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Yeme Bozuklukları ve Bağırsak Mikrobiyotası Etkileşimi 

 

 

Fatma Öznur AFACAN 1, Gülperi DEMİR 2, Aliye ÖZENOĞLU 3 
 

ÖZ 

Yeme bozuklukları, biyolojik, psikolojik ve sosyal faktörlerin karşılıklı etkileşimi sonucu gelişen psikiyatrik 

bozukluklardır. Yeme bozukluklarında açlığı ve tokluğu düzenleyen nörohormonlar ile duygudurum ve anksiyeteden 

sorumlu nörotransmiterler gibi biyolojik faktörler semptomların sürdürülmesinde önemli rol oynamaktadır. Bağırsak 

mikrobiyotası ile iştah, ruh hali ve vücut ağırlığının düzenlenmesinin ve bağırsak mikrobiyotasının bileşimindeki 

değişikliklerin çeşitli metabolik, nörodejeneratif ve nöropsikiyatrik bozukluklarla ilişkili olduğu bilinmektedir. Yeme 

bozuklukları olan kişilerde, sağlıklı bireylerle karşılaştırıldığında düşük mikrobiyal çeşitlilik ve taksonomik farklılıklar 

olduğu ve yeme bozukluklarının bağırsak mikrobiyotası bileşiminin bozulmasıyla ilişkili olduğu bildirilmiştir. Bağırsak 

mikrobiyotasında bulunan antijenler, bazı konak nöropeptidlerini ve nörohormonlarını taklit edebilir ve bu bileşiklerle 

çapraz reaksiyona giren otoantikorların üretimini tetikleyebilir. Bu antikorların düzeyleri ve afinitelerinin yeme 

bozukluğu gibi nöropsikiyatrik durumlarla ilişkili olduğu bildirilmektedir. Bu çalışmada, yeme bozukluğunun 

etiyolojisinde bağırsak mikrobiyotasının ve disbiyozunun rolüne ilişkin güncel literatür bilgilerinin gözden geçirilmesi 

amaçlanmıştır. Diyet, bebeklikten yaşlılığa kadar insan bağırsak mikrobiyotasını etkileyen en önemli faktörlerden birisi 

olarak kabul edilir. Bu nedenle, diyet müdahaleleri bağırsak-beyin fonksiyon bozukluğuyla ilişkili psikolojik semptomları 

modüle etme potansiyeline sahip olabilir. Yeme bozukluğu ile bağırsak mikrobiyotası arasındaki etkileşimin anlaşılması, 

bağırsak mikroflorasının bileşimini iyileştirmeyi amaçlayan yeni tedavi yöntemlerinin geliştirilmesine katkı sağlayabilir. 

Anahtar Kelimeler: Anoreksiya nevroza; bulimia nevroza; disbiyozis; mikrobiyota; psikobiyotikler; yeme bozuklukları. 

 

Interaction between Eating Disorders and Gut Microbiota 
 

ABSTRACT 

Eating disorders are psychiatric disorders that develop as a result of the interaction between biological, psychological, 

and social factors. In eating disorders, biological factors such as neurohormones regulating hunger and satiety, as well as 

neurotransmitters responsible for mood and anxiety, play a significant role in the maintenance of symptoms. It is known 

that the gut microbiota is involved in the regulation of appetite, mood, and body weight, and that alterations in the 

composition of the gut microbiota are associated with various metabolic, neurodegenerative, and neuropsychiatric 

disorders. It has been reported that individuals with eating disorders, when compared to healthy individuals, exhibit lower 

microbial diversity and taxonomic differences and that eating disorders are associated with an imbalance in gut microbiota 

composition. Antigens present in the gut microbiota may mimic certain host neuropeptides and neurohormones and may 

trigger the production of autoantibodies that cross-react with these compounds. The levels and affinities of these 

antibodies have been reported to be associated with neuropsychiatric conditions such as eating disorders. In this study, 

the aim is to review the current literature on the role of gut microbiota and dysbiosis in the etiology of eating disorders. 

Diet is considered one of the most important factors influencing the human gut microbiota from infancy to old age. 

Therefore, dietary interventions have the potential to modulate psychological symptoms associated with gut-brain 

dysfunction. Understanding the interaction between eating disorders and the gut microbiota may contribute to the 

development of novel treatment strategies aimed at improving gut microflora composition. 

Keywords: Anorexia nervosa; bulimia nervosa; dysbiosis; microbiota; psychobiotic; eating disorders. 
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GİRİŞ 

İnsan vücudunda, deri, ağız, burun, bağırsaklar gibi çeşitli 

bölgelerde trilyonlarca canlı mikroorganizma bulunur (1). 

Bu mikroorganizmalar, davranış ve merkezi sinir sistemi 

fonksiyonları da dahil olmak üzere konakçı fizyolojisini 

birçok yönden etkileyebilir (2). İnsan vücudunun farklı 

bölgelerinde bulunabilen mikroorganizmaların tümüne 

mikrobiyota, bu mikroorganizmaların genomuna ise 

mikrobiyom adı verilir (1). Yapılan son çalışmalarda 

bağırsak mikrobiyomu ve beyin arasında çift yönlü 

nöroendokrin sinyalleşmenin olduğu gözlemlenmiştir. 

Bununla beraber bağırsak mikrobiyomunun, yeme 

bozuklukları da dahil olmak üzere psikiyatrik hastalıklarda 

rol oynadığı bildirilmektedir (2). Yeme bozuklukları, 

kronik yetersiz kalori alımı ile gözlemlenen Anoreksiya 

Nervoza (AN), tekrarlayan tıkınma ve çıkarma atakları ile 

seyreden Bulimia Nervoza (BN) ve telafi davranışına 

başvurulmaksızın aralıklı aşırı yeme ile karakterize 

Tıkanırcasına Yeme Bozukluğu (TYB) gibi homeostatik 

olmayan yemenin yol açtığı ciddi psikiyatrik durumlardır 

(3). AN, sıklıkla kronik kalori kısıtlaması ile tanımlanırken 

fiziksel aktivitenin artması, yoğun kilo alma korkusu, 

endokrin değişiklikler, vücut imajının bozulması ve düşük 

vücut ağırlığı da diğer temel özellikler arasında yer alır (2). 

