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CONTESTO /\

)

SFIDA GLOBALE ALL IMMUNITA’ Stress Stress
produttivo: ambientale:
associato ad ali temperatura,
livelli di densita
produzione animale
Giovani animali /\ /\
Stress
Periodi nutrizionale:
Produzioni stressanti: transizioni e
Antibiotic free transizioni, gualita
svezzamento, (formulazione,
. . parto tossine)
Rlprodu \/
Pressione /\
sanitaria:
agenti
patogeni, Altri...
malattie,
- |l sistema immunitario viene sfidato per programmi di
vaccinazione

tutta la vita degli animal, deve assolutamente
essere rinforzato! \/

<
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CONTESTO
SALUTE INTESTINALE E STATO IMMUNITARIO

Digestione ed assorbimento dei
nutrienti
Barriera fisica: prevenzione
Sviluppo dei batteri della colonizzazione dei batteri
commensali patogeni

Minimizzare i substrati per i Difese immunitarie:
LI tessuto linfoide associato all'intestino
(GALT) rappresenta il 70% delle
cellule immunitarie

[ salite intestinale
@ stato immunitario

—> L intestino é I'organo pill importante sito delle funzioni immunitarie.
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SFIDA
IMPATTO SULLA SALUTE INTESTINALE E SULLO STATO IMMUNITARIO

Cosa succede nell’intestino in caso di situazioni di sfida?

— Riduzione dello strato protettivo di muco

Lume intestinale

- Alterazione delle tight junctions

Come conseguenza...

™3 Incremento della permeabilita
intestinale

Translocazione di
patogeni & tossine

Lamina propria
Profondo attacco
al sistema
immunitario
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TECNOLOGIE BREVETTATE OLMIX
PROCESSO INTEGRATO, DALLE RISORSE AL PRODOTTO FINALE

SPECIFICA ESTRAZIONE di polisaccaridi solfonati: MSP®

T

ALGAE T ST 28
active principles = f
research process

INTERMEDIATE PRODUCTS
CARACTERISED FOR THEW
DIFFERENT FONCTIONNALITIES
USED IN FORMULATION

NUTRITIONAL EXTRACTS
PROTES

e CONCENTRATION
LBLLELLELY,

LYSACCHA RIDES + OLJ £C @
Concontratod fractions from 0,5mm ts 0.1 kDa PROTEINS + PEPTIDES
FONCTIONAL EXTRACTS ‘
from 0,3mm t2 0,1k

IMMUNOMODULTA TING
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TECNOLOGIE BREVETTATE OLMIX ;;%Gb
SPECIFICA ESTRAZIONE DI MSP® "
MSP*
* Polisaccaridi solfonati (MSP®) Fiero-polisaseandiramificad

*  Struttura 3D (ramificazione)

* Zuccheri rari (ramnosio)

* Presenza di gruppi solfonati

* Analogia filogenetica con glicosaminoglicani

Gruppo solfato

animali (es. eparina) Ramificati
. . . Etero-polisaccaridi
* Solo in ambiente marino:
-> Non sono presenti in piante terrestri, microalghe & §§8
pareti di lievito Ramificati

Omo-polisaccaridi

8536

Omo-polisaccaridi lineari

OO0
7

Unita di zucchero

—> Estrazione & la chiave per ottenere il pieno potenziale!
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I\/|S|:)®BAF\’RIER

MODO DI AZIONE ‘&b (7) Rinforzo delletight junctions

®
M S P @ Incremento della secrezione di mucina
Lume intestinale BARRIER

Potenziamento dellalamina Rinforzamento delle tight
dimuco junctions

Macroalgae
(Solieria chordalis)

b ¢ P
o /v% .
\ \
K
Lamina propria (@) \‘ @
' o
" —
= %
Enterocito  Tight Batteri
]’ junctions patogeni .
& | ’ -> Prevenzione della
v ® 9 @ Tossine . . .
Cellule caliciformi Batter traS|Oca.Z|One dl patoger”
Mucina ateeri . )
commensali e d | tOSS I n e
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Intestinal
Biotech
Development

