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insan bagirsagindaki mikroorganizmalar, mikrobiyota-bagirsak-beyin ekseni araciligiyla beyin islevlerini ve ruh
saghgini diizenlemektedir. Bu gift yonll iletisim agi; sinirsel (6rn. vagus siniri), endokrin (6rn. kortizol, serotonin),
immiin (6rn. sitokinler) ve mikrobiyal metabolit (6rn. kisa zincirli yag asitleri) yollarini kapsamaktadir. Son dénem
calismalar, bagirsak mikrobiyotasindaki dengesizligin depresyon, anksiyete, otizm spektrum bozukluklari,
sizofreni, bipolar bozukluk ve travma sonrasi stres bozuklugu gibi psikiyatrik bozukluklarin patogenezinde rol
oynadiini ortaya koymaktadir. Azalmis mikrobiyal cesitlilik, yararl kisa zincirli ya§ asidi Greten bakterilerin
tikenmesi ve proinflamatuvar taksonlarin artisi ile karakterize olan degismis mikrobiyal profillerin, ndropsikiyatrik
semptomatoloji ile tutarli bigimde iliskili oldugu saptanmstir. Calismalar, probiyotikler, prebiyotikler ve diyet
degisiklikleri gibi mikrobiyota temelli miidahalelerin ruh sagligi Gzerinde etkili olabilecegini gostermekte; bu da
"psikobiyotikler" kavraminin ortaya ¢ikmasina yol agmaktadir. Bu derleme, bagirsak mikrobiyotasi ile psikiyatrik
bozukluklar arasindaki iliskiyi aciklayan mekanistik temellere dair kapsamli bir sentez sunmakta ve mikrobiyota
temelli stratejilerin terapotik potansiyelini degerlendirmektedir. Ayrica, kisiye 6zel psikobiyotik tedaviler, bagirsak
mikrobiyotasindan tiretilmis biyobelirtecler ve bunlarin psikiyatrik bakimda pratik uygulamalari gibi yeni
gelismeleri de incelemektedir. Bitiincill bir bakis agisini benimseyen bu c¢alisma, disiplinler arasi etkilesimi
glclendirmeyi ve bagirsak ile beyin arasindaki dinamik iliskinin temellerine dayali bitlinlesik ruh saghg
yaklasimlarinin gelisimine katki saglamayi amaglamaktadir.

Anahtar sozciikler: Mikrobiyota-bagirsak-beyin ekseni, psikobiyotikler, psikiyatrik bozukluklar, ruh saghg

ABSTRACT

The microorganisms in the human intestine requlate brain function and mental health through the microbiota-gut-
brain axis. This bidirectional communication network encompasses neural (e.g., vagus nerve), endocrine (e.g.,
cortisol, serotonin), immune (e.g., cytokines), and microbial metabolite (e.g., short-chain fatty acids) pathways.
Recent studies highlight the role of gut dysbiosis in the pathogenesis of psychiatric disorders such as depression,
anxiety, autism spectrum disorders, schizophrenia, bipolar disorder, and post-traumatic stress disorder. Altered
microbial profiles—marked by reduced microbial diversity, depletion of beneficial short-chain fatty acids-
producing bacteria, and increased pro-inflammatory taxa—have been consistently associated with
neuropsychiatric symptomatology. Studies have shown that microbiota interventions such as probiotics,
prebiotics and dietary changes can affect mental health, giving rise to the concept of 'psychobiotics’. This
narrative review presents a comprehensive synthesis of the mechanistic underpinnings linking gut microbiota to
psychiatric disorders and evaluates the therapeutic potential of microbiota-based strategies. It also explores new
developments such as tailored psychobiotic treatments, biomarkers derived from the gut microbiota, and their
practical applications in psychiatric care. By adopting an integrative perspective, this review aims to bridge
disciplines and foster the development of holistic mental health care approaches grounded in the dynamic
interplay between the gut and the brain.
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Giris

Mikrobiyota, belirli bir cevrede yasayan tim mikroorganizmalari (bakteriler, virlisler, mantarlar ve arkeler)
ifade etmektedir. insan viicudunda zellikle bagirsaklarda yogunlasan mikrobiyota, yaklasik trilyonlarca
mikroorganizma icermesi nedeniyle adeta ek bir organ gibi islev gormekte ve bir metabolik makine gibi
bedenin fizyolojisini ¢esitli sekillerde etkilemektedir (Khan ve ark. 2025). Bagirsak-beyin ekseni kavramiise
bagirsak mikrobiyotasi ile merkezi sinir sistemi arasindaki ¢ift yonli iletisimi ifade etmektedir. Bu eksende
sinirsel (6rnegin vagus siniri yoluyla), hormonal ve immiinolojik yollar araciligiyla siirekli bir bilgi alisverisi
gerceklesmektedir (Kodidala ve ark. 2024). Bu mekanizmalar sayesinde mikrobiyota; ndrotransmitter
tretimi, hormonal dengeler ve badisiklik yanitlari Gzerinde etkili olarak beyin islevlerini modile

edebilmektedir.

Son yillarda yapilan calismalar, bagirsak mikrobiyotasindaki dengesizliklerin depresyon, anksiyete, otizm
ve sizofreni gibi gesitli ndropsikiyatrik bozukluklarla iliskili olabilecegini ortaya koymustur (Delanote ve ark.
2024). Ruh sagligi bozukluklari geleneksel olarak yalnizca merkezi sinir sisteminden kaynaklanan hastaliklar
olarak degerlendirilmis olsa da, giincel bulgular psikiyatrik durumlar ile gastrointestinal sistem arasinda
glicli bir baglanti oldugunu gdstermektedir. Ornedin, depresyon yasayan bireylerde gastrointestinal
semptomlar en yaygin fiziksel sikayetler arasinda yer almakta; benzer sekilde, anksiyete bozukluklari
siklikla irritabl bagirsak sendromu gibi bagirsak hastaliklariyla birlikte gérilmektedir. Ayrica, antidepresan
ilaclar ve psikoterapi yalnizca ruhsal semptomlari degil, bagirsakla iligkili sorunlari da hafifletebilmektedir
(McGuinnes ve ark. 2022). Tiim bu bulgular, ruh sagligi ile bagirsak mikrobiyotasi arasindaki iliskilerin klinik
acidan 6nemli oldugunu ortaya koymaktadir.

Mikrobiyota ile ruh saghdi arasindaki baglantiya ydnelik bilimsel ilgi 2000'i yillarin basinda ortaya ¢ikmis ve
ilk olarak hayvan modellerinden elde edilen bulgularla dikkat gekmistir. Ozellikle 2010'u yillarin baslarindan
itibaren, mikrobiyota ile beyin gelisimi, davranis ve psikiyatrik bozukluklar arasindaki iligkiyi éne siren
hipotezler giderek daha fazla 6nem kazanmis ve bu alan “mikrobiyota-beyin ekseni” kavrami etrafinda hizla
gelismistir. Baslangicta spekiilatif gorilen bu iliski 2015 sonrasinda insan temelli ¢alismalarin ve sistematik
derlemelerin artmasiyla bilimsel bir dayanak kazanmistir. Ginimuizde bu alan, psikiyatri, sinirbilim,
mikrobiyoloji ve beslenme bilimlerinin kesisiminde yer alan disiplinlerarasi bir arastirma sahasi olarak
konumlanmaktadir.

Bu derleme, mikrobiyota ile ruh saghgi arasindaki etkilesimi butlncil bir bakis agisiyla incelemeyi
amaglamaktadir. Ik olarak bagirsak ile beyin arasindaki iletisim yollari (sinirsel, endokrin, immiinolojik ve
mikrobiyal metabolitler araciligiyla) ayrintilandirilacaktir. Ardindan bagirsak mikrobiyotasindaki degisimler
ile depresyon, anksiyete, otizm spektrum bozukluklari, sizofreni, bipolar bozukluk ve travma sonrasi stres
bozuklugu (TSSB) gibi psikiyatrik durumlar arasindaki iliskiler giincel literatiir 1siginda degerlendirilecektir.
Mikrobiyota miidahalelerinin (probiyotikler, prebiyotikler, diyet vb.) ruh sagh§ Uzerindeki etkilerini
inceleyen calismalar ile psikobiyotik kavrami tartisilacaktir. Son olarak, bu alandaki elestirel tartigmalar,
sinirhliklar, gelecekteki arastirma yonelimleri ve klinik uygulamalara yonelik yansimalar ele alinarak

mikrobiyota-ruh sagli§i eksenine kapsamli bir bakis sunulacaktir.

Bu literatiir taramas! kapsaminda 2010-2025 yillari arasinda yayimlanmis ingilizce ve Tiirkge makaleler
incelenmistir. Calismalar, PubMed, Scopus, Web of Science ve Google Scholar veri tabanlar araciligiyla
taranmistir. “Gut microbiota”, “psychobiotics”, “psychiatric disorders”, “microbiota-gut-brain axis”, “mental
health”, “depression”, “anxiety”, “autism”, “schizophrenia”, “bipolar disorder” ve “PTSD" gibi anahtar kelimeler
kullaniimistir. Degerlendirmede oncelik sistematik derlemelere, meta-analizlere ve yliksek etki degerine
sahip 6zgiin ¢alismalara verilmis; bulgular nitel olarak sentezlenmis ve disiplinlerarasi bir yaklasimla
yapilandiriimistir.

