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Ozet

Her organin diger adi flora olan mikrobiyotasi bulunmaktadir. Mikrobiyota denince akla ilk olarak
gastrointestinal sistem gelmektedir. intestinal mikrobiyotadaki mikroplar, insan fizyolojisinin
bicimlendirilmesi, siirdiiriilmesi ve homeostazda aktif olarak gorev almaktadir. Intestinal
mikrobiyota, en fazla sayida bakteri ve sinir hiicresi bulundurdugu icin, ikinci beyin olarak
adlandirilmaktadir. Inutero gelistigi diisiiniilmekte olup, cesitli ¢evresel faktorlerden
etkilenmektedir. Immun sistemin fonksiyonunda ve metabolizmanin regiilasyonunda énemli rol
oynamaktadir. Bu baglamda, kanserler, tip 2 diyabet, Alzheimer gibi kronik hastaliklarla iligkilidir.
Baz1 hastaliklarin ortaya ¢ikmasinda, disbiyozun rol oynadig disiintilmektedir. Yapilacak baz
miidahalelerle hastaliklarin 6nlenmesi miimkiin olsa da konu ile ilgili ileri ¢calismalara gerek
bulunmaktadir.

Anahtar Kkelimeler: Mikrobiyota, intestinal mikrobiyota, kronik hastaliklar, bagirsak
mikrobiyotasi

Sorumlu Yazar: Kamer Kalip, Ankara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Halk Saglig1 Anabilim Dalj,
Balkiraz Mahallesi, Tip Fakiiltesi Cad. No: 31, 06620, Mamak/Ankara, Tiirkiye. Tel: +90 312 363
89 90/8602, Faks: +90 312 319 82 36, E-posta: kamerkalip@hotmail.com

Copyright holder Turkish Journal of Public Health

This work is licensed under a Creative Commons Attribution-NonCommercial 4.0 International

License. This is an open Access article which can be used if cited properly.

Turk ] Public Health 2018;16(1) 58


http://dergipark.gov.tr/tjph
mailto:kamerkalip@hotmail.com

Mikrobiyota ve saglik

Intestinal microbiota and health

Abstract

Each organ has a unique microbiota, formerly known as its flora. In discussions around
microbiota, intestinal microbiota comes to mind first. Microbes in the intestinal microbiota are
essential for shaping and maintaining human physiology, and play an active role in hemostasis. As
the gastrointestinal system holds a lot of bacteria and neurons, it is often called the second brain.
The gastrointestinal microbiota is formed in utero and is influenced by various environmental
factors. It influences the functioning of the immune system, as well as affecting the regulation of
the metabolism. In this context, the gastrointestinal microbiota is implicated in some types of
cancer, type 2 diabetes and Alzheimer’s disease. It is thought that dysbiosis plays a part in the
occurence of certain diseases. Therefore, it might be possible to prevent some diseases via the
introduction of certain interventions. Further studies are needed in this field.
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Giris

Her organin diger adi flora olan
mikrobiyotas1 bulunmaktadir. Mikrobiyota
denince akla ilk olarak gastrointestinal
sistem gelmekle birlikte oral kavite, deri,
akcigerler, genitoiiriner sistem ve amniyon
siwvisinda da bulunmaktadir.! Bu dokularda
bulunan mikroplar, insan fizyolojisinin
bicimlendirilmesi, stirdliriilmesi ve
homeostazda aktif olarak gorev almakta ve
“organ” olarak tanimlanmaktadir.2 Bunlarin
icinde bagirsak mikrobiyotasi, en fazla
sayida bakteri ve sinir hiicresi bulundurdugu
icin, ikinci beyin olarak adlandirilmakta ve
kronik hastaliklarla iliskili bulunmaktadir.3

Mikrobiyotada bulunan
mikroorganizmalar ile hiicreler arasindaki
iliski, ne tip uyaranlarin ortaya ¢ikacagini ve
hangi reaksiyonlarin baslayacagini
belirlemektedir.# Bu mikroorganizmalar;
cografi konum, genetik yapi, beslenme sekli,
hastalik durumu, viicut bélgesi gibi konakla
ilgili  etkenlere gore degismektedir.!
Dolayisiyla  konak-mikrobiyota iliskileri,
mikrobiyotanin bulundugu yerle iliskili olup,
nasil  bir  tedavi  verilecegini de
belirlemektedir.* Tibbi tedavi, kan degerleri,
bagirsak aliskanliklari, diyet, saglik durumu,
yasam bicimi, mikrobiyotay etkilemektedir.s

Bircok faktorden etkilenerek Kisiye
0zel bir bicim alan bagirsak mikrobiyotasi
(BM), onemli fizyolojik etkileri nedeniyle
incelenmesi gereken bir konudur. Bu
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makalede bagirsak mikrobiyotasinin olusum
ve icerigini etkileyen faktorler, oncelikli
olarak etkilesim halinde oldugu sistemler ve
saglik etkileri derlenmistir. Ayrica saglik
etkilerinin tedavisinde fekal mikrobiyota
transplantasyonunun kullanim alanlarina da
deginilmis olup, calismamiz 6ncelikle kronik
hastaliklarin  prevalansinin  azaltilmasi
kapsaminda, bagirsak mikrobiyotasi ve
saghik etkileri ile ilgili Onemli bilgiler
sunmaktadir.

1. Bagirsak mikrobiyotasi

Gastrointestinal  sistemde dogal
olarak bulunan mikrobiyal organizmalarin
tamamina bagirsak mikrobiyotasi
denmektedir. BM, konagin fizyolojik gelisimi
ve savunmasinda yer almakta oldugu icin
gizli bir organ olarak distniilmektedir.
Mikrobiyotanin en dnemli 6zelliginden biri,
bilesiminde konaga spesifik tiirlerin
bulunmasidir.¢

BM, karmasik bir ekosistem olup,
konagin fizyolojik cevresi ile iliskilidir.”
Yasamin ilk yillarinda olgunlasip, sabit
kalmaktadir.4? Memeliler; kommensal ve
patojen bakterilere ev sahipligi yapmaktadir.
Yetiskin bagirsaginda 10 trilyona yakin
mikroorganizma bulundugu tahmin
edilmektedir.2 Toplam agirliginin yaklasik iki
kilogram oldugu ve viicut hiicrelerinin
tamamindan daha agir oldugu
bilinmektedir.# BM molekiiler diizeyde
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bagirsagy, karacigeri, beyni ve diger organlari
etkilemektedir. Ayni zamanda bariyer gorevi
gormekte, emilim, sindirim, bagirsak

motilitesi ve mukozal immiiniteyi
diizenleyerek metabolizmayi
etkileyebilmektedir.?

