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eslenme ve bagirsak
bakterileri arasindaki yakin
iliskilerin bulunmasi sadece
hastaliklarin nedenleri degil
ayni zamanda tedavileri
Uzerine de bakisimizi de-
istirmistir. insan viicudu, hem kendi
hem de mikrobiyal hiicrelerden olusan
bir hiicreler toplulugudur. Bu hticrelerin
yaklasik %10’u insana ait hicrelerden,
%901 ¢esitli mikrobiyal hicrelerden
olusur (1). Insanlarda bulunan mikro-
organizmalarin tamamina mikrobiyota,
mikroorganizmalarin genomuna mikro-
biyom adi verilmektedir. insandaki gen
sayisi 35 bin, bakteriyel genom sayisi
ise iki milyondan fazladir. Bakterilerin
toplam kitlesi yaklasik 1,5-2 kg'dir.

insanin beslenme gereksinimlerini daha
iyi anlamak ve besinlerin dretimi, tiketimi
ve dagitimi icin mikrobiyom kaynakli
hedeflerin belirlenmesi gayesi ile 2007
yilinda insan mikrobiyom projesi (HMP)
baslatiimistir. Bu calismalar sonucunda
insanda 10 binden fazla bakteri ve
mantar turd, U¢ bini agkin virts tard
saptanmistir.

Basta karbonhidrat olmak Gzere, protein
ve yag gibi besin UrUnlerinin bagirsak-
taki bakteriler tarafindan fermentasyonu
vicutigin yararl veya zararl maddelerin
olusumuna yani bir anlamda saglikli veya

* Makale, Tirk Kardiyoloji Dernegi Arsivi dergisi
Nisan 2017 sayisinda “Mikrobiyota ve metabolik
sendrom” basligi ile kismen yayimlanmistir.
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hastalikli bir duruma sahip olmamizayol  Uretimleri gibi ¢cok sayida biyolojik ve

acar. Buradaki yarar ve zarar durumu
alinan besinin cinsine ve bakterinin
faydali veya zararli bakteri tir(i olmasina
gore degisir.

Saglikli insanlarlarda bagirsak florasi
belirli bir oranda faydali ve zararl bak-
terileri icerir. Faydali/zararli bakteri orani
azaldiginda yani zararli bakteriler artti-
ginda veya yararl bakteriler azaldiginda
mikrobiyal disbiyozis adini verdigimiz
patolojik bir stre¢ baslar. Faydal bak-
teriler vitamin, kisa zincirli serbest yag
asidi (KZYA), konjuge linoleik asit (CLA)

kimyasal sureclerde rol alirlar. Faydali/
zararli bakteri oraninin bozuldugu mik-
robiyal disbiyozisde durumu ise aleriji,
enflamatuar bagirsak hastaligi, kanser,
lupus, astim, multipl skleroz, Alzheimer
gibi nérolojik hastaliklar, ¢élyak, pskiatrik
hastaliklar, obezite, diyabet ve kardiyo-
vaskuler hastaliklar gibi birgok hastalik
ile iliskili bulunmustur.

Bagirsak mikrobiyatasinda tipki parmak
izinde oldugu gibi her insanin kendine
6zgu icerigi ve dagilimi mevcuttur.
Mikrobiyota, kisiye 6zgu genetik, cog-
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Sekil 1: Mikrobiyatayi etkileyen etmenler (2)



Bagirsaktaki bakteri

florasi icin en énemli

enerji kaynagi diyet ile
alinan karbonhidratlardir.
Besin olarak alinan ve
sindirilemeyen polisakkarit
dedigimiz liflerden
fermantasyon yolu ile
asetat, propionat ve butirat
gibi kisa zincirli yag asidleri
(KZYA) olusmaktadir. Bu
asitler bagirsak hareketlerini
azaltan ve istahi baskilayan,
kan sekerini duguren ve de
yaglanmayi azaltan peptid
YY, GLP-1 gibi hormonlarin
artmasina yol agcmaktadir

rafi koken, yasam tarzi, dogum sekli,
beslenme, yas, antibiyotik ve gegirdigi
hastaliklar gibi kisinin yasami boyunca
degisen endojen ve ekzojen faktdrlere
bagl olarak degisir. Ornegin bebeklikten
baslayarak yasliliga dogru Furmicutes
bakterisi artarken, bacteriodetes ise
azalr. Yine antibiyotik kullanimi ttrtne
ve kullanildigr yasa bagli olarak gecici
ya da kalici mikrobiyal disbiyozise neden
olur (2).

