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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 

 

ΤΙΤΛΟΣ : «Ανθρώπινο μικροβίωμα του εντέρου: ποια η σχέση του με ινσουλινοαντίσταση και 

Σακχαρώδη Διαβήτη τύπου 2; » 

Βασιλική Τσαϊρέλη 

 

Τις τελευταίες δεκαετίες, η ανθρώπινη μικροχλωρίδα είναι ένας από τους πιο δυναμικούς 

ερευνητικούς τομείς στις βιοϊατρικές επιστήμες. Συγκεκριμένα, έχουν γίνει πολλές προσπάθειες 

για να μελετηθεί η γαστρεντερική οδός, η οποία φιλοξενεί το μεγαλύτερο μέρος της 

μικροχλωρίδας του ανθρώπινου σώματος. Το γαστρεντερικό μας σύστημα έχει μεγάλη διεπαφή 

με το περιβάλλον και ως εκ τούτου παρουσιάζει μία κρίσιμη εμπλοκή στην ανοσολογική και 

μεταβολική ομοιόσταση. Αυτή λοιπόν η κοινότητα μικροοργανισμών, επηρεάζει ποικολοτρόπως 

την ανθρώπινη υγεία. Ανοσοποιητικοί, μεταβολικοί και ξενοβιοτικοί υποδοχείς αντιλαμβάνονται 

και επεξεργάζονται τα μικροβιακά σήματα και συμβάλλουν έτσι σε μια αμοιβαία σχέση μεταξύ 

του μικροβιώματος και του ξενιστή. Σε μεταβολικά νοσήματα, όπως ο σακχαρώδης διαβήτης 

τύπου 2 (T2D), η καταστροφή του εντερικού φραγμού προκύπτει από τις συνδυασμένες 

επιδράσεις ενδογενών και εξωγενών παραγόντων, εκ των οποίων οι διατροφικοί παράγοντες 

έχουν τις πιο άμεσες επιπτώσεις. Σημαντικό ρόλο σε αυτό διαδραματίζει και το μικροβίωμα του 

εντέρου, στη διαμόρφωση του οποίου καταλυτικό ρόλο έχει η διατροφή. Δεδομένης λοιπόν αυτής 

της συσχέτισης, μπορεί να υπάρξει σημαντική θεραπευτική χρησιμότητα στην αλλαγή της 

μικροβιακής σύνθεσης του εντέρου μέσω της διατροφής. Συνεπώς, όλα τα δεδομένα 

υποδηλώνουν και υποστηρίζουν την ιδέα ότι η μικροχλωρίδα του εντέρου ρυθμίζει διάφορα 

μεταβολικά μονοπάτια στον ξενιστή, διαδραματίζοντας κρίσιμο ρόλο στην ανθρώπινη φυσιολογία 

και κατά συνέπεια επηρεάζοντας την ανάπτυξη ορισμένων παθολογικών καταστάσεων και 

ασθενειών, όπως είναι ο T2D. 

Λέξεις κλειδιά: μικροβίωμα εντέρου, σακχαρώδης διαβήτης τύπου 2, ινσουλινοαντίσταση, 

διατροφή. 
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ABSTRACT 

 

ΤITLE : «Human gut microbiome: its relationship to insulin resistance and type 2 diabetes» 

Vasiliki Tsaireli 

 

In recent decades, the human microflora has been one of the dynamic research fields in the 

biomedical sciences. In particular, many attempts have been made to study the gastrointestinal 

tract, which houses most of the microflora of the human body. Our digestive system provides a 

large interface with the environment, and is critically involved in immune and metabolic 

homeostasis, providing the conceptual basis that this spatially adapted community of 

microorganisms affects human health. Immune, metabolic and xenobiotic receptors perceive and 

process microbial signals and thus contribute to a reciprocal relationship between the microbiome 

and the host. In metabolic diseases, such as type 2 diabetes (T2D), the destruction of the intestinal 

barrier results from the combined effects of endogenous and exogenous factors, of which 

nutritional factors have the most direct effects. The intestinal microbiome also plays an important 

role in this. It is also understood that nutrition plays an important role in shaping the microbiome. 

Given this correlation, there may be significant therapeutic utility in altering microbial composition 

through diet. Therefore, all the data suggest and support the idea that the intestinal microflora 

regulates various pathways in the host, playing a critical role in human physiology and thus 

influencing the development of certain pathological conditions, such as T2D.  

Keywords: intestinal microbiome, type 2 diabetes, insulin resistance, diet.    
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1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

 

Τις τελευταίες δεκαετίες, η ανθρώπινη μικροχλωρίδα είναι ένας από τους πιο 

δυναμικούς ερευνητικούς τομείς στις βιοϊατρικές επιστήμες. Συγκεκριμένα, έχουν γίνει πολλές 

προσπάθειες για να μελετηθεί η γαστρεντερική οδός, η οποία φιλοξενεί το μεγαλύτερο μέρος 

της μικροχλωρίδας του ανθρώπινου σώματος [1,2,3]. Η ανθρώπινη μικροχλωρίδα είναι μία 

κοινότητα μικροοργανισμών που περιλαμβάνει βακτήρια, ευκαρυωτικά μικρόβια, 

βακτηριοφάγους και ιούς που ζουν μέσα στο ανθρώπινο σώμα και επηρεάζουν την υγεία του 

ξενιστή [4-8]. Ωστόσο, η μελέτη της υγιούς ανθρώπινης μικροχλωρίδας έχει επικεντρωθεί σε 

μεγάλο βαθμό στα βακτήρια, με λιγότερη προσοχή  να δίνεται σε άλλους μικροβιακούς 

πληθυσμούς [9]. Οι επιστήμονες χρησιμοποιούν το μικροβίωμα για να περιγράψουν τη 

σύνθεση της μικροχλωρίδας καθώς και τη λειτουργία της σε ένα συγκεκριμένο αριθμό 

πλαισίων [10]. Το ανθρώπινο μικροβίωμα περιλαμβάνει τη συλλογή όλων των γονιδιωματικών 

στοιχείων μιας συγκεκριμένης μικροχλωρίδας, στα οποία περιλαμβάνονται τα μικροβιακά 

γονίδια, τα διάφορα γονιδιακά προϊόντα καθώς και τα γονιδιώματα της μικροχλωρίδας [11]. 

 
Η αναθεωρημένη εκτίμηση του αριθμού της ανθρώπινης μικροχλωρίδας είναι περίπου 

3,8 × 1013 μικροβιακά κύτταρα, με αναλογία μικροβιακών κυττάρων προς ανθρώπινα κύτταρα 

περίπου 1:1 και η μικροβιακή συνολική μάζα των κυττάρων είναι περίπου 0,2 kg [12]. Ένας 

μεγάλος αριθμός μικροβίων αποικίζει το παχύ έντερο [13], ενώ είναι πλέον γνωστό ότι 

περισσότερα από 1000 διαφορετικά μικροβιακά είδη αποικίζουν το γαστρεντερικό σύστημα 

του ανθρώπου [14]. Ο αποικισμός των μικροβίων του εντέρου ξεκινά από τη γέννηση και 

προχωρά για αρκετά χρόνια με πολύπλοκες διαδικασίες για την απόκτηση διαφορετικού 

μικροβιακού πληθυσμού καθ' όλη τη διάρκεια της ζωής του ανθρώπου. Ο αποικισμός και η 

επακόλουθη εγκατάσταση της μικροχλωρίδας στο βρέφος, επηρεάζονται κυρίως από τον 

τρόπο διενέργειας του τοκετού. Άλλοι εξωτερικοί και εσωτερικοί παράγοντες, 

συμπεριλαμβανομένης της μεθόδου σίτισης των νεογνών, τη διατροφή, τόσο των παιδιών όσο 

και των ενηλίκων, τα φάρμακα που χρησιμοποιούνται για διάφορες παθήσεις, 

συμπεριλαμβανομένων των αντιβιοτικών, τη γενετική και το ανοσοποιητικό σύστημα του 

ξενιστή, καθώς και διάφοροι άλλοι, αλληλεπιδρούν συνολικά με την ανθρώπινη μικροχλωρίδα 

και επηρεάζουν τη σύνθεση και τη λειτουργία του μικροβιώματος κατά τη διάρκεια της ζωής 

του ξενιστή [15-18]. 
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Ο επιπολασμός της παχυσαρκίας και του διαβήτη τύπου 2, έχει αυξηθεί δραματικά 

παγκοσμίως τα τελευταία χρόνια, με την επιστημονική κοινότητα να διερευνά έντονα ποιος 

είναι τελικά ο ρόλος του ανθρώπινου μικροβιώματος  στην παχυσαρκία και στον ΣΔ2 . Τα 

επιστημονικά δεδομένα δείχνουν ότι η ανάλυση της μικροχλωρίδας του εντέρου υγιών και 

ασθενών ατόμων, ανέδειξε σημαντικές συσχετίσεις μεταξύ της μικροχλωρίδας του εντέρου, 

των διαφόρων μεταβολικών οδών στον οργανισμό και του σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 [22], 

οι οποίες θα αναλυθούν παρακάτω. Η δυσβίωση της μικροχλωρίδας του εντέρου, η φλεγμονή 

και η επακόλουθη διαταραχή των λειτουργιών του εντερικού φραγμού , συνδέονται άμεσα με 

την παθογένεια της παχυσαρκίας και του ΣΔ2 [19,20,21]. Στην εργασία αυτή θα μελετηθεί το 

ανθρώπινο μικροβίωμα του εντέρου όσον αφορά τη σχέση του με την ινσουλινοαντίσταση και 

το σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2. 

 

ΓΕΝΙΚΟ ΜΕΡΟΣ 

 

1. Εισαγωγή 

Στα τέλη του 19ου αιώνα, ο Robert Koch και ο Louis Pasteur ανέπτυξαν την έννοια των 

μεταδιδόμενων ανθρώπινων ασθενειών που προκαλούνται από μικροβιακές λοιμώξεις και, ως 

εκ τούτου, έφεραν επανάσταση στην ιατρική σχετικά με τον τρόπο πρόληψης και 

αντιμετώπισης των επιδημιών. Μετά από σχεδόν 100 χρόνια, η επόμενη εννοιολογική 

επανάσταση υπονοεί ότι οι φυσικές κοινότητες των «συμβιωτικών» μικροβίων μέσα και πάνω 

στο ανθρώπινο σώμα επηρεάζουν την υγεία και την ανάπτυξη πολλών ασθενειών. Την 

τελευταία δεκαετία, μεγάλες επιστημονικές κοινοπραξίες στην Ευρώπη (MetaHIT, 

Metagenomics of the Human Intestinal Tract) και τις ΗΠΑ (Human Microbiome Project) έχουν 

αρχίσει να αποκτούν δεδομένα επί των γονιδιωματικών δυνατοτήτων, των φυλογενετικών 

σχέσεων και των λειτουργικών ιδιοτήτων των μικροβιακών κοινοτήτων, που συνολικά 

ονομάζονται μικροβίωμα, σε υγιείς και μη υγιείς ανθρώπινους πληθυσμούς.  

 

Μια ευρεία ποικιλία διαταραχών, συμπεριλαμβανομένων μολυσματικών, 

ανοσολογικών και μεταβολικών ασθενειών, σχετίζονται με αλλαγές στο μικροβίωμα στο πιο 

πυκνά αποικισμένο σημείο του σώματος - το έντερο. Το γαστρεντερικό μας σύστημα παρέχει 
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μεγάλη διεπαφή με το περιβάλλον και έχει κρίσιμη εμπλοκή στην ανοσολογική και μεταβολική 

ομοιόσταση, παρέχοντας την εννοιολογική βάση ότι αυτή η χωρικά προσαρμοσμένη κοινότητα 

μικροοργανισμών επηρεάζει την ανθρώπινη υγεία. Ανοσοποιητικοί, μεταβολικοί και 

ξενοβιοτικοί υποδοχείς αντιλαμβάνονται και επεξεργάζονται τα μικροβιακά σήματα και 

συμβάλλουν έτσι σε μια αμοιβαία σχέση μεταξύ του μικροβιώματος και του ξενιστή.  

 

Φαίνεται εύλογη λοιπόν η υπόθεση ότι το ανθρώπινο μικροβίωμα του εντέρου, 

συνεξελίχθηκε με τον θηλαστικό ξενιστή, οδηγώντας σε μια συμβιωτική αλληλεξάρτηση.  Όλο 

και περισσότερες ενδείξεις υποδηλώνουν ότι οι «μη ευνοϊκές ή οι λεγόμενες δυσβιωτικές» 

αλλαγές στο μικροβίωμα του εντέρου οδηγούν σε παραμόρφωση  και αλλοίωση της 

ομοιόστασης μικροβίου-ξενιστή και δυνητικά επηρεάζουν την ευαισθησία σε νόσους.  Ωστόσο, 

η κλινική σημασία των αλλαγών στο μικροβίωμα παραμένει σε έναν βαθμό θεωρητική.  

 

1.1 Σύνθεση Ανθρώπινου Μικροβιώματος του Εντέρου  

Οι προκαρυωτικοί μικροοργανισμοί, που αποτελούνται από τα Βακτήρια και τα Αρχαία 

Βακτήρια - μονοκύτταροι μικροοργανισμοί, έχουν κατακτήσει ουσιαστικά κάθε βιότοπο στη γη 

και επομένως μπορεί να θεωρηθούν πανταχού παρόντες. Αυτοί καταλαμβάνουν περιβάλλοντα 

που διαφέρουν σημαντικά στις φυσικοχημικές συνθήκες καθώς και τα υποστρώματα που είναι 

διαθέσιμα για ανάπτυξη. Το εύρος των μικροβιακών οικοτόπων εκτείνεται από θαλάσσια και 

γλυκά νερά, βαθειές υδροθερμικές πηγές, το έδαφος και τον αέρα, τα διάφορα φυτά και τα 

ζώα. Τα μικρόβια που ευδοκιμούν σε ένα δεδομένο βιότοπο είναι βέλτιστα προσαρμοσμένα 

στις συνθήκες που επικρατούν εκεί. Ορισμένες μικροβιακές κοινότητες αντέχουν ακόμη και 

σκληρές συνθήκες όπως υψηλή θερμοκρασία, υψηλή αλατότητα και χαμηλό ή υψηλό pH. Η 

ικανότητα των προκαρυωτών να αποικίσουν ουσιαστικά όλους τους οικοτόπους στη γη 

αντανακλά σε 4 δισεκατομμύρια χρόνια εξέλιξης.  

