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Derleme

KADIN SAGLIGINDA PROBiIYOTIKLERIN ROLU

Giilperi DEMIR!?, Zeynep SANDIKCI?, Rumeysa OZEN?®

Oz

Probiyotikler, yeterli doz ve sitirede alindiginda insan sagligi tizerinde faydali etkileri olan canli
mikroorganizmalardir. Probiyotiklerin, bircok hastaligin onlenmesi ve tedavisinde olumlu
etkileri bulunmaktadir. Baglica bagirsak hastaliklarinin tedavisinde ve bagirsak sagliginin
stirdiiriilmesinde 6ne ¢ikan probiyotiklerin, son yillarda kadin sagliginin korunmasi ve kadin
hastaliklarmin tedavi edilmesi iizerindeki etkilerine odaklanilmistir. Probiyotikler, vajinal
mikro ortamin stabilitesini korumada, gebelik komplikasyonlarinin iyilestirilmesinde,
postpartum donemde gelisebilen saglik sorunlarinin tedavi edilmesinde ve genel kadin
saglhiginin korunmasinda 6nemli rol oynamaktadir. Vajinal mikrobiyota kadin sagliginin
onemli bir belirleyicisidir. Vajinal mikrobiyotadaki bozulmalar; bakteriyel vajinoz,
vulvovajinal kandidiyazis, gestasyonel diabetes mellitus, polikistik over sendromu,
postmenapozal osteoporoz, meme kanseri, jinekolojik kanserler ve postpartum depresyon gibi
kadinlara 6zgii hastaliklarla iligkilendirilmektedir. Bu ¢alismada, probiyotiklerin kadin saglig
iizerinde etkisini ortaya koyan giincel bilimsel kanitlar, ulusal ve uluslararasi veri tabanlarinda
literatiir arastirmasi yapilarak derlenmistir.
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The Role of Probiotics in Women's Health

Abstract

Probiotics are living microorganisms that provide health benefits for humans when taken in
sufficient doses and time. Positive effects of probiotics have been found in the prevention and
treatment of many diseases. In recent years, the effects of probiotics, which have come to the
fore in the treatment of important intestinal diseases and the protection of intestinal health, in
the protection of women's health, and the treatment of gynecological diseases are emphasized.
Probiotics play an important role to protect the stability of microbial areas, heal to pregnancy
complications, treat to undesirable health problems that emerged in the postpartum term, and
protect the general woman’s wellness. Vaginal microbiota is an important determinant of
women's health. Deteriorations in the vaginal microbiota are associated with diseases specific
to women as bacterial vaginosis, vulvovaginal candidiasis, gestational diabetes mellitus,
polycystic over syndrome, postmenopausal osteoporosis, breast cancer, gynecological cancers
and postpartum depression. In this study, current scientific evidence, revealing the effect of
probiotics on women's health, was compiled by reviewing the national and international
literature.

Keywords: Women, Microbiota, Probiotics, Health.
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GIRIS

Probiyotikler, yeterli miktarda alindiklarinda konak¢i sagligmma fayda saglayan canh
mikroorganizmalardir (Hill vd., 2014). Bu canli mikroorganizmalar; bagirsak epiteline
tutunup mukus bariyerinin biitlinliiglinli saglayarak, firsatci patojenler ile savagarak ve immiin
sistemi modiile ederek kardiyovaskiiler hastaliklar ve diyabet gibi kronik hastaliklar,
konstipasyon, antibiyotik ile iliskili diyare, idrar yolu ve tist solunum yolu enfeksiyonlart vb.
cesitli enfeksiyon hastaliklar1 gibi bir¢ok hastaligin tedavisinde ve Onlenmesinde olumlu
etkilere sahiptir (Nagpal vd., 2012). Probiyotikler, &zellikle bagirsak mikrobiyotasinin
diizenlenmesi ve bagirsak gecirgenliginin iyilestirilmesindeki etkileri ile 6ne ¢ikmaktadir
(Kalip ve Atak, 2018). Mikrobiyotanin konak¢i iizerindeki yararli etkilerine odaklanan
aragtirmalarin sayist her gecen giin artmaktadir. Elde edilen kanitlar, mikrobiyotanin
bagisiklik sistemi dahil olmak iizere gesitli viicut fonksiyonlari iizerinde etkisi oldugunu
gostermektedir. Mikrobiyotay1r olusturan canli mikroorganizmalarin sayi, igerik ve
dengesindeki bozulmalar disbiyozis olarak adlandirilmakta ve bagirsak gegirgenligini

degistirerek hastaliklara yol agmaktadir (Kalip ve Atak, 2018).

Insan viicudunda gastrointestinal sistemi olusturan organlarin yan1 sira vajina, endometrium,
plasenta dahil olmak {izere kadin iireme sisteminde de saglik durumunu etkileyen canli
mikroorganizmalar yer almaktadir (Moreno vd., 2016). Vajinal ortamda bulunan faydali ve
firsatg1 mikroorganizmalarin dengesi birgok faktére baglidir. Saglikli vajinal mikrobiyal
ortamda, kadin {ireme sistemini korudugu diisiiniilen ve vajinal sagligin siirdiiriilmesinde en
onemli goreve sahip olan Lactobacillus tiirleri hakimdir (Zhou vd., 2021). Vajinal ortamda
pH’1n diismesini saglayip patojen mikroorganizmalarin biiytimesini engelleyen Lactobacillus
tirlerinin dengesindeki bozulmalar, kadinlara 6zgii hastaliklarla iligkilendirilmektedir (Chee

vd., 2020).

