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1. ÖZET

YÜKSEK YAĞLI DİYET İLE BESLENEN FARELERDE DİYET 

GLUTENİNİN VÜCUT AĞIRLIĞI VE MİKROBİYOTAYA ETKİSİ 

Buğday gluteni sindirilebilir olması ve bağırsak immünitesinin modülasyonunda rol 

oynadığı bilinen amino asitlerin (glutamin, glutamik asit) kaynağı olması nedeniyle 

birçok memeli için iyi bir diyet protein kaynağı olarak kabul edilmektedir. Gluten 

tüketimi bugüne kadar birçok farklı rahatsızlık ile ilişkilendirilmiştir. Bunlardan en 

yaygın olanı ve en bilineni çölyak hastalığıdır. Fakat günümüzde, gluten tüketimi 

çölyak hastalığı dışında da bazı nörolojik rahatsızlıklar, depresyon, otizm, obezite gibi 

farklı sağlık problemleri ile ilişkilendirilmektedir. Glutensiz diyetin yaygınlığı 

artmakta, son on yılda, Amerika Birleşik Devletleri’nde neredeyse her üç kişiden biri, 

gluteni diyetlerinden çıkarmaya çalışmaktadır. Glutensiz diyetlerin kilo kontrolünde 

yaygın kullanımına rağmen, gluten ile obezite arasındaki ilişki hala tutarsızdır ve 

literatürde çok az kontrollü çalışma vardır. Bu çalışma yüksek yağlı diyet ile beslenen 

farelerde gluten tüketiminin vücut ağırlığı ve mikrobiyotaya etkisini saptamak 

amacıyla yapılmıştır. Çalışmada, 25 adet BALB/c fare kullanılmıştır. Fareler rastgele 

standart diyetin verildiği kontrol grubu (Grup 1), standart diyet ile 5 mg/gün glutenin 

verildiği (Grup 2), yüksek yağlı diyetin verildiği (Grup 3), yüksek yağlı diyet ile 5 

mg/gün glutenin verildiği (Grup 4) olmak üzere 4 gruba ayrılmıştır. Her bir deneğin 

canlı ağırlığı haftalık periotlarda ölçülerek kayıt altına alınmıştır. Mikrobiyota 

analizleri için, her bir kafes geceden değiştirilerek haftada bir kez kafeslerden dışkı 

toplanmıştır. Mikrobiyota analizleri 16s rRNA yöntemi kullanılarak analiz edilmiştir. 

Çalışmada gluten ve yüksek yağlı diyet uygulamalarının kontrol grubuna göre 

istatistiki açıdan anlamlı derecede kilo kazanımına neden olduğu saptanmıştır (p<005). 

Toplam mezofilik aerobik bakteri sayısı parametresi açısından gruplar arasında 

istatistik açıdan anlamlı bir fark saptanmamıştır (p>005). Lactobacillus bulgaricus 

parametresi için diyetlere gluten eklenmesinin söz konusu mikrobiyolojik parametre 

ile pozitif yönde (gluten etkenin üremesini stimüle etmektedir) istatistik açıdan anlamlı 

olacak şekilde etkili olduğu elde edilmiştir (p<005). Yüksek yağlı diyet 

uygulamasının, bağırsakta bulunan toplam koliform grubu bakterilerinin üremesini 

engelleyici özellikte olduğu saptanmıştır (p<005). Gluten içeren diyet 



2 

uygulamalarının, bağırsaktaki toplam koliform grubu bakteri üremesi üzerine negatif 

anlamda etkili olduğu bulunmuştur (p<005).  Yüksek yağ ile diyet uygulamasının 

bağırsakta bulunan Esherichia coli üremesini engelleyici özellikte bir etkiye sahip 

olduğu elde edilmiştir (p<005). Gluten içeren diyet uygulamalarının, bağırsaktaki 

toplam Esherichia coli sayısı parametresinin üremesi üzerine negatif anlamda etkili 

olduğu görülmüştür (p<005). Glutensiz diyetin kullanıldığı durumlarda, 

mikrobiyotaya pozitif etkisi bulunan probiyotiklerin ve prebiyotiklerin beslenmeye 

eklenmesi önerilebilir. 

Anahtar kelimeler: Beslenme, gluten, mikrobiyota, vücut ağırlığı, yüksek yağlı diyet
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2. ABSTRACT 
 
EFFECT OF DIET GLUTEN ON BODY WEIGHT AND MICROBIOTA IN 
MICE FEED WITH HIGH-FAT DIET 
 
Wheat gluten is considered a good dietary protein source for many mammals, as it is 

digestible and a source of amino acids (glutamine, glutamic acid) known to play a role 

in the modulation of intestinal immunity. Gluten consumption has been associated 

with many different ailments to date. The most common and well-known of these is 

celiac disease. However, today, gluten consumption is associated with different health 

problems such as some neurological disorders, depression, autism and obesity besides 

celiac disease. The prevalence of the gluten-free diet is increasing, with nearly one in 

three people in the United States trying to eliminate gluten from their diet in the last 

decade. Despite the widespread use of gluten-free diets in weight control, the 

relationship between gluten and obesity is still inconsistent, and there are few 

controlled studies in the literature. This study was conducted to determine the effect 

of gluten consumption on body weight and microbiota in mice fed a high-fat diet. In 

the study, 25 BALB/c mouse strains were used. The mice were randomly given the 

standard diet (Group 1), 5 mg/day gluten was given with a standard diet (Group 2), 

high-fat diet (Group 3), 5 mg/day gluten was given with a high fat diet (Group 4) 

divided into 4 groups. The body weight of each subject was measured and recorded in 

weekly periods. For microbiota analysis, each cage was changed overnight and feces 

were collected from cages once a week. Microbiota analyzes were analyzed using the 

16s rRNA method. In the study, it was determined that gluten and high fat diet 

applications caused statistically significant weight gain compared to the control group 

(p <005). There was no statistically significant difference between the groups in terms 

of total mesophilic aerobic bacteria count parameter (p> 005). For the Lactobacillus 

bulgaricus parameter, adding gluten to the diets was found to be statistically 

significant in a positive way (in the direction of stimulating the growth of the agent by 

gluten) with the microbiological parameter in question (p <005). It has been 

determined that diet with high fat prevents the growth of bacteria from the total number 

of coliform groups in the intestine (p <005). It has been found that diet applications 

containing gluten have a negative effect on the growth of the parameter of total 

coliform group bacteria in the intestine (p <005). It has been found that diet with high 
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fat has an effect preventing the growth of Esherichia coli in the intestine (p <005). It 

has been observed that diet practices containing gluten have a negative effect on the 

growth of the parameter of total Esherichia coli in the intestine (p <005). In cases 

where a gluten-free diet is used, it may be recommended to add probiotics and 

prebiotics that have a positive effect on the microbiota. 

Key words: Nutrition, gluten, microbiota, body weight, high fat die
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3. GİRİŞ VE AMAÇ 
 

Mikrobiyota, gastroenterik tüp, cilt, ağız, solunum sistemi ve vajina gibi insan 

vücudunun farklı bölgelerinde yaşayan bakteri, virüs, protozoa ve mantarlardan oluşan 

karmaşık bir mikroorganizma ekosistemini, mikrobiyom ise bu mikrobiyal türlerin 

tamamının genetik içeriğini ifade etmektedir. Bakterilerin baskın taksonomik grubu 

oluşturduğu mikrobiyota yaklaşık 1.5 kilogram ağırlığındadır ve bunun, konakçı 

hücrelerin on katını aşan bir sayı olan 100 trilyondan fazla mikroorganizmadan 

oluştuğuna inanılmaktadır (Sender R ve ark. 2016, Yan J ve Charles JF, 2018). 

 

Mikrobiyotanın %70' inden fazlası, gastrointestinal sistemde, konağı ile 

karşılıklı olarak yararlı bir ilişki içinde yaşamakta ve gastrik lümenden ince bağırsağa 

kadar maksimum konsantrasyona ulaştığı kolon/ rektuma kadar sürekli olarak 

artmaktadır (Palmer C ve ark. 2007, Pingitore A ve ark. 2017, Bäckhed F ve ark. 2015). 

Bağırsak habitatı, yaklaşık 500 ila 1000 farklı mikroorganizma türü içerir, her bireyin 

kendi bakteriyel parmak izi vardır yani bu habitat bireyler arasında geniş değişkenliğe 

sahiptir (Bäckhed F ve ark. 2012). 

 

Mikrobiyotanın gelişimi doğumdan hemen sonra gerçekleşir ve orijinal 

bileşimi, doğal veya artikal olsun, doğum türü (doğal ve sezaryen doğum), erken 

yaşam beslenmesi, çeşitli genetik ve çevresel faktörler tarafından güçlü bir şekilde 

etkilenir (Palmer C ve ark. 2007, Pingitore A ve ark. 2017, Bäckhed F ve ark. 2015). 

 

İnsan bağırsak mikrobiyotasının çeşitli metabolik, beslenme, fizyolojik ve 

immünolojik süreçlerde önemli bir rol oynadığı bilinmektedir ve son yıllarda daha 

önce gözden kaçan bu organı inceleme tekniklerinde hızlı bir gelişme görülmektedir 

(Ottman N ve ark. 2012). 

İnsan bağırsak mikrobiyotası, konakçının tüm ömrü boyunca konakçı sağlığını 

etkileyen çoklu etkileşimlere girmektedir. Çok çeşitli faktörler mikrobiyota 

dengesinde kaymalara neden olabilir, böylece bağırsak mikrobiyota homeostazını 

bozabilir ve disbiyozis durumuna neden olabilir. Sadece “normal” veya sağlıklı bir 

mikrobiyotanın doğru bir tanımının bulunmaması nedeniyle, disbiyozun kesin anlamı 
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konusunda da tartışmalar vardır. Disbiyoz genellikle zararlı etkilerle ilişkilidir ve 

obezite, diyabet ve inflamatuar bağırsak hastalığı (İBH) gibi hastalıklara yol açan uzun 

vadeli sonuçlara neden olabilir (Mancabelli L ve ark. 2017, Spor A ve ark. 2011). 

 

Bağırsaklarda faydalı bakterilerin (Lactobacillus, Bifidobacterium, 

Lactococcus, Pediococcus, Saccharomyces, Aspergillus ve Torulopsis) azalıp zararlı 

bakterilerin (E. coli O157:H7, Salmonella spp., Listeria monocytogenes, Leuconostoc 

sp., Enterobacter sp., L. plantarum, ve L. helveticus) artması olarak adlandırılan 

mikrobiyal disbiyozisin diyabet, obezite, otizm, gastrik kanser, otoimmün hastalıklar, 

metabolik sendrom ve ateroskleroz ile ilişkili olduğu gösterilmektedir (Yılmaz K ve 

Altındiş M, 2017, Altuntaş Y ve Batman A, 2017). 

 

Diyet, bağırsak mikrobiyotasının bileşiminin belirlenmesinde de önemli bir 

faktördür. Makrobesin (karbonhidrat, protein, yağ) kalitesi ve bileşimi, enerji 

dengesinin ve bağırsak mikrobiyotasının önemli belirleyicileridir (McAllan L ve ark. 

2014). Diyet proteininin tavsiye edilen seviyelerde tüketilmesi, doygunluğu ve kilo 

yönetimini teşvik etmek için potansiyel bir strateji olarak kabul edilmektedir, ancak 

farklı diyet kaynaklarından alınan proteinin obezite gelişimini ve bağırsak 

mikrobiyotasını nasıl etkilediği bilinmemektedir (Ijaz MU ve ark. 2018). 

 

Buğday gluteni sindirilebilir olması ve bağırsak immünitesinin 

modülasyonunda rol oynadığı bilinen amino asitlerin (glutamin, glutamik asit) kaynağı 

olması nedeniyle birçok memeli için iyi bir diyet protein kaynağı olarak kabul 

edilmektedir (Ruth MR ve Field CJ, 2013). 

 

Gluten tüketimi bugüne kadar birçok farklı rahatsızlık ile ilişkilendirilmiştir. 

Bunlardan en yaygın olanı ve en bilineni çölyak hastalığıdır. Fakat günümüzde, gluten 

tüketimi çölyak hastalığı dışında da bazı nörolojik rahatsızlıklar, depresyon, otizm, 

obezite gibi farklı sağlık problemleri ile ilişkilendirilmektedir (Biesiekierski JR ve ark. 

2013). 

Glutensiz diyetin yaygınlığı artmakta, son on yılda, Amerika Birleşik 

Devletleri’nde neredeyse her üç kişiden biri, gluteni diyetlerinden çıkarmaya 
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çalışmaktadır. Bunun nedenlerinden birisinin de, gluten içermeyen diyetlerin genel 

sağlık için yararlı olduğu ve daha hızlı kilo kaybı sağladığı konusunda oluşturulan 

kamuoyu inancı olduğu düşünülmekte, 2016’da 15.5 milyar dolarlık glutensiz diyet 

pazarının önümüzdeki yıllarda daha da büyüyeceği öngörülmektedir (Bektaş A ve 

Özel M, 2018). Glutensiz diyetlerin kilo kontrolünde yaygın kullanımına rağmen, 

gluten ve obezite arasındaki ilişki hala tutarsızdır ve literatürde çok az kontrollü 

çalışma vardır (Freire RH ve ark. 2015). 

