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PRINCIPALI IMPIEGHI

DEL KLUYVEROMYCES B0399

> PEDIATRIA
LA MUCOSA GASTROINTESTINALE
= STIPSI COSTITUISCE UNO DEI PRINCIPALI
= DIARREE SITI D’INGRESSO DEI GERMI PATOGENI

- DA ROTAVIRUS/VIRUS DI NORWALK
- ENTERITI ASPECIFICHE

= COLON IRRITABILE

= DERMATITE ATOPICA
TESSUTO LINFOIDE

= INTOLLERANZA AL LATTOSIO ASSOCIATO ALLA MUCOSA
- MALT
SISTEMA
DI DIFESA
INTESTINALI

> GASTROENTEROLOGIA

= STIPSI
= DIARREE

- DA ROTAVIRUS/VIRUS DI NORWALK
- ENTERITI ASPECIFICHE

= COLON IRRITABILE

MICROFLORA SPECIFICA

= COLITE Agohn
= DISBIOSI INTESTINALI Patogeni
= INTOLLERANZA AL LATTOSIO Microflora
specifica

Mucosa

intestinale

> GINECOLOGIA

= VAGINITI FUNGINE E BATTERICHE
= MICOSI DA CANDIDA ALBICANS

> GERIATRIA E UROLOGIA

Antagonismo

= INFEZIONI DELLE VIE URINARIE contro patogeni
€ microrganismi LA MICROFLORA
= fermentati SPECIFICA FORNISCE
« DIARREE e putrefattivi PROTEZIONE ATTRAVERSO

2 VIE DIFFERENTI
= INTOLLERANZA AL LATTOSIO

Modulazione del sistema

> ONCOLOGIA immunitario dell’ospite

= IN SOGGETTI SOTTOPOSTI A RADIO E CHEMIO TERAPIA
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COMPLEX

posologia
- In eta pediatrical capsula/die o secondo parere

medico (il contenuto della capsula pua essere miscelato in
liquidi o cibi non bollenti —T<37°C)

- Adulti 1-2 capsule/die o secondo parere medico
(si consiglia di assumere 2 capsule/die per la prima settimana 1
capsula nelle successive - le 2 cps possono essere assunte anche
contemporaneamente, prima o dopo i pasti)

composizione / valori nutrizionali

per dose (1 capsula)

Valori energetici 1,033 kcal /4,326 kJ
Proteine (N x 6,25) 118 mg
Carboidrati 104 mg

Grassi totali 17 mg
Vitamina B1* 0,250 mg
Vitamina B2* 0,075 mg
Vitamina B6* 0,150 mg
Vitamina PP* 2,00 mg
Acido pantotenico* 2,250 mg
Lieviti totali in UFC 500 milioni
di cui Kluyveromyces m.f B0399 20 milioni

* proveniente da S.cerevisiae, fonte naturale del complesso di vitamine B

posologia
- In eta pediatrical bustina/die o secondo parere
medico (non necessita di conservazione in frigo)

- Adulti 1-2 bustina/die o secondo parere medico
(si consiglia di assumere 2 bustine/die per la prima settimana 1
bustina nelle successive - il contenuto della bustina puo’ essere
assunto prima o dopo i pasti — non necessita di conservazione
in frigo)

composizione / valori nutrizionali

per dose (1 bustina)

Valori energetici 11,32 kcal /47,16 kJ

Proteine 20 mg

Carboidrati / di cui zuccheri 217 mg/ 14 mg

Fibre 105 mg

Grassi totali 0,00 mg

Fruttoligosaccaridi (FOS) 1000 mg

Finocchio e.s. 200 mg

Alfa-galattosidasi 30.000 Galu/g 5 mg

Kluyveromyces m.f B0399 20 milioni
posologia

- Adulti 1 bustina/die o secondo parere medico (si
consiglia di assumere il prodotto per un periodo non superiore
ai 20 gg consecutivi — eventuale riassunzione é consigliata dopo
circa 20 gg dal primo trattamento)

- Controindicato in eta pediatrica (<72 anni),
gravidanza e presenza di patologie renali

composizione / valori nutrizionali

per dose (1 bustina)

Vitamina C 60 mg

Creatina Monoidrato 400 mg
L-Carnitina 128 mg

Potassio 100 mg

Magnesio 100 mg

Ginseng e.s. 120 mg

Finocchio e.s. 200 mg
Alfa-galattosidasi 30.000 Galu/g 5 mg

Kluyveromyces m.f B0399 10 - 20 milioni



Attivita della B-galattosidasi

Sl+++

No

Capacita di produrre acido lattico, ridurre il
pH intestinale con effetti positivi sulla
microflora.