 
Ανάλογα λοιπόν με το περιβάλλον, οι προκαρυωτικοί οργανισμοί μπορεί να είναι 

φωτοτροφικοί, χημειοτροφικοί, λιθοτροφικοί, αυτότροφοι, ετερότροφοι και συνδυασμοί 

αυτών, υποδηλώνοντας υψηλή μεταβολική μεταβλητότητα. Εκτός από το να διαδραματίζουν 

ουσιαστικούς ρόλους στους παγκόσμιους κύκλους άνθρακα, αζώτου και θείου, οι 

προκαρυωτικοί μικροοργανισμοί εμφανίζονται επιπλέον μέσα και πάνω σε ζώα, καθώς και 

στον άνθρωπο. Καταλαμβάνουν διάφορα σημεία του σώματος συμπεριλαμβανομένων του 
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δέρματος, τη μύτης, του λαιμού, καθώς και την ουρογεννητική και γαστρεντερική οδό του 

ανθρώπου. Υπάρχουν ενδείξεις ότι οι εντερικές μικροβιακές κοινότητες συνεξελίχθηκαν με τον 

αντίστοιχο ξενιστή τους [23].  

 

1.2 Κατανομή μικροβίων – Μικροβιακοί πληθυσμοί στον Άνθρωπο  

1.2.1 Γαστρεντερικός σωλήνας  

Οι περιβαλλοντικές συνθήκες στην ανθρώπινη γαστρεντερική οδό δεν είναι 

ομοιόμορφες αλλά διαφέρουν σημαντικά μεταξύ των διαφόρων τμημάτων της, δηλαδή της 

στοματικής κοιλότητας, του οισοφάγου, του  στομάχου, του λεπτού και του παχέος εντέρου. 

Επομένως δεν προκαλεί έκπληξη το γεγονός ότι οι μικροβιακές κοινότητες που κατοικούν στα 

διάφορα τμήματα της γαστρεντερικής οδού διαφέρουν από πολλές απόψεις μεταξύ τους, 

συμπεριλαμβανομένων της σύνθεσης, του αριθμού και της μεταβολικής τους δραστηριότητας. 

 
1.2.2 Στομάχι  

Μεταξύ των γευμάτων, το pH στο στομάχι των υγιών ενηλίκων είναι συνήθως 1-2 αλλά 

αυξάνεται μετά τη κατανάλωση φαγητού. Το χαμηλό pH του γαστρικού υγρού εμποδίζει σε 

μεγάλο βαθμό την ανάπτυξη των μικροβίων στο στομάχι, γεγονός που εξηγεί τον εξαιρετικά 

χαμηλό αριθμό των μικροβιακών κυττάρων του γαστρικού περιεχομένου. Ωστόσο, έρευνες στο 

βλεννογόνο του στομάχου αποκάλυψαν διάφορα είδη όπως τα Firmicutes, Bacteroidetes, 

Proteobacteria, Actinobacteria, Fusobacteria [24]. Διάφορα είδη βακτηρίων όπως  

Streptococcus (salivarius, mitis και parasanguinis), Prevotella, Porphyromonas, Rothia 

dentocariosa, Atopobium parvulum και Fusobacterium nucleatum, μπορεί να υποτεθεί ότι 

εισέρχονται στο στομάχι με την κατάποση, αφού ο κύριος βιότοπος πολλών από αυτά τα είδη 

είναι η στοματική κοιλότητα. 

 

1.2.3 Λεπτό έντερο  

Το λεπτό έντερο αντιπροσωπεύει το μεγαλύτερο μέρος του γαστρεντερικού μας  

συστήματος με μεταβαλλόμενες συνθήκες και αύξηση του αριθμού των βακτηριακών 

κυττάρων κατά μήκος της πορείας του. Ο σχετικά σύντομος χρόνος παραμονής του εντερικού 

περιεχομένου στο λεπτό έντερο[25], περιορίζει την ανάπτυξη των διαφόρων μικροοργανισμών 

σε αριθμό, κυρίως στο δωδεκαδάκτυλο. Ο αριθμός των βακτηριακών κυττάρων αυξάνεται από 

το δωδεκαδάκτυλο στον τελικό ειλεό [26], όπως επίσης και ο αριθμός των ταξινομικών 

κατηγοριών που μπορούν να ανιχνευθούν [27]. Τα απόβλητα ασθενών με ειλεοστομία 
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αναφέρθηκε ότι περιέχουν είδη των ειδών Lactobacillales, Clostridiales και Veillonella καθώς 

και είδη που σχετίζονται με τον Streptococcus bovis σε σχετικά υψηλή αφθονία, ενώ τα είδη 

Ruminococcus (gnavus και obeum) και Bacteroides plebeius ήταν παρόντα σε μικρότερες 

αναλογίες [26].  

 

Τα μικροβιακά είδη που ανιχνεύθηκαν στα απόβλητα ειλεοστομίας ήταν εν μέρει τα 

ίδια με αυτά που ανακτήθηκαν από το λεπτό έντερο τεσσάρων υγιών ατόμων και εν μέρει 

παρόμοια με αυτά που ανιχνεύθηκαν στα κόπρανα τους [28]. Γενικά, η σύνθεση της 

μικροχλωρίδας του λεπτού εντέρου ήταν πιο μεταβλητή μεταξύ των ατόμων και με την πάροδο 

του χρόνου, σε σύγκριση με τη μικροχλωρίδα των κοπράνων.  Μια πιο πρόσφατη μελέτη, η 

οποία συνέκρινε το δωδεκαδακτυλικό μικροβίωμα 30 ασθενών με κίρρωση του ήπατος και 28 

υγιών ατόμων, ανέφερε την παρουσία των γενών Veillonella, Megasphaera, Dialister, 

Atopobium και Prevotella στους κιρρωτικούς ασθενείς, υποδεικνύοντας ότι η δομή της 

μικροχλωρίδας του δωδεκαδακτυλικού βλεννογόνου σε κιρρωτικούς ασθενείς είναι δραματικά 

διαφορετική από την μικροχλωρίδα υγιών μαρτύρων [29]. 

 

Ένα μεγάλο ποσοστό των μικροοργανισμών στο λεπτό έντερο είναι προαιρετικά 

αναερόβιοι, αλλά η αναλογία τους μειώνεται από το δωδεκαδάκτυλο στον τελικό ειλεό λόγω 

του συνεχούς περιορισμού τους. Είναι σημαντικό να σημειωθεί ότι ο αριθμός των μελετών που 

διερευνούν τη μικροχλωρίδα του λεπτού εντέρου είναι σημαντικά μικρότερος από τον αριθμό 

των μελετών που διερευνούν τη μικροχλωρίδα του παχέος εντέρου ή των κοπράνων.  

 

1.2.4 Παχύ έντερο και κόπρανα  

Λόγω ενός σχετικά μεγάλου μέσου χρόνου διέλευσης από το παχύ έντερο [30], οι 

μικροοργανισμοί εκεί έχουν περισσότερο χρόνο να πολλαπλασιαστούν. Η απορρόφηση νερού 

και ιόντων κατά τη διέλευση του περιεχόμενου από το παχύ έντερο συμβάλλει επίσης στην 

αύξηση του αριθμού των βακτηρίων από το τυφλό στο ορθοσιγμοειδές [31]. Σαφώς, το παχύ 

έντερο είναι η πιο “πυκνοκατοικημένη” περιοχή του σώματός μας από πλευράς μικροβίων. 

 

Ο συνολικός αριθμός των μικροβιακών κυττάρων που κατοικούν στο ανθρώπινο σώμα,  

μέχρι πρόσφατα είχε υπολογιστεί ότι υπερβαίνει τον αριθμό των κυττάρων-ξενιστών κατά πολύ 

[32]. Μια πιο πρόσφατη όμως δημοσίευση του 2016 έρχεται σε αντίθεση με αυτήν την 

εκτίμηση. Με βάση ενδελεχείς εκτιμήσεις, ο συνολικός αριθμός μικροβιακών κυττάρων που 
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φιλοξενούνται από ένα αρσενικό άτομο αναφοράς (ηλικίας 20–30 ετών με βάρος 70 kg και 

ύψος 170 cm) εκτιμήθηκε ότι βρίσκεται στην περιοχή 4x1013, με περισσότερα από το 99 % 

αυτών των κυττάρων να βρίσκονται στο παχύ έντερο, ενώ ο αριθμός των κυττάρων του 

ανθρώπινου σώματος είναι περίπου 3x1013, με τα ερυθρά αιμοσφαίρια να συμβάλλουν κατά 

84% σε αυτόν τον αριθμό [33]. Ως εκ τούτου, ο αριθμός των μικροβιακών κυττάρων στο 

ανθρώπινο σώμα είναι μεν μεγαλύτερος από τον αριθμό των κυττάρων του σώματος, αλλά 

λίγο. Ωστόσο, εάν ληφθούν υπόψη μόνο κύτταρα με πυρήνα (0,3x1013), αυτή η διαφορά 

αυξάνεται, με τα μικροβιακά κύτταρα να είναι σαφώς περισσότερα από τα κύτταρα του 

ανθρώπινου σώματος. 

 

Αν και δεν υπάρχει αμφισβήτηση για το γεγονός ότι ο αριθμός των μικροβιακών ειδών 

στο παχύ έντερο είναι αρκετά υψηλός σε σύγκριση με άλλους μικροβιακούς βιότοπους, οι 

εκτιμήσεις για τον αριθμό των μικροβιακών ειδών που υπάρχουν στο περιεχόμενο του παχέος 

εντέρου ή στα κόπρανα ποικίλλουν σημαντικά.  Ενώ ο Eckburg και οι συνεργάτες του 

ανίχνευσαν 395 βακτηριακούς φυλλότυπους σε δείγματα από πολλαπλές θέσεις του 

βλεννογόνου του παχέος εντέρου και σε κόπρανα τριών υγιών ατόμων [34], άλλοι ερευνητές 

υπολόγισαν ότι ο αριθμός των βακτηριακών ειδών που βρίσκονται στον ανθρώπινο εντερικό 

σωλήνα ήταν περίπου 800 [35], ενώ η ανάλυση δειγμάτων ιστού εκτομής από ασθενείς με 

φλεγμονώδεις νόσους του εντέρου και άτομα ελέγχου οδήγησε στην εκτίμηση των 15.000 έως 

36.000 ειδών [36]. Σε μία μελέτη αναφέρθηκε ότι τα είδη Firmicutes, Bacteroidetes, 

Actinobacteria και Proteobacteria ευθύνονται για περίπου το 95% των βακτηριακών κυττάρων 

στο ανθρώπινο μικροβίωμα του εντέρου [37].  
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Σχήμα 1. Κατανομή μικροβίων στο γαστρεντερικό σύστημα του ανθρώπου. 

 

 

1.3 Σακχαρώδης Διαβήτης τύπου 2 & Ινσουλινοαντίσταση 

 

1.3.1 Σακχαρώδης Διαβήτης τύπου 2 

Σε αντίθεση με τον σακχαρώδη διαβήτη τύπου 1, ο διαβήτης τύπου 2 χαρακτηρίζεται 

από σχετική ανεπάρκεια ινσουλίνης λόγω δυσλειτουργίας των β-κυττάρων και αντίσταση στη 

δράση της ινσουλίνης στους ιστούς στόχους.  Σε αντίθεση με τους ασθενείς με διαβήτη τύπου 

1, οι ασθενείς με διαβήτη τύπου 2, τουλάχιστον στα αρχικά στάδια της νόσου, ανταποκρίνονται 

θετικά στην θεραπεία με από του στόματος υπογλυκαιμικούς παράγοντες.  Η καταστροφή των 

β-κυττάρων του παγκρέατος εμφανίζεται προοδευτικά και μπορεί να οδηγήσει σε αποτυχία της 

θεραπείας με από του στόματος υπογλυκαιμικούς παράγοντες και απαίτηση χορήγησης 

ινσουλίνης για τον έλεγχο της υπεργλυκαιμίας, σε δεύτερο χρόνο [38]. Η παγκόσμια επιδημία 

σακχαρώδους διαβήτη τύπου 2 κινείται παράλληλα με τους κύριους παράγοντες κινδύνου του 

– τη παχυσαρκία, τη σωματική αδράνεια και τις αλλαγές στον τρόπο ζωής. Υπερβολική κοιλιακή 

παχυσαρκία, προηγούμενο ιστορικό σακχαρώδη διαβήτη κύησης και η φυλή (όπως Ασιάτες, 

Αφροαμερικανοί, Ισπανοί) είναι άλλοι ισχυροί παράγοντες κινδύνου για την ανάπτυξη 

σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 [39]. 

 

Πλέον, ο ΣΔ2 μετατρέπεται σταδιακά ως μία από τις σημαντικότερες απειλές για την 

ανθρώπινη υγεία στον 21ο αιώνα [40]. Από το 1921, ο Dr Elliot Joslin είχε εκφράσει τις ανησυχίες 
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του, αφού σύμφωνα με την καταμέτρησή του ο διαβήτης είχε διπλασιαστεί σε επιπολασμό  

μόλις μέσα σε τρεις δεκαετίες [41]. Ο Παγκόσμιος Οργανισμός Υγείας (ΠΟΥ) εκτιμά ότι υπήρχαν 

150 εκατομμύρια άνθρωποι ηλικίας 20 ετών και άνω που ζούσαν με διαβήτη το 2000, και μέχρι 

το 2025, αυτό το νούμερο θα αυξηθεί σε 300 εκατομμύρια.  Θα υπάρχει 42% αύξηση, από 51 

σε 72 εκατομμύρια, στις ανεπτυγμένες χώρες και μια αύξηση 170%, από 84 σε 228 

εκατομμύρια, στις αναπτυσσόμενες χώρες [42].  

 

 

Σχήμα 2.  Εκτιμώμενος αριθμός ενηλίκων ηλικίας 20-79 ετών με διαβήτη παγκοσμίως και ανά 

περιοχή το 2015 και το 2040. 

 

 

1.3.2 Ινσουλινοαντίσταση 

Ο επιπολασμός του σακχαρώδη διαβήτη (ΣΔ) αυξάνεται ραγδαία παγκοσμίως, γεγονός 

που οφείλεται σε μεγάλο βαθμό στις σημαντικές αλλαγές στον σύγχρονο τρόπο ζωής του 

ανθρώπου [43]. Ο ΣΔ2 είναι η πιο διαδεδομένη μεταβολική διαταραχή στον άνθρωπο και 

επηρεάζει το μεταβολισμό των υδατανθράκων και των λιπιδίων, τα δύο κύρια κυτταρικά 

υποστρώματα, που προκαλούν διαταραχή των μεταβολικών οδών, με αποτέλεσμα τη 

δημιουργία βλαβερών μεταβολιτών [44]. Σε μη ελεγχόμενο διαβήτη, οι διαβητικές επιπλοκές 

αναπτύσσονται σε ιστούς και όργανα, παρεμποδίζοντας τη λειτουργία  τους, με αποτέλεσμα την 



Ανθρώπινο μικροβίωμα του εντέρου: ποια η σχέση του με ινσουλινοαντίσταση και T2D Βασιλική Γ. Τσαϊρέλη 

9 

τελική ανεπάρκεια των οργάνων [45]. Παρά τις πολλές in vitro και in vivo μελέτες που 

στοχεύουν στην αποσαφήνιση των υποκείμενων μοριακών μηχανισμών του ΣΔ2, η ακριβής 

παθοφυσιολογία δεν είναι πλήρως κατανοητή [46]. Ωστόσο, ένας αριθμός μηχανισμών έχει 

ενοχοποιηθεί, συμπεριλαμβανομένης της αντίστασης στην ινσουλίνη, της δυσλειτουργίας των 

β-κυττάρων του παγκρέατος και της έκκρισης χαμηλότερης ποσότητας ινσουλίνης, του 

οξειδωτικού στρες, της μιτοχονδριακής δυσλειτουργίας των κυττάρων και της φλεγμονής 

[44,46]. 

