149

Enflamasyon ve Kronik Enterik Enfeksiyonlarda
Bagirsak Mikrobiyomu

Arpita Aditya, Catherine Galleher, Yeal Ad, Mitchell Coburn
ve Aaron Zweig

1. Giris

Insan viicudu, kendi hiicrelerinden ortalama 10 kat fazla olan yaklasik 10.000 tiirde
trilyonlarca mikroorganizma barindirir (Eckburg ve ark. 2005; Savage 1977). Bu mik-
roplar topluca insan mikrobiyomu olarak bilinir ve bunlar genellikle insan viicudunun
olasi her boliimiinde uyum i¢inde yasayan bakterileri, virtisleri, protozoalar1 ve man-
tarlar1 igerir; mikrobiyom, insan beyninin agirligindan 2 kg daha agirdir (Hallen-A-
dams ve Suhr 2016). Insan viicudunun yaklasik %2’sini olusturan kiigiiciik bir kiract
olan bu mikroorganizmalar, konakeiya bazen “ekstra organ” olarak kabul edilen pek
ok fayda saglar. Insan Mikrobiyom Projesi (HMP), insan bagirsak mikrobiyotasi hak-
kinda kapsamli bilgi edinmek i¢in 2007 yilinda baslatilmistir. HMP’nin sonuglarinin,
mikrobiyomun insan saghigi, bagisiklik, beslenme ve hastaliktaki roliiniin daha iyi bir
agiklamasini vermesi beklenmektedir.

Saglikli bir sekilde dengelenmis bir bagirsak mikrofloras; bagirsak bariyer fonksi-
yonunun korunmasina, bagisiklik sistemini egitmeye ve olgunlastirmaya, iltihabi 6n-
lemeye, besinler ve reseptor proteinler iin patojenlere karst dogrudan rekabet etmeye,
hormon ve vitaminler (6rnegin, K vitamini, biyotin ve folat) tiretmeye yardimci olur
(Marchesi 2014). ; McKenney ve Pamer 2015). Ug ana bilesen (konak bagisikligi, pato-
jen ve konagin bagirsak mikrobiyotas1) arasindaki karmagik stirekli etkilesim, enterik
enfeksiyonlara yol acabilir. Karmagik etkilesimin verimliligine bagli olarak, enterik
enfeksiyon ¢oziilebilir veya enfekte konagin kronik patojen kolonizasyonuna ve hatta
konagin 6liimiine yol agabilir (Sekirov ve Finlay 2009). Bagirsak mikrobiyotasi, bek-
lenmedik bir gekilde patojenlerin kolonizasyonunu destekleyen metabolitler iireterek
akut veya kronik enterik enfeksiyonlar: tesvik edebilir. Simbiyotik Bacteroides thetai-
otaomicron, Clostridium rodentium’u rekabetci bir sekilde dislayabilir, ancak bagirsak
epitel dokusunun miisinin sialik asit par¢alarindan siiksinat iireterek Clostridium diffi-
cile’nin kolonizasyonuna yardimci olabilir (Ferreyra ve digerleri 2014; Ng ve digerleri.
2013; Rolhion ve Chassaing 2016). C. difficile ayrica bagirsak ortamindaki endospor-
lardan gelismek i¢in safra tuzunu da kullanabilir (Giel ve ark. 2010). Dihidrojen ve
etanolamin (bir nitrojen kaynagi olarak) gibi bagirsak mikrobiyomunun gesitli diger
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kan sonuglar, gida alerjileri ve hassasiyetlerinin kaynag: olarak bagirsak mikrobiyo-
munu isaret etmeye devam etmektedir. Bagirsak bariyerinin nasil ¢alistigini ve nasil
hasar gorebilecegini anlamak, alerjilerin nasil ortaya ¢iktigini agiklayabilir. Bu ayni
zamanda romatoid artrit ve lupus gibi otoimmiin hastaliklarin daha iyi anlagilmasini
saglayabilir (Mudd ve Brenchley 2016). Bu, bugiiniin tedavi edilemeyen hastaliklarina
gelecekte gare bulma iimidini gostermektedir.

5. Sonug¢

Insan viicudunun énemli bir bilegeni olarak bagirsak mikroorganizmalarinin rolii,
saglik ve hastaliklarda daha belirgin hale gelmektedir. Bunlarin uygun biyoaktif me-
tabolitler ve farmabiyotik molekiil kaynaklar: olduklar: zaten tespit edilmistir. Ancak
belirtmek gerekir ki, insan modellemesi olmadiklar: i¢in bugiine kadar edindigimiz
bilgiler dncelikle in vitro ve in vivo hayvan modeli ¢aligmalarina dayanmaktadir. Bir
insan viicudu, bagisiklik sistemindeki, genetik arka plandaki, ¢evredeki, yastaki, bagir-
sak yapisindaki ve en 6nemlisi, kronik metabolik hastaliklardan néronal bozukluklara
kadar bir¢ok komplikasyona yol acabilen yerli bagirsak mikrobiyal bilesimindeki var-
yasyonla iliskili olabilecek bagirsak mikrobiyal bilesiminde olugan herhangi bir bozul-
maya farkli tepkiler gosterir. Insanlarda mikrobiyal kolonizasyon tarihinin tam olarak
anlagilmasinin, 6biyozu siirdiirmek ve bircok istenmeyen hastalig1 6nlemek i¢in etkili
stratejiler tasarlamaya yardimci olacag: varsayilmaktadir.
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