Sl+++

No

Controindicazioni /Sicurezza

NON RILEVATE

Si (non e consigliata la sua somministrazione
a pazienti considerati fragili)*

Stimolazione e aumento della naturale flora
batterica benefica (Bifidobatteri)

Dimostrato

Non dimostrato

Dosaggio minimo e impatto sulla flora
intestinale

BASSO ~ “naturale”; 10 milioni di UFC/ giorno

ALTO con un impatto drastico sulla microflora
naturale (5-10 miliardi di UFC al giorno)

Produzione di CO, nell'intestino

Livelli insignificanti

Si (heterofermentante)

Si ritrova normalmente in alimenti quotidiani

Si (lo si trova in molti formaggi e fermenti
naturali come il kefir)

NO (derivato dei licheni)

Azione antimicotica (anti candidiasis)

SPECIFICA: Contro Candida albicans.
Meccanismo possibile: inibizione da contatto

SPECIFICA: Contro Candida albicans;
attraverso I'effetto antimicotico dell'acido
caprico

CONFRONTO TRA LE PROPRIETA E INDICAZIONI DI KLUYVEROMYCES B0399 E SACCAROMYCES BOULARDII

*Pag 24 of EFSA QPS2013 update — FSA Journal.

CONFRONTO TRA LE PROPRIETA E INDICAZIONI DI KLUYVEROMYCES B0399 E LATTOBACILLI (“FERMENTI LATTICI”)

Tipo di cellula

LIEVITO (cellula eucariota)

BATTERI (cellula procariota)

Superamento della barriera gastrica vivi e
attivi

Si, GRAZIE ALLA CHITINA DELLA PARETE
CELLULARE

NON DICHIARATO

Produzione di sostanze utili - POSTBIOTICI

Oligosaccaridi, oligopeptidi, ad es.: -
B-GALATTOSIDASI (lattasi), enzima capace di
scindere il lattosio;

- B-glucani e oligosaccaridi (GOS, MOS e FOS)
- altri enzimi funzionali: B-GLUCANASI,
INULINASI

Esempi: Lactobacillus reuteri: REUTERIN
(sostanza antimicrobica ad ampio spettro)

Resistenza agli agenti microbici (Batteriofagi)

ALTA

BASSA

Conservazione obbligatoria in frigo

NO

PREFERIBILE

Indicazioni per i lattosio intolleranti

UTILIZZO SPECIFICO/PRESCRITTO

POSSIBILE (PER CEPPI PROBIOTICI)

Sensibilita antibiotica

NESSUNA (grazie alla sua natura di lievito)

Sensibili alla maggior parte degli antibiotici
comunemente usati in terapia.

Produzione di ATP (energia disponibile per
I'organismo)

ELEVATA (2 ATP / 1 CgH1,06)

BASSA (1 ATP / 1 CgH1,06)

Digeribilita del lattosio

ELEVATA (grazie alla produzione di -
galattosidasi)

ELEVATA (grazie alla produzione di -
galattosidasi)

Dosaggio minimo e impatto sulla flora
intestinale

BASSO ~ “naturale”; efficacia comprovata
anche a bassi dosaggi come: 10 milioni di
UFC/ giorno, rispettando la microflora
naturale e personale dell'intestino.

