mmHg) i primjena fizitke aktivnosti (~0,7 mmlig).*® Zbog
toga bi porast broja dojenc djece na populacijskom nivou
mogao znadajno pridonijeti prevenciji jednog od najveéih
zdravstvenih rizika.

U svezi s povezanosti dojenja 1 koronarne bolesti srea,
dvije velike epidemiologke studije pokazuju opreéne rezul-
tate. Caerphilly studija, u kojoj su sudjelovali mugkarci dobi
45-49 god., pokazuje da dojenje povedava rizik od pojave
koronarne bolesti srca za 54%, a rizik mortaliteta za 73%,2!
dok Nurses' Health studija, u kojoj su sudjelovale Zene dobi
30-55 god., pokazuje da dojenje smanjuje rizik od pojavno-
sti i mortaliteta od koronarne bolesti srca za 8§%.%

Ni povezanost dojenja i ateroskleroze nije razjagnjena,
The Boyd Orr studija pokazuje da dojenje smanjuje rizik od
ateroskleoreze. Stupanj ateroskleroze je odredivan ulira-
zvuénim mjerenjem debljine intime i medije kod ispitanika
prosjeéne dobi 71 godina (raspon 6382 god.), Dojeni ispi-
tanici imali su manje zadebljanje intime i medije krvnih Zila
nego nedojeni, ali trajanje dojenja nije imalo utjecalo na stu-
panj ateroskleroze® Za razliku od toga, recentna studija
upuéuje na to da je veca duzina dojenja povezana s porastom
arterijskog otvrdnuéa (engl. stiffness) u djece dobi 10 god.,?*
&to je uofeno i u mladih odraslih osoba,? no znagenje ovog
nalaza za kardiovaskularno zdravlje u dugoro¢nom smislu
nije poznato.

Od posebnog je interesa visoka razina kolesterola u krvi
dojentadi na prirodnoj prehrani, s obzirom na to da majéino
mlijeko sadrZava kolesterol, dok ga tvornicki mlijeéni pri-
pravci ne sadrzavaju. Metaanaliza Owena i sur. pokazuje da
Jje kod dojene djece koncentracija kolesterola u dojenackoj
dobi veca za 0,64 mmol/], a u odrasloj dobi manja za 0,18
mmol/l u usporedbi s djecom hranjenom dojenaékim formu-
lama.? Smatra se da visoka razina kolesterola u dojenacko;
dobi ima zadtitnu ulogu i pridonosi niZoj razini kolesterola u
odrasloj dobi. Randomizirana studija Singhala i sur. kod ado-
lescenata koji su bili prijevremeno rodeni utvrdila je da su
djeca hranjena majéinim mlijekom imala 14% manji omjer
kolesterola LDDL/HDL te manji omjer apolipoproteina B/apo-
lipoproteina A1 nego djeca hranjena dojenakom formulom.
Navedeni uCinak smanjenja omjera lipida u krvi je bio izra-
Zeniji kod duZe dojene djece, neovisno o gestacijskoj dobi i
utjecaju zbunjujudih varijabli.?’ Sliéne studije kod dojene
terminske djece pokazuju 10-16% manji omjer kolestercla
LDL/HDL u odrasloj dobi.2®?? Ako, dakle, uzmemo da se u
dojenih osoba postiZze smanjenje LDL-kolesterola od 10%,
izraCun bi pokazao da se time u odraslih smanjuje inci-
dencija kardiovaskularnih bolesti za 25%% i mortalitet za

13-14%.3' Prema tome, i u ovom segmentu dojenje ima pre-
ventivni potencijal, tim vige §to se zna da dijetalna prehrana
u odraslih smanjuje koncentraciju LDL-kolesterola samo za
3-6%.

Dojenje i debljina

U djedjoj populacul debijma sve vie poprlma epidemij-
ske razmjere — procjenjuje se da diljem svijeta od debljine
pati oko 22 milijuna djece u dobi do 5 godina.?? S preventiv-
nog aspekta promicanje dojenja zaslufuje vaZno mjesto,
Dvije novije metaanalize, jedna koja je obuhvatila 9 studija s
vise od 69 000 ispitanika® i druga koja je obuhvatila 28 stu-
dija s 298 900 ispitanika 3! pokazuju da dojena djeca imaju
15-20% manji razik od pojave debljine. Protektivni u¢inak
dojenja pripisuje se sastavu majéina mlijeka, sekreciji inzu-
lina i modulaciji razvoja adipocita. Dojenjem na zahtjev
djeca sama reguliraju unos hrane, a time i ukupan unos ener-
gije, koji je u dojene djece manji nego u djece hranjene
tvorniékim miijeénim pripraveima. Dugoianéane vikestru-
konezasicene masne kiseline koje se nalaze u maj&inu mii-
jeku, a nema ih u komercijalno dostupnim do_;enacktm for-
mulama, omoguduju odgovarajuéu ekspresiju I primjerenu
funkciju inzulinskih receptora kod dojene djece. Stimulacija
adipocita ovisi o sckreciji inzulina, U usporedbi s dojenom
djecom, djeca hranjena dojenackom formulom imaju veéi
unos bjelanéevina &ime se potite sekrecija inzulina 1 IGF1
(engl. insulin like growth factor), a posljedi¢no tomu stimu-
liraju adipociti 1 poveéava odlagante masti veé od najranije
dobi.

