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A mikrobiom...

...az emberi testben él6 kommenzalista, szimbionta és patogén
mikroorganizmusok alkotta 6koldgiai rendszer.

...mikrobak 6sszessége, amelyek veliink, bennlink, rajtunk élnek, taplalnak,
védenek, valamint idonként kihasznalnak minket.

Az emberi szervezetet alkoto sejtek, szovetek, szervek kdzos 6koszisztémat
alkotnak a szervezetiinkben él6 mikrobakkal, a mikrobiommal.

Az ide tartozé baktériumok, virusok, gombak
— részt vesznek az emberi szervezet integritast biztositd hatarok védelmében
(b6r, bél,légutak)
— Olyan anyagokat allitanak el6, melyek szamos ponton és modon
befolyasoljak a gazdaszervezet fejlédését, mikodését
— Segitik megakadalyozni idegen, betegséget okozé mikroorganizmusok
tartos megtelepedését.
Emberben, a 10°-10® nagysagrendben, tehat testi sejtjeink szamahoz
(korilbelll 10%4) képest jelentds tulsulyban testiinkben él6 mikroorganiz-
musok az egészséges homeosztatikus egyensuly fontos epigenetikai elemét
jelentik.



A mikrobiom és mi...

A mikrobak megtalalasa a
modern molekularis genetikai
modszerekkel valt lehet6vé,
hiszen nagy részik a jelenlegi
technikakkal nem tenyészthet6 ki
laboratoriumi kdornyezetben.

e ,Human-microbiome
superorganism”
(Dietert & Dietert, 2012).

Rodney Dietert, Janice Dietert The completed Self: An Immunological View of the Human-Microbiome Superorganism and Risk of Chronic
Diseases. Entropy 2012, 14, 2036-2065; doi:10.3390/e14112036



Examples of
Diseases and
Conditions with
Comorbidities
Promoted by
Misregulated
Inflammation
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A mikrobiom kutatasanak torténete

1796: E. Jenner védboltds, vakcina

1800-as évek vége (Koch —anthrax)

Tenyésztés, izolalas, azonositas biokémiai probakkal

1977: Filogenetikai szerkezete a prokaridéta domaineknek: az elsédleges kiralysag. Woese CR,
Fox GE

1986: Archaebakterialis torzsfejlédés: perspektivak Woese CR, Olsen GJ

1987: 16 S rRNS szekvenalas — 1500 baktérium azonositasa; 11 bakterialis phyla; a riboszéma,
kiillondsen RNS-ei, kivételesen konzervaltak maradtak az evolucié sordn. Valamennyi (ma él6
és mar kihalt) él6lény egyetlen csalddfaba rendezhet6, ha riboszémalis RNS-einek
szekvenciajaban talalhato eltéréseket vesszuk alapul.

2001: Joshua Lederberg — mikrobiota fogalma; jelent6sége van a kommenzalis, szimbidta és
patogén mikrobak kozosségének, akikkel kozosen birjuk a testinket

2004: Bergey's, f6leg a 16S rRNS - analizis eredményein alapul; Szekvenalas technikajanak
fejlédése 3000 komplett bakterialis genom

2006: Bélfléra ,Uj szerv” O’Hara

2007 - 2015: Human Mikrobiom Projekt (HMP) - a NIH, az Egyesiilt Allamok Nemzeti
Egészséglgyi Hivatala (az orvosi- és bioldgiai kutatasokat koordinald egyik intézménye)
hirdette meg

2012: 35 phyla; 101 mikréba; Uj pre/probiotikumok
2013: Széklettranszplantacié - Van Nood N et.
2014: Human mikrobiom terapia



Kommunikacio, amit nem is sejtettiink...

e A bennilnk él6 baktériumok veliink, és egymassal is kommunikalnak!
quorum sensing (QS, lokalis denzitas érzékelés)

e Baktérium fajok kdzotti dominancia viszonyok felmérése szignal
molekulakkal!

e Génaktivalas, virulencia faktorok termelése... Hatalomatvétel ©
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Gazdaszervezet — microbiom kommunikacio

e Receptorok a microbak érzékelésére !
e QS molekulak eljutnak a KIR-be

e Anyagcserénket és a génjeinket modositd microbialis eredet(
molekulak! (Epigenetika!)

e Tudatmoddositd neurotransmitterek!

e Microbiom belhaboru befolyasolasa anyatej oligoszacharidokkal,

enzimekkel, szabad gydkokkel, antimicrobialis peptidekkel
(defenzinek, katelicidinek,histatinok), antitestekkel (IgA)

Young Child
— Birth

— Conception

Prior
Generations




Baktérium szovetségek, hierarchia...

e Dominans baktérium... baktérium szévetségek... HIERARCHIA
e ElInyomott patogének virulencia faktor termelésének gatlasa !