Organlarin mikrobiyotasindan

kalkan uyarilar, farkli cevaplara yol agmakta
olup, oOrnegin mide mikrobiyotasindan
kalkan uyarilar midenin proteaz ve gastrik
asit salgilamasina, ince bagirsaktan kalkan
uyarilar  besinlerin = emilmesine ve
immiinolojik etkilere yol agmakta; kolondan
¢ikan uyarilar karbonhidratlarin sindirimi ve
suyun emilimininde rol almaktadir.*

Mikrobiyota, aynmi organin farkl
segmentlerinde de cesitlilik gostermektedir.
Dolayisiyla organlarin boéliimlerine gore
mikrobiyotanin degismesi, fonksiyonlarinin
da degismesine yol agmaktadir.*

Gastrointestinal sistem, bagirsak
icinde (enterik) ve bagirsak disinda bulunan
noronlar tarafindan yogun olarak inerve
edilmektedir.2 Bu nedenle BM, viicuttaki
bir¢ok fonksiyonu regiile etmekte ve merkezi
sinir sistemi ile birlikte calismaktadir.12 BM,
cesitli  metabolitler iireterek enterik

noronlar lizerinden santral sinir
sistemindeki néronlar etkilemekte, konagin
fizyolojisini ve metabolizmasini

diizenlemektedir.t210 Bu iki tarafli néral
akim, ayn1 zamanda otonom fonksiyonlari,
beynin islevini, motor koordinasyonu,
duygulanimy, 1s1 regiilasyonunu, davranis ve
bilisi etkilemekte; bagirsak-beyin aksi
aracilifiyla islev gormektedir.?

BM ile konak arasindaki simbiyotik
iliskiler, kompleks karbonhidratlarin
sindirimi ve immiin cevabin olgunlasmasi
gibi cesitli yararh etkiler barindirmaktadir.10

BM’de bakteri, viriis, maya ve
mantarlar bulunmaktadir. Mikrobiyotanin
bilesimi dinamik olup, biyiik bolimi
bakterilerden olusmaktadir.l? En fazla
bulunan bakteriler Firmikut, Bakteriodes,
Aktinobakter, Verrukomikrop ve
Proteobakterlerdir.”1011  Bu bakterilerin
cogu kommensaldir. Immiin sistem 6zellikle
gastrointestinal kanalda yogun olarak
bulunmakta olup, mikrobiyota ile yakin
iliskilidir.12
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Bagirsak segmentine gore
mikrobiyota kompozisyonu ve bilesenlerin
sayis1 degismektedir. Her bir bagirsak
béliimiindeki  mikrobiyotanin islevi o
boliimiin  gorevine gore sekillenmistir.

Bagirsak segmentlerinin gorevlerini
hatirlayacak olursak, jejenum ve
duodenumda besinlerin emilimi
gerceklesmektedir. Ince bagirsak

immiinolojik olarak gorev yapmaktadir.
Kolon ise bioreaktor olup, karbonhidratlarin
fermentasyonunu ve suyun emilimini
saglamaktadir.*

2. BMnin olusumu ve sekillenip
olgunlasmasi

Bagirsak mikrobiyotas: intrauterin
donemde olusmaya baslar, dogum sekli ve
beslenme ile sekillenerek  zamanla
olgunlasir. Konagin genetik yapisi, birlikte
yasadig1 aile iiyeleri, erken dénemde oral
antibiyotik kullanim1 ve diyet, bagirsak
mikrobiyotasin sekillendiren onemli
faktorlerdendir.l Bu boliimde, belirtilen
stireclerde bagirsak mikrobiyotasinin nasil
sekillendigiyle ilgili mevcut bilgiler
derlenmistir.

21. Dogum sekli ve
mikrobiyotasi

bagirsak

Ik mikrobiyota, sezaryen veya
normal dogum eylemiyle, dogum seklinden
etkilenerek yasamin ilk yillarinda olusmakta;
beslenme ve cevresel faktorlerin etkisiyle
sekillenerek kisiye 6zel bicim almaktadir.
Yapilan calismalar; plasenta, amniyon sivisi
ve gobek kordonunda bakterilerin yer
almasinin, fetlsiin inutero olarak gesitli

mikroorganizmalara maruz kaldigini
gostermektedir. Fetliste bagirsak
mikrobiyotasinin olusmasi, dogumla

baslamakta; annenin vajinal, anal ve deri
mikrobiyotasiyla  karsilasmast  sonucu
gelismektedir.!3 Yenidoganin mikrobiyotasi,
vajenden ya da deriden koken alan
mikrobiyotadan (dogum tipine bagh olarak),
dogum  biciminden  etkilenmektedir.14
Normal dogum ya da sezaryenle doganlarin
birinci glindeki floras1 farkhidir. Bu durum
bebegin; fizyolojik, metabolik ve
immiinolojik  gelisimini  etkilemektedir.
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Sezaryen dogumlarda, bebeklerin gaitasinda
ilk glin baz1 bakterilerin olmadig1 saptanmis
olup, Laktobasil kolonizasyonu azdir. Bu
farkliliklar ¢ yasinda kaybolmaktadir.13
Vajinal dogumlarda bagirsak
mikrobiyotasindaki bakteriler, vajen
mikrobiyotasina benzemekte; Laktobasil,
Prevotella, Sneathia bakterilerini icermekte;
sezaryen dogumlarda ise anne derisi ve

hastane cevresinde yer alan
mikroorganizmalara benzer sekilde
Stafilokok, Korinobakter ve

Propionobakterler goriilmektedir.¢

Prenatal
Faktorler

Fetiisiin mikrobiyotasinin dogumdan
once inutero olarak gelistigine dair bilgiler
daha agirhiktadir.l3 Bu erken yastaki
olaylarin, ilerki yasamda mikrobiyota iliskili
hastaliklarin belirleyicisi olup olmadig:
arastirilmaktadir.

Maternal bagirsak mikrobiyotasini
etkileyen  bircok  faktér, = mikrobiyal
metabolitler, ilag  kaynakli  kimyasal
metabolitler, inflamatuvar degisiklikler
inutero beyin gelisimini etkilemekte; dogum
sekli ve beslenme sekli de bagirsak
mikrobiyotasini etkilemektedir (Sekil 1).14

Postnatal
Faktorler

Dogum sekli
(vajinal, sezaryen)

(Psikolojik/Fiziksel stres)

Genetik

Beslenme sekli
(anne sitd, mama)

Maternal stres, beslenme
hastalik, ilag kullanimi

:

intrauterin
beyin gelisimi

Pre/Probiyotik
ve/veya
antibiyotik kullanimi

;

