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Lihendid ja moisted

Biopsia - Biopsia viitab koe eemaldamisele, nn “biopsia” eemaldamisele inimkehast kliinilises
diagnostikas. Seda kasutatakse eemaldatud rakustruktuuride uurimiseks mikroskoobi all.

Disbioos - Organismi vdi selle osa mikrobioota tasakaaluhaire.

HBT - hydrogen breath test

KMI - kehamassiindeks

Kommensaalid - Eri liiki organismide kooselu, mis on kasulik Ghele osalisele (kommensaalile) ja ei
tee kahju teisele.

Lac. plus - Laktoositalumatusele lisaks muid soolehaiguseid pddev inimeste grupp

LNP - lactase nonpersistent - laktoositalumatus

LP - lactase-persistent ehk laktoosi taluv

NW - normalweight ehk normaalkaal

OW - overweight ehk llekaal

Patobiondid - Mikroorganismid, mis tavaolekus ei kahjusta peremeesorganismi, aga teatud
tingimustel vdivad muutuda patogeenseteks mikrobioomis.

UW - underweight ehk alakaal



Sissejuhatus

Minu [6put6o sisuks oli leida, kuidas laktoositalumatus mdéjutab spetsiifiliste soole bakterite kasvu
kasutades selleks Elsavie poolt kogutud isikustamata andmetega andmebaasi. Lisaks, kui on teada
ka terviseandmeid nagu diagnoositud haigused, KMI, kdhutervise slimptomid, tarvitavad ravimid,
saab leida, millised bakterid voivad nende haiguste vdi simptomitega tapsemalt seotud olla.

Mina keskendusingi tdpsemalt laktoositalumatute inimeste soole mikrobioota uurimisele.
Laktoositalumatus on tanapaeval vaga aktuaalne ja spektri all teema. Suur osa rahvastikust vaevleb
laktoosi sisaldavate toiduainete mdju tekitavate faktoritega. Laktoositalumatust seostatakse
tihtipeale piimatoodetega. Ka minu pere ringkonnas on olnud probleeme piimatoodete negatiivse
mdojuga soole mikrobiootale, selleparast otsustasingi laktoositalumatuse ja soole mikrobioota
vahelisi seoseid uurida.

Inimorganism on keeruline o©koslsteem, mille (Uheks komponendiks on soolemikroobid.
Soolebakterid mangivad olulist rolli seedimisprotsessides, immuunsisteemi reguleerimisel ning
Uldise tervise tagamisel. Hiljutised uuringud on toonud esile soolemikrobioota ja toitumise vahelise
seose ning ndidanud, et erinevad toiduained vdivad mdjutada spetsiifiliste soolebakterite kasvu.
Seega, minu uuringu eesmargiks on koguda ja vorrelda andmeid soolemikroobide arvukuse kohta
laktoositalumatutel ning wuurida, kuidas laktoositalumatus vdib modjutada spetsiifiliste
soolebakterite funktsioone.

Toiduainete mdju soolemikroobidele on laialdaselt uuritud. Mis eristab minu uurimust6od, on
keskendumine spetsiifiliselt laktoositalumatusega inimestele. Laktoositalumatus on seedetrakti
hdire, mis mojutab laktoosi seedimist. Oma olemuselt on laktoositalumatus seotud
soolemikroobidega ning sellest tulenevalt vdivad inimesed, kes sellega vaevlevad, omada erinevat
soolemikroobide profiili vorreldes terve inimese omaga.

Uurimistod kaigus kogun soolemikroobide andmeid erinevate ja laktoositalumatusega inimeste
kohta ning analliisin neid koos terviseandmetega, sealhulgas diagnoositud haiguste ning
kehamassiindeksi (KMI) andmetega. Selline l|dhenemine vdimaldab paremini mdista, kuidas
toitumine ja soolemikroobid modjutavad (ldist tervist ja tuvastada seoseid konkreetsete
soolebakterite ning teiste tervise seisundite vahel.

Tanapdeva kiire elutempo ja muutuvad toitumisharjumused muudavad selle teema eriti
aktuaalseks. Uuringu tulemused vdivad anda olulist teavet selle kohta, kuidas kohandada toitumist
individuaalselt, vottes arvesse soole mikroobide profiili ja seoseid llelldise tervisega. Lisaks voib
see uurimus aidata ka kaasa uutele lahenemisviisidele seedetrakti haiguste ja siimptomite ravimisel
ning ennetamisel.

Selle uurimust66 konkreetseks eesmargiks on uurida laktoositalumatute inimeste soolemikroobide
seoseid tervisega, ning tuvastada potentsiaalseid seoseid laktoositalumatusega seotud siimptomite
ning soolemikroobide profiilide vahel.



1. Teoreetiline osa
1.1. Laktoositalumatus

1.1.1. Laktoos

Laktoos on looduslikult esinev disahhariid, mida leidub piimatoodetes ja koosneb kahest
monosahhariidist. Laktoosi peetakse piima peamiseks sisivesikuks, moodustades umbes 4,6%
piima kuivainest (7). See on oluline energiaallikas paljudele imetajatele, sealhulgas inimestele, eriti
varases arengujargus.

Laktoos koosneb galaktoosist ja gliikoosist. Laktoos on piimale ainuomane disahhariid. See koosneb
D-gliikoosi ja D-galaktoosi molekulidest, mis on Ghendatud f5-1,4-gliikosiidsidemega. Laktoosil on
kaks isomeerset vormi, a-laktoos ja [-laktoos, mis erinevad omavahel glikoosi C-1 osa
hidroksidlriihma konfiguratsiooni poolest. (6)

Laktoosi vOib eraldada ja kasutada toiduainetdostuses spetsiifiliste funktsionaalsete omaduste
tottu. Laktoosi tootmine on seotud piima sekretsiooniga, kus ta aitab reguleerida vee liikumist
piimandarme rakkudest piima. Samuti mangib laktoos olulist rolli mitmete piimapdhiste toodete
nagu kuivpiima ja vadakutoodete flilisikalistes omadustes nagu naiteks hiigroskoopsuses (niiskuse
imendumisvoimes). (7)

Inimestel lagundab laktoosi soolestikus enstitim laktaas, mis vdimaldab kehal imendada laktoosi
komponendid vereringesse. Laktoosi seedimine on eriti oluline imetamisperioodil, kuid paljudel
juhtudel vdheneb laktaasi aktiivsus peale voorutamist. (3) Laktaas ilmub loote soolestikku umbes 8
nadalat enne siindi ja on kdige suurema aktiivsusega imikueas. Kui lapse toidusedelisse ilmuvad
teised toidud ja puudub vajadus nii suure koguse laktaasi jarele, vaheneb ensiidmi aktiivsus(11).

1.1.2. Laktoositalumatus

Laktoositalumatus on seisund, mille korral inimene ei suuda seedida laktoosi, piimas leiduvat
looduslikku suhkrut, tdhusalt. See on tingitud soolestiku ensliimi laktaasi aktiivsuse vahenemisest
vOi puudumisest. Laktaas tervel inimesel lagundab laktoosi gliikoosiks ja galaktoosiks, et seejarel
saaks lagundatud osakesed paremini soolestikus imenduda. (8) Laktoositalumatus on geneetiliselt
paritav, soltub vanusest ja avaldub tavaliselt viienda ja kahekiimnenda eluaasta vahel. Tavaliselt
sdilib 50-70% laktaasi aktiivsusest (11).

Nagu eelnevalt ka mainitud, siis laktoositalumatuse globaalne levimus on hinnanguliselt umbes
70%, kuid see varieerub suuresti eri piirkondades. Naiteks Aasias on talumatus 70-100% (4).
Aafrikas varieerub laktoositalumatuse levimus kuni 100%, Euroopas aga vaid 28% ja eriti madal on
see Skandinaavias (2%). Ameerikas on seevastu levimus umbes 50%, kuid eri rahvastiku hulgas on
see erinev - valgete ameeriklaste seas 15%, Mehhiko pdritolu ameeriklaste seas 53% ja
afroameeriklaste seas 80%. (8)

Simptomid nagu kdhuvalu, puhitus, gaasid ja kdhulahtisus, ilmnevad tavaliselt parast laktoosi
sisaldavate toitude tarbimist. See on tingitud asjaolust, et seedimata laktoos jduab jamesoolde, kus
see fermenteeritakse soolestiku mikrofloora poolt, tekitades erinevaid metaboliite ja gaase, nagu
vesinik, stsinikdioksiid ja metaan. See suurendab soolestikus osmootset survet ja pohjustab
vedeliku kogunemist, mis voib pShjustada kéhulahtisust ja muid seedehaireid. (8)
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Laktoositalumatuse diagnoosimiseks kasutatakse mitmeid meetodeid, sealhulgas geneetilist testi,
vesiniku hingamise testi (HBT), kiiret laktaasitesti ja laktoosi taluvuse testi. HBT on kdige sagedamini
kasutatav meetod, kuna see on odav ja lisna tapne. Ravi seisneb peamiselt dieedi kohandamises.
Vahendatakse laktoosi sisaldust dieedis, kuid sailitatakse piisav kogus vajalikke toitaineid. Monel
juhul voib kasutada ka eksogeenset laktaasi ensliimi, probiootikume véi prebiootikume, mis
aitavad parandada laktoosi seedimist ja vihendada slimptomeid (8).

Laktoositalumatus on laialt levinud seisund, mis nduab tdhelepanelikku diagnoosimist ja
individuaalset lahenemist ravi osas, arvestades iga inimese eripdra ja simptomite tdsidust.
Laktoositalumatus on seisund, mis ei ole ravitav.

1.2. Inimese soole mikrobioom

1.2.1. Mikrobioom

Mikrobioom on teatud piirkonnas kooseksisteerivate mikroorganismide ja nende geenide kogum.
Inimese mikrobioom koosneb sadadest kuni tuhandetest erinevatest mikroobidest, alates
bakteritest kuni seente ja arheadeni. Naha mikrobioomi iseloomustab suurem mikroorganismide
liigiline mitmekesisus, kuid jamesool on mikroorganismide arvukuse poolest esirinnas, kus voib
elada ligikaudu 3,9 x 10713 bakterit. Seevastu nahal on hinnanguliselt 10712 bakterit. (27)
Mikrobioomi ja peremeesorganismi vaheline suhe vdib olla kas kasulik v6i kahjulik, olenevalt
mdojutavatest faktoritest, milleks on naiteks keskkond ning peremeesorganismi flisioloogia.

Mikrobioomi, kui eraldi koosluse, lahemalt uurimine sai alguse 17. sajandi I6pus, kui Antonie van
Leeuwenhoek avastas mikroskoobi abil bakterid ja algloomad. Hiljem  20. sajandi  8pus,
vOimaldasid uued tehnoloogiad nagu PCR ja jargmise polvkonna sekveneerimine, tapsemalt
kataloogida ja mdista mikroobide mitmekesisust ning nende rolli peremeesorganismide tervises ja
haigustes. Mikrobioomi uurimine hdlmab niiid ka metagenoomikat, mis vdimaldab uurida
mikroobide genoomi ilma neid kasvatamata, pakkudes sligavamat moistmist nende funktsioonidest
ja vastastikmojudest peremeesorganismiga.

Eksperimentaalselt saadud mikroobidest vabade loomade, sealhulgas merisigade, hiirte, sigade ja
kanade uurimine, on andnud olulist teavet mikrobioomi mdju kohta peremeesorganismile,
ndidates, et mikrobioomi puudumine toob kaasa olulisi flsioloogilisi ja immunoloogilisi erinevusi
vorreldes tavaparaselt kasvatatud loomadega. Need uuringud on toonud esile mikrobioomi olulise
rolli immuunsitsteemi kujundamisel, patogeenide vastu kaitse pakkumisel ja isegi kaitumuslike
erinevuste mojutamisel. (1)

1.2.2. Terve inimese mikrobioom

Mikrobioomi mdiste on keeruline ja selle definitsioon varieerub erinevates populatsioonides.
Lihtsustatult tahendab terve mikrobioom, et inimesel ei ole diagnoositud soolehaiguseid. Tervislik
mikrobioom sisaldab laia mikroorganismide spektrit, sealhulgas baktereid, viiruseid ja seeni, mis
koik elavad inimese kehas. Need mikroorganismid mangivad olulist rolli inimese tervises, aidates
seedida toitu, kaitsta patogeenide eest ja reguleerida inimese immuunsisteemi.

