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Wpro wa dze nie
Gram -do dat nie pa łecz ki kwa su mle ko we go ro -

dza ju Lac to ba cil lus na le żą do gru py pro bio ty ków,
a więc ży wych mi kro or ga ni zmów, któ re po po da -
niu w od po wied nim stę że niu wy wie ra ją ko rzyst -
ny wpływ na zdro wie go spo da rza [1,2].

Pro bio tycz ne bak te rie moż na zna -
leźć w ukła dzie mo czo wo -płcio wym
i prze wo dzie po kar mo wym. Pa łecz ki
Lac to ba cil lus sta no wią głów ny kom -
po nent ekosys te mu po chwy zdro wej
ko bie ty (ok. 96%) [3-5]. Obec ność
do bro czyn nych bak te rii po zwa la chro -
nić na bło nek po chwy przed ko lo ni za cją pa to ge nów,
od po wie dzial nych za za ka że nia dróg rod nych [6].

Me cha ni zmy dzia ła nia pa łe czek Lac to ba cil lus
Ist nie je kil ka me cha ni zmów obron nych, któ re

za po bie ga ją wni ka niu szko dli wych drob no ustro jów
w ob ręb dróg rod nych. 

Naj waż niej sze to: 
• ko agre ga cja i współ za wod nic two pa łe czek Lac -

to ba cil lus z pa to ge na mi o miej sca re cep to ro we
na na błon ku 

• pro duk cja związ ków ha mu ją cych na mna ża nie
tych ostat nich [7]. 
Pierw szy me cha nizm po zwa la na wy two rze -

nie od po wied nie go bio fil mu na po wierzch ni
ko mó rek na błon ko wych bądź na ko agre ga cję 
z mi kro or ga ni zma mi cho ro bo twór czy mi, ta ki mi jak

Esche ri chia co li, Can di -
da al bi cans czy Gard -
ne rel la va gi na lis, dzię ki
cze mu stę że nia sub stan -
cji ha mu ją cych roz wój
pa to ge nu są wo kół nie -
go wy so kie [8].

Utrzy ma nie ni skie go pH w po chwie jest moż li -
we dzię ki wy twa rza niu przez szcze py Lac to ba cil lus
w pro ce sach fer men ta cji cu krów – związ ków 
o cha rak te rze kwa śnym (kwas mle ko wy, octo wy,
pi ro glu ta mi no wy) [9,10]. Nie któ re pa łe cze ki
kwa su mle ko we go mo gą wy twa rzać nad tle nek
wo do ru (H2O2) i bak te rio cy ny (lak ta cy na, aci do li -
na, lak to bi na), wy ka zu ją ce ak tyw ność prze ciw -
drob no ustro jo wą [1,2,4]. Właściwości te są
jednak szczepozależne, a więc wykazują je tylko
określone, dobrze wyselekcjonowane szczepy.

Pro bio ty ki gi ne ko lo gicz ne

Pau li na Oszaj ca 

Sło wa klu czo we: mi kro flo ra po chwy, pro bio tyk, Lac to ba cil lus fer men tum 57A, Lac to ba cil lus plan ta rum 57B,
Lac to ba cil lus gas se ri 57C.
Stresz cze nie
Sto so wa nie pro bio ty ków gi ne ko lo gicz nych jest za le ca ne za rów no ja ko dzia ła nie pre wen cyj ne u ko biet ze zwięk -
szo ną po dat no ścią na za ka że nia ukła du mo czo wo -płcio we go, jak i po moc ni czo, w prze bie gu już ist nie ją cych
scho rzeń. W ar ty ku le przed sta wio no wy ma ga nia sta wia ne pre pa ra tom pro bio tycz nym oraz wy ni ki ba dań in
vi tro i iv vi vo z uży ciem szcze pów Lac to ba cil lus fer men tum 57A, Lac to ba cil lus plan ta rum 57B oraz Lac to ba -
cil lus gas se ri 57C, po cho dzą cych z Pol skiej Ko lek cji Drob no ustro jów.
Key words: va gi nal mi cro flo ra, pro bio tic, Lac to ba cil lus fer men tum 57A, Lac to ba cil lus plan ta rum 57B, Lac to -
ba cil lus gas se ri 57C.
Abs tract
For wo men, the pro bio tics are re com men ded both as a com ple ment in tre at ment and pre ven tion of ge ni to uri -
na ry tract in fec tions oc cu ring. This pa per pre sents re qu ire ments for pro bio tic pro ducts and re sults of in vi tro
and iv vi vo te sts with Lac to ba cil lus fer men tum 57A, Lac to ba cil lus plan ta rum 57B and Lac to ba cil lus gas se ri
57C stra ins pro vi ded by the Po lish Col lec tion of Mi cro or ga ni sms.

