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 İnfeksiyoz ishaller  

◦ <5 yaş…ilk 5 sıradaki ölüm nedenleri arasında 

◦ Erişkinlerde de sık görülmekte 

 İshal: Günde ≥3, normale göre daha sulu gaita 

◦ Akut: 1-14 gün 

◦ Persistan: 14-30 gün 

◦ Kronik: >30 gün   

İshal 



 Genellikle infeksiyöz kaynaklı 

 Akut ishal:   

◦ Virüsler (en sık): Rotavirüs, Adenovirüs , Norovirüs, 
Enterovirüs...... 

◦ Bakteriler: Salmonella,  Shigella,  ETEC, 
Campylobacter, Yersinia... 

◦ Protozoalar: Cryptosporidium, Giardia, Cyclospora, 
Entemoeba histolytica …   

Etiyoloji 



İshal, bulantı, kusma 

•Semptomların süresi 

•Şiddeti (dehidratasyon, ateş, kan, kilo kaybı, bilinç durumu) 

•Epidemiyolojik özellikler (seyahat, gıda, ilaç, salgın, immunosupresyon) 

Toplumdan kazanılmış veya 

Seyahat ishali 

Nozokomiyal diyare Persistan diyare, özellikle  

immunnosupresif hasta 

Ateş veya 

Gaytada kan 

Sulu diyare 
Kültür veya C. difficile testi 

(non-infeksiyöz  

nedenleri düşün) 

Kültür veya test et: 

Salmonella 

Shigella 

Campylobacter 

STEC (kanlı gayta) 

C. difficile (AB ilişkili) 

E. histolytica 

(epidemiyolojik 

maruziyet) 

Salgın, şiddetli 

hastalık 

olmadıkça, ileri 

tetkik yapmadan 

semptomatik 

tedavi ver 

Kültür veya Test: 

Giardia 

Cryptosporidium 

Cyclospora 

Microsporidia 

MAC 

C. difficile 

Laktaz eksikliği, 

malabsorbsiyon… 



 1900’ler…Elie Metchnikoff  

◦ Yoğurt tüketen Bulgar köylülerinin uzun yaşadığını 
saptaması 

◦  Bulgar bilimci Gregorov’un bulduğu ‘Bulgarian 
bacillus’ ile ilişkilendiriyor 

◦ Kalın barsakta bakterilerin toksin oluşturduğunu ve 
bunların yaşlanma nedeni olduğunu ve 

◦ Barsaklarda zararlı bakterilerin yerine yararlı 
bakteriler olursa sağlığı olumlu etkileyeceğini öne 
sürüyor  

◦ Fermente besinlerin sağlığa olumlu etkisi (Süt ve süt 
ürünleri)  Gasparrini G et al. J Clin Gastroenterol 2016;50:S116–S119 



 Probiotic: Kelime kökü yunanca (bios) ve latin prefix, ‘pro’ 
karışımı: yaşam için ‘’probiyotik’’ 

 İlk 1953…Alman Werner Kollath: ‘yaşam için gerekli aktif 
ürünler’  

 1965’te Lilly ve Stillwell: ‘bir organizmanın büyümesini sağlayan 
başka mikroorganizma ürünleri’ 

 1985’te Fuller: ‘Bağırsak mikrobiyal dengesini iyileştirerek 
konakçıya yararlı mikrobiyal takviye’ 

 WHO ve Uluslararası Probiyotik ve Prebiyotik Bilim  
Derneği’ne göre: Yeterli miktarda tüketildiğinde 
konağın sağlığı  için yararlı canlı mikroorganizmalar  

 

 

                   S harif A et al. Probiotics & Antimicro. Prot; 2017; 9:380–385  

 



 Prebiyotik: Konak mikrobiyotasını konakçı yararına 
düzenleyen gıda ürünleri genellikle sindirilmeyen 
karbonhidratlar  

Fruktan/fruktooligosakkaritleri galaktan 
galaktooligosakkaritler, inülin… 

 

 Sinbiyotik: Prebiyotik ve probiyotik karışımı 



 Bifidobacterium spp: B. bifidum, B. breve, B. lactis,      
B. longum, B. infantis, B. adelescents, B. paracasei  

 Lactobacillus spp: L. acidophilus, L. casei, L. fermentum, 
L. lactus, LL rhamnosus.... 

