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Wilasciwosci przeciwstarzeniowe
SzCzepu probiotveznego
L.actobacillus plantarum ATCC 8014,
Doniesienie wstlepne

Anti-aging properties of the probiotic strain
Lactobacillus plantarum ATCC S80I1. Preliminary report

STRESZCZENIE

Starzenie sie jest procesem biologicznym, ktory prowadzi do
zmian strukturalnych i funkcjonalnych w skérze, w tym do
powstawania zmarszczek, zmian poziomu nawilzenia oraz
zaburzen rownowagi ceramidow.

Celem badania byta ocena serum zawierajacego
bakterie probiotyczne Lactobacillus plantarum ATCC 8014
pod katem skutecznos$ci w niwelowaniu zmarszczek,
poprawy nawilzenia skéry oraz poziomu ceramiddow.
Przeprowadzono randomizowane badanie kontrolowane
z udziatem 18 uczestnikow w wieku 30-60 lat, podzielonych
na dwie grupy: w jednej stosowano serum z Lactobacillus
plantarum, a w drugiej — preparat kontrolny oparty na glikolu
propylenowym i glicerynie.

W grupie badanej odnotowano istotna poprawe w zakresie
gtebokosci zmarszczek, poziomu nawilzenia skory oraz
zawartosci ceramidéw. Wyniki te sugeruja, Ze szczep
Lactobacillus plantarum ATCC 8014 moze by¢ potencjalnym
srodkiem przeciwstarzeniowym.

Stowa kluczowe: Lactobacillus plantarum, probiotyki, serum,
skora, efekt przeciwstarzeniowy, nawilzenie, cedramidy
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ABSTRACT

Aging is a biological process that results in structural and
functional changes in the skin, including wrinkles, reduced
hydration, and imbalanced ceramide levels.

This study evaluated the effectiveness of a topical serum
probiotic containing Lactobacillus plantarum ATCC-8014 on
wrinkle index, skin hydration, and ceramide levels. A pilot
randomised controlled trial was conducted with 18 participants
aged 30-60 years, assigned to either a treatment group using
serum probiotics Lactobacillus plantarum or a control group
using a serum with propylene glycol and glycerin.

Promising improvements in wrinkle index, skin hydration,
and ceramide levels were observed in the treatment group.
These findings suggest that Lactobacillus plantarum may be
a potential anti-aging agent.

