
Vananemine ja seedetrakti 
mikrobioota

Epp Sepp MD, PhD

Tartu Ülikool

3.04.2019



Loengu plaan

• Mõisted 
• Inimese seedetrakti mikrobioota:

– tähtsus
– kujunemine ja vanusega seotud muutused

• Vanusega seotud haigused
– neurodegeneratiivsed haigused 

• Kuidas elada 100 aastaseks?



Mõisted

• Mikrobioota - mikroobide populatsioon, mis elab koos 
inimesega ja ei põhjusta tavaolukorras tema haigestumist

– Mikrobioota liigirikkus- mikroobiliikide arv 

– Mikrobioota mitmekesisus (diversity) liikide arv ja arvukus või osakaal 

• Eubioos on tasakaalustatud mikrobioobikooslus

• Düsbioos - mikrobioota kvantitatiivne ja kvalitatiivne 
muutus, mis mõjutab ainevahetust ning soole läbilaskvuse 
tõusu



Inimese mikrobioota

Hõimkonnad:
Bacteroidetes (Gram-)
Sugukonnad: Bacteroidaceae

Prevotellaceae jne

Firmicutes (Gram+/-)
Clostridiaceae, 

Christensenellaceae, 
Eubacteriaceae, 

Lachnospiraceae, 
Ruminococcaceae, 
Streptococcaceae, 
Lactobacillacea jne

Proteobacteria (Gram-)
Enterobacteriaceae, 
Pseudomonaceae, 
Pasteurellacea jne

Actinobacteria (Gram+)
Bifidobacteriacea, 
Coriobacteriaceae, 
Eggerthellacea jne
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Seedetrakti mikrobioota

• Kaitsefunktsioon, barjäärfunktsioon ehk kolonisatsiooni-resistentsus
– Blokeerib retseptorid
– Bakteriotsiinide ehk anti-mikroobsete ainete produktsioon

• Osaleb ainevahetuses 

– Lühikese ahelega rasvhapped (butüraat ehk võihape, propinaat, 
piimhape, äädikhape jne)

– Vitamiinide produktsioon (K-vitamiin, biotiin, folaat jne)

– Muud jne

• Mõjutab immuunsüsteemi

– Tsütokiinid

– Antikehad 



Mikroobid produtseerivad
 neurotransmittereid

Mikroobid stimuleerivad immuunrakke
produtseerima tsütokiine

Mikroobide ainevahetuse
 produktid (SCFA jne)

Signaalid
 Nervus vagus’e 
kaudu

Läbivad 
hematoentsefaal-
barjääri

Läbivad hemato-
entsefaalbärjääri; 
Stimuleerivad
neurotransmitterite
 produktsiooni

Aju-sool “telje” hüpotees
mikroobid mõjutava tuju, tunnetust ja emotsiooni 



Mikrobioota kujunemine

kujuneb välja tasakaalustatud liigirikas ja mitmekesine mikrobioota



noor täiskasvanu eakas vanur  
   

Mitmekesine mikrobioom

Sub-domineerivad bakterid ehk 
potensiaalselt patogeensed

Mitmekesine
Bacteroidaceae, Prevotellaceae
Firmicutes hõimkonna butüraadi produtseerijad

Mitmekesisuse langus
Potensiaalsed patogeenid: enterobakterid, 
stafülokokid, enterokokid
Clostridioides difficile

Eubioos Düsbioos

Mikrobioota muutused seoses vananemisega

Vaiserman jt 2017; Vemuri jt 2018; Nagpal jt 2018 



Seedetrakti düsbioosiga seotud haigused

Sanders jt 2013, Gogineni jt 2013, Valdes jt 2018, Catinean jt 2018

Seedetrakti haigused
ärritunud soole sündroom, 

haavandiline koliit, kasvajad
Chroni tõbi jne

Allergia

Neurodegeneratiivsed 
haigused

Parkinsoni tõbi, Alzheimer jne

Kardiovaskulaarsed
haigused

Metaboolsed haigused
ülekaal, diabeet jne

Artriit
reumaatiline jne. SEEDETRAKTI 

DÜSBIOOS
SEEDETRAKTI 

DÜSBIOOS



Neurodegenratiivsed haigused

Parkinsoni tõbi

Esinemissagedus 
• üle 60 aastastest 1% 

Eestis 152-178/100000 elaniku kohta 
(2500-3000 haiget) 

Muutused ajus
• Musttuuma neuronites ladestub alfa-

sünukleiin, dopamiini puudus

Kliinilsed sümptomid
• Motoorsed: kõhukinnisus, jäsemete 

värin, liigutuste aeglus ja kohmakus, 
kõnnaku ja tasakaaluhäired (tippiv 
kõnnak)

• Mitte-motoorsed: mälu-, meeleolu ja 
unehäired

Alzheimeri tõbi

Esinemissagedus 
• üle 65 aastastest 1%
• Üle 80 aastastest 50%
Eestis ligi 13000 haiget
Muutused ajus
• Ladestub beeta-amüloid (atroofia 

frontaal ja temporaalsagaras), 
kahjustub koliinergiline süsteem, 

Kliinilsed sümptomid
• Mälu-, kõne-, ruumitaju- ja 

unehäired jne
• Igapäevaste oskuste kadumine



Mikrobioota muutused 
neurodegenratiivsete haiguste korral

Vähenenud osakaal

• Butüraati ehk võihapet 
produtseerivaid baktereid 
(klostriidide klastrid VI ja XIV) 

