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Mikrobiyotanın ilk bakterileri 

 ↓ 

Konak epitelyumunda mukus yapı (adezyon bölgeleri) 
farklılkları 

↓ 

Mikrobiyotayı oluşturacak diğer mikroorganizmalar ve 
kendisi için yaşanabilir bir ortam oluşturmak 

 



 Neonatal dönemde  çocuğun  genetik yapısına bağlı olarak barsak 
epitel yüzey yapısındaki müsin bakteri için reseptör görevi 
yapmakta ve bu reseptörlere uygun kolonizasyon gelişmektedir = 
Her kişinin kendine ait mikrobiyota (parmak izi) 

 Mikrobiyotanın oluşum süreci; 
 İlk kolonize olan bakterinin glikozidaz aktivitesine bağlı olarak yüzey 

yapıdaki düzenlenmeler oluşur= hangi mikroorganizmanın bu bölgede 
olacağına karar verir. 

 Diğer bir şekil konak ve bakteri arasındaki iletişimdir. Oluşmuş 
bakteriyel flora  konak hücreye sinyal iletiminde bulunarak hücre 
glikoziltransferaz aktivitesini değiştirir ve musin yapısındaki 
karbonhidrat değişimine bağlı olarak kolonize olacak bakteri belirlenir. 

 Buradaki değişime bağlı olarak kommensal veya patojen 
mikroorganizma kolonizasyonu oluşur. 

= 
Kişinin hayat boyu oluşacak GİS ve İmmün fonksiyonlarının 

belirleyicisidir 
 
 
 



Eriskin İntestinal Mikrobiyota 

Sağlıklı konakta, çeşitli mikrop popülasyonları dengeli bir ekosistem oluştururlar. 

 400 Tür (Yapılan RNA sekans sonucu 500-2000 tür) 

100 Trilyon -1 Katrilyon germ 

1.5 kg Mikroorganizma 

Gaita gramı için > 108 bakteri 

GIS mikrobiyotası 5 bakteri ailesinden oluşur, 



Mikrobiota gerekli midir, 
ekosistemdeki davranış şekli? 



 İnsan mikroorganizmalardan oluşan bir çevrede 
yaşamaktadır. 

 Mikrobiyotadan ari hayvanların yaşayabildikleri gösterilmiş 
olmasına karşın mikrobiyotası olan aynı türler arasında ciddi 
farklılıklar göstermektedir.  

 Mikrobiyotadan ari hayvanlarda; 

 Çekum distande ve mukoza çok ince, 

 Epitel mitotik index ve hücre yenileme hızı belirgin 
azalmış, 

 İntestinal geçiş süresi azalmış, 

 Yaşamsal önemi olan birçok maddenin sentezi bozulmuş. 

 İmmün sistemde bozulma; 
 GALT ve antikor üretiminde defekt (Hücresel lenfoid folekül = 

payer plakları , mezenterik lenf nodlarında plazma hücrelerinde 
azalma). 

 Lamina propriada incelme 

 



 Metabolik:  
 Fermantasyon (büyük polisakkarid, bazı 

oligosakkaridler, emilmeyen şeker, konak tarafından 
oluşturulan karbohidratlar)  hidrojen, 
karbondioksit, ethanol, kısa zincirli yağ asitleri = 
bütirik, propionik ve asetk asit 

 Sentez (vitaminler),  

 Absorbsiyon (kalsiyum, magnezyum ve demir) 

 Trofik:  
 Epitelyum hücrelerinin proliferasyon ve 

diferensiasyonu (Putresin, spermidin gibi 
poliaminler),  

 Koruyucu:  
 Patojenlere karşı 

 immün sistemin homeostazı 

 

 

 

 



İmmün sistem üzerine etki 
 İnsan immün sisteminin % 80 -85 i GİS de 

düzenlenmektedir. 

 Mikrobiyota bakterileri GİS de birbiriyle içi 
içe geçmiş doğal ve edinsel immünitenin 
düzenlenmesinde etkilidirler.  

 Doğal immüniteyi intestinal epite hücreleri 
ve mukus tabaka oluştururken, 

 Edinsel immüniteyi T ve B hücre sentezi ve 
differansiyasyonu oluşturmaktadır.  