 

Glutensiz diyetin mikrobiyota üzerine etkisine bakılan çalışmalarda, genel 

olarak sağlıklı bakteri popülasyonlarının azaldığı (Bifidobacterium, B. longum ve 

Lactobacillus) gösterilmiş, potansiyel olarak sağlıksız bakteri popülasyonlarının 

özellikle E. coli ve total Enterobacteriaceae sayısında artışlar tespit edilmiştir (Sanz 

Y, 2010, De Palma G ve ark. 2009).  

 

Bu çalışma, gluten tüketiminin vücut ağırlığı ve bağırsak mikrobiyotası üzerine 

etkisini değerlendirmek amacıyla planlanmıştır. 
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4. GENEL BİLGİLER 
 

4.1. Gluten Nedir, Yapısı Nasıldır? 

 
Buğday, dünya çapında yetiştirilen, tüketilen ve ticareti yapılan dünyanın en 

önemli gıda ürünlerinden biridir. Buğday çekirdeği %8 ila %15 protein içermektedir, 

bunlardan %10 ila %15'i albümin/ globulin ve %85 ila %90'ı glutendir (Şekil 4.1.1.).  

Gluten, nişasta granüllerini ve suda çözünür bileşenleri uzaklaştırmak için buğday 

hamuru yıkandığında kalan lastik kütle olarak tanımlanabilmektedir (Wieser H, 2007). 

 

Gluten, başta gliadin ve glutenin olmak üzere karmaşık bir protein karışımıdır. 

Gluten, monomer olarak mevcut olan veya zincirler arası disülfür bağları ile bağlı olan 

oligo- ve polimerler olarak yüzlerce protein bileşeni içermektedir. Farklı buğday 

çeşitleri, protein içeriğine ve gluten proteinlerinin bileşimine ve dağılımına göre 

değişmektedir (Wieser H, 2007). Toplu olarak, gliadin ve glutenin proteinleri, suda 

çözünmeyen, ancak sulu etanolde ekstrakte edilebilen ve yüksek seviyelerde glutamin 

(%38) ve prolin kalıntıları (%20) ile karakterize edilen tohum proteinlerini temsil eden 

prolaminler olarak adlandırılmaktadır. Gluten proteinleri, kükürt içeriği ve moleküler 

ağırlık dahil olmak üzere temel farklılıklara bağlı olarak alt gruplara ayrılabilmekte ve 

daha sonra farklı birincil yapılarına göre alfa, beta, gama ve omega (α, β, γ ve ω) 

gliadinlere ayrılabilmektedir. Bireysel gluten proteinleri, bu proteinlerin yapısı ve 

etkileşimi ile birlikte glutenin benzersiz özelliklerine katkıda bulunan güçlü kovalent 

ve kovalent olmayan kuvvetlerle bağlanmaktadır (Shewry PR ve Lookhart GL, 2003).  

 

Gluten, en bol ve en yaygın şekilde dağıtılan gıda bileşenlerinden biridir ve 

buğday, çavdar, arpa, yulaf, bulgur, kamut ve tritikale gibi tahılların melezlerinde 

bulunabilmektedir (Bascuñán KA ve ark. 2018). 

 

Gluten protein fraksiyonu, gıda işlemede kullanılan benzersiz yapı oluşturma 

özelliklerini sergilemektedir. Bu yapı oluşturma özellikleri, gluten esasen “tutkal” ın 

Latince çevirisi olduğundan terminolojiye de yansımaktadır (El-Chammas K ve 

Danner E, 2011). Buğday unu içindeki gluten, uygun hidrasyon ve karıştırma ile üç 

boyutlu bir protein ağı oluşturmakta, bu ağ oluşturma özellikleri, viskoelastik hamur 
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matrisleri oluşturmak için pişirme uygulamalarında kullanılmaktadır. Ağ oluşumunun 

yanı sıra gıdalardaki gluten işlevselliği, gluteni yaygın olarak kullanılan bir gıda katkı 

maddesi yapan su bağlama ve viskozite verimini içermektedir (Wieser H, 2007). 

 

Gluten matrisi ve bunun sonucunda ortaya çıkan işlevler, ekmek, makarna, kek, 

hamur işleri ve bisküvi gibi diğer pişmiş ürünlerin hamur kalitesini belirlemek için 

gereklidir. Gluten ısıya dayanıklı olmasının yanı sıra bağlayıcı ve uzatıcı bir ajan 

olarak hareket etme kapasitesine sahiptir ve işlenmiş gıdalarda gelişmiş doku, lezzet 

ve nem tutma için yaygın olarak bir katkı maddesi olarak kullanılmaktadır. Bu nedenle, 

daha az belirgin gluten kaynakları arasında işlenmiş et, sulandırılmış deniz ürünleri ve 

vejetaryen et ikameleri yer almakta ayrıca gluten; şekerleme, dondurma, tereyağı, 

baharatlar, dolgular, marinatlar ve soslarda, koyulaştırıcı, emülgatör veya jelleştirici 

madde olarak; ilaçlarda veya şekerlemelerde, dolgu maddeleri ve kaplamalar olarak 

kullanılabilmektedir. Ek olarak, gluten, endüstriyel unlu mamullerin yapısal 

bütünlüğünü iyileştirmek ve düşük proteinli unları güçlendirmek için buğdaydan 

("hayati buğday gluteni" olarak bilinir) giderek daha fazla ayrılmakta veya belirli 

kullanımlar için ("izole buğday proteinleri" olarak bilinir) modifiye edilmektedir 

(Kucek LK ve ark. 2015).  

 

Glutenin alışılmadık reolojik ve fonksiyonel özellikleri, gluteninlerin 

gliadinlere oranına ve bu yapıların etkileşimlerine bağlıdır. Her bileşen, viskoelastik 

özelliklerin (ekmek mayalanması sırasında açığa çıkan karbondioksitin sıkışması) ve 

son ürünün kalitesinin belirlenmesinde çok az farklı işlevlere sahiptir. Örneğin, 

saflaştırılmış hidratlı gliadinler, hamurun viskozitesine ve uzayabilirliğine daha fazla 

katkıda bulunurken, hidratlanmış gluteninler yapışma özelliğine sahiptir ve hamur 

mukavemetine ve esnekliğine katkıda bulunmaktadır (Wieser 2007).  

 

Buğday, yüksek besinsel özellikleri, teknolojik özellikleri ve uzun raf ömrü 

nedeniyle önemli bir temel gıdadır. Buğday, çeşitli besinler için iyi bir kaynaktır ve 

insan kolonik mikroflorası için, konakçıya önemli faydalar sağlayan fermente 

edilebilir bir substrattır. Buğday, tüm günlük öğünlerin temelini oluşturabilmekte ve 

dünya çapında büyük miktarlarda tüketilmektedir. Genel popülasyonda gluten alımı 
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ile ilgili bilgiler azdır, çünkü gıda ürünlerinin gluten içeriği hakkında ayrıntılı bilgi 

eksikliği bulunmaktadır.  

 

 

Şekil 4.1. 1. Buğday bileşenlerinin yaklaşık olarak analizi 
 

 

Batı diyetinde günlük ortalama gluten alımının 5 ila 20 g/gün arasında değiştiği 

düşünülmekte olup, en son verilerin ulusal bir Danimarka anketinden geldiği ve 20-75 

yaşları arasındaki yetişkinler için ortalama 10,4 g/gün toplam gluten alımı olduğu 

görülmektedir (Hoppe C ve ark. 2015). Buğday içeren ekmek başlıca gluten 

kaynaklarımızdan biri olsa da (her dilim ekmek yaklaşık 4 g gluten içerir), tahıl 

teknolojisindeki değişikliklerle glutene maruz kalmanın artabileceğine dair bazı 

kanıtlar bulunmaktadır (Shewry PR, 2009).  

 

4.2. Glutenin Obezite ve Hastalıklarla İlişkisi 

 
Buğday içeren ürünlerin tüketiminin azaltılması dünya çapında 

yaygınlaşmakta olan bir beslenme davranışı haline gelmektedir. Çölyak hastalığı 

dışındaki hastalıkların önlenmesi için bir seçenek olarak glutenin diyetten çıkarılması 

(birçok tahılda bulunan protein kompleksi) önerilmiştir. Varsayılan sağlık yararları 

için buğday ve glutenden kaçınan insan sayısında artış saptanmıştır. Glutensiz diyetin, 

Buğday 
Çekirdeği

Nişasta

(%60-70)

Protein

(%8-15)

Albumin

Globulin 

(%10-15)

Gluten 

(%85-90)

Gliadin

(%50)

Glutenin 

(%50)

Nem 

(%10-15)

Yağ

(%1-2)

Kül

(%4)
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çeşitli cilt problemleri, yorgunluk ve migren, obezite, diyabet, insülin direnci, 

romatoid artrit, kilo alımı, inflamatuar bağırsak hastalığı (İBH), Crohn hastalığı (CH), 

irritabl bağırsak sendromu (İBS) ve ülseratif kolitin (ÜK) önlenmesi veya tedavisinde 

yararlı olabileceği düşünülmektedir (Biesiekierski JR ve ark. 2013, Soares FLP ve ark. 

2013, Menta PLR, 2019). Glutensiz diyet, anti-obezite, anti-enflamatuar ve anti-

diyabetik bir strateji olarak kullanılmaktadır (Soares FLP ve ark. 2013). 

 

Diyet gluteninin vücut ağırlığı üzerindeki etkilerinin, yağ dokusu üzerinde 

doğrudan etkiden kaynaklanıp kaynaklanmadığı veya gastrointestinal sistemdeki 

varlığından kaynaklanan sistemik inflamatuar profilin bir sonucu olup olmadığı açık 

değildir (Freire RH ve ark. 2015). Gluten peptid gliadinin, bağırsak geçirgenliğini 

arttırdığını, bu durumun glutenin, ekstra bağırsak organlarına ulaşmasına ve 

enflamatuar sitokinlerin ekspresyonunu değiştirmesine neden olduğu saptanmıştır 

(Drago S ve ark. 2006). 

 

Farelerde yüksek yağlı diyete gluten eklenmesinin sonuçlarına bakılan bir 

çalışmada, aynı enerji alımına sahip olmasına rağmen, gluten ile beslenen farelerde, 

ilgili kontrollerine kıyasla artmış vücut ağırlığı ve yağ birikintileri olduğu saptanmıştır. 

Açlık durumunda, farelerde gluten alımının, glutensiz beslenen farelere kıyasla VO2 

ve enerji harcamasını azalttığı, bu durumun da termojenezi azalttığı düşünülmüştür. 

Gluten içeren diyet ile beslenen farelerden alınan tüm yağ dokularında uncoupling 

protein 1 (UCP1) ve kemik morfogenetik proteini 7 (KMP7) ekspresyonunun azaldığı 

saptanmıştır (Freire RH ve ark. 2015). 

 

Kahverengi yağ doku, yüksek miktarda mitokondri ve termogenin ekspresyonu 

ile ilişkilidir (Cannon B ve Nedergaard J, 2004). Termogenin ekspresyonu, adenozin 

trifosfat (ATP) sentezini engelleyerek, enerjinin ısı oluşumu şeklinde açığa çıkmasına 

neden olmaktadır. Bu protein obezitenin gelişimi ile negatif ilişkilidir ve UCP 1’in 

uyarılması farelerde obeziteyi önlemektedir (Kopecky J ve ark. 1995). KMP7 proteini, 

ortam sıcaklığına bakılmaksızın, beyaz yağ dokusunun yoğun “kahverengileşmesine” 

neden olur (Boon MR ve ark. 2013). 
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Glutensiz diyet ile beslenen hayvanların, yağ dokusunda peroksizom 

proliferatör ile aktive edilmiş reseptör alfa (PPAR-α), lipoprotein lipaz, hormona 

duyarlı lipaz ve karnitin palmitoil transferaz-1'in yukarı regülasyonu ile ilişkili, kilo 

alımında ve adipozitede bir azalma gözlemlenmiştir. Ayrıca, yağ dokusunda tümör 

nekroz konsantrasyonu (TNF), interlökin (IL) -6 ve IL-10 ekspresyonu ve 

konsantrasyonunun arttığını ve yüksek yağlı diyetin glutenle verilmesinin, farelerde 

daha yüksek bir pro-inflamatuar etkiye neden olduğu; glutensiz diyetlerin yağlanma, 

iltihaplanma ve insülin direncini azaltmada yararlı etkilerinin olduğu gözlemlenmiştir 

(Soares FL ve ark 2013). 

 

Lipit metabolizmasında ve enerji homeostazında önemli bir rol oynayan 

PPAR-α’nın aşağı regülasyonu sırasıyla, yağ asidi oksidasyonuyla ilgili genleri (Lee 

JY ve ark. 2011) ve hormon sensitiv lipaz (HSL) ekspresyonunu (Deng T ve ark. 2006) 

azaltmaktadır. Adipositlerden adiponektin salınımının azalmasına PPAR-α’nın 

azalması neden olmaktadır (Maeda N ve ark. 2001). Adiponektin bir anti-enflamatuar 

adipokindir ve seviyeleri viseral yağ birikimi ile negatif korelasyon göstermektedir. 