Mikrobioomi koostis on modjutatud paljudest teguritest, sealhulgas geneetikast, sinniviisist,
vanusest, soost, randest, elustiilist ja toitumisest. Terve mikrobioom erineb suuresti isegi tervete

9



inimeste seas ja muutub aja jooksul, sest keskkonna- ja elustiilitegurid nagu toitumine, ravimid ja
elukeskkond on suured mdjutajad ehk mikrobioomi tervislikkust ei saa vaadata theselt.

Terves mikrobioomis on tasakaal kaitsvate kommensaalide ja potentsiaalselt kahjulike patobiontide
vahel, mille tasakaal vBib haiguste korral muutuda. Teatud mikroobiprofiilid on seotud suurenenud
haigusriskiga. Naiteks Helicobakter pylori nakkus on teadaolev riskitegur maohaavandite ja maovahi
tekkeks, kuid sama mikroorganism vodib kaitsta ka teatud tiipi vahkide, nagu s66gitoruvahi vastu.
Samuti on teatud soole mikroobikooslused seotud suurenenud riskiga kolorektaalvahile ja teatud
vahiravi vastustele, mis naitab, et mikrobioomi profiili mdistmine on oluline, et mdista paremini
haiguste patogeneesi ja ravi tdhusust. (2)

Lisaks on mikrobioomi terve seisund seotud ka inimese elukeskkonnaga, sealhulgas tema
geograafilise asukoha ja sotsiaalmajandusliku seisundiga. Mikrobioom ei eksisteeri isoleeritult, vaid
on osa laiemast keskkonnast, kus toimub pidev mikroobivahetus peremehe ja keskkonna vahel.
Uuringud on nadidanud, et mitteindustriaaliseeritud (hiskondades elavate inimeste mikrobioom
erineb oluliselt industrialiseeritud Uhiskondades elavate inimeste omadest, millel vdivad olla
olulised tagajarjed tervisele. Mikrobioomi mitmekesisus ja funktsionaalsus on olulised aspektid, mis
aitavad kaasa inimese tervisele ja haiguste ennetamisele. Terve mikrobioomi mdistmiseks peame
uurima mitte ainult mikroorganisme, vaid ka nende interaktsioone keskkonna ja
peremeesorganismi geneetiliste teguritega.

1.2.3. Laktoositalumatute mikrobioota

Laktoositalumatute inimeste mikrobioota erineb oluliselt tervetest inimestest, kes laktoosi seedida
suudavad. Laktoositalumatuse korral jduab seedumata laktoos jamesoolde, kus see toidab teatud
tllpi baktereid, mis toodavad gaase ja erinevaid metaboliite nagu butiiraati, kaproaati, atsetaati,
propionaati, piimhapet ja merevaikhapet. See protsess viib mikrobioota koostise muutumiseni, mis
vOib mdjutada seedetrakti tervist ja funktsioone mitmel viisil.

Umbes 70% maailma tdiskasvanud elanikkonnast on laktoosi mittetaluvad (LNP) ja Eestis esineb
laktoositalumatust umbes 20-30% elanikkonnast (26). See tdhendab, et neil puudub ensiiim
laktaas, mis on vajalik laktoosi seedimiseks. Evolutsiooni kdigus tekkis laktaasi persistentne (LP)
fenotlilip positiivse selektsiooni tulemusena, sest toitumise eeliseks oli jatkuv véime tarbida piima
ja piimatooteid, eriti naljaajal ja tihedalt patogeenidega kokkupuutumise ajal. (4)

LP-isikutel toimub laktaasi pidev ekspressioon peensoole harjakeses, mis vdimaldab laktoosi
lagundada gliikoosiks ja galaktoosiks, mis seejarel imendub peensooles. LNP-genotlilibiga inimestel
vOib laktoosi tarbimine tekitada aga laktoositalumatuse simptomeid, nagu seedehdired. Laktoos
suurendab peensooles osmootset rohku, mis toob kaasa vee juurdevoolu ja vdib pdhjustada
kéhulahtisust. Lisaks fermenteerivad soolestiku bakterid, nagu Bacteroides ja Escherichia, laktoosi,
tootes gaase, mis voivad pohjustada kdhuvalu ja puhitust. (4)

Laktoositalumatuse pohjustatud muutused vdivad suurendada gaasi tootmist kehas ja muuta soole
keskkonna happelisust, mis voib omakorda mojutada teiste mikroorganismide populatsioone
soolestikus. Need muutused vdivad pohjustada voi slivendada selliseid siimptomeid nagu
kéhupuhitus, kéhulahtisus ja krambid. Samuti on tdaheldatud, et laktoositalumatusega inimeste
soolestikus vOib esineda vahem bifidobaktereid, mis on tuntud oma kasulike mdjude poolest
sooletervisele. (3)
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Lisaks voib laktoositalumatusega inimestel esineda suurenenud soole labilaskvust ehk nn “lekkiva
soole” slindroomi, mis on seotud mitmesuguste krooniliste terviseprobleemidega, sealhulgas
autoimmuunhaigused ja stisteemne poletik. Laktoositalumatuse mdju mikrobiootale on oluline ja
mitmekilgne modjutades mitte ainult seedetrakti tervist, vaid ka Uldist immuunsiisteemi ja
organismi laiemalt.

1.3. Piirangud

1.3.1. Piirangud laktoositalumatutele inimestele

Laktoositalumatus esineb kliinilise slindroomina, mida iseloomustavad spetsiifilised nahud ja
simptomid, sealhulgas kdhuvalu, puhitus ja kdhulahtisus, mis on pdhjustatud laktoosi tarbimisest
inimestel, kellel esineb laktoosi malabsorbtsioon. Laktoositalumatuse pdhjuseks on peamiselt
laktaasi vahene aktiivsus voi puudulikkus. Soolestiku laktaasi aktiivsus vaheneb elu esimeste kahe
aastakiimne jooksul. (8)

Laktoositalumatutele inimestele kehtivad teatud piirangud, mille eesmark on valtida
ebameeldivate simptomite tekkimist. Enamik inimesi, kellel on laktaasi puudulikkus, vdib siiski
taluda vaikeseid laktoosikoguseid, eriti kui neid tarbitakse koos teiste toitudega, mis mojutavad
soolestiku seedimiseks kuluvat aega ja laktoosi kohale toimetamise kiirust jamesoolde.

Tavaliselt piiratakse suure hulga laktoosi koguse tarbimist. Enamike juhtude jaoks pole vaja laktoosi
taielikult dieedist kdrvaldada. Vaiksemad laktoosidoosid (naiteks 10-12g, mis on vordne 200-250 ml
piimaga) koos teiste toitudega on sageli hasti talutavad. (9)

Laktoositalumatud inimesed voiksid eelistada valminud juustude tarbimist. Valminud juustudes,
erinevalt toorjuustudest, on laktoosi vahe voi lldse mitte, kuna bakterid tarbivad kdik laktoosi
kaarimisprotsessi kadigus ara. Lisaks on tanapdeval suur valik laktoosivabu tooteid mugil, mis on
laktoositalumatutele inimestele suureks abiks ebameeldivate kdrvalmdjude valtimiseks.

1.3.2. Toitumispiirangud laktoositalumatutele

Uks tdhus meetod laktoosi tarbimise vahendamiseks on tavaliste piimatoodete asendamine
laktoosivabade alternatiividega. Laktoosivabad piimatooted, nagu piim, jogurt ja juust, on
toodeldud nii, et need ei sisalda laktoosi, kuid sadilitavad enamiku teiste piimatoodete toitainetest.
Selliste toodete tarbimine aitab valtida tahtmatuid seedehdireid. (10)

Vaga levinud on taimset paritolu jookide, nagu soja- mandli-, kaera-, ja riisipiima kasutamine. Need
on loomulikult laktoosivabad ja on tavapiimale taimseks alternatiiviks. Samuti on abiks laktaasi
ensltiimi lisandid, mida vOib votta enne laktoosi sisaldavate toodete tarbimist, et aidata laktoosi
seedida.

Oluline on olla teadlik laktoosi sisaldusest toiduainetes ja jookides, mida tarbitakse. See hdolmab
valmistoodete koostisosade margistuse lugemist ja toitumisinfot, et tuvastada peidetud laktoosi
allikad. Nagu eelmises peattlikis mainitud, siis voivad teatud tlpi juustud nagu cheddar, parmesan
ja Sveitsi juust olla vaiksema laktoosisisaldusega ning on olemas ka osad jogurtid, mis vdivad olla
seedimiseks lihntsamad, kuna nendes leiduvad eluskultuurid aitavad laktoosi I6hustada. (10)
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Lisaks soovitatakse laktoositalumatutel stiia hapendatud ja fermenteeritud toite nagu keefirit ja
hapupiima, hapendatud kapsaid. Valtida tuleks rédsapiimatooteid, piimapdhiseid maiustusi ja
kastmeid ja muid tooteid, milles on juba suurem hulk piimasuhkrut. Kui inimene ei talu {ildse piima
ega ka hapupiimatooteid, on kaltsiumi varude omastamiseks head alternatiivid pahklid ja seemned,
oad, apelsinid, spargelkapsas ehk brokoli ning sojatooted. (11)

1.4. Oluliste bakterite iseloomustus

1.4.1. Blautia

Blautia - kuulub anaeroobsete bakterite perekonda, Lachnospiraceae sugukonda ja teda leidub
laialdaselt imetajate seedetraktis. Neid iseloomustavad probiootilised omadused, mis aitavad
reguleerida peremeesorganismi tervist ning leevendada pdletikulisi ja metaboolseid haiguseid. (12)

1.4.2. Bacteroides

Bacteroides - gramnegatiivsed anaeroobsed bakterid, kes on U(hed peamised seedetrakti
mikrobioomi liikmed. Nad mangivad olulist rolli poliisahhariidide ja oligosahhariidide lagundamisel,
pakkudes toitaineid ja vitamiine nii peremeesorganismile kui ka teistele soolestiku mikroobidele.
(13)

1.4.3. Clostridium sensu stricto 1

Clostridium sensu stricto 1 - Ta on anaeroobne, fermenteeriv mikroorganism, kes vdib moodustada
spoore. Rakud on sirge voi kergelt kaardus varrekujulised, esinedes tksikult, paarides voi lihikestes
ahelates, monikord ka pikkades filamentides. Ta on oluline inimese soolestikus, sest suudab
metaboliseerida erinevaid (ihendeid nagu susivesikuid, aminohappeid, alkohole ja puriine. Bakter
toodab fermentatsiooniprotsessis iseloomuliku produktsioonina butililirhapet ning erineva
kontsentratsiooniga dadik- ja piimhapet voi alkohole nagu etanool, propanool ja butanool. (22)

1.4.4. Ruminococcus 1

Ruminococcus 1 - Gram-positiivne anaeroobne bakter, kes kuulub firmikuutide hdimkonda ja
Lachnospiraceae sugukonda. Ta on inimese soolestikus juba varajasest elust saadik ning ta voib
mdojutada inimese tervist nii positiivselt kui ka negatiivselt. Ruminococcus 1-e esinemist mdjutavad
tegurid nagu slnnitusviis, toitumine ja geneetika. Tema esinemine on kdige kdrgem varases eas,
mis on seotud teatud dieediga, naiteks rinnapiimaga toidetud imikutel. Ta toodab spetsiifilisi
enslilime, mis lagundavad mukopoliisahhariide ja muudavad seeldbi voimalikuks teatud toitainete
omandamise. Veel toodab ta bakteriotsiine, mis on antimikroobsed peptiidid, inhibeerides sellega
teiste bakterite kasvu ja koloniseerimist soolestikus. (23)