İntestinal Ekosistemde Dengelerin Bozulması 
(Disbiyosis) 

 Patojen mikroorganizmalar hızla ürer. 
 İshal 
 Bağırsak duvarını musin yapıyı bozar 

 Bağırsağın geçirgenliğinin artmasına neden olur. ‘leaky gut syndrom’.  
 Barsak lümenindeki bakteri kolaylıkla transloke olur, 
 Paneth  hücreleri tarafından üretilen terofil faktör ve defensin gibi 

anti bakteriyellerin yapımında bozulma.  
 Yeteri kadar sindirilmemiş yiyecek maddeleri ve nötralize edilmemiş 

toksinler kan dolaşımına geçer. 
 Bağışıklık sistemi yeteri kadar sindirilmemiş protein parçacıklarına 

karşı aşırı bir şekilde uyarılır = otoimmün hastalıklar  
 Sindirim yapıcı enzimler (amilaz, laktaz, lipaz vb) azalır, yiyecek 

parçacıkları iyi sindirilemez.  
 Birçok vitamin ve mineral ve aminoasitin bağırsaktan kana geçmesi 

bağırsak hücrelerinde bulunan taşıyıcı proteinlerin sayesinde olur = 
besleyici maddelerin kana geçmesi bozulur 

 Fizyolojik enflamasyon  patolojik enflamasyon 
 



Mikrobiyotanın kronik bozuklukları ile 
birlikte görülebilen hastalıklar 



Gİ sistem  
 

 C. difficile enf. yatkınlık 

 Kolelityazis 
 İdiyopatik kabızlık 

 Hepatik ensefalopati 
 IBS 

 IBH 
 FMF 
 Kolorektal ve gastirik kanser ve lenfomalar 

 
 

 



Gİ sistem dışı 
 

İmmünolojik 
 Astım,  
 Atopi ve egzama,  
 Otoimmün hastalıklar  
 Saman nezlesi 
 ITP 
Lokomotor sistem 
 Artrit 
 Fibromiyalji 
 Myoklonus distoni 
Metabolik 
 Diabetes melitus ve insulin 

direnci 
 Tiroidit 
 Karaciğerde yağlanma 
 Hiperkolesterolemi 

 Metabolik sendrom 
 Obesite 
 Pankreas yetersizliği 
 İskemik kalp hastaığı 
 Böbrek taşı (Oxalic asit) 
MSS 
 Otizm,  
 Kronik yorgunluk sendromu 
 Emosyonel durum bozukluğu 
 Multipl skleroz,  
 Parkinson hastalığı 
 Şizofreni, 
  
 

 



Bozuk mikrobiyotanın 
düzenlenmesi mümkün mü?  



Mikrobiyotayı düzenleyen girişimler 
 Probiyotik 

Canlılarda İntestinal eko sistemin kurulmasında ve korunmasında, Patojen 

mikroorganizma enfeksiyonlarına karşı koruyucu veya tedavi edici  amaçla 

verilen yaşayan mikroorganizmalardır. 

 Prebiyotik 
GI mikrobiyata kompozisyonu ve/veya aktivitesi üzerine olumlu yönde 

değişiklikler oluşturabilen seçilmiş fermente edilmiş maddelerdir. 

 Simbiyotik 
Prebiyotik ve Probiyotiklerin kombinasyonu ile oluşturulmuş GIS 

fonksiyonları üzerine etkili karışım 

 Antibiyotik 
Selektif olarak parazit, anaerop,gr. (-) ve Gr. (+) bakterilere etkin 

antimikrobiyal tedeavi 

 Fekal Mikrobiyata Transplantasyonu 



Fekal mikrobiyata transplantasyonu  

Bu kadar sinek yanılıyor olamaz!... 



Tanım 
 

 Sağlıklı bireylerden alınan gaitanın süspansiyon haline 
getirilerek lavman, nazoduodenal/nazojejunal sonda 
veya endoskopik yöntem ile hasta bireyin intestinal 
lümenine verilmesi işlemi. 

