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oz

Probiyotik viicuda yeterli olarak alindigi durumda sagilig: iyilestirici
ve koruyucu etki saglayan canli mikroorganizmalardir. Probiyotik
mikroorganizmalar bagirsak mukozasinda kolonize olup yapismali,
pH, safra tuzu, antibiyotik ve asidik enzimlere karsi direngli olmali ve
patojenik  bakterilerin  bagirsakta  {iremesini  engellemelidir.
Probiyotiklerin gidalar ile birlikte alinmast insan sagliginin
korunmasinda 6nemli bir rol oynamaktadir. Iyi dengelenmis bir
bagirsak mikroflorast homeostazi korumak i¢in dnemlidir. Probiyotik
besinler, saglikli bir mikroflora olusmasina yardimer olarak bagirsakta
dengeyi saglamaktadir. Disbiyozda yararh etkiler gosteren probiyotik
gidalar, kronik inflamasyonu engelleyerek hastaliklara kars1 koruyucu
etkiler saglamaktadir. Ayrica, antiobezite, antikanser, antidiyabetik
etki, laktoz intoleransi, gastroinstestinal sistem bozukluklari ve immiin
sistem iizerinde olumlu etkileri vardir. Bu derleme, probiyotik
mikroorganizmalarin yararli etkilerinin ve 0&zelliklerinin yani sira
probiyotik gida tiiketimine genel bir bakis saglamay1 amaglamaktadir.
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ABSTRACT

Probiotics are living microorganisms that provide health-improving and
protective effects when taken into the body adequately. Probiotic
microorganisms colonize the intestinal mucosa and must be resistant to
adhesion, pH, bile salt, antibiotics and acidic enzymes and prevent the
growth of pathogenic bacteria in the intestine. Taking probiotics with
food plays an important role in protecting human health. A well-
balanced intestinal microflora is important to maintain homeostasis.
Probiotic foods help to form a healthy microflora and provide balance
in the intestine. Probiotic foods which have beneficial effects in
dysbiosis, prevent chronic inflammation and provide protective effects
against diseases. In addition, it has positive effects on general health
factors such as antiobesity, anticancer, antidiabetic effect, lactose
intolerance, gastrointestinal system disorders and immune system. This
review aims to provide an overview of the beneficial effects and
properties of probiotic microorganisms, as well as probiotic food
consumption.
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GIRIS

Probiyotik, gereksinim duyulan Ol¢lide verildigi takdirde konake1
iizerinde faydali etkiye sahip olan canli mikroorganizmalar olarak
tanimlanir. Probiyotik terimi Yunanca “pro” ve “bios” kelimelerinden
tiretilen ve ‘yasam igin’ anlamina gelen bir ifadedir. Probiyotik
kavrami ilk olarak bilim camiasma Nobel o6diillii Elie Metchnikoff
tarafindan 1907 yilinda tanitilmistir. Probiyotikler, bagirsaktaki
mikrobiyal popiilasyonlar1 modiile ederek bagirsak mikrobiyotasinda
dengeyi saglamaktadir. Arastirmacilar bagirsak florasinin yararli
bakterilerin  zararli  mikroorganizmalarin  yerini  almasiyla
degistirilebilecegini 0One silirerek probiyotik kavraminin ortaya
¢ikmasina sebep olmuslardir [1].

Probiyotik mikroorganizmalar, fark edilmeden 6nce bira, ekmek, sarap,
kefir, kimiz, peynir gibi fermente iiriinler beslenme ve tedavi amaglh
cok sik kullanilmaktayd: [2]. Probiyotik {iriinler, tek bir
mikroorganizma veya birkag tiiriin karigimini igerebilir. Lactobacillus
tirleri; (L. delbrueckii, L. brevis, L. acidophilus, L. reuteri, L. curvatus
L. fermetum, L. plantarum, L. jonhsonii L.rhamnosus, L.helveticus L.
salivarius, L. gasseri); Bifidobacterium cinsine ait mikroorganizmalar
(B. thermophilum, B. longum, B. adolescentis, B. lactis, B. breve, B.
infantis, B. bifidum); Streptococcus cinsine ait mikroorganizmalardan
(S. lactis, S. thermophilus, S. intermedius); Bacillus cinsine ait
mikroorganizmalar (Bacillus cereus, B. Subtilis, Bacillus pumilus,
Bacillus lentus); Propionibacterium tiirleri; (Propionibacterium
shermanii Proninnihacteritim fretidenreichii: T enconostoc tiirleri-

(Leuconostoc mesenteroides ssp. mesenteroides); Pediococcus tiirleri,
(Pediococcus cerevisiae, Pediococcus acidilactici); kiiflere ait
mikroorganizmalar (Aspergillus niger, Aspergillus oryzae); mayalara
ait mikroorganizmalar (Saccharomyces boulardii, S. cerevisiae ve S.
bayanus) probiyotik tiretiminde kullanilan mikroorganizmalar olarak
bilinmektedir [1]. Bifidobacterium cinsi ¢esitli gram pozitif, hareketli
olmayan, anaerobik bakterileri igerir. Insanlar da dahil olmak {izere
memelilerin  gastrointestinal sisteminde bulunan endosimbiyotik
bakterilerdir. Bifidobacterium cinsinin suslari, safra tuzlarina karsi
¢esitli diren¢ mekanizmalariyla bilindiklerinden probiyotik bakteri
olarak da siklikla kullanilmaktadir. Lactobacillus tiirleri, asit ve safraya
yiiksek tolerans, bagirsak yiizeylerine yapisma yetenegi, diisiik pH'a
dayanma, mide suyu, potansiyel olarak patojenik tiirleri inhibe etme
(antimikrobiyal aktivite), antibiyotiklere direng gosterme ozellikleri
gosterirler [3]. Bazi Gram negatif bakteriler de probiyotik olarak
kullanilmaktadir. Bu grubun en iyi 6rnegi, Almanya'da uzun yillardir
kronik kabizlik ve kolit tedavisinde kullanilan “Mutaflor” olarak da
bilinen Escherichia coli Nissle 1917 (EcN)’ dir [4].

Giivenilir bir probiyotik iiriinde patojenite ve enfektivitenin olmamasi
onemlidir. Toksik etki gostermeyen doz esas alinirken probiyotiklerin
ayni zamanda invazyon ve translokasyona neden olan zararli bilesikler
tiretmemeleri gerekir. Antibiyotik etkisine, safra asit ve tuzlarina, pH
degerinin diisiik olmasma kars1 dayanma giicii gostermelidir [5].
Probiyotik mikroorganizmalar yapigma, cogalma ve bagirsaga kolonize
olma yetenegine sahip olmalidir.
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Gida {retim sirasinda ve depolanma sonrasinda canliligini
yitirmemelidir [6]. Bagirsaga uygun dozda canli bakteri saglamak igin
gida yeterli sayida canli mikroorganizma i¢ermelidir. Gida {iriiniin raf
omrii boyunca bir porsiyonda beyan edilen seviyeyi sunmasi i¢in gida
iriinlindeki  probiyotik suslarin  stabilitesinin  yliksek olmasi
gerekmektedir [7].

Probiyotiklerin saglik {izerine olumlu etki gdsterebilmesi igin
kullanilmas1 gereken minimum miktarlar ve optimal uygulama siiresi
hakkindaki belirsizlikler giincelligini korumaktadir.

Ulkeler arasinda probiyotik gidada bulunmasi gereken minimum sus
miktarlar1  degiskenlik gostermektedir. Japonya'da bir iiriiniin
probiyotik gida olarak kabul edilebilmesi igin >1x107 canli
Bifidobacterium/g igermesi gerekir. Diinya ¢apinda gesitli kuruluslar,
Uluslararasi Siit Uriinleri Federasyonu tarafindan onerilen satis aninda
fermente siit iiriinlerinde minimum 107 kob/mL L. achidophilus ve 10°
kob/g Bifidobacterium igeren bir standardi benimsemistir. Ote yandan
Kanada'da, belirtilen yiyecek boyutundaki bir porsiyonda probiyotik
susun miktart uygun probiyotik bakterilerden birini minimum 1x10°
kob/mL seviyesinde igermelidir.

Klinik bir etki elde etmek i¢in gereken probiyotik konsantrasyonu, ince
bagirsakta 10° kob/mL ve kolonda 108 kob/g olmalidir [7].

Probiyotik igeren en yaygin gida maddeleri, yogurtlar ve fermente
sivilar dahil olmak iizere siit bazlidir. Cedar peyniri dahil diger siit bazli
gidalar ve ¢ikolatanin da canli probiyotik bakterileri igerebildigi
goriilmiistiir. Siit bazli probiyotik gidalara diger alternatifler ise tahil, et
ve soya bazli iirlinlerdir. Arpa ve maltin tek ve karisik unlarindan
hazirlanmig  tahil  bazli probiyotik igecekler >7.9  kob/mL
Lactiplantibacillus plantarum ve L. acidophilus i¢cermektedir [8].

Fermente siit, fermente ev yogurdu, kefir, fermente ¢edar peyniri,
fermente bitter ¢ikolata, tursu, probiyotik meyve sulari, probiyotik ilave
edilmis musir gevrekleri tiiketilen probiyotik besinler arasinda yer
almaktadir [9]. Probiyotikler genellikle yogurt, kefir, kimiz peyniri gibi
fermente siit tiriinleri ve soya yogurdu, yosa, ogi, meyve, sebzelerden
olusan tursu, kimchi ve malt icecekleri fermente gidalarin bir parcasi
olarak tiiketilmektedir [10].

PROBIYOTIK MIiKROORGANIiZMALARIN
MEKANIZMALARI

ETKIi

Probiyotik mikroorganizmalar, bagirsaklarda bulunan baglanti
proteinlerini aktive ederek bagirsak bariyerinde savunma saglar.
Bagirsak mukozasina tutunur. Bu sayede glikoprotein karisim olan
miisin, patojen bakterilerin yapigmasini ve kolonizasyonu engeller. Bir
baska mekanizma olarak epitelyal ve dendritik hiicreler ve
monositler/makrofajlar ve lenfositlerle etkilesime girme yetenegine
sahiptir. Konak hiicrelerde sinyali artirarak inflamatuar yanit1 azaltir ve
bagisiklik tepkisini degistirir, bdylece antimikrobiyal maddelerin
iretimini saglar [11]. Probiyotik mikroorganizmalar bagirsaga ulastig
zaman liposakkaritlerden olusan bir biyofilm tabakasi olusturur. Yani
sira olgun T hiicreleri, miisin, immunoglobulin A ve bakteriyosinler
dretir. Bu sayede konak, istilaci patojenlere karsi korunur. Diger
taraftan kisa zincirli yag asitleri (biitirat, asetat ve propiyonat) ve
organik asitler (laktik asit ve asetik asit) {ireterek bagirsak ortaminda
pH'm distiriilmesine yardimci olur. Bu durum patojenik bakterilerin
inhibe edilmesini saglar [12].

