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OZET

Yiksek serum kolesterol ve Ozellikle de LDL-kolesterol
dizeyleri kalp-damar hastaliklari riskinin artisiyla
iliskilendirilmektedir. Bazi intestinal bozukluklarin énlenmesi
ve/veya tedavisinde yararli etkilere sahip canh
mikroorganizmalar olarak tanimlanan probiyotik
mikroorganizmalar serum kolesterol seviyesini disirebilir. Bu
makalede ilk olarak probiyotikler tanimlanmis ve
probiyotiklerle ilgili bazi 6nemli hususlar agiklanmigtir. Son
kisimda kalp-damar hastaliklan (izerine probiyotiklerin etkileri
yeni literatir bilgileri igi§inda tartigiimistir.

Anahtar Kelimeler: Kolesterol, saglik, probiyotik
PROBIOTICS AND CARDIOVASCULAR DISEASES

ABSTRACT

Elevated levels of serum cholesterol, particularly LDL-
cholesterol have been linked to an increase risk for
cardiovascular diseases. Probiotic microorganisms which have
been defined as viable microorganisms that have a beneficial
effect in the prevention and/or treatment of specific intestinal
disorders can be decrease the serum cholesterol levels. This
paper will first outline definition of probiotics and give some of
the key aspects for probiotics. In the final part, we discussed
the effects of probiotics on the cardiovascular diseases under
the data of new literatures.
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Kalp-damar hastaliklari, 6liimlere ve kalici sakatliklara yol acan
hastaliklardir. Tiirkiye'de, 2 milyon kiside kan kolesterol diizeyi
ylksek diizeyde (240 mg/dl ve Ustl) iken 6 milyon kisi de
yliksek deder sininndadir (200-239 mg/dl). Kalp-damar
hastaliklari gelismis (lkelerde 6lim nedenleri arasinda ilk
sirada yer almakta olup yiksek kolesterol, yiiksek tansiyon ve
sismanlik gibi sorunlarin asiimasi ile bu 6&limlerin
onlenebilecedi veya geciktirilebilecedi bildirilmektedir [1].
Kanda kolesterolii tasiyan iki lipoprotein kalp-damar
hastaliklari agisindan 6zellikle 6nemlidir. Bu lipoproteinler
disik yodunluklu lipoprotein (LDL) ve yiksek yogunluklu
lipoprotein (HDL) olarak tanimlanmaktadir [2].

Kalp-damar hastaliklarini kolaylastiran faktorlere,
kardiyovaskdiler risk faktorleri adi verilmektedir. Kanda,
kolesterol ve LDL-kolesterollin yiiksek olmasi, hasta igin risktir
ve kolesterol yiiksekligi de bir kardiyovaskiiler risk faktériidur.
HDL-kolesteroliin dusiik olmasi da bir risktir. Bu riske sahip
hastalarda, kalp krizi, felg, damar tikanmasi, bobrek yetmezligi
gibi hastaliklarin ortaya gikma olasilii daha fazladir [1, 2].
Codu genis Olgekli olan calismalarda, LDL dizeyiyle istemik
kalp hastaliklari (damar sertlii sonucu kalbin kansiz
kalmasina bagl hastaliklar) ve 6lim hiziyla dederlendirilen
aterosikleroz arasinda lineer bir korelasyon oldugu
belirlenmistir. Toplam kolesterol dlizeyi ne kadar ylksekse,
semptomatik ve o6limcil aterosikleroz riski o kadar
artmaktadir.

Bu makalede oncelikle probiyotiklerin tanimi ve probiyotik
kavrami ile ilgili ©6nemli hususlar 6zetlemis, ardindan
probiyotik aliminin kandaki kolesterol diizeyine ve dolayisiyla
kalp-damar hastaliklari (izerine olan yararli etkileri son yillarda
yapilan {imit verici calismalarin isiginda 6zetlenmistir.