Kanıtlar adiponektinin, obezite bağlantılı metabolik disfonksiyona karşı koruduğunu 

göstermektedir. İnflamasyonda merkezi bir role sahip olan pro-enflamatuar sitokinler 

(IL-6 ve TNF) ve bunların salgılanmasının artması, obezitede metabolik disfonksiyona 

katkıda bulunmaktadır (Ouchi N ve ark. 2011). Kas ve yağda insülin reseptör tirosin 

kinazı inhibe eden TNF, obezite ile ilişkili sistemik insülin direncine katılmaktadır 

(Hotamisligil GS ve ark. 1994). 

 

Farklı idrar metabolitleri arasında, düşük gluten diyetinden sonra β-

aminoizobutirik asitin (BAIBA), yüksek glutenli diyet periyoduna kıyasla arttığı 

saptanmıştır (Hansen LBS ve ark.2018) ve BAIBA’nın beyaz yağ dokusunun 

esmerleşmesini tetiklemesi ve hepatik yağ oksidasyonunu arttırması yoluyla buna 

sebep olduğu düşünülmektedir (Roberts LD ve ark. 2014). İdrar konsantrasyonlarında 

BAIBA'nın artması ve peptit YY’nin (PYY) artmış postprandiyal plazma seviyeleri, 

düşük gluten diyeti alımının, termojenezi veya yağ oksidasyonunu değiştirerek enerji 

homoeostazını modüle ettiğini göstermektedir (Hansen LBS ve ark.2018). 

 



13 
 

Sindirilmemiş protein mikrobiyal fermantasyona uğrar, kısa zincirli yağ 

asitleri, amonyak azotu, mikrobiyal ham protein gibi bir dizi metabolit üretilir. Bunlar 

arasında KZYA, asetat, propionat ve bütirat bulunmaktadır. Asetatın, sindirime 

yardımcı olmak için mide suyunun salgılanmasını teşvik edebilmek, düşük kolesterole 

neden olmak, kan damarlarını genişletmek, aterosklerozu geciktirmek gibi faydaları 

bulunmaktadır; propionat kolesterol sentezini inhibe edebilmektedir; bütirat önemli bir 

enerji kaynağı olarak kabul edilmekte ve kolon hücrelerinin çoğalmasına katkıda 

bulunmaktadır (Liang TT ve ark. 2019). 

 

Fermantasyon sırasında bağırsak mikrobiyotası tarafından sentezlenen kolonik 

kısa zincirli yağ asitlerinin, aşırı kilolu erkeklerde plazma PYY seviyelerini, yağ 

oksidasyonunu ve enerji harcamalarını arttırdığı belirtilmiştir (Canfora EE ve ark. 

2017). 

 

Açlık plazma PYY konsantrasyonları, insanlarda çeşitli yağlanma ve istirahat 

metabolizma hızı belirteçleri ile negatif ilişkilendirilmiştir (Guo Y ve ark. 2006) ve 

uzun süreli yüksek PYY konsantrasyonları, farelerde gelişmiş termojenez ile ilişkili 

olarak belirtilmiştir (Boey D ve ark. 2008). 

 

Örneğin yapılan bir çalışmada, yüksek ve düşük gluten içeren diyetlerin etkisi 

kıyaslanmış, yüksek gluten müdahalesiyle karşılaştırıldığında kalori alımında iki grup 

arasında fark olmadığı halde düşük gluten müdahalesinden sonra vücut ağırlığında 

azalma ve standartlaştırılmış öğüne yanıt olarak PYY’nin postprandiyal plazma 

konsantrasyonlarında bir artış olduğu saptanmıştır (Hansen LBS ve ark.2018). 

 

Çölyak hastaları üzerinde yapılan bir çalışmada, glutensiz diyetin, vücut kütle 

indeksi (VKİ) üzerinde yararlı bir etkisinin olduğu, başlangıçta zayıf hastaların 

glutensiz diyet sonrası kilo aldığı ve aşırı kilolu/ obez hastaların glutensiz diyet sonrası 

kilo verdiği saptanmıştır (Cheng J ve ark. 2010). 

 

Yöntemler Veriler Amerikan Ulusal Sağlık ve Beslenme Çalışması 

(NHANES) 2009-2014'ten elde edilen bilgilere göre; glutensiz diyet uygulayanların, 
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beden kütle indekslerinin ve bel çevrelerinin daha küçük olduğu, HDL 

kolesterollerinin daha yüksek olduğu ayrıca bir yıl içinde belirgin bir şekilde kendi 

kendine bildirilen kilo kaybı olduğu saptanmıştır (Kim H ve ark. 2017). 

 

Hayvan çalışmalarından elde edilen son verilerde, yüksek yağlı bir diyete 

eklendiğinde gluten veya gliadinin adipoziteyi arttırdığı ve glikoz homeostazını 

bozduğu gösterilmektedir (Soares FL ve ark. 2013, Freire RH ve ark. 2016, Zhang L 

ve ark. 2017). Ayrıca buna bağırsak mikrobiyotasının bileşimi ve aktivitesindeki 

değişiklikler eşlik etmektedir (Zhang L ve ark. 2017). Gluten eklenen batı diyeti ile 

beslenen farelerin, en yüksek vücut ağırlığı kazanımına, adipozitesine ve daha büyük 

adiposit boyuta sahip olduğu saptanmıştır. Ayrıca batı tarzı beslenmeye gluten 

eklendiğinde, açlık hipergliseminin, kontrol diyetine kıyasla önemli ölçüde arttığı da 

saptanmıştır (Olivares M ve ark. 2019). Glutenin hayvan modellerinde tip 1 diyabet 

vakalarını arttırdığı bazı çalışmalarla desteklenmiştir (Hansen CHF ve ark. 2014, 

Funda DP ve ark. 1999).  

 

Yüksek yağlı diyet ile birlikte glutenin metabolik etkileri şimdiye kadar dört 

hayvan çalışmasında ele alınmıştır. Bu raporlardan ikisinde, sekiz hafta boyunca 

gluten alımının obezite ve insülin direnci üzerindeki zararlı etkileri gösterilmiş (Soares 

FLP ve ark. 2013, Freire RH ve ark. 2015), diğer iki uzun vadeli çalışma ya bu 

parametreler üzerinde hiçbir etki göstermediği ya da glikoz toleransı üzerinde 

dalgalanan bir etki göstermediği bildirilmiştir (Rune I ve ark. 2016, Haupt-Jorgensen 

M ve ark. 2016). Tersine, son zamanlarda, gluten ve tip 2 diyabetin başlangıcı 

arasındaki bağ, yaklaşık 200.000 denek içeren üç prospektif kohort çalışması 

birleştirilerek analiz edilmiş, şaşırtıcı bir şekilde, en yüksek gluten alımının düşük 

diyabet riski ile ilişkili olduğu saptanmıştır, glutensiz diyet tüketimi sonucunda düşük 

lif alımının bu sonuca neden olduğu düşünülmektedir (Zong G ve ark. 2018).   

 

Farelere 23 hafta boyunca gliadin içeren yüksek yağlı diyetin verildiği bir 

çalışmada, gliadin içeren yüksek yağlı diyet ile beslenen farelerde kontrol grubuna 

göre, daha fazla hepatik lipit birikimi, daha yüksek HbA1c ve daha yüksek HOMA-IR 

ile belirlenen insülin direnci ve karaciğerde daha bol lipit damlacıkları sergilediği 
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saptanmıştır. Bu çalışmada, gliadinin, bağırsak ortamını bozduğu ve obez farelerde 

metabolik homeostazı etkilediği ve yüksek yağlı diyet tüketen glutene toleranslı 

kişilerde gluten alımının zararlı bir etkisi olduğu ortaya koyulmuştur (Zhang L ve ark. 

2017). 

 

Buğday gluteninin hamsterlarda bağırsak mikrobiyotası üzerindeki etkisini 

değerlendirmek ve ayrıca mikrobiyotadaki değişikliklerin buğday gluteninin lipit 

düşürücü özelliklerine neden olup olamayacağını analiz etmeyi amaçlayan bir 

çalışmada, farelere hiperkolesterolemik diyet ile birlikte gluten verilmiş sonuçta 

buğday gluteninin, serum toplam kolesterol, düşük yoğunluklu lipoprotein kolesterol 

konsantrasyonlarını önemli ölçüde azalttığı, ve ayrıca karaciğer toplam kolesterol, 

serbest kolesterol, trigliserit konsantrasyonlarını azalttığı saptanmıştır (Liang TT ve 

ark. 2019).  

 

Buğdayda doğal olarak bulunan duyarlılık veya alerji semptomlarını 

tetikleyebilen küçük homolog proteinlerden oluşan bir aile olan amilaz-tripsin 

inhibitörlerinin (ATI) fraksiyonlarının, protein izolasyon işlemi sırasında gluteni 

kontamine edebildiği ve proenflamatuar hücre ve sitokin düzeylerini artırarak 

inflamatuar bağırsak yanıtının indüksiyonuna katkıda bulunabildiği düşünülmektedir. 

Gluten içeren diyetin, kolitli farelerde, kolit şiddetini yoğunlaştırdığı, bağırsak 

iltihaplanmasını şiddetlendirdiği ve bağırsak geçirgenliğini ve bakteriyel 

translokasyonu artırdığı saptanmıştır (Menta PLR, 2019). 

 
4.3. Gluten ve Mikrobiyota 

 
Düşük gluten diyetine bağlılık, genel popülasyonun bazı bölümlerinde giderek 

yaygınlaşmaktadır. Bununla birlikte, sağlıklı yetişkinlerde buğday, arpa ve çavdar 

tahılları da dahil olmak üzere gluten açısından zengin gıda maddelerinin azaltılmasının 

etkileri belirsizliğini korumaktadır (Hansen LBS ve ark. 2018). 

Danimarka’da, düşük glutenli diyet (günde 2 g gluten) ile yüksek glutenli 

diyetin (günde 18 g gluten) etkisinin karşılaştırıldığı bir çalışmada, iki diyet arasında 

değişen 14 bakteri türünden, özellikle Bifidobacterium türlerinin nispi bolluğunun, 

düşük glutenli diyet rejimine bağlı kaldıktan sonra sürekli olarak azaldığı saptanmıştır. 
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Paralel olarak, yüksek gluten diyetine kıyasla düşük gluten diyetinden sonra bütirat 

üreten E. hallii ve A. hadrus'un yanı sıra hidrojen üreten Dorea ve hidrojen tüketen, 

asetat üreten Blautia'da bir azalma gözlemlenmiştir. Yüksek gluten içeren diyet ile 

Bifidobacterium türünde artış gözlemlenmiştir (Hansen LBS ve ark. 2018).  

 

Yapılan başka bir çalışmada, buğday gluteninin dışkıdaki toplam kısa zincirli 

yağ asitlerinin konsantrasyonunu önemli ölçüde arttırdığı gözlemlenmiştir. Buğday 

gluteni alımının Firmicutes ve Erysipelotrichaceae'nin nispi bolluklarını azalttığı, 

ancak Bateroidetes, Bacteroidales_S24-7_group ve Ruminococcaceae'nin nispi 

bolluklarını arttırdığı saptanmıştır. (Liang TT ve ark. 2019). 

 

Alternatif diyet proteini kaynaklarının Atlantik somonunun distal 

bağırsağındaki mikrobiyal toplulukları modüle edip etmediğine bakılan bir çalışmada, 

gluten içeren diyetin, yüksek nispi bol miktarda laktik asit bakterisine neden olduğu 

ve Bacilli sınıfı bakterilerin gluten ile beslenen grupta diğer diyetlerle beslenenlerden 

daha fazla olarak saptanmıştır (Gajardo K ve ark. 2017). 

 

Başka bir çalışmada bir ay boyunca bir glutensiz diyeti takiben sağlıklı 

yetişkinlerin fekal mikrobiyotasında Bifidobacterium, B. longum ve Lactobacillus gibi 

sağlıklı bakterilerinin erozyona uğradığı ve sağlıksız bakterilerin arttığı (örn., 

Enterobacteriaceae, özellikle E. coli) gösterilmiştir (Sanz Y, 2010). Bifidobacterium 

ve Lactobacillus gibi sağlıklı bakterilerin azalması kısa zincirli yağ asitlerinin 

üretiminin azalmasına ve bunların faydalı metabolik ve konakçı bağışıklık etkilerinin 

azalmasına yol açmaktadır (Garcia-Mazcorro JF ve ark. 2018).  

 

Glutenin, gastrointestinal sistemdeki enzimler tarafından kısmen sindirildiği, 

gluteni oluşturan bir prolamin olan gliadinin, immünojenik peptitlerin oluşumuna yol 

açabileceği yönünde görüşler de mevcuttur. Gliadin, doğal mikrobiyotanın yerini alan 

patojenik bakterilerin çoğalmasını destekleyebilmektedir. Bu disbiyoz, potansiyel 

olarak enfeksiyon ve inflamasyonu kolaylaştıran bağırsak bariyeri fonksiyonunun 

azalması ile ilişkilidir (Menta PLR, 2019). 
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Önceki birkaç incelemede, bağırsak mikrobiyomunun bağırsak bütünlüğünü 

etkilediği gösterilmiştir (Sanz Y ve ark. 2015, Huang XZ ve ark. 2013). İleal 

mikrobiyotadaki gliadin kaynaklı değişiklikler, sıkı bağlantının (tight junction) 

azalması, müsin proteini kodlayan genlerin azalmasıyla, bağırsak bariyeri 

fonksiyonunda anormalliklere yol açmaktadır (Zhang L ve ark. 2017). 