Kadınlarda zayıflığa yönelik kültürel baskı gibi çevresel 

faktörlerin yanı sıra AN'nin gelişiminde ve 

sürdürülmesinde genetik ve hormonal faktörlerin de 

önemli bir rol oynadığı bildirilmektedir (4). AN, karmaşık 

ve tam anlaşılamayan bir etiyolojiye sahip, seyri oldukça 

değişken ve nüks görülme olasılığı sık olan psikiyatrik bir 

hastalıktır. Psikiyatrik hastalıklar arasında mortalite oranı 

en yüksektir. Bulimik sendromlar ise yeme üzerinde 

kontrol kaybının yaşandığı, belirli bir zaman periyodunda 

nesnel olarak büyük miktarlarda gıdanın tekrar tekrar 

tüketilmesini içeren aşırı yeme ile karakterizedir (2). 

Aralıklı tıkınırcasına yeme, TYB, BN ve AN'nin alt tipi 

dahil olmak üzere birçok bulimik sendromun temel bir 

özelliğidir. Bu nedenle, özellikle aşırı yemenin altında 

yatan biyolojik mekanizmaların daha iyi anlaşılması ile 

yeme bozukluğunun tanımlanması, önlenmesi ve 

tedavisinde ilerleme sağlanabilir (5). Yeme 

bozukluklarının altında yatan biyolojik mekanizmalara 

ilişkin sınırlılıklar nedeniyle tedavi yöntemi tam olarak 

geliştirilememiştir. Ancak son yıllarda hem bağırsak 

mikrobiyomunun hem de bağışıklık sisteminin özellikle 

AN'nin gelişiminde ve kalıcılığında olmak üzere yeme 

bozuklukları gibi psikiyatrik hastalıklarda rol oynadığı 

bildirilmiştir (2,5-6). 

Yeme bozukluklarının etiyolojisi, bozuklukların 

başlamasına ve devam etmesine izin veren predispozan, 

hızlandırıcı ve devam ettirici faktörlerin varlığı nedeniyle 

çok faktörlüdür. Son zamanlarda araştırmalar, 

mikrobiyotaya ve insan vücudunun farklı bölgelerinde 

bulunan 1014 mikrobiyal hücrenin bileşimine 

odaklanmıştır. “Bacteroidetes" ve "Firmicutes" adlı iki 

filum, tanımlanan bakteri popülasyonlarının yaklaşık 

%90'ını temsil eder, geri kalan %10'u ise esas olarak 

Actinobacteria ve Proteobakterilerden oluşur. 

Mikrobiyotanın bileşimi yaşam boyunca stabil olmayıp 

erken çocukluktan itibaren hızlı değişiklikler gösterir, 

yetişkinlikte durağanlaşır ve daha sonra yaşlılıkta bozulur.  

Bağırsak mikrobiyotasının yaşam boyu değişimine ve 

stabilitesine çeşitli faktörler [örn. yaş, cinsiyet, etnik 

köken, coğrafi konum, çevre, iklim, doğum şekli, 

emzirme, sütten kesme, Beden Kütle İndeksi (BKI), 

egzersiz, sigara, alkol, uyuşturucular ve diyet] katkıda 

bulunur (7). İnsan bağırsak mikrobiyomu, konakçı 

metabolizmasında, vücut ağırlığının düzenlemesinde, 

konakçının korunmasında, bağışıklık sisteminin 

geliştirilmesinde ve bağırsak-beyin etkileşiminde rol 

oynamaktadır (8). Bağırsakta bulunan mikroorganizmalar, 

çeşitli nöroaktif bileşiklerin üretimi yoluyla merkezi sinir 

sistemini ve dolayısıyla insan davranışını etkileyen 

"mikrobiyota-bağırsak-beyin" ekseninin bir parçasını 

temsil eder. Ayrıca bağışıklık sistemi hücreleri, bu 

nöroaktif maddelere yönelik reseptörlerle donatılmıştır 

(9).  

Bağırsak sisteminin mikrobiyotası önemli bir antijen 

kaynağını temsil etmektedir. Bu antijenler bazı konak 

nöropeptidlerini ve nörohormonlarını taklit edebilir ve 

dolayısıyla bu bileşiklerle çapraz reaksiyona giren 

otoantikorların üretimini tetikleyebilir. Bu antikorların 

düzeyleri ve afinitelerinin anksiyete, depresyon, yeme ve 

uyku bozuklukları gibi nöropsikiyatrik durumlarla ilişkili 

olduğu bildirilmektedir. Yeme bozukluklarında 

mikrobiyota fonksiyonunun incelenmesi patogenetik 

mekanizmalara yeni bakış açıları getirebilir (9).  Yapılan 

çalışmalarda, normal mikrobiyal bileşimdeki değişiklik ile 

oluşan disbiyozun, spesifik bir genetik duyarlılıkla ilişkili 

olduğunda yeme bozukluklarının gelişimine neden 

olabileceği (7,10) ve bağırsak disbiyozunun AN'deki ayırt 

edici özellikleri temsil edebileceği bildirilmiştir (11). 

Bununla birlikte; bulimia nervoza (BN) veya tıkınırcasına 

yeme gibi diğer yeme bozukluklarına odaklanan bir 

inceleme henüz bildirilmemiştir.  

