
	
  	
  
What	
  happens	
  when	
  our	
  early	
  life	
  microbes	
  	
  

are	
  perturbed?	
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  Pace.	
  Science	
  1997;276:734-­‐740.	
  

The	
  tree	
  of	
  life:	
  	
  
	
  	
  	
  3	
  kingdoms	
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  tree	
  of	
  life	
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  rela8ves	
  

Close	
  cousins	
  



6 EMBO Rep 2006; 7: 956. 

• 	
  	
  Ancient	
  
• 	
  	
  Niche-­‐specific	
  

• 	
  	
  Persistent	
  

• 	
  	
  Conserved	
  

• 	
  	
  Host-­‐specific	
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Propor8on	
  of	
  cells	
  in	
  the	
  human	
  body	
  

     >1014 

3 x1013 

	
  	
  Who	
  are	
  we?	
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Who	
  they	
  are:	
  bacterial	
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  at	
  4	
  anatomical	
  sites	
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Propor8on	
  of	
  unique	
  genes	
  in	
  the	
  human	
  body	
  

~2,000,000 

~23,000 

	
  	
  What	
  are	
  they	
  doing?	
  



Biological	
  ques8ons	
  related	
  to	
  the	
  human	
  microbiome	
  

1.	
  What	
  is	
  the	
  iden8ty	
  of	
  the	
  	
  	
  	
  
microbes	
  that	
  populate	
  their	
  
host?	
  

5.	
  What	
  are	
  the	
  unique	
  
characteris8cs	
  of	
  each	
  individual?	
  

4.	
  What	
  are	
  the	
  forces	
  	
  
that	
  maintain	
  equilibrium	
  
among	
  the	
  popula8ons?	
  

2.	
  What	
  are	
  these	
  
microbes	
  doing?	
  

3.	
  How	
  is	
  the	
  host	
  	
  
responding	
  to	
  them?	
  

	
  PNAS	
  2010;107:6125.	
  



Biological	
  ques8ons	
  related	
  to	
  the	
  human	
  microbiome	
  

1.	
  What	
  is	
  the	
  iden8ty	
  of	
  the	
  	
  	
  	
  
microbes	
  that	
  populate	
  their	
  
host?	
  

5.	
  What	
  are	
  the	
  unique	
  
characteris8cs	
  of	
  each	
  individual?	
  

4.	
  What	
  are	
  the	
  forces	
  	
  
that	
  maintain	
  equilibrium	
  
among	
  the	
  popula8ons?	
  

2.	
  What	
  are	
  these	
  
microbes	
  doing?	
  

3.	
  How	
  is	
  the	
  host	
  	
  
responding	
  to	
  them?	
  

How	
  can	
  we	
  manipulate	
  it?	
  



Host Fecal Microbiota 

H.	
  Ochman	
  et	
  al.	
  PLoS	
  Biology	
  2010	
  

Evolu8onary	
  rela8onships	
  of	
  wild	
  hominids	
  	
  



When does the adult gut microbiome become established? 

T Yatsunenko et al. Nature 486, 222-227 (2012) 
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Schematic of interaction between a  
co-evolved colonizing microbe and host 

Signals Signals 

Nature 2007; 449:843.  

• Robust 
• Resilient 

Perturbation? 



Motherà	
  Child	
  Transfer	
  of	
  Microbes	
  (Ancient)	
  

Nature	
  Reviews	
  Gene7cs	
  2012;13:260-­‐70	
  



Motherà	
  Child	
  Transfer	
  of	
  Microbes	
  (Modern)	
  

Nature	
  Reviews	
  Gene7cs	
  2012;13:260-­‐70	
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The	
  “Disappearing	
  Microbiota” hypothesis	
  

•  Beginning	
  in	
  the	
  late	
  19th	
  century,	
  changing	
  human	
  ecology	
  has	
  	
  	
  
drama8cally	
  altered	
  the	
  transmission	
  and	
  maintenance	
  of	
  our	
  
indigenous	
  microbiota.	
  

•  These	
  changes	
  have	
  affected	
  its	
  composi8on.	
  
•  This	
  altered	
  composi8on	
  affects	
  human	
  physiology,	
  and	
  thus	
  

disease	
  risk.	
  