 

Yapılan bir çalışmada, farelere 23 hafta boyunca gliadin içeren yüksek yağlı 

diyet ya da gliadin içermeyen aynı kaloride yüksek yağlı diyet verilmiş, 9. haftada 

gliadin verilen farelerinin dışkı örneklerinde gliadin almayan gruba göre 10 kat daha 

az Lactobacillus saptanırken, Coriobacteriaceae, Enterorhabdus, Clostridium XI, 

Dorea gibi fırsatçı patojenlere ve Akkermansia bol miktarda saptanmıştır. Gliadin ile 

beslenen hayvanlarda azalmış bağırsak bariyeri fonksiyonu saptanmıştır. Toplam 

çekal kısa zincirli yağ asidi konsantrasyonları, gliadin verilen farelerinde gliadin 

verilmeyen farelerine göre daha yüksek miktarda saptanmıştır (Zhang L ve ark. 2017). 

Gluten içeren batı diyeti ile beslenen farelerde, Clostridium XI cinsinin nispi bolluğunu 

arttırdığı saptanmıştır (Olivares M ve ark. 2019) Farklı proteinlerin bağırsaklar üzerine 

etkisine bakılan bir çalışmada, Bakteroidetler’in, buğday gluteni ile beslenen grupta 

yüksek olduğu saptanmıştır (Kar SK ve ark. 2017). 

Glutensiz diyetin sağlıklı kişilerde bağırsak mikrobiyotasının bileşimini 

etkilediği gösterilmiştir. Bir çalışmada glutensiz diyetin, Lactobacillus, 

Bifidobacterium gibi insan sağlığı için yararlı kabul edilen bakteri popülasyonlarında 

önemli ölçüde azalmaya ve C. lituseburense ve F. prausnitzii oranlarında azalmaya, 

Escherichia coli ve toplam Enterobacteriaceae gibi fırsatçı patojenlerin sayısında 

önemli ölçüde artışa neden olduğu saptanmıştır (De Palma G ve ark. 2009).  

 

Bu değişiklikler polisakkarit alımındaki azalmayla ilişkili olabilir, çünkü bu 

diyet bileşikleri genellikle kısmen sindirilmemiş kolonun distal kısmına ulaşır ve 

bağırsak mikrobiyotasının faydalı bileşenleri için ana enerji kaynaklarından birini 

oluşturur (De Graaf AA ve Venema K, 2008). Ayrıca, Bifidobacterium ve 

Lactobacillus popülasyonlarında Gram-negatif bakterilere (Bacteroides ve 

Escherichia coli) göre azalmalar daha önce tedavi edilmemiş çölyak hastası 

çocuklarda ve tespit edilmiştir (Nadal I ve ark. 2007).  



18 
 

Bağırsak mikrobiyotasının, faydalı türlerde azalma ve potansiyel patojenlerde 

artış ile çölyak hastalığında bozulduğu bilinmektedir (Marasco G ve ark. 2016). 

Değiştirilmiş bağırsak mikrobiyotası, konakçı bağışıklığını ve fizyolojisini 

değiştirerek çölyak hastalarında, çölyak patogenezinin veya diğer hastalıkların 

şiddetlenmesinde ikincil bir rol oynayabilir (De Angelis M ve ark. 2016).  Birkaç 

çalışmada glutensiz diyetin çölyak hastalarının bağırsak mikrobiyotası üzerindeki 

etkisi araştırılmıştır (Tablo 4.3.1.). 

  

 Glutensiz diyetin gluten ile ilgili bazı rahatsızlıklara fayda sağlayabileceği 

başka bir yolda, bağırsak mikroflorasının modülasyonudur. Glutensiz diyetin, çölyak 

hastası bireylerde bağırsak bakteri bileşimini ve işlevini yararlı bir şekilde değiştirdiği 

gösterilmiştir (Nistal E ve ark. 2012, Tjellström B ve ark. 2013). Glutensiz diyetin 

düşük polisakkarit içeriği, mikrobiyotada gözlenen bazı değişiklikleri açıklamaya 

yardımcı olabilir (De Palma G ve ark. 2009). Diyette bağırsak iyileşmesi, farklı bakteri 

türlerinin büyümesini desteklemeye de yardımcı olabilir (Nistal E ve ark. 2012). 

Çocuk çölyak hastalarda, bağırsak mikroflorasının normal fonksiyonlarını düzeltmek 

için diyette 1 yıldan fazla bir süreye ihtiyaç duyulduğu gözlemlenmiştir (Tjellström B 

ve ark. 2013). 

 

Tablo 4.3. 1. Glutensiz diyetin çölyak hastalığında bağırsak mikrobiyotası üzerindeki 
etkisine ilişkin temel bulgular 
 

Denek 
Sayısı 

Deneklerin 
Yaşı 

Deneklerin 
Hastalığı 

Uyglulanma 
Süresi 

Bulgular Yazarlar 

16 hasta ve 8 
sağlıklı 

Ortalama 5 
yaş 

Çölyak  
Hastalığı 

2 yıl ↓ E. coli ve 
Staphylococcus 

Collado 
MC ve 
ark. 2009 

30 hasta ve 8 
sağlıklı 

Ortalama 4.9 
yaş 

Çölyak  
Hastalığı 

1-2 yıl ↑ Total Toplam ve 
Gram-negatif 
bakterilerin aşırı 
büyümesi 

Nadal I 
ve ark. 
2007 

19 hasta, 15 
sağlıklı 

6-12 yaş Çölyak  
Hastalığı 

2 yıl ↓ Lactobacillus, 
Enterococcus ve 
Bifidobakteri; 
  ↑ Bacteroides, 
Staphylococcus, 
Salmonella, 
Shigella ve Klebsiella 

Di Cagno 
R ve ark. 
2011 

14 hasta, 42 
sağlıklı 

Yetişkinlerde Çölyak  
Hastalığı 

En az 2 yıl ↓ Bifidobacterium Golfetto 
L ve ark. 
2014 
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21 hasta 6-12 yaş Çölyak  
Hastalığı 

2 yıl ↑ L. brevis, L. rossiae 
ve L. pentosus;  
↑ B. longum, B. 
infantis, B. lactis, B. 
dentium, B. bifidum 

Di Cagno 
R ve ark. 
2009 

20 hasta, 10 
sağlıklı 

Ortalama 
11.7 yaş 

Çölyak  
Hastalığı 

9 ay ↑ B. vulgatus ve C. 
coccoides grubu 

Schippa S 
ve ark. 
2010 

Bakteriyel artış: ↑; bakteriyel azalma: ↓. 

 

Ön çalışmalarda, çölyak hastalarında 2 yıllık glutensiz diyetten sonra, 

duodenum mukozal mikrobiyotasındaki dengesizliğin, bakteri zenginliğinin azalması 

nedeniyle tamamen restore edilemediği saptanmıştır (Collado MC ve ark. 2009, Nadal 

I ve ark. 2007). Aslında, diyetten sonra Escherichia coli ve Staphylococcus gibi 

potansiyel olarak patojenik bakterilerin göreceli bolluğu azalsada, Bifidobacterium ve 

Lactobacillus gibi yararlı türlerin seviyeleri düşük olarak saptanmıştır. Nistal ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada, (Nistal E ve ark. 2012) glutensiz diyeti takiben, 

çölyak hastalarında Streptococcus ve Prevotella düzeylerinde bir azalma olduğu 

saptanmıştır. Ancak Lactobacillus, Enterococcus ve Bifidobacteria gibi sağlıklı 

bakterilerin azalması ve Bacteroides, Staphylococcus, Salmonella, Shigella ve 

Klebsiella gibi zararlı türlerin artması Di Cagno ve ark., 2011 tarafından bildirilmiştir 

(Di Cagno R ve ark. 2011). Ayrıca son zamanlarda yapılan bir çalışmada, çölyak 

hastalarında en az 2 yıl süren bir glutensiz diyet sonrasında, düşük miktarda 

Bifidobacterium türü gözlemlenmiştir (Golfetto L ve ark. 2014). Glutensiz diyetin, 

Bifidobacterium ve Lactobacillus dahil olmak üzere yararlı bakteri türlerinde 

azalmaya ve Enterobacteriaceae'nin artışına işaret ettiğini gösteren başka bir çalışma, 

Palma ve ark. tarafından yapılmıştır (De Palma G ve ark. 2014). 

 

Başka bir çalışmada, kalıcı semptomatolojiye sahip çölyak hastaları ile kalıcı 

semptomları olmayan bir grup hasta ile karşılaştırılmış, her ikisi de 3 yıl glutensiz diyet 

ile tedavi edilmiştir. Sonuçlar, hastalarda daha önceki bir disbiyozun, glutensiz diyete 

sıkı bir şekilde bağlı kalırken bile semptomların kalıcılığını göstermiş, özellikle kalıcı 

semptomları olan hastaların bağırsak mikrobiyotaları, bağırsak mikrobiyota 

çeşitliliğinde azalma, daha yüksek Proteobacteria seviyeleri ve daha düşük 

Bacteroidetes ve Firmicutes seviyeleri ile karakterize edilmiştir (Wacklin P ve ark. 

2014). 
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4.4. Bağırsak Mikrobiyotası ve Obezite 

 
Mikrobiyotanın bileşimi ve işlevi sağlıklı ve obez denekler arasında farklılık 

göstermekte, obezite ve metabolik hastalık yükünün daha büyük olduğu 

popülasyonlarda, daha düşük bir mikrobiyal çeşitlilik gözlemlenmektedir (Dao MC ve 

Klement C, 2018).  

 

Mikrobiyotanın, enerji metabolizması ve obezite gelişiminde önemli bir rol 

oynadığı, diyet müdahalesinin, bağırsak mikrobiyotasının bileşimini ve bunun konakçı 

metabolizması üzerindeki potansiyel etkilerini değiştirebileceği belirtilmiştir 

(Turnbaugh PJ ve ark. 2009). 

 

Bağırsak mikrobiyotası, insanlar için başka türlü erişilemeyen karmaşık bitki 

polisakkaritlerini, monosakkaritlere ve kısa zincirli yağ asitlerine, esas olarak asetat, 

propionat ve bütirata işleyebilir. Bu yağ asitleri, omnivorlarda günlük enerji arzının 

yaklaşık %10'unu ve otoburlarda %70'e varan oranlarda sağlayabildikleri için 

vücudumuz için önemli bir enerji kaynağıdır (Flint HJ ve ark. 2008). Geleneksel 

mikrobiyotaya sahip farelerin, germ-free farelerine göre (germ-free farelerinin daha 

fazla yem tüketmesine rağmen) %42 daha fazla vücut yağına sahip olduğu 

gözlemlenmiştir. Daha sonra germ-free farelere fekal transplantasyon yapıldığında, 2 

hafta içinde vücut yağ kütlesinde %60 artış gözlemlenmiştir (Backhed F ve ark. 2004). 

Geleneksel ve GF fareleri arasındaki vücut yağındaki farklılıkları açıklayabilen önemli 

bir mekanizma, bağırsak mikrobiyotasının fermantasyonu nedeniyle gıdalardan elde 

edilen enerji hasatındaki artıştır (Flint HJ ve ark. 2008). 

Butirat, kolonik epitel hücreleri için tercih edilen enerji kaynağıdır ve ince 

bağırsak villus epitelyumunun altında yatan kılcal damarların yoğunluğunu 

arttırmaktadır (Flint HJ ve ark. 2008).  Emilen propionat ve asetat, sırasıyla 

glukoneogenez ve lipogenez için kullanılabilecekleri hepatositlere verilmektedir 

(Stappenbeck TS ve ark. 2002). Bununla birlikte, KZYA'leri sadece konakçı için enerji 

substratları olarak değil, aynı zamanda sinyal alım molekülleri olarak da hareket 

ederler, bu da enerji alımını ve metabolizmasını etkiler (Conterno L ve ark. 2011). 

 

Bir enerji kaynağı olmasının yanı sıra, KZYA'leri aynı zamanda G- protein 
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bağlı reseptörlere (GPR43 ve GPR41) bağlanan sinyal molekülleri olarak da işlev 

görebilirler. Sinyal molekülü GPR43, esas olarak bağışıklık hücrelerinde ve 

adipositlerde eksprese edilir ve enerji homeostazında önemli bir rol oynadığı öne 

sürülmüştür. Yağ dokusunda SCR-aracılı GPR43 aktivasyonu, insülin sinyalini 

baskılar ve adipositlerde lipit depolamasını azaltır, aynı zamanda diğer dokulardaki 

lipitlerin oksidasyonunu arttırır, bu da enerji tüketiminin artmasına neden olmaktadır 

örneğin; GPR43 eksikliği olan farelerin beslendiğinde obezite oranı yüksekken, 

özellikle yağ dokusunda GPR43'ü aşırı eksprese eden farelerin, yüksek yağlı diyet ile 

beslendiğinde bile diyetin obez yapma etkisine karşı direnç gösterdiği saptanmıştır. 

