Af Kristian Sjggren

Enhver ved, at mikrober i form af bakterier, arkeeer, virus og svampe
kan veere farlige og gore os syge. Men deres vigtigste rolle er faktisk,
at de hjaelper os med at holde os sunde og raske. Derfor skal vi passe pa
de mange sundhedsfremmende mikrober, som lever i og pa os.

ar folk hgrer ord som

bakterier og virus, teen-

ker de ofte pa den sorte

degd, den spanske syge,
SARS, ebola, fugleinfluenza, kad-
g&edende bakterier, multiresistente
gule stafylokokker og sa selvfglge-
lig COVID-19. Det er infektionssyg-
dom, dad og gdeleeggelse i lange
baner.

Mikrober har unsegtelig magt til

at gare os syge eller i veerste fald
sla os ihjel. Derfor er der ogsa god
grund til, at vi betragter mikrober-
ne med frygtsomhed, respekt eller
maske endda eerefrygt.
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Det billede bliver dog i disse ar
nuanceret en hel del. Det skyldes
“brute force”-forskning i menne-
skets mikrobesamfund - kaldet
mikrobiomet - ved hjeelp effektive
genteknologiske metoder, kunstig
intelligens og enorme computer-
kreefter.

Mikrobiomforskningen har vist, at
der i os og pa os bor milliarder og
atter af milliarder af virus, bakterier,
arkeeer og svampe. Samme forsk-
ning viser ogsa, at mens et fatal

af mikroberne kan ggre os syge,

er flertallet af de mange tusinder
forskellige mikrober, som vi lever i

sameksistens med, faktisk ganske
harmlgse eller sdgar gavnlige. Man-
ge af dem har vi endda sveert ved
at leve uden.

»Indtil for fa ar siden blev en stor
del af de mikrober, som lever i og
pa os, betragtet som blinde pas-
sagerer, men inden for de seneste
10-15 ar er vi blevet klar over, at
de er meget aktive livsledsagere.
Mikroberne har ikke bare deres
eget liv, men et samliv med os, som
bade vi og de har rigtig meget gavn
af. For eksempel er bakterierne
sma kemifabrikker, der producerer
hundredvis af kemiske stoffer, der

Prepublikation

Illustration: Shutterstock




Om bakterier, arkeeer, virus og svampe

Bakterier er encellede organismer uden cellekerne og
mitokondrier (energiproducerende organeller i cellen).
Det betyder blandt andet, at deres DNA ligger i cytoplas-
maet som ét enkelt kromosom og nogle mindre struktu-
rer, der kaldes for plasmider. En bakterie kan indeholde
fra fa hundrede til mange tusinde gener, og sa kan de
have forskellige former fra at veere kuglerunde til stav-
formede eller spiralformede eller have forskellige farver,
blandt andet pink, rgd og gul. Nogle bakterier kan bevae-
ge sig ved hjeelp af en lille hale.

Arkeeer ligner bakterierne og har mange af de samme
karaktertreek. De er blandt andet ogsa encellede og
mangler en cellekerne. Evolutionezert er de dog forskel-
lige fra hinanden, hvilket blev opdaget ved hjeelp af
DNA-forskning i 1970’erne. Bakteriernes og arkeeernes
cellemembran og stofskifte er eksempler pa, hvor de to
former for organismer er forskellige.

Virus er sma partikler med en starrelse pa blot 20 til
300 nanometer. De bestar af DNA eller RNA og en
proteindel. Vira er helt og aldeles afhaengige af en veert
for at kunne reproducere sig selv, da de ikke har det
genetiske maskineri til selv at ggre det. Vira er i stand til
at inficere celler fra mennesker og dyr, mens de vira, der
inficerer bakterier, kaldes for bakteriofager.

Svampene har i modseetning til bakterier og arkaeer
bade cellekerne og mitokondrier (de er eukaryoter,
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Den menneskelige krop er beboet af et enormt antal mikro-
organismer, som fordeler sig pa mange forskellige arter.
Figuren viser det anslaede antal arter, der kan findes pa eller i
de meste artsrige organer i den menneskelige organisme.

mens bakterier og arkeeer er prokaryoter). Dermed er
svampe teettere besleegtet med blandt andet mennesker,
andre dyr, planter og treeer, der ogsa er eukaryoter.
Svampe reproducerer sig ukgnnet.

gavner vores helbred pa forskel-
lige mader, og det gar de i bade
vores tarm, i munden, i luftvejene, i
vagina, i gienvaesken og pa huden,«
forklarer professor og forskningsle-
der Oluf Borbye Pedersen fra Novo
Nordisk Foundation Center for Basic
Metabolic Research ved Kaben-
havns Universitet.

