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STRESZCZENIE BADANIA
KLINCZNEGO

TRWALOSC PODGATUNKU S. CEREVISIAE BOULARDII W PRZEWODZIE POKARMOWYM
ZDROWYCH OCHOTNIKOW

Tto

Saccharomyces cerevisiae  podgatunek  boulardii  jest odmiang  drozdzaka
Saccharomyces cerevisiae, rézni sie od S. cerevisiae kikoma taksonomicznymi,
metabolicznymi i genetycznymi wtasnosciami. S. boulardii jest odporny na kwasowose,
proteazy oraz wszystkie antybiotyki antybakteryjne.

S. boulardii jest niepatogennym drozdzakiem, wykorzystywanym we Francji w leczeniu
klinicznym biegunki a obecnie jego kliniczne zastosowanie zaczyna sie upowszechniac na
catym swiecie. Wiele badan klinicznych wykazato skutecznosc

S. boulardii w profilaktyce lub terapii réznych zaburzen jelitowych, obejmujgcych biegunki
zalezne od antybiotykdw, enterocelopatie wywotane przez Clostridium difficile oraz
biegunke podroznych. Skuteczno$¢ S. boulardii potwierdzono réwniez w przypadku
choroby Crohna oraz wrzodziejgcego zapalenia okreznicy. Ponadto, S. boulardii przypisuje
sie dziatanie przeciwzapalne, przecidrobnoustrojowe oraz zwalczajgce toksyny.
Biooptimam S. boulardii jest wtasnym szczepem drozdzaka, opracowanym przez firme
Gnosis, wykazujgcym silng homologie genetyczng ze znanym szczepemS. boulardii
Hansen CBS 5926. Szczep Biooptfimam wytwarza sie w opatentowanym procesie,
obejmujgcym innowacyjne suszenie.

Cel

Zdolnos¢ szczepu Biooptimam , by przetrwaé w aparacie frawienia i skolonizowac
okreznice zdrowych dorostych ochotnikdw oceniono w niniejszym badaniu w zestawieniu
z komercyjnie liofilizowanym szczepem S. boulardii (Codex).

Projekt badania

Do badania wtgczono dwudziestu zdrowych ochotnikdw (10 mezczyzn i 10 kobiet),
z czego u wszystkich stwierdzono prawidtowy stan zdrowia w badaniu fizycznym. Wszyscy
uczestnicy zostali poproszeni o udzielenie pisemnej Swiadomej zgody. Kobiety
zakwalifikowane do badania miaty uiemny wynik testu cigzowego i nie karmity piersiq.
Ochotnikéw podzielono na dwie grupy, po dziesie¢ oséb (5 mezczyzn i 5 kobiet). Jedna
grupa ofrzymywata dzienna dawke doustng szczepu Biooptimam S. boulardii przez 7
kolejnych dni, natomiast
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pozostata - liofilizowany szczep Codex S. boulardii w identycznym rezimie terapeutycznym.
Wszyscy ochotnicy przyjeli okoto 5,0 x 10¢ jednostek tworzgcych kolonie (cfu, zywotne
komorki drozdzaka) w kazdej dziennej dawce. Szczegdtowe liczby zywych komodrek
drozdzakdw w obu produktach podano w tabeli 1. Uczestnicy badania musieli wrzuci¢
sproszkowany S. boulardii do szklanki wody pitnej i wypi¢ zawiesine.

Pobrano kat w trzech punktach czasowych, mianowicie w czasie 0 (przed leczeniem), 7
oraz 10 dnia od rozpoczecia leczenia, witgczajgc w zakres obserwacji czas poprzedzajgcy
leczenie, caty okres zazywania S. boulardi oraz 3 dni kontrolne po zakonczeniu leczenia.

Tabela 1 — liczba zywych komérek w produktach zawierajacych S. boulardii

Szczep S. boulardii Liczba mikroorganizmow
(cful/g)
Biooptimam 48x 107
Codex 5.1 x107

Punkty koncowe badania

Probki katu zamieszczono na selektywnym podtozu z agarem Sabourauda z dodatkiem
ampicyliny i chloramfenikolu, sprzyjajgc rozwojowi drozdzakdw. Ptytki inkubowano
w temperaturze 37°C przez 48 godzin w Srodowisku anaerobowym. Nastepnie,
oszacowano liczebnos¢ kolonii, aby oceni¢ zywotnos$c S. boulardii oraz stopien kolonizaciji
jelita przez szczep. Informacje dotyczqgce dobrostanu, zwigzanego z przyjmowaniem
produktu, uzyskano, rozdajgc ochotnikom kwestionariusz.