Beslenme rehabilitasyonu, yeme bozuklukları için temel 

odak noktalarından birisidir ve mikrobiyotanın 

kompozisyonunu önemli ölçüde etkileyerek disbiyozu 

azaltabilir. Mikrobiyotayı düzeltebilecek terapötik 

stratejiler arasında fekal mikrobiyota transplantasyonu 

(FMT), prebiyotikler ve probiyotiklerin kullanımı 

önerilmektedir (7). Bu derlemede, bağırsak mikrobiyotası 

ile fizyolojik işlevler, hormonlar, nörotransmiterler, 

merkezi sinir sistemi ve bağışıklık sistemi dahil olmak 

üzere yeme bozukluklarının gelişmesi ve sürdürülmesinde 

rol oynayan biyolojik süreçler arasındaki çift yönlü ilişki 

incelenmiştir. 

Bağırsak Mikrobiyotası 
İnsan vücudunda çeşitli sistemlerde kolonize olan çok 

sayıda ve farklı çeşitteki mikroorganizmalar, insan 

fizyolojisinin şekillenmesi, sürdürülmesi ve 

homeostazında aktif rol almaktadır. Gastrointestinal 

sistemde doğal olarak bulunan bakteriler, virüsler, 

ökaryotlar ve arkeler gibi mikrobiyal topluluklar bağırsak 

mikrobiyotasını oluşturur. Gastrointestinal sistemde 

yaşayan bakteri topluluğu toplam 1013-1014 tür 

mikroorganizmayı içerir ve bunların çoğunluğu 

Firmicutes ve Bacteroidetes olmak üzere iki filumdan 

oluşur. Bağırsak mikrobiyotası, konakçılarının sindirim ve 

metabolik sistemlerinde önemli bir rol oynar, bağırsakta 

bir topluluk oluşturarak sinerjistik işlevleri sürdürürler. Bu 

bakteri topluluğunun genel dengesi bağırsağın 

homeostazisini belirler (12).  Hayvan çalışmalarında, 

bağırsak mikrobiyota homeostazisindeki bozulmaların 

psikolojik hastalıklara ve bilişsel işlevlerde bozulmaya yol 

açabileceği bildirilmiştir. Majör depresyonlu insanların 
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bağırsak mikrobiyotasının sağlıklı kemirgenlere naklinin 

yapıldığı bir çalışmada, kemirgenlerde depresif ve 

anksiyete benzeri davranışlar gözlemlenmiştir (13, 14). 

AN gibi yeme bozukluklarında metabolik, psikiyatrik ve 

bilişsel bozuklukların tümü söz konusu olduğundan 

bağırsak mikrobiyotasının rolü ve bunların 

modifikasyonlarının daha fazla dikkate alınması gerekir 

(14). 

Bağırsak mikrobiyotasının sindirime ve besin 

metabolizmasına katıldığı, bağışıklık fonksiyonunu 

düzenlediği ve hastalık patofizyolojilerine neden olduğu 

bildirilmektedir. Diyet içeriği (özellikle diyet lifi), 

mikrobiyomun ve kısa zincirli yağ asitleri (KZYA) gibi 

bakteriyel metabolitlerin ana belirleyicisidir (10). Bağırsak 

ve beyin arasındaki çift yönlü iletişimde gastrointestinal 

bakterilerin rolü ve mikrobiyotanın bileşimini 

değiştirmede diyetin önemi göz önüne alındığında 

psikobiyotiklerin önemli bir rolü olduğu 

vurgulanmaktadır. Diyet lifleri ve Lactobacillus ailesinin 

probiyotikleri olmak üzere farklı psikobiyotiklerin, bilişsel 

performans gibi farklı bilişsel işlevleri iyileştirdiği ve açlık 

tokluk mekanizmasında rol oynayan kortizol yanıtını 

azalttığı gözlemlenmiştir (15). Konakçı genetiği, etnik 

köken, yaş, çevresel mikrobiyal maruziyet, enfeksiyonlar, 

ilaçlar, kronik hastalıklar, stres, fiziksel egzersiz ve uyku 

gibi diğer birçok faktör de bağırsak mikrobiyal çeşitliliğini 

etkileyebilir. Dolayısıyla yeme bozukluğu olan hastaların 

bağırsak mikrobiyomunun sağlıklı bireylerinkinden farklı 

olabileceği birçok potansiyel yol vardır (10). Bağırsak 

mikrobiyotası aynı zamanda karmaşık iki yönlü nöronal, 

endokrin ve immünolojik mekanizma sistemi olan 

bağırsak-beyin ekseni aracılığıyla beyin fonksiyonunu da 

etkiler (16). Bağırsak-beyin ekseninin (bağırsak ve beyin 

arasındaki çift yönlü iletişim) ve bağırsak 

mikrobiyomunun potansiyel olarak zihinsel ve bilişsel 

sağlık için önemli bir yol olabileceği bildirilmiştir. Bu 

iletişimin doğrudan vagus sinirinin uyarılması ve 

hipotalamik-hipofiz-adrenal eksenin (HPA) modülasyonu 

yoluyla ve aynı zamanda periferik olarak KZYA, 

nörotransmiterler ve bağışıklık metabolitlerinin üretimi 

yoluyla gerçekleştiği varsayılmaktadır (14).  

