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Sammanfattning 
Irritable bowel syndrome (IBS) är en av våra vanligaste funktionella tarmsjukdomar med en 
prevalens på ca 10% värden över. Diagnosen ställs utifrån ROME-kriterierna vilka är ett 
symptombaserat diagnostiskt verktyg samt uteslutande av andra allvarliga tillstånd. Vidare kan IBS 
delas in i undergrupper beroende på avföringens konsistens mätt utifrån The Bristol stool form 
scale (BSFS). Patologin bakom sjukdomen är idag inte helt klarlagd men flera faktorer och 
mekanismer tros spela in. Däribland finns visceral hypersensitivitet och avvikande uttryck av 
smärtreglerande signalsubstanser, rubbningar i den gastrointestinala mikrobiotan, genetik, ökad 
inflammation, defekt mucosabarriär med ökad permeabilitet, psykosociala faktorer och kost. 
Behandling är främst inriktad på symptomlindring och att utbilda patienten i att hantera sjukdomen 
genom att undvika triggande faktorer som kan förvärra symptom. Probiotika är levande icke-
patogena mikroorganismer som används i behandlande syfte. Några av de mest studerade släkterna 
av bakterier som används vid behandling av IBS är Lactobacillus och Bifidobacterium. Detta arbete 
syftade till att analysera effekten av probiotika i form av en kombination med dessa två släkten som 
symptomlindrande behandling vid IBS. Detta gjordes genom litteratursökning på databasen 
PubMed där fem artiklar filtrerades fram utifrån satta kriterier. Resultatet visade att probiotika 
innehållande Lactobaciullus och Bifidobacteirum har potential att förändra den gastrointestinala 
mikrobiotan. Man kunde också se att en ökad nivå Bifidobacterium korrelerade med sänkt 
symptomgrad och lägre nivå inflammatoriska markörer. Studierna visade också på sänkt 
tarmpermeabilitet efter intag av probiotika. Den generella symptombilden och allvarlighetsgraden 
av sjukdomen förbättrades och även flera specifika symptom. Trots det kunde en entydig och 
signifikant förbättring av livskvalitén inte fastställas. Dosen probiotika som användes var mellan 5-
10 miljarder colony forming units (CFU) i alla utom en studie. Denna undersökte en betydligt 
högre dos om 52 miljarder CFU men gav trots det inte bättre resultat än övriga studier. 
Studiepopulationen var sammantaget enhetlig i de olika studierna och speglade också den 
vanligaste patientgruppen. Slutsatsen var att probiotika innehållande släkterna Bifidobacterium och 
Lactobacillus kan förbättra allvarlighetsgraden av IBS och ge en generell och specifik 
symptomlindring.  
 



  
 

 
 

ABSTRACT 
 
Irritable bowel syndrome (IBS) is one of the most common functional bowel disorders 
without any detectable biochemical or structural changes with a prevalence of about 10 
% worldwide. The diagnosis is based on the ROME-criteria which is a symptom based 
diagnostic tool and also exclusion of other severe diseases. Further on, IBS can be 
divided into different subgroups based on stool texture evaluated by the Bristol stool 
form scale (BSFS).  
 
The pathology behind IBS is not fully understood but several factors and mechanisms 
are thought to be involved. Amongst those are hypersensitivity in the gut and divergent 
pain transmission, disturbance in gut microbiota, genetics, increased inflammation, 
defective mucosal barrier function with increased permeability, psychosocial factors and 
diet. Treatment is mainly used to alleviate symptoms so as to help the patients to 
manage the disease by education and by avoiding the triggering factors that may 
exacerbate the symptoms.  
 
Probiotics are living non-pathogen microorganisms, meaning they are not harmful, used 
to treat or favor the host. Some of the most studied genera of bacteria, both in general 
and used as treatment of IBS, are Lactobacillus and Bifidobacterium. These bacteria are 
often referred to as lactic acid bacteria due to their ability to metabolize specific 
carbohydrates and produce lactic acid.  
 
This study aimed to investigate the effect of probiotics consisting of these two genera 
on symptom relief for patients with IBS. It was achieved by carrying out a literature 
review in the PubMed database. Five articles were found based on set criteria.  
 
The results showed that probiotics based on Lactobacillus and Bifidobacterium have 
potential to alter the gut microbiota and that levels of Bifidobacterium corresponding to 
level of symptoms and inflammatory markers. Also, the intestinal permeability was 
lowered by probiotics administration. The overall symptoms and severity were 
decreased as well as several specific symptoms. Despite that, a significant increase in 
quality of life was not observed.  
 
The dose used was between 5-10 billion colony forming units (CFU) in all but one 
study. This study used a much higher dose of 52 billion CFU and did also last a longer 
period of time but did not get better results than the other studies. The study population 
was in general similar in all studies and did also reflect the most common patient group 
based on prevalence.  
 
In conclusion, probiotics consisting of Lactobacillus and Bifidobacterium can be used to 
improve severity of IBS and to relieve general and specific symptoms.  
  



  
 

 
 

FÖRKORTNINGAR 
 
5-HT = 5-hydroxytryptamin 
5-HTR = 5-hydroxytryptaminreceptor 
ACTH = adrenocorticotropic hormone 
ANS = autonoma nervsystemet 
BMI = body mass index 
BSFS = bristol stool form scale  
CFU = colony forming unit 
CNS = centrala nervsystemet 
CRF = corticotrophin releasing factor 
ECs = enterochromaffina celler 
ENS = enteriska nervsystemet  
FODMAPs = fermentable oligosaccharides, disaccharides, 
monosaccharides and polyols 
GBA = gut-brain-axis 
HPA-axis = hypotalamus-hypofys-binjure-axeln  
IBS = irritable bowel syndrome 
IBS-AR = IBS adequate relief 
IBS-C = IBS med dominerande förstoppning 
IBS-D = IBS med dominerande diarré 
IBS-M = IBS med blandad avföringstyp 
IBS-QoL = Irritable Bowel Syndrom Quality of Life  
IBS-SSS = Irritable Bowel Syndrom Symptom Severity Score 
IBS-U = IBS utan underkategorisering  
IL = interleukin 
LPSs = lipopolysackarider 
MAC = microbiota-accessible carbohydrates 
MCs = mastceller 
NNT = numbers needed to treat 
SCFA = short chain fatty acids  
scFOS = short chain fructooligosaccharides 
SERT = serotonin transporter 
SSRI = serotoninåterupptagshämmare 
TCA = tricykliska antidepressiva  
TLRs = toll-like receptors 
TNF = tumor necrosis factor



  
 

 
 

INNEHÅLLSFÖRTECKNING 

INTRODUKTION _________________________________ - 1 - 
IBS ____________________________________________________ - 1 - 

Definition, diagnostik och epidemiologi ______________________________ - 1 - 

Verktyg för att utvärdera sjukdomen _______________________________ - 2 - 

Patogenes och patofysiologi _______________________________________ - 3 - 

Behandlingsalternativ ____________________________________________ - 8 - 

Läkemedels inverkan på tarmfloran ________________________________ - 8 - 

Probiotika ______________________________________________ - 9 - 
Definition ______________________________________________________ - 9 - 

Lactobacillus ___________________________________________________ - 10 - 

Bifidobacterium ________________________________________________ - 10 - 

Olika typer av probiotika ________________________________________ - 11 - 

Probiotika och IBS ______________________________________________ - 12 - 

SYFTE __________________________________________ - 12 - 

MATERIAL OCH METOD ________________________ - 12 - 

RESULTAT _____________________________________ - 13 - 
Studie I: Effects of Bifidobacterium longum BB536 and Lactobacillus - 
14 - rhamnosus HN001 in IBS patients (71) __________________ - 14 - 

Syfte studie I ___________________________________________________ - 14 - 

Metod studie I _________________________________________________ - 14 - 

Resultat studie I ________________________________________________ - 15 - 

Slutsats studie I ________________________________________________ - 16 - 

Studie II: Adjunctive treatment with probiotics partially alleviates 
symptoms and reduces inflammation in patients with irritable bowel 
syndrome (72) __________________________________________ - 16 - 

Syfte studie II __________________________________________________ - 16 - 

Metod studie II _________________________________________________ - 17 - 

Resultat studie II _______________________________________________ - 17 - 

Slutsats studie II ________________________________________________ - 19 - 



  
 

 
 

Studie III: Long-term treatment with probiotics in primary care 
patients with irritable bowel syndrome – a randomised, double-blind, 
placebo controlled trial (73) _______________________________ - 19 - 

Syfte studie III _________________________________________________ - 19 - 

Metod studie III ________________________________________________ - 20 - 

Resultat studie III ______________________________________________ - 20 - 

Slutsats studie III _______________________________________________ - 21 - 

Studie IV: The Effectiveness of Synbiotic Preparation Containing 
Lactobacillus and Bifidobacterium Probiotic Strains and Short Chain - 
22 - Fructooligosaccharides in Patients with Diarrhea Predominant 
Irritable Bowel Syndrome —A Randomized Double-Blind, Placebo-
Controlled Study (74) ____________________________________ - 22 - 

Syfte studie IV _________________________________________________ - 22 - 

Metod studie IV ________________________________________________ - 22 - 

Resultat studie IV ______________________________________________ - 23 - 

Slutsats studie IV _______________________________________________ - 24 - 

Studie V: Effect of multispecies probiotics on irritable bowel syndrome: 
A randomized, double-blind, placebo-controlled trial (75) _______ - 24 - 

Syfte studie V __________________________________________________ - 24 - 

Metod studie V _________________________________________________ - 24 - 

Resultat studie V _______________________________________________ - 25 - 

Slutsats studie V ________________________________________________ - 26 - 

DISKUSSION ____________________________________ - 26 - 

Studiedesign ___________________________________________ - 26 - 
Patofysiologiska aspekter _________________________________ - 27 - 
Symptombild och påverkan på livskvalitén ___________________ - 31 - 

SLUTSATS ______________________________________ - 33 - 

TACK __________________________________________ - 34 - 

REFERENSER ___________________________________ - 35 - 

 
 
 
 
 



  
 

- 1 - (46) 
 

INTRODUKTION 
 
IBS  
 
Definition, diagnostik och epidemiologi 
 
Irritable bowel syndrome (IBS) är en av många idag kända funktionella tarmsjukdomar, 
det vill säga sjukdom utan detekterbara biokemiska eller strukturella förändringar (1). 
Prevalensen för IBS är uppskattningsvis runt 10 % sett till ett genomsnitt av världens 
befolkning (2, 3). Förekomsten tycks dock variera mellan 5 - 20 % inom olika 
geografiska områden där västerländska länder så som Nordamerika och länder i norra 
Europa och Australien länge haft en högre prevalens. På senare år har dock prevalensen 
ökat även i andra delar av världen (4). Kvinnor tycks i vissa fall vara drabbade i högre 
utsträckning än män men skillnaden är inte helt klarlagd och varierar också geografiskt 
då man till exempel inte kan se någon könsskillnad i stora delar av Asien (5). Eventuella 
skillnader mellan män och kvinnor tros bero på en kombination av hormonella, 
psykologiska och miljömässiga faktorer (6). Många kvinnor upplever också 
fluktuationer i symptom under menscykeln. Prevalensen är också högre hos individer 
under 50 år.  
 
Diagnosen ställs utifrån typisk symptombild så som buksmärta och avvikande 
avföringsmönster samt genom uteslutande av andra allvarliga patologiska tillstånd (1). 
Idag används ROME-kriterier som är ett diagnostiskt symptombaserat verktyg för att 
fastställa en IBS-diagnos. De ursprungliga ROME-kriterierna publicerades 1992 efter 
att en grupp experter inom funktionella tarmsjukdomar träffats i Rom för diskutera 
klassificering och diagnostik av dessa (7). ROME-kriterierna har under åren genomgått 
bearbetning och förändringar. I dagsläget används främst ROME III och IV som är de 
två senaste varianterna vid diagnostik av IBS. ROME IV som är den allra senaste 
släpptes 2016 och definierar IBS enligt följande: 
 
Återkommande buksmärta under minst en dag per vecka under de senaste tre månaderna 
med symptomdebut för minst sex månader sedan och associerat med minst två av 
följande tre kriterier: 

1. Relaterat till tarmtömning  
2. Associerat med förändring i avföringsfrekvens 
3. Associerat med förändring i avföringskonsistens  

 
Denna version skiljer sig från ROME III på ett par punkter. ROME III räknade utöver 
buksmärta även med obehag som återkommande symptom. Istället för en dag per vecka 
räckte det i version III med buksmärta eller obehag tre gånger per månad. Dessutom är 
kriterierna formulerade mer generellt i version IV. Utöver det har ROME IV en 
tydligare definition av specifika symptom och subtyper vilka dock inte inkluderas i 
definitionen ovan. 
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Vidare kan IBS delas in i undergrupper beroende på avföringens konsistens. Det finns 
idag fyra undergrupper: IBS med dominerande förstoppning (IBS-C), IBS med 
dominerande diarré (IBS-D), IBS med blandad avföringstyp (IBS-M) samt IBS som 
okategoriserad (IBS-U). Avföringen bedöms under de dagar patienten upplever onormal 
tarmaktivitet och utgår från The Bristol stool form scale (BSFS) som är en väletablerad 
sjugradig skala för att klassificera avföringskonsistens, sa tabell I.  
 