Diğer sinyal molekülü GPR41'in yağ dokusunda KZYA'leri tarafından aktive 

edilmesinin, in vitro leptin ekspresyonunu uyardığı gösterilmiştir (Brown AJ ve ark. 

2003, Kimura I ve ark. 2013). 

 

Yüksek yağ ve enerji içeriğiyle Batı diyeti, bağırsak mikrobiyotasının 

çeşitliliği, bozulan kompozisyonu, disbiyozu ve bağırsak mikrobiyotasının 

taksonomik kompozisyonundaki bir dengesizlik ile ilişkilendirilmektedir. Deneysel 

çalışmalarda, spesifik bağırsak mikrobiyota profillerinin, diyetten kalori alınmasını ve 

konakçı yağ dokusunda depolanmasını kolaylaştırdığına dair kanıtlar gösterilmiştir. 

Disbiyoz durumunda, sindirilmemiş gıdaların fermantasyonu yoluyla enerji 

verimliliğinin ve bağırsak geçirgenliğinin arttığı, böylece konakçıya daha fazla enerji 

sağlandığı; kısa zincirli yağ asidi üretimini arttırarak, bağırsak monosakkarit emilimi 

ve enerji ekstraksiyonu, daha sonra karaciğerde trigliseritlerin novo sentezinin 

uyarılması ile birlikte kilo alımını arttırdığı gözlemlenmiştir (Bäckhed F ve ark. 2004). 

Ayrıca, disbiyozun bağırsakta açlık kaynaklı yağ faktörünü baskılayarak adipositlerde 

yağ asidi depolamasını artırabildiği, bunun da adipositlerde enzim lipoprotein lipaz 

aktivitesini ve yağ depolamasını arttırdığı saptanmıştır (Bäckhed F ve ark. 2004).  

Dengeli bir bağırsak mikrobiyota bileşiminin, yine hücresel enerjiye bağımlı protein 

kinaz aktivasyonunu inhibe ederek diyet kaynaklı obeziteye karşı koruyucu olduğu 

saptanmıştır (Bäckhed F ve ark. 2007). 

 

Diyet ve bağırsak mikrobiyal kompozisyonu ile obezite arasında önemli bir bağ 

olduğu öne sürülmüş ve obezite için uyuşmayan dişi ikiz çiftlerinin her birinden 
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farelere bağırsak mikrobiyota nakli yapılarak "obez mikrobiyot" ile transplante edilen 

farelerde "zayıf mikrobiyot" ile transplante edilen farelere göre toplam vücut ve yağ 

kütlesinde artış olduğu saptanmıştır (Ridaura VK ve ark. 2013). Ayrıca, bağırsak 

mikrobiyal kompozisyonu 169 obez ve 123 obez olmayan Danimarkalı bireyde 

değerlendirilmiş ve bu çalışma sonucunda, bakteri zenginlikleri düşük bireylerin, 

bakteri zenginlikleri yüksek olan bireylere kıyasla, daha belirgin yağlanma, insülin 

direnci, sistemik inflamasyon ve dislipidemi gibi metabolik durumlar sergilediği 

gösterilmiştir (Le Chatelier E ve ark. 2013).  

 

Obez deneklerin mikrobiyotasında, gıdalardan daha yüksek enerji emilimi ve 

düşük dereceli iltihaplanmada artış ile ilişkili Firmicutes filum bakterilerinde bir artış 

gözlemlenmektedir. Firmicutes / Bacteroidetes oranında bir artış, obezite ve insülin 

direncinin gelişimi ile pozitif korelasyon göstermektedir (Correa TAF ve ark. 2019). 

Firmicutes filumunda birçok bütirat üreten tür bulunur ve bütirat ve asetat sentezindeki 

bir artış obez insanlarda enerji hasatında bir artışa katkıda bulunabilir. Ayrıca asetat 

emilebilir ve karaciğerde lipogenez ve glukoneogenez için bir substrat olarak 

kullanılabilir (Gomes AC ve ark. 2018). Firmicutes türlerinde yaklaşık %20'lik bir 

artışın ve Bacteroidetes türlerinde (kilo alımı sırasında meydana gelecek olan) buna 

karşılık gelen bir azalmanın, günlük enerji hasatında 150 kcal/gün (alınan kalorinin 

yaklaşık %5'i) artışla ilişkilendirilmektedir (Jumpertz R ve ark. 2011). 

 

Zayıf ve obez olan çocukların mikrobiyotalarının karşılaştırıldığı bir 

çalışmada, obez / aşırı kilolu çocukların mikrobiyotasının, normal/zayıf kilolu 

çocuklardan önemli ölçüde daha fazla Firmicutes ve önemli ölçüde daha az 

Bifidobacterium içerdiği saptanmıştır (De Silva CC ve ark. 2020). Ergenler üzerinde 

yapılan başka bir çalışmada, bel ve boyun çevresi ortalamadan yüksek olan ergenlerde, 

ortalama Firmicutes filum miktarı, bel ve boyun çevresi normal sınırlarda olan 

ergenlere göre daha yüksek miktarda gözlemlenmiştir (Miranda VPN ve ark. 2019). 

 

Obez bireylerin bağırsak bakterilerinde görülen değişim Tablo 4.4.1.’de 

gösterişmiştir (Walters WA ve ark. 2014). Ley ve ark. yapıkları çalışmada, obez 

hayvanların Bacteroidetes bolluğunda %50 azalma ve Firmicutes'de oransal bir artış 
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olduğu saptanmıştır (Ley RE ve ark. 2005).  

 

Bariatrik cerrahi ile ilgili çalışmalarda, roux-en-Y gastrik bypass (RYGB) ve 

laparoskopik sleeve gastrektomi (LSG) sonrasında Firmicutes'de bir azalma 

saptanmış, bu hasta grubunda özellikle diyet tedavisinden sonra Firmicutes-

Bacteroidetes oranında da bir azalma ve Bacteroidetes oranı ile vücut yağ kaybı 

yüzdesi arasında pozitif korelasyon gözlemlenmiştir (Zhang H ve ark. 2009, Kong L 

ve ark. 2013, Damms-Machado A ve ark. 2015). 

 
      Tablo 4.4. 1. Obez bireylerin bağırsak bakterilerinde artış/azalış 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Mevcut verilerde büyük miktarda heterojenite olmasına rağmen, literatürden 

obezite ve mikrobiyota ile ilgili şu sonuçlar çıkarılabilir (Şekil 4.4.1.); 

 

Obez ve obez olmayan bireyler arasında mevcut olan farklı mikrobiyom profili 

ile işaretlenen bağırsak disbiyozunun varlığı ile karakterize edilmektedir; ortaya çıkan 

disbiyoz, bağırsak bariyerinin ve galaktoz-1-fosfat üridil transferazın (GALT) 

Takson Artar Azalır 
Actinobacteria   
Bifidobacterium (genus)  + 
Bifidobacterium animalis  + 
Euryarchaeota   
Methanobrevibacter 
smithii 

+ + 

Firmicutes   
Oscillospira [sp]  + 
Clostridium cluster XIVa +  
Roseburia intestinalis +  
Eubacterium rectale +  
Faecalibacterium 
prausnitzii 

 + 

Lactobacillus (genus) +  
Lactobacillus 
casei/paracasei 

 + 

Lactobacillus reuteri +  
Bacteroidetes   
Bacteroides (genus) +  
Bacteroides vulgates  + 
Bacteroides uniforms  + 
Alistipes (genus)  + 



24 
 

çalışmasını değiştirerek liposakkarit gibi bakterilerin yapısal bileşenlerinin geçişine 

izin verebilir ve insülin reseptörünün varlığıyla değiştirilmesiyle insülin direncinin 

gelişmesine katkıda bulunabilecek enflamatuar yolları aktive edebilir. Bağırsak 

disbiyozu, tokluk ile ilişkili gastrointestinal peptitlerin üretimini değiştirebilir, bu da 

gıda alımının artmasına neden olabilir; ve lipit metabolizması bağırsak 

mikrobiyomunda gözlenen değişikliklerle etkilenebilir, bu da vücut yağlanmasının 

artmasına sebep olan bir uyaranla sonuçlanmaktadır (Gomes AC ve ark. 2018). 

 

 

Şekil 4.4. 1. Bağırsak mikrobiyotasının fizyolojisi ve obezitenin gelişimi 
 
*Obezite ve bağırsak disbiyozunu obezitenin korunmasına katkıda bulunan fizyolojik 

değişikliklerle ilişkilendiren olası mekanizmalar. GALT: bağırsakla ilişkili lenfoid doku; IgA: 
immünoglobulin A; LPS: lipopolisakkarit; NF-:B: nükleer faktör kappa B; CLA: konjuge 
linoleik asitler; PPAR: peroksizom proliferatörle aktive edilmiş reseptör; LPL: lipoprotein 
lipaz; Angptl4: anjiyopoietin benzeri protein 4; GLP-1: glukagon benzeri peptit 1; PYY: peptit 
YY 
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5. MATERYAL VE METOT 
 
 
5.1 Araştırma Yeri ve Örneklem Seçimi 

 
Bu çalışma, İstanbul Medipol Üniversitesi Tıbbi Araştırma Merkezi 

(MEDİTAM) ve İstanbul Medipol Üniversitesi Sağlık Bilimleri Enstitüsü Beslenme 

ve Diyetetik Bölümünde, Kasım 2019-Ekim 2020 tarihleri arasında yürütülmüştür. Bu 

çalışmada, deney gruplarının oluşturulması amacıyla, ağırlıkları 20-30 g arasında 

değişen, dört haftalık erkek cinsiyette homojen grup dağılımı olacak şekilde 25 adet 

BALB/c fareleri MEDİTAM’dan temin edilmiştir.  

Çalışma için İstanbul Medipol Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik 

Kurulu’ndan 30/09/2019 tarihli ve 62 karar no’lu “Etik Kurul Onayı” alınmıştır. 

 
5.2 Çalışmanın Genel Planı 

 

Denekler bir haftalık aklimatizasyondan sonra 4 gruba ayrılmış (n=6) ve bu 

süreçte 21±2 °C sabit oda ısısında, doğal gece-gündüz siklusları korunup, ad libitium 

olarak taze içme suyu ve standart laboratuar yemi verilerek beslenmiştir (Atılgan S. 

2018). 

 

Gluten ve yüksek yağlı diyet başlanmadan önce fareler tartılarak ağırlıkları 

kaydedilmiştir. Steril gluten 5 mg/gün olacak şekilde asetik asit içinde çözdürülerek 

haftada 3 kez oral gavaj ile verilmiş, gavaj verilmeden 1 saat önce yeme erişim 

engellenmiştir (Galipeau HJ ve ark. 2015). Gluten almayan grupta aynı stres 

koşullarını oluşturmak için diğer gruplara, haftada 3 kez asetik asit gavaj verilmiştir. 

Deney hayvanlarının günlük yem ve su ihtiyaçları ad libitum karşılanmıştır. 12 saat 

karanlık ve 12 saat aydınlık koşullarda deneklerin gelişimi izlenmiştir (Swiątecka D 

ve ark. 2017). Her bir deneğin canlı ağırlığı haftalık periotlarda ölçülerek kayıt altına 

alınmıştır. Her bir kafes geceden değiştirilerek haftada bir kez kafeslerden dışkı 

toplanmıştır. 
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5.3. Antropometrik Ölçümler 
 

Bu çalışmada farelerin vücut ağırlığı (g) hesaplanmıştır. Her bir fare, vücut 

ağırlığı saptanması için küpe ile numaralandırılmıştır. Vücut ağırlıkları Weightlab 

WH-2002 cihazı kullanılarak ölçülmüştür. 

 
5.4. Uygulanan Diyet Müdahelesi 

 
Aklimatizasyondan sonra farelere farklı diyetler uygulanmıştır. Standart diyet 

için Altromin 1324 (Altromin GmbH, Lage, Almanya) fare yemi kullanılmıştır. 

Standart diyetin içeriği, Tablo 5.4.1 ve Tablo 5.4.2’de verilmiştir. 