I\/|SP®BARRIER
RINFORZAMENTO BARRIERA INTESTINALE /N VITRO(1/2)

e

MSpPe@ Modello: misurazione dell’espressione di mRNA di due linee cellulari epiteliali

@ Rinforzamento delle tight junctions @ Incremento della secrezione di mucina

Strumento: valutazione con Caco2 cells Strumento: valutazione con HT-29 MTX cells
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Intestinal
Biotech
Development

IVISP®BARRIER
RINFORZAMENTO BARRIERA INTESTINALE /N VITRO (2/2)

@ Rinforzamento delle tight junctions @ Incremento della secrezione di mucina

4

7 *
* *
) 3 . _
% i 7 control ;g; % * %
g * | Caarier 22
> o % %
< / « / -
an‘ g % * Significant effect (22 folds) % ! I % l %
1
. H=. mul. o _ _
Z0-1 CLDN2 Muc2 Muc4
> MSP®;.rrier SOPraregola l'espressione -  MSP®.rrer  SOpraregola Il'espressione
genica di differenti proteine che formano genica per la formazione di gel mucina

tight junction (CLDN2, ZO1) (MUC2) e della mucina legata alla menbrana(
MUC4) :

- Preventione della
traslocazione di patogeni
e di tossine
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IVISP@BARRIER T
RINFORZAMENTO BARRIERA INTESTINALE /V VIVO(1/3) it !nserm

Materiali e metodi
Gruppi ‘ Molecule di
\d/ FITC dextran Analisi di
molecule di
. . ® FITC- dextran

nel sangue.
Molecule di Per valutare il
\ d STRESS > Incrementata / FITC-dextran passaggio dal
b .0. lume

NO STRESS

g?% (glomi 11 a 14 permeabilita

yting Isolatida acqua) intestinale See % intestinale =

integrita
Misurazioni intestinale
* Valutazoine della permeabilita intestinale in vivo: al GO, G10 e G14 misurando il passaggio dell'acido solfonico (FSA) coniugato con FITC nel
sangue.
+/- MSP® g pppice -
G-10 GO G10 G14
+/- stress
Periodo di acclimatazione Fine della proba
Arrivo degli animali Valutazione della Valutazionedella Valutazione della
pemmeabilita intestinale permeabilita intestinale permeabilita intestinale
(prelievo di sangue) (prelievo di sangue) (prelievo di sangue)
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®
MSP BARRIER i, Inserm
RINFORZAMENTO BARRIERA INTESTINALE /N VIVO(2/3) L
Risultati

FSA permeability /n vivo

Permeabilita intestinale in vivo

(%/ control mean)

*
250~ D )
o o
2004 ':' s
150 o° - =
1 e
2 g 0 E
100- _H.._ ag &' g==
50- .' e ..

N'S NS+MSP‘%’WM s.i- ST+MSIP®BARRIER

Bonferroni test p<0.001 *; Mann and Whitney test p=0.0036@

NS: no stress (Negative control)
NS+MSP®y,prier: NO stress + MSP®;g,p0ce
ST: with stress (Positive control)
ST+MSP® i With stress + MSP®g i

La supplementazione con MSP% grier
agli animali stressati ha ridotto
significativamente il passaggio di FITC-
dextran dalla mucosa intestinale al
sangue!

MSP®,,-ner ha rafforzato in modo significativo
la funzione di barriera intestinale che & in prima
linea nella difesa innata contro diversi fattori di
stress.
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IVISP®BARRIER " I
RINFORZAMENTO BARRIERA INTESTINALE /V V/V0(3/3) i Inserm

Conclusioni

Paracellular pathway

(translocation) )
-‘&‘_ @ ‘_;/ ) Pat.hogens and
e toxins
/" @ Pathogensand & ®
~ toxins ‘ b
Apical I M S P :
membrane I
Basolateral I - Riduzione
membrane I permeabilité
paracellulare
I Enterocyte 1
* -> Miglioramento della funzione barriera
%, dell'intestino

La supplementazione con MSP%.srer ha significativamente rinforzato la funzione
barriera del tratto intestinale che e il primo fronte delle difese innate contro i differenti
agenti stressanti!
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