Keywords: Lactobacillus plantarum, probiotics, serum, skin,
anti-aging effect, hydration, ceramides
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WSTEP
Starzenie sie jest nieuniknionym procesem biologicznym
charakteryzujacym sie zmianami strukturalnymi i funkcjo-
nalnymi w skorze, w tym zmniejszona rotacja komodrek na-
skorka, uposledzona funkcja bariery skérnej i brakiem réw-
nowagi w mikrobiocie skéry. Wedtug Swiatowej Organiza-
cji Zdrowia (WHO, World Health Organization) do 2030 roku
jedna na szes¢ osob na swiecie bedzie miata ponad 60 lat, co
daje 1,4 miliarda 0s6b - znaczny wzrost z 1 miliarda w 2020
roku. W Indonezji liczba 0s6b starszych wynosi 28,2 milio-
na, co wskazuje na potrzebe skutecznych terapii ukierunko-
wanych na problemy zwiazane ze starzeniem sie skory [1, 2].
Na starzenie sie skory wplywaja czynniki wewnetrzne (ge-
netyka, zmiany hormonalne, stres oksydacyjny) i zewnetrz-
ne (ekspozycja na promieniowanie ultrafioletowe, zanie-
czyszczenie, niezdrowy styl zycia np. palenie tytoniu), ktére
znaczaco oddziatuja na jakos¢ zycia. Ekspozycja na promie-
niowanie ultrafioletowe (UV, ultraviolet radiation) odgrywa
istotna role w procesach starzenia skory - generuje wolne
rodniki, aktywuje metaloproteinazy macierzy (MMPs, ma-
trix metalloproteinases), przyspiesza degradacje kolagenu
i prowadzi do powstawania zmarszczek. Dodatkowo zabu-
rzenia rownowagi mikrobioty skory wptywaja na poziom jej
nawilzenia i zawartos¢ ceramidow, ktore sa waznymi wskaz-
nikami zdrowia skory [3-5]. Mikrobiota skory odgrywa waz-
na role w utrzymaniu funkgcji bariery skornej, a Lactobacil-
lus plantarum jest istotnym mikroorganizmem rezydenc-
kim. Badania pokazuja, ze poziom Lactobacillus plantarum
jest naturalnie wyzszy u oséb mtodszych niz u starszych, co
sugeruje jego potencjalna role w redukcji oznak starzenia
sie skory. Wiasciwosci przeciwstarzeniowe tego szczepu po-
twierdzono zaréwno przy stosowaniu doustnym, jak i miej-
scowym - szczegdlnie w kontekscie syntezy kolagenu oraz
dziatania antyoksydacyjnego [6-9]. Jednak wiekszos¢ weze-
$niejszych badan koncentrowata sie na podawaniu doust-
nym, ktore napotyka ograniczenia, takie jak zmniejszona
skutecznos¢ z powodu czynnikow ogdélnoustrojowych przed
dotarciem do docelowego miejsca w skorze. Miejscowe za-
stosowania Lactobacillus plantarum okazaly sie obiecuja-
ce, ale badania pozostaja w duzej mierze przedkliniczne. Po-
nadto wiele preparatow wykorzystuje ztozone nosniki, ktore
zaktocaja dziatanie samego Lactobacillus plantarum. Te zto-
zone nosniki czesto zawieraja kombinacje sktadnikéw ak-
tywnych, w tym olejkéw eterycznych, takich jak olej argano-
wy, ktére moga petic¢ funkcje potencjalnych srodkéw prze-
ciwstarzeniowych. W rezultacie preparaty te moga w sposéb
niepelny odzwierciedla¢ prawdziwe mozliwosci Lactobacil-
lus plantarum, poniewaz obecnosc tych dodatkowych sktad-
nikow moze zaktocac jego skutecznosc i zmniejszac korzysci
probiotyczne [10, 11].

Celem autoréw badania bylo wypeinienie tej luki poprzez
ocene skutecznosci serum zawierajacego skladnik pro-
biotyczny Lactobacillus plantarum ATCC-8014 na redukcje
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zmarszczek, nawilzenie skory i poziom ceramidéw. Badanie
to miato na celu zapewnienie jasnego wgladu w jego poten-
cjat jako terapii przeciwstarzeniowej i przyczynienie sie do
rozwoju terapii opartych na mikrobiomach.