Gavnlige tarmmikrober
Forskere skanner, at der lever om-
kring 50.000 milliarder bakterier
og arkeeer i et voksent menneskes
tarme. Antallet af virus anses for at
vaere omkring ti gange sa hgjt, og
dertil kommer svampene, der dog
ikke er sa mange af.

Mikroberne bor i og pa os menne-
sker, fordi vi skaber nogle rigtig gode
betingelser for dem i form af perfekt
temperatur og fugtighed samt en
konstant strgm af neeringsstoffer, sa
de kan vokse og formere sig.

Praepublikation

Alt, hvad vi gar, har betydning for
sammenseetningen og funktionen
af mikrober i og pa os. 0g sam-
menseetningen af mikrober har
betydning for, hvordan vi har det
bade fysisk og mentalt. Derfor er
der god grund til at have respekt for
og tage sig godt af sine mikroskopi-
ske livsledsagere, for sa vil de ogsa
tage sig godt af en.

Men hvordan ggr man sa det?
Lever man sundt med masser af
grentsager pa tallerkenen, godt
med daglig motion og ingen ciga-
retter eller overforbrug af alkohol,
fremmer man veaeksten af bakteri-
er, der producerer et veeld af sund-
hedsfremmende stoffer i primaert
tarmen, men ogsa i og pa andre
af kroppens hulrum og slimhinder.
Disse stoffer er blandt andet kort-
keedede fedtsyrer, som mindsker
inflammation i kroppen, gavner
stofskiftet og regulerer dannelsen
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af flere tarmhormoner.

Er man til gengeeld forfalden til bur-
gere og pomfritter, har sveert ved
at fa sneret lgbeskoene, er lidt for
glad for alkohol og ikke har faet lagt
smggerne pa hylden endnu, frem-
mer man veaeksten af bakterier og
andre mikrober, som man ikke har
lyst til at have i kroppen. Eksem-
pelvis stimulerer et stort og hyppigt
indtag af kad fra firbenede dyr som
svin og okse veeksten af helt andre
typer af bakterier, der producerer
nogle ret s& uheldige stoffer. Ud fra
L-carnitin og fosfatidylkolin i kedet
producerer disse bakterier blandt
andet trimetylamin, som i leveren
omdannes til trimetylamin-oxid.
Dette stof kan lede til reforkalk-
ninger pa samme made som det
usunde LDL-kolesterol.

Er man kvinde, bgr man desuden
serigst overveje, om cigaretterne




Illustrationen op-
summerer, hvordan
forskerne forestiller
sig, at tarmbakterier
pavirker udviklin-

gen af kroniske
sygdomme. Mange
forskellige sygdomme
misteenkes at kunne
opsta som folge af
ubalancer i kollek-
tivet af tarmbakterier.

Kombinationen af genetisk disponering
og miljgeksponering resulterer i kroniske
sygdomme.

Raske mennesker (dog genetisk
‘Jdispgneret for kroniske sygdomme).,
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Kronisk
ikke skal skrottes (det bgr man treethedssyndrom eller en af de omkring 15 andre
ogsa som mand). ) hyppige sygdomme, der gar
Kronisk Fedme .
under betegnelsen “folkesyg-

. tarmbeteendelse .,
»Hos kvinder fremmer Diabetes domme”.
rygning ogsa veeksten af Ubalancer i
en type af bakterier, der Leddegigt kollektivet ?f A »Folkesygdomme er poly-
producerer ildelugtende tarmbakterier re—. gene. Det vil sige, at der

Lo forkalkninger
stoffer i vagina. Der er alt- Depression hos det enkelte menne-
sa mange forskellige gode Tvkt Krasft ske er mange forskellige
grunde til at tage sig godt af Sklerose R nskres varianter i vores gener, der
sine mikrober, for sa tager de sig Astma gger risikoen for at udvikle

ogsa godt af en,« siger Oluf Borbye
Pedersen.

