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Serotonin, Diyetsel Kaynakları ve
İrritabl Bağırsak Sendromu İlişkisi

ÖÖZZEETT  Gastrointestinal bölgede pek çok hormon ve immün sistem elemanlarını üreten organlar
yer almaktadır. Bağırsaklar da bu bölgenin en önemli organlarıdır. Özellikle son yıllarda yapılan
çalışmalar ile bağırsakların en büyük bağışıklık sistemi organı olmasının yanısıra kendine özgü
mikrobiyal kompozisyonu bulunan bir enteroendokrin organ olduğu keşfedilmiştir. Enteroen-
dokrin organ özelliğini kazandıran farklılaşmış bazı enterosit hücreleri ve bu hücrelerden üreti-
len hormonlardır. Bu farklılaşmış enterosit hücrelerinin bir çeşidi enterokromaffin hücreleridir
(EC) ve EC’ler bağırsakta periferal serotonin üretiminden sorumludur. Serotonin vücutta tripto-
fan aminoasidinden endojen olarak sentezlenebileceği gibi diyetsel formda besinlerden de alına-
bilmektedir. Ayrıca bağırsaktaki bazı mikroorganizmaların serotonin üretebilme yetenekleri
olduğu belirtilmiştir. Tüm bu yollarla serotonin üretildikten veya diyetle alındıktan sonra vü-
cutta serotonin reseptörlerine bağlanarak etki göstermektedir. Bağırsaklarda ve bağırsağın immün
elemanlarında serotonin reseptörlerinin bulunması, bu reseptörlerin sayısı ile serotonin miktarı
gastrointestinal sistem anatomisi ve fizyolojisinin düzenlenmesinde rol oynamaktadır. İrritabl
bağırsak sendromu (IBS) ise bağırsağın fonksiyonel hastalığı olarak kabul edilmektedir. Yapılan
çalışmalarda IBS etiyolojisinde periferal serotoninin miktar veya reseptör aracılı rol oynayabile-
ceği belirtilmiştir. Bu çalışmada, serotonin metabolizmasının açıklanması, diyetsel triptofan ve se-
rotonin kaynaklarının ortaya konulması ve IBS hastalığında serotonin hormonunun etkilerinin
gösterilmesi amaçlanmıştır.

AAnnaahhttaarr  KKeelliimmeelleerr:: Serotonin (5-HT); irritabl bağırrsak sendromu (IBS);
enterokromafin hücreler (ECs)

AABBSSTTRRAACCTT  There are many organs that produce several hormones and immune factors in the
gastrointestinal tract. Intestines are the most important organ of gastrointestinal tract.  Especially
in recent years, it has been discovered that the intestines are the largest organ of immune system
and they are also enteroendocrine organ with a unique microbial composition. Some differenti-
ated enterocyte cells and  hormones produced by them give to intestines these enteroendocrine
organ characteristics. Enterochromaffin cells (ECs) are a kind of these differentiated enterocytes
and ECs are responsible for peripheral serotonin synthesis. Serotonin can be endogenously syn-
thesized from the tryptophan amino acid in the body or it can also be taken dietary form nutri-
ents . In addition to these, some microorganisms in the gut have the ability to produce serotonin.
After serotonin is produced by all these ways or taken in diet, it acts by binding to serotonin re-
ceptors in body. The presence of serotonin receptors in the intestines and  immune factors of in-
testines, the number of these receptors, the amount of serotonin play a role in the regulation of
the anatomy and physiology of the gastrointestinal system. Irritabl bowel syndrome (IBS) is ac-
cepted as functional disorder of intestines and it is indicated that peripheral serotonin can play
a role in the etiology of  IBS both receptor and  amount mediated. In this review, it is aimed to
explain the serotonin metabolism, to reveal dietary tryptophan and serotonin sources and to show
the effects of serotonin hormone in IBS.