Mikrobiyota-Makrobesin ili§kisi

Bagirsaktaki bakteri florasi i¢in en
onemli enerji kaynag diyet ile alinan
karbonhidratlardir. Besin olarak alinan
ve sindirilemeyen polisakkarit dedigimiz
liflerden fermantasyon yolu ile asetat,
propionat ve butirat gibi kisa zincirli
yag asidleri (KZYA) olusmaktadir. Bu
asitler bagirsak hareketlerini azaltan ve
istahi baskilayan, kan sekerini dtsiren
ve de yaglanmayi azaltan peptid YY,
GLP-1 gibi hormonlarin artmasina yol
acmaktadir (3).

Afrika kirsalindaki (Burkino Faso) ve
Avrupali (italya) cocuklarin kiyaslandig
bir calismada diyetin mikrobiyataya et-
kisinin arastirildigi bir calismada Afrikali
cocuklarin bitkisel kaynakli ylksek posali
diyeti saglikli mikrobiyatay! korumada
etkili oldugu ve mikrobiyatasinda Av-
rupall gocuklara oranla bitkisel posa
polisakkaritlerini parcalayan enzimlerden
zengin Bacteroidetes bakterisi oraninin
arttigi, Firmicutes bakterisinin azaldigi
gosterilmistir (4).

Doymus yag asitlerinden zengin diyetin
hepatik steatoz ve obezite gelisimine
katkida bulundugu, bagirsak mikrobiya-
tasinda Firmicutes/Bacteroidetes oranini
artirdigi gézlenmigtir (5).

Konjuge linoleik asit (CLA), gevis getiren
hayvanlarin rumenlerinde yemdeki
doymamis yag asidinin biyohidrojenas-
yonu sonucu Uretilmekte olup antitimér,
antiobez, antiaterojenik, antidiyabetik
etkileri oldugu gozlenmistir (6).

Proteinlerin bakteriler tarafindan fermen-
tasyon sonucu toksik metabolitler olusur.
Diyette bulunan kolin ve fosfotidilkolinin
bakteriler tarafindan metabolize olmasi
sonucu olusan trimetilamin (TMA), ka-
racigerde trimetilamin-N-oksit (TMAO)'e
donustaralar. Plazma TMAO seviyeleri
arttikga major kardiyovaskuler olay riski-
nin arttigi ve protein agirlikl beslenmenin
bu etkiyle aterosklerozu artirdigi éne
sUrtlmustdr (7). Ayrica bol proteinli
beslenme sonucu aterosklerozdan
baska kolorektal kanser, inflamatuvar
bagirsak hastaliginin da olustugu ileri
strdlmektedir (8).

Mikrobiyota-Metabolik Hastaliklar
1. Mikrobiyota Obezite iliskisi

Diyetin bagirsaktaki mikrop cesitliligi
ve aktivitesi Uzerine ¢ok kuvvetli bir
etkisi oldugu bilinmektedir. Gram negatif
bakterilerin cogu patojendir. Bu pato-
jenite gram-negatif hticre duvarindaki
endotoksin dzellikteki lipopolisakkarit

(LPS) igeriginden kaynaklanmaktadir.
Yapilan bazi caligmalara saglikli insan-
larin kaninda élgulebilir dizeylerde LPS
olmasi, LPS’nin devamli disik oranda
bagirsaktan emildigini gostermektedir
(9). Obez ve tip 2 diyabetiklerde yUksek
yagl beslenmede mukozal butunluk
bozuldugundan bagirsak permeabilitesi
artar, plazmadaki LPS dlzeyinde artigi
ile subklinik inflamasyon olusur.

Sismanlarda yaslilik ve kolorektal kan-
sere benzer sekilde genelde Firmicutes
oraninin arttigl, bacteroidetes oranin
azaldigi gézlenmistir (10). Ayrica non-
alkolik steatohepatit (NASH) etyolojisinde
oldugu gibi endojen alkol Uretiminin
arttigi ve bakteriyel gesitliligin azaldig
g6zlenmistir (11). DUzenli egzersiz yapan
sporcularda kontrol grubu ile karsilas-
tinldiginda anti-obezite bakterisi olan
A.muciniphila yogunlugunun daha fazla
oldugu gozlenmistir (12).