1.4.5. Sutterella

Sutterella - Gramnegatiivne, mikroaerofiilne bakter, kes on eriti vastupidav sapphapetele. See on
seotud mitmete patoloogiatega nagu pdletikuline soolehaigus, astma, diabeet ja isegi autism.
Uuringud on naidanud, et teda vdib leida nii broilerite maksast kui ka rinnalihast, mis viitab sellele,
et linnulihatooted vdivad olla inimeste jaoks potentsiaalsed Sutterella allikad. Lisaks voib Sutterella
bakteri suurem arvukus olla seotud ka autoimmuunhaiguste ja kesknarvisiisteemi hairetega
inimestel, kuid see on veel aktiivse uurimise all. (24)
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1.4.6. Klassifitseerimata Ruminococcaceae taksonid

Ruminococcaceae UCG.002 - Kuulub Firmicutes hdimkonda ja Ruminococcaceae perekonda. Ta elab
peamiselt inimese soole mikrobioomis ja mangib olulist rolli seedimise ja ainevahetuse tervises.
(14)

Ruminococcacae UCG.010 - Kuulub Ruminococcaceae perekonda, Clostridiales seltsi ja Clostridia
klassi. Ta on osa soole mikrobioomist ja aitab kaasa erinevatele funktsioonidele, sealhulgas
kiudainete fermentatsioonile ja liihikese rasvhapete tootmisele, mis mangivad olulist rolli
soolestiku tervises ja ainevahetusprotsessides. (17)

1.4.7. Senegalimassilia

Senegalimassilia - Ta on anaeroobne, grampositiivne bakter ja kuulub Actinobacteria hdimkonda.
Inimese soolestiku mikrobioomis aitab kaasa fisioloogilistele funktsioonidele nagu toitainete
omastamine, energia reguleerimine ja kaitsele patogeenide eest. (18)

1.4.8. Butyricimonas

Butyricimonas - Gramnegatiivne ja anaeroobne bakter, kes kuulub Odoribacteraceae sugukonda.
Toodab soolestikus peamiselt butiiraati, mis on lihikese ahelaga rasvhape. (20)

1.4.9. Barnesiella

Bamesiella - Kuulub Porphyromonadaceae sugukonda. Barnesiella on anaeroobne ja
gramnegatiivne ning tema kasv on inhibeeritud keskkondades, kus on 20% sappi. Mangib olulist
rolli seedetrakti mikrobioomis ja on seotud spetsiifiliste biokeemiliste ja flisioloogiliste omadustega
nagu naiteks metaboolsete [Gpp produktide (addikhape ja merevaikhappe) tootmisega. (21)

1.4.10. Anaerotruncus

Anaerotruncus - Grampositiivne, anaeroobne, spoorideta, pulgakujuline bakter, kes kuulub
Clostridium leptumi riihma. Rikkal s66tmel (peptoon, parmiekstrakt, glikoos) on selle bakteri
metabolismi [6pp-produktideks dadik- ja butlilirhappe. Ta mangib olulist rolli inimese jamesoole
mikrobiootas ja kasutab kasvuks peamiselt gliikoosi, fruktoosi, mannooli ja tsellobioosi. (25)
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Too praktiline osa

2.1. T606 eesmargid

T66 eesmargiks oli uurida laktoositalumatuse moju inimese soole mikrobiootale, tuvastades
muutusi bakterite koosluses ning anallilisides, kuidas need muutused vdivad mdjutada inimese
tervist. To6 keskendub erinevate bakterite nagu Blautia, Bacteroides, Clostridium sensu stricto 1 ja
teiste bakterite anallilsile, modistes nende rolli ja esinemissagedust laktoositalumatusega inimestel
vorreldes tervete ja laktoositalumatusele lisaks kaasuvaid haiguseid pddevate inimestega.

Labi sistemaatilise uurimise ja andmete anallilsi, kasutades Elsavie poolt kogutud isikustamata
andmetega andmebaasi, oli t66 eesmargiks veel maaratleda laktoositalumatuse spetsiifilised
mdojud soole mikrobiootas ning nende seosed lildise tervisega.

Selle uurimust606 kaigus kogutud teadmised aitasid tdsta minu teadlikkust laktoositalumatusest ja
selle komplekssetest méjudest soole mikrobiootale. Lisaks on vdimalik kasutada saadud infot, et
naiteks paremini suunata toitumisalaseid soovitusi ja teraapiaid laktoositalumatusega inimestele,
aidates seeldbi parandada nende heaolu. Uurimust66 tulemused véivad samuti olla kasulikud uute
probiootiliste ravi- ja ennetusstrateegiate valjat6otamisele, mis on suunatud mikrobioota tasakaalu
toetamisele ja soolehaiguste ennetamisele.

2.2. Materjalid ja meetodid

Kaesolevas bakalauruseto6s kasutasin Elsavie poolt kogutud isikustamata andmetega andmebaasi,
et analliisida andmeid laktoositalumatuse mdjude kohta inimese soole mikrobiootale. Elsavie on
ettevote, mis pakub mikrobioomi analiilsi teenust ja annab mikrobioomi andmete pdhjal
inimestele ndu tervisenaitajate parandamiseks. Andmebaasi loomise eesmark on leida seoseid
seedetrakti bakterite ja tervisenaitajate vahel. Andmebaasist saadud andmed hdlmasid erinevate
isikute soolestiku mikrobioota proove, mille kategoriseerisin kolme uuritavasse riihma: terved
isikud, laktoositalumatusega isikud ja kaasuvate haigustega laktoositalumatuga isikud. Andmed
sisaldasid teavet bakteriliikide, nende kontsentratsioonide, kehakaalu, vanuse, soo, ravimite
tarbimise kohta.

Sekveneerimise kaigus saadud andmed pdhinevad 16S rRNA geeni sekveneerimisel. Proovidest
ekstraheeriti DNA ja teostati PCR 16S rRNA geenide V4 hiipervarieeruvate piirkondade
amplifitseerimiseks kasutades universaalsed praimerid: F515 5'-GTGCCAGCMGCCGCGGTAA-3" and
R806 5'-GGACTACHVGGGTWTCTAAT-3". Raamatukogud valmistati Nextera XT DNA Library
Prepartion Kit v2 (lllumina) abil ning need kvantifitseeriti QubitTM dsDNA HS Assay Kit abil
(kvantifitseerimisvahemik 0,2—100 ng; Thermo Fisher Scientific) vastavalt tootja juhistele. Liidetud
raamatukogud jarjestati lllumina MiSeq 2x150 v2 platvormi abil. Amplifitseeritud piirkond oli 290-
310 aluspaari pikk. DNA jarjestuse andmeid anallisiti programmi BION-meta abil
(www.box.com/bion) vastavalt autorite juhistele.

Andmeanallsi viisin 1abi kasutades R tarkvara versiooni 4.3.2 ja RStudio kasutajaliidest, mis on
statistilise anallilisi ja graafilise kujutamise jaoks hea vahend. Anallilisimetoodikaks valisin
kvantitatiivse lahenemise, mis voimaldas mul arvutada keskmisi vaartusi, mediaanvaartusi, kvartiile
ning kasutada Wilcoxon t-testi bakterite esinemise statistilise olulisuse erinevuste tuvastamiseks
erinevate rithmade vahel. Pohiliselt kasutatud R paketid olid ggpubr, tidyverse ja reshape2 ning
jnnoised joonistasin paketiga ggplot2.
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Arutelude ja anallilisimeetodite tapsustamiseks ning keerukamate teaduslike artiklite m&istmiseks
konsulteerisin ka virtuaalse assistendiga ChatGPT-ga, mis aitas genereerida ldhteideid ja
ldahenemisviise andmete tdlgendamisele, toetudes kasutatud allikates valja toodud teaduslikele
artiklitele ning standardsetele statistilisele praktikale.

Lisaks rakendasin RStudio abil mitmeid statistilisi protseduure, nagu boxplot diagrammide loomist,
et visuaalselt esitada andmete jaotust ja interkvartiilseid vahemikke. See véimaldas tuvastada ja
margata olulisi mustreid ja trende bakterite esinemises, mis on seotud laktoositalumatusega,
tervetega ja laktoositalumatusele kaasuvate haigustega.

Uuringusse kaasati tdiskasvanud eestlased, kes jagunesid kolme peamisse gruppi vastavalt
terviseandmetele. Algselt oli kokku andmebaasis 1457 proovi, millest 1215 olid eestlaste omad.
Minu analiilsis keskendusin tdapsemalt 649. inimese proovide vordlemisele, sest ulejaanud
eestlased pddesid anallilsi mittepuutuvaid haigusjuhtumeid. Tervete inimeste grupis oli 526
inimest ning gruppi arvati isikud, kellel ei olnud margitud thtegi diagnoositud soolehaigust, tervete
alla jaid ka nohu, kdha voi allergiaid pddevad inimesed. Laktoositalumatuse grupis oli 77 inimest
ning gruppi kuulusid need, kellel oli diagnoositud ainult laktoositalumatus voi kes lisaks
laktoositalumatusele pddesid allergiaid ja muid mitte-soolega seotud haigusi. Gruppi Lac. plus
kuulus 56 inimest ning nad liigitati inimesed, kes lisaks laktoositalumatusele olid diagnoositud
soolehaiguste voi vahiga.

Hiljem jagasin kolm peamist gruppi veel omakorda vastavalt nende ravimite tarbimise ja kehakaalu
jargi alagruppidesse. Alakaalus inimeste arv oli nii vdike, et neid ei saanud jarelduste tegemisel
arvestada. Mida rohkem filtreid juurde tuli seda vaiksemaks muutus nende anallitsi usaldatavus.
(Tabel 1) On veel oluline mainida, et terved, kes tarbisid ravimeid, olid peamiselt valuvaigistite voi
nohu ja kdha ravimite ajutised tarbijad, mis ei ole laktoositalumatust mdjutavad faktorid. Terved,
kes ravimeid ei tarbi, markisid, et nad ei ole viimase kolme kuu jooksul ravimeid vétnud.
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2.3. Tulemused

Tabel 1. Gruppide jaotus valimite jargi

Terved Laktoositalumatud Kaasuvate
soolehaigustega
526 77 56
Med + Med - Med+ Med - Med + Med -
185 341 39 38 31 25
Med -

UW NW ow UW NW ow UW NW ow

16 213 112 2 25 11 0 18 6

Med +

UW NW ow UW NW ow UW NW ow

7 130 47 3 15 21 2 20 9

Anallisisin Elsavie poolt kogutud isikustamata andmetega andmebaasi erinevate inimeste soole
mikrobioomi proove. Tapsemalt keskendusin laktoositalumatuse moju avaldumisele bakterite
osakaalule soolestikus. Leidsin, et tahtsamad laktoositalumatusest mojutatud bakterid on
jargmised: Blautia, Bacteroides, Clostridium_sensu_stricto 1, Ruminococcus_1, Sutterella,
Ruminococcaceae_UCG.002, Ruminococcacae UCG.010, Senegalimassilia,  Butyricimonas,
Bamesiella ja Anaerotruncus.

Tabel 2. Laktoositalumatute soolemikrobiootat iseloomustavad bakterid

Bakter Terved Laktoositalumatud Lac-Plus
Blautia ++
Bacteroides +

Clostridium_sensu_st | ++
ricto 1

Ruminococcus 1 +

Sutterella +

Ruminococcaceae U | +++
CG.002
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Ruminococcaceae U | +++
CG.010

Senegalimassilia +
Butyricimonas ++
Barnesiella +
Anaerotruncus +

+ madrkide arv nditab statistilist olulisust ehk "+" mérk kirjeldab olulisust ja néditab &ra millises
grupis on antud bakterit kbige rohkem:

+ (p-védrtus vdiksem/vérdne kui 0,05),

++ (p-vddrtus vaiksem/vérdne kui 0,07)

+++ (p-vaartus vaiksem/vérdne kui 0,007).