 Streptococcus thermophilus group 

 Saccharomyces baulardii 

 Enterococcus faecium, 

 Leuconostoc spp 

 Escherichia coli Nissle 1917 

 

 



Probiyotikler 2 şekilde alınır  

 Besinlere ek olarak (tb, süspansiyon, likit) 

 Besinlerle  (fermente gıdalar: yoğurt, kefir…) 



 İnsan orijinli, patojenik olmamalı 

 Yeterli canlı hücre içermeli 

 Gastrik asit ve safradan etkilenmemeli 

 GİS epiteline tutunmalı, GİS’te yasayabilmeli  

 Antimikrobiyal ürün oluşturmalı 

 İmmün sistemi modüle etmeli  

 Klinik yararı dökümante edilmiş olmalı 

 

       

      Mandal A et al. J Med Research and Innovation 2017; vol 1(2)  



  Suş spesifik etki                          
(antimikrobiyal etki gibi) 

 İmmünolojik ve 
endokrinolojik etki 

 Spesifik biyoaktif ürünlerin 
sentezi  

 Tür spesifik etki 





 Mikrobiota değişimi 

 Bakteriosinler ile bakterilerin intestinal mukozaya adezyonunu 

ve translokasyonunu önler 

 İntestinal bariyer fonksiyonu: Müsin yapımı , TLR’e 

bağlanarak epitelde protein kinaz yapımını  

 İmmün fonksiyon artışı: IgA, sitoprotektif moleküller , 

sitokin ekspresyonu modülasyonu ( IL-2, IL-6 TNF-, TGF-)  

 Antienflamatuar özellik: Biyoaktif metabolitler üretir 

(histamin, inosin, reuterin…)  

   

                 Liu Y et al. The J of Clinical Pharmacology 2018, 58(S10) S164– 





 İnfeksiyöz ishaller 

 Antibiyotik ilişkili ishal 

 C. difficile 
infeksiyonları 

 Seyahat ilişkili ishal  

 Amibiazis 

 …  

 

 H. pylori 

 İnflamatuar barsak 
hastalıkları  

 İBS 

 Pouchitis 

 Nekrotizan enterokolit 

 Hepatik ensefalopati 

 Pankreatit 

 .... 



Probiyotik seçimi 

 Haziran 2018’e kadar 

 Pubmed, Embase, 

Cochrane,  

 ISI Web of Science  

 RKÇ veya açık kontrollü  

   çalışmalar 

      

 

  
PLOS ONE | https://doi.org/10.1371/ 

journal.pone.0209205 December 26, 2018 



 PLOS ONE | https://doi.org/10.1371/ journal.pone.0209205 December 26, 2018 



 PLOS ONE | https://doi.org/10.1371/ journal.pone.0209205 December 26, 2018 



 PLOS ONE | https://doi.org/10.1371/ journal.pone.0209205 December 26, 2018 



 PLOS ONE | https://doi.org/10.1371/ journal.pone.0209205 December 26, 2018 



 AİD oral/IV antibiyotik 
tedavisinden hemen veya 
kesildikten sonra 4-8 hf 
içinde oluşan 

 En az 2 gündür 

 ≥ 3 fazla sulu diare  

 Antibiyotik kull hastaların 
%5-50’de 

 
 59 çalışma 

 8 farklı probiyotik, > 22RCT  

PLOS ONE | https://doi.org/10.1371/ journal.pone.0209205 December 26, 

2018……………………… 

Güçlü öneri : 

• S. baulardii CNCM ı-175 

• Lactobasillus miks :  

• L. acidophilus CL1285 

• L. casei Lbc 80r 

• L. rhamnosus CLR2 

• L. caseii DN1140001  

 

 

•  Antibiyotik  ile 1-2 gün içinde başlanmış  

•  Kesildikten 1-4 hafta sonraya kadar 

•  Doz 107-1010 cfu/gün  

 



 Aİİ lerin 1/3’de mg 

 Zayıf öneri 

 S. baulardii CNCM I-745 

 L. rhamnosus GGC 

 L. caseii DN1140001  

 Lactobasillus  miks :  

◦ L. acidophilus CL1285 

◦ L. casei Lbc 80r 

◦ L. rhamnosus CLR2 

 

 