Bagirsak Mikrobiyotasi ile Beyin Arasindaki iletigim

Bagirsak mikrobiyotasi ile beyin arasindaki iletisim, cok sayida biyolojik yol araciligiyla ¢ift yonli olarak
gergeklesmektedir. Bu bélimde baslica iletisim mekanizmalari ele alinmaktadir.
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Sinirsel Yollar (Vagus Siniri ve Enterik Sinir Sistemi)

Bagirsak ile beyin arasindaki en hizli ve dogrudan iletisim yollarindan biri sinirsel iletimdir. Ozellikle vagus
siniri, bu eksende kritik bir rol oynamaktadir. Vagus siniri, viicuttaki bilgilerin blyiik boliminl bagirsaktan
beyne tasiyan bir “sinyal otoyolu” gibidir; duyusal liflerinin yaklasik %80'i afferenttir, yani bilgiyi bagirsaktan
beyne iletir. Mikrobiyota, Urettigi bazi molekiiller ve etkilesime girdigi badirsak sinir hicreleri araciligiyla
vagus sinirini uyarabilmektedir (Mendez-Hernandez ve ark. 2025). Ornegin, fareler iizerinde yapilan klasik
bir deneyde, probiyotik Lactobacillus rhamnosus'un anksiyete benzeri davranislari azalttigi, ancak bu
etkinin vagus siniri kesildiginde ortadan kalktigi gosterilmistir (Bravo ve ark. 2011). Bu bulgu, mikrobiyota
kaynakli sinyallerin beyne iletiimesinde vagus sinirinin 6nemini vurgulamaktadir. Ayrica, bagirsakta
bulunan ve “ikinci beyin” olarak adlandirilan enterik sinir sistemi, yiz milyonlarca sinir hiicresi ile dogrudan
merkezi sinir sistemiyle iletisim kurmaktadir (McGuinnes ve ark. 2022). Enterik sinir sisteminden
kaynaklanan sinyaller, vagus siniri ve omurilik sinirleri yoluyla beyne iletilerek ruh hali, stres yaniti ve
davranis Gzerinde etkiler yaratabilmektedir.

Endokrin Yollar (Hormonlar: Kortizol, Serotonin vb.)

Mikrobiyota-beyin ekseninde endokrin sistem yani hormonal iletisim de énemli bir yere sahiptir. Stres
hormonu kortizol, hipotalamus-hipofiz-adrenal (HPA) ekseni araciligiyla salgilanmakta ve hem beyin hem
de badgirsak islevlerini etkilemektedir. Mikrobiyotanin HPA ekseninin diizenlenmesinde rol oynadigi
gosterilmistir: Steril kosullarda yetistirilen mikropsuz hayvanlar, normal hayvanlara kiyasla strese karsi
asin kortizol tepkisi gostermekte; ancak bu anormal stres yaniti, yararli bakterilerle erken dénemde
kolonize edildiklerinde diizelmektedir (Sudo ve ark. 2004). Bu durum, saglkl bir mikrobiyotanin stres
hormonlarinin dengelenmesi igin kritik oldugunu ortaya koymaktadir. Mikrobiyota ayrica vicuttaki
serotonin Uretimini de etkilemektedir. Serotoninin yaklasik 7%90" badirsaktaki enteroendokrin hiicreler
tarafindan salgilanmakta olup, mikrobiyota bu sliregte dnemli bir uyarici rol Gstlenmektedir (Yano ve ark.
2015). Bazi bagirsak bakterileri, triptofan amino asidinin metabolizmasini degistirerek serotonerjik sistemi
etkilemektedir. Ornegin, bagirsakta bol bulunan bir grup spor olusturan bakteri, enteroendokrin
hicrelerden serotonin salimini artirabilmektedir. Serotonin dogrudan kan-beyin bariyerini gegemese de,
vagus siniri uglarindaki reseptdrler araciligiyla sinir sinyallerine doéndstirllebilmekte veya bagirsak
hareketleri ile inflamasyonu diizenleyerek dolayli bicimde beyin islevlerini etkileyebilmektedir. Mikrobiyota
ayrica dopamin, GABA (gamma-aminoblitirik asit) ve asetilkolin gibi néroaktif maddeler Gretebilir veya
diizeylerini modiile edebilir (Delanote ve ark. 2024). Ornegin, bazi Lactobacillus tiirleri GABA iiretirken,
Escherichia tirleri norepinefrin sentezleyebilmektedir; bu molekiiller bagirsak sinir sistemi araciligiyla
beyinle iletisime gecebilmektedir (Huang ve ark. 2022). Bu sekilde mikrobiyota, endokrin ve nérokimyasal
yollar araciligiyla ruh hali, anksiyete ve bilissel islevler izerinde etkili olmaktadir (Delanote ve ark. 2024).

Bagisikhk Sistemi Yoluyla Etkilesim

Bagirsak-beyin ekseninin bir diger kritik iletisim yolu bagisiklik sistemidir. Badirsak, viicuttaki en buyiik
bagisiklik organlarindan biridir ve buradaki immiin hicreler siirekli olarak mikrobiyota ile etkilesim
icindedir. Saglkl bir mikrobiyota, bagirsak mukozasinda bagisiklik dengesini korur ve asiri inflamatuvar
yanitlarin oniine gecger. Disbiyozis durumunda badirsak bariyerinin bitlnligl bozulabilir ve “sizdiran
bagirsak” gelisebilir; bu durumda bagirsaktaki toksik molekdiller (6rnedin bakteriyel lipopolisakkarit, LPS)
dolasima girerek viicutta diislik dlizeyli kronik inflamasyona yol agar (Delanote ve ark. 2024). Depresyon ve
sizofreni gibi bozukluklarda bir¢ok inflamasyon belirtecinin ylkseldigi bilinmektedir. Nitekim depresyonda
gorilen disbiyozisin en tutarli bulgularindan biri, anti-inflamatuvar yararli bakterilerin azalmasi ve pro-
inflamatuvar bakterilerin artmasidir (Liu ve ark. 2023). Mikrobiyotadan kaynaklanan kronik inflamasyon,
sitokinler adi verilen haberci molekiiller araciligiyla beyni etkileyebilmektedir; 6rnedin IL-6 ve TNF-alfa gibi
sitokinlerin artigi, beyinde noroinflamasyona yol acarak depresyon ve anksiyete benzeri davranis
degisikliklerine katkida bulunabilir (Ting ve ark. 2020; Zhu ve ark. 2020). Ayrica periferik inflamasyon,
beyindeki stres hormonu reseptorlerinin isleyisini bozabilir, nérotransmitter dengesini degistirebilir ve
mikroglia adi verilen beyin bagisiklik hiicrelerini aktive ederek sinir hicrelerinin islevlerini etkileyebilir
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(Salcudean ve ark. 2025). Sonug olarak, sagliksiz bir mikrobiyota profili bagisiklik sistemi araciligiyla beyne

olumsuz sinyaller ileterek ruh saghgini riske atabilmekte; tersine, psikolojik stres ve ruhsal bozukluklar da
bagisiklik yanitlari Gizerinden mikrobiyotayi degistirebilmektedir (gift yonli etki).

Mikrobiyal Metabolitler (Kisa Zincirli Yag Asitleri ve Digerleri)

Bagirsak mikrobiyotasi, besinleri parcalayarak cesitli metabolitler Gretir ve bunlarin bir kismi beyin
islevlerini etkileyebilmektedir. En iyi ¢alisiimis o6rneklerden biri, asetat, propiyonat ve biitirat gibi kisa
zincirli yag asitleri (SCFA)dir. Mikrobiyota, bu yag asitlerini diyet liflerini fermente ederken {retir; SCFAlar,
bagirsak hiicreleri icin temel enerji kaynagi olmanin yani sira kan dolagimina girerek tiim viicutta genis
kapsamli etkiler gdstermektedir (Dalile ve ark. 2019). Ozellikle bitirat, anti-inflamatuvar etkileri ve bagirsak
bariyeri bitinligund artirici 6zellikleriyle bilinmektedir; ayrica beyinde ndroaktif etkilere sahiptir. Bitiratin,
beyin hiicrelerinde histon deasetilaz enzimini inhibe ederek gen ifadesini dedistirdigi ve bu yolla
antidepresan benzeri etkiler yaratti§i gosterilmistir (Sun ve ark. 2018). SCFA'lar ayrica vagus siniri
reseptorlerini uyararak ya da kismen kan-beyin bariyerini gecerek dogrudan beyin bolgelerine
ulasabilmektedir. Ornegin, yliksek propiyonat diizeylerinin bazi bireylerde otizm benzeri nérolojik etkilere
yol acabilecegi 6ne siriilmistir (Hsiao ve ark. 2013). Mikrobiyotanin {rettigi bir diger 6Gnemli metabolit
grubu sekonder safra asitleridir; bunlar karaciger kaynakl safra asitlerinin bakteriler tarafindan modifiye
edilmesiyle olusur ve beyinde TGR5 ve FXR gibi reseptorler lzerinden nérolojik islevleri etkileyebilir.
Triptofan metabolitleri de kritik bir ara yolaktir (Cryan ve ark. 2019). Mikrobiyota, triptofanin serotonine mi
yoksa kinlrenin yoluna mi ydnlendirilecedini etkileyerek ndérotransmitter dengesini dolayli olarak
sekillendirir. Ornegin, bagirsak disbiyozisi durumunda triptofanin serotonine déniismesi yerine ndrotoksik
kinlreninlere yikimi artabilir; bu da depresyon riskini artiran bir faktor olarak degerlendiriimektedir. Sonug
olarak, mikrobiyota tarafindan Uretilen metabolitler hem periferik organlar hem de merkezi sinir sistemi
icin kimyasal haberci islevi gormektedir. Nitekim hayvan deneylerinde, saglikli bir donérden elde edilen
mikrobiyal metabolitlerin (6rnegin biitirat takviyesi) depresyon ve anksiyete benzeri davranislari hafiflettigi
bildirilmistir (Agus ve ark. 2018).