2.3.1. Tervete inimeste soolemikrobioota

Minu analllsi kohaselt on tervete inimeste soolemikrobiootas rohkem esindatud bakterid
jargmised: Clostridium sensu stricto 1, Ruminococcus 1, Ruminococcaceae UCG.002,
Senegalimassilia, Ruminococcaceae UCG.010, Anaerotruncus ja Barnesiella.

2.3.1.1. Clostridium sensu stricto 1

Clostridium_sensu_stricto_1 bakteri osakaalu mediaanvaartus oli laktoositalumatusele lisaks
soolehaiguseid omavate inimeste grupi (edaspidi “Lac. plus”) puhul madalam kui tervete grupil,
kuid kdrgem kui laktoositalumatute grupil (Lisa 1).

Laktoositalumatusega inimestel on Clostridium sensu stricto 1 esinemine madalaim, kusjuures
mediaanvaartus on 0,002 ja kvartiilide jaotus Q1-Q3 on 0-0,009 (Lisa 1). Vdrreldes tervete
indiviididega, kelle p-vaartus laktoositalumatute grupiga on 0,0059 (joonis L1), on tervetel inimestel
Clostridium sensu stricto 1 esinemine oluliselt kdrgem, mida toetab kvartiilide erinev jaotus (Lisa
1).

Ravimite tarvitamine voib avaldada teatud mdju, mille korral on soolehaigustest tervetel, kuid siiski
ravimeid tarbivatel inimestel Clostridium sensu stricto 1 bakterit rohkem kui laktoositalumatutel.
(Lisa 4) P-vaartus tervete grupi ja laktoositalumatute vahel, kes tarbivad ravimeid on 0,0066. Kui
lisada ka ulekaalulisuse faktor, sdilib osakaalu erinevuse olulisus, sest p-vaartus on 0,026.
Ulekaalulisus v&ib mangida rolli Clostridium sensu stricto 1 bakteri osakaalu mdjutamisel, eriti juhul
kui Glekaal on kombineeritud ravimite tarvitamisega. (Joonis L7) Normaalkaalulistel ja tlekaalulistel
olid Clostridium sensu stricto 1 mediaanvdartused vastavalt tervetel 0,006(0,001-0,016) ja
0,007(0,001-0,02) ning laktoositalumatutel 0,002(0-0,01) ja 0,004(00,001-0,009).

2.3.1.2. Ruminococcus 1

Lac. plus grupil on Ruminococcus 1 bakteri tase kdige madalam vorreldes tervete ja Lac. plus
grupiga, mediaanvaartusega 0,021 (0,014-0,033). (Lisa 1)

Laktoositalumatusega inimestel on Ruminococcus 1 mediaanvaartus kdrgem, 0.027(0,015-0,039),

mis on vorreldav tervete inimeste grupiga. Tervetel inimestel on Ruminococcus 1 bakteri
mediaanvaartus samuti 0.027 (0,017-0,041) ja ka bakteri varieeruvus on tapselt sama.
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Ruminococcus 1 bakteri taseme muutus soolestikus ei ole statistiliselt oluline ravimite tarbimise voi
mittetarbimise tottu. Ruminococcus 1 bakteri taseme muutus kehakaalust soltuvalt ei ole samuti
statistiliselt oluline.

2.3.1.3. Ruminococcaceae UCG.002

Ruminococcaceae UCG.002 bakteri tase on kolmest vorreldavast grupist oluliselt kérgem tervete
inimeste seas, kus nende bakteri esinemise mediaanvaartus on 0,012 (0,006-0,022).

Laktoositalumatutel ja Lac. plus grupil on mediaanvaartused vastavalt 0,006 (0,001-0,012) ja 0,007
(0,003-0,013).

Ulekaalu esinemisel Ruminococcaceae UCG.002 bakteri esinemine tervetel viheneb,
mediaanvaartus inimestel, kes ei tarvita ravimeid, aga on ulekaalulised 0,011(0,004-0,021).
Samadel tingimustel on Lac. plus grupil ja laktoositalumatute grupil mediaanvaartused vastavalt
0,017 (0,009-0,025) ja 0,011 (0,006-0013). Ka ravimeid tarvitavatel tlekaalulistel viheneb bakteri
osakaal. (Lisa 9)

Ravimite tarvitamine (iksinda ei muuda oluliselt Ruminococcaceae UCG.002 bakteri taset, teda on
siiski oluliselt rohkem kui teistel gruppidel nii ravimeid v&ttes kui ka neid mitte tarvitades. (Lisa 4 ja
Lisa 5)

2.3.1.4. Ruminococcaceae UCG.010

Ruminococcaceae UCG.010 bakteri tase on kolmest vorreldavast grupist samuti oluliselt kdrgem
tervete inimeste seas nagu Ruminococcaceae UCG.002 bakterit ehk bakteri esinemise
mediaanvaartus on 0,012 (0,006-0,022).

Laktoositalumatutel ja Lac. plus grupil on mediaanvaartused vastavalt 0,006 (0,001-0,012) ja 0,007
(0,003-0,013).

Kehakaalu puhul on (ilekaaluliste tervete Ruminococcaceae UCG.010 mediaanvaartus 0,01 (0,004-
0,021) ja laktoositalumatutel ja Lac. plus grupil vastavalt 0,006 (0,004-0,011) ja 0,008 (0,007-0,017)
ning normaalkaalulistel tervetel 0,002 (0-0,005), laktoositalumatutel 0 (0-0,003) ning Lac. plus
grupil 0 (0-0,004). (Lisa 2 ja Lisa 3)

Ravimite tarvitamine mdjutab Ruminococcaceae UCG.010 bakteri osakaalu vahendavalt. Ravimeid
tarvitavate tervete inimeste bakteri mediaanvaartus on 0,001 (0-0,004) ja ravimeid mitte
tarvitavate tervete inimeste Ruminococcaceae UCG.010 bakteri osakaalu mediaanvaartus on 0,002
(0-0,005) (Lisa 4 ja Lisa 5)

2.3.1.5. Senegalimassilia

Arvestamata kehakaalu ja ravimite tarbimist on suurim Senegalimassilia bakteri arvukus tervete
inimeste grupis mediaanvaartusega 0,002 (0-0,004), samal ajal kui Lac. plus ja laktoositalumatute
grupil on vastavalt 0,002 (0,001-0,004) ning O (0-0,002). Lisaks on oluline erinevus
laktoositalumatute ja Lac. plus gruppide vahel. (Lisa 1)

Kehakaalu puhul vahendab bakteri esinemist tervetel ja erinevust gruppide vahel (lekaal.
Ulekaaluliste tervete mediaanvaartus on 0,002 (0-0,003) ja Lac. plus grupil on samuti 0,002 (O-
0,003), ainult laktoositalumatutel on bakteri osakaal endiselt vaike mediaanvaartusega 0,001 (O-
0,002). Normaalkaalu puhul esineb tervetel antud bakterit teistest gruppidest margatavalt rohkem
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(0,002 (0-0,004)) kui Lac. plus ja laktoositalumatute grupis(vastavalt 0,002 (0,001-0,003) ja 0,001
(0-0,004)).

Ravimite tarvitamine muudab tervete Senegalimassilia bakteri osakaalu domineerimist ehk bakteri
osakaal vdheneb. Ravimeid tarvitatel tervetel inimestel on bakteri mediaanvaartus 0,001 (0-0,003)
ja Lac. plus grupil on mediaanvaartus 0,002 (0,001-0,003). (Lisa 4)

2.3.1.6. Butyricimonas

Tervete inimeste grupis on kdrgeim Butyricimonas bakteri tase vorreldes laktoositalumatute ja Lac.
plus grupiga. (Tabel 2) Butyricimonas bakteri tase vGrreldes laktoositalumatute grupiga on kdrgem
tervete inimeste grupis ehk bakteri esinemise mediaanvaartus tervetel on 0,001 (0-0,001), samas
kui laktoositalumatute grupis mediaanvaartus on 0 (0-0,001).

Kehakaal ning ravimite tarbimine voi mitte tarbimine ei nai mdjutavat bakteri arvukust tervete
inimeste seas, kus nii maksimaalsed kui ka mediaanvaartused jaavad vahemikku 0-0,001.
Laktoositalumatute grupis naditavad maksimaalsed vaartused vaiksemat varieeruvust Ulekaaluliste
isikute andmetes (Lisa 9,14 ja 16), mis muudab andmete statistilist olulisust. Ravimite tarbimise
vaatlemisel ei esine markimisvaarseid erinevusi maksimaalsetes vaartustes vorreldes Ullekaalu
jalgimisega (Lisa 7 - Lisa 9).

2.3.1.7. Anaerotruncus

Tervete inimeste grupis on kdrgeim Anaerotruncus bakteri osakaal vorreldes laktoositalumatute ja
Lac. plus grupiga. (Tabel 2) Anaerotruncus bakteri tase vorreldes laktoositalumatute grupiga on
kdrgem tervete inimeste grupis (vastavalt 0,001 (0-0,002) ja 0 (0-0,001).

Kehakaal ning ravimite tarbimine vGi mitte tarbimine ei mojuta bakteri mediaanvaartust (Lisa 2-3
ja Lisa 4-5). Anaerotruncuse osakaal on ikka tervetel 0 (0-0,002) ja laktoositalumatutel 0 (0-0,001).
Maksimaalne Anaerotruncus bakteri vaartus tervetel ravimeid tarvitavatel inimestel on 0,021 ja
ravimeid mitte tarvitavatel 0,014 ning llekaaluliste tervete maksimaalne vaartus on 0,009 ja
normaalkaaluliste tervetel 0,021.

2.3.3.8. Barnesiella

Tervete ja laktoositalumatute vahel on statistiliselt oluline erinevus p-vaartusega 0.045. Tervetel on
Barnesiella bakteri varieeruvus suurem (0 - 0,003) kui laktoositalumatutel (0-0,002). Millest saab
jareldada, et tervetel esineb Barnesiella bakterit rohkem.

Ravimite mitte tarvitamisel tervete grupis on Barnesiella bakteri mediaanvaartus 0,002 (0 - 0,003),
mis muutub ravimite tarbimisel vaiksemaks 0,001-ks (0 - 0,004). lima haigusteta normaalkaalulistel
on antud bakterit 0,002 (0 - 0,004) ja tlekaalulistel 0,001 (0 - 0,003).

2.3.2. Laktoositalumatute mikrobioota

Minu anallitsi kohaselt on laktoositalumatute inimeste soolemikrobiootas rohkem esindatud
bakterid jargmised: Blautia, Bacteroides.

2.3.2.1 Blautia

Blautia bakteri mediaanvaartused olid Lac. plus grupi puhul madalamad vorreldes teiste
gruppidega. Laktoositalumatusega inimestel on Blautia esinemine kdrgem, mida kinnitab suurem
mediaanvaartus. Samas on neil ka selle bakteri osakaalu varieeruvus suur. Kuigi tervetel inimestel
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esineb Blautia bakteri osas suuri koikumisi, on nende mediaanvaartus madalam vorreldes
laktoositalumatusega inimestega. (Lisa 1)

Ravimeid tarvitavatel inimestel on Blautia bakteri osakaalu erinevused tervete ja
laktoositalumatute vahel rohkem valjendunud. Blautia osakaal laktoositalumatutel ravimeid
tarbivatel inimestel on mediaanvaartusega 0,11 (0,074 - 0,13), mis on palju kérgem vorreldes
tervete ja Lac. plus grupiga vastavalt 0,081 (0,061 - 0,105) ja 0,086 (0,064 - 0,114).

