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Definicao de Saude intestinal

A Equilibrio na expressao dos tipo celulares
A Predominancia de bactérias benéficas

A Funcionamento fisiologico do tecido A digestao,

absorcao, imunidade

A Camada de muco

A Celulas epiteliais

Nature Reviews | Microbiology




Homeostase intestinal

Imunidade da
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Inducao de injuria intestinal
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16S rRNA ™,
gene

¥r Microbiota metabolites # Host metabolites
© Microbiota protein @ Host protein

a | Microbiota: microorganismos do ambiente

b | Metagenoma: genes e genoma da microbiota, incluindo plasmidios, evidenciando o
potencial genetico da populacao

¢ | Microbioma: genes e genomas da microbiota, bem como os produtos da microbiota e
ambiente do hospedeiro DSM
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GIT pode ser considerado uma metacomunidade, compreendendo varias
comunidades locais em diferentes nichos e adaptados as diferentes caractggisticas
fisico-quimicas DSM
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Diversidade Alpha (dentro da amostra) microbiota ileal
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PC2 - Percent vanation =xplained 26.01%

Diversidade Beta (entre amostras) microbiota cecal
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Funcao da microbiota comensal

A A maioria das interacdes microorganismo-hospedeiro sao
comensais ou mutualisticas:

digestao e sintese de components dietarios;
desenvolvimento do trato GI;

proliferacao epitelial;

resposta immune inflamatoria;

metabolismo energético;

prevente colonizacao de microorganismos patogenicos

To To To Io Po Do I»
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...como produtor de AGCC

A Acetato, butirato, propionato, succinato e lactato;
A Humanos: 5 - 15% de energia;

A Suinos: 30% de energia;

A Ruminantes: ~ 100%;

A Em aves: reduz pH C inibicdo de bactérias sensiveis ao pH
acido;

16




Funcao das bactérias comensais e metabolitos na regulacao da
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Funcao das bactéerias comensais e metabolitos na regulacao da
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Disbiose: desequilibrio microbiano

Causas Disbiose Efeitos
imunologicos
, Reduzida diversidade Ativacao
p|gta} microbiana anormal do
Antibioticos > Firmicutes & Bacteroidetes —> gsistema imune
M Actinobacteria, Proteobacteria Th1, Th17
Patologia
inflamacao 5 i -
(infeccao) Propagacao de Repressao de
potenciais patogenos mecanismos
imunes
Genatica d A Campylobacter > regulatorios
enetica do A Salmonella Tregs, IL-10, TGF-
hospedeiro — > A Clostridium s B

\ 4

Resposta
imune anormal
contra a
microbiota
commensal

@ 'psm



Caracteristicas do sistema imune intestinal

1. Defende contra patogenos e entrada excessiva de microorganismos
Intestinais

2. Estado de tolerancia contra microorganismos comensais deve ser
mantido

O ambiente intestinal modula diferenciacao celular do sistema

imune para defender contra patogenos e tolerancia

Oosm



Disbiose reduz Clostridia & reduz a producao de butirato

AReducao de Clostridium
comensais reduz a
disponibilidade de butirato

AAltera o metabolism do
hospedeiro para produzir lactato

ASalmonella usa o lactato como
nutriente

AOxidacao de lactato por
Salmonella permite Salmonella
competir com a microbiota
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Microbiota e inflamacao intestinal: “Campo minado”

bacteria-
specific IgA

Killing of bacteria that
penetrate epithelium

Nature Reviews | Microbiology

Belkaid & Hand Cell 157:121 (2014)

Barreira
Microbiologica
(commensal bacteria)

Barreira quimica
(camada de muco)

Barreira fisica
(camada de células)

Barreira imunologica
(células immune
presents na lamina
propria)

c DSM
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Perda da funcao intestinal = Leaky Gut
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Modulacao do
microbioma
Intestinal




Mudanca de paradigma

Composicao Funcao
Microbiana Microbiana




MUSICA DO METAGENOMA...