KKeeyywwoorrddss::  Serotonin (5-HT); irritabl bowel syndrome (IBS); 
enterochromaffin cells (ECs)
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SEROTONİN

erotonin, ilk çalışmalarda bağırsaklardan sal-
gılanan ve trombositlerce taşınan bir vazo-
konstriktör olarak bilinmekte iken, sonraki

çalışmalar sonucunda beyinde bir tür nörotrans-
mitter olduğu anlaşılmıştır.1 Bağırsağın kendine
özgü sinir sistemi  enterik sinir sistemi [enteric ner-
vous system (ENS)] olarak adlandırılmakta ve
ENS’de serotonin reseptörleri bulunmaktadır. Se-
rotoninin beyin ve omuriliği kapsayan santral sinir
sistemi (SSS)ndeki nörotransmitter özelliği keşfe-
dilince bağırsaklardaki etkileri göz ardı edilerek
SSS’deki etkileri odak noktası olmuştur. Ancak, ya-
pılan güncel çalışmalarda, serotoninin sadece
%2’sinin SSS’den sentezlendiği, %98’inin ise bağır-
saktaki enterokromaffin hücreler [enterochromaf-
fin cells (EC)]inden üretildiği ortaya koyulmuştur.2

EC’ler bağırsakta immün hücrelere yakın konum-
lanmış olup, mukoz tabakaya ve mukoza altına yer-
leşmiş enteroendokrin hücrelerdir. EC’lerin en
yoğun olduğu bölgeler ise terminal ileum ve rek-
tumdur.3

SEROTONİN METABOLİZMASI

Bağırsaktaki EC hücrelerinden ve SSS’deki nöron-
lardan serotonin sentez yolağı temel olarak ben-
zerdir ve esansiyel aromatik aminoasit olan
triptofandan gerçekleştirilmektedir. Triptofanın se-
rotonine dönüşümü ise iki basamaklıdır. Triptofa-
nın yapısında bulunan indol grubundaki beş
numaralı karbonun triptofan hidroksilaz tarafından
hidroksillenmesiyle 5-hidroksi triptofan (5-HTP)
üretilmektedir.4 Özellikle bağırsakta gerçekleşen
periferal serotonin sentezinde TPH-1 enzimi bu
hidroksillenmeden sorumlu iken, SSS’de bu işlevi
TPH-2 enzimi yapmaktadır.5 Daha sonra 5-
HTP’nin sitoplazmada L-aromatik aminoasit de-
karboksilaz enzimiyle dekarboksilasyonu sonucu
serotonin sentezi tamamlanmaktadır. EC’lerden
salgılanan periferal serotonin endokrin, parakrin
hormon görevi üstlenirken, SSS’den salgılanan se-
rotonin nörotransmitter görevi görmektedir.6 Nö-
rotransmitter görevi ile iştah, uyku, anksiyete,
duygudurumu ve cinsel davranışları düzenlemek-
tedir.7 Periferal serotonin sentezinde rol oynayan

TPH-1 enziminin eksikliği bağırsakta serotonin ek-
sikliğini doğururken, SSS’deki nöronal serotonin
miktarını etkilememektedir. Aynı şekilde TPH-2
enzimi eksikliği SSS’de serotonin sentezinde azal-
maya neden olmakta, ancak EC’lerden periferal se-
rotonin üretimini etkilememektedir.8

SEROTONİN GERİ ALIM TAŞIYICISI 

Serotonin, EC hücre membranından aktif taşıma ile
bağırsak lümenine veya bağırsağın bağ dokusu ta-
bakası olan lamina propriaya geçmektedir. Bu ge-
çişte rol oynayan molekül serotonin geri alım
taşıyıcısıdır (SERT).9 SERT bağırsakta hem muko-
zada hem de ENS’de bulunmaktadır. Fazla seroto-
nin salgılanması durumunda SERT aracılığında geri
alım gerçekleşmektedir. Karaciğer ve böbrekte mo-
noamin oksidaz (MaO) enzimi ile 5-hidroksi indol
asetik asit (5-HIAA) metabolik ürününe dönüştü-
rülmekte ve oluşan 5-HIAA idrarla vücuttan atıl-
maktadır.10

TRİPTOFAN VE SEROTONİNİN
DİYETSEL KAYNAKLARI

Serotonin, bahsedilen basamaklar ile vücutta endo-
jen sentezlenebildiği gibi bazı besinlerden doğrudan
serotonin veya serotonin öncül formlarında da di-
yetle alınabilmektedir. Örneğin; triptofan, endojen
serotonin üretiminde yer alan ve insan vücudunun
üretemediği diyetle alınması gereken esansiyel bir
aminoasittir.11 Bağırsak mikrobiyotasında bazı bak-
teriler tarafından triptofan üretimi yapılabilir iken,
çoğunlukla bazı et ve süt ürünleri ile meyve ve seb-
zelerden, yağlı tohumlardan alınarak insan vücu-
dunda serotonin üretim yolağına katılmaktadır.11,12