Ozetle, vagus siniri gibi sinirsel baglantilar, kortizol ve serotonin gibi hormonal sinyaller, sitokinler gibi
bagisiklik faktorleri ve SCFA'lar gibi mikrobiyal metabolitler bagirsak mikrobiyotasi ile beyin arasinda ¢ok
katmanli bir iletisim agi olusturmaktadir (Delanote ve ark. 2024). Bu ag sayesinde bagirsaktaki bir degisim,
beyin islevlerini ve dolayisiyla duygu durum ile davranislari etkileyebilir. Benzer bicimde merkezi sinir
sistemindeki bir degisim (6rnedin kronik stres) de geri bildirim yoluyla bagirsak mikrobiyotasinin bilesimini
ve islevlerini degistirebilir. Bu karmasik etkilesim agi, badirsak-beyin ekseninin ruh sagligindaki kritik
roliinii ortaya koymaktadir.

Mikrobiyota ve Psikiyatrik Bozukluklar

Bagirsak mikrobiyotasi ile gesitli psikiyatrik bozukluklar arasindaki iliskiye dair kanitlar hizla artmaktadir.
Bu bdllimde depresyon ve anksiyete bozukluklarindan otizm spektrum bozukluguna, sizofreniden bipolar
bozukluga ve travma sonrasi stres bozukluguna (TSSB) kadar farkli klinik durumlarda tespit edilen
mikrobiyota degisiklikleri ve olasi mekanizmalar ele alinacaktir. ilgili bozukluga dair bulgular her alt baslik
altinda 6zetlenmekte; bolim sonunda ise kanit diizeyleri karsilastirmali olarak degerlendirilmektedir.

Depresyon

Mikrobiyal Degisiklikler

Depresif bozukluklar, mikrobiyota arastirmalarinda yogun ilgi géren bir konudur. Major depresyon tanisi
alan bireylerin bagirsak mikrobiyotasi saglikli bireylerle karsilastinldiginda anlamli  farklliklar
gostermektedir (Liu ve ark. 2023). Birgok calismada alfa cesitliliginde (bir birey igindeki mikrobiyal
zenginlik ve denge) azalma rapor edilmis olsa da, McGuinness ve ark. (2022) tarafindan yiriitiilen 44
calismanin sistematik incelemesi bu konuda tutarli bir fark olmadigini bildirmistir. Ancak, beta cesitliliginde
(gruplar arasi mikrobiyal kompozisyon farki) anlamli degisiklikler tutarli sekilde rapor edilmistir. Depresyon
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ile iliskili mikrobiyal profil, ozellikle bitirat dreten Faecalibacterium ve Coprococcus gibi yararl
bakterilerde azalma, Bacteroides gibi inflamatuvar tiirlerde artis igermektedir (Valles ve ark. 2019, Cheung
ve ark. 2019). Ayrica Eggerthellae cinsinde artis da depresyonla iliskilendirilmistir (Liu ve ark. 2023).

Mekanizmalar

Biitirat gibi kisa zincirli yag asidi (SCFA) lireten bakterilerin azalmasi, bagirsak bariyerinin zayiflamasina ve
inflamasyonun artmasina yol agabilir. Bu siireg, bagirsak-beyin ekseni Gizerinden merkezi sinir sistemini
etkileyerek depresif semptomlar tetikleyebilir. Proinflamatuvar bakterilerde artis ve anti-inflamatuvar
tiirlerde azalma, sitokin dengesizligi ve néroenflamasyonla iliskilidir (Liu ve ark. 2023).

Preklinik Kanit

Hayvan calismalari, mikrobiyota bozulmalarinin depresif davranislara yol acabilecegini gostermektedir.
Zheng ve ark.(2016), depresyon tanili bireylerden alinan mikrobiyotanin steril kosullarda yetistirilen farelere
nakledilmesiyle, bu hayvanlarda anhedoni ve depresyon benzeri davranislar ortaya ¢iktigini bildirmistir.
Benzer sekilde Kelly ve arkadaslari (2016), farelerde artmis anksiyete ve depresif semptomlar
gozlemlemistir. Bu bulgular mikrobiyota degisikliklerinin nedensel rol oynayabilecedini diistindirmektedir.

Klinik Kanit

insan calismalarinda da benzer desenler tamimlanmistir. McGuinness ve arkadaslar (2022) beta
cesitliliginde anlamli farklliklar rapor etmis, Cheung ve arkadaslari (2019) ise inflamatuvar bakterilerde
artis, anti-inflamatuvar tirlerde azalma oldugunu vurgulamistir. Bu bulgular, depresyon ile mikrobiyota
arasindaki iliskinin klinik dlizeyde de desteklendigini gostermektedir.

Cift Yonlii Etkiler

Depresyon, mikrobiyotayi etkileyen oldugu kadar ondan etkilenen bir durumdur. istah kaybi, diizensiz
beslenme, gastrointestinal sorunlar ve antidepresan kullanimi gibi depresyonla iliskili faktérler mikrobiyal
dengeyi bozabilmektedir (Kelly ve ark. 2016, Zheng ve ark. 2016, Liu ve ark. 2023). Béylece depresyonun
disbiyozu artirdigi, bunun da depresif semptomlari kdtilestirdigi donglsel bir etkilesim ortaya ¢ikabilir.

Anksiyete Bozukluklar

Mikrobiyal Degisiklikler

Anksiyete bozukluklarinin bagirsak mikrobiyotasiyla giiclii bigimde iligkili oldugu dislniimektedir. Bu
bozukluga sahip bireylerde depresyona benzer disbiyotik bir mikrobiyota profili tanimlanmaya
baslanmistir. Ozellikle mikrobiyal cesitlilikte azalma ve biitirat iireten yararli bakterilerde azalma dikkat
cekmektedir (Simpson ve ark. 2021). Yaygin anksiyete bozuklugu olan bireylerde, Faecalibacterium gibi
bitirat Ureten bakterilerin azaldigi, Lactobacillus gibi bazi laktik asit ireten bakterilerin ise arttigi
gosterilmistir (Jiang ve ark. 2018). Bu degisiklikler mikrobiyotada yapisal bir dengesizligi ve bunun olasi
islevsel yansimalarini ortaya koymaktadir.

Mekanizmalar

Anksiyete bozukluklarinda gézlenen mikrobiyal degisiklikler, artmis inflamasyon ve norotransmitter
uretimindeki dedisiklikler gibi mekanizmalarla iliskilendirilmistir. Bitirat Greten bakterilerdeki azalma,
bagirsak bariyerini zayiflatabilir ve sistemik ile merkezi inflamasyonu tetikleyebilir. Ayni zamanda bagirsak
mikrobiyotasl, serotonin, GABA ve dopamin gibi nérotransmitterlerin Gretimini etkileyerek merkezi sinir
sistemi islevlerini degistirebilir. Bu biyolojik slrecler, anksiyete semptomlarinin ortaya ¢ikmasina katkida
bulunabilir.

Preklinik Kanit

Hayvan modelleri, mikrobiyota ile anksiyete arasindaki iliskiyi destekleyen onemli veriler sunmaktadir.
Ozellikle, sosyal anksiyete tanili bireylerden alinan mikrobiyotanin farelere nakledilmesi, bu hayvanlarda
artmis sosyal anksiyete benzeri davranislara yol agmistir (Ritz ve ark. 2024). Bu tiir nakil deneyleri, bagirsak



709 Psikiyatride Giincel Yaklagimlar-Current Approaches in Psychiatry

mikrobiyotasinin yalnizca anksiyete ile iliskili olmadigini, ayni zamanda davranissal degisiklikleri
tetikleyebilecedini de gostermektedir.

Klinik Kanit

insan calismalarinin artmasiyla birlikte anksiyete bozukluklarinda degismis mikrobiyota profilleri
gosterilmektedir. Depresyon ve anksiyeteyi birlikte inceleyen bazi calismalar iki bozuklukta benzer
dishiyotik desenler rapor etmis, ancak spesifik bakteriyel farkliliklar da gézlemistir (Cheung ve ark. 2019).
Yararli SCFA Ureten bakterilerin azalmasi her iki durumda da dne gikarken, etkilenen spesifik bakteriler
calismalara gére degisebilmektedir. Ayrica Musazadeh ve arkadaslari (2023) tarafindan yapilan bir meta-
analiz, probiyotik takviyelerinin 6zellikle 8 haftadan uzun siire ve yeterli dozlarda uygulandi§inda depresyon
semptomlarini azaltmada etkili oldugunu bildirmistir. Bu bulgular, anksiyetede de mikrobiyota temelli
midahalelerin potansiyel terap6tik faydalarini desteklemektedir.

Cift Yonlii Etkiler

Mikrobiyota ile anksiyete arasindaki iliski cift yonltdir. Diyet dedisiklikleri, bagirsak hareketliliginin
bozulmasi ve stres hormonlari gibi anksiyete bozukluguna eslik eden durumlar mikrobiyal kompozisyonu
olumsuz etkileyebilir. Ayni zamanda, mikrobiyotadaki disbiyoz néroenflamasyon ve metabolik sinyal yollari
lizerinden anksiyete semptomlarini siddetlendirebilir. Bu etkilesim, anksiyete ve mikrobiyota arasindaki
iliskinin déngisel ve karmasik yapisini ortaya koymaktadir.