Probiyotik mikroorganizmalarin NF-kB yolunu antagonize etmek igin
peroksizom proliferatorii ile aktive olan reseptdr alfa sinyal yolunu
yukar regiile ederken dendrit hiicrelerinin olgunlagmasini indiikleme
mekanizmas1 vardir. Sonucunda Toll-benzeri reseptorlerin sinyal
yolunun asagi regiile olmasi bagirsak bariyerine fayda saglar.

Kemokinlerin {iretimini indiikleyerek, bagirsak mukozasinda dogustan
gelen bagisiklik hiicrelerinin  (CD11b+) ve adaptif bagisiklik
hiicrelerinin (CD4+/CD8+) akisini azaltarak bir anti-inflamatuar etki
olusturur [13].

PROBIYOTIK GIDALAR VE SAGLIGA YARARLARI

Probiyotik mikroorganizmalarin saglhigin korunmasini ve yasam
kalitesinin artmasini saglayan, sagligi pekistiren yararli etkileri
mevcuttur. Bu yararli etkiler: seyahat ve viriislerin neden oldugu ishali
onlemek, antibiyotik kullaniminin neden oldugu diyarenin tedavisine
yardimc1  olmak, laktaz ftretimini saglayarak laktoz intoleransi
semptomlarin1  hafifletmek, inflamatuar bagirsak hastaliklarinda
bagirsagin iyilesmesine yardimci olmak, kabizligi engellemek olarak
belirtilip bu konuda yapilmis pek ¢ok ¢aligma ile kanitlanmistir [14].
Rotaviriis kaynakli ishal 201 ¢ocukta yapilan meta-analizde, plaseboya
kiyasla Lactobacillus rhamnosus GG ile tedavi edilenlerde ishalde
anlamli bir azalma bildirilmistir [15]. Baska bir ¢alismada,
Bifidobacterium longum BB536 ve Lactobacillus rhamnosus HNOO1
laktoz intoleransi semptomlarinda azalma saglamistir [16]. Diger olas1
saglik yararlari i¢inse daha fazla arastirmaya ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu
etkilere 6rnek olarak: kolesterolii ve tansiyonu diisiirmesi, peptik
iilserlerin yaygin bir nedeni olan Helicobacter pylori'yi tedavi etmesi,
irritabl bagirsak sendromunun semptomlarini hafifletmesi, patojenik
enfeksiyon riskini azaltmasi, bazi kanserlerin riskini azaltmasi, gida
alerjilerini onlemesi, besin biyoyararlanimini arttirmasi, dis ¢ilirigi
insidansmi azaltmasi, Clostridium botulinum sporlarinin mide-bagirsak
yolunda potansiyel asir1 bitylimesi ile iliskili toksin {iretiminin ve ani
bebek oOlimii sendromunun Onlemesi ve peptik iilser hastaliginin
Onlenmesi veya tedavisine yardimci olmasi noktasinda daha fazla
caligma yapilmasina ihtiyag vardir [14].

PROBIYOTIKLERIN SAGLIK UZERINE ETKILERI
Probiyotiklerin Kanser ile iliskisi

Probiyotiklerin kolonda kanserojen madde olusumunu ve kimyasal
olarak indiiklenen tiimdrleri azaltabilecegini gosteren ¢aligmalar
mevcuttur. Probiyotikler bu etkilerini bagirsak mikrobiyatasini
diizenleme yoluyla gostermektedir. Ayrica probiyotikler, apoptotik
yollar1 indiikleyerek kanserli hiicrelerin biiyiimesini engeller. Ayrica
siklin ekspresyonundaki bir degisiklikle isaretlenebilen
farklilagmalarint ve ¢ogalmalarint kisitlamak igin hiicre dongiisii
biiyime fazlarimi da  kontrol ederler.  Propionibacterium
acidipropionici ve Propionibacterium freudenreichii'nin, propiyonat
ve asetat gibi, insan kolon kanseri hiicre hattt HT-29’da hiicresel
apoptozu indiikleyen kisa zincirli yag asitlerini iirettigi gozlemlenmistir
[17]. Probiyotiklerin oral yoldan verilmesi, mutajen ve karsinojen
iretiminde rol oynayan mikrobiyotanin biiylimesini baskilayarak
Lactobacillus  ve  Bifidobacterium  gibi  probiyotik  bakteri
konsantrasyonlarini artirarak bagirsak mikroflorasini normallestirir.
Bunun yani sira DNA'nin oksidatif hasardan korunmasina sebep olan
lokal ve sistemik immiin ve anti inflamatuar aktivitelerini gelistirir.
Yapilan bir caligmada wistar tipi siganlara verilen klorofil ile
zenginlestirilmis probiyotik icecegin (Lactobacillus rhamnosus GG ile
fermente edilmis siit) serbest radikallere karsi olan antioksidasyon
enzimlerinde artigla beraber karaciger kanserine karsi koruyucu etki
gosterdigi rapor edilmistir [18]. Bagka bir ¢aligmada ise L. plantarum,
L. acidophilus ve B. longum'un 16 giin boyunca yiiksek dozda diizenli
olarak tiiketilmesi, kolorektomi geciren kolorektal kanserli bireylerde
mikrobiyal zenginligi arttirmistir [19].

