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Cece (Tsetse) sineginin

endosimbiyotik bakteri-
lere (Wigglesworthia, Sodalis) ne denli
muhtag oldugunu yaptigimiz deneylerde
izlemistik. Amacimiz endosimbiyotik
bakterileri manipule ederek bu sinegin
populasyonunu kontrol edecek yon-
temler gelistirmekti. Yavrulara maternal
transferi ile gegmesini énlemek igin
anne sinekte antibiyotikler kullandik. Bu
bakterileri anneden alamayan yavru si-
nekler son derece zayf, titrek ve ¢elimsiz
dogdu ve hasta fenotipiyle bUydk kismi
yasayamadi. Yagsayabilenler ise anneden
bakteriyi alabilenlerdi. O zamana kadar
patojenler Uzerine calismig biri olarak,
konakg! sinegin bakterilere bu kadar
muhtag¢ olmasini sagkinlik ve hayranlikla
6greniyordum. Diger sinek ve bocekler-
de de bagka benzer drnekler bulunuyor.
Kimi bakteriler yavrulara maternal
transfer yolunu izliyor, kimi tdrler de her
jenerasyonda ¢evreden kolonize oluyor
ve bu bakteriler konakginin tremesine ve
beslenmesine esansiyel amino asitler ve
vitaminler saglayarak destek oluyor (1).

Daha sonraki yillarda baglayan ve ha-
len aktif projelerimizin konusu olan
insan mikrobiyotasinin, ¢ege sinegi
mikrobiyotasina simbiyotik benzerlik-
ler gosterdigini bldytk bir heyecanla
6grendik. Bazi bakterilerin (6rnegin Bi-
fidobakter tUrleri) maternal transferi ile
yenidogana transferi olmadigi zaman,
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en azindan ¢ocukta alerjik hastaliklara
kapi araladigina dair kanitlar gérdtk
(2). Ustelik bagirsak mikrobiyotamiz
sinek 6rneginde oldugu gibi bize be-
sinleri sindirmekte yardimci oluyor ve
safra ile yag asitleri, vitaminler, amino
asitler ve henliz kesfetmedigimiz bin-
lerce metabolitler bu sayede dolagimi-
miza giriyor. Dogadan kopan insanin
tecrlibe ettigi sehir hayatindaki kronik
stres, asirn proses olmus kimyasallarla
formtle edilmis gidalar, asin tUketilen
antibiyotikler, pestisitler, diger cevresel
toksik kimyasallar yukarida anlatilan
yavru sinekler gibi sehir insanini en
yakin mikrobiyal dostlarindan mahrum
birakiyor (3).

Kaybolan mikrobiyal dostlari yeniden
kazanmak igin prebiyotikler ve probiyo-
tiklerle ¢c6zUm arayislari insan mikrobi-
yom calismalariyla bagsladi. Ne ironiktir
ki tarihsel olarak tam da antibiyotiklerin
kesfedildigi yillarda dogal bagisiklik ve
laktik asit bakteriler arasindaki iligkiyi
ilk bulan, eksi yogurt (probiyotik) ttketi-
minin uzun yasamin iksiri oldugunu sa-
vunan Elie Metchnikoff'u anlayabilmek
icin yaklasik bir asir gegmesi gerekti.
Mikroorganizmalar kesfedilmeden yUz-
lerce yil 6nce bile yogurt tuketiminin
O6neminin bilindigi hatta yogurt kelime-
sinin Turkge yogurmak kelimesinden
tredigi rivayet edilir (4). Mikrobiyota
calismalar modern insanin kadim ve
geleneksel (6zellikle fermente) diyetle-
ri hatirlamasini sagladi. Gergekten de
son yillarda ¢ikan kanitlara gére mikro-
biyal topluluklarin birlikteliginde kose
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tasl (keystone) rolU olan bakteri turle-
rinin hastaliklarin gelismesi ve tedavi-
sinde rolU oldugu goésterilmistir (5). Bu
bakterilerin guclu bir probiyotik adayi
olmasi muhtemeldir. Ancak bu bakis
acisiyla probiyotiklerin - kullanimi ile
kaybolan mikroplari tekrar kazanmak
ya da hastaliklarin tedavisine yardim-
ci olmak amaci gudulse de is ticarete
geldiginde probiyotik Pazari hayal bile
edilemeyecek genlesmeye ve tlketici-
lerin manipulasyonlarina ugradi. Dun-
yada probiyotik pazar buyUkltiguntn
2030’lu yillarda ylz milyar dolar gece-
cegi tahmin ediliyor (6). Ulkemizde de
probiyotiklere ilgi son on yilda katlana-
rak artmaktadir. Gida sanayinden tarim
ve hayvanciliga kadar kullanilan probi-
yotik Urlnler cesitlenmektedir. Ancak
ticari probiyotik piyasasinda tuketiciler
manipllasyona hatta bazi Urtnlerin
bileseninde olmayan probiyotik mikro-
organizmalar nedeniyle dolandiriimaya
maruz kaliyorlar.