•  Loss	
  of	
  ancestral	
  bacteria,	
  usually	
  acquired	
  early	
  in	
  life,	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  

is	
  especially	
  important,	
  because	
  it	
  affects	
  a	
  developmentally	
  
cri8cal	
  stage.	
  

Lancet	
  1997;349:	
  1020	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  EMBO	
  Reports	
  2006;	
  7:956.	
  
Gut	
  1998;	
  453:	
  721	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Cancer	
  Prev	
  Res	
  2008;	
  1:308.	
  	
  
Perspect	
  Biol	
  Med	
  2002;45:475.	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Nature	
  Reviews	
  Microbiol	
  2009;	
  7:887.	
  
Scien7fic	
  American	
  2005;	
  292:	
  38.	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Nature	
  2011;	
  476:393.	
  	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  



The	
  effect	
  of	
  maternal	
  status	
  on	
  the	
  	
  
resident	
  microbiota	
  of	
  the	
  next	
  genera8on	
  

Nature	
  Rev	
  Microbiol	
  2009;7:887.	
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Adapted	
  from	
  Y.	
  Urita	
  et	
  al.	
  J	
  Ped	
  Child	
  Health	
  2013;	
  49:394-­‐8	
  

Disappearance	
  of	
  Helicobacter	
  pylori	
  in	
  Japanese	
  families	
  	
  
%	
  

decline	
  in	
  	
  
prevalence	
  

	
  

-­‐	
  

37	
  

71	
  12.5	
  

43.4	
  

68.7	
  

1940	
   1970	
   2000	
  

%	
  	
  
posi8ve	
  

Grandmothers	
  (244/355)	
  

Mothers	
  (251/578)	
  

Children	
  (101/808)	
  

Approximate	
  year	
  of	
  birth	
  



Westerniza8on	
  

Fecal	
  diversity	
  in	
  four	
  human	
  groups	
  

J	
  Clemente	
  et	
  al.	
  	
  
Science	
  Advances	
  2015	
  	
  

	
  	
  	
  Maria	
  Gloria	
  
Dominguez	
  Bello	
  



	
  	
  Obesity	
  trends	
  in	
  US	
  adults:	
  changing	
  physiology	
  	
  
	
  

     No Data          <10%          10%–14%          15%–19%    

     20%–24%         25%–29%           ≥30%   

Source: CDC Behavioral Risk Factor Surveillance System. 
 



1981-­‐3	
   1996-­‐8	
  

2011-­‐3	
  

Percent	
  

Overweight	
  =	
  BMI	
  >	
  25	
  

Propor8on	
  of	
  overweight	
  adults	
  in	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  the	
  Netherlands,	
  1981-­‐2013	
  

Source:	
  Dutch	
  Na7onal	
  Ins7tute	
  for	
  Public	
  Health	
  and	
  the	
  
Environment:	
  Ministry	
  of	
  Health,	
  Welfare	
  and	
  Sport	
  (RIVM)	
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1971-1974  
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NHANES III 
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Obesity trends among U.S. children and adolescents*  

*Sex- and age-specific BMI > 95th percentile based on CDC growth charts	
  



J	
  Clin	
  Invest	
  1945;24:589.	
  



G	
  Chai	
  et	
  al.	
  Pediatrics	
  2012;130:23-­‐31.	
  

Prescrip8on	
  

Top	
  8	
  prescrip8ons	
  in	
  US	
  children,	
  2010	
  

Age:	
  0-­‐17	
  years	
  
Criteria:	
  Unique	
  pa8ents	
  
Source:	
  Retail	
  pharmacies	
  





Pa8ent	
  
age	
  group	
  
(years)	
  

	
  Number	
  of	
  
prescrip8ons	
  
(millions)	
  	
  

Prescrip8ons	
  	
  
/1000	
  people	
  

0	
  -­‐	
  1	
   	
  16.6	
  	
   1365	
  

2	
  -­‐	
  9	
   	
  29.0	
  	
   1021	
  

10	
  -­‐	
  19	
   	
  28.9	
  	
   	
  	
  677	
  

20	
  -­‐	
  39	
   	
  55.4	
  	
   	
  	
  669	
  

40	
  -­‐	
  64	
   	
  81.6	
  	
   	
  	
  797	
  

≥	
  65	
   	
  41.1	
  	
   1020	
  

Total	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  258.0	
  	
   	
  	
  	
  833	
  

Outpa8ent	
  an8bio8c	
  use,	
  by	
  age,	
  2010	
  

Source:	
  L	
  Hicks	
  et	
  al.	
  N	
  Engl	
  J	
  Med	
  2013,	
  368:1461.	
  



