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Ciupercile au fost apreciate de mult timp pentru beneficiile lor nutritionale si medicinale,
polizaharidele fiind o componenta cheie a proprietatilor lor de promovare a sanatatii. Acesti carbohidrati
complecsi, gasiti din abundenta 1n ciuperci, servesc ca sursa de hrana pentru bacteriile benefice din intestinul
animal. Hranind aceste bacterii, polizaharidele din ciuperci ajutd la mentinerea unei microbiote sanatoase,
esentiale pentru sdnitatea generald, inclusiv pentru digestia imbunatatita si functia imunitara sporita. In plus,
intelegerea modului In care rezistenta antimicrobiana (AMR) se raspandeste este esentiala, deoarece
reprezintd o amenintare semnificativa pentru sandtatea umana si animala. Aceasta teza doctorald exploreaza
potentialul Boletus edulis (BEE), o ciuperca salbaticd cunoscutd pentru proprietdtile sale culinare si
medicinale, de a influenta microbiota intestinala atat la oameni, cat si la somonul Atlantic (Salmo Salar).
antioxidante cat si transferul genelor de rezistenta antimicrobiana (AMR) utilizand sisteme avansate de
simulare a intestinului artificial. Obiectivele tezei au fost urmatoarele: (i) realizarea unei revizuiri sistematice
prin consultarea celor mai recente cercetari din domeniu pentru a evalua impactul polizaharidelor din
ciuperci asupra microbiotei intestinale, raspunsurilor imunitare si noile documentatii In legatura cu
transferului rezistentei antimicrobiene; (ii) compararea extractului de Boletus edulis cu alte specii de ciuperci
si utilizarea unui simulator gastrointestinal avansat; (iii) testarea efectelor extractului de Boletus edulis asupra
microbiotei intestinale umane afectate de antibiotice folosind sistemul artificial de intestin; (iv) evaluarea
impactului prebiotic al diferitelor doze de extract de Boletus edulis asupra microbiotei intestinale a somonului
Atlantic utilizand un simulator de intestin artificial; si (v) investigarea rezultatelor potentiale atunci cand o
bacterie care poarta un plasmid multirezistent este introdusa intr-o comunitate bacteriana si supusa presiunii
selective prin tratament cu antibiotice.

Pe baza acestor obiective, capitolele bibliografice initiale prezinta o revizuire sistematica a studiilor
recente din domeniul relevant, cuprinzand influenta polizaharidelor din ciuperci asupra microbiotei
intestinale umane si a somonului atlantic. Aceste capitole subliniazd, de asemenea, importanta utilizarii
sistemelor artificiale de intestin pentru a evalua efectele prebiotice si probiotice asupra unei game largi de
microbi care influenteaza sandtatea gazdei. Este evidentiata si fiabilitatea acestor sisteme in vitro in simularea
raspandirii rezistentei antimicrobiene.

Primul capitol examineaza pe larg rolul polizaharidelor din ciuperci, In special impactul acestora
asupra compozitiei si sanatatii microbiotei intestinale atat la oameni, cat si la somon. Utilizarea sistemelor
artificiale de intestin este explorata in detaliu, demonstrand eficienta acestora in identificarea efectelor
prebiotice si probiotice In diverse populatii microbiene. Aceste sisteme ofera perspective valoroase asupra



interactiunilor dintre componentele alimentare si microbiota intestinald, ajutand la dezvoltarea interventiilor
de sanatate tintite.

In continuare, al doilea capitol investigheaza perspectivele genomice asupra mecanismelor de transfer
al genelor bacteriene. Procesele traditionale de transfer orizontal al genelor, cum ar fi conjugarea,
transformarea si transductia, sunt discutate alaturi de mecanisme nou descoperite, cum ar fi transpozitia si
vesiculatia. Acest capitol elucida modul in care bacteriile disemineaza diversitatea genetica, contribuind la
raspandirea rezistentei antimicrobiene. Prin integrarea acestor constatdri, revizuirea subliniaza rolul critic al
studiilor genomice in intelegerea si atenuarea raspandirii AMR, informand astfel cercetdrile viitoare si
strategiile de interventie.