 

Η αντίσταση στην ινσουλίνη είναι μια πολύπλοκη παθολογική κατάσταση ανεπαρκούς 

κυτταρικής απόκρισης στην ορμόνη ινσουλίνη σε ινσουλινοεξαρτώμενα κύτταρα του 

ανθρώπινου οργανισμού (κυρίως λιποκύτταρα, καρδιακά και μυϊκά κύτταρα) [47]. Η αντίσταση 

στην ινσουλίνη υπάρχει σε πολλές μεταβολικές διαταραχές, όπως ο ΣΔ τύπου 2 (T2D) και το 

μεταβολικό σύνδρομο, και ευθύνεται σε μεγάλο βαθμό για αυτές τις διαταραχές [47,48]. 

Συσχετίζεται αντιστρόφως ανάλογα με την ευαισθησία στην ινσουλίνη και μειώνει την 

ικανότητα των κυττάρων να προσλαμβάνουν και να χρησιμοποιούν τη γλυκόζη που κυκλοφορεί 

στο περιφερικό αίμα [48]. Η μείωση της ευαισθησίας στην ινσουλίνη εκθέτει τους ιστούς σε 

μεταβολικές αποκλίσεις και αντίσταση στην ινσουλίνη [49], γνωρίζοντας πλέον ότι στην 

παθοφυσιολογία της εμπλέκονται και ορισμένοι μοριακοί μηχανισμοί [50]. 

 

 

ΕΙΔΙΚΟ ΜΕΡΟΣ 

 

2. Ανθρώπινο Μικροβίωμα του Εντέρου – Φλεγμονή και Σακχαρώδης 

Διαβήτης τύπου 2  

 

2.1 Εισαγωγή 

Όπως αναφέρθηκε ήδη, ο ΣΔ2 είναι μια πολύπλοκη και πολυπαραγοντική μεταβολική 

νόσος, που επηρεάζεται από το φύλο, τον τρόπο ζωής, τη διατροφή, την κληρονομικότητα και 

την πάροδο της ηλικίας [51–54]. Όσο δεν βελτιώνεται το βιοτικό επίπεδο και δεν αλλάζει ο 

τρόπος ζωής, η συχνότητα του διαβήτη θα αυξάνεται συνεχώς ραγδαία παγκοσμίως. Ο 

διαβήτης τύπου 2 (T2D), που αντιπροσωπεύει το 90% των περιπτώσεων διαβήτη, επηρεάζει 
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πάνω από 422 εκατομμύρια ανθρώπους σε όλο τον κόσμο [55]. Πολλές μελέτες έχουν βρει ότι 

η παχυσαρκία είναι ένας παράγοντας υψηλού κινδύνου για το T2D. Η υπεργλυκαιμία και η 

αντίσταση στην ινσουλίνη είναι τα κύρια χαρακτηριστικά του T2D και υπάρχει μια κατάσταση 

χρόνιας φλεγμονής χαμηλού βαθμού καθ' όλη τη διάρκεια της εξέλιξής του [56,57]. Όλοι αυτοί 

οι παράγοντες που εμπλέκονται σε μεταβολικές διαταραχές του ανθρώπινου οργανισμού στο 

TD2, επηρεάζουν δυσμενώς πολλαπλά όργανα, όπως την καρδιά, τον εγκέφαλο, τα νεφρά, το 

ήπαρ, τα μεγάλα αιμοφόρα αγγεία και τη μικροαγγείωση. Τελικός αποδέκτης, η εμφάνιση 

νόσων που οφείλονται στον TD2, όπως καρδιαγγειακή νόσο, αμφιβληστροειδοπάθεια και 

νεφροπάθεια, καθώς και αύξηση της συχνότητας της μη αλκοολικής λιπώδους νόσου του 

ήπατος [58-61].  

 
Με βελτιώσεις στην τεχνολογία ανάλυσης της αλληλουχίας του γενετικού υλικού  και 

την ανάλυση δεδομένων, η έρευνα για το μικροβίωμα έχει αναπτυχθεί ραγδαία τα τελευταία 

δέκα χρόνια. Με την ολοκλήρωση του πρώτου και του δεύτερου σταδίου του σχεδίου 

ανάλυσης της αλληλουχίας του ανθρώπινου μικροβιώματος, η έρευνα για το μικροβίωμα και 

τη μεταβολική υγεία έχει επίσης σταδιακά κερδίσει την προσοχή πετυχαίνοντας πολλά 

αποτελέσματα [62-66]. Η μικροχλωρίδα του εντέρου θεωρείται ότι αποτελεί ίσως ένα ακόμη 

ενδοκρινικό όργανο του ανθρώπινου σώματος. Η λειτουργία της για τον ανθρώπινο οργανισμό 

συνοψίζεται κυρίως στα εξής [67-69]:  

1. Βοηθά το σώμα να αφομοιώσει τις τροφές και να απορροφήσει τα θρεπτικά συστατικά 

τους,  

2. Προστατεύει τον εντερικό φραγμό και αντιστέκεται στην εισβολή παθογόνων 

βακτηρίων,  

3. Βελτιώνει την ανάπτυξη και τη λειτουργία του εντερικού ανοσοποιητικού συστήματος, 

και  

4. Ρυθμίζει το μεταβολισμό του ξενιστή.  

 
Για παράδειγμα, οι Zhang et al.  βρήκαν ότι κοινά βακτήρια, όπως το Lactobacillus 

plantarum, μπορούν να προάγουν την έκκριση και την μεταφορά κυστιδίων ινσουλίνης μέσω 

ενός συνδέτη (NOD1) στα β κύτταρα του παγκρέατος [70]. Όλο και περισσότερα στοιχεία 

δείχνουν διαφορές στη σύνθεση της μικροχλωρίδας του εντέρου και στα μεταβολικά 
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χαρακτηριστικά τους, καθώς και μια σχέση μεταξύ της εντερικής μικροχλωρίδας και του 

μεταβολισμού ασθενών με T2D και υγιών ατόμων [71-73].  

 

 

2.2 Αλλοιώσεις της μικροχλωρίδας του εντέρου σε T2D και συναφείς ασθένειες  

 

2.2.1 Δυσβίωση στο T2D  

Οι περισσότερες μελέτες υπέρβαρων και παχύσαρκων ανθρώπων δείχνουν μια 

δυσβίωση στο μικροβίωμα του εντέρου που χαρακτηρίζεται από χαμηλότερη ποικιλομορφία 

μικροβίων καθώς και αλλαγή στα ποσοστά των μικροβιακών πληθυσμών.  Η δυσβίωση των 

εντερικών μικροβίων προωθείται πιθανώς από τη διατροφή που προκαλεί την παχυσαρκία και 

αντίστοιχα τις μεταβολικές επιπλοκές μέσω ποικίλων μηχανισμών συμπεριλαμβανομένων της 

ανοσολογικής ρύθμισης, της διαφορετικής ενεργειακής ρύθμισης, της αλλαγμένης ρύθμισης 

ορμονών του εντέρου, και των προφλεγμονωδών μηχανισμών (όπως οι ενδοτοξίνες των 

λιποπολυσακχαριτών) [74,75]. Δύο μεγάλης κλίμακας αναλύσεις μεταγονιδιώματος στην Κίνα 

και στην Ευρώπη έχουν μελετήσει τα κύρια χαρακτηριστικά της μικροχλωρίδας του εντέρου σε 

ασθενείς με T2D και σε υγιή άτομα [71,76]. Η μελέτη στην Κίνα διαπίστωσε ότι τα βακτήρια 

που αυξάνονται σε ασθενείς με T2D είναι κυρίως παθογόνα, όπως Escherichia coli, ορισμένα 

είδη Clostridium, Bacteroides caccae και Eggerthella lenta, ενώ η αφθονία των βακτηρίων που 

παράγουν βουτυρικό οξύ, συμπεριλαμβανομένων των Eubacterium rectale, Clostridiales spp., 

Faecalibacterium prausnitzii και Roseburia intestinalis, είναι μειωμένα σε αυτούς τους ασθενείς 

[71]. 

 

Σε Ευρωπαίες γυναίκες ασθενείς με T2D,  συναντάμε κυρίως αφθονία των Lactobacillus 

gasseri, Streptococcus mutans, ορισμένα είδη Clostridiales και Lactobacillus. Αυτές οι ασθενείς 

παρουσίασαν επίσης μείωση των βακτηρίων που παράγουν βουτυρικό οξύ, 

συμπεριλαμβανομένων των Roseburia, Eubacterium eligens  και Bacteroides intestinalis. 

Μεταξύ αυτών των βακτηρίων, τα R. intestinalis και F. prausnitzii προέκυψε ότι είναι εξαιρετικά 

διακριτικά στο T2D από την ανάλυση MGCmodel [76]. Επιπλέον, η μεταμόσχευση της 

μικροχλωρίδας του εντέρου από πιο αδύνατα άτομα σε ασθενείς με μεταβολικό σύνδρομο, 

έχει αναφερθεί ότι αυξάνει την ευαισθησία των ασθενών στην ινσουλίνη που 

αντικατοπτρίζεται από τον μέσο ρυθμό μεταβολισμού της γλυκόζης που άλλαξε από 26,2 σε 

45,3 μmol/kg/min, μαζί με αύξηση των επίπεδων R. intestinalis και βουτυρικού οξέος [77], που 

υποδεικνύει την πιθανή επίδραση των βακτηρίων που παράγουν βουτυρικό οξύ στη 
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μεταβολική ομοιόσταση. Και οι δύο αυτές μελέτες σε γυναίκες στην Κίνα και στην Ευρώπη 

βρήκαν αύξηση του Clostridium hathewayi και μείωση του Roseburia σε ασθενείς με T2D, που 

εικάστηκε ότι σχετίζεται με την ανάπτυξη T2D [71,76]. 

 

Ωστόσο, εξακολουθούν να υπάρχουν μεγάλες διαφορές στις μεταγονιδιωματικές 

αλληλουχίες μεταξύ των Κινέζων και των Ευρωπαίων, λόγω των διαφορών στη γενετική 

σύνθεση, τη γεωγραφία και τη διατροφή των δύο πληθυσμών.  Αυτό, δείχνει ότι καμία 

μεμονωμένη ή μικρή ομάδα βακτηρίων δεν μπορεί να είναι πλήρως υπεύθυνη για την 

ινσουλινοαντίσταση, τον ΣΔ2 και τις επιπλοκές του, καθιστώντας τον ΣΔ2 για άλλη μία φορά 

μία πολυπαραγοντική νόσο. 

 
Η παχυσαρκία είναι αδιαμφισβήτητα ένας σημαντικός παράγοντας κινδύνου για T2D.  

Μια σειρά από πρώιμα κλασσικά πειράματα μεταμόσχευσης κοπράνων έδειξε ότι η 

μικροχλωρίδα του εντέρου παίζει σημαντικό ρόλο στην απορρόφηση ενέργειας, στη 

συσσώρευση λιπώδους ιστού και στην αντίσταση στην ινσουλίνη [78,79]. Ορισμένες μελέτες 

έχουν επίσης αναφερθεί στην χαμηλή αναλογία Bacteroides/Firmicutes που σχετίζεται με την 

παχυσαρκία και τις μεταβολικές διαταραχές [28,29], ενώ άλλες μελέτες δείχνουν το αντίθετο 

[82,83]. Μια ερευνητική μελέτη του ανθρώπινου μικροβιώματος διαπίστωσε ότι το Blautia, το 

Odoribacter, το Oscillibacter και το Pseudoflavonifractor σχετίζονται σημαντικά θετικά με την 

αντίσταση στην ινσουλίνη [64]. Μεταξύ αυτών, το Blautia θεωρείται επίσης ότι συσχετίζεται 

θετικά με μειωμένη ανοχή γλυκόζης στον T2D [76,84] και η αφθονία του φαίνεται να μειώνεται 

μετά από χειρουργική επέμβαση γαστρικής παράκαμψης [85]. 

 

2.2.2 Καταστροφή εντερικού φραγμού σε T2D  

Σε μεταβολικά νοσήματα, όπως το T2D, η καταστροφή του εντερικού φραγμού 

προκύπτει από τις συνδυασμένες επιδράσεις ενδογενών και εξωγενών παραγόντων, εκ των 

οποίων οι διατροφικοί παράγοντες έχουν τις πιο άμεσες επιπτώσεις. Δίαιτες με υψηλή 

περιεκτικότητα σε λιπαρά και φρουκτόζη, καθώς και πρόσθετα τροφίμων, πέρα από τη 

πρόκληση παχυσαρκίας, μπορεί να οδηγήσει σε ανισορροπίες στο ανθρώπινο μικροβίωμα του 

εντέρου και στην αύξηση της εντερικής διαπερατότητας [86-89]. Ως εκ τούτου, παθογόνα, 

προφλεγμονώδεις κυτοκίνες και επιβλαβείς μεταβολίτες περνούν πιο εύκολα μέσω του 

εντερικού αγγειακού φραγμού και εισέρχονται στο κυκλοφορικό σύστημα [86,87,89-91]. Η 



Ανθρώπινο μικροβίωμα του εντέρου: ποια η σχέση του με ινσουλινοαντίσταση και T2D Βασιλική Γ. Τσαϊρέλη 

13 

υπεργλυκαιμία σε ασθενείς με T2D έχει βρεθεί ότι αναστέλλει την ακεραιότητα του εντερικού 

φραγμού και των συγκολλητικών συνδέσεων και επιταχύνει την καταστροφή του [90]. 

 
Μια σειρά πειραμάτων έδειξε ότι η δυσβίωση των εντερικών βακτηρίων παίζει βασικό 

ρόλο στην καταστροφή του εντερικού φραγμού.  Τα ποντίκια με μη αλκοολική λιπώδη ηπατική 

νόσο που προκλήθηκε από δίαιτα υψηλής περιεκτικότητας σε λιπαρά, εμφάνισαν αλλαγή στο 

μικροβίωμα του εντέρου  λόγω καταστροφής του εντερικού φραγμού και αύξησης της 

εντερικής διαπερατότητας που συνοδεύτηκε από ανιχνεύσιμα εντερικά βακτήρια στο ήπαρ. 