Pa łecz ki Lac to ba cil lus
sta no wią głów ny kom po nent
eko sys te mu po chwy zdro wej

ko bie ty (ok. 96%).
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Wy ma ga nia dla pro bio ty ków gi ne ko lo gicz nych
Speł nie nie pod sta wo wych wy ma gań sta wia -

nych pro bio ty kom sto so wa nym w gi ne ko lo gii sta -
no wi wa ru nek sku tecz no ści dzia ła nia pre pa ra tu. 

Zgod nie z za le ce nia mi FAO/WHO i PTG [3]
w ce lu sku tecz nej ko lo ni za cji ukła du mo czo wo -
-płcio we go po win no się se lek cjo no wać szcze py
by tu ją ce w po chwie zdro wych ko biet z da nej po -
pu la cji. Iden ty fi ka cję ga tun ku pro bio tycz ne go
prze pro wa dza się co naj mniej dwie ma róż ny mi
me to da mi. 
Pa łecz ki Lac to ba cil lus po win ny: 
• wy ka zy wać opor ność na an ty bio ty ki swo istą

dla da ne go ga tun ku 
• ce cho wać się sil nym i spe cy ficz nym po wi no -

wac twem do na błon ka po chwy 
• wy ka zy wać wy raź ne an ta go ni stycz ne dzia ła nie

wo bec ty po wych pa to ge nów wy wo łu ją cych
za ka że nia dróg rod nych. 
Sku tecz ność da ne go szcze pu na le ży po twier dzić

w ba da niach kli nicz nych [2,9]. Ba da nia z uży ciem
pro bio ty ków gi ne ko lo gicz nych ma ją na ce lu wy ka za -
nie zdol no ści ob ni ża nia pH po chwy, pro duk cji H2O2,
bak te rio cyn i cy to kin o dzia ła niu prze ciw za pal nym [11].

Po nad to pro bio ty ki do ust ne mu szą ce cho wać
się zdol no ścią do prze ży cia w trak cie przej ścia
przez prze wód po kar mo wy. Aby za gwa ran to wać
sku tecz ność w pre pa ra tach gi ne ko lo gicz nych, re -
ko men du je się za sto so wa nie wię cej niż jed ne go
szcze pu, do pa so wa ne go do mi kro flo ry po pu la cji,
w któ rej jest za sto so wa ny [3]. 

Ro dza je pa łe czek Lac to ba cil lus
W skła dzie eko sys te mu po chwy zdro wej ko -

bie ty zi den ty fi ko wa no wie le ga tun ków ro dza ju
Lac to ba cil lus, m.in.: 

• L.aci do phi lus 
• L.gas se ri 
• L.fer men tum 
• L.plan ta rum 
• L.cri spa tus 
• L.in ers
• L.jen se nii 
• L.bre vis 
• L.ca sei 
• L.ca te na for me 
• L.de bru ec kii
• i L. sa li va rius 

zmien nych w za leż no ści od sta nu zdro wia, wie ku
i sze ro ko ści geo gra ficz nej [12-14]. 

