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DERLEME / REVIEW ARTICLE

Blastocystis’in moleküler epidemiyolojisi

Molecular epidemiology of Blastocystis

Fadime Eroğlu

ABSTRACT

Blastocystis pathogenicity and classification was newly 
illuminated with molecular genetic studies and recently 
the parasite was found in the focus of many researchers. 
Several molecular methods such as; polymerase chain 
reaction (PCR), PCR-restriction fragment length poly-
morphism, random amplified polymorphic DNA, real-time 
polymerase chain reaction and DNA sequencing analyses 
can be used in genotyping of Blastocystis. Blastocystis 
parasites may cause diarrhea, abdominal pain, bloating, 
gas, irritability, anorexia, cramps, vomiting, dehydration, 
insomnia, nausea, loss of appetite, weight loss, fatigue 
symptoms and also could be asymptomatic cases. In this 
review, it was aimed to summarize the associations be-
tween Blastocystis subtypes and pathogenicity.
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ÖZET

Blastocystis patojenitesi ve sınıflandırması moleküler ge-
netik çalışmalarla yeni aydınlatılmış ve son zamanlarda 
birçok araştırmacının ilgi odağında bulunan bir parazittir. 
Blastocystis’in genotiplendirilmesinde polimeraz zincir re-
aksiyonu (PCR), PCR-restriksiyon fragment uzunluk po-
limorfizimi, rastgele arttırılmış polimorfik DNA, real-time 
polimeraz zincir reaksiyonu ve DNA dizi analizi gibi çeşitli 
moleküler yöntemler kullanılabilir. Blastocystis parazitleri 
ishal, karın ağrısı, şişkinlik, gaz, huzursuzluk, anoreksi, 
kramp, kusma, dehidratasyon, uykusuzluk, bulantı, iş-
tahsızlık, kilo kaybı, yorgunluk, kaşıntı gibi semptomlara 
neden olduğu gibi asemptomatik olgularda da görülmek-
tedir. Bu derlemede, Blastocystis alt tipleri ve patojenitesi 
arasındaki ilişkiyi özetlemek amaçlanmıştır.

Anahtar kelimeler: Blastocystis, alt tip, patojenite

GİRİŞ

Bağırsak parazitleri toplumun sosyo-ekonomik dü-
zeyine, temizlik, iklim koşullarına, eğitim ve çevre 
koşullarına bağlı olarak dünyada halen milyonlarca 
kişiyi etkilemektedir [1]. Blastocystis diğer bağır-
sak parazitlerinin aksine sosyo-ekonomik düzeyi 
yüksek toplumlarda da en sık rastlanan protozoon 
olarak bildirilmekte ve kozmopolit bir dağılım gös-
termektedir [2,3]. Blastocystis türlerinin gelişmiş 
ülkelerdeki prevalansı %1,5-10 oranında saptanır-
ken, gelişmekte olan ülkelerde %30-50 oranındadır 
[4]. Blastocystis yaygınlığını etkileyen faktörler; 
hayvanlarla yakın temas, yetersiz sağlık koşulları, 
kontamine yiyecek ve su kaynakları olarak rapor 
edilmektedir [5,6]. 

Parazitin neden olduğu hastalık Blastocystosis 
olarak adlandırılmış ve Blastocystis saptanan olgu-
ların semptomları değerlendirildiğinde, olgularda 
en sık karın ağrısı (%39,3) şikayetinin görüldüğü, 
bunu kaşıntı (%36,1) ve ishalin (%3,3) izlediği be-
lirlenmiştir [5,7]. Blastocystis sağlıklı bireylerde, 
gastrointestinal semptomlu hastalarda, irritable ba-
ğırsak sendromlu hastalarda, ülseratif kolitli hasta-
larda, çölyak hastalarında ve crohn hastalarında gö-
rülmektedir [8].

Blastocystis tanısında rutin laboratuvarlarda 
nativ-lugol ve trikrom boyama gibi mikroskobik 
yöntemler yaygın olarak kullanılır ancak bu yön-
temlerin duyarlılığının düşük (%48) olduğu belirtil-
mektedir [9]. Bundan dolayı da Blastocystis’in ta-
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nısında ve genotiplendirilmesinde çeşitli moleküler 
yöntemler kullanılmaya başlanılmıştır. Moleküler 
yöntemlerin kullanılması ile Blastocystis’in coğra-
fik dağılımı, patojenitesi ve bulaş yolları ile ilgili 
birçok araştırma yapılmıştır. Bu derlemede, günü-
müze kadar yapılan Blastocystis genotiplendirme 
çalışmaları ve Blastocystis’in genotiplendirilmesi 
ile patojenitesi arasındaki ilişki değerlendirildi.

