
Mυκοβίωμα

Σαμπατάκου Ελένη

Αναπληρώτρια Καθηγήτρια

ΕΚΠΑ



1

ll

Lita Proctor

HMP



Mυκοβίωμα εντέρου

>1014 μικροοργανισμοί στο ΓΕΣ ( 90% bugs και 10% “us”! ) η χλωρίδα

Mycobiota= η κοινότητα των μυκήτων

Mycobiome=το σύνολο των γονιδίων αυτών

“Dysbiosis”= δυσλειτουργία. Συχνή σε πολλά νοσήματα, περιλαμβανομένου ΣΔ, Ca 

παχέως εντέρου και ιδιοπαθής φλεγμονώδης νόσος εντέρου

Site specific mycobiota 

Αν και μελέτες υποδεικνύουν κεντρικό ρόλο των μυκήτων στην 

ομοιόσταση του εντέρου και στην συστηματική ανοσολογία, <0.4% της 

βιβλιογραφίας του μικροβιώματος αναφέρεται στην κοινότητα των 

μυκήτων (Hernández-Santos and Klein, 2017).

Πρόσφατα ευρήματα υποστηρίζουν την ύπαρξη ανταγωνισμού μεταξύ 

βακτηρίων και μυκήτων στο έντερο.





Critical Issues in Mycobiota Analysis

B Halwachs, et al. Frontiers in Microbiology 2017 | Volume 8

•Εξαρτώμενο από τον ξενιστή, οι μύκητες συνιστούν το

<0.1% των μικροοργανισμών στο ΓΕΣ και έως 10% στο δέρμα

(Belkaid and Naik,2013). 

•Το μυκητιακό κύτταρο είναι 100 φορές μεγαλύτερο από το 

βακτηριακό, επηρεάζοντας την φυσιολογία του ξενιστή

(Underhill and Iliev, 2014). 

•Tο μυκοβίωμα του ΓΕΣ αλληλεπιδρά με το ανοσοποιητικό, 

όπως μέσω του υποδοχέα της Dectin-1, αμβλύνοντας την φλεγμονή

του ΓΕΣ (Iliev et al., 2012).



This is from2014!





Number of peer-reviewed scientific publications for (A) microbiome and

(B) mycobiome studies



First publication in 2009*, 

Pubmed search for Mycobiota

10 results in 2013

Αt least 70 results as of July 2016

24 September 2018, 370 results

Filter “Humans” In the last 5 Years 49 results

167 results in 2020

16 Reviews

*Gillevet, P.M, et al. Fungal Ecol. 2009, 2, 160–167





FEMS Microbiol Rev. 2017 Jul 1;41(4):479-511.

Timeline of studies published on the gut 

mycobiome and colour coded as follows: major 

developments (grey), GI disease (blue), 

immunocompromised hosts (red), healthy 

populations (yellow), infants (purple), diet 

(green) and other (teal).



Healthy intestinal environment (A) compared to dysbiosis (B) that leads to intestinal

inflammation and emerging of autoimmunity



Μυκοβίωμα υποεκτίμηση?

Αριθμός σημαντικών μελετών του μυκοβιώματος βασίζεται σε μοριακές

μεθόδους. 

Αφορούν κυρίως μελέτες παθήσεων του ΓΕΣ (Ott et al. 2008; Iliev et al. 2012;

Lewis et al. 2015;Hoarau et al. 2016; Mar et al. 2016) καθώς και μελέτες επίπτωσης

μυκήτων σε ανοσοκατασταλμένους (Chen et al. 2011;Mukherjee et al. 2014). 

Το μυκοβίωμα επηρεάζεται από  την ηλικία (Gewolb et al. 1999; Strati et al.2016b),

περιλαμβανομένων παιδιών (Heisel et al. 2015) και ενηλίκων

(Scanlan and Marchesi 2008), φύλο (Strati et al. 2016b), γεωγραφική

περιοχή (Nam et al. 2008; Hamad et al. 2012), διαβήτη, παχυσαρκία (Gouba, Raoult

and Drancourt 2013; Mar Rodrıguez et al. 2015; Kowalewska et al. 2016) και διατροφή, 

anorexia nervosa (Gouba, Raoult and Drancourt 2014a) και περιοχή

σώματος (Zhang et al. 2011; Nguyen, Viscogliosi and Delhaes 2015)

Τεχνικές Shotgun metagenomics sequencing υπολογίζουν τους μύκητες στο 

0.1% του εντερικού μικροβιώματος (Qin et al., 2010)



The gut microbiota during the human lifespan



The Western Microbiota Diverges from

That of Non-Western Populations



GUT MYCOBIOME

Huseyin C, et al. FEMS Microbiol Rev. 2017 Jul 1;41(4):479-511. 







