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Probiyotik bakterilerin etki mekanizmasi

Murat DOGAN!

Ozet

Probiyotik bakteriler insan bagirsak mikroflorasimin dogal tiyeleridir. Genellikle laktik asit
tireten bakterilerdir. Koloni olusturarak patojen bakterilerin varligini engelleyebilirler. Bu
tiir  bakteriler gastrointestinal sistemde enerji kazammi igin fermentasyon islemi
gergeklestirir. Ozellikle Bifidobakteriler biyokimyasal reaksiyonlar sonucu asetat ve laktat
olustur. Fermentasyon tiriinti olarak laktik asit ve asetik asit olusur. Boylece ortam pH sini
diistiriirler ve patojen bakterilerin itiremesini olumsuz yonde etkilerler. Ayrica diisiik pH
amonyagin kana gegisini azaltir. Biyokimyasal tepkimeler sonucu olusan laktik asit, asetik
asit, baktoriyosin, protein, protein kompleksleri, yag asitleri vb. elementler intestinal sistemde
probiyotik bakterilerin kolonizasyonunu gii¢lendirerek patojen bakteri varligini engeller.

Anahtar kelimeler: Probiyotik Bakteri, Etki Mekanizmasi, Biyokimyasal mekanizma

Probiotic bacteria effect mechanism

Abstract

Probiotic bacteria are members of the human intestinal natural microflora. Generally, it’s
lactic acid-producing bacteria. Colony forming is inhibited the presence of pathogenic
bacteria. This type of bacteria for the fermentation process of the gastrointestinal system
performs energy recovery. Acetate and lactate as a result of biochemical reactions, especially
Bifidobacteria creates. As a product of fermentation of lactic acid and acetic acid, thus, lower
PpH environment and negatively affect the growth of pathogenic bacteria. Low pH also
reduces the passage of ammonia into the blood. Biochemical reactions as a result of lactic
acid, acetic acid bacteriocin, proteins, protein complexes, fatty acids and other elements of
intestinal colonization of probiotic bacteria in the system stronger. Thus,probiotic bacteria
barriers the presence of pathogenic bacteria.
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Giris

Probiyotik bakterilerin yararlari hakkinda bilim adamlar1 bir¢ok arastirma yapmislardir.
Yapilan arastirmalar genelde deneklere probiyotik bakteri igeren gidalar veya farmakolojik
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iriinler verilip; sonuglarinin analiz edilmesi yoniinde olmustur. Ancak bu tiir bakterilerin
insan metabolizmasindaki etki mekanizmasi iizerinde ¢ok fazla durulmamistir. Bu baglamda
dikkat ¢ekilmesi gereken noktalar vardir. Ozellikle probiyotik bakterilerin insan viicudunda
spesifik anlamda; gastrointestinal yollardaki biyokimyasal etki mekanizmalar1 anlasildik¢a
sagliga neden yararli olduklar1 kanitlanmis olacaktir.

Probiyotik bakterilerin tanim

Probiyotik bakteriler insan mukozasinda yasayabilen mikroorganizmalardir. Mukozal ve
sistemik bagisiklig1 ayarlayarak konagi etkilerler. Saglikli bir insan viicudunda probiyotik
mikroorganizma florasi bulunur. Viicudun mukoz membranlarinda ve sindirim bdlgelerinde
kolonize olan bakterilerdir (Timmerman, ve ark. 2004). Probiyotik kelimesi bugiin
kullanildig1 anlami ile ilk kez 1974 yilinda Parker tarafindan kullanilmistir ( Yigit,
2009).Probiyotik bakterilerin etkili olabilmeleri gastrointestinal sistem de ve epitel hiicre
duvarlarinda koloni olusturmalarma baglidir. Probiyotik bakteriler mukozadan salgilanan
mukoz madde igerisinde ¢ogalabilmektir. Bu salg1 igersindeki miisin maddesini enerji kaynagi
olarak kullanabilmektedir. Gastrointestinal kanallara gegen bakterilerin canli kalabilmeleri
icin sindirim enzimlerine ve safra tuzuna dayanikli olmasi1 gerekir (Kahraman,
1993).Probiyotik bakteriler bagirsak duvarina tutunarak, zararli etkenlerin igeriye girmesini
engellerler(Goniilates,2008).

Probiyotik bakteri olarak kullanilan mikroorganizmalar

Probiyotik bakteriler genel olarak laktik asit bakterileridir. Bunun yaninda arastirmalar
mayalarin da probiyotik 0zellige sahip oldugunu gostermistir. Yogurt yapiminda kullanilan
mikroorganizmalar (Lactobacillus bulgaricus ve Streptococcus thermophilus) disinda tiim
laktik asit bakterileri bagirsak florasinda dogal olarak yasayabilir (Timmerman ve
ark.2004;Yasar ve Kurdas,2009).

Probiyotik bakterilerin morfolojik ozellikleri

Probiyotik bakteriler Gram (+), sporsuz, basil seklindedir. Probiyotik bakteriler mide
asitligine diger mikroorganizmalara gore daha dayaniklidir. Safra tuzuna ve lizozim enzimine
daha direnglidir.

Lactobacillus tiirleri, ince bagirsakta yasayabilir ¢cok sayida bulunurlar.