Yenidogan
barsak mikrobiyotasi

Sekil 1. Perinatal donemde bagirsak mikrobiyotasi ve beyin bagirsak ekseni tizerindeki etkileri.14
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Dogumdan 6nce ve dogumdan kisa
siire sonra mekonyum mikrobiyotasinin
plasenta, amniyon sivis1i ve kolostrum
mikrobiyotasi ile benzer 6zellikler gosterdigi
saptanmistir.6 Yenidoganin beslenme tipi,
bagirsak mikrobiyotasini etkilemektedir.14
Yasamin  3-4. giinlerindeki  bagirsak
mikrobiyotasi; kolostrum mikrobiyotasina
benzemekte ve dogumdan dnce de amniyon
Svisl  ve plasenta ile benzerlik
gostermektedir. Bu baglamda mikrobiyal
kolonizasyon siirecinin plasenta ve amniyon
swvisinda bulunan mikrobiyota ile prenatal
dénemde basladig1 diisiiniilmektedir. ilk bir
yastaki mikrobiyotanin anneyle iliskisi;
dogumdan sonra da dogum kanalindaki
bakteriler, maternal fecesle oldugu kadar
dogumdaki tensel temas, emzirme ve
cevresel maruziyetlerle devam etmektedir.
Anne suti ile beslenen bebek
mikrobiyotasinda en erken streptokok ve
stafilokoklar kolonize olmaktadir.
Dogumdan sonra zaman gectikce konak,
cesitli mikroorganizmalarla karsilagsmakta
ve BM’s1 Proteobakter, Aktinobakter,
Firmikut ve  Bakteriodeslere  dogru
kaymaktadir. U¢ yasindaki mikrobiyota,
yeriskin mikrobiyotasina biiyiik o6lglide
benzemekte ve gorece sabit bir hal
almaktadir. Cografi yerlesim, iklim, kiiltiir,
cinsiyet, antibiyotik kullanimi, iilkenin

gelismislik diizeyi de bagirsak
mikrobiyotasinin cesitliligini
etkilemektedir.¢

Yapilan  ¢alismalar, intrauterin

cevrenin steril olmadigini ve annenin
bagirsak mikrobiyotasindan koken alan
mikrobik metabolitlerinin fetiisiin beyin
gelisimini etkiledigini gostermektedir.14

Sinir siteminin gelismesinde
perinatal etkilerin 6nemli roli oldugu ve
beyin-bagirsak ekseninde erken yasam
etkilenimlerinin olumsuzluklar
dogurabilecegi  bilinmektedir. Intestinal
mikrobiyotanin da bu gelismede énemli rolii
oldugu o6ne  slriilmektedir. = Hayvan
deneylerinde prenatal ve postnatal stresin

enterik mikrobiyotay1 etkiledigi
gosterilmistir. Bu doénemdeki olumsuz
olaylar, bagirsak mikrobiyotasini

degistirerek  kisinin  yetiskin =~ donem
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davranisini da etkilemektedir. Yapilan
arastirmalar; davranisla ilgili degisikliklerde
maternal stres ve maternal seperasyon gibi
perinatal stres faktorlerinin bagirsak
mikrobiyotasinin gelisiminde etkili
oldugunu gostermistir.14

2.2. Beslenme ve bagirsak mikrobiyotasi

Beslenme insan sagligini etkileyen en
o6nemli yasam boyu etmenlerden biri olup,
erken donemdeki beslenme, sonraki
yasamda uzun donem etkilere neden
olmaktadir. Bu nedenle beslenme ve
metabolizma; saghkli ve uzun yasamin
gerceklestirilmesinde temel rol
oynamaktadir.?

Diyette enerji kisitlamasi
(malnutrisyona yol agmadan gida aliminin
azaltilmasi), insiilin benzeri uyaranlarin
azaltilmas1 gibi yasam siiresini artiran
yaklasimlar, metabolizmay1 etkilemekte ve
metabolizmadan etkilenmektedir.
Metabolizma ve yaslanma yakindan iliskili
olup, yaslanmayla, immin sistemin
homeostatik dengesi, pro-inflamatuvar ile
anti-inflamatuvar immiin sistem
fonksiyonlar1 degismekte ve diisiik dliizeyde
sistemik  bir  inflamasyon = meydana
gelmektedir. Bu siireg¢, gastrointestinal
ekosistemi de iceren c¢esitli biyolojik
fonksiyonlar1 etkilemektedir. Ekosistemin
yasla birlikte bozulmasi; malnutrisyon ve
sistemik enfeksiyona yol agabilmektedir.®

Diyet, bagirsak mikrobiyotasi
icerigini Dbelirleyen en onemli cevresel
faktordiir.* Diyette yapilan degisiklikler ii¢

hafta gibi bir siirede bagirsak
mikrobiyotasinin degismesine yol
acmaktadir. Diyetin degismesi

mikrobiyotadaki mikroorganizmalarin sayi
ve iceriginin degismesine [disbiyoza
(disbiyoz ile ilgili ayrintili bilgi saglik etkileri
bashginda bulunmaktadir] yol acgarak
inflamatuvar bagirsak hastaligi, irritabl
bagirsak hastaligi, Crohn ve iilseratif kolite
neden olabilecegi  varsayilmaktadir.!s
Ornegin et yiyen ve vejateryen olanlarin
mikrobiyotalar1  faklihlk gostermektedir.
Sindirime diren¢ gdsteren karbonhidratlar
(6rnegin nisasta ve fruktooligosakkaritler)
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ince bagirsakta emilmeyip kolonda fermente
edilmektedir. Nisasta, kolondaki
mikrobiyotay1 degistirerek kronik
inflamatuvar hastaliklara ve obeziteye yol
acmaktadir.4

Son zamanlarda diyette bulunan ve
bagirsak mikrobiyotasinda degisikliklere
neden olan spesifik bilesenler incelenmeye
baslanmistir. Yapilan calismalar, diyette yer
alan bircok faktorin inflamatuvar yolaklari
uyardigini  gostermistir. Bu  yolaklarin
aktiflesmesini saglayan diyet bilesenleri
temel olarak kirmizi et, yumurta, omega-6
uzun zincirli ¢oklu doymamis yag asitleri
(arasidonik asit), doymus yag asitleri,
friikktoz, siit yaglari, bitkisel kaynakli trans
yag asitleri ve tuzdur. Yagdan zengin diyet,
oksidatif stresi artirarak inflamasyonu
tetiklemektedir. Bu da insiilin direnci ve
diyabete yol a¢maktadir. Omega-6 uzun
zincirli coklu doymamis yag asiti ve omega-3
¢oklu doymamis yag asiti, anti-inflamatuvar
ozelliktedir. Omega-6 ve omega-3'iin diyetle
belli bir oranda alinmasi gerekmektedir.
Omega-6, gama linoleik asit denen anti-
inflamatuvar  ozellikteki yag asidine
cevrilmekte; fazla alinmasi inflamasyonu
artirarak diyabet, kanser ve kardiyovaskiiler
hastalik gibi kronik hastalik riskini
artirmaktadir.1s

