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Oz

Amacg: Siit proteinleri ¢esitli besinsel, fonksiyonel ve biyolojik fonksiyonlara sahiptir. Pek ¢ok siit proteini,
spesifik biyoaktiviteler gosteren peptitlerin kaynaklaridir. Siit proteinlerinin birincil yapilari i¢inde gizli olan
biyoaktif peptitler, ana protein dizilimi i¢inde inaktiftir. Proteolitik enzimlerin hidrolizi, proteolitik starter
kiltiirlerle fermantasyon ve gastrointestinal sindirim sonucu ana protein yapisindan salinirlar ve ¢esitli biyolojik

aktiviteler sergilerler. Bu biyoaktiviteler arasinda; anjiotensin doniistiiriicii enzim (ACE) inhibitor, opioid,
mineral baglama, antioksidan, antibakteriyel ve antikarsinojen gibi etkiler yer almaktadir.

Saglikli bir diyetin 6nemli bir bileseni olan peynirler, tiiketiciler tarafindan begenilen duyusal 6zellikleri ve
yiiksek seviyedeki titketimleri ile biyoaktif peptitlerin alimi i¢in en popiiler gidalardir. Farkli ve karmasgik tiretim
yontemleri ile tiretilen peynirler, son triiniin tat, koku ve tekstiir gibi 6zelliklerini etkileyen pek ¢ok peptit
icermektedir. Bu c¢alismada, peynirlerde bulunan biyoaktif peptitlerle ilgili ¢aligmalar hakkinda bilgi
verilmistir.

Anahtar Kelimeler: Biyoaktif Peptitler, Peynir, Proteoliz, ACE Inhibitér Etki, Antioksidan Etki,
Antimikrobiyal Etki

Abstract

Objective: Milk proteins exert various nutritional, functional and biological functions. Many milk proteins are
sources of peptides possess specific bioactivities. Bioactive peptides, which are hidden in the primary structures
of milk proteins, are inactive in the main protein sequence and are released by hydrolysis of proteolytic enzymes,
fermentation with proteolytic starter cultures and gastrointestinal digestion. These bioactivities include; ACE
inhibitor, opioid, mineral binding, antioxidant, antibacterial and anticancer effects.

Cheeses, as a part of healthy diet, are the most popular foods for the intake of bioactive peptides with their
pleasant sensory properties and high consumption. Cheeses contain numerous peptides which affect the taste,
odor and texture properties of the final product due to the variety and complexity of the production methods. In
this work, studies on bioactive peptides in cheeses were rewieved.

Keywords: Bioactive Peptides, Cheese, Proteolysis, ACE Inhibitor Activity, Antioxidant Activity,
Antimicrobial Activity

1.Giris

Biyoaktif peptitler, diyetle alinan proteinlerin gida
isleme prosesleri ve sindirimleri sonrasinda olusan ve
viicutta ¢esitli fonksiyonlarin ytirtitiilmesini saglayan
peptit dizilimleri olarak degerlendirilmektedir
(Korhonen ve Pihlanto 2006). Yapisal olarak endojen
peptitlere benzer ozellikte olan bazi peptitler,
organizmada hormon, nérotransmitter (ndronlar
arasinda veya bir noron ile bagka bir hiicre arasinda
iletisimi saglama) veya antibiyotik gibi davranabilir
(De Simone ve ark. 2009, Skwarek ve ark. 2018).
Gidalarda bulunan biyoaktif peptitler hakkinda
sayisiz ¢alisma bulunmakla birlikte ilk kez siit

trinlerinde kesfedilmislerdir ve saglik yararlar
nedeniyle siit tirlinleri ¢ok ¢alisilmistir (Toldra ve ark.
2018, Korhonen ve Pihlanto 2006, De Castro ve Sato
2015, Santiago-Lopez ve ark. 2018). Bilinen pek ¢ok
biyoaktif peptit kisa aminoasit zincirlerinden (2-20
amino asit kalintis1) olusmaktadir (Korhonen ve
Pihlanto 2006). Bu 6zellikleriyle, biiyiik molekiillere
gore sindirim kanallarindan kolayca gecebilme ve kan
dolasimina ulasip hedef dokulara ulagabilme gibi
avantajlara sahiptir (De Simone ve ark. 2009).
Farmasotik ilaglara bilinen yan etkisi olmayan
alternatifler olarak degerlendirilen biyoaktif peptitler,
proteince zengin c¢esitli gidalarla giinlik olarak
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tiketilebilmektedir. Farkli kaynaklar kullanarak
biyoaktif peptit tiretme ve bunlar1 fonksiyonel gida,
ilag veya kozmetik tiretiminde kullanma konusuna
ilgi artmaktadir (Kunda ve ark. 2012).

