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Nanotechnoldgiai Kutatointézete részére

A Bay Zoltan Alkalmazott Kutatasi Koézalapitvany
Nanotechnolégiai Kutatointézete és a DEAK Zrt. kozott 2009.
aprilis 14-én létrejott kutatasi szerz6déshez tartozéan az alabbi
jelentés tartalmazza a bakteridalis koloniziaciéo csokkentésére
szolgalé Eziistkolloid Hydrogél ¢és Kolloid oldat klinikai
vizsgalatanak eredményét.

1. Vizsgalt termékek:
Eziistkolloid Hydrogél
Kolloid oldat

2. Elézetes vizsgalatok:

A termék hatékonysaganak vizsgdalata in vitro baktérium tenyé-
szeteken.

A termék hatékonysdagamak vizsgdlata in vivo human bérdén, a
baktériumgatlas vizsgalata.

3. A vizsgalat Kkivitelezéséhez a Szegedi Tudomanyegyetem
Orvosetikai Bizottsaga 2009. junius 29-i iilésén hozzajarult.

Az Egészségiigyi Tudomanyos Tandcs Tudomanyos és
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orvostechnikai eszkdéz alkalmazasa a bér és a nyalkahartya
védekezoképességének fokozasara” cimid beadvanyt 2009.
szeptember 23-i iilésén megtargyalta és allasfoglalasa szerint
hozzajarult a kutatas elvégzéséhez.
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Eziistkolloid tartalmu orvostechnikai eszk6z alkalmazasa

a boér és a nyalkahartya védekezdoképesség fokozasara

Vizsgalati médszer:
Az in vivo vizsgalatokat 20 6 egészséges onkéntes bevonasaval végeztiik el.

A tenyésztéshez alkalmazott taptalaj: véres agar (Columbia AGAR 5% birkavérrel)
Vizsgélat minta: eziistkolloid oldat (Drluice, gyari kiszerelés, 20ppm eziist),
eziistkolloid hydrogél (Drluice, pH6,8, 13ppm eziist)
Vizsgalati koncentracid: tomény, higitatlan oldat
Vizsgalati hdmérséklet: a kezeléseket szobahdmérsékleten végeztiik, a tenyésztés 37°C-os
thermosztatban tortént.
Inkubélési id6: 24-48 6ra

I. A vizsgalat menete
1. A boron végzett vizsgalat (alkar belso feliiletén végeztiik)

A vizsgalatokhoz iivegbdl késziilt, 3 cm atmér6ji, kb. lem magassagu, iiveg karikat
hasznaltunk, amelyet alkoholos leégetéssel sterilizaltunk minden esetben. Két hasonldé méretii
iivegkarika egy kozos nyélre volt rogzitve Ggy, hogy a két karikat egyszerre lehetett az alkarra
helyezni, és a kozds nyéllel feszesen tartani. Illyen modon egy idoben tudtuk elvégezni az
eziistkolloid oldat, és az eziistkolloid tartalmu gél vizsgalatat. (1. abra)

1. abra

1-es minta: (kiindulasi érték)

A vizsgalando feliiletre (alkar belso része) felhelyeztiink egy tivegbdl késziilt, 3 cm atmérdjii,
kb. 1cm magassagu, iiveg karikat. Ebbe 3 ml steril, 0,1% Triton-X tartalmu PBS-t mértiink. A
folyadékot steril pipettaval 15x felszuszpendaltuk, majd mintat vettiink a kezelt feliiletrdl, oly
moédon, hogy 0,1% Triton-x tartalmi PBS oldatban megnedvesitett, steril vattatamponnal




attoroltiik a feliiletet, majd a tampont visszahelyeztiik a 2 ml steril, 0,1% Triton-X tartalmi
PBS-t tartalmaz6 csébe. A folyadékot felraztuk, majd 30perc varakozas utan, 500 pl mintat
mértiink a taptalajra, és steril livegbottal szélesztettiik.