Pa8ent	
  
age	
  group	
  
(years)	
  

	
  Number	
  of	
  
prescrip8ons	
  
(millions)	
  	
  

Prescrip8ons	
  	
  
/1000	
  people	
  

Average	
  
number	
  of	
  courses	
  

During	
  
period	
   Cumula8ve	
  

0	
  -­‐	
  1	
   	
  16.6	
  	
   1365	
   	
  	
  2.73	
  	
   	
  	
  2.73	
  	
  

2	
  -­‐	
  9	
   	
  29.0	
  	
   1021	
   	
  	
  8.17	
  	
   10.90	
  	
  

10	
  -­‐	
  19	
   	
  28.9	
  	
   	
  	
  677	
   	
  	
  6.78	
  	
   17.68	
  	
  

20	
  -­‐	
  39	
   	
  55.4	
  	
   	
  	
  669	
   13.38	
  	
   31.06	
  	
  

40	
  -­‐	
  64	
   	
  81.6	
  	
   	
  	
  797	
   	
  19.93	
  	
   50.98	
  	
  

≥	
  65	
   	
  41.1	
  	
   1020	
   	
  -­‐	
  	
   	
  -­‐	
  	
  

Total	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  258.0	
  	
   	
  	
  	
  833	
  

Cumula8ve	
  outpa8ent	
  an8bio8c	
  use,	
  by	
  age	
  

	
  	
  L	
  Segal	
  &	
  MJ	
  Blaser.	
  Ann	
  Am	
  Thor	
  Soc	
  2014	
  
	
  Adapted	
  from	
  L	
  Hicks	
  et	
  al.	
  N	
  Engl	
  J	
  Med	
  2013,	
  368:1461.	
  



Outpa8ent	
  an8bio8c	
  usage	
  rates	
  by	
  region,	
  2010	
  

Northeast	
  
830	
  

Midwest	
  
868	
  

West	
  
638	
  

South	
  
936	
  

Na8onal	
  rate	
  
833/1000	
  popula8on	
  
(258	
  million	
  courses)	
  

Source:	
  L	
  Hicks	
  et	
  al.	
  N	
  Engl	
  J	
  Med	
  2013,	
  368:1461.	
  



Comparisons	
  between	
  the	
  geography	
  	
  
of	
  obesity	
  and	
  an8bio8c	
  use,	
  2010	
  

An8bio8c	
  prescrip8ons	
  	
  
per	
  1000	
  persons,	
  2010	
  

L	
  Segal	
  &	
  MJ	
  Blaser,	
  Ann	
  Am	
  Thor	
  Soc	
  2014	
   Observa8onal	
  data	
  



Sub-­‐therapeu8c	
  an8bio8c	
  treatment	
  (STAT)	
  used	
  for	
  
growth	
  promo8on	
  of	
  livestock	
  

An8bio8c	
   Class	
   Target	
  

Bambermycin	
   Glycolipid	
   Cell	
  wall	
  

Virginiamycin	
   Streptogrammin	
   Protein	
  synthesis	
  

Avilamycin	
   Orthosomycin	
   Protein	
  synthesis	
  

Bacitracin	
   Cyclic	
  pep8de	
   Cell	
  wall	
  synthesis	
  

Monensin	
   Ionophore	
   Cell	
  membrane	
  

Carbadox	
   Quinoxaline	
   DNA	
  Synthesis	
  

STAT Control 

Measure properties 

Analyze microbiome 

C57/B6 

Find 
relationships 



32	
  

Chronic,	
  low-­‐dose	
  exposure:	
  Body	
  composi8on	
  	
  
in	
  STAT	
  and	
  control	
  mice	
  at	
  age	
  10	
  weeks	
  

%
	
  b
od

y	
  
fa
t	
  

*p<0.05	
  

Control	
  –	
  22.9%	
  body	
  fat	
  

STAT	
  –	
  32.0%	
  body	
  fat	
  

I	
  Cho	
  et	
  al.	
  Nature	
  2012;	
  488:621-­‐6	
  
Ilseung	
  Cho	
  



FatSTAT:	
  the	
  effects	
  of	
  HFD	
  and	
  STAT	
  on	
  body	
  composi8on	
  