Ilość pa łe czek kwa su mle ko we go mo że ulec
ob ni że niu w trak cie te ra pii an ty bio ty ko wej i sto -
so wa nia an ty kon cep cji, a tak że pod czas krwa wień
mie sięcz nych, uży wa nia tam po nów lub w cza sie
cią ży, jak też w okre sie kli mak te rium.

Nie ko rzyst nie na po pu la cję Lac to ba cil lus
wpły wa rów nież stres, czę ste kon tak ty sek su al ne,
po dró że i ko rzy sta nie z ba se nów oraz nie wła ści wa
hi gie na in tym na [4,11].

Sku tecz ność szcze pów Lac to ba cil lus na wy bra nych
przy kła dach

W opu bli ko wa nej opi nii eks per tów w ma ga -
zy nie Eu ro pe an Fo od Sa fe ty Au tho ri ty (EFSA)
(czer wiec 2012) zna la zły się pro bio ty ki gi ne ko -
lo gicz ne do stęp ne w pol skich pre pa ra tach [16].
Wśród ostat nich do nie sień wy mie nić moż na tak -
że naj now szą pra cę pol skie go ze spo łu pod kie -
row nic twem M. Strus w ar ty ku le dla Eu ro pe an
Jo ur nal of Ob ste trics & Gy ne co lo gy and Re pro -
duc ti ve Bio lo gy [17]. 

W cy to wa nych pra cach ana li zo wa no pre pa ra ty
zło żo ne z mie sza ni ny szcze pów L.fer men tum 57A,
L. plan ta rum 57B i L.gas se ri 57C, zde po no wa ne 
w Pol skiej Ko lek cji Drob no ustro jów (PCM, Po lish
Col lec tion of Mi cro or ga ni sms), dzia ła ją cej przy In -
sty tu cie Im mu no lo gii i Te ra pii Do świad czal nej we
Wro cła wiu. W ba da niach in vi tro za ob ser wo wa no
wy twa rza nie kwa su mle ko we go i nad tlen ku wo do ru
oraz sub stan cji wy ka zu ją cych ak tyw ność wo bec
pa to ge nów Gard ne rel la va gi na lis, Pre vo tel la bi via,
Strep to coc cus aga lac tiae, Can di da al bi cans oraz uro -
pa to gen nych szcze pów Esche ri chia co li. Ana li zo wa ne
szcze py pre zen to wa ły prze ży wal ność w wa run kach
po dob nych do tych, ja kie pa nu ją w prze wo dzie po -
kar mo wym, ad he ren cję do ko mó rek na błon ka je li -
to we go i po chwy oraz opor ność na an ty bio ty ki
ty po wą dla pa łe czek z ro dza ju Lac to ba cil lus.
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Ram ka 1. Naj czę ściej wy stę pu ją ce szcze py pro bio -
tycz ne w pol skiej po pu la cji 

• gru pa L.aci do phi lus (35%), w tym cen ny L.gas se ri
• L.fer men tum (30%)  
• L.plan ta rum (30%) 

oraz rzad sze: 
• L.del bru ec kii i L.rham no sus (łącz nie 5%) [9,15]
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Ba da nie kli nicz ne z mie sza ni ną wspo mnia nych
szcze pów opi sa no w dwóch pu bli ka cjach [17,18].
W ba da niu uczest ni czy ły zdro we ko bie ty w wie ku
18-55 lat, któ re przyj mo wa ły do ust nie mie sza ni nę
zło żo ną z jed ne go mi liar da bak te rii kwa su mle ko we -
go w pro por cjach 50% L.gas se ri 57C oraz po 25%
L.fer men tum 57A i L.plan ta rum 57B przez 60 dni.
Sto so wa nie pre pa ra tu pro wa dzi ło do zwięk sze nia
ko lo ni za cji po chwy szcze pa mi Lac to ba cil lus, któ re
utrzy my wa ło się po za prze sta niu ku ra cji, do mo -
men tu wy stą pie nia pierw sze go krwa wie nia mie -
sięcz ne go. Jed no cze śnie dal sza obec ność pro bio ty ku
w oko li cach od by tu ha mo wa ła mi gra cję mi kro or ga -
ni zmów by tu ją cych w je li tach i od po wie dzial nych za
nie któ re za ka że nia ukła du mo czo wo -płcio we go.
Szcze py te mo gą być przyj mo wa ne do ust nie lub
do po chwo wo, ewen tu al nie me ta bo li ty szcze pów
mo gą być po da wa ne w for mie że lu. Szcze py po -
cho dzą od pol skiej ko bie ty i są naj le piej do pa so -
wa ne do flo ry Po lek XXI w.