 
Tablo 5.4. 1. Uygulanan standart yemdeki makrobesinler 

İçerik  Değer Birim 
Karbonhidrat 2091 %65 kkal/kg 
Protein 768 %24 kkal/kg 
Yağ 367 %11 kkal/kg 
Total Kalori 3226 %100 kkal/kg 

*Diyetlerin enerji ve makro besin ögesi içerikleri üreticilerden ve paketlerin 
üzerindeki besin etiketlerinden sağlanmıştır. Diyet ad libitum olarak uygulanmıştır. 

g=gram, kkal=kilokalori 
 

 
 
Tablo 5.4. 2. Uygulanan standart yemdeki ham besinler ve nem 

İçerik  Değer Birim 
Nem 113,426 %11.3 mg/kg 
Ham Kül 58,553 %5.9 mg/kg 
Ham Lif 60,744 %6.1 mg/kg 
Doymuş Yağ 40,791 %4.1 mg/kg 
Ham Protein 192,111 %19.2 mg/kg 

*Diyetlerin enerji ve makro besin ögesi içerikleri üreticilerden ve paketlerin 
üzerindeki besin etiketlerinden sağlanmıştır. Diyet ad libitum olarak uygulanmıştır. 

g=gram, kkal=kilokalori 
 

Yüksek yağlı diyet; 100 gram standart laboratuvar yemine 19,5 gram tereyağı 

oranından yola çıkılarak hazırlanmış, tereyağı eritilerek eşit yayılacak şekilde yemin 

emmesi sağlanmış ardından kavrulmuştur. Yüksek yağlı diyetin kaloriye göre 

makrobesin yüzdeleri sırasıyla, %65 yağ, %24 protein ve %11 karbonhidrattır (Arı Z 

ve ark. 2008, Swiątecka D ve ark. 2017).  

 

Denek gruplarına dört hafta boyunca farklı diyet uygulanmıştır. Steril gluten 5 
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mg/gün olacak şekilde asetik asit içinde çözdürülerek haftada 3 kez oral gavaj ile 

verilmiştir. Gruplara uygulanan diyet müdahelesi şu şekilde belirlenmiştir (Tablo 

5.4.3) (Ijaz MU ve ark. 2018, Hansen LBS ve ark. 2018, Swiątecka D ve ark. 2017, 

Galipeau HJ ve ark. 2015, Troncone R ve ark. 1994): 

 

         Tablo 5.4. 3. Deney gruplarına uygulanan diyet müdahelesi 

GRUP 1  
(kontrol grubu) 

Standart diyet ve asetik asit gavaj (SD) 

GRUP 2  
(deney grubu) 

Standart diyete ek asetik asit içinde çözünmüş 5 mg/gün gluten 
gavaj 
(SD+G) 

GRUP 3  
(deney grubu) 

Yüksek yağ oranı içeren diyet ve asetik asit gavaj (YYD) 

GRUP 4  
(deney grubu) 

Yüksek yağ oranı içeren diyete ek asetik asit içinde çözünmüş 5 
mg/gün gluten gavaj (YYD+G) 

 

 

Buğday gluteninin içeriği Tablo 5.4.4’ te verilmiştir (USDA, 2019). 

 
Tablo 5.4. 4. Buğday gluteninin içeriği (100 gram) 

İçerik Miktar 
  
Su 8.2 g 
Enerji 370 kkal 
Karbonhidrat 13.79 g 
Protein 75.16 g 
Total yağ 1.85 g 
Kül 1 g 
Şeker 0 
Lif 0.6 g 
  

 

 

Buğday gluteninin aminoasit bileşimi Tablo 5.4.5’ te verilmiştir (Liang T ve ark. 

2019). 

 
Tablo 5.4. 5. Buğday gluteninin aminoasit bileşimi (mg/g) 

Amino Asit Buğday Gluteni 
Asparajin 41.00 
Treonin 17.56 
Serin 22.63 
Glutamin 138.48 
Glisin 22.16 
Alanin 23.77 
Sistin 7.95 
Valin 28.89 
Metiyonin 9.29 
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İzolösin 22.46 
Lösin 44.00 
Tirozin 21.17 
Fenilalanin 32.46 
Lizin 20.22 
Histidin 13.69 
Arjinin 39.96 

            

 

 

 

Resim 5. 1. Glutenin asetik asit içinde çözünmüş hali 
 
 
 

 
Resim 5. 2. Farelerin ağırlığının ölçülmesi 
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Resim 5. 3. Toplanan dışkı örnekleri 

 
 
5.5. Etken İzolasyon ve İdentifikasyon Prosedürü 

 
5.5.1. Lactobacillus spp: 

 

İzolasyona hazırlanmış uygun dilüsyonlardan, laktobasiller için Man, Rogosa 

and Sharpe (MRS) agara (Merck, Almanya) ve enterokoklar için Nutrient agar (Merck, 

Almanya) (NA) agar besiyerlerine yayma plak yöntemiyle ekim yapılmıştır. MRS agar 

(pH 5.7 ± 0.2) 30 ̊ C’ de, NA (pH 7.0 ± 0.2) 37 ̊ C’ de 48 saatlik inkübasyon sonucunda 

farklı morfolojik özelliklere sahip koloniler seçilmiştir. Enterokokların petri 

kutularından seçiminde küçük, beyaz ya da soluk renkli ve düzgün kenarlı tipik 

kolonilere, laktobasillerin seçiminde krem renkli, mat düzgün kenarlı kolonilere 

öncelik verilmiştir. Saflık kontrolleri yapılcak izolatların mikroskobik görünümü, 

Gram reaksiyonu ve katalaz aktiviteleri incelenmiştir. Çeşitli boyutlarda kok şekilli, 

Gram pozitif görünümlü ve katalaz negatif izolatlar enterokoklara; çubuk şekilli, Gram 

pozitif görünümlü ve katalaz negatif izolatlar laktobasilere özgü tanı testleri yapılmak 

üzere ayrılmıştır (Halkman AK. 2005). 

 

Sherman sınıflamasına ve diğer bazı fizyolojik ve biyokimyasal testlere göre 

identifikasyon prosedürü uygulanmıştır. Laktobasilleri tanımlamada; glikozdan gaz 
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oluşturma, arjininden amonyak oluşturma, 45 °C ve 15 °C’de gelişme testleri, litmus 

milk (Fluka) besiyerinde pıhtılaştırma testi, enterekokları tanımlamada 10 °C’ de ve 

45 °C’ de, pH 9.6, % 6.5 NaCl ve % 0.3 metilen mavisi içeren besiyerini redükte etme 

durumları ile %0.04 telluriti indirgeme durumları incelenmiştir (Tunail N ve ark. 

2001). Ayrıca gerektiği takdirde BBL
TM 

CRYSTAL
TM 

Gram pozitif identifikasyon 

(ID) test kitlerinin kullanılması ve bu test kitinde kromojenik ve florojenik renk 

değişimine göre suş ayrımlarının yapılması planlanmıştır. 

 

 

        5.5.2. Toplam Koliform Grubu Bakteri 
 

Asepsi şartlarına uyularak ve steril kaplar kullanılarak toplanılan ve 

laboratuvara ulaştırılan örneklere, öncelikle dilüsyon ve homojenizasyon prosedürleri 

uygulanmış, sonrasında ise, daha önceden hazırlanarak petri kutularına dökülmüş 

VRB (Violet Red Bile Agar) agar (Merck, Almanya) besi yerine standart yayma 

yöntemi ile geçiş yapılmıştır. Ekimden sonra, petrilere 2. kat VRB agar ilave edilmiş, 

petri kutuları 37ºC’de 24 saat inkübasyon işlemine tabi tutulmuş ve inkübasyon 

süresinin bitiminde oluşan tipik kolonilerin sayımı yapılmıştır (Hitchins AD ve ark. 

2000). 

 

       5.5.3. Escherichia coli:   
 

Asepsi şartlarına uyularak ve steril kaplar kullanılarak toplanılan ve 

laboratuvara ulaştırılan örneklere öncelikle dilüsyon ve homojenizasyon prosedürleri 

uygulanmış, sonrasında ise, daha önceden hazırlanak petri kutularına dökülmüş TBX 

(Tryptone Bile X-glucuronide) agar besi yerine standart yayma yöntemi ile geçiş 

yapılmıştır. Petri kutuları 44ºC’de 24 saat inkübasyon işlemine tabi tutulmuş ve 

inkübasyon süresinin bitiminde oluşan tipik kolonilerin sayımı yapılmıştır. E. coli 

serotiplerinin yaklaşık %98’i β – D glucuronidase enzimi içermektedir. Diğer 

bakterilerde çok ender görülen bu enzim, 4 – Methylumbilliferyl-β–D glucuronid 

(MUG) substratını parçalamakta ve parçalanma ürünleri U.V. ışık altında floresan 

ışıma vermektedir. Bu nedenle etkenin ekiminde TBX agarın yanı sıra MUG içeren 

kromojenik bir besi yerinin de kullanılması planlanmıştır (FDA. 2001). 
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Resim 5. 4. MRS agarda üreyen lactobasiller 

 
 

 
 

 

Resim 5. 5. TBX agarda üreyen E. Coli 
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Resim 5. 6. Nutrient agarda üreyen enterokoklar 

 
 
 
 

 
Resim 5. 7. VRB agarda üreyen koliform grubu bakteriler 
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5.6. DNA Ekstraksiyonu 
 

Tüm izolatların DNA’ları ticari DNA ekstraksiyon kiti ile kit protokolüne 

uygun olarak ekstrakte edilmiştir. Ekstraktlar PCR işlemlerinde hedef DNA olarak  

kullanılmak üzere –20º C de saklanmıştır (Atılgan S. 2018). 

 

5.7. PCR 
 

PCR prosedürlerinde kullanılmak üzere çalışmada analiz edilecek 

mikrobiyolojik parametrelere spesifik olarak dizayn ettirilecek primerler Tablo 

5.7.1.’de gösterilmiştir (Atılgan S. 2018).  

 

Lactobacillus spp. parametresi açısından çalışmamızda obezite üzerine en 

etkili olacağı düşünülen Lactobacillus acidophilus ve Lactobacillus delbrueckii sups. 

bulgaricus ve Lactobacillus brevis türleri PCR prosedürüne dahil edilmiştir. 

 
Tablo 5.7. 1. Çalışmamızda kullanılması planlanan primer setleri ve özellikleri 

 

 

 

PCR karışımının şu şekilde olması belirlenmiştir: 2 ml DNA örneği, 2.5 mM 

MgCl2, 10 mM Tris–HCl pH 8.0, 5 mM KCl (her bir nükleotidden 0.2 mM olacak 

şekilde), her bir primer 0.8 rmol/ml, 1 U of Taq DNA polymerase (final 25 µl.). 

Amplifikasyon işlemleri Doral ve ark.’nın belirttiği protokole göre uygulanmıştır. 

Başlangıç denatürasyon ısısı 5 dakika 94 ºC olarak belirlenmiştir. Daha sonra 

Primer 
No 

Sekans (5’ – 3’) 
Hedef Gen / 
Amp (bp) 

Hedef 
Mikroorganizma 

1 
AAGAAACTTTGT
TTAGTTTTGAGG
TA 

16s rRNA 
Lactobacillus 
acidophilus 

2 

CAATTTTCGTGT
CCCCTTCG 
GTTAATGATAGT
GTGTCGAAAC 

23S / 450 Escherichia coli 

3 
AAGAACTTTGTT
CAGTTTTGAGAG
TA 

16s rRNA 
Lactobacillus 
delbrueckii subs 
bulgaricus 

4 
TTGAAACAATGT
TCAGTTTTGAGG
GGC 

16s rRNA Lactobacillus brevis 
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denatürasyon için 94 ºC’de 1 saniye ve takiben primerlerin bağlanması için 55 ºC’de 

1 saniye ve uzama için 72 ºC’de 21 saniye ısıl işlem uygulanmıştır. Bu şekilde toplam 

35 siklus uygulandıktan sonra 72 ºC’de 7 dakika son uzama işlemi ile PCR 

protokolünün tamamlanması planlanmıştır (Atılgan S. 2018).  

 

5.8. Elektroforez 
 

PCR ürünleri %2’lik (wt/vol) ethidium bromide içeren agarozda elektroforeze 

tabi tutulmuş ve U.V. transilüminatör yardımı ile spesifik bantların varlığı aranmıştır 

(Atılgan S. 2018).  

 

5.9. İstatistik Analizler 
 

Çok değişkenli anova (multivariate anova) ya da kısaca MANOVA, bir ya da 

daha çok faktöre göre oluşan grupların birden fazla bağımlı değişken bakımından 

anlamlı farklılık gösterip göstermediğini test etmek amacıyla çalışmamızda 

kullanılmıştır. Çalışmamızda t testi ikili değişken ilişkilerini belirlemek amacı ile 

kullanılmıştır. Verilerin normal dağılımlı olmadığı durumlarda grup farklılıklarının 

sınanmasında Friedman ve Mann-Whitney-U testleri uygulanmıştır. Friedman testi, 

parametrik testlerin kullanımına ilişkin şartların sağlanmaması durumunda ilişkili 

veya tekrarlı ölçümler için tek-faktörlü vanyans analizinin alternatifi olarak 

çalışmamızda kullanılmıştır. Çalışmamızda rastgele örneklemelerde ve t testi için 

koşullar uygun olmadığı durumlarda Mann – Whitney U testi kullanılmıştır. Grup 

farklılıklarının sınanmasının ardından ikinci aşamada ilişki analizleri ele alınmıştır. 

