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Mikrobiyom

Tanımlı bir 
ortamdan gelen 
mikroorganizma 

toplulukları

A guide to human microbiome research: study design, sample collection, and bioinformatics analysis, Xu-Bo Qian, Tong Chen, Yi-Ping Xu, et al 2021

Virobiyom

VirobiyotaMikrobiyota

https://mednexus.org/doi/full/10.1097/CM9.0000000000000871
https://mednexus.org/doi/full/10.1097/CM9.0000000000000871
https://mednexus.org/doi/full/10.1097/CM9.0000000000000871


"Virobiota" terimi bir konakçı içindeki virüs 

topluluğunu

«virom"  virobiotadan gelen tüm gen setini ifade 

etse de V i robiota V i rom



Bağırsak Mikrobiyomunun Taksonomik
Grupları

Bacteriophages of the Human Gut: The “Known Unknown” of the Microbiome Shkoporov, Andrey N. et al. Cell Host & Microbe, Volume 25, Issue 2, 195 - 209

Virom &	Mikrobiyom Etkileşimi



Virüslerin dünyamızda, çok sayıda ve 
çeşitte biyolojik varlıklar olduğuna 

inanılmakta ve Dünya'da tahmini 10 31 VLP

İnsan viromunda ~10 13 VLP

Keşfedilmemiş viral ‘karanlık madde’ 
virom çalışmasındaki dizi verilerinin 

çoğu tanımlanmamış 



Virüsler, Yaşamın Olduğu Tüm Alanları Enfekte Edebilirler 

İnsan Viromunun Belirleyicileri? 



Bhagchandani, T., Nikita, Verma, A. et al. Exploring the Human Virome: Composition, Dynamics, and Implications for Health and Disease. Curr Microbiol81, 16 (2024). https://doi.org/10.1007/s00284-
023-03537-0



İnsan Bağırsağı Viromunun Bileşimi

Yaşa bağlı olarak a) Bağırsak viromunun bileşimi, 
zenginliği ve çeşitliliği b) Bakteriyofaj/bakteri bolluğu 
oranı değişir.

Zhirui Cao, Naoki Sugimura, Elke Burgermeister, Matthias P. Ebert, Tao Zuo, Ping Lan,The gut virome: A new microbiome component in health and disease, eBioMedicine, Volume 81, 2022,104113.

V i ro m u m u z u N a s ı l  Ed i n i r i z ?  
Yenidoğan dönemi ve sonrasında  aşamalı olarak 

Yaşam boyu devam eden bir 
süreç

Öncü bakterilerden 
profaj indüksiyonu

Litik fajların daha 
yaygın hale gelmesi 



§ Yakın zamanlarda keşfedilen yeni virüsler, veritabanları….

§ Güncel Ulusal Biyoteknoloji Bilgi Merkezi (NCBI) Genom veritabanı,

11.697 viral genom dizisi içermekte



(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/genomes/GenomesGroup.cgi?taxid)

~%90



Virüs sınıflandırması; virüslerin yapı (morfoloji), nükleik asit tipi, çoğalma şekli, 

konakçı ve neden oldukları hastalıklar… 

Günümüzde iki ana sınıflandırma

Virüslerin NA, ds/ss, 

polarite (mRNA sentezi) ve 

replikasyon stratejileri

VİRÜS TAKSONOMİSİ

I. Partikül Özellikleri

II. Genom Organizasyonu ve 
Replikasyon

III. Antijenik Özellikler

…..virüs dünyasının (virosfer) megataksonomisi …



Baltimore Virüs Sınıfları ve Temel Moleküler/ Biyolojik Özellikleri

Konaklar

Adenoviruses, Herpesviruses, Poxviruses

Parvoviruses

Reoviruses

Picornaviruses, Togaviruses

Orthomyxoviruses, Rhabdoviruses

Retroviruses

Hepadnaviruses



Baltimore Virüs Sınıfı & Konakçı Aralığı Dağılımı

Nobs, Stephanie-Jane et al. “Eukarya the chimera: eukaryotes, a secondary innovation of the two domains of life?.” Trends in microbiology vol. 30,5 (2022): 421-431. doi:10.1016/j.tim.2021.11.003



https://www.nature.com/articles/s41564-020-0709-x/figures/1

https://www.nature.com/articles/s41564-020-0709-x/figures/1




Baltimore & ICTV

Cadwell, K. ve Wang, D. (2021). Editöryal özet: Sağlık ve hastalıkta virom. Virolojide Güncel Görüş, 49, 139–141. doi:10.1016/j.coviro.2021.06.0