2-es minta: Eziistkolloid kezelés

Rahelyeztiikk a két sterilizalt iiveg karikat az alkar bels6 részére. A fels6 karikaba 3 ml
eziistkolloid tartalmt (DrJuice, gyari kiszerelés, 20ppm eziist tartalom) oldatot mértiink steril
pipettaval, amit 6 percig tartottuk a kezelendd feliileten. 6 perc elteltével levettiik a karikakat,
lecsorgattuk az oldatot a kar elforditasaval, és leitattuk a felesleget a kezelt teriilet mellett. 10
perc varakozas utan, mintat vettiink a kezelt feliiletrél, oly modon, hogy 0,1% Triton-x
tartalmi PBS oldatban megnedvesitett, steril vattatamponnal attoroltiik a feliiletet, majd a
tampont visszahelyeztiik a 2 ml steril, 0,1% Triton-X tartalma PBS-t tartalmaz6 steril csébe.
A folyadékot felraztuk, majd 30perc varakozas utan, 500 pl mintat mértiink a taptalajra, és
steril ivegbottal szélesztettiik.

3-as minta: Eziist gél kezelés

Az eziistkolloid hidrogél kezelést egy idében végeztiik az eziistkolloid kezeléssel. Az alkarra
helyezett, sterilizalt, also iiveg karikdba 3ml eziist tartalmt gélt (eziistkolloid hydrogél,
DrlJuice, pH6,8, 13ppm eziist) mértiink, és egy steril livegbottal egyenld vastagsagura
sz¢lesztettiik a vizsgalt feliileten. 6 perc elteltével levettiik a karikakat, 6vatosan letordltiik a
gélt, majd 10perc varakozéas utan, mintat vettiink a kezelt feliiletrél, oly médon, hogy 0,1%
Triton-x tartalmu PBS oldatban megnedvesitett, steril vattatamponnal attoroltikk a feliiletet,
majd a tampont visszahelyeztiik a 2 ml steril, 0,1% Triton-X tartalmt PBS-t tartalmazo steril
csObe. A folyadékot felraztuk, majd 30perc varakozas utdn, 500 ul mintdt mértiink a
taptalajra, és steril livegbottal szélesztettiik.

2. Szajnyalkahartyan végzett vizsgalat

4-es minta: Sz4j nyalkahartya (kiindulési érték)

A nyelv feliiletét 10x attoroltiik steril, garattorld palcaval ( 2. abra ), amit 5 ml 0,1% Triton-x
tartalm®i, PBS oldatot tartalmazo, steril csébe tettiink. Osszeraztuk, majd 30 perc varakozas
utan, 1000x higitottuk a vizsgalati anyagot steril, 0,1% Triton-x tartalmu PBS-ben, és ebbol
500 ul mintat mértiink a taptalajra, és steril ivegbottal szélesztettiik.

2. abra



5-6s minta: Eziistkolloid oldat 6blégetés utan

5 ml eziistkolloid oldattal 30 masodpercig tartd 6blogetés végeztek a vizsgalt személyek. 10
perc elteltével a nyelv feliiletét 10x attoroltiik garattorld palcaval, amit 5 ml 0,1% Triton-x
tartalmu, PBS oldatot tartalmazo, steril csébe tettiink. Osszeraztuk, majd 30 perc varakozas
utan, 1000x higitottuk a vizsgalati anyagot steril, 0,1% Triton-x tartalmu PBS-ben, és ebbdl
500 pl mintat mértiink a taptalajra, €s steril tivegbottal szélesztettiik.

A tenyészeteket 37°C-ra termosztatba helyeztiik, majd 24 és 48 6ra mulva értékeltiik. Minden
esetben a kitenyészett baktériumtelepeket szamoltuk.