Genel olarak siit triinleri 6zellikle fermente siit
urtnleri tiiketiciler tarafindan begenilen duyusal
ozellikleri ve yiiksek seviyedeki tiiketimleri ile
biyoaktif peptitlerin alimi1 i¢in en popiiler gidalardir
(Ahtesh ve ark. 2018). Siit tirtinleri arasinda peynirler
iretim yontemlerinin farkliligi ve karmasiklig
nedeniyle, son driiniin tat, koku ve tekstiir gibi
ozelliklerini etkileyen say1siz peptit icermektedir. Bu
peptitlerden bazilart ACE inhibitér, opioid, mineral
baglama, antioksidan, antibakteriyel gibi 6zelliklere
de sahiptir (Sienkiewicz-Szapka ve ark. 2009, De
Simone ve ark. 2009, Saito ve ark. 2000, Biitikofer ve
ark. 2007, Baptista ve ark. 2018).

2.Peynirde Biyoaktif Peptitlerin Olusumu

Siit proteinlerinin birincil yapilar ig¢inde gizli olan
biyoaktif peptitler, ana protein dizilimi i¢inde
inaktiftir, proteolitik enzimlerin hidrolizi, proteolitik
starter kiltiirlerle fermantasyon ve gastrointestinal
sindirim sonucu salmirlar (Korhonen ve Pihlanto
2006). Peynir, tretim ve olgunlagsma sirasinda
gerceklesen proteoliz sonucu salinan ¢ok sayida
peptit iceren 6nemli bir siit lirintdiir. Biyolojik ve
biyokimyasal olarak dinamik bir iirtin olan peynirin
tiretimi sirasinda uygulanan, 1s1l islem,
homojenizasyon, basing uygulamalari, siitiin
koagiilasyonu ve olgunlastirma gibi teknolojik
islemler siit bilesenlerinin yapisini etkiler ve biyoaktif
bilesiklerin salinmasini tetikleyebilir (Santiago-
Lopez ve ark. 2018). Son irtintin peptit profili,
peynirin ¢esidi ve olgunlasma siiresine baglidir
(Goémez-Ruiz ve ark. 2006).

Peynir tiretiminde farkli sicakliklarda uygulanabilen
1s1l islemler peynir kompozisyonu ve dolayisiyla
peynir kalitesini etkilemenin yani sira son {iriiniin
biyoaktif peptit icerigini de etkilemektedir (Santiago-
Lopez ve ark. 2018, Silva ve ark. 2006). Siit
proteinleri acisindan bakildiginda 1sil iglem siitiin
stabilitesinin belirlenmesinde ve fonksiyonel
performansinda 6nemli rol oynamaktadir. Ayrica, 1s1l
islem sirasinda gerceklesen reaksiyonlar nedeniyle
proteinlerin yapilarinda olusan degisimlerin
biyoaktivitesini etkileyebilecegi belirtilmistir (Otag
ve Hayta 2013).

Peynirlerin olgunlagsmasi sirasinda kazeinler
proteinazlarla biiyiik peptitlere parcalanmakta ve
ikinci asamada peptidazlarla kiigiik peptitlere ve
aminoasitlere indirgenmektedir (Biitikofer ve ark.
2007). Kazeinin indirgenmesinden sorumlu hidroliz
enzimlerinin kaynaklar1 arasinda kazein kalinti
pihtilari, dogal siit enzimleri, starter kiiltiir enzimleri,

ikincil kiiltiirler ve starter olmayan laktik asit
bakterilerinin enzimleri yer almaktadir (Baptista ve
ark. 2018). Isil islemler sonucu siitte bulunan dogal
enzimlerin aktivitelerinde degisimler olugsmaktadir ve
bu degisimler sonucu siitiin ve bu siitle iretilen son
trtiintin peptit icerigi de etkilenmektedir (Santiago-
Lopez ve ark.2018).

Olgunlastirilmig peynirlerin mikrobiyal nisi; laktik
asit bakterileri (LAB), mayalar ve bazi kiiflerin
bulundugu karmasik bir ortamdir. Bu
mikroorganizmalar son trtiniin kendine has duyusal
Ozelliklerinin gelismesi ag¢isindan onemlidir.
Peynirde bulunan LAB bir kismi {iretim sirasinda
starter olarak katilabilirken, bazilar1 starter kiltiir
olarak ilave edilmeyen peynirde dogal olarak bulunan
laktik asit bakterileridir (starter olmayan LAB;
ornegin, laktobasiller, pediokoklar, enterokoklar,
l6konostoklar). Starter olmayan LAB igin temel
kaynak siit olmakla birlikte peynir katkilari veya
tretimde kullanilan alet-ekipmanlardan da {iriine
LAB bulagabilmektedir ve boylece konsantrasyonlari
artmaktadir (Santiago-Lopez ve ark. 2018).
Olgunlasma sirasinda LAB, biyoaktif peptitler,
ekzopolisakkaritler, vitaminler, gama aminobiitirik
asit (GABA) ve oligosakkaritlerin salinmasini
saglamaktadir. Bazi calismalarda {iretim sirasinda,
peynir iretiminde kullanilan geleneksel starter
kaltiirtin yan1 sira ilave kiltiir kullaniminin biyoaktif
etkileri artirdigi belirlenmistir (Ong ve ark. 2007, Ong
ve Shah 2008, Gupta ve ark. 2009, Torres-Llanez ve
ark. 2011, Padghan ve ark. 2018).