 
Tabell I. Tabellen visar The bristol stool form scale eller Bristolskalan och dess sju grader av 
avföringskonsistens från allvarlig förstoppning till allvarlig diarré.  
 
Typ 1 Separata hårda klumpar 

 
Allvarlig förstoppning 

Typ 2 Korvformad med klumpar 
 

Mild förstoppning 

Typ 3 Som en korv med sprickor på ytan Normal 

Typ 4 Som en korv med jämn och mjuk yta Normal 

Typ 5 Mjuka klumpar med tydliga kanter Normal men på gränsen 
till för mjuk 

Typ 6 Porösa bitar med ojämna kanter och lös 
konsistens 

Mild diarré 

Typ 7 Vattnig utan bitar, helt flytande Allvarlig diarré 
 
 
Enligt BSFS anses typ 1-2 klassas som förstoppning, typ 3-4 som normal avföring och 
typ 6-7 som diarré. Typ 5 ligger mellan normal och för lös avföring. Patienter med IBS-
C har avföring typ 1-2 på BSFS vid > 25% av sina tarmtömningar medan patienter med 
IBS-D har typ 6-7 i motsvarande grad. Patienter med IBS-M har både typ 1-2 respektive 
typ 6-7 vid > 25% av tarmtömningarna.  
 
 
Verktyg för att utvärdera sjukdomen 
 
IBS kan vidare delas in i allvarlighetsgrad utifrån symptombild. Detta kan göras både ur 
ett diagnostiskt syfte men också vid studier kring sjukdomen. Ett vanligt använt verktyg 
för detta är frågeformuläret Irritable Bowel Syndrom Symptom Severity Score (IBS-
SSS) som utvärderar symptom på en total poängskala från 0 till 500 (8). Där poäng på < 
75 räknas som mycket lindrigt, 75-175 som milt, 175-300 som moderat och >300 som 
allvarligt. Denna skala används också med fördel för att utvärdera symptom och 
påverkan av dessa på individen. De faktorer som tas upp i IBS-SSS är smärtintensitet, 
frekvens av smärta, grad av uppsvälldhet samt missnöje med avföringsvanor och 
livskvalitet.  
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Andra verktyg för att utvärdera symptom är IBS Global Improvement Scale (IBS-GIS), 
Gastrointestinal Symptom Rating Scale för IBS (GSRS-IBS) och IBS adequate relief 
(IBS-AR eller AR). IBS-GIS bedömer förändring av generell symptombild enligt en 
sjugradig skala från ”signifikant försämring av symptom” till ”signifikant förbättring av 
symptom” (9). Denna metod är således användbar då syftet är att utvärdera graden av 
förändring av symptombilden efter exempelvis start av ny behandling. GSRS-IBS 
utvärderar 13 vanliga och specifika symptom relaterade till IBS på en sjugradig skala, 
där 1 motsvarar inget obehag och 7 starkt obehag (10). Denna metod går likt IBS-SSS 
in mer på detalj på enskilda symptom så som exempelvis smärta, uppsvälldhet, diarré 
och förstoppning. IBS-AR består i stället av en fråga ”har du under de senaste sju 
dagarna haft adekvat lättnad av dina IBS-symptom som smärta eller obehag, ja eller 
nej” (11). Denna utvärderingsmetod är således den enklaste i avseende på frågeställning 
och gradering av svaren. Denna metod kan med fördel användas när man vill få en enkel 
och tvådelad uppdelning av exempelvis personer som svarar på en behandling eller inte.  
 
Det finns också andra metoder för att utvärdera livskvalitet hos patienter med IBS. Ett 
vanligt verktyg för att utvärdera livskvalitén är IBS Qualiy of Life (IBS-QoL). Denna 
analysmetod utvärderar faktorer som kan påverka livskvalitén så som dysfori, påverkan 
på daglig aktivitet, kroppsbild, oro kring hälsan, sociala interaktioner, sexualitet och 
relationer (12). Varje faktor utvärderas på en skala från 0 till 100 där låga poäng 
motsvarar en sämre livskvalitet.  
 
 
Patogenes och patofysiologi 
 
I dagsläget finns inte någon enskild patologisk mekanism som förklaring till IBS. 
Istället finns flertalet patofysiologiska och patogenetiska mekanismer och faktorer som 
gemensamt i olika grad bidrar till symptombilden vid IBS (13).  
 
 
Visceral hypersensitivitet  
 
I normala fall sker kommunikationen mellan tarmen och centrala nervsystemet (CNS) 
utan att det är något man tänker på. Vid patologiska tillstånd kan däremot signaler 
påverka sensoriska nerver vilket leder till symptom som smärta, obehag eller illamående 
vilket vidare kan leda till gastrointestinal dysfunktion (14). Kommunikationen mellan 
tarmen och hjärnan, även kallat gut-brain-axis (GBA), utgörs av CNS, autonoma 
nervsystemet (ANS), enteriska nervsystemet (ENS) och hypotalamus-hypofys-binjure-
axeln (HPA-axis). HPA-axis spelar en stor roll i det endokrina systemet, som förutom 
att kontrollera viktiga fysiologiska processer så som metabolism och immunsystemet 
även styr hur vi påverkas av stress. Signaler mellan tarmlumen med dess mikrobiom 
och hjärnan är beroende av celler i endotelet som kan agera signalbärare. En viktig 
sådan celltyp är enterochromaffina celler (ECs). 
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Patienter med IBS tycks ha en överaktiv visceral och somatisk smärtsignalering (1). 
Mastceller (MCs) och ECs som via frisättning av mediatorer och signalsubstanser 
påverkar ENS och nervändar tros spela en viktig roll i hypersensitiviteringen. EC 
motsvarar ca 1 % av epitelcellerna i tarmen men står för ca 90 % av utsöndringen av 
serotonin (5-hydroxytroptamin eller 5-HT) i hela kroppen (15). Serotonin är en 
neurotransmittor i både ENS och CNS och verkar via ett antal olika serotoninreceptorer 
(5-HTR). Genom signalering via 5-HTR leder frisättning av 5-HT bland annat till ökad 
peristaltik, metabolism, vasodilation, utsöndring av vatten, elektrolyter och slem samt 
aktivering av afferenta nerver vilket kan ge upphov till smärta, illamående eller vid 
rubbning diarré eller förstoppning (16). 5-HT tycks dessutom kunna påverka 
mikrobiotan genom att bland annat hämma olika bakteriers virulensfaktorer och 
förmåga till kolonisering (15).  
 
 
Bakterieflora  
 
Den gastroenterala mikrobiotan eller tarmfloran är ett komplext och individuellt system 
av stor vikt för vår hälsa och välbefinnande (17). Den består av ett nätverk av bakterier, 
virus, svamp och bakterofager som börjar utvecklas redan vid födseln och som sedan 
påverkas och utvecklas under hela vår livstid. Flera faktorer påverkar kompositionen av 
mikrobiotan så som vår diet och levnadsvanor, ålder, genetik och användning av 
antibiotika (18). Dessutom finns geografiska skillnader.  
 
Bakteriefloran i tarmen är uppbyggd av över tusen olika arter av bakterier uppdelade i 
över femtio fylum (19). Två fylum står dock för den stora majoriteten av bakterier. 
Dessa är Firmicutes och Bacteroidetes. Exempel på Firmicutes är bakterier som tillhör 
släkterna Lactobacillus och Clostridium. Exempel på vanligt förekommande släkten 
tillhörande Bacteroidetes i vår tarmflora är Prevotella och Bacteroides. Två andra 
relevanta fylum är Actinobacteria och Proteobacteria (14). Till dessa hör bland annat 
släkterna Bifidobacterium respektive Escherichia, Salmonella, Yersinia, Shigella, Vibrio 
och Haemophilus. 
  
Mikrobiotans inverkan i patogenesen av IBS är något som alltmer diskuteras men hur är 
ännu inte helt klarlagt. Däremot har vissa specifika avvikelser i mikrobiotan kunnat 
identifieras bland patienter med IBS (20). Man har sett en lägre andel av 
bakteriesläkterna Bifidobacterium och Lactobacillus och en ökning av Streptococcus 
och Ruminococcus (21). I en annan studie som jämförde mikrobiotan hos IBS-patienter 
med friska individer kunde man se att IBS-patienter hade en lägre diversitet i sin 
tarmflora (22).  
 
Bakterier kan påverka flera funktioner relevanta för patogenesen i IBS. Det finns till 
exempel stöd för att vissa arter av Lactobacillus och Bifidobacterium kan påverka 
uttryck av tight junction proteiner i tarmen och därmed påverka permeabiliteten (23, 
24). Andra arter av Lactobacillus har visats kunnat påverka och reglera nivåer av pro-
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inflammatoriska signalsubstanser och T-celler involverade i inflammation (25, 26). 
Detta gäller även vissa arter av Bifidobacterium, med fördel i kombination med 
Lactobacillus (27). 
 
På senare år har evidens kommit för att mikrobiotan spelar en viktig roll i brain-gut-
axis. Mikrobiotan kan kommunicera via direkt interaktion med endokrina celler i 
mukosan så som ECs, via immunceller och via kontakt med neuronändar (28). Till 
exempel har kolonisering av tarmflora från IBS-patienter med en lägre andel 
Bifidobacterium och en ökad mängd Enterobacteriea i germ-free rats, det vill säga 
råttor som inte innehåller några mikroorganismer, visat sig orsaka en högre överföring 
av smärtsignaler från tarmen till hjärnan jämfört med de råttor som koloniserats med 
tarmflora från friska individer (29). Bakterier och deras metaboliter kan också påverka 
nerver involverade i styrning av peristaltiken och rörelser i tarmen (21).  
 
Antibiotika används för att bekämpa patogena bakterier och har varit av stor vikt för att 
kunna behandla många ibland dödliga sjukdomar. Behandling med vissa typer av 
bredspektrumantibiotika så som makrolider och tetracykliner kan dock också slå ut 
bakterier som normalt förekommer i tarmfloran vilket leder till en rubbning som tycks 
öka risken att utveckla IBS (30). Förändring av tarmfloran efter antibiotikabehandling 
kan vara i upp till två till tre år.  Det kan leda till symptom som ofta är lika de vid IBS. 
Samtidigt har vissa typer av antibiotika så som Rifaximin och Neomycin visat goda 
resultat som behandling för IBS hos vissa patienter med känd tillväxt av patogena 
bakterier i tunntarmen (31).   
 
 
Genetik 
 
Genetik har diskuterats som en bidragande faktor för IBS men hur det kan spela in är 
ännu inte helt klarlagt (32). Flera studier har visat att sjukdomen ofta förekommer i 
högre grad hos vissa familjer vilket skulle kunna tyda på att genetik och miljöfaktorer är 
av betydande roll i utvecklingen av IBS. Man har till exempel sett att barn med föräldrar 
med IBS är mer benägna att söka vård för tarmrelaterade symptom. I en reviewartikel 
gick författarna igenom flera studier som undersökt gener kopplade till 5-HT, 5-HTR 
och serotonin transporter (SERT) på grund av 5-HT och dess roll i patogenesen (33). 
Några entydiga resultat kunde dock inte identifieras.  
 
Genetik, fysiologi och miljöfaktorer tros också kunna påverka utveckling och 
komposition av tarmfloran (21). Huruvida mikrobiotan styrs av specifika gener, faktisk 
överföring av bakterier från förälder och miljö till barnet eller en kombination av detta 
är inte klarlagt. Däremot har man sett en skillnad i tarmflora mellan individer födda med 
kejsarsnitt jämfört med vaginal födsel och även mellan de som fått mjölkersättning 
jämfört med bröstmjölk (34, 35). Detta tyder på att direkt överföring från omvärden i 
alla fall har en del i utvecklingen av tarmfloran.  
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Immunologi och gastrointestinal infektion 
 
Post-infektiös IBS (PI-IBS) innebär att en patient utvecklat IBS efter akut gastroenterit 
(36). Det uppskattas att mellan 10-30% av patienterna med IBS har infektiös bakgrund 
till sin sjukdom (37). Akut gastrointestinal infektion ökar risken att utveckla IBS 
sexfaldigt i direkt anslutning till infektionen och risken är förhöjd i upp till tre år efter 
(36). Incidensen av IBS efter gastroenterit uppskattas till 10 %.  
 
Med grund i detta menar många att immunsystemet spelar en viktig roll i utvecklingen 
av IBS. En lätt förhöjd systemisk inflammation är vanlig hos patienter med IBS (38). 
Hos vissa har man även sett en ökad nivå av pro-inflammatoriska cytokiner som IL-1β, 
TNF-α, IL-6 och IL-8. Det har också påvisats en ökad nivå av antikroppar mot 
bakteriellt flagellin, främst hos patienter med PI-IBS (39).  
 
MCs och andra immunceller känner igen mikrober bland annat genom specifika 
receptorer som kallas Toll-like receptors (TLRs) (21). Bakteriella komponenter så som 
flagellin och lipopolysackarider (LPSs) kan agera ligander till dessa receptorer. Hos 
patienter med IBS har man sett ökat uttryck för TLRs. Detta är också ett sätt på vilket 
mikrobiotan kan kommunicera med värdens immunsystem och således påverka andra 
system i kroppen (14). Vissa arter av Bifidobacteria, Lactobacillius och Escherichia kan 
påverka genuttrycket för TLRs och andra immunmodulerande receptorer på celler i 
mukosan vilket leder till en anti-inflammatorisk effekt.   
 
