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Abstract  

Many types of microorganisms such as viruses, bacteria, fungi and protozoa that form the 

intestinal microbiota; physiological adaptation, diet, drug consumption vary greatly due to 

many factors such as. If the microbiota is affected negatively by these factors, it is called as 

dysbiosis. There are many relationships between the intestine and the brain, the results of the 

biochemical reactions of the enteric neural network, vagus nerve, immune system and 

microorganisms. This linkage between the brain and the intestine may be the trigger of 

neurological diseases such as Alzheimer's and Parkinson's in the case of dysbiosis. In recent 

years, the use of new treatment modalities such as prebiotic, probiotic and fecal transplantation 

is very important in the neuropathological relationship between the brain and the intestine. 
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Özet 

Bağırsak mikrobiyotasını oluşturan virüs, bakteri, mantar ve protozoa gibi birçok 

mikroorganizma türü; fizyolojik adaptasyon, diyet, ilaç tüketimi gibi birçok etmen nedeniyle 

oldukça çeşitlilik göstermektedir. Mikrobiyotanın bu etmenlerden olumsuz etkilenmesi 

durumuna disbiyosiz adı verilir. Bağırsak ile beyin arasında, enterik sinir ağı, vagus siniri, 

immün sistem ve mikroorganzimaların oluşturduğu biyokimyasal reaksiyonların sonuçları 

olmak üzere birçok ilişki bulunmaktadır. Beyin ile bağırsak arasındaki bu bağlantı, disbiyosiz 

durumunda Alzheimer, Parkinson gibi nörolojik hastalıkların tetikleyicisi olabilir. Son yıllarda 

prebiyotik, probiyotik ve fekal transplantasyon gibi yeni tedavi yöntemlerinin kullanılması, 

bağısak-beyin arasındaki nöropatolojik ilişki üzerinde oldukça önemlidir. 

Anahtar kelimler: Alzheimer, Nöroinflamasyon, Mikrobiyota, Parkinson 
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Giriş 

İnsan bağırsağında mantar parazit, bakteri ve virüs olmak üzere yüz milyondan fazla 

mikroorganizma yaşamaktadır. Gastrointestinal kanalında baskın olan mikroorganizmalar; 

Firmicutes, Bacteroidetes, Proteobacteria, Verrucomicrobia ve Actinobacteria’dır. Bu 

mikroorganizmaların bağırsakta bulunma oranları birçok fizyolojik etkene bağlı olarak 

farklılık göstermektedir (1,2). Yapılan araştırmalarda sayıca en çok olan bakteri türlerinin; 

Firmicutes (Gram pozitif) ve Bacteroidetes (Gram negatif) olduğu tespit edilmiştir (3,4).  

Bu mikroorganizmaların insan ile simbiyotik bir ilişkisi olduğu bilinmektedir. Fakat 

bağırsak florasının değişmesi ve bu bakterilerin sayıları ve kaliteleri üzerindeki olumsuz 

etkenler organizmalarda patolojik olguların oluşmasına neden olabilir (5).   

Mikrobiyota; yaş ve cinsiyet başta olmak üzere beslenme, antibiyotik kullanımı gibi birçok 

faktörden etkilenmektedir. Birçok deneysel çalışma; beslenme fizyolojisinin doğrudan 

bağırsak mikrobiyotasını etkilediğini göstermiştir. Özellikle patojen bakterilerin konak 

florasını değiştirebileceği ve konağın sağlık durumunu olumsuz etkileyeceği bildirilmiştir 

(6-8). Patojen bakterilerinin neden olduğu bağırsak hastalıklarının; diyabet, metabolik 

yetmezlik ve immün sistem yetmezliği gibi birçok patofizyolojik duruma neden olmaktadır 

(9,10). 

Son yıllarda yürütülen birçok çalışma; disbiyozisin nörolojik hastalıklara neden olduğunu 

göstermektedir. Bu hastalıkların başında depresyon ve anksiyete gibi toplumda görülme 

olasılığı yüksek hastalıklar bulunmaktadır. Bağırsak mikrobiyotasındaki değişiklikler; 

nörolojik gelişimin yanı sıra bağışıklık düzenlenmesi, vitamin sentezi, enzim düzenlenmesi 

gibi fizyolojik etmenlerden sorumlu olabilir (11,12). 

  

1.1.        Bağırsak ve beyin arasındaki etkileşim 

İnsanlarda beyin-bağırsak; vagus siniri, bağırsak mikrobiyotasındaki mikroorganizmaların 

biyokimyasal etkileşimi sonucu oluşan metabolitler ve immün sistem gibi çeşitli yollar ile 

birbirine bağlıdır (5). Beyin ile bağırsak arasındaki iletişimin direk nöral iletişim, hormonal 

iletişim ve bağışıklık sistemi ile olduğu bildirilmiştir (11). (Şekil 1) 

 

Vagus siniri; bağırsak hareketlerini kontrol eden sinir sisteminin önemli elemanlarından 

biridir.  Merkezi sinir sistemine periferik immün sinyallerin iletilmesinde de önemli rol 

oynamaktadır. Bağırsakta yer alan birçok mikroorganizma salgıladıkları kimyasalları 

vagus siniri ile beyine ileterek nörolojik fonksiyonları doğrudan etkileyebilir (13). 