– Indutseerivad põletikuvastaste 
tsütokiinide produktsiooni

– Tagavad soole limaskeskesta töö

• Prevotalla, (PD) seotud 
kiudainete tarbimisega (B1 ja B9 
vitamiinid)

Suurenenud osakaal

• Enterobacteriacea (LPS, 
lipopolüsahhariid) 

– indutseerib põletikuliste tsütokiinide 
produktsiooni (IL-1, IL-6, TNF-alfa)

• beeta-amüloid (AD) prod 
bakterid (B. subtilis, E. coli, M. 
tuberculosis, S. enteritica, S. 
typhimurium, S. aureus )

• H. pylori kolonisatsioon

Lin jt 2018; Scheperjans jt 2015; Bu jt 2015; Spielman jt 2018; Flameling jt 2018; Sarkar ja Banerjee 2019



Parkinsoni  ja Alzheimeri haiguste
seos seedetrakti düsbioosiga 

HEB läbilaskvuse tõus

Soole düsbioos

Põletikuvastased, 
butüraati produtseerijad

Põletikulised tsütokiinid
LPS, IL-2, IL-6, TNF, TMO jne

Soole “närvisüsteemis” 
alfa-sünukleiini ja
beeta-amüloidi struktuuri
muutumine

Soole “läbilaskvuse”
 tõus

Mikroobid ja mikroobide a/v produktid 
ja põletiku mediaatorid

Valkude 
ladestumine 

ajus

Ladestub:
PD alfa-

sünukleiin või 
AD beeta-
amüloid

Ladestub:
PD alfa-

sünukleiin või 
AD beeta-
amüloid

Neurodegenratsioon

Giau jt 2018; Sarkar ja Banerjee 2019



Choi jt 2018

Dieet

Pre- ja probiootikumid

Fekaalne transplantatsioon

Ainevahetusproduktid

Geenid

Proteiinid

Soole mikrobioota

Prebiootikum - ained mida mikroobid kasutavad toiduks
Probiootikum - elusad baktereid, mis manustatuna sobivates kogustes avaldavad 
kasulikku toimet inimese tervisele
Fekaalne transplantatsioon (FT) – soolesisu (rooja) ülekanne   

Kas mikrobioota mõjutamisega saab muuta 
neourodegenratiivsete haigusete kulgu?



Mischley jt 2017

Dieet

Antioksüdandid vähendavad Alzheimeri haigusriski:
3-5 tassi kohvi versus alla 2 tassi (Eskelinen jt 2009)



Kuidas elada saja aastaseks?
geneetika, elukeskkond, elustiil, dieet, haigused

2050 aastal elab maailmas 3,7milj 100 – aastast inimest (Itaalia, Hiina, Jaapan, India jne)

Jackson jt 2016; Matthew jt 2016; Vincent jt 2017; Kim ja Jazwinski 2018



Biang jt 2010, 2016; Wang jt 2015; Kong jt 2016, 2018; Odamaki jt 2016; Kim jt 2019

100 aastaste mikrobioota

Võrreldi :
Hiina eakaid (CL) ja noori (CY) 
Itaalia eakaid (IL) ja noori (IY)

B Suur mitmekesisus
C Palju erinevaid mikroobiliike 
D Clostridium XIVa, butüraati ehk võihapet 
produtseerivad bakterid

E Ruminococccacea sugukond, butüraati 
ehk võihapet produtseerivad bakterid
F Akkermansia muciniphila, mutsiini 
lõhustav bakter
G Christensenellaceae sugukond on pärilik, 
mida seostatakse madala KMI (Goodricht jt 
2016; Brooks jt 2018)



Soole bakterid lõhustavad valke 
produtseerides aineid, mis mõjutavad 

inimese vananemist 
(“laibamürgid” putresiin ja kadaveriin)

Soole bakterid lõhustavad valke 
produtseerides aineid, mis mõjutavad 

inimese vananemist 
(“laibamürgid” putresiin ja kadaveriin)

Ilja Metšnikovi hüpotees 
pikaealised inimesed tarbivad igapäevaselt 

hapendatud piimatooteid 

Hapendatud piimatoodetes olev 
Lactobacillus delbrueckii subsp. 

Bulgaricus takistab valku lagudavate 
bakterite kasvu seedetraktis

Hapendatud piimatoodetes olev 
Lactobacillus delbrueckii subsp. 

Bulgaricus takistab valku lagudavate 
bakterite kasvu seedetraktis

Inimeste eluiga pikeneb



Bacillus licheniformis’e 
mõju elueale 

Park jt 2015

Bacillus licheniformis’e erinevad tüved (141, 143, 144, 147, 155, 156), 
mis isoleeriti Korea fermenteeritud toitudest
OP50 on kontroll

Caenorhabditis elegans,
mullas elav varbuss, 

(kasutatakse mudelina) 
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1970. a., 35-aastane
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35 aastaselt Faecalibacterium spp
81 aastaselt Prevotella spp



Tänan tähelepanu eest!!!

100 aastane Linda Erika Kääramees:

” … naera ja naerata palju; ära vihka, vaid armasta,

tee tööd mida armastad......”
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