PROBIiYOTIKLER: Tanim ve Bazi Onemli Hususlar

“Probiyotik” Yunanca'da “yasam igin” anlamina gelen ve uzun
yillardan beri gesitli sekillerde kullanilan bir kelimedir [3].
Bilindigi gibi probiyotiklerin en cok kabul géren tanimlari Roy
Fuller tarafindan 1989 yilinda “tiiketici saghdina bireylerin
intestinal mikrobiyal dengesini koruyarak veya gelistirerek
yararli olan canli mikrobiyal gida katkilandir” seklinde
yapilmisti [4]. Immiin sistemin yaklasik %70'inin
gastrointestinal sistemde lokalize olmasi [5] ve probiyotik
mikroorganizmalarin lokal ve sistemik seviyelerde immin
sistemi aktive ettigine dair dnemli kanitlarin olmasi nedeniyle
soz konusu tanima alternatif tanim yine Roy Fuller tarafindan
gectigimiz yil “Biologist” dergisinde cikan bir makalede
kullaniimistir. Buna gore eski tanimin “bir probiyotik kalitatif
yada kantitatif olarak bagirsak mikroflorasini etkileyerek yada
immin sistemin durumunu modifiye ederek yararh etkiler
olusturma hedefiyle insanlar yada hayvanlar tarafindan
tiketilen canli mikroorganizma preparasyonu” olarak
degistirilmesi  6nerilmistir [6]. Probiyotik terimi genellikle
fermente st Grinleri yada diyet katkisi olarak alinabilen
biyolojik aktiviteleri ve intestinal sistemde canliliklarini
slirdirme ve yasama kabiliyetleriyle tanimlanan Lactobacillus
spp., Bifidobacterium spp. ve Enterococcus spp. gibi secilmig
laktik asit bakterilerini ifade etmek igin kullaniimaktadir [7].
Probiyotik olarak kullanilacak mikroorganizmalarin segiminde;
(i) insan orijinli olma, (ii) intestinal hiicrelere tutunabilme ve
(iii) gastrointestinal sistemde canliigini siirdiirebilme
oOzellikleri oldukga dnemli goérilmektedir [8]. Ayrica probiyotik
mikroorganizmalarin patojenitesinin olmamasi son derece
O6nem tasimaktadir. Geleneksel olarak kullanilan laktik asit
bakteri glivenli statlidedir. Ancak son vyillarda yararl etkileri
nedeniyle probiyotik olarak kullanimi &nerilen
mikroorganizmalarin bu agidan test edilmesi gerekmektedir
[9]. Bunun yaninda s6z konusu probiotik mikroorganizmalarin
saglik Uzerine vyararli etkilerinin klinik galismalarla net bir
sekilde ortaya konulmasi gerekmektedir. Probiyotik
mikroorganizmalarin bazi hastalik/semptomlar Gzerindeki
yararl etkileri iyi bir sekilde ortaya konulmus iken (diyare,
laktoz intoleransi, immiin modilasyonu gibi), diger bir cok
rahatsizligin (kabizlik, kanser, karaciger rahatsizliklari, Griner
sistem infeksiyonlari, adiz ve dis saglidi gibi) tedavisi ve
Onlenmesindeki rolleri ise tam olarak aydinlatilamamistir.

PROBIYOTIKLER VE KALP-DAMAR HASTALIKLARI

Probiyotik bakterilerin serum kolesterol diizeylerine olan
etkileriyle ilgili arastirmalar, 1974 yilinda yayinlanan bir
makalede fermente sit tlketiminin kolesterol distiricl
etkisinin oldugunun bildirilmesinden sonra [10] artmistir. Bu
tarihten sonra yapilan gok sayida galismada probiyotiklerin
farelerin ve domuzlarin serum kolesterol seviyelerini
diistrdgi belirlenmistir [11, 12]. Konu ile ilgili olarak yapilan
calismalarda daha gok probiyotik Lactobacillus acidophilus ve



Enterococcus faecium suslari kullanilmigtir. Akalin et al. [13]
28 giin sureyle L. acidophilus ile beslenen farelerdeki toplam
serum kolesterol seviyesinin kontrol grubundan %22 daha
disiik oldugunu tespit etmislerdir. Benzer sekilde Schaafsma
et al. [14] L. acidophilus igeren bir fermente sit Urininin
tiketiminin orta yasli saglikli insanlarda kolesterol disiriici
etkileri oldugunu bildirmistir. Fukushima et al. [15] yag ve
kolesterolce zengin diyet ile beslenen siganlarda 6-desaturaz
aktivitesi ve serum kolesterol seviyesi (izerine L. acidophilus
ve E. faecalis'in etkilerini incelemislerdir. Arastirma sunucunda
ilgili mikroorganizma karisimi ile beslemenin 6-desaturaz
aktivitesi ve serum arasidonik asit seviyesini arttirdidi, serum
kolesterol seviyesini ise distrdiigi belirlenmistir. Agerholm-
Larsen et al. [16, 17] yaptiklari calismalarda Causido® ticari
markaslyla piyasada bulanan ve fermente bir siit rin( olan
Gaio® markali yodurdun Uretiminde kullanilan probiyotik
kiltdrin (kdltir E. faecium ve iki S. thermophilus susunu
icermektedir) kolesterol diisiiriicii etkilerini incelemislerdir. ik
calismada Causido® KkiiltlirGinii iceren probiyotik fermente
siitlin 8 hafta boyunca giinliik 450 ml tiiketiminin serum LDL-
kolesterol seviyesini dislirdigli tespit edilmistir [16]. Yine
Agerholm-Larsen et al. [17] konu ile ilgili olarak yapilan 6 farkl
calismay! dederlendirdikleri makalelerinde de Causido®
kiltdri'ndn toplam ve LDL-kolesterolli distiriict etkileri igin
uzun sireli tiiketilmesi gerektigini rapor etmislerdir.

