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1) Hintergrund und Zielsetzung
• Clostridium difficile: nosokomialer Problemkeim, häufigste Ursache Antibiotika-assoziierter Durchfallerkrankungen; 

weltweit steigende Inzidenz.

• Bacillus subtilis als potenzieller Antagonist: Bekannte Fähigkeit zur Produktion antimikrobieller Metabolite (Bacteriocine, 
Enzyme, Lipopeptide).

• Ziel: Vergleich der Hemmwirkung von B. subtilis CU1 allein vs. Mischsuspension CU1 + MM40® (DSM 21097) gegen C. 
difficile im Agardiffusionstest.

2) Testdesign und Materialien
• Design: Agardiffusionstest in Anlehnung an DIN 58940; GMP-konforme Durchführung, Labor LS SE & Co. KG.

• Testkeim: Clostridium difficile (ATCC 9689); anaerobe Inkubation bei 36 ± 1 °C, 24–48 h.

• Proben: B. subtilis CU1 (Einzelsuspension, ~1,5 × 10¹⁰ KBE/mL) und Mischkeimsuspension CU1 + MM40® (1:1, ~8 × 10⁹ 
KBE/mL).

• Auswertung: Hemmhof-Wirkungsfläche in mm² (berechnet aus Durchmesser); Doppelansatz.

3) Zentrale Ergebnisse gegen C. difficile

B. subtilis CU1 allein:

Testansatz 1: ø 13 mm → 104,5 mm²

Testansatz 2: ø 10 mm → 50,3 mm²

Mischsuspension CU1 + MM40®:

Testansatz 1: ø 21 mm → 318,1 mm²

Testansatz 2: ø 20 mm → 285,9 mm²

Wirkungsfläche (Ringfläche abzgl. Testblättchen ø 6 mm): Faktor 3,0× (Ansatz 1) bzw. 5,7× (Ansatz 2) – im Mittel ca. 4-
fache Wirkungsfläche durch Zugabe von MM40®.
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W I S S E N S C H A F T L I C H E  A N A L Y S E

Mechanismen, Stärken & Limitationen

4) Plausible Mechanismen
• Synergistische Verstärkung: Die Mischsuspension CU1 + MM40® (DSM 21097) erzielt die ca. 4-fache Wirkungsfläche im 

Vergleich zu CU1 allein (Faktor 3,0–5,7 je Testansatz). Dies deutet auf einen eigenständigen oder verstärkenden Beitrag 
von MM40® zur Anti-C. difficile-Wirkung hin.

• Mögliche Wirkmechanismen: Produktion antimikrobieller Metabolite (Bacteriocine, Subtilin, Surfactine), kompetitive 
Verdrängung und enzymatischer Abbau von C. difficile-Toxinen.

Spezifität: Im gesamten Testkeim-Panel (11 Organismen) wurde ausschließlich C. difficile gehemmt – keine Wirkung auf 
Normalflora-Vertreter.

5) Stärken der Untersuchung
• GMP-konforme Durchführung durch Labor LS SE & Co. KG (akkreditiertes Prüflabor).

• Doppelansatz: Jeder Testkeim wurde in zwei unabhängigen Testansätzen geprüft.

• Direkte Vergleichbarkeit: CU1 allein vs. CU1 + MM40® unter identischen Bedingungen.

Flächenbasierte Auswertung ermöglicht präzisere Einordnung der Wirkungsstärke.

6) Limitationen
• In-vitro-Status: Laborergebnisse auf Agarplatten. Nicht 1:1 auf komplexe biologische Systeme übertragbar.

• Kein separater DSM 21097-Einzeltest: Der genaue Mechanismus (synergistisch vs. additiv) kann nicht getrennt werden.

• Qualitative Bewertung: Hemmhofmessung ohne MHK-Bestimmung (Minimum Inhibitory Concentration).

Pilotcharakter: Weiterführende Analysen werden empfohlen.
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F A Z I T

Fazit

7) Fazit

Im Agardiffusionstest des Labors LS vom Dezember 2020 zeigte die Mischkeimsuspension aus B. 

subtilis CU1 und MM40® (DSM 21097) eine ca. 4-fache Wirkungsfläche gegen Clostridium difficile im 

Vergleich zu CU1 allein.

CU1 allein: Testansatz 1 ø 13 mm (104,5 mm²), Testansatz 2 ø 10 mm (50,3 mm²). Mischsuspension 

mit MM40®: Testansatz 1 ø 21 mm (318,1 mm²), Testansatz 2 ø 20 mm (285,9 mm²).

Die Ergebnisse belegen einen deutlichen synergistischen Beitrag von MM40® zur Anti-C. difficile-

Wirkung (Faktor 3,0–5,7×). Weiterführende In-vivo-Studien werden empfohlen.

Quelle: Horn J. Prüfbericht Hemmhoftest im Agardiffusionsverfahren.
Labor LS SE & Co. KG, Bad Bocklet. Dezember 2020.
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