 

 

(Fekal bakteriyoterapi, Fekal mikrobiyata transplantasyonu, 
Gaita transfüzyonu) 

 



Tarihçe  
 4. yüzyılda 

 Gaita materyali ilk kez, gıda zehirlenmesi ve ciddi 
diyareli hastalarda, ağız yoluyla “Sarı Çorba” adıyla 
Çin’de verilmiştir . 

 17. yüzyılda 
 Veteriner tıbbında kullanılmıştır 

 20. yüzyılda 
 İnsanda modern tıpta ilk kez 1958 yılında Eiseman 

ve arkadaşları tarafından kullanılmıştır. 



Donor nasıl seçilmeli 
Hikaye 

1. Son 3 ay içinde antibiyotik  ve PPI 
kullanmış mı? 

2. Son 3 ay içinde sağlıksız koşullarda 
piercing veya dövme yaptırılmış mı? 

3. Flora düzensizliğini göstercek; 
a) Kronik ishal 
b) IBD, IBS 
c) Kolorektal polip veya kanser 
d) İmmünyetmezlik 
e) Morbid obez 
f) Metabolik sendrom 
g) Atopi 
h) Kronik yorgunluk sendromu 

4. Gıda allerjisi olan donor allerjisi 
olduğu gıdaları 5-7 gün öncesinde 
yemiş mi? 

Dışkı testi 
1. C. difficile toksin 
2. Dışkı kültürü 
3. Dışkıda parazit 
4. Gierdia antijen 
5. H. pylori dışkı antijen 
6. Cryptosporidium  antijen 
7. Isospora  (asit fast) 
8. Rotavirus 

Serolojik test 
1. HAVIgM 
2. HBsAg, Anti HBs 
3. HCVAg 
4. HIV tip1-2 
5. Sifiliz 



FT protokol nasıl olmalı? 
Alıcı 
 işlem öncesinde laksatif ve/veya purgatiflerle yüksek 

lavman yapılması 
 2-3 gün öncesinde antibiotik kullanılmalı 
 Bazı olgularda PPI verilir 
 İşlem öncesi loperamid başlanmalı 
 
Donör 
 İşlemden önceki gece hafif bir laksatif alması önerilir 
 Alınan feçesin ilk 8 saat içinde alıcıya verilmesi 

gerekir 

Brandt LJ ACG Meeting Oct. 2012 
 



En ideal sulandırıci 
%0.09 NaCl 

Süzülmeli 

Tercihan taze 
olmalı.  
Donmuşla arasında 
ciddi bir fark yok 

50-60 gr 
feçes 
250 ml SF 

200-300 gr feçes 
250 ml SF 

Transplantasyon basamakları 

Transoplantasyon  
sonrasında en az 6 saat  
süreyle feçes  
lümende kalmalı !!! 



Kullanım yolu ve sıklığı 
 Kullanım yolu 

 %75’inde lavman ve kolonoskopi 

 %25’inde nazogastrik/duodenal sonda yöntemi  

 Kullanılacak yol tedavi endikasyonuna göre 
belirlenebileceği gibi kolon yolu en kullanışlısıdır. 

 Kullanım sıklığı hastalığın ciddiyetine göre 1 kez, 
haftada 1 kez olmak üzere 5-6 kez 



Avantajları 

 Bozulan 
mikrobiytanın hızla 
düzeltilmesi 

 Maliyetin düşük 
olması 

 Etkinliği %90’a kadar  

 Hızlı bir şekilde etki  

  göstermesi 

Dezavantaj 

 Estetik olmayan bir 
işlem 

 Enfeksiyon bulaş 
riski 

 Kolonskopi ve NG 
komplikasyonları 

 Distansiyon 

 Bulantı  



Yan etkileri 
 Erken dönemde 

 Hafif 
 Abdominal huzursuzluk 
 Şişkinlik 
 Gaz geğirti 
 İshal 
 Kabızlık 
 Kusma 
 Geçici ateş 

 Ciddi 
 Endoskopi komplikasyonları 
 Sedatasyon sırasında aspirasyon 
 Translokasyon 
 Periton diyalizili hastalarda peritonit 
 IBD alevlenmesi 

 İleri evre 
 Latent enfeksiyonlerın bulaşması 
 Mikrobiyata ilişkili kronik hastalıkların (obesite, 

diabet,ateroskleroz,IBD, kolon kanseri, nonalkolik KC. Hst., 
 IBS,astım, otizm gibi) tetiklenmesi 

 



FMT yi diğer replasman tedavisinden üstün 
kılan nedir? 