Dolayısıyla diyetle triptofan alımı vücutta serotonin
sentezinde önemli rol oynamaktadır. Ayrıca, bazı
hayvansal ürünlerde ve bitkilerde doğrudan seroto-
nin de bulunmaktadır. Ancak bitkilerde serotonin
sentezi, insan ve hayvanlardakinden farklıdır. İn-
sanda dekarboksillenme en son basamak iken, bit-
kilerde serotonin önce dekarboksilaz enzimi ile
triptamine dönüşmekte, triptamin ise 5-hidroksilaz
enzimi ile serotonine dönüştürülmektedir.13

Besinlerdeki serotonin, triptamin ve triptofan
düzeylerini belirlemek için genel olarak üç farklı
yöntem kullanılmaktadır.14 Bazı meyve ve sebze-
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lerdeki triptofan, triptamin ve serotonin miktarını
belirlemek üzere İslam ve ark. tarafından 2016 yı-
lında yayımlanan çalışmada, serotoninden fakir
veya zengin diyetler oluşturabilmek için veri sun-
mak amaçlanmıştır. Çalışmada 15 farklı meyve, 21
farklı sebze incelenmiştir. En yüksek triptamin ki-
vide, en yüksek triptofan kavunda bulunur iken;
kavunun serotonin içeriğinin üzümden sonra en
düşük düzeyde olduğu ortaya koyulmuştur. Sero-
toninden en zengin meyve muz olarak belirlen-
mişken, muzun triptofan içeriği kavundan düşük
çıkmıştır.15 Bu şaşırtıcı sonuç doğrultusunda her
triptofandan zengin besinin serotoninden zengin
olmayabileceği ortaya çıkmıştır. Bunun nedeni; se-
rotonin sentez basamaklarındaki hız kısıtlayıcı fak-
törlerdir. Bu faktörlerden biri triptofan miktarı
iken, diğeri triptofan dekarboksilaz [decarboxylase
(TDC)] enzim ekspresyonudur. TDC ekspresyonu-
nun fazla olduğu meyve ve sebzelerde, triptofan
yüksek miktarda olmasa bile triptofandan seroto-
nine dönüşüm daha fazla olmaktadır. Buna karşı-
lık, triptofan miktarı yüksek olsa bile eğer TDC
ekspresyonu düşükse serotonin sentezi azalmakta-
dır.16 Böylece TDC ekspresyonunun triptofandan
zengin kavunda muza göre daha düşük olduğu dü-
şünülmektedir. Ayrıca, meyve ve sebzelerdeki se-
rotonin miktarı sabit değildir. Buna örnek verecek
olursak, domates olgunlaştıkça serotonin miktarı
artarken, ananasta tam tersi gerçekleşmekte ve ana-
nas olgunlaştıkça serotonin miktarı azalmakta-
dır.16,17 Berstad ve ark. tarafından yapılan başka bir
çalışmada ise diyetsel triptofanın oksidasyonunun
kolay ve hızlı olduğu belirtilmiştir. Bu nedenle
triptofan kaynağı olup, aynı zamanda antioksidan
içeren besinlerin biyoyararlanımının en yüksek
olabileceği savunulmaktadır. Bu besinlere antiok-
sidan özelliği ile öne çıkan alfa lipoik asit kaynağı
ıspanak, hem triptofan hem de glukosinolat anti-
oksidanı bakımından zengin brokoli, karnabahar
gibi Brassica ailesi sebzeler örnek olarak verilmiş-
tir.18

2015 yılında yapılan başka bir çalışmada ise se-
rotonin kısıtlı diyet sonrası, serotoninin metabolik
ürünü olan 5-HIAA serum düzeyleri ve zamanla bu
düzeylerindeki değişiklik incelenmiştir. Besinlerin
100’er g’nın ayrı ayrı tüketilmesi sonucunda; 5-HI-