ALTO con un impatto drastico sulla microflora
naturale dovuto all'elevato dosaggio
prescritto (10 miliardi di UFC al giorno)

Azione antimicotica (anticandida)

SPECIFICA: contro Candida albicans.
Meccanismo possibile: inibizione da contatto

GENERICA

KLUYVEROMYCES B0399: NATURALE RESISTENZA ANTIBIOTICA

Bacitracin

CMP (Chloramphenicol)

Colistin

Erythromycin

Penicillin

Tetracycline

AMP(Ampicillin)
Oxytetracycline
AMX(Amoxicillin)

GM (Gentamicin)
Rifampicin (Rifamycins)
Linezolid (Oxazolidinones)

Trimethoprim R
R= NATURALE RESISTENZA AGLI ANTIBIOTICI

Clorotetracycline.HCL
Tartared Tilosin

Nalidixic Acid (Chinolons)
Lincomicin (Lincomicins)
Quinupristin/Dalfopristin
Teicoplanin (Glycopepetides)
Sulfadiazine
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IL LIEVITO LATTICO PROBIOTICO® KLUYVEROMYCES B0399, ALLEATO DEL
MICROBIOTA INTESTINALE PERCHE:

*

« stimola lo sviluppo della flora endogena benefica (in particolare i propri
Bifidobatteri), con soli 10 milioni ufc/die

sostiene il sistema immunitario

possiede una naturale antibiotico-resistenza

capace di digerire il lattosio

X/
°

X/
°

X/
°

L'UNICO LIEVITO PROBIOTICO CHE PUO ESSERE DEFINITO " NATURALE E FRIENDLY" PER
L'INTESTINO, IN QUANTO:

- lo si puo ritrovare in molti prodotti da tavola ed € gia presente nel micobioma umano. (Ref.Gouba et all.,2015)

- stimola efficacemente la crescita della flora intestinale buona (ad es. Bifido batteri endogeni), anche ad un

basso dosaggio ( 100 volte minore rispetto al S. boulardi, lattobacilli e bifidobatteri);
(trial n. 143)

SOSTIENE L'EQUILIBRIO DELLA FLORA INTESTINALE: indicazione sulla salute approvata dal Ministero
italiano della Salute il 12.03.2009 conforme alle linee guida sui pre/probiotici (dic. 2005).
(Trial125, 132, 138,143)
MODULA IL SISTEMA IMMUNITARIO a) regolando finemente la produzione di alcune citochine pro- e
anti-inflammatorie: i) stimolando meccanismi di difesa dell'ospite oppure ii) riducendo le citochine pro-
infammatorie & in grado di migliorare lo stato inflammatorio potenzialmente devastante (coinvolto nelle
malattie e sindromi piu diffuse come IBS, intolleranze alimentari, allergie, dermatite atopica etc.)
b) come fonte di PREBIOTICI, 1-6 e 1-3 beta-glucani, in grado di ridurre lo stato infiammatorio, e di
precursori di oligosaccaridi immunostimolanti: GOS, MOS, FOS.
(Trial 143, Trial 75)
DIGERISCE IL LATTOSIO - grazie all'elevata efficacia di enzimi B- galattosidasi e permeasi (gli enzimi
necessari per I'utilizzo e la digestione del lattosio).
(Trial 214)
E' NATURALMENTE RESISTENTE AGLI ANTIBIOTICI - essendo un lievito, € non un batterio, il
Kluyveromyces B0399 ha una struttura molecolare e cellulare che non pud essere danneggiata dagli
antibiotici comunemente utilizzati durante le terapie.
(Trial 84)
RIDUCE IL DISAGIO GASTRO-INTESTINALE (GI) E MIGLIORA LE CARATTERISTICHE
DELL'EVACUAZIONE NELL' IBS: diversi studi sull'uomo confermano una relazione causale tra il consumo
di Kluyveromyces B0399 e il miglioramento dei sintomi gastrointestinali di IBS.
(Trial 16, 125, 132, 138)
COLONIZZA EFFICACEMENTE L'INTESTINO aderendo agli enterociti.
(Trial 143, 130)
POSSIEDE UN'IMPORTANTE ATTIVITA ANTIMICOTICA, in particolare contro la "Candida albicans", e
COMPETE CONTRO | PATOGENI: a) aderisce all'epitelio intestinale impedendo linsediamento di altri
microorganismi, b) utilizza i nutrieni sottraendoli ai patogeni, c) stimola la crescita dell'epitelio e rinforza la
barriera gastrica contrastando le infezioni, d) abbassa il pH creando un ambiente sfavorevole alla crescita
dei patogeni (es. E.coli).
(Trial 57, 96A, 129, 143)
SUPERA INDENNE LA BARRIERA GASTRICA grazie alla chitina contenuta nelle pareti cellulari,
arrivando vivo e attivo nell'intestino (anche a pH molto bassi, es. pH3).
(Trial 35, 130.4B, 79B, 130.1B, 125)
SALUTE DEL CAVO ORALE: i) riduce e previene L’ALITOSI; ii) previene la disbiosi orale e i relativi stati
infiammatori (es. parodontite).
(Trial 168, brevetto n°102018000005538)