3. Biyoaktif Peptitlerin Fonksiyonlar

Biyoaktif peptitler ilag veya hormon benzeri
ozellikler gostermektedir. Bu peptitler, hedef
hticrelerin iizerine spesifik reseptorlerle baglanarak
ve farkli biyolojik tepkiler baslatarak biyolojik
fonksiyonlar1 degistirebilmektedir. Peynirlerde
bulunan biyoaktif peptitlerin sergiledigi biyolojik
aktiviteler ve dizilimleri ile ilgili ¢alismalar
Cizelge 1°de 6zetlenmistir.

3.1. Antihipertensif Etki

Arteriyel hipertansiyon, viicutta dolasan kani
oksijenlenmek tizere kalpten akcigerlere getiren
damarlarda (pulmoner arterlerde) kan basincinin
artmast olarak tanimlanmaktadir (De Castro ve Sato
2015). Arteriyel hipertansiyon diinyada yetiskinlerin
%25’ ini etkilemektedir, 2025 yilina kadar toplam
niifusun %29’ unu yaklasik 1,65 milyar insani
etkileyecegi tahmin edilmektedir (De Castro ve Sato
2015). Hipertansiyon kontrol edilebilir olmakla
birlikte kardiyovaskiiler hastaliklar ve fel¢ i¢in bir
risk faktorti oldugu belirtilmektedir (Torres-Llanez ve
ark.2011).
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Cizelge 1- Farkli peynir ¢esitlerinde belirlenen biyoaktif peptitler ve etkileri

Peynir Cesidi

Peptit Dizilimi ve Kaynak Protein

Biyoaktivite ve Ozelligi

Kaynak

Gouda, Emmental,
Blue, Camembert,
Havarti

RPKHPIKHQ as1-kazein (f 1-9),
RPKHPIKHQGLPQ asl-kazein (f 1-13),
YPFPGPIPN B-kazein (f 60—-68)
MPFPKYPVQPF B-kazein (f 109-119)

ACE inhibitor etki in vivo
ve in vitro

Saito ve ark. 2000

Pecorino Romano,
Canestrato Pugliese,
Crescenza, Caprino del
Piemonte,
Caciocavallo,
Mozarella (Italya)

RFVVAPFPE, FVAPFPEVFG,
GLSPEVLNENLL, MAIPPKKNQD,
YPFTGPIPN

Antibakteriyel etki

Rizzello ve ark.
2005

Cabrales, Idiazabal,
Roncal, Manchego,
Mahon ve keci peyniri
(Ispanya)

VRGP, PFP, QP, DKIHP, PKHP, FP, PP,
DKIHPF

ACE inhibitor etkinin
1000 kDa molekiil
agirligindan diistik
permeatta daha yogun

Gomez-Ruiz ve
ark. 2006

39 Isvigre peyniri ve
olgun Gouda, Allgauer
Limburger, Munster,
Reblochon,
Gorgonzola, Roquefort,

IPP ve VPP

ACE inhibitor etkili
olduklar1 bilinen IPP ve
VPP miktarlarinin ¢ig
siitten iiretilen ve
olgunlastirilmis ¢esitlerde

Bitikofer ve ark.
2007

kiiltiir kullanimryla artan
olgunlagsmaya bagl

Manchengo, Feta daha yiiksek miktarda
Cheddar RPKHPIKHQ as1-kazein (f 1-9), ACE inhibitor etkide Ong ve ark. 2007
RPKHPIK asl-kazein (f 1-7), RPKHPI probiyotik kiiltiir
asl-kazein (f 1-6), DKIHPF B-kazein (f47— | kullanimiyla artis
52), FVAPFPEVF asl-kazein (f 24-32),
KKYKVPQLE asl-kazein (f 102-110),
YQEPVLGPVRGPFPIIV B-kazein (f 193—
209)
Cheddar ARHPHPH «-kazein (f 96-102), ACE inhibitor etki, ilave Ong ve Shah 2008
RPKHPIKHQ as1-kazein (f 1-9), probiyotik kiiltiir
RPKHPIK asl-kazein (f 1-7), RPKHPI asl1- | kullanimiyla artmus,
kazein (f 1-6), FVAPFPEVF asl-kazein (f olgunlagsmaya bagl
24-32), YQEPVLGPVRGPFPIIV fB-kazein
(£193-209)
Cheddar - Antioksidan etki, ilave Gupta ve ark. 2009

Montagnard, Pont-
I’eveque, Brie,
Camembert, Danablue
ve Blue

(Losemi hiicre kiiltiirii)