 
Defekt mukosabarriär 
 
Tarmväggen fungerar som barriär mellan oss och omvärlden och dess funktion är därför 
av stor vikt för att skydda mot infektioner och sjukdom (40). Den är således en viktig 
del av vårt immunförsvar. Det yttersta skiktet av tarmväggen kallas för mukosa och 
består av tre lager. Ytterst finns ett enkelskikt av epitelceller med olika funktioner. 
Enterocyter och panetceller producerar antimikrobiella peptider medan bägarceller 
producerar ett skyddande lager slem och dessutom fungerar som antigenpresenterande 
celler. Utöver dessa finns även enteroendokrina celler och stamceller i epitelet. 
Epitelcellerna hålls ihop av tight junctions och deras funktion är således av stor vikt för 
permeabiliteten. Under ligger lamina propria som består av bindväv följt av ett tunt 
lager glatt muskulatur.  
 
En ökad permeabilitet i tarmepitelet tros vara en tidig indikation på IBS med infiltration 
av immunceller som följd och har setts i alla subtyper av IBS (1). Orsaken är ett ökat 
avstånd mellan epitelceller vilket leder till en ökad passage av makromolekyler. Sänkt 
genuttryck av tight junction-proteiner kan vara en faktor till den ökade permeabiliteten 
och har setts framför allt hos patienter med IBS-D (41). Ett samband mellan lägre nivåer 
av dessa proteiner och ökad skattning av smärtproblematik har också observerats. Även 
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bakteriell och proteasmedierad nedbrytning av tight junctions till följd av inflammation 
kan vara en trolig orsak (1).  
 
 
Psykosociala faktorer  
 
Många studier visar att stress påverkar intestinal sensitivitet, motilitet, permeabilitet och 
aktivering av immunsystemet i mukosan (14). Detta är medierat via CNS och 
mikrobiotan i tarmen. Stress stimulerar HPA-axeln vilket stimulerar frisättning av 
cortikotrophin releasing factor (CRF) från hypotalamus. CRF stimulerar vidare 
hypofysen att frisätta adrenocorticotropic hormone (ACTH) vilket i sin tur leder till 
utsöndring av kortison från binjurarna (28). Dessutom kan CRF leda till ansamling av 
immunceller vilket vidare leder till ökad permeabilitet, smärta och inflammation i 
tarmen. 
 
Stress tros också kunna leda till förändring av mikrobiotan i tarmen. Mikrobiotan kan i 
sin tur påverka stressresponsen i tarmen genom alternering av motilitet, permeabilitet 
och sensivitet. Stressinducerade förändringar i nivåer av neurotransmittorer och 
proinflammatoriska cytokiner kan leda till tillväxt av vissa bakterier som Escherichia 
coli eller Campylobacter jejuni.  
 
 
Kost  
 
Omkring hälften av alla IBS-patienter upplever försämring av sina symptom som följd 
av intag av en eller flera specifika födoämnen (42). Det har bland annat påvisats 
intolerans mot vissa fermenterbara kolhydrater vilket lagts fram som en möjligt 
bidragande orsak. Exempel på sådana kolhydrater är fruktos, laktos, sorbitol och andra 
typer av sockeralkoholer. Dessa brukar benämnas ”fermentable oligosaccharides, 
disaccharides, monosaccharides and polyols” (FODMAPs) (43). Den här typen av 
kolhydrater tros leda till ökade IBS-symptom genom en rad olika mekanismer. Bland 
annat har man sätt en ökning av vatten i tunntarmen samt en ökad gasproduktion vilket 
kan leda till smärta och svullnad hos patienter med hypersensivitet i tarmen.  
 
Vad vi äter påverkar även mikrobiotan i tarmen. Fermenterbara eller jäsbara fibrer, 
genomgår jäsning i tarmen med hjälp av bakterier till monosackarider, short-chain fatty 
acids (SCFA) och gaser (44). SCFAs används som substrat vid lipid, glukos och 
kolesterol-metabolism. De spelar också en viktig roll i att upprätthålla den intestinala 
barriären, genuttryck och immunreglering. Således blir bakterier som kan tillverka 
SCFAs viktiga både för tarmhälsan och hälsan i stort. Exempel på de vanligaste SCFAs 
är acetat, butyrat och propionat. Ett högt fiberintag leder till ökad mängd av de bakterier 
som kan jäsa dessa och således en högre andel SCFAs. Hos patienter med IBS ses ofta 
en rubbning av mängd och komposition av SCFAs jämfört med hos friska individer 
vilket tros vara en bidragande faktor till bland annat inflammation (1). De fibrer och till 
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viss del andra typer av kolhydrater som bakterierna kan metabolisera brukar benämnas 
Microbiota-accessible carbohydrates (MAC) eller prebiotika (44).  
 
 
Behandlingsalternativ 
 
På grund av den komplexa patologin bakom IBS är behandlingen ofta en kombination 
av olika strategier och främst inriktad på utbildning och symptomlindring (1). Det kan 
handla om att identifiera vad som orsakar förvärring av symptomen för en specifik 
patient. Att på olika sätt hantera och minska stress ger också god effekt hos de flesta 
patienter. Fiber och farmakologiska bulkmedel kan vara av nytta för patienter med IBS-
C då detta leder till ökad avföringsvolym och snabbare passage genom tarmen. 
Spasmolytika så som muskarinreceptorantagonister används ibland med syfte att 
hämma den smärta som tros uppkomma av glattmuskelkontraktion i tarmen. Även 
pepparmintolja har glattmuskelavslappnande effekt och kan agera smärtlindrande (45). 
Låga doser av antidepressiva läkemedel så som tricykliska antidepressiva (TCA) och 
serotoninåterupptagshämmare (SSRI) kan användas i smärtlindrande syfte då de kan ha 
en hämmande effekt på central smärtuppfattning (46). GABA-derivat har en hämmande 
effekt på frisättningen av neurotransmittorer involverade i smärtsignalering och agerar 
således också smärtstillande. Opioidreceptoragonister mot diarré används med fördel 
hos patienter med IBS-D då dessa leder till långsammare tarmpassage och ökad 
retention av vatten samtidigt som de verkar smärtlindrande. 5-HT3-receptor antagonister 
är en annan typ av läkemedel som likt opioidreceptoragonister leder till långsammare 
tarmpassage och smärtlindring. Primärt används det dock för att dämpa illamående. 
Patienter med IBS-C kan i stället behandlas med 5-HT4-agonister som i stället leder till 
snabbare tarmpassage. Idag finns ett fåtal sådana preparat men de är endast godkända i 
ett par länder. Slutligen finns också probiotika som behandlingsalternativ. 
 
 
Läkemedels inverkan på tarmfloran 
 
På senare år har intresset för hur olika läkemedel påverkar tarmfloran ökat. Forskning 
på ämnet har genererat kunskaper som är intressant för behandlingen av IBS då 
tarmfloran är en viktig del i patogenesen bakom sjukdomen. Behandling med TCA och 
SSRI har till exempel visats kunna modulera tarmfloran genom en antibakteriell effekt 
på vissa arter vilket vidare kan leda till en mikrobiell rubbning (47). TCA tycks ha 
effekt mot flera olika arter och har till och med påvisats kunna användas som 
behandling mot vissa patogena mikroorganismer. SSRI verkar också påverkar flera 
olika arter men tycks ha som starkast effekt på de bakterier som naturligt förkommer i 
den gastroenterala mikrobiotan däribland vissa arter av Lactobacillus. Mekanismen 
bakom denna antimikrobiella effekt är inte helt klarlagd men har föreslagits bero på 
inhibering av efflux-pumpar av SSRI och hämning av DNA-gyras av TCA. Detta gör att 
de kan ha en synergisk effekt med andra typer av antimikrobiella läkemedel så som 
exempelvis antibiotika. Rubbning av tarmfloran kan också leda till en ökad risk att 
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drabbas av infektioner i tarmen eller överväxt av skadliga bakterier vilka båda kan öka 
risken för att drabbas av IBS eller IBS-liknande symptom.  
 
Fiber har som nämnts tidigare en positiv effekt på mikrobiotan då det agerar substrat för 
metabolism och fermentering av bakterier vilket bland annat leder till produktion av 
SCFAs (44). Fiber har således inte bara funktionen att fungera som bulkmedel och 
underlätta för patienter med förstoppning utan har också potential att påverka 
mikrobiotan positivt. Inulin är ett exempel på en typ av fiber som är fördelaktigt både 
för mikrobiotan och för avföringsfrekvens och konsistens och som ofta används vid 
behandling av IBS (48).  
 
Laktulos är ett laxerande ämne som kan användas vid förstoppning och med fördel hos 
patienter med IBS-C (49). Det är en artificiell disackarid som agerar osmotiskt i tarmen 
och som inte kan brytas ner av mänskliga enzymer. Däremot fungerar det som 
prebiotika för bakterier och agerar således substrat vid fermentering och produktion av 
SCFAs. På grund av detta har laktulos visat sig har främjande effekt på de bakterier som 
kan använda det som substrat, däribland Bifidobacterium och Lactobacillus. Tillväxt av 
dessa släkten leder vidare till hämmad tillväxt av patogena bakterier.  
 
Ett annat läkemedel vid IBS är Trimebutine som är ett antikolinergikum och svag opioid 
agonist och således används mot kramper och smärta från buken (50). Läkemedlet har 
dock också visat på antibakteriell effekt mot flera patogena bakterier som ofta är orsak 
till infektioner i tarmen.  
 
 
Probiotika 
 
Definition  
 
Probiotika är levande icke-patogena mikroorganismer som används i syfte att påverka 
den egna mikrobiotan. Främst används det för tarmfloran och intas då som kosttillskott 
eller via vissa typer av mat eller dryck (51). WHO och Food and Agriculture 
Organization of the United Nations definierade 2001 probiotika som “live 
microorganisms which when administered in adequate amounts confer a health benefit 
on the host” (52). 
 
Ofta används benämningen mjölksyrabakterier när det pratas om probiotika. Begreppet 
mjölksyrabakterier syftar till dessa bakteriers förmåga att producera organiska syror 
däribland mjölksyra som följd av deras metabolism av vissa typer av kolhydrater (53). 
Detta gör dem användbara vid framställning av bland annat fermenterade 
mjölkprodukter och vid konservering av livsmedel då mjölksyran orsakar ett sänkt pH 
vilket vidare hämmar tillväxt av patogener. De mest förekommande släktena av 
bakterier i probiotika och kanske de mest studerade är Lactobacillus och 
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Bifidobacterium (54). Dessa fås främst genom just isolering från fermenterade 
mejeriprodukter.  
 
 
Lactobacillus 
 
Inom släktet Lactobacillus finns ca 125 olika arter och de tillhör fylum Firmicutes (55). 
Förutom att vara en viktig del av mikrobiotan i tarmen, luftvägar, hud och vagina 
används de också för jäsning i fermenterade livsmedelsprodukter. Detta på grund av 
deras förmåga att jäsa kolhydrater och genom det producera mjölksyra. Lactobacillus 
tillhör inte de mest utbredda släkterna i tarmfloran men tros trots det spela en viktig roll 
i samspelet mellan mikrobiotan och människan och används flitigt som probiotika. En 
förklaring till det kan vara att användning av Lactobacillus som konserveringsmedel 
och till fermentering av livsmedel går långt tillbaka i tiden. Släktet har på så vis visat sig 
vara beståndskraftig och kunnat klara passage genom hela mag- och tarmkanalen. 
Historiskt har dessutom intag av fermenterade livsmedel betraktats som hälsofrämjande 
vilket lagt grund till en mer kommersiell användning idag då de redan betraktas som 
säkra att använda och är befäst som hälsosamt. Lactobacillus som probiotika har visats 
kunna ha många goda effekter vilket tros vara en följd av påverkan och modulering av 
värdens egna mikrobiom. Detta kan bero på Lactobacillus förmåga att tävla om 
näringsämnen för metabolism med andra mikrober, produktion av metaboliter som 
påverkar miljön i tarmen eller genom produktion av antimikrobiella ämnen så som 
bakteriociner som är en typ av toxin med avdödande effekt på andra stammar eller arter. 
Dessutom har Lactobacillus en direkt påverkan på immunsystemet genom interaktion 
med flera typer av immunceller vilket genererar en anti-inflammatorisk effekt. Detta 
leder vidare till en förstärkt mukosabarriär på grund av indirekt remodulering av tight 
junctions. Dessa egenskaper är definitivt önskvärda vid behandling av IBS.  
 