BioVAL

GONFIORE

RINFORZA IL MICROBIOTA
INDICATO QUANDO PREVALE IL GONFIORE

BioVAL PLUS Gonfiore & un integratore alimentare con formulazione
specifica a base di Lievito Lattico Probiotico®, estratti vegetali ed enzimi
digestivi che favoriscono I'eliminazione del gonfiore intestinale, tensione
addominale e flatulenza.

. Elimina il gas intestinale

. Pu0 essere assunto in concomitanza con gli antibiotici
. Favorisce I'equilibrio della microflora intestinale

. Aiuta la digestione

. Arricchito di FOS — azione prebiotica

. Rispetta i requisiti del simbiotico ideale

FINOCCHIO: favorisce la digestione, regola la motilita gastrointestinale, favorisce I'eliminazione dei gas e drena i liquidi
corporei.

ALFA-GALATTOSIDASI: aiuta I'assorbimento dei carboidrati complessi presenti nei cibi riducendo i processi di
fermentazione ed evitando la formazione di gas.

FOS (frutto-oligosaccaridi): favoriscono I'equilibrio della flora intestinale stimolando in modo selettivo la crescita e il
metabolismo della microflora intestinale buona, favorendo cosi la motilita intestinale.

BIOVAL COMPLEX &

una formulazione sinergica del
Lievito Lattico Probiotico® con
altri  biocomposti che assicura
una maggiore disponibilita e
I'utilizzo dell’ energia corporea,
oltre alla protezione dell’asse
intestino — sistema immunitario.

RINFORZA IL MICROBIOTA
INDICATO PER GLI SPORTIVI

* Integratore energetico per I'apporto di una quantita ottimale di
energia all'organismo in generale, ed in particolare al sistema
neuromuscolare e cardiaco

* Rimedio essenziale della funzionalita intestinale, rispristina la
flora microbica benefica agenti constrastando patogeni
responsabili dell'attivita putrefattiva e fermentativa.

* Contrasta gli effetti collaterali della terapia antibiotica.

* Rinforzante delle difese immunitarie e disintossicante per
I’azione di contrasto dei radicali liberi.

* Protettivo delle strutture vascolari, sia a livello periferico che a
livello cardiaco.

* Integratore corroborante, tonico, antiastenico, per una migliore qualita della vita psico-fisica e di relazione.



Trial n. 143 S. Maccaferri, A. Klinder et al.; University of Bologna, Italy & University of Reading, United Kingdom

Appl Environ Microbiol. 2012 Feb;78(4):956---64. . ® Le citochine sono | "messagel
POTENZIALE PROBIOTICO KLUYVEROMYCES MARXIANUS FRAGILIS B0399, CAPACITA DI REGOLAZIONE ® _® oiccolari chelle cellulesi

DELLA RISPOSTA IMMUNITARIA DELLE CELLULE CACO-2 E PBMCS, L'INFLUENZA SULLA FLORA MICROBICA . frasmettono; esistono due tipi
INTESTINALE TRAMITE UN MODELLO IN VITRO DEL COLON. * Le citochine anti infiammatorie