AA’da en fazla artış 1797 nmol/L ile cevizde, en az
artış 366 ve 413 nmol/L ile sırasıyla domates ve
ananasta görülmüştür. Yüzer g ceviz, domates ve
ananasın serotonin içerikleri ise sırasıyla 28,5 mg,
1,2 mg ve 8,6 mg olarak belirlenmiştir. Bireylerde
5-HIAA düzeyleri dört saat sonra düşmeye başla-
mıştır; domates ve ananasta altı saat sonra bazal se-
viyeye dönerken, en fazla artış izlenen cevizde
ertesi sabah bazala düşüş görülmüştür.19 Bu çalış-
malar doğrultusunda diyetsel serotoninin kaynak-
ları sırasıyla; hindi eti, bazı peynir türleri,
meyvelerden muz, kivi, ceviz, ananas ve avokado
iken; sebzelerden çeri domatestir. Sebzeler seroto-
nin kaynağı olmaktan çok triptofan kaynağıdır ve
triptofandan zengin sebzeler sırasıyla patates,
soğan, ıspanak ve kuşkonmazdır.16-19

İNTESTİNAL SİSTEMDE SEROTONİN VE
ETKİLERİ

Besinlerden alınan serotonin öncül maddeleri, se-
rotonin ve vücutta endojen üretilen serotoninin
gastrointestinal sistem fizyolojisine etkisi ENS nö-
ronlarının ve bu nöronların üzerindeki serotonin
reseptörleri aracılığında olmaktadır. Ayrıca, tripto-
fan hidroksilaz enzimi ve SERT geni de intestinal
sistemde serotonin miktarını etkilemektedir. Ba-
ğırsaklardaki serotonin reseptörleri (5-HTR) düz
kas hücrelerinde, makrofajlarda, dentrik hücre-
lerde, T ve B-lenfositlerinde bulunmakta ve bu re-
septörler yedi alt ana gruba ayrılmaktadır.20

Özellikle 5-HT3, 5-HT4 ve 5-HT7 reseptörleri en-
terik sinir uçlarında ve bağırsak düz kas hücrele-
rinde bulunmaktadır.21 Bu reseptörlerin
aktivasyonları serotonin miktarına göre değişerek
intestinal motiliteyi ve peristaltik refleksi etkile-
mektedir. Serotoninin gastrointestinal sistemdeki
inhibitör etkisinden ise 5-HT1A alt grup reseptör-
leri sorumlu tutulmuştur.20,21Ayrıca, çeşitli çalış-
malarda serotoninin intestinal düz kaslarda kasılma
ve gevşemeyi etkileyerek konstipasyon ve diyarede
rol oynayabileceği belirtilmektedir. Bunun yanı
sıra ENS’den SSS’ye giden nöronları uyararak ağrı,
acı, kramp hissinin iletimini etkilemektedir.22

Başka bir çalışmadan elde edilen farklı sonuçlarda
ise tamamen triptofan ve serotonin içermeyen di-
yetle beslenen farelerde peristaltik refleksin devam
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ettiği görülmüştür, öyleyse serotoninin  peristaltik
hareketlerin başlamasından değil de düzenlenme-
sinden sorumlu olabileceği yorumu yapılmıştır.23

Tüm bu bahsedilenler serotoninin diyetsel kay-
nakları, ENS’deki serotonin reseptörleri ve gastro-
intestinal hastalıklar üzerine çalışmaları artırmıştır.