Mikrober og folkesygdomme
Veeksten af helbredsforstyrrende
bakterier kan have meget stgrre
konsekvenser end et ildelugtende
underliv.

Om forskeren

Oluf Borbye Pedersen er professor
og forskningsleder ved Novo Nordisk

Foundation Center for Basic Metabolic
Research ved Kgbenhavns Universitet.

Han hgrer til blandt de internationale
pionerer inden for mikrobiomforsk-
ningen, altsa forskning i de mikrober,
som lever i og pa mennesker.

| 2019 udgav han bestseller-bogen
Magtfulde mikrober, Politikens Forlag
i samarbejde med Kristian Sjogren.
Han holdt foredrag om emnet i fore-
dragsserien Offentlige Foredrag om
Naturvidenskab den 18/5 2021.

Alle mennesker er i en eller anden
grad disponeret for at udvikle for-
skellige former for kroniske sygdom-
me. Det kan dreje sig om fedme,
type 2-diabetes, areforkalkning,
Alzheimers, Parkinson, depression
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en eller flere af disse sygdom-
me. Hver enkelt variant gger kun
sygdomsrisikoen meget lidt, men vi
har alle sammen mange “sarbar-
hedsvarianter” for den enkelte
folkesygdom i vores DNA - hos den
enkelte af os i forskelligt antal for
den enkelte sygdom,« forteeller Oluf
Borbye Pedersen.

Siden den genetiske disposition til
mange kroniske sygdomme ligger
i vores DNA, kan man undre sig
over, at vi ikke alle sammen udvik-
ler et veeld af forskellige folkesyg-
domme.

Forskere som Oluf Borbye Pedersen
arbejder dog med den hypotese, at
de fleste af de genetiske risikofak-
torer ikke kommer til udtryk, fordi
kroppens mikrobesamfund, og iseer
de bakterier og arkeeer, som lever

i tarmen, producerer mange for-
skellige gavnlige stoffer, der laegger
sig som et skjold over den arvelige
sarbarhed.



Tarmmikrober transplanteres
ind i patientens tyktarm

®

Patient

<

Vaeske klar til trans

Behandling med feekal transplantation har vist sig at kunne kurere ni ud af ti tilfeelde af livstruende kronisk diarre
med bakterien Clostridium difficile. lllustration: Shutterstock.

Omvendt har forskerne ogsa den
hypotese, at de helt anderledes
stoffer, som ugnskede mikrober
producerer, aktiverer de genvarian-
ter, der kan fgre til udvikling af en
af de mange folkesygdomme.

»| det gjeblik, man ikke leenge-

re lever sundt, men glemmer at
praktisere de officielle livstilsrad,
aktiverer man den genetiske
sarbarhed. Det vil sige, at hvis
man er genetisk disponeret for
Parkinsons, s& udvikler man den
sygdom, og hvis man er genetisk
disponeret for fedme, tager man
kraftigt pa,« siger Oluf Borbye Pe-
dersen. Han understreger, at det
kun er en arbejdshypotese, som
mange forskere for tiden forsgger
at underbygge eller forkaste ved
at foretage en reekke undersggel-
ser pa mennesker, forsggsdyr og
celler.

Transplantation af afforing
kurerer dgdelig diarre

Nar tarmmikrobiomet er i ubalance,
fordi der er kommet en overrepree-
sentation af potentielt set skadelige
mikrober, kan det komme til udtryk
i form af sygdom. Det har gentagne
forsgg vist.

Blandt andet har forsgg vist, at
hvis man tager affgring fra menne-
sker, der har kronisk tarmbeteen-
delse, fedme eller lider af autisme,
skizofreni eller depression, og
overfgrer den til mus eller rotter,
der ikke har bakterier i tarmene,

vil forsggsdyrene udvikle lignende
sygdomsspecifikke treek. Det peger
pa, at ubalancer i tarmmikroberne
og de molekyler, som de ugnskede
mikrober danner, kan bidrage til, at
sygdommene opstar hos dyr med
genetisk disposition, der minder

Egen affgring kan hjeelpe til med

at holde veegten nede

Ny forskning, der kun er f& maneder gammel, viser, at autolog feekal
transplantation, altsa at en person far transplanteret sin egen affgring,
kan hjeelpe med til at fastholde et veegttab.

| forskningen blev sveert overvaegtige personer sat pa en langvarig slan-
kekur, som betgd, at de tabte sig meget i veegt. Hen imod afslutningen
af slankekuren udtog forskerne affgringspraver fra forsggspersonerne og
lod sa forsggspersonerne spise, lige hvad de havde lyst til.