 Doğal mikrobiyata ile uyumlu kombinasyon 

 

 Protein, safra tuzları ve vitamin gibi ek maddeleri 
içermesi 



GİS Hastalıklarında kullanımı 



C. Difficile enfeksiyonları 

•2011-2013 yılları arsında FMT ile tedavi edilen immün 
kompetan hastaların tümünde  % 80-98 başarı 



İmmün suprese hastalarda fulminan ve rekürren CD enfeksiyonlarında aynı etkinlik elde edilmesine karşın  
donor seçimi, komplikasyon ve yan etkileri açısından dikkatli olunmalıdır. 

Di Bella S, et al J Infect Chemother (2015) 





Kabızlık 

 Kr. Konstipasyonlu hastada kolonoskopik veya 
lağman ile FMT sonrasında;  
 %89 unda defakasyon periyodu, şişkinlik ve abdominal 

ağrıda  düzelme  

 %60 ında laksatif kullanmadan normal dışkılama (9-19 ay 
sonra) 

 



IBS 
 Kabızlığın baskın olduğu IBS hastalarında  

 Sulfat tüketen bakteri  
 Metanojen bakteri (Methanobrevibacter Smithii)  

(Chassard, C. Aliment Pharmacol Ther. 2012;35(7):828-38) 
                                                                                                                                                         (Kim, G. Dig Dis Sci. 2012;57(12):3213-8)  
 55 IBS hasta; 

 20 (36%) Tam tedavi 
 9 (16%) semptomlarda azalma 
 26 (47%) yanıtsız 

(Borody, T.J. Med J Aust. 1989,15;150(10):604) 

 
 Refrakter IBS (9 IBS-diare, 3 IBS-kabız, 1 IBS-miks),  

 %70 hastada semptomlar kaybolmuş; 
 %72% abdominal ağrı,  
 %69% barsak alışkanlığında düzelme 
 %67 dispepsi 
 %50 şişkinlik 
 %42 gaz çıkarma şikayetleri 
 %46 yaşam kalitesinde düzelme 

(Pinn, D.M. Am J Gastroenterol.2014;109(11):1831-2) 
 



İmmün sistem ilişkili GİS 
hastalıkları ile flora bakteri ilişkisi 



IBH 
 IBH ları ağızdan rektuma kadar herhangi bir bölgeyi 

tutabilen Chron veya sadece kolonu tutan Kolitis ülseroza 
şeklinde ortaya çıkmaktadır. 

 Son yıllarda gelişmiş ülkelerde insidansı  = Çevresel 
faktörlerbarsak florasında bozulma. 
 Antibiyotik kullanımının aktivasyon oluşturması 
 Florada patojen bakteri/kommensal bakteri oranlarında 

değişme; 
 Firmicutes  ve  Bacterioidetes  miktarının , E.coli, Campylobacter 

ve M. avium  
 Faecalibacterium prausnitzii,  inflamatuar sitokin miktarı anti-

enflamatuar etki aktif kolit 
 Bacteriodes fragilis; Simbiyozis faktör (Polisakkarid A), TLR 2 

yolunun aktivasyonu ile IL-10 üretim ve Treg indüksyonu 

 
 



•Remisyon %45  
•%61 CD,  
•%22 UC Colman R.J, J Crohns Colitis. 2014, 8(12): 1569–1581 



GİS dışı  hastalıklar ve flora 
ilişkisi 



 



Metabolik hastalıklar 
 Diyabetik hastalarda; 

 Bütirat üreten intestinal mikrobiyata (Roseburia intestinalis, 
Eubacterium ballii, Faecalibacterium prausnitzii) miktarının artması 
ile insülin duyarlılığ arasında doğru orantı var. 