Wyniki

Wzrost liczby zywych komdrek drozdzakdédw w kale po 7 dniach leczenia ksztattowat sie
podobnie dla obu produktéw i okazat sie spdjny z przewidywanym stopniem kolonizacii,
okreslonym na podstawie dotychczasowych préb. Jednostki tworzgce kolonie S. boulardii
po 7 dniach leczenia w okreznicy ochotnikéw, wzrosty, odpowiednio, o wartos¢
logarytmiczng 3,21

3,4 dla Biooptimam i produktu Codex (Rys. 1, Tabela 2). Trwato$¢ dwdch drozdzakdw
w jelicie po zakonczeniu leczenia réowniez okazata sie podobna. W 10. dniu od
rozpoczecia leczenia, a wtasciwie trzy dni po przerwaniu dziennego spozywania zaréwno
Biooptimam i produktu Codex S. boulardii , CFU w prébkach katu spadty do wartosci
logarytmicznej, odpowiednio, 0 0,7 i 1,0 wyzszych od stanu sprzed leczenia, (Rys. 1, Tabela
2), zmniejszajgc sie, odpowiednio, o 2,5 2,4 wartosci logarytmiczne.

Co do kwestionariusza na temat fizjologicznego oddziatywania Biooptfimam i produktu
Codex, ochotnicy odpowiedzieli na pytania o uSmierzenie objawdw i poprawe zdrowia
przewodu pokarmowego. Rys. 2 pokazuje podstawowe efekty fizjologiczne, stwierdzone
przez 20 ochotnikéw. Odpowiedzi zaznaczono jako proporcje procentowq w stosunku do
wszystkich
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informaciji

zwrotnych od ochotnikdw z okreslonej grupy, dopuszczono odpowiedzi

wielokrotne i z tego wzgledu warto$s¢ catkowita wynosi >100%. Leczenie Biooptima™
UzNaNo za przyczyniajgce sie do ozywienia perystaltyki o znaczny odsetek, podczas gdy
lepszg konsystencje stolca odnotowano z nieznacznym wzrostem procentowym w grupie
przyjmujgcej produkt Codex. W obu grupach, jeden ochotnik na 10 zgtaszat wiekszg
tatwos¢ wyprdzniania.

Tabela 2 - Indywidualne dane, dotyczace kolonizacji jelita przez S. boulardii po doustnym zazywaniu

Biooptima™ Iub produktu Codex. Wartosci wyrazono jako Delta Log (Log CFU: — Log CFUo) / g w kale.
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Whnioski

Biooptima™ tymczasowo skolonizowat jelito zdrowych ochotnikdw, osiggajgc maksimum
JTK pod koniec terapii, obecnos¢ zywych kolonii S. boulardii byta nadal znaczna po 48
godzinach po zakonczeniu leczenia na poziomie znacznie przekraczajgcym stan sprzed
leczenia. Liczebnos$¢ kolonii Biooptimam wzrastata i spadata pordwnywalnie do produktu
referencyjnego Codex. Ochotnicy przekonywali o znacznym ozywieniu perystaltyki
w odréznieniu od produktu Codex .

Publikacja

Metodologie i procedury wykorzystane w badaniu opisano w raporcie, w ktorym
udokumentowano kwalifikacje ochotnikdw, kryteria wtgczenia i wytgczenia, metody
mikrobiologiczne oznaczania S. boulardii w kale, jak réwniez pytania i odpowiedzi
w kwestionariuszu.

Uwaga na temat referencji dotyczqcych wspotpracy naukowej

Badanie przeprowadzono w AAT (Advanced Analytical Technologies), organizaciji
prowadzgcej badania na zlecenie, ktéra jest spdtkg typu spin-off uniwersytetu Universita
Cattolica del Sacro Cuore, mieszczgcego sie w Piacenza, we Wtoszech, i ktérej
podstawowe dziatanie polega na badaniach biordbwnowaznosci na zlecenie. AAT
zajmuje sie réwniez analizg mikrobiologiczna prébek biologicznych, zebranych w prébach
klinicznych.
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