Probiyotiklerle ilgili devam eden sorun-
lardan bazilari sunlardir: 1) Bilimsel lite-
ratlrde “yeterli miktarlarda alindiginda
insan sagligina ve fizyolojisine fayda
saglayan canli mikroorganizmalar (7)”
olarak kabul géren tanimindaki “sag-
iga fayda saglamasi iddiasi” birgok
ticari probiyotik icin o kadar da gecer-
li degildir. Bu ticari probiyotikler igin
guvenilir, randomize klinik ¢alismalar
halen gok sinirlidir. 2) Probiyotik mikro-
organizmalarin alt tir (sus, strain) se-
viyesindeki etkinlikleri cok degiskendir
ve etkinliklerini kisiden kisiye degisebi-



lir. 3) Piyasadaki Urlnlerin takviye edi-
ci gida statlsinde olmasi nedeniyle
etiketlerindeki bilgilerin dogrulugunun
denetlenmemektedir.  Kanaatimizce
mikrobiyota konusu ve 6zelde probi-
yotiklerle ilgili en dnemli sorun; kanitlar
henlz guUvenilir seviyeye ulagsmadan
tUketicilere saglik faydasi varmis gibi
Urdnlerin  pazarlanmasi neticesinde
insanimizda bilimsel ¢alismalara saygi
ve takdirin azalmasi durumudur. Piya-
sada bulunan ve cogu kanita dayali
olmayan drunlerin kullanimi yerine zen-
gin kUltdrdmazde bulunan fermente
Uranlerin (6zellikle lahana gibi prebiyo-
tik dzellikteki sebzelerden yapilanlarin)
yeni nesillerimiz tarafindan tUketilmesi
tesvik edilmelidir.

insan bagirsak mikrobiyotasinin mikro-
biyal yuk bakimindan %80-90’1 bakteri
turleri olusturmaktadir ve 500-1000 tdr
oldugu tahmin edilmektedir. Bu turleri
alt tir seviyesinde, yani sus seviyesin-
de dustndtgumuzde sadece bakteri-
lerde 7-10 bin sus oldugu bildirilmistir
(8). Probiyotik Urtnlere bakildiginda
ise ezici gcogunlugun laktik asit Ure-
ten (Lactobacillus, Bifidobacterium,
Pediococcus, Enterococcus, bazi
Streptococcus ve Bacillus tUrleri) bak-
terilerden izole edilen turler ve 6karyot
mikroorganizmalardan da Saccha-
romyces boulardii ve S. cerevisiae bu-
lundugu etiket bilgisi olarak verilmekte-
dir. insan bagirsaginda ytizlerce tur ve
binlerce alt tur icinden cogunlukla lak-
tik asit bakterilerinin probiyotik bilesen-
leri olusturmasi geri kalan ¢cogunlugu
olusturan turlerle ilgili bilimsel ¢alisma-
larin eksikligine de isaret etmektedir.
Ancak son zamanlarda “yeni nesil pro-
biyotik” ya da canli bioterapdtik Grtnler
(live biotherapeutic products) olarak
literatirde giderek daha ¢ok karsimiza
¢cikan probiyotikler, yukarida bahsedi-
len probiyotiklerin aksine sagliga dair
yararlan klinik calismalarda daha sik
elde edilen kanitlarla desteklenmek-
tedir. Amerikan Gida ve ilag Dairesi
(FDA) tanimina g6re bu yeni nesil pro-
biyotikler “iginde canli mikroorganizma
olmasinin yaninda bir hastaligin ya da
sendromun 6nlenmesi veya tedavisi
icin kullanildiginda yarar saglayan ve
asl olmayan” Urlnler olarak tanimla-
mistir (9). Bacteroides (xylanisolvens,
avatus, dorei, fragalis) tirlerinden elde
edilen suslar ve Clostridium butyricum
suslar yeni nesil probiyotiklere érnektir.
Yeni nesil probiyotik kategorisinde ayri-
ca genetigi, genomu manipule edilerek