 

Yapılan araştırmalar bağırsak mikrobiyotasının doğrudan bağışıklık hücrelerini 

etkileyebileceğini göstermektedir. Yaşlı bireylerde bağışıklık sisteminin zayıflaması, 

bağırsak mikrobiyotası ve beyin arasındaki korelasyonu etkileyerek davranış 

değişikliklerine rol açabilir. Bağırsak mikrobiyatasının doğrudan mikrogliaların 

olgunlaşmasını ve etkinliğini etkilediği bilinmektedir. Bu yüzden; merkezi sinir sisteminin 

işlevinin de etkilendiği düşünülmektedir (14,15). 

  

 

 

 

http://www.jiacm.com/
http://www.jiacm.com/


                         Serkan Sugeçti et al.                                                                            J Immunol Clin Microbiol 2019; 4(4) 

  
 

Available at http://www.jiacm.com 

 

 

 
Şekil 1. Bağırsak mikrobiyotası ve beyin arasındaki etkileşim (Periferik serotonin: bağırsaktaki 

hücreler beyin sinyal mekanizmasında etkili serotonin üretirler, Sitokinler: bağırsak mikrobiyotası, 

bağışıklık hücrelerinin sitokin üretmesini tetiklerler, Metabolitler: mikroorganizmalar, beyini 

doğrudan etkileyebilen metabolitler üretebilirler) 

 

Mikroorganizmalar, bağırsak lümeni içerisinde birçok biyokimyasal reaksiyonlar 

gerçekleştirirler. Bu reaksiyonlar sonucu oluşan biyokimyasal moleküller bağırsak 

reseptörlerine bağlanarak birçok fizyolojik değişikliğe neden olabilirler. Bu biyokimyasal 

maddeler; antioksidan metabolizmasının azalmasına neden olarak hücrelerde oksidatif 

hasar oluşturabilirler. Oluşan oksidatif hasar sinirsel aktivasyon moleküllerini de doğrudan 

etkileyebilir. Sinyal aktivasyonu için kullanılan birçok biyomolekülün (serotonin, 

malatonin, histamin vb.) beyin ve bağırsak arasındaki fizyolojik etkileşiminde rolü vardır 

(5, 16). Ayrıca bağırsak mikrobiyotası beyinde öğrenme ve hafıza merkezi hipokampüs 

bölgesini, nörogenezisi ve nörotransmitter üretimini etkileyerek nörolojik hastalıklara 

neden olabilir. Özellikle Alzheimer, depresyon, Parkinson ve epilepsi gibi nörofizyolojik 

hastalıkların tetiklenmesinde oldukça önemlidir (5, 17,18). 

  

1.2.        Bağırsak mikrobiyotası ve nörodejeneratif hastalıklar 

Nörodejeneratif hastalıklar; sinir hücrelerinde ve beynin bazı bölgelerinde oluşan hasarlar 

sonucu sinir sistem fonksiyonlarının bozulmasına neden olan hastalıklara verilen genel 

isimdir. Genellikle nörodejenratif hastalıklara; hastalığın oluşumu sırasında patolojik etki 

yapan hatalı katlanmış proteinlerin birikimi yol açmaktadır (21). 

Yaşlanma ile değişen ve azalan bağırsak mikrobiyotası nöroinfilamasyona neden olabilir. 

Oluşan nöroinfilamasyon; diyabet, diyare, obezite, nörodejenatarif hastalıklar ve vitamin 

eksiklikleri gibi birçok fizyolojik bozukluğa neden olabilir  (19,20).  Özellikle bağırsak 

mikrobiyatasının doğrudan obezite ve insülin direnci ile bağlantılı olduğu bilinmektedir. 

Mikrobiyota glikoz ve yağ metabolizmasının düzenlenmesinde aktif rol oynamaktadır. 

http://www.jiacm.com/


                         Serkan Sugeçti et al.                                                                            J Immunol Clin Microbiol 2019; 4(4) 

  
 

Available at http://www.jiacm.com 

 

 

Beslenmedeki yetersizlik veya yanlış uygulanan diyetler bağırsak mikrobiyatasını 

bozmaktadır. Bozuk mikrobiyota enfilamasyona neden olarak konakçıda obeziteye neden 

olabilir. Özellikle; Gram negatif bakterilerin dış zarında üretilen lipopolisakkaritler 

moleküler yağlanma ve insülin direnci gibi birçok patofizyolojik duruma sebep olabilirler 

(22). 

Alzheimer; merkezi sinir sisteminde görülen, hafıza kaybı, düşünce değişikliklerine ve 

beynin normal fonksiyonlarının bozulmasına neden olan kronik bir nörolojik hastalıktır. 