Otizm Spektrum Bozukluklar

Mikrobiyal Degisiklikler

Otizm spektrum bozukluklari (OSB), bagirsak mikrobiyotasi ile giiclii bir baglantisi oldugu disiinilen bir
baska ndrogelisimsel durumdur. Bu alana olan ilgi, baslangicta OSB'li cocuklarda kronik kabizlik, ishal,
siskinlik ve reflii gibi gastrointestinal (Gl) sorunlarin yliksek prevalansi nedeniyle artmistir (Mtynarska ve
ark. 2025). Gl yakinmalarinin nérotipik akranlara gore birkag kat daha yaygin oldugu ve GI semptomlarinin
siddetinin genellikle otistik ozelliklerin siddetiyle paralel oldugu bildiriimektedir (Karagozlii ve ark. 2022,
Gan ve ark. 2023). Fekal mikrobiyota profillerini inceleyen galismalar, yontemsel ve popiilasyon farkliliklari
nedeniyle farkliik gosteren bakteriyel taksonlar olsa da, ASD'de nérotipik kontrollere gére surekli olarak
disbiyotik bir olusum oldugunu bildirmektedir (Korteniemi ve ark. 2023). Tekrarlayan bazi Griintiler
arasinda, Bacteroidetes/Firmicutes oraninin azalmasi (yani gorece daha disiik Bacteroidetes ve daha
yiiksek Firmicutes), Lactobacillus tiirlerinin bollugunun artmasi ve Desulfovibrio gibi siilfat indirgeyen
bakterilerin hafif bir artis gdstermesi yer almaktadir (Strati ve ark. 2017, Mtynarska ve ark. 2025).

Mekanizmalar

ASD'de gozlemlenen mikrobiyal degisiklikler hem bagirsak fizyolojisini hem de beyin gelisimini etkileyebilir.
Firmicutes ve Bacteroidetes'teki dengesizlik ve Desulfovibrio gibi bakterilerin asirt gogalmasi,
fermantasyon kaliplarinin degismesine, hidrojen siilfiir Gretiminin artmasina ve mukoza inflamasyonuna
katkida bulunabilir ve bu da ASD'de sik gériilen GI semptomlarinin altinda yatan neden olabilir (Strati ve ark.
2017, Mtynarska ve ark. 2025). Bagirsak bariyerinin bozulmasi ve diisiik dereceli inflamasyon, bagirsak-
beyin ekseni boyunca immin, metabolik ve ndral yolaklar araciligiyla gelismekte olan beyni etkileyebilir. Bu
suregler, bagirsak dishiyozu, Gl yakinmalari ve ASD'deki nérogelisimsel ve davranissal ozellikler arasinda
olasl bir biyolojik baglanti saglar.

Preklinik Kanitlar

Hayvan modelleri, mikrobiyotanin ASD benzeri davranislara nedensel katkisi olduguna dair dnemli bir
destek saglamaktadir. Oncii deneylerde, ASD'li bireylerden veya ASDYi taklit eden mikrobiyal/metabolit
profillerine sahip bireylerden elde edilen mikrobiyotanin, germ icermeyen farelere kolonilestiriimesinin,
beyin sinyal yolaklarindaki degisikliklerle birlikte sosyal kusurlara, tekrarlayan davranislara ve iletisimde
degisimlere yol actigi gdsterilmistir (Hsiao ve ark. 2013). Bu tiir transplantasyon ve metabolit odakli
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calismalar, belirli mikrobiyal konfigiirasyonlarin ASD ile sadece eszamanli olarak ortaya ¢ikmakla kalmayip,
ASD ile ilgili fenotipleri de tetikleyebilecegini gostermektedir.

Klinik Kanitlar

Klinik calismalar, ASD ile degismis bagirsak mikrobiyotasi arasindaki iliskiyi dogrulamaktadir. Soru formu
temelli ve klinik degerlendirmeler, ASD'li gocuk ve ergenlerin, norotipik kontrol grubuna kiyasla 6nemli
olclide daha ylksek kabizlik, ishal ve diger Gl semptomlari yasadigini ve Gl semptom yiikiiniin genellikle ASD
semptomlarinin siddetiyle baglantili oldugunu gdstermektedir (Karagézlii ve ark. 2022, Gan ve ark. 2023).
Birden fazla fekal mikrobiyom ¢alismasi, ASD kohortlarinda Bacteroidetes/Firmicutes oranlarinin azalmasi,
Lactobacillus'un artmasi ve Desulfovibrio'nun yiikselmesi gibi tutarl disbiyotik belirtiler bildirmistir (Strati
ve ark. 2017, Korteniemi ve ark. 2023, Mtynarska ve ark. 2025). Her ne kadar tiim bulgular tam olarak
ortismese de, genel kanitlar ASD'ye 6zgli mikrobiyal modellerin varligini desteklemektedir.

Sizofreni

Mikrobiyal Degisiklikler

Sizofreni, etiyolojisinde genetik ve cevresel faktorlerin rol oynadigi ciddi bir psikiyatrik bozukluktur. Son
arastirmalar, sizofreni tanisi alan bireylerin bagirsak mikrobiyotasinin saglikl bireylerden énemli dlgiide
farkli oldugunu géstermektedir (Severance ve ark. 2016). Bazi calismalarda 6zellikle Faecalibacterium gibi
yararl bakterilerde azalmaya bagl mikrobiyal cesitlilikte diislis gozlemlenmistir. Ancak, Lactobacillus ve
Prevotella gibi baz cinslerde artis bildirilmistir (Zhu ve ark. 2020). Bu degisiklikler, sizofreni ile iliskili
kendine 6zqi bir disbiyotik profilin varigini distiindirmektedir.

Mekanizmalar

Sizofrenide gdzlenen mikrobiyal degisikliklerin yalnizca bagirsak dizeyinde degil, nérokimyasal ve
davranissal diizeylerde de etkilerinin olabilecegi diisiinilmektedir. Ozellikle glutamat ve GABA gibi
norotransmitter sistemlerine iliskin bozulmalar dikkat cekicidir. Fare modellerinde, sizofreni hastalarindan
nakledilen mikrobiyotayla kolonize edilmis beyinlerde glutamaterjik aktivitede azalma ve GABA
diizeylerinde artis gozlemlenmistir (Zheng ve ark. 2016). Bu degisiklikler, mikrobiyota aracili beyin
fonksiyonlari ve gen ekspresyon mekanizmalari olabilecegini diisiindirmektedir (Wei ve ark. 2024).

Preklinik Kanitlar

Sizofreni ile mikrobiyota arasindaki iliskiye dair gucli veriler preklinik hayvan calismalarindan elde
edilmistir. 2024 yilinda yapilan bir calismada, sizofreni hastalarinin bagirsak mikrobiyotasi steril farelere
nakledilmis ve farelerde sizofreniye benzer davranigsal anormallikler ortaya gikmistir (Wei ve ark. 2024). Bu
davranislar arasinda sosyal etkilesimde azalma ve hiperaktivite yer almistir. Ayni farelerde sizofreni ile
iliskili genlerin ekspresyonunda degisiklikler ve nérotransmitter dengesizlikleri de saptanmistir.

Klinik Kanitlar

insan calismalarinda da benzer bulgular gézlenmistir. Kiiciik dlcekli bir calismada, sizofreni hastalarina
Lactobacillus ve Bifidobacterium igeren probiyotik takviyesi verilmis; gastrointestinal semptomlarda
iyilesme ve hastaligin negatif semptomlarinda hafif azalma saglanmistir (Dickerson ve ark. 2014). Bu tir
bulgular, sizofrenide mikrobiyota hedefli miidahalelerin potansiyel faydalarini 6ne gikarmaktadir. Ancak,
orneklem bilyUkligu ve calisma siiresi gibi sinirliliklar, bu sonuglarin genellenebilirligini azaltmaktadir.

Cift Yonlii Etkilesimler

Sizofreni ile mikrobiyota arasindaki iliski tek yonli degildir. Sizofreni hastalarinda sik gérilen dengesiz
beslenme aligkanliklari, metabolik sendrom ve antipsikotik ilag kullanimi  mikrobiyotayi
degistirebilmektedir. Ozellikle ikinci kusak antipsikotiklerden olan olanzapin, bagirsak mikrobiyotasinda
degisikliklere yol acarak kilo alimi ve insiilin direncini tetikleyebilmektedir (Qian ve ark. 2023). Bu durum,
sizofrenide gozlenen mikrobiyota degisikliklerinin sebep mi yoksa sonu¢ mu olduguna dair yorumlar
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zorlastirmaktadir. Bununla birlikte, mikrobiyota ile hastalik semptomlari arasindaki karmasik ve dongusel
iliski, tedaviye yonelik yenilikci yaklasimlar icin 6nemli ipuclari sunmaktadir.

Tablo 1: Farkh psikiyatrik bozukluklarda gozlemlenen mikrobiyota degisiklikleri ve olasi mekanizmalar

tirlerde artis

Ruhsal Bozukluk Mikrobiyal Degisiklikler Bacteriler Mekanizmalar
Depresyon Azalmis cesitlilik (alfa | Faecalibacterium, Enflamasyon 1, biitirat |,
cesitliligi |), proinflamatuar Coprococcus, HPA ekseni bozulmasi
bakteriler T, SCFA iireten 1 Eggerthella,
bakteriler | Bacteroides
Anksiyete Bozuklugu SCFA |, bazi tiirlerde | Faecalibacterium, 1 GABA metabolizmasl,
Lactobacillus 1, cesitlilikte Lactobacillus enflamasyon, vagal iletim
azalma bozulmasi
Otizm Spektrum Firmicutes 7, Bacteroidetes |, | T Desulfovibrio, Gl enflamasyonu,
Bozuklugu stilfat indirgeyici bakteriler 1 Lactobacillus, norogelisimsel etkiler,
| Bacteroides metabolit dengesizlikleri
Sizofreni Cesitlilik |, iltinap nleyici | Faecalibacterium, 1 Glutamat-GABA dengesizligi,
tirlerde artig Lactobacillus, Prevotella | ndroenflamasyon
Bipolar Bozukluk SCFA ireten bakterilerde | Faecalibacterium, 1 Enflamasyon 1, bagirsak
azalma, mukus parcalayici Akkermansia gecirgenligi 1

Travma Sonrasi Stres
Bozuklugu

Faydali bakteriler |, iltihap
onleyici tdrler 1

| Faecalibacterium, 1
Actinobacteria

Kronik stresin mikrobiyota
lizerindeki etkisi, HPA ekseni

bozulmasi

Bipolar Bozukluk

Mikrobiyal Degisiklikler

Bipolar bozukluk, depresyon ddonemlerinin mani veya hipomani ile dondsimli olarak gorildigu bir
duygudurum bozuklugudur. Bipolar bozuklukta mikrobiyota (izerine yapilan arastirmalar heniiz erken
asamadadir; mevcut kanitlar depresyon ve sizofreni ile paralellikler gdstermektedir (Nikolova ve ark. 2021).
2022 yilinda yapilan kapsamli bir derlemede bu konuda yayimlanmis yalnizca yedi ¢alisma oldugu bildirilmis;
bu galismalarin ¢ogu kiiglk drneklemler icermektedir. Bununla birlikte, cogu ¢alisma, bipolar hastalarinin
bagirsak mikrobiyota kompozisyonunun saglikli kontrollerden énemli dlgide farkli oldugunu gostermistir.
Yayqgin bir gdzlem, depresyonda oldugu gibi Faecalibacterium gibi kisa zincirli yag asidi (SCFA) lreten
bakterilerde azalmadir (McGuinness ve ark. 2022). Ayrica bazi calismalarda, metabolizma ve bagirsak
bariyer fonksiyonlariyla iliskili bir cins olan Akkermansia'nin bipolar hastalarda arttigi bildirilmistir (Painold
ve ark. 2019).

