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Beynin %601 yagdan olusur ve hiicre diizeyinde oksidatif stres sonucunda olusan serbest radikallerin verecegi hasara agik
bir yapidir. Noronlarda tretilen baglica serbest radikaller, siiperoksit ve nitrik oksittir. Serbest radikallerin birikimi DNA
oksidasyonuna ve DNA onarim mekanizmalarinin bozulmasina neden olabilir; bu gibi hiicresel degisiklikler noronal iglev
bozukluguna, islevsel ve yapisal noroplastisiteye zarar verebilmektedir. Erken beyin gelisimini etkileyen faktorlerin baginda
beslenme gelmekte ve beslenme sekli hayat boyu hiicre yenileme ve onarimini etkilemeyi siirdiirmektedir. Bu derlemede oksidatif
stresin molekiiler diizeyde hiicreye etkilerinin agiklanmas: ve gidalardaki bazi besin bilegenleriyle, biyoaktif maddelerin beyin
hiicrelerine ve dolayisiyla biligsel fonksiyonlara etkilerinin agiklanmas: hedeflenmistir. Omega 3 yag asitlerinin, vitaminlerin
ve minerallerin, kolin, polifenoller gibi biyoaktif bilesenlerle psikobiyotiklerin, oksidatif hasara karg: hiicre onarimina destek
vererek, biligsel fonksiyonu olumlu etkiledigi ¢esitli aragtirmalarda belirlenmistir. Bu derlemede 6ne ¢ikan besin bilesenleriyle,
biyoaktif maddeler ve etki mekanizmalari miimkiin olabildigince agiklanmustir.

Anahtar  Beyin saghg, biyoaktif gida bileseni, oksidatif stres, omega-3 yag asitleri, psikobiyotikler, vitamin
Kelimeler

Abstract

60% of the brain consists of fat and is a structure vulnerable to damage from free radicals formed as a result of oxidative stress at cellular level.
Accumulation of free radicals can cause oxidation, disruption of DNA repair mechanisms; such cellular changes can cause neuronal dysfuncti-
on and damages in functional neuroplasticity. Nutrition is one of the primary factors affecting brain development, and continues to affect cell
renewal throughout life. In this review, it is aimed to explain the effects of oxidative stress at molecular level and some nutritional components,
bioactive substances in foods on brain cells and therefore cognitive functions. It has been determined in various studies that omega 3 fatty acids,
vitamins, minerals, bioactive components such as choline, polyphenols and psychobiotics positively affect cognitive function by supporting cell
repair against oxidative damage. In this review, prominent nutritional components, bioactive substances and their mechanisms are explained
as much as possible.
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GIRiS
Beyin, dastinceyi, hafizayi, duyguyu, dokunmayi, motor
becerileri, gérmeyi, nefes almayz, sicakligs, aghg: ve viicu-
dumuzu diizenleyen her siireci kontrol eden mitkemmel
bir sistemin bulundugu bir organdir. Ortalama bir yetis-
kinde yaklagik ti¢ kilogram agirliginda olan beynin yak-
lasik %6071 yagdir. Geriye kalan kismi su, protein, karbon-
hidrat ve minerallerin birlesimidir. Beyin bir kas degildir;
noéronlar ve glial hiicreler de dahil olmak tizere kan damar-
larini ve sinirleri igerir. Glial hiicreler, noronlara fiziksel ve
kimyasal destek ile devamliligini saglayan bir hiicre tiirt-
diir. Merkezi sinir sistemi ve periferik sinir sisteminde yer
alan glial hiicreler sinir sisteminin “yapistiricisi” olarak da
belirtilmektedir.! Erken beyin gelisimini etkileyen faktor-
lerin baginda beslenme gelmekte ve beslenme sekli hayat
boyu hiicre yenileme ve onarimini etkilemeyi stirdiirmek-
tedir. Bu derlemede, oksidatif stresin molekiiler diizeyde
hiicreye etkilerinin agiklanmasi ve gidalardaki bazi besin
bilesenleriyle, biyoaktif maddelerin beyin hiicrelerine ve
dolayisiyla biligsel fonksiyonlara etkilerinin agiklanmasi

hedeflenmistir.

Beyin i§levi, Noronlar, Mitokondri
Beynin baglica kisimlar1 cerebrum (beyin), beyin sap1
(brain stem) ve beyinciktir (cerebellum). Noronlarin farkl
bilesiminden dolay1 gri ve beyaz bélgeler bulunmaktadir.
Gri madde 6ncelikle bilginin islenmesinden ve yorumlan-
masindan sorumludur; beyaz madde ise bu bilgiyi sinir
sisteminin diger béliimlerine iletir. Beyin, viicudun her
yerine kimyasal ve elektriksel sinyaller gonderip alir. Fark-
11 sinyaller farkl: siiregleri kontrol eder ve beyin her birini
yorumlar. Bazi mesajlar beyinde saklanirken, digerlerini
omurga yoluyla ve viicudun genis sinir ag1 tizerinden uzak
kisimlara iletmek icin merkezi sinir sistemi milyarlarca

norondan destek alir.?

Noronlar, elektrokimyasal aktiviteler, oksidatif stres ve
hiicresel Ca** diizensizligi gibi gesitli hiicresel stres faktor-
lerine maruz kalirlar. Hiicresel strese maruz kalma yaslan-

dikga artarken, strese verilen yanitin aktivitesi ve etkinligi

azalmaktadir. Bu durum, merkezi sinir sisteminin nérode-
jeneratif siireglere karsi savunmasiz hale gelmesine neden

olabilir.

Yagam stirecinde hiicrelerde cesitli sebeplerle molekiiler
diizeyde gerceklesen olaylar cesitli beyin hiicrelerinde
yipranmaya ve ¢esitli rahatsizliklara sebep olabilmekte-
dir. Bu asamada aerobik hiicrenin énemli organeli olan
mitokondri, besinlerin oksidatif fosforilasyonuyla ATP
tiretilmesini sagladig icin hiicresel metabolizmanin mer-
kezinde yer alir. Mitokondri, hayati metabolik gérevinin
yani sira, kalsiyum homeostazi, apoptoz ve hiicre igi sin-
yallesme gibi hiicrenin diger bir¢ok 6nemli siirecini de
destekler. Diger bolimlerde de agiklanacag: gibi gesitli i¢
ve dis faktorler nedenleriyle bu organelin islevini kaybet-
mesiyle molekiiler diizeyde baslayan hiicre hasari, ¢esitli
dokular: etkileyerek farkli hastaliklarin ortaya ¢ikmasina
neden olabilmektedir. Son yillarda mitokondrinin islevi-
ni kaybetmesinin diyabet, Parkinson hastaligi, Alzheimer
hastalig1 ve kanser gibi ¢cok faktorli yasa bagli hastaliklar-

da rol oynadig agiklanmustir.