Μετά τη μεταμόσχευση κοπράνων υγιών ποντικιών σε ποντίκια με δίαιτα με υψηλή 

περιεκτικότητα σε λιπαρά, ο εντερικός φραγμός αποκαταστάθηκε και οι μεταβολικές 

διαταραχές βελτιώθηκαν [92].  

 
Η βελτίωση της μικροχλωρίδας του εντέρου με αντιβιοτικά σε ποντίκια με δίαιτα 

υψηλής περιεκτικότητας σε λιπαρά, μπορεί επίσης να οδηγήσει σε παρόμοια προστασία του 

εντερικού φραγμού [92]. Το Bacteroides caccae, το οποίο είναι πιο άφθονο σε δίαιτες χαμηλής 

περιεκτικότητας σε φυτικές ίνες, μπορεί να καταστρέψει το στρώμα βλέννης του εντερικού 

βλεννογόνου εκκρίνοντας έναν αριθμό πρωτεασών που αποικοδομούν τη βλέννη [91]. Στο T2D 

και την μη αλκοολική λιπώδη ηπατική νόσο, ο αριθμός των βακτηρίων που προστατεύουν τον 

εντερικό φραγμό, όπως τα Akkermansia muciniphila και F. prausnitzii, μειώνεται, ενώ το E. coli 

αυξάνεται και μπορεί να εκκρίνει το μεταβολικό ένζυμο StcE για να λύσει τη βλεννίνη και να 

καταστρέψει τον εντερικό φραγμό [93] . 

 
Τα εντερικά βακτήρια και τα δομικά στοιχεία που σχετίζονται με το παθογόνο, όπως το 

LPS και η πεπτιδογλυκάνη των Gram(-) κυρίως βακτηρίων, εισέρχονται στην κυκλοφορία του 

αίματος μέσω του κατεστραμμένου εντερικού φραγμού. Αυτό πιστεύεται ότι είναι η βάση της 

συστηματικής χρόνιας φλεγμονής στο T2D και σε άλλες μεταβολικές ασθένειες [87]. Το LPS από 

την επιφάνεια των αρνητικών κατά Gram βακτηρίων μπορεί να ενεργοποιήσει μακροφάγα 

μέσω του εξαρτώμενου από το TLR4-MyD88 μονοπατιού, απελευθερώνοντας τις φλεγμονώδεις 

κυτοκίνες IL-6, TNF-α, IL-1β και MCP-1, οι οποίες επάγουν περαιτέρω μακροφάγα, δενδριτικά 

κύτταρα και άλλα φλεγμονώδη κύτταρα για να σχηματίσουν επιδεινούμενο φλεγμονώδες 

μικροπεριβάλλον στους μεταβολικούς ιστούς [94-96]. Σε παχύσαρκα άτομα και παχύσαρκα 

ποντίκια που προκαλούνται από δίαιτα, η  αυξημένη έκφραση των TNF-α, IL-1 και IL-6 σχετίζεται 

με την ανάπτυξη αντίστασης στην ινσουλίνη και τον T2D [95]. Η χορήγηση ανταγωνιστών του 
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υποδοχέα IL-1 σε ασθενείς με T2D βελτίωσε σημαντικά την υπεργλυκαιμία και η έκκριση 

ινσουλίνης ήταν σταθερή για τουλάχιστον 39 εβδομάδες [97]. 

 
Όσον αφορά την λήψη συμπληρωμάτων, προβιοτικών και πρεβιοτικών, όπως 

Akkermansia muciniphila, Bacteroides thetaiotaomicron, Faecalibacterium prausnitzii και το 

Bifidobacterium longum, έχει αναφερθεί ότι προστατεύουν τον εντερικό φραγμό και 

καταστέλλουν τη φλεγμονή προάγοντας τη διαφοροποίηση των κυκλικών κυττάρων, την 

αύξηση του πάχους του στρώματος της βλέννης του εντερικού βλεννογόνου και τη βελτίωση 

της λειτουργικής σύνδεσης μεταξύ των κυττάρων του επιθηλίου  [98-100]. Επιπλέον, η ινουλίνη 

(τύπος διαλυτών φυτικών ινών) μπορεί να αναμορφώσει τη μικροχλωρίδα του εντέρου, να 

αποκαταστήσει την παραγωγή IL-22, να προωθήσει τον πολλαπλασιασμό των εντερικών 

επιθηλιακών κυττάρων και να αυξήσει την έκφραση των αντιβακτηριακών γονιδίων [101].  

Συμπερασματικά, η δυσβίωση των εντερικών βακτηρίων που προκαλείται κυρίως από 

δίαιτες υψηλής περιεκτικότητας σε λιπαρά ή με υψηλή περιεκτικότητα σε φρουκτόζη  σε T2D 

και σχετικές μεταβολικές νόσους, μπορεί να καταστρέψει τον εντερικό φραγμό μειώνοντας την 

εντερική βλέννη και τις πρωτεΐνες σύνδεσης, αυξάνοντας την εντερική διαπερατότητα και 

προάγοντας τη μεταβολική φλεγμονή.  Η κατανάλωση τροφών πλούσια σε ωφέλιμα βακτήρια 

ή πρεβιοτικά μπορεί να βελτιώσει τη λειτουργία του εντερικού φραγμού και να διατηρήσει την 

ομοιόσταση του ανοσοποιητικού.  

 

2.2.3 Επιδράσεις των μεταβολιτών της μικροχλωρίδας του εντέρου στο T2D  

Οι μεταβολίτες της μικροχλωρίδας του εντέρου μπορούν να εισέλθουν στο 

κυκλοφορικό σύστημα διαπερνώντας τον εντερικό φραγμό για να φτάσουν και να επηρεάσουν 

απομακρυσμένα όργανα, όπως το ήπαρ, τα νεφρά, τον λιπώδη ιστό και το καρδιαγγειακό 

σύστημα. Ως εκ τούτου, μπορούν επίσης να επηρεάσουν την εξέλιξη μεταβολικών ασθενειών, 

όπως ο T2D. Ο μεταβολίτης της ιστιδίνης, η προπιονική ιμιδαζόλη (ImP), είναι ένας βασικός 

παράγοντας που επηρεάζει τη σηματοδότηση της ινσουλίνης.  Οι Koh et al. διαπίστωσαν ότι οι 

ασθενείς με T2D έχουν υψηλότερα επίπεδα ImP, τα οποία βλάπτουν την κυτταρική απόκριση 

στην ινσουλίνη. Όσον αφορά τον μηχανισμό, η ImP επηρεάζει κυρίως το υπόστρωμα του 

υποδοχέα της ινσουλίνης και αναστέλλει τη σηματοδότηση της ινσουλίνης ενεργοποιώντας το 

μονοπάτι mTORC1 [102]. 
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Τα Prevotella copri και Bacteroides, τα οποία είναι αυξημένα σε ασθενείς με T2D, είναι 

τα κύρια είδη που μελετώνται εκτενώς, καθώς δεν έχει διασαφηνιστεί αν τα ίδια τα μικρόβια  

προάγουν τη βιοσύνθεση αμινοξέων διακλαδισμένης αλυσίδας  ή τα τελευταία προέρχονται 

από την πρόσληψη τροφών πλούσιων σε αυτά. Επιδημιολογικές μελέτες έχουν βρει ότι τα 

αυξημένα επίπεδα των αμινοξέων αυτών στο αίμα σχετίζονται επίσης με την αντίσταση στην 

ινσουλίνη και το T2D [103]. Τα αμινοξέα διακλαδισμένης αλυσίδας είναι επίσης ένας από τους 

παθολογικούς παράγοντες της μη αλκοολικής λιπώδους ηπατικής νόσου και της καρδιακής 

μεταβολικής νόσου [104,105]. Σε πειράματα σε ζώα, το Prevotella copri βρέθηκε ότι αυξάνει τα 

επίπεδα των αμινοξέων διακλαδισμένης αλυσίδας στην περιφερική κυκλοφορία, προκαλεί 

αντίσταση στην ινσουλίνη και οδηγεί σε δυσανεξία στη γλυκόζη [106].  

Τα αυγά, τα τυροκομικά προϊόντα και το κόκκινο κρέας είναι πλούσια σε 

φωσφατιδυλοχολίνη, L-καρνιτίνη και χολίνη, τα οποία μπορούν να μετατραπούν σε 

τριμεθυλαμίνη από τη μικροχλωρίδα του εντέρου. Υπάρχουν πολλά είδη στο ανθρώπινο έντερο 

που παράγουν τριμεθυλαμίνη, όπως το Anaerococcus hydrogenalis, διάφορα είδη Clostridium 

spp. (όπως τα Clostridium asparagiforme, Clostridium hathewayi, Clostridium sporogenes), το 

Edwardsiella tarda, το Escherichia fergusonii, το Proteus penneri, και το Providencia rettgeri. 

Αυτά τα βακτήρια μπορούν να μεταβολίσουν τη χολίνη σε τριμεθυλαμίνη [107]. Στη συνέχεια, 

η τριμεθυλαμίνη (ΤΜΑ) μετατρέπεται σε τριμεθυλαμίνη-N-οξείδιο (TMAO) από ηπατικές 

μονοοξυγενάσες στο ήπαρ. Το οξείδιο αυτό θεωρείται ότι μεσολαβεί στις βλαβερές επιπτώσεις 

της δυσβίωσης στην αθηροσκλήρωση και στις καρδιαγγειακές παθήσεις.  Στην πραγματικότητα, 

το οξείδιο αυτό έχει θεωρηθεί ως αξιόπιστος προγνωστικός δείκτης ανεπιθύμητων 

καρδιαγγειακών συμβάντων [108]. Ο κύριος μηχανισμός περιλαμβάνει την ενεργοποίηση 

φλεγμονωδών σημάτων, μείωση της αντίστροφης μεταφοράς χοληστερόλης στο σώμα και 

ενίσχυση της απελευθέρωσης ιόντων Ca2+ στα κύτταρα των αιμοπεταλίων [108,109]. Στη χρόνια 

νεφρική νόσο, το TMAO μπορεί να αυξήσει την έκφραση των μορίων που σχετίζονται με τα 

οστά, ενεργοποιώντας τα NLRP3 και NF-κB και προάγοντας την ασβεστοποίηση των λείων 

μυϊκών κυττάρων και του αγγειακού ιστού [110]. Υψηλές συγκεντρώσεις TMAO μπορούν 

επίσης να επάγουν την έκφραση του μεταγραφικού παράγοντα Foxo1 για την προώθηση της 

υπεργλυκαιμίας [111].  

 
Οι Roberts et al. διαπίστωσαν ότι η χρήση αναστολέων των βακτηριακών ενζύμων που 

δημιουργούν ΤΜΑ μπορούν να αναστείλουν αποτελεσματικά τον σχηματισμό TMAO και 
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θρόμβου στα ζώα [112]. Επιπλέον, τα επίπεδα ορού TMAO σε ασθενείς με μη αλκοολική 

λιπώδη ηπατική νόσο είναι αυξημένα και σχετίζεται με την εξέλιξη της συγκεκριμένης νόσου. 

Στη νόσο αυτή η αυξημένη συγκέντρωση TMAO μπορεί να επιταχύνει τη σύνθεση των χολικών 

οξέων του ήπατος, το οποίο αντανακλάται στη μείωση των αγωνιστών των υποδοχέων 

φαρνεσοειδούς Χ (FXR) του ταυροχενοδεοξυ-χολικού οξέος (taurochenodeoxy-cholic acid. 

TCDCA) και την αύξηση των ανταγωνιστών FXR του ταυροχολικού οξέος (TCA), προάγοντας στη 

συνέχεια το σχηματισμό και τη συσσώρευση λιπιδίων στο ήπαρ [113]. 

 
Στην πραγματικότητα, η μικροχλωρίδα του εντέρου διαδραματίζει σημαντικό ρόλο στο 

μεταβολισμό των χολικών οξέων. Στη διάρκεια της επεξεργασίας της τροφής, η χοληδόχος 

κύστη μπορεί να συστέλλεται και να απελευθερώνει συζευγμένα χολικά οξέα με γλυκίνη ή 

ταυρίνη στην εντερική κοιλότητα προκειμένου να βοηθήσει στην διαλυτότητα της 

χοληστερόλης και των λιποδιαλυτών βιταμινών. Μετά την είσοδο στον ειλεό, αυτά τα 

συζευγμένα χολικά οξέα μπορούν να αποπολυμεριστούν από την γλυκίνη ή ταυρίνη κάτω από 

τη δράση της υδρολάσης των χολικών αλάτων, που μετατρέπονται σε μη δεσμευμένα χολικά 

οξέα και επαναπροσλαμβάνονται από τα επιθηλιακά κύτταρα του εντέρου. [114,115]. Πολλά 

βακτήρια στον ειλεό περιέχουν υδρολάση των χολικών αλάτων και συμμετέχουν στην 

εντεροηπατική κυκλοφορία των χολικών οξέων, όπως τα Clostridium, Bifidobacterium, 

Lactobacillus, Bacteroides και Enterococcus [114-116]. Αυτά τα χολικά οξέα δεν 

επαναπροσλαμβάνονται και δημιουργούν δευτερογενή χολικά οξέα από τα  εντερικά βακτήρια, 

κυρίως κάποιο είδος 3Clostridium, μέσω της αντίδρασης 7α- αφυδροξυλίωσης [114,115]. 

 
Επιπλέον για να λειτουργήσουν ως γαλακτωματοποιητές λίπους, τα χολικά οξέα 

μπορούν επίσης να επηρεάσουν μια πληθώρα διεργασιών, συμπεριλαμβανομένου του 

μεταβολισμού των λιπιδίων και της γλυκόζης. Δεδομένου λοιπόν ότι τα χολικά οξέα είναι 

συνδέτες για υποδοχείς του κυττάρου ξενιστή (συμπεριλαμβανομένων των υποδοχέων FXR, 

TGR5 και βιταμίνης D), οι αλλαγές στα μικροβιακά ένζυμα και οι σχετικές αλλαγές στις 

υπογραφές των χολικών οξέων έχουν σημαντικές συνέπειες για τον ξενιστή  [116]. Εκτός από το 

ότι διαδραματίζουν σημαντικό ρόλο στη μη αλκοολική λιπώδη νόσο του ήπατος, την ηπατική 

ίνωση και τη σηματοδότηση της ινσουλίνης [117], τα δευτερογενή χολικά οξέα που παράγονται 

από το μικροβιακό μεταβολισμό μπορεί επίσης να συμμετάσχουν στην ανάπτυξη των 

καρδιαγγειακών νόσων, όπως η αθηροσκλήρωση, μέσω  των υποδοχέων τους (FXR, TGR5 και 

VDR) [118]. Τα ευεργετικά λιπαρά οξέα μικρής ανθρακικής αλυσίδας περιλαμβάνουν κυρίως το 
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οξικό οξύ, το προπιονικό οξύ και το βουτυρικό οξύ [119], τα οποία παράγονται κυρίως από 

διαιτητικές ίνες που πέπτονται από τη μικροχλωρίδα του εντέρου [120].  