Ulekaalulisus vdib mangida rolli Blautia osakaalu suurendamisel laktoositalumatuse korral, eriti
juhul, kui ravimeid tarvitatakse (Lisa 16). Normaalkaalulistel ja (lekaalulistel olid Blautia
mediaanvaartused vastavalt 0,093 (0,064 - 0,121) ja 0,098 (0,071 - 0,12). Erinevus oli statistiliselt
oluline lilekaaluliste mitte ravimeid tarvitavate inimeste vordlemisel normaalkaalulistega.

2.3.2.2. Bacteroides

Bacteroides bakterite osakaal on naidatud suurema statistilise olulisusega vorreldes tervete
inimestega. Bacteroides'e esinemine on laktoositalumatute grupis mediaanvaartusega 0,098 (0,065
- 0,125) ja tervete grupis mediaanvaartusega 0,079 (0,058 - 0,104).

Ravimite tarbimine nadib alandavat Bacteroides bakterite osakaalu laktoositalumatusega inimeste
seas. Seda naitavad andmed ravimeid tarvitavate laktoositalumatute ja ravimeid mitte tarvitavate
laktoositalumatute Bacteroidese osakaalu kohta vastavalt 0,084 (0,051 - 0,154) ja 0,096 (0,042 -
0,154). Ulekaalulistel inimestel, eriti neil, kes ei vdta ravimeid, on see bakterite tiilip vidhem
esindatud. (Lisa 7) ja Uldiselt samuti vdhendab Glekaalulisus oluliselt Bacteroides bakteri esinemist
koikidel gruppidel, eriti laktoositalumatutel. (Lisa 2 ja Lisa 3)
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2.3.3. Kaasuvate haigustega laktoositalumatud

Minu anallilsi kohaselt on kaasuvate haigustega laktoositalumatute inimeste soolemikrobiootas
rohkem esindatud bakter on Sutterella.

2.3.3.1. Sutterella

Lac.plus ja laktoositalumatute Sutterella arvukuse vahel on statistiliselt oluline erinevus. (Joonis L1)
Lac. plus grupil on kdrgem mediaan, ehk neil on suurem Sutterella arvukus kui laktoositalumatutel.
(Lisa 1)

Ravimite tarbimine mdjutab piiripealselt Sutterella arvukust laktoositalumatute ja Lac.plus grupi
vahel. Lac. plus grupil suurem mediaanvaartus ning varieeruvus ravimeid tarvitades kui ravimeid
mitte tarvitades - 0,007 (0,002 - 0,017) ja ravimeid mitte tarbivatel Lac. plus grupi inimestel 0,007
(0,003 - 0,011). Ehk Sutterella bakteri varieeruvus grupis vaheneb ravimeid mitte vottes.

Ulekaalulised, kes tarvitavad ravimeid, nende Sutterella arvukus séilitab statistiliselt olulise

erinevuse Lac. plus ja laktoositalumatute gruppide vahel. Lac. plus grupil on Sutterella osakaal 0,011
(0,008 - 0,016) ja laktoositalumatutel 0,004 (O - 0,008).
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2.4. Arutelu

2.4.1. Tervete inimeste soolemikrobioota

Tervete inimeste soolemikrobiootas domineerivad bakterid nagu Clostridium sensu stricto 1,
Ruminococcus 1, Ruminococcaceae UCG.002, Ruminococcaceae UCG.010, Senegalimassilia,
Anaerotruncus ja Barnesiella on olulised soole tervise ja funktsionaalsuse sailitamisel.

Clostridium sensu stricto 1 bakteri tase on madalam laktoositalumatusega voi lisaks soolehaiguseid
podevatel inimestel ning see vdib osutada mikrobioota tasakaalu hairetele, mis vdivad soodustada
soolehaiguste tekkimist ja slivenemist (22). Laktoositalumatusega inimestel Clostridium sensu
stricto 1 bakteri vaiksem arvukus voib olla seotud laktoosi seedimata jatmisega, kuna see vdib
hairida soolekeskkonda, soodustades teiste bakteriliikide kasvu, mis vdivad omakorda parssida
Clostridium sensu stricto 1 bakteri populatsiooni.

Ruminococcus 1 toodab spetsiifilisi enstiime mukopoliisahhariidide lagundamiseks, aidates kaasa
toitainete kattesaadavusele soolestikus (23). Laktoositalumatusega inimestel vdib nende
esinemine olla vadiksem, kuna laktoositalumatutel on tihtipeale piiratud dieet, mis vahendab
mukopollisahhariidide hulka, vahendades seelabi bakteritele vajalikku substraati.

Senegalimassilia aitab kaasa toitainete omastamisele ja energiaregulatsioonile, toetades sellega
soolestiku Uldist tervist. Tervetel inimestel soodustab tasakaalustatud toitumine Senegalimassilia
arvukust, samas kui laktoositalumatusega inimestel vdivad seedetrakti probleemid ja piiratud
toitumine vahendada selle bakteri kasvu soolestikus.

Ruminococcaceae UCG.002 ja Ruminococcaceae UCG.010 on olulised kiudainete fermentatsioonil
ja lihikese ahelaga rasvhapete butiiraat, propionaat ja atsetaat tootmisel, mis on vajalikud
soolestiku tervise ja ainevahetuse jaoks. Tapsemalt on neid rasvhappeid tarvis sooleepiteeli
rakkudele energiaallikaks, lisaks toetavad nad soolestiku barjaarifunktsiooni ja moduleerivad
poletikuvastast vastust ehk aitavad sailitada soolestiku head tervist.

Anaerotruncus aitab kaasa komplekssete orgaaniliste Uhendite lagundamisele ja rasvhapete
tootmisele, mis on samuti mikrobioota tasakaalu jaoks hadavajalik. Tervetel inimestel on jarelikult
Anaerotruncus bakteri jaoks paremad kasvutingimused, kuna soolestiku keskkond on stabiilsem.

Barnesiella aitab sailitada soole mikrobioota mitmekesisust ja stabiilsust, osaledes aktiivselt
seedetrakti mikrobioomis ja on seotud spetsiifiliste biokeemiliste ja flsioloogiliste omadustega
nagu naiteks metaboolsete |Gpp produktide nagu daddikhape ja merevaikhappe tootmisega. (21)
Tervetel inimestel on téendoliselt optimaalsemad tingimused Barnesiella arvukuse toetamiseks,
tagades sellega mikrobioota stabiilsuse ja kaitse patogeenide eest.
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2.4.2. Laktoositalumatute soolemikrobioota

Laktoositalumatusega inimeste soolemikrobiootas on tdaheldatud suurenenud arvukust bakteritel
nagu Blautia ja Bacteroides, mis peegeldavad adaptiivset vastust laktoosi seedimata jaamisele.

Blautia on tuntud oma probiootiliste omaduste poolest ja on véimalik, et ta voib aidata leevendada
poletikulisi ja metaboolseid seisundeid, toimides fermenteerijana seedimata laktoosile.
Laktoositalumatusega inimestel, kes ei suuda laktoosi seedida, vOib jamesooles laktoosi
kogunemine pakkuda Blautia jaoks substraati, mida saab fermentatsiooni teel metaboliseerida,
tootes aadik- ja piimhapet. See toetab Blautia kasvu ja suuremat arvukust, mis voib kaasa aidata
nende soole mikrobioota stabiilsusele ja tervisele. (12)

Bacteroides bakter toetab poliisahhariidide ja oligosahhariidide lagundamist ja sellega ta tagab ka
toitainete ja vitamiinide kattesaadavuse soolestikus. Bacteroides bakterite suuremat esinemist
laktoositalumatusega inimestel voib seostada nende vdoimega kasutada seedimata laktoosi ja muid
susivesikuid, mis jouavad jamesoolde, kus need bakterid peamiselt elavad. Kui inimene on
laktoositalumatu, ei seedu laktoos peensooles taielikult ja see transporditakse jamesoolde, kus
Bacteroides saab seda fermenteerida. See protsess voimaldab neil soolestikus paljuneda. (13)

2.4.3. Kaasuvate haigustega laktoositalumatute soolemikrobioota

Kaasuvate haiguste, eriti seedetrakti haigustega laktoositalumatute patsientide soolemikrobiootas
esineb suuremas arvukuses bakterit Sutterella, mis vdib osaleda poletikuliste protsesside
modulatsioonis ja immuunvastuste kujundamises.

Sutterella on seotud mitmete inimpatoloogiatega, nagu pdletikuline soolehaigus ja teised
autoimmuunhaigused, mis vdib viidata Sutterella rollile kaasuvate haiguste kontsekstis.
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2.5. Jareldused

Minu bakalauruset66 eesmargiks oli uurida laktoositalumatuse mdju inimese soole mikrobiootale,
tuvastades bakterikooslususte muutusi ning analilsides, kuidas need muutused voivad mdjutada
Gldist tervist. T06 pdhines Elsavie poolt kogutud isikustamata andmetega andmebaasi andmetel,
mis hdlmasid erinevate inimeste, sealhulgas tervete, laktoositalumatute ja laktoositalumatusele
kaasuvate haigustega isikute soole mikrobioota proove.

Laktoositalumatuse mdoju inimese mikrobiootale viljendus osadel juhtudel teatud bakterite
suurema esinemise osakaaluga nende soolestikus ja teistel juhtudel just vastupidi bakterite
markimisvaarselt vaiksema osakaaluga vorreldes tervete inimestega. Bakteritel Blautia ja
Bacteroides oli oluliselt suurem osakaal laktoositalumatutel vorreldes tervetega, mis viitab nende
bakterite kohandumisele seedimata laktoosi olemasoluga soolestikus. Blautia ja Bacteroides
bakterite suurenenud esinemine voib aidata leevendada pdletikulisi ja metaboolseid haiguseid,
kuna nad on vdimelised fermenteerima laktoosi, mis on kasulik soole tervisele.

Suurem osa baktereid aga esines laktoositalumatutel vahem voérreldes tervetega. Mis voib viidata
laktoositalumatute ebasoodsale soolestiku kasvukeskkonnale bakteritele nagu naiteks Clostridium
sensu stricto 1, Ruminococcus 1, Ruminococcaceae UCG.002, Ruminococcaceae UCG.010,
Senegalimassilia, Anaerotruncus ja Barnesiella puhul.

Kaasuvate haigustega isikutel esines suurem Sutterella bakteri arvukus, mis véib modjutada
poletikuliste protsesside ja immuunvastuste kujunemist soolestikus. Tosisemate jarelduste
tegemiseks oleks tarvis teha edasisi uuringuid ning anallitse, sest kaasuvate haiguste gruppi vdivad
mdojutada erinevad haigused samuti.

Veel naitas analls, et kehakaal ja ravimite tarbimine voivad mangida olulist rolli soole mikrobioota
koostises. Ulekaalulisuse ja ravimite tarbimise korral esineb teatud bakterite, nagu néiteks
Clostridium sensu stricto 1 osakaalu vahenemine. Olenevalt bakterist ja nende iseloomust véivad
kehakaal ja ravimid olla nende arvukuse maaramisel soolestikus olulised kdigutajad. Mida rohkem
tingimusi uuringus juurde tuli, seda vaiksemaks laks ka inimeste valim ja sellega vahenes jarelduste
usaldatavus (Tabel 1).

Koikide gruppide mikrobiootad naitavad selget seost inimese tervisliku seisundi ja mikrobioota
koostise vahel. Tervetel isikutel esinevad kasulikud bakterid toetavad soolestiku tervist ja aitavad
kaasa toitainete paremale omastamisele. Laktoositalumatuse ja laktoositalumatusele kaasuvate
haigustega inimeste soolemikrobioota muutused aga kajastavad organismi kohandusi toitainete
seedimise ja haigusprotsesside juures, rohutades vajadust personaalsemate meditsiiniliste
ldhenemiste ja uuringute jarele, mis aitaksid paremini mdista inimeste mikrobioota rolli nende
tervises.