 
Bifidobacterium 
 
Släktet Bifidobacterium tillhör fylum Actinobacteria och består av mer än 45 olika arter 
(56). Det är vanligt förekommande i tarmfloran hos både människor och djur. Nivån 
Bifidobacterium håller sig relativt stabil under livet och är en av de dominerande 
mikrobiella grupperna redan hos små barn, framför allt hos de som ammats. Avvikelser 
i både antal och komposition är dock relaterat till flera olika sjukdomstillstånd, 
däribland IBS. Bifidobacterium kan likt Lactobacillus metabolisera icke-nedbrytbara 
kolhydrater och har dessutom flertalet funktioner och system som gör att de kan anpassa 
sig och överleva vägen från munnen ner till tarmen vilket gör dem potentiella som 
probiotika (57). På många sätt är Bifidobacterium lik Lactobacillus och kan till exempel 
också producera antimikrobiella ämnen och mjölksyra. Dock skiljer de sig också på 
flera sätt bland annat med avseende på metabolism och syrakänslighet vilket gör det 
kontroversiellt huruvida Bifidobacterium ska klassas som en mjölksyrabakterie eller 
inte. Vissa forskare gör det medan andra inte. Olika stammar av Bifidiobacterium har 
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visat sig ha många egenskaper av intresse för att behandla olika sjukdomar (58). De kan 
till exempel hämma tillväxt av patogena bakterier samt olika virus spridningsförmåga. 
Dessutom kan de påverka immunsystemet genom att hämma eller öka utsöndring av 
pro- och antiinflammatoriska signalämnen.  
 
 
Olika typer av probiotika  
 
Probiotika som kosttillskott finns som mono-strain och multi-strain eller multi-species, 
det vill säga preparat som innehåller en specifik stam eller en kombination av flera olika 
stammar eller arter (59). En nackdel med preparat som innehåller flera olika arter eller 
stammar kan vara en antagonistisk effekt av bakterierna på varandra vilket skulle kunna 
leda till en sämre effekt av enskilda arter jämfört med om de administrerats ensamt (60). 
Detta beror dock på vilken kombination av bakterier som probiotikan innehåller då 
olika arter inte nödvändigtvis behöver ha denna effekt på varandra. Samtidigt kan arter 
ha en synergisk effekt på varandra och dessutom komplettera varandra med olika mål 
och egenskaper. På grund av den gastroenterala mikrobiotans komplexitet och 
individuella variation kan det därför vara svårt att nå effektivitet med monoterapi. Flera 
studier har gjorts för att jämföra mono- och multi-strain preparat med avseende på 
effektivitet vid olika tillstånd men i dagsläget verkar någon generell slutsats saknas. På 
grund av mängden olika potentiella bakterier för probiotiska preparat och de många 
olika sammansättningar som finns på marknaden blir det många varianter att jämföra 
och således ett komplext ämne som kräver vidare forskning.  
 
I vissa formuleringar av probiotika tillsätts även prebiotika. Prebiotika har definierats 
som ”selektivt fermenterande livsmedelskomponenter som kan orsaka specifika 
förändringar i kompositionen och/eller aktiviteten av mikroorganismer i tarmen, vilka är 
fördelaktiga för värdens hälsa och välbefinnande” (61). Exempel på prebiotika är 
frukto-oligosackarider, galakto-oligosackarider och trans-oligo-sackarider (62). Vissa 
släkten av bakterier, däribland Bifidobacterium och Lactobacillus, har som nämnt ovan 
förmåga att jäsa dessa. Vid jäsning bildas bland annat SCFAs och andra metaboliter. 
Dessa kan som diskuterats tidigare, ha flera goda effekter på hälsan genom bland annat 
påverkan på immunsystemet och utveckling av den gastroenterala mukosan men också 
bidra till en ökad kolonisering av de bakterier som metaboliserar dessa kolhydrater. 
Detta skulle vidare kunna bidra till minskad symptombild vid sjukdomar som IBS.  
 
Mängden bakterier i en probiotisk formulering anges ofta i Colony Forming Units 
(CFU). En CFU definieras som en levande reproduktiv enhet som kan kolonisera till en 
för ögat synlig koloni på lämpligt odlingsmedium (63). En enhet i detta fall är således 
en bakterie. 
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Probiotika och IBS 
 
Mikrobiotan kan som nämnts ovan påverka flera processer involverade i patogenesen 
vid IBS. Ett försök att påverka den till en mer gynnsam utformning genom tillsats av 
levande bakterier är därför det primära målet med behandling av IBS med probiotika 
(64). Mekanismer involverade i detta har föreslagits vara hämning av tillväxt av 
skadliga bakterier, förstärkning av mukosabarriären och samspelet med dess celler samt 
utsöndring och produktion av SCFAs.  
 
I dagsläget är det inte helt klarlagt vilka släkten eller arter av bakterier, ensamma eller i 
kombination som är det allra bästa som behandling vid IBS. Det är också troligt att det 
till viss del är individuellt beroende på individens egen tarmflora och subtyp av IBS. En 
meta-analys från 2019 som granskade 11 studier på olika typer av probiotika för 
patienter med IBS såg att kombinationsbehandling med flera olika arter och eller 
stammar gav bättre resultat än de som endast behandlades med en typ av bakterie (64). 
Även en meta-analys från 2020 som granskat 33 studier kom fram till att probiotika 
innehållande flera olika stammar eller arter var bättre än de som bara innehöll en art 
eller stam (65). Dessutom såg de att de probiotika som innehöll Bifidobacterium eller 
Lactobacillus gav bäst effekt på generella och specifika symptom.  
 
Då flera studier visat på avvikande mikrobiota med bland annat lägre andel av dessa 
släkten hos patienter med IBS jämfört med friska individer är det också rimligt att 
försöka tillföra dessa i behandlande syfte (20, 21, 66). Just dessa släkten har också visat 
på god inverkan på flera av de processer som tycks vara involverade i patogenesen vid 
IBS. Exempel på resultat från studier som granskat dess effekt på IBS patienter har visat 
att Bifidobacterium kan förbättra symptom och normalisera nivåer av pro- och anti-
inflammatoriska cytokiner hos patienter med IBS samt ge symptomlindring (67-69). 
Även Lactobacillus har gett en bättre symptombild och dessutom visats kunna inducera 
ökat uttryck för μ-opioid- och cannabinoidreceptorer på de gasteroenterala 
epitelcellerna och på så sätt mediera en smärtstillande effekt (70, 71).  
 
 
SYFTE 
Syftet med arbetet är att granska effektiviteten av probiotika innehållande en 
kombination av bakteriesläkterna Lactobacillus och Bifidobacterium som 
symptomlindrande behandling hos patienter med IBS.  
 
 
MATERIAL OCH METOD 
 
Sökning efter artiklar gjordes i databasen pubmed. Sökord som användes var ”ibs”, 
”lactobacillus” och ”bifidobacterium”. Resultaten begränsades till att innehålla artiklar i 
form av randomiserade kontrollstudier i full text och publicerade inom de senaste tio 
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åren. Med dessa sökord och kriterier erhölls 13 artiklar. Efter genomläsning av abstrakt 
i dessa artiklar uteslöts sex stycken. Dessa testade andra formuleringar av probiotika än 
kosttillskott så som probiotika i form av mjölkprodukter eller modersmjölksersättning 
alternativt testades inte probiotika som behandling för IBS. Två artiklar undersökte 
endast effekten av probiotika på patienter med IBS-D. Då dessa var skrivna av samma 
författare och publicerade på samma ställe, togs bara en av dem med. Två artiklar 
granskade probiotika som innehöll enbart Lactobacillus eller Bifidobacterium och 
jämförde sedan dessa mot varandra. Dessa två studier uteslöts också. Slutligen erhölls 
fem artiklar. Samtliga av dessa undersökte effekten av multi-strain probiotika 
innehållande både Lactobacillus och Bifidobacterium, och i vissa fall något mer, med 
placebo på vuxna patienter med IBS diagnostiserat enligt ROME III eller IV.  
 
 
RESULTAT 
 
Karakteristiska för de utvalda studierna redovisas i Tabell II. 
 
 
Tabell II. Karakteristika för de granskade studierna I-V 
 

Studie I II III IV V 
Övergripande studiedesign 

 
Bifidobacterium* B. longum 

BB536 
 

B. animalis 
subsp. lactis 

B. animalis 
subsp. Lactis 
Bb12 

B. lactis 
B. longum 
B. bifidum 
 

B. bifidum 
B. lactis 
B. longum 

Lactobacillus** L. rhamnosus 
HN001 

L. casei Zang 
L. plantarum 
P-8 
 

L. paracasei 
subsp. 
Paracasei 
F19 
L. acidophilus 
La5 
 

L. acidophilus 
L. rhamnosus 
Flora Active 
19,070 strain 

L. acidophilus 
L. rhamnosus  

Övrigt innehåll Vitamin B6   Prebiotika Streptococcus 
thermophilus 

Total daglig dos 
probiotika 
(miljarder CFU) 

5  10 52 10 5 

Längd på studien 75 dagar 28 dagar 6 månader + 
uppföljning 
efter 
ytterligare 6 
månader 
 
 
 
 
 

56 dagar 28 dagar 
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Studiepopulation 
 

Antal deltagare 
 

30 48 131 68 49 

IBS-diagnos 
utifrån ROME-
kriterier 

ROME IV ROME III ROME III ROME III ROME III 

Medelålder (år) 
± SD 

48 ± 11  37,0 ± 15,1 30,52 ± 9,42 39,95 ± 13,35 44,5 ± 14,4 

Andel kvinnor 
(%) 

70 52 74 72 65 

* och ** stambeteckning är endast utskrivet om detta redovisats i orginalartikeln 

 
 
 
Studie I: Effects of Bifidobacterium longum BB536 and Lactobacillus 
rhamnosus HN001 in IBS patients (72) 
 
 
Syfte studie I 
 
Studie I syftade till att undersöka effekten av kombinationsbehandling med 
Lactobacillus rhamnosus, Bifidobacterium longum och vitamin B6 (LBB) på den 
gastroenterala mikrobiotan samt permeabiliteten i mukosan hos patienter med IBS.  
 
 
Metod studie I 
 
I studien deltog 30 patienter med en medelålder på 48 ± 11 år. Av dessa hade 62% IBS-
D och 38% IBS-C. För att delta skulle man vara över 18 år och ha diagnostiserats med 
IBS enligt ROME IV-kriterierna. Patienter med annan gastroenteral sjukdom eller 
födoämnesintolerans exkluderades från studien. Deltagarna randomiserades till två 
grupper. I den ena erhöll deltagarna en gång dagligen 3 gram av preparatet Zircombi 
innehållande Bifidobacterium longum 4 miljarder colony-forming units (CFU), 
Lactobacillus rhamnosus 1 miljard CFU och 1.4 mg vitamin B6. Den andra gruppen 
erhöll motsvarande mängd placebo. De två grupperna behandlades först under 30 dagar 
följt av 15 dagars uppehåll. Därefter bytte grupperna behandlingsregim med varandra 
och behandlades med dessa ytterligare 30 dagar. Symptom, permeabilitet och 
mikrobiota analyserades vid 0, 30, 45 och 60 dagar från studiens start. Symptom i form 
av smärta och känsla av uppsvälldhet evaluerades med hjälp av en visual analogue scale 
(VAS) från 0 (minimum) till 100 (max) millimeter. Allvarlighetsgraden av sjukdomen 
kategoriserades enligt IBS-SSS. Avföringen bedömdes enligt BSFS. Permeabiliteten 
undersöktes med hjälp av urinprov på fyra sockermarkörer som gavs oralt. Mikrobiotan 
undersöktes genom räkning av CFU/g mikrober i avföringen.  
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Den primära utfallsvariabeln var minskning av IBS-SSS från start till slut med 
behandling av probiotika. Den sekundära utfallsvariabeln var förbättring av individuella 
symptom, avföringsnormalisering, intestinal permeabilitet och förändring i 
avföringsflora.  
 
 
Resultat studie I 
 
Av de 30 deltagarna som startade genomförde 25 stycken hela studien. Jämfört med 
start minskade buksmärtan hos deltagarna med 48,8% efter behandling med probiotika 
och med 3,5% efter placebo. Känslan av uppsvälldhet minskade med 36,35% efter 
behandling med probiotika och ökade med 7,35% efter placebo. Allvarlighetsgraden av 
sjukdomen sjönk efter behandling med probiotika med 30,1 % och med placebo 0,4%. 
Större lättnad av besvär i samband med tarmtömning kunde också ses hos patienter som 
erhöll probiotika jämfört med de som fått placebo. Jämfört med start sågs en lättnad på 
43,3 % efter probiotika men en ökning av besvär på 7,0 % efter behandling med 
placebo. Dessutom sågs en förbättring med avseende på livskvalitet efter behandling 
med probiotika jämfört med placebo. Jämfört med start förbättrades livskvalitén med 
38,65 % hos patienter som fått probiotika medan den för placebo sjönk med 7,15%. På 
samtliga av dessa parametrar sågs således en signifikant (P < 0,0001) förbättring hos 
probiotikagruppen jämfört med placebo. En sammanställning av dessa resultat redovisas 
i tabell III.  
 
 
Tabell III. Sammanställning av resultat från studie I i form av procentuell förändring från start i 
probiotika respektive placebogruppen.  
 

 %-förändring från start i respektive grupp 
 

Probiotika Placebo 
IBS-SSS 

 
- 30,1 % - 0,4 % 

Buksmärta 
 

- 48,8 % - 3,5 % 

Känsla av uppsvälldhet 
 

- 36, 35 %  7,35 % 

Lättnad av besvär vid 
tarmtömning 

 43,3 % - 7,0 % 

Livskvalitén  38,65 % - 7,15 % 
 
 
Patienter med IBS-D fick en större förändring på avföringskonsistens enligt BSFS då de 
fått probiotika jämfört med de som fått placebo. Från BSFS 6,0 ± 0,4 till 4,3 ± 1,1 
medan samma förändring efter placebo var 6,2 ± 0,7 till 5,3 ± 1,1. För patienter med 
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IBS-C blev förändringen från start efter behandling med probiotika 2,6 ± 1,1 till 3,2 ± 
0,5.  
 