Control	
  

STAT	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Control	
  Normal	
  Chow	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Control	
  Normal	
  Chow	
   High	
  fat	
  diet	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  STAT	
  Normal	
  Chow	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  STAT	
  Normal	
  Chow	
   High	
  fat	
  diet	
  

4	
   17	
   30	
  weeks	
  0	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Laurie	
  Cox	
  
Cell	
  2014;158:705-­‐21	
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FatSTAT:	
  the	
  effects	
  of	
  HFD	
  and	
  STAT	
  on	
  body	
  composi8on	
  

Control	
  

STAT	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Control	
  Normal	
  Chow	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Control	
  Normal	
  Chow	
   High	
  fat	
  diet	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  STAT	
  Normal	
  Chow	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  STAT	
  Normal	
  Chow	
   High	
  fat	
  diet	
  

4	
   17	
   30	
  weeks	
  0	
  



Nursing	
  
0-­‐4	
  weeks	
  

	
  
4-­‐6w	
  

High	
  Fat	
  Diet	
  
6-­‐28	
  weeks	
  

DuraSTAT:	
  Are	
  the	
  changes	
  durable	
  with	
  limited	
  an8bio8c	
  exposure?	
  

4 weeks 

 No antibiotics Control	
  

4-­‐STAT	
  

8 weeks 8-­‐STAT	
  

28 weeks sub-therapeutic antibiotic treatment (STAT) 28-­‐STAT	
  

 No antibiotics 

 No antibiotics 

*	
  P	
  <	
  0.05,	
  t-­‐test	
  
X2:	
  sacrificed	
  4	
  control	
  and	
  4	
  8-­‐STAT	
  
X3:	
  sacrificed	
  3	
  control	
  and	
  3	
  28-­‐STAT	
  
	
  

Body	
  Composi8on	
  

Diet:	
  
Chow	
  

Female	
  C57	
  

28-­‐STAT	
  n	
  =	
  8	
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Jacqueline	
  Leung	
  
	
  	
  P’ng	
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  Lab	
  	
  

Effects	
  of	
  STAT	
  on	
  intes8nal	
  Th17	
  popula8ons	
  

8	
  week	
  males	
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Donors	
  

TranSTAT:	
  is	
  the	
  growth	
  phenotype	
  transferable	
  by	
  	
  	
  	
  	
  
microbiota	
  alone?	
  

	
  	
  18-­‐week	
  female	
  C57BL/6J	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  Recipients	
  housed	
  for	
  35	
  days	
  in	
  	
  
specific	
  pathogen-­‐free	
  (SPF)	
  condi8ons	
  

	
  

Recipients	
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  Model	
  2:	
  Pulsed	
  An8bio8c	
  Therapy	
  	
  

HYPOTHESIS:	
  A	
  series	
  of	
  short,	
  
therapeu8c-­‐dose	
  pulses	
  of	
  an8bio8c	
  
administered	
  early	
  in	
  life	
  will	
  sufficiently	
  
change	
  the	
  gut	
  microbiome	
  to	
  alter	
  body	
  
composi8on.	
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Time	
  

PAT	
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Yael Nobel 



	
  PAT	
  study	
  design	
  and	
  sampling	
  

Y	
  Nobel,	
  L	
  Cox	
  et	
  al.	
  Nature	
  Communica7ons	
  2015.	
  



	
  PAT	
  effects	
  on	
  alpha	
  diversity	
  

Y	
  Nobel,	
  L	
  Cox	
  et	
  al.	
  Nature	
  Communica7ons	
  2015.	
  



Cluster	
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  An8bio8c	
  impact	
  on	
  long-­‐term	
  physiology	
  through	
  microbiota	
  changes	
  

Schulfer	
  A,	
  Blaser	
  MJ	
  (2015)	
  PLoS	
  Pathogens	
  11:	
  e1004903.	
  	