To66 tulemused rbhutavad personaalse toitumise ja meditsiinilise ravi tadhtsust
laktoositalumatusega inimeste jaoks. On oluline, et meditsiinipraktikas arvestataks inimese soole
mikrobioota profiiliga, et kohandada toitumis- ja ravisoovitusi vastavalt isiklikele vajadustele.

Edasised uurimistodd voiksid keskenduda nditeks erinevate probiootiliste ja prebiootiliste

toidulisandite mojule laktoositalumatusega inimeste soolemikrobiootas, et paremini mdista, kuidas
need vdivad aidata parandada soole tervist ja vihendada laktoositalumatuse siimptomeid.
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Tanuavaldused

Soovin siidamest tdanada oma juhendajat, vanemteadur Kaarel Adambergi, tema plihendumuse,
juhendamise ja vaartuslike nduannete eest, mis aitasid mul seda uurimisto6d edukalt labi viia. Tema
asjatundlikkus ja puhendunud suhtumine on olnud minu akadeemilise teekonna oluliseks
tugisambaks.

Samuti soovin tdnada oma elukaaslast, Ranelit, kes oli alati valmis aitama ja pakkus tehnilist tuge R
Studio kasutamisel. Tema kannatlikkus ja tehnilised teadmised olid hindamatuks abiks andmete
anallsi faasis.

Veel soovin tdnada ka ChatGPT-d, mille interaktiivne platvorm aitas mul paremini mdista ja
vormistada mitmeid t60 osi, sealhulgas inglise keelsete artiklite télkimist ning tulemuste analldisi.
Selle ressursi kattesaadavus on muutnud keerukate teemade mdistmise palju lihtsamaks.

Tahan tanada ka koiki, kes osalesid andmete kogumise ja to66tluse protsessis ning kelle panust ei
ole eraldi mainitud, kuid kes siiski andsid olulise panuse selle t66 valmimisse. Lisaks tahan tdnada

Elsavie OU-d, et nad minuga oma andmebaasi olid ndus jagama.

Lopetuseks tanan oma perekonda ja sdpru nende mdistva suhtumise ja toetuse eest kogu minu
Ulikoolitee valtel.
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Annotatsioon

Kaesoleva bakalaureuseto6 eesmark oli uurida, kuidas laktoositalumatus mdojutab inimese
soolestikus elavate mikroorganismide koosseisu. Tapsemalt keskendus t60 erinevuste
analttsimisele laktoositalumatute, laktoositalumatusele kaasuvaid haiguseid pddevate ja tervete
indiviidide soolemikrobioota vahel, pllides mdista, kuidas laktoositalumatus vdib mdjutada
soolestiku bakterite mitmekesisust ja nende funktsionaalsust.

Laktoositalumatus on levinud seisund, mis mdjutab olulist osa maailma elanikkonnast, kuid selle
taielik moju soolestiku soole mikrobioota koosseisule ja tervisele on veel osaliselt uurimata. T66
keskendus laktoositalumatuse modjule soolemikrobioota mitmekesisusele ja erinevate bakterite
kontsentratsioonidele, mis vdivad mdjutada seedetrakti tervist ja heaolu.

Metoodika valik t66s on mikrobiaalse profiili anallilis, et mddta ja vorrelda bakterite liikide rikkust
ja kooslust laktoositalumatute, laktoositalumatusele kaasuvate haigustega inimeste ja tervete
soolestikus. Andmed, mida anallisiti on saadud Elsavie poolt kogutud isikustamata andmetega
andmebaasist. Andmebaasist saadud andmed hdlmasid erinevate isikute soolestiku mikrobioota
proove, mille kategoriseerisin kolme uuritavasse riihma: terved isikud, laktoositalumatusega isikud
ja kaasuvate haigustega laktoositalumatusega isikud. Andmed sisaldasid teavet bakteriliikide,
nende kontsentratsioonide, kehakaalu, vanuse, soo, ravimite tarbimise kohta. Andmeanaliiisi viisin
Iabi kasutades R Studio tarkvara.

T6o tulemused naitasid, et laktoositalumatusega indiviididel on olulised erinevused soolestiku
bakterikoosluses vorreldes laktoositaluvate inimestega. Eriti oli margata olulist vahenemist
Clostridium sensu stricto 1, Ruminococcus 1, Ruminococcaceae UCG.002, Ruminococcaceae
UCG.010, Senegalimassilia, Anaerotruncus ja Barnesiella bakterite osakaalus. Teistest gruppidest
suurem osakaal laktoositalumatutel oli Blautia ja Bacteroides bakterite puhul. Kaasuvaid haiguseid
podevatel laktoositalumatutel inimestel oli suurem osakaal Sutterella bakterit, aga tdapsemaks
analtusiks tuleks teha edasisi anallilise, sest selles grupis on palju potentsiaalseid mdjutajaid.

Uuringu tulemused viitavad sellele, et laktoositalumatus mdjutab oluliselt soolestiku mikrobioota
koosseisu, mis voib kaasa aidata seedetrakti haiguste ja Uldise tervise halvenemisele. Leitud
tulemused rohutavad vajadust tdiendavate uuringute jarele, mis keskenduksid probiootiliste ja
dieedipbhiste sekkumiste valjatootamisele, et toetada soolestiku tervist ja parandada elukvaliteeti
laktoositalumatusega inimestel.
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Abstract

The aim of this bachelor's thesis was to investigate how lactose intolerance affects the composition
of microorganisms in the human intestine. Specifically, the study focused on analyzing the
differences in the gut microbiota between lactose intolerant individuals, those with diseases
associated with lactose intolerance, and healthy individuals, trying to understand how lactose
intolerance may affect the diversity and functionality of intestinal bacteria.

Lactose intolerance is a common condition that affects a significant portion of the global
population, but its full impact on the composition and health of the intestinal microbiota is still
partially unexplored. The study focused on the impact of lactose intolerance on the diversity of the
gut microbiota and the concentrations of various bacteria that can affect gastrointestinal health
and well-being.

The chosen methodology for this work is microbial profile analysis to measure and compare the
richness and composition of bacterial species in the intestines of lactose intolerant people, those
with associated diseases, and healthy individuals. The data analyzed were obtained from the Elsavie
database of non-personalized data. The database provided samples of gut microbiota from various
individuals, which | categorized into three groups: healthy individuals, those with lactose
intolerance, and those with diseases associated with lactose intolerance. The data included
information on bacterial species, their concentrations, body weight, age, sex, and medication
intake. Data analysis was conducted using R Studio software.

The findings showed that individuals with lactose intolerance have significant differences in their
gut bacterial community compared to those who are lactose tolerant. Notably, there was a
significant decrease in the abundance of Clostridium sensu stricto 1, Ruminococcus 1,
Ruminococcaceae UCG.002, Ruminococcaceae UCG.010, Senegalimassilia, Anaerotruncus and
Barnesiella bacteria. In contrast, a greater proportion of Blautia and Bacteroides bacteria was
observed in lactose intolerant individuals compared to other groups. Lactose intolerant people with
associated diseases had a higher proportion of Sutterella bacteria, but further analyses are needed
for this group due to many potential influencing factors.

The study results suggest that lactose intolerance significantly affects the composition of the gut
microbiota, which may contribute to the development of gastrointestinal diseases and overall
health deterioration. These findings highlight the need for further studies focused on developing
probiotic and diet-based interventions to support intestinal health and improve the quality of life
for lactose intolerant people.

29



Lisad

Lisa 1. Oluliselt erinevate soolebakterite osakaalude kvartiilide vaartused tervetel, laktoositalumatutel
ja kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus)

Bakter n min max | q1 median | q3
Lac. plus Blautia 56 0.024 | 0.226 | 0.06 0.085 0.104
Laktoositalumatud | Blautia 77 0.025 | 0.259 | 0.065 0.098 0.125
terved Blautia 526 | 0.02 | 0.5 0.058 0.079 0.104
Lac. plus Bacteroides 56 0.005 | 0,326 | 0,026 0.058 0,117
Laktoositalumatud | Bacteroides 77 0.002 | 0,359 | 0,047 0.085 0,157
terved Bacteroides 526 0 0,519 10,035 0,066 0,119
Lac.plus Clostridium_sensu_stricto_1 56 0 0,068 |0 0,004 0,013
Lactose intol. Clostridium_sensu_stricto_1 77 0 0,083 |0 0,002 0,009
No diseases Clostridium_sensu_stricto_1 |526 |0 0,112 0,001 0,007 0,017
Lac.plus Ruminococcus_1 56 0 0,068 |0,014 0,021 0,033
Lactose intol. Ruminococcus_1 77 0 0,121 |0,015 0,027 0,039
No diseases Ruminococcus_1 526 |0 0,155 |0,017 0,027 0,041
Lac.plus Sutterella 56 0 0,104 |0,003 0,007 0,011
Lactose intol. Sutterella 77 0 0,044 |0 0,005 0,008
No diseases Sutterella 526 |0 0,035 10,002 0,006 0,01
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.002 (56 0 0,054 10,003 0,007 0,013
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.002 (77 0 0,062 0,001 0,006 0,012
No diseases Ruminococcaceae_UCG.002 (526 (0 0,069 |0,006 0,012 0,022
Lac.plus Senegalimassilia 56 0 0,063 0,001 0,002 0,004
Lactose intol. Senegalimassilia 77 0 0,01 0 0,001 0,002
No diseases Senegalimassilia 526 |0 0,038 |0 0,002 0,004
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.010 (56 0 0,014 |0 0 0,003
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.010 (77 0 0,016 |0 0 0,002
No diseases Ruminococcaceae_UCG.010 (526 (0 0,028 |0 0,002 0,005
Lac.plus Butyricimonas 56 0 0,043 |0 0,001 0,002
Lactose intol. Butyricimonas 77 0 0,004 |0 0 0,001
No diseases Butyricimonas 526 |0 0,007 |0 0,001 0,001
Lac.plus Barnesiella 56 0 0,013 |0 0,001 0,004
Lactose intol. Barnesiella 77 0 0,014 |0 0,001 0,002
No diseases Barnesiella 526 |0 0,04 0 0,001 0,003
Lac.plus Anaerotruncus 56 0 0,005 |0 0 0,002
Lactose intol. Anaerotruncus 77 0 0,006 |0 0,001 0,001
No diseases Anaerotruncus 526 |0 0,021 |0 0,001 0,002
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Joonis L1. Oluliselt erinevate soolebakterite osakaalude jaotused tervetel, laktoositalumatutel ja

kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus)
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Joonis L2. Oluliselt erinevate soolebakterite osakaalude jaotused tervetel, laktoositalumatutel ja

kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus), kes ei tarvita ravimeid.
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Joonis L3. Oluliselt erinevate soolebakterite osakaalude jaotused tervetel, laktoositalumatutel ja
kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus), kes ei tarvita ravimeid ja on tlekaalus.
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Joonis L4. Oluliselt erinevate soolebakterite osakaalude jaotused tervetel, laktoositalumatutel ja
kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus), kes ei tarvita ravimeid ja on normaalkaalus.
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Joonis L5. Oluliselt erinevate soolebakterite osakaalude jaotused tervetel, laktoositalumatutel ja
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kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus), kes tarvitavad ravimeid.
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Joonis L6. Oluliselt erinevate soolebakterite osakaalude jaotused tervetel, laktoositalumatutel ja
kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus), kes tarvitavad ravimeid ja on normaalkaalus.
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Joonis L7. Oluliselt erinevate soolebakterite osakaalude jaotused tervetel, laktoositalumatutel ja
kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus), kes tarvitavad ravimeid ja on Ulekaalus.
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Lisa 2. Oluliselt erinevad soolebakterite osakaalude kvartiilide vaartused tervetel, laktoositalumatutel
ja kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus), kes on tilekaalulised.