Za le ce nia do sto so wa nia pro bio ty ków 
gi ne ko lo gicz nych

Pol skie To wa rzy stwo Gi ne ko lo gicz ne (PTG) re -
ko men du je pro bio ty ki gi ne ko lo gicz ne, za wie ra ją ce
szcze py o udo ku men to wa nej sku tecz no ści, ja ko:
• te ra pię wspo ma ga ją cą w trak cie  oraz po za koń -

cze niu le cze nia an ty bio ty ka mi 
a tak że przy: 
• roz po zna nym bak te ryj nym, pa so żyt ni czym, wi -

ru so wym lub grzy bi czym za ka że niu po chwy  
• na wro to wych, wtór nych i prze wle kłych za ka -

że niach po chwy. 
Pa łecz ki kwa su mle ko we go mo gą być po da wa ne:

• przed i po pla no wa nych za bie gach chi rur gicz nych
• w okre sie me no pau zy
• u ko biet ak tyw nych sek su al nie
• czę sto po dró żu ją cych 
• ko rzy sta ją cych z ba se nów, saun, ja cuz zi czy

prze by wa ją cych w śro do wi sku o ob ni żo nym stan -
dar dzie sa ni tar no -hi gie nicz nym [3,4,11,14].

Wśród probiotyków z pozytywną opinią PTG,
które posiadają polskie szczepy, na rynku polskim
znajdują się tylko dwa preparaty: inVag i prOVag.

Pro bio ty ki gi ne ko lo gicz ne przyj mu je się zwy kle
1-2 ra zy na do bę przez mi ni mum 7 dni. Pre pa -
ra ty do ust ne najczęściej za le ca się w trak cie lub
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30 min. po po sił ku, a pod czas an ty bio ty ko te ra pii
do dat ko wo na go dzi nę przed lub 3 go dzi ny po
przy ję ciu an ty bio ty ku, kon ty nu ując ku ra cję jesz cze
przez 7 dni po za koń cze niu wła ści we go le cze nia.
Pre pa ra ty do po chwo we zwy kle za le ca się przyj -
mo wać przez 7 dni.

Pro bio tyk w po łą cze niu z es tro ge nem
W ce lu przy wró ce nia pra wi dło we go śro do wi ska

w ukła dzie mo czo wo -płcio wym ko bie ty sto su je się
rów nież po łą cze nie pa łe czek kwa su mle ko we go
z ni ską daw ką es tro ge nu. Pre pa rat łą czo ny dzię ki
sy ner gicz ne mu dzia ła niu umoż li wia szyb kie przy -
wró ce nie pra wi dło we go śro do wi ska po chwy.

Przy po da niu do po chwo wym es tro gen (es triol)
w daw ce 0,03 mg nie wy ka zu je cha rak te ry stycz -
nych dla form do ust nych bądź po za je li to wych
dzia łań nie po żą da nych, a stwa rza ko rzyst ne wa -
run ki dla roz wo ju bak te rii pro bio tycz nych. Mo że
być bez piecz nie sto so wa ny w ce lu przy spie sze nia
re ko lo ni za cji po chwy pra wi dło wą flo rą bak te ryj -
ną, tak że u pa cjen tek cię żar nych [19].