Vid start hade fem patienter nedsatt permeabilitet i tunntarm jämfört med friska 
individer. Hos dessa kunde dock inte ses någon signifikant skillnad i symptom, 
tarmtömningsbeteende, avföringskonsistens eller påverkan på livskvalitén jämfört med 
de deltagare som inte hade nedsatt permeabilitet. Fem patienter hade nedsatt 
permeabilitet i tjocktarm. Dessa patienter hade värre symptom med övervägande diarré, 
mer påverkan på livskvalitén och mindre lättnad av symptom i samband med 
tarmtömning. Behandling med probiotika gav minskade värden på urinprov för 
permeabiliteten hos dessa patienter jämfört med placebo.  
 
Utöver detta kunde man också en signifikant kvantitativ ökning av Bifidobacterium 
efter behandling med probiotika jämfört med placebo. Det förekom också en liten 
ökning av Lactobacillus men denna var inte lika stor och inte statistiskt signifikant.  
 
I och med att någon specifik gräns för primära eller sekundära utfallsvariabler saknades 
gick det inte att beräkna number needed to treat (NNT) för behandlingen med 
probiotikan.  
 
 
Slutsats studie I 
 
Behandling med Lactobacillus och Bifidobacterium har potential att förbättra 
allvarlighetsgraden av IBS, minska vissa symptom och förbättra livskvalitén. Dessutom 
tyder denna studie på att permeabiliteten i tjocktarmen kan minska efter behandling med 
denna typ av probiotika. Bifidobacterium kan ha förmåga att kolonisera tarmen vid per 
oral administrering vilket tyder på god potential för terapeutisk användning.  
 
 
 
Studie II: Adjunctive treatment with probiotics partially alleviates 
symptoms and reduces inflammation in patients with irritable bowel 
syndrome (73) 
 
 
Syfte studie II 
 
Syftet i denna studie var att undersöka den symptomreducerande och 
inflammationsdämpande effekten av Probio-Fit®, en probiotika baserad på 
Lactobacillus casei, Lactobacillus plantarum och Bifidobacterium animalis subsp. 
lactis hos patienter med IBS.  
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Metod studie II 
 
Studien genomfördes som en substudie inom en större klinisk undersökning. Patienterna 
som deltog i studien hade diagnostiserats med IBS enligt ROME III-kriterierna. 
Patienterna randomiserades så att 24 patienter behandlades med Probio-Fit och 24 med 
placebo. Medelåldern på patienterna var 37,0 ± 15,1 år och 52 % var kvinnor. Patienter 
som hade andra gastroenterala sjukdomar, hade body mass index (BMI) ≥ 30, 
autoimmun sjukdom, hjärt- eller njursvikt, malign tumör, diabetes eller som genomgått 
tidigare bukkirurgi var exkluderade. Även gravida, ammande och patienter som tagit 
någon form av läkemedel senaste fyra veckorna innan studiens start exkluderades. 
Deltagarna i probiotikagruppen erhöll 2 gram Probio-Fit® innehållande Lactobacillus 
casei 3 miljarder CFU/g, Lactobacillus plantarum 3 miljarder CFU/g och 
Bifidobacterium animalis subsp. lactis 4 miljarder CFU/g dagligen. Både probiotika och 
placebogruppen erhöll andra typer av IBS-läkemedel under studiens gång. 
Behandlingen löpte under 28 dagar. Den primära utfallsvariabeln var en klinisk 
förbättring med avseende på symptombild mätt med hjälp av IBS-SSS och IBS-QoL-
score som bedömer livskvalitet. Den sekundära utfallsvariabeln var förändring i 
mikrobiotans komposition. Detta undersöktes genom genanalys från avföringsprov. 
Serumtester gjordes på sjukhus vid dag 0 och 28 medan avföringsprov togs av 
patienterna själva vid dag 0, 7 och 28. Serumtesterna granskade nivåer av pro-
inflammatoriska signalsubstanser så som interleukin (IL)-6, IL-8, tumor necrosis factor 
(TNF)-α samt d-laktat och LPS som ger indikation om den intestinala permeabiliteten.  
 
 
Resultat studie II 
 
Resultaten i studien redovisades inte i faktiska tal utan endast grafiskt samt huruvida det 
förelåg signifikans. Gränsen för signifikans var satt till P < 0,05. Några specifika 
gränser för primära eller sekundära utfallsvariabler fanns ej vilket innebär att NNT inte 
kunde beräknas.  
 
I probiotikagruppen genomförde 21 patienter hela studien och det gjorde även samtliga 
24 i placebogruppen. Efter 28 dagar hade IBS-QoL ökat signifikant i båda grupperna. 
Skillnaden från start var dock större för probiotikagruppen än för placebogruppen med 
starkare signifikans för probiotika (P < 0,001) jämfört med placebo (P< 0,01). IBS-SSS 
hade minskat signifikant i probiotikagruppen (P < 0,001) men inte i placebogruppen. I 
jämförelse mellan grupperna sågs ingen signifikant skillnad i avseende på IBS-QoL 
men däremot var IBS-SSS signifikant lägre i probiotikagruppen jämfört med placebo (P 
< 0,01). En sammanställning av signifikansen för förändring från start med avseende på 
IBS-QoL och IBS-SSS redovisas i tabell IV. 
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Tabell IV. P-värden för förändring från start med avseende på IBS-QoL och IBS-SSS. 
 

 IBS-QoL IBS-SSS 
 Probiotika Placebo Skillnad 

mellan 
grupperna  

Probiotika Placebo Skillnad 
mellan 
grupperna 

P-värde < 0,001 < 0,01 > 0,05 < 0,001 > 0,05 < 0,01 
 
 
Man kunde också se en signifikant minskning från start i serumnivåerna av IL-8, TNF-α 
och LPS hos båda grupperna (P < 0,0001) och en signifikant minskning av IL-6 (P < 
0,0001) och d-laktat (P < 0,0001) i probiotikagruppen. Dessutom var nivåerna av IL-6 
(P < 0,01) och TNF-α (P < 0,001) signifikant lägre jämfört med placebo vid dag 28.  
 
Ingen signifikant (P > 0,05) skillnad i diversitet och riklighet i mikrobiotan kunde 
observeras efter 28 dagar mellan probiotika- och placebogruppen. Däremot kunde man 
se en signifikant lägre andel Bifidobacterium (P < 0,05) i placebogruppen jämfört med 
vid start. I probiotikagruppen kunde man däremot se en signifikant lägre andel 
Citrobacter, Clostridium och Escherichia (P < 0,05) efter 28 dagar jämfört med vid 
start.  
 
Man tittade också på sambandet mellan mikrobiotan och IBS-SSS och IBS-QoL. IBS-
SSS korrelerade negativt med en minskad andel Bifidobacterium (P<0,05), 
Butyricicoccus (P < 0,05), Eubacterium (P < 0,01) och Prevotella (P < 0,05) och 
positivt med ökad mängd Escherichia (P < 0,05) i kontrollgruppen. IBS-QoL visade en 
negativ korrelation till nivåerna av Clostridium (P < 0,05).  
 
Man kunde också se samband mellan serumnivåerna av pro-inflammatoriska 
signalämnen och mikrobiotans komposition. Till exempel korrelerade serumnivåerna av 
TNF-α negativt med mängden Bifidobacterium (P < 0,05) och positivt med mängden 
Citrobacter (P < 0,05). Nivåerna av IL-6 korrelerade positivt med Bacteroides (P < 
0,05) och Escherichia (P < 0,05). IL-8 korrelerade positivt med bland annat Escherichia 
(P < 0,05). Resultaten som jämför mängd bakterier med symptom, livskvalitet och 
inflammation sammanfattas i tabell V. 
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Tabell V. Sammanställning av förhållandet mellan nivåer av specifika bakteriesläkten och symptom, 
livskvalitet och inflammatoriska signalsubstanser.  
 

Relation mellan bakterier, symptom och livskvalitet 
 

Minskad mängd Bifidobacterium 
 

Högre allvarlighetsgrad enligt IBS-SSS 

Ökad mängd Clostridum 
 

Lägre livskvalitet enligt IBS-QoL 

Relation mellan bakterier och inflammatoriska markörer 
 

Höga nivåer av Bifidobacterium 
 

Låga nivåer TNF-α 

Höga nivåer Citrobacter 
 

Höga nivåer TNF-α 

Höga nivåer Escherichia och Bacteroides 
 

Höga nivåer IL-6 

Höga nivåer Escherichia Höga nivåer IL-8 
 
 
Slutsats studie II 
 
Allvarlighetsgraden av IBS har möjlighet att minskas genom behandling med 
Lactobacillus och Bifidobacterium. Även livskvalitet kan påverkas men det är oklart 
huruvida detta är kopplat till probiotika eller andra mekanismer och effekt på 
livskvalitén kunde ses även i placebogruppen. Nivån av vissa pro-inflammatoriska 
signalämnen och markörer för permeabilitet minskade vilket skulle kunna tyda på en 
hämmande effekt på inflammation och permeabilitet. Dessutom såg man att låga nivåer 
av Bifidobacterium i avföringsfloran förkom samtidigt som höga nivåer av TNF-α 
medan höga nivåer av Bifidobacterium sågs hos de patienter som hade en lägre 
allvarlighetsgrad av IBS. Detta skulle kunna tyda på ett samband mellan 
Bifidobacterium och dessa parametrar.  
 
 
 
Studie III: Long-term treatment with probiotics in primary care patients 
with irritable bowel syndrome – a randomised, double-blind, placebo 
controlled trial (74) 
 
 
Syfte studie III 
 
Syftet var att undersöka och jämföra effekten av probiotika som behandling av patienter 
med IBS under sex månader och sedan också göra en uppföljning ytterligare sex 
månader senare. Detta för att titta på effekten av behandlingen ur ett långtidsperspektiv.  



  
 

 
 

- 20 - 

Metod studie III 
 
Deltagarna var diagnostiserade med IBS enligt ROME III-kriterierna. Patienter som 
upplevt oplanerad viktnedgång, rektal blödning, oförklarad feber eller anemi samt de 
som haft familjemedlemar med inflammatorisk tarmsjukdom eller kolorektalcancer 
exkluderades. Även patienter med läkemedel- eller alkoholmissbruk, som var gravida 
eller som haft kortvariga IBS-symptom under ett år uteslöts.  
 
Totalt 131 patienter med medelålder på 31 år varav 74 % kvinnor, randomiserades till 
två grupper. I probiotikagruppen deltog 67 patienter vilka erhöll två kapslar två gånger 
dagligen med probiotika. I placebogruppen deltog 64 patienter som erhöll motsvarande 
mängd placebokapslar. Varje kapsel probiotika innehöll Lactobacillus paracasei ssp 
paracasei F19, Lactobacillus acidophilus La5 och Bifidobacterium Bb12 i mängder om 
tre till sju miljarder CFU per art vilket totalt blev 13 miljarder CFU per kapsel. 
Utvärdering av symptom gjordes på vårdenhet efter tre, sex och tolv månader. 
Patienterna utvärderade även sina symptom enligt IBS- AR genom att en gång per 
månad svara på frågan ”har du under de senaste sju dagarna haft adekvat lättnad av dina 
IBS-symptom som smärta eller obehag, ja eller nej”.  
 
Den primära utfallsvariabeln var en adekvat lättnad av gastroenterala symptom under 
minst 50 % av tiden under den första sex månader långa behandlingstiden. De patienter 
som upplevde detta klassades som responders. Den sekundära utfallsvariabeln var 
förändring i gastroenterala symptom och livskvalitet vid tre, sex och tolv månader. 
Symptomen utvärderades genom användning av frågeformuläret GSRS-IBS och 
livskvalitén med hjälp av IBS-QoL.  
 
 
Resultat studie III 
 
Vid sex månader hade 54 patienter (81%) i probiotikagruppen och 46 patienter (72%) i 
placebogruppen fullföljt studien. Analysen vid slut gjordes dock på alla deltagare, det 
vill säga 67 i probiotikagruppen och 64 i placebogruppen. Enligt den primära 
utfallsvariabeln klassades 35 (52%) som responders i probiotikagruppen och 
motsvarande siffra i placebogruppen var 26 (41%). Detta innebär en absolut 
riskreduktion på 11%-enheter, 95% konfidensintervall (-5, 29), P=0,18 och NNT på 9.  
 
Andelen patienter som upplevde adekvat lindring av sina symptom vid varje månadsvis 
rapportering var flukturerande men minskande i båda grupperna under hela studiens 
gång. I probiotikagruppen hade de flesta patienter adekvat lindring av symptom vid tre 
och sex månader medan det i placebogruppen var flest som upplevde det vid en månads 
behandling.  
 
Vad gäller de sekundära utfallsvariablerna kunde man se en signifikant (P < 0,05) 
skillnad av totalpoäng på GSRS-IBS, avföringskonsistens i form av minskad frekvens 
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av episoder med diarré, övermättnad och svullenhet mellan grupperna efter tre månader. 
Denna skillnad var dock inte signifikant efter sex månader. Efter ytterligare sex 
månader kunde man däremot återigen se en signifikant skillnad mellan grupperna med 
avseende på totalpoäng men också buksmärta och övermättnad, där probiotikagruppen 
mådde bättre. Dessa resultat redovisas i detalj i tabell VI.  
 