Amplicon-based next generation sequencing : Schematic representations 

of rRNA operons and their variability assessed by multiple sequence alignments

(MSA)



Μycobiota characterization of a shotgun metagenomics and targeted-

amplicon sequencing of a phylogenetically informative fungal marker. 



The archaeal and fungal components of the human 

gut microbiome

UPDATE CLASSIFICATION

Mycobank

http://www.mycobank.org/

Index Fungorum

http://www.indexfungorum.org/

names/names.asp

Hoffmann C, Dollive S, Grunberg S, Chen J, Li H, et al. (2013) Archaea and Fungi of the Human 

Gut Microbiome: Correlations withDiet and Bacterial Residents. PLOS ONE 8(6): e66019. 





FEMS Microbiol Rev. 2017 Jul 1;41(4):479-511.



The Human Mycobiome



The mycobiota during health and in dysbiosis
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Distribution of fungal classes ( % of  relative 

abundance) in the  sputum of  healthy individuals

(outerring) and patients with CF (middle ring) and

asthma (innerring),based on published

pyrosequencing investigations

Diagram representing the comparison of the

respiratory mycobiomes in healthy individuals,

and patients with CF or asthma from published

studies

Cross talk between the intestinal and lung 

microbioma?





Krause R, et al, PLOS ONE 2016 

Healthy adults
healthy RT but 

with  AMB 
VAP ICU without

AMB
VAP ICU 

with

AMB

AMB due to pneumonia



Krause R, et al, PLOS ONE 2016 

Healthy adults healthy RT but 

with  AMB 

VAP ICU without

AMB

VAP ICU 

with

AMB

AMB due to pneumonia



Krause R, et al, PLOS ONE 2016 



Mycobiota





Mycobiota and immune system



Bacher P, et al. Human anti-fungal Th17 immunity and pathology rely on

cross-reactivity against Candida albicans

Cell 2019; 176(6):1340-1355



Examples of mucosal immune responses to fungal infection and

dysbiosis
Iliev I, et al. Nat Rev Immunol. 2017 Oct;17(10):635-646



Leonardi et al., Science 2018; 359:232–236 





ΣΔ Ι, ΙΦΝΕ και εντερικό μυκοβίωμα

Tα κύρια ευρήματα μέχρι στιγμής σχετίζονται με Saccharomyces cerevisiae και

Candida sp. Υπερανάπτυξη Candida spp.έχει διαπιστωθεί σε ασθενείς με ΣΔ Ι και

φλεγμονώδη νόσο εντέρου.

Κακή ρύθμιση ΣΔ μπορεί να οδηγεί σε υπερανάπτυξη μυκήτων και ασθενείς με ΣΔ

είναι πιο επιρρεπείς σε μυκητιακές λοιμώξεις [79]. 

Tο ίδιο ισχύει και για ανοσοκατασταλμένους ασθενείς [2,3]. 

Σε νόσο Crohn έχει παρατηρηθεί ↑ αποικισμός από Candida sp, ↑ επίπεδα 

antifungal-antibodies against Saccharomyces cerevisiae (ASCA Ig) και ↓ 

Saccharomyces cerevisiae στο εντερικό μυκοβίωμα . Ο ↑ αποικισμός από

Candida sp σε ΙΦΝΕ μπορεί να οφείλεται σε ανοσολογική διαταραχή και σε χρήση 

αντιφλεγμονωδών, ΑΜΒ [4]. 

Η υπόθεση ότι το εντερικό μυκοβίωμα έχει επίπτωση σε εξωεντερική ανοσία

υποστηρίζεται από ευρήματα σε επίμυες με πνευμονική αλλεργία επαγόμενη από 

ΑΜΒ υπερανάπτυξη Candida [5]. 

Η μυκητιακή χλωρίδα μπορεί επίσης να επηρεάζει τον βλεννογονικό φραγμό, όταν

το μικροβίωμα διαταράσσεται [6].
1. Nowakowska D, et al. J Infect 2004;48(4):339–46.  2. Li Q, et al. J Clin Gastroenterol 2014;48(6):513–23.