  







Early	
  life	
  microbiome	
  disrup8on	
  is	
  associated	
  
with	
  weight	
  gain	
  in	
  humans	
  

Exposed	
  to	
  an8bio8cs	
  during	
  the	
  first	
  6	
  months	
  of	
  life	
  

Infant	
  an8bio8c	
  exposures	
  and	
  early	
  life	
  
body	
  mass	
  
L	
  Trasande,	
  J	
  Blustein,	
  M	
  Liu,	
  E	
  Corwin,	
  LM	
  Cox,	
  MJ	
  Blaser	
  

Associa8on	
  of	
  caesarean	
  delivery	
  with	
  child	
  
adiposity	
  from	
  age	
  6-­‐weeks	
  to	
  15	
  years	
  
J	
  Blustein,	
  T	
  Asna,	
  M	
  Liu,	
  AM	
  Ryan,	
  LM	
  Cox,	
  MJ	
  Blaser,	
  	
  
L	
  Trasande	
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Gastric Ulcer Duodenal Ulcer Reflux Disease 
(GERD) 
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  Diseases	
  
	
  	
  increasing	
  in	
  	
  
recent	
  decades	
  	
  
	
  	
  	
  

Juvenile	
  (type	
  1)	
  diabetes	
  

Asthma	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  Sources:	
  
Ann	
  NY	
  Acad	
  Sci	
  	
  
	
  	
  	
  	
  	
  2008	
  12:1150	
  
N	
  Engl	
  J	
  Med	
  
	
  	
  	
  	
  	
  2006;355:2226	
  
Gut	
  1997;41:594	
  
	
  
	
  
	
  



Asthma risk at 7 years in 13,116 Manitoba children,            
according to antibiotic use in their first year of life 

Courses of antibiotics OR (95% CI) 

0 

1-2 

3-4 

>4 

1.0 

1.21 (1.01-1.46) 

1.30 (1.04-1.63) 

1.46 (1.14-1.88) 

1.86 (1.02-3.37) Non-respiratory infection 

AL	
  Kozyrskyj	
  et	
  al.	
  Chest	
  2007;	
  131:1753-­‐9. 



Likelihood	
  of	
  IBD	
  in	
  Danish	
  children,	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  
	
  	
  	
  	
  by	
  early	
  life	
  an8bio8c	
  exposure	
  

A.	
  Hviid	
  et	
  al.	
  Gut	
  2011;	
  60:49–54.	
  



Child’s	
  use	
  of	
  prior	
  an8bio8cs	
  	
  
and	
  risk	
  of	
  allergy	
  to	
  cow’s	
  milk	
  

Type	
  and	
  number	
  of	
  
an8bio8c	
  purchases	
  

Percent	
  
Adjusted	
  	
  modela	
  

OR	
  (95%	
  CI)	
  Cases	
  
(n=15,672)	
  

Controls	
  
(n=15,672)	
  

Any	
   21	
   15	
   1.71	
  (1.59-­‐1.84)	
  

Amoxicillin	
   14	
   11	
   1.39	
  (1.29-­‐1.51)	
  

Macrolides	
   	
  8	
   	
  6	
   1.65	
  (1.49-­‐1.82)	
  

Cephalosporins	
   	
  6	
   	
  3	
   2.43	
  (2.14-­‐2.77)	
  

Sulfas/TMP	
   	
  1	
   	
  1	
   1.60	
  (1.27-­‐2.02)	
  

Pen	
  VK	
   	
  1	
   	
  1	
   1.97	
  (1.50-­‐2.58)	
  
a	
   Reference	
   group	
   in	
   each	
   case	
   is	
   no	
   use	
   of	
   that	
   an8bio8c.	
   Model	
  
adjusted	
   for	
   maternal	
   age,	
   smoking,	
   prior	
   deliveries,	
   mode	
   of	
   birth,	
  
child’s	
  birth	
  weight.	
  
	
  
J	
  Metsala	
  et	
  al.	
  Epidemiology	
  2013;	
  24:303-­‐9.	
  



OR	
  

Number	
  of	
  purchases	
  

Associa8on	
  between	
  number	
  of	
  an8bio8c	
  courses	
  	
  
from	
  birth	
  to	
  diagnosis	
  of	
  allergy	
  to	
  cow’s	
  milk	
  

J	
  Metsala	
  et	
  al.	
  Epidemiology	
  2013;	
  24:303-­‐9.	
  

Adjusted	
  model	
  includes	
  maternal	
  age,	
  smoking,	
  prior	
  deliveries,	
  mode	
  of	
  delivery,	
  
and	
  child’s	
  birth	
  weight.	
  