Norodejeneratif Hastaliklara Genel Bakis
Molekiiler yaklasim: Mitokondri fonksiyonu, mito-
kondri islev bozuklugu, hastaliklar
Mitokondri, ATP saglayarak enerji iiretiminde, lipid ve
protein sentezine aracilik ederek ve hiicre i¢i kalsiyumu
tamponlayarak sinaptik norotransmiter sinyallemesinde
onemli rol oynar.* Yaglanma siirecinde oksidatif stresin
artmasi mitokondri islevsizligine neden olan baglica fak-
torlerden birisidir. Noronlarda {tretilen bagslica serbest
radikaller, siiperoksit (O,’) ve nitrik oksittir (NO). Perok-
sinitrit bunlarin birlesmesinden olusur ve beyin hiicre zar-
larmin hasar gérmesine neden olabilir.* Serbest radikal-
lerin birikimi genel olarak DNA oksidasyonuna ve DNA
onarim mekanizmalarinin bozulmasina neden olabilir.
Hiicrelerde normal kosullarda, okside olmus DNA bazlari,
DNA onarim yollarina katilan enzimler tarafindan saghikli
olanlarla yenilenebilir.* Ancak mitokondriyal degisiklikle-

rin ve artmis oksidatif stresin yani sira, yaglanan beyinde
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hiicresel Ca** homeostazi da bozulma egilimindedir. Kan-
daki glukoz konsantrasyonlari, yaslanma ile bozulmus
instilin yaniti sonucunda artma egilimindedir. Yasl birey-
lerin noronlarinda insiilin direnci ve bozulmus glukoz ta-
sinmasi, ozellikle temporal, pariyetal ve frontal loblarinda
gosterilmistir.”® Bu gibi hiicresel degisiklikler noronal is-
lev bozukluguna, islevsel ve yapisal néroplastisiteye zarar
verebilmektedir.' Oksitlenmis proteinler, proteazomal
yikima ugrarken, oksitlenmis/hasarli mitokondriler ve
diger hiicre i¢i organeller otofaji siireci yoluyla lizozomlar
tarafindan yikima hedeflenir. Ancak, agir1 reaktif oksijen
ve nitrojen tiirlerinin (ROS/RNS) tretimi ve buna baglh
olarak oksidatif stres artis1 hem proteazomal hem de lizo-
zomal yikim sistemlerini etkisiz hale getirerek hiicre hasar1
ve 6liimiine neden olabilir ve islevsiz mitokondri birikimi-

ne neden olur.!"

Mitokondri, dendritler ve sinapslardaki nérotransmitter
sinyallemesinin temel diizenleyicileridir. ATP iiretimi, si-
naptik protein ekspresyonu, lipid sentezi, hiicre igi kalsi-
yum tamponlamasi, esneklik ve apoptoz dahil olmak tizere
merkezi sinir sisteminde 6nemli ve gesitli hiicresel fonksi-

yonlara aracilik eder.”***

Hiicre ici serbest kalsiyum konsantrasyonu, beyindeki kar-
masik sinyal rollerini yerine getirir. Kalsiyum katyonlar:
(Ca?"), 6grenmenin, hafizanin ve néronlarin strekliligini
saglayan plastisiteyi diizenler. Ca?* homeostazi, sinir bii-
tiinltigiinii koruyan beyin fizyolojisini destekler. Plazma
zar1 boyunca ve hiicre i¢i organeller ile bolmeler arasinda-
ki Ca®* akaslary, gesitli hiicresel fonksiyonlar: biitiinlestirir.
Kalsiyum homeostaz1 bagirsakta, bobreklerde ve kemikte
kalsiyum taginmasini diizenleyen hormonlarin faaliyetle-
riyle saglanir ve bunlardan birisi 1,25-dihidroksi vitamin
D-3diir. Noérodejeneratif bozukluklarda hiicresel Ca**
diizenleyici sistemler tehlikeye girer. Oksidatif stres, bo-
zulmus enerji metabolizmasi ve hastalikla iliskili protein-
lerdeki degisiklikler, Ca**e bagli sinaptik fonksiyon bozuk-
lugu, bozulmus plastisite ve néron 6liimii ile sonuglanir.**

Oksidatif stres, hiicre diizeyinde oksijen reaktif tiirlerin

tiretimi ve birikimi ile biyolojik sistemin bu reaktif tiriin-
leri detoksifiye etme yetenegi arasindaki dengenin bozul-
masindan kaynaklanir. ROS hiicre sinyallemesinde cesitli
fizyolojik roller oynayabilir ve yukarida belirtildigi gibi ok-
sidatif fosforilasyonun yan triinleri olarak mitokondride
iiretilirler. Ornegin bagisiklik sisteminin iiyesi makrofajlar
viicuda yabanci maddeyi farkettiginde bunu serbest radi-
kaller ile inhibe eder. Hiicrelerdeki dogal tiretimin yani
sira serbest radikaller, dis faktorler araciligiyla da tiretilir;
cevresel faktorler (6rn. UV, iyonlastirici radyasyonlar, kir-
leticiler ve agir metaller) ve ksenobiyotikler (6rn. antiblas-
tik ilaglar) ROS tretimini bityiik 6lgiide artirarak hiicre
ve doku hasarina yol acan dengesizlige neden olur.'® Bes-
lenme sekli, gida icerikleri ve kullanilan koruyucu mad-
delerin de oksidatif stresi etkileyebilecegi belirtilmektedir.
Ornegin, yapilan bir calismada sodyum benzoatin farkl
konsantrasyonlarinin (0.56, 1.125 ve 2.25 mg/mL) 4 hafta
boyunca oral yoldan uygulanmasinin, 6grenme ve hafiza
performans testleri ile malondialdehid, indirgenmis glu-
tatyon duzeyleri tzerine etkileri arastirilmistir.'” Sodyum
benzoatin hafizayr ve motor koordinasyonunu o6nemli
olgtide bozdugu, antioksidan olan glutatyonu azalttig1 ve
beyindeki malondialdehid (MDA) diizeyini 6nemli dl¢iide
artirdig1 agiklanmigtir. Sodyum benzoatin farelerde hafiza
performansini bozabilecegi ve beyin oksidatif stresini arti-

rabilecegi belirtilmistir.

