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Sunum akışı

üMikrobiyota nedir?
üMikrobiyota nasıl oluşur?

üMikrobiyota biyomühendisliğinde amaçlarımız
üBiyomühendislik yöntemleri
üUygulamalardan örnekler
üGelecek perspektifler



Mikrobiyota (Süperorganizma)nedir?

• Mikrobiyota, 
üTüm hayvan ve bitkilerin iç ve dış 

yüzeylerinde yaşayan bütün 
mikroorganizmaların oluşturduğu komunitedir. 

üMikrobiyota, bakteriler, protistler, mantarlar ve
virüsleri içerir. 

üMikrobiyotanın, konak canlının immünolojik, 
hormonal ve metabolik dengesi açısından 
çok önemli olduğu bulunmuştur.

https://tr.wikipedia.org/wiki/Bakteri
https://tr.wikipedia.org/wiki/Protistler
https://tr.wikipedia.org/wiki/Mantarlar
https://tr.wikipedia.org/wiki/Vir%C3%BCs


Mikrobiyom nedir?

• Ekolojik bir boşlukta yaşayan 
mikroorganizmarın genlerinin ve metabolik 
ürünlerinin toplamını ya da 
mikroorganizmaların kendilerini tanımlamak 
amacıyla kullanılmaktadır.

• Mikrobiyom ve konak, evrim 
sürecinde epigenetik ve genetik özellikler 
bakımından birbirleriyle etkileşim içinde bir 
birim olarak ortaya çıkmış, bazen ikisi birden 
topluca holobiont olarak da adlandırılmıştır.

https://tr.wikipedia.org/wiki/Epigenetik
https://tr.wikipedia.org/wiki/Genetik
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Holobiont&action=edit&redlink=1


Holobiyont= İnsan



Mikrobiyom-
Mikrobiyota 
farkı nedir?



Tarihçe
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Mikrobiyota nasıl oluşur?

• Bağırsak mikrobiyotası doğumla birlikte oluşmaya 
başlar.

• Doğum yönteminin mikrobiyota kompozisyonu 
üzerinde büyük etkisi saptanmıştır.

• Bebeklerde 3 yaşından itibaren mikrobiyota yapısı 
kesinleşmeye başlar

• Hayat boyu birçok faktör mikrobiyotayı etkiler.
• Ancak, her insan için çekirdek bir mikrobiyota vardır. 



Mikrobiyota 
kompozisyonunu 

etkileyen 
faktörler 
nelerdir?



Sağlıklı mikrobiyota olur 
mu?
• Alfa ve beta çeşitlilik çok önemli
• Çeşitliliğin artması sağlıklı
• Sağlıklı bakterilerin artması ve 

yoğun olması gerekiyor
• Tek tip bakteri yoğunluğu 

disbiyoz



Bağırsak 
mikrobiyotası

• Proksimalden distale,
• Bakteri çeşitliliği
• Bakteri sayısı artar



Bağırsak mikrobiyotası

• 1013-14 mikroorganizma (tüm vücutta 
bulunan hücre sayısının 10 katı)
• 150 kat fazla gen
• En önemli görevleri,

• Vitamin ve minarellerin sindirimi
• Zararlı bakterilere karşı koruma
• Bağışıklık sisteminin güçlendirilmesi
• Sindirelemeyen polisakaritlerin parçalanması
• Beyin-bağırsak ekseni



Mikrobiyota 
Biyomühendisliği

• Amaç,
• Mikrobiyomdaki değişiklikleri incelemek, 

standardize etmek ve çeşitli terapötik 
girişimlerde bulunmak

• Klasik yöntemler (Hedeflenmemiş)
• Yeni jenerasyon yöntemler (Hedeflenmiş) 



Fan, Y., Pedersen, O. Nat Rev Microbiol 19, 55–71 (2021).



Mikrobiyota (Teröpatik Müdehaleler)
Klasik (Hedeflenmemiş) yöntemler

Kullanım alanları
• Yaşam biçimi değişiklikleri 

(diyet, egzersiz, uyku vs)
• Antibiyotikler
• Prebiyotikler
• Probiyotikler
• Fekal Mikrobiyota 

Transplantasyonu (FMT)



