
Autor(id): Berit Mägi 

Küsimus: Kas enneaegsel vastsündinul ˂1500 g/˂ 32+0 GN parandab ravitulemusi probiootikumide kasutamine võrreldes nende mitte kasutamisega? 
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Tõendatuse astme hinnang Uuritavate arv Mõju 

Tõendatuse aste Olulisus 
Uuringute 

arv Uuringukavand Nihke tõenäosus Tõenduse 
ebakõla 

Tõenduse 
kaudsus 

Tõenduse 
ebatäpsus Muud kaalutlused 

enneaegsel 
vastsündinul ˂1500 

g/˂ 32+0 GN 
probiootikume 

mitte Suhteline 
(95% CI) 

Absoluutne 
(95% CI) 

Suremus (≤ 32 GN või VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

541,a,b juhuslikustatud 
uuringud 

suurc väike väike väike puudub 255/5337 (4.8%)  324/5147 (6.3%)  suhteline risk (RR) 
0.77 

(0.66 to 0.90) 

14 vähem / 
1,000 

( 21 vähem to 6 
vähem) 

⨁⨁⨁◯ 
Mõõdukasc 

KRIITILINE 

Suremus (VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

222,d juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike väike puudub 174/3527 (4.9%)  232/3427 (6.8%)  suhteline risk (RR) 
0.72 

(0.57 to 0.92) 

19 vähem / 
1,000 

( 29 vähem to 5 
vähem) 

⨁⨁⨁⨁ 
Kõrge 

KRIITILINE 

Suremus (≤ 32 GN või VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

213,e,f juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike väike puudub •  The mean mortality rate in the probiotics group was 6.8% compared with 8.8% in the 
control group.  

•  The meta-analysis showed that there was a significantly lower risk ratio in mortality of 
22% (95% CI: 0.66%, 0.93%; P = 0.01) in the probiotics group compared with the control 
group. 

•  A significant effect was also found in trials with infants of <29 wk gestation (P < 0.05) 
compared with trials with infants of >29 wk gestation. 

⨁⨁⨁⨁ 
Kõrge 

KRIITILINE 

Suremus (≤ 34 GN või VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

274,g,h juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike väike tugevalt kahtlustatav 
avaldamise kallutatusi 

207/4177 (5.0%)  268/4039 (6.6%)  suhteline risk (RR) 
0.77 

(0.65 to 0.92) 

15 vähem / 
1,000 

( 23 vähem to 5 
vähem) 

⨁⨁⨁◯ 
Mõõdukasi 

KRIITILINE 

Suremus (≤ 34 GN või VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

114,h,j vaatlusuuringud väike väike väike väike puudub 189/6140 (3.1%)  383/4978 (7.7%)  suhteline risk (RR) 
0.71 

(0.62 to 0.81) 

22 vähem / 
1,000 

( 29 vähem to 
15 vähem) 

⨁⨁◯◯ 
Madal 

KRIITILINE 



Tõendatuse astme hinnang Uuritavate arv Mõju 

Tõendatuse aste Olulisus 
Uuringute 

arv Uuringukavand Nihke tõenäosus Tõenduse 
ebakõla 

Tõenduse 
kaudsus 

Tõenduse 
ebatäpsus Muud kaalutlused 

enneaegsel 
vastsündinul ˂1500 

g/˂ 32+0 GN 
probiootikume 

mitte Suhteline 
(95% CI) 

Absoluutne 
(95% CI) 

Suremus (NEK-seotud; VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

102,k juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike väga suurl puudub 24/2318 (1.0%)  39/2324 (1.7%)  suhteline risk (RR) 
0.64 

(0.38 to 1.07) 

6 vähem / 
1,000 

( 10 vähem to 1 
rohkem) 

⨁⨁◯◯ 
Madall 

KRIITILINE 

Suremus (ELBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

42,m juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike väga suurl puudub 60/562 (10.7%)  80/559 (14.3%)  suhteline risk (RR) 
0.78 