Literatiirde, obstetrik ve jinekolojik alanda, hem oral hem de wvajinal probiyotik
uygulamalarinin; vajinal enfeksiyonlar1 onledigine, tedavi ettigine ve preterm dogumlari
onledigine dair kamtlar yer almaktadir (Chen vd., 2022; Nordgvist vd., 2018; Russo vd.,
2019). Uygulanan doz, miidahale siiresi ve probiyotik susa gore elde edilen sonuglar degisiklik

gostermekle birlikte probiyotiklerin; vajinit, postpartum depresyon ve anksiyete, gestasyonel



Selcuk Saglik Dergisi, Cilt 4/Kongre Ozel Sayisi/2023
Journal of Selcuk Health, Volume 4/Special Congress Issue/2023

diyabet, meme kanseri, serviks kanseri, endometrium kanseri, postmenopozal osteoporoz ve
polikistik over sendromu gibi kadinlara 6zgii hastaliklarda olumlu etkiler gosterebilecegini

ortaya koymaktadir (Griffin, 2015; Zhou vd., 2021).

Bu caligmada, probiyotiklerin kadin sagligimin korunmasi ve kadinlara 6zgii hastaliklarin

tedavisindeki etkilerine iligkin bilimsel kanitlarin derlenmesi amaglanmustir.

1. PROBIYOTIKLERIN TANIMI, GENEL OZELLIiKLERi VE SAGLIK
UZERINE ETKILERI

Probiyotik kelimesi Yunancada ‘’yasam igin’> anlamma gelmektedir. ilk kesfi 1954 yilna
dayanan probiyotik kavrami 2001 yilinda Diinya Saglik Orgiitii (World Health Organization-
WHO) ve Gida ve Tarim Orgiitii (Food and Agriculture Organization-FAO) tarafindan
tanmimlanmig, Uluslararas1 Bilimsel Probiyotik ve Prebiyotik Dernegi (ISAPPC) tarafindan
2014 yilinda, “yeterli miktarlarda alindiginda konakg¢i saghigina fayda saglayan canli

mikroorganizmalar” olarak giincellenmistir (Hill vd., 2014).

Mikroorganizmalarin saglik iizerindeki olumlu etkileri yiiz yildan fazla zamandir bilinse de
probiyotiklere olan ilgi giiniimiizde daha fazla artmistir. Uluslararasi Probiyotikler Birliginin
verilerinde, kiiresel probiyotik pazarmin 2013’te yaklasik 38 milyar ABD dolar1, 2019’da ise
yaklasik 44,8 milyar ABD dolar1 degerinde oldugu kaydedilmistir (International Probiotics
Association, 2020).

Bir iiriiniin probiyotik olarak nitelendirilebilmesi i¢in bazi Ozelliklere sahip olmasi
gerekmektedir. Probiyotikler; insan orijinli, fenotip ve genotip 6zellikleri belli olan, konakgi
iizerinde toksik etki gdstermeyen canli mikroorganizmalardir. Probiyotiklerin faydali
etkilerinin goriilebilmesi i¢in insan viicuduna alindiklarinda safra tuzu, enzimler ve mide
asiditesine karsi direngli olmali, insan sindirim sisteminde yasayabilmeli, konak¢inin hedef
bolgelerinde kolonize olabilmeli, metabolik aktivitesini siirdiirebilmeli ve {iretim sirasinda
canliligin koruyabilmelidir (European Food Safety Authority, 2005). Probiyotik iirinler bir
veya birden fazla sus igerebilir. Bununla birlikte; probiyotik iirtinler ¢ogunlukla, Lactobacillus,

Bifidobacterium, Lactococcus, Streptococcus ve Enterococcus cinslerine ait gram pozitif
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bakteri suslarin1 veya Saccharomyces cinsine ait bazi1 maya suglarini igermektedir (Hempel
vd., 2011).

Probiyotiklerin, antibiyotik ile iligkili diyare, konstipasyon, iilser, koroner kalp hastaliklari,
diyabet, idrar yolu enfeksiyonlari, list solunum yolu enfeksiyonlar1 gibi bir¢ok hastaligin
tedavisinde olumlu etkileri bulunmaktadir. Ayn1 zamanda probiyotikler, besinlerin sindirimi,
ag1z saglhiginin siirdiiriilmesi, kolesterol regiilasyonunun saglanmasi, antioksidan aktivite ve
kan basincinin azaltilmasi gibi fonksiyonlara sahiptir (Nagpal vd., 2012). Probiyotikler bu
fonksiyonlar1 antibakteriyel aktivite, adezyon mekanizmasi, immun sistemin modiilasyonunu
saglama, bagirsak epitelinin biitliinliiglinii saglama gibi baz1 olasi etki mekanizmalar ile

gostermektedir (Markowiak-Kopeé ve Slizewska, 2020).
2. KADIN SAGLIGI, MiKROBiYOTA VE PROBIiYOTIK ILiSKiSi