I1. Eredmények

Statisztikai kiértékeléshez a Wilcoxon Matched Pairs probat alkalmaztuk, amelyet a Statistica
8.0 programmal készitettiink el. Az 3. abran bemutatjuk az alkaron tortént eziistkolloid oldat
kezelés utan, 24 o6ra inkubacios id6 elteltével kapott eredményeinket. Jol latszik, hogy a
kezelés erésen csokkentette a baktériumtelepek szamat. Az egyes vizsgalati személyek
mintaiban, a kitenyészett baktériumtelepek szadma kozotti szoras viszonylag nagy volt, foleg a
kiindulasi értékek vonatkozdsaban, a kezelés azonban minden esetben hatarozott
baktériumold képességgel rendelkezett, amely csokkenés minden esetben szignifikans volt.
Telepszamolas alapjan a kiindulasi érték atlaga: 42,1, mig az eziistkolloid oldattal tortént
kezelés utani telepszam atlaga 24 oras tenyésztést kovetden: 8,35. A kezelés a baktérium-
telepek 80,3 szazalékat elpusztitotta. A 4. abran a 48 oOra tenyésztést kovetd telepszam
alakulast abrazoltuk. A kiindulasi érték atlaga: 71.45. Ez az érték jol mutatja, hogy szamos, 24
ora inkubacios id6 letelte utan, szemmel nem lathaté baktériumtelep is felndvekedett. Az
eziistkolloid oldattal tortént kezelés utani telepszdm atlaga 48 oras tenyésztést kovetOen:
17.25. Az eredmény azt mutatja, hogy az eziistkolloid kezelés hatasosnak bizonyult a
baktériumok elpusztitasaban, hiszen a mikroorganizmusok 75.86 szdzalékat végérvényesen
elpusztitotta.

Az eziistkolloid hidrogél (Drluice, pH6,8, 13ppm eziist) kezelés baktériumokra kifejtett
hatadsa hasonld volt az eziistkolloid oldat hasznalata utan kapott eredményekhez. A boéron
torténo kezelés kivitelezésére rendkiviil alkalmas volt. A baktériumok pusztulasara vonatkozo
eredményeinket az 5. és 6. abran mutatjuk be.
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Eziistkolloid oldat kezelés utan tortént baktériumtenyészet telepszama, a kiindulasi értékhez

viszonyitva, 24 6ras tenyésztési idot kdvetden.
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Eziistkolloid oldat kezelés utan tortént baktériumtenyészet telepszama, a kiindulasi értékhez
viszonyitva, 48 Oras tenyésztést kdvetden.



A 5. abran a 24 6ras inkubalast kdvetOen kitenyészett baktériumtelepek szdmanak alakulasat
abrazoltuk, a kezeletlen értékekhez viszonyitva. Ebben az esetben is a statisztikai
értékeléshez a Wilcoxon Matched Pairs probat alkalmaztuk, amelyet a Statistica 8.0
programmal készitettiink el. Az 5. abran bemutatjuk az alkaron tortént eziistkolloid hidrogél
kezelést kdvetden, 24 ora inkubacios id6 elteltével kapott eredményeinket. Jol latszik, hogy a
kezelés erésen csokkentette a baktériumtelepek szamat. Telepszamolas alapjan a kiindulasi
érték atlaga: 42,1, mig az eziistkolloid hidrogél kezelés utani telepszam atlaga 24 oOras
tenyésztést kovetéen: 2,0. Az eziistkolloid hidrogél alkalmazasa a baktériumok 95.25
szazalékat elpusztitotta. A 6. abran a 48 oOra tenyésztést koveto telepszam alakulast abrazoltuk.
A kiindulasi érték atlaga: 71,45. Ez az érték jol mutatja, hogy szamos, 24 o6ra inkubacios id6
letelte utan, szemmel nem lathatd baktérium telep is felndvekedett. Az eziistkolloid
hidrogéllel tortént kezelés utani telepszam atlaga 48 oras tenyésztést kdvetden: 5.75. A
kezelés a baktériumok 91.95 szazalékat végérvényesen elpusztitotta.