Makrolidler, B-laktam, glisiklin, genis antimikrobiyal
spektrumlari ve etkileri nedeniyle yaygin olarak kullanilan
antibiyotik tiirleridir. Birgok antibiyotigin mitokondriyal
elektron tagima zincirini bozarak oksidatif stresin nede-
ni reaktif oksijen tiirlerini indiikledigini ve bu durumun
hiicre 6liim yolunda oksidatif hasara yol a¢tigini goster-
mektedir.'®* Ozellikle ensefalopati hafiza kaybr, kisilik de-
gisiklikleri, demans veya nobetler antibiyotige bagli olarak
gozlemlenmigtir. Noronal hayatta kalma, biiytk 6lctide
mitokondrinin biitiinliigiine ve islevselligine baglidir. Mi-
tokondriyal fonksiyon bozuklugu, bir dizi nérodejeneratif
bozuklukta néron kaybina neden olur. Yapisal ve islevsel

olarak hasar géormiis mitokondri, ROS tiretme egiliminde-
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dir; ATP daha azdir; bunun da enerji krizine, oksidatif stre-
se ve hasara ve noron hiicresi 6liimiine neden olabildigini
belirten Xiao ve ark. (2019), antibiyotiklerin neden oldugu
bu zararli etkilerin antioksidanlar tarafindan uzaklastirila-
bilecegini belirlemek i¢in FDA onayl1 bir antioksidant olan
N- Asetil Sistein (NAC) kullanmigtir. NAC kullaniminin,
antibiyotiklerin hiicre i¢i ROS ve mitokondriyal stiperok-
siti artirmadaki etkilerini ortadan kaldirdig1 belirlenmis-
tir.?* Kalghatgi ve ark. (2013), bakterisidal antibiyotiklerin
mitokondriyal elektron tagima zincirini bozarak ROS bi-
rikimine neden olabilecegini belirtmistir.'"® Otto Warburg,
kanser hiicrelerinin yiiksek miktarda oksijen varliginda
bile fazla miktarda laktat iirettigini gézlemlemistir; bu du-

rumu “aerobik glikoliz” olarak isimlendirmistir.?*

Uzun siireli bozulan uyku dongiilerinin duygudurum
bozukluklarinin tetikleyicisi oldugu diistiniilmektedir;
diizenli uykunun biyolojik islevlerinden birinin oksida-
tif strese kars1 olumlu etki saglayabilecegi belirtilmistir.>”
Oksidatif stresle, mitokondriyal fonksiyon i¢in bir néro-
toksin olan homosistein artar. Yitksek ROS seviyeleri mi-
tokondriyal fonksiyona zarar verir.?*** Kortizol viicuttaki
hemen her organi etkileyen bir steroid hormondur ve dog-
ru kortizol dengesine sahip olmak saglik i¢in ¢ok 6nem-
lidir. Stres halinde kan dolagimina salinan kortizol artar.
Viicutta uygun kortizol seviyeleri i¢in hipotalamus, hipofiz
bezi ve adrenal bezlerinin ¢aligmasi gerekir. Uyku apnesi,
uykusuzluk veya gece vardiyasinda ¢alismak gibi kronik
uyku sorunlari, daha yiiksek kortizol seviyeleriyle iligki-
lendirilmektedir. Uyku yoksunlugu sonrasi dokularda an-
tioksidan kapasitenin azaldig1 ortaya koymustur.” Noron-
lar, elektrokimyasal aktiviteleri, oksidatif stres ve hiicresel
Ca* diizensizligi gibi cesitli hiicresel stres faktorlere maruz
kalirlar.?® Hiicresel strese maruz kalma yaslanma siirecin-
de artarken, koruyucu yanitin etkinligi azalmaktadir. Bu
durum, merkezi sinir sisteminin zaman i¢inde hasar gor-
mesine ve nérodejeneratif stireclere karsi savunmasiz hale
gelmesine neden olabilmektedir.”” Kronik stresin ve kor-
tizoliin beyindeki mitokondriyal fonksiyon ve membran

lipitlerinde oksidatif hasara neden oldugu gosterilmistir.

Insan beyninin yag asidi bilesimi, hiicresel membran ya-
pilarmin yapisal ve iglevsel biitiinliigiinii korumanin anah-
taridir. Son ¢aligmalar, kolesterol ve DHAnin en 6nemli
islevlerinden birinin, kolesterol, DHA ve sfingolipidler
acisindan zengin olan plazma zari tizerinde lipit sallar
olusturmak oldugunu gostermistir.®® Lipid sallari, sinyal
iletiminde yer alan reseptorleri ve proteinleri kiimeleme
islevi goriir, protein iskelesine yardimci olur. Kronik stres,
hiicre i¢i glutamat seviyelerini de arttirir, bu da néronlarda
kalsiyum sinyalinin ve oksidatif stresin degismesine neden
olabilir. Lipitler, oksidatif hasara kars1 yapisal karakteris-

tikleri nedeniyle 6zellikle hassastir.'®

fleri glikasyon iiriinlerinin etkileri
fleri glikasyon son iiriinleri (Advanced Glycation Endpro-
ducts, AGFE’ler), insan viicudunda endojen olarak olusan
veya beslenmeyle tiiketilen glikasyona ugramis proteinler
veya lipitlerdir. Hem sanayilesmis hem de gelismekte olan
tilkelerde son otuz yilda ortaya ¢ikan metabolik hastalik-
lardaki hizli artis, ilave seker icerikli gida ve tatlandiricil
icecek titketimindeki artisla iliskilendirilmektedir.”® Seker-
lerin hemoglobin ile enzimatik olmayan reaktivitelerinin
arastirilmasinda fruktozun glikozdan 7.5 kat daha yiiksek
bir reaksiyon hizina sahip oldugu belirlenmistir.* Yiiksek
fruktoz alimi modellerinde, AGE detoksifikasyonundan
sorumlu baslica enzim olan glioksalaz-1 dahil olmak tize-
re bir¢ok antioksidan enzimin diizenlenmesinde merkezi
6nemi olan olan niikleer faktor eritroid 2 ile iliskili fak-
tor 2'nin (Nrf2) transkripsiyonel aktivitesinin bozuldugu
son bulgularda vurgulanmistir.®' Indirgeyici sekerlerin,
proteinlerin lisin veya arginin yan zincir amino gruplari
ile enzimatik olmayan reaksiyonu ve ardindan oksidatif
stres kosullar1 altinda bagka glikoksidasyon reaksiyonla-
r1 yoluyla olugan ileri glikasyon son triinleri, Alzheimer
hastalig1 yani sira travmatik beyin hasarmin ikincil asa-
malarinda, amyotrofik lateral skleroz (ALS) gibi hastalik-
larin ilerlemesinde rol oynadig: bildirilmistir.*> AGE’lerin
olusumu artan oksidatif stres ile desteklenir. Baglangicta
olusan glikozillenmis proteinler, hidroksil radikali ve pe-

roksinitrit anyonu (ONOQO") gibi reaktif nitrojen tiirlerini
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igeren kapsamli glikoksidasyon reaksiyonlarina maruz ka-
lir. Hiperglisemik ortamin nérodejeneratif hastalik riskini
etkileyebilecegi belirtilmistir.***. Beyinde Amiloid-p (AP)
proteini birikiminin Alzheimer hastaliginin en 6nemli
nedenlerinden biri oldugu, AP proteininin 6nce ndronal
islev bozukluguna, sonrasinda hiicre élimiine ve plak bi-
rikimine neden oldugu arastirmalarda belirlenmigtir.*>*
Diyabetik sicanlarda, hipokampus ve prefrontal lobda Ap
birikimi olugmustur.’”” Normal si¢anlarla karsilastirildigin-
da AB1-42 ve RAGE ekspresyonlar: diyabetik sicanlarin
hipokampusunda ve prefrontal lobunda 6nemli 6l¢tide

artmug, diyabetik sicanlarin bilissel islevini etkilemigtir.?