Sto se tide povezanosti trajanja dojenja i pojave debljine,
metaanaliza Hardera i sur. je pokazala da se za svaki dodatni
mjesec dojenja rizik od pojave prekomjerne tielesne teZine
smanjuje za 4%.% Medu istraZivanjima objavljenim u po-
sljednjih godinu dana jedna studija u kojoj je koristeno di-
rektno mjerenje debljine tehnikom DXA (engl. dual-energy
X-ray absorptiometry) pokazuje da dojenje i vrijeme uvo-
denja dohrane ne utjedu na debljinu 5-godi$njaka.’® Zakanj i
sur., su utvrdili da dojenje $titi od pojave debljine kod djece
hranjene na prsima najmanje 3 mj.,>? §to su pokazale i stu-
dije drugih autora,®*? dok je jedno ispitivanje u adolesce-
nata pokazalo da protektivno djeluje dojenje 26 mj., no na-
kon to su u statistitkoj analizi uzete u obzir zbunjujuée va-
rijable, protektivni uéinak dojenja vise nije bio izraZen,*

Sigurno je da sociokulturoloske determinante dojenja i
debljine mogu utjecati na rezultate istraZivanja. Poznato je
da je maj¢ina debljina najvaZniji prediktor debljine u djece,
kao i to da majke s prekomjernom tjelesnom teZinom i ni-
skim socijalnim statusom doje rjede i krace. Jedna od meta-
analiza je pokazala da kad se uzme u obzir utjecaj debljine
roditelja, puenja majke i socijalnog statusa, dojenje jos uvi-
Jjek smanjuje rizik od nastanka debljine.** No postoje i drugi
¢imbenici koje je teSko myjeriti i kontrolirati statistitkom
analizom, a odnose se na uspostavljanje i trajanje dojenja
kao npr. interakcija majka-dijete, spremnost za brigu o dje-
tetu i opcenito ponaSanje majke u svezi s zdravljem. Zbog
toga neki autori predlaZu analizu pojave debljine u obitelji
(engl. within-family analysis) jer istraZivanja provedena medu
bradom i sestrama, koji odrastaju u gotovo jednakom soci-
jalnom, ekonomskom i kultumom okruzju, smanjuju varija-
bilnost telko mjerljivih/nemjerljivih &imbenika, §to prido-
nosi tognijem uvidu u utjecaj dojenja na debljinu. Jedno
takvo istrazivanje usporedilo je pojavu debljine u adolescen-
tnoj dobi kod 112 parova brace i sestara, gdje je jedno dijete
bilo dojeno, a drugo nije i utvrdilo da dojenje nema uginak
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na pojavu debljine.”’ Sliéno istraZivanje (n=2 372} ispitivalo
Jje povezanost trajanja dojenja i debljine, Prosjena razlika u
trajanju dojenja medu bracom i sestrama iznosila je 3,7 mj.
Utvrdeno je da je rizik od pojave debljine unutar obitelji kod
duZe dojene djece (>7 mj.) u odnosu na kracde dojenu djecu
(<3 mj.) slifan riziku od pojave debljine u &itavej skupini
ispitanika usporedenih s obzirom na razlidito trajanje do-
jenja (OR [OR prema engl. odds ratio=omjer vjerojatnosti]
0,92 vs. OR 0,94). Rezultati potvrduju protektivni udinak
dojenja i sugeriraju da teSko mjerljivi sociokulturoloski &im-
benici nemaju vazniji utjecaj na navedeni uéinak.* Raznoki-
kost rezultata svakako zahtijeva razjaSnjenje provedbom
opseznijih studija ili primjenom drugagijih metoda mjerenja
izloZenosti pojavi kojom se ne moZe manipulirati, kao §to je
to dojenje.