Hastalık genellikle yavaş seyreder ve beyin üzerinde patolojik etkiler yaparak ölüme neden 

olur (23,24).  Başlangıçta beyin üzerinde oluşan bu patolojik etkiler, hafıza kaybına ve 

zihinsel aktivitenin düşmesine neden olurlar. Uzun vadede hücreler üzerindeki 

nöropatolojik etki ölümlere neden olabilir. 

Alzheimer'ın önemli bir sonucu da bilişsel davranış bozukluklarıdır. Bilişsel davranış 

bozukluklarının önemli bir nedeni insan ile simbiyotik yaşayan  bağırsak 

mikroorganizmalarının sayılarındaki düşüştür. Bilişsel davranış bozuklukları ve bağırsak 

mikrobiyotasının arasındaki fizyolojik etkinin araştırıldığı bir çalışmada; farelere normal 

diyet ve yüksek yağlı besin içeren diyetler uygulanmıştır. Araştırmanın sonucunda yüksek 

yağlı besin ile beslenen farelerde bilişsel davranış bozuklukları olduğu tespit edilmiştir. 

Daha sonra yüksek yağlı besinler ile beslenen farelerden alınan bağırsak mikrobiyotası, 

mikroorganizma çeşitliliği tespit edilen ve yetersiz mikroorganizmaya sahip olan farelere 

transfer edildiğinde, bu farelerde de bilişsel davranış bozuklukları meydana geldiği 

saptanmıştır.  Bu çalışmanın sonuçları; beslenme farklılığı sonucu oluşan bağırsak 

mikrobiyotasındaki değişikliklerin doğrudan bilişsel davranış bozukluklarına neden 

olabileceğini göstermiştir (25). 

Parkinson hastalığı;  nörolojik hastalıklar arasında yaşlılık ile beraber ilerleyen ve 

Alzheimer’dan sonra en sık görülen nörodejenaratif bir hastalıktır. Bu hastalığın 65 yaş 

üstü bireylerde görülme olasılığı yaklaşık olarak %1-2 olarak bildirilmiştir. 80 yaş üstü 

bireylerde ise bu olasılık yaklaşık %4’e çıkmaktadır (26). Parkinson hastalığı yavaş 

ilerleyen bir hastalıktır. Bu hastalığın başlangıç evresi ilaçla kontrol altına alınabilir ve 

yaklaşık olarak 1 ile 5 yıl arasında sürmektedir. Orta evre ise 5 ile 10 arasında sürmektedir. 

Yaklaşık 15-20 yıl sonra ise hastalarda yürüme bozuklukları meydana gelmektedir. 

Hastaların büyük çoğunluğunda demans görülmektedir (27). Hastalığın ilerlemesinde α-

sinüklein proteinin (Lewy cisimcikleri) birikmesi neden olmaktadır. Bu proteinler sinir 

hücreleri arasında birikerek sinirsel bağlantılarını yok eder. Sinir bağlantılarının kesilmesi 

eklemlerde sertlik, kas titremeleri, dikkat kontrolünün kaybolması gibi fizyolojik 

bozukluklara neden olmaktadır (28,29).  

Bağırsaklarda bulunan mikroorganizmaların biyoaktiviteleri sonucu oluşan metabolitler, 

bağırsak mikrobiyotasındaki insan ile simbiyotik yaşayan bağırsak mikroorganizmalarının 

sayılarındaki düşüş gibi etkenler ile inflamasyona neden olmaktadır. Bu inflamasyonların 

daha sonra nöroinfilamasyona neden olarak parkinson hastalığını tetiklediği 

düşünülmektedir. Parkinson hastalarında bağırsak inflamasyonu ve oksidatif hasarın 

oluştuğu yapılan çalışmalarda gösterilmiştir (30,31). 

 

Sonuç 

Bağırsak mikrobiyotasının insan üzerindeki pozitif ve negatif etkileri son yıllarda oldukça 

merak edilen ve araştırılan konular arasındadır. Başta kanser olmak üzere birçok hastalığın 

oluşma nedenleri arasında bağırsak mikrobiyotasının etkili olduğu ileri sürülmektedir. 
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Bunun yanı sıra; bağırsak mikrobiyotasını oluşturan bakteri çeşitleri ve sayılarındaki 

değişiklikler doğrudan sinir sistemini etkileyebilir. Bağırsak mikrobiyotası ve beyin 

arasındaki bu etkileşim, başta alzheimer ve parkinson olmak üzere önemli birçok nörolojik 

hastalıklar üzerinde etkili olmaktadır. Nörolojik hastalıkların nedenleri ve tedavi 

stratejilerinin geliştirilmesinde, bağırsak mikrobiyotasının belirlenmesi, probiyotik ve 

prebiyotiklerin kullanılması yanında son yıllarda kullanılmaya başlayan fekal  

transplantasyon gibi tedavi yöntemleri oldukça önemlidir. 
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