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Microbiota immunita e oncologia
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Sviluppo del microbiota e dell’'immunita by age
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Diversita e capacita metaboliche del microbiota by age
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La rivoluzione del 2-hit model nella LAL pediatrica
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Microbiota e TCSE pediatrico
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La perturbazione del microbiota nel TCSE pediatrico

Il TCSE produce una perdita della diversita
del microbioma intestinale e uno shift verso
una flora enteropatogena con una
predominanza di Enterobatteri Gram-
negativi (E. coli, Klebsiella, Enterobacter
spec.) e Lactobacillales Gram-positivi
(Lactobacillus, Enterococcus e Streptococcus
spec.) durante il corso del trapianto.

Dopo circa 2-3 mesi |'ecosistema recupera la
ricchezza e la capacita metabolica iniziali

seppur con peristenti features disbiotiche
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Microbiota networks nel TCSE pediatrico

Prima del trapianto il gruppo a bassa diversita presentava generi Enterococcus, Nel gruppo ad alta diversita, i generi Faecalibacterium, Blautia,

Escherichia-Shigella, Enterobacter, and [Ruminococcus] gnavus come hub, Collinsella e Veillonella sono stati classificati come hub. |

ossia membri dell'ecosistema che si trovano nel percorso di diversi bordi interagenti, o . ) _ o
parametri di modularita, coesione e N:P ratio sono maggiori.

risultando quindi una componente strutturale chiave della topologia della rete.
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Diversita del microbiota pre TCSE e sopravvivenza
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Microbiota e GvHD

Abbondanze relative nell’intestino nei pazienti con 0-1 aGvHD rispetto a II-IV.

e | pazienti con GvHD
lI-1V presentano una
maggiore
abbondanza di
Streptococcaceae.

» Specifiche
composizioni e
abbondanze
definiscono i pazienti
con GvHD II-IV.

LMA MATER STUDIORUM

NIVERSITA DI BOLOGNA




Microbiota e GvHD

onset della aGvHD
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Microbiota e infezioni in TCSE

Le interazioni tra interventi medici e comunita microbiche contribuiscono a definire signatures del microbiota che predicono le

infezioni

Un rapporto tra anaerobi stretti e anaerobi
facoltativi (e.g., Lachnoclostridium,
Parabacteroides) prima del condizionamento
predice il rischio di batteriemia (HR 3,89) e un
rapporto distintivo tra anaerobi orali (e.g., Rothia,
Veillonella) e anaerobi intestinali (e.g.,
Anaerobutyricum, Romboutsia) al take predice la
probabilita di infezioni batteriche (HR 1,81) ed
enterocolite virale (HR, 1,96).
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Microbiota e complicanze endoteliali in TCSE

e Studio caso controllo di pazienti pediatrici sottoposti

a HSCT che hanno e non hanno sviluppato VOD

* Una alta diversita del microbiota intestinale protegge

dall’insorgenza di VOD

e | pazienti che non hanno sviluppato VOD possiedono
una maggiore abbondanza di  Bacteroides,

Ruminococcaceae and Lachnospiraceae
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Microbiota e Omeostasi in TCSE

Trying not to lose homeostasis

“Let food be the medicine and
medicine be the food.”

— Hippocrates

Homeostasis

Homeostasis holds complex systems
together invisibly; we notice only its failures.
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Microbiota e nutrizione enterale in TCSE
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Microbiota e nutrizione enterale in TCSE

Cumulative incidence of BSI

Cumulative incidence grade llI-1V aGvHD
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Conclusioni

e Lo studio e la caratterizazione del microbiota in oncoematologia pediatrica ha permesso di rivisitare
concetti clinico-biologici cruciali inerenti 'origine delle patologie, lo sviluppo delle tossicita e la

risposta alle terapie oncologiche.

e La stretta relazione tra il sistema immunitario e il microbiota ha consentito di rivedere in maniera
molto piu dinamica la cornice del trapianto di cellule staminali emopoietiche in pediatria:

dall’insorgenza delle complicanze infettive e immunomediate fino alla sopravvivenza in generale.

 La comprensione di questi meccanismi apre la strada ad uno scenario estremamente affascinante di

possibile modulazione interventistica del microbiota in senso terapeutico
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