 Olguların %20-30’u 
tekrarlar  

 S. baulardii I -745 (güçlü) 

 L. rhamnosus (zayıf)  

 

 



 5 RKÇ değerlendirilmiş 

 S. baulardii CNCM  I-745………. güçlü kanıt 

 L. rhamnosus  GG……..zayıf kanıt düzeyi 

 

 Doz: 2-5 x109 cfu/gün  seyahatten bir kaç gün önce 

başlayıp, 2-5 gün sonrasına kadar 



Akut ishal tedavi 

 Erişkin 

 9 çalışma 
 

 S. baulardii CNCM I-745 (güçlü) 

 E. faecalis SF-65 (orta)  

 

 Çocuk 
 61 çalışma 

Güçlü öneri 

 S. baulardii CNCM I-745 

 L. rhamnosus GGC 

 L. caseii DN1140001  

 L. reuteri 17938 

 L. acidophilus LB 

 

 



 1970-2017  

 Sistematik review 

 Meta analiz 

 2345 çalışma…228’i 

değerlendirilmiş 

◦ Önleme 93 

◦ Tedavi 135 

 
 

 

 
McFarland LV et al. Front. Med. 2018; 5:124.  

Suş ve Hastalık Spesifik Probiyotik Etkinliği 



Suş ve Hastalık Spesifik Probiyotik 
Etkinliği 

   Önleme 

 
 Aİİ:  
 S. baulardii CNCM I-745 

   L. bacillus miks 
 Seyahat ishali:  

    S. baulardii CNCM I-745 

  

  Tedavi 
 C.difficile ve erişkin ishal  
    
     S. baulardii CNCM I-745 

 
 Çocuk ishalleri :  

S. baulardii CNCM I-745 

L. rhamnosus GGC 

L. caseii DN1140001  

L. reuteri 17938 

L. acidophilus LB 

 
McFarland LV et al. Front. Med. 2018; 5:124.  
 PLOS ONE | https://doi.org/10.1371/ journal.pone.0209205 December 26, 2018 

 



 Medline 1966 -  2010 
Embase  1988 – 2010  

 120 çalışmadan 63 
değerlendirilmiş 

◦ 56 çocuk, 7 erişkin 

 8014 kişi 

 Çalışmalarda probiyotik 

◦ 46: tek mikroorganizma 

◦ 17: 2-8 mikroorganizma 

 

 En sık 

 13… L. casei GG  

 10… S. boulardii     

 10… Enterococcus laktik 

asit bakterileri (LAB)  

 5… SF68 

 
Allen SJ et al. The Cochrane Library 2010, Issue 12 



 Ortalama ishal süresi: 24 sa  

◦ (95% CI 15.9 - 33.6s ; n=4555), 35 çalışma 

 Probiyotikler ortalama ishal süresini kısaltıyor 

◦ (kontrol grubu 39.1- 173.5 saat /probiyotik -7-79.2 saat)  

 2. günde ishal sıklığı azalıyor   

◦ (ortalama 0.80; 0.45 to 1.14; n=2751), 20 çalışma 

 Rotavirüs ve bakteriyel ishaller: 4 çalışma 

◦ 3… değişiklik Ø 

◦ 1…süre  

 Sonuç: Probiyotikler rehidratasyon tedavisine ek olarak 
verildiğinde ishal süresini ve şiddetini AZALTIR 

 
Allen SJ et al. The Cochrane Library 2010, Issue 12 



 7 bakteriyel suş karışımı, 5 gün verilmiş :  

◦ L. casei, L. acidophilus, L. rhamnosus, L. bulgaris, B. infantis,  B. 
breeve, S. termophiles 

 

 50 probiotik          50 kontrol grubu (dizanteri olgu) 

ishal süresi 2.62 gün        3.16 gün (p<0.05) 

 İshal ve hastane yatış süresi probiyotik grubunda 
daha kısa 

  Yaş, cins , ateş süresi 

Probiotics & Antimicro. Prot. (2017) 9:380–385  

anlamlı fark yok  



Akut Amibiazis ve Probiyotikler? 