Bakter n min | max q1 median q3
Lac. plus Blautia 15 0.043 (0.226 |0.065 0.086 0.119

Laktoositalumatud | Blautia 32 0.03 (0.171 (0.071  |0.098 0.12
terved Blautia 159 10.02 |0.28 0.055 10.076 0.094
Lac. plus Bacteroides 15 0.008 {0.194 ]0.022  |0.052 0.076
Laktoositalumatud | Bacteroides 32 0.01 |0.249 |0.033 0.073 0.163
terved Bacteroides 159 10.002 [0.519 |0.029  |0.056 0.121
Lac.plus Clostridium_sensu_stricto_1 15 0 0.035 |0 0.003 0.011
Lactose intol. Clostridium_sensu_stricto_1 32 0 0.026 10.001 0.004 0.009

No diseases Clostridium_sensu_stricto_1 |[159 |0 0.104 |0.001 0.007 0.02
Lac.plus Ruminococcus_1 15 0 0.056 10.017 0.025 0.033
Lactose intol. Ruminococcus_1 32 0 0.092 10.022 0.031 0.044
No diseases Ruminococcus_1 159 |0 0.119 10.018 0.029 0.042
Lac.plus Sutterella 15 0 0.104 |0.005 0.008 0.014
Lactose intol. Sutterella 32 0 0.044 0.001 0.006 0.008
No diseases Sutterella 159 |0 0.035 0.002 |0.007 0.011
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.002 15 0 0.054 10.007 0.008 0.017
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.002 32 0 0.036 10.004 0.006 0.011
No diseases Ruminococcaceae_UCG.002 (159 |0 0.056 |0.004 0.01 0.021
Lac.plus Senegalimassilia 15 0 0.005 |0 0.002 0.003
Lactose intol. Senegalimassilia 32 0 0.006 |0 0.001 0.002
No diseases Senegalimassilia 159 |0 0.016 |0 0.002 0.003
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.010 15 0 0.012 |0 0 0.003
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.010 32 0 0.005 |0 0 0.001
No diseases Ruminococcaceae_UCG.010 (159 (0 0.021 |0 0.001 0.003
Lac.plus Butyricimonas 15 0 0.003 |0 0.001 0.002
Lactose intol. Butyricimonas 32 0 0.002 |0 0 0.001
No diseases Butyricimonas 159 |0 0.004 |0 0.001 0.001
Lac.plus Barnesiella 15 0 0.005 |0 0.001 0.002
Lactose intol. Barnesiella 32 0 0.007 |0 0.001 0.002
No diseases Barnesiella 159 |0 0.023 |0 0.001 0.003
Lac.plus Anaerotruncus 15 0 0.004 |0 0 0.001
Lactose intol. Anaerotruncus 32 0 0.006 |0 0 0.001
No diseases Anaerotruncus 159 |0 0.009 |0 0.001 0.002
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Lisa 3. Oluliselt erinevad soolebakterite osakaalude kvartiilide vaartused tervetel, laktoositalumatutel
ja kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus), kes on normaalkaalulised.

Bakter n min max q1 median | q3
Lac. plus Blautia 38 0.024 |0.215 0.059 10.082 0.101
Laktoositalumatud | Blautia 40 10.025 (0.174 0.064 |0.093 0.121
terved Blautia 343 10.021 0.5 0.059 10.081 0.107
Lac. plus Bacteroides 38 0.005 |0.326 0.034 |0.067 0.119
Laktoositalumatud | Bacteroides 40 0.002 0.359 0.056 0.105 0.143
terved Bacteroides 343 |0 0.346 0.037 (0.072 0.118
Lac.plus Clostridium_sensu_stricto_1 38 0 0.068 0 0.004 0.016
Lactose intol. Clostridium_sensu_stricto_1 40 0 0.083 0 0.002 0.01
No diseases Clostridium_sensu_stricto_1 (343 |0 0.109 0.001 |0.006 0.016
Lac.plus Ruminococcus_1 38 0 0.068 0.013 ]0.02 0.034
Lactose intol. Ruminococcus_1 40 0 0.121 0.015 ]0.026 0.038
No diseases Ruminococcus_1 343 |0 0.155 0.017 0.027 0.04
Lac.plus Sutterella 38 0 0.026 0.002 |0.006 0.01
Lactose intol. Sutterella 40 0 0.028 0.001 ]0.003 0.007
No diseases Sutterella 343 |0 0.029 0.001 |0.005 0.009
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.002 38 0 0.045 0.002 10.007 0.011
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.002 40 0 0.062 0 0.005 0.013
No diseases Ruminococcaceae_UCG.002 (343 |0 0.069 0.006 |0.013 0.022
Lac.plus Senegalimassilia 38 0 0.063 0.001 ]0.002 0.003
Lactose intol. Senegalimassilia 40 0 0.01 0 0.001 0.004
No diseases Senegalimassilia 343 |0 0.038 0 0.002 0.004
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.010 38 0 0.014 0 0 0.004
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.010 40 0 0.016 0 0 0.003
No diseases Ruminococcaceae_UCG.010 (343 |0 0.028 0 0.002 0.005
Lac.plus Butyricimonas 38 0 0.003 0 0.001 0.001
Lactose intol. Butyricimonas 40 0 0.004 0 0 0.001
No diseases Butyricimonas 343 |0 0.007 0 0.001 0.001
Lac.plus Barnesiella 38 0 0.013 0 0.002 0.005
Lactose intol. Barnesiella 40 0 0.014 0 0.001 0.003
No diseases Barnesiella 343 |0 0.029 0 0.002 0.004
Lac.plus Anaerotruncus 38 0 0.005 0 0 0.002
Lactose intol. Anaerotruncus 40 0 0.006 0 0.001 0.001
No diseases Anaerotruncus 343 |0 0.021 0 0.001 0.002
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Lisa 4. Oluliselt erinevad soolebakterite osakaalude kvartiilide vaartused tervetel, laktoositalumatutel
ja kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus), kes tarvitavad ravimeid.

Bakter n min max q1 median | q3
Lac. plus Blautia 31 0.024 10.226  |0.064  [0.086 0.114

Laktoositalumatud | Blautia 39 0.03 0.259 [0.074 |0.11 0.13
terved Blautia 185 0.025 0.5 0.061 0.081 0.105
Lac. plus Bacteroides 31 0.005 ]0.326  |0.025 |0.051 0.112
Laktoositalumatud | Bacteroides 39 0.003 |0.359 |0.051 (0.084 0.154
terved Bacteroides 185 0 0.519 ]0.035 |0.074 0.129
Lac.plus Clostridium_sensu_stricto_1 31 0 0.068 |0 0.004 0.011
Lactose intol. Clostridium_sensu_stricto_1 39 0 0.018 |0 0.002 0.006
No diseases Clostridium_sensu_stricto_1 |185 0 0.112 |0 0.005 0.017
Lac.plus Ruminococcus_1 31 0 0.068 10.013  0.022 0.034

Lactose intol. Ruminococcus_1 39 0 0.121  ]0.015 ]0.028 0.05
No diseases Ruminococcus_1 185 0 0.119 |0.017 |0.029 0.042
Lac.plus Sutterella 31 0 0.104 |0.002 |0.007 0.012
Lactose intol. Sutterella 39 0 0.044 |0 0.006 0.008
No diseases Sutterella 185 0 0.026 |0 0.004 0.009
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.002 31 0 0.045 ]0.001  |0.007 0.011
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.002 39 0 0.062 |0 0.004 0.011
No diseases Ruminococcaceae_UCG.002 |185 0 0.056 |0.004 (0.012 0.022
Lac.plus Senegalimassilia 31 0 0.063  ]0.001 |0.002 0.003
Lactose intol. Senegalimassilia 39 0 0.007 |0 0 0.002
No diseases Senegalimassilia 185 0 0.025 |0 0.001 0.003
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.010 31 0 0.014 |0 0 0.002
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.010 39 0 0.016 |0 0 0.001
No diseases Ruminococcaceae_UCG.010 |185 0 0.015 |0 0.001 0.004
Lac.plus Butyricimonas 31 0 0.043 |0 0.001 0.002
Lactose intol. Butyricimonas 39 0 0.003 |0 0 0.001
No diseases Butyricimonas 185 0 0.007 |0 0.001 0.001
Lac.plus Barnesiella 31 0 0.011 |0 0.001 0.004
Lactose intol. Barnesiella 39 0 0.01 0 0.001 0.002
No diseases Barnesiella 185 0 0.04 0 0.001 0.004
Lac.plus Anaerotruncus 31 0 0.005 |0 0.001 0.002
Lactose intol. Anaerotruncus 39 0 0.006 |0 0 0.001
No diseases Anaerotruncus 185 0 0.021 |0 0.001 0.002
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Lisa 5. Oluliselt erinevad soolebakterite osakaalude kvartiilide vaartused tervetel, laktoositalumatutel
ja kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus), kes ei tarvita ravimeid

Bakter n min max q1 median q3
Lac. plus Blautia 25 0.033  |0.141  |0.057 0.074 0.097
Laktoositalumatud | Blautia 38 0.025 |0.174  |0.058 0.086 0.121
terved Blautia 341  |0.02 0.234  10.057 0.077 0.103
Lac. plus Bacteroides 25 0.008 10.202  |0.034 0.069 0.116
Laktoositalumatud | Bacteroides 38 0.002 |0.359 |0.042 0.096 0.154
terved Bacteroides 341 |0.002 [0.376 |0.034 0.064 0.11
Lac.plus Clostridium_sensu_stricto_1 |25 0 0.059 |0 0.003 0.014
Lactose intol. Clostridium_sensu_stricto_1 (38 0 0.083  ]0.001 0.004 0.018
No diseases Clostridium_sensu_stricto_1 (341 |0 0.104 |0.001 0.007 0.017
Lac.plus Ruminococcus_1 25 0 0.062 10.015 0.02 0.03
Lactose intol. Ruminococcus_1 38 0 0.081 ]0.017 0.025 0.037
No diseases Ruminococcus_1 341 |0 0.155 |0.018 0.027 0.04
Lac.plus Sutterella 25 0 0.026 |0.003 0.007 0.011
Lactose intol. Sutterella 38 0 0.022  ]0.002 0.004 0.008
No diseases Sutterella 341 |0 0.035  ]0.002 0.006 0.01
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.002 |25 0 0.054  ]0.004 0.007 0.015
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.002 |38 0 0.036  0.004 0.007 0.014
No diseases Ruminococcaceae_UCG.002 |341 [0 0.069 |0.006 0.013 0.022
Lac.plus Senegalimassilia 25 0 0.008  10.001 0.002 0.004
Lactose intol. Senegalimassilia 38 0 0.01 0 0.001 0.002
No diseases Senegalimassilia 341 |0 0.038 |0 0.002 0.004
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.010 |25 0 0.012 |0 0.001 0.005
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.010 |38 0 0.009 |0 0 0.002
No diseases Ruminococcaceae_UCG.010 |341 |0 0.028 |0 0.002 0.005
Lac.plus Butyricimonas 25 0 0.003 |0 0.001 0.002
Lactose intol. Butyricimonas 38 0 0.004 |0 0 0.001
No diseases Butyricimonas 341 |0 0.006 |0 0.001 0.001
Lac.plus Barnesiella 25 0 0.013 |0 0.001 0.004
Lactose intol. Barnesiella 38 0 0.014 |0 0.001 0.003
No diseases Barnesiella 341 |0 0.029 |0 0.002 0.003
Lac.plus Anaerotruncus 25 0 0.004 |0 0 0.001
Lactose intol. Anaerotruncus 38 0 0.006 |0 0.001 0.001
No diseases Anaerotruncus 341 |0 0.014 |0 0.001 0.002
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Lisa 6. Oluliselt erinevad soolebakterite osakaalude kvartiilide vaartused tervetel, laktoositalumatutel
ja kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus), kes ei tarvita ravimeid ja on normaalkaalus.

Bakter n min max q1 median | q3
Lac. plus Blautia 18 0.043 10.129 ]0.059 0.077 0.097
Laktoositalumatud | Blautia 25 0.025 (0.174 |0.057 0.08 0.102
terved Blautia 213 (0.021 ]0.234 ]0.056 0.076 0.107
Lac. plus Bacteroides 18 0.029 (0.202 |0.056 0.078 0.118
Laktoositalumatud | Bacteroides 25 0.002 0.359 |0.057 0.105 0.142
terved Bacteroides 213 |0.002 0.289 |0.037 0.066 0.112
Lac.plus Clostridium_sensu_stricto_1 18 0 0.059 |0 0.004 0.014
Lactose intol. Clostridium_sensu_stricto_1 25 0 0.083 ]0.001 0.004 0.015
No diseases Clostridium_sensu_stricto_1 213 |0 0.081 |0.001 0.006 0.015
Lac.plus Ruminococcus_1 18 0 0.062 10.014 0.02 0.029
Lactose intol. Ruminococcus_1 25 0 0.081 ]0.012 0.025 0.035
No diseases Ruminococcus_1 213 |0 0.155 |0.017 0.026 0.04
Lac.plus Sutterella 18 0 0.026 |0.003 0.007 0.011
Lactose intol. Sutterella 25 0 0.022 |0.002 0.004 0.007
No diseases Sutterella 213 |0 0.029 |0.002 0.006 0.009
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.002 18 0 0.028 10.003 0.006 0.011
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.002 25 0 0.023 10.002 0.007 0.015
No diseases Ruminococcaceae_UCG.002 213 |0 0.069 |0.007 0.013 0.022
Lac.plus Senegalimassilia 18 0 0.008 ]0.001 0.002 0.003
Lactose intol. Senegalimassilia 25 0 0.01 0 0.002 0.003
No diseases Senegalimassilia 213 |0 0.038 |0 0.002 0.004
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.010 18 0 0.01 0 0.002 0.005
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.010 25 0 0.009 |0 0 0.004
No diseases Ruminococcaceae_UCG.010 213 (0 0.028 |0 0.002 0.006
Lac.plus Butyricimonas 18 0 0.003 |0 0.001 0.001
Lactose intol. Butyricimonas 25 0 0.004 |0 0 0.001
No diseases Butyricimonas 213 |0 0.006 |0 0.001 0.001
Lac.plus Barnesiella 18 0 0.013 |0 0.002 0.004
Lactose intol. Barnesiella 25 0 0.014 |0 0.001 0.003
No diseases Barnesiella 213 |0 0.029 |0 0.002 0.004
Lac.plus Anaerotruncus 18 0 0.004 |0 0 0.001
Lactose intol. Anaerotruncus 25 0 0.006 |0 0.001 0.002
No diseases Anaerotruncus 213 |0 0.014 |0 0.001 0.002
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Lisa 7. Oluliselt erinevad soolebakterite osakaalude kvartiilide vaartused tervetel, laktoositalumatutel
ja kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus), kes ei tarvita ravimeid ja on Ulekaalus.

Bakter n min max q1 median | q3
Lac. plus Blautia 6 0.043 |0.141 |0.054 0.065 0.102
Laktoositalumatud Blautia 11 0.035 |0.153  |0.057 0.096 0.123
terved Blautia 112 |0.02 0.177  0.056 0.074 0.093
Lac. plus Bacteroides 6 0.008 |0.194 |0.016 0.017 0.058
Laktoositalumatud Bacteroides 11 0.01 0.215  |0.027 0.047 0.17
terved Bacteroides 112 |0.002 ]0.376  |0.029 0.054 0.11
Lac.plus Clostridium_sensu_stricto_1 |6 0 0.035 |0.001 0.005 0.012
Lactose intol. Clostridium_sensu_stricto_1 11 0.001  ]0.026  |0.003 0.008 0.02
No diseases Clostridium_sensu_stricto_1|112 |0 0.104 |0.001 0.008 0.02
Lac.plus Ruminococcus_1 6 0.018 ]0.038  0.024 0.027 0.031
Lactose intol. Ruminococcus_1 11 0 0.072  |0.023 0.026 0.038
No diseases Ruminococcus_1 112 |0 0.08 0.018 0.028 0.04
Lac.plus Sutterella 6 0 0.018  |0.002 0.005 0.008
Lactose intol. Sutterella 11 0 0.015 0.001 0.004 0.006
No diseases Sutterella 112 |0 0.035 |0.004 0.008 0.013
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.002 |6 0.008 ]0.054  |0.009 0.017 0.025
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.002 |11 0.003  ]0.036  |0.006 0.011 0.013
No diseases Ruminococcaceae_UCG.002 {112 |0 0.051  |0.004 0.011 0.021
Lac.plus Senegalimassilia 6 0 0.005  |0.003 0.003 0.004
Lactose intol. Senegalimassilia 11 0 0.006 |0 0.001 0.002
No diseases Senegalimassilia 112 |0 0.011  |0.001 0.002 0.004
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.010 |6 0 0.012 |0 0.002 0.004
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.010 |11 0 0.005 |0 0.001 0.001
No diseases Ruminococcaceae_UCG.010 (112 |0 0.021 (0 0.001 0.004
Lac.plus Butyricimonas 6 0 0.003  |0.001 0.001 0.002
Lactose intol. Butyricimonas 11 0 0.002 |0 0.001 0.001
No diseases Butyricimonas 112 |0 0.004 |0 0.001 0.001
Lac.plus Barnesiella 6 0 0.005 |0 0 0.001
Lactose intol. Barnesiella 11 0 0.007  |0.001 0.001 0.002
No diseases Barnesiella 112 |0 0.023 |0 0.001 0.002
Lac.plus Anaerotruncus 6 0 0.004  |0.001 0.001 0.002
Lactose intol. Anaerotruncus 11 0 0.002 |0 0.001 0.001
No diseases Anaerotruncus 112 |0 0.008 |0 0.001 0.002
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Lisa 8. Oluliselt erinevad soolebakterite osakaalude kvartiilide vaartused tervetel, laktoositalumatutel
ja kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus), kes tarvitavad ravimeid ja on normaalkaalus.

Bakter n min max q1 median q3
Lac. plus Blautia 20 0.024 ]0.215 |0.062 |0.087 0.112

Laktoositalumatud | Blautia 15 0.055 |0.167 |0.083 |0.114 0.13
terved Blautia 130 |0.025 |0.5 0.065 ]0.083 0.112
Lac. plus Bacteroides 20 0.005 ]0.326  |0.023 |0.043 0.123
Laktoositalumatud | Bacteroides 15 0.003 |0.33 0.056 |0.106 0.155
terved Bacteroides 130 |0 0.346  |0.043 |0.081 0.129
Lac.plus Clostridium_sensu_stricto_1 20 0 0.068 |0 0.004 0.017
Lactose intol. Clostridium_sensu_stricto_1 15 0 0.018 |0 0.001 0.006
No diseases Clostridium_sensu_stricto_1 [130 |0 0.109 |0 0.006 0.017
Lac.plus Ruminococcus_1 20 0 0.068 0.013 ]0.023 0.036
Lactose intol. Ruminococcus_1 15 0 0.121  |0.018 ]0.027 0.049
No diseases Ruminococcus_1 130 |0 0.114 |0.017 |0.027 0.041
Lac.plus Sutterella 20 0 0.018 |0.002 |0.005 0.008
Lactose intol. Sutterella 15 0 0.028 |0 0.002 0.007
No diseases Sutterella 130 |0 0.026  |0.001 ]0.005 0.009
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.002 20 0 0.045 |0 0.007 0.011

Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.002 15 0 0.062 |0 0 0.01
No diseases Ruminococcaceae_UCG.002 (130 |0 0.052  |0.006 |0.012 0.021
Lac.plus Senegalimassilia 20 0 0.063  |0.001 ]0.002 0.003
Lactose intol. Senegalimassilia 15 0 0.007 |0 0 0.005
No diseases Senegalimassilia 130 |0 0.025 |0 0.001 0.004
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.010 20 0 0.014 |0 0 0.002
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.010 15 0 0.016 |0 0 0.002
No diseases Ruminococcaceae_UCG.010 (130 |0 0.015 |0 0.001 0.005
Lac.plus Butyricimonas 20 0 0.002 |0 0 0.001
Lactose intol. Butyricimonas 15 0 0.003 |0 0 0.001
No diseases Butyricimonas 130 |0 0.007 |0 0.001 0.001
Lac.plus Barnesiella 20 0 0.011 |0 0.002 0.005
Lactose intol. Barnesiella 15 0 0.01 0 0.002 0.003
No diseases Barnesiella 130 |0 0.017 |0 0.001 0.004
Lac.plus Anaerotruncus 20 0 0.005 |0 0.001 0.002
Lactose intol. Anaerotruncus 15 0 0.003 |0 0.001 0.001
No diseases Anaerotruncus 130 |0 0.021 |0 0.001 0.002
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Lisa 9. Oluliselt erinevad soolebakterite osakaalude kvartiilide vdartused tervetel, laktoositalumatutel

ja kaasuvate haigustega laktoositalumatutel (Lac. plus), kes tarvitavad ravimeid ja on Ulekaalus.

Bakter n | min max q1 median q3
Lac. plus Blautia 9 0.062 ]0.226  |0.086 |0.088 0.124
Laktoositalumatud Blautia 21 (0.03 0.171  |0.074 |0.1 0.119
terved Blautia 47 10.028 |0.28 0.048 10.077 0.101
Lac. plus Bacteroides 9 0.026 |0.141 |0.051 |0.058 0.078
Laktoositalumatud Bacteroides 21 (0.017 |0.249 |0.048 |0.079 0.146
terved Bacteroides 47 (0.003 |0.519 ]0.028 ]0.063 0.125
Lac.plus Clostridium_sensu_stricto_1 9 0 0.031 |0 0.003 0.011
Lactose intol. Clostridium_sensu_stricto_1 21 |0 0.018 |0 0.002 0.006
No diseases Clostridium_sensu_stricto_1 |47 |0 0.06 0.002 |0.007 0.018
Lac.plus Ruminococcus_1 9 0 0.056  |0.003 ]0.019 0.033
Lactose intol. Ruminococcus_1 21 |0 0.092  0.015 ]0.034 0.054
No diseases Ruminococcus_1 47 |0 0.119 |0.017 |0.036 0.051
Lac.plus Sutterella 9 0 0.104 |0.008 |0.011 0.016
Lactose intol. Sutterella 21 |0 0.044  |0.005 ]0.007 0.008
No diseases Sutterella 47 |0 0.017 |0 0.004 0.008
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.002 9 0 0.022  |0.004 |0.007 0.012
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.002 21 |0 0.026  |0.004 |0.005 0.011
No diseases Ruminococcaceae_UCG.002 |47 |0 0.056 |0.003 (0.01 0.022
Lac.plus Senegalimassilia 9 0 0.004 |0 0.002 0.002
Lactose intol. Senegalimassilia 21 |0 0.006 |0 0.001 0.002
No diseases Senegalimassilia 47 |0 0.016 |0 0.001 0.003
Lac.plus Ruminococcaceae_UCG.010 9 0 0.008 |0 0 0
Lactose intol. Ruminococcaceae_UCG.010 21 |0 0.004 |0 0 0.001
No diseases Ruminococcaceae_UCG.010 |47 |0 0.015 |0 0.001 0.003
Lac.plus Butyricimonas 9 0 0.002 |0 0.001 0.002
Lactose intol. Butyricimonas 21 |0 0.002 |0 0 0.001
No diseases Butyricimonas 47 |0 0.003 |0 0.001 0.001
Lac.plus Barnesiella 9 0 0.003  |0.001 0.001 0.002
Lactose intol. Barnesiella 21 |0 0.006 |0 0 0.002
No diseases Barnesiella 47 |0 0.011 |0 0.002 0.005
Lac.plus Anaerotruncus 9 0 0.003 |0 0 0
Lactose intol. Anaerotruncus 21 |0 0.006 |0 0 0.001
No diseases Anaerotruncus 47 |0 0.009 |0 0.001 0.001
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