Brie, Rokpol, Edamski, | - Agonistik ve antagonistik | Sienkiewicz-
Gouda, Kasztelan opioid etki Sztfapka ve ark.
2009
Asiago d’allevo PFPE asl1-kazein f(27-30), DKIHPF j- ACE inhibitor etki Lignitto ve ark.
kazein f(47-52) olgunlagmayla 2010
FVAPFPE asl-kazein f(24-30), degismemistir.
NVPGEIVE f-kazein f(7-14), RELEEL -
kazein f(1-6), FVAPFPEVF asl-kazein
f(24-32), YQEPVLGPVRGPFPIIV -
kazein f(193-209)
Japonya’da satilan - Antiproliferatif etki Yasuda et al. 2010

Fresco (Meksika, taze
peynir)

YQEPVLGPVRGPFPI B-kazein (f193—
207), YQEPVLGPVRGPFPIIV B-kazein
(f193-209), FVAPFPEVFGK as1-kazein
(f24-34), EVLNENLLREF as1-kazein (f14—
23), RPKHPIKHQGLPQEYV asl-kazein
(f1-15)
RPKHPIKHQGLPQEVLNENLLR as1-
kazein (f1-22)

YQEPVLGPVRGPF B-kazein (f193-205)

Antioksidan etki

Torres-Llanez ve
ark. 2011

Coalho (Brezilya)

israsidin (as1-kazein f(1-23))

Antioksidan etki,
Antimikrobiyal etki, Zn
baglama etkisi

Silva ve ark. 2012
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(191-209)

Parmigiano-Reggiano Antioksidan etki Bottessini ve ark.
olgunlagmadan ve gastrik | 2013
sindirimden
etkilenmemistir.
Sitizme (Cottage) Peynir Antioksidan etki Abadia-Garcia ve
(Meksika) olgunlagmaya baghdir. ark. 2013
Burgos tipi peynir SDIPNPIGSENSEKTTMPLW as1-kazein Antioksidan etki iiretimde | Timoén ve ark. 2014
(Ispanyol) (180-199), kullanilan enzim ¢esidine

YQQPVLGPVRGPFPIIV B-kazein (193-
209), LLYQQPVLGPVRGPFPIIV B-kazein

gore degisim gostermistir.

Stracchino (Italya) EAMAPK, AVPYPQ

Antioksidan etki Pepe ve ark. 2016

Cheddar

Antikarsinojenik etki Rafiq ve ark. 2018

Tulum peyniri (kegi ve | -
ineksiitiinden tretilmis)

Oztiirk ve Akin
2018

Antioksidan etki,
antimikrobiyal etki, Fe?*
baglama etkisi siit elde
edilen tiire gore
degismistir.

Kalari Peyniri -
(Himalayalar)

Antikarsinojenik etki,
antimikrobiyal etki,
bagisiklik diizenleyici
etki, antidiyabetik etki
probiyotik ilave kiiltiir
kullanimiyla artmistir.

Mushtaq ve ark.
2019

Chiapas (Meksika) -

Antihipertensif ve ACE
inhibitdr etki, antioksidan
etki

Gonzalez-Gonzalez
ve ark. 2019

(-) Belirlenmemistir.

ACE, ACE renin—angiotensin ve kallikrein—kinin
sistemleri yoluyla kan basincinin diizenlenmesinde
anahtar rol oynayan c¢ok fonksiyonlu bir
dipeptidilkarboksipeptidazdir (EC 3.4.15.1) (Li ve
ark. 2015). Angiotensin-I oktapeptittir ve bu halde
inaktiftir, hidrolizi sonrasi olusan angiotensin-II bir
hegzapeptittir ve gii¢lii bir damar daralticidir
(vazokonstriktor). ACE, Angiotensin-I’in
angiotensin-II"ye dontsimiinii ve gi¢li bir
vasodilator olan bradikinin inaktivasyonunu
katalizleyerek kan basincini kontrol etmektedir
(Torres-Llanez ve ark. 2011, De Castro ve Sato 2015).
Bu enzimin ¢esitli sekillerde inaktivasyonuyla kan
basinci diisiiriilerek kontrol edilebilmektedir
(Gomez-Ruiz ve ark. 2006). Sentetik ACE
inhibitorlerinin kronik kuru 6kstirtik, anjio6dema gibi
yan etkilerinin olmasi nedeniyle gidalardan elde
edilen ACE inhibitor peptitler sentetik ilaglara gore
daha giivenli ve daha saglikli dogal alternatifler olarak
kabul edilmislerdir (Li ve ark. 2015, De Castro ve
Sato 2015, Gomez-Ruiz ve ark. 2006, Sagardia ve ark.
2013). ACE inhibit6ér peptitlerinin pek ¢ok farkli
protein kaynagi bulunmakla beraber siit proteinleri
ana kaynaklar1 olarak kabul edilmektedir (Li ve ark.
2015). ACE’nin iki katalitik bolgesine baglanabilecek
pek cok farkli peptit inhibitor bulunmaktadir ve
baglanma peptidin kimyasal yapisina baglidir (Ong
ve ark. 2007, Gomez-Ruiz ve ark. 2006). Peptidin
karbon ucundaki tripeptit yapida aromatik veya
dallanmis yani hidrofobik yapilar bulunmasinin
baglanma i¢in gerekli oldugu bildirilmistir
(Herndndez-Ledesma ve ark. 2005, Ong ve ark. 2007,
De Castro ve Sato 2015).