 
Tabell VI. Sammanställning över de symptom där signifikant skillnad uppnåddes mellan grupperna 
jämfört med start. 

 3 månader 12 månader 
 P-värde vid jämförelse mellan grupperna i förändring från start 
Totalpoäng 0,008 0,021 
Smärta  0,035 
Diarré 0,040  
Övermättnad 0,007 0,017 
Uppsvälldhet 0,048  

 
 
Livskvalitén mätt enligt IBS-QoL visade på en måttlig förbättring i båda grupperna men 
någon signifikant skillnad dem emellan kunde varken ses efter sex eller tolv månader.  
 
 
Slutsats studie III 
 
Number needed to treat för denna studie säger att nio patienter behöver behandlas med 
Lactobacillus och Bifidobacterium för att en patient ska få effekt. Detta skulle kunna 
tyda på en begränsad effekt av denna typ av probiotika på patienter med IBS men det 
skulle också kunna bero på formulering av den primära utfallsvariabeln. Däremot visar 
studien på signifikant förbättrad övergripande symptombild och även signifikant 
förbättring av flera enskilda symptom hos probiotikagruppen jämfört med placebo. 
Detta skulle kunna tyda på en generellt symptomlindrande effekt. Däremot sågs ingen 
signifikant förbättring av livskvalitén vilket skulle kunna innebära en sämre effekt på 
detta.  
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Studie IV: The Effectiveness of Synbiotic Preparation Containing 
Lactobacillus and Bifidobacterium Probiotic Strains and Short Chain 
Fructooligosaccharides in Patients with Diarrhea Predominant Irritable 
Bowel Syndrome —A Randomized Double-Blind, Placebo-Controlled 
Study (75) 
 
 
Syfte studie IV 
 
Denna studie syftade till att undersöka effekten av symbiotika, det vill säga en mix av 
probiotika innehållande Lactobacillus och Bifidobacterium och prebiotika i form av 
short chain fructooligosaccharides (scFOS), hos patienter med IBS-D. 
 
 
Metod studie IV 
 
I denna studie deltog 80 patienter med fastställd IBS-D diagnos utifrån ROME III-
kriterierna och BSFS. Patienterna hade moderat till allvarlig sjukdomsgrad enligt IBS-
SSS. Exklusionskriterier var användning av probiotika eller antibiotika de senaste tre 
månaderna, en nuvarande allvarlig sjukdom, kronisk tarmsjukdom utöver IBS, 
pågående graviditet eller amning, planerad kirurgi, historia av alkohol- eller 
drogmissbruk samt användning av antikoagulantia. Även patienter som deltagit i andra 
studier de senaste tre månaderna exkluderades. Deltagarna fick använda sig av andra 
läkemedel mot IBS så som låga doser antidepressiva och spasmolytiska läkemedel 
under studiens gång.  
 
De 80 deltagarna randomiserades till två grupper med 40 deltagare i varje. Den ena 
gruppen fick placebo och den andra fick symbiotika som innehöll probiotika bestående 
av Bifidobacterium lactis, Bifidobacterium longum, Bifidobakterium bifidum, 
Lactobacillus acidophilus och Lactobacillus rhamnosus om totalt 10 miljarder CFU per 
dag under totalt åtta veckor. Dessutom innehöll formuleringen 947 mg prebiotisk scFOS 
från sockerbeta. Deltagarna träffade en läkare efter fyra respektive åtta veckor från 
studiens start där man utvärderade upplevd sjukdomsgrad utifrån IBS-SSS. Därutöver 
intervjuades deltagarna per telefon tre gånger per vecka kring avföringsfrekvens, 
avföringskonsistens, symptom och eventuella biverkningar.  
 
Studiens fokus var på tre primära utfallsvariabler. Dessa var bedömning av 
allvarlighetsgraden av symptom enligt IBS-SSS, bedömning av förbättring eller 
försämring av symptom med hjälp av IBS-GIS samt bedömning kring huruvida 
patienterna upplevde adekvat lindring av IBS-symptom enligt IBS-AR.  
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Sekundärt tittade man på avföringskonsistens, avföringsfrekvens, smärtgrad, 
uppsvälldhet, påtryckning från tarmen, känslan av ofullständig tarmtömning och 
eventuella biverkningar.  
 
 
Resultat studie IV 
 
Totalt genomförde 68 patienter hela studien, 35 i symbiotikagruppen och 33 i 
placebogruppen. Ca 70 % var kvinnor i båda grupperna och medelåldern var 43,2 ± 14,0 
i synbiotikagruppen och 36,7 ± 12,7 i placebogruppen. Statistisk signifikans sattes till P 
< 0,05.  
 
Efter både fyra och åtta veckor kunde man se en signifikant (P < 0,01) minskning av 
allvarlighetsgrad av IBS enligt IBS-SSS i båda grupperna på alla punkter. Efter åtta 
veckor sågs också en signifikant skillnad mellan grupperna i avseende på totalpoäng av 
IBS-SSS (P = 0,042). I symbiotikagruppen sågs en minskning med totalpoängen på 
169,6 ± 88,7 med motsvarande siffra för placebogruppen på 141,8 ± 95,4 poäng. Man 
kunde också se en signifikant skillnad mellan grupperna med avseende på förändring 
från start i känslan av uppsvälldhet (P = 0,028) efter åtta veckor. Symbiotikagruppen 
fick en större reducering av uppsväldhet jämfört med placebogruppen.  
 
I symbiotikagruppen upplevde 40 % av deltagarna en förbättring med minst 50 poäng 
på skalan som utvärderade deras missnöje med avföringsvanor vid studiens slut baserat 
på IBS-SSS. Då denna skala går från 0 – 100 innebär det en förhållandevis stor 
förändring. Andelen deltagare som upplevde detta i synbiotikagruppen var nästan 
dubbelt så många som i placebogruppen men skillnaden nådde inte statistisk signifikans 
när man jämförde dem med varandra. Däremot kunde man se en signifikant skillnad 
mellan grupperna efter halva studietiden på 4 veckor (P = 0,028).  
 
Vad gäller förändring av generell symptombild enligt IBS-GIS upplevde deltagarna i 
symbiotikagruppen en signifikant förbättring (P = 0,043) jämfört med placebogruppen 
vid studiens slut. Man kunde också se en signifikant förbättring i synbiotikagruppen vid 
studiens slut jämfört med efter fyra veckor (P < 0,0001) vilket man inte såg i 
placebogruppen. Vad gäller AR kunde ingen signifikant skillnad mellan grupperna ses.  
 
Vad gäller de sekundära utfallsvariablerna kunde en signifikant skillnad på alla punkter 
ses i båda grupperna vid studiens slut jämfört med start. När man jämförde förändringen 
från start mellan grupperna kunde en signifikant förbättring för symbiotikagruppen 
jämfört med placebo bara ses vad gällde känslan av ofullständig tarmtömning (P = 
0,0000), buksmärta (P = 0,0007) och känslan av påtryckning från tarmen (P = 0,0224).  
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Slutsats studie IV 
 
Allvarlighetsgraden av sjukdomen enligt IBS-SSS minskade signifikant för 
symbiotikagruppen vid studiens slut jämfört med placebo vilket tyder på en god effekt 
av behandlingen för denna patientgrupp. Även generell symptombild och ett par 
enskilda symptom förbättrades signifikant hos de patienter som behandlats med 
Lactobacillus och Bifidobacterium. Detta skulle kunna tyda på en god generell 
symptomlindrande effekt av denna typ av probiotika.  
 
 
 
Studie V: Effect of multispecies probiotics on irritable bowel syndrome: A 
randomized, double-blind, placebo-controlled trial (76) 
 
 
Syfte studie V 
 
Syftet var att undersöka effekten på symptom och förändring av tarmfloran av 
probiotika innehållande Lactobacillus och Bifidobacterium hos patienter med IBS.  
 
 
Metod studie V 
 
Deltagarna i studien var diagnostiserade med IBS enligt ROME III. Patienter med en 
historia av annan tarmsjukdom, njur- eller leversjukdom, allergier, bukkirurgi, 
okontrollerad sköldkörtelsjukdom eller annan allvarlig sjukdom exkluderades. Även 
gravida och ammande patienter exkluderades likaså patienter med historia av 
alkoholmissbruk. Det samma gällde patienter som använde något typ av läkemedel eller 
kosttillskott som påverkade den intestinala motiliteten. 
 
Deltagarna randomiserades till två grupper varav den ena fick probiotika och den andra 
placebo två gånger dagligen i totalt fyra veckor. Totalt deltog 49 patienter varav 25 i 
probiotikagruppen och 24 i placebogruppen. Medelåldern var 45,9 ± 13,7 respektive 
43,1 ± 15,1 i de respektive grupperna. Av deltagarna var 65% kvinnor. Probiotikan och 
motsvarande placebo var utformad som kapslar. Probiotikakapseln innehöll arterna 
Bifidobacterium bifidum, Bifidobacterium lactis, Bifidobacterium longum, Lactobacillus 
acidophilus, Lactobacillus rhamnosus och även Streptococcus thermophilus. Dessa var 
fördelade lika med totalt 5 miljarder CFU per kapsel vilket innebar en total dos på 10 
miljarder CFU dagligen.  
 
Deltagarna fick svara på frågeformulär rörande symptombild tillsammans med 
sköterska vid studiens start och slut. Avföringsprover togs också vid start och slut.  
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Den primära utfallsvariabeln var huruvida patienterna vid studiens slut upplevde en 
övergripande förbättring av sina symptom de senaste sju dagarna jämfört med vid 
studiens start. Frågan besvarades med ja eller nej. De patienter som svarade ja 
klassificerades som responders till behandlingen. Sekundärt analyserades även intensitet 
av smärta, obehag och uppsvälldhet på en skala 0 till 10 de senaste 24h, 
avföringsfrekvens per vecka, avföringskonsistens enligt BSFS och förändring av 
komposition av mikrobiotan från start. Mikrobiotan analyserades genom bakteriell 
DNA-analys med hjälp av kvantitativ polymerase chain reaction (PCR) på 
avföringsprover från deltagarna. Utöver de arter som ingick i probiotikan analyserades 
även mängden Escherichia coli, Bacteroides som grupp och Clostridium perfringens.  
 
 
Resultat studie V 
 
Andelen deltagare som upplevde en övergripande förbättring av symptom vid studiens 
slut var signifikant högre i probiotikagruppen än i placebogruppen, 68,0 % (17/25) 
respektive 37,4 % (9/24) (P = 0,03). Detta gav en absolut riskreduktion på 30,5%-
enheter och ett NNT på 3. Signifikansnivå för resultaten var satt till P < 0,05.  
 
Buksmärtan bedömd i poäng enligt skalan 0 - 10 var vid studiens slut signifikant lägre i 
probiotikagruppen jämfört med start, den sjönk från 3,2 ± 1,7 till 2,0 ± 1,9 (P < 0,01) 
medan placebogruppen inte uppvisade någon signifikant skillnad, från 3,2 ± 1,7 till 2,6 
±1,4 (P = 0,13). I procent jämfört med start sågs också en större skillnad i 
probiotikagruppen än i placebogruppen men denna skillnad var inte statistiskt 
signifikant. Även känslan av obehag från tarmen och uppsvälldhet var signifikant 
reducerad i probiotikagruppen (P < 0,01) men inte i placebogruppen. Däremot sågs 
ingen signifikant skillnad i avföringskonsistens eller frekvens från start i någon av 
grupperna. Resultaten av de sekundära utfallsvariablerna redovisas i detalj i tabell VII.  
 
Tabell VII. Sammanställning av resultat för sekundära utfallsvariabler. 
 

 Probiotika Placebo 
 Start Slut P-värde Start Slut P-värde 

Buksmärta 
 

3,2 ±1,7 2,0 ± 
1,9 

< 0,01 3,1 ± 
1,7 

2,6 ± 
1,4 

0,13 

Obehag 
 

3,9 ± 
1,6 

2,9 ± 
2,2 

< 0,01 3,5 ± 
1,5 

2,9 ± 
1,3 

0,17 

Uppsvälldhet 
 

4,2 ± 
1,5 

3,0 ± 
1,9 

< 0,01 3,8 ± 
2,3 

3,1 ± 
1,5 

0,12 

Avföringsfrekvens/ vecka 6,9 ± 
4,7 

5,7 ± 
2,5 

0,06 6,3 ± 
4,6 

6,1 ± 
3,9 

0,10 

Avföringskonsistens enligt 
BSFS 

4,6 ± 
1,8 

4,4 ± 
1,6 

0,17 4,1 ± 
1,8 

3,8 ± 
1,6 

0,87 

Resultaten redovisas som genomsnitt ± standardavvikelse.  
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Av samtliga deltagare lämnade 34 avföringsprov, 17 i varje grupp. Jämfört med vid start 
hade mängden Bifidobacterium lactis, Lactobacillus rhamnosus och Streptococcus 
thermophilus signifikant ökat i probiotikagruppen. I placebogruppen sågs också en 
signifikant ökning av Bifidobacterium lactis. Mängden Bifidobacterium longum, 
Bifidobacterium bifidum, Lactobacillus acidophilus, Escherichia coli, Clostridium 
perfringens och Bacteroides var oförändrad i båda grupperna.   
 