TARİHÇE VE TAKSONOMİ

Önceleri Blastocystis, yalancı ayaklarının olmaması 
ve hareketsiz olmasının yanı sıra direkt mikrosko-
bide mantar gibi parlak görünümü ve şekli nede-
niyle mantar olarak kabul edilmekteydi [7]. Alexief 
Blastocystis’e 1911 yılında Blastocystis enterocola 
adını, Brumpt ise 1912 yılında Blastocystis homi-
nis (B. hominis) adını önerdi [10]. Zierdt’in 1970-
1980 yılları arasında yaptığı çalışmalar sonucunda 
Blastocystis hücrelerinde çekirdek, düz ve kaba en-
doplazmik retikulum, golgi kompleksi, mitokondri 
benzeri organellerin bulunmasına dayanarak etkeni 
sporozoa alt filumuna yerleştirildi. Sonrasında, Sil-
berman ve arkadaşlarının 1996 yılında yaptıkları 
gen sekanslarının analizi sonucu Stramenopiles gru-
buna dahil edildi [11]. 

Uzun yıllar insanlardan izole edilen Blastocys-
tis türlerine B. hominis, hayvanlardan izole edilen 
türlere B. ratti gibi farklı isimler verildi [7]. Ancak 
yakın zamanda yapılan genetik çalışmalar insanları 
ve hayvanları enfekte eden tek bir Blastocystis türü 
olduğunu göstermiştir [7]. Bu yüzden, araştırmacı-
lar 2007 yılında B. hominis teriminin kullanılma-
masını, onun yerine insanlardan ve hayvanlardan 
izole edilen türler için “Blastocystis sp. subtype nn” 
isminin kullanılmasına karar vermişlerdir [7]. Bu 
tanımlamada “nn”genetik olarak tanımlanmış farklı 
türlere ait numarayı bildirmektedir [7].

GENOTİPLENDİRME

Biyokimyasal analizler, Blastocystis’in fosfolipid-
ler, nötral lipidler ve polar lipidlerle hayvan hücre-
lerine benzer bir lipid profili olduğunu ortaya koy-
muştur [12]. Blastocystis yapısında glukoz fosfat 
izomeraz, fosfoglukomutaz, malik enzim, 6-fosfog-
lukonat dehidrogenaz, sitokrom oksidaz ve hekzo-
kinaz enzimleri taşımaktadır [10]. İzoenzim elekt-
roforezi glukoz fosfat izomeraz, fosfoglukomutoz 

ve L-malate izoenzimleri belirlemeye yarayan bir 
yöntemdir [10]. Bu yöntem ile NADP+ oksidore-
duktaz Blastocystis parazitinde bulunduğu rapor 
edilmesine rağmen, diğer bağırsak parazitlerinde 
bulunmadığı rapor edilmiştir [10]. Sodyum dodesil 
sülfat poliakrilamit jel elektroforezi (SDS-PAGE), 
yüklü moleküllerin bir elektriksel alandaki hareket-
lerinin izlendiği tekniktir. Western blot ise dokudaki 
spesifik bir proteini analiz etmeyi sağlayan molekü-
ler bir yöntemdir [13]. SDS-PAGE ve Western blot 
analizleri ile Blastocystis’de 12kDa, 29kDa, 50kDa 
ve 118kDa moleküler ağırlığında Blastocystis’e 
özel proteinler bulunduğu tespit edilmiştir [13].

Blastocystis polimorfik ve haploid bir genoma 
sahiptir [14]. Günümüze kadar, Blastocystis türle-
rinin belirlenmesi için polimeraz zincirleme tepki-
mesi (PCR) temelli tanı testleri kullanılmıştır. PCR 
yöntemi, DNA içerisinde yer alan dizisi bilinen iki 
segment arasındaki özgün bir bölgeyi enzimatik ola-
rak çoğaltmak için uygulanan bir yöntemdir [15].