iki giiclii ACE inhibitor peptidi, VPP ve IPP,
Lactobacillus helveticus ve Saccharomyces
cerevisiae ile siitiin fermantasyonu sirasinda
kazeinden tiirevlenir ve antihipertensif etkiden
sorumlu olduklar:1 ticari bir iirtin olan Calpis
iceceginde (sour milk) gosterilmistir (Hernandez-
Ledesma ve ark. 2005). Bu peptitlerin karbon ucta
bulunan Pro-Pro diziliminin proteazlar ve
peptidazlarla ileri sindirime diren¢li oldugu ve
kolayca intestinal sistemden gecebildikleri
belirtilmistir (Skwarek ve ark. 2018). Biitikofer ve
ark. (2007) kisa ve uzun siireli insan denemelerinde
kan basincini dustirdiigii belirlenen VPP ve IPP
peptitlerinin miktarlarin1 39 Isvigre peyniri ve diger
ilkelerin peynirlerinde belirleyerek
karsilastirilmistir. Calismanin sonucunda LC-
MSMSMS (siv1 kromatografi ile birlestirilmis ti¢li
kiitle spektrometrisi) ile yapilan analiz sonucu
belirlenen VPP ve IPP peptit konsantrasyonuyla IC50
degerlerinin korelasyon gosterdigi bildirilmistir. Cig
stitten tiretilen olgunlastirilmis peynirlerin VPP ve
IPP iceriklerinin pastdrize siitten {iretilen ve yumusak
yapili peynirlerden daha yiiksek ACE inhibitor etkiye
sahip olduklari belirlenmistir.

Peynirin olgunlasmasi sirasinda proteoliz ve peptit
olusumu devam ettigi i¢in farkli olgunlagsma
sirelerine sahip peynirlerde ACE inhibitor etki
olgunlagsma siiresince degisebilmektedir. Gouda,
Blue, Edam ve Havarti peynirlerinin farkli olgunluk
stirelerinde ACE inhibitor ve antihipertensif etkileri
in vitro ve in vivo olarak aragtirilmistir (Saito ve ark.
2000). In vitro testlerde en yiiksek ACE inhibitor etki
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24 aylik Gouda peynirinde belirlenirken, in vivo
caligmalarda 8 ay olgunlastirilmis Gouda, Blue, Edam
ve Havarti peynirlerinin tiiketilmesi sonucu sistolik
kan basinci seviyesindeki diisiis istatistiksel olarak
anlamli bulunmus ve en gii¢lii antihipertensif etkinin
8 ay olgunlastirilmis Gouda peynirinde oldugu
belirlenmistir. Gomez-Ruiz ve ark. (2002)
Manchengo peynirinin antihipertensif etkisinin
olgunlagmayla degistigini, ilk 4 ayda diiserken 8. ayda
en yiiksek seviyeye ulasip 12. aydan sonra tekrar
diistiigiinii bildirmislerdir. Ispanya’da iiretilen
Cabrales, Idiazabal, Roncal, Manchego, Mahon ve
ke¢i peynirinde ACE inhibitor etkili peptitler
tanimlanmig ve bunlardan 8 tanesi (VRGP, PFP, QP,
DKIHP, PKHP, FP, PP, DKIHPF) sentezlenereck ACE
inhibisyon etki sentetik peptitlerde de belirlenmistir
(Gomez-Ruiz ve ark. 2006).

[lave kiiltiir kullaniminin biyoaktif peptit icerigine
etkisinin arastirildigi bir ¢alismada Cheddar
peynirinde olgunlagsma sirasinda probiyotik
mikroorganizmalarin ACE inhibitér olusumunu
artirdigt belirtilmistir (Ong ve ark. 2007).Yine
Cheddar peynirine ilave kiilttr eklenerek yapilan bir
baska calismada ACE inhibitor etkinin
olgunlagmanin ilk zamanlarinda yiiksek oldugu
ancak, proteolizin ilerlemesiyle etkinin azaldigi
bildirilmistir (Ong ve Shah 2008). Bu calismada
tanimlanan peptitler; k-kazein (f 96-102), as1-kazein
(f 1-9), asl- kazein (f 1-7), asl- kazein (f 1-6), as1-
kazein (f 24-32) ve B- kazein (f 193-209)
dizilimleridir. Benzer bir ¢alismada, Meksika’da
tretilen olgunlagtirilmayan bir peynir ¢esidi olan
Fresco peynirine spesifik laktik asit bakterileri ilave
edilmis ve ACE inhibitor etkiye sahip peptitlerin
olusmasi saglanmistir (Torres-Llanez ve ark. 2011).