MATERIALY | METODY

Badanie przeprowadzono w Hasanuddin University Teaching
Hospital w Makassar w Indonezji w okresie od lipca do paz-
dziernika 2024 roku. W randomizowanym, kontrolowanym
badaniu klinicznym wziety udziat probantki w wieku 30-60
lat, u ktorych zdiagnozowano starzenie sie skory wedtug ska-
li Glogau w stopniu II-II1. Uczestnicy zostali losowo przydzie-
leni do dwoch grup: grupy badanej otrzymujacej probiotyk
w serum zawierajacym Lactobacillus plantarum ATCC 8014
(107 CFU/g) oraz do grupy kontrolnej stosujacej serum z gli-
kolem propylenowym (10%) i gliceryna (5%). Sredni wiek pro-
bantek w obu grupach wynosit 45,3 lat. Kryteria wtaczenia
obejmowaty osoby w wieku 30-60 lat z widocznymi oznaka-
mi starzenia sklasyfikowanymi jako stopnie II-11T Glogau i bez
stanow zapalnych skory twarzy. Kryteria wykluczenia obej-
mowaty obecna ciaze lub karmienie piersia, niedawne stoso-
wanie izotretynoiny, tretynoiny lub innych terapii retinoida-
mi oraz biezace zabiegi kosmetyczne, takie jak wstrzykniecie
toksyny botulinowej, skinbooster, wypelniacze oraz histo-
rie nadwrazliwosci na sktadniki preparatu. Przed rozpocze-
ciem badania od wszystkich uczestniczek uzyskano swiado-
ma pisemna zgode. Probantki otrzymaty instrukcje stosowa-
nia przypisanego im preparatu miejscowego na twarz, dwa
razy dziennie — rano i wieczorem - przez 12 kolejnych tygo-
dni. Protokot badania i warunki testowe zostaty zatwierdzo-
ne przez Komisje Etyki Uniwersytetu Hasanuddin (zatwier-
dzenie etyczne nr 480/UN4.64.531/PP36/2023), zgodnie
z wytycznymi Dobrej Praktyki Klinicznej (GCP, Good Clinical
Practice). Mierniki wynikéw obejmowaly redukcje zmarsz-
czek oceniana za pomoca analizatora skory, nawilzenie sko-
ry mierzone za pomoca urzadzenia Corneometer CM825
oraz poziomu ceramidow okreslonych za pomoca testu ELI-
SA KIT BT Lab. Zostat on wykorzystany do ilosciowego ozna-
czenia poziomu ceramidow w probkach uzyskanych podczas
usuwania naskorka za pomoca zestawu D-squame. Najpierw
przygotowano probki skory do ekstrakeji ceramidow. Specy-
ficzne przeciwciata przeciwko ceramidom, w szczegdlnosci
wykorzystujace poliklonalne przeciwciato anty-CER, zostaty
pokryte studzienkami mikroptytki. Nastepnie dodano przy-
gotowane probki, umozliwiajac ceramidom zwigzanie sie
z przeciwciatami, po czym wprowadzono przeciwciato wy-
krywajace sprzezone z enzymem, ktore wiazato sie z utwo-
rzonym kompleksem ceramid-przeciwciato. Zachodzita re-
akcja enzym-substrat, co powodowato zmiane koloru. Na
koniec, intensywnosc¢ koloru zmierzono za pomoca spektro-
fotometru UV-Vis przy 450 nm, gdzie gestos$¢ optyczna (OD,
optical density) byta odwrotnie proporcjonalna do stezenia
ceramidow w probce, umozliwiajac doktadna kwantyfikacje.



Oceny zostaty przeprowadzone na poczatku badania (tydzien
0) oraz w tygodniach: 2, 4, 8112 przez przeszkolonych derma-
tologdw w kontrolowanym pomieszczeniu o stabilnej tempe-
raturze 31°C (+ 2°C) i wilgotnosci wzglednej 65% (+ 10%).

Analize statystyczna przeprowadzono przy uzyciu opro-
gramowania SPSS (IBM). Test U Manna-Whitneya przepro-
wadzono dla danych nieparametrycznych, a niezalezne testy
T zastosowano dla danych o rozktadzie normalnym. Wartosc
p<0,05 uznano za istotna statystycznie.

WYNIKI

Redukcja zmarszczek

Redukcja zmarszczek oceniana za pomoca Skin Analyzer
wykazata wyrazna poprawe w grupie badanej w poréwna-
niu z grupa kontrolna. Po 4 tygodniach redukcja zmarszczek
w grupie badanej wzrosta o 4,11 (+ 2,36), p=0,001, po 12 tygo-
dniach. Natomiast grupa kontrolna wykazata minimalna po-
prawe o 0,08 (+ 2,32), p=0,67, po 12 tygodniach. Statystycznie
istotna réznice w redukcji zmarszczek zaobserwowano mie-
dzy grupami pod koniec okresu badania (p=0,003), rys. 1.

Nawilzenie skory

Nawilzenie skéry oceniano za pomoca korneometru Corneo-
meter CM 825 (Courage+Khanza Electronic GmbH, Kolonia,
Niemcy) wyrazone w jednostkach arbitralnych (AU, arbitra-
ry units). Nawilzenie skory znacznie wzrosto zaréwno w gru-
pie kontrolnej, jak i badanej. Po 4 tygodniach grupa kontrolna
wykazata wzrost 0 12,4 AU (+ 7,57), podczas gdy grupa badana
wykazata wiekszy wzrost 0 17,52 AU (+ 7,86). Po 12 tygodniach
poprawa nawilzenia skory osiagneta 23%, p=0,001, w grupie
kontrolneji30,2%, p=0,001. Poréwnujac obie grupy, grupa ba-
dana nie wykazata statystycznie istotnej poprawy nawilzenia
skory po 12 tygodniach (p=0,13), rys. 2.