Probiyotiklerin Diyabet ile iliskisi

Probiyotiklerin  diyabet hastalarinda bozulmus metabolizmay1
normallestirmede fayda sagladigi gosterilmistir. Probiyotiklerin
diyabetteki etkinligi, klinik ncesi ¢aligmalarda ve insan denemelerinde
aclik glukozunu ve insiilin seviyelerini diisiirme yetenekleriyle
kanitlanmistir [20]. Probiyotik destekli diyet, yiiksek fruktoz ile
indiiklenen diyabetik siganlarda glikoz intoleransi, hiperglisemi,
hiperinsiilinemi ve oksidatif stresin baglamasini 6nemli Olgiide
geciktirmesi ile diyabet ve komplikasyon riskinde azalma
gerceklesmistir [21]. Ostadrahimi ve ark. yapmis oldugu randomize,
¢ift kor, plasebo kontrollii klinik bir ¢alismada, yaslari 35 ile 65
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arasinda degisen 60 diyabetik hasta iizerinde 8 hafta siireyle probiyotik
destegi saglanmistir [22].

Probiyotik takviyesi olarak Lactobacillus casei, L. acidophilus ve
Bifidobacteria iceren 600 mL/giin probiyotik fermente siit verilmis;
kontrol grubuna ise 600 mL/giin konvansiyonel fermente siit
verilmistir. Probiyotik fermente siit tilketen grupta baslangig
degerlerine kiyasla hemoglobulin A1C (HbA1C) degerinde anlamli bir
diigiis saptanmgtir. Ayrica HbA1C seviyesi probiyotik verilen grupta
kontrol grubuna kiyasla 6nemli 6l¢iide azalmistir [22]. Khalili ve ark.
yapmis oldugu calismada ise L. casei 01 takviyesinin tip 2 diyabetli
katilimcilarda fetuin-A ve sirtuin 1 seviyelerini diizenleyerek glisemik
yaniti iyilestirdigi gosterilmistir [23].

Probiyotiklerin Depresyon ile iliskisi

Bagirsak mikrobiyotast hem bagisiklik sisteminin hem de beynin
diizgiin gelisimi ve isleyisi ile aktif olarak ilgilenir. Bagirsak
mikrobiyotasi ile sinir, bagisiklik ve endokrin sistemler arasindaki
karmasik iletisim yollarinin temelini olusturan mikrobiyota-bagirsak-
beyin ekseni aracilik eder. Probiyotikle iliskili sinyal molekiilleri dort
tipte siniflandirtlabilir: nérotransmiterler, bakteriyel proteinler, biitirat
ve diger biyoaktif molekiiller. Bu molekiiller sayesinde probiyotik
mikroorganizmalar antidepresif etki gosterir. Lactobacillus paracasei,
biitirat lireterek merkezi 5-HT sistemini ve serotonin seviyesini
etkileyebilir. Lactobacillus gasseri, uykuyu kolaylastirmak igin
parasempatik aktiviteyi artiran ve bagirsak mikrobiyotasini iyilestiren
gasserisinler salgilarken, Bifidobacterium longum beyindeki noral
aktiviteleri degistiren serpinleri salgilar [24]. Probiyotik takviyesinin
depresyon puani iizerindeki etkisini inceleyen bes randomize kontrollii
calismanin yakin tarihli meta-analizi, probiyotik takviyesinin
depresyon Olgegi puaninda onemli bir azalmaya neden olabilecegini
gostermektedir [25]. Farelerle yapilan kontrollii bir ¢aligmada B.
longum 1714 ve Bifidobacterium breve 1205 probiyotik suslar1 takviye
olarak verilmis ve stres durumunda yasanilan psikiyatrik bozukluklarda
probiyotik takviyelerin pozitif sonuglar verdigi bildirilmistir [26].
Fareler tizerinde gergeklestirilen bir bagka ¢aligmada ise, Lactobacillus
reuteri’nin antidepresan etkisi hidrojen peroksit iretimi ve susun
indoleamine-pirol-2,3-dioksijenaz {izerindeki inhibitor etkisi ile iligkili
bulunmustur [27]. Kronik strese maruz birakilan farelere verilen
Lactobacillus plantarum MTCC 9510 takviyesi ile fekal kisa zincirli
yag asitleri (SCFA) seviyelerinde bir artigin eslik ettigi depresyon
benzeri davraniglarda azalma gosterdikleri bulunmustur [28].
Faecalibacterium prausnitzii ATCC 27766’nin stresli siganlara
uygulanmasi, SCFA fekal igeriklerini artirirken davranigsal testlerle
dogrulanan dnleyici ve terap6tik etkiler de saglamustir [29]. Depresyon
hastas1 404 kiside yapilan bir c¢aligmada probiyotiklerin
antidepresanlara ek olarak verilmesinin depresif semptomlart
azaltmada etkili oldugunu gostermistir [30]. Probiyotiklerin
antidepresan Ozelliklerinin altinda yatan mekanizmalar ve bunlarin
antidepresanlarla etkilesimleri hakkinda yeterli calisma
bulunmamaktadir. Bu sebeple probiyotiklerin depresyonun bilinen
biyobelirtecleri iizerindeki etkisini ayn1 anda degerlendiren daha biiyiik
denemelerin yapilmasina ihtiyag vardir.

Probiyotiklerin Antihipertansif Etkisi

Hipertansiyonda bagirsak disbiyozu, artan Firmicutes/Bacteroidetes
orani ile daha az gesitli ve daha az zengin olan bagirsak mikrobiyomu
ve asetat ve biitirat iireten bakterilerde azalma ve laktat {ireten bakteri
popiilasyonlarinda artis ile karakterize edilir. Insan calismalariyla
yapilan bir meta analizde, probiyotik mikroorganizmalar ile saglanan
takviyenin kan basincini diigiirdiigii goriilmektedir [31]. Ahtesh ve ark.
yapmis olduklar1 bir ¢aligmada, Lactobacillus casei, Shirota ve
Lactococcus lactis YIT 2027 ile fermente edilmis siit ve GABA ile
zenginlestirilmis (1 mg/mL) probiyotik takviyelerinin, hafif hipertansif
hastalarda sistolik kan basinct degerini (17,4+4,3 mmHg) ve diyastolik
kan basinci degerini (7,5+5,7 mmHg) Onemli Olgiide azalttigt
gostermigtir  [32]. Probiyotiklerin  bu antihipertansif etkisinin
mekanizmasi ve endotel fonksiyonu iizerindeki koruyucu etkisi tam
olarak aydinlatilamamustir. Probiyotik bakterilerin etkilerinin bagirsak

mikrobiyotasindaki ve metabolik yan iriinlerindeki degisikliklerden
kaynaklanip kaynaklanmadigint netlestirmek igin daha fazla
arastirmaya ihtiyag vardir [33].

Probiyotiklerin Laktoz intoleransi ile iliskisi

Stitteki  baskin  karbonhidrat olan laktoz, glikoz ve galaktoz
initelerinden olusan bir disakkarittir. Laktozun bagirsaktan emilimi,
laktaz enzimi tarafindan hidrolize edilmesini gerektirir. Laktoz
malabsorpsiyonu, laktaz enzim yetersizliginden kaynakli yiiksek
miktarda laktozun bagirsakta emilememesinden dolayr meydana gelir
[34]. Probiyotik gidalarin diyette yer almasi ile birlikte laktoz
intoleransinin semptomlar1 olan gaz, siskinlik, karin agrisi, ishal gibi
durumlarda azalma gozlemlenebilmektedir Laktoz intoleransi olan
hastalarda, probiyotik mikroorganizma smiflarindan en ¢ok
Lactobacillus cinsinin bagirsaklarda laktaz enziminin aktivasyonunu
arttirdig bildirilmektedir. L. acidophilus ise bagirsak mukozasinda
laktaz enzimini en ¢ok aktive eden sustur. Yapilan bir ¢alismada [35]
laktoz intoleransina sahip 11 hastaya L. acidophilus ile fermente
edilmis siit verilmistir. Sonrasinda hastalara laktozun sindirilememesi
durumunda ortaya ¢ikan hidrojen seviyesini saptamak i¢in kullanilan
hidrojen solunum testi uygulanmustir. Laktoz intoleransina sahip
hastalarda malabsorbsiyona bagli olarak olusan gaz, agrn gibi
sikayetlerde azalma gorilmistiir. Laktozu sindiremeyen 44 hastaya
5x109 kob miktarinda Lactobacillus plantarum MP 2026 susu ve
Bifidobacterium animalis IM 386 probiyotik bakterilerini igeren
kapsiiller verilmistir. Laktozun sindirilememesinden dolay1 goriilen
sikayetlerde hem plaseboya bagl diisiis goriiliirken hem de probiyotik
takviyesi ile ishal ve siskinlik sikayetlerinde de diislis goriildiigi
raporlanmustir [36].

Probiyotiklerin Obezite ile iliskisi

Obezite, bulasici olmayan patolojinin “salgini” olarak kabul edilen,
toplumumuzun kars1 karsiya oldugu en biiytik kiiresel saglik sorunlari
arasinda yer almaktadir. Bagirsak mikrobiyotasi, SCFA’lar ve diger
metabolitlere fermente edilen diyetteki sindirilemeyen
karbonhidratlardan kalorileri ¢ikararak enerji dengesini modiile eder.
Obez bireylerin zayif bireylere gore ¢ekal ve fekal SCFA seviyeleri,
daha yiiksek karbonhidrat fermantasyonu ve yiiksek enerji oranlarinin
gostergesidir.  Yiksek yagli bir diyetin neden oldugu obezite,
mikrobiyota ile iligkili enflamatuar degisiklikleri Toll benzeri reseptor
4 (TLR4) sinyalinde ve bunun sonucunda plazma liposakkarit (LPS)
seviyelerinde bir artis gergeklestirmektedir. Probiyotiklerin anti-
obezojenik etkileri mevcuttur. Green ve ark. metabolik sendromlu
hastalarda yaptigi calismada Bifidocbacterium (infantis, breve,
longum), Lactobacillus (acidophilus, casei, bulgaricus, plantarum)
tiirlerinin probiyotik takviyesi olarak tiiketimi ile yag hiicrelerinin
boyutlarinda kiigiilme ve yag kitlesinde azalma goriilmiistiir [37].
Yapilan ¢ift kor, randomize kontrollii bir ¢aligmada, Lactobacillus
gasseri SBT2055 igeren fermente siit ile takviye edilen obez bireylerde,
ic organ yagi, deri alti yagi ve viicut agirhiginda onemli distisler
gorildigii rapor edilmistir [38]. Lactobacillus curvatus HY7601 ve
Lactobacillus plantarum KY1032 kombinasyonun yag asidi
oksidasyonu ile ilgili enzim aktivitelerinde ve bunlarin gen
ekspresyonlarinda azalmalar saglamustir [39]. L. casei LC-XCAL™ ile
desteklenmis yiiksek yagl bir diyetle beslenen farelerde, tek bagina
yiiksek yagli diyetle beslenenlere kiyasla, yag kitlesi agirliginda 6nemli
Olciide azalma gostermistir [40].

Probiyotiklerin Kolesterol ile fliskisi

Probiyotiklerin hipokolesterolemik etkisi tiire Ozgiidiir ve farkli
sekillerde etki gostermektedir. Probiyotik alimi ile hiicresel membrana
katilarak bagirsaktan kolesterolii uzaklastirabilir. Baska bir mekanizma
olarak, probiyotiklerin kolesterolii koprostanole gizleyerek diskiyla
atilmasimi sagladigi ve potansiyel olarak bagirsakta kolesterol
emilimini azalttigi 6ne siiriilmistiir [41]. Yapilan bir ¢aligmada, giinliik
300 g L. acidophilus 145 ve Bifidobacterium longum 913 probiyotik
mikroorganizmalarini igeren yogurdun tiiketilmesi ile kadinlarda HDL

163



Karya J Health Sci, 2022; 3(2): 161-166

kolesterol diizeyi artarken, LDL/HDL kolesterol oraninda diisiis
sagladig1 goriilmiistiir [42].

Yapilan bagka bir calismada ise hiperkolesterolemi teshisi konan
hastalarda 6 hafta siire boyunca plasebo ile L. acidophilus ve
Bifidobacterium bifidum’u karsilastiran randomize, ¢ift kér kontrollii
bir ¢alisma yapilmistir. Elde edilen sonuglara gore hiperkolesterolemik
hastalarda serum toplam kolesterol, LDL-kolesterol ve VLDL-
kolesterol diizeylerinde diisiis goriilmiistiir. Serum trigliserid seviyeleri
iizerinde ise hicbir etkisi olmamustir [43]. Yiiksek yagh bir diyetle
beslenen vahgi tip C57BL/6J fareleri ile yapilan bir g¢aligmada
Lactobacillus plantarum CUL66 ile 2 haftalik takviye, plazma toplam
kolesterol seviyelerinde 6nemli diisiislerle sonuglanmustir [44].

Probiyotiklerin Gastrointestinal Sistem ile liskisi

Irritabl barsak sendromu (IBS), etiyolojisi ve patogenezi net olmayan
multisemptomlu bir gastrointestinal sistem (GI) hastaligidir. IBS
hastalarinda GI mikroflorasinda bakteriyel degisiklikler meydana
gelmektedir. Probiyotikler, GI bagisiklik sistemini modiile ederek
tedaviyi desteklemektedir [45]. Probiyotikler fonksiyonel kabizlig1
olan hastalarda metanojenlerin proliferasyonunu azaltarak bagirsak
gecisini hizlandirmaktadir [46]. Gastroduodenal kanserlerin etiyolojik
nedeni olan H. pylori’nin enfeksiyonunda, probiyotiklerin
antibiyotiklerle birlikte tiiketildiginde, immiin yaniti modiile ederek ve
gastroproteksiyona yol agan rutin ilaglarin olumsuz etkilerini azaltarak
H. pylori eradikasyon oraninin iyilestirilebilecegini diisiindiirmektedir
[47]. Yapilan bir ¢aligmada, IBS’li hastalarda S. cerevisiae CNCM I-
3856, farelerde indiiklenmis kolitte anti-inflamatuar aktivite
gostermesi, sindirim rahatsizligin1 ve karin agrisini azaltmada etkili
olmast sebebiyle probiyotik bir maya olarak bildirilmektedir [48].
Yakin zamanda yaymlanan birkag kapsamli meta-analizin tiimii,
probiyotiklerin antibiyotikle iliskili diyare insidansin1 énemli Slglide
azalttiginl gostermektedir [49]. Kabizlik, tanidan en az 6 ay Once
baslayan ve 3 ay icinde iki veya daha fazla semptomun varlig1 ile
karakterize ¢ok faktdrlii bir bagirsak bozuklugudur. Roma III ve IV
kriterlerine gore, diizensiz veya sert diski, tikaniklik hissi ve haftada 3
kereden az sayida bagirsak hareketi olarak tanimlanir. Yapilan bir
calismada, 3,6x10' kob/mL dozlarmda Lactobacillus paracasei, L
plantarum, Lactobacillus (acidophilus, delbrueckii) Bifidobacterium
(longum, breve, infantis) ve Streptococcus thermophilus igeren
probiyotik takviyelerinin VSL#3 ilseratif kolitli hastalarda rektal
kanamalarda azalmalar goriildiigii bildirilmistir [50].

Probiyotiklerin immiin Sistem ile Tliskisi

Probiyotikler, makrofajlarin, dogal dldiiriicii (NK) hiicrelerin, antijene
Ozgii sitotoksik T-lenfositlerin aktivasyonu ve susa 6zgii ve doza bagl
bir sekilde gesitli sitokinlerin salinmasi ile karakterize edilen spesifik
olmayan hiicresel bagisiklik tepkisini artirabilir. Fermente siit veya
yogurt yoluyla alinan probiyotikler, bagirsagin efektor bolgesindeki
IgA+ hiicrelerinin ve sitokin tiireten hiicrelerin sayisini artirarak
bagirsak mukozal bagigiklik sistemini iyilestirir. L. casei’nin BALB/c
farelerine oral yoldan verilmesinin, CD-206 ve reseptor (TLR)-2
hiicrelerinin  spesifik belirteglerinde bir artigla, dogustan gelen
bagisiklik tepkisinin bagisiklik hiicrelerini aktive ettigi saptanmigtir
[51]. Bir baska g¢aligmada, saglikli yetiskinler tarafindan {i¢ hafta
boyunca L. acidophilus Lal veya Bifidobacterium bifidum ile fermente
edilmis siit tiiketimi kan lokositlerinin, 6zellikle graniilositlerin genel
fagositik aktivitesini arttirdig rapor edilmistir [52].

Coklu patolojilerin dengesiz bir bagirsak mikroflorasi (disbiyoz) ile
iligkili oldugu bildirilmektedir. Patoloji ve bagirsak mikroflorast
arasindaki neden-sonug iliskisi heniiz tam olarak kurulmamis olsa da
spesifik probiyotiklerin tiikketimi, bagirsak homeostazini yeniden
kurmak ve bagirsak sagligini gelistirmek igin giiglii bir etkiye sahiptir.
Bagirsak mikrobiyotasinin  konak¢t mukozal bagisiklik sistemi
tarafindan algilanmasi, bagirsak homeostazinin korunmasinda ve
sistemik koruyucu tepkilerin indiiklenmesinde 6nemli rol oynar [53].
Lactobacillus brevis 925 A, brevicin 925 A olarak tanimlanan bir

bakteriyosiniyosin {iiretimi yoluyla bagirsak bagisiklik sistemini
destekler [54].

Son yillarda  probiyotiklerin  viral enfeksiyonlardaki  rolii
aragtirilmaktadir. Yapilan caligmalarda probiyotik gidalarin konakgt
bagisikligini giiglendirdigi ve viral enfeksiyonlari engelledigi ileri
stiriilmektedir. Ozellikle 2019 yilinda ortaya ¢ikan ve tiim diinyay1
etkileyen bir salgin olan Covid-19 (Koronaviriis Hastalig1) enfeksiyonu
ile probiyotik besinlere olan ilgi artmustir. Diinya Saglik Orgiitii’niin
2021 Eylil verileri, diinya genelinde Covid-19 enfeksiyonu ile iligkili
4.627.540 6lim oldugunu bildirmistir. Covid-19 enfeksiyonunda asir
kilo/obezite proinflamatuar interlokin 6 (IL 6)’nin asirt {iretimine
katkida bulunarak dogal 6ldiiriicii hiicrelerin sitotoksisitesini azaltir ve
sitokin firtinas1 ortaya ¢ikar. Hastalarda bu sitokinlerin yiiksek
diizeylerinin hastalik seyri i¢in bir risk faktorii olusturdugu ve yogun
bakim tinitesinde yatis gerektirebilecegi gbézlenmistir. Probiyotik bir
bakteri olan Lactobacillus paracasei anjiyotensin doniistiiriicii enzim 2
(ACE2) igerir. Oral yoldan L. paracasei verilmesi, ACE2 reseptorleri
ile etkilesimi ve ortaya ¢ikan enfeksiyonu 6nleme yoluyla Covid-19’a
kars1 koruma islevi gorebilmektedir [55].

Probiyotik bir besin olan kefirin COVID-19'a katkida bulunan 'sitokin
firtinasinin' 6nemli bir inhibitorii olabilecegi diislintilmiistiir. Giinliik
beslenme diizeninde kefirin yer almasi gerektiginin Onemi
vurgulanmustir. Kefir, IL-6, IL-1 (Interlokin 1), TNF-a (Tiimér nekroz
faktor) ve interferon-y ekspresyonunu azaltarak bir anti-inflamatuar
ajan olarak hareket edebilmektedir [56].

Probiyotiklerin Alerjik HastahKlar ile iliskisi

Alerjik hastaliklar son yillarda kiiresel bir sorun haline gelmistir. T
Pyardimci hiicreler 1 (Thl) ve Th2 dengesinin modiilasyonu, Thl’e
gecislerle Th2 yanitlarin1 baskilayan ve boylece alerjileri onleyen
probiyotikler tarafindan yapilir. Genel olarak probiyotiklerin
inflamasyon ile iliskisi IL-4, IL-10/IFN-y, Treg/TGF-p gibi sitokinlerin
oranindaki artigla biitirat tiretimini artirarak ve toleransi indiikleyerek
gergeklestirmektedir. Probiyotikler, serum eozinofil seviyelerini ve
metalloproteinaz-9  ekspresyonunu  azaltarak  alerjik  hastalik
semptomlarinin iyilesmesine katkida bulunur [57]. Alerjik rinit
tedavisinde probiyotiklerin etkinligine iliskin raporlar celigkili
bulunmustur. Yapilan bir ¢alismada 64 alerjik rinitli hastada, L. casei
kullanimi rinit ataklarmin sayisini azalttigini ortaya koyarken bazi
caligmalarda rinite karst duyarlilik gostermedigi belirtilmistir [58].
Lactobacillus salivarius LA307, Thl ve Th2 yanitlarini bloke ederken;
Bifidobacterium longum subsp. infantis LA308 pro-Thl profilini
indiiklemistir. Lactobacillus rhamnosus LA305 susu ise pro-Thl ve
diizenleyici tepkileri indiiklemistir. Alerjene 6zgii IgE’de bir azalma ile
duyarlilik tizerinde ve mast hiicre degraniilasyonunda bir azalma ile
alerji tizerinde koruyucu bir etki gostermistir. Probiyotiklerin alerjiyi
onleme ve/veya tedavi etmedeki rolii iizerine yakin zamanda bir¢ok
calisma yapilmustir. Suslarin heterojenligi, tedavi siiresi ve hastalara
uygulanan dozlar nedeniyle sonuglar ¢eligkilidir. Bu nedenle,
probiyotiklerin besin alerjilerinde ve diger alerjik rahatsizlik tiplerinde
islevlerini ve faydasini netlestirmek i¢in yeni ¢aligsmalara ihtiyag¢ vardir
[59]. Bir baska alerji tiirii olan besin alerjileri de sik olarak
goriilmektedir. Bunlardan biri olan fistik alerji semptomlart: kurdesen,
kizariklik veya sisme gibi cilt reaksiyonlari, agiz ve bogazda kasint,
ishal, mide bulantis1 veya kusma gibi sindirim sorunlari, gogiiste
stkigma, nefes darligi olarak ortaya ¢ikabilir. L. rhamnosus’un fistik
alerji semptomlarini hafifletmekte etkili olabilecegi goriilmiistiir. Konu
ile ilgili daha kapsamli aragtirmalara ihtiya¢ duyulmaktadir [60].

SONUC

Probiyotiklerin mikrobiyota onarict ve immiinomodiilator etkisi
sayesinde sagliga olumlu etkisi oldukga fazladir. Probiyotikler,
patojenik mikroplart ortadan kaldirarak ve optimal biiylime ve saglik
icin gerekli besinlerin sindirilebilirligini ve biyoyararlanimini artirarak
mide-bagirsak sisteminin mikrobiyal popiilasyonu stabilize ederek etki
gostermektedir.  Probiyotik  olarak en  yaygin  kullanilan
mikroorganizmalar laktik asit bakterileridir. Diinya fonksiyonel gida
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pazarmin yaklasik %65’ini olusturan yogurtlar ve diger fermente
siitlere probiyotik mikroorganizmalar yaygin olarak eklenmektedir.

Probiyotiklerin insan sagligini iyilestirmede ve gelistirmede terapdtik
etkileri bulunmaktadir. Yapilan son ¢alismalar probiyotiklerin orjin
merkezinin  insan  kaynakli  Ozellikleri igermesi  gerektigini
bildirmektedir. Hangi probiyotiklerin ve hangi dozajlarin en yiiksek
etkinlikle ve hangi hastalar i¢in iligkili oldugunu belirlemek ve bunlarin
giivenlik ve simirlamalarini gostermek icin kontrollii insan ¢aligmalart
seklinde daha fazla arastirmaya ihtiyag¢ vardir. Ayrica, gida bilesenleri
olarak probiyotiklerin diizenleyici statiisii, gida etiketlerindeki saglik
beyanlarinin  etkinligi, gilivenligi ve gecerliligi vurgulanarak
uluslararas1  diizeyde olusturulmalidir.  Oniimiizdeki on yilda
probiyotiklerin beslenme ve tiptaki roliinde 6nemli bir artisa tanik
olunacaktir. Cesitli hastaliklarin = Onlenmesi  ve tedavisindeki
uygulamalar1 tip uzmanlar1 tarafindan dikkate alinmali ve gida
endiistrisi tarafindan tesvik edilmelidir. Bu potansiyeli daha fazla
betimlemek, yeni ve gelismis probiyotikler gelistirmek i¢in gelecekteki
aragtirmalara ihtiyag vardir.

Tesekkiir: Yok.
Crkar Catigmasy: Yazarlar ¢ikar ¢atismasi olmadigint beyan etmistir.
Finansal destek: Yok.
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