0oo0®

SUMMIERY o scopo di questo studio & stato quello di indagare in maniera approfondita le proprieta benefiche del lievito ‘ ® « Le citochine pro infiammatorie
lattico probiotico Kluyveromyces marxianus fragilis BO399. Sono state indagate e dimostrate diverse caratteristiche di K. ® ©®  (presenzadiunostimolo inflammatorio)
marxianus fragilis BO399 ad efficacia probiotica con il dosaggio di 10 milioni CFU/die nel modello del colon a 3 stadi di
coltura in continuo.
E’ stato dimostrato che questo ceppo & estremamente adesivo alle cellule Caco-2, simili agli enterociti umani; & capace di ‘ . .
modulare la risposta immunitaria, inducendo citochine pro-infiammatorie nelle cellule PBMC. In presenza di stimolazione X Y
infiammatoria con LPS, K. marxianus fragilis B0399 provoca una diminuzione della produzione di citochine pro- .o stato di salute e citochine normalmente sono
infiammatorie nelle PBMC e Cellule Caco-2, migliorando cosi la risposta infiammatoria. Inoltre, K. marxianus fragilis BO399  in equilibrio.
ha un impatto sul microbiota del colon, aumentando la concentrazione di bifidobatteri. Anche I'acetato e il propionato, ~ « Quando interviene uno stimolo infiammatorio
acidi grassi a corta catena, sono aumentati dopo l'integrazione con il lievito. Infine, & stato scoperto che K. marxignus ~ PréV2/8ono e citochine pro-infiammatorie (rosso)

- . . . . N . . . . ¢ Kluyveromyces B0399 induce un abbassamento
fragilis B0399 induce una diminuzione del potenziale citotossico del surnatante culturale dal primo stadio del sistema  gelia concentrazione delle citochine pro-
modello del colon. inflammatorie per riportare I'equilibrio

Trial n. 125 A. Lisotti, Prof. Dr. E. Roda et al.— Clinical medicine department, Bologna University, Italy

Minerva gastroenterol dietol 2021;67(suppl. 1 al n. 4):1-10.

VALUTAZIONE DEGLI EFFETTI DELL’ASSUNZIONE DI LATTE FERMENTATO CONTENENTE LIEVITO LATTICO , KLUYVEROMYCES MARXIANUS
FRAGILIS B0399, IN SOGGETTI CON SINDROME DELL'INTESTINO IRRITABILE (IBS) - STUDIO CLINICO RANDOMIZZATO IN DOPPIO CIECO
SUMMIERY Lo studio clinico ha come obiettivo quello di valutare gli effetti dell’assunzione di un latte fermentato contenente Kluyveromyces B0399 - 10/20 milioni di
UFC/dose, in pazienti sofferenti di IBS. Uno studio monocentrico, randomizzato, in doppio cieco; controllo e confronto con un latte fermentato (LF) di base contenente

Str. thermophilus, Lb. bulgaricus e Bifidobacterium lactis BB12 in gruppi paralleli di pazienti sofferenti di IBS. Totale pazienti: 92; gruppo trattato: 46; gruppo di controllo:
46. Lo studio comprende una raccolta giornaliera di dati per ogni paziente durante un periodo di 8 settimane suddiviso in 3 fasi: 2 settimane prima del trattamento o

"basale", 4 settimane di "trattamento" e 2 settimane dopo il trattamento o "washout". Agisce sul gonfiore addominale, in pazienti con IBS
| dati clinicirilevanti sono stati confrontati statisticamente sia tra i gruppi siaall'interno di essi per 70 Impressione globale di efficacia
tutte le fasi distudio: ) . 60

® gonfiore e/o meteorismo 0

® dolore o malessere addominale 20

® numero delle evacuazioni giornaliere 30

® caratteristiche dell’evacuazione (la consistenza delle feci valutata ogni 2 20

settimane e rapportata sulla scala validata di Bristol, “Bristol Stool Scale”) 18

| risultati rappresentano l'efficacia diKluyveromyces B0399 nel ridurre il disagio della persona, PEGGIORATO STAZIONARIO P e, e 0
nel gestire i sintomi dell'IBS e nell'aumentare la sensazione di benessere del paziente. [ 48778 Gruppo di controlllo Il 28262 Gruppo trattato

Trial n. 132 Dr. S. Andreoli — medical director dept. Gastroenterology at Hospital of Udine, Italy
EFFICACIA DEL KLUYVEROMYCES B0399 IN PAZIENTI CON LA SINDROME DELL'INTESTINO IRRITABILE

[ Prima della somministrazione di Kluyveromyces BO399

SUMMERY Studio clinico retrospettivo del trattamento della Sindrome R e -
Bl Stessi pazienti dopo la somministrazione di Kluyveromyces BO399

dell'Intestino Irritabile con Kluyveromyces B0399. Questo studio, basato sulla raccolta