Diyetteki yag ve seker, patojen
mikroorganizma biiyiimesini artirmaktadir.
Disardan alinan yag asitleri, bazi
laktobasillerin (Streptokoklar, Laktokoklar,
Klostridyalar) cogalmasina katkida
bulunmaktadir.1é Asir1 yag ve seker tiiketimi,
kronik inflamatuvar hastaliklarla iligkilidir.
Yiiksek yag ve seker iceren diyet, mukus
tabakasinin azalmasina ve Helicobacter
Pylori  ile  Entomoeba  Histolytica’nin
bagirsakta iiremesine yol agmaktadir. Ayni
zamanda mukusun incelmesi ve disbiyoz,
yag dokusunun inflamasyonuna, obezite ile
diyabete yol acmaktadir. Kirmiz1 et, besin
maddeleri icindeki emiilsiyonlar da (tereyagi
gibi yag ve su iceren karisimlar) mukusun
incelmesine yol ag¢gmaktadir. Bagirsakta
bulunan sekretuvar IgA, olasi patojenik
enterobakterilere karsi koruyucu etki
gostermekte ve intestinal mikrop
popiilasyonunu dogrudan belirlemektedir.
Ancak bu durum, bazen ters isleyerek
disbiyoza yol agmakta; adipoz dokuda
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inflamasyon, obezite ve diyabete neden
olmaktadir.l” Henliz adipoz dokudaki immiin
hiicreleri aktive eden faktorler net olarak
bilinmese de hayvan deneylerinde, yagdan
zengin diyetin, bagirsak gecirgenligini ve
oksidatif stresi artirarak obezitede goriilen
kronik ve diisiik diizeyli inflamasyona yol
actifl, glikoz intoleransi ve tip 2 diyabet
riskini artirdifi gozlemlenmistir.18 Diyet,
metabolik endotoksemi ve inflamatuvar
toksinleri azaltabilir. Bu durumda diyet,
kiloluluk ve obezitenin engellenmesi, kronik
inflamasyonun azaltilmasinda rol
oynamaktadir.l® Bazi klinik arastirmalarda
obez ve zayif olanlarda  bagirsak
mikrobiyotasinin farkli oldugu
gosterilmigstir.20

Konak ve mikrobiyota arasindaki
yararli iliski, diyette bulunan liflerin
sindiriminde de ortaya ¢ikmaktadir. Bu lifler
ancak mikrobiyotanin fibrolitik
fermentasyonu ile parcalanarak kolonda kisa
zincirli yag asitlerine doniismekte!” ve anti-
inflamatuvar ~ 6zellik  gostermektedir.15
Beslenme, kanser gelisiminde o6nemli bir
etkiye sahip olup, lif alimi, kisa zincirli yag
asitleri ve Dbiltirat {lreten bakteriler
kolorektal kanseri 6nlemektedir.*

2.3. Probiyotikler, prebiyotikler ve
bagirsak mikrobiyotasi

Probiyotikler yasayan
mikroorganizmalar olup, yeterli miktarda
oldugunda yararh etkiler gostermektedir.
Probiyotikler, bagirsaktaki yararl
bakterileri (laktobasiller, bifidobakterler
gibi)  artirarak, = patojen  bakterileri
(Klostiridyalar, Bakteriodesler) azaltmakta
ve bakterilerin dogal dengesinin korunmasi
ve yenilenmesine yardimci olmaktadir.
Bunlar, bagirsak sagligt ve bagisiklik
sisteminin giliclenmesine yardimcl
olmaktadir.2! Probiyotikler sindirim
sisteminde Dbelirli sayida bulunan ve
tiiketildiginde bireyin bagirsaklarindaki
bakterilerin sayica dengesini saglayan
mikroorganizmalar olarak tanimlanabilir.
Bilinen en 6nemli probiyotikler Laktobasil,
Bifidobakter, Streptokoklar ve
Sakromiceslerdir.21.22 Bu mikroorganizmalar
bakteri dengesinin korunmasini saglayarak,
stres ve antibiyotik kullaniminin yarattigi
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olumsuz etkileri engellemektedir. Ozellikle
Laktobasil, Bifidobakter, Streptokok gibi
bakterileri iceren probiyotikler, diyetle
alindiginda bagirsak mikrobiyotasina yarar
saglamaktadir.2!

Probiyotikler =~ yag  hiicrelerinin
birikmesini azaltmakta ve bu sekilde
metabolik ve inflamatuvar siirecleri
diizenlemektedir.22

Probiyotikler, yeterli = miktarda
alindiginda, konakta yararli saglik etkileri
olmaktadir. Yapilan arastirmalar
probiyotiklerin tip 2 diyabetin dnlenmesi ve
tedavisinde etkili oldugunu gostermistir.
Bazi probiyotik tiirleri, obezite, tip 2 diyabet
ve dislipidemik hastaliklarda insiilin
duyarlihgini artirmakta ve lipid profilini
gelistirmektedir.22  Probiyotiklerin uygun
miktarda alinmasi metabolik sendrom,
kiloluk ve obezite, periferik inflamasyonu
azaltmaktadir. 19

Prebiyotikler; probiyotiklerden farkli
olup, kolondoki bakterilerin gelismesini veya
aktivitesini secici olarak artiran gida
bilesenleridir.  Genellikle  karbonhidrat
yapisinda  olup, saghgt  korumakta;
bagirsagin bakteriyel dengesini yenilemekte
ve kan kolesteroliinii diizenlemektedir.
Laktiiloz, fruktooligosakkarit ve iniilin gibi
molekiilleri iceren prebiyotikler
sindirilemeyen besin igerikleri olup, yararh
bakterilerin, yani probiyotiklerin etkisini
artirmaktadir.2!

Prebiyotikler, kolondaki bakterilerin
gelismesini veya aktivitesini secici olarak
artirmakta; intestinal pH'y1 diisiirerek,
bakteri  dengesini  yenilemekte;  kan
kolesteroliinii diizenlemekte; kolon
kanserini azaltmakta ve bagisiklik sistemini
olumlu yonde etkilemektedir.23

2.4. Anne siitii ve mikrobiyota

Anne siitiindeki karbonhidratlar
bebek mikrobiyotas1 icin 0zel seg¢ilmis
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karbonhidratlardir. Hem besin hem mikrop
kaynag olarak siit, ilerde ortaya ¢ikabilecek
mortalite ve kronik hastalik sikligini
azaltmaktadir. Anne siitiindeki enerji
miktarinin %>5-10'unu olusturan
oligosakkaritler, bebegin mikrobiyotasinda
Bifidobakterlerin bulunmasini saglayarak
enfeksiyonu oOnlemektedir. Anne siitlinlin
lipid kismi da anti-patojen  ozellik
gostermektedir. Ornegin siitteki
trigliseridler; antimikrobiyal yag asitleri ve
monogliseridlere ¢evrilerek viral, bakteriyel
ve protozoal patojenleri dogrudan etkisiz
hale getirmektedir. Bu sayede anne
slitindeki ~ patojen  mikroorganizmalar
faydali besin 6gelerinden ayrilmakta,
bifidobakterler gibi kommensal bakterilerin
cogalmasina olanak saglanmaktadir.t?

3. Bagirsak mikrobiyotasi ile santral sinir
sistemi ve immiin sistem etkilesimleri

Bagirsak mikrobiyotasi, o6zellikle
santral sinir sistemi ve immiin sistemle
etkilesim halindedir. Bu etkilesim cift yonli
bir etkilesim olup, insan fizyolojisinde ¢esitli
uyaranlara yol acabiliyorken, mikrobiyotada
degisikliklerle sonuclanabilmektedir. Bu
boliimde Santral Sinir Sistemi, Immiin sistem
ve  mikrobiyota  arasindaki iliskiye
deginilmistir.