Bağırsak Disbiyozu 
Bağırsak disbiyozu, bağırsak mikrobiyotası bileşiminin 

konakçı için olumsuz sağlık etkilerine neden olabilecek 

şekilde bozulması anlamına gelir. Psikolojik stres, 

bağırsak mikrobiyotasında değişikliklere neden olarak 

bağırsak beyin ekseni aracılığı ile merkezi sinir sistemini 

etkileyebilir ve sonuç olarak konağın ruh halinde ve 

davranışında farlılıklara yol açar (16). Hayvanlar üzerinde 

yapılan çalışmalarda, stres altında bağırsak epitel hücreleri 

arasındaki sıkı bağlantıların (tight-juction) bozulabileceği, 

bu durumun bağırsak bakterilerinin bağırsak bariyerinden 

dolaşım sistemine sızmasına ve inflamasyona yol 

açabileceği bildirilmiştir (17). Bağırsak geçirgenliğinin 

artması sonucu sistemik dolaşıma sızan proinflamatuar 

sitokinlerin kan-beyin bariyerini geçerek 

nöroinflamasyona yol açabildiği ve böylece duygudurum 

bozuklukları dahil, çeşitli psikiyatrik bozukluklara 

yatkınlığı artırabileceği çeşitli çalışmalarla gösterilmiştir 

(18,19). Bağırsak bakterileri aynı zamanda noradrenalin, 

serotonin, melatonin, GABA, histamin, asetilkolin gibi 

nörotransmitter maddeler üreterek de konağın merkezi 

sinir sistemini etkilemektedir (16). Serotonin sadece 

beyinde değil, bağırsakta Streptococcus, Escherichia ve 

Enterococcus cinsi bakteriler tarafından üretilmekte olup 

bağırsak hareketliliğinin yanı sıra bireyin ruh hali, iştah, 

uyku, bilişsel işlevleri ve gastrointestinal sistemdeki düz 

kas fonksiyonlarını düzenler ve sindirime yardımcı olur (9, 

20). Değişen nörotransmiter aktivitesinin yeme 

bozuklukları olan kişilerde beslenme tutum ve 

davranışlarını etkilediği bilinmektedir. Serotoninin AN'li 

bireylerde kaygıyı azaltan bir davranış olan gıda 

kısıtlamasını teşvik ettiği ve serotonin sinyalinin 

azalmasının BN'de gözlenen aşırı yeme davranışına 

katkıda bulunduğu bildirilmektedir. Dopamin ise Bacillus 

ve Serratia cinsi bakteriler tarafından üretilmektedir ve 

dopamin artışı, AN'de gıda alımının azalmasıyla, BN'de 

aşırı yeme ile ilişkilendirilmiştir (9). 

Bağırsak disbiyozunun hem duygudurum bozuklukları 

hem de konağın iştahı ve vücut ağırlığının düzenlenmesi 

üzerindeki etkisi göz önüne alındığında, yeme 

bozuklukları patofizyolojisinde önemli bir rolü olduğu 

bildirilmektedir (16).  

Bağırsak sağlığı için mikrobiyal türlerin çeşitliliği 

önemlidir (2). Tek bir ekolojik topluluktaki mikrobiyota 

çeşitliliği, α çeşitliliği olarak bilinir ve α çeşitliliğinin 

artması daha iyi sağlık durumu ile ilişkilendirilmiştir (20). 

Bunun aksine, α çeşitliliğinin azalması ve 

Firmicutes/Bacteriodetes oranının artması, bağırsak 

geçirgenliğinin artması veya gastrointestinal problemler, 

inflamasyon ve çeşitli hastalık durumlarıyla nedensel 

olarak bağlantılı olan "sızdıran bağırsak" ile 

ilişkilendirilmiştir. Obez bireylerde, zayıf bireylerle 

karşılaştırıldığında mikrobiyal α çeşitliliğinde bir azalma 

olduğu bildirilmiştir (2). Bağırsak mikrobiyotası 

çeşitliliğinde, özellikle de bütirat üreten bakteri 

türlerindeki azalmanın anksiyete artışı, depresyon ve yeme 

bozukluğu psikopatolojisiyle ilişkili olduğu gösterilmiştir 

(20). Patojenik, simbiyotik veya kommensal türler 

arasındaki dengesizliği gösteren disbiyozun çeşitli 

mekanizmalar yoluyla yeme bozukluklarının gelişimine 

katkıda bulunduğu bildirilmektedir (7). Yeme davranışı ve 

zihinsel sağlık bağırsak disbiyozundan etkilendiğine göre 

bağırsak mikrobiyotası, yeme bozukluğunun önlenmesi ve 

tedavisinde gözden kaçan eksik bir parça olabilir. 

Mikrobiyota-Bağırsak-Beyin Ekseni  

Mikrobiyota-bağırsak-beyin ekseni, bağırsak ile 

konakçının beyni arasındaki nöral endokrin ve 

immünolojik sistemler tarafından düzenlenen ve 

mikrobiyotanın önemli bir rol oynadığı çift yönlü iletişim 

sistemidir. Beyin-mikrobiyota iletişimi karmaşıktır ve 

çeşitli yollarla gerçekleştirilir. Bunlardan birisi enterik 

sinir sistemi (ESS) aracılığıyla gerçekleştirilen iletişimidir. 

Bu bağlantılar, bağırsak mikrobiyota kompozisyonunu 

doğrudan etkileyen gastrointestinal sistem (GİS) 

salgılarını, hareketliliğini, mukozal taşınmasını ve kan 

akışını kontrol eder. ESS, vagus siniri aracılığıyla merkezi 

sinir sistemine (MSS) bağlanır, böylece bağırsak 

mikrobiyotasından beyne ve sinir sisteminden bağırsak 

mikrobiyotasına doğrudan nörokimyasal sinyaller 

oluşturur. Beyni ve bağırsak mikrobiyotasını birbirine 

bağlayan çok sayıda molekül vardır (21). Hayvan 

çalışmalarında mikrobiyota yokluğunun kortizol 

salınımını kontrol eden HPA ekseninin anormal gelişimini 

tetiklediği gözlenmiştir (22). Bağırsak mikrobiyotası 

ayrıca BKI dengesi ve beslenme davranışında yer alan 
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peptitlerin ve hormon salınımının düzenlenmesinde rol 

oynar (21). Bazı mikrobiyota mikroorganizmalarının, bu 

moleküllerin salgılanması yoluyla konakçının beslenme 

alışkanlıkları ve duygusal davranışları üzerinde olumlu 

veya olumsuz bir etki yaratabileceği öne sürülmüştür (23). 