Efter afmagringskuren var afsluttet, transplanterede forskerne de gemte
nedfrosne affgringsprover tilbage i tarmen i halvdelen af forsggsper-
sonerne og observerede derefter, hvordan det gik. Forskningen viste
meget interessant, at de personer, der havde faet transplanteret deres
egen affering, fra da de havde tabt sig mest, havde meget lettere ved at
holde veegten nede i den efterfglgende tid.

Ifglge Oluf Borbye Pedersen tyder det pa, at nar fgrst tarmmikrobiomet
har eendret sig i retning af at producere gavnlige stoffer, kan det veere

med til at fastholde veegten.
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Faekal transplantation

plantation

&

Feeces fra en rask donor
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Bern fadt ved kejsersnit gar glip af naerkontakt med moderens mikrober fra vagina og endetarm sammenlignet med bgrn fadt normalt, og
det giver disse kejserbgrn en fattigere mikrobesammenseetning i tarmene fra start. Det kan muligvis seette sig varige spor i barnets immun-

kompetence. Foto: colourbox.
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Der foregar en livlig tovejs-kommunikation mellem tarmbakterierne og hjernen i den
menneskelige organisme. Fra tarmen til hjernen sendes besked ved hjeelp af signal-
molekyler kaldet cytokiner eller gennem vagusnerven og neurotransmittere. Kommu-
nikationen fra hjernen til tarmbakterierne foregar gennem binyrebark-hormoner eller
via aktivering af det selvstyrende nervesystem.
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om den genetiske disposition for
de folkesygdomme, vi ser hos
mennesker.

Omvendt kan affering fra et sundt
menneske ogsa veere decideret
sundhedsfremmende. Tag som
eksempel livstruende kronisk diarre
med bakterien Clostridium difficile.

| &rtier har forskere forsggt at be-
handle sygdommen med gentagne
antibiotikakure uden held, men én
ting har vist som en meget potent
behandling, og det er feekal trans-
plantation. Konceptet er meget
simpelt. Leegen tager affgring fra
en rask donor og anbringer det i
tarmen pa den sygdomsramte. Det
har vist sig at kunne kurere ni ud af
10 inficerede.

»Feekal transplantation er en rigtig
solstralehistorie, som ogsa viser,
hvor meget magt mikroberne har.
Mikroberne har en ufattelig stor
magt. Det geelder bade de sygdoms-
fremkaldende og de mutualistiske,
som mere og mere forskning peger
pa har magten til at holde os raske
eller ggre os raske, nar andre mi-
krober har gjort os syge,« siger Oluf
Borbye Pedersen.
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Kad fra firbenede dyr indeholder stoffer, som bestemte tarmbakteriearter omdanner til molekyler, der gger risiko for areforkalkning.
Dette er en af de virkningsmekanismer, hvorigennem sammensaetningen af tarmbakterier pavirker vores helbred. Forkortelser:
TMA er trimetylamin, FMO er flavin-containing monooxygenase og TMAO star for trimetylamin-N-oxid.

Born fadt ved kejsersnit
mangler bakterier i tarmene
Som voksen er der alt mulig god
grund til at tage sig godt af sine mi-
krober, men faktisk bliver sammen-
seetningen af tarmmikrobiomet for
en stor dels vedkommende allerede
bestemt meget tidligere i livet.

Indtil for ganske fa ar siden var
forskere af den overbevisning, at en
kvindes underliv er sterilt. Det geel-
der blandt andet seggelederne og
livmoderen, som, leeger og forskere
formodede, var helt og aldeles
mikrobefri. P4 det seneste er man
blevet i tvivl om, hvorvidt den anta-
gelse holder.