3.1. Bagirsak mikrobiyotas1 ve santral
sinir sistemi

BM ile etkilesim gosteren en 6nemli
sistem, santral sinir sistemidir. Santral sinir
sistemi, gastrointestinal sistemi, otonom
sinirler  (sempatik ve parasempatik)
araciligiyla yonlendirmektedir.14 Calismalar,
bagirsak mikrobiyotasi ile beyin
sinyallesmesi sonrasinda beynin, otonom
sinir sistemi lizerinden sirasiyla mikrobiyota
ve davranist  degistirebilecegini  6ne
stirmektedir (Sekil 2).
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Intestinal mikrobiyota ve
metabolitleri; bagirsak gecirgenligi, mukozal
immiin fonksiyon, intestinal motilite ve
intestinal duyarhlik, enterik sinir sistemi

aktiviteleri gibi gastrointestinal
fonksiyonlari etkilemektedir. BM
metabolitleri,  beyinsel  siirecler ve

davranislarin modiilasyonu, stres cevabi,
depresyon davranisi, agri modiilasyonu,
sindirim stireci ve beyin biyokimyasin1 da
etkilemektedir. Bazi calismalarda intestinal
kolonizasyonunun  degistirilerek  stres
cevabinin  yonetilebildigi  gdsterilmistir.
Yapilan hayvan g¢alismalarinda; duygusal
davranis, stres, agr1 modiilasyonu ve beynin
norotransmitterleri ile islev goren tim
sistemlerde  bagirsak = mikrobiyotasinin
onemli rol oynadigl gosterilmistir. Hayvan
calismalarin1 konu alan ve 2010 yilindan
itibaren yayimlanan makalelerde, bagirsak
mikrobiyotasinin duygusal davranis,
0grenme ve hafiza, sosyal etkilesimler ve
yeme davranislarinda da etkili oldugu
belirtilmektedir.14

Son olarak farelerde yapilan
calismalarda mikrobiyotanin degismesi ile
kan beyin bariyerinin gecirgenliginin
degisebilecegi gosterilmis ve kan beyin
bariyerindeki  gecirgenligin  degismesi,
bagirsak mikrobiyotast metabolitlerinin
beyne gecisindeki degiskenlikle 6nemli
oranda benzer bulunmustur. BM’nin
endokrin ve norokrin yollar1 etkileyerek
beynin sinyalleme islevini diizenlemesi,
otonom sinir sistemi lizerinden santral sinir
sistemi ile etkilesime neden olmasini iceren
fizyolojik yapinin bozulmasi; hastalik-saglik
dengesini etkileyebilmektedir.14

3.2. Bagirsak mikrobiyotas1 ve immiin
sistem

Intestinal mikrobiyota ve immiin
sistem birbirini etkileyerek hastalik ve saglik
durumunda rol olmaktadir. Mikrobiyota
kaynakli uyarilar, immiin sistemin cesitli
ozellikleri ile birlikte intestinal bariyer
olusturarak organizmay firsat¢i patojenlere
karst korumaktadir. Bu koruyucu etki,
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kommensal bakterilerin  etkisiz  hale
gelmesini Onlemektedir. Bariyer sistemi;
mukus salgisi, salgisal Ig A, intestinal epitel
hiicrelerinden  iiretilen = antimikrobiyal
peptitler olup, patojen mikroorganizmalari
etkisiz hale getirmektedir.’2 Intestinal
mikrobiyotanin saglikli olmasi, immiin
sistemin diizenli ¢alismasini saglamakta
olup, kemoterapi, antibiyotik ve proton
pompa inhibitoérii kullanimi bu direnci
bozabilmektedir.!! intestinal mikrobiyotanin
canliligl, cogalmasi, farklilasmasinin yani
sira epitelyal gecirgenlik (bariyer gorevi) ve
sitokin iliretimi gibi énemli fonksiyonlar1 da
bulunmaktadir.24 Sitokinler hayvan ve bitki
hiicrelerinde tretilen hiicrelerin birbiriyle
iletisimini  saglayan  proteinler  olup,
inflamasyon ve immiin cevap sirasinda
lenfosit, makrofaj, endotel, epitel ve bag
dokusu tarafindan  olusturulmaktadir.
Salinimlar1  gegici  olup, inflamasyon
durumunda immiinolojik, enfeksiyoz ve
inflamatuvar hastaliklarda iiretilmekte ve
yardimci T hiicrelerin islevini
artirmaktadir.2s

BM, immiin sistemle sistemik olarak
iki sekilde etkilesmektedir: 1
mikrobiyotada bulunan
mikroorganizmalarin diizenli olarak immiin
hiicreler tarafindan érneklenmesi; (ii) bazi
bakterilerin bagirsak epitelini gecerek
immiin sistemle karsilasmasi. Bakterilerin
immiin sistem hiicreleri tarafindan diizenli
olarak orneklenerek taninmasi saglikl
bireylerde gerceklesmekte; fakat bariyerin
bozulmasi, kronik inflamasyona ve immiin
fonksiyonlarin bozulmasina yol agarak bazi
hastaliklara neden olmaktadir.2¢ Bu bozulma
sonucu bagirsak limenine gecen kommensal
mikroorganizmalar, patojen
mikroorganizmalar ve besin maddeleri,
enterik immiin sistemle karsilasarak
immiinolojik fonksiyonlarin baslatilmasinda
rol almaktadir. Bu nedenle bagirsak
mikrobiyotas1 konagin immiin gelisimi ve
cevabinda kritik rol oynamakta ve konagin
yabanci antijenlere karsi toleransini da
belirlemektedir (Sekil 3).12.18
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Sekil 3. Bagirsak mikrobiyotasinin perifer dokulardaki etkileriz+

Dendritik  hiicreler, bagirsaktaki
bakteriler ve kommensal mikroplarla immiin
sistemin karsilasma noktasi olup, konagi
kendi antijenlerine karsi korumaktadir. Bu
hiicreler  periferik  lenf dokularinda
bulunmakta; kendinden olan ve olmayan
antijenleri ayirt ederek immiin sistemin
toleransini  olusturmaktadir.  Disbiyoz
sonucu asirt miktarda mikroorganizma
antijeni dendritik hiicrelere sunulmakta ve
artan inflamasyon sonucu konak kendi
hiicrelerine zarar vermeye baslamaktadir.
Dendritik hiticrelerin bu durumu, obezite,
diyabet ve yag dokuda inflamasyonla iliskili
bulunmustur. Insan lenfoid dokusunun
biiylik bolimii respiratuvar, gastrointestinal
ve genitolriner sistemde yer almaktadir.
Intestinal mukoza, insan viicudunda
mikrobiyal antijenlerle karsilasan en biiyiik
yuzey olup saglik ve otoimmiiniteyi
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etkilemektedir. Yagdan zengin diyet
kommensal bakterilerin mukozadan Kkana,
mezenterik yag dokusuna karismasina
neden olarak tip 2 diyabet’in gelismesine
neden olur. Mukozadan kana ve mezenterik
adipoz dokuda diisiik olcekli bakteriyemi
olusmaktadir.24

4. Saglik etkileri

Mikrobiyotadaki bakterilerin say1 ve
iceriginin degismesi, dengesinin
bozulmasina disbiyoz denmekte 1511 olup,
saghigt olumsuz etkilemekte ve immiin
sistemin diizenli calismasini
engellemektedir.!?  Disbiyoz, intestinal
gecirgenligini degistirerek hastaliklara yol
acmaktadir.>.26
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BM, saglik ve hastalik durumunda
oénemli rol oynamaktadir.!4 Intestinal
mikrobiyotanin metabolik ve inflamatuvar
hastaliklara yol actigt 10 yil Once
bulunmustur.2?” Mikrobiyota, c¢evresel bir
faktor olarak organ gelisimi, immiin sistemin
olgunlagsmasini ve enerji metabolizmasini
etkileyen ¢esitli etkilere sahiptir.