Aynı zamanda bakterilerin salgılanan hormonlar için 

reseptörleri vardır, böylece konakçının beyni ile bağlantı 

kurabilirler. Örneğin, Lactobacilli ve Bifidobacteria, kaygı 

ve stresi azaltan nörotransmitter gama-aminobutirik asidi 

(GABA) sentezleme yeteneğine sahipken, Escherichia, 

Bacillus ve Saccharomyces norepinefrin üretir. Serotonin 

Candida, Streptococcus, Escherichia ve Enterococcus'tan 

izole edilir. Dopamin ise Bacillus ve Serratia'nın 

metabolizmasının son ürünlerinden birisidir. Bağırsak 

mikrobiyotası beyinde çok sayıda yararlı etki gösterebilen 

KZYA olan bütiratı da üretir (21).  Bunların yanı sıra 

bağırsak mikrobiyotasının iştahı ve gıda tercihini de 

kontrol ettiği ve HPA ekseninin metabolizmayı, duyguyu 

ve stresi düzenlediği ileri sürülmüştür (24). HPA ekseni 

düzensizliğinin hem AN hem de BN'de rol oynadığı 

bildirilmiştir. AN, HPA ekseninin birincil düzenleyici 

hormonu olan kortikotropin salgılayan hormonun (CRH) 

aşırı salgılanmasından kaynaklanan bir fonksiyonel 

hiperkortizolizm durumu olarak kabul edilmektedir. 

Kortikotropin, AN'da açlık davranışına aracılık eden güçlü 

bir anoreksik ajandır. BN’de ise plazma kortizol 

seviyesinin düşmesinin sonucu olarak tokluk hissinin 

azalması ile ilişkilendirilmiştir. Bu durumun tıkınırcasına 

yeme davranışını şiddetlendirebileceği bildirilmektedir. 

HPA ekseninin açlık ve tokluk üzerindeki sonuçları 

nedeniyle yeme bozukluklarında predispozan bir faktör 

olabileceği düşünülmektedir (20). 

Anoreksiya Nevroza ve Mikrobiyota Değişimi 

AN, yetersiz beslenme (BKI <18,5 kg/m2), yoğun kilo 

alma korkusu ve beden algısında bozukluk ile karakterize 

bir yeme bozukluğudur. Anksiyete ve depresyon gibi 

psikiyatrik komorbiditeler sıklıkla görülmektedir. AN 

biyolojik, psikolojik, çevresel ve sosyal etkileri olan çok 

faktörlü bir hastalıktır. Son yıllarda yeme davranışı ve 

duygu durum bozukluklarının düzenlenmesinde bağırsak 

beyin ekseninin rolü daha iyi anlaşılmıştır (25). Bağırsak 

mikrobiyomunun, bağırsak-beyin ekseni yoluyla AN'nin 

temel ve komorbid özelliklerinde rol oynayan 

nörobiyolojik, bağışıklık ve inflamatuar yolaklara etki 

ettiği gözlemlenmiştir (10).  Ayrıca, anorektik hastalarda 

bağırsak mikrobiyotasındaki değişikliklerin BKİ ve vücut 

kompozisyonu ile ilişkili olduğu ve yeniden beslenmeden 

sonra tamamen düzelmediği öne sürülmüştür (25).  

 AN'li bireylerde bağırsak mikrobiyota kompozisyonunu 

araştıran çalışmalarda, AN’li bireylerde toplam bakteri 

sayısının daha az olduğu, çeşitliliğin ve bakteri türlerinin 

azaldığı bildirilmiştir. Özellikle, KZYA üreten 

bakterilerden Firmicutes Eubacterium’un, bütirat üreten 

Roseburia’nın, karbonhidratları fermente eden 

Ruminococcus'un ve Lactobacillus spp.'nin azaldığı 

gösterilmiştir (23, 26, 27). Bununla beraber, 

Enterobacteriaceae familyasından yüksek pro-inflamatuar 

potansiyele sahip bazı gram negatif bakteriler (Salmonella, 

Escherichia coli ve Klebsiella gibi) AN hastalarında daha 

fazla bulunmuştur (26, 27). AN'li hastaların, normal kilolu 

kontrollerle karşılaştırıldığında daha yüksek 

Actinobacteria (çoğunlukla Bifidobacteria) (28), 

Proteobakteri ve Enterobacteriaceae seviyelerine sahip 

olduğu gözlemlenmiştir (26). Ayrıca, AN hastalarının 

dışkılarında Coriobacteriaceae düzeylerinin de arttığı 

görülmüştür (29). Toplam 180 AN hastası ile yapılan 

sistematik bir incelemede kontrol grupları ile 

karşılaştırıldığında AN'li bireylerin mikrobiyomunda 

benzer α çeşitliliği olduğu gözlemlenmiştir. Bunların 

aksine AN gruplarında KZYA üreticilerinin (Roseburia 

gibi) varlığının azaldığı ve müsin parçalayan türlerin ve 

Enterobacteriaceae seviyelerinin daha yüksek olduğu 

bildirilmiştir (11). Bu sonuçlar AN'li kişilerde bağırsak 

mikrobiyota kompozisyonunun bozulmasının yeme 

bozukluklarında önemli etkileri olabileceğini 

düşündürmektedir (14). 

AN'li hastaların bağırsaklarında Archaeon 

Methanobrevibacter smithii konsantrasyonunun daha 

yüksek olduğu da belirlenmiştir (9, 16, 28, 30). 