 
Το οξικό άλας παράγεται από το πυροσταφυλικό οξύ από τα περισσότερα εντερικά 

βακτήρια, όπως τα Akkermansia muciniphila, Bacteroides spp., Bifidobacterium spp., Prevotella 

spp., Ruminococcus spp., μέσω του ακετυλο- CoA, ή από Blautia hydrogenotrophica, Clostridium 

spp., και Streptococcus spp., μέσω της οδού Wood-Ljungdahl [121,122]. Το προπιονικό οξύ  

παράγεται όχι μόνο από το phosphoenolpyruvate (PEP) της Megasphaera elsdenii, Coprococcus 

catus, Bacteroides spp., Phascolarctobacterium succinatutens, Dialister spp. και Veillonella spp. 

μέσω των οδών του ακρυλικού και του σουκινικού οξέος, αλλά και από το μονοπάτι DHAP+ L-

λακταλδεΰδη από τα είδη Salmonella spp., Roseburia inulinivorans, Ruminococcus obeum μέσω 

της προπανοδιόλης [121,123]. Τέλος, το βουτυρικό οξύ παράγεται συνήθως από τα 

Coprococcus catus και Coprococcus eutactus. Επιπλέον, ορισμένα βακτήρια όπως Anaerostipes 

spp., Coprococcus catus, Eubacterium rectal, Eubacterium hallii, Faecalibacterium prausnitzii και 

Roseburia spp. μπορούν επίσης να μετατρέψουν το οξικό σε βουτυρικό από το ένζυμο 

βουτυρυλ-CoA: ακετυλο-CoA τρανσφεράση [121,124].  

 
Τα λιπαρά οξέα μικρής ανθρακικής αλυσίδας-SCFAs επηρεάζουν ευεργετικά την υγεία 

του ξενιστή με τους εξής τρόπους : 

1. Τα λιπαρά οξέα μικρής ανθρακικής αλυσίδας μπορούν να χρησιμοποιηθούν ως πηγή 

άνθρακα για την προώθηση της παραγωγής ενδογενών μεταβολιτών από εντερικά 

βακτήρια,  

2. Τα λιπαρά οξέα μικρής ανθρακικής αλυσίδας λειτουργούν ως συνδέτες για υποδοχείς 

συζευγμένους με G πρωτεΐνες,  

3. Τα λιπαρά οξέα μικρής ανθρακικής αλυσίδας προάγουν την έκφραση του γονιδίου του 

ξενιστή αναστέλλοντας την αποακετυλάση της ιστόνης (HDACs), η οποία καταστέλλει 

την προφλεγμονώδη δράση εμπλεκόμενων γονιδίων μέσω αποακετυλιώσεως της 

ιστόνης. 

4. Τα λιπαρά οξέα μικρής ανθρακικής αλυσίδας μπορούν να αναστείλουν τον αποικισμό 

παθογόνων βακτηρίων προωθώντας την ανάπτυξη ωφέλιμων βακτηρίων μέσω της 

μείωσης του pH του εντερικού περιβάλλοντος, ανάλογα με τη συγκέντρωσή τους [125]. 
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Τα λιπαρά οξέα μικρής ανθρακικής αλυσίδας, ειδικά το βουτυρικό οξύ, προάγουν την 

έκκριση του GLP-1 και PYY (δύο πεπτιδίων που εκκρίνονται από το έντερο με δράση κατά της 

παχυσαρκίας) και μειώνουν την γλυκόζη αίματος σε παχύσαρκους, καθώς και σε ασθενείς με 

T2D. Επιπλέον, αυτά τα λιπαρά οξέα μπορούν να ξεκινήσουν την ανοσολογική επιτήρηση, να 

αναστείλουν τα βακτηρίδια εισβολής και να ρυθμίσουν τις φλεγμονώδεις αποκρίσεις. 

Μπορούν επιπλέον να επιταχύνουν την ενεργοποίηση των Β κυττάρων και την παραγωγή 

αντισωμάτων, καθώς και να προωθήσουν την διαφοροποίηση και την λειτουργία των Tregs 

(ρυθμιστικά Τ λεμφοκύτταρα–Tregs: είναι ένας εξειδικευμένος υποπληθυσμός Τ 

λεμφοκυττάρων που συμμετέχει στην ανοσιακή απόκριση) [126,127].  

Οι Kaye et al. ανακάλυψαν ότι τα λιπαρά οξέα μικρής ανθρακικής αλυσίδας μπορούν να 

προστατεύσουν την καρδιαγγειακή υγεία μέσω των συγγενών υποδοχέων GPR43/GPR109A και 

την αυξημένη αφθονία Tregs [127]. Αν και προηγούμενες μελέτες έχουν προτείνει ότι το 

προπιονικό οξύ μπορεί να βελτιώσει τις μεταβολικές ασθένειες, πρόσφατα δεδομένα έδειξαν 

ότι το προπιονικό οξύ θα μπορούσε να αυξήσει τη γλυκαγόνη και την πρωτεΐνη FABP4 που 

δεσμεύει τα λιπαρά οξέα σε ποντίκια και ανθρώπους για την πρόκληση αντίστασης στην 

ινσουλίνη [128].  

Οι μεταβολίτες τρυπτοφάνης των ινδολικών παραγώγων, όπως η ινδόλη, το ακρυλικό οξύ 

της ινδόλης και το προπιονικό οξύ της ινδόλης, μπορούν να ενεργοποιήσουν απευθείας άρυλο-

υδρογονανθρακικούς υποδοχείς στα εντερικά κύτταρα του ανοσοποιητικού συστήματος και να 

διευκολύνουν την παραγωγή IL-22, αντιγονικών πεπτιδίων, βλεννίνης προστατεύοντας έτσι τον 

εντερικό φραγμό. Η ινδόλη και το ινδολεξικό οξύ μπορούν επίσης να επιταχύνουν την έκκριση 

ινσουλίνης προκαλώντας τα κύτταρα L να εκκρίνουν το πεπτίδιο-1 (GLP-1) που μοιάζει με 

γλυκαγόνο [129]. Επιπλέον, η αφθονία των παραγώγων ινδόλης συσχετίζεται αρνητικά με τη 

χαμηλής έντασης φλεγμονή και μπορεί να βελτιώσει τη μη αλκοολική λιπώδη ηπατική νόσο 

[130]. 

 
Οι παραπάνω αναφερόμενοι βακτηριακοί μεταβολίτες είναι μόνο λίγοι τύποι μεταβολιτών 

που έχουν λάβει τη μεγαλύτερη προσοχή σε ανθρώπινες μελέτες. Ωστόσο, τα εντερικά 

βακτήρια μπορούν να παράγουν αμέτρητους μεταβολίτες, Επομένως, οι πιθανοί ρόλοι άλλων 

μεταβολιτών στο μεταβολισμό του εντερικού μικροβιώματος μένουν να διερευνηθούν 

περαιτέρω. Με τη σειρά του, ο ξενιστής ή ορισμένοι συγκεκριμένοι μεταβολίτες στον διαβήτη 

μπορεί να επηρεάσουν απευθείας τα εντερικά βακτήρια. Για παράδειγμα, τα τελικά προϊόντα 
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γλυκοζυλίωσης (AGEs), τα οποία παράγονται παράλληλα με την εξέλιξη του T2D, συμμετέχουν 

στην ανάπτυξη διαβητικών επιπλοκών.  Εκτός από τον ενδογενή σχηματισμό, τα AGEs μπορούν 

επίσης να συσσωρευτούν σε τρόφιμα, σε ειδικά θερμικά επεξεργασμένες δίαιτες.  Η πρόσληψη 

τροφών πλούσιων σε AGEs μπορεί να μειώσει την ποικιλομορφία και να αλλάξει τη σύνθεση 

της μικροχλωρίδας του εντέρου [131]. Δίαιτα ποντικών, υψηλού περιεχομένου σε AGEs αύξησε 

σημαντικά την αφθονία του Helicobacter, το οποίο διεγείρει την αγγειακή φλεγμονή και την 

αθηρογένεση, και μείωσε τα προβιοτικά των Lachnospiraceae NK4A136, Alistipes και τα 

βουτυρικά βακτήρια της Roseburia, τα οποία όλα βοηθούν τον ξενιστή να αντισταθεί σε 

λοιμώξεις από παθογόνους παράγοντες, φλεγμονές και οξειδωτικό στρες  [131]. 

 
Σε αρουραίους, η διατροφή υψηλού περιεχομένου σε AGEs συσχετίστηκε με τη μείωση 

των προβιοτικών των Lactobacilli και Bifidobacteria και την αύξηση των παθογόνων 

Escherichia/Shigella [132]. Σε συμφωνία με τη μελέτη σε αρουραίους, μια μελέτη σε νεαρούς 

άνδρες διαπίστωσε επίσης ότι μια δίαιτα υψηλού περιεχομένου σε AGEs δύο εβδομάδων 

προκάλεσε μείωση των Lactobacilli [133]. Η υπερλιπιδαιμία, ένα από τα χαρακτηριστικά του 

T2D, αποτελεί σημαντικό παράγοντα κινδύνου για καρδιαγγειακές επιπλοκές στο T2D.  

Πρόσθετα στοιχεία δείχνουν ότι η χοληστερόλη μπορεί να λειτουργεί ως παράγοντας του 

ξενιστή για τη ρύθμιση της μικροχλωρίδας του εντέρου.  Μια πρόσφατη μελέτη βρήκε ότι η 

μακροχρόνια δίαιτα πλούσια σε λιπαρά σε συνδυασμό με υψηλή χοληστερόλη στο αίμα, 

οδηγεί σε αύξηση της χοληστερόλης στον ορό, τη δυσανεξία στη γλυκόζη και την 

ινσουλινοαντίσταση, σε συνδυασμό με σταδιακές αυξήσεις των προφλεγμονωδών βακτηρίων 

των Mucispirillum, Desulfovibrio και Desulfovibrionaceae, και αντίστοιχες μειώσεις των 

προβιοτικών Bifidobacterium και Bacteroides. Ωστόσο, θεραπεία με ατορβαστατίνη για την 

αντιμετώπιση της υπερχοληστερολαιμίας, θα μπορούσε να αντιστρέψει την αφθονία των 

προφλεγμονωδών βακτηρίων, μέσω της μείωσης των προφλεγμονωδών κυττοκινών ορού (IL-

6, IL-1α, IL-1β, MCP-1, MIP-1α και MIP-1β) και της μείωσης του οξειδωτικού στρες (αυξημένη 

αναλογία NAD+ προς NADH) [134]. Μια επιπλέον μελέτη σε ποντίκια, έδειξε ότι μετά από δίαιτα 

4 εβδομάδων με τροφές πλούσιες σε λιπαρά, το ευεργετικό είδος Prevotella στα ποντίκια 

μειώθηκε σημαντικά, ενώ τα επιβλαβή ελικοβακτηρίδια, E. coli και Enterococcus αυξήθηκαν 

[135]. 
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2.3 Ο ρόλος της διατροφής στη βελτίωση του ανθρώπινου μικροβιώματος 

Το ανθρώπινο έντερο περιέχει τρισεκατομμύρια βακτηριακά κύτταρα [136]. Έτσι, 

σχηματίζεται ένας ζωντανός πληθυσμός που έχει έντονη μεταβολική δραστηριότητα παρόμοια 

με αυτή του ήπατος. Υπάρχει κατά συνέπεια μια τάση για να περιγραφεί η μικροχλωρίδα του 

εντέρου στο σύνολό της ως ένα νέο ανθρώπινο όργανο. Ο βλεννογόνος του εντέρου, ο οποίος 

είναι επίσης πολύ βιολογικά ενεργός, έχει έναν υψηλό κύκλο εργασιών των κυττάρων του, με 

σημαντικές επιπτώσεις στην ανθρώπινη υγεία και την πρόληψη ή την εξέλιξη διαφόρων 

ασθενειών. Η μικροχλωρίδα του εντέρου έχει μια συμβιωτική σχέση με τον ξενιστή, 

διαδραματίζοντας καίριο ρόλο στη διατήρηση της ομοιόστασης και του μεταβολισμού του 

ανθρώπινου οργανισμού, μέσω της παραγωγής πολλών μεταβολιτών.  

 

Η μικροχλωρίδα εξαρτάται από τα υπολείμματα τροφής για την επιβίωση και το 

μεταβολισμό της. Πρόσφατες μελέτες [137] έχουν δείξει ότι η ζύμωση των υπολειμμάτων 

υδατανθράκων, δηλαδή οι φυτικές ίνες, απελευθερώνουν μεταβολίτες που όχι μόνο παρέχουν 

τροφή για το επιθήλιο του παχέος εντέρου, αλλά ταυτόχρονα ασκούν μια αξιοσημείωτη 

ποικιλία ρυθμιστικών επιδράσεων στη φλεγμονή του βλεννογόνου του παχέος εντέρου. Αυτό 

βοηθά στην εξήγηση των επιδημιολογικών μελετών από όλο τον κόσμο που έχουν δείξει ότι η 

υψηλή κατανάλωση φυτικών ινών διατηρεί το παχύ έντερο υγιές και δύναται να προλαμβάνει 

τον καρκίνο του παχέος εντέρου [137]. Επιπλέον, υψηλή πρόσληψη φυτικών ινών οδηγεί σε 

υψηλά ποσοστά βουτυρογένεσης, που έχει ως αποτέλεσμα αφού καλυφθούν οι μεταβολικές 

απαιτήσεις του βλεννογόνου του παχέος εντέρου, να εισέρχονται στην κυκλοφορία του 

αίματος για να ασκήσουν επιγενετική και ανοσοτροποποιητική δράση σε άλλα όργανα του 

σώματος. Αυτό, με τη σειρά του, θα μπορούσε να εξηγήσει τη σχέση μεταξύ υψηλής 

πρόσληψης φυτικών ινών και μείωση της θνησιμότητας σε πολλές ασθένειες του δυτικού 

κόσμου, συμπεριλαμβανομένων των καρκίνων του παχέος εντέρου, του μαστού και του ήπατος 

[138,139], καθώς και καρδιαγγειακές, λοιμώδεις και αναπνευστικές ασθένειες, του διαβήτη και 

της παχυσαρκίας [140,141]. Παρόμοια συμπεράσματα εξήχθησαν από τον Reynolds  το 2020 σε 

μία συστηματική ανασκόπηση της δημοσιευμένης βιβλιογραφίας όπου εξετάστηκαν τα 

αποτελέσματα μιας υψηλότερης πρόσληψης φυτικών ινών χωρίς πρόσθετη διατροφική ή άλλη 

τροποποίηση του τρόπου ζωής σε ενήλικες με προδιαβήτη, διαβήτη κύησης, διαβήτη τύπου 1 

και διαβήτη τύπου 2. Επιπλέον, στην συγκεκριμένη μελέτη πραγματοποιήθηκαν μετα-

αναλύσεις για τον προσδιορισμό των επιπτώσεων της υψηλότερης πρόσληψης φυτικών ινών 

στη θνησιμότητα από κάθε αιτία και από καρδιαγγειακή νόσο και της αύξησης της πρόσληψης 



Ανθρώπινο μικροβίωμα του εντέρου: ποια η σχέση του με ινσουλινοαντίσταση και T2D Βασιλική Γ. Τσαϊρέλη 

21 

φυτικών ινών στον γλυκαιμικό έλεγχο και μια σειρά από καρδιομεταβολικούς παράγοντες 

κινδύνου. Στα αποτελέσματα, διαπιστώθηκε ότι οι δίαιτες πλούσιες σε φυτικές ίνες 

αποτελούν σημαντικό συστατικό της διαχείρισης του διαβήτη, με αποτέλεσμα βελτιώσεις στα 

μέτρα του γλυκαιμικού ελέγχου, των λιπιδίων του αίματος, του σωματικού βάρους και της 

φλεγμονής, καθώς και στη μείωση της πρόωρης θνησιμότητας.  Αυτά τα οφέλη δεν 

περιορίζονταν σε οποιονδήποτε τύπο φυτικών ινών ή σε οποιοδήποτε τύπο διαβήτη  [142]. 