Pod su mo wa nie i wnio ski
Pro bio ty ki gi ne ko lo gicz ne są do stęp ne w po sta -

ci kap su łek i ta ble tek do ust nych, glo bu lek do po -
chwo wych, tam po nów pro bio tycz nych oraz że li
i pły nów in tym nych z ich me ta bo li ta mi. 

Obec nie naj wię cej ko rzyst nych do nie sień do ty -
czy speł nia ją cych wy mo gi WHO/FAO pro bio ty ków
do ust nych, któ re prze cho dząc przez prze wód po kar -
mo wy ko lo ni zu ją oko li ce od by tu i po chwy [4,14].

Szcze py znajdujące się w pre pa ra tach po sia -
da ją opor ność na ni skie pH so ków żo łąd ko wych 
i dzia ła nie so li żół cio wych. Mo gą być sto so wa ne
w sy tu acji, gdy uży cie form do po chwo wych nie
jest moż li we. Wy bór te go ty pu for my jest za le ca ny
zwłasz cza w okre sie mie siącz ki, u ko biet w po ło gu
oraz pacjentkom pod da wa nym za bie gom chi rur -
gicz nym. 

Glo bul ki do po chwo we mo gą być sto so wa ne
w po zo sta łych przy pad kach wy mien nie z for ma mi
do ust ny mi, w za leż no ści od pre fe ren cji pa cjen tek
oraz ich sta nu. Pro bio ty ki do po chwo we dzia łą ją
szyb ciej, a na efek ty do ust nych trze ba po cze kać
kil ka dni, ale ma ją one do dat ko we ko rzy ści. Do ust -
ne pro bio ty ki blo ku ją wro ta in fek cji, ja kim jest od byt,
utrud nia jąc mi gra cję pa to ge nów z od by tu do po -

chwy. Ma ją tak że do dat ko we atu ty, istot ne zwłasz -
cza w cią ży, np. ob ni ża ją ry zy ko przed wcze sne go
po ro du, aler gii u dziec ka, oty ło ści u dziec ka i mat ki
oraz po pra wia ją pra cę je lit i re du ku ją za par cia.

PTG za le ca łącz ne sto so wa nie dwóch form
pro bio ty ków w na wra ca ją cych in fek cjach, atro fii
uro ge ni tal nej po chwy o znacz nym na si le niu, w po -
stę po-  wa niu oko ło ope ra cyj nym przy za bie gach
obej mu ją cych po chwę i srom. Na to miast pły ny i że -
le in tym ne zwy kle sto su je się w ce lu uzu peł nie nia
do ust nej lub do po chwo wej te ra pii pro bio ty ko wej
oraz pro fi lak tycz nie [3].

Na le ży sto so wać je dy nie do bre pro bio ty ki do -
pa so wa ne do flo ry, któ rych efek ty po twier dzo ne
są ba da nia mi kli nicz ny mi.

Pi śmien nic two:
1. Steinka I. Wybrane aspekty stosowania probiotyków. Ann Acad Med Gedan. 2011; 41: 97-108.
2. Kochan P. Wybrane schorzenia dróg moczowo-płciowych kobiety i leczenie wg CDC. Kryteria

WHO/FAO dla probiotyków i ich zastosowanie w ginekologii w świetle najnowszych badań.
Gin Prakt 2005; 87, 6: 11-18.

3. Opinia Zespołu Ekspertów Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego dotycząca stosowania
preparatów inVag, prOVag i prOVag żel w ginekologii i położnictwie. Ginekol Pol 2012; 83: 233-236.

4. Opinia zespołu ekspertów Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego dotycząca zastosowania
preparatu prOVag w położnictwie i ginekologii. Gin Dypl 2008; 2: 106-108.

5. Samet A. i wsp. Wpływ leków przeciwbakteryjnych na florę bakteryjną i grzybiczą pochwy.
Przew Lek 2004; 5: 92-97.

6. Boris S, Barbes C. Role played by lactobacilli in controlling the population of vaginal
pathogens. Microbes Infect 2000;2: 543-546.