Kadin sagligi, yalnizca kadinlarin kendilerini degil; beraberinde es ve ¢ocuklarini dolayisiyla
aile ve toplum saghigini da etkileyen bir konudur (Ilgioglu vd., 2017). Kadim saghgin etkileyen
faktorler arasinda kadin {ireme sistemi mikrobiyotasi da yer almaktadir. Vajina, uterus, fallop
tiipleri ve overler dahil olmak {izere kadin lireme sisteminin steril olmadigi; yararl ve patojen
mikroorganizmalara ev sahipligi yaptigi bilinmektedir (Moreno vd., 2016). Kadin {ireme
sisteminde mikrobiyal ¢esitliligin en fazla oldugu boliim vajinadir. Saglikli bir kadinin vajinal
mikrobiyal ortaminda 6zellikle Lactobacillus (L) tiirleri hakimdir ve bu bakteri toplulugunun
kadin iireme sistemini korudugu diisiiniilmektedir (Zhou vd., 2021). Filogenetik analizler
sonucunda, dogurganlik ¢agindaki kadinlarin vajinal mikrobiyotasinda; baslica L. crispatus,
L. gasseri, L. iners ve L. jensenii tiirlerinin 6ne ¢iktig1 belirlenmistir. Bu bakteri toplulugunun,
vajinal ekosistemi kontrol altinda tutarak patojenlerin istilasin1 6nledigi ve vajinal sagligin
siirdiiriilmesinde 6nemli bir gorev listlendiklerine iliskin kanitlar bulunmaktadir. Bununla
birlikte; vajinal ekosistemin bozulmasi, bakteriyel vajinoz, cinsel yolla bulasan enfeksiyonlar
ve vulvovajinal kandidiyazis gibi karmasik vajinal enfeksiyonlara neden olan patojenlerin
artmasi ile iligskilendirilmektedir (Chee vd., 2020).

Birgok kanit, vajinal disbiyozun yalnizca vajinal enfeksiyon hastaliklari ile degil ayni zamanda
diger jinekolojik hastaliklar i¢in de risk faktorii olabilecegini gdstermektedir (Bradford ve

Ravel, 2017).
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3. KADIN HASTALIKLARI VE PROBIYOTIiKLER
3.1. Vajinit ve Probiyotikler

Kadinlarda vajinanin bakteriyel veya viral nedenlerle inflamasyonu vajinit olarak
adlandirilmaktadir. Vajinit klinik olarak; anormal vajinal akinti, kasinti, tahris, yanma gibi
semptomlarla kendini gostermektedir. Bakteriyel vajinoz, vuvovajinal kandidiyazis ve

trikominiyaz; vajinitin en fazla goriilen tipleridir (Marnach vd., 2022).

Bakteriyel vajinoz (BV), vajinada laktobasillerin azalip, anaerobik bakterilerin, 6zellikle
Gardnerella vaginalis ve Prevotella spp., Peptostreptocci, Mobiluncus spp. artmasi ile
karakterize bir enfeksiyon hastaligidir. BV’de, azalan Lactobacillus orani nedeniyle vajinada
laktik asit azalir ve pH artar (Donders, 2010). BV’nin Diinya’daki prevalansi %23 ile %29
arasinda degismektedir (Avrupa ve Orta Asya, %23; Dogu Asya ve Pasifik, %24; Latin
Amerika ve Karayipler, %24; Orta Dogu ve Kuzey Afrika, %25; Sahra alt1 Afrika %25; Kuzey
Amerika, %27; Giiney Asya, %29) (Peebles vd., 2019). Metronidazol ve klindamisin gibi
antibiyotikler BV’nin tedavi protokoliinde yer almaktadir (Workowski vd., 2021). Ancak
antibiyotikler ile tedavinin ardindan enfeksiyonun tekrar1 ¢ok siktir ve patojenik bakteriler,
kullanilan antibiyotiklere kars1 direng gelistirebilir (Muzny vd., 2020). Bu durum klinisyenleri
BV tedavisi i¢in vajina florasin1 daha uzun siire dengede tutacak alternatif yontemler aramaya
sevk eder. Probiyotikler BV i¢in alternatif tedavi yontemleri arasindadir (Chen vd., 2022).
Lactobacillus tiirleri, laktik asit, asetik asit ve H,O; liretir, vajinal pH"1 4,5 veya daha diisiik
seviyede tutar ve patojenik bakterilerin biiylimesini engeller (Aroutcheva vd., 2001). Bu

nedenlerle probiyotikler, BV'ye kars1 koruyucu olarak kabul edilir (Chen vd., 2022).

Bakteriyel vajinozu olan kadinlarda antibiyotik tedavisinin (7 giin boyunca giinde iki kez 500
mg metranidazol) ardindan 5x10° KOB/giin oral L. acidophilus GLA-14 ve L. rhamnosus
HNOO1 probiyotiklerinin denendigi bir ¢alismada, 6. aym sonunda hastalarin hastalik

semptomlariin anlaml bigimde azaldigi bulunmustur (Russo vd., 2019a).