Methanobacterbrevi smithii mikrobiyal fermantasyonun 

etkinliğinde ve kişinin diyetinden elde edilen enerji 

veriminde önemli bir role sahiptir KZYA’ların üretimini 

etkiler (12). Besinlerin kaloriye metabolize edilme hızını 

başarılı bir şekilde artırmak için Methanobrevibacter 

smithii metandaki hidrojeni geri dönüştürmektedir (9, 16, 

30). Methanobrevibacter smithii, mikrobiyal 

fermantasyonun verimliliğini arttırmada önemli bir rol 

oynar. Methanobrevibacter smithii artışının, çok düşük 

kalorili içeriğe sahip bir diyetten kalori ekstraksiyonunu 

optimize ederek ekstra kalorilerin çıkarılmasına olanak 

sağladığı varsayılmış (10, 30) ve AN hastalarının 

uyguladığı hipokalorik diyetlerde enerji kullanımının 

optimizasyonu ile ilişkilendirilmiştir (21). Ayrıca, 

Methanobrevibacter smithii artışının AN hastalarında 

sıklıkla görülen bir olgu olan kabızlık ile ilişkili 

olabileceği de bildirilmektedir. Bu tür olaylardan (kabızlık 

veya divertiküloz) muzdarip olan hastalarda metan üreten 

bakterilerde bir artış olduğu görülmüştür (30). Bağırsak 

mikrobiyotasının çeşitliliği ve bileşimi aynı zamanda 

depresyon, anksiyete ve yeme bozukluğu psikopatoloji 

semptomlarıyla da ilişkilendirilmiştir. Mevcut 

araştırmalar, Bacteroidetes'e göre Firmicutes'in 

azalmasının, Methanobrevibacter smithii ve 

Proteobakterilerin artmasının AN ile ilişkili olabileceğini 

desteklemektedir (21). Yeme bozukluklarında açlık ve 

yeniden beslenme sırasında meydana gelen diyet 

değişikliklerine ve bunu takip eden mikrobiyota 

değişikliklerine odaklanılan bir çalışmada, AN 

hastalarının yeniden beslenmesi aşamasında bağırsak 

mikrobiyotasında meydana gelen değişikliklerde 

inflamasyona bağlı bağırsak bozukluklarıyla ilişkili olan 

Ruminococcaceae familyasında önemli farklılıklar 

gözlemlenmiştir. Ayrıca, AN hastalarında kilo 

restorasyonuna rağmen mikrobiyota kompozisyonunun 

sağlıklı karşılaştırma grubuna göre farklı olduğu 

bildirilmiştir (31).  

AN'de ortaya çıkan açlık ve duygusal dengesizlik de 

bağırsak mikrobiyotasında çeşitli değişikliklere neden 

olabilir. AN'de açlığa bağlı stres ve artan kortizol, bağırsak 

geçirgenliğinin artmasına neden olabilir (8). Bağırsak 

mikrobiyomunda açlığın neden olduğu değişiklikler, 

aktiviteye dayalı anoreksi (ABA) kullanılarak akut ve 

kronik açlıktan ölen bir hayvan modelinde de 

gözlemlenmiştir. ABA, çalışan bir tekerleğe erişim 

yardımıyla gıda kısıtlaması ve hiperaktivite yoluyla kilo 

kaybını simüle eden AN'nin en yaygın kullanılan kemirgen 
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modelidir (6). ABA fareleri önemli miktarda (yaklaşık 

%20) kilo verdikten sonra, muskularis tabakasının 

kalınlığında azalma ve kolonun geçirgenliğinde önemli 

ölçüde artış olduğu tespit edilmiştir. AN için bir hayvan 

modelinde gözlemlenen bu değişiklikler, açlığın 

tetiklediği bağırsak bariyeri fonksiyon bozukluğunun da 

AN'nin patofizyolojisine katkıda bulunabileceğini 

düşündürmektedir (6).  Başka bir çalışmada, ABA'lı erkek 

farelerin, iştahın düzenlenmesinde kritik bir rol oynayan 

anoreksijenik bir nöropeptit olan α-melanosit uyarıcı 

hormonun (α-MSH) etkilerini taklit edebilen bağırsak 

mikrobiyal proteininin yüksek seviyelerine sahip olduğu 

bildirilmiştir (32). Normalde bağırsak inflamasyonu ile 

ilişkili olan ve anoreksijenik nöronların aktivasyonu 

yoluyla iştahı baskılayan α-MSH'yi taklit eden bir antijen 

olan bakteriyel peptid kazeinolitik proteaz b'yi (ClpB) 

üretebilen Enterobacteriaceae'de bir artış gözlemlenmiştir 

(26). ClpB üretimi, yeme bozukluklarında tokluk ve 

anksiyete sinyallemesinde rol oynadığı bilinen α-MSH 

seviyeleri ile ilişkilidir (10). Escherichia coli'nin ClpB 

olarak bilinen α-MSH taklit eden bir proteinin 

salgılanması yoluyla, AN'nin yanı sıra BN ve TYB’de de 

önemli bir rol oynadığı gösterilmiştir (12). Yeme 

bozukluğu olan kadın hastalarda, yeme bozukluğu 

envanteri 2 skoru (EDI-2) ile pozitif korelasyon gösteren 

yüksek ClpB düzeyleri tespit edilmiştir. Bu durum 

bakteriyel peptidlerin yeme bozukluklarında rol 

oynayabileceğini göstermektedir (21). Mikrobiyota 

transplantasyonunun yapıldığı bir çalışmada ise AN'li dört 

bireyin ve dört sağlıklı kontrolün dışkı mikrobiyomu 

mikropsuz farelere aktarılmış ve kilo alımı ve davranıştaki 

değişiklikler ölçülmüştür. AN hastalarından mikrobiyota 

alan farelerde, sağlıklı kontrollerden mikrobiyota alan 

farelere kıyasla gıda alımında azalma ve kilo alımında 

bozulma gözlemlenmiştir. AN'li bireylerden dışkı 

mikrobiyom nakli alan fareler ayrıca kontrollere göre artan 

kaygı ve kompulsif benzeri davranışlar sergilemişlerdir. 