Dojenje, astma i atopijske bolesti

Danas je nezamislivo govoriti o primarnoj prevenciji ast-
me i alergijskih bolesti a pri tome ne istakuti ulogu dojenja.
Ipak, jof nema jasnog i jednoznadnog odgovora na pitanje
da li prehrana majéinim mlijekom sprjedava nastanak aler-
gijskih bolesti. Dvije recentne metaanalize studija objavlje-
nih u razdoblju 1966-2000. god. pokazuju da dojenje ima
protektivni uéinak na razvoj atopijskog dermatitisa, osobito
u djece s visokim rizikom od razvoja atopije (koja imaju po-
zitivnu obiteljsku anamnezu ili povisenu koncentraciju IgE
u krvi pupkovine) te protektivni u€inak na razvoj astme u vi-
sokorizitne djece koja su isklju¢ivo dejena najmanje 3 mj.
Medutim, kod djece s niskim rizikom od atopije dojenje
nema udinak ni na razvoj atopijskog dermatitisa ni na nasta-
nak astme. 34

Rezultati novijih istraZivanja su kontroverzni i pokazuju
da dojenje moZe imati protektivni uéinak, biti bez uéinka ili
&ak povedafi rizik od nastanka astme i atopije. Tako su Sears
1 sur. prate¢i kohortu novozelandske djece (n=1 037), utvr-
dili da dojena djeca (4 i vise tjedna) imaju znadajno veéi ri-
zik od pojave astme u dobi 9 do 26 god. (OR 1,8; 5% CI
1,4-2,5) nego nedojena djeca.* Nedavno objavljenja studija
medu 14-godi$njacima u Australiji pokazuje, pak, da de-
jenje (ukljuéivo 1 razli¢itu duZinu dojenja) niti poveéava niti
smanjuje prevalenciju astme.* Za razliku od toga, Kull i sur,
su kod 3vedske djece (n=4 089) ustanovili da dojenje sma-
njuje rizik od nastanka astme u prve 4 godine Zivota. Preva-
lencija astme kod djece koja su bila iskljuéivo dojena <4 mj.
iznosila je 9,1%, dok je u djece iskljuéivo dojene 24 mj, iz-
nosila 6,4% (OR 0,72; 95% C1 0,53-0,97).4

Vecu prevalenciju atopijskog demmatitisa neki autori po-
vezuju s duZim trajanjem dojenja.*®#° Tako su Bergmann i
sur. utvrdili da se u djece do 7 god. uéestalost atopijskog der-
matitisa povecava sa svakim dodatnim mjesecom dojenja
{OR 1,03; 95% CI 1,00-1,06) i s pozitivnom obiteljskom
anamnezorn za atopijski dermatitis (OR 2,06;95% CI 1,38—
3,08).# Kull i sur, su, medutim, utvrdili da iskljugivo do-
Jjenje >4 mj. smanjuje rizik od pojave egzema u dobi od 4 go-
dine, neovisno o pridruZenosti astme i senzibilizacije na
uobifajene alergene kod ispitivane djece te obiteljskoj ana-
mnezi o atopijskim bolestima.®

Poznato je da je pozitivna obiteljska anamneza za atopij-
ske bolesti jedan od najvaZnijih &imbenika utjecaja na po-
java bolesti u djece. U kakvoj su povezanosti duzina is-
kljudivog dojenja i atopija u obitelji s obzirom na pojavu
atopije u djeteta? Wright i sur. su ispitujuéi pojavu astme
kod djece {n=1 246) dije su majke imale astmu, utvrdili da
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dojenje ima protektivan udinak samo u prve dvije godine
Zivota, dok su u dobi od 6 do 13 god. iskljudivo dojena djeca
(24 mj.) imala povecani rizik od nastanka astme.’! Za raz-
liku od toga, Oddy i sur. su ispitujuéi australsku djecu
(n=2 602), na8li da majéina astma nije rizi¢ni &imbenik za
nastanak astme kod iskljugivo dojene djece.” Sto se tie po-
jave atopijskog dermatitisa, GINA-studija je utvrdila pro-
tektivni uinak iskljudivog dojenja 24 mj. u djece &ija oba
roditelja imaju atopiju,® dok je nedavno objavljena studija
Pesonena i sur. pokazala da dugotrajno iskljugivo dojenje (ti-
jekom 9 i viSe mj.} povecava rizik od pojave atopijskog der-
matitisa kod 5-godi§njaka s pozitivnom obiteljskom anam-
nezom.** Protektivni uéinak majéina mlijeka na pojavu ato-
pije objainjava se djelovanjem antimikrobnih, antiinflama-
tornih 1 imunomodulacijskih tvari u mlijeku. IstraZivanja
pokazuju da se mlijeko majki s atopijom razlikuje od mli-
jeka majki bez atopije u sastavu leukocita, citokina, kemo-
kina i masnih kiselina.*-¥ Neki autori nalaze da je visok
sadrZaj n-3 LCPUFA u mlijeku povezan s manjim rizikom
od pojave atopije kod djece ¢ije majke imaju atopiju, 3 dok
Jje jedno istraZivanje pokazalo upravo suprotno, tj. da visok
sadraj n-3 PUFA povedava rizik od pojave atopije.t!