SEROTONİN VE İRRİTABL BAĞIRSAK
SENDROMU İLİŞKİSİ

İrritabl bağırsak sendromu (IBS); somut bir patoloji
olmaksızın bağırsakta motilite bozukluğu, viseral
aşırı duyarlılık veya bağırsağın mikrobiyal bileşi-
minde aşırı çoğalma ile ilişkilendirilen fonksiyonel
bir bağırsak hastalığıdır.24 IBS, tanısı konulduktan
sonra bireyde görülen semptomlara göre kendi
içinde dört alt türe ayrılmaktadır. Bireyin bu dört
alt türden hangisine dâhil olduğunu belirlemek için
Bristol Dışkı Formu Skalası geliştirilmiştir. Skalaya
göre; bireyin dışkılama formlarının %25’inden faz-
lası sulu, çamur gibi ya da pütürlü formda ve sık
dışkılama gösteriyorsa IBS-Diyare (IBS-D) alt sını-
fındadır. Dışkılama formlarının %25’inden fazlası
topaklar şeklinde veya parçalanmış formda ise IBS-
Konstipasyon [IBS-constipation (IBS-C)] alt gru-
bundadır. Bireyde zaman zaman dışkı formu ve
sıklığı belirli gruplar arasında değişkenlik gösteri-
yorsa IBS-Miks (IBS-M) alt grubuna dâhil edil-
mektedir. Örneğin; bu grupta dışkı formu ve sıklığı
kimi zaman IBS-C kimi zaman da IBS-D sınıflama-
sına uygunluk göstermektedir. IBS-Tanımlanama-
yan grupta ise dışkı formu ve sıklığı farklı
zamanlarda ölçekteki yedi farklı dışkılama türünü
de gösterebilmektedir.25

IBS etiyolojisinde serotoninin ENS nöronla-
rını uyarmada önemli rol oynadığı düşünülmekte-
dir. Serotoninin gastrointestinal etkileri, IBS
hastalarında peristaltik reflekslerde serotoninin ve
serotonin reseptörlerinin rol oynaması ile anlaşıl-
mıştır.26 Bu bilgiler doğrultusunda IBS tedavisi için
bir dönem bağırsaktaki serotonin reseptörleri
hedef alınmış, 5-HT3 reseptör antagonistleri ve 5-
HT4 reseptör agonistleri kullanılmıştır. Bunlardan
alesetron etken maddesi 5-HT3 antagonisti, tega-
serod ise 5-HT4 agonistidir. Bu farmakolojik ajan-
ların semptomları hafifletmede etkinliği görülmüş;
ancak etki mekanizmalarıyla inflamasyona, kolite

ve ölümlere sebep olabileceği gerekçesiyle piyasa-
dan toplatılmıştır.8,27,28 Ayrıca, IBS hastaları ile ya-
pılan diğer çalışmalarda, serotonin ve öncül
maddelerinin eksikliği de fazlalığının da IBS’nin
farklı alt gruplarının patogenezinde rol alabildiği
görülmüştür.27,29 Diyetle alınan triptofan ve sero-
tonin miktarı EC’lerden sentezlenen endojen se-
rotonini etkileyerek gastrointestinal sistemde yer
alan serotonin reseptörlerinin fazla ya da az uya-
rılmasına neden olmaktadır. Diyetsel triptofanın
fazla alımı, IBS-D alt grubundaki bireylerin düz
kas hücrelerinde bulunan 5-HT3 reseptörlerini
fazla uyarmakta ve motiliteyi artırarak diyareye
sebep olabilmektedir. Öyleyse diyetsel triptofan
alımının kısıtlanmasıyla EC’lerden fazla serotonin
sentezi önlenebilmektedir. Böylece serotonin re-
septörlerinin ve bağırsak düz kaslarının fazla uya-
rılması önlenerek diyare sıklığı azaltılabilmek-
tedir. IBS-C alt grubundaki bireyler için ise trip-
tofanın aşırı alımında yine EC’lerden serotonin
sentezi artmakta ve mukozal serotonin fazlalığı 5-
HT4 reseptörlerinin uyarımını, peristaltik hare-
ketlerini uyarabilmektedir.30 Öyleyse diyetle
triptofan alımının artırılmasıyla vücutta endojen
serotonin sentezi, düz kas motilitesi artabilmekte
ve bu durum IBS-C alt grubundaki bireylerde dışkı
çıkış sıklığını artırarak olumlu etki gösterebilmek-
tedir.

BAĞIRSAK MİKROBİYOTASI VE
SEROTONİN

Bağırsakta  bulunan patojen, kommensal, simbiyoz,
mikroorganizma topluluğu için bağırsak mikrobi-
yotası ya da bağırsak florası terimleri kullanılmak-
tadır.32 Mikrobiyotada bulunan bazı bakterilerin
triptofandan serotonin üretebilme yetenekleri ol-
duğu düşünülmektedir.32-33 Yano ve ark. tarafından
yapılan başka bir çalışmada ise mikrobiyotada se-
rotonin düzeylerini artıran yaklaşık 20 tür mikro-
organizma olduğu ve bu türlerin verildiği farelerde
germ-free farelere göre gastrointestinal motilitede
artış gösterilmiştir.34 2017 yılında Hata ve ark. ta-
rafından farelerde yapılan güncel bir çalışmada,
Lactococcus Lactis, Lactobacsillus plantarum ve
Streptococcus thermophilus suşlarının serotonin
sentezleyebildiği belirtilmiştir.35
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SONUÇ