3.2. Antioksidatif Etki

Serbest radikaller normal hiicre metabolizmasinin
yan Uriinleri olarak olusan kararsiz bilesiklerdir.
Bunlar, organizmada diger gruplar ve maddelerle
hizlica reaksiyona girerek hiicre ve doku hasarina
neden olmaktadir. Diisiik ve orta dereceli serbest
radikal miktarlar1 iggalci patojenleri 6ldiirmek, yara
iyilestirme ve doku tamir prosesleri gibi yararli
etkilere sahip olmakla birlikte, fazla miktarlariin
proteinlere zarar verdigi, membran fosfolipidlerini ve
diustk yogunluklu lipoproteinleri (LDL) okside
edebildigi, DNA mutasyonuna, hiicre hasarma ve
apoptozise (programlanmis hiicre 6limii) neden
olabildigi bildirilmistir (De Castro ve Sato 2015,
Basilicata ve ark. 2018). Bu radikallere asir1
maruziyet ateroskleroz (damar sertlesmesi), diyabet
ve kanser gibi hastaliklarin gelisimiyle
iligskilendirilmistir (De Castro ve Sato 2015). Serbest
radikallerin gastrointestinal sistemde fazlaca
iretilmesi intestinal dokunun gegirgenligini artirarak
gastrik kanser, iilser ve kronik intestinal inflamasyon
gibi gastrointestinal sistem hastaliklara katkida

bulunmaktadir (Basilicata ve ark. 2018). Bu
hastaliklardan korunma i¢in hayati 6neme sahip olan
antioksidanlarin, bu islevlerinin yani sira
hipertansiyonun engellenmesinde etkili olduklari,
antioksidanca zengin diyetlerin insan ve farelerde kan
basincini distirdiigii bildirilmistir (Hernandez-
Ledesma ve ark. 2007). Ayrica oksidatif strese karsi
savunma mekanizmasinin kaybiyla artan
yaslanmanin yavaslatilmasi i¢in uygun bir diyetle
stirekli antioksidan alinmasi gerektigi belirtilmistir
(Hernandez-Ledesma ve ark. 2005). Gidalarin
icerisinde bulunan serbest radikallerin aktiviteleri
sonucu kalite 6zellikleri zayiflar, ransit tat ve koku
olusumuyla raf omrii kisalir. Bu nedenle gidalarda
bunlar1 inhibe eden antioksidanlar kullanilmaktadir.
Hem gidalarda koruyucu olarak hem de saglik
acisindan kullanilan antioksidanlar arasinda dogal
alternatifler talep gérmektedir (Huma ve ark. 2018).

Glutatyon (y-ECG) ve karnosin (f-alanil-L-histidin)
gibi bazi antioksidan etkili peptitler gidalarda dogal
olarak bulunmaktadirlar. Bunlarin disinda, bazi
antioksidatif peptitler de proteinlerin hidroliziyle elde
edilebilmektedir (De Castro ve Sato 2015). Peptitlerin
lipid peroksidasyonunu inhhibe ettigi, serbest
radikalleri uzaklastirdigi, metal iyonlariyla selat
olusturdugu ve reaktif oksijen tiirlerini elimine ettigi
bazi calismalarda gosterilmis olmakla birlikte
antioksidan mekanizma kesin olarak belirlenemedigi
bildirilmistir (De Castro ve Sato 2015, Athira ve ark.
2014, Skwarek ve ark. 2018). Genellikle peptitlerin
antioksidan etkisi amino asit kompozisyonuna ve
amino asitlerin dizilimlerine baglidir (De Castro ve
Sato 2015, Skwarek ve ark. 2018).