Son yillarda L. acidophilus ve E. faecium kultlrleri digindaki
probiyotiklerin de kolesterol disiiriicl etkilerinin incelendigi
gesitli arastirmalar dikkati gekmektedir. In vitro ortamda
yapilan bu calismalarin birinde Grill et al. [18] Lactobacillus
amylovorus DN-112053 ve Bifidobacterium breve ATCC
15700'iin safra tuzlari olan oksgal (oxgall) yada taurokolik asit
iceren besi yerinde kolesteroli asimilasyon ve/veya
presipitasyon kabiliyetleri Gzerine galismiglardir. Calisma
sonunda ilgili bakterilerin safra tuzlari varliginda ortamdaki
kolesteroli presipite ederek yikimladiklari belirlenmistir.
Bukowska et al. [19] meyve suyu, fermente yulaf ve probiyotik
L. plantarum 299v susu iceren fonksiyonel bir gida maddesi
(Probi AB, Lund, Isvec) ile beslenmenin LDL-kolesterol ve
fibrinojen seviyelerini dnemli diizeylerde diislirdigiini tespit
etmistir. Ayni arastirmacilar daha yakin bir tarihte, diyetle
alinan L. plantarum'un ileri dizey sigara tiryakilerinin
aterosiklerozdan korunmasi igin de etkin bir ajan alarak
kullanilabilecegini bildirmislerdir [20]. Sindhu and Khetarpaul
[21] S. boulardii + L. casei karisimi probiyotik kiltir igeren
hububat bazli gida karisimiyla beslemenin farelerdeki toplam
serum kolesterol ve LDL-kolesterol konsantrasyonlarini Snemli
olclide distirdiigiinti belirlemistir. Bifidobakteri'lerin kolesterol
dusirlci etkilerinin incelendigi baska bir galismada B. longum
Bb-46 iceren yodurt ve soya siitli yogurdunun siganlarda
serum kolesterol seviyesini disirdigi bulunmustur [22].
Konu ile ilgili olarak yapilan diger bir ilging calismada E.
coprostanoligenes ATCC 51222'nin tampon soliisyonu yada
sttle aliminin tavsanlarda kan kolesterol seviyesini azalttig
tespit edilmistir [23].

Probiyotiklerin serum kolesterol seviyesini distirme
mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir [24]. Probiyotik
bakteriler gida kaynakli sindirilemeyen karbonhidratlar
kolonda fermente ederek kisa zincirli yag asitleri (baslica
asetat, propionat ve bitirat) ile H,, CO, ve metan gazlari
olusturmaktadir [25, 26]. Kisa zincirli yag asitleri karacigerde
kolesterol sentezini inhibe ederek ve/veya plazmadan
karacigere tekrar kolesterol gidisini saglayarak kan lipitlerinin
sistemik seviyelerinde azalmalara neden olabilirler [27]. Konu
ile ilgili olarak son yapilan galigmalarin birinde potansiyel
kolesterol distriicii etkileri olan L. fermentum KC5b'nin
mevcut kolesterol diglrtict etkisini muhtemelen; kisa zincirli

yag asitleri tretimi ve dzellikle de propionat Uretimi ve/veya
safra tuzu dekonjugasyonu ile gerceklestirdigi bildirilmistir
[28]. Yapilan diger bazi galismalarda probiyotik tiiketimi ile
karacigerdeki kolesterol sentezini azaltan -hidroksi--
metilglutaril-koenzim A rediiktaz seviyesinin 6nemli bir sekilde
diistiigi belirlenmistir. Yine probiyotiklerin intestinal limende
kolesteroliin safra asitlerine donlslimind arttirdidi tespit
edilmistir. Li and Beitz [23] E. coprostanoligenes ATCC
51222'nin kolesterol disiriicl etkisini, s6z konusu bakterinin
kolesterolli sindirim sisteminden absorbe edilemeyen
koprostanol maddesine donistiirmesine baglamistir. Konu ile
ilgili son muhtemel mekanizma da probiyotiklerin safra
tuzlarini hidrolize ederek kolesterol seviyesine etki ettigi
hipotezidir [29]. Goriildigu gibi probiyotiklerin kolesterol
distrlci etkileri tek bir mekanizmaya bagl degildir. Bir cok
arastirmaci farkli suslarinin etki mekanizmalarinin da farkli
olabilecedini ve stz konusu etkide bir veya birkag
mekanizmanin ayni anda etkili olabilecegini bildirmektedir.
Konu ile ilgili calisan bilim adamlari tarafindan probiyotikler ile
serum kolesterol seviyeleri arasindaki iligkilerin tam olarak
belirlenebilmesi igin yeni ve daha fazla calismanin yapilmasi
gerekli goriilmektedir.
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