Serotonin insanda esansiyel bir aminoasit olan trip-
tofandan çeşitli enzimatik yolaklarla sentezlen-
mektedir. Vücutta SSS’de nöronal üretilirken, %98
gibi büyük bir çoğunluğu periferal olarak bağırsak-
lardaki EC’lerden sentezlenmektedir. Diyetle trip-
tofan alımı vücutta endojen serotonin sentezlen-
mesini sağlasa da bazı besinlerden direkt serotonin
de alınabilmektedir. Ancak bu araştırmada yer ve-
rilen çalışmalarda da görüldüğü üzere; diyetle trip-
tofan ve serotoninin fazla veya az alınması
bağırsaklarda serotonin miktarını etkilemekte, ay-
rıca enterik sistemdeki serotonin reseptörlerinin
fazla veya az uyarımına neden olmaktadır. Bu
durum gastrointestinal sistemde işlev bozuklukla-
rıyla ilişkilendirilmiş ve IBS etiyolojisinde rol oy-
nadığı ortaya koyulmuştur. Ayrıca, sağlıklı bir
mikrobiyota bileşimi de bağırsakta serotonin mik-
tarında ve metabolizmasında rol oynamaktadır.

Sonuç olarak, serotonin vücutta endojen yo-
laklarla ve mikrobiyota bakterilerince üretilmesi-
nin yanı sıra günlük diyetle de alınabilmekte;
serotonin reseptörlerini uyararak motiliteyi, pe-
ristaltik refleksleri düzenlemekte ve intestinal sis-
tem fizyolojisini etkilemektedir. Bu etki IBS
hastalığında en belirgin olarak görülmekte ve IBS
tedavisinde serotonin ajanlarının kullanılması da

hastalığın patofizyolojisinde serotonin metaboliz-
masının yer aldığını destekler niteliktedir. Bu nok-
tada, klinik uygulamada IBS tanısı koyulduktan
sonra, birey; triptofan ve serotoninin diyetsel kay-
nakları hakkında bilinçlendirilmeli, IBS’nin hangi
alt grubuna dâhil olduğu belirlenmeli ve hastalık
öyküsüne, semptomlarına yönelik beslenme dü-
zenlenmelidir.

FFiinnaannssaall  KKaayynnaakk

Bu çalışma sırasında, yapılan araştırma konusu ile ilgili doğru-
dan bağlantısı bulunan herhangi bir ilaç firmasından, tıbbi alet,
gereç ve malzeme sağlayan ve/veya üreten bir firma veya her-
hangi bir ticari firmadan, çalışmanın değerlendirme sürecinde,
çalışma ile ilgili verilecek kararı olumsuz etkileyebilecek maddi
ve/veya manevi herhangi bir destek alınmamıştır.

ÇÇııkkaarr  ÇÇaattıışşmmaassıı

Bu çalışma ile ilgili olarak yazarların ve/veya aile bireylerinin
çıkar çatışması potansiyeli olabilecek bilimsel ve tıbbi komite
üyeliği veya üyeleri ile ilişkisi, danışmanlık, bilirkişilik, her-
hangi bir firmada çalışma durumu, hissedarlık ve benzer du-
rumları yoktur.

YYaazzaarr  KKaattkkııllaarrıı
FFiikkiirr//KKaavvrraamm::Yeşim Öztekin, Fatma Esra Güneş; TTaassaarrıımm:
Yeşim Öztekin; Fatma Esra Güneş; DDeenneettlleemmee//DDaannıışşmmaannllııkk:
Fatma Esra Güneş; KKaayynnaakk  TTaarraammaassıı: Yeşim Öztekin MMaakkaallee--
nniinn  YYaazzıımmıı:Yeşim Öztekin EElleeşşttiirreell  İİnncceelleemmee:Yeşim Öztekin,
Fatma Esra Güneş.
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