Zawartos¢ ceramidow

Zawartos¢ ceramidéw oceniano za pomoca testu Elisa. Gru-
pa badana wykazata znaczny wzrost poziomu ceramidéw od
wartosci wyjsciowej, ze zmiana +12,1 ng/ml, p=0,16, po 12 ty-
godniach (p=0,003), w poréwnaniu do spadku o -5,27 ng/ml,
p=07, w grupie kontrolnej. RéZnica ta nie byta istotna staty-
stycznie przy poréwnaniu obu grup (p=0,15), rys. 3.

DYSKUSJA

Stosowanie probiotykow w kontekscie przeciwdziatania sta-
rzeniu sie skory budzi coraz wieksze zainteresowanie, wspie-
rane narastajaca liczba dowoddw potwierdzajacych ich poten-
cjal. Pozostaja jednak ograniczenia, w szczegdlnosci dotyczace
dobrze zaprojektowanych badan wykazujacych skutecznosé
in vivo, wieloczynnikowych mechanizmow dziatania (MoA,
mechanism of action) oraz wyzwan zwigzanych z zapewnie-
niem zywotnosci probiotykéw w preparatach do stosowania
miejscowego. Niniejsze badanie miato na celu uzupetnienie
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Zrodto: Opracowanie wtasne

20 1

10 4

W12-W0

-10 4

Zmiany zawartosci ceramidow (%)

Grupa badana Grupa kontrolna
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Zrddto: Opracowanie wtasne

tych luk poprzez zbadanie dziatania przeciwstarzeniowego
Lactobacillus plantarum ATCC 8014 stosowanego miejscowo
u zdrowych kobiet przez 12 tygodni. W poprzednim badaniu
przeprowadzonym w Korei wykazano, ze Lactobacillus plan-
tarum byt bardziej rozpowszechniony u kobiet w wieku 20 lat
w porownaniu do tych wwieku 50 lat, przy czym spadek Lacto-
bacillus plantarum byt zwiazany z procesem starzenia [6, 10].
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Inne badanie wykazatlo, ze doustne podawanie Lactobacillus
plantarum HY7714 moze tagodzi¢ objawy fotostarzenia sie
skory wywotanego promieniowaniem UV [8].

W tym badaniu nie zgloszono zadnych dziatan niepoza-
danych ani dyskomfortu podczas okresu stosowania zarow-
no w grupie badanej, jak i kontrolnej, co swiadczy o wysokim
bezpieczenstwie dla skory, kompatybilnosci i akceptowal-
nosci. Potwierdza to bezpieczenstwo stosowania Lactobacil-
lus plantarum ATCC 8014, probiotyku uznanego w Europie za
posiadajacy status Kwalifikowanego Domniemania Bezpie-
czenstwa (QPS, Qualified Presumption of Safety). Wczesniej-
sze badania potwierdzily réwniez brak genéw kodujacych
toksyny lub opornos¢ na antybiotyki w tym szczepie [11, 12].

Probiotyki wykazuja dziatanie przeciwstarzeniowe poprzez
wiele mechanizmoéw, w tym modulacje starzenia sie komorek,
stanu zapalnego, mikrobioty gospodarza i sygnalizacji komor-
kowej ssakow, wykazujac jednoczesnie wiasciwosci przeciwu-
tleniajace. Mechanizmy te prawdopodobnie dziatajg synergi-
stycznie w celu ztagodzenia fenotypéw starzenia [6-8]. W tym
badaniu zaobserwowano znaczna poprawe redukcji zmarsz-
czek, nawilzenia skéry i wzrost poziomu ceramidéw w grupie
badanejw poréwnaniu z grupa kontrolna, co sugeruje, ze Lac-
tobacillus plantarum ATCC 8014 moze poprawic¢ zdrowie skory
poprzez wptyw na te szlaki. Uwaza sie, ze skutecznos¢ Lacto-
bacillus plantarum jest zwiazana z jego zdolnoscia do hamo-
wania ekspresji metaloproteinazy macierzy-1 (MMP-1, matrix
metalloproteinase-1), ktora odgrywa kluczowa role w degra-
dacji kolagenu. Badanie wykazato, ze Lactobacillus plantarum
moze zwiekszac synteze kolagenu i poprawiac strukture skory
[13]. Odkrycia te sg dodatkowo poparte innym badaniem wy-
kazujacym kliniczna poprawe w redukcji zmarszczek w mo-
delu uszkodzenia skéry po zastosowaniu Lactobacillus planta-
rum [10]. W badaniu in vitro z udziatem myszy, u ktorych pro-
ces starzenia wywotano ekspozycja na promieniowanie UVB,
doustne podawanie Lactobacillus plantarum w dawce 1x10°
CFU/g dziennie znaczaco przywrocito produkcje kolagenu
w keratynocytach. Ponadto w klinicznym modelu in vivo zaob-
serwowano, ze po 12 tygodniach stosowania nastapito znacz-
ne zmniejszenie powstawania zmarszczek w porownaniu do
stanu wyjsciowego (p < 0,001) [9].