(0.50 to 1.20) 

31 vähem / 
1,000 

( 72 vähem to 
29 rohkem) 

⨁⨁◯◯ 
Madall 

KRIITILINE 

NEK (≤ 32 GN või VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

571,b,n juhuslikustatud 
uuringud 

suurc väike väike väike puudub 182/5569 (3.3%)  321/5349 (6.0%)  suhteline risk (RR) 
0.54 

(0.46 to 0.65) 

28 vähem / 
1,000 

( 32 vähem to 
21 vähem) 

⨁⨁⨁◯ 
Mõõdukasc 

KRIITILINE 

NEK ≥2 (VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

232,o juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike väike puudub 145/3703 (3.9%)  240/3622 (6.6%)  suhteline risk (RR) 
0.57 

(0.43 to 0.74) 

28 vähem / 
1,000 

( 38 vähem to 
17 vähem) 

⨁⨁⨁⨁ 
Kõrge 

KRIITILINE 

NEK II-III (≤ 34 GN või VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

294,h,p juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike väike puudub 146/4304 (3.4%)  253/4231 (6.0%)  suhteline risk (RR) 
0.57 

(0.47 to 0.70) 

26 vähem / 
1,000 

( 32 vähem to 
18 vähem) 

⨁⨁⨁⨁ 
Kõrge 

KRIITILINE 

NEK II-III (≤ 34 GN või VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

144,h,q vaatlusuuringud väike suurr väike väike puudub 189/6655 (2.8%)  383/7124 (5.4%)  suhteline risk (RR) 
0.51 

(0.37 to 0.70) 

26 vähem / 
1,000 

( 34 vähem to 
16 vähem) 

⨁◯◯◯ 
Väga madalr 

KRIITILINE 

NEK (≤ 34 GN või VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 



Tõendatuse astme hinnang Uuritavate arv Mõju 

Tõendatuse aste Olulisus 
Uuringute 

arv Uuringukavand Nihke tõenäosus Tõenduse 
ebakõla 

Tõenduse 
kaudsus 

Tõenduse 
ebatäpsus Muud kaalutlused 

enneaegsel 
vastsündinul ˂1500 

g/˂ 32+0 GN 
probiootikume 

mitte Suhteline 
(95% CI) 

Absoluutne 
(95% CI) 

255,p,s juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike väike puudub 143/3679 (3.9%)  231/3666 (6.3%)  šansside suhe (OR) 
0.60 

(0.48 to 0.74) 

24 vähem / 
1,000 

( 32 vähem to 
16 vähem) 

⨁⨁⨁⨁ 
Kõrge 

KRIITILINE 

NEK (Bifdobacterium + Lactobacillus VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

66,t,u juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike suurv puudub 14/434 (3.2%)  31/398 (7.8%)  suhteline risk (RR) 
0.45 

(0.25 to 0.80) 

43 vähem / 
1,000 

( 58 vähem to 
16 vähem) 

⨁⨁⨁◯ 
Mõõdukasv 

KRIITILINE 

NEK (Bifdobacterium VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

76,u,w juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike väga suurl puudub 74/1270 (5.8%)  93/1159 (8.0%)  suhteline risk (RR) 
0.75 

(0.56 to 1.01) 

20 vähem / 
1,000 

( 35 vähem to 1 
rohkem) 

⨁⨁◯◯ 
Madall 

KRIITILINE 

NEK (Lactobacillus VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

66,u,x juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike väga suurl puudub 20/682 (2.9%)  30/689 (4.4%)  suhteline risk (RR) 
0.67 

(0.39 to 1.17) 

14 vähem / 
1,000 

( 27 vähem to 7 
rohkem) 

⨁⨁◯◯ 
Madall 

KRIITILINE 

NEK (< 2500g), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

347,y,z juhuslikustatud 
uuringud 

väike suurr väike suurl,v puudub NEK-i esinemissageduse risk probiootikumide segu rühmas (2,48%) oli u 40% 
platseeborühma omast (6,33%) (RR = 0,40, 95% CI 0,29–0,56, P < 0,05; heterogeensus, 
I2 = 0,0%, P = 0,47). 