Box & Whisler Plot
a0

&0 s

70

60

50

40

30

20

o %I O Mean

[IMeantSE
T MeantsD

kar Kiindulas Ag gél

5. abra
Eziistkolloid hidrogél kezelés utdn tortént baktériumtenyészetek telepszama, a kiinduldsi
értékhez viszonyitva, 24 oras tenyésztési idot kdvetden.
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6. abra
Eziistkolloid hidrogél kezelés utan tortént baktériumtenyészetek telepszama, a kiindulasi
értékhez viszonyitva, 48 6ras tenyésztési id6t kdvetden.

A 7. abran egy, az alkarrol készitett, kiindulasi értéket abrazolo, tenyészet képét mutatjuk be.
A 8. ébran az eziist kolloid oldat kezelés utan késziilt tenyészet képét, 24 6ras inkubécid utan,
a 9. abran az eziistkolloid hidrogél kezelés utani tenyészet 24 o6ras inkubacidt kovetd
alakulasat prezentaljuk.

7. bra 8. abra 9. abra

A sz4j nyalkahartyarol végzett vizsgalatok eredménye hasonld eredményt mutat az
eléz6ekhez. Ebben az esetben csak az eziistkolloid oldattal végeztiink vizsgalatokat. A
nyelvrél vett mintdkb6l minden esetben normdl flora tenyészett. 5 esetben 3-8 telep



Streptococcus béta haemlolyticus tenyészett. Az eziistkolloid oldattal tortént Oblités a
Streptococcus telepeket is aranyosan csOkkentette, a normal florat alkotdé baktérium-
telepekhez viszonyitva. A 10. abran, a kiindulési értékhez viszonyitva az eziistkolloid oldat
oOblitést kovetd baktériumtelepszam alakulasat abrazoltuk. A statisztikai értékeléshez a
Wilcoxon Matched Pairs probat alkalmaztuk, amelyet a Statistica 8.0 programmal
készitettiink el. A kezelés el6tti, 24 oras inkubaciot kdvetd baktériumtelep-szam atlaga 284.8
volt, mig a kezelést kdvetéen 24 oras inkubacio elteltével a telepszam atlaga 142.55. Az
eziistkolloid oldat 6blogetés utan a baktériumok kozel 50%-a (49.95%) pusztult el.

A 11. abran abrazoltuk a 48 oras inkubaciot kdvetd baktériumszam alakuldsat, amelyet az
ezlistkolloid oldat 6blités utan készitettiink. A kiindulasi érték atlaga ebben az esetben 319.85
baktériumtelep volt, amely a kezelést kovetden 156.15 baktériumtelepre csokkent. Az
eziistkolloid oldattal tortént 6bldgetés tehat a baktériumtelepek 51.48 szazalékat elpusztitotta.
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10. abra.
Eziistkolloid oldat Oblogetés utdn tortént baktériumtenyészetek telepszama, a kiinduldsi
értékhez viszonyitva, 24 6ras tenyésztési idot kdvetden, a szdj nydlkahartyarol.
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11. &bra
Eziistkolloid oldat 6blogetés utan tortént baktériumtenyészetek telepszama, a kiindulasi
értékhez viszonyitva, 48 oras tenyésztési id6t kdvetden, a szaj nyalkahartyarol.

12. abran a szaj nyalkahartyardl készitett kontroll tenyészetet mutatjuk be. A 13. abran az
eziistkolloid oldat kezelés utan késziilt tenyészet képét, 24 orads inkubacio utan késziilt képét
mutatjuk be.

12. abra 13. abra
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IV. Mellékhatasok

A kar borén végzett vizsgalatok soran az eziistkolloid oldat hasznalatakor mellékhatast nem
tapasztaltunk.

Az eziistkolloid tartalmu gél alkalmazasa soran, egy esetben kifejezett borpirt figyeltiink meg,
¢s egy esetben enyhe borpir keletkezett a kezelt feliilleten. Mind a két személynél a borpir
néhany perc alatt elmult, gyogykezelést nem kellett alkalmazni egyik esetben sem.