Probiyotiklerin vajinal yolla uygulandig1 bir ¢aligmada ise; deney grubuna, 30 giin boyunca
Lactin-V (2x10° KOB/giin L. crispatus CTV-05) verilmistir. 12 hafta siiren izlem sonucunda;

Lactin-V’in bakteriyel vajinozun tekrarlama insidansini anlamli olarak azalttig1 saptanmistir
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(Cohen vd., 2020). 14 klinik calismanin incelendigi bir meta analizde; oral yolla, yiiksek dozda
L. rhamnosus uygulamanin BV’nin tedavisinde anlamli diizeyde olumlu etki gosterdigi
bulunmustur (Chen vd., 2022).

Birgok ¢aligmada, probiyotiklerin BV tedavisinde kisa ve uzun vadede olumlu etkileri oldugu
gosterilse de BV tedavisinde probiyotiklerin etkisinin olmadigimi gdsteren caligmalar da

bulunmaktadir (Husain vd., 2020; Zhang vd., 2021).

Vulvovajinal kandidiyazis (VVC), %90 Candida albicans'in, %10 ise diger Candida tiirlerinin
neden oldugu kadin alt iireme sisteminde goriilen yaygin bir mukozal enfeksiyondur (Kennedy
ve Sobel, 2010). insan mikrobiyotasinin bir iiyesi olan C. albicans, vajinal limende genellikle
asemptomatik olarak kolonize olmaktadir (Achkar ve Fries, 2010). Kadinlarin %75°1 hayatlar
boyunca en az bir kere VVC tanist almaktadir (Denning vd., 2018). Yapilan ¢aligmalarda
Tiirkiye’deki VVC prevalansi %4 ile %31 arasinda degismektedir (Denning vd., 2018; Ozer
vd., 2018). VVC patogenezi; vajinal epitele penetre olma, taninma, invaziv hale gelme ve
biyofilm olusturma gibi ¢esitli asamalardan olusan bir siirectir. Saglikli mikrobiyotadaki
Lactobacillus ve Candida tiirlerinin kommensal birlikteliginde Lactobacillus, Candida’nin
vajinal epitele penetre olmasini Onlemekte ve Candida‘nin asir1 biiyiimesini engelleyen

genlerin ekspresyonunu indiiklemektedir (Achkar ve Fries, 2010; Zangl vd., 2019).

VVC olan kadinlarda (n=48) yapilan randomize kontrollii bir ¢alismada, deney ve kontrol
gruplarina topikal klotrimazol miidahalesinin ardindan, deney grubuna, 6 ay boyunca; L.
acidophilus GLA-14, L. rhamnosus HNOO1 ve laktoferrin igeren oral bir formiilasyon
verilmistir. Klotrimazol tedavisinden sonra, her iki grupta da semptomlarda 6nemli iyilesme
goriiliirken, 6 aylik takip sonrasinda; miidahale grubunda, kandidiyazis tekrarmin anlamli

bi¢cimde azaldig1 bulunmustur (Russo vd., 2019b).

Tekrarlayan vulvovajinal kandidiyazisi olan kadinlarda yapilan bir ¢alismada ise (n=93),
deney ve kontrol grubuna sirasiyla, oral L. plantarum P17630 (5x10° KOB/kapsiil) ve plasebo
verilmistir. Calismanin 0., 45. ve 90. giinlerinde katilimcilarin vajinal muayeneleri ve vajinal
kiiltiirleri degerlendirilmis, ilgili probiyotik susun; vajinal epitel hiicrelerinde Lactobacillus

kolonizasyonunu énemli dl¢iide iyilestirdigi bulunmustur (Vladareanu vd., 2018).
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3.2. Postpartum Depresyon ve Probiyotikler

Postpartum depresyon, dogum sonrasinda ortaya ¢ikan, kadinlarin %10-%15'ini etkileyen ve
hem annenin hem de bebegin sagligin1 uzun vadede olumsuz etkileyen, yaygin bir halk saglig
sorunudur (Mehta & Mehta, 2014; Ozdamar vd., 2014). Dogum sonras1 depresyonun nedeni
net olmamakla birlikte; hormonal, biyolojik, genetik yatkinlik, sosyal ve psikolojik faktorler

birer risk faktorii olarak kabul edilmektedir (Lancaster vd., 2010).

Son arastirmalar, depresyon semptomlarinin bagirsak mikrobiyotasiyla baglantili olabilecegini
gostermektedir (Naveed vd., 2020). Bagirsaklarda bulunan probiyotik mikroorganizmalar,
merkezi sinir sisteminde bulunan GABA reseptorii ekspresyonu, HPA ekseni ve bagirsak
ortamindan merkezi sinir sistemine bilgi ileten vagus siniri araciligiyla anti-inflamatuvar ve
noro-diizenleyici 6zellik gostermekte ve ruh halini iyilestirmektedir (Carding vd., 2015; Wang

ve Kasper, 2014).