⨁⨁◯◯ 
Madall,r,v 

KRIITILINE 

NEK ≥2 (ELBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

52,aa juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike väga suurl puudub 71/797 (8.9%)  85/799 (10.6%)  suhteline risk (RR) 
0.86 

(0.65 to 1.16) 

15 vähem / 
1,000 

( 37 vähem to 
17 rohkem) 

⨁⨁◯◯ 
Madall 

KRIITILINE 

Hiline sepsis (≤ 32 GN või VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

491,ab,b juhuslikustatud 
uuringud 

suurc väike väike väike puudub 772/5040 (15.3%)  835/4836 (17.3%)  suhteline risk (RR) 
0.89 

(0.82 to 0.97) 

19 vähem / 
1,000 

( 31 vähem to 5 
vähem) 

⨁⨁⨁◯ 
Mõõdukasc 

KRIITILINE 



Tõendatuse astme hinnang Uuritavate arv Mõju 

Tõendatuse aste Olulisus 
Uuringute 

arv Uuringukavand Nihke tõenäosus Tõenduse 
ebakõla 

Tõenduse 
kaudsus 

Tõenduse 
ebatäpsus Muud kaalutlused 

enneaegsel 
vastsündinul ˂1500 

g/˂ 32+0 GN 
probiootikume 

mitte Suhteline 
(95% CI) 

Absoluutne 
(95% CI) 

Hiline sepsis (VLBW, rinnapiimatoidul), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

158,ac,ad juhuslikustatud 
uuringud 

suurae väike väike väike puudub 114/760 (15.0%)  151/756 (20.0%)  suhteline risk (RR) 
0.76 

(0.62 to 0.94) 

48 vähem / 
1,000 

( 76 vähem to 
12 vähem) 

⨁⨁⨁◯ 
Mõõdukasae 

KRIITILINE 

Hiline sepsis (≤ 32 GN või VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

243,af,f juhuslikustatud 
uuringud 

väike suurr väike väike puudub •  The mean sepsis rate in the probiotics group was 15.1% compared with 18.5% in the 
control group following probiotics administration. The meta-analysis showed that there 
was a significantly lower risk ratio of 17% (95% CI: 0.71%, 0.96%; P = 0.02) in the 
probiotics group compared with the control group.  

•  The effect of probiotics on sepsis was statistically significant in reducing the incidence 
of sepsis when the study quality was moderate (P < 0.05) compared with high-quality 
studies (P > 0.05).  

•  It was also found that the effect of probiotics on sepsis was statistically significant in 
reducing its incidence when probiotics consumption was <109 CFU (P < 0.05) compared 
with >109 CFU (P > 0.05).  

•  A significant effect was also found in trials of infants with gestational age <29 wk (P < 
0.01) compared with trials of infants with a gestational age of ≥29 wk (P > 0.05).  

⨁⨁⨁◯ 
Mõõdukasr 

KRIITILINE 

Hiline sepsis (≤ 34 GN või VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

284,ag,h juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike väike puudub 597/4042 (14.8%)  661/3945 (16.8%)  suhteline risk (RR) 
0.88 

(0.80 to 0.97) 

20 vähem / 
1,000 

( 34 vähem to 5 
vähem) 

⨁⨁⨁⨁ 
Kõrge 

KRIITILINE 

Hiline sepsis (≤ 34 GN või VLWB), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

84,ah,h vaatlusuuringud väike suurr väike väike puudub 644/4876 (13.2%)  660/3772 (17.5%)  suhteline risk (RR) 
0.81 