7. Antonio M.A., Rabe L.K., Hillier S.L. Colonization of the rectum by Lactobacillus species
and decreased risk of bacterial vaginosis. J Infect Dis 2005; 192: 394-398.

8. Osset J., Bartolomé R.M., García E. Assessment of the capacity of Lactobacillus to inhibit
the growth of uropathogens and block their adhesion to vaginal epithelial cells. J Infect Dis
2001; 183: 485-491.

9. Strus M. Podstawy stosowania probiotyków dopochwowych w zakażeniach układu moczowo-
płciowego. Zakażenia 2005; 4: 40-43-

10. Pascua L.M. i wsp. Lactobacillus species isolated from the vagina: identification, hydrogen
peroxide production and nonoxynol-9 resistance. Contraception 2006; 73: 78-81.

11. Spaczyński M. i wsp. Rekomendacje Zarządu Głównego Polskiego Towarzystwa
Ginekologicznego w sprawie stosowania preparatu Lactovaginal. Gin Prakt 2004, 12; 5: 8-10.

12. Abdullah El Aila N. i wsp. Strong correspondence in bacterial loads between the vagina
and rectum of pregnant women. Res in Microb 2011; 162: 506-513.

13. Yamamoto T., Zhou X., Williams C.J., Hochwalt A. Forney L.J. Bacterial Populations in the
Vaginas of Healthy Adolescent Women. J Pediatr Adolesc Gynecol 2009; 22: 11-18; 

14. Spaczyński M. i wsp. Rekomendacje Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego do stosowania
preparatu Lacibios Femina w położnictwie i ginekologii. Gin Prakt 2006; 3: 39-40.

15. Strus M., Malinowska M. Zakres antagonistycznego działania bakterii z rodzaju Lactobacillus
na czynniki etiologiczne waginozy bakteryjnej. Med Dośw Mikrobiol 1999; 51: 47-57.

16. Scientific Opinion on the substantiation of health claims related to a combination of
Lactobacillus fermentum 57A, Lactobacillus plantarum 57B and Lactobacillus gasseri 57C
and defence against vaginal pathogens. EFSA Journal 2012;10(6): 2719-2734.

17. Strus M. i wsp. Studies on the effects of probiotic Lactobacillus mixture given orally on vaginal
and rectal colonization and on parameters of vaginal health in women with intermediate
vaginal flora. Eur J Obstet Gynecol 2012; http:// dx.doi.org/10.1016/j.ejogrb. 2012.05.001.

18. Strus M. i wsp. Wpływ doustnego podawania trzech probiotycznych szczepów Lactobacillus na
poprawę odczynu i składu mikroflory pochwy u kobiet w wieku reprodukcyjnym. Gin. Dypl 2008;
3: 53-59.

19. Drews K., Ku szer ska A. Za sto so wa nie pro bio ty ku z es tro ge nem w le cze niu i pro fi lak ty ce
scho rzeń gi ne ko lo gicz no -po łoż ni czych. Gin Dypl 2009; 2:57-62.].

Ad res Au tor ki:
mgr farm. Pau li na Oszaj ca 
e-mail: pau li na@oszaj ca.pl

Farmakoterapia

VOL 22 NR 8’12 (256) L PEK W OLSCEL PEK W OLSCE
D PRUG IN OLANDD PRUG IN OLAND

�



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /CMYK
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

    /BGR <>
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>
    /GRE <>

    /HRV (Za stvaranje Adobe PDF dokumenata najpogodnijih za visokokvalitetni ispis prije tiskanja koristite ove postavke.  Stvoreni PDF dokumenti mogu se otvoriti Acrobat i Adobe Reader 5.0 i kasnijim verzijama.)
    /HUN <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>
    /RUM <>
    /RUS <>
    /SKY <>
    /SLV <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>
    /UKR <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