Παρόμοιες μελέτες αναφέρθηκαν πρόσφατα από τον O'Keefe [138] όπου ενημέρωσε τα 

στοιχεία που υποστηρίζουν την υπόθεση Burkitts (Burkitts fiber hypothesis) ότι η ανεπάρκεια 

φυτικών ινών στη δυτική διατροφή μπορεί να εξηγήσει μεγάλο μέρος της νοσηρότητας και της 

θνησιμότητας που σχετίζονται με τις μεταβολικές ασθένειες που πρωτοστατούν στον Δυτικό 

κόσμο. 

 

Γίνεται πλέον κατανοητό ότι η διατροφή παίζει σημαντικό ρόλο στη διαμόρφωση του 

ανθρώπινου μικροβιώματος, με πειράματα που δείχνουν ότι οι διατροφικές αλλαγές μπορούν 

να προκαλέσουν μεγάλες, προσωρινές μικροβιακές αλλαγές, και μάλιστα εντός 24 ωρών. 

Δεδομένης αυτής της συσχέτισης, μπορεί να υπάρξει σημαντική θεραπευτική χρησιμότητα 

στην αλλαγή της μικροβιακής σύνθεσης μέσω της διατροφής.  

 

 

2.3.1 Πρωτεΐνες  

Οι επιδράσεις της διατροφικής πρωτεΐνης στη μικροχλωρίδα του εντέρου 

περιγράφησαν για πρώτη φορά το 1977. Μια μελέτη έδειξε χαμηλότερους αριθμούς 

Bifidobacterium adolescentis και αυξημένες μετρήσεις σε Bacteroides και Clostridia σε άτομα 

που καταναλώνουν δίαιτα με υψηλή περιεκτικότητα σε βόειο κρέας σε σύγκριση με άτομα που 

καταναλώνουν δίαιτα χωρίς κρέας [143]. Αρκετές μελέτες έχουν καταφέρει να διερευνήσουν 

διεξοδικά τον αντίκτυπο της πρόσληψης πρωτεΐνης στη μικροβιακή σύνθεση του εντέρου.  

 
Η πλειοψηφία των μελετών, σημείωσε ότι η κατανάλωση πρωτεΐνης συσχετίζεται 

θετικά με τη συνολική μικροβιακή ποικιλότητα [144,145-147]. Για παράδειγμα, η κατανάλωση 

πρωτεΐνης ορού γάλακτος και μπιζελιού έχει αναφερθεί ότι αυξάνει τα εντερικά 

Bifidobacterium και Lactobacillus, ενώ ο ορός γάλακτος μειώνει επιπλέον το παθογόνο 

Bacteroides fragilis και Clostridium perfringens [148-150]. Η πρωτεΐνη μπιζελιού έχει επίσης 

παρατηρηθεί ότι αυξάνει τα επίπεδα λιπαρών οξέων μικρής ανθρακικής αλυσίδας του εντέρου, 

τα οποία θεωρούνται αντιφλεγμονώδη και σημαντικά για τη συντήρηση του φραγμού του 
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εντέρου [151]. Αντίθετα, πλήθος ανθεκτικών αναερόβιων βακτηρίων, όπως τα Bacteroides, 

Alistipes και Bilophila αυξήθηκαν με κατανάλωση ζωικής πρωτεΐνης [144,146,147]. Αυτή η 

παρατήρηση μπορεί να υποστηριχθεί περαιτέρω από μια ανεξάρτητη μελέτη στην οποία οι 

ερευνητές συνέκριναν το μικροβίωμα παιδιών στη Ιταλία με αυτή των παιδιών σε ένα αγροτικό 

αφρικανικό χωριό. Τα παιδιά στην Ιταλία που έτρωγαν περισσότερη ζωική πρωτεΐνη, 

εμπλούτισαν με Bacteroides και Alistipes το μικροβίωμά τους [152].  

 
Μια μελέτη διαπίστωσε ότι άτομα με δίαιτα υψηλή σε πρωτεΐνη και χαμηλή σε 

υδατάνθρακες μείωσαν το Roseburia και το Eubacterium rectale στη μικροχλωρίδα του εντέρου 

τους, καθώς και την αναλογία βουτυρικού οξέος στα κόπρανα τους [153]. Στη μελέτη τους, De 

Filippo et al. [152] σημείωσαν ομοίως λιγότερα λιπαρά οξέα μικρής ανθρακικής αλυσίδας στα 

κοπράνα σε Ιταλούς με δίαιτα πλούσια σε πρωτεΐνες και λίπη. Αρκετές μελέτες έχουν δείξει ότι 

οι ασθενείς με φλεγμονώδη νόσο του εντέρου έχουν χαμηλότερο αριθμό Roseburia στα 

κόπρανά τους και άλλα βακτήρια που παράγουν βουτυρικό οξύ σε σύγκριση με υγιή άτομα. 

Υγιή άτομα, από την άλλη, έχουν 10 φορές πιο άφθονο E. rectale στο έντερό τους [154-156].  

 

Αυτές οι βακτηριακές αλλαγές του εντέρου μπορεί να ευθύνονται για το εύρημα σε μια 

μεγάλη προοπτική μελέτη (67.581 συμμετέχοντες) ότι η υψηλή ολική πρόσληψη πρωτεϊνών, 

ιδιαίτερα ζωικής πρωτεΐνης, σχετίζεται με σημαντικά αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης 

φλεγμονώδους νόσου του εντέρου [157]. Επιπλέον, αρκετά μικροβιακά γένη έχουν επίσης 

συσχετιστεί με την κατανάλωση κόκκινου κρέατος με αυξημένα επίπεδα  TMAO [158]. 

 

Μελέτες σε ποντίκια έχουν δείξει ότι η υψηλή πρόσληψη πρωτεΐνης αυξάνει τα 

επίπεδα του αυξητικού παράγοντα 1 (IGF-1) που μοιάζει με ινσουλίνη, που με τη σειρά του 

συνδέεται με αυξημένο κίνδυνο για καρκίνο, διαβήτη και αυξημένη συνολική θνησιμότητα. Σε 

μια άλλη μελέτη, πρωτεΐνες φυτικής προέλευσης συνδέονται με χαμηλότερη θνησιμότητα από 

τις πρωτεΐνες ζωικής προέλευσης [159]. Αντίστοιχα, τέτοιες διατροφικές συνήθειες για μεγάλα 

χρονικά διαστήματα μπορεί να αυξήσουν τον κίνδυνο εμφάνισης νόσων του παχέος εντέρου. 

Είναι σημαντικό να σημειωθεί ότι οι δίαιτες με βάση ζωικές πρωτεΐνες είναι συχνά πλούσιες σε 

λιπαρά και το διαιτητικό λίπος μπορεί επίσης να επηρεάσει τη μικροβιακή σύνθεση. Ως εκ 

τούτου, θα απαιτηθούν περαιτέρω μελέτες για τη διερεύνηση με ποια ικανότητα επηρεάζει 

κάθε μεμονωμένο μακρομόριο τις βακτηριακές κοινότητες και πώς ενεργούν από κοινού.  
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2.3.2 Λίπη  

Η κατανάλωση δίαιτας με υψηλή περιεκτικότητα σε κορεσμένα και trans λιπαρά 

πιστεύεται ότι αυξάνει τον κίνδυνο καρδιαγγειακών παθήσεων μέσω της αύξησης της ολικής 

και της LDL-χοληστερόλης στο αίμα [160,161]. Από την άλλη, τα λίπη που προάγουν την υγεία, 

όπως τα μονοακόρεστα και τα πολυακόρεστα λιπαρά οξέα, είναι ζωτικής σημασίας για το 

μετριασμό του κινδύνου χρονίας νόσου. Η τυπική δυτική διατροφή είναι πλέον πλούσια σε 

κορεσμένα και trans λιπαρά, ενώ είναι χαμηλή σε μονο- και πολυακόρεστα λιπαρά, άρα 

προδιαθέτει τους τακτικούς καταναλωτές σε πολλαπλά προβλήματα υγείας [162-164].  

 

Αρκετές ανθρώπινες μελέτες έχουν δείξει ότι μια δίαιτα με υψηλή περιεκτικότητα σε 

λιπαρά αυξάνει τη συνολική αναερόβια μικροχλωρίδα και τον αριθμό των Bacteroides [165]. 

Για τη συγκεκριμένη διερεύνηση των επιπτώσεων διαφορετικών ειδών διατροφικού λίπους 

στην ανθρώπινη μικροχλωρίδα του εντέρου, μία άλλη μελέτη ασχολήθηκε με άτομα που 

καταναλώνουν δίαιτες με διαφορετική περιεκτικότητα σε λίπος. Σημείωσαν λοιπόν ότι η 

κατανάλωση δίαιτας χαμηλής περιεκτικότητας σε λιπαρά οδήγησε σε αύξηση του 

Bifidobacterium στα κόπρανα με ταυτόχρονες μειώσεις στη γλυκόζη νηστείας και την ολική 

χοληστερόλη. Από την άλλη, μια δίαιτα με υψηλή περιεκτικότητα σε μόνο- και πολυακόρεστα 

λιπαρά οξέα, αύξησε τη σχετική αναλογία του Faecalibacterium prausnitzii, που είναι ένας από 

τους κύριους παραγωγούς βουτυρικού οξέος στο έντερο και δρα μειώνοντας την φλεγμονή του 

εντερικού βλεννογόνου. Μάλιστα, έχει προταθεί η εφαρμογή του Faecalibacterium prausnitzii 

ως βιοδείκτη για τη διάγνωση και την πρόγνωση των παθήσεων του εντέρου [166].  

 

Πειραματικές μελέτες σε αρουραίους καταδεικνύουν ότι οι αλλαγές στη μικροχλωρίδα 

του εντέρου ελέγχουν τη μεταβολική ενδοτοξιναιμία, τη φλεγμονή και τις σχετικές διαταραχές 

μέσω ενός μηχανισμού που θα μπορούσε να μειώσει ή να αυξήσει την εντερική διαπερατότητα 

[168]. Μικροβιακές αλλαγές έχουν επίσης αποδειχθεί ότι ασκούν έλεγχο στη φλεγμονή που 

προκαλείται από τη μεταβολική ενδοτοξιναιμία σε ποντίκια με δίαιτα υψηλής περιεκτικότητας 

σε λιπαρά [169].  

 

2.3.3 Υδατάνθρακες 

Οι υδατάνθρακες είναι ίσως το πιο καλά μελετημένο διατροφικό συστατικό για την 

ικανότητά τους να τροποποιούν το μικροβίωμα του εντέρου. Οι υδατάνθρακες ταξινομούνται 
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σε δύο μεγάλες κατηγορίες: σε αυτούς που μεταβολίζονται και απορροφώνται στο λεπτό 

έντερο και στις εδώδιμες ίνες που παραμένουν αδιάσπαστες.  

 

Η πρώτη κατηγορία υδατανθράκων αποικοδομείται ενζυμικά στο λεπτό έντερο, 

παράγοντας άμυλο και σάκχαρα, όπως γλυκόζη, φρουκτόζη, σακχαρόζη και λακτόζη. Κατά την 

αποικοδόμησή τους, αυτές οι ενώσεις απελευθερώνουν τελικά γλυκόζη στην κυκλοφορία του 

αίματος και διεγείρουν της απόκριση της ινσουλίνης [170]. Άτομα που τρέφονται με υψηλά 

επίπεδα γλυκόζης, φρουκτόζης και σακχαρόζης [171] είχαν αυξημένη σχετική αφθονία σε 

Bifidobacteria, με μειωμένη ποσότητα Bacteroides [172]. Σε μια άλλη μελέτη, βρέφη με 

αλλεργία στο αγελαδινό γάλα βρέθηκε ότι έχουν χαμηλό αριθμό Bifidobacterium/ Lactobacilli 

και υψηλά επίπεδα Clostridium, σταφυλόκοκκου και Escherichia coli. [173, 175]. Η προσθήκη 

λακτόζης σε μια εκτενώς υδρολυμένη φόρμουλα, διαμόρφωσε θετικά τη σύνθεση της 

μικροβίωσης του εντέρου αυξάνοντας τον συνολικό αριθμό Lactobacillus/Bifidobacteria και 

μειώνοντας εκείνη του Clostridium. Η θετική επίδραση ολοκληρώθηκε με την αύξηση της 

διάμεσης συγκέντρωσης λιπαρών οξέων βραχείας αλυσίδας,  ειδικά του οξικού και του 

βουτυρικού οξέος. Αυτά τα ευρήματα είναι αρκετά απροσδόκητα, δεδομένου ότι η λακτόζη 

θεωρείται συνήθως ως δυνητικό γαστρεντερικό ερεθιστικό (π.χ. δυσανεξία στη λακτόζη).  