Mikrobiyota (Teröpatik Müdehaleler)
Klasik (Hedeflenmemiş) yöntemler

Sorunlarımız,
• Standardize değil
• Birçok preperat bulunuyor
• İçerik üründen ürüne 

değişebiliyor
• Tedavi sonrası izlem zor



Mikrobiyota (Teröpatik Müdehaleler)
Klasik (Hedeflenmemiş) yöntemler



Yeni Jenerasyon Yöntemler

Hedefe yönelik 

Klasik Yöntemler

Hedeflenmemiş yönelik 

Trends in Immunology, October 2019, Vol. 40, No. 10



Mikrobiyota 
Biyomühendisliği

1. Bir topluluktaki belirli bir türün sayısını azaltmak

• Antibiyotikler
• Bakteriyosinler (Quarum sensing-QS inhibitörleri)
• Bakteriyofajlar

Ekolojik 
Restorasyon



Mikrobiyota 
Biyomühendisliği

Ekolojik 
Restorasyon

2. Yeni bir türün topluluğa eklenmesi/ topluluktaki bir 
türe yeni bir fonsiyon eklenmesi

• Sentetik promoterlar
• İndüklenebilir sensörler
• Ribozom bağlanma alanlarının uyarılması
• CRISPR/Cas sistemleri
• Mobil genetik elemanlar (transpozon, plazmid)



Ekosistem mühendisliği

• Ekosistem mühendisliği
• Ekin verimliliğini arttırmak için toprak mikrobiyomuna 

yapılan girişimler
• Kontamine yeraltı sularının temizlenmesi
• Atık sulardan enerji elde edilmesi için reaktör 

mikrobiyomu oluşturmak

• Mikrobiyota mühendisliği
• Terapötik
• Diagnostik
• Deneysel modeller geliştirmek



Ekosistem
mühendisliği
yol haritası

DBTL 



Mikrobiyota Biyomühendisliği
Tasarım aşaması
• Matematik modellemeler çok önemli

• Mikrobiyomdaki elemanların fonsiyonlarını ortaya 
çıkarır

• (fermenter, nitrifier, fototrof vs..)

• Kinetik parametreleri anlamamızı sağlar
• (maximum büyüme hızı, substrat kullanım hızı, 

afinite vs..)



Ekosistemi yeniden yapılandırırken 
önemli parametreler

Canlılık
Kolonizasyon 

(geçici mi 
kalıcı mı?)

Lokalizasyon Genetik 
esneklik



Ekosistemi yeniden 
yapılandırırken 
önemli parametreler

• Genetik esnekliği bulmak
• Çeşitli genom 

yapılandırma yöntemleri 
ile kommensal 
mikroorganizmayı 
değiştirmek

• Uygulama
• Analiz ve çıkarım, yeniden 

planlama 



• Lactococcus lactis
• Süt ürünleri ilişkili laktik asit bakterisi
• Basit karbonhidratları-> laktik asit
• V.cholerae-> asidik ortamda üremesi 

↓
• L.lactis

• Plasmid komplemente laktat 
dehidrogenaz (ldh)- (∆ldh pLDH) ile 
upregülasyon

• Modifikasyon sonucu pH ↓

L.lactis+ V.cholerae: sağkalım %84.6
V.cholerae: %45.7

109 L.lactis
107 V.cholerae

Birlikte ve 5 saat aralıklı



∆ldh pLDH- L.lactis kullanıldığında 
sağkalımdaki fark istatistiksel 
olarak anlamlı (*P = 0.0349)



Lactobacillus gasseri ATCC 33323 (L)

Lactobacillus gasseri ATCC 33323 + GLP-1 (1-37) (LG)

90 gün, oral uygulama D1-D2: LG
E: L
Yeşil flöresans: İntestinal epitelden GLP-1 salınımı



Lactobacillus gasseri ATCC 33323 (L)

Lactobacillus gasseri ATCC 33323 + GLP-1 (1-37) (LG)

90 gün, oral uygulama 



Mikrobiyota 
Biyomühendisliği

Tüm bu yöntemler 
tek bir tür üzerine 

odaklanmış

Stabiliteyi 
arttırmak için, tüm 
ekosistemi kontrol 

edebilmek için

Sentetik 
konsorsiyum





Özetle,
• Mikrobiyota mühendisliği,

• Mevcut bir ekosisteme yeni bir fonsiyon eklemek için,
• Tarama ve tanı
• Tedavi

• Çalışmakta olan bir fonksiyonu durdurarak yeni bir kominite oluşturmak için,
• Antibiyotik direnç genleri
• Virülans genleri

• Mikrobiyota çalışmalarında,
• Konak-patojen ilişkisini aydınlatmak için,
• Yepyeni bir konsorsiyum meydana getirebilmek için kullanılacaktır. 