Mekanizmalar

Bipolar bozuklukta mikrobiyotaya iliskin bulgular, bu popiilasyonda yaygin olarak gézlenen inflamasyon ve
metabolik diizensizliklerle uyumludur. Ozellikle kronik diisiik diizeyli inflamasyon ve artmis bagirsak
gegirgenligi icin kanitlar bulunmaktadir. SCFA lreten bakterilerdeki azalma, bagirsak bariyer bitinlGgini
bozarak inflamasyonu artirabilir. Akkermansia'daki artis ise degismis mukozal metabolizmayi veya bagirsak
adaptif yanitlarini yansitabilir, ancak kesin roli heniiz net degildir.

Preklinik Kanitlar

Depresyon veya sizofreniden farkl olarak, bipolar bozukluk ile iliskili mikrobiyotanin davranis veya
ndrobiyoloji {izerindeki etkilerini dogrudan inceleyen giiclii preklinik (hayvan modeli) galismalar heniiz
bulunmamaktadir. Bu durum, literatirde énemli bir boslugu isaret etmekte ve alanin yeniligini
gostermektedir. Gelecekte bipolar hastalardan alinan fekal mikrobiyota transplantasyonunun (FMT) steril
hayvanlarda incelenmesi, sizofreni arastirmalarinda oldugu gibi nedensel i¢gdriler saglayabilir.
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Klinik Kanitlar

Biiylik olcekli bir calisma, akut mani sonrasi hastane yeniden yatis oranlari lizerine probiyotiklerin etkisini
incelemistir. Bu randomize kontrollii calismada, taburcu edilen hastalara 24 hafta boyunca Lactobacillus
ve Bifidobacterium iceren probiyotik takviyesi veya plasebo verilmistir. Alti aylik takipte, probiyotik
grubunda yeniden yatis oranlari plasebo grubuna kiyasla anlamli derecede diislik bulunmustur (Dickerson
ve ark. 2018). Bu etkinin Gzellikle inflamatuvar belirtecleri ylksek olan bireylerde belirgin olmasi,
mikrobiyota hedefli midahalelerin inflamasyonu diizenleyerek koruyucu etkiler gdsterebilecedini
disiindlirmektedir. Tekrar calismalarina ihtiyag olsa da, bu bulgular bipolar bozuklukta mikrobiyota
modilasyonuna yonelik ilk klinik destedi sunmaktadir.

Cift Yonlii Etkilesimler

Diger psikiyatrik bozukluklarda oldugu gibi, mikrobiyota ile bipolar bozukluk arasindaki iliski gift yonltdr.
Bipolar bozuklugu olan bireylerde sik goriilen kotl beslenme aliskanliklari, metabolik sendrom ve psikotrop
ilag kullanimi bagirsak mikrobiyal kompozisyonunu etkileyebilmektedir. Bu yasam tarzi ve farmakolojik
faktorler, mikrobiyota ile hastaligin kendisi arasindaki dogrudan iliskiyi maskeleyebilir. Bununla birlikte, 6n
veriler bagirsak-beyin ekseninin bipolar bozuklugun patofizyolojisinde rol oynayabilecegini
disiindirmektedir ve bu alanin éniimizdeki yillarda genislemesi beklenmektedir.

Travma Sonrasi Stres Bozuklugu

Mikrobiyal Degisiklikler

Travma sonrasi stres bozuklugu (TSSB) ile bagirsak mikrobiyotasi arasindaki iliski (zerine yapilan
arastirmalar gérece yenidir. ilk insan calismalari, TSSB'i bireylerin saglikli kontrollere kiyasla farkli bir
bagirsak mikrobiyota profiline sahip olabilecegini diisiindiirmektedir. Ornegin, bir calismada TSSBIi
bireylerde Actinobacteria filumunda artis, Faecalibacterium gibi yararli cinslerde ise azalma bildirilmistir
(Bajaj ve ark. 2019). Bu bulgular, travmaya maruz kalmis popiilasyonlarda disbiyotik bir mikrobiyal imzaya
isaret etmektedir.

Mekanizmalar

TSSB, kronik inflamasyon ve hipotalamus-hipofiz-adrenal (HPA) aksinin diizensizligi ile yakindan iliskilidir;
her iki sistemin de bagirsak mikrobiyotasi ile etkilesime girdigi bilinmektedir. Mikrobiyota, sistemik ve
noroinflamatuvar yanitlari dizenleme ve HPA aksini etkileme kapasitesine sahiptir. Bu nedenle, mikrobiyal
bozulmalar bu temel biyolojik sistemleri etkileyerek TSSB semptomlarini siddetlendirebilir (Malan-Mdiller ve
ark. 2018).

Preklinik Kanitlar

Hayvan modelleri, travma ve kronik stresin bagirsak mikrobiyotasi zerindeki etkilerini destekleyen
bulgular saglamaktadir. Bharwani ve arkadaslari (2016) tarafindan yapilan bir ¢alismada, kronik stresin
farelerde badirsak mikrobiyal dengesini bozdugu ve artmis anksiyete benzeri davranislara yol agtigi
gosterilmistir. Bu bulgular, bagirsak dishiyozisinin hem travmanin bir sonucu hem de travmaya bagl
davranigsal degisimlerin bir tetikleyicisi olabilecegini dislndlirmektedir.

Klinik Kanitlar

TSSB poptilasyonlarinda kapsamli, biyiik olcekli calismalar heniiz mevcut olmasa da, travmaya maruz
kalmis gruplar (6r. savas gazileri, afet maddurlan) lzerinde yapilan pilot calismalar mikrobiyota
kompozisyonunda degisiklikler bildirmistir. Bu ¢alismalar, mikrobiyota degisikliklerinin TSSB semptom
siddeti ve inflamatuvar belirteclerle iliskili olabilecegini diistindiirmektedir (Malan-Mdiller ve ark. 2018, Bajaj
ve ark. 2019). TSSB'de sik gozlenen inflamatuvar biyobelirteg artislarinin mikrobiyal disbiyoz ile baglantil
olabilecegi ve bozuklugun patofizyolojisinde inflamatuvar-mikrobiyal bir yolak olabilecedini
desteklemektedir.
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Cift Yonlii Etkilesimler

TSSB ile bagirsak mikrobiyotasi arasindaki iliskinin ¢ift yonli olmasi muhtemeldir. Travma ve kronik stres,
beslenme, uyku ve bagirsak motilitesinde degisikliklere yol agarak mikrobiyotayi etkileyebilir; ortaya gikan
disbiyoz ise badgisiklik, endokrin ve sinirsel yollardan duygusal ve bilissel semptomlari daha da
kotllestirebilir. Bu etkilesim, bagirsak-beyin ekseninin TSSB semptomlarinin sirdirilmesi ve
siddetlenmesinde dnemli bir rol oynayabilecegini diistindiirmektedir (Malan-Miiller ve ark. 2018).

Tim bu bulgular, mikrobiyota ile psikiyatrik bozukluklar arasindaki iliskinin bozukluga 6zgl olmakla birlikte
bazi ortak mekanizmalari paylastigini gdstermektedir. Farkli bozukluklardaki mikrobiyota degisiklikleri ve
iliskili mekanizmalar Tablo 1de 6zetlenmistir.

Mikrobiyotanin Ruh Saghgi Uzerindeki Etkisini inceleyen Miidahale
Calismalari

Mikrobiyota ile ruh saghdr arasindaki iliskinin giderek daha fazla kanitla desteklenmesi, bu iliskinin tedavi
amacl kullanimina yonelik girisimlerin de 6n plana ¢ikmasina yol agmistir. “Psikobiyotik” terimi ilk kez 2013
yiinda Dinan ve ¢alisma arkadaslari tarafindan, psikiyatrik hastaliklar (izerinde yararli etkiler gosterebilecek
canli organizmalar (probiyotikler) veya takviyeleri tanimlamak amaciyla ortaya atiimistir (Dinan ve ark.
2013). O tarihten bu yana probiyotikler, prebiyotikler, diyet degisiklikleri ve hatta fekal mikrobiyota
transplantasyonu gibi ¢esitli miidahaleler; depresyon, anksiyete ve diger ruhsal bozukluklar Gzerindeki
etkileri acisindan arastiniimistir. Bu bélimde, séz konusu miidahalelerin etkinligi hem klinik galismalar
(insan denemeleri) hem de preklinik calismalar (hayvan modelleri) isiginda degerlendirilecektir.