 

Τα τεχνητά γλυκαντικά σακχαρίνη, σουκραλόζη και ασπαρτάμη αντιπροσωπεύουν μια 

άλλη διατροφική διαμάχη. Διατέθηκαν στο εμπόριο προκειμένου να χρησιμοποιηθούν για την 

αντικατάσταση της φυσικής κρυσταλλικής ζάχαρης. Πρόσφατα στοιχεία όμως από τους Suez et 

al. προτείνουν ότι η κατανάλωση όλων των τύπων τεχνητών γλυκαντικών είναι στην 

πραγματικότητα πιο πιθανό να προκαλέσουν δυσανεξία στη γλυκόζη από την κατανάλωση 

καθαρής γλυκόζης και σακχαρόζης. Είναι ενδιαφέρον ότι υπάρχει ισχυρισμός πως τα τεχνητά 

γλυκαντικά μεσολαβούν σε αυτό το αποτέλεσμα μέσω αλλοίωσης της μικροχλωρίδας του 

εντέρου. Για παράδειγμα, ποντίκια που τρέφονταν με σακχαρίνη  είχαν εντερική δυσβίωση με 

αφθονία του Bacteroides και του Lactobacillus reuteri [174]. Αυτές οι μικροβιακές αλλαγές 

αντιτίθενται άμεσα σε αυτές που προκαλούνται από πρόσληψη φυσικών σακχάρων (γλυκόζη, 

φρουκτόζη και σακχαρόζη) όπως αναφέρθηκε προηγουμένως.  Τα στοιχεία φαίνεται να 

υποδηλώνουν ότι, σε αντίθεση με τη δημοφιλή πεποίθηση, τα τεχνητά γλυκαντικά μπορεί στην 

πραγματικότητα να είναι πιο “ανθυγιεινά” προκαλώντας πληθώρα βλαβών στον εντερικό 

βλεννογόνο σε σχέση με τα φυσικά σάκχαρα. 
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 Σε αντίθεση με τους υδατάνθρακες που μεταβολίζονται, οι εδώδιμες ίνες δεν 

αποικοδομούνται ενζυμικά στο λεπτό έντερο, αλλά καταλήγουν στο παχύ έντερο όπου 

υφίστανται ζύμωση από τα διάφορα εντερικά βακτήρια. Αναλόγως, οι φυτικές ίνες αποτελούν  

μία εξαιρετική πηγή υδατανθράκων για τη  μικροχλωρίδα, που μπορούν να χρησιμοποιηθούν 

από τα μικρόβια για να παρέχουν στον ξενιστή ενέργεια [176,177]. Κατά τη διαδικασία αυτή, 

μπορούν να τροποποιήσουν το εντερικό περιβάλλον. Αυτή η ιδιότητα των ινών δικαιολογεί τον 

επιπλέον χαρακτηρισμό τους ως πρεβιοτικά, τα οποία εξ ορισμού είναι μη εύπεπτα διατροφικά 

συστατικά που ωφελούν την υγεία του ξενιστή μέσω επιλεκτικής διέγερσης της ανάπτυξης 

και/ή δραστηριότητας ορισμένων μικροοργανισμών. Yπάρχουν στοιχεία που υποστηρίζουν ότι 

οι φυτικές ίνες μπορεί να επηρεάσουν την αφθονία, την ποικιλομορφία και τον μεταβολισμό 

της ανθρώπινης μικροχλωρίδας του εντέρου. Μία μελέτη του 2021 προσπαθεί να συμβάλλει 

στην κατανόηση του αντίκτυπου της κατανάλωσης  δημητριακών ινών στη μικροχλωρίδα του 

εντέρου των υγιών ενηλίκων. Τα ισχυρότερα στοιχεία της μελέτης υποδεικνύουν το ρόλο του 

πίτουρου σιταριού και των ινών σιταριού ολικής αλέσεως που προάγουν την ποικιλότητα της 

μικροχλωρίδας του εντέρου, καθώς οι ίνες σίτου παρουσίασαν τα πιο σταθερά πρεβιοτικά 

αποτελέσματα, με αποδεδειγμένα αποτελέσματα, με αύξηση στις ίνες σίτου έως και 6 g/ημέρα  

[178]. 

 

 

2.4 Η προοπτική του εντερικού μικροβιώματος στη παχυσαρκία, στην 

ινσουλινοαντίσταση και το σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2  

Η μικροχλωρίδα του εντέρου έχει συνδεθεί με την ανάπτυξη παχυσαρκίας και διαβήτη 

τύπου 2 (T2D). Οι υποκείμενοι μηχανισμοί ως προς το πώς η εντερική μικροχλωρίδα μπορεί να 

συμβάλει στο T2D έχουν μόνο εν μέρει κατανοηθεί. Γίνεται σταδιακά σαφές ότι ο T2D 

χαρακτηρίζεται από μια χρόνια κατάσταση χαμηλής φλεγμονής, η οποία έχει συνδεθεί με την 

ανάπτυξη αντίστασης στην ινσουλίνη αλλά και τη παχυσαρκία.  

 
Είναι αποδεκτό, ήδη εδώ και αρκετές δεκαετίες, ότι η αυξημένη φλεγμονή έχει 

σημαντικές επιρροές στον μεταβολισμό της γλυκόζης [179,180,181]. Είναι αποδεδειγμένη η 

παρουσία προφλεγμονωδών ανοσοκυττάρων σε πολλούς μεταβολικά ενεργούς ιστούς κατά 

την ανάπτυξη του T2D [182]. Αυτό το προφλεγμονώδες περιβάλλον έχει τεράστιες συνέπειες 

στη λειτουργία των οργάνων όπως φαίνεται από την αντίσταση στην ινσουλίνη [183], τη 
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δυσλειτουργία των β-κυττάρων [184] και τη λιπώδη ηπατική νόσο [185]. Το έναυσμα ή η 

προέλευση αυτής της φλεγμονώδους απόκρισης είναι ακόμα αδιευκρίνιστη . 

 
Τα τελευταία χρόνια αρχίσαμε να κατανοούμε τον ρόλο της μικροχλωρίδας του 

εντέρου σε αυτές τις διαδικασίες. Υπάρχει μεγάλη δυνατότητα να προσδιορίσουμε και να 

περιγράψουμε τις υποκείμενες μεταβολικές και φλεγμονώδεις οδούς, ωστόσο, οι μελέτες είναι 

συχνά αντιφατικές. Ιδιαίτερα, μελέτες με πειραματόζωα δίνουν συχνά ασαφή αποτελέσματα 

[186,187,188] και πολλοί φλεγμονώδεις μεσολαβητές έχουν διπλούς ρόλους [189,190]. 

Περαιτέρω, συστατικά του ανοσοποιητικού συστήματος εξυπηρετούν σημαντικές 

φυσιολογικές λειτουργίες (εκτός από τη καθαρή φλεγμονή) και έχουν συγκεκριμένες 

αποκρίσεις σε διάφορους ιστούς [191,192]. Μία ελεγχόμενη φλεγμονώδης απόκριση είναι 

σημαντική για τον ξενιστή ώστε να καταπολεμά τα εισβάλλοντα παθογόνα και να απομακρύνει 

τον κατεστραμμένο ιστό. Ωστόσο, αυτό διαταράσσεται σε μεταβολικές ασθένειες που οδηγούν 

σε μεταφλεγμονή. Περιβαλλοντικοί παράγοντες όπως η διατροφή [193] και η γενετική [194] 

φαίνεται να είναι η κύρια κινητήρια δύναμη για αυτές τις αποκλίσεις. Η έρευνα στη 

μεταφλεγμονή επικεντρώνεται σε τυπικές προφλεγμονώδεις κυτοκίνες όπως η IL-6 και ο TNF, 

με λιγότερη μελέτη πάνω στους αντιφλεγμονώδεις μεσολαβητές. Μελλοντικές στρατηγικές 

θεραπείας θα μπορούσαν να στοχεύουν στην αύξηση των αντιφλεγμονωδών κυτοκινών (όπως 

IL-10) σε παχύσαρκους και διαβητικούς ασθενείς. 

 

Για να διατηρήσουμε μία άριστη συμβιωτική σχέση με τη μικροχλωρίδα του εντέρου, 

προκειμένου να έχουμε μία ελεγχόμενη και κατάλληλη ανοσολογική απόκριση , είναι 

απαραίτητο να επωφεληθούμε από τις πολυάριθμες λειτουργίες της μικροχλωρίδας του  [195]. 

Πρόσφατες μελέτες υποδηλώνουν διαταραγμένη ανοσοποιητική εντερική ανταπόκριση στην 

παχυσαρκία [196]. Επιπλέον, ο ξενιστής επηρεάζει το μικροβίωμα μέσω της διατροφής του. 

Κάνοντας μια διατροφή πλούσια σε φυτικές ίνες, προωθούμε την παραγωγή λιπαρών οξέων 

μικρής ανθρακικής αλυσίδας που μπορεί να βελτιώσει την ενεργειακή ομοιόσταση [197], την 

ανοχή στη γλυκόζη [198] και ιδιαίτερα τη ρύθμιση μιας επαρκούς φλεγμονώδους απόκρισης 

[199]. Στον ΣΔ2 παρατηρείται μειωμένη πρόσληψη φυτικών ινών [200]. Μία μελέτη συσχέτισης 

σε επίπεδο μεταγονιδιώματος της μικροχλωρίδας του εντέρου στον ΣΔ2, έδειξε ότι οι ασθενείς 

αυτοί χαρακτηρίζονταν από μέτριο βαθμό μικροβιακής δυσβίωσης του εντέρου, μείωση της 

αφθονίας κάποιων γενικών βακτηρίων που παράγουν βουτυρικό οξύ και αύξηση διαφόρων 

ευκαιριακών παθογόνων [201]. 
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 Τόσο η μικροχλωρίδα του εντέρου [202], όσο και το εντερικό ανοσοποιητικό σύστημα 

[196], διαταράσσονται σε μεταβολικά νοσήματα. Ωστόσο, δεν είναι σαφές ποια διαταραχή 

έρχεται πρώτη. Αρκετοί πιθανοί μηχανισμοί για το πώς η μικροχλωρίδα επηρεάζει τον 

μεταβολισμό της γλυκόζης και τη φλεγμονή περιγράφονται στη βιβλιογραφία [203,204,205]. 

Ωστόσο, πολλές και αντιφατικές είναι οι αναφορές που δυσκολεύουν την εξαγωγή σαφούς 

συμπεράσματος [206,207]. 

 

2.5 Ο ρόλος της μεταμόσχευσης του εντερικού μικροβιώματος και των πρε- και 

προβιοτικών  

2.5.1 Ο ρόλος της μεταμόσχευσης του εντερικού μικροβιώματος 

Η μεταμόσχευση εντερικού μικροβιώματος είναι μια χρήσιμη στρατηγική θεραπείας 

για τις ασθένειες του γαστρεντερικού συστήματος με αναποτελεσματική αντιβιοτική θεραπεία, 

συμπεριλαμβανομένης της ελκώδους κολίτιδας, της λοίμωξης από Clostridium difficile, και το 

σύνδρομο ευερέθιστου εντέρου [208]. Είναι πολύ αποτελεσματική στη θεραπεία της λοίμωξης 

από C. difficile [209] και το 60% των ασθενών θεραπεύτηκαν μέσα σε 1 μήνα χωρίς σοβαρές 

αρνητικές συνέπειες [210]. Το 2012, η πρώτη κλινική δοκιμή της μεταμόσχευσης αναφέρθηκε 

στη θεραπεία του μεταβολικού συνδρόμου, στην οποία εννέα ασθενείς με μεταβολικό 

σύνδρομο έλαβαν μικροβίωμα κοπράνων από υγιείς δότες [210]. Μετά από έξι εβδομάδες 

θεραπείας, η ευαισθησία στην ινσουλίνη βελτιώθηκε σημαντικά και αυξήθηκαν τα βακτήρια 

που παράγουν βουτυρικό οξύ [211]. Άλλη μεγαλύτερη μελέτη απέδειξε επίσης την ευεργετική 

επίδραση της μεταμόσχευσης εντερικού μικροβιώματος στη θεραπεία του μεταβολικού 

συνδρόμου [212]. Η μεταμόσχευση μικροβίων από υγιείς δότες σε ασθενείς μπορεί να 

βελτιώσει αποτελεσματικά την περιφερική αντίσταση στην ινσουλίνη βραχυπρόθεσμα (6 

εβδομάδες), με μείωση της HbA1c και αύξηση του επιπέδου του γ-αμινοβουτυρικού οξέος 

(GABA) στο πλάσμα. Ωστόσο, υπήρχε ατομική διαφορά στην ανταπόκριση των ασθενών στη 

θεραπεία. Ασθενείς με χαμηλή βασική ποικιλότητα εντερικής χλωρίδας έδειξαν πιο σημαντική 

επίδραση, υποδηλώνοντας ότι τα χαρακτηριστικά της μικροχλωρίδας του εντέρου των ασθενών 

αποτελούν κρίσιμους παράγοντες. Οι de Groot et al. περαιτέρω έχουν αποδείξει την επίδραση 

των χαρακτηριστικών του  μεταμοσχευμένου εντερικού μικροβιώματος [213]. Τα 

αποτελέσματα έδειξαν ότι η αντίσταση στην ινσουλίνη ασθενών με μεταβολικό σύνδρομο μετά 

από 2 εβδομάδες μεταμόσχευσης εντερικής χλωρίδας, μειώθηκε σημαντικά.  
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2.5.2 Ο ρόλος των πρε- και προβιοτικών   

Πρεβιοτικά 

Οι περισσότερες εθνικές αρχές ορίζουν τις διαιτητικές ίνες ως βρώσιμα πολυμερή 

υδατανθράκων με τρεις ή περισσότερες μονομερείς μονάδες που είναι ανθεκτικά στα ενδογενή 

πεπτικά ένζυμα και επομένως δεν υδρολύονται ούτε απορροφώνται στο λεπτό έντερο [214]. 

Ένα υποσύνολο από πηγές διαιτητικών ινών είναι δυνατόν να υποστούν ζύμωση, που σημαίνει 

ότι χρησιμεύουν ως υποστρώματα ανάπτυξης για τα εντερικά μικρόβια [215]. Μερικοί 

υδατάνθρακες που δεν είναι δυνατό να υποστούν ζύμωση, αναφέρονται ως «πρεβιοτικά» και 

ορίζονται ως συστατικά τροφίμων που δεν είναι εύπεπτα από το ανθρώπινο σώμα αλλά 

επιλεκτικά αποτελούν υπόστρωμα για μικροοργανισμούς του παχέος εντέρου [216]. 

 

Η έννοια των πρεβιοτικών έχει επικριθεί επειδή  ο όρος δεν είναι σαφώς καθορισμένος 

[217]. Ορισμένοι επιστήμονες προτιμούν τον όρο προσβάσιμοι υδατάνθρακες στη 

μικροχλωρίδα [218], που είναι ουσιαστικά ισοδύναμα σε ζυμώσιμες  διαιτητικές ίνες στο ότι 

διατίθενται ως υποστρώματα ανάπτυξης για μικρόβια του εντέρου που διαθέτουν την 

απαραίτητη ενζυματική ικανότητα χρήσης τους [215].  