Tedavi sonrası 2 ve 4. hf 

 

 

 

 

 

 

Grup 1:45 hasta 

metranidazol  

Grup 1: 27 hasta 

metranidazol+ iodoquinol 

Grup 2: 27 hasta  

metranidazol+ iodoquinol+ S. baulardii  

2x250  (10 gün) 

 İshal süresi, ateş ve karın ağrısı          

S. baulardii grubunda daha kısa (p<0.05) 

 4 hf sonunda amebik kist  

 grup 1 ‘de 5 hastada (+) 

 grup 2’de Ø 

 Ghanaei FM et al. World J Gastroenterol 2003;9(8) 

Grup 2: 40 hasta  

metranidazol + S . baulardii     

(10 gün)  

 İshal süresi, ateş, karın 

ağrısı, kusma gibi 

semptomların süresi 

benzer  
 

 
 

Savaş-Erdeve S et al. Turk J Pediatr2009; 
51(3) 



 Seyahat edilen yer, mevsime göre değişir 

 Gelişmekte olan ülkelere seyahatte  (%38-79) 

 Sıklık: 20-40 milyon kişi/yıl 

 Süre: 1-4 gün (ort 2 gün) 

 Genellikle kendi kendini sınırlar 

 %10 medikal tedavi, %3 hastane yatış 

 Tedavi: 

◦ Hafif-orta… ORS 

◦ Şiddetli… ORS ve antibiyotik  

 %3-30: postinfeksiyöz komplikasyonlar (IBS,    
 dispepsi, konstipasyon…)  

                                       McFarland LV etal. Travel Med and Infect Dis 2018 







 
S. baulardii  CNCM I -745 

 
 Erişkin seyahat ishallerinin 

önlenmesinde etkili 



Probiyotikler ve prebiyotikler  
 

Tedavi ve önlemede önerilmiyor 
(yetersiz kanıt) 



 
Seyahat İshali  

  Lactobacillus GG ve S. baulardii gibi probiyotiklerin 
seyahat ishallerinin önlenmesi ile ilgili çalışmalar  

◦  Az sayıda hastada yapılmış 

◦  Veriler yetersiz 

◦  Bu bakterilerin standardize edilmiş preparatları Ø 

  Prebiyotiklerle ilgili çalışmalar devam ediyor 

  Kullanımlarını önermek için veriler yetersiz 



Haziran 2010- Ekim 2012 , Almanya, 15 merkez 477 

erişkin ve sistemik AB ted alan  hasta 

Perenterol ( 1.8X10 10 S. baulardii canlı hücre) 2x1/gün 

AAD  
S. baulardii %8.5        

Placebo %6.5 





          Probiyotik    Placebo 

                                  

AAD     159 (%10.8)      153 (%10.4 

CDİ       12  (%0.8)         17 (%1.2)  



 21 Mart 2017’e kadar olan RKÇ                               
(pubMed, EMBASE, Central, Cochrane IBS) 

 Primer sonuç: C.difficile insidansi 

 Sekonder sonuç: C.difficile saptanması, istenmeyen etkiler, 
AAD ve hastane yatış süresi  

C. difficile  

 31 çalışma, 8672 hasta  

 Probiyotikler… CD insidansini  

 Probiyotik grubunda %1.5  

 Kontrol grubunda % 4 

 Goldenberg JZ et al. Cochrane Database of Systematic Reviews 2017, Issue 

12. Art. No.: CD006095. 



    Kılavuz önerileri  



Probiyotiklerle C. difficile 

infeksiyonlarının önlenmesi için 

klinik çalışmalar dışında yeterli 

veri YOK 



 İnfeksiyöz ishalde probiyotikler 

◦ İmmünkompetan erişkin ve çocuklarda  

◦ İnfeksiyöz veya antibiyotik ilişkili ishalde  

     

◦ Semptomların şiddetini ve süresini azaltmak için 
önerilebilir (zayıf, orta öneri)   



 
Çocuk  yaş grubu ishalleri ve 

probiyotikler  
  



 AGE li çocuk ve YD’da 

 Sistematik review ve RKÇ incelenmiş 

 Probiyotik olarak 

◦ Lactobacillus 

◦ Bifidobacterium 

◦ Saccharomyces 

◦ Streptococcus 

◦ Enterococcus 

◦ Bacillus  

JPGN 2014;58: 531–539) 



 Primer sonuç: İshal miktarı ve süresi 

 Diğer sonuçlar: hastane yatışı, süresi, rehidratasyon 
sonrası kilo kazanımı, kusma olup olmadığı  