(0.69 to 0.96) 

33 vähem / 
1,000 

( 54 vähem to 7 
vähem) 

⨁◯◯◯ 
Väga madalr 

KRIITILINE 

Sepsis (<2500g, probiootikumide segu), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

127,ai,z juhuslikustatud 
uuringud 

väike suurr väike väike puudub 293/1593 (18.4%)  342/1604 (21.3%)  suhteline risk (RR) 
0.86 

(0.75 to 0.99) 

30 vähem / 
1,000 

( 53 vähem to 2 
vähem) 

⨁⨁⨁◯ 
Mõõdukasr 

KRIITILINE 

Sepsis (<2500g), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 



Tõendatuse astme hinnang Uuritavate arv Mõju 

Tõendatuse aste Olulisus 
Uuringute 

arv Uuringukavand Nihke tõenäosus Tõenduse 
ebakõla 

Tõenduse 
kaudsus 

Tõenduse 
ebatäpsus Muud kaalutlused 

enneaegsel 
vastsündinul ˂1500 

g/˂ 32+0 GN 
probiootikume 

mitte Suhteline 
(95% CI) 

Absoluutne 
(95% CI) 

287,aj,z juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike väike puudub 617/3957 (15.6%)  707/3932 (18.0%)  suhteline risk (RR) 
0.87 

(0.79 to 0.96) 

23 vähem / 
1,000 

( 38 vähem to 7 
vähem) 

⨁⨁⨁⨁ 
Kõrge 

KRIITILINE 

ELBW (NEK, sepsis, suremus), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

34,ak,h juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike väike väike puudub Äärmiselt väikese sünnikaaluga (ELBW) imikute hulgas ei näidanud uuring statistiliselt 
olulist vähenemist II–III st NEK-is (RR 0,93, 95% CI 0,67–1,27; p = 0,64), sepsises (RR 
0,98, 95% CI 0,80–1,22; p = 0,88) ega suremuses (RR 0,89, 95% CI 0,62–1,26; p = 
0,50).  

⨁⨁⨁⨁ 
Kõrge 

KRIITILINE 

Esmase haiglaravi kestus (≤ 32 GN või VLBW), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

193,al,f juhuslikustatud 
uuringud 

väike suurr väike suurl puudub Probiootikumide rühmas oli haiglas viibimise keskmine kestus 48,07 päeva 
(standardhälve 20,82 päeva) võrreldes kontrollrühma keskmisega 50,40 päeva (SD 21,65 
päeva). Metaanalüüs näitas, et probiootikumide rühmas oli haiglasoleku kestus 
statistiliselt oluliselt lühem — 3,81 päeva võrra (95% usaldusvahemik: −5,77 kuni −1,86 
päeva; p < 0,001).Mõõduka kvaliteediga uuringutes oli haiglasviibimine oluliselt lühem, 
kuni 6,32 päeva võrra (95% CI: −10,97 kuni −1,68 päeva; p < 0,01) võrreldes kõrge 
kvaliteediga uuringutega, kus erinevus oli −2,32 päeva (95% CI: −4,62 kuni 0,01 päeva; p 
> 0,05).Probiootikumid annuses alla 10⁹ CFU vähendasid haiglas viibimise kestust 
olulisemalt (−3,66 päeva; 95% CI: −6,25 kuni −1,08 päeva; p < 0,01) kui annused ≤10⁹ 
CFU (−2,2 päeva; 95% CI: −8,0 kuni 3,7 päeva).Mitme tüvega probiootikumid 
vähendasid haiglasviibimise kestust olulisemalt (−6,14 päeva; 95% CI: −6,90 kuni −5,30 
päeva; p < 0,001) kui ühe tüvega probiootikumid (−3,00 päeva; 95% CI: −4,55 kuni −1,46 
päeva; p > 0,05).Alla 29. rasedusnädalal sündinud imikutel oli haiglasviibimine lühem 
(−3,82 päeva; 95% CI: −7,09 kuni −0,56 päeva; p < 0,05) võrreldes 29. või enam 
rasedusnädalal sündinutega (−3,66 päeva; 95% CI: −6,16 kuni −1,15 päeva).Alla 6 
nädala jooksul probiootikume saanud imikutel oli haiglasviibimine oluliselt lühem 
(−4,32 päeva; 95% CI: −7,23 kuni −1,41 päeva; p < 0,05) võrreldes imikutega, kes said 
probiootikume 6 või enam nädalat (−3,25 päeva; 95% CI: −6,59 kuni −0,8 päeva; p > 
0,05). 