Besin Bilesenleri ve Biyoaktif Maddelerin Bilissel
Fonksiyonlara Etkileri
Yagam siirecinde beyin hiicrelerini etkileyen modifiye edi-
lebilir 6nemli faktorlerin basinda beslenme gelmektedir.
Hipokrat'in soyledigi gibi gidalarimizin ilacimiz, ilacimi-
zin gidalarimiz olmasi gerekliliktir. Benzer olarak 1908
yilinda Nobel 6diili kazanan Metchnikoft faydali laktik
asit bakterilerinin kalin bagirsak sagligini olumlu etkile-
yerek yasami uzattigina dikkat ¢ekmistir. Zihinsel saglik
ve performansla ilgili beynin 5 temel alaninda, (1) beyin
gelisimi, néronlarin ve glial hiicrelerin asir1 bitytimesi; (2)
beyindeki sinyal aglar1 ve ndrotransmiterler; (3) bilis ve
hafiza, sinaptik esneklik; (4) protein olusumu, katlanmasi
ve bozulmasi arasindaki denge ve (5) kronik inflamatuar
stireglerin olumsuz etkilerine karsi beslenmenin 6nemli
rolii olabilecegi belirtilmektedir.** Bireyin viicudunu ko-
rumak i¢in gerekli tiim makro ve mikro besin bilesenle-
rini, saglikli gida kaynaklarindan ve yeterli miktarlarda
titkettigi, cesitlendirilmis bir beslenme fonksiyonel bes-
lenme kapsamindadir.*® Bu tiir beslenme, ¢esitli meyve ve
sebzeleri, baklagilleri, sert kabuklu yemisleri, fermente siit
iirlinleri, yumurta, balik, et ve tam tahillarin giinliik yeterli
titketimini 6nerir. Bu tiir bir beslenmenin saglik agisindan
fayda sagladigina ve diyabet, hipertansiyon, metabolik
sendrom vb. gibi cesitli kronik durumlarin riskini azalttig
bilinmektedir. Doymus yag, seker, un ve tuzun beslenmede

sintrlandirilmasi gerekliliktir. Ciinkit mevcut orta yas obe-

zitesi egilimine bagli olarak demansin gelecekte normal-
den daha fazla artacagini,® Tip 2 Diyabet (T2D)nin bir
risk faktorii olan obezitenin bash basina duygudurum ve
biligsel bozukluklara neden olacag1* ve diyabetli bireyde
Alzheimer hastalig1 riskinin daha yiiksek olacagi* acik-
lanmistir. Son meta-analizler beslenme kalitesi ile biligsel
islev, depresyon vb. zihinsel saglik arasindaki iliskiyi dog-
rulamaktadir.**** Biligsel gerilemede etkilenen ana bolge,
ogrenme ve hafizada tamamlayici rol oynayan bolgeler-
den biri olan hipokampiistiir. Yaslanmayla birlikte belirli
beyin bolgelerinde uzun vadede sinaptik yogunluklarda
azalma, kalsiyum homeostazi ve norotrofinlerde degisik-
likler meydana gelir. Hipokampusa 6zgii olarak, dendritik
gosterilmis ayrica beslenme seklinin de 6nemli bir faktor
oldugu belirlenmistir.* Noronal sinyallesmeye, aksonlar
ve dendritler arasindaki sinapslarda nérotransmitterlerin
salinmasi aracilik eder; beyinde, amino asitler (glutamat,
y-aminobiitirik asit, GABA), glisin, katekolaminler (dopa-
min, norepinefrin), monoaminler (serotonin, asetilkolin),
biyojenik aminler (6rn., histamin, triptamin, tiramin), bir
dizi peptit, adenosin gibi piirinler ve nitrik oksit gibi bir-
¢ok norotransmitter tiirii bulunur ve aralarinda varolan

denge bazen bozulabilir.”

Du ve ark. (2016), yaptiklar1 ¢alismada bilissel ve duyus-
sal davranislarla iligkili noronal devrelerdeki mitokondri
ve lipidlerdeki oksidatif hasara karsi gidalarin koruyucu
etkilerini aragtirmistir. Omega-3 yag asitleri (eikosapenta-
enoik asit, EPA ve dokosapentaenoik asit, DPA), C vitami-
ni ve ¢inko gibi antioksidanlar, B12 Vitamini, folik asit ve
magnezyumun norobilissel islevi gelistirebildigini, duygu
durum bozukluklarina, depresyona karsi olumlu faydalara
sahip olabilecegi gosterilmistir.* DHA vicuttaki toplam
yag asitlerinin %14’{inii olusturur ve néronal membran-
larda ve sinapslarda yogunlagir. Lipid peroksidasyonu, C
vitamini ve E vitamini gibi antioksidanlar tarafindan inhi-
be edilebilir.’” Ozellikle, ROS tarafindan ¢oklu doymamug
lipid pargalanmasinin bir yan iiriinii olan malondialdehit

seviyelerinin depresyonlu hastalarda 6nemli 6lgiide arttig
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bulunmustur. Oksidatif stresi azaltabilecek, sinir sistemine
ve beyin hiicrelerine hasar1 6nleyerek saglikli devamlilik-
larini saglayabilecek 6ne ¢ikan bazi fonksiyonel gida bile-

senleri ve etki mekanizmalar agagida agiklanmustir.