Functional & Integrative Genomics
https://doi.org/10.1007/s10142-021-00810-y

REVIEW q

Check for
updates

Music of metagenomics—a review of its applications, analysis
pipeline, and associated tools

Bilal Wajid'-234 . Faria Anwar® - Imran Wajid%® - Haseeb Nisar’2© . Sharoze Meraj? - Ali Zafar? -
Mustafa Kamal Al-Shawagfeh?® - Ali Riza Ekti'® - Asia Khatoon® - Jan S. Suchodolski'’

Uma sinfonia @ uma longa composicdo musical, geralmente de 30 a 60 min. E composto por seccoes, cada
uma chamada "movimento". Cada movimento tem o seu proprio ritmo, historia e detalhe...

... engloba um grande numero de pecas de musica independentes que se reunem de forma harmoniosa de tal
forma que sinfonias incriveis revelam cada grama do grande brilho artistico do compositor

... metagenoma € uma colecao de genomas independentes de diferentes organismos que trabalham em
conjunto harmoniosamente de uma forma complexa mas necessaria, de modo que a estabilidade do
ecossistema dependa da sua uniao de eufonia (harmonia)



For Internal Use Only

Focar no metabolismo do microbioma pode oferecer uma nova
ferramenta para a industria avicola

Composicao da Microbiota Metabolismo do Microbioma
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A abundancia de diferentes espeécies de bactérias Vias metabolicas do microbioma sao geralmente conservadas
normalmente varia dramaticamente entre individuos entre as aves, mesmo quando criadas em condicoes e fazendas
similares, alimentados com a mesma dieta, e criados diferentes, e com diferentes programas de manejo.

nas mesmas condicoes.
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Extrair o potencial completo do microbioma para melhorar
desempenho/lucro e sustentabilidade na producao

Moduladores de precisao que
focam em funcoes especificas do
microbioma

Antimicrobianos Meta-
de amplo espectro

Reconhecendo
fungoes benéficas

Microbiota
genoma

A utilizacao generalizada de AGPs e
antimicrobianos de largo espectro
pode melhorar a salde, o
desempenho e o bem-estar a curto
prazo.

Mas ha efeitos nao intencionais, tais
como a supressao de nichos
microbianos e fungoes benéficas e
um aumento de resisténcia
antimicrobiana.

Isto ndo é sustentavel.

Através das suas vias metabolicas e
de outras funcoes, sabemos agora
que 0s microorganismos ajudam os
animais, mas esses beneficios ainda
nao foram maximizados para a
producao animal.

Aproveitar as fungoes do
microbioma para beneficiar o
hospedeiro & uma das maiores
oportunidades cientificas
inexploradas em 50 anos.

A nossa estratégia de modulacao do microbioma
baseia-se em produtos inovadores que aproveitam
mecanismos especificos dos microorganismos
para alcancar resultados confiaveis, gerar valor
para avicultura e promover a sustentabilidade
planetaria a longo prazo.
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O microbioma e a maior interface celular e genética entre
dieta, nutricao, saude & sustentabilidade

Metabolismo do Microbioma Metabolitos do Microbioma

Modula biologia

do animal
A Saudde
A Desempenho

O microbioma intestinal
contém mais células e
genes do que 0 seu A Seguranga
hospedeiro. As suas vias alimentar
geram milhares de A Bem-estar
metabolitos microbianos
que sao absorvidos pelo
animal ou excretados
para o ambiente

Afeta meio
ambiente
A Seguranca
A Bem-estar
A Emissoes
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Estratégias nutricionais

AModulacao da microbiota
ACarboidratos C fibras C prebioticos
AProteina C aminoacidos
AGordura C acidos graxos

AAditivos alimentares
AEnzimas
AAcidos organicos
AOleos essenciais
AProbioticos

- Pyl 3o




Desenvolvimento do primeiro BIOTICO DE PRECISAO

FROM:
SIMPLE SUGARS

Monomers

32

Processing Conditions

SCREENED FOR EFFICACY,

TO: TAILORMADE CONSISTENCY & GUT
FUNCTIONALITY

GLYCANS
as 2

iy

Complex Glycan Mixtures

MMM - Tailormade Precision Glycan

for broilers
Oosm
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