BM ile sinir sistemi arasindaki
molekiiler iliski de saghgi O6nemli ol¢lide
etkilemektedir.6911

Hastaliklarla  disbiyozun iligkili
olmast ve bakteri kompozisyonunun
degismesi, mikrobiyotay1 sagligin
gelistirilmesinde 6nemli bir hedef haline
getirmektedir.> Disbiyoz ve bagirsak
gecirgenliginin bozulmasi, obezite, tip 2
diyabet, kardiyovaskiiler hastalik, metabolik
sendrom, Kkronik inflamasyon, anksiyete,
depresyon, otizm, inflamatuvar bagirsak
hastaligi, HIV, Hepatit B ve Hepatit C
enfeksiyonu gibi bircok hastaliga yol
acmaktadir.5611.22.26

4.1. Bagirsak mikrobiyotasi ve obezite

Mikrobiyota ve obezite ile ilgili
bozukluklar on yildir giindemdedir.%11
Bagirsak mikrobiyotasinda bulunan bakteri
popiilasyonunun, obezlerde anlaml sekilde
farkli oldugu saptanmistir. Obezlerde,
bakteriodes azalmis, firmikutlar
artmistir.#182¢  Bati  tipi  beslenmenin,
obeziteye neden oldugu 6ngoriilmektedir.24
Bati tipi beslenmenin yol actig1 obezitede de
Firmikutlarin sayisi artmistir.1s Obez ve zayif
organizmalarin yeme aliskanliklarnn ve
viicutlarindaki kronik inflamasyon
farklarinin, bagirsak mikrobiyotalar1 ve
bagirsak gecirgenliklerindeki farkliliktan
dolay1 oldugu dusiinilmektedir. Her
mikrobiyota popiilasyonu kendi potansiyel
aktivitesine = sahiptir; obez ve zayif
organizmalarin mikrobiyotalarinda
farkliliklar gozlemlenmistir.18 Obezite
metabolik bir durum olarak ele alinsa da
buradaki temel nokta inflamasyondur.
Obezitede adipoz doku artmakta ve bu
stirecte endokrin ve immiin sistemde
proinflamatuvar  sitokinler ve leptin
hormonu gibi yo6nlendirici gorevleri olan
mediatorlerin salinimi artmaktadir. Leptin
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toklukta salgilanan bir hormon olup, yetersiz
salgilanmasi obezite olasiligini
artirmaktadir. Leptin, diyetteki bilesenler
sonucu ortaya cikmakta, endokrin, immiin ve
noronal sistemleri etkileyerek, doniip diyet
aliskanliklarini da diizenlemektedir.15

Obezlerin bagirsak gecirgenligi obez
olmayanlardan fazladir. Bu durum, siirekli
bir inflamatuvar uyariya yol a¢maktadir.
Obezite kaynakli inflamasyon kronik ve
disiik diizeylidir ve metabolik hiicrelerde
besin maddelerinin fazla alinmasi sonucu
ortaya cikmaktadir. Bu inflamatuvar cevap,
metabolik hiicreler tarafindan yonetilerek
Ozellesmis  immiin  hiicrelerin  aktive
olmasina ve dokuda c¢o6zilmeyen bir
inflamasyona yol acmaktadir. Bu
inflamasyon instlinin etkisini azaltmaktadir.
Boylelikle besin ve enerji metabolizmasi
bozulmakta ve instlin duyarhlig:
azalmaktadir. Bir teoriye gore de obezitede
inflamatuvar cevabin  asil kaynagi
inflamatuvar besinler olup, viicudun kendi
hiicresi olmadigi i¢cin metabolize oldugunda
disik dizeyde immin bir cevap
olusturmaktadir.18

Obezitenin metabolik dokularda
inflamatuvar bir duruma yol actig
gosterildikten sonra, inflamatuvar
mekanizmalarla iliskisi arastirilmaya
baslanmistir.,  Normal Kkilolu farelerin
bagirsak mikrobiyotasi, bakteriden
arindirilmis farelerin bagirsagina transfer
edildiginde alici farelerde insiilin direncinde
artis ile birlikte, kilo alma hizlarinda bir artis
oldugu go6zlemlenmistir, bu da bagirsaktaki
inflamasyonun viicut agirligi ve insilin
direnci gibi metabolik durumlarla iligkili
olabilecegini diisiindiirmiistiir. Metabolik
dokulardaki bu kronik inflamasyon; yag
dokusunda, karacigerde, kas hiicrelerinde,
pankreasta ve beyinde etkili olmaktadir.
Ayn1  zamanda obezite, inflamatuvar
sinyalizasyonu da baslatmaktadir. Bir baska
calismada da obez farelerin antibiyotiklerle
tedavi edilip mikrobiyotasinin degistirilmesi
sonucu kilo kaybi1 ve glukoz toleransinda
iyilesmeler gozlendigi belirtilmistir, bu
nedenle obezite ile iliskili metabolik
durumlarin 6nlenmesi icin anti-inflamatuvar
tedavilere gerek oldugu diisiiniilmektedir.
Ancak ileri calismalara gerek duyulmaktadir.
Diinya Saghk Orgiiti, 1 milyar yetiskinin
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kilolu; 300 milyon yetiskinin obez oldugunu
belirtmistir. Bu rakamlarin herhangi bir
miidahale yapilmazsa artacagi
ongoriilmektedir. Bir baska nokta obezite
epidemisinin  cocuklar1  etkiledigi ve
cocukluktaki obezite prevalansinin son 30
yilda li¢ kat arttigidir. Obezitenin artmasi,
enerji aliminin artmasina ve enerji
harcamasinin azalmasina bagli olup, yag
dokusunun énemli miktarda artmasina yola
acarak saghgi olumsuz etkilemetedir. Ayrica
tip 2 diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar,
karaciger yaglanmasi, solunum sistemi
hastaliklari, nérodejenerasyon, safra kesesi
hastaliklar1 ve bazi1 kanserlerin goriilme
sikligini artirmaktadir. Obezlerdeki adipoz
doku, inflamatuvar sitokinler salgilamakta
ve bu da insiilin salintmini engellemektedir.
Bu durum metabolik hastaliklarla iliskili yeni
bir alanin agilmasina yol agmistir. Bu nedenle
obezite ve iliskili sorunlar 6nemli bir halk
sagligl sorunudur.18