A 20 vizsgalt személynél az eziistkolloid oldattal tortént 30 masodperces Oblités senkinek
nem okozott kellemetlen érzést, €s nem volt megfigyelhetd semmilyen mellékhatas.

V. Tovabbi vizsgalatok

Két esetben tovabbi mintakat is vettiink a kar borérol a kezelést kovetden 1 ora, illetve 2 ora
mulva. Azt tapasztaltuk, hogy az eziistkolloid oldattal kezelt teriileten mar az egy 6ra mulva
szamolt értékek megkdzelitik a kiindulasi értéket, mig eziistkolloidot tartalmazo géllel kezelt
terlileten, a kezelést kdvetden, 1 6ra mulva még megkozelitden 20%-kal alacsonyabb
telepszamot kaptunk, és két ora elteltével valt hasonlova a telepek szama a kiindulasi
értékhez. Ezeket a vizsgalatokat csak tdjékozodasi jelleggel végeztiik, két vizsgalatbol
értékelhetd eredményt levonni nem szandékozunk.

Szajnyalkahartya vizsgalataink esetében, két alkalommal elvégeztik a vizsgalatot olyan
modon, hogy a vizsgalat személyek 60 masodpercig tartottdk az eziistkolloid oldatot a
szajukban, de nem tapasztaltunk véaltozast az oldat hatasfokadban a 30 masodperces 6blitéshez
viszonyitva.

VI. Tenyészett baktériumok tipusai

Karrol legnagyobb aranyban Staphylococcus albus tenyészett, mellette Stapylococcus aureus
volt megfigyelhetd. Négy esetben E. coli tenyészett 1-3 telep mennyiségben, és két esetben 1-
2 Streptococcus B haemolyticus telepet szamoltunk. Az eziistkolloid mind oldat, mind
hidrogél formajaban az dsszes tipusu baktériumot aranyosan elpusztitotta.

A nyelvrdl vett mintakbol minden esetben normal flora tenyészett. 5 esetben 3-8 telep
Streptococcus béta-haemlolyticus tenyészett. Az eziistkolloid 6blités a Streptococcus
telepeket is aranyosan csokkentette.

VII. Eredmények értékelése
A vizsgalatban részt vevo személyeknek nem okozott semmilyen negativ érzést a kezelések
alkalmazasa. Tobb  vizsgdlt személy kiemelte a  hidrogél kellemes illatat.

Eredményeink azt mutatjak, hogy mind a bor felilletén, mind a sz4j nyalkahartydjan az
eziistkolloid baktériumolo hatassal rendelkezik.
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1. szamu melléklet

Kar Nyelv

Kiindulasi  Ag Ag Kiindulasi  Ag

érték kolloid gél érték Kolloid
24h 10 0 1 234 113
48h 10 2 2 242 149
24h 28 8 4 313 182
48h 30 13 5 387 191
24h 15 3 7 392 138
48h 21 2 8 428 145
24h 17 3 15 319 308
48h 17 3 26 387 389
24h 124 20 0 227 132
48h 156 28 17 248 144
24h 122 3 1 184 133
48h 135 5 3 192 147
24h 68 42 1 238 110
48h 142 53 6 242 112
24h 65 12 1 282 86
48h 82 18 3 312 104
24h 11 0 0 102 48
48h 13 0 2 119 53
24h 24 0 0 82 27
48h 31 1 2 96 33
24h 2 0 0 238 111
48h 102 11 0 263 121
24h 17 1 1 224 72
48h 42 3 2 308 103
24h 72 23 3 566 67
48h 72 33 4 574 71
24h 16 5 0 208 81
48h 72 32 3 207 82
24h 92 23 5 324 182
48h 175 81 18 412 186
24h 42 5 0 582 162
48h 39 1 1 562 174
24h 67 16 0 412 382
48h 126 43 0 469 391
24h 19 0 0 129 62
48h 107 11 5 235 65
24h 18 2 2 312 283
48h 44 2 7 385 291
24h 13 1 1 328 172
48h 13 3 1 329 172
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