Rumindcoccus

© Main contributors \, Positive comelation (0.4
O Ganera co-o0cuming with main contribulon l\ Megathe comelation (<-0.4)




Enterotipusok
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o Kialakitasukban szerepet jatszik:
e Genetika...
e Kornyezeti tényezok:

Szlletés modja

Szoptatas vagy annak hianya

Testmozgas
Antibiotikum hasznalat

e Taplalék osszetétele, mennyisége
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Immun homeostasis és a microbiom

» Az étrend megvaltoztatasa, vagy az antibiotikumok hasznalata befolyasolja a
a bél microbiomot, és hatdssal van a lokalis és a szisztémas immun valaszra,
melyen keresztll szerepet jatszhat autoimmun korképekben (pl. colitis,
arthritis, stb.).

e Az étrenden keresztll a GI microbiom metabolitjai révén befolyasolja az
immunrendszer mikodését.

» Ragcsaldo modellben a magas zsirtartalmu diéta csokkenti a bélgyulladast.

» Egér modellben a zsirban és koleszterinben gazdag étrend védo hatasunak
bizonyult a gyulladasos csont betegséggel szemben.

» Ezek a megfigyelések megerdsitik, hogy a GI microbiomot befolyasold étrend
valtoztatasok csokkenthetik a genetikailag determinalt autoimmun
betegségek kialakulasanak kockazatat. (1)

» Germ-free (GF) patkanyokban a microbiota hidnya csdkkent felszivddasi
felszint, fokozott bél permeabilitdst, vékonyabb véddonyak réteget
eredményez. (2)

1. J. A. Fishman; A. W. Thomson American Journal of Transplantation. 2015;15(7):1755-1758.

2. J.M.M. Natividad, E.F. Verdu, Modulation of intestinal barrier by intestinal microbiota: pathological and therapeutic
implications. Pharmacol. Res. 69, 42-51 (2013)
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Mikrobiom — enterobiom...

Bélflorank osszetétele

— befolyasolja a taplalékbol kinyerhet6 energia mennyiségét,

— hatassal van a zsirsavak anyagcseréjére a zsirszovetben és a majban,
— szerepet jatszik az intestinalis barrier integritasdanak megtartdsaban, de az ,atereszt6 bél szindroma”

kialakuldsaban is.
A butirat termel6 bélbaktériumok

— fokozzdk olyan bélben termelt peptidek szintjét, mint a GLP1 és a PYY,
— ezeken keresztlil hatva étvagyunkra, testsulyunkra.

A butirdt

— acolonocitak f6 energiaforrasa,
— noveli a mitokondrialis aktivitast,
— javitja az inzulin érzékenységet,

— csokkenti a gyulladas szintet,
— javitja az intestindlis barrier funkciot,

— fokozza a leptin szintézist.
A propionat (masik bakterialis termék)
— Szintén serkenti a GLP1 és PYY szekréciot a zsirsav receptorokon keresztul

A gram negativ bakteriumok sejtfalabodl szarmazé lipopoliszaccharidok

— metabolikus endotoxinaemiat okoznak,
— szervezetszint(l gyulladast indukalnak, amit pl. az IL-6 szint emelkedésével lehetett igazolni. 12



Atereszté bél szindroma,
és kovetkezményei...

Kalériab6ség, mozgasszegényseg...
romlik a barrier functio...
leaky gut!

Visceralis zsirszovet fenotipus valtozasa...

Gyulladasos mediatorok, citokinek...

Adipocytakban pozitiv visszacsatolas,
ongerjesztd folyamat...