Primul capitol de cercetare evalueaza beneficiile antioxidante ale diferitelor extracte de ciuperci si
efectele lor asupra microbiotei intestinale umane utilizind un simulator gastrointestinal avansat.
Recunoscand beneficiile semnificative pentru sanatate si compusii bioactivi din ciuperci, acest studiu se
concentreaza pe extractia acestor compusi pentru a maximiza potentialul lor de sanatate. Ciupercile selectate
includ Boletus edulis, Cordyceps militaris, Ganoderma lucidum, Inonotus obliquus, Hericium erinaceus si
Lentinula edodes, alese pentru proprietatile lor antioxidante cunoscute, continutul de polizaharide si
beneficiile generale pentru sanatate.

Conditiile optime de extractie au fost stabilite printr-o serie de teste antioxidante, inclusiv activitatea
de captare a radicalilor DPPH, inhibarea peroxidarii lipidice si determinarea continutului total de polifenoli.
Experimentele au fost realizate in triplicat pentru fiabilitate. Studiul a constatat ca etanolul la 100°C a
imbunatatit semnificativ inhibarea peroxidarii lipidice a extractelor de Boletus edulis. Extractia prin fierbere a
fost in general mai eficienta pentru Cordyceps militaris, Hericium erinaceus si Ganoderma lucidum in
activitatile antioxidante, in timp ce etanolul a fost superior la temperaturi mai ridicate pentru unele specii.

Cercetarea a implicat testarea riguroasa a activitatilor antioxidante pentru a stabili conditiile optime de
extractie pentru BEE, inclusiv activitatea de captare a radicalilor DPPH, inhibarea peroxidarii lipidice si
determinarea continutului total de polifenoli. Rezultatele au relevat ca extractia cu etanol la 100°C
imbunatateste semnificativ inhibarea peroxidarii lipidice a BEE.

Utilizdnd simulatoare artificiale sofisticate de intestin, studiul a evaluat distributia si abundenta
populatiilor bacteriene in modelele intestinale umane si de somon. Aceste simulatoare au replicat conditiile
fizice si biochimice ale intestinului uman si al somonului, oferind perspective asupra dinamicii microbiotei
influentate de BEE.

Utilizarea pe scara larga a antibioticelor prezinta preocupari semnificative pentru sanatatea public3, in
principal din cauza perturbarii microbiotei intestinale umane si a consecintelor negative asupra sanatatii.
Acest studiu si-a propus sa evalueze efectele in vitro ale unui nou extract de Boletus edulis asupra microbiotei
intestinale umane, In special in contextul disbiozei induse de antibiotice. Investigatia s-a concentrat pe mai
multi parametri cheie: citotoxicitatea, influenta BEE asupra nivelurilor de citokine (IL-6, IL-10, IL-1, TNFa) si
capacitatea sa de a modula compozitia microbiotei dupa tratamentul cu antibiotice.

Pentru a realiza o evaluare cuprinzatoare, studiul a implicat analize detaliate ale microbiomului si
evaludri ale sintezei acizilor grasi cu lant scurt (SCFA). Concomitent, studiul a determinat continutul total de
polifenoli, capacitatea antioxidanta si compozitia specifica a polifenolilor din extractul de BEE. Rezultatele au
indicat ca BEE moduleaza eficient peisajul microbian, promovand un echilibru microbian mai sanatos si
atenuand raspunsurile inflamatorii.

Studiul subliniaza rolul promitator al extractului de Boletus edulis In restabilirea echilibrului
microbiotei, reducerea inflamatiei si combaterea efectelor adverse ale utilizarii antibioticelor. Aceste
descoperiri sustin explorarea continua a BEE ca ingredient functional alimentar cu potentiale beneficii pentru
sanatate, In special In atenuarea disbiozei induse de antibiotice si promovarea sanatatii generale a intestinului
fara necesitatea suplimentelor probiotice.

Capitolul V investigheaza efectele extractului de Boletus edulis, asupra comunitatilor microbiene din
intestinul somonului Atlantic utilizind sistemul de simulare in vitro SalmoSim. Avand in vedere expansiunea



rapida a sectorului de acvacultura a somonului, cu expunerea semnificativa la factori de stres abiotici si
biotici, existd o nevoie critici de strategii pentru a Imbunatati eficienta conversiei furajelor, a reduce
tratamentele medicale, a minimiza deseurile si a imbunatati calitatea pestelui. Prebioticele, in special BEE,
ofera beneficii potentiale prin stimularea cresterii bacteriilor benefice din intestin.

Trei replici biologice ale probelor de intestin de somon Atlantic au fost procesate In conditii anaerobe
stricte pentru a mentine integritatea microbiana. Dietele experimentale continand 5% si 10% BEE au fost
preparate, iar bioreactoarele SalmoSim au fost inoculate cu microbiota intestinala. Bioreactoarele au fost
controlate cu atentie pentru temperatura, pH si fluxul de nutrienti pentru a simula mediul intestinal.