Spritny forskning peger i retning

af, at der findes forskellige slags
ufarlige bakterier i bade seggele-
dere, livmoderen og vagina. Hvis
de forskningsresultater bliver
bekreeftet i uafheengige undersggel-
ser, betyder det, at fra det gjeblik,
hvor eegget og seedcellen mgder
hinanden i kvindens eeggeleder, er
de omgivet af ikke bare bakterier,
men ogsa de hundredvis af stoffer
fra bakteriernes kemifabrikker. Det
er noget neer uteenkeligt, at alle de
stoffer ikke pa en eller anden made
har en indflydelse pa tilblivelsen af
det lille nye liv.

Barnet er dog langt fra feerdig med
at komme i kontakt med mikrober.
Nar et barn bliver fadt naturligt,
kommer det farst i kontakt med
alle de mange hundrede forskellige
mikrober, som findes i mors vagina.
Derefter stifter det bekendtskab
med bakterierne i hendes ende-

tarm. Ved en naturlig fadsel bliver
barnet fgdt med ansigtet mod
mors endetarmsabning, og bade
mikrober fra vagina og endetar-
men kommer uundgaeligt i barnets
ansigt og mund og bliver til en del
af barnets egne mikrobesamfund
pa for eksempel hud, i munden og
i tarmene.

Hvis barnet bliver fgdt ved kejsersnit,
kommer det til af fa en smallere og
fattigere mikrobesammensaetning
iseer i tarmene, og kejserbgrn har
samtidig gget risiko for at udvikle
astma, allergi, leukaemi, bindeveevs-
sygdomme og tarmsygdomme.

»Meget tyder pa, at mikroberne

i tarmene er med til at uddanne
kroppens immunforsvar, sa det kan
skelne mellem venner og fjender.
Mikroberne fra dette meget tidlige
tidspunkt i livet er formentlig med til
at seette varige aftryk i barnets im-
munkompetence, og det har yder-
mere betydning for udviklingen af
speedbarnets hjerne og stofskifte,«
forklarer Oluf Borbye Pedersen.

Modermeelken er immunfor-
svarets diamantmine

Efter fgdslen er barnet dog slet ikke
feerdig med at udvikle sit eget unik-
ke mikrobesamfund. Ogsa moder-
meelken er fyldt med gavnlige bak-
terier, virus og svampe. Hvordan de
opkoncentreres i meelkekirtlerne,
ved forskerne ikke, men en hypote-
se, som er under udforskning, gar
ud p3, at nogle af mikroberne stam-
mer fra tarmen, og at de eskorteres
af immunceller via lymfesystemet
eller blodet til brystkirtlerne.

»Modermeelken er en diamantmine,
nar det geelder menneskets udvik-
ling. Tidligere blev modermeelken
betragtet som steril, men den har
vist sig at indeholde en hel masse
bakterier, virus og svampe, der saet-
ter et varigt sundhedsfremmende
aftryk i speedbarnets immunbered-
skab,« siger Oluf Borbye Pedersen.

Specielt de farste levear er enormt
vigtige for udviklingen af et sundt
mikrobesamfund. Her geelder det
om at komme i kontakt med sa
mange af de gavnlige mikrober
som muligt, s& de kan etablere sig i
blandt andet tarmene. Det vil ogsa
sige, at hvis foreeldre holder deres
barns omgivelser halvsterile, kom-
mer bgrnene ikke i kontakt med de
mikrober, der kan holde dem sunde
og raske hele livet. Af samme grund
ser man, at barn, der vokser op pa
landet med bade husdyr, mgg og
masser af jord, i langt mindre grad
udvikler eksempelvis astma og
allergi sammenlignet med bybgrn.
Deres immunforsvar har nemlig
leert, hvad det skal reagere pa, og
hvad det bare skal lade veere i fred.

»Tarmmikrobiomets sammensaet-
ning er resultatet af alt det, som vi
kommer i kontakt med som bgrn, og
hvordan vi lever som voksne. Derud-
over har vi formentlig en genetisk dis-
position for, hvad vi vil tillade at have
levende i og pa os. Samlet set bliver
det til en gkologisk sameksistens,
som vi kan drage meget stor fordel
af, hvis vi gennem hele livet passer
lige sa& godt pa vores meget aktive
livsledsagere, som de passer pa 0s,«
forteeller Oluf Borbye Pedersen.
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