 Blastocystis’in PCR ile genotiplendirme çalış-
malarında çoğunlukla small subunit ribosomal DNA 
(SSU-rDNA)gen bölgeleri hedef alınmış ve sequen-
ce tagged site (STS) primeleri kullanılmıştır [16]. 
Bu primer ile Blastocystis alt tipleri birden dokuza 
kadar adlandırılmış ve bu ifade uzun yıllar Blasto-
cystis genotiplendirilmesinde yaygın olarak kulla-
nılmıştır. Blastocystis genotiplendirme çalışmala-
rında Blastocystis türlerine özgü tanısal primerler ile 
polimorfik DNA’sından randomize amplifikasyonu 
da yapılmıştır [16]. Rastgele arttırılmış polimorfik 
DNA (RAPD) genetik polimorfizmi belirleyen PCR 
temelli bir tekniktir [17]. RAPD yönteminin temel 
prensibi, ilgili olan türe ait genomik DNA üzerinde 
rastgele seçilmiş, tek bir 9-10 bp oligonükleotidin 
türe özgün gen bölgelerine rastgele bağlanarak PCR 
ile çoğaltma yapmasıdır [17]. Yoshikawa ve arka-
daşları çeşitli kısa nükleotid uzunluğunda primerler 
kullanarak Blastocystis genotiplendirme çalışmaları 
yapmışlardır [18]. Restriction fragment length pol-
ymorphism (RFLP) analizi restriksiyon endonükle-
azlerın çift iplikli DNA’yı özel tanıma bölgelerin-
den kesmesi esasına dayanmaktadır [19]. PCR ile 
çoğaltılan DNA bölgesi restriksiyon enziminin ke-
simine tabi tutulur [20]. Blastocystis’in SSU rDNA 
gen bölgesi hedef alınarak PCR ve PCR-RFLP yön-
temleri kullanılmıştır [21]. Birçok araştırmacı SSU 
rDNA gen bölgesini hedef alarak PCR-RFLP yön-
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temi ile Blastocystis’in alt tiplerin tanımlanabilece-
ğini rapor etmişlerdir [22]. Hoevers ve arkadaşları 
Blastocystis’in RFLP yöntemiyle 12 genotipinin be-
lirlediklerini rapor etmişlerdir [20]. Blastocystis’in 
PCR-RFLP ile genotiplendirme yöntemlerinde 
RD5/RD3 primerleri ve HaeIII, HhaI, HinfI, RsaI, 
MspI, AluI, TaqI, DdeI, Sau3AI, Sa96I, BstUI gibi 
restriksiyon enzimleri kullanılmıştır [21]. Clark ve 
arkadaşları Blastocystis ribodeme 1 -7 olmak üzere, 
Blastocystis’i 7 alt tipe ayırmışlardır [22]. Blasto-
cystis genotiplendirilmesinde real-time PCR yönte-
mi de kullanılmaktadır. Bu yöntem ile parazit ge-
nomunda 100-200 bp arasında bir bölge kullanıla-
rak Blastocystis’in alt tipleri tanımlanabilmektedir 
[23,24]. DNA dizi analizleri ya da sekanslama DNA 
birincil yapılarının tayininde ve nükleotid dizilimi-
nin belirlenmesinde kullanılan bir yöntemdir [25]. 
Analiz bir nükleik asit dizisinin diğerine hibridizas-
yonuna dayanır [25]. Bazı araştırmacılar Blastocys-
tis’in SSU rDNA gen bölgesini bir kısmını hedef 
alarak farklı primer dizilimleri ile 310 bp uzunlu-
ğunda ve 600 bp uzunluğunda PCR ürünlerinin dizi 
analizini yapmışlardır [26,27]. Noel ve arkadaşları 
SSU rDNA gen bölgesinin tamamının dizi anali-
zini yaparak bu gen bölgesinin Blastocystis geno-
tiplendirilmesi için uygun olduğunu bildirmişlerdir 
[28]. Stensvold ve arkadaşları Blastocystis’in SSU 
rDNA gen bölgesini hedef alıp, RD5 ve BhRDr pri-

melerini kullanarak Blastocystis’in genotipledirme 
çalışmaları yapmışlardır [27]. DNA dizi analizleri 
sonucunda Blastocystis’in 17 farklı alt tipi olduğu 
ve bu alt tiplerin 1-17 alt tip olarak adlandırılması 
gerektiği bildirilmiştir [29-31]. Günümüze kadar 
Blastocystis genotiplendirilmesi ile ilgili yapılan 
çalışmalar tablo 1’de özetlenmiştir.