⨁⨁◯◯ 
Madall,r 

OLULINE 

Kognitiivne ja motoorne areng (≤ 33 GN), probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 

49,am,an juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike suurao suurl puudub Kognitiivne areng: Probiootikumide manustamine ei mõjutanud oluliselt keskmist 
vaimse arengu skoori (kaalutud keskmine erinevus, WMD 0,20; 95% usaldusvahemik: 
−1,42 kuni 1,83) (n = 1388, I² = 0,0%, üldmõju p-väärtus = 0,81; madala kvaliteediga 
tõend).Probiootikumidega täiendamine ei mõjutanud ka kognitiivse häire riski (suhteline 
risk, RR 0,98; 95% CI: 0,75 kuni 1,27) 

Motoorne areng: Keskmises motoorses skooris sekkumis- ja kontrollrühma vahel ei 
olnud statistiliselt olulist erinevust (WMD 1,04; 95% CI: −0,43 kuni 2,50) (n = 1388, I² = 
0,0%, p = 0,16; madala kvaliteediga tõend).Sekkumine ei mõjutanud motoorse arengu 
häire riski (RR 1,06; 95% CI: 0,79 kuni 1,42). 

⨁⨁◯◯ 
Madalao,l 

KRIITILINE 

Neuroloogiline areng, tserebraalparalüüs, nägemis- ja kuulmiskahjustus, probiootikumide manustamine võrreldes mitte manustamisega 



Tõendatuse astme hinnang Uuritavate arv Mõju 

Tõendatuse aste Olulisus 
Uuringute 

arv Uuringukavand Nihke tõenäosus Tõenduse 
ebakõla 

Tõenduse 
kaudsus 

Tõenduse 
ebatäpsus Muud kaalutlused 

enneaegsel 
vastsündinul ˂1500 

g/˂ 32+0 GN 
probiootikume 

mitte Suhteline 
(95% CI) 

Absoluutne 
(95% CI) 

59,an,ap juhuslikustatud 
uuringud 

väike väike suurao väga suurl,v puudub Probiootikumide manustamine ei mõjutanud neuroarengu häirete (NDI) riski (RR 
0,90; 95% usaldusvahemik: 0,75–1,09). 

Tundlikkusanalüüsis ei täheldatud märkimisväärset muutust kombineeritud mõju 
suuruses NDI osas (RR 0,97; 95% CI: 0,80–1,19) (n = 1388, I² = 0,0%, üldmõju p-väärtus 
= 0,77). 

Probiootikumide manustamine ei mõjutanud ka tserebraalparalüüsi riski (RR 1,33; 
95% CI: 0,84–2,11) ega nägemispuude riski (RR 0,34; 95% CI: 0,07–1,64). 

Mõju kuulmislanguse riskile (RR 0,38; 95% CI: 0,14–1,07) lähendas statistilist olulisust, 
kusjuures kombineeritud hinnangut mõjutas märkimisväärselt Jacob jt uuring, mis näitas 
probiootikumide kasutamisega kuulmiskahjustuse riski olulist vähenemist. 

⨁◯◯◯ 
Väga madalao,l,v 

KRIITILINE 

CI: confidence interval; OR: odds ratio; RR: risk ratio 
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