• AGE esas tedavi: Rehidratasyon 

• Probiyotikler: Diare süresini 1 gün kısaltır 
                 Yardımcı tedavi 

JPGN 2014;58: 531–539) 



 
 

Probiotics for gastrointestinal disorders: 
Proposed recommendations for children of the 

Asia-Pacific region  
 

Cameron D et al. World J Gastroenterol 2017 December 7; 23(45): 7952-7964 



 
 

Cameron D et al. World J Gastroenterol 2017 December 7; 23(45): 7952-7964 



 ABD, 10 merkez, 2014-2017  

 3 ay- 4 yaş, AGE 

 Prospektif, randomize, çift kör 

AGE Çocuk Hasta  

Schnadower D et al . N Engl J  Med 2018;379:2002-14 

 İzlem: 5 gün boyunca, 14. gün ve 1. ay 

     

 Primer sonuç: hastalık ciddiyeti  (Vesikari skalası)  

 Sekonder sonuç: ishal süresi, sıklığı, kusma, bakım ihtiyacı,      
                     evdekilere geçiş 

  761 hasta  

 468… L. rhamnosus GG  
1x1010, 2x1/gün (5 gün)  

 475… placebo  



Schnadower D et al . N Engl J  Med 2018;379:2002-14 



Schnadower D et al . N Engl J  Med 2018;379:2002-14 

Etkenler          probiyotik      plasebo 
Norovirüs             79              70 
Rotavirüs              75              60 
Adenovirüs           28              41 
C. difficile            25              31 
Shigella                 23             15 
Camplobacter        5                 4 



Schnadower D et al . N Engl J  Med 2018;379:2002-14 



 Probiyotikler: akut viral ishalde etkili (A)  

 Erken evrede daha iyi (B ) 

 İnvaziv bakteriyel ishalde belirgin etkisi yok (A) 

 Aİİ de etkili (D) 

 Akut infeksiyöz ishal süresini 

 S. baulardii (A)  

 L. rhamnosus GG   (A)  

 L. reuteri, L. bulgaricus, L. acidophilus  (B) 

 Bifidobacterium+ lactobacillus   ve S. termophilus (C) 

 

 

Chinese clinical practice guidelines for acute 
infectious diarrhea in children  

 

Chen J et al. 2018; World Journal of Pediatrics 



Acta Pædiatrica 2018 107, pp. 927–937  

Aİ ishal önleme:         S. baulardii ve L.rhamnosus GG  
C. difficile önleme:   S. baulardii 
AGE tedavisi:              ORS ek olarak S. baulardii ve L. GG    
         düşünülebilir.  



Arch Dis Child 2017;102:782–785 

•  <18 yaş…probiyotikler ishal süresini 
kısaltabilir  (A kanıt düzeyi) 

•  Önerilen probiyotikler  

•S. baulardii 

•L. GG ve 

•L. reuteri DSM 17938 (D kanıt düzeyi) 



 İmmunsuprese, kateteri olan hastalarda:  

 Bakteriyemi 

 Fungemi   

 Peritonit.....  

 Allerjik reaksiyon 

 Direnç (kazanılmış veya intrinsik direnç genleri 
aktarılabiliyor) 

Probiotic Safety- No Guarantees  
 

Cohen PA. JAMA Intern Med Eylül 2018 



 Probiyotiklerle ilgili çok fazla çalışma olmasına rağmen 
sonuçlar birbiri ile uyuşmuyor  

 Çocuk ve erişkin  ishallerinin süresi ve sıklığını azaltmakta 

 Erişkin hastalarla ilgili tedavi ve önlemle ilgili kılavuz 
önerileri yetersiz. 

 Aİİ ve seyahat ilişkili ishalin önlenmesinde yararlı 

   ( S. baulardii)  

 Bazı hasta gruplarında yararları yanısıra ciddi istenmeyen 
sonuçlara yol açabilmekte 

 İnfeksiyöz ishallerde dehidratasyonun tedavisi +/- 
antibiyotik tedavisi  esas tedavi 

  Probiyotikler yardımcı tedaviler  olarak düşünülmeli.              

 

Sonuç olarak 



 

 
 

 

                               

                           Teşekkürler  