Tablo 1. Blastocystis genotiplendirilmesinde kullanılan 
yöntemler ve genotiplendirme sonuçları

Yöntem Gen Bölgesi Genotiplendirme
PCR SSU-rDNA 1-9 alt tip
RAPD SSU-rDNA 1-9 alt tip
PCR-RFLP SSU-rDNA 1-12 alt tip
Real-time PCR SSU-rDNA 1-10 alt tip
DNA Dizi Analizi SSU-rDNA 1-17 alt tip

EPİDEMİYOLOJİ VE GENOTİP 
ARASINDAKİ İLİŞKİ

Moleküler yöntemler ile yapılan çalışmaların so-
nuçlarına göre Blastocystis’in genetik çeşitliliği 
kanıtlanmıştır. Blastocystis’deki genetik çeşitlilik 
coğrafik özellikliklere, izole edilen canlılara ve 
neden oldukları hastalıklara göre değişiklik göster-
mektedir.

Alt tipler Kaynak Ülkeler Hastalıklar

Alt tip 1 İnsan ve diğer memeliler Brezilya, İran, İtalya, Katar, Kolombiya
Meksika, Tayland, Türkiye IBD, IBS

Alt tip 2 Domuz Brezilya, İran, İtalya, Katar, Kolombiya
Meksika, Tayland, Türkiye GS, IBD, IBS, Ü

Alt tip 3 Sığır ve domuz Brezilya, İran, İtalya, Katar, Kolombiya
Meksika, Tayland, Türkiye IBD, IBS, Ü

Alt tip 4 Kemiriciler Kolombiya, İtalya, Tayland, Türkiye GS, IBD, IBS

Alt tip 5 Sığır ve domuz İran, İtalya, Türkiye IBD, IBS

Alt tip 6 Kuşlar Kolombiya, İran, İtalya, Türkiye IBS

Alt tip 7 Kuşlar İtalya, Meksika IBS

Alt tip 8 Maymun İtalya IBS

Alt tip 9 İnsan ve diğer memeliler İtalya IBS

Tablo 2. İnsanlardan izole 
edilen alt tip 1-9’un dünya 
genelinde ve hastalık çe-
şitlerine göre dağılımı (GS: 
Gastrointestinal semptom, 
IBD: inflamatuvar bağır-
sak hastalığı, IBS: irritabl 
bağırsak sendromu, Ü: ür-
tiker)

Epidemiyolojik çalışmalarda Blastocystis’in 
1-9 alt tiplerinin insanlardan izole edildiği, diğer alt 
tiplerin ise hayvanlardan izole edildiği rapor edil-
mektedir. Çalışmalarda en sık izole edilen alt tip 
3’dür ve insan kaynaklı tek alt tip olarak bildiril-

mektedir [4]. İnsanlardaki Blastocystis görülme sık-
lığına bakıldığında alt tip 3’ü alt tip 1, alt tip 2 ve alt 
tip 4 takip etmektedir. Blastocystis alt tip 1, insan ve 
diğer memelilerden, alt tip 2 domuzlardan, alt tip 4 
kemiricilerden, alt tip 5 sığır ve domuzlardan, alt tip 
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6 ve alt tip 7 kuşlardan, alt tip 8 ise maymunlardan 
izole edilmiştir [4] (Tablo 2). Farklı coğrafik bölge-
lerden ve farklı konaklardan Blastocystis izole edil-
miş ve Blastocystis genotiplendirme çalışmaları ya-
pılmıştır. İtalya’da Blastocystis’in 1’den 9’a kadar 
bütün alt tipleri rapor edilirken, Kolombiya’da alt 
tip 1, 2, 3, 4, 6, 8 alt tipleri rapor edilmiştir [31,32]. 
Brezilya’da alt tip 1, 2, 3 ve Meksika’da alt tip 1, 2, 
3, ve 7 tespit edilmiştir [33,34]. Katar’da alt tip 1, 2, 
3; Tayland’da alt tip 1, 2, 3, 4 ve İran’da alt tip 3, 5, 
6 saptanmıştır [35-37] Türkiye’de alt tip 1-6 insan 
ve hayvanlardan tespit edilmiş, diğer alt tipler ülke 
genelinde rapor edilmemiştir [38] (Tablo 2). Dün-
yada Blastocystis genetik çeşitliğini anlamak için 
daha geniş bölgelerde daha fazla genotiplendirme 
çalışmaları yapılmalıdır.