Klinik arastirmalarda; belirli probiyotik suslarin, postpartum depresyonun onlenmesinde ve
iyilestirilmesinde etkili oldugu bulunmustur. Randomize, c¢ift kor, plasebo kontrollii bir
caligmada, probiyotik Lactobacillus rhamnosus HNOO1 takviyesi alan kadinlarin gebelik
sirasinda ve dogumdan 6 ay sonra daha az depresif belirtiler gosterdigi bulunmustur
(Slykerman vd., 2017). Bir bagka randomize, plasebo kontrollii calismada (n=423); gebelere,
gebeliklerinin 14. ve 16. haftalarindan, dogum sonrasi altinc1 aya kadar 6x10° KOB/giin L.
rhamnosus HNOO1 probiyotik verilmis, sonugta miidahale grubundakilerin postpartum
donemde depresyon (p=0.037) ve anksiyete puanlari (p=0.014) daha diisik bulunmustur
(Barthow vd., 2016).

Diger taraftan; literatiirde aksini gosteren ¢aligmalar da mevcuttur. Probiyotiklerin ve balik
yaginin gebelik ve postpartum dénemdeki kadinlarda goriilen depresyon tizerindeki etkisinin
ol¢iildiigli randomize kontrollii bir ¢calismada ise (n=439); gebeligin baslangicindan dogum
sonrasi altinci aya kadar verilen probiyotik takviyesinin (giinde 1 kapsiil 10° KOB/giin
Lactobacillus rhamnosus HNOO1 ve Bifidobacterium animalis ssp. lactis 420 probiyotik)
depresyon iizerinde olumlu etkiye sahip olmadig1 goriilmiistiir (Hulkkonen vd., 2022). Bagka
bir ¢aligmada da birden fazla susu igeren probiyotik karigtminin (2.5x10° KOB; B. bifidum
W23, B. lactis W51, B. lactis W52, L. acidophilus W37, L. brevis W63, L. casei W56, L.
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salivarius W24, L. lactis W19 ve L. lactis W58), annenin stres diizeyini degistirmedigi

bulunmustur (Browne vd., 2021).
3.3. Gestasyonel Diyabet ve Probiyotikler

Gestasyonel diyabet, gebelik sirasinda spontan hipergliseminin gelistigi, yaygimn goriilen bir
gebelik komplikasyonudur (American Diabetes Association, 2018). Uluslararasi Diyabet
Federasyonu (IDF) 2021 verilerine gore diinya capinda gestasyonel diyabet prevalansi %16,7
olarak tahmin edilmektedir. Tiirkiye’deki gestasyonel diyabet prevalansi ise %9,5 olarak
bildirilmistir (International Diabetes Federation, 2021). Gebelikte asir1 agirlik kazanimi, bati
tarzi1 beslenme, etnisite, genetik polimorfizmler, ileri anne yast, aile dykiisii ve polikistik over
sendromu varlig1; insiilin direnci gelismesiyle, dogrudan veya dolayli olarak bozulmus 3-hiicre
fonksiyonu veya insiilin duyarliligi ile iliskilendirilmektedir (Plows vd., 2018). Ek olarak
gestasyonel diyabet gelisiminin, gebelik sirasinda kadinin mikrobiyota dengesizliginden
kaynaklanabilecegi one siiriilmektedir (Mullins vd., 2021). Gestasyonel diyabeti olan
gebelerin bagirsak mikrobiyotasi; gestasyonel diyabeti olmayan gebelere kiyasla daha az
cesitlilik gostermektedir (Cortez vd., 2019; Mullins vd., 2021). Mikrobiyotanin bilesiminin
olumlu yonde degismesinde ve tip 2 diyabete bagli olarak kdtiilesen metabolik parametrelerin
iyilestirilmesinde diizenli probiyotik kullaniminin etkili oldugu bildirilmektedir (Lye vd.,
2009).

Gestasyonel diyabeti olan gebe kadinlarda probiyotiklerin metabolik parametreler tizerindeki
etkisinin incelendigi bir meta analizde; Lactobacillus spp. veya Bifidobacterium spp. iceren
probiyotik takviyesinin; insiilin direncinde 6nemli bir azalma saglarken aclik kan glukozu ve

LDL-kolesterol seviyelerinde anlamli bir etkisi olmadigi belirlenmistir (Taylor vd., 2017).

Gestasyonel diyabetli hastalarda (n=48) probiyotik takviyesinin genetik ve metabolik profiller
lizerine etkilerinin incelendigi bagka galigmada ise; 6 hafta boyunca her biri 2x10° KOB/g
igeren; Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus casei, Bifidobacterium bifidum, Lactobacillus
fermentum tiirlerinden olusan probiyotik kapsiiller kullanilmigtir. Calisma sonucunda;
gestasyonel diyabetli bireylere uygulanan 6 haftalik probiyotik takviyesinin insiilin ve

inflamasyon diizeyleri, glisemik kontrol, lipit profili, inflamatuvar belirtecler ve oksidatif stres
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ile ilgili gen ekspresyonu {izerinde faydali etkilere sahip oldugu belirlenmistir (Babadi vd.,
2019).