Probiyotik Uygulamalari

Probiyotikler, yeterli miktarda alindiginda konak sagligina fayda saglayan, bagirsak icin yararl bakteriler
iceren takviyelerdir. En yaygin prebiyotikler arasinda inilin, fruktooligosakkaritler (FOS) ve
galaktooligosakkaritler (GOS) bulunmaktadir. Bu maddeler, ozellikle bitirat Greten yararli bakterilerin
(6rnegin Bifidobacterium ve Faecalibacterium tiirleri) gelisimini destekleyerek inflamasyonu azaltabilir ve
bagirsak-beyin eksenini diizenleyebilir (Slavin 2013; Louis ve ark. 2014; Gibson ve ark. 2017).

Hayvan modellerinde, prebiyotik takviyesinin anksiyete benzeri davranislari ve kortikosteron dizeylerini
azalttigi gozlemlenmistir (Burokas ve ark. 2017). Ayni ¢alismada FOS ve GOS kombinasyonunun beyin
plastisitesi ve BDNF diizeyleri iizerinde olumlu etkiler sagladigi bildirilmistir. insan calismalari halen sinirli
olmakla birlikte, bir pilot calismada FOS takviyesinin stres dizeylerini azalttigi ve dikkat sireclerini
iyilestirdigi gosterilmistir (Schmidt ve ark. 2015). Prebiyotiklerin etkisi yalnizca mikrobiyal cesitliligi
artirmakla sinirli degildir; badgirsak bariyer fonksiyonunu giiglendirmek, immiin yanitlari dizenlemek ve
dolayli yoldan nérotransmitter Gretimini etkilemek yoluyla da ruh saghdi Gzerinde etkili olabilmektedir. Bu
acidan, probiyotiklere kiyasla daha istikrarli ve yan etki profili dlslk destekleyici ajanlar olarak one
ctkmaktadirlar.

Depresyon ve anksiyete gibi bozukluklarda probiyotik kullanimini inceleyen ¢ok sayida kigik dlgekli
randomize kontrolli galisma (RCT) ve pilot galisma, probiyotiklerin duygu durum ve anksiyete diizeyleri
izerinde olumlu etkiler gdsterebilecedine dair kanitlar sunmustur. Ornegin, plasebo kontrollii bir galismada
major depresyon tanili hastalara 8 hafta boyunca Lactobacillus acidophilus, L. casei ve Bifidobacterium
bifidum iceren bir probiyotik karigimi verildiginde, plasebo grubuna kiyasla depresyon skorlarinda anlamli
bir azalma tespit edilmistir (Akkasheh ve ark. 2016). Benzer sekilde, fermente gidalarin ve probiyotiklerin
tuketiminin, ylksek anksiyete skorlarina sahip saglikli geng yetiskinlerde anksiyete belirtilerini azalttigi
bildirilmistir (Hilimire ve ark. 2015).Bununla birlikte, tim galismalar tutarli sonuglar ortaya koymamaktadir;
bazi RCT'ler probiyotiklerin tek basina anlamli bir etkisi olmadigini dne siirmektedir. Ornegin, saglikl
gonalliler Uzerinde yuritllen bazi arastirmalarda probiyotik kullanimi ile plasebo arasinda fark
gosterilmesinde giicliik yasanmistir (Mohr ve ark. 2020). Dolayisiyla, probiyotiklerin etkisinin ortaya
¢ikabilmesi icin hangi kosullar altinda, hangi suslarin, hangi dozda ve hangi stireyle verilmesi gerektigi kritik
bir faktorddr.
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Bununla birlikte, son yillarda yapilan meta-analizler genel tabloya bakildiginda umut verici sonuclar
sunmaktadir. Ornegin, 2022'de yayimlanan kapsamli bir umbrella meta-analiz, probiyotiklerin 8 haftadan
uzun siire ve yiiksek dozda (giinde en az 10 milyar canli bakteri) uygulandiginda depresyon belirtilerini
anlamli dlgiide hafiflettigini bildirmistir (Musazadeh ve ark. 2023). Bu analizde, kisa siireli veya diisiik doz
probiyotik kullaniminin etkisinin net olmadig, yeterli slire ve dozun gerekli oldugu vurgulanmistir. Ayrica,
coklu tlriceren probiyotik kombinasyonlarinin, genellikle tek tiir probiyotiklere kiyasla daha basarili oldugu
one siirliimektedir (¢linki daha genis bir etki mekanizmasi yelpazesi saglayabilmektedirler).

Hangi probiyotik suslarinin daha etkili olduguna dair ¢alismalar da devam etmektedir. Literatlirde en sik
kullanilan psikobiyotik suslar arasinda Lactobacillus (6zellikle L. rhamnosus, L. helveticus, L. casei) ve
Bifidobacterium (6r. B. longum, B. bifidum, B. infantis) cinsleri bulunmaktadir. Bu bakterilerin cogu, GABA
veya serotonin metabolizmasini etkileme, inflamasyonu azaltma ya da HPA ekseni yanitini diizenleme
potansiyeli nedeniyle tercih edilmektedir (Bravo ve ark. 2011; Yong ve ark. 2020). Ornegin, Bifidobacterium
longum 1714 susunun, insanlarda strese bagll hafiza bozukluklarini azalttigi ve uyku kalitesini artirdigi
gosterilmistir (Allen ve ark. 2016). Yine bir calismada Lactobacillus helveticus R0052 ve B. longum R0175
kombinasyonunun anksiyete ve depresyon skorlarini azalttigi, kortizol dizeylerini dengeledigi rapor
edilmistir (Messaoudi ve ark. 2011). Bu tiir bulgular, farkl probiyotiklerin farkli etki mekanizmalariyla ruh
saghgina katki saglayabilecedini gdstermektedir.

Diyet Diizenlemeleri (Diyetin Rolii)

Mikrobiyotaylr diizenlemenin bir diger yolu da diyeti degistirmektir. Diyet, bagirsak mikrobiyotasinin
bilesimini belirleyen en odnemli faktdrlerden biridir; dolayisiyla saglikl bir beslenme dizeninin
benimsenmesi, mikrobiyota araciligiyla ruh saghgina fayda saglayabilir. Bu hipotez, 2010'larin sonlarinda
diyet temelli randomize kontrolli ¢alismalarla test edilmistir. En bilinen ¢alismalardan biri, Avustralya'da
gerceklestirilen ve SMILES ¢alismasi olarak bilinen RCT'dir (Jacka ve ark. 2017). Major depresyon tanisi almis
67 hasta 12 hafta boyunca iki gruba aynimistir: Bir grup diyetisyen esliginde Akdeniz tipi beslenme programi
uygulamis, diger grup ise dizenli sosyal destek toplantilarina katilmis ancak 6zel bir diyet almamistir. On iki
haftanin sonunda, diyet miidahalesi uygulanan gruptaki hastalarin %32'si tam remisyona (depresyon
belirtilerinin kaybolmasi) girmisken, kontrol grubunda bu oran yalnizca %8'de kalmistir. Ayrica, depresyon
skorlarindaki ortalama iyilesme de diyet grubunda kontrol grubuna gére anlamli derecede daha ylksek
bulunmustur. Bu ¢arpici sonug, kontrolli bir caligmada saglikl beslenmenin depresyon tedavisine yardimci
olabilecegini ilk kez kanitlamigtir.

Benzer bir ¢alisma olan HELFIMED denemesinde, Akdeniz diyetine balik yagi takviyesi de eklenmis ve yine
depresyon belirtilerinde anlamli bir iyilesme gdzlemlenmistir (Parletta ve ark. 2019). Akdeniz diyetinin ortak
ozellikleri - ylksek lif, cesitli sebze ve meyveler, tam tahillar, baklagiller, balik, zeytinyagi ve fermente st
drinleri; dislk kirmizi et ve islenmis gida tliketimi - bagirsak mikrobiyotasi icin son derece olumlu etkilere
sahiptir. Bu beslenme bigiminin bagirsakta bitirat tireten bakterileri artirdigi, inflamasyonu baskiladigi ve
dolasimdaki LPS diizeylerini azalttigi gosterilmistir (Seethaler ve ark. 2022). Dolayisiyla diyet
dizenlemelerinin olasi etkileri mikrobiyota araciligiyla gerceklesmektedir. Akdeniz diyeti uygulayan
depresyon hastalarinda faydali mikrobiyota profillerinin (6rnegin yiiksek Faecalibacterium diizeyleri)
yeniden olustugu ve bunun depresyondaki iyilesmeyle iligkili oldugu kiiguk 6lgekli calismalarda bildirilmistir
(Jacka ve ark. 2017).

Sadece Akdeniz diyeti degil, ayni zamanda ketojenik diyet ve vegan diyet gibi bazi spesifik beslenme
modelleri de ndropsikiyatrik bozukluklarda arastirimaktadir. Ornegin, ketojenik diyetin inflamasyonu
azaltarak bipolar bozuklukta faydali olabilecegine dair vaka raporlari mevcuttur (Phelps ve ark. 2013); bu
etkinin bir kisminin, ketojenik diyetin mikrobiyota Uzerindeki etkileriyle iligkili olabilecegi distinllmektedir
(ketojenik diyet bazi epilepsi modellerinde bagirsak mikrobiyotasini olumlu yonde degistirmistir). Ancak bu
tur 6zel diyetlerin hendiz biyuk 6lgekli RCTleri yapiimamistir.