Unadjusted	
  
Adjusted	
  



Maternal	
  use	
  of	
  an8bio8cs	
  during	
  pregnancy	
  	
  
and	
  risk	
  of	
  allergy	
  to	
  cow’s	
  milk	
  in	
  offspring	
  

Percent	
  

Type	
  of	
  an8bio8c	
   Cases	
  
(n=15,672)	
  

Controls	
  
(n=15,672)	
  

Adjusted	
  modela	
  
OR	
  (95%	
  CI)	
  

Any	
   	
  	
  28	
   24	
   1.21	
  (1.14-­‐1.28)	
  

Cephalosporin	
   	
  	
  13	
   10	
   1.27	
  (1.17-­‐1.38)	
  

Extended	
  spectrum	
  penicillin	
   	
  14	
   13	
   1.14	
  (1.06-­‐1.23)	
  

Macrolides	
   	
  	
  4	
   	
  	
  3	
   1.32	
  (1.15-­‐1.51)	
  

Tetracyclines	
   	
  	
  1	
   	
  	
  1	
   0.97	
  (0.72-­‐1.29	
  

Pen	
  VK	
   	
  	
  2	
   	
  	
  2	
   1.04	
  (0.86-­‐1.27)	
  

Sulfas/TMP	
   <1	
   <1	
   0.87	
  (0.51-­‐1.47)	
  

Fluoroquinolones	
   <1	
   <1	
   1.66	
  (0.92-­‐3.01)	
  

a	
   Adjusted	
   for	
   maternal	
   age,	
   SES,	
   smoking,	
   parity,	
   mul8ple	
  
pregnancies,	
  and	
  child’s	
  use	
  of	
  an8bio8cs.	
  
	
  
J	
  Metsala	
  et	
  al.	
  Epidemiology	
  2013;	
  24:303-­‐9.	
  	
  



Maternal	
  use	
  of	
  an8bio8cs	
  before	
  pregnancy	
  	
  
and	
  risk	
  of	
  allergy	
  to	
  cow’s	
  milk	
  in	
  offspring	
  

Percent	
  

Type	
  of	
  an8bio8c	
   Cases	
  
(n=15,672)	
  

Controls	
  
(n=15,672)	
  

Adjusted	
  modela	
  
OR	
  (95%	
  CI)	
  

Any	
   41	
   35	
   1.26	
  (1.20-­‐1.33)	
  

Cephalosporin	
   16	
   13	
   1.29	
  (1.20-­‐1.39)	
  

Extended	
  spectrum	
  penicillin	
   12	
   10	
   1.16	
  (1.06-­‐1.26)	
  

Macrolides	
   11	
   8	
   1.26	
  (1.15-­‐1.38)	
  

Tetracyclines	
   10	
   8	
   1.25	
  (1.14-­‐1.37)	
  

Pen	
  VK	
   4	
   3	
   1.14	
  (0.99-­‐1.31)	
  

Sulfas/TMP	
   3	
   2	
   1.00	
  (0.84-­‐1.18)	
  

Fluoroquinolones	
   2	
   2	
   1.09	
  (0.91-­‐1.32)	
  

a	
   Adjusted	
   for	
   maternal	
   age,	
   SES,	
   smoking,	
   parity,	
   mul8ple	
  
pregnancies,	
  and	
  child’s	
  use	
  of	
  an8bio8cs.	
  
	
  
J	
  Metsala	
  et	
  al.	
  Epidemiology	
  2013;	
  24:303-­‐9.	
  	
  



OR	
  

Before	
  pregnancy	
   During	
  pregnancy	
  

Number	
  of	
  purchases	
   Number	
  of	
  purchases	
  

Associa8on	
  between	
  number	
  of	
  maternal	
  an8bio8c	
  courses	
  	
  
and	
  risk	
  of	
  allergy	
  to	
  cow’s	
  milk	
  in	
  offspring	
  

J	
  Metsala	
  et	
  al.	
  Epidemiology	
  2013;	
  24:303-­‐9.	
  



New	
  algorithm	
  for	
  child	
  health	
  

Analysis	
  

Global	
  
microbes	
  

Personal	
  
microbes	
  

Administer	
  

Assess	
  for	
  
posi8vity,	
  
phenotypes	
  



Jakob	
  Feist,	
  ci8zen	
  of	
  Graz,	
  Austria	
  



Human microbiome labmates at NYU 