Chociaz nie osiagnieto istotnosci statystycznej przy porow-
nywaniu nawilzenia skory i poziomu ceramidéw miedzy gru-
pami badanymi i kontrolnymi, wyniki opisowe wykazaty lep-
sze efekty w grupie badanej w 12. tygodniu. Wyniki te suge-
ruja, ze Lactobacillus plantarum ATCC 8014 moze posrednio
przyczyniac sie do syntezy ceramidow poprzez poprawe row-
nowagi pH skory. Wykazano, Ze probiotyki wytwarzaja kwasy
organiczne, takie jak kwas mlekowy, ktére obnizaja pH sko-
ry. Optymalne pH skéry ($rednio 4,0-5,5) promuje aktywnosé
enzymow syntetyzujacych ceramidy, takich jak palmitoilo-
transferaza serynowa (SPT, serine palmitoyltransferase), pro-
wadzac do zwiekszonej produkcji ceramidow i poprawy funk-
cji bariery skornej [14-16]. Wczesniejsze badania potwier-
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dzaja ten mechanizm, wskazujac, ze probiotyki przywracaja
rownowage kwasowa skory, tworzac optymalne warunki dla
dziatania enzymow istotnych dla jej prawidtowego funkcjo-
nowania [7]. Rola réwnowagi pH jest dodatkowo wspierana
przez dowody taczace wyzszy poziom pH w starzejacej sie lub
uszkodzonej skorze z uposledzona funkcja bariery i obnizo-
nym poziomem ceramidéw. Poprzez ponowne zakwaszenie
skory, Lactobacillus plantarum moze stworzy¢ korzystne $ro-
dowisko dla biosyntezy ceramidéw, co znalazto odzwiercie-
dlenie w zwiekszonym poziomie ceramidow obserwowanym
w tym badaniu. Wyniki te podkreslaja wieloaspektowe korzy-
Sci probiotykow nie tylko jako bezposrednich modulatorow
mikrobiomu, ale takze jako induktoréw szlakow biochemicz-
nych kluczowych dla zdrowia skéry [7,17].

Mikrobiom skéry odgrywa kluczowa role w utrzymaniu
funkcji bariery skornej i w tagodzeniu procesow starzenia.
Starzenie sie skory czesto wiaze sie ze spadkiem liczebnosci
korzystnych populacji drobnoustrojéw, takich jak Lactobacil-
lus. Ponowne wprowadzenie tych drobnoustrojow, jak wy-
kazano w tym badaniu, moze moze przywraca¢ mikrobiote
skory typowa dla mtodego wieku i fagodzi¢ widoczne ozna-
ki starzenia. Poprawe redukcji zmarszczek i nawilzenia skory
w grupie badanej mozna czesciowo przypisa¢ przywroceniu
rownowagi mikrobiologicznej i wzmocnieniu funkcji bariery
skornej. Poprzednie badania z uzyciem probiotykow, takich
jak Epidermidibacterium keratini, wykazaty podobne korzy-
sci, potwierdzajac hipoteze, ze modulacja mikrobiomu przy-
czynia sie do efektow przeciwstarzeniowych [12, 13].