Omega-3 yag asitleri
Gidalardan alinan esansiyel yag asitlerinin temel beyin ya-
pist ve islevi icin yapr taslari sagladig iyi bilinmektedir.*®
Beynin omega-3 ¢oklu doymamis yag asidi icerigi yiik-
sektir; beyinde en ¢ok bulunan omega yag asitleri sirasiy-
la dokosahekzaenoik asit, arasidonik asit ve oleik asittir.*®
Bu yaglarin eksikliginin beyin fizikokimyasi, biyokimyasi,
fizyolojisi ve islevinde, dolayisiyla beyin gelisiminde, bazi
noropsikiyatrik hastaliklarda ve yaglanmanin getirdigi bi-
ligsel gerilemede rol oynadigini gosterir.* Yag asitleri, sinir
sistemindekiler de dahil olmak tizere gogu lipitin yapisina
dogrudan katilarak kimyasal ve biyolojik 6zelliklerini sag-
lar. Epidemiyolojik ¢alismalar, yitksek miktarda doymus
ve trans yag asitleri iceren beslenmenin, biligsel fonksiyon
bozuklugu® ile iliskili oldugunu, doymamus yag asitleri tii-
ketiminin ise biligsel fonksiyonlar i¢in koruyucu bir etkiye

sahip oldugunu ortaya ¢ikarmistir.”*

Doymamis yag cesitlerinin dahi viicut tizerindeki et-
kilerinin farkli oldugunun bilinmesi 6nemlidir. Cesitli
noérodejeneratif ve norolojik durumlarda omega-3 ¢oklu
doymamis yag asitleri artan aliminin faydal etkileri ka-
nitlanmigtir.>® Arastirma sonuglari, a-linolenik asidin
(ALA) bebek mamalarinda kullanimini saglamistir. Bebek
mamalarindaki omega-3 yag asitleri bebegin gorsel, noro-
lojik ve entellektiiel durumunu etkiledigi anlagilmigtir.>
Eikozapentaenoik asidin (EPA) kullanildig: klinik arag-
tirmalarda duygu durum bozukluklarinda faydal: etkileri
belirlenmistir; oysa Alzheimer hastaligi gibi noérodeje-
neratif hastaliklarda dokozahekzaenoik asit (DHA) daha
6n planda olmugtur. DHA, niceliksel olarak beyindeki en
onemli omega-3tiir. Balik, beyin fonksiyonu igin kritik
oldugu distiniilen omega-3 ¢oklu doymamis yag asitleri-
nin baglica kaynagidir. Omega-3 yag asitlerinin hiicre zar1

biitiinligiine ve akiskanligina, periferik bagisiklik fonksi-

yonunun diizenlenmesine, mikroglial aktivasyona ve be-
yin glikoz metabolizmasina katkida bulundugu ve amiloid
beta protein (Ap) ytkiinii azalttig1 belirtilmektedir.’>*¢ Ba-
lik protein, mineral ve 6zellikle ALA ve DHA gibi omega-3
yag asitleri bakimindan zengindir. Diizenli balik titketimi-
nin beyin fonksiyonlarini olumlu etkilemesi bakimindan
o6nemli oldugu belirtilmektedir. Bir meta-analiz, diisiik
miktarda balik tiiketenlerle karsilastirildiginda yiiksek
miktarda balik tiiketen bireylerde Alzheimer gelisme ris-
kinde %36 oraninda 6nemli bir azalma bulmustur.”” Co-
cukluk ve ergenlik doneminde diizenli balik tiiketiminin
bazi biligsel faydalarla iliskili olabilecegi belirtilerek, son-
rasinda yetigkinlikte néropsikolojik performansi etkileye-

bilecegi agiklanmigtir.*®

Beyin sagliginin korunmasinda 6ne ¢ikan vitaminler
Bir¢ok mikro besin, enerji vermemelerine karsin hiicresel
enerji tiretimi, hiicre bakimi ve onarimi, nérotransmiter
sentezi, oksidasyon-indirgeme homeostazi gibi beyin is-

levleri i¢in 6nemli rol oynamaktadir.>**

D vitamini, bagirsakta immiin yanit1 ve bagirsak mikrobi-
yotasint modiile eder. Dentritik hiicrelerde ¢esitli antimik-
robiyal peptitlerin ekspresyonunu indiikler ve uygun siki
baglant1 olusumuna katkida bulunur.®s" Bagirsaklardan
kalsiyum emiliminde ve sinaptik iletimde etkin rolii var-
dir.% Bir klinik ¢alismada, 210 Alzheimer hastas1 12 ay
boyunca giinde 800 IU D vitamini uygulanan ve uygulan-
mayan iki gruba ayrilmig; D vitamini uygulama grubunun
6 ve 12 ay sonunda yapilan biligsel degerlendirmede daha
iyi puan aldig1 belirtilmistir.* D vitaminin beyinde amilo-

id beta birikimini azaltmas: etkili olmustur.

B vitaminleri, hiicre metabolizmasindaki biyokimyasal
reaksiyonlarda goérev yapan bazi enzimlerin yapilarinda
bulunurlar.® Homosistein ve S-adenozilmetiyonin sevi-
yelerini diizenleyebilirler. Anti-enflamatuar® ve antioksi-
dan® ozelliklere sahiptirler. Tiamin (B1 vitamini) eksikligi
bilissel bozuklukla iliskilendirilmistir.%® B6 vitamini alimi,

daha iyi biligsel fonksiyonla iliskilendirilmigtir.* B12 vita-
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min eksikliginin hafizay1 olumsuz etkiledigi ve serum dii-
zeyleri 300 pmol/Lnin altinda olanlarin geri doniisiimsiiz
hipokampus degisikliklerine neden oldugu gosterilmis-
tir.”* Folik asit (B9 vitamini) takviyesinin bilissel fonksiyo-

nu 6nemli olgiide iyilestirdigi gosterilmistir.”

Biligsel gerilemenin artmasi, diigitk A vitamini diizeyleri
ve yetersizligi ile pozitif olarak iligkili oldugu gosterilmis-
tir.”? A vitamini yetersizligi hafif biligsel bozukluk igin bir
belirteg olabilir.” Viicutta A vitaminine donistiiriilebilen
toplam karotenoid aliminin yiiksek olmasi, orta veya za-
yif biligsel islevin giderilmesiyle iliskili oldugu gosteril-
mistir.”* A vitamini yetersizliginin embriyonik dénemde
baslamasinin Alzheimer ile iligkili genleri etkiledigi dasti-
niilmektedir.”? A vitamini, beyinde retinoik aside doniise-
rek, 6grenme ve bellekle ilgili beyin bolgelerinde, 6rnegin
hipokampusta, sinaptik plastisiteyi destekler.”” Yiiksek C
vitamini konsantrasyonuna sahip bireylerde bilissel bo-
zuklukta azalma belirlenmistir.” Yiiksek E vitamini sevi-
yelerinin daha yiiksek sozel bellek, anlik hatirlama ve daha
iyi dil/sozel akicilik performansi ile iliskili oldugu agiklan-
mustir.”” K vitamini, serebral homeostaza katkida bulunan
iki K vitamini bagimli proteinin karboksilasyonunda rol
oynar. K vitamini, hiicre zarlarinin temel bilesenleri olan
sfingolipidlerin sentezinde bir kofaktor olarak gorev yapar
ve yash yetiskinlerde daha iyi biligsel islev ile iligkili oldugu

