2. Streszczenie

Produkcja drobiarska w Polsce i na $wiecie od kilkunastu lat staje si¢ jedng
z najlepiej rozwinigtych i najistotniejszych wsrdd produkcji zwierzecych. Kurczeta
brojlery poddawane sg intensywne;j selekcji, ktora niesie za sobg szereg negatywnych
konsekwencji, w tym pogorszenie ogélnego dobrostanu i stanu zdrowia zwierzat.
Najczgstszymi problemami u kurczat jest nekrotyczne zapalenie jelit wywotywane
przez bakterie C. perfringens oraz kolibakterioza powodowana przez bakterie E. coli.
Ze wzgledu na zakaz prewencyjnego stosowania antybiotykéw w Unii Europejskiej
(Rozporzadzenie nr 1831/2003/WE), nastapit wzrost czestosci tych zakazen
u brojleréw. Patogeny bakteryjne moga uposledza¢ funkcje przewodu pokarmowego
1 bariery jelitowej poprzez zaburzenie funkcji biatek $cistych polaczen, inicjowanie
kaskad zapalnych oraz poprzez zmiany epigenetyczne i oksydacyjne. Choroby te
powoduja ogromne straty w przemysle drobiarskim, a sam przemyst begdzie nadal
stanowil powazne zagrozenie dla zdrowia ludzkiego ze wzgledu na jego role jako
wektora choréb odzwierzgcych oraz poprzez zwigkszenie ryzyka powstawania
opornosci na antybiotyki z powodu niewlasciwego stosowania lekow
weterynaryjnych. W ciagu ostatnich dekad prowadzono badania nad alternatywnymi
metodami ograniczania standw zapalnych u brojleréw, ktére jednoczesnie pozwalaja
utrzyma¢ wydajno$¢ ptakow, sa bezpieczne dla konsumentow i nie przyczyniaja si¢
do rozwoju antybiotykoodpornosci. Skuteczne strategie kontroli infekcji mozna
opracowa¢ poprzez identyfikacje interakcji zachodzacych w przewodzie
pokarmowym ptakow 1 zrozumienie zalezno$ci migdzy stanem przewodu
pokarmowego, a bioaktywnymi sktadnikami odzywczymi, takimi jak kannabidiol
(CBD) i nano-selen (nano-Se).

W ramach niniejszej rozprawy doktorskiej przeprowadzono dwa doswiadczenia
na kurczegtach brojlerach. Pierwsze z nich miato na celu ocen¢ wptywu diet
wzbogaconych w CBD oraz nano-Se na funkcjonowanie przewodu pokarmowego
w warunkach fizjologicznych 1 patofizjologicznych. W drugim do$wiadczeniu
analizowano, jak infekcja bakteriami C. perfringens lub ekspozycja na
lipopolisacharyd E. coli oddzialuja na struktury i funkcje bariery jelitowej. Ocenie
poddano zaréwno wyniki odchowu ptakéw, jak i szereg wskaznikdéw biologicznych,
wykorzystujac metody spektrofotometryczne (w tym oznaczenie poziomu kolagenu
w jelicie czczym, stezenia izotiocyjanianu fluoresceiny-dekstranu we krwi
1 aktywno$ci enzymow bakteryjnych w jelitach $lepych), analizy histologiczne
(oceng  struktur  morfologicznych, = zmian  histopatologicznych  oraz
ultrastrukturalnych jelit cienkich), techniki real-time qPCR (ekspresja genow
zwigzanych m.in. z integralno$cig bariery jelitowej, stresem oksydacyjnym
i odpowiedzia immunologiczng), testy immunoenzymatyczne (w tym analiza
markeréw zdrowia jelit oraz zmian epigenetycznych i oksydacyjnych), a takze
oznaczenie stezenia hemoglobiny we krwi.
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Wyniki badan wtasnych wykazaty, ze zarowno infekcja C. perfringens, jak
i ekspozycja na LPS E. coli prowadza do niekorzystnych zmian w strukturach
i funkcjach przewodu pokarmowego, w tym ostabienia integralnosci bariery
jelitowej. Procesy te zwigzane sg z zaburzong ekspresja bialek tworzacych Sciste
polaczenia, ostabiong funkcja ochronng nablonka jelitowego oraz uposledzeniem
odpowiedzi immunologicznej kurczat. Dodatkowo zaobserwowano, w zaleznosci od
czynnika zakaznego, negatywne modyfikacje epigenetyczne i oksydacyjne, zar6wno
w przewodzie pokarmowym, jak i we krwi. Zastosowany model subklinicznego
zakazenia C. perfringens nie powodowat typowych objawow klinicznych ani zmian
charakterystycznych dla zaawansowanej infekcji w badaniu makroskopowym
1 mikroskopowym co potwierdza, ze choroba moze rozwija¢ si¢ w sposob utajony.
Mimo braku nekrotycznych zmian, typowych dla ostrego zapalenia jelit, stwierdzono
obnizenie poziomu kolagenu w jelicie czczym oraz zaburzenia w morfologii jelita
cienkiego, co dodatkowo moze ostabia¢ funkcje bariery przewodu pokarmowego.

Zastosowanie w diecie ptakdéw CBD i nano-Se wykazalo dzialanie ochronne
1 regulujace wzgledem przewodu pokarmowego i bariery jelitowej. Oba zwiazki,
zarowno stosowane osobno, jak i w kombinacji, wptywaty korzystnie na utrzymanie
strukturalnej 1 funkcjonalnej integralnos$ci jelit oraz wspomagaly reakcje
odpornosciowe organizmu, nie wywotujac jednocze$nie niekorzystnego wplywu
1 negatywnych zmian jako$ciowych w strukturach jelit cienkich ani dzialania
antagonistycznego w  warunkach fizjologicznych 1  patofizjologicznych.
W warunkach stresu immunologicznego, zwigzanego z zakazeniem, ich
synergistyczne dziatanie objawialo si¢ tagodzeniem odpowiedzi zapalnej, bardziej
kontrolowana odpowiedzg immunologiczng, poprawg integralnosci bariery jelitowej
oraz modyfikacjag aktywnos$ci enzymoéw bakteryjnych, co moze wplywaé na
efektywnos$¢ wykorzystania energii przez organizm podczas infekcji. Nano-Se
przyczyniat si¢ do zwigkszenia poziomu hemoglobiny we krwi, co moze mieé
znaczenie w kontek$cie statusu zdrowotnego i ogodlnej wydolnosci brojlerow,
natomiast CBD wspieral mechanizmy ochrony komoérek jelitowych przed
cytotoksycznymi efektami C. perfringens.

Wyniki badan wilasnych wykazaty, ze zrozumienie mechanizméw dzialania
CBD i nano-Se jest wysoce istotne dla opracowania strategii prewencyjnych wobec
enteropatii jelitowych u kurczat brojlerow. Ponadto, niniejsze badania dostarczyty
nowych informacji na temat biologicznego dziatania i mechanizméw obu dodatkow,
a takze patofizjologii zakazen C. perfringens oraz ekspozycji na LPS E. coli
u ptakow.
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