Genel olarak, diyet yaklasimlar disik riskli stratejiler olup, ruh saghgi agisindan ¢ok boyutlu faydalar
saglayabilmektedir. Mikrobiyotayl saglida elverisli hale getiren (6biyozis saglayan) bir diyet; yalnizca
psikiyatrik semptomlari degil, obezite ve metabolik sendrom gibi eslik eden fiziksel sorunlari da
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iyilestirebildigi icin biitlincll bir tedavi yontemi olarak gorilmektedir. Elbette agir psikiyatrik bozukluklarda
diyet tek basina bir “tedavi” olarak dederlendirilmemeli; ancak standart tedavilere eklenebilecek ve
sonugclari gliclendirebilecek tamamlayici bir ydntem olarak giderek daha fazla deger kazanmaktadir.

Fekal Mikrobiyota Transplantasyonu

Fekal mikrobiyota transplantasyonu (FMT), saglkl bireylerden elde edilen badirsak mikrobiyotasinin
hastalara aktarilmasi prensibine dayanan bir tedavi ydntemidir. ilk olarak antibiyotiklere direncli
Clostridium difficile enfeksiyonlarinin tedavisinde yiliksek basariyla kullaniimistir (Kelly ve ark. 2016;
Settanni ve ark. 2021). Son yillarda ise FMT, psikiyatrik bozukluklarin tedavisi amaciyla arastiriimaya
baslanmistir.

Depresyon ve anksiyete bozuklugu tanisi almis hastalardan alinan mikrobiyotanin saglkli hayvan
modellerine aktarildi§i deneylerde, alici hayvanlarin depresyon ve anksiyete benzeri davraniglar sergiledigi
gorilmistir (Zheng ve ark. 2016; Kelly ve ark. 2016; Settanni ve ark. 2021). Klinik dlizeyde ise, otizm
spektrum bozuklugu olan cocuklarda yapilan bir calismada, 8 haftallk FMT uygulamasinin ardindan
gastrointestinal semptomlarda ve buna eslik eden davranissal belirtilerde anlamliiyilesme g6zlemlenmistir
(Kang ve ark. 2017).

Bununla birlikte, FMT'nin psikiyatrik bozukluklardaki etkinligi ve givenilirli§i konusunda heniiz yeterli kanit
bulunmamaktadir. Bu nedenle gelecekte daha kapsamli ve kontrollli klinik calismalara ihtiyag
duyulmaktadir (Vendrik ve ark. 2020; Settanni ve ark. 2021).

Gelecek Yonelimler ve Klinik Uygulamalar i¢in Gikarimlar

Mikrobiyota ile ruh saghgi arasindaki etkilesimlerin bilimsel olarak anlasilmasi derinlestikce, bu bilgilerin
klinik uygulamalara aktariima potansiyeli de 6n plana cikmaktadir. Oniimiizdeki yillarda psikiyatride
mikrobiyota temelli yaklasimlarin nasil sekillenebilecegine dair gesitli dngoriler bulunmaktadir. Bu
bolimde, kisisellestirilmis psikobiyotik tedaviler, mikrobiyota temelli biyobelirteclerin gelistirilmesi ve
translasyonel arastirmalarin klinik pratige yansima potansiyeli tartisilacaktir.

Kisisellestirilmis Psikobiyotik Tedaviler

Onemli bir gelecek ydnelimi, kisiye 8zel mikrobiyota diizenleme stratejilerinin gelistirilmesidir. Mevcut
bilgiler, her bireyin mikrobiyotasinin bir parmak izi gibi benzersiz oldugunu ve “herkese uyan tek bir
probiyotik yaklasiminin” asiri basitlestirilmis olacagini géstermektedir (Goldis ve ark. 2025). Bu nedenle,
gelecekte en uygun midahale, her bireyin mikrobiyal bilesimi ve ruhsal durumu g6z 6niinde bulundurularak
belirlenmelidir.

Ornegin, depresyonlu bir hastada belirli faydali bakterilerin cok diisiik diizeyde oldugu tespit edilirse, eksik
olan bu bakterileri iceren 0zel bir probiyotik formilasyonu sunulabilir. Ya da ciddi anksiyeti olan bir
hastada, GABA Ureten bakterileri artiracak probiyotik ve prebiyotik kombinasyonu bireye 6zel olarak
tasarlanabilir (Gibbons ve ark. 2022). Bunun igin, dncelikle hastanin bagirsak mikrobiyota profili detayl
sekilde analiz edilmelidir (metagenomik dizileme ve metabolomik analiz gibi yontemlerle). Ardindan,
profilde diizeltilebilecek dengesizlikler veri temelinde hedeflenir. Bu yaklasim, genel poplilasyona ydnelik
sabit icerikli probiyotik takviyelerden daha yiiksek basari saglayabilir (Chiu ve Miller 2019).

Kisisellestirme sadece mikrobiyota profiline gére degil, ayni zamanda hastanin klinik dzelliklerine gére de
yapilabilir. Ornegin, yiiksek inflamasyon gdsteren bir depresyon hastasinda anti-inflamatuvar etkileri
bilinen psikobiyotikler (6r. Bifidobacterium longum) tercih edilebilirken, uyku sorunlari baskin olan bir
hastada melatonin metabolizmasini etkileyen diyet takviyesi veya probiyotik segilebilir (Pinto-Sanchez ve
ark. 2017). Benzer sekilde, obsesif-kompulsif bozuklugu olan bir hastada glutamat metabolizmasini
hedefleyen farkl mikrobiyal bir yaklagim distndlebilir.

Ayrica, mikrobiyota bilesimi cografi, etnik ve kiiltiirel farkliliklardan derin sekilde etkilenir. Ornegin, Asya
diyetleri daha yiksek lif icerirken, Bati diyetleri daha fazla yag ve seker icerir; bu da bakteriyel profili radikal
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bigimde degistirir (Yatsunenko ve ark. 2012). Dolayisiyla ABD veya Avrupa mikrobiyota bulgularinin Tlrkiye
gibi Akdeniz kultirlerine veya gelismekte olan ilkelere dogrudan genellenmesi metodolojik zorluk
yaratabilir. Bu nedenle bdlgesel calismalarin artirimasi ve kiltirel agidan duyarl analizlerin yapilmasi
onerilmektedir.

Her ne kadar boyle bir hassas psikiyatri yaklagsimi halen ufukta bir vizyon olsa da, mikrobiyom bilimi ile
desteklendiginde daha somut héle gelebilir. Nitekim “mikrobiyom rehberli tedavi” kavrami literatirde yerini
almistir (Meneses do R&go ve Aratjo-Filho 2025). Ozellikle tedaviye direngli vakalarda, mikrobiyota temelli
ek tedavilerle (6r. spesifik probiyotikler) farmakoterapinin etkinliginin artirlmasi fikri giderek 6nem
kazanmaktadir. Kisisellestirilmis psikobiyotik tedavi, mikrobiyota analizi, semptom siddeti, yasam tarzi ve
kultlrel faktorlerin bitincil degerlendirilmesini gerektirir. Bu slreci dzetleyen potansiyel klinik is akis
asagida sunulmustur (Sekil 1).

1. Klinik ve Psikiyatrik Degerlendirme

Psikiyatrik semptomlarin ve eslik eden hastaliklanin (6rnegin depresyon, anksiyete, TSSB)
degerlendirilmesi

2. Mikrobiyota Profillemesi
165 rRNA dizilemesi veya metagenomik
DRishiyozun tespiti (Grnegin, + SCFA Ureticileri, * patobiontlar)
3. Risk Simiflandirmasi
Semptom siddeti, beslenme, yasam tarzi ve kultlrel gecmisin degerlendirilmesi

1

4. Kisiye Ozel Miidahale Plani
Psikobivotikler (probiyotikler, prebiyotikler, sinbivatikler)
Diyet danismanlgi (6rnegin, Akdeniz diyeti)
Standart psikiyatrik bakima entegrasyon
5. Siirekli izleme

Semptomlarin ve mikrobiyal degisikliklerin yeniden degerlendirilmesi

Sekil 1. Kisisellestirilmis psikobiyotik tedavi icin klinik is akis!
Mikrobiyota Temelli Biyobelirtecler

Gelecek icin bir diger 6nemli alan, mikrobiyota temelli biyobelirteclerin gelistirilmesidir. Psikiyatrik
bozukluklarda objektif biyobelirte¢ eksikligi uzun siredir bir sorun olmustur. Tanilar halen subjektif
semptom degerlendirmelerine dayanmaktadir; bu durum hem gec¢ taniya hem de karisik tablolarin
belirsizligine yol acabilir (Nikolova ve ark. 2021). Mikrobiyom arastirmalari bu alanda yeni bir pencere
acabilir. Ornegin, depresyon tanisi konmadan dnce bagirsak mikrobiyotasinda belirli bir degisiklik tespit
edilebilirse, bu erken uyari isareti olarak kullanilabilir. Veya hastanin mikrobiyal profiline bakilarak hangi
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antidepresana daha iyi yanit verecegi dngoriilebilirse, tedavi bireye 6zel planlanabilir (Radjabzadeh ve ark.
2022).

Bazi calismalar halihazirda bu ydnde yiiriitiilmektedir. Ornedin, Jiang ve ark. (2015), ilk kez depresyon tanisi
konmus bireylerin mikrobiyotasinda Enterococcus ve proteobakterilerdeki artisin, segici serotonin geri
alim inhibitorleri (SSRI) antidepresanlara kot yanitla iliskili olabilecedini 6ne siirmistir. Benzer bulgular
dogrulanirsa, gelecekte hastanin diski analizine bakarak “Bagirsak profiliniz su anda ilaca iyi yanit veren
grup ile benzer dedgil, 6nce mikrobiyotayi iyilestirelim” denebilir.