sagliga yarari zenginlestirilen probiyo-
tikler de artan sekilde daha sik karsimi-
za ¢ikmaktadir. FDA, birinci ya da yeni
nesil probiyotiklerin insanlar Uzerinde
klinik calismalar yapiimasini baslangic-
ta ilag statUstnde degerlendiriyorken
son yillarda bu pozisyonu gézden ge-
cirip esneterek klinik calismalara kapi
araladi. Ancak FDA, bu durumda etiket
bilgilerinde detayli givenlik bilgilerinin
olmasini sart kosmaktadir (10).

Saglkll  beslenmenin  probiyotikler
(6zelde) ve mikrobiyota (genelde) ile
iliskisine dair éngoriler olmakla birlikte
bilimsel kanitlar ve buyUk projeler he-
ntiz gok baslangic asamasindadrr. Is-
railli bilim insanlarinin mikrobiyotayi ve
makine 6grenimi metotlarini kullanarak
kisiye 6zel diyet metodunu gelistirme-
leri bu alanda 6ncu c¢alisma olmustur
(11). Ornegin Amerikan Ulusal Saglk
Enstitist (NIH) daha bu sene basin-
da 170 milyon dolar butgeli bir bes yil
sureli proje baglatarak énimuzdeki on
yilda Klinik testler, genotip ve mikrobi-
yota dahil multiOMIC veriler olustur-
mus ve yapay zek& kullanmi ile ger-
cekten kisiye 6zel diyet formUlU tavsiye
edecek modeller gelistirecek projeleri
baslatmistir (12). Ancak bu konuda
gelistirilecek modellerin parametrele-
ri cok genistir ve cogu da heniz tam
tanimlanmamisti. Ornegin diyet bile-
senlerinin kimyasal icerikleri literatirde
bildirilenlerden ¢ok daha komplekstir.
Bunlar iklim, cografya ve toprak ttrtne
gore degiskenlik gosterirken biyolojik
yarari olan bilesenler ise gogu zaman
diyet matriksinde sinerijistik ve kollektif
olarak saglik tzerine etkilidir (13). Us-
telik diyet aligkanliklarinin ve diyet alim
vaktinin gelistirilecek modellere enteg-
re edilmesi gerektigi ddsunulirse yu-
karida bahsi gecen projelerin anlamli
¢iktist icin uzun ince bir yol oldugunu
dustnmek yanlis olmayacaktir.

Gunumuzde kisisel diyet adi altinda tu-
keticiye sunulan ve kan testleri, yas ve
cinsiyet gibi faktorler ile diyet tavsiyesi
gelistirenler kisiye 6zel deg@il ama daha
ziyade sUbjektif gdzleme dayall se-
kilde ve belki danisanin ait oldugu alt
gruplara uygun diyet tipindedir. Zira bu
alanda bilimsel ¢aligmalar hentz bas-
langic asamasindadir. Diger yandan
kisiye 6zgU diyet formullu gelistirmek
icin, amplikon kisa okumalariyla ancak
cins seviyesinde belirlenen bagirsak
bakteri profiline bakarak yapilan diyet
Onerileri bilimsel galismalarin suistimal

edilmesidir. Zira yukarida da deginil-
digi gibi probiyotiklerin etkisi sadece
cins seviyesine gore degil, tr ve 6zel-
likle alt trlere gore de degiskenlik gos-
termektedir.

Cece sinegi 6rneginde oldugu gibi tim
bitkilerin, hayvanlarin ve tabii insanla-
rin, fizyolojik dengesini surdurebilmek
icin  simbiyotik mikroorganizmalara
muhtag oldugu mikrobiyom projeleriyle
cok net anlasiimistr. insan bagirsagin-
da yerlesik binlerce alt tir mikroorga-
nizmalarin varligini distindugtmuzde
laktik asit bakterilerinden bagka yeni
nesil probiyotikler, yakin gelecekte
klinik kanitlara dayali olarak kimyasal
ilaclar gibi yasamimizin bir parcasi ola-
cak. Ancak mikrobiyota, demografik
ve metabolik testlere dayali kisiye 6zel
diyet énerisi yapabilecek modelleri kul-
lanabilmek icin yeni baslayan bilimsel
calismalarin  sonuclarini beklememiz
gerekiyor.
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