 
Slutsats studie V 
 
I denna studie beräknades NNT för behandling med Lactobacillus och Bifidobacterium 
till tre. Detta skulle kunna innebära en god effekt av denna typ av behandling. Dessutom 
minskade flera typiska symptom signifikant hos de patienter som behandlats med 
probiotika vilket också kan tyda på god symptomlindrande effekt. Vissa arter av 
Lactobacillus och Bifidobacterium ökade också signifikant i avföringsprov efter 
behandling med dessa, vilket skulle kunna innebära att de har förmåga att kolonisera 
tarmen och bidra till förändring av den gastroenterala floran.  
 
 
 
DISKUSSION 
 
Studiedesign 
 
Syftet med detta arbete var att undersöka huruvida behandling med probiotika 
innehållande Bifidobacterium och Lactobacillus kunde leda till förbättrad symptombild 
hos patienter med IBS. Studierna som granskades använde alla probiotika innehållande 
Bifidobacterium och Lactobacillus men de specifika arterna av bakterier skilde sig 
mellan de olika probiotiska formuleringarna. Detta gör att det blir svårare att jämföra 
dem med varandra. De vanligaste arterna av Bifidobacterium i de granskade studierna 
var B. longum och B. lactis som förekom i tre av de fem studierna vardera. För 
Lactobacillus var de vanligaste arterna L. rhamnosus och L. acidophilus som också 
förekom i tre av studierna. Således blir underlaget av insamlad data störst för dessa 
arter. Studie IV och V var de som hade mest lik probiotisk sammansättning med enda 
skillnaden att studie V dessutom innehöll Streptococcus thermophilus. Dessa två studier 
hade också lika resultat, bland annat med en signifikant förbättring av övergripande 
symptombild och minskad buksmärta. Anledningen till att detta arbete inkluderade 
probiotika med olika arter var för att utbudet av publicerade randomiserade 
kontrollstudier var för få från de senaste tio åren för att kunna rikta in sig på enskilda 
arter. Därför kommer en djupare diskussion kring specifika arter inte heller föras här. 
För att tydligare förstå vilka specifika släkten och arter av bakterier som kan användas 
som behandling mot IBS krävs fler studier. Diskussionen kommer heller inte behandla 
påverkan på mikrobiotan med avseende på andra arter än de som studerats i de valda 
studierna även om det är rimligt att anta att kompositionen som helhet förändras om 
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nivån av enskilda arter gör det vilket vidare skulle kunna påverka patogenes och 
symptombild vid IBS. Denna begränsning är på grund av att underlaget i studierna inte 
täcker detta område tillräckligt för att kunna föra en djupare diskussion eller dra några 
slutsatser kring det.  
 
Dosen probiotika som användes skilde sig något mellan studierna. En meta-analys som 
granskat flertalet studier för en optimal dos av kombinationsbehandling med 
Lactobacillus och Bifidobacterium för IBS uppger den optimala dosen mellan 1-10 
miljarder CFU per dag (77). Alla studier som granskats utom studie III ligger inom detta 
intervall vilket gör att resultaten blir relevanta och kan användas i framtida forskning 
eller som underlag för behandling av patienter med IBS. I studie III har man i stället valt 
en högre dos om 52 miljarder CFU/dag. Trots den höga dosen avviker resultaten från 
studie III inte från de andra studierna vilket kan indikera att en högre dos inte behöver 
vara mer effektivt i avseende på symptomlindring.  
 
Längden på studierna var från fyra veckor upp till sex månader vilket är en relativt stor 
skillnad. En systematisk reivew som granskat 11 studier med avseende på effekten av 
probiotika som symptomlindrande behandling för IBS fann att en behandlingstid på 8 
veckor eller mer gav bättre resultat än en kortare behandlingsperiod (64). Studie II och 
V pågick båda i fyra veckor vilket skulle kunna innebära att full effekt av probiotikan 
inte hann infinna sig under tidsramen för dessa studier. Trots det visade studie II på 
signifikant förbättring av IBS-SSS och studie V på signifikant förbättring av flera 
symptom vilket tyder på att god effekt är möjligt med en kortare behandlingsperiod. 
Studie III hade den längsta behandlingstiden på sex månader. Likt diskussionen kring 
dos av probiotika skulle bristen på avvikande resultat från denna studie kunna tyda på 
att en längre behandlingstid inte behöver innebära bättre resultat. Det är rimligt att anta 
att effekten av probiotika stiger med tiden i början för att sedan plana ut till en konstant 
nivå. När denna nivå uppnås är dock något som kräver vidare forskning.  
 
Studiepopulationen var liknande i samtliga studier i avseende på ålder och kön. 
Medelåldern låg mellan 30-48 och majoriteten av deltagarna var kvinnor i samtliga 
studier. Detta speglar prevalensen av sjukdomen och ger således god relevans och 
trovärdighet vid utvärdering av resultaten (5). Exklusionskriterierna var också relativt 
lika i samtliga studier vilket ytterligare förstärker likheterna i den totala 
studiepopulationen. Det gör att slutsatserna av detta arbete med större underlag kan 
appliceras på den vanligaste patientgruppen.  
 
 
Patofysiologiska aspekter 
 
Förändring av tarmfloran skulle i teorin kunna bidra till förbättring av symptombilden 
hos patienter med IBS då en avvikande tarmflora har setts hos dessa patienter och tros 
vara en bidragande orsak i patofysiologin bakom sjukdomen (21, 22). Till exempel har 
en lägre nivå av Bifidobacterium, Lactobacillus och Provotella hittats samt en ökning 
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av Streptococcus, Ruminococcus och Bacteroides. Syftet med probiotika kan således 
vara att tillsätta en eller flera av de bakterier som förekommer i lägre utsträckning i 
syfte att öka dess andel i patientens mikrobiota. Tidigare har det också visats på 
Bifidobacterium och Lactobacillus förmåga att kolonisera tarmen efter intag av 
probiotika innehållande dessa släkten vilket tyder på goda möjligheter att använda dem i 
terapeutiskt syfte (78). Studie I, II och V analyserade förändring i mikrobiotan via 
avföringsprov efter intag av probiotika innehållande primärt olika arter av 
Bifidobacterium och Lactobacillus. Studie I och V visade på en signifikant ökning av 
Bifidobacterium efter intag av probiotika. Dessutom sågs i dessa studier även en ökning 
av Lactobacillus men denna var bara signifikant i studie V. I studie II kunde man i 
stället se en signifikant minskning av Citrobacter, Clostridium och Escherichia. Dessa 
resultat pekar på att intag av denna typ av probiotika har möjlighet att påverka den 
intestinala mikrobiotan hos patienter, inte bara genom att ge en ökad kolonisering av de 
arter som intas utan också genom förändring av mikrobiotans komposition med 
avseende på flera andra släkten och arter. Huruvida denna förändring blir bestående 
efter avslutad behandling med probiotika eller inte är inget som framgår i de studier 
som granskats då avföringsprov bara analyserades i direkt anslutning till studien. För att 
undersöka huruvida en bestående förändring på mikrobiotan är möjlig hade en 
uppföljning en tid efter avslutad behandling behövt göras. Således finns potential för 
vidare studier i framtiden. 
 
I de studier som tittade på förändring i mikrobiotan användes olika analysmetoder. 
Studie I jämförde förändring genom mikrobiell odling från avföringsproverna medan 
studie II och V använde olika typer av DNA-analys och PCR. Därför är det svårt att helt 
jämföra resultat mellan studierna. Samtidigt visade både studie I och V på ökning av 
Bifidobacterium och Lactobacillus trots olika metoder för analys. Detta borde innebära 
en större sannolikhet för att en ökning av dessa bakterier faktiskt är en följd av intag av 
motsvarande probiotika och inte bara en tillfällighet.  
 
I studie II jämförde man också mikrobiotans komposition med allvarlighetsgrad av 
sjukdomen enligt IBS-SSS och rapporterad livskvalitet enligt IBS-QoL. En lägre nivå 
av Bifidobacterium gav högre värden på IBS-SSS, det vill säga en högre 
allvarlighetsgrad av IBS. Dessutom visade höga nivåer av Bifidobacterium på lägre 
nivåer av TNF-α vilket tyder på en antiinflammatorisk effekt. Bifidobacteriums förmåga 
att sänka nivåer av pro-inflammatoriska signalsubstanser har även påvisats i andra 
studier (27, 79). I studie II kunde man också se ett samband mellan höga nivåer av 
Citrobacter och Escherichia med höga nivåer av pro-inflammatoriska signalsubstanser. 
Dessutom rapporterades en sämre livskvalitet enligt IBS-QoL hos de patienter med en 
högre nivå av Clostridium. Detta tyder på att en ökad nivå av dessa arter kan bidra till 
patogenesen och en negativ påverkan på patienter med IBS.  
 
I både studie I och V där man såg en signifikant ökning av Bifidobacterium, och även av 
Lactobcillus i studie I, kunde man se en signifikant sänkning av IBS-SSS respektive 
signifikant förbättring av övergripande symptom. I båda dessa studier var buksmärta 
och uppsvälldhet signifikant lägre i probiotikagrupperna än för placebo. Detta skulle 
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kunna innebära ett samband mellan högre nivåer av dessa arter med en förbättring av 
vanliga IBS-symptom. Huruvida korrelation föreligger kräver antagligen fler studier för 
att fastställa. Även studie III och IV visade på signifikant minskning av både buksmärta 
och uppsvälldhet hos de patienter som erhöll probiotika vilket ytterligare stödjer 
Bifidobacterium och Lactobacillus effekt på dessa parametrar oavsett ökad kolonisering 
eller inte.  
 
En annan viktig faktor i patologin bakom IBS är förändringar i den gastrointestinala 
permeabiliteten och inflammation (1). Både Lactobacillus och Bifidobacterium har i 
studier påvisats kunna påverka permeabilitet och inflammation (23, 24). Probiotikans 
effekt på permeabiliteten granskades i studie I och II. I båda dessa studier sågs 
signifikant förbättring med sänkt permeabilitet hos de patienter som erhöll probiotika. 
Detta tyder således på att probiotika innehållande Lactobacillus och Bifidobacterium 
kan leda till sänkt permeabilitet. Detta skulle vidare ha potential att bidra till bättre 
sjukdomsbild för patienten. Studie I och II redovisade inte någon skillnad mellan olika 
undergrupper av IBS-patienter med avseende på permeabiliteten. Det hade varit 
intressant att se om det fanns någon skillnad på effekten dem emellan. Detta då 
genuttryck för tight junction proteiner främst verkar avvikande hos patienter med IBS-D 
och det är bland annat det som Lactobacillus och Bifidobacterium kan påverka. 
Samtidigt finns även belägg för att de kan hämma inflammation genom modulering av 
pro-inflammatoriska signalsubstanser vilket i sig leder till sänkt permeabilitet. Andra 
studier på människa och djur har också påvisat god effekt av kombinationsbehandling 
av Lactobacillus och Bifidobacterium för sänkt inflammation och permeabilitet (80, 81).  
 
Då den gastroenterala mikrobiotan är högst individuell är det rimligt att anta att effekten 
av en viss typ av probiotika inte påverkar alla på samma sätt. För att uppnå en så god 
effekt av probiotikan som möjligt hade man behövt anpassa den probiotiska 
formuleringen efter individens egna tarmflora och tillsätta de arter som saknas eller har 
som störst möjlighet att påverka floran på rätt sätt (82). Denna typ av individuellt 
anpassad behandling är något som skulle kunna öka effekten av probiotika på en rad 
olika tillstånd däribland IBS.  
 
I studie IV innehöll den probiotiska formuleringen även prebiotika i from av scFOS från 
sockerbeta. Då prebiotika har visats kunna ha en stärkande effekt på den gastroenterala 
mikrobiotan hade man kunnat tänka sig bättre resultat i studie IV jämfört med de andra 
studierna (62). Studien gav signifikanta resultat på flera punkter bland annat minskning 
i IBS-SSS, förbättring av generell symptombild enligt IBS-GIS och även flera olika 
enskilda symptom. Då studie IV endast undersökte effekten på patienter med IBS-D blir 
det dock svårt att bedöma om resultaten för denna studie var bättre eller sämre än övriga 
granskade studier som undersökte effekten av probiotika på fler typer av IBS.  
 