Ele alınan patojen parametrelerin gruplar bazında birbiriyle olan ilişkileri personel 

yüzey ve ekipman arasındaki kirlilik yol haritası bu ilişki analizleri sayesinde ortaya 

konulmuştur. Normal dağılımın sağlandığı durumunda Pearson korelasyon analiz 

uygulanmıştır. Normal dağılımın sağlanmadığı durumlarda ise, Kendall's Tau ilişki 

analizi uygulanmıştır. Çalışmada kategorik veriler de olduğundan serilerin ilişkilerinin 

belirlenmesinde ki-kare ilişki analizi kullanılmıştır. Bu yöntem çalışmamızda, sadece 

ilişkilerin saptanmasında değil, aynı zamanda değişkenler arasındaki farklılıkların 

belirlenmesinde de kullanılmıştır. Çalışmanın üçüncü aşamasında lojistik regresyon 

modeli ile risk haritası belirlenmiştir. Mikrobiyolojik kirliliğin risk faktörleri 
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belirlenerek ilişkiler ortaya konmuştur. İstatistiksel anlamlılık için 0,05 anlamlılık 

düzeyi kullanılmıştır. 

 

5.10. Çalışmada Karşılaşılan Güçlükler ve Sınırlılıklar 
 

Farelere verilecek glutenin çözünmesi ve deneklere gavaj uygulaması sırasında 

deneklerin hareketliliği nedeniyle maddenin tam olarak mideye ulaşması karşılaşılan 

en büyük zorluklardan olmuştur. 
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6. BULGULAR 
 
6.1. Vücut Ağırlıklarının Değerlendirilmesi 
 

Deneklerin gruplara göre vücut ağırlığı değerlerinin karşılaştırılması Tablo 6.1.’de 

verilmiştir. 

 
Tablo 6. 1. İlişki Analizleri (Kendall’s tau-b ilişki analiz tablosu): Deneklerin canlı ağırlık 
parametresi açısından grupların ikili ilişkileri 
 

Deneklerin  
Ağırlıkları 

Kontrol Yüksek 
Yağ 

Yüksek Yağ 
+ 

Gluten 

Normal Diyet 
+ 

Gluten 
     
Kontrol 
 
p, r, N 
 

….. 
1.000 
1600 

.000 

.109 
1600 

.000 

.286 
1600 

.002 

.892 
1600 

     
Yüksek Yağ 
 
p, r, N 
 
 

.000 

.109 
1600 

….. 
1.000 
1600 

 

 .003 
.500 
1600 

.001 

.303 
1600 

Yüksek Yağ 
+ 
Gluten 
 
p, r, N 

 

.000 

.286 
1600 

.003 

.500 
1600 

….. 
1.000 
1600 

.002 

.404 
1600 

     
Normal Diyet 
+ 
Gluten 
 
p, r, N 

.002 

.892 
1600 

.001 

.303 
1600 

.002 

.404 
1600 

….. 
1.000 
1600 

 

Elde edilen sonuçlara göre gluten ve yüksek yağlı diyet uygulamaları kontrol 

grubuna göre istatistiki açıdan anlamlı derecede kilo kazanımına neden olmuştur 

(p<005). Yüksek yağ ve gluten bireylerde kilo kazanımını indüklemektedir (Tablo 

6.1.). 

 

6.2. Toplam Mezofilik Aeorobik Bakteri Sayısı Değerlendirilmesi 
 
 
Deneklerin gruplara göre dışkılarında bulunan toplam mezofilik aerobik 

bakteri sayısı değerlerinin karşılaştırılması Tablo 6.2.’de verilmiştir. 
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Tablo 6. 2. İlişki Analizleri (Kendall’s tau-b ilişki analiz tablosu): Toplam mezofilik 
aeorobik bakteri sayısı parametresi açısından grupların ikili ilişkileri 
 

Toplam Mezofilik 
Aerobik Bakteri 
Sayısı 

Kontrol Yüksek 
Yağ 

Yüksek Yağ 
+ 

Gluten 

Normal Diyet 
+ 

Gluten 
     
Kontrol 
 
p, r, N 

….. 
1.000 
1600 

.582 

.616 
1600 

.704 

.761 
1600 

.286 

.433 
1600 

     
Yüksek Yağ 
 
p, r, N        
 
 

.582 

.616 
1600 

….. 
1.000 
1600 

 

 .302 
.707 
1600 

.123 

.303 
1600 

Yüksek Yağ 
+ 
Gluten 
 
p, r, N        
 

.704 

.761 
1600 

.302 

.707 
1600 

….. 
1.000 
1600 

.193 

.505 
1600 

     
Normal Diyet 
+ 
Gluten 
 
p, r, N        
 

.193 

.505 
1600 

.123 

.303 
1600 

.193 

.505 
1600 

….. 
1.000 
1600 

 

Toplam mezofilik aerobik bakteri sayısı parametresi açısından gruplar arasında 

istatistik açıdan anlamlı bir fark saptanmamıştır (p>005). Uygulanan farklı diyet 

protokellerinin söz konusu mikrobiyolojik parametre üzerine herhangi bir etkisi 

bulunmamaktadır (Tablo 6.2.). 

 

6.3. Lactobacillus spp. Parametresi 
 

Deneklerin gruplara göre dışkılarında bulunan toplam Lactobacillus spp. 

bakteri sayısı değerlerinin karşılaştırılması Tablo 6.3.’te verilmiştir. 

 

Lactobacillus bulgaricus parametresi için diyetlere gluten eklenmesi söz konusu 

mikrobiyolojik parametre ile pozitif yönde (glutenin etkenin üremesini stimüle etmesi 

yönünde) istatistik açıdan anlamlı olacak şekilde etkilidir (p<005). Diyetlere gluten 

eklenmesi normal şartlar altında bağırsak florasında bulunan Lactobacillus türlerinin 

üremesini indüklemektedir (Tablo 6.3.). 
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Tablo 6. 3. İlişki Analizleri (Kendall’s tau-b ilişki analiz tablosu): Lactobacillus spp. 
parametresi açısından grupların ikili ilişkileri 
 

Lactobacillus spp. Kontrol Yüksek 
Yağ 

Yüksek Yağ 
+ 

Gluten 

Normal Diyet 
+ 

Gluten 
     
Kontrol 
 
p, r, N        
 

….. 
1.000 
1600 

.003 

.044 
1600 

.004 

.021 
1600 

.000 

.039 
1600 

     
Yüksek Yağ 
 
p, r, N        
 
 

.003 

.044 
1600 

….. 
1.000 
1600 

 

 .099 
.055 
1600 

.000 

.066 
1600 

Yüksek Yağ 
+ 
Gluten 
 
p, r, N        
 

.004 

.021 
1600 

.099 

.055 
1600 

….. 
1.000 
1600 

.001 

.089 
1600 

     
Normal Diyet 
+ 
Gluten 
 
p, r, N        
 

.000 

.039 
1600 

.000 

.303 
1600 

.001 

.089 
1600 

…... 
1.000 
1600 

 

 

6.4. Toplam Koliform Grubu Bakteri Sayısı Değerlendirilmesi 
 

Deneklerin gruplara göre dışkılarında bulunan toplam koliform grubu bakteri 

sayısı değerlerinin karşılaştırılması Tablo 6.4.’te verilmiştir. 

 
Yüksek yağ ile diyet uygulaması bağırsakta bulunan toplam koliform grubu 

bakterilerinin üremesinin engelleyici özellikte istatistiki açıdan anlamlı bir etkiye 

sahiptir (p<005). Gluten içeren diyet uygulamaları da aynı şekilde bağırsaktaki toplam 

koliform grubu bakteri üremesi üzerine negatif anlamda etkilidir (p<005). Her ne 

kadar yüksek yağ ve yüksek yağ + gulten grupları arasında toplam koliform grubu 

bakteri sayısı parametresinin üremesi üzerine anlamlı bir farklılık tespit edilmese de 

hem yüksek yağın hem de gluten uygulamasının tek başına diğer gruplar için istatistik 

açıdan anlamlı farklar saptanmıştır (P<005) (Tablo 6.4.). 
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Tablo 6. 4. İlişki Analizleri (Kendall’s tau-b ilişki analiz tablosu): Toplam koliform grubu 
bakteri sayısı parametresi açısından grupların ikili ilişkileri 
 
 
 

       
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
6.5. Esherichia coli Parametresi Değerlendirilmesi 
 

Deneklerin gruplara göre dışkılarında bulunan toplam Esherichia coli sayısı 

değerlerinin karşılaştırılması Tablo 6.5.’te verilmiştir. 

 
 

Yüksek yağlı diyet uygulaması bağırsakta bulunan Esherichia coli üremesini 

engelleyici özellikte istatistiki açıdan anlamlı bir etkiye sahiptir (p<005). Gluten içeren 

diyet uygulamaları da aynı şekilde bağırsaktaki toplam Esherichia coli sayısı 

parametresinin üremesi üzerine negatif anlamda etkilidir (p<005). Her ne kadar yüksek 

yağ ve yüksek yağ + gluten grupları arasında Esherichia coli parametresinin üremesi 

üzerine anlamlı bir farklılık tespit edilmese de hem yüksek yağın hem de gluten 

uygulamasının tek başına diğer gruplar için istatistik açıdan anlamlı farklar 

saptanmıştır (p<005) (Tablo 6.5.). 

 
 

Toplam Koliform 
Grubu Bakteri 

Kontrol Yüksek 
Yağ 

Yüksek Yağ 
+ 

Gluten 

Normal Diyet 
+ 

Gluten 
     
Kontrol 
 
p, r, N        
 

….. 
1.000 
1600 

.001 

.044 
1600 

.000 

.505 
1600 

.051 

.299 
1600 

     
Yüksek Yağ 
 
p, r, N        
 
 

.001 

.044 
1600 

….. 
1.000 
1600 

 

 .116 
.202 
1600 

.004 

.867 
1600 

Yüksek Yağ 
+ 
Gluten 
 
p, r, N        
 

.000 

.505 
1600 

.116 

.202 
1600 

….. 
1.000 
1600 

.002 

.602 
1600 

     
Normal Diyet 
+ 
Gluten 
 
p, r, N        
 

.051 

.299 
1600 

.004 

.867 
1600 

.002 

.602 
1600 

….. 
1.000 
1600 



40 

Tablo 6. 5. İlişki Analizleri (Kendall’s tau-b ilişki analiz tablosu): Esherichia coli  
parametresi açısından grupların ikili ilişkileri 

Esherichia coli Kontrol Yüksek 
Yağ 

Yüksek Yağ 
+ 

Gluten 

Normal Diyet 
+ 

Gluten 

Kontrol 

p, r, N  

….. 
1.000 
1600 

.000 

.616 
1600 

.000 

.761 
1600 

.087 

.068 
1600 

Yüksek Yağ 

p, r, N  

.000 

.616 
1600 

….. 
1.000 
1600 

 .098 
.078 
1600 

.003 

.020 
1600 

Yüksek Yağ 
+ 
Gluten 

p, r, N  

.000 

.761 
1600 

.098 

.078 
1600 

….. 
1.000 
1600 

.004 

.157 
1600 

Normal Diyet 
+ 
Gluten 

p, r, N  

.087 

.068 
1600 

.003 

.020 
1600 

.004 

.157 
1600 

….. 
1.000 
1600 
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  6.7. PCR 
 
 

Çalışmada analiz edilen mikroorganizmaların PCR analizi neticesinde elde 

edilen agaroz jel görüntüleri Resim 6.1.ve Resim 6.2. ‘de yer almaktadır. 

 
 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 

 
 
 
 

Resim 6. 1. Esherichia coli suşlarının amplifiye PCR 
ürünlerinin agaroz jel elektrofez görüntüsü (1-SM, 3/6- 
Esherichia coli 23S/450, 2-negatif kontrol; SM: standart 
marker) 
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Resim 6. 2. Lactobacillus spp. amplifiye PCR ürünlerinin agaroz jel
elektrofez görüntüsü (1-SM, 5/8- Lactobacillus delbrueckii subs bulgaricus
16s rRNA, 3/4- Lactobacillus acidophilus 16s rRNA, 2-negatif kontrol; SM: 
standart marker) 
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7. TARTIŞMA 
 

Glutensiz diyetin yaygınlığı artmakta, son on yılda, Amerika Birleşik 

Devletleri’nde neredeyse her üç kişiden biri, gluteni diyetlerinden çıkarmaya 

çalışmaktadır. Bunun nedenlerinden birisinin de, gluten içermeyen diyetlerin genel 

sağlık için yararlı olduğu ve daha hızlı kilo kaybı sağladığı konusunda oluşturulan 

kamuoyu inancı olduğu düşünülmektedir (Bektaş A ve Özel M, 2018).  

 

Glutensiz diyetlerin, kilo kontrolünde ve çeşitli bağırsak bağlantılı hastalıkların 

tedavisinde yaygın kullanımına rağmen, gluten ve obezite arasındaki ilişki ile gluten 

ve mikrobiyota arasındaki ilişki hala tutarsızdır ve literatürde çok az kontrollü çalışma 

vardır (Freire RH ve ark. 2016, Sanz Y, 2010, De Palma G ve ark. 2009, Biesiekierski 

JR ve ark. 2013).  

 

Bu çalışmanın amacı gluten tüketiminin vücut ağırlığı ve mikrobiyotaya 

etkisini değerlendirmektir. 