Diger taraftan, probiyotik takviyesinin gestasyonel diyabet {izerinde anlamli etkisinin olmadig1
caligmalar da mevcuttur. Callaway vd., (2019), fazla kilolu ve obez kadinlarda (n=411)
probiyotik takviyesinin gestasyonel diyabet gelismesi iizerindeki etkisini aragtirdiklar
SPRING c¢alismasinda; gebe kadinlara ikinci trimesterden itibaren verilen Lactobacillus
rhamnosus ve Bifidibacterium animalis spp lactis tiirlerini igeren probiyotik takviyesinin
gestasyonel diyabet gelisimi iizerinde anlamli diizeyde olumlu etkisinin olmadigini tespit
etmistir. Ek olarak gestasyonel diyabeti olan katilimcilara probiyotik uygulamasinin glisemik

kontrol {izerinde hicbir etkinliginin olmadig1 gdsterilmistir (Lindsay, 2015).
3.4. Meme Kanseri ve Probiyotikler

Meme kanseri, 2020 verilerine gére tahmini 2,6 milyon vaka ile Diinya’da en sik goriilen
kanser tiiriidiir. Son raporlara gore meme kanseri vakalarinin yarisindan fazlasi; meme kanseri
sebebiyle goriilen o6liimlerin ise yaklasik iicte ikisi az geligmis lilkelerde goriilmektedir. (Sung
vd., 2021). Meme kanseri gelisiminde, genetik nedenler, menars yasinin kiigiik olmasi, ileri
yas, menapoz sonrasi hormon replasman tedavisi almak, oral kontraseptiflerin kullanima,
obezite, depresyon, fazla alkol tiiketimi ve kotii beslenme gibi bir ¢ok faktor rol oynamaktadir

(Akram vd., 2017; Sun vd., 2017).

Probiyotik iiriinlerin fonksiyonel 6zellikleri arasinda, sitotoksisite ve apoptoz Ozellikleri
dolayisiyla hiicre oliimiinii indiikleyerek kanser hiicresi proliferasyonunun inhibisyonu yer
almaktadir. Bu yiizden probiyotikler meme kanseri patogenezindeki bazi olas1i mekanizmalari
inhibe ederek tedavide ve 6nlemede kullanilabilecegi ileri stiriilmektedir (Tiptiri-Kourpeti vd.,
2016).

Meme kanserinde probiyotiklerin roliinii arastiran deneysel bir ¢alismada; farelere timor
transplantasyonundan iki hafta 6nce bagslayarak her giin, li¢ giin araliklarla ve yedi giin
araliklarla olmak iizere farkli sikliklarda 30 giin boyunca; 2.7x 108 KOB/ml L. acidophilus
ATCC4356 igeren soliisyondan 0.5 ml/giin verilmistir. Sonug olarak, L. acidophilus'un giinliik

tiiketiminin, immiin sistem yanitin1 uyarabilecegi gosterilmistir (Imani Fooladi vd., 2015).
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Japonya’da 40-55 yas araligindaki, meme kanseri olan 306 kadin hasta ile yiiriitiilen bir
caligmada; katilimcilara geriye doniik olarak addlesan donemden itibaren L. casei Shirota
iceren igecek (BLS) tiiketim sikliklar1 sorgulanmistir. Sonugta, haftada 4 kez ve daha fazla
probiyotikli icecek tiikketen katilimcilarda meme kanseri prevalanst daha diisiik bulunmustur

(p = 0.048) (Toi, 2013).
3.5. Jinekolojik Kanserler ve Probiyotikler

Jinekolojik kanser; kadinin iireme organlarindan herhangi birinde baglayan kanser olarak
adlandirilmaktadir. Rahim agzi (serviks) kanseri, yumurtalik (over) kanseri, rahim kanseri,
endometrium kanseri, vulva kanseri ve vajinal kanserler jinekolojik kanser tiirleri arasinda yer

almaktadir (Centers for Disease Control and Prevention, 2022).
3.5.1. Serviks Kanseri ve Probiyotikler

Serviks (rahim agzi) kanseri, kadinlarda en 6nemli malignitelerden biridir ve diinya ¢apinda
kansere bagli oliimlerde liglincli sirada yer almaktadir (Olusola vd., 2019). Rahim agz
kanserinin gelismesinde en 6nemli risk faktorii insan papilloma viriisii (HPV) olup iirogenital
sistem mikrobiyotasindaki dengede meydana gelen bozulmalarin, enfeksiyonun bu bélgede

tiremesine neden olabilecegi diigiiniilmektedir (Kuku vd., 2013).

Rahim agz1 kanserinin 6nlenmesinde, kanser tedavisinde kullanilan terapétik ajanlarin neden
oldugu yan etkileri modiile etmede ve azaltmada probiyotiklerin etkilerini inceleyen ¢aligmalar
bulunmaktadir. Serviks kanseri olan hastalarda radyasyona bagli diyarenin Onlenmesinde
probiyotiklerin etkisinin arastirildigi bir ¢alismada, Lactobacillus acidophilus LA-5 ile
Bifidobacterium animalis subsp. i¢eren probiyotik takviyesinin, 3 haftanin sonunda diyare
semptomlar1 ve insidansinda anlamli derecede azalma sagladigi bulunmustur (Linn vd., 2019).
Bir baska ¢alismada; Lactobacillus cripatus, Lactobacillus jensenii ve Lactobacillus gasseri
suslarmin Caski hiicrelerinin proliferasyonunu engelledigi ve bazi1 morfolojik degisikliklere

neden oldugu gosterilmistir (Wang vd., 2018).