Bifidobakteriler kalin bagirsakta koloni olusturabilir. Bifidobakteriler i¢in optimum biiyiime
sicaklig1 37-43°C ve pH degerleri 6.5-7.0 pH arasindadir. Ortam pH’inin 4,5-5’den diisiik ve
8-8,5’dan yiliksek kosullarda c¢ogalmalar1 azalmaktadir (Yasar. ve Kurdas;2009).
Bifidobakteriler, glikoz metabolizmasmnin yikim {riinleri olarak asetik asit ve laktik asit
tiretirler. Probiyotik bakteriler laktik asit, asetik asit, bakteriyosin gibi antimikrobiyal
maddeler iireterek, bagirsaklarda istenmeyen mikroorganizmalarin ¢ogalma hizin1 kontrol
ederler.  Dogal  bagirsak  florasinin  denge  i¢cinde  bulunmasini  saglarlar
(Timmerman;2004;Y asar. ve Kurdas;2009).

Bifidobacteriler ve laktik asit bakterileri hayvansal (% 1) ‘lik safra ortaminda aktivitelerine
devam ettigi tespit edilmistir. Bakteriler tarafindan Proteolytic enzimlerin (pH 2.5-9.0
araligl) tretildigi gozlemlenmistir. Boylece normal bagirsak mikroflorasinda bu bakterilerin
proteinleri metabolize ettigi sonucuna varilmistir (Novik, ve ark. 2006).

Asitlik ve safra tuzlarina diren¢ bakimindan ise; P. acidilactici S1, S. salivarius subsp.
thermophilus FYC1’in asitlige, B. longum PBC1 ve L. thamnosus UCP1’in safra tuzlarina, C.
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glutamicum R17 ve L. rhamnosus UCP1’in ise hem asitlik hem de safra tuzlarina karsi
direngli olduklar1 belirlenmistir (Cakir;2004).

Probiyotik bakterilerin biyokimyasal aktivitesi
Lactobacilli and Bifidobakteriler fermentasyon sirasinda saccharolytic (sekeri parcalayan) yol
izlerler. Bifidobacteria intestinal mikroflorada baskin populasyona sahip oldugunda;
gastrointestinal sistemdeki karbonhidrat fermentasyonununda Onemli aktivitesi vardir.
Bifidobakteri heksosu fructose-6-fosfata fermente eder. Bu fermentasyon sirasinda kilit enzim
fructose- 6-phosphate phosphoketolase’dir. Bu enzim fructose-6-phosphate’1 acetyl-1-
phosphate ve erythrose- 4-phosphate ‘a pargalanir. Daha sonra piirivata doniisir.
Fermentasyon sonunda asetat ve laktat olusur.

2 Glucose 2 SADP + 5Pi 3 Acetate + 2 Lactate + SATP
Lactobacilli ve bifidobacteria’lar kisa zincirli yag asidini metabolik olarak tiretmektirler.
Bunlar diger organizmalar i¢in antogonistik etki olusturmaktadir. Bu bakterilerin metabolik
islevleri sonucu ¢evre pH degerleri diismektedir. (Fooks ve ark. 2002). Lactobacillus tiirleri
biyokimyasal ozelliklerinin arastirilmast sonucu; Aeromonas, Vibrio tiirlerine karsi
antogonostik etkisi tespit edilmistir (Dharumaduari ve ark. 2008).
Antimikrobiyal maddelerin gastrointestinal sistemde serbest kalmasi sonucu;

1. Diger mikroorganizmalarin reseptoriyle probiyotik bakteriler rekabet olusturmaktadir.

2. Gastrointestinal dokularda epitel bariyer fonksiyonunu olusur.

3. Gut-associated lymphoid tissue (GALT) ;Bagirsak iliskili lenfoid doku etkilesimini

giiclendirir(Celia,2008).

Probiyotik bakterilerin biyokimyasl etki mekanizmalari

Bifidobakteriler ve laktobasiller probiyotikler laktulozu fermente ederek laktik ve asetik asit
olusturmakta, bu asitlerde bagirsak pH’sin1 diisiirmektedir. Amonyak iyonize olmayan formda
(NH3) pasif difiizyon yolu ile absorbe edilmektedir. Diisiik pH’da amonyagin biiyiik bir kismi
bagirsak tarafindan absorbe edilemeyen amonyum iyonu (NH4+) seklindedir. Bu durum
amonyagin kana ge¢isini azaltmaktadir (Giirsoy ve Kinik 2006;Cakir,2004).

Bakteriyosin lretimiyle diger mikroorganizmalari engelleme islevi goriir. Probiyotik
bakteriler tarafindan iiretilen protein ve protein kompleksleri diger tiirler i¢in antogonistik
(engelleyici) etki mekanizmasini doguran nedenlerdendir. (Durlu-Ozkaya, F. 2001).
Probiyotik bakteriler, insan ve hayvanlarin bagirsak sisteminin mikrobiyal dengesini
diizenlerler.

Probiyotik bakterilerin etkileri 3 mekanizma iizerinden gergeklesmektedir

-Patojen bakterilerin sayilarimi azaltmak Antimikrobiyal bilesikler iiretmeleri, besin ig¢in
patojen bakterilerle rekabet etmeleri,koloni olugturmak icin bagirsakta rekabet etmeleri
-Mikrobiyal metabolizmay1 (enzimatik aktiviteyi) degistirmek sindirim sistemini diizenleyen
enzimlerