SiDAS MEDYA

Akademik Gida® / Academic Food Journal
ISSN Print: 1304-7582, Online: 2146-9377
http://www. academicfoodjournal.com

Akademik Gida 11(1) (2013) 83-87

Derleme Makale / Review Paper

Probiyotiklerin Atopik Dermatit Uzerine Etkisi
Asli Akpinar ™, A. Sibel Akalin, Harun Rasit Uysal
Ege Unviersitesi, Ziraat Fakiiltesi, Siit Teknolojisi Bélim(i, Bornova, izmir
Gelis Tarihi (Received): 14.02.2012, Kabul Tarihi (Accepted): 15.04.2012

I Yazismalardan Sorumlu Yazar (Corresponding author): asli.akpinar@ege.edu.tr (A. Akpinar)
®© 0232388 0110/2725-2733 I 0232 342 57 13

OZET

Vicudu patojenlere karsi koruyan bagisiklik sistemi, hem dogustan gelen hem de sonradan kazanilan bagisiklik
sistemlerinden olusmaktadir. Son yillarda 6zellikle gelismis (lkelerde bagisiklik sistemindeki dengenin bozulmasi
sonucu ortaya ¢ikan alerjik hastaliklar hizla artis géstermektedir. En sik goérilen alerji belirtileri, egzama (atopik
dermatit), bahar alerjisi, astim, iltihabi bagirsak hastaliklari ve gida alerjileridir. Giderek daha fazla hijyenik ortamlara
maruz kalma sonucunda bagisiklik sisteminin olumsuz etkilenmesi, alerjik rahatsizliklarin engellenmesinde ve
tedavisinde probiyotiklere olan ilginin artmasini saglamistir. Probiyotikler insan ve hayvanlarin bagirsak mikrobiyal
dengesini iyilestirerek yararli etki gbsteren canli mikrobiyal gida katkilaridir. Probiyotiklerin antiinflamatuvar etki
gosterdikleri  belirlenmistir. Ancak, her ne kadar probiyotiklerin alerjik rahatsizliklar Gzerinde olumlu etkilerini
vurgulayan ¢alismalar olsa da s6z konusu bakterilerin bagdisikhdr diizenleyici etkileri kullanilan bakteri tirline, sayisina
ve hastalidin tipine bagli olarak karigiklik géstermektedir. Bu derlemede probiyotiklerin atopik dermatitin engellenmesi
ve tedavisi ile ilgili calismalar degerlendirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Probiyotikler, Alerjik hastaliklar, Atopik dermatit, Bagisiklik sistemi

Effect of Probiotics on Atopic Dermatitis
ABSTRACT

The immune system protecting the body from pathogens is composed of both the innate and the adopted immune
systems. Recently, allergies, a disease associated with an imbalanced immune system, have increased rapidly in
developed countries. Prevailing symptoms of allergic diseases are eczema (atopic dermatitis), allergic rhinitis,
asthma, inflammatory bowel disease, and food allergy. Growing concern over the adverse immunologic effects of
progressively more hygienic environments has led to enormous interest in the role of probiotics in the prevention and
treatment of allergic disease. Probiotics are the live microbial feed supplements that beneficially affect the host animal
by improving its intestinal microbial balance. Probiotics have been demonstrated to have anti-inflammatory properties.
Although there are studies suggesting favorable effects of probiotics on allergic disease, the immune-regulatory
impact of probiotic bacteria is controversial because it depends on probiotic strains, a dose and a type of diseases.
This article reviews the studies related to the treatment and prevention of atopic dermatitis by probiotics
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GiRiS tarafindan verildigi hala tam ve kesin olarak
bilinmemektedir ve zaten alerji teriminin Latince de ki
Alerji vicudumuzun bagisiklik sisteminin ¢evremizde anlami “tuhaf, anlasiimaz, anormal’ olarak

bulunan ve zararll olmayan bazi maddelere karsi, ki kullaniimaktadir. Bagisiklik  sistemimiz  ¢evremizde
bunlara alerjen denir, asirt seklide ve anormal bir bulunan ve vicudumuza burun, nefes yollar,
reaksiyon vermesidir. Bu asin reaksiyonun neden vicut bagirsaklar ve deriden giren yabanci ve zararli

maddelere kargl yagami devam ettirmek igin engelleyici
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reaksiyonlar verir. Bu reaksiyonla bagisiklik sistemi
hicreleri zararll maddeleri ortadan kaldirir ya da vicuda
girmelerini  engeller. Alerjide ise bagisiklik sistemi
bundan bir miktar farkh bir yolla ve vicut igin zararh
olmayan maddelere kargl, ancak vucut igin zararll olan
asiri bir reaksiyon verir. Bu reaksiyon alerjinin goraldiga
organda kronik bir yangi seklinde devam eder ve bazen
geriye dénisimsuz degisikliklere yol acabilir [1].

Alerjik hastaliklar daha c¢ok gelismis Ulkelerde gérilen
kronik bir cocuk hastaligidir. Giinimizde Ulkelerin
sanayilesme orani arttikga vicudu duyarlandiran
maddeler, yani alerjenler de giderek artmakta ve alerji
hastalarinin sayisinda artis olmaktadir. Son yillarda
¢ocukluk gaginda gorilen alerjik hastaliklara daha sik
rastlanmaya baglanmis ve sz konusu hastaliklarin
gbrulme sikligr yaklasik %25 lere ulasmistir. Bunun %10
kadarini bahar nezlesi, %7 kadarini astim, %3 kadarini
atopik dermatit (cocukluk veya bebeklik egzamasi) ile
besin alerjisi ve kalan %5'ini de digerleri (ila¢ alerjisi,
bdcek ve ari alerjileri vd.) olusturur. Bebeklik gaginda ise
5 yasindan blylk gocuklara gére daha farkli alerjenler
gbdzlenmektedir [1, 2]

Alerjik hastaliklarin son 20-30 yilda blylk bir artis
gbstermesi 6zellikle gelismis Ulkelerde énemli bir halk
saghgr problemi haline gelmistir. Gelismekte olan
Ulkelerde ise endustriyel Ulkelere gére daha distk
oranda gorUlmektedir. Hatta ayni Ulke icinde kentsel
bélgelerde alerjik hastaliklarin gérilme sikhidr kirsal
bolgelere gbére daha yilksek saptanmistir. Gelismis
Ulkelerdeki bu belirgin artis nedeninin sadece genetik
etkenler ve tani olanaklarinin artigi ile aciklanmasinin
mimkin olmadidi; bu konuda ¢evresel etkenlerin,
Ozellikle aile yapisinin kigllmesi, enfeksiyonlarin ve
paraziter hastaliklarin azalmasi, kigisel hijyenin
iyilesmesi gibi batililasmis yasam biciminin énemli rol
oynadigi disintlmektedir [3-6].

Alerjik hastaliklarin olusumunda ¢ok sayida cevresel
faktor ile karmasik bir gen grubunun karsilikli etkilesimi
rol oynamakta ve basta brong alerjisi, bahar alerjisi
(alerjik rinit) ve atopik dermatit olmak Uzere atopik
hastaliklar gelismektedir. Alerjinin kalitsal bir 6zelligi
oldugu c¢ok eskilerden beri bilinmekteyse de, alerii ile
iligkili genler son yillardaki yodun ¢alismalar sonucunda
yeni yeni belirlenmeye baslanmistir. Alerjik hastaliklar,
genellikle “alerjik ylrlyls” olarak da tanimlanan
kronolojik bir slreg igerisinde ortaya ¢ikmaktadirlar. Bu
hastaliklarin hepsi bir arada olabilecegi gibi, bazen
ardisik bir sira da izleyebilirler. Buna gére yasamin ilk
yillinda besin alerjileri ve bununla iligkili olarak atopik
dermatit ve diger deri alerjileri, daha sonraki 4-5 yillik
slrecte ise brons alerjisi, yani bronsiyal astim sik
gorultr. Astimin sikigr 6-8 yaslar arasinda azalma
gobsterirken bu yaslardan itibaren alerjik rinit prevalansi
artmaktadir [2, 7-9].

ATOPIK DERMATIT

Atopik dermatit cogunlukla bagka alerjik hastaliklarla da
iligkili olan, cok kasintili ve kronik seyirli iltihabi bir deri
hastaligidir. Atopik dermatit deride tekrarlayan bir
hastalik olup; kasinti, kuruluk ve kuru, kirmizi, putdrld,
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kasintili, genellikle uzun siren, bazen iltihaplanabilen
deri bulgulariyla ortaya c¢ikmaktadir. Atopik dermatit
dinyada yaygin bir hastaliktir. Hastalida her yasta
rastlanilabilmesine ragmen, en sik bebeklikten genclige
kadar olan yas diliminde g6rGlUr. Deri dokintlsi
olduk¢a kasintili olup, yaygin veya sinirli olarak
gorulebilir [10-13]. Cocuklarda atopik dermatit, cocukluk
¢agr egzamasl diye de adlandirilan alerjik deri
hastaligidir. Bu egzama eriskinlerden tamamen farklidir.
Atopik ekzema oOzellikle gocukluk caginda goérilen ve
tekrarlayici  6zelligi nedeniyle rahatsizlik verici bir
durumdur. Farkli deri bulgulan g6z 6nune alindiginda
¢ocuklarda %10-15 ve erigkinlerde %0.5-1 oraninda
g6rildigl ve sehirlerde gérilen olgu sayisinin kirsal
bolgelere gbre daha yiksek oldugu belirtilmistir. Atopik
ekzema gelisiminde genetik faktorler, enfeksiyon, stres
ve gidalar gibi cevresel faktérlere maruz kalinmasi
6nemlidir [8,14]. Yapilan c¢ahismalar alerjik 6zellik
gOstermeyen gocuklara goére atopik dermatit ya da aler;ji
gOrilen gocuklarin bagirsak sisteminde Lactobacillus
ssp. ve  Bifidobacterium  ssp.lerinin  yetersiz
kolonizasyon  gosterdigi,  Clostridium  ssp. ve
Staphylococcus  ssp. grubu  mikroorganizmalarin
seviyelerinin daha ylUksek oldugu belirtilmigtir [15-18]
Pender ve arkadaglari [19] tarafindan yapilan ¢alismaile
bebeklerde yasamlarinin ilk aylarinda Clostridium
difficile'nin  kolonizasyonuna bagli olarak atopik
bulgularin arttigi kanitlanmigtir. Son 10 yilda yapilan
¢ogdu arastirma intestinal mikrofloranin atopik hastaliklar
Uzerinde oldukga dnemli rol oynadidini géstermistir.

Cocuklarin %0.5-3'inde gériilen bu rahatsizlik igin en
ylksek risk faktérli basta annede olmak lzere ailede
alerjik hastalik olmasidir. Cocuklarda atopik dermatitin
en 6nemli 6zelligi ise bu hastaligin bulgularinin sadece
deri ile sinirl olmamasi, astim ve bahar alerjisi gibi diger
alerjik hastaliklar icin yatkinhk yaratmasidir. Hayatin ileri
doénemlerinde deri bulgulari ge¢se de iyi tedavi
edilmemis ve uygun izlenmemis atopik dermatitli bir
cocukta diger alerjik hastaliklarin devam etme riski
yuksektir [1, 8].

Atopik sireg birgok ¢alismada izlenerek atopik dermatit'li
cocuklarda astim ve bahar alerjisi gorilme sikiigi
arastinlmistir. Bunlardan birinde ingiltere'de Rhodes ve
ark. [20] atopik aileden dodan 100 bebegi 22 yil
boyunca izlemiglerdir. Atopik dermatit gértlme siklidr ilk
yil icinde %20, ¢alismanin son yillarinda ise %5 olarak
bulunmustur. Bahar alerjisi gérilme sikligr ise ilk yil
icinde %3 iken son yil %15 olarak bulunmustur. Alerji
deri testi yapildiginda pozitiflik bulma orani son yil iginde
en yiksek degerde olup %36 olarak belirlenmigtir.
Atopik Dermatitli  olgularin incelendigi  bir  diger
calismada astimla ilgili faktorler olarak bulgularin 2
yasindan énce basladigi olgularda sonraki yillarda %58
oraninda astim gelistigi, bulgularin 2 yasindan sonra
ortaya c¢iktigi atopik dermatitli olgularda ise astim
gorilme sikhidinin %7 olarak bulundugu bildiriimigtir [21].
ATOPIK DERMATITIN ENGELLENMESINDE
PROBIYOTIKLERIN ETKISI

Endustrilesmis Ulkelerde atopik dermatit ve dider alerjik
hastaliklar ile kolit gibi iltihabi bagdirsak hastaliklilarinin
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arttigi belirtilmektedir. Hastaliklarin nedenleri arasinda
genetik yatkinlik, immunolojik bozukluklar, alerjenler,
bakteri ve virlslerin etkili oldugu distnilmektedir. Bu
nedenlerin yani sira  bagirsagin gecirgenlik
fonksiyonunun bozulmasinin da etkili olabilecegi
vurgulanmaktadir [22].

insanin saglikli bir yasam siirdiirebilmesi igin saglikli ve
dengeli bir mikrofloraya sahip, fonksiyonel bir sindirim
sistemine sahip olmasi gerekmektedir. Son yillarda
probiyotiklerin  gastrointestinal sistemi desteklemesi
yoninde yararli etkileri sahip oldugunu vurgulayan
bircok calisma bulunmaktadir [9, 23]. Probiyotikler
konukgunun bagirsak florasini dengeleyerek ve immun
sistemi uyararak insan saghgini olumlu yénde etkileyen
canli mikroorganizmalar olarak tanimlanabilir [24, 25,
26]. Ayrica probiyotikler yarismaci olarak reseptérlere
baglanmakta ve bdylece patojenlerin kolonizasyonuna
engel olarak digki ile atihmlarini  saglamaktadir.
Probiyotik olarak kullanilan mikroorganizmalar; L.
acidophilus, L.rhamnosus, L.lactis, S.thermophilus gibi

bakteriler ve Sac. cerevisiae gibi mayalardir [22].
Probiyotikler;  bagisiklik  sistemini  glglendirerek,
yiyeceklerin hazmini kolaylastirarak, vitamin

sentezleyerek, bagirsak duvarini zararl maddelerden
koruyarak ve bagirsak gecirgenligini azaltarak, besin
allerjilerini  ve egzamayi Onleyerek, kronik iltihabi
hastaliklarin olusumunu engelleyerek, cesitli kanser
tarlerini 6nleyerek saghga yararl etkilerde bulunabilirler
[25, 27].

Son yillarda yapilan arastirmalarda  bagirsak
mikroflorasi ve alerjik duyarlanma arasinda bir iligki
oldugu, saghkh bir mikrofloranin bagirsak savunma
sisteminin  gelismesinde  6énemli  rol  oynadigi
belirtiimektedir. Probiyotiklerin alerjik hastaliklar tzerine
etkisi tam olarak bilinmese de, kalitsal immun sistemin
olusmasinda fekal mukozaya etki ederek yardimci
oldugu konusunda kanitlar vardir. Hayvanlar Gzerinde
yapllan  calismalar, vyeterli sayidaki  probiyotik
bakterilerin, alerjinin gelismesine neden olan immin
duyarlanmay! azaltabilecegini gdstermistir [17, 28].

Bir bakterinin probiyotik ézellik tagiyabilmesi icin diger
bakterilere gobre asitlige, safra tuzuna ve lizozim
enzimine daha direncli olmasi, mide-bagirsak
kanalindan gegisleri silresinde bagirsak ¢eperine
yapisarak bakteriyosin gibi antimikrobiyal maddeler
Uretmesi, immun sistemi desteklemesi gereklidir. Ayrica
Uretim sirasinda teknolojik islemlere dayanikhlik
gostermesi 6nemlidir [29]. Yararh etki kullanilan tdre
gore degismekle birlikte insan sagligr tzerinde yapilan
calismalarda en fazla kullanilan bakteri tlrlerinden birisi
Lactobacillus rhamnosus GG (LGG)’dir. Ayni zamanda
yetigkin  atlarin, taylarin ve koépeklerin bagirsak
sistemlerinde bu bakterinin kolonizasyonu ve atopik
dermatit Uzerine olumlu etkisi ile ilgili olarak bircok
¢alismada mevcuttur [30, 31].

Bjorksten ve ark.’nin [32] alerjik hastaliklarin ylksek
oldugu Isvegli cocuklar ile alerjinin disik gorildigi
Estonya’ll ¢cocuklarin intestinal florasinin farkli oldugunu
bildirmesinden sonra intestinal floranin diizenlenmesi ile
alerjik hastaliklarin sikliginin ve siddetinin azaltilmasi
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olasiligi dogmus ve buna paralel olarak probiyotiklerin
en yaygin kullanim alanlarindan biri de atopik hastaliklar
olmustur. Majamaa ve ark. [33] tarafindan ilk bir yasta
inek sUtU alerjisi ve atopik dermatitli gocuklara hidrolize
mamalar ile birlikte Lactobacillus GG verilmesi ile
belirgin yarar saglandidi bildirilmigtir. Alerjik bunyeli
¢ocuklara standart alerji tedavisi yani sira Lactobacillus
rhamnosus GG ve Bifidobacterium lactis Bb-12 gibi
probiyotik iceren mama verildiginde alerjik semptom ve
bulgularin daha c¢abuk kontrol altina alinabildigi de
belirtilmistir [34, 35].

Gebelere ve yeni dogan bebeklerine L.rhamnosus GG
verildiginde plasebo verilenlere gére atopik egzamada
%50 oraninda azalma oldugu ortaya koyulmustur [16]
Ayrica, enteropatojenik olmayan E.coli ile alerjik
hastaliklarin sikliginin azaltilabilecegi bildiriimigtir [36].

Finlandiya’dan yapilan bir ¢calismada ise alerjik 6ykusu
olanlara gebelikie ve dogumdan sonra Lactobacillus GG
verilmesi ile ¢ocuklarinda 2 yaginda atopik dermatitin
daha az gorildugl tespit edilmistir. Ayni arastirmada
cocuklar 4. yaslarinda tekrar degerlendirildiginde atopik
dermatitin probiyotik alan grupta %50 oraninda daha az
g0rildugl, probiyotiklerin bahar alerjisi ve astim gelisimi
Uzerine etkisinin olmadidi, ancak probiyotik almayan
cocuklarin solunum havasinda 6lgtlen nitrik oksitin
ylksek oldugu belirtilmistir [37].

Probiyotiklerin atopik dermatit izerine olumlu etkilerinin

yani sira Taylor ve arkadaslarinin [2] yaptiklan
caligmada yiksek grubundaki riskli  bebeklerde
probiyotik  aliniminin atopik  dermatit  riskinin

azalmasinda basarisiz oldugu gdsterilmistir. Yapilan bu
calismada alerjik kadinlarin bebekleri yasamlarinin ilk
altt ayinda Lactobacillus acidophilus veya plasebo
almiglar ve ¢ocuklar; 6. ve 12. ayda atopik dermatit ve
diger semptomlar ydninden degerlendirilmislerdir.
Cocuklarin 12 aylikken deri testleri yapilmis ve
probiyotik grubunda olanlarin belirgin olarak yiksek
oranda Lactobacillus kolonizasyonu gdsterdikleri, ancak
altinci ayda probiyotik ve plasebo grubunda atopik
dermatit oranlarinin benzer oldugu gordlimustir. Bu
calisma sonucunda erken yasta L.acidophilus
verilmesinin yiksek riskli bebeklerde atopik dermatit
riskini azaltmadigr gérdlmustar.

Vijanen ve ark.’nin [3] bebeklerde atopik dermatit
sendromu ve inek sUtl alerjisine karsl Lactobacillus
GG'nin etkisi Uzerine yaptiklar bir galismada da benzer

bir sonu¢c alinmigtir. Atopik dermatit UGzerinde
Lactobacillus GG’nin belirli bir etkinliginin olmadigi
ancak bu durumun intestinal immin yaniti

destekleyerek, enflamasyon (zerinde hafifletici bir etki
yarattigi, alerjik semptomlar Uzerinde de vyatistirici
etkisinin oldugu belirlenmistir.

Sunada ve ark’min [12] farelerde atopik dermatit
gelisiminde Lactobacillus acidophilus L-55 turlnin etkisi
Uzerine yaptiklar calismada ginlik 1-10 mg dozunda
verilen susun inhibisyon etkisi gosterdigi belirlenmistir.
Ayni zamanda s6z konusu susun deri iltihabini dnledigi
de gorilmastdr.
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Roessler ve arkadaslan [18] yaptiklari c¢alismada
Lactobacillus ~ paracasei  Lpc-37, Lactobacillus
acidophilus 74-2, ve Bifidobacterium animalis subsp.
lactis DGCC 420’dan olusan karisik probiyotik kiltlrin

atopik dermatitli ve saglikli  bireylerin  bagirsak
mikroflorasi Uzerinde etkili olup olmadigini
degerlendirmiglerdir. ~ Atopik  dermatitli ~ hastalara

probiyotik igecek verilmis ve daha sonra diskilari
incelenmistir. Bunun sonucunda Lactobacillus ssp.’
lerinin  sayisi artarken Bifidobacterium ssp. ve
Bacteroides ssp. tlrlerinin  sayllan  degdismedigi
gorGlmastlr. Clostridium perfringens saglikli bireylerin
fekal sivilarinda 6nemli miktarda disls gOstermistir.
Yapilan bu galismada atopik dermatitli hastalarda fekal
sivinin ~ genotoksik  potansiyelinin etkilenmedigi
gorulmustir. Ancak plesebo’ lar ile kargilastirildiginda,
diski yogunlugu probiyotik verildigi dénemde &énemli
miktarda disuts gdstermistir.

Marsella ve arkadagslari [29, 31] yaptiklar ¢alismada AD
li kbpeklere erken yasta Lactobacillus rhamnosus GG
(LGG) verilmesi ile alerjiye-spesifik IgE’ nin azaldigi ve
Ozellikle kopeklerin yagsamlarinin ilk ayinda AD’ in
engellendigi  belirlenmistir. ik calisma LGGnin
kesilmesinden sonra 3 yil daha surdirilmus ve bulgular
cayir otu gibi alerjen otlara karsi degerlendirilmistir.
Alerjenlere maruz kalmadan &nce alerjiye-spesifik IgE,
IL-10 ve TGF seviyeleri odlglilmUstir.  Yapilan
degerlendirmeler  sonucunda  probiyotik  verilen
kbpeklerde alerjiye 6zgi IL-10 ylksek miktarda
bulunmugken, IgE ve TGF’ nin hem probiyotik verilen ve
verilmeyen grupta farklilik  gdstermedigi  ortaya
konulmustur.

SONUC

Gorildiglu gibi probiyotiklerin alerjilerin tedavisinde ve
engellenmesinde sagladigi yararll etkiler hakkinda
yapilan calismalarda farkli sonuglar elde edilmistir.
Ancak gindemde olan ve en ¢ok kabul edilen gorus;
probiyotiklerin tedavi amagli olarak kullaniimasindan
ziyade engelleme amagch kullaniminin daha iyi sonug
verdigi yénindedir [29,38-41]. Probiyotikler halen inek
suth  allerjisi, atopik ekzema ve diger alerjik
hastaliklardan korunma ve tedavide basar ile
kullaniimaktadir. Probiyotikler bagirsaklardaki koruyucu
mukoza bariyerini glclendirip, bagirsak gecirgenligini
azaltarak  allerjjk  maddelerin  kana  gecmesini
engellemektedirler  [37,8,6]. Ancak probiyotiklerin
immuanomoddlatér ve antiinflamatuvar bir etkiye sahip
olup olmadigi ve bu amagla rutin tedavide
kullanilabilirligi  konusunda yapilacak daha genis
kapsamli ¢alismalara ihtiyac vardir.
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