gosterilmigtir.”®

Beyin saghiginin korunmasinda 6ne ¢ikan mineraller
Kalsiyum, ¢inko, demir ve selenyum gibi mineraller, ¢ok
sayida biyolojik protein icin kritik bilesenlerdir ve beyin
saglig1 ve anksiyete ile ilgili 6nerilen bu mekanizmalarda
rol oynayabilecegi belirtilmektedir.”** Arastirmalar ¢inko,
demir ve selenyum eksikliklerinin kaygi ile iliskili oldu-
gunu, asir1 bakir ytikiiniin ise kaygiy: bakir eksikliginden
daha fazla etkileyebilecegini gostermektedir.®! Anksiyete
bozukluklarinin hafifletilmesi ve zihinsel sagligin korun-
mast i¢in eser mineral homeostazinin optimize edilmesi
aragtirilmistir.  Anksiyetesi olan katilimcilarda kontrol

grubuyla karsilastirlldiginda daha diisiik serum hepatosit

biiylime faktorii (HGF) ve ¢inko seviyeleri tespit edilmis;
sekiz haftalik ¢inko/antioksidan uygulamasindan sonra,
takviye edilen grupta hem serum HGF hem de ¢inkonun
onemli olciide arttigr tespit edilmistir.* HGFnin beyin
dahil olmak tizere bir¢ok doku tipi ve organ tizerinde ko-
ruyucu bir anti-inflamatuar ve rejeneratif etkisi vardir.*’
Yeterli miktarda ¢inko hipokampustaki néronlarin igle-
vini ve olgunlagsmasini tesvik ederek, HGF ve anksiyete
arasindaki baglantiyr olumlu etkileyebilmektedir.** Bakur,
¢inko ve demirin, serbest radikalleri sondiirerek antiok-
sidan gorevi yapan siiperoksit dismutazin yapisinda bu-
lunmalar1 6nemlidir.® Selenyum antioksidan ozelliklere
sahip bir mineraldir. Selenoproteinler asetilkolin gibi bazi
norotransmitterleri diizenler. Alzheimer hastalarinda do-
lagimdaki ve beyindeki selenyum konsantrasyonunun sag-
likli kontrollere gére 6nemli diizeyde daha diisitk oldugu

belirlenmisgtir.%#

Beyin sagliginin korunmasinda 6ne ¢ikan
biyoaktif bilesenler
Kolin
Kolin, hticre zarlarinin temel bilesenleri olan fosfolipid-
lerin yapimi igin gerekli olup, beyindeki nérotransmitter
asetilkolinin biyosentezinin énciisti ve ayni zamanda metil
gruplarinin 6nemli bir kaynagidir.®® Asetik asit ile kolin'in
esteri olan asetilkolin, 1936da Nobel Odiilii kazanan Hen-
ry Hallett Dale ve Otto Loewi tarafindan tanimlanmis ve
bir noérotransmitter oldugu agiklanmustir. Asetilkolinin,
Alzheimer ve Parkinson hastaliklarinda 6nemli bir yere
sahip oldugu ortaya ¢ikmustir. Aragtirmalar, gelismekte
olan fetal beyne benzer sekilde plasentanin da hamilelik
boyunca koline duyarli oldugunu géstermistir, kolinin do-
gum Oncesi beslenmede 6nemi belirtilmektedir.* Beyinde
kolinin, asetilkolin konsantrasyonlarini norolojik siiregleri
ve bilissel islevleri etkiledigi tespit edilmistir. Viicutta sen-
tezi yetersiz olan kolinin ciger, et, yumurta gibi gidalardan
glinlitk olarak saglanmasi beyin sagliginin korunmasini

destekleyebilir.
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Polifenoller
Gidalardaki polifenollerin, oksidatif strese ve inflamatuar
hasara karst noronal korumada yararl etkilere sahip ola-
bilecegi ve biligsel islevleri destekleyebilecegi belirtilmek-

tedir.” Polifenollerin dogrudan ve dolayl: etkilerle beyin

bariyerini gegerek beyine ulastiktan sonra koruyucu et-
kiler gosterdigi bildirilmistir.”> Polifenolik antioksidanlar,
serbest radikal temizleme etkisi ve ge¢is metali iyonu (6rn.
Cu* ve Fe*)-selatlama etkileriyle AGFE’lerin olusumunu

engeller. Temel olarak polifenolik bilesenler hiicrede biri-

korumasini gerceklestirdigi daha dnce yiritilen ¢aligma-

ken ROS’u etkin olarak sondiirtr.

larla agiklanmigtir (Tablo 1); ek olarak bazi polifenol meta-

bolitleri néronal reseptorleri modiile edebilir.” Gidalarda-

ki polifenollerden kaynaklanan metabolitlerin, kan-beyin

Beyin saghiginin korunmasinda psikobiyotikler

Bagirsak mikrobiyotasi, insanin sagligini ve hastaligini et-

Tablo 1. Norodejeneratif hastaliklarda polifenollerin etkilerini gosteren arastirmalar
Bilesen Gida Etki mekanizmast Kaynak
Oksidatif stres tirtinleri +, mitokondriyal fonksiyonda iyilesme *,
Resveratrol Uziim, ¢ilek, bogirtlen, | Metilgloksal (MGO) olusumunun saglanmas: ', anti-glikasyon ¥ | 111, 112, 113,
kazileik, , Hipokampiis ve kortekste histopatolojik degisim V, biligsel islev 114
bozuklugu ve hafiza kayb1 ¥, Beyin inflamasyonu
Dikarbonil tiirlerinin tutulumu *, Multipl skleroz (MS) + R 115. 116, 117
Kurkumin Zerdegal AGE olusumu, ROS, TGF-p1 dﬁzeylerindei istenmeyen motor 1’18, 1’19 ’
davranis1 V, ¢oziiniir AB1-42, inflamasyon, oksidatif stres
Kerevi d ERK1/2, NF-kB aktivasyonu +, inflamasyon, oksidatif stres +,
Apigenin Creviz, maycanor, O3 hafizada bozulma ¥ A yikilV, nitrikoksit, apopto- | 120, 121,122
P papatya, cay grenme ve hafizada bozulma ¥ Ap yiikiV, nitrikoksit, apopto- » 121,
tik hiicreler, 6lii hiicreler ve kaspaz 3/7 aktivitesi
AGE olusumu, NF-kB aktivasyonu +, AP tiretimi, ROS ve
Kategin Gay malondialdehid diizeyi ¥, mangan suierokside dismutaz (Mn- | 123,124,125
SOD) diizeyi
Epigallokatesin Yesil Cay Lipofuskin birikimi +, ROS iiretimi + kronik serebral hipop- 126,127, 128
erfiizyonun neden oldugu hafiza bozuklugu
Dikarbonil tiirlerinin tutulumu *, AGE, AP ve ROS iiretimi +,
Antosiyaninler Gilek ve kiraz sinir inflamasyonu ve aktiflestirilmis astrositler Y AGE reseptorl- | 129, 130,131
eri (RAGE) +
Hesperetin Turunggiller Apoptozis +, SOD dﬁzeyinde+ 132
Serotonin diizeyi *, glutatyon peroksidaz aktivitesi
A plak olusumu Y, dopamine dejenerasyonu inflamasyon,
. . o . 133, 134,135,
Naringenin/Nobiletin Turunggiller, domates oksidatif stres ¥, a-Syn protein, TNF-a ve IL-1p mRNA ekspre- 136
syonu Y, ¢oziiniir AP1-40 ve ROS diizeyi, biligsel ytkim Y,
SOD diizeyinde
Kuarsetin Sogan, karabugday, alig AGE olusumu, PI3K/AKT, protein kinaz aktivasyonu +, oksidatif 137, 138
hasar, AP lif olusumu Y, Bilissel seviye, noron canlilig
Klorojenik asit Erik (mirabelle) Kaygt v 139, 140
Antihiperaljezik ve anksiyolitik etki
Fisetin Elma, iiziim, cilek, salatalik Dilfaib'onil tiifrllfrjnlin 'tutli(lumu *, AGl‘3T oluiun;(u, II{OS }111k1m1+, ”
ve sofian antioksidant faktérlerin ekspresyonu (6rnegin katalaz, glutatyon
peroksidaz)
AR birikimi, d in sini
7,8-dihidroksiflavonoid p biri 1m1+ Opamin sinir 142, 143
kayb1 ¥, hafiza
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kileyen, ¢esitli ve dinamik bir mikroorganizma popiilasyo-
nunu temsil eder. Cesitli i¢ ve dig faktorlerin mikrobiyo-
ta-bagirsak-beyin eksenini etkiledigi gosterilmistir. Bunlar
arasinda genetik ve epigenetik faktorler, ayrica egzersiz,
antibiyotik ve ¢esitli ilaglarin kullanimi ve probiyotik tii-
ketimi gibi ¢esitli faktorler bulunmaktadir.” Ayrica, yasam
boyu beslenme aligkanliklar: bagirsak mikrobiyotasini dii-
zenleyen en 6nemli degistirilebilir faktorlerden biri olarak
gosterilmistir.” Gastrointestinal sistemdeki mikrobiyota
ile merkezi sinir sistemi arasindaki baglanti, beyin fonk-
siyonunun optimal diizeyde siirdiiriilmesinde 6nemli bir
rol oynar.”>* Bagirsak mikrobiyotasi, y-aminobutirik asit
ile serotonin ve 6nciillerine etki ederek nérotransmiterleri
sentezini diizenler.”” Bagirsak-beyin ekseni, yalnizca gast-
rointestinal bozukluklarda degil ayn1 zamanda merkezi
sinir sistemi hastaliklarindaki potansiyel etkisi de belirtil-
mektedir.”**° Yaglanma siirecinde, bagirsak mikrobiyal po-
piilasyonu belirtilen faktorlere bagl olarak mikrobiyomun
yapisinda dengesizliklere (disbiyosis) yonelebilmektedir;
bu, yalnizca gastrointestinal rahatsizliklara yol agmakla

kalmamakta ayni1 zamanda demans gibi merkezi sinir sis-

temi bozukluklarina da neden olabildigi belirtilmektedir.
Deneysel ve klinik ¢aligmalarla, bagirsak mikrobiyotasinin
insan bilisindeki roliinii ve yaglanmayla iliskili disbiyozun,
gastrointestinal gecirgenligi ve kan-beyin bariyerini bozan
amiloid ve lipopolisakkaritlerin salgilanmasina yol agarak
norodejenerasyona neden oldugu agiklanmistir.'® Sandhu
ve ark. (2017), tarafindan tanimlanmis psikobiyotikler,
dogru miktarda uygulandiginda ruhsal veya norolojik has-
talig1 olan hastalarda faydali etki gosteren canli organiz-
malardir.* Psikobiyotikler yalnizca noroimmiin eksenleri
modiile etmekle kalmaz, ayni zamanda hafiza, 6grenme ve
genel davranis gibi biligsel stirecleri de etkiler (Tablo 2).
Psikobiyotiklerin etki mekanizmalarini agiklarken belirtil-
mesi gereken 6nemli bir husus sinir sisteminin yapisidir.
Bagirsak mikrobiyotasinin ruh saglig: tizerindeki etkisin-
de beyinde 6nemli olan mikroglial hiicrelerin olgunlagsma-

sin1 ve islevini etkilemektedir.

Yapilan arastirmalar, mikrobiyota-bagirsak-beyin ekse-
ninin noérogelisimsel bozukluklar (6rnegin, otizm spekt-

rum bozuklugu), psikiyatrik bozukluklar (6rnegin, major

Tablo 2. Norodejeneratif bozukluklara kars: psikobiyotiklere yonelik insan ve hayvan aragtirmalar:

Mikroorganizma Model

Etki Mekanizmasi Kaynak

L. acidophilus
Bifidobacterium bifidum Lactobacillus
reuteri Lactobacillus fermentum

Insan

Parkinson hastaligi tani kriterleri (UPDRS) + 144

Lactobacillus acidophilus
L. casei

B. bifidum

L. fermentum

Insan

Biligsel fonksiyon A 145

L. rhamnosus

L. delbrueckii

L. rhamnosus

B. longum

L. acidophilus

B. breve

Lactobacillus casei
Streptococcus thermophilus

Insan

Enerji ve duygu durum A 146

Lactobacillus casei Shirota Insan

Duygu durum 4 147

Lactobacillus gasseri Insan

Yorgunluk v, duygu durum A 147

Lactobacillus gasseri CP2305 Insan

Uyku kalitesi A fekal bakteri¥ 148

Lactobacillus helveticus

B. longum Insan

Stres hormon diizeyi + 149
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Lactobacillus casei Shirota Insan Anksiyete i 150
Bacteroides fragilis Fare Anksiyete ve depresyon +, iletigim A 151
Bifidobacterium breve 1205 Balb/c Anksiyete ve depresyon v 152
Bifidobacterium. infantis 35624 Sigan Depresyon + 153
Bifidobacterium longum 1714 Balb/c Anksiyete ve depresyon v 152
Bifidobacterium longum 1714 )
Bifidobacterium breve 1205 Balbre Anksiyete v >
Bifidobacterium longum NCC3001 Fare Anksiyete v 154
Bifidobacterium longum 1714 Insan Stres i hafiza A 155
. . Sprague-
Lactobacillus helveticus NS8 Da\frle)% sican Anksiyete +, biligsel fonksiyon 4 156
Lactobacillus helveticus Bifidobacterium
longum " Sican Anksiyete ve depresyon v 149
Hafiza *, kortikosteron diizeyi *, norotransmitter diizeyi *,
Lactobacillus johnsonii BS15 Fare Oksidatif stres ve apoptozis V, 157
Antiinflamatuar sitokinlerin diizeyi
Lokomotor aktivite *,
L. plantarum PS128 Fare Anksiyete ve depresyon 158
Kortikosteron diizeyi
Lactobacillus rhamnosus Fare Anksiyete ve depresyon v 159
Lactobacillus rhamnosus JB-1 Balb/c Depresyon ve stresle iligkili psikiyatrik bozukluklarda v 160
Lactobacillus paracasei PS23 Fare Biligsel fonksiyon *, anksiyete +, hipokampus antioksidan diizeyi Al 161,162