2. Mikrobiyota ve Diyabet iliskisi

Tip 2 diyabetiklerin Gzerine yapilan
calismalar sonucunda butirat Ureten
Clostridiales bakterilerde azalma, pro-
teobakterilerde, lactobacillus gasseri,
streptococcus mutans ve clostridiale
bakterilerde artis saptanmistir.

3. Mikrobiyota ve Ateroskleroz

Bakteri ve bakteri UrUnleri kardiyovas-
kller hastaliklar ile iliskilendilmis ve
aterosklerotik plaklarda bakteri DNA’s|
ve hlcreleri saptanmigtir.
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Kolin, fosfotidilkolin ve de kirmizi ette
yogun bulunan L-karnitin mikrobiyota
metabolizmasi sonucu karacigerde
olusan TMAO’'nun major kardiyovaskuler
hastalik riskini artirdiginin saptanmasi
mikrobiyata-ateroskleroz iligkisi agisin-
dan devrim niteligindedir (7)

4. Mikrobiyota ve Hiperlipidemi

Yapilan bircok hayvan ve insan ¢calismasi
sonucunda mikrobiyata komposizyonu
ve hiperlipidemi arasinda kuvvetli bir
iliski oldugu gosterilmistir. Bagirsak
mikrobiyotasi diyet ve cevresel faktor-
lerin etkisiyle vicuttaki yag birikimi ve
metabolizmasini etkiler.

Probiyotikler ve Kullanimi

Probiyotikler, yeterli miktarda tuketil-
diklerinde insan saghgi ve fizyolojisi
Uzerine olumlu etki yapan yararl canl
mikroorganizmalardir. Fermente sut
ardnleri (ev yapimi yogurt, peynir, kefir),
eksi mayall ekmek, sirke, sarap, sirke,
tursu, boza, tarhana, lahana tursusu,
pastérize edilmemis zeytin, tarhana,
hardaliye baslica probiyotik besinlerdir.
Baslica probiyotik ajanlar ise Lactoba-
cillus, Bifidobacterium, Pediococcus,
Bacillus, Streptococcus, Bacteriodes
tUrleri ve ayrica kUfler ve mayalar olarak
siralanabilir. Probiyotik ajanlarin tip 2
diyabetiklerde etkilerinin arastirildigi on
iki randomize kontrollt galigsmanin meta
analizinde tedavi sonucu kan sekeri ve
yaglarinda dtizelme oldugu gosterilmistir
(13). A.muciniphila, musin degrade eden
bir gram negatif bakteri olup obezite ve
tip 2 diyabette konsantrasyonu ters iligki-
lidir. Fareler Gzerinde yapilan ¢alismalar
sonucunda A. Muciniphila veriimesi ile
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agirlik kaybinin arttigi, hiperglisemi gibi
metabolik parametreler ve yag dokusu
enflamasyonunun duzeldigi gézlenmistir.
Bu metabolik etkilerinin yaninda metfor-
min gibi antidiyabetik ila¢ aliminda A.
Muciniphila konsantrasyonunu artirdigi
saptanmistir (14).

Probiyotiklerin kan basinci Uzerindeki
etkileri incelendiginde peynir, yogurt,
fermente sUt, soya stU gibi probiyotik
besinler ACE inhibisyonu aktivitesine
sahiptir (15). Fermente sUt ile yapilan
14 randomize plasebo-kontrollu klinik
galismanin metaanalizinde kan basincin-
da azalma gosterilmistir (16). Probiyotik
hiperlipidemi iliskisine baktigimizda bir
meta analiz ¢alismasinda takip edilen
485 hastada probiyotikten zengin
beslenme sonucunda total kolesterol
ve LDL kolesterol seviyesinde anlamli
azalma oldugu g6zlenmistir (17).

Prebiyotikler ve Kullanimi

PREBIYOTIKLER
Dogal
v Anne siitii
v' Fermente siit iiriinleri
v' Muz, enginar, pirasa,
kuskonmaz, kereviz, sogan,
bezelye, seftali, domates, yer
elmasi, hindiba, yesil
sebzeler
v' Arpa, ¢avdar, bugday
v Polifenol igeren besinler
Yapay
v Uriinlere ilave edilen
par¢anmayan
oligosakkaritler
(Fruktooligosakkarit, inulin

gibi) /

Bagirsaktaki bazi ttr mikroorganizmala-
rin ¢ogalmasini saglayan ya da uyaran
sindirilemeyen besin bilesenleridir.

Fruktooligosakkarit ve galaktooligosak-
karit aliminin faydall bakteriler olan Bifi-
dobacterium ve Lactobacillus suslarinin
oranini artirdigi gosterilmistir (18). Bu
durum da GLP-1 artigl, azalmis gida
alimi, azalmis karaciger yaglanmasi ve
azalmig yag kitlesi ile iligkili bulunmustur
(19). Obez ve fazla kilolu hastalarda on
iki haftalik oligofruktoz tedavisi sonunda
hastalarda kilo kaybi, kalori aliminda
azalma ve glukoz toleransinda artma
g6zlenmis, bu degisiklikler postprandial
ghrelin azalmasi ve peptit YY'nin art-
masina baglanmistir (20). Yine yapilan
bagka bir ¢alismada prepiyotik olarak
verilen oligofruktozun tiketimi glukoz
toleransi ve metabolik parametrelere
Uzerine olumlu etkileri olan A.muciniphila
konsantrasyonunu artirdigi gézlenmistir
(21). Besinsel polifenoller (Gzum, kizilcik)
fare barsaginda A.muciniphila bakteri-
sini artirmig, Firmicutes/Bacteroidetes
oranini azaltarak metabolik sendromiile
ilgili ttm parametreleri azaltmistir (22).

Bir Tedavi Olarak Fekal
Mikrobiyota Transplantasyonu

Fekal mikrobiyota transplantasyonu
(FMT), Clostridium difficile infeksiyonuna
baglh ps6édomembran®z enterokolit,
irritabl bagirsak sendromu, kronik
kabizlik-ishal, inflamatuvar bagirsak
hastaligi gibi mide bagirsak hastalikla-
rinda ve MS hastaliginda kullaniimaya
baslanmistir. Bu amacla metabolik
hastaligi olan bireye saglikli bireyden
canl mikroorganizmalar iceren fekal
materyalin transplantasyonu bagirsak



mikrobiyatasini dizenleyerek hastaligin
siddetini azaltabilecegi ya da kur sag-
layabilecegi dusunulmustar.

Sonuc

Depresyon ve sizofreni gibi psikiatrik has-
taliklar, Alzheimer, Parkinson gibi ndrolojik
hastalik, mide-bagirsak hastaliklari-kara-
ciger yaglanmasi, kalp damar hastaliklari,
obezite, seker hastaligi ve kanser gibi
gunUmuUzun her tarld guncel hastaliklari
bagirsaktaki belirli bazi bakteriler ile yakin
iliskili bulunmus hatta faydali bakterilerin
probiyotik ajan olarak veriimesinin veya
bu bakterileri iceren probiyotik besinlerin
alinmasinin hastaliklar Gzerine olumlu
etkileri gdzlenmistir. Bu nedenle artik
belirli bazi hastaliklardan korunmada ve
tedavide probiyotik-prebiyotik beslenme
6nemsenmelidir. Bu nedenle fonksiyonel
gidalarin artik bir tedavi araci gibi dusu-
ndlmesi uygun olacaktir.

Fakat baslica probiyotikler olmak tUzere
ozellikle insanlar Uzerinde genis katilimli
cok merkezli calismalar yetersizdir ve
yapilan calismalarda mikrobiyotanin
kisiye, gografi kosullara, yasam tarzina
g6re degismesi nedeniyle farkli sonuglar
¢cikmaktadir. Yakin gelecekte teknolojik
gelismeler ve buyUk capli arastirmalar
cercevesinde mikrobiyotanin hastalikla-
rin nedenleri ve tedavisindeki yeri daha
iyi anlasilacak ve gtncel hastaliklarin
tedavisinde yeni ufuklar acilacaktir.
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