Szervezetszint( gyulladas...
Makrofag aktivacio... érfali gyulladas
Steatosis hepatis, insulin rezistentia...
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Neurological Disorders
Depression, Anxiety,
ADD, ADHD, Autism,
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Malabsorption
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Autolmmunity
& Inflammation

Metabolic Syndrome

Obesity, T2 Diabetes,

Hypercholesterolemia,
Hypertension
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V4

JAsztaltarsak” és a bel homeostasis

Gut
microbiota
o |
A 4
Immunostimulatory Induction Strengthening of Angiogenesis Anti-
effects of Tregs |E barrier function stimulation inflammation
. ;?f:r?saasszq SFB¥, Bacteroides Bacteroides spp.,
SFB tostri . v Akkermansia muciniphila, thetaitaomicron, Lactobacillus spp.,
Clostr _'a 2 . Bacteroides thetaitaomicron E. coli
Bacteroides fragilis

*Segmented filamentous bacteria (SFB) also possess immunostimulatory effects, including induction of

SIgA response, post-natal maturation of gut-associated lymphoid tissue (GALT), and stimulation of T cell compartment. IE:
intestinal epithelium

Role of intestinal microbiota and metabolites on gut homeostasis and human diseases. 15
Lin and Zhang BMC Immunology (2017) 18:2



Microbiom és immunitas

— Abnormal mic a
microbiota (Dysbiosis

homeostasis

5 Le

Liver diseases, Altered  CO8nition/pain

inflammation status modulation

Role of intestinal microbiota and metabolites on gut homeostasis and human diseases.
Lin and Zhang BMC Immunology (2017) 18:2

16






Befolyasolja-e a microbiom osszetétele
a pajzsmirigy mikodéset?

Endocrine (2015) 49:583-587
DOI 10.1007/s12020-014-0509-2

VIEWPOINT

Does microbiota composition affect thyroid homeostasis?

Camilla Virili - Marco Centanni

18



Mikrobiom és pajzsmirigy

e Karosodott mikrobiom...

— Az epithelialis barrier karosodasa bélrendszeri és
szisztémas kovetkezményekhez vezet (anyagcsere,
immunrendszer)

— A bélrendszer szerepe dontd fontossagu a
tapanyagok, ezen belil az exogén és endogén
jodotironinok, valamint a pajzsmirigy
homeosztazisban résztvevdé mikrotapanyagok, és
természetesen gyogyszerek és hormonok
felszivodasaban, anyagcseréjében.

— Az intestinalis dysbiosis triggere lehet az autoimmun
pajzsmirigy betegségeknek.

C. Virili, M. Centanni Does microbiota composition affect thyroid homeostasis?  Endocrine (2015) 49:583-587.



Mikrobiom és pajzsmirigy

* |gazoltak autoimmun 4
hyperthyreosisban a 100,
mikrobiom 6sszetételének |
megvaltozasat » Y,
* |gazoltak az autoimmun 40- OGroup B
hatterl hypothyreosis és a |
SIBO kozotti kapcsolatot. "

Fic. 1. SIBO prevalence in patients with a history of hypothyroidism
(group A) vs. control group (group B). *, P < 0.001.

L. Zhou, X. Li, A. Ahmed, D. Wu, L. Liu, J. Qiu, Y. Yan, M. Jin,Y. Xin, Gut microbe analysis between hyperthyroid and healthy individuals. Curr.
Microbiol. 69(5), 675-680 (2014)

E.C. Lauritano, A.L. Bilotta, M. Gabrielli, E. Scarpellini, A. Lupascu, A. Laginestra, M. Novi, S. Sottili, M. Serricchio, G. Cammarota, G.
Gasbarrini, A. Pontecorvi, A. Gasbarrini, Association between hypothyroidism and small intestinal bacterial overgrowth. J. Clin. Endocrinol.
Metab. 92, 4180-4184 (2007) 20



Nyitott kérdeések...

 JAd és szelén felszivodas...

» Szelént felhasznalo baktériumok
és a szelenoproteinek...
(dejodinazok, glutation
peroxidaz...)

* Jodothyronin metabolizmus...

e Bélfali dejodinazok szerepe?
(A nagy fellilet miatt a T3
ellatottsagban szerepiik lehet)

 Mikrobiom és a majm(ikodés...
(glucurono-conjugatio, sulfo-
conjugatio és jodothyronin
metabolismus)

INTESTINAL
DYSBIOSIS

A- Iodine and selenium E- Oral thyroxine

status absorption

e

B- Iodothyronines

D- Autoimmunity
metabolism

C- Thyroid hormones
hepatoenteric eycle

C. Virili, M. Centanni Does microbiota composition affect thyroid homeostasis?  Endocrine (2015) 49:583-587. 21



A bélfali immunapparatus és a
mikrobiom

* A bélfaliimmunapparatus, a
bélnyalkahartya, a véddnyak,
és a mikrobiom egyutt alkotjak
szervezetunk bélrendszeri
védvonalat.