 Kardiyovasküle hastalıkların önlenmesi 
 Enterohepatik dolaşım üzerine etki ile plazma serbest safra asit 

miktarının artması 
 İntestinal lipid uptake  sonucu plazma kolesterol seviyesinin 

azalması 
 Obesite; 

 Firmicutes/Bacteriodetes oranlarındaki değişim  
 Kısa zincirli yağ asit miktarını arttırarak, 
 Hipotalamıs-hipofiz-adrenal aksına mikrobiyata norepinefirin ve 

triptofan üzerinden etkileyerek kalori alımını etkilemektedir. 

 Non alkolik yağlı karaciğer; 
 İntestinal disbiyozis sonucu bozulan bariyer ile oluşan 

translokasyon, kronik hepatik hasar oluşmaktadır. 



Astım  ve atopi ile GİS 
mikrobiata ilişkisi 

 C. albicans hakimiyeti allerjik hastalıkların ciddiyetini ,  Clostridiumlar  
kan IgE seviyesini , Mycobacterium vaccae  

 Vancomycin kullanımı , streptomycin etkilememkte 

C. Difficile kolonizasyonu ile astım ve atopi arasında doğrudan ilişki 



 TLR 4 ve kısa zincirli yağ sait reseptör GPR43 
defektli farelerde oluşturulan astım modellerinde 
enflamasyonun artmış olması =direk mikrobiyal 
etkinlikden daha çok mikrobiyal metabolit veya 
ürünlerin allerjik yanıt üzerine etkin olabileceğini 
düşündürmekte 

 



Nöropisikiatrik hastalıklar 
 Parkinson hastalığı; 

 Parkinson hastalığının başlangıcında ve devamında kronik 
konstipasyon 

 Uzun süre antibiyotik kullanan hastalarda parkinson gelişimi ve 
semptomların şiddetlenmesi 

 Disbiyozise neden olan durum ortadan kalkınca semptomların 
düzelmesi veya kaybolması 

 Multipl skleroz 
 Disbiyozise bağlı kronik ishal veya diyareli MS hastaların floranın 

düzenlenmesi sonrasında MS semptomlarının azaldığı veye 
kaybolduğu gösterilmiştir. 

 Otizm; 
 Florada Clostridium  ve Ruminococcus spp. baskın olması ile  anlamlı 

bir ilişki saptanmıştır. 
 FMT veya probiyotik takviyesi ile semptomların düzeldiği 

görülmüştür. 
 Kronik yorgunluk sendromu 

 E. coli lerin ciddi miktarda azaldığı gösterilmiştir 
 FMT den uzun dönemde ciddi yarar sağlanmıştır (%70) 



Romatoid Artrit 

 Periodontitis ile ilişkili Porphyromonas gingivalis in 
baskın olduğu oral flora ile erken dönem RA 
arasında ilişki bulunmuştur.  

(de Pablo, P. J Rheumatol.2008;35(1):70-6) 

(Scher, J. U.Arthritis Rheum.2012;64(10):3083-94) 

(de Aquino, S. G. J Immunol.2014 May 1;192(9):4103-11) 

 

 RA lı hastaların mikrobiom analizleri sonucunda 
Lactobacillus spp. baskın olarak bulunmuştur. 

(Vaahtovuo, J.J Rheumatol.2008;35(8):1500-5) 

(Rogier, R.J Immunol Res.2015;2015:527696) 

(Liu, X. Curr Microbiol.2013 Aug;67(2):170-6) 



Antibiyotik direnci üzerine etki 

Tekrarlayan CD enfeksiyonlarında artan çoklu antibiyotik gen artışı FMT 
sonrasında düşerken buna Bacteroidetes ve Firmicutes artışı ve Proteobacteria 
azalışı eşlik etmesi patojen bakteri eradikasyonunun rolünün önemli olduğunu 
düşündürmektedir.  

Jouhten H1, Mattila E2, Arkkila P3, Satokari R1. Reduction of Antibiotic Resistance Genes 
in Intestinal Microbiota of Patients With Recurrent Clostridium difficile Infection After 
Fecal Microbiota Transplantation. Clin Infect Dis. 2016 Sep 1;63(5):710-1.  

DNA microarray ile 354 olan antibiyotik direnç geni 85 e inmiştir. 
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BHK (Bilim Hükmünde  Kararname) 1: “Ağzına Sıçarım” artık küfür değil  
     bir tedavi yöntemidir . 