Ote yandan, bazi bakteriyel metabolitler de biyobelirtec adaylaridir. Ornegin, kandaki biitirat veya
propiyonat seviyeleri veya idrardaki mikrobiyota kaynakli molekdiller (6r. indol-propiyonik asit) depresyon
riskini yansitan bir imza olabilir. Hatta diski kokteyline bakilarak ipugclari yakalanabilir: Yakin zamanda
yayimlanan bir yapay zeka ¢alismasi, diski mikrobiyal yapisina bakarak depresyonlu bireyleri %80'den fazla
dogrulukla ayirt edebilen bir makine 6§renimi modeli sunmustur (Averina ve ark. 2024). Bu tiir yaklasimlar
gelistikge, “psikiyatrik mikrobiyom paneli” laboratuvar paneli olarak tasarlanabilir.

Mikrobiyota temelli biyobelirtecler sadece tani igin dedil, tedavi hedeflerini izlemek igin de kullanilabilir.
Ornedin, tedavi sirasinda bir probiyotik verilmisse ve gercekten hastanin mikrobiyotasina yerlesip
yerlesmedigi anlasiimak isteniyorsa, basit bir digki testi ile takip edilebilir. Veya baziilaglarin yan etki riskini
(or. antipsikotiklerin kilo aldirici etkisi) tahmin etmek igin mikrobiyota analizi yapilabilir (Theriot ve ark.
2022). Elbette, bir biyobelirteg klinik kullanima girebilmek icin dncelikle glivenilirlik ve gegerlilik calismalari
titizlikle yapiimalidir. Mikrobiyota dinamik bir sistem oldugundan, 6lgciim zaman ve kosullara bagh olarak
degisebilir; bu nedenle tekrarlanabilir ve spesifik parametreler belirlemek zordur. Ancak, birlesik
parametrelerin (6r. birden fazla bakteri orani veya metabolit seviyesini birlikte degerlendiren skorlar) daha
stabil olabilecegi distlinilmektedir. “PsycGM” gibi biiyiik veri tabanlari, hangi mikrobiyal 6zelliklerin hangi
bozukluklarla en glicli iliskiye sahip oldugunu derlemek igin olusturulmaktadir (Delanote ve ark. 2024).

Translasyonel Arastirma ve Klinik Uygulamalar

Mikrobiyota ve ruh sagli§ bilgilerini klinik pratie aktarmak icin translasyonel arastirmalarin
glclendirilmesi gerekmektedir. Translasyonel arastirma, temel bilim bulgularinin insan Ulzerinde test
edilmesi ve uygulanabilir miidahalelere donistirilmesi siirecini ifade eder (Gebrayel ve ark. 2022). Bu
alanda birkag 6nemli odak noktasi bulunmaktadir:

1. Blyuk olgekli, iyi tasarlanmis klinik denemeler: Probiyotikler, prebiyotikler, diyet ve FMT gibi
miidahalelerin etkinligini degerlendirmek icin daha kapsamli RCTlere ihtiyac vardir. Ozellikle
heterojen hasta gruplarinda alt grup analizleri yapilabilecek kadar biyik &rneklem
hedeflenmelidir. Ornegin, depresyonda 300-500 kisilik ok merkezli bir probiyotik denemesi alanin
glvenilir kanita ulasmasina yardimci olacaktir. Bazi probiyotik sirketleri ve bagimsiz
konsorsiyumlar halihazirda bu tir calismalari planlamaktadir. Gelecekte basarili midahaleler
lisanslanabilir ve kilavuzlara dahil edilebilir (Huang ve ark. 2016).

2. Farmakobiyotik etkilesimler: Psikiyatride kullanilan ilaglar ile mikrobiyota arasindaki
etkilesimlerin daha iyi anlasiimasi gerekmektedir. Cogu antidepresan ve antipsikotik dogrudan
bagirsak mikrobiyotasini etkileyebilir (6r. bazi antidepresanlarin antibakteriyel etkileri vardir). Bu,
bir yandan ilaglarin mikrobiyota aracilijiyla bazi etkiler gosterdigini, diger yandan mikrobiyota
dedisikliklerinin ilacin etkinligini veya yan etkilerini module edebilecedini gdstermektedir
(Meneses do Régo ve Araljo-Filho 2025). Gelecekte, belirli bir ilaca baslamadan dnce hastanin
mikrobiyomu analiz edilerek, ilacin etkisini engelleyebilecek bir mikrobiyal faktér olup olmadigi
goriilebilir. Bu, ilag seciminde yol gdsterici olabilir. Ornegin, SSRIs'in etkisini azaltan bir bagirsak
bakterisi tespit edilirse, tedavi o bakteriyi baskilayan yontemle (diyet veya probiyotik) birlikte
uygulanabilir. Mikrobiyom rehberli farmakoterapi ¢calismalari heniiz yeni yeni dnem kazanmaktadir
(Yaqub ve ark. 2025).

3. Mikrobiyota-diyet-psikososyal etkilesimler: Ruh saghgi karmasik bir alan oldugundan, gelecekte
tek bir miidahaleden ziyade ¢ok bilesenli yaklasimlar énem kazanacaktir. Ornegin, depresyonlu bir
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hastada psikoterapi, egzersiz, diyet ve probiyotik kombinasyonu en etkili yaklagim olabilir. Bu tir
kombinasyonlarin sinerjik etkileri arastirimalidir. ik bulgular, saglikli bir diyet ve probiyotik aliminin
birlikte daha qlicli etki gdsterebilecegini dne siirmektedir (6r. lif agisindan zengin bir diyet
probiyotiklerin etkinligini artirabilir). Ayrica, mikrobiyota-diyet eksenini etkileyen bireysel faktorler
(gida intoleranslari, bagirsak inflamatuvar durumlari) géz 6niinde bulundurularak hem ruhsal hem
de fiziksel saghgi biitlincil olarak ele alan “entegre tedavi” modelleri gelistirilebilir (Berding ve ark.
2022; Sochacka ve ark. 2024).

4. Halk sagligi ve koruyucu hekimlik: Mikrobiyota bilgisi arttikca, ruh sagligini koruma stratejilerine
de yansiyabilir. Ornegin, bebeklikte sadlikli mikrobiyota gelisimini desteklemek (normal dogumu
tesvik etmek, anne sit{ alimini artirmak, gereksiz antibiyotik kullanimini sinirlamak) uzun vadede
toplumun ruh sagligina yapilan bir yatinm olarak gorilebilir. Bazi ¢alismalar, yasamin ilk 1000
gliniinde mikrobiyota gelisiminin cocugun beyin gelisimini etkiledigini 6ne siirmektedir. Bu bilgiler
Isiginda, pediatri ve obstetri uygulamalari gbzden gecirilebilir. Ayrica, saglikli beslenme
kampanyalar yalnizca fiziksel hastaliklar degil, depresyon gibi yaygin bozukluklari da énlemek
amaciyla vurgulanabilir (Pantazi ve ark. 2023).

Sonu¢

Bu derlemede sunulan bulgular, bagirsak mikrobiyotasi ile ruh sagli§i arasindaki iliskinin giderek daha
saglam bir sekilde temellendirildigini gdstermektedir. Uzun siire g6z ardi edilen mikrobiyota, artik psikiyatri
alaninda énemli bir biyolojik faktdr olarak kabul edilmekte ve beynimiz ve davranislarimiz lizerindeki etkisi
giderek fark edilmektedir. Son on yilda yapilan arastirmalar, depresyon, anksiyete, otizm, sizofreni ve diger
psikiyatrik bozukluklarda mikrobiyal dengenin bozuldugunu ve bu bozulmanin inflamasyon,
norotransmitter Gretimi ve HPA aksi gibi mekanizmalar araciligiyla beyin fonksiyonlarini etkileyebilecedini
gOstermistir. Mikrobiyota-ruh sagligi ekseni Uzerine yapilan calismalar hizla artmakta ve ozellikle
depresyon ve anksiyete alanindaki bulgular klinik uygulamalara yaklagsmaktadir. Bununla birlikte,
mikrobiyomun bireyler arasi degiskenligi, metodolojik farkliliklar ve nedensellik konusundaki belirsizlikler
bu alanin temel sinirlamalari arasinda yer almaktadir. Ancak daha gelismis arastirma tasarimlari ve
teknolojik yenilikler, bu engellerin Gstesinden gelme potansiyeline sahiptir.

Bu derlemenin en énemli gikarimlarindan biri, ruh saghgina biitiinciil yaklagimlarin 8nemidir. insan viicudu
ve zihni bir biitln olarak ele alinmalidir; bagirsak-beyin aksi, bu bitinligln kilit gostergesidir. Bu baglamda,
psikiyatrik tedavilerin yalnizca beyni degil, bagirsak saglhgini da hedefleyen ¢ok modillii miidahaleler olarak
yapilandiriimasi biiyiik 6nem tagimaktadir. Antidepresan tedavisine ek olarak, probiyotikler, psikoterapi ve
egzersiz gibi midahalelerin bir arada kullanimi hem zihinsel hem de fiziksel iyi olusa katki saglayabilir.
Mikrobiyota-ruh saghgi iliskisi, psikiyatrik hastaliklar igin yeni bir paradigma sunmaktadir. Bu iliski,
hastaliklarin yalnizca beyin merkezli bir bakis agisiyla degil, sistemik bir dizeyde degerlendirilmesine imkan
tanir. Ayrica, damgalamay! azaltir ve hastanin tedaviye katilimini kolaylastirir. Yasam tarzi degisiklikleri
araciigiyla mikrobiyotayl modile edebilme yetenegi, bireylerin tedavi sirecine aktif katilimini
desteklemektedir. Ozetle, mikrobiyota ile ruh sagligi arasindaki iliski, modern tibbin en dinamik arastirma
alanlarindan biri haline gelmistir. Bu iliskinin klinik uygulamaya aktariimasinda disiplinler arasi is birligi
kritik 6neme sahiptir. Gelecek galigmalar, mikrobiyota temelli midahalelerin etkinligini kanitladikga, bu
yaklasimin ruh sagligi hizmetlerinin ayrilmaz bir parcasi haline gelmesi beklenmektedir.
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