A mikrobiom hianya (GF
allatmodellek) vagy torzulasa
az immun adaptiv

The three intestinal lines of defense
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C. Virili, M. Centanni Does microbiota composition affect thyroid homeostasis?  Endocrine (2015) 49:583-587. 22



0021-972X/07/515.00/0 The Journal of Clinical Endocrinology & Metabolism 92(11):4180-4184
Printed in U.S.A. Copyright © 2007 by The Endocrine Society
doi: 10.1210/ec.2007-0606

Association between Hypothyroidism and Small
Intestinal Bacterial Overgrowth

Ernesto Cristiano Lauritano, Anna Lisa Bilotta, Maurizio Gabrielli, Emidio Scarpellini, Andrea Lupascu,
Antonio Laginestra, Marialuisa Novi, Sandra Sottili, Michele Serricchio, Giovanni Cammarota,
Giovanni Gasbarrini, Alfredo Pontecorvi, and Antonio Gasbarrini

Departments of Internal Medicine (E.C.L., M.G., E.S., A.Lu., A.La., M.N., M.S., G.C., G.G., A.G.) and Endocrinology
(A.L.B., A.P.), Gemelli Hospital, Catholic University of Sacred Heart, 00168 Rome, Iltaly; and Internal Medicine (S.S.),
Sant’Orsola-Malpighi Hospital, 40138 Bologna, Italy

e Avizsgalatba bevont valamennyi (27) hypothyreosisos beteg
kilégzési tesztje pozitiv lett. (A kontroll csoportban 2/40; 5%)

* Igazolt SIBO esetén a betegek valtozo er6sségli panaszokat is
jeleztek. Ezek AB kezelés utan javultak.

* Az AB kezelés nem befolyasolta érdemben a pajzsmirigy hormonok
vérszintjét.

23



Mikrobiom és thyroxin abszorpcio

* A thyroxin a bélrendszer fels6 szakaszabdl szivodik fel, az intestinalis
abszorpcio linearis, és az els6 oraban a bevett dézis 62-82 %-a szivodik
fel.(1)

* Athyroxin felvétele torténhet specifikus transzproterek, multispecifikus
transzporterek és passziv diffuzidé atjan is. (2)

* A felsé béltraktus korképeiben megvaltozé mikrobiota profil
befolydsolhatja a thyroxin felszivodast, és igy a hormon igényt. (glutén és

laktdz intolerancial! Atrophias gastritis... Savhianyos betegek...), a
Lactobacillus és Bifidobacterium protektiv hatasu (3-7)

S. Benvenga, L. Bartolone, S. Squadrito, F. Lo Giudice, F. Trimarchi, Delayed intestinal absorption of levothyroxine. Thyroid 5, 249-253
(1995)

W.E. Visser, E.C. Friesema, T.J. Visser, Minireview: thyroid hormone transporters: the knowns and the unknowns. Mol. Endocrinol.
25, 1-14 (2011)

L.F. de Sousa Moraes, L.M. Grzeskowiak, T.F. de Sales Teixeira, C. Gouveia Peluzio Mdo, Intestinal microbiota and probiotics in celiac
disease. Clin. Microbiol. Rev. 27, 482-489 (2014)

C. Virili, G. Bassotti, M.G. Santaguida, R. luorio, S.C. Del Duca, V. Mercuri, A. Picarelli, P. Gargiulo, L. Gargano, M. Centanni, Atypical
celiac disease as cause of increased need for thyroxine: a systematic study. J. Clin. Endocrinol. Metab. 97, E419-E422 (2012)

M. Cellini, M.G. Santaguida, I. Gatto, C. Virili, S.C. Del Duca, N. Brusca, S. Capriello, L. Gargano, M. Centanni, Systematic appraisal of
lactose intolerance as cause of increased need for oral thyroxine. J. Clin. Endocrinol. Metab. 99, E1454-E1458 (2014)

M. Ruchata, E. Szczepanek-Parulska, A. Zybek, The influence of lactose intolerance and other gastro-intestinal tract disorders on L-
thyroxine absorption. Endokrynol. Pol. 63, 318-323 (2012)

M. Centanni, Thyroxine treatment: absorption, malabsorption, and novel therapeutic approaches. Endocrine 43, 8-9 (2013)



‘ = CLINICAL TRIAL
e frontiers published: 14 November 2017

in Endocrinology doi: 10.33897fendo.2017.00316

®

Chack for
updates

Probiotics Ingestion Does Not
Directly Affect Thyroid Hormonal
Parameters in Hypothyroid Patients
on Levothyroxine Treatment

Giorgia Spaggiari®?, Giulia Brigante'?*, Sara De Vincentis'?, Umberto Cattini’, Laura Roli?,
Maria Cristina De Santis®, Enrica Baraldi?, Simonetta Tagliavini®, Manuela Varani?,
Tommaso Trenti3, Vincenzo Rochira’?, Manuela Simoni'? and Daniele Santi'?