İçimizde Yaşayan 

Virüsler Hakkında 

Sınırlı Bilgi 

Çoğunlukla odak
enfekte bireylerde 

viral etkenler

Adapte olmuş virüsler çoğunlukla klinik olarak sessiz, karşı seçilimden kaçınmak için 
konakçılarıyla dengede ….. viral kalıcılık



Kronik virüs infeksiyonları

Az sıklıkta

Ø Immunsupressif Hasta Ø Bakteriler (16S r) aksine, virüsler 

korunan ortak bir gen-evrensel bir viral

dizi Ø

İnsan viromu veritabanı/kategorize 

zorluk ‘karanlık madde’ (%13 ▬ %95 )

Ø Faj & konakçıları arasında ilinti 

kurmada zorluklar (CRISPR-cas?)

Ø Düşük biyokütleli örnekler viral

titre ve DNA kont. (çevresel DNA

±)

Çözüm: Deneysel örneklerle birlikte

birden fazla negatif C. analizi ve

veritabanlarına negatif kontrol

verileri ┼



Dizileme Teknolojilerinin Evrimi



Yeni  Nesi l  Diz i leme Anal iz i  Akış  Şeması

Örnek 
alındıktan 
sonra NA 

çıkarılması, 
kütüphane 
oluşturma 
dizileme  

Biyoinformatik Analiz 
(Kuru Laboratuvar)

Biyoenformatik metagenomik kayıtlar 
kullanarak keşfedilmemiş virüslerin tespiti

Verilerin referans 
veritabanına +

Temel tanımlama 

ftp://ftp.ncbi.nlm.nih.gov/genomes

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/metagenomics
ftp://ftp.ncbi.nlm.nih.gov/genomes/


• VOGDB (database of virus orthologous groups), 
virüs protein aileleri ve virüs protein yapısal 
kıvrımlarının analiz edildiği çok katmanlı bir 
veritabanı

• Katmanlar, daha yüksek dizi farklılaşmasında 
yansıtılan artan evrimsel mesafeye sahip 
proteinleri toplamak için tasarlanmış

Son 20 Yılda 
Metagenomik Dizileme 

Biyoenformatik Analizlerde 
Gelişme

İnsan Bağırsak Viromunun
Çeşitliliği ilk Kez 2003'te

~	20	yıl	sonra

https://www.sciencedirect.com/topics/immunology-and-microbiology/metagenomics


"Ne yapıyorlar« ??? 
Metagenomik yöntemler, ileri yanıtlama…

İşlev, Metabolik süreçler…

Metagenomik Veri ler  & Heterojen Mikrobiyal
Topluluklar

But in recent years, virologists have changed the way they 
hunt. Now they look for bits of genetic material in 
samples — water, mud, blood — and use sophisticated 
computer programs to recognize viral genes.
https://www.nytimes.com/2020/03/24/science/viruses-coranavirus-biology.html



qViral ve viral olmayan dizileri 
ayırmak için vFams

qVirüs analizi için Viral
MetaGenome Annotation
Pipeline (VMGAP)

qMetagenomik Araştırma için Viral
Bilişim Kaynağı (VIROME) ve 
Metavir 2, DisCVR

qSURPI (dizi tabanlı ultra hızlı 
patojen tanımlama) ve CZ ID 
(IDseq) gibi bulut tabanlı klinik 
metagenomik bilgi işlem iş akışları 

qTüm virüs genomik verileri Galaxy
platformu (https://usegalaxy.eu/)

Ham insan DNA dizisi örneklerinden viral genom tahmini (Doğal dil işleme + makine öğrenim teknikleri)

İnsan Virom Anal izi  & Bi lgisayar Yazıl ımları

https://encyclopedia.pub/entry/33050


Metagenomik Çağ

From bag-of-genes to bag-of-genomes: metabolic modelling of communities in the era of metagenome-assembled genomes Frioux, Clémence et al. Computational and Structural Biotechnology Journal, Volume 18, 1722 - 1734

SSU: Küçük Alt Birim.
LSU: Büyük Alt Birim. DB: veritabanı. 

Metagenomik İşlevsel Stratejiler

GSM: Genom 
ölçeğinde Metabolik
Model.

MAG: Metagenom-
Toplanmış Genom. 



q Sağlıklı insanlarda, 'normal- patojenik viromlar’ arasındaki sınırlar 

net değil

§ Metagenomik yöntemlerin rutin Lab. süreçleri ; teslerin duyarlılığı, 

özgüllüğü ve tekrarlanabilirliği…???