Studiul a evaluat compozitia microbiana si productia de fermentatie in raspuns la suplimentarea cu
BEE. Rezultatele au aratat schimbari semnificative In comunitatile microbiene, in special o crestere a speciilor
benefice de Bacillus in grupul cu doza mica de BEE si o dominantd a genului Vibrio in grupul cu doza mare. De
asemenea, s-a observat o crestere notabila a productiei de acetat, esential pentru sanatatea intestinala si
functiile metabolice, in timp ce grupurile de control au prezentat niveluri mai ridicate de butirat si 3-
metilbutirat. Suplimentarea cu BEE a redus, de asemenea, nivelurile de amoniac, esentiale pentru calitatea
apei si reducerea toxicitatii in sistemele de acvacultura.

Constatarile sugereaza ca BEE poate modula microbiota intestinald, poate spori populatiile bacteriene
benefice, poate Tmbunatati productia de acizi grasi cu lant scurt si poate reduce nivelurile de amoniac,
facandu-l un supliment alimentar valoros pentru promovarea sanatatii pestilor si sustenabilitatea in
acvacultura. Studiile viitoare ar trebui sda se concentreze pe optimizarea dozei de BEE si evaluarea
impacturilor pe termen lung in vivo pentru a valorifica pe deplin beneficiile sale pentru aplicatiile de
acvacultura.

Dezvoltarea, progresia si diseminarea rezistentei antimicrobiene sunt influentate de ecosisteme
interconectate umane, animale si de mediu, prezentand riscuri severe pentru sanatatea umana. Transferul
plasmidelor conjugative determina diseminarea rapidd a AMR intre populatiile microbiene. Atenuarea
raspandirii rezistentei la antibiotice necesita intelegerea dinamicii transferului AMR intre comunitatile
microbiene, precum si rolul diferitelor taxoni microbieni ca rezervoare potentiale care promoveaza
persistenta AMR pe termen lung. In ultimul capitol de cercetare, am utilizat Hi-C, o tehnicid de mare vitezs,
fara cultura, combinatd cu qPCR, pentru a monitoriza transportul si transferul unui plasmid multirezistent
intr-un model de intestin in vitro de somon Atlantic in timpul tratamentului cu florfenicol, un antibiotic
benzenesulfonil utilizat pe scara larga in acvacultura pestilor ososi.

Comunitatile microbiene din intestinul mijlociu (ceaca pilorica) a trei somoni adulti sanatosi crescuti in
ferme au fost inoculate in trei bioreactoare dezvoltate pentru sistemul intestinal SalmoSim. Sistemul model a
fost inoculat cu o tulpind de Escherichia coli ATCC 25922 care poarta plasmidul pM07-1 si tratat cu florfenicol
la o concentratie de 150 mg/L in mediul de hrana pentru pesti timp de cinci zile, urmat de o faza de
spalare/recuperare. Secventierea Hi-C si metagenomica a identificat numeroase evenimente de transfer,
inclusiv intre taxoni Gram-negativi si Gram-pozitivi si, In mod crucial, transferul si persistenta pe scard larga a
plasmidului in absenta antibioticului. Constatarile noastre evidentiaza rolul florei intestinale comensale de
pesti teleostei ca rezervor pentru AMR, iar sistemul nostru ofera un model pentru a studia cum diferitele
regimuri de tratament si interventii pot fi implementate pentru a reduce persistenta AMR.

Capitolul de concluzii generale, derivat din celelalte capitole experimentale, este suplimentat cu o serie
de recomandari, atat la nivel de cercetare fundamentala, cat si in termeni de propuneri pentru continuarea
anumitor aspecte aplicate.

In concluzie, aceasti tezd subliniazd impactul semnificativ al extractului de Boletus edulis asupra
microbiotei intestinale si potentialele sale aplicatii in sdndtatea umand si acvacultura sustenabila.
Descoperirile sustin necesitatea unor studii in vivo suplimentare, optimizarea dozei si explorarea efectelor
mecanistice ale BEE asupra sinitatii intestinale si modulatiei imune. In plus, studiul subliniazi necesitatea
unor interventii strategice pentru a reduce raspandirea AMR in acvacultura, valorificAnd proprietatile
naturale ale alimentelor functionale, cum ar fi Boletus edulis.