Kolejny istotny mechanizm dzialania (MoA) polega na ha-
mowaniu metaloproteinaz macierzy (MMPs), ktére odpo-
wiadaja za degradacje biatek macierzy zewnatrzkomorko-
wej, takich jak kolagen i elastyna. Zwiekszona aktywnosc
MMP-1wraz z wiekiem prowadzi do degradacji strukturalnej
i powstawania widocznych zmarszczek. Lactobacillus planta-
rum moze zmniejszac¢ aktywnos¢ MMPs, zachowujac w ten
sposob integralnosc kolagenu. Chociaz w tym badaniu nie
mierzono bezposrednio poziomoéw MMPs, zaobserwowa-
na poprawa w zakresie redukcji zmarszczek i struktury sko-
ry sugeruje ochronne dziatanie na macierz zewnatrzkomor-
kowa [5]. Pomimo tych obiecujgcych wynikéw, badanie mia-
to kilka ograniczen. Wielko$¢ préby (n = 18) byta stosunkowo
niewielka, a czas trwania badania wynoszacy 12 tygodni mogt
nie w peini oddac¢ dtugoterminowe dziatanie Lactobacillus
plantarum ATCC 8014. Ponadto, cho¢ preparat leczniczy przy-
niost wyrazne korzysci, pewna poprawa byta widoczna takze
w grupie kontrolnej stosujacej serum, co mogto wptynac na
rozmycie réznic miedzy grupami. W przysztych badaniach
nalezy rozwazy¢ wydtuzenie czasu trwania badania i doktad-
niejsze zbadanie MoA preparatu, w tym jego wptywu na mi-
krobiote skéry, sygnalizacje immunologiczna i zdolnos¢ an-
tyoksydacyjna [3, 4].

Badanie to stanowito wazny krok w wykazaniu skuteczno-
Sci miejscowo stosowanego probiotycznego szczepu Lacto-



bacillus plantarum ATCC 8014 na starzenie sie skory. Znacza-
ca poprawa zaobserwowana w wielu parametrach podkresla
jego potencjat jako srodka przeciwstarzeniowego. Koniecz-
ne sa dalsze badania w celu wyjasnienia konkretnego MoA
i optymalizacji strategii formutowania w celu maksymalizacji
jego skutecznosci, a takze dodania innych metod, takich jak
pH-metr, cutometer i zaawansowane techniki obrazowania
lub biomarkery molekularne, aby zapewnic¢ dogtebny wglad
w zmiany strukturalne i komoérkowe.

WNIOSKI

Badanie to wykazato, ze miejscowe stosowanie probiotycz-
nego szczepu Lactobacillus plantarum ATCC 8014 skutecz-
nie poprawito kluczowe wskazniki starzenia sie skory, w tym
redukcje zmarszczek, nawilzenie skory i poziom ceramiddéw.
Podczas gdy zaobserwowana poprawa w nawilzeniu i po-
ziomie ceramidow pomiedzy grupa badana i kontrolna nie
osiagneta istotnosci statystycznej, dane opisowe sugerowa-
ty klinicznie znaczace korzysci w 12. tygodniu. Brak dziatan
niepozadanych dodatkowo potwierdzit bezpieczenstwo i to-
lerancje tego szczepu probiotycznego do stosowania miej-
scowego. Wyniki badania podkreslity potencjat Lactobacillus
plantarum ATCC 8014 jako innowacyjnego srodka przeciw-
starzeniowego oferujacego oparte na mikrobiomie podej-
Scie do starzenia sie skory. Badanie bylo jednak ograniczone
przez mata liczebnos¢ proby, krotki czas trwania i brak szcze-
gotowego wgladu w mechanizm dziatania. Przyszte badania
z wieksza liczebnoscia proby, wydtuzonym czasem trwania
i gtebsza eksploracja mechanizmow dziatania sa uzasadnio-
ne, aby zweryfikowac i rozszerzyc te wyniki.

Podsumowujac, Lactobacillus plantarum ATCC8014 stano-
wi obiecujacy dodatek do terapii przeciwstarzeniowych, to-
rujac droge do dalszych badan i rozwoju w dziedzinie terapii
opartych na probiotykach.
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