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A humán mikrobiom és ennek 
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ALCÍM: Mennyire tarthatók oki kezelésnek a legnagyobb népegészségügyi 
jelentőségű (korábban „időskori”) kórképek jelenlegi terápiái?

Fertőző betegségek 1928-ig (A. Fleming / penicillin)

● Hypertension
● Diabetes
● Obesity
● Reflux disease
● Atherosclerosis
● Alzheimer’s (deg.)
● R.Arthritis (deg.)

=> We desperately need the “causative 
link” to disease pathology just like with 
antibiotics...

Simple tertian spikes 3 days => P ovale & 
vivax 
Simple quartan spikes 4 days => P. 
malariae 
Malignant tertian => Cerebral malaria

Typhoid fever

Pel-Ebstein - cyclical: Hogdkin’s 
lymphoma

Intermittent: abscess / septic

Step ladder rise: typhoid
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A gyógyszerpiac (USA)

The guideline authors said that the impact of the new guideline will be 
greatest among younger people. They said the prevalence of hypertension 
in people under the age of 45 would triple among men and double among 
women.
The prevalence of hypertension will increase from 31.9% under JNC7 criteria 

to 45.6%. This works out to 103.3 million people who will be categorized 
as having high blood pressure.
In the new guideline antihypertensive drug therapy is recommended for 
36.2% of US adults, or 81.9 million adults, while 21.4 million are 
recommended for nonpharmacologic therapy only. The new guideline 
increases the number of US adults recommended for drug therapy by 4.2m.
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A „két genomunk”

16s rRNA is a component of the 30S small subunit of prokaryotic 
ribosomes. It has highly conserved primer binding sites and contains 
hypervariable regions that can provide species-specific signature 
sequences useful for identification of bacteria. 

As a result, 16S rRNA gene sequencing has become prevalent in medical 
microbiology as a rapid and cheap alternative to phenotypic methods of 
bacterial identification. 

Although it was originally used to identify bacteria, 16S sequencing was 
subsequently found to be capable of reclassifying bacteria into completely 
new species,[17] or even genera.[18][19] It has also been used to describe 
new species that have never been successfully cultured
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METHOD: 16s rRNA sequencing with NGS

A Humán Mikrobiom
• A bél „mikrobiom” (amit korábban bélflóraként ismertünk és mikrobiotaként 

is ismert) több ezer milliárd mikroorganizmusból áll.

• A benne élő fajok sokasága (diverzitás) és épsége/funkciója döntő szerepet 
játszik a gazdaszervezet egészséges anyagcseréjének kialakulásában.

• A fajok száma természeti népeknél kb 6000 és ezek génállománya 3 milliónál 
is gazdagabb (kb 150x több, mint a humán genomot alkotó géneké).

• A mikrobiom összesen 2kg tömeget is elérhet. 30%-a nagy hasonlóságot 
mutat az emberek/rasszok között, 70%-a viszont abszolút egyedi és ránk, 
szűkebb-tágabb környezetünkre jellemző. A mikrobiomunk tehát egy 
abszolút egyedi azonosítónk…

www.gutmicrobiotawatch.org/gut-microbiota-info/

Nature Reviews in Endocrinology 2013
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Klasszikus mikrobiom asszociált betegség modellek

Reumás láz Reiter syndroma
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M-sejtek*
● Antigén “mintavétel”
● A bél barrier sérülés és 

potenciális pathogén 
invázióra “felkészülés”

● Energia-igényes
● “Szennyezett” (=diverz 

antigén környezetben) 
kevésbé aktív

● minél homogénebb az 
antigén “kontamináció” 
(=alacsonyabb a 
diverzitás) annál aktívabb

* microfold sejtek
14

Az intestinális barrier

15Nature Immunology volume5, pages776–778 (2004)

Pathogen Associated Molecular Patterns (PAMP’s) and IBD

Crohn’s 
disease

Ulcerative colitis IBS

dysbiosis & 
loss of 
diversity

normal 
signalling
regulation

normal 
barrier

normal 
signalling
regulation

defective 
signalling 
regulation
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normal 
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normal 
microbiome

normal 
barrier
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Mol Metab. 2016 Jun 14;5(9):782-94.
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A sinusoid keringés KLINIKAI ONKOLÓGIA | 2019;6(1):25–33.

20

21

22

23

24

19

20

21

22

23

24



2019. 05. 23.

5

25

26

27

1. Bevezetés
2. Microbiome
3. Barrier és gyulladás
4. Daganatok
5. Klinikai gyakorlat

A mikrobiom és a daganatok spektruma

• tumor-genezis
• metastasis képzés
• az onkológiai kezelések és a mikrobiom /mellékhatások /  

táplálás terápia
• adjuváns kezelés (oncotype Dx)
• immun-terápia
• másodlagos daganatok

KLINIKAI ONKOLÓGIA | 2019;6(1):25–33.