Akut	MSS	enfeksiyonu	olan	
hastalardan	alınan	204	beyin	

omurilik	sıvısı	(BOS)	
örneğindeki	virüs	tespitinde	

metagenomik NGS

En	sık	Enterovirüsler (n	=	23),	HBV	 (3),	HIV (2),	Molluscum contagiosum
virüsü	(1)	ve	Gemycircularvirus (1)	

(Enterovirüs dizi	analizi,	Echovirus baskın)

BOS	örneklerinin	107/204'ünde	(%52,4)	8	viral tür	tespit	edildi,
Virüse	özgü	PCR	doğrulamasından	sonra,	tespit	oranı	30/204'e	(%14,7)	
düşürüldü





Sağlıklı Bireylerden Sıklıkla İzole Edilen Virüsler (Bozdayi, Gülendam & Fidan, Işıl. 2021)



Daha fazla insan popülasyonu araştırıldıkça ve daha fazla viral tip keşfedildikçe 
vücut bölgesinde bilinenler, artacaktır.

Liang, Guanxiang, and Frederic D Bushman. “The human virome: assembly, composition and host interactions.” Nature reviews. Microbiology vol. 19,8 (2021): 514-527. doi:10.1038/s41579-021-00536-5

Sağlıklı bireylerde rutin tespit mikrobiyomun
bakteriyel üyelerine benzer şekilde konakçıyla 

simbiyotik ilişki ?



q Gastrointestinal sistemin virom içeriğindeki değişimler; 

üOtoimmün

üMetabolik

üOnkolojik ve 

üİnfeksiyon hastalıklarının patogenezinde

Virom & İnsan Hastalıkları Etkileşimleri



o Viral popülasyonlardaki değişiklikler 
Pediatrik tip 1 DM gelişimiyle ilişkili 

• Circoviridae ile ilişkili dizilerden anlamlı 

artış

o Bir metagenomik çalışmada, 1-2 yaş 

arasında Enterovirüse sık maruz kalan 

çocukların Çölyak hastalığı riski daha 

yüksek 



Crohn hastalığı olan bireylerde virulan core kaybı 
fajlarda litik replikasyon yönünde değişim. 



HPV, HIV ve Hepatit B ve C
Bazı Kanserle İlişkili Virüsler için Tarama Testleri

Onkovirüsler & Sessiz Tehdit



Broecker F, Moelling K. The Roles of the Virome in Cancer. Microorganisms. 2021 Dec 8;9(12):2538. 



Carroll, D · Watson, B · Togami, E · et al.
Building a global atlas of zoonotic viruses Bull World Health Organ. 2018; 96:292-294



Küresel Virom Projesine ihtiyacımız var mı?

Dünya Hayvan Sağlığı Örgütü'ne göre, insanlarda semptomlara neden olabilen ve hatta 
insanları öldürebilen patojenlerin ~	%60'ı hayvan kaynaklı

Yeni keşfedilen kıtalar için 

harita yapımına benzer şekilde,

Küresel Virom Projesi ??



GSYİH



Küresel	Virom Projesi
potansiyel zoonotik virüslerinin
çoğunun küresel bir atlasını
geliştirmek için önerilen 10 yıllık

~	%0,2	den	daha	az

Çin (Hastalık Kontrol ve Önleme 
Merkezi) Küresel Virom Projesi için 
maliyet tahminleri, 10 yıllık bir süre 

için 1,2-3,4 milyar $

Küresel kayıplar 2020'de 283 milyar-
1,9 trilyon $







Ko, K.K.K., Chng, K.R. & Nagarajan, N. Metagenomics-enabled microbial surveillance. Nat Microbiol 7, 486–496 (2022). https://doi.org/10.1038/s41564-022-01089-w

Özellikle en yoksul 
ülkelerde kamu sağlığına 
ve kalkınmaya daha fazla 
yatırım

Tüm ülkelerin aktif katılımı

Hastalık birçok ülkeye 
yayılıp küresel bir 

pandemi başladığında 
sınırların kapatılması çok 

geç olabilir
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• virüsler evrimin atölyesi



• Virom, mikrobiyomu düzenleyebilir ve bakteri karmaşıklığını 
etkileyebilir,'kazananı öldür' ekolojik modeli

• Bu modelde, en bol bulunan bakteriler fajları tarafından öldürülür, 
diğer bakteri taksonları ekolojik nişi ele geçirir ve daha sonra fajları
tarafından öldürülür

• ancak gözlemlenen farklılıklar, disbiyozu tersine çevirmeyi amaçlayan 
hedefli mikrobiyota manipülasyonları