Kontroverznost rezultata svakako zahtijeva daljnja istra-
Zivanja u ovom podrudju, a dotle veéina struénjaka smatra
da u cilju sprjeavanja atopijskih bolesti dojenje treba pre-
poru&ivati kako za djecu s visokim rizikom od nastanka ato-
pije tako 1 za djecu s niskim rizikom. 526}

Dojenje i dijabetes tipa I

IstraZivanja etiologije dijabetesa tipa I sugeriraju da do-
jenje ima protektivan uéinak na pojavu ove bolesti, odnosno
da izloZenost proteinima kravljeg mlijeka moZe djelovati
kao »trigger« na pojavu dijabetesa tipa I u genski predispo-
nirane djece. Europska multicentriéna studija je pokazala da
dojenje smanjuje rizik za 41%, i to neovisno o trajanju do-
jenja.® Studija iz Njemacke u kojoj su genski predisponi-
rana djeca (n=1 610) pracena do 5 god. nije utvrdila poveza-
nost dojenga i pojave protutijela vezanih uz dijabetes tip 1, i
to protutijela na inzulin (engl. IAA), protutijela na glu-
tamiku kiselu dekarboksilazu (engl. GADA) i protutijela
na tirozin fosfatazu (engl. IA-2A), ali je pokazala da rano
uvodenje glutena u dojenacku prehranu (prije navrena 3
mj.) poveéava rizik od pojave navedenih protutijela.’® Za
razliku od toga, Wahlberg 1 sur. su u kohorti $vedske djece
{n=7 208) utvrdili da su kod 2,5-godi¥njaka riziéni &imbe-
nici od pojave protutijela GADA i IA-2A kratko trajanje do-
jenja (< 2 mj.), rano uvodenje uobicajenih dojenaékih for-
mula, kasno uvodenje glutena i obilna konzumacija mlijeka
u dobi od godine dana.®¢

Vazan doprinos razja$njenju uloge kravljeg mhbjeka u
duce Type 1 Diabetes in the Genetically at Risk) istraZivanja
zapocetog 1992, god. U istraZivanju sudjeluju genski predi-
sponirana djeca koja su nakon 6-8 mj. dojenja slu¢ajnim
odabirom dobivala ili hidroliziranu formulu ili uobitajenu
dojenacku formulu. Predvideno je praéenje djece do dobi od
10 god., a rezultati bi mogli uputiti na naéin prevencije dija-
betesa tipa | odredenom vrstom prehrane, odnosno odgovo-
riti trebaju 1i genski predisponirana djeca nakon dojenja biti
hranjena hidroliziranom formulom kako bi se sprijeéila po-
java bolesti. Preliminami rezultati (prosjeéna dob djece 4,7
god.) pokazuju da je uporaba hidroliziranih formula vezana
uz smanjenje autoimunosti na B-stanice gusterate.s
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Dojenje i ostale imunosne uvjetovane bolesti

Iskljuéivo dojena djeca imaju smanjen rizik od obolije-
vanja od Crohnove bolesti (OR 0,67; 95% CI 0,52-0,86) i
ulceroznog kolitisa (OR 0,77; 95% CI 0,61-0,96) kako to
pokazuje metaanaliza 17 studija koje su istraZivale ovu pro-
blematiku.% Zastita od pojave imunosno posredovanih bole-
sti crijeva pripisuje se imunomodulacijskom uginku bioak-
tivnih tvard u mlijeku.