Studie I hade utöver Lactobacillus och Bifidobacterium vitamin B6 i den probiotiska 
formuleringen vilket förklarades i studien med vitamin B6 effekt på immunrespons och 
inflammation och dess roll som co-faktor i enzymatiska processer och cellulär 
metabolism. Vitamin B6 är involverad i över 150 biokemiska reaktioner i människan 
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och är således av stor vikt för vår funktion (83). Brist har associerats med flera olika 
sjukdomstillstånd så som kardiovaskulära sjukdomar, diabetes, inflammation och 
cancer. Människan kan inte syntetisera vitaminet själv utan är i behov av intag från 
födoämnen samt syntes via vissa bakterier i tarmfloran för att tillgodose sitt behov. 
Andra bakterier så som till exempel Lactobacillus är likt människan beroende av 
vitamin B6 från föda eller från syntes av andra bakterier. Således är tillskott av 
vitaminet i samband med behandling med Lactobacillus rimligt då det i teorin är en 
viktig del i dess funktion och bör bidra till bättre effekt, i alla fall om brist föreligger. 
Brist på vitamin B6 har även visats påverka inflammation och immunrespons. Låga 
nivåer av vitamin B6 har till exempel visats kunna öka uttrycket av TNF-α och IL-6 
vilka båda är involverade i patogenesen vid IBS. Sambandet mellan intag av vitamin B6 
och IBS är dock inte särskilt välstuderat. En studie som undersökt det kunde dock se ett 
samband mellan lindrigare IBS-symptom och ett högre intag av vitamin B6 (84). Detta 
skulle kunna indikera på dess roll i patogenesen och bör vara av intresse för framtida 
studier. I studie I såg man en liten ökning av Lactobacillus efter behandling med 
probiotika och vitamin B6. Denna ökning var dock inte signifikant vilket gör det svårt 
att dra någon slutsats av det. Man kunde också se sänkt permeabilitet vilket skulle 
kunna tyda på bland annat sänkt inflammation men några direkta inflammatoriska 
markörer undersöktes inte. Huruvida tillsatsen av vitamin B6 påvekade resultatet i 
studie I jämfört med de andra studierna är svårt att säga då de använde olika probiotiska 
preparat, studiedesign och analysmetoder.   
 
I studie II och IV tilläts deltagarna även att använda andra läkemedel vilket i vissa fall 
skulle kunna ha potential att påverka mikrobiotan. I studie II användes bland annat 
laktulos som visat gynnsam effekt på både Lactobacillus och Bifidobacterium genom att 
agera prebiotika (49). Dessutom fick deltagarna använda Trimebutine mot kramper och 
smärta vilket visat sig ha antibakteriell effekt på främst patogena bakterier (50). 
Samtliga deltagare fick laktulos varje dag medan Trimebutin endast gavs vid behov 
vilket gör det oklart hur många av deltagarna som använde det och i vilken utsträckning. 
I kombination med varandra och med probiotika borde det i teorin kunna leda till en 
enklare kolonisering av Lactobacillus och Bifidobacterium vilket borde ha en dämpande 
effekt på patogenesen och symptombilden hos deltagarna. Vid analys av avföring hos 
deltagarna kunde man vid studiens slut dock inte se någon signifikant skillnad mellan 
grupperna i avseende på diversitet och riklighet. Däremot sågs en minskning av 
Bifidobacterium i placebogruppen och en minskning av de släkten som bidrog till en 
sämre symptombild i probiotikagruppen jämfört med start. Detta skulle kunna tolkas 
som att det främst är probiotikan som förändrat mikrobiotan med avseende på dessa 
släkten även om en synergisk effekt av andra läkemedel inte kan uteslutas.  
 
I studie IV fick deltagarna använda sig av olika typer av antidepressiva och 
spasmolytiska läkemedel. Bland dessa inkluderades TCA och SSRI som båda har visats 
kunna påverka tarmfloran (47). Dock redovisades det inte hur många av deltagarna som 
faktiskt använde något av dessa läkemedel eller i vilken omfattning vilket gör det svårt 
att säga något om huruvida det påverkade resultatet eller inte.   
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Symptombild och påverkan på livskvalitén  
 
IBS kan i hög grad påverka livskvalitén för de patienter som drabbas (12). Det kan 
handla om att behöva stanna hemma från arbete, undvika vissa typer av födoämnen eller 
miljöer på grund av dålig åtkomst till badrum. Det kan också påverka sexualitet och 
relationer. I två av de granskade studierna använde man IBS-QoL för att utvärdera 
effekten på livskvalitén. Denna skala utvärderar dysfori, påverkan på daglig aktivitet, 
kroppsbild, oro kring hälsan, sociala interaktioner, sexualitet och relationer. I studie II 
och III kunde man se bättre värden på IBS-QoL hos både probiotika- och 
placebogrupperna vid studiernas slut. Någon signifikant skillnad redovisas dock inte 
grupperna emellan. Detta skulle kunna tolkas som att den psykologiska effekten av att 
testa något nytt mot sjukdomen är det som ger effekt snarare än behandlingen i sig. Då 
de faktorer som analyseras med IBS-QoL inte direkt går att koppla till de 
patofysiologiska orsakerna till IBS är det kanske inte troligt att en större förändring på 
IBS-QoL kan uppnås som följd av något vars syfte just är att modulera dessa orsaker. 
Samtidigt kan symptomgrad påverka många av de faktorer som ligger till grund för 
IBS-QoL och således bör patofysiologin ha en indirekt inverkan på livskvalitén. Något 
som är intressant är att båda de studier som analyserade IBS-QoL noterade signifikant 
förbättring av symptombilden hos de patienter som behandlades med probiotika trots att 
en förbättring av IBS-QoL inte kunde fastställas med statistisk signifikans. Kopplingen 
mellan symptom och livskvalitet är således inte helt självklar. Detta skulle kunna 
förklaras med att symptom lättare analyseras kvantitativt medan livskvalitet snarare 
handlar om individens egen uppfattning och inställning. I studie I användes en enklare 
metod för att utvärdera effekten på livskvalitén där deltagarna endast frågades huruvida 
de upplevde att sjukdomen hade en negativ inverkan på livskvaliten, ”ja eller nej”. 
Resultatet visade på en signifikant sänkning av andel deltagare som upplevde en negativ 
inverkan på livskvalitén efter intag av probiotika medan det för placebogruppen ökade 
något. Detta kan tyda på att det blir enklare för deltagarna att se en förändring när 
frågeställningen bara har två utfall jämfört med en mer komplex sammansättning av 
olika frågor med flergradiga svarsalternativ. Även om studie I också granskade 
påverkan på livskvalitén är det svårt att jämföra det resultatet med de från studie II och 
III då metoderna skiljer sig åt.  
 
Allvarlighetsgraden av IBS kan bedömas med hjälp av IBS-SSS (85). Detta var ett 
återkommande verktyg i de studier som granskats. Då IBS-SSS också används som 
diagnostiskt verktyg för klassificering av sjukdomen är det av hög relevans vid studier 
på IBS och ger ett användbart resultat som kan appliceras direkt i praktiken. Både studie 
I, II och IV visade på en signifikant minskning av totala poängen på IBS-SSS efter 
behandling med probiotika. I studie IV kunde dock ingen signifikant skillnad mellan 
probiotika och placebo ses. Denna studie undersökte bara probiotika för patienter med 
IBS-D vilket skulle kunna indikera att effekten av Lactobacillus och Bfidobacterium är 
något sämre i denna patientgrupp jämfört med patienter med andra typer av IBS. I en 
annan studie från samma forskargrupp granskades också effekten av probiotika hos 
patienter med IBS-D i vilken man däremot fann en signifikant förbättring i IBS-SSS 
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jämfört med placebo (86). Således behöver fler studier göras för att få ett mer entydigt 
resultat. Det hade också varit intressant att undersöka skillnad i effekten av probiotika 
mellan de olika undergrupperna av IBS. Man kunde se störst förbättring av 
avföringskonsistens hos patienter med IBS-D i studie I och vid halvtid i studie III. I 
studie I var förändringen så stor att avföringen kunde klassas som normal enligt BSFS. 
Detta skulle kunna tolkas som att det inte är avföringskonsistensen som är avgörande 
vad gäller symptombilden vid IBS vilket också styrks av att symptomen ofta är relativt 
lika oavsett vilken typ av IBS patienten har (32).  
 
I studie III användes i stället GSRS-IBS för att utvärdera symptomen. Till skillnad från 
IBS-SSS bedöms varje enskild frågeställning på GSRS-IBS på en sjugradig skala 
istället för 0 – 100 enligt IBS-SSS. Detta ger mindre utrymme för att upptäcka små 
förändringar eftersom skalan är mindre. IBS-SSS bedömer smärtintensitet och frekvens 
samt uppsvälldhet men fokuserar också på hur symptom påverkar individen och 
undersöker även missnöje med avföringsvanor och livskvalitet (75). GSRS-IBS 
fokuserar i stället på allvarlighetsgraden av specifika symptom så som smärta, 
förstoppning, diarré, övermättnad och uppsvälldhet (74). Detta gör att de inte riktigt kan 
jämföras med varandra som helhet men resultaten för enskilda symptom kan givetvis 
ställas mot varandra även om de inte mäts på samma sätt. I studie V utvärderades 
symptomen även som helhet i huruvida de förbättrats eller försämrats med hjälp av IBS-
GIS. Denna metod säger inget om enskilda symptom utan endast om den totala 
symptombilden har förbättrats eller försämrats efter användning av probiotika. Samtliga 
av dessa frågeformulär och skalor bygger på att individen själv får skatta sina symptom 
och dess inverkan på dem själva. Detta gör att individuella skillnader i exempelvis hur 
man tolkar en fråga eller skattar intensitet av ett visst symptom påverkar resultatet. För 
att minimera dessa individuella skillnader krävs stora studiepopulationer eller att flera 
studier genomförs med samma metoder.  
 
Det var bara studie III och V som hade en definierbar primär utfallsvariabel vilket 
gjorde att NNT inte kunde beräknas för övriga studier. För studie III var den primära 
utfallsvariabeln att patienten skulle ha känt en lättnad av symptom 50% av tiden för att 
klassas som responder. Skillnaden mellan probiotika och placebo var liten i denna 
studie vilket gav ett NNT på 9. I studie V var den primära utfallsvariabeln en 
övergripande förbättring av symptom vilket i probiotikagruppen var betydligt högre än 
för placebo vilket resulterade i ett NNT på 3. Det är således en relativt stor skillnad 
mellan studierna i avseende på NNT. Detta skulle kunna bero på att probiotikan gav 
olika effekt i de olika studierna men det skulle också kunna bero på hur forskarna 
formulerat respektive primär utfallsvariabel. I studie III framgår inte vad som krävs för 
att symptomen ska anses som lättade och i studie V framgår inte heller hur en 
signifikant förbättring av symptom definieras. Detta torde således vara upp till 
deltagarna att tolka vilket kan innebära stora skillnader i resultat. Detta även om 
studierna skulle upprepas på samma sätt med andra patienter. Därför bör resultaten med 
avseende på NNT från dessa studier tolkas något försiktigt och det är också svårt att 
jämföra dem med varandra.   
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I flera av studierna sågs en signifikant förbättring av flera symptom i probiotikagruppen. 
Man såg bland annat en signifikant förbättring av buksmärta, lättnad av symptom i 
samband med tarmtömning, minskad känsla av övermättnad, minskning av ofullständig 
tarmtömning och påtryckning från tarmen. Vilka symptom som analyserades skilde sig 
till viss del mellan studierna beroende på metod och de frågeformulär som användes. 
Därför kan man kanske inte dra för stora slutsatser kring de olika individuella 
symptomen då fler studier hade behövt göras för att få ett större patientunderlag och 
således mer trovärdighet i resultatet. Däremot kan det indikera på att probiotika 
innehållande Bifidobacterium och Lactobacillus kan ge en generell förbättring på 
symptom för patienter med IBS. På grund av sjukdomens komplexitet och den inte helt 
klarlagda patogenesen är det också rimligt att anta att stora individuella skillnader i 
symptom både innan och efter probiotika föreligger och således även probiotikans 
effekt. Därför blir det extra viktigt med stora studiepopulationer för att kunna dra några 
slutsatser från en studie. Flera äldre studier publicerade mellan 2006 – 2009 har också 
kunnat visa på generell förbättring av symptom för patienter som behandlats med 
probiotika innehållande Bifidobacterium och Lactobacillus jämfört med placebo (87-
89).  
Huruvida denna probiotika är tillräckligt effektiv för att kunna användas som 
monoterapi är dock inte helt klart och beror troligen på allvarlighetsgraden av 
sjukdomen och andra individuella skillnader, till exempel mikrobiotans 
sammansättning. För vissa patienter kan kombinationsbehandling med Lactobacillus 
och Bifidobacterium ge adekvat symptomlindring medan de för andra kan krävas 
samtidig behandling med andra läkemedel. Med detta i åtanke bör man dock kunna dra 
slutsatsen att probiotika innehållande Lactobacillus och Bifidobacterium är effektivt 
som generell symptomlindrande behandling mot IBS.  
 
 
 
SLUTSATS 
 
Probiotika innehållande en kombination av bakterier från släkterna Bifidobacterium och 
Lactobacillus kan förbättra allvarlighetsgraden av IBS och ge en generell 
symptomlindring men också reducera specifika symptom så som uppsvälldhet och 
buksmärta. Dessutom kan det för främst patienter med IBS-D ge en mer normaliserad 
avföringskonsistens. Detta kan vara en följd av probiotikans förmåga att inducera sänkt 
permeabilitet och dämpa inflammation. Det kan också bero på kolonisering och 
inverkan på den gastrointestinala mikrobiotan att i större utsträckning likna den som ses 
hos friska individer. En dos på totalt 5-10 CFU/dag bör kunna anses rimligt för att 
uppnå symptomlindring. Resultaten bör kunna appliceras på den genomsnittliga IBS-
patienten.  
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TACK 
 
Tack till min handledare Britt-Inger för all hjälp, återkoppling och snabba svar på mina 
frågor vilket har möjliggjort ett roligt och smidigt arbete. Jag vill också tacka min familj 
som riktat uppmärksamhet för detta ämne och som bidragit till mitt intresse för 
probiotika.  
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