Bu durum, bağırsak disbiyozunun AN patolojisinin kritik 

bir aracısı olduğunu ve dolayısıyla AN semptomlarını 

iyileştirmek için doğrudan hedef alınabileceğini 

göstermektedir (33).  Yapılan bir çalışmada AN'li hastada, 

akraba olmayan sağlıklı bir kadın donörden alınan dışkı 

mikrobiyom nakli sonrasında kilo alımında önemli bir 

iyileşme gözlemlenmiştir (34). Fekal mikrobiyota 

naklinin, gıda alımında eşzamanlı bir artış olmadan vücut 

ağırlığını/yağlanma oranını artırması, yeme bozukluğu 

olan kişilerde yeniden beslenmenin zor olması nedeniyle 

önemli tedavi etkilerine sahiptir (2). Özetle AN, sağlıklı 

kontrollerle karşılaştırıldığında daha düşük mikrobiyal 

çeşitlilik, taksonomik farklılıklar ve bağırsak mikrobiyal 

disbiyozisi ile ilişkilendirilmiştir. Bu disbiyozun aynı 

zamanda depresyon ve yeme bozukluğu psikopatolojisiyle 

de bağlantılı olduğu bildirilmiştir (8, 9, 29). Ek olarak 

AN'nin özelliği olan belirgin kilo kaybı, daha düşük leptin 

seviyelerine ve daha yüksek ghrelin seviyelerine yol açar. 

Bu gözlemler, bağırsak mikrobiyotasının yeme bozukluğu 

olan bireylerin beslenme davranışlarında rol 

oynayabileceğine ilişkin potansiyel ipuçları da sağlayabilir 

(22). 

Bulimia Nervosa ve Tıkanırcasına Yeme 

Bozukluğunda Mikrobiyota Değişimi 
BN ve TYB, çoğu insanın benzer koşullar altında 

tüketebileceğinden çok daha fazla miktarda yiyecek yeme 

ve tüketilen yiyecek miktarı üzerinde kontrol kaybı 

hissinin eşlik ettiği aşırı yeme atakları ile karakterize 

bozukluklardır (3). BN'de, TYB'den farklı olarak 

tıkanırcasına yeme epizotları, kusmayı tetikleyen 

aktiviteler, çok yoğun egzersiz veya laksatif kullanımı gibi 

telafi davranışları gözlemlenmektedir. BN ve TYB'nin 

etiyolojisi multifaktöriyel olup psikolojik faktörlerin etkisi 

ön plandadır. Yeme bozukluklarının seyrini etkileyen 

faktörlerde açlığı ve tokluğu düzenleyen hormonların yanı 

sıra duygudurum ve anksiyeteden sorumlu 

nörotransmiterlerin rolü de önemlidir.  Çalışmalarda, 

bağırsak mikrobiyotasının bileşimi ile iştah, ruh hali ve 

vücut bileşiminin düzenlenmesi arasında bir ilişki olduğu 

bildirilmektedir (16). BN’li bireylerde iştah düzenleme 

mekanizmalarının, mikrobiyotadaki değişiklikler 

tarafından modüle edildiği bildirilmiştir (7).  

TYB sıklıkla çok sayıda komorbidite ile özellikle 

obeziteyle ilişkilidir. AN'ye benzer şekilde, TYB ilişkili 

obezitede mikrobiyotanın sağlıklı, normal kilolu kişilerle 

karşılaştırıldığında farklılık gösterdiği bildirilmiştir (7, 

29). Hem düşük kilolu hem de obez hastalarda bağırsak 

mikrobiyotasında daha düşük bir α çeşitliliği olduğu 

gözlenmiştir (29). Fazla kilolu ve obez hastalarda IgG'nin 

α-MSH'ye karşı çapraz reaktivite (AN’ye benzer ancak zıt 

bir mekanizma) gösterdiği hipotezi öne sürülmüştür. 

Escherichia coli (E.coli) tarafından üretilen ClpB, α-

MSH'yi "taklit etme" yeteneğine ve bir otoimmün yanıtı 

uyarma kapasitesine sahiptir. Bu, bakteriyel ClpB ile yeme 

bozuklukları arasında bir bağlantı olduğunu 

düşündürmektedir. BN ve TYB'deki ClpB 

konsantrasyonu, α-MSH'ye karşı otoantikorların üretimini 

uyarır. ClpB'nin farklı bağlanması, BN ve TYB 

hastalarındaki psikolojik özelliklerle, özellikle de daha 

fazla anksiyete, depresyon ve yüksek EDI-2 toplam 

puanıyla ilişkilendirilmiştir; bu durum bakteriyel ClpB ile 

yeme bozukluğu patofizyolojisi arasındaki bağlantıyı 

desteklemektedir. α-MSH'ye karşı IgG otoantikorları, 

IgG/α-MSH immün kompleksini oluşturur (35). Bu 

mekanizma hem AN hem de BN'de vurgulanmıştır. Bu 

nedenle, BN hastalarında immün kompleksi oluşturan 

IgG'nin epitop değişimi, "tokluk" etkisinden ziyade "açlık" 

ortaya çıkartır (36). α-MSH otoantikorlarının bu çapraz 

reaktivitesi, beslenme davranışını düzenleyen 

melanokortin sisteminin modülasyonu yoluyla AN'den 

BN'ye veya TYB’ye veya tam tersi yönde yeme 

bozuklukları arasındaki geçiş olasılığını da açıklayabilir 

(7). 