Celijakija je jo§ jedna bolest gdje dojenje ima protektivan
uéinak, §te pokazuju rezultati metaanalize Sest studija ob-
javljenih izmedu 1966. 1 2004. god. Rizik od pojave celija-
kije kod djece koja su za vrijeme uvodenja prehrane glute-
nom jo¥ uvijek na prirodnoj prehrani znagajno je smanjen, i
to za 52% u usporedbi s djecom koja u vrijeme uvodenja
glutena nisu dojena. Dugotrajno dojenje takoder smanjuje
rizik od pojave celijakije. Mehanizam na koji majgino mli-
Jjeko §titi od pojave ove bolesti nije toéno poznat, a pretpo-
stavlja se ovo: prvo, djeca koja su u vrijeme uvodenja preh-
rane glutenom na majéinu mlijeku dobivaju manje koliine
glutena nego djeca hranjena dojenagkim formulama; drugo,
tijekom infekcija gastrointestinalnog trakta povedava se per-
meabilnest sluznice crijeva za gluten, a dojenje 5titi od in-
fekcija; i trece, imunomodulacijski udinak putem IgA-protu-
tijela i supresija T-limfocita.®?

Dojenje i neoplastiéne bolesti

Moguéi protektivni uginak maj&ina mlijeka na pojavu
malignoma obja3njava se stimulirajuéim i modifikacijskim
djelovanjem na imunosni sustav te pospjesivanjem njegove
maturacije. Sto se tife pojave malignoma u dje&joj dobi,
Martin i sur. suna temelju rezultata 26 studija utvrdili da do-
jenje smanjuje rizik od pojave akutne limfoblastiéne leuke-
mije (ALL) za 9%, Hodgkinove bolesti za 24% 1 neurobla-
stoma za 41%. Nije nadena povezanost dojenja i ostalih tu-
mora kao §to su akutna ne-limfoblastiéna leukemija, non-
-Hodgkinov limforn, tumori SZ8-a, maligni tumor germina-
tivnih stanica i juvenilni tumor kosti.”® U nedavno objavlje-
nome preglednom ¢lanku o utjecaju dojenja na rizik od po-
jave leukemije u djece, od &etiri rada koja su bila dovoljno
visoke kvalitete za traZenu analizu, samo su dva pokazala da
dojenje smanjuje rizik od pojave ALL.” Recentna studija iz
SAD-a je, pak, utvrdila da dojenje (i trajanje dojenja) ne
utjede na rizik od pojave ALL u djece dobi 0-14 god.™

Takoder je zanimljivo pitanje da li prehrana majéinim mli-
jekom utiete na pojavu karcinoma u odrasloj dobi. Prema re-
zultatima The Boyd Orr studije dojenje ne utjede niti na rizik
od ukupne pojave karcinoma u odraslih, niti na rizik od po-
Jjave pojedinih karcinoma, i to prostate, dojke, Zeluca i debe-
log crijeva. Dodatna analiza povezanosti dojenja i karcinoma
dojke, koja je osim rezultata ove studije ukijuéila jo¥ i rezul-
tate 10 drugih studija, potvrdila je da nema povezanosti, no
utvrdeno je da Zene koje doje imaju manji rizik od pojave pre-
menopauzalnog karcinoma dojke.™

Zakljuéak

Posljednjih 5 godina istraZivadi posveéuju sve vide pozor-
nosti dugotrajnim uéincima dojenja na zdravlje djece | odra-
slih. Buduéi da se iz eti¢kih i prakti&nih razloga zdrava djeca
ne mogu randomizirati na one koji ée biti dojeni i one koji ¢e
se hraniti dojenackom formulom, zakljuéci se veéinom te-
melje na opaZajnim studijama koje govore o povezanosti do-
jenja i odredene pojave ili bolesti, ali ne potvrduju kauzali-
tet. Najkonzistentniji rezultati odnose se na povezanost do-

Jjenja i kognitivnog razvoja pokazujuéi da dojene osobe
imaju bolji kognitivni razvoj, dok se najkontroverzniji re-
zultati odnose na povezanost dojenja 1 atopijskih bolesti.
Buduca istraZivanja trebala bi jasnije utvrditi dugotrajni pro-
gramirajuéi uéinak rane prehrane majéinim mlijekom. Ako
dojena djeca imaju smanjen rizik od pojave odredenih kro-
ni¢nih djegjih bolesti, a to pokazuje vefina dosadagnjih
istraZivanja, promicanje dojenja i poveéanje broja dojene
djece bio bi uéinkovit nadin prevencije navedenih bolesti, a
ujedno i prevencije nekih od najznaéajnijih zdravstvenih ri-
zika na populacijskom nivou. Pedijatri i ostali zdravstveni
djelatnic, ali i drustvo u cjelini, trebali bi jo§ aktivnije nego
do sada podupirati dojenje kao najbolji i najekonomi&niji
nacin prehrane djeteta te najbolji nadin spreavanija bolest,
promicanja zdravlja i ostvarivanja dobrobiti obitelji i dru-
§tva,
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