. . - . . ) . Disagi e dolori Fecidure e Feci slegate, molli e
dei dati smt.omatologla prima e. dopo il ”trattamento, dlm.OStIta chg .I a..ssunnor\e _ addominali _ grumose acquose
prolungata di Kluyveromyces marxianus fragilis B0399, al dosaggio di 10 milioni UFC/die, Z3 375 33 300 g
migliora sensibilmente il quadro clinico e soprattutto migliora la qualita della vita di ;% ;g o
questi pazienti. Il prodotto e stato somministrato a 50 pazienti: 15 uomini, trai20ei62 %8 250 %8 200 %_
anni, e 35 donne, trai 22 e 55 anni. Modalita di assunzione: una capsula ogni 12 h per ok &2 68‘

Wa W
un mese e una capsula prima di colazione per due mesi. | dati rilevanti sulla g% 125 gé 100 QE
) o S ) = = =G
sintomatologia dei pazienti vengono confrontati prima e dopo il trattamento. o8 o 09 o owm
PRIMA DOPO PRIMA DOPO PRIMA DOPO
Trial n. 96A
TEST IN VITRO SULL'INFLUENZA DEL LIEVITO LATTICO PROBIOTICO (KLUYVEROMYCES MARXIANUS B0399) SULLO SVILUPPO DI CANDIDA
ALBICANS ATCC10231 Inibizione della proliferazione di Candida albicans
SUMMERY |l test dimostra che la Candida non riesce a  Terreno di
i i i i coltura con
colonizzare Ia. pla.Strjd in prese.nza di K{uy.verom.yces Coraras obicans Con aggiunta di Con aggiunta di
B0399. Se il Lievito Lattico Probiotico viene  ATCC10231 Kl B0399

R . dell Candid i PREVIENE Kluyveromyces B0399 Kluyveromyces
aggiunto prima ella andida, sl Senza prima di C.albicans in contemporanea
(INIBISCE) completamente la crescita della stessa  Kluyveromyces con C.albicans

grazie alla presenza di Kluyveromyces B0399. B0399

Trial n. 168 F. Cecchini, Dr. P. Nobili et al. — Biological Dentistry Department, Italian Dental Institute — Milan, taly

Minerva gastroenterol dietol 2021;67(suppl. 1 al n. 4):1-10.
TRATTAMENTO DELL'ALITOSI MEDIANTE KLUYVEROMYCES B0399

250 Riduzione dell’alitosi, abbattendo i gas sulfurati (VSC),

i quali causano alito cattivo.
210,6

SUMMERY E stata considerata una popolazione di pazienti di R'isult.ati: sono stati'eseguiti cicli c3 00

entrambi i sessi che fosse affetta da alitosi di etd compresa trail18ei d_' misurazione: prima, e 7/14 £3 10 1488

65 anni, a cui & stato somministrato il trattamento  8°™M d°p°.'| \trattamento. I E; 100 88,5
dell'alitosi mediante il lievito lattico Kluyveromyces B0399 (resistente valore soglia & stato fissato a 23 50

agli antibiotici) con dosaggio di 10/20 milioni di UFC/ giornaliere <100 ppb ottenendo,' a 'ﬁne ;% 0 .
(capsule) Quindi sono stati monitorati i livelli di VSC presenti trattamento  la riduzione 2 T UALORI DI PARTENZA DOPO7 g DOPO 14 g8

dell'alitosi per il 91% dei
pazienti.
Trialn. 7 Dr. A.Tulli- Director of the Clinic of Dermatology, University of Studies “G. d'’Annunzio” Chieti, Italy

nell'espirato dei pazienti con alitometro digitale. Valutazione dei livelli di VSC con alitometro digitale

STUDIO PRELIMINARE DI EFFICACIA DEL KLUYVEROMYCES B0399 IN PAZIENTI AFFETTI DA DERMATITE ATOPICA

SUMMIERY Lo studio ha coinvolto 10 pazienti (eta : 6-10 anni) con dermatite atopica ad alti livelli di IgE. | pazienti sono stati sottoposti a trattamento con Kluyveromyces
B0399 con un dosaggio di 10/20 millioni di UFC al giorno per 30 giorni. Alla fine della prova tutti hanno ridotto il valore sierologico di IgE arrivando ad un livello normale.
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