T Uinit of Endocrinology, Department of Biomedical, Metabolic and Neural Sciences, University of Modena and Reggio Emilia,
Modena, Italy, 2Unit of Endocrinology, Dapartment of Medicine, Endocrinology, Metabolism and Geriatrics, Azienda
Ospedaliero Universitaria di Modena, Modena, italy, 3 Department of Laboratory Medicine and Pathological Anatomy,
Azienda USL of Modena, Modena, ltaly

(Lactobacilli and Bifidobacteria) 25



Hashimoto thyreoiditis €s a mikrobiom

THYROID

Volume 28, Number 2, 2018
© Mary Ann Lieber, Inc.
DOI: 10.1089/thy.2017.0395

Alterations of the Gut Microbiota in Hashimoto’s
Thyroiditis Patients

Fuya Zhao,” Jing Feng,” Jun Li,” Lei Zhao, Yang Liu, Huinan Chen, Ye Jin, Bigiang Zhu, and Yunwei Wei

* A Hashimoto thyreoiditises betegek bélflorajanak osszetétele
eltérést mutat a kontroll csoporthoz képest

A mikrobiom eltérések korrelalnak a klinikai paraméterekkel
* A pathogenesis tisztazasahoz tovabbi vizsgalatok sztikségesek...
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Clinical Immunology 183 (2017) 63-74

Contents lists available at ScienceDirect

Clinical Immunology

journal homepage: www.elsevier.com/locate/yclim

Review Article

The microbiota and autoimmunity: Their role in thyroid @mssmrk
autoimmune diseases

Hedda L. Kohling ***, Sue F. Plummer®, Julian R. Marchesi ', Kelly S. Davidge ¢ Marian Ludgate

* University Hopital Essen, Institute of Medical Microbiology, Essen, Germany

b Cultech Ltd. Baglan, Port Talbot, United Kingdom

¢ School of Biosciences, Cardiff University, Cardiff, United Kingdom

9 Kirkstall Ltd., Templeborough, Rotherham, United Kingdom

© Division of Infection & Immunity, School of Medicdine, Cardiff University, Cardiff, United Kingdom
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Evaluation of anti-bacterial antibody prevalence in patients with autoimmune thyroid disease (AITD ), Graves' disease ( GD) and Hashimoto thyroiditis (HAT) with different test methods.
Abbreviations: cytotoxin-associated gene A ( CagA), Helicobac ter pylori (HP), Yersinia enterocolitica ( YE ), Yersinia outer proteins (YOP), enzy me-linked immunosorbent assay (ELISA), west-
em blot (WB), radiolabeled urea breath test ( dUBT), immunofluorescent antibody assay (IFAA), peripheral blood mononuclear cells (PBMC).