PATOJENİTE VE GENOTİP ARASINDAKİ 
İLİŞKİ

Blastocystis’in gerçek bir patojen mi, yoksa koşul-
lara bağlı olarak patojen olma ihtimali taşıyan bir 
kommensal mi olduğu bilinmemektedir [12]. Bu ne-
denle birçok araştırmacı günümüzde hala parazitin 
patojenitesi ile ilgili araştırma yapmaktadır. Taşova 
ve arkadaşları, immun yetmezliği olmayan, ishalli 
kontrol grubuyla karşılaştırmalı çalışmalarında, he-
matolojik malignite nedeniyle kemoterapi alan nöt-
ropenik ishalli hastalarda Blastocystis insidansında 
anlamlı artış olduğunu bildirilmiştir [39].

Blastocystis ile enfekte olan her hastada farklı 
klinik tablo görülmektedir. Diğer bağırsak parazit-
lerinde olduğu gibi Blastocystis’in alt tiplerinde bü-
yük çaplı bir genetik çeşitlilik bulunduğunu, bazı alt 
tiplerin patojen bazı alt tiplerin ise non-patojen ola-
bileceği düşünülmektedir [2]. Blastocystis alt tiple-
rinin semptomatoloji ve patojenitelerinin farklılık 
gösterdiği çeşitli çalışmalarda vurgulanmaktadır 
[4]. Yan ve arkadaşları alt tip 1’in semptomatik has-
talarda alt tip 3’den fazla olduğunu rapor etmişler-
dir [40]. Dominguez-Marquez ve arkadaşları akut 
ishalli olgularda alt tip 4’ün en sık rastlanılan alt tip 
olduğunu bildirirken, Doğruman Al ve arkadaşları 
alt tip 1’in semptomatik, alt tip 2’nin ise asempto-
matik enfeksiyonla ilişkili olduğunu rapor etmiş-
lerdir [41,42]. İnsanlardan izole edilen Blastocystis 
alt tipleri (alt tip 1-9) ile etken oldukları düşünülen 
hastalık gruplarında çeşitli çalışmalar yapılmıştır. 
Blastocystis’in alt tiplerinin tespit edildiği klinik 

hastalardaki dağılımı tablo 2’de görülmektedir. 
Gastrointestinal semptomlu, irritable bağırsak send-
romlu, inflamatuvar bağırsak hastaları ve ürtikerli 
hastalarda yapılan çalışmalarda hastalık ile Blasto-
cystis görülme sıklığı arasında anlamlı bir ilişki bu-
lunmuş, ancak genotip ile ilişkisi arasında anlamlı 
bir ilişki bulunamamıştır [43,44]. Bu durum, Blas-
tocystis tespit edilen farklı hasta grupları ile daha 
geniş kapsamlı çalışmalar yapılması gerektiğini or-
taya çıkartmıştır.

SONUÇ 

Gelecekte Blastocystis genotipleri ve patojenitesi 
arasındaki ilişki ile ilgili farklı çalışmalar yapılma-
lıdır. Parazit ile ilişkili hastalıklar konusunda yapı-
lacak geniş çaplı prospektif vaka-kontrol çalışmalar 
parazitin patojenitesi ile ilgili daha somut veriler 
ortaya koyması açısından büyük önem taşımaktadır.

Blastocystis 20. yüzyılın başlarında bağırsak-
larda yaşayan zararsız bir maya olarak tanımlan-
makta ve uzun yıllar herhangi patolojiye yol açma-
dığı düşünülmekteydi. Günümüzde ise moleküler 
yöntemlerin gelişmesine bağlı olarak insanlarda en 
sık rastlanan ve çeşitli hastalıklara neden olabilen 
bağırsak paraziti olarak kabul edilmektedir. Blasto-
cystis kozmopolit yayılım göstermesi ve dünyadaki 
en yaygın enfeksiyonlardan biri olması nedeniyle 
toplum sağlığı açısından çok önemli bir sorundur. 
Bu yüzden, Blastocystis’in patojenitesi ve tedavi 
edilmesi ile ilgili yeni bilimsel araştırmalar yapıl-
masına ihtiyaç vardır.
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