A daganat, mint környezetben kódolt genetikai betegség
• A táplálkozással és az életmóddal kapcsolatos egyedi kockázatok évtizedek óta a 

daganatok kialakulásának egyik fontos, sokat kutatott és vitatott területét jelentik. 
• A jelátviteli folyamatokat célzó kezelések sikere nyomán kialakult nagy léptékű 

ismeretbővülés első hulláma elterelte a figyelmet arról, hogy ezek az eltérések 
pontosan hogyan is alakulnak ki, hiszen közvetlenül reprodukálható terápiás 
célpontot szolgáltattak végre a kezelések tekintetében

• Sikerült azonosítani a daganatok kialakulásával kapcsolatos teljes rák-géntérképet is
• A daganatok kialakulásának genetikai paradigmájának is lefektette.
• Családkutatás és epidemiológiai adatok alapján ugyanakkor nyilvánvaló, hogy 

ezeknek az onkogenikus mutációk főként az élet során szerzett genetikai sérülések 
következményei és nem örökletesek.

KLINIKAI ONKOLÓGIA | 2019;6(1):25–33.

Estimates of the Heritability of Human Longevity Are Substantially Inflated due to 
Assortative Mating. Genetics, 2018; 210 (3): 1109 DOI: 10.1534/genetics.118.301613
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A Helicobacter Pylori

• A vírusok daganatkeltő hatása régóta ismert  (Rous sarcoma virus => csirke 
sarcoma) - 1911 (Peyton Rous - Nobel dij 1966), a 4 gén közül az egyik az src kináz ( 
J. Michael Bishop and Harold E. Varmus - Nobel dij 1989) … továbbiak EBV, HPV….

• Barry Marshall and Robin Warren (1982) gastritis, duodenalis ulcus es gyomorrák
• Globálisan 50% körüli a fertőzöttség, ami nagyobb fejlődő országokban és 

bizonyítottan emelkedett kockázat gyomorrák tekintetében. De a fertőzött 
emberek 85%-a egész életében tünetmentes.

• A MALT lymphoma: 72-98%-ban összefüggést mutat a Hp fertőzöttséggel és a Hp 
eradikáció a fertőzött egyéneknél az esetek 50-95%-ban komplett remissiót 
eredményez.

KLINIKAI ONKOLÓGIA | 2019;6(1):25–33.

A vastagbélrák - genetikai betegség?
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Cell Host & Microbe, VOLUME 23, ISSUE 2, P203-214.E5, FEBRUARY 14, 2018

33Nature Immunology volume5, pages776–778 (2004)

Pathogen Associated Molecular Patterns (PAMP’s) and CRC
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A mikrobiom és a daganatok spektruma

• tumor-genezis
• metastasis képzés
• az onkológiai kezelések és a mikrobiom /mellékhatások /  

táplálás terápia
• adjuváns kezelés (oncotype Dx)
• immun-terápia
• másodlagos daganatok

KLINIKAI ONKOLÓGIA | 2019;6(1):25–33.

45 éves nőbeteg

• A 2016-ban felfedezett CRC (akkor 42 éves)
• családban nem halmozódott
• colon ascendens/ coecum lokalizáció: grade III adenocc gelat. exulc. coli 
• stadium: pT4aN2bV0pn0 (7/20 nycs poz, vasc, perineuralis invazio nem volt)
• KRAS vad (SE I-path) => neoadjuváns (FOLFOX) kemoth majd műtét
• PET távoli áttétet nem mutatott
• utána adjuváns chemoth (FOLFOX)

• 2019 januárban met hep., ascites, peritonealis invázió
• Oncompass 58 gén: KDR polymorfizmus, szuper vad tipus
• jelenleg is zajlik Cetuximab + FOLFOX és jól reagál
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DIET / 
DRUGS

MICRO-
BIOTA

BARRIER

A barrier funkció sérülése a végső 
közös út a betegségek 
pathogenezisében, amelyek klinikai 
megjelenését azok antigén természete 
és a gazdaszervezet MHC statusa 
definiálja.
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- kevés az adat: de VAN!!
az intestentinalis barrier 
funkció javítására

- A súlyos diverzitás-
csökkenést (<15p) nem 
fogja helyreállítani (több 
ezer faj pusztult ki), de 
az invazív fajok 
túlszaporodását 
megakadályozza

PROBIOTIKUMOK 

Nature 2014 Jan 23;505(7484):559-63

DE EZ REVERTÁLHATÓ

- Diéta
- Mozgás
- Alkohol 

absztinencia
- alvás higiénia
- probiotikumok
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Diavitas Okostelefon App

Az app ami összeköt

• Nem „B2C” eszköz: nem hiszünk abban, hogy a gép megmondja…

• Kommunikációs és logisztikai platform a beteg, az orvos(ok), a dietetikus és 
a személyi edző, gyógytornász között

• „okos tányér” alapú megközelítés, a betegeknek adagokat es elkészítési 
technológiákat kell (újra) tanulniuk

• Egy adatbázis, ahol orvosi leletek (változása), diétás információ és 
mozgás/sportra vonatkozó adatok egymás mellett vannak.

• és ez összekapcsolódik a beteg triage-al, az ananaesis felvétellel, az SGT lelet 
kiadással/véleményezéssel, a számlázással és beteg-behívással

46

Köszönöm a figyelmet!

www.diavitas.com

mailbox@schwab.hu
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