4.2. Bagirsak mikrobiyotasi ve metabolik
sendrom

Metabolik sendrom; tip 2 diyabet ve
kardiyovaskiiler hastaliklarla ilgili risk
faktorlerini icermektedir. Bunlar; kiloluluk,
obezite, hipertansiyon, hiperglisemi ile lipid
ve karbonhidrat metabolizmasi
bozuklugudur. Yagdan zengin bir diyet
metabolik sendromun ortaya ¢ikmasinda rol
oynayan bir beslenme bi¢imi olup, kronik
diizeyde inflamasyona yol acarak bagirsak
gecirgenliginin artmasina neden olmaktadir.
Diisik  dilizeydeki inflamasyon, yag
dokusundan ve bagirsak mikrobiyotasindan
kaynaklanmakta olup, metabolik sendromda
giderek artmaktadir. Baz1 ¢alismalarda
bagirsak mikrobiyotasindaki degisikliklerin
metabolik bozuklukluklarla birlikte
goriildigii  bildirilmistir.  Bu  bulgulara
dayanarak, metabolik sendrom ve obezite
iliskili hastaliklarin ydnetiminde, diger
tedavilerin yaninda bagirsak
mikrobiyotasinin kontrolii i¢in farmakolojik
ve besinsel tedavi segenekleri goz onilinde
bulundurulmalidir.1® Bagirsak
mukozasindan salinan, antiinflamaturvar
ozellik gosteren ve metabolik sendromun
kompanentlerine karsi direngte 6nemli rolii
olan TLR5 reseptori eksik olan farelerde
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metabolik sendromun artttigi
diistiniilmektedir. Bir c¢alismada TLR5
reseptoriic eksik olan farelerin bagirsak
mikrobiyotasi, dogal mikrobiyotaya sahip
farelere transfer edilmis ve alic1 farelerde
metabolik sendrom kompanentleri
gozlemlenmeye baslamistir.18

4.3. Bagirsak mikrobiyotasi ve
inflamatuvar bagirsak hastaligi

Inflamatuvar  bagirsak  hastalig),
gastrointestinal sistemin kronik
hastaliklarindan biri olup, klinikte Crohn
hastaligi olarak taninmaktadir. Genetik,
cevresel ve yasam tarzi kaynakli olan Crohn
hastaliginda konagin diizensiz immiin
sistemi ve bagirsak mikrobiyotasinin adaptif
immiin cevaplar1 da rol oynamaktadir.!2

Immiin tolerans ve immiin yanit
genlerindeki polimorfizm ve mutasyonlar
erken donemde inflamatuvar bagirsak
hastalifina yol agmaktadir.  Ornegin
interlokin 10 ve reseptoriindeki eksiklikler,
bagirsaktaki kommensal bakterilere immiin
cevabin diizenlemesinde bozukluklara yol
acmaktadir. Bakteriyel peptidoglikanlarin
taninmasinda hiicre i¢i reseptér olan NOD2
genindeki degisiklikler de yetiskinlerdeki
Crohn hastaligiyla iliskilidir. Ayrica diyet
inflamatuvar ~ bagirsak  hastaliklarinda
onleyici veya nedensel etki
gosterebilmektedir. Bu noktada diyetin
bagirsak mikrobiyotasindaki degisikliklere
yol actigini hatirlamak gerekir. Crohn
hastalarinda yapilan bir kohort ¢calismasinda
hastalarin ~ bagirsak  mikrobiyotasinda
kontrol gruplarina goére zamanla firmikut ve
bakteriodeslerin  sayisinda azalma ve
enterobakterlerin  sayisinda bir artis
gozlenmistir. Fekal metabolitlerin
incelendigi bir baska ¢alismada da Crohn
hastalarinda biitirat iireten bakterilerin
sayisinda bir azalma oldugu gorilmiistiir. Bir
baska calismada NOD2 geni eksikligi olan
farelerin bagirsak mikrobiyotasinda
disbiyoz go6zlemlenmis olup, bu farelerin
mikrobiyotasinin saglikli farelere transferi
sonucu, alict farelerde kolit gorildagi
bildirilmistir.12

Konak ve bagirsak
mikrobiyotasindaki degisikliklerin, uygun
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bir genetik zeminde, iilseratif kolit ve Crohn
hastaligina yol agabilecegi diistiniilmektedir.
Ayni durum, Colyak hastalig1i icin de soz
konusudur.!?  Bir  c¢alismada  ¢dlyak

hastalarinda anormal bagirsak
mikrobiyotasi kompozisyonu
gozlemlenmistir. Bu hastalarin
duodenumlarindan  alinan  6rneklerde
Bakteriodeslerin  sayisinda  bir  artis
gorulmistir.

Yukarida bahsedilen tiim bulgulara
karsin bir bakteri ya da bakterilerin
kombinasyonunun direkt olarak
inflamatuvar bagirsak hastaligiyla iliskili
olduguna dair kanmit bulunmamaktadir.12
Ancak inflamatuvar hastaliklar,
antiinflamatuvar genlerdeki bozukluklar ve
bagirsak mikrobiyotasindaki degisikliklerin
birlikte goriilmesi disiindiiriicii olup, bu
konuda ileri arastirmalara ihtiyag¢ vardir.

4.4. Bagirsak mikrobiyotasi ve kanser

Yapilan bazi c¢alismalarda bagirsak
mikrobiyotasindaki degisikligin intestinal
kanser ile iliskili olabilecegi bildirilmistir.11

Ince bagirsakta yer alan mikrobiyota,
intestinal epitel hiicrelerin farklilasmasi ve
canliligiyla iligkili oldugu icin kanser
gelismesine zemin hazirlayabilmektedir. Bu
nedenle bazi besinler ve kullanilan
farmasotik ajanlar karsinogenezi
baslatabilmektedir. ~ Yapilan c¢alismalar,
mikrobiyotas1 olmayan farelerde kanserin
gelismedigini gdstermistir.+

Bagirsaktaki bakteriler tarafindan
iretilen butirat, dogrudan makrofaj, T hiicre
ve dentirik hiicreleri uyararak kolonik
inflamasyon ve karsinojenezisi baskilayan
IL-10 tretimini arttirmaktadir.28