 

Η κατανάλωση ανθεκτικών αμύλων έχει αποδειχθεί ότι εμπλουτίζει συγκεκριμένες 

βακτηριακές ομάδες (Bifidobacterium adolescentis, Ruminococcus bromii και Eubacterium 

rectale) σε μερικούς ανθρώπους [219,220]. Τα εμπλουτισμένα είδη διαφέρουν ανάλογα με τον 

τύπο των ανθεκτικών αμύλων και άλλων διαιτητικών ινών [220], υποδεικνύοντας ότι οι αλλαγές 

εξαρτώνται από τη χημική δομή των υδατανθράκων και την ενζυμική ικανότητα των μικροβίων 

να έχουν πρόσβαση σε αυτά. Τα μικρόβια πρέπει επίσης να «προσκολλώνται» σε ένα 

υπόστρωμα και να ανέχονται τις συνθήκες που δημιουργούνται από τη ζύμωση (όπως χαμηλό 

pH) προκειμένου να επιβιώσουν[221]. 

 

Η επίδραση των υδατανθράκων που είναι προσβάσιμοι στη μικροχλωρίδα και στη 

σύνθεση του γαστρεντερικού μικροβιώματος μπορεί να είναι σημαντική, με συγκεκριμένα είδη 

να εμπλουτίζονται ώστε να αποτελούν περισσότερο από το 30% της μικροβιακής 

μικροχλωρίδας των κοπράνων. Αυτές οι αλλαγές διαρκούν μόνο όσο καταναλώνονται οι 

υδατάνθρακες και είναι εξαιρετικά ατομικές, γεγονός που παρέχει τη βάση για 

εξατομικευμένες προσεγγίσεις [220,222]. Πολλές βραχυπρόθεσμες διατροφικές μελέτες με 

καθαρές διαιτητικές ίνες ή ακόμη και πλήρως φυτοφαγικές δίαιτες, είτε δεν έχουν καμία 
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επίδραση στην ποικιλότητα των μικροβίων, είτε τη μειώνουν [223] αλλά μπορούν να έχουν 

κλινικά οφέλη, ενδεχομένως μέσω μεταβολιτών όπως τα λιπαρά οξέα μικρής αλυσίδας 

[223,224].  

 

Η χαμηλή πρόσληψη φυτικών ινών μειώνει την παραγωγή των λιπαρών οξέων μικρής  

αλύσου και μετατοπίζει το μεταβολισμό της γαστρεντερικής μικροχλωρίδας σε λιγότερο 

ευνοϊκά θρεπτικά συστατικά [225] που έχουν ως αποτέλεσμα την παραγωγή δυνητικά 

επιζήμιων μεταβολιτών [226,227]. Σημαντικά στοιχεία δείχνουν ότι η χαμηλή σε φυτικές ίνες  

δίαιτα δυτικού τύπου υποβαθμίζει τον φραγμό της βλέννης του παχέος εντέρου, προκαλώντας 

μείωση των μικροβίων, με αποτέλεσμα την ευαισθησία στα παθογόνα [228] και τη φλεγμονή, 

συνδέοντας έτσι την δυτική διατροφή με χρόνιες παθήσεις. Δύο πρόσφατες μελέτες έδειξαν ότι 

οι επιζήμιες επιπτώσεις δίαιτας υψηλής περιεκτικότητας σε λίπος για τη διεισδυτικότητα του 

στρώματος της βλέννης και τις μεταβολικές λειτουργίες του θα μπορούσαν να προληφθούν 

μέσω της διαιτητικής χορήγησης ινουλίνης [229,230]. Συνολικά, αυτά τα ευρήματα, μαζί με το 

ρόλο του βουτυρικού οξέος [231] παρέχουν ένα δυνατό ισχυρισμό για τον εμπλουτισμό της 

διατροφής με διαιτητικές ίνες για τη διατήρηση της λειτουργίας του φραγμού του εντερικού 

βλεννογόνου [232]. 

Σημαντικά στοιχεία δείχνουν ότι η πρόσληψη φυτικών ινών είναι ευεργετική για την  

ανθρώπινη υγεία. Μάλιστα δύο πρόσφατες μετα-αναλύσεις βρήκαν σαφείς δεσμούς μεταξύ 

των διαιτητικών ινών και της υγείας του ξενιστή [233,234]. 

 

 

 

Προβιοτικά  

Τα προβιοτικά είναι ζωντανοί μικροοργανισμοί που όταν χορηγούνται σε επαρκείς 

ποσότητες, προσδίδουν όφελος στην υγεία του ξενιστή [235]. Προβιοτικά (κυρίως τα είδη  

Bifidobacterium και Lactobacillus) μπορούν να συμπεριληφθούν σε μια ποικιλία προϊόντων, 

συμπεριλαμβανομένων διαφόρων τροφίμων, συμπληρωμάτων διατροφής και φαρμάκων. 

Υπάρχουν ανησυχίες ότι τα περισσότερα προβιοτικά συμπληρώματα δεν είναι σε θέση να 

παραμείνουν στο έντερο και αποτυγχάνουν να ασκήσουν την ευεργετική τους επίδραση 

[236,237]. Όμως τα προβιοτικά μπορούν να επηρεάσουν την υγεία ανεξάρτητα της 

μικροχλωρίδας του εντέρου μέσω άμεσων επιδράσεων στο ξενιστή. Για παράδειγμα, μέσω της 

τροποποίησης του ανοσοποιητικού συστήματος ή μέσω της παραγωγής βιοδραστικών 
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ενώσεων. Το θεραπευτικό αποτέλεσμα των προβιοτικών συμπληρωμάτων έχει μελετηθεί σε 

ένα ευρύ φάσμα ασθενειών.  

 

Τα προβιοτικά φαίνεται επίσης να βελτιώνουν καρδιομεταβολικές παραμέτρους και να 

μειώνουν τη συγκέντρωση στον ορό της C-αντιδρώσας πρωτεΐνης σε ασθενείς με διαβήτη 

τύπου 2. Είναι σημαντικό, ότι οι μελέτες δεν ήταν ομοιογενείς και δεν ταίριαζαν απαραίτητα 

ως προς τον τύπο ή τη δόση συμπληρωμάτων προβιοτικών ούτε τη διάρκεια της παρέμβασης. 

Σύγχρονες πρακτικές της προβιοτικής θεραπείας περιλαμβάνουν τη χρήση νεότερων μικροβίων 

και συνδυασμών, συνδυάζοντας προβιοτικά και πρεβιοτικά (συνβιοτικά) [238] και 

εξατομικευμένες προσεγγίσεις με βάση τα προφίλ των μικροβίων στη φλεγμονή, τον καρκίνο, 

τον μεταβολισμό των λιπιδίων και την παχυσαρκία [239]. Σταθερή χορήγηση του προβιοτικού 

Bifidobacterium longum, για παράδειγμα, έχει αποδειχθεί ότι εξαρτάται από εξατομικευμένα 

χαρακτηριστικά της μικροχλωρίδας του εντέρου, παρέχοντας ένα σκεπτικό για 

εξατομικευμένες εφαρμογές των προβιοτικών στο μέλλον [240]. 

 

 

3. Συμπεράσματα 

Αυξανόμενα δεδομένα υποδηλώνουν και υποστηρίζουν την ιδέα ότι η μικροχλωρίδα  

του εντέρου ρυθμίζει διάφορα μονοπάτια στο ξενιστή, διαδραματίζοντας κρίσιμο ρόλο στην 

ανθρώπινη φυσιολογία και κατά συνέπεια επηρεάζοντας την ανάπτυξη ορισμένων 

παθολογικών καταστάσεων. Μελέτες για το πώς οι μικροβιακές κοινότητες μπορεί να 

συμβάλουν στην υγεία ή σε ασθένειες έχουν αποκαλύψει πολλά έως τώρα αλλά απομένουν 

ακόμα περισσότερα ώστε να σχηματισθεί μια πλήρης εικόνα. Πρόσφατα, μελέτες έχουν 

συνδέσει τους μικροβιακούς αποίκους μας με τις φλεγμονώδεις νόσους του εντέρου, την 

παχυσαρκία, το άσθμα, διαταραχές του φάσματος του αυτισμού, εγκεφαλικά επεισόδια, 

διαβήτη και καρκίνο.  

 

Ωστόσο, δεν υπάρχει αμφιβολία ότι οι μικροβιακοί μεταβολίτες  γεφυρώνουν 

διάφορες, ακόμη και απομακρυσμένες, περιοχές του οργανισμού μέσω ορμονών και του 

ανοσοποιητικού συστήματος, συμβάλλοντας στην ανάπτυξη διαφορετικών παθολογιών, όπως 

αυτοάνοσες διαταραχές. Ο αντίκτυπος της δυσλειτουργίας και ανισορροπίας του 

μικροβιώματος του γαστρεντερικού συστήματος στην παθογένεση αυτοάνοσων διαταραχών 
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έχει προταθεί από διαφορετικά πειραματικά στοιχεία, και οι φυσιολογικοί μηχανισμοί, 

επηρεάζονται από κοινά βακτήρια. Οι μεταβολές της μικροχλωρίδας  προκαλούν επιδράσεις 

στο ανοσοποιητικό σύστημα, όπως εντερική φλεγμονή, ενισχυμένη διαπερατότητα του 

εντέρου και ελαττωματική ανοχή στα τροφικά αντιγόνα. Επιπλέον, η μικροχλωρίδα έχει  

επιπτώσεις στις θεραπευτικές προσεγγίσεις καρκίνου που βασίζονται στην ανοσοθεραπεία . 

 

Κατά τη διάρκεια των τελευταίων ετών, το μικροβίωμα του εντέρου έχει κερδίσει 

αυξανόμενη προσοχή ως συνέπεια του ανοσοτροποποιητικού του ρόλου. Είναι σημαντικό να 

συνδεθούν οι μεταβολές της μικροχλωρίδας (δυσβίωση) και οι ασθένειες που σχετίζονται με 

το έντερο. Ως εκ τούτου, η δράση του μικροβίωματος του εντέρου φαίνεται να υπερβαίνει την 

άμεση τοπική επίδραση, φτάνοντας σε εκείνες τις περιοχές που μπορεί να μην αποικίζονται 

άμεσα από τα διάφορα μικροβιακά είδη. Αυτό είναι πολύ σημαντικό κατά το σχεδιασμό νέων 

θεραπειών, με στόχο την αποκατάσταση του εντερικού μικροβιώματος. 

 

Ο διαβήτης είναι μια πολύπλοκη μεταβολική νόσος και αποτέλεσμα πολλαπλών 

παραγόντων, όπως η κληρονομικότητα, το φύλο, ο τρόπος ζωής, η διατροφή, η ηλικία και η 

επιγενετική. Η υπεργλυκαιμία και η αντίσταση στην ινσουλίνη είναι τα κύρια χαρακτηριστικά 

του T2D και υπάρχει μια κατάσταση χρόνιας χαμηλού βαθμού φλεγμονής καθ' όλη τη διάρκεια 

της εξέλιξης του T2D. Η μικροχλωρίδα του εντέρου έχει την ικανότητα να μεταβάλλει την 

ομοιόσταση της γλυκόζης του ξενιστή μέσω πολλαπλών μηχανισμών που περιλαμβάνουν: την 

παραγωγή μεταβολιτών κατά τη ζύμωση  και την ενεργοποίηση των φλεγμονωδών  αλυσιδωτών 

αντιδράσεων που οδηγούν στην απελευθέρωση κυτοκινών, διαταράσσοντας τη διαπερατότητα 

του φραγμού του εντερικού βλεννογόνου και επιτρέποντας την εισροή τοξινών. Συνεπώς, το 

μικροβίωμα του εντέρου διαδραματίζει σημαντικό ρόλο στην εμφάνιση ΣΔ2 και στην εξέλιξή 

του.  

 

Στην εργασίας μας επιδιώξαμε να δώσουμε μια ευρεία εικόνα του τρόπου με τον οποίο 

η διατροφή-και σε ποιο βαθμό- μπορεί να έχει σημαντικές και εκτεταμένες επιπτώσεις στην 

ανθρώπινη υγεία και δείξαμε ότι τα μικρόβια του γαστρεντερικού σωλήνα διαδραματίζουν 

σημαντικό ρόλο στη διαμεσολάβηση αυτών των επιπτώσεων. Αν και πρόσφατα σημειώθηκαν 

σημαντικοί πρόοδοι στην κατανόηση της πολυπλοκότητας των μικροβιακών πληθυσμών του 

εντέρου, απαιτείται πιο λεπτομερής κατανόηση των μικροβιακών λειτουργιών και των 

προϊόντων τους που επηρεάζουν την ακεραιότητα των ιστών. Παράλληλα, χρειάζεται να 
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κατανοήσουμε ποιοι παράγοντες της δίαιτας παρέχουν υποστρώματα στα μικρόβια, ώστε αυτή 

η γνώση να αξιοποιηθεί για να δημιουργήσει τις επιθυμητές αλλαγές στους μικροβιακούς 

πληθυσμούς, τα προϊόντα τους και τα ευεργετικά αποτελέσματα στην υγεία του ξενιστή. 

Ιδιαίτερα δύσκολο θα είναι το έργο της κατανόησης του τι συνιστά έναν υγιή πληθυσμό 

μικροβίων του εντέρου.  

Ορισμένα προφίλ μικροβιακού πληθυσμού μπορεί να σχετίζονται με ασθένειες και 

καταστάσεις. Σε πολλές περιπτώσεις, δεν είναι ξεκάθαρο εάν οι περιβαλλοντικοί 

παράγοντες/τρόπος ζωής, η διατροφή ή η γενετική προδιάθεση οδηγούν σε αυτά τα προφίλ ή 

αν οι αλλοιωμένοι μικροβιακοί πληθυσμοί συμβάλλουν σημαντικά. Ενώ η διατροφική 

παρέμβαση μπορεί να επιφέρει σημαντικές αλλαγές, είναι πιθανό το επίπεδο της επίδρασης 

να μην είναι πάντα επαρκές για τις αλλαγές στους μικροβιακούς πληθυσμούς που ευνοούν την 

καλύτερη υγεία. Μπορεί να απαιτείται η χρήση προβιοτικών και άλλων στρατηγικών. Η 

κατανόηση της οντογένεσης του προφίλ του μικροβιακού πληθυσμού του εντέρου μας,  και του 

πώς αυτό συμβάλλει στην ανάπτυξη του ανοσοποιητικού μας συστήματος, μπορεί να επιτρέψει 

την έγκαιρη παρέμβαση ή την πρόληψη του σχηματισμού ανεπιθύμητων μικροβιακών προφίλ 

και συνεπειών. 
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