3.5.2. Endometrium Kanseri ve Probiyotikler



Selcuk Saglik Dergisi, Cilt 4/Kongre Ozel Sayisi/2023
Journal of Selcuk Health, Volume 4/Special Congress Issue/2023

Endometrium, overlerde iiretilen steroid cinsiyet hormonlarinin (8strojen ve progesteron)
diizeylerindeki degisikliklere ve lokal faktorlerin salinimina yanit olarak menstrual dongii
sirasinda ¢ogalma ve farklilagsma siireglerine giren dinamik bir dokudur. Bu dinamik dokuda
meydana gelen endometrial kanserler, kadinlarda en sik goriilen altinci malignite olarak
bilinmektedir ve diinya ¢apinda kadinlar arasindaki toplam kanser vakalarinin yaklagik

%>5’ini, kanser 6limlerinin %2’den fazlasini olusturmaktadir (Akhtar vd., 2019).

Endometrium kanserinin gelismesinde; obezitenin neden oldugu ekzojen ve/veya endojen
Ostrojenler, erken menars, ge¢ menapoz, tamoksifen kullanilmasi, ileri yas, diabetes mellitus,
hipertansiyon ve Lynch sendromu varlig1 genetik olmayan risk faktdrleri arasinda yer
almaktadir (Friberg vd., 2007). Ek olarak; calismalarda uterus mikrobiyotasindaki
degisikliklerin endometrium kanserine yol acabilecegi bildirilmektedir (Baker vd., 2018;
Winters vd., 2019). Yapilan bir calismada; endometrium mikrobiyotasindaki azalmis
mikrobiyal ¢esitlilik ile bu hastaligin siddetinin artmasi arasinda iliski tespit edilmistir (Li vd.,
2021).

Inflamasyon, endometrium kanserini tetikleyici bir unsur olarak bilinmekte ve kronik
inflamasyonun; DNA hasarina, hiicre proliferasyonuna ve anjiyogeneze yol agan serbest
radikal olusumunu artiracagimna dair kanitlar bulunmaktadir (Dossus vd., 2013).
Probiyotiklerin inflamasyon, oksidatif stres, apoptoz, proliferasyon ve metastaz gibi timor
olusumuyla iliskili ¢esitli biyolojik stireleri etkileyerek endometrium kanserinin

onlenmesinde ve tedavisinde etkili olabilecegi diistiniilmektedir (Saber vd., 2017).
3.6. Postmenopozal Osteoporoz ve Probiyotikler

Onemli bir halk sagligi sorunu olarak bilinen osteoporoz; diisiik kemik kiitlesi, kemik
dokusunun ve mineral yapisinin bozulmasi ile karakterize ve kemik giiciinde azalmaya,
dolayistyla kirik riskinde artisa neden olan bir hastaliktir (Cosman vd., 2014; NIH Consensus
Development Panel on Osteoporosis Prevention, 2001). Kadinlarda menopoz sonrasi dstrojen
eksikligi nedeniyle normal kemik dengesi bozulup birincil osteoporoz olarak adlandirilan

postmenopozal osteoporoz gelisebilir (Ji ve Yu, 2015).
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Giincel olarak postmenopozal osteoporozu 6nlemede ve tedavide Ostrojen tedavisinin etkili
oldugu bilinmektedir. Ancak endometriyal kanser, meme kanseri ve over kanseri gibi cesitli
kanserlerin riskinde artisa neden olabileceginden alternatif tedavi yontemleri arastirilmaktadir
(Simin vd., 2017). Probiyotik takviyesinin kemik saglig1 {izerindeki potansiyel faydalarini
gosteren ¢ok sayida calisma sonuglari, postmenopozal osteoporoz tedavisinde probiyotik

takviyesinin olumlu etkileri olabilecegini gostermektedir (Collins vd., 2017).

Yapilan arastirmalarda elde edilen bulgular celigkili olmakla birlikte; probiyotiklerin olumlu
etkilerine dair kamitlar bulunmaktadir. Lactobacillus reuteri 6475 susu ile yapilan bir
calismada; bu spesifik bakteri susunun hem bagirsakta hem de kemik iliginde pro-
inflamatuvar ve pro-osteoklastojenik sitokinlerin gen ekspresyonunu sistemik olarak

baskilayabildigi gosterilmistir (Collins vd., 2016).
3.7. Polikistik Over Sendromu ve Probiyotikler

Polikistik over sendromu (PKOS), iireme ¢agindaki kadinlari etkileyen en yaygin ve karmasik
endokrin bozukluk olup overlerde androjen biyosentezinde asiri artig, anovulasyon ve
infertilite ile karakterizedir (Teede vd., 2018). Polikistik over sendromu prevalansinin %8 ile

%13 arasinda degistigi tahmin edilmekte olup hastaligin prevalansi artis gostermektedir
(Azziz vd., 2016).