 

Danimarka’da, düşük glutenli diyet (günde 2 g gluten) ile yüksek glutenli 

diyetin (günde 18 g gluten) etkisinin karşılaştırıldığı bir çalışmada, enerji alımı 

değişmemiş olmasına rağmen, 8 haftalık düşük gluten diyetinde, yüksek glutenli diyet 

dönemine kıyasla, vücut ağırlığında ortalama 0.8 ± 0.3 kg azalma olduğu saptanmıştır 

(Hansen LBS ve ark. 2018), bizim çalışmamızda da bu çalışmada tespit ediliği gibi 

glutenin anlamlı derecede kilo kazanımına neden olduğu saptanmıştır (p<005) (Tablo 

6.1.). Düşük gluten alımının, yemek sonrası, iştah azalttığı bilinen bir hormon olan 

peptit YY (PYY) plazma konsantrasyonlarında artışa neden olduğu saptanmıştır. 

Düşük gluten müdahalesinin sonucunda vücut ağırlığındaki düşüşün, kısmen artan 

termojenez aracılığı ile olabileceği düşünülmektedir. Açlık durumunda, farelerde 

gluten alımının, glutensiz beslenen farelere kıyasla VO2 ve enerji harcamasını 

azalttığı, bu durumun da termojenezi azalttığı düşünülmüştür. Gluten içeren diyet ile 

beslenen farelerden alınan tüm yağ dokularında, termogenin ekspresyonunun azaldığı 

saptanmıştır (Hansen LBS ve ark. 2018, Freire RH ve ark. 2015). 

Ayrıca Danimarka’da yapılan aynı çalışmada, iki diyet arasında değişen 14 



44 
 

bakteri türünden, özellikle Bifidobacterium türlerinin nispi bolluğunun, düşük glutenli 

diyet rejimine bağlı kaldıktan sonra sürekli olarak azaldığı ve yüksek gluten içeren 

diyet ile bağırsak mikrobiyotası için faydalı kabul edilen Bifidobacterium türünde artış 

gözlemlenmiştir (Hansen LBS ve ark. 2018). Bizim çalışmamızda Bifidobacterium 

bakılmamasına rağmen, gluten tüketiminin, bağırsak mikrobiyotası için faydalı kabul 

edilen Lactobacillus üretimini indüklediği saptanmıştır (p<005) (Tablo 6.3.). 

Çalışmada bu sonuç, gluten içeren tahılların alımındaki azalmaya bağlanmış, 

çalışmada yüksek gluten alan grupta tam tahıllıların tüketimi yüksek olarak 

saptanmıştır. Ancak bizim çalışmamızda gluten saf olarak uygulandığı için sonuç daha 

nettir. 

 

Yapılan bir çalışmada da kilo alımı ve epididimal adipozite, glutensiz diyetle 

beslenen farelerde önemli ölçüde daha düşük olarak saptanmıştır (Soares FLP ve ark. 

2013), başka bir çalışmada, standart diyetin yanında gluten verilen ve yüksek yağlı 

diyetin yanında gluten verilen gruplarda, ilgili kontrollerine kıyasla vücut ağırlığının 

arttığı saptanmıştır (Freire RH ve ark. 2015), bu iki çalışma da bizim çalışmamıza 

benzer sonuçlar elde edilmiştir. 

 

Bizim çalışmamızın aksine, glutensiz diyet ve yüksek yağın etkilerine bakılan 

bir çalışmada, glutenin vücut ağırlığına anlamlı bir etkide bulunmadığı (Haupt-

Jorgensen ve ark. 2016), yapılan başka bir çalışmada ise gliadin eklenmesinin vücut 

ağırlığına herhangi bir etkide bulunmadığı saptanmıştır (Rune I ve ark. 2016). Bu 

farklılığın sebebi iki çalışmada da glutenin doğrudan beslenmeye eklenmemesi 

olabilir. 

 

Yüksek yağlı diyetle buğday gluteni alımının Firmicutes ve Lactobacillus nispi 

bolluklarını azalttığı, ancak Bateroidetes, Bacteroidales_S24-7_group ve 

Ruminococcaceae'nin nispi bolluklarını arttırdığı saptanmıştır. (Liang TT ve ark. 

2019). Ancak bu çalışmada kıyaslama yapılan grup kazein ile beslendiği için bizim 

çalışmamızdan farklı çıkabilir. Kazein, yüksek oranda dallanmış zincirli amino asit 

(DZAA) içermesi nedeniyle özeldir, diyetle indüklenen obeziteyi azaltma 

potansiyeline sahip olmasının yanı sıra mikrobiyotayı etkilemektedir. Ayrıca kazein 
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alımının mikrobiyotada laktik asit bakterilerini arttırdığı bilinmektedir (Zhao F ve 

ark.2019). 

 

Gluten içeren bir batı diyetiyle beslenen farelerin, en yüksek vücut ağırlığı 

artışı, adipozite ve daha büyük adiposit boyutu sergilediği saptanmıştır (Olivares M ve 

ark. 2019). Gluten alımının, subkutan yağda esmerleşme ve termojenez belirteçlerini 

azaltarak kilo artışına neden olduğu belirtilmiştir. Bizim çalışmamaızda da benzer 

olarak glutenin hem tek başına hem de yüksek yağlı diyet ile birlikte ağırlık artışına 

neden olduğu saptanmıştır. Bu çalışmada, bizden farklı olarak deneklere yüksek yağ 

ile birlikte yüksek sükroz içeren bir batı diyeti uygulanmıştır. Sükrozun, kilo artışı ve 

yağ birikimini tetiklediği bilinmektedir (Te Morenga ve ark. 2012). 

 

Glutenin zararlı kısımlarından biri olan gliadinin, yağlı diyetin metabolik 

etkilerini etkileyip etkilemeyeceğini test etmeyi amaçlayan bir çalışmada, vücut 

ağırlığı gelişimi açısından fareler arasında anlamlı bir farklılık saptanmamıştır. Gliadin 

verilen farelerinin dışkı örneklerinde gliadin almayan gruba göre 10 kat daha az 

Lactobacillus saptanırken, Coriobacteriaceae, Enterorhabdus, Clostridium XI, Dorea 

gibi fırsatçı patojenlere bol miktarda saptanmıştır (Zhang L ve ark. 2017). Bizim 

çalışmamızda ise glutenin, vücut ağırlığını arttırdığı ve Lactobacillus üretimini 

indüklediği ve Esherichia coli sayısı parametresinin üremesi üzerine negatif anlamda 

etkili olduğu saptanmıştır (Tablo 6.5.). Bulgulardaki farklılığın sebebi bu çalışmanın 

23 hafta, bizim çalışmamızın 4 hafta uygulanması ile kullanılan maddenin farklı 

olması (gliadin) olabilir. Bu çalışmada, ileal mikrobiyotadaki gliadin kaynaklı 

değişikliklerin, sıkı bağlantının (tight junction) azalması ve müsin proteini kodlayan 

genlerin azalması nedeniyle bağırsak bariyeri fonksiyonunda anormalliklere yol açtığı 

düşünülmektedir (Zhang L ve ark. 2017). 

 

Bir çalışmada glutensiz diyetin, Lactobacillus, Bifidobacterium gibi insan 

sağlığı için yararlı kabul edilen bakteri popülasyonlarında önemli ölçüde azalmaya ve 

C. lituseburense ve F. prausnitzii oranlarında azalmaya, Escherichia coli ve toplam 

Enterobacteriaceae gibi fırsatçı patojenlerin sayısında önemli ölçüde artışa neden 

olduğu saptanmıştır (De Palma G ve ark. 2009). Başka bir çalışmada bir ay boyunca 
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bir glutensiz diyeti takiben sağlıklı yetişkinlerin fekal mikrobiyotasında 

Bifidobacterium, B. longum ve Lactobacillus gibi sağlıklı bakterilerinin erozyona 

uğradığı ve sağlıksız bakterilerin arttığı (örn., Enterobacteriaceae, özellikle E. coli) 

gösterilmiştir (Sanz Y, 2010). Bu çalışmanın sonuçları bizim çalışmamız ile 

uyumludur. 

 

Çölyak hastalarında yapılan çalışmalarda, Bifidobacterium ve Lactobacillus 

popülasyonlarında Gram-negatif bakterilere (Bacteroides ve Escherichia coli) göre 

azalmalar daha önce tedavi edilmemiş çölyak hastası çocuklarda ve tespit edilmiştir 

(Nadal I ve ark. 2007). Aslında, diyetten sonra Escherichia coli ve Staphylococcus gibi 

potansiyel olarak patojenik bakterilerin göreceli bolluğu azalsada, Bifidobacterium ve 

Lactobacillus gibi yararlı türlerin seviyeleri düşük olarak saptanmıştır. Nistal ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada, (Nistal E ve ark. 2012) glutensiz diyeti takiben, 

çölyak hastalarında Streptococcus ve Prevotella düzeylerinde bir azalma olduğu 

saptanmıştır. Ancak Lactobacillus, Enterococcus ve Bifidobacteria gibi sağlıklı 

bakterilerin azalması ve Bacteroides, Staphylococcus, Salmonella, Shigella ve 

Klebsiella gibi zararlı türlerin arttığı bildirilmiştir (Di Cagno R ve ark. 2011). Ayrıca 

son zamanlarda yapılan bir çalışmada, çölyak hastalarında en az 2 yıl süren bir 

glutensiz diyet sonrasında, düşük miktarda Bifidobacterium türü gözlemlenmiştir 

(Golfetto L ve ark. 2014). Glutensiz diyetin, Bifidobacterium ve Lactobacillus dahil 

olmak üzere yararlı bakteri türlerinde azalmaya ve Enterobacteriaceae'nin artışına 

işaret ettiğini gösteren başka bir çalışma, Palma ve ark. tarafından yapılmıştır (De 

Palma G ve ark. 2014). Bu çalışmalar ile bizim çalışamızda Lactobacillus’un gluten 

tüketiminde artması ile uyumludur. 

 

 

 

 

 

 

 

 



47 
 

   8. SONUÇ VE ÖNERİLER 
 

 8.1. Sonuç 
 

Yüksek yağlı diyet ile beslenen fareler üzerinde yapılan çalışmada; glutenin 

vücut ağırlığına ve mikrobiyotaya olan etkilerini saptamak amaçlanmıştır. Bu 

çalışmanın sonuçları; 

 

1. Bu çalışmada gluten ve yüksek yağlı diyet uygulamalarının kontrol grubuna 

göre istatistiki açıdan anlamlı derecede kilo kazanımına neden olduğu saptanmıştır 

(p<005). 

2. Toplam mezofilik aerobik bakteri sayısı parametresi açısından gruplar 

arasında istatistik açıdan anlamlı bir fark saptanmamıştır (p>005). 

3. Lactobacillus bulgaricus parametresi için diyetlere gluten eklenmesinin söz 

konusu mikrobiyolojik parametre ile pozitif yönde (glutenin etkenin üremesini stimüle 

etmesi yönünde) istatistik açıdan anlamlı olacak şekilde etkili olduğu bulunmuştur 

(p<005). 

4. Yüksek yağ ile diyet uygulamasının, bağırsakta bulunan toplam koliform 

grubu sayısı bakterilerinin üremesini engelleyici özellikte olduğu elde edilmiştir 

(p<005).  

5. Gluten içeren diyet uygulamalarının, bağırsaktaki toplam koliform grubu 

bakteri sayısı parametresinin üremesi üzerine negatif anlamda etkili olduğu 

saptanmıştır (p<005).  

6. Yüksek yağ ile diyet uygulamasının bağırsakta bulunan Esherichia coli 

üremesini engelleyici özellikte bir etkiye sahip olduğu görülmüştür (p<005).  

7. Gluten içeren diyet uygulamalarının, bağırsaktaki toplam Esherichia coli 

sayısı parametresinin üremesi üzerine negatif anlamda etkili olduğu saptanmıştır 

(p<005). 

 

 8.2. Öneriler 

 

 Glutensiz diyetin yaygınlığı son yıllarda artış göstermekte ve bu 

artışın sebebinin, glutensiz diyetin, çölyak hastalığı gibi glutene bağlı hastalıkların 
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tedavisi olarak kullanılmasının yanı sıra glutene bağlı bir hastalık taşımayan insanlar 

tarafından kilo verme amacıyla kullanması nedeniyle olduğu düşünülmektedir. 

Glutensiz diyetin hem vücut ağırlığı hem miktobiyota üzerine olan etkisi tartışmalıdır 

ve bu konu üzerine çalışma sayısı oldukça sınırlıdır. Çalışmamız, glutenin hem kilo 

hem de mikrobiyota üzerine etkisini değerlendiği için mevcut litaratüre göre öne 

çıkmaktadır. Çalışmamızda gluten tüketiminin hem normal diyet ile hem de yüksek 

yağlı diyet ile birlikte, kilo alımına neden olduğu ancak mikrobiyota üzerine pozitif 

etkilere sahip olduğu saptanmıştır. Glutensiz diyetin kullanıldığı durumlarda, 

mikrobiyotaya pozitif etkisi bulunan probiyotiklerin ve prebiyotiklerin beslenmeye 

eklenmesi önerilebilir. Ancak çalışmamızın sınırlılıkları nedeniyle hem deneysel hem 

de klinik olarak daha fazla çalışmaya ihtiyaç duyulmaktadır. 
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