Bağırsak Mikrobiyotasının ve Kzya’ların Vücut 

Ağırlığı Regülasyonuna Etkisi  
 Obez kişilerde, normal vücut ağırlığına sahip kişilere göre 

Bacteroidetes ve Firmicutes bakterilerinin arttığı 

gözlemlenmiştir. Bu durum, mikrobiyotanın obezite 

patofizyolojisine katkıda bulunduğunu göstermektedir 

(16). Obez farelerden alınan dışkının, steril ortamlarda 

doğup büyüyen mikropsuz farelere nakledilmesi obeziteye 

yol açarak bağırsak mikrobiyotasının kilo düzenlemesinde 

nedensel bir rol oynadığını kanıtlanmıştır (37). Bu etki, 

obez bireylerdeki bazı bağırsak mikrobiyotasının, zayıf 

bireylerin bağırsak mikrobiyotasına kıyasla aynı 

miktardaki gıdadan daha fazla enerji elde edebilmesiyle 

açıklanmıştır. Bacteroidetes türlerinin bolluğunun düşük 

kilolu, normal kilolu ve fazla kilolu katılımcılarda BKİ ile 

ilişkili olduğu tespit edilmiştir. Yapılan çalışmalarda, 
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düşük kilolu AN hastalarında Bacteroidetes'in azaldığı ve 

kilo rehabilitasyonu sırasında normale döndüğü 

gözlemlenmiştir. TYB’ye sıklıkla obezite eşlik ettiği için 

bağırsak mikrobiyotasının rolünün benzer olduğu 

bildirilmektedir (8). 

Bağırsak bakterileri, diyet lifi ve sindirilmemiş 

karbonhidratları fermente ederek bütirat, asetat ve 

propiyonat olmak üzere KZYA’ler üretir. Obez ve aşırı 

kilolu kişilerde KZYA düzeylerinde artış gözlenmiştir. 

KZYA'lar, inflamasyondan enerji homeostazisine kadar 

değişen fonksiyonları modüle eden yollarda 

nörotransmiterler olarak görev yapar. Ayrıca KZYA'lar, 

iştahın düzenlenmesini de etkilemektedir (16). Bir 

çalışmada, propiyonatın kolon hücrelerinden PYY ve 

GLP-1 nöropeptitlerinin salınımını önemli ölçüde 

uyardığı, bunun da enerji alımını (iştahı) bastırdığı 

gözlemlenmiştir. Aynı zamanda bu çalışmada 24 hafta 

boyunca uygulanan propiyonat takviyesinin kontrol 

grubuna göre kilo alımını durdurduğu ve insülin direncini 

önlediği gösterilmiştir (38). AN hastalarının lif ve dirençli 

nişasta içeriği düşük bir diyetle yeniden beslenme tedavisi 

sırasında bağırsak bakteri sayısında ve KZYA 

konsantrasyonunda azalma olduğu gözlemlenmiştir (16). 

İştah düzenlemesinde yararlı rolünün yanı sıra KZYA'ların 

enerji homeostazisi düzenlemesine de dahil olduğu ileri 

sürülmüştür (7). Bağırsak ve MSS arasındaki güçlü 

entegrasyon nedeniyle bağırsak mikrobiyotası, psikolojik 

süreçleri ve zihinsel sağlığı da düzenleyebilir. KZYA, ruh 

hali düzenleyicileri olarak gösterilen GLP-1 ve ghrelin 

dahil olmak üzere beslenme hormonlarının 

düzenlenmesinde doğrudan rol oynar (12). Obez ve fazla 

kilolu kişilerde ise KZYA düzeylerinin arttığı, AN 

hastalarında ise asetat ve propiyonat KZYA seviyelerinin 

daha düşük olduğu tespit edilmiştir. Bu gözlemlere 

dayanarak KZYA'nın konakçı metabolizması ve iştah 

üzerinde bir rolü olduğu, ancak bu etki mekanizmasının 

henüz bilinmediği bildirilmektedir (9). KZYA'ların iştah 

ve enerji metabolizması üzerindeki önemi, KZYA 

modülasyonunun yeme bozukluklarını önlemek veya 

ortadan kaldırmak için yeni beslenme hedefi olarak 

düşünülmektedir (7). 

SONUÇ 

Mikrobiyota homeostazisi, bağırsak ve beyin arasındaki 

sağlıklı bir iletişim ağı için gereklidir. Mikrobiyotanın 

çeşitli mekanizmalar aracılığı ile iştah, açlık, tokluk, vücut 

ağırlığı regülasyonu ve yeme davranışı üzerine etkilerinin 

olduğu açıktır. Disbiyoz bağırsak inflamasyonunu teşvik 

edebilir, bağırsak geçirgenliğini değiştirebilir ve 

açlık/tokluk düzenleme merkezinde bağışıklık 

reaksiyonlarını tetikleyerek yeme bozukluklarının 

patofizyolojik gelişimine katkıda bulunabilir. Bağırsak 

mikrobiyotasının bileşimi antibiyotikler, probiyotikler, 

prebiyotikler ve dışkı mikrobiyotası nakli ile modüle 

edilebilir. Probiyotik takviyesinin fonksiyonel ve 

inflamatuar bağırsak bozuklukları olan hastalarda bağırsak 

fonksiyonunu iyileştirdiği gözlemlenmiştir (16,39). 

Yeterli miktarlarda tüketildiğinde psikiyatrik bozukluğu 

olan bireylerde yararlı etkiler sağlayan canlı 

mikroorganizmalar olarak tanımlanan psikobiyotikler, 

yeme bozukluğu olan hastalarda mikrobiyotadan kaynaklı 

iştah, vücut ağırlığı, yeme davranışı gibi alanlarda görülen 

bozulmaların iyileştirilmesinde ek yararlar sağlayabilir 

(40). Probiyotik kullanımı hastalarda karın ağrısını azaltır. 

Karın ağrısının olmaması hastanın diyet tedavisine 

uyumunu arttırabilir (16). Mikrobiyal dengenin 

sağlanması yeme bozuklukları için olası bir tedavi hedefi 

olabilir. Yeme bozukluklarında mikrobiyotanın terapötik 

ve önleyici rolünü daha iyi anlayabilmek için kapsamlı 

gelecek çalışmalara ihtiyaç vardır.  
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