Polikistik over sendromunun etiyolojisi net olarak anlagilamamistir. Ancak gelismesine yol
acabilecek, hormonal ve metabolik dengesizligin olugsmasinda rol oynayan, g¢esitli faktdrler
bulunmaktadir (Giampaolino vd., 2018). PKOS’un jinekolojik problemlerin yani sira
hiperinsiilinemi, insiilin direnci, obezite, tip 2 diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklarin
gelismesine yol acabilecegi belirtilmektedir ve buna ek olarak yapilan aragtirmalarda
mikrofloradaki degisikliklerin PKOS gelismesinde etkili olabilecegi bildirilmektedir (Li vd.,
2019).

PKOS ile bagirsak mikrobiyotasi arasindaki iliskinin incelendigi c¢aligmalarda; PKOS’lu
kadinlarin bagirsak mikrobiyota bilesiminde 6nemli bir fark olup 6zellikle Bacteriodetes,

Escherichia, Shigella gibi baz1 bakteri tiirlerinin daha fazla; Lactobacilli ve Bifidobacteria
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tiirlerinin 6nemli derecede az oldugu bildirilmistir (Guo vd., 2016; Insenser vd., 2018; Torres
vd., 2018).

PKOS tamamiyla tedavi edilebilen bir hastalik degildir ancak semptomatik tedavi yontemleri
uygulanmaktadir. Oral kontraseptif kullanimi, farmakolojik ajanlarin kullanimi ile yagsam tarzi
miidahalelerinin (diyet tedavisi, fiziksel aktivite, uyku) polikistik over sendromu tedavisinde
etkili oldugu bilinmektedir. Yapilan son arastirmalar g¢esitli takviyelerin metabolik
iyilesmelerde one ¢iktigim gostermektedir (Escobar-Morreale, 2018; Szczuko vd., 2021).
Altta yatan mekanizma tam olarak aydinlatilamamis olsa da elde edilen ¢ok sayida kanit,
probiyotik takviyesinin PKOS’lu kadinlarda metabolik profili olumlu etkiledigini
gostermektedir (Ghanei vd., 2018; Heshmati vd., 2019; Shamasbi vd., 2019).

Bir ¢alismada, 12 hafta boyunca Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus casei ile
Bifidobacterium bifidum tiirlerinden olusan probiyotik takviyesinin PKOS’lu kadinlarda;
viicut agirligl, beden kiitle indeksi (BKI), kan glukozu, trigliseritler ve kolesterol seviyeleri

iizerinde yararl etkileri oldugu bildirilmistir (Ahmadi vd., 2017).

Her biri 2x10° KOB olusturan ¢oklu sus probiyotik takviyesi (L.acidophilus UBLA-34, L.
rhamnosus UBLR-58, L. reuteri UBLRu-87) ile diyet ve yasam tarzi degisikliklerinin PKOS’u
olan kadinlarda nasil etkilediginin arastirildig1 bir ¢alismada; 6 aylik probiyotik takviyesinin
menstrual dongiide 6nemli 6l¢iide diizen sagladigi, menstrual yasam kalitesinde artis sagladigi
ve bireylerin toplam testosteron seviyelerinin, bel ¢evrelerinin ve bel kalga oranlarinin anlaml

derecede azaldigi belirlenmistir (Kaur vd., 2022).
4. SONUC ve ONERILER

Literatiirde, probiyotiklerin saglik {izerine olumlu etkilerinin gosterildigi ¢ok sayida kanit
bulunmaktadir. Baslangicta, probiyotiklerin kullanilmasinda giivenlik endiseleri olsa da
gliniimiizde probiyotikler birgok hastaligin tedavisinde ve Onlenmesinde saglik
profesyonelleri tarafindan onerilmektedir. Son yillarda, kadin sagliginin siirdiiriilmesinde ve
kadin hastaliklarinin iyilestirilmesinde probiyotiklerin roliine odaklanilmigtir. Ozellikle
bakteriyel vajinoz ve vulvuvajinal kandidiyazis gibi vajinal enfeksiyon hastaliklarinda;

postmenapozal osteoporoz, polikistik over sendromu, gestasyonel diyabet, jinekolojik
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kanserler ve meme kanseri gibi hastaliklarda probiyotiklerin olumlu etkileri olduguna dair
calisma sonuglart bulunmaktadir. Dolayisiyla; kadin {ireme sistemi mikrobiyotasinin
probiyotikler araciligryla modiilasyonunun, kadin sagligini tehdit eden hastaliklarin 6nlenmesi

ve tedavi edilmesinde etkili olabilecegi diistiniilmektedir.

Probiyotiklerin kadin sagligindaki etkileri susa 6zgili ve doza bagiml olarak degismekte olup;
celigkili c¢aligma sonuglar1 da bulunmaktadir. Bu baglamda, kadin hastaliklarinda
probiyotiklerin etkisinin anlasilmasi igin kullanilan probiyotik susun, uygulama yolunun,
kullanim siiresinin, dozajinin, adjuvan olarak probiyotikler veya tek basina probiyotiklerin
kullanilmasi gibi kosullarin dikkate alindig1 daha detayli ve daha genis kapsamli ¢aligmalara

ihtiya¢ duyulmaktadir.

Destekleyen Kurulus
Calismay1 maddi olarak destekleyen kisi/kurulus yoktur.
Cikar Catismasi

Yazarlarin herhangi bir ¢ikar dayali catismas1 yoktur.
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