Oner ve Saridag (2018) kasar peynirinde antioksidan
etkiye sahip olan peptitleri tanimlamislardir. Bu
calismada incelenen kasar peynirlerinin antioksidan
etkilerindeki farkliligin peynirin olgunlasma
derecesiyle ilgili oldugu belirtilmis ve antioksidan
etkiye sahip ti¢ adet peptit dizilimi (RPKHPIK-H-Q,
RPKHPIK, RPKHPIKH+Q) tanimlanmistir. Benzer
sekilde, Gupta ve ark. (2009) Cheddar peynirinin
antioksidan etkisinin olgunlagmayla baglantili
oldugunu, olgunlasmanin doérdiincii ayinda
maksimum seviyeye ulastiktan sonra diismeye
basladigini ve yedinci aydan sonra benzer seviyelerde
kaldigim1 belirlemislerdir. Basilicata ve ark. (2018)
manda siitlinden iretilen siit triinlerinde bulunan
biyoyararlanilabilir antioksidan peptitleri
aragtirmiglar ve antioksidan aktiviteye sahip yaygin
olarak bulunan bir laktoglobulin kalintisini
(YVEELKPTPEGDL, f:60-72) tanimlamislardir.
Calismada tanimlanan peptidin intestinal epitel
hiicreler tizerinde hidrojen peroksitle indiklenmis
oksidatif stresi 6nemli 6l¢lide azalttig1 belirlenmistir.
Geleneksel Hint fermente stit tirtinii Lassi ile yapilan
bir calismada belirlenen antioksidan etkili peptitlerin
B-kazein, aS1-kazein ve k-kazein tiirevleri oldugu
belirlenmistir (Padghan ve ark. 2018). Ayrica aym
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caligmada geleneksel starter kiiltiire ilave olarak
Lactobacillus acidophilus ile {iiretilen Lassi’nin
antioksidan olarak potansiyelinin normal Lassi’ye
gore daha biiyiik oldugu bildirilmistir. Inek ve kegi
stitinden tretilen Erzincan tulum peynirinin
antioksidan etkisi DPPH ve ABTS radikallerinin
yakalanmasi olmak tzere iki farkli metotla
belirlenmistir (Oztiirk ve Akin 2018). Bu radikallerin
inaktivasyonu konusunda peptit fraksiyonlarinda
farkliliklar goriilmiis ve bu farkliliklarin radikallerin
suda ¢ozunirlikklerine bagl olarak farkli sekilde
reaksiyona girmelerinden kaynaklandig:
degerlendirilmistir. Calismanin sonucunda peynir
yapiminda kullanilan siitiin ¢esidi ve peynirin
olgunlagma derecesinin antioksidan etki tizerine etkili
oldugu belirtilmistir. Bottesini ve ark. (2013) farkl
olgunlagma diizeylerindeki Permigiano Reggiano
peynirinin suda ¢oziintir ektraktlarinin yiiksek
antioksidan aktiviteye sahip oldugunu ve bu etkinin
olgunlagsma siiresi ve in vitro gastrointestinal
sindirimden etkilenmedigini bildirmislerdir.

3.3. Antimikrobiyal Etki

Son yillarda bakterilerin geleneksel antibiyotiklere
kars1 direng gelistirmeleri ve ayn1 zamanda yeni
antibiyotiklerin gelistirilmesi ¢alismalarindaki
yavaslama nedeniyle dogal kaynaklardan disiik
toksisite ve yiiksek spesifiklige sahip antimikrobiyal
maddelerin elde edilmesi 6nem kazanmistir.
Antimikrobiyal peptitlerin kanda ve serumda stabil
olmalar1 nedeniyle enfeksiyon kontroliinde ve
gidalarda koruyucu olarak kullanilabilecekleri
belirtilmektedir (Pessione ve Cirrincione 2016).
Dogada yaygin olarak bulunan antimikrobiyal
peptitler organizmaya disaridan gelen
mikroorganizmalarin kolonizasyonuna karsi ilk
savunmay1 olusturmaktadir (De Castro ve Sato 2015).
Yeni dogan bebekler i¢in antimikrobiyal peptitlerin
hayati oldugu, siitiin igerigindeki imminoglobulin,
lizozim, laktoferrin, laktoperoksidaz sistemi ve
peptitlerle antimikrobiyal etkisi oldugu bildirilmistir
(Sultan ve ark. 2018). Antimikrobiyal peptitlerin etki
mekanizmalari iyi bilinmemekle birlikte, membran
icinde porlar ve kanallar olusturarak anabolik
proseslerin olusumunu bozabilecekleri belirtilmistir
(Castellano ve ark. 2016). Diyet proteinlerinden
iretilen antimikrobiyal peptitler, goreceli olarak
kiiciik (20-46 aminoasit kalintis1), bazik (lizin veya
arjinince zengin) ve amfifil (hem hidrofilik hem de
hidrofobik 6zellikte) yapiya sahiptir (Toldra ve ark.
2018).

Literatiirde rennet ile muamele edilmis siitten elde
edilen lakteninden sonra antimikrobiyal oldugu
belirlenen peptitler arasinda kazeidinler, israsidin,
kazosidin-1, kappasin ve laktoferrin yer almaktadir
(Rizzello ve ark. 2005). Rizzello ve ark. (2005) dokuz
cesit Italyan peynirinin (Parmigiano Reggiano,
Pecorino Romano, Fossa, Canestrato Pugliese,