3. Chehoud C, et al. Inflamm Bowel Dis 2015;21(8):1948–56

4. Plantinga TS, et al. Clin Infect Dis 2009;49(5):724–32.

5. Noverr MC, et al. Infect Immun 2005;73(1):30–8.

6. Sokol H, et al. Gut 2017;66(6):1039–48.



ASCA, I2, and

OmpC altogether

can be found in

80% of patients

with CD



The Basidiomycota:Ascomycota ratio and the

Candida albicans count were found to be

increased, while Saccharomyces cerevisiae

abundance decreased.

Other species’ numbers found elevated in CD

included Gibberella moniliformis,

Alternaria brassicicola and Cryptococcus

neoformans.

It is of interest that fungal microbiota correlated

with the CD activity index and the degree of

inflammation expressed by C-reactive protein

(CRP) concentration.









26 % (24/94) and 25.3 % (38/150) of a series of

patients with unexplained GI symptoms had SIFO

- symptoms observed in these patients were belching,

bloating, indigestion, nausea, diarrhea, and gas

- small intestinal dysmotility and use of proton pump

inhibitors are possible underlying mechanism(s)

- a 2–3-week course of antifungal therapy is

recommended and may be effective in improving

symptoms, but evidence for eradication is lacking

SIFO



Fungal metabolites of clinical and diagnostic interest





Influence of diet on gut fungi

• Candida abundance was positively correlated with recent consumption of 

carbohydrates and negatively correlated with total saturated fatty acids (1) 

•Recent consumption of short chain fatty acids drove down the abundance of

Aspergillus (1)

• Α decrease in Candida and Penicillium related to almond and pistachio

consumption (2)

1. Hoffmann C, et al. PLoS One 2013

2. Ukhanova M, et al. Br J Nutr 2014; 111:2146-52



Influence of diet on gut fungi 
Most common taxa in vegetarian and conventional diet samples

Hallen-Adams HE, et al. Fungal Ecol 2015; 15:9-17

Suhr MJ, et al. Lett Appl Microbiol 2016; 62:209-15

Genus Vegetarian Conventional

Fusarium 14 (88%) 2 (3%)

Candida 10 (63%) 58 (84%)

Malassezia 13 (81%) 8 (12%)

Penicillium 12 (75%) 1 (1%)

Aspergillus 11 (68%) 4 (6%)

Geotrichum ND 32 (46%)

Pichia 1 (6%) 11 (16%)

Cladosporium 4 (25%) 11 (16%)





Figure 6. Possible syntrophic relationships in the human gut consistent with data 

reported in this study.

Hoffmann C, et al. PLOS ONE 2013; 8(6): e66019



Saccharomyces boulardii

Ο Henri Boulard απομόνωσε 

μύκητα από τα φρούτα lychee και

mangosteen το 1923 που 

ονομάσθηκε 

Saccharomyces boulardii , 

νέο είδος του

γένους Saccharomyces , 

με προβιοτικές ιδιότητες

Απουσία γαλακτόζης και σχηματισμού 

σπορίων συγκριτικά με S. cerevisiae

(Sc)









Twenty‐six questionnaires from18 countries were received. The use of NGS to 

characterise the mycobiota was not in routine for most of the laboratories (N = 23, 82%)

and the main reason of using NGS was primary to understand the pathophysiology of

a dysbiosis (N = 20), to contribute to a diagnosis (N = 16) or to implement a therapeutic

strategy (N = 12).

Other reported reasons were to evaluate the exposome (environmental studies) (N = 10)

or to investigate epidemics (N = 8).

No consensus has emerged for the choice of the targets with 18S, ITS1 and ITS2 used

alternatively among the laboratories.



Map of the 14 European countries that participated in the ECMM‐

ESCMID survey





Results of the survey on goals and practices for mycobiota

characterisation using next‐generation sequencing in

European laboratories (N = 27 laboratories in 18 countries)



From Next time Don’t feel

Lonely….cause you have some

friends inside you to take care

of yourself……



Unanswered questions about GI Mycobioma

•What are fungi doing in a healthy host, and would their absence be detrimental?

• Are species interchangeable, is there any effect in replacing C. albicans with 

C. tropicalis or C. parapsilosis in an individual host? 

• Do species, or strains of the same species, compete and, if so, are there predictable

outcomes? 

• Stability of the gut mycobiome?

• Are there geographical differences in mycobiome? 

• Differences based on diet, age, gender or other demographic factors?

• Which groups of fungi are likely to be of importance to the host and the overall

microbiome?

• How do we best categorize the diverse members of gastrointestinal mycobiota

in order to separate true residents from transient passersby? 



Σας ευχαριστώ!  !!!!!!!!!!!!!