4.5. Bagirsak  mikrobiyotasi ve
Huntington, Alzheimer ve Parkinson

BM'nin  beyin  sinyalizasyonuna
etkisi, vagus sinirinin afferent duyusal
noronlari, noroimmiin yolaklar,
noroendokrin yolaklar, kisa zincirli yag
asitleri gibi mikrobiyal metabolitler,
mikrobiyal kaynakli nérotransmitterler gibi
¢ok  cesitli  mekanizmalarla  olabilir.
Triptofan metabolizmasinin  mikrobiyal
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regiilasyonu, bagirsak mikrobiyotasinin
santral sinir sistemindeki roliinii anlamak
icin odak noktadir.2? Aminoasitler beyne
gelen ve beyinden giden biyokimyasal
mesajlarin iletimine yardimci olmaktadir.
Triptofan; seratoninin 6n maddesi olup,
seratonine donlismesi icin Bg vitaminine
(pridoksin)  gereksinim  bulunmaktadir.
Triptofan oncelikli olarak beyin ve perifer
dokular tarafindan metabolize edilen
esansiyel bir aminoasittir. Protein sentezi ve
duygulanim, bilis ve immiinite gibi fizyolojik
stireclerde yer almaktadir. Giinlik diyetle
alinan triptofanin %6’s1 bagirsak
mikrobiyotasinda, %94’ti karaciger ve
merkezi sinir sisteminde metabolize
edilmekte  olup, noral ve immiin
fonksiyonlari, ayni zamanda antioksidan
durumu yonlendirmektedir. Triptofanin
bagirsak  mikrobiyotasinda  metabolize
olmas1 sebebiyle duygulanim bilis ve
immiinite ile iliskisi bu  noktada
baslamaktadir. Diyetle alinan miktarinin %
2’si seratonin ve melatonine cevrilmekte;
beyin fonksiyonlar1 ve saglhig etkileyen
santral  sinir  sistemindeki  ndronlari
diizenlemektedir.?

Triptofan, karacigerde Kkiniirenin
yolagi metabolizmasina girdiginden, pro-
inflamatvuar ve anti-inflamatuvar immiin
cevabl ve bariyer gorevini etkilemektedir.
Kiniirenin metabolizasyonu, B, ve Bsg
vitaminlerine bagli enzimler aracilifiyla
gerceklestirildigi icin buradaki etkilesim
bozukluklari, immiin sistemi ve bulasic
olmayan hastaliklarin, kronik hastaliklarin
ortaya cikisim1 etkilemekte ve Huntington,
Alzheimer ve Parkinson gibi nérodejeneratif
hastaliklara yol agmaktadir.?3° Bu baglamda
bagirsak mikrobiyotast ve santral sinir
sistemi hastaliklar1 arasinda, 6zellikle
triptofan ve kiniirenin yolagi aracilifiyla
iliski oldugu diisiiniilmektedir. Ancak bu
iliski net olarak ortaya koyulmus degildir.

4.6. Bagirsak mikrobiyotasi ve D Vitamini
eksikligi

Litonjua ve Weiss'in ¢alismalarina
gore D vitamini sadece kalsiyum diizeyini
diizenlemekle kalmayip, kan basinct ve

elektrolitleri de diizenleyerek immiin sistem
icin 6nemli bir rol oynamaktadir. D vitamini

72



Mikrobiyota ve saglik

eksikligi romatoid artrit, sistemik lupus
eritematozus, multipl skleroz, tip 2 diyabet
ve irritabl bagirsak hastalig1 gibi otoimmiin
hastalik sikligin1 artirmaktadir. Bati tipi
yasam tarzi, i¢ ortamda daha fazla vakit
gecirilmesine neden oldugu icin biiyiik
Olgide D vitamini yetmezligine yol
acmaktadir. D vitamini  ihtiyacinin
%10-20’si diyetle, %901 da fotosentez
yoluyla karsilanmaktadir. Hayvan
calismalarinda bagirsak mikrobiyotasi ile D
vitamininin iligkili oldugu gosterilmistir. D
vitamini diizeyinin normal olmasi, kolonik
bakterilerin normal dilizeyde kalmasini
saglamaktadir. D vitamini yetmezliginde
mikrobiyom bilesimi degismekte; anti-
inflamatuvar etkileri azaltmakta; bagirsak
bariyeri bozulmakta; kolonik hiperplazi
meydana gelmekte, bagirsak permeabilitesi
artmaktadir.3?

5. Fekal mikrobiyota transplantasyonu

Baslarda kronik diyare ve yarali
dokularin iyilesmesi icin kullanilan fekal
mikrobiyota transplantasyonu (fekal
bakteriyoterapi), gliniimiizde kanser ve
sistemik kronik hastaliklarin tedavisi igin
kullanilmaktadir. Viicut kitle indeksi, bulasici
hastalik ve kronik hastalik seyahat oykiisii
gibi kriterlere gore donoérler secilip, kanda
mikroorganizma antijen antikor testleri
yapildiktan sonra kolonoskopi, endoskopi
veya retansiyon enema yontemleriyle fekal
transplant enjekte edilmektedir. Fekal
mikrobiyota transplantasyonunun (FMT) en
sik goriilen endikasyonlari
ps6domembranéz  enterokolit, irritabl
bagirsak sendromu, kronik yorgunluk
sendromudur. FMT immiin  digskin,
antineoplastik alan kronik lésemi ve
lenfomali  hastalarda kisa  donemde,
hastalarin genel durumunda iyilesme
saglamaktadir32 Son yillarda yapilan
calismalarda mikrobiyotanin kemoterapi ve
immiinoterapiye verilen yamiti etkiledigi
gosterilmistir.28

Sonug ve o6neriler

Intestinal mikrobiyota, ikinci beyin
olarak adlandirilmakta olup, inutero
gelismekte; santral  sinir  sistemini
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etkilemekte ve santral sinir sisteminden
kalkan uyarilar da bagirsak mikrobiyotasini
etkilemektedir. Beslenme; bagirsak
mikrobiyotasinin olusumunda 6nemli yer
tutmakta olup, mikrobiyotanin
gecirgenliginin degiserek bariyer gorevinin
bozulmasi ve burada yer alan bakterilerin
kompozisyonunun degismesi bircok énemli
hastaliga yol acabilecegi tartisiilmaktadir. Bu
nedenle cesitli miidahaleler yoluyla bagirsak
mikrobiyotasinin degistirilmesinin hastalik
durumunun degistirilmesinde ©6nemli bir
miidahale oldugu cesitli calismalarda
belirtilmekte olup, saglik ve bagirsak
mikrobiyotasindaki iliskilerin ileri
donemlerde detayh olarak ele alinacagi ve
gastrointestinal sistemde yer alan organlara
yapilacak  mikrobiyota  transferlerinin
giindemde olacag diisiiniilmektedir.

Bir baska 6nemli nokta, hastaliklarin
gelismesinde inflamatuvar siireclerin de yer
aldigidir. Beslenmenin inflamasyon
tizerindeki etkisi diistintildiigiinde bagirsak
mikrobiyotasinin  antiinflamatuvar  ilac
tedavileri ve pre/probiyotiklerle
degistirilmesinin, inflamasyona midahale
ederek bagirsak mikrobiyotas1 tlizerinden
insan sagligini etkileyebilecegi
diigiiniilmektedir. ileri ¢aligmalara gerek
duyulan diger bir konunun da dogum sekKli,
gebelik ve emzirme siireci olacagl
diisiintilmektedir.

Cikar catismasi

Herhangi bir cikar catismasi veya
anlasmazlik bulunmamaktadir.
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