depresif bozukluk, anksiyete ve sizofreni) ile Alzheimer
ve Parkinson hastaliklar1 gibi norodejeneratif bozukluk-
lar tizerindeki roliint desteklemektedir.’*"'*®* Doymus yag,
trans yag, seker ve beyaz un iceren gidalarin ytiksek titke-
timi, meyve ve sebzelerin diisiik tiiketimi ile karakterize
bat1 tipi beslenme, bagirsak mikrobiyotasini ve gastroin-
testinal sistemin islevini bozmus, kisa zincirli yag asitleri
olusumunu degistirmis ve iltihaplanmay1 artirmigtir.*>%
Bagirsak ve beyin arasindaki iletisimde 6nemli bir sinir
olan vagus, “i¢ ortami” algilayan ve gastrointestinal saglik
durumunu korumak i¢in sinir ve endokrin tepkilerini ar-
tiran homeostazin énemli bir unsurudur.’® Mikrobiyota,
vagus siniri araciliryla enterik sinir sistemi ile merkezi
sinir sistemi arasindaki etkilesimi {irettigi néro-mikrobi-
yal metabolitlerle, immiin sistem aktivasyonu tizerindeki
etkileriyle beyin ve davranis diizenleyebilir.** Vagus siniri,

Latincede gezgin anlamina gelmektedir. Asil olarak beyin

ve kalp arasindaki iletisimi saglayan bu sinirin bagirsak,
bobrek, safra kesesi, akciger, karaciger, pankreas, boyun,
dil ve kulaklarla da baglantis1 bulunmaktadir. Vagus siniri
gastrointestinal sistemde iiretilen bazi hormon ve nérot-
ransmiterler icin reseptorlere sahiptir; 6rnegin seroto-
nin, kolesistokinin (CKK), Peptid YY (PYY) ve ghrelin.
Boylece, bu reseptorlerin aktivasyonu bagirsak ile ilgili
durumlar1 beyne sinyal verebilir. Bagirsak mikrobiyotasi
tarafindan tretilen kisa zincirli yag asitleri de vagus siniri-
ni olumlu olarak aktive eden 6nemli metabolitlerdir.!**%
Meyve, sebze, tam tahil, lif, kuruyemis, baklagiller ve zey-
tinyag tiiketiminin yliksek oldugu Akdeniz tipi beslenme
aliskanliklarinin bagirsak mikrobiyotasini iyilestirdigi, il-
tihaplanmay1 azalttig1 ve hormonlar, nérotransmitterler ve
bakteri kaynakli metabolitlerin yeterli Giretimini sagladig:
gosterilmistir.**** Gidalarla alinan proteinlerin hidrolizi

ayrica sinyal fonksiyonlarina sahip olabilen veya diger sin-
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yal iletim yollarina miidahale edebilen dipeptidil-peptidaz
4 inhibitorleri, glukagon benzeri peptid-1 ve gastrik inhi-
bitor polipeptidin gibi biyoaktif peptitler tiretebilir.*

Biyoaktif Bilesenlerin Birbiriyle Etkilesimi
Ounnas ve ark. (2017), yitksek miktarlarda polifenol ali-
minin, EPA ve DHA iiretiminin 6nemli bir yeri olan ka-
racigerde sentezlerinin uyarilmasi yoluyla EPA ve DHA
seviyelerinin artmasiyla iligkili oldugunu belirterek, poli-
fenollerin EPA ve DHA seviyelerini artirabilecegini 6ner-
mistir.'” Ayrica polifenoller ve DHAnin prebiyotik ben-
zeri etkiye sahip olmasi nedeniyle bagirsak mikrobiyota
kompozisyonunu olumlu etkileyebilecegi ileri stiriilmek-
tedir. Sindirim sisteminden emilimi saglanamayan bazi
polifenollerin, kalin bagirsakta mikrobiyota tarafindan
metabolize edilmesiyle biyotransformasyonu gercekles-
tirilmekte, beyinde aktif olan metabolitler iiretilebilmek-
tedir. Polifenol metabolitleri dogrudan kan-beyin bari-
yerini gegen norotransmiterler olarak veya dolayli olarak
serebrovaskiiler sistemi modiile ederek etki gosterebilir.
Polifenollerin, Bifidobacterium ve Lactobacillus, Clostridi-
um perfringens ve C. histolyticum gibi patojenik suslarina
kars1 en aktif bilesenler oldugu gozlemlenmistir.'®® DHA
ile n-3 PUFAlarin eklenmesi, Bifidobacterium ve biitirat
iireten Lachnospiraceae familyasi bakterileri ve Faecalibac-

teriumda azalma gozlemlenmistir.'*”

Norodejeneratif hastaliklar dahil olmak tizere AGE kay-
nakli hastaliklarin tedavisinde AGE inhibitérii ve AGE
kirict bilesiklerin gelistirilmesine yonelik ilgi artmaktadir.
Bagirsak mikrobiyotasindan kaynaklanan enzimlerin ayni
zamanda AGE kiric1 biyokatalizor islevi 6nemlidir.*> Po-
lifenolik bilesikler gibi AGE inhibitorleri nérodejeneratif
hastaliklarin tedavisinde o6nemlidirler. Coklu hidroksil
gruplarina sahip polifenoller, ROS’u temizlemede etkin-
dirler ve AGE olusumunu inhibe ederler. Norodejeneratif
hastaliklar, AGE iiretiminin ve RAGElerle etkilesimin en-
gellenmesiyle veya mikrobiyota-bagirsak-beyin ekseninin
diizenlenmesiyle etkili bir sekilde 6nlenebilir. B6 vitami-

nin de bir AGE inhibitérii ve lipid peroksidasyon inhibit6-

rii olarak AGE seviyelerini azalabildigi belirtilmektedir."

SONUC
Yaslanma prosesiyle beraber viicutta oksidatif stres kay-
nakli molekiiler diizeyde gerceklesen hiicre hasarinin
fonksiyonel gidalarda bulunan besin bilesenleriyle ve bi-
yoaktif maddelerle azaltilmasi ve béylece ¢esitli norodeje-
neratif hastaliklarin gelisiminin yavaslatilmasi veya engel-
lenmesi 6nemlidir. Beyin hiicrelerini serbest radikallerden
temizleyen gida icerikleriyle ilgili aragtirmalar artmis ol-
makla birlikte, ileri diizeyde gergeklestirilecek bilimsel ¢a-

ligmalar bu 6nemli konuyu daha da aydinlatacaktir.
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