Bacterium Cohort Antibodies Method Antibody prevalence in patients in comparison to controls Reference
H. pylori GD and HAT Anti-HP (IgG) ELISA, rlUBT No sign. Difference 1257]
H. pylori AITD anti-HP, anti-CagA WB Increase in AITD (p = 0.006) [194]
H. pylori HAT Anti-CagA (IgG) ELISA, rlUBT No sign. difference [199]
H. pylori AITD Anti-HP ELISA Increase (p/=0.032) [195]
H. pylori GD Anti-CagA (IgG), HP-antigens  ELISA Increase (p = <0.001) with positive AEIA; increase in anti-CagA [196]
(stool) (p = <.005)
H. pylori GD and HAT Anti-CagA (lgG), HP-antigens  ELISA Correlation between HP (p <0.0001) and Cag-A (p< 0005) inGD, [197)
(stool) notin HAT
H. pylori AITD Anti-HP (IgG), anti-CagA WB No sign. difference in anti-HP-1gG, association between [200]
CagA-antibodies and AITD
H. pylori Blood donors Anti-HP (not specified) EIA Increase in donors with thyroid autoantibodies (p = 0.018) [198]
Y. enterocolitica GD Anti-YE agglutination Increase (p <0.005) [179]
( Gruber-Widal)
Y. enterocolitica Thyroid disease Anti-YE agglutination Present in 42% of 36 patients with thyroid disease and in none of  [182]
( Gruber-Widal) 77 controls
Y. enterocolitica AITD Anti-YE0:3 and 0:9 ELISA Anti-YE IgA 0:3 increased (p < 0.01), no difference in IgM and IgG  [258]
(IgM, IgA, IgG), YP
Y. enterocolitica GD and HAT Anti-plasmid YE proteins WB Increase in anti-immunogenic protein, IgA and IgG in GD and HAT  [259]
(IgA 1gG) (p<001; p<0.001)
Y. enterocolitica GD and HAT Anti-YE0:3, 0:5, 0:6 and 0:9  micro-agglutination Anti-YE 0:3 not significantly different, anti-0:5 increase in GD and  [260]
HAT (p < 0.001)
Y. enterocolitica GD and HAT Anti-YE0:3 agglutination Increase in GD (p = <0.01), no significant increase in HAT |261]
( Gruber-Widal )
Y. enterocolitica GD and HAT Anti-YOP2-5 WB, PBMC proliferation ' YOP2-5 antibodies found in GD (96%), HAT (55,5%) and controls [144]
assay (708%)
Y. enterocolitica GD and HAT Anti-YE 0:3 and 0:9 agglutination No difference, thyroid therapy didn't change immunoreactivity [183]
( Cruber-Widal), ELISA
Y. enterocolitica GD and HAT Anti-YE 0:3, 0:5,0:8 and 0:9  agglutination Increase in GD (p = <0.05) [189]
( Gruber-Widal)
Y. enterocolitica AITD Anti-YOPs 0:9 (IgA and IgG) WB Increase of IgA and 1gG antibodies against YOPs (p < 0.05 and |187]
p = 0002, respectively)
Y. enterocolitica AITD Anti-YOPs 0:9(lgA and IgG) WB No difference [184]
Y. enterocolitica GD Anti-YOPs 0:9 (lgA and IgG) WB Increase in IgA and 1gG (p = 0.054 and p = 0.043, respectively) [178]
Y. enterocolitica GD and HAT Anti-YOPs 0:9 (IgA and IgG) WB No difference [186]
Y. enterocolitica AITD Anti-YOPs 0:9 (lgA and IgG) WB No difference [185]
B burgdorferi GD and HAT Anti-BB (IgG) ELISA No difference |204)
B henselae HAT Anti-BH (IgG) IFAA Increase, case report |262]
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Konkludzio

262 hivatkozas a cikk végeén...

,Currently, very little is known about the impact of
bacteria and microbiota in autoimmune thyroid
disease.”

Hedda L. Kéhling et al.

“Investigation of Novel biomarkers and Definition of
the role of the microbiome In Graves' Orbitopathy”
(INDIGO)

— A projekt célja mikrobiom szerepének tisztazasa a betegség
kialakulasaban és progresszidjaban

— Uj prognosztikus biomarkerek azonositasa
— A probiotikumok hatasanak vizsgalata a kimenetelre



Sajat tapasztalatok...

Autoimmun thyreoiditis antitest titerek normalizalédasa spontan...
(1 eset)

Gyulladasos bélbetegek thyroxin szubsztituciojanak
eredményessege az étrend illetve a betegség aktivitasanak
fuggvényében

Autoimmun hatterd szubklinikus hypothyreosis alakulasa
gluténmentes diéta mellett

Taplalkozasi ajanlas...
Szelén

2007 januarjaban az Albertai Egyetem és a Calgary Egyetem kutatoi
a Human Metabolom Projekt keretében elkészlltek az emberi
metabolom vazlatos képével. Katalogizaltak és karakterizaltak az
emberi szervezetben talalt mintegy 2500 anyagcsereterméket, 1200
gyogyszerterméket és 3500 élelmiszer-6sszetevot...




EGRY EME ' o SZENDI'GABOR
A meridian torna a- Az autoimmun
hatekony ongyogyito pajzsmirigy és a taplalkozas
tevelenyseg
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vasarnap

Reverse
Thyroid Disease
Naturally

Alternative Treatment:

HASHINOTO'S
PROTOCOL

Hyparihyroidiss Hypothyraidism
IZABELLA Hashimabe's Disease Graves’ Dispase
WENTZ Thyroid Cancer Goilers

Fatigue and more...

all natural ideas.

Michelle Honda, Ph.D.
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