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Ontwikkeling in denken over micro-organismen en gezondheid

1670
Ontdekking micro-organismen

Eind 19de eeuw
Microbiële ecologie

Eind 20ste eeuw
Moleculaire biologie

21ste eeuw
One Health concept

Berg et al. Microbiome, 2020



Microbiome = Microbiota + biome

Berg et al. Microbiome, 2020



Microbioom in arbeidshygiëne en -epidemiologie

Gezondheidseffecten

• Toxische effecten

• Allergische effecten

• Infectieziekten



COVID-19: recente aandacht voor microbioom & werk

• Hoog-risico werk
• Preventieve maatregelen (evidence-

based?)
• Ventilatie, temperatuur, RV
• Grote impact op andere infectieziekten
• Meetmethoden bioaerosolen

Carlsten et al. AJIM, 2021
Cherrie et al. MedRXiv, 2021



Recente technologische ontwikkelingen, analyse microbioom in samples

2020
2000 artikelen
100-1000 samples

2006
3 artikelen
2-3 samples

High-throughput sequencing
Technologie & kosten per sample



Publicaties met “Microbiome” in de titel



16S rRNA gen sequencing: wat zit er in een sample?

Amplificatie
16S rRNA-gen 
(bacterieel) 
(schimmel: ITS)

Sequencing
variabele regio, bijv
V3-V4
(bijv MiSeq)

Referentie database

Duizenden 
sequenties 
per monster

Bacteria

DNA isolatie

Cluster sequenties 97% 
similar = OTU
Amplicon sequence
variants (ASV)

Representatieve sequentie

Proteobacteria

Gammaproteobacteria

Enterobacteriales

Enterobacteriaceae

Escherichia

E.coli

http://en.wikipedia.org/wiki/File:Biological_classification_L_Pengo_vflip.svg


Shotgun metagenomic sequencing: wat zit er in een sample en wat kan het doen?

Alle DNA
Fragmentatie
Library preparation

Sequencing
(bijv HiSeq)

DNA isolatie

Microbiële diversiteit & 
functioneel profiel, resistome, 
plasmidome, virome, etc

Vergelijken reads met
referentie databases

Miljoenen paired-
end reads per 
sample



Complexe data analyse!

Alpha diversiteit

Species richness (aantal verschillende taxa) in een monster

Evenness: hoe gelijkmatig zijn de species verdeeld?

3 monsters met richness = 12

Alpha diversiteit indices
- Shannon 
- Chao1
- Simpson
- …



Beta diversiteit

Diversiteit in microbiële samenstelling tussen verschillende monsters:

In welke mate verschilt het microbiële profiel tussen…
• Blootgesteld en niet/laag-blootgesteld?
• Patiënten en controles?
• Keel vs. neus vs. ontlasting...

Beta diversiteit indices
- Bray Curtis dissimilarity
- UniFrac distance
- …



Metaalbewerkingsvloeistoffen en cluster onverklaarde luchtwegaandoeningen

Wu et al. Am J Resp Crit Care Med 2020

Beta-diversiteit
Bacteriële samenstelling
longweefsel, MBV etc

MBV lijkt meer op patiënten
dan op controles
(longweefsel)



Aanwijzingen vaker voorkomen Pseudomonas bij patiënten/blootgestelden
Metagenomic sequencing: P. pseudoalcaligenes

Wu et al. Am J Resp Crit Care Med 2020



Veehouders en bewoners platteland

• 446 huishoudens, melkvee, varkens
• 16S rRNA gen sequencing van huisstof
• Duidelijke verschillen microbioom
• Ook verbanden met astma, allergie?

Smit et al., in prep.



• Varkens, pluimvee, 
vleeskalveren…

• Veehouders, 
slachthuismedewerkers

• Lucht, stof

EFFORT: Antibioticaresistentie in de voedselketen
Shotgun metagenomics: microbioom & resistoom



9 EU landen

20 veehouderijen per land
180 varkenshouderijen

180 vleeskuikenhouderijen
x 25 monsters

Dieren rond de slachtleeftijd

Sequencing depth per monster:
50 miljoen (sd: 18 M) PE reads

5 x 1012 bases gesequenced



Munk et al. Nature Microbiology, 2018
Van Gompel et al. J Antimicrob Chemother 2019
Luiken et al. J Antimicrob Chemother 2019

Antibioticaresistentie
geassocieerd met land, gebruik
antibiotica, en desinfectie
stallen



Veehouders, medewerkers slachthuizen: resistoom en microbioom

Van Gompel et al., Environ Int 2020



Varkenshouders, controlepersonen, varkens en stof: resistoom

Luiken et al., Environ Int 2020



(Nieuwe) microbiologische
risico’s dier-mens-omgeving op 
de werkplek

- Verstedelijking
- Circulaire economie
- Energietransitie
- Landbouwtransitie
- Klimaatverandering

One Health is een interdisciplinaire 
samenwerking om de gezondheid van 
mensen, dieren en milieu te verbeteren

Nature. 2019; 575(7781): 130–136.



Het microbioom van de werkplek: wat weten we?

• Toolbox meetmehodieken is uitgebreid

• Microbioom van de werkplek (lucht, stof, oppervlakken, materialen) kan goed in 

kaart worden gebracht

• Relatie microbioom werknemer-werkomgeving: respiratoir, huid, meer voor de hand 

liggend dan darmmicrobioom?

• Blootstelling-respons relaties nog nauwelijks verkend

• Stip op de horizon: betere preventie, regulering?
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