Caciocavallo, Gorgonzola, Crescenza, Mozzarella ve
Caprino del Piemonte) Escherichia coli K12, Yersinia
enterocolitica X8, Bacillus megaterium F6, Listera
innocua DSM20649, Staphylococcus aureus
ATCC25923 ve Lactococcus lactis spp. cremoris
WG2, Salmonella spp., Lactobacillus sakei A15,
Lactobacillus helveticus PR4 bakterilerine karsi
antimikrobiyal etkisini arastirmiglardir. Crescenza,
Caprino del Piemonte, Caciocavallo, Pecorino
Romano, Canestrato Pugliese ve Crescenza
peynirlerinin arastirmada kullanilan bakterilere karsi
cesitli diizeylerde antimikrobiyal etki belirlenmistir.
Ancak Reggiano, Fossa ve Gorgonzola peynirleri
olgunlasma sirasinda gergeklesen yliksek oranda
proteoliz nedeniyle antimikrobiyal etki
gostermemistir. Farkli tiirlerin siitleriyle tretilen
peynirlerde benzer yapida antibakteriyel peptit
olusmaktadir. Kimozin peynirde antimikrobiyal
etkinin olusabilmesi i¢in temel etken olarak
degerlendirilmistir. Brezilya’da iiretilen Coalho
peynirinin Enterococcus faecalis, Bacillus subtilis,
Escherichia coli ve Pseudomonas aeroginosa
bakterilerine karsi antimikrobiyal etkisinin
bulundugu belirlenmistir (Silva ve ark. 2012). Coalho
peynirinin suda ¢6ziiniir ekstraktlarinda kimozinin
as1-kazeini hidrolizi sonucu salinan israsidin ' (1-23)
tanimlanmigtir. Kegi ve inek stitiiyle tretilen tulum
peynirlerinin antimikrobiyal aktivitesinin arastirildigi
bir ¢aligmada, kegi siitiinden tiretilen tulum peynirinin
olgunlagsmanin 90. giiniinden sonra Salmonella
typhmurium ATCC 14028’e karsi antimikrobiyal
aktivite gosterdigi belirlenmistir (Oztiirk ve Akin
2018). Himalayalar’da tiretilen bir peynir ¢esidi olan
Kalari peyniriyle yapilan calismada antimikrobiyal
etki arastirilmistir (Mushtaq ve ark. 2019). Probiyotik
suslar Lactobacillus plantarum NCDC 012,
Lactobacillus casei NCDC 297 ve Lactobacillus
brevis NCDC 021 ile zenginlestirilerek tiretilen tiim
Kalari peynirlerinin kullanim miktarina bagh
antimikrobiyal etkisi oldugu bildirilmistir.

3.4. Diger Etkiler

Kontrolsiiz ve normal olmayan hiicre biiylimesini
iceren bir grup hastalik olarak karakterize olan kanser,
cesitli organlar1 etkilemekle birlikte sindirim
sistemini etkileyen kanser c¢esitleri zayif yeme
aliskanliklariyla iliskilendirilmistir (Sultan ve ark.
2018). Farkl1 kanser tiirlerinin 6nlenmesinde diyetin
O6nemli yer tuttugu ve siit proteinleri ile bu proteinlerin
fraksiyonlarimin kanser tedavisinde potansiyeli
bulundugu belirtilmektedir (Skwarek ve ark. 2018).
Huma ve ark. (2018) Cheddar peynirinin hiicresel
oksidatif strese karsi koruyucu etkisini in vivo ve
in vitro olarak belirlemistir. Bu ¢alismada antioksidan
etkili peptitlerin in vivo etkisi insan kolon kanser
hiicre (CaCO,) kiltiirtiyle ¢alisilmis ve kansere karsi
koruyucu olduklari belirlenmistir. Cheddar peynirinin
insan akciger kanser hiicrelerinin gelismesini, hiicre
dongisiinii bozup asir1 apoptosisi uyararak inhibe
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ettigi belirlenmistir (Rafiq ve ark. 2018). Kalari
peynirine probiyotik kiiltiir ilavesiyle yapilan
calismada, ti¢ farkli kanser hiicre kiiltiiriine karsi,
gelismeyi inhibe edici, bagisiklik diizenleyici ve
antidiyabetik etki belirlenmistir (Mushtaq ve ark.
2019). Manda siitiinden tiretilen mozarella peynirinin
suda ¢oziiniir ekstraktlariyla yapilan bir ¢alismada
in vitro ve in vivo olarak antienflamatuar etkili
peptitler belirlenmistir; bu peptitlerin intestinal
epitelyum tizerinde terapotik etkisi oldugu ve kansere
kars1 koruyucu olabilecegi belirtilmistir (Tenore ve
ark.2018).

Opioid etki gosteren B-kazomorfinlerin analjezik ve
bagisiklik diizenleyici etkiye sahip oldugu; besin
alimi, solunum, kan basinci, hormon ve enzim
seviyelerini diizenledikleri bildirilmistir
(Sienkiewicz-Szapka ve ark. 2009). Brie, Rokpol,
Edamski, Gouda ve Kasztelan peynirlerinde
antagonistik opioid peptitler kazoksin-6, kazoksin-C
ve laktoferroksin A belirlenmistir. De Simone ve ark.
(2009) mozarella peynirinin iiretimi sirasinda olusan
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