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Quali microbi ospitiamo? 



VOI SIETE QUI



C Huttenhower et al. Nature 486, 207-214 (2012) doi:10.1038/nature11234

Taxa del microbioma umano riconosciuti dalla metagenomica nella 
popolazione HMP. 



Mutualismo
uomo - microbioma

pro-Uomo

Substrato energetico 

Resistenza ai patogeni

Regolazione immune

Regolazione metabolica 

Cometabolismo

pro- Microrganismo

Substrato energetico
Habitat
Diffusione 



Nature Immunology 14, 685–

690 (2013)





C Huttenhower et al. Nature 486, 207-214 (2012) doi:10.1038/nature11234

Tra soggetti sani i diversi taxa cambiano in 
proporzione, mentre restano stabili i processi 

metabolici



Un problema emergente nel mondo 
“moderno”?

Fattori di disturbo alterano o uccidono alcune 
frazioni della comunità microbica, creando 
opportunità per gli altri membri o per nuovi 
agenti colonizzanti con effetti diretti alla 
comunità e/o all’ospite 



Costello EK et al., 

Science 336, 1255 (2012) 

Fattori che 

influenzano 

la comunità

Fattori che 

influenzano

l’ ambiente 



Le basse vie aeree non sono sterili



Le basse vie aeree non sono sterili

Nelle vie aeree esistono batteri residenti ed 
inoltre la carica batterica e le proporzioni dei 
diversi phyla  variano in condizioni di 
normalità o patologia.



In condizioni normali i batteri  delle basse vie 
sono pochi e sono rappresentati dagli stessi 
taxa del cavo orale. 

La varietà di batteri è ridotta poiché esistono 
pressioni selettive che determinano la 
eliminazione, la persistenza la colonizzazione 
e la crescita.  



B J. Marsland CHEST 2013; 144 ( 2 ): 632 – 637



• Taxonomic Classification of Bacterial Communities Present in the BAL.

Erb-Downward JR, Thompson DL, Han MK, Freeman CM, et al. (2011) Analysis of the Lung Microbiome in the “Healthy” Smoker 

and in COPD. PLoS ONE 6(2): e16384. doi:10.1371/journal.pone.0016384

http://www.plosone.org/article/info:doi/10.1371/journal.pone.0016384

http://www.plosone.org/article/info:doi/10.1371/journal.pone.0016384


Interazioni virus-batteri

Danno ciliare ed epiteliale 

Esposizione  di recettori 

Minore produzione di difensine  

Upregulation dei recettori 

Minore recruitment e funzionalità di NK 

+ citochine antiinfiammatorie IL10
- Citochine proinfiammatorie TNF-a 



Effetti del trattamento antibiotico sul 

microbioma faringeo

Jakobsson HE, Jernberg C, Andersson AF, Sjo¨ lund-Karlsson M, Jansson JK, et al. (2010) Short-Term Antibiotic 

Treatment Has Differing Long-Term Impacts on the Human Throat and Gut Microbiome. PLoS ONE 5(3): e9836.

controlli 

trattati 



Abbondanza relativa del gene erm(B) rispetto al tempo 0, nel DNA estratto da soggetti non 
trattati (rosso) e trattati con claritromicina (blu)



I 10 farmaci più prescritti

Piovani et al. BMC Pediatrics 2013, 13:46



Piovani et al. BMC Pediatrics 2013, 13:46

I 10 farmaci più prescritti ( 0-5 anni)



Meccanismi di regolazione

Sequestro di molecole  regolatorie di geni esogeni 

Produzione di molecole con funzione “quorum 
sensing” per facilitare la competizione con altri 
batteri o funghi 

Produzione di sostanze antimicrobiche come le 
batteriocine. ( tossine rivolte verso specie bersaglio, 
filogeneticamente distinte o correlate, che 
competono per una particolare nicchia)



http://www.bmglabtech.com/application-notes/luminescence/quorum-sensing-199.cfm

Quorum sensing

I Batteri sono in grado 
di modificare il loro 
comportamento 
attraverso interazioni 
chimiche.  



Le interazioni tra germi avvengono attraverso 
sistemi di mutua competizione e di segnali 
inter-cellulari. 

Le batteriocine sono peptidi antimicrobici 
verso i quali l’organismo produttore ha uno 
specifico meccanismo di resistenza.

Lo spettro delle attività antibatteriche è 
altamente variabile tra le diverse batteriocine. 



Classe I :lantibiotici, peptidi contenenti 
aminoacidi non tradizionali come 
lantionina e betametil-lantionina.

Nisina e Salivaricine 

Classe II :peptidi piccoli, stabili a modesti 
trattamenti termici, come la sakacina.

Sottoclassi IIa, IIb, IIc

Classe III :proteine termosensibili . 
Lattacina A eB

Classe IV :proteine complesse associate a 
porzioni lipidiche o carboidratiche. 



Effetto antagonista dello 

Streptococcus Salivarius K12 



• Batteri  sono in grado di produrre una grande 
quantità di proteine e peptidi con attività 
citoprotettiva e antiinfiammatoria         

(Fujiya et al. 2007; Yan et al. 2007). 

• Lactobacilli  probiotici  svolgono attività 
antiinfiammatoria probabilmente grazie al 
contenuto in D-alanina della parete cellulare     

(Grangette et al. 2005). 



La colonizzazione con un singolo battere 
commensale è sufficiente a modificare il
signalling microbico  sulla espressione di geni 
che controllano struttura e funzione 
dell’intestino. (Hooper et al. 2001).

Il segnale microbico può avvenire attraverso 
singoli polisaccaridi immunomodulatori che 
correggono difetti mucosali e immunitari 
sistemici . (Mazmanian et al.2005).



Numerosi ceppi di S. salivarius interferiscono 
con i patogeni delle vie aeree. 

Il ceppo TOVE-R  si è dimostrato essere un 
antagonista di streptococchi virulenti 
responsabili di carie, parodontiti  o faringiti 
quali Streptococcus mutans, Streptococcus 
sobrinus, e Streptococcus pyogenes 

S. salivarius  si è dimostrato in grado di inibire i 
processi di flogosi attivati dai patogeni, 
suggerendo un ruolo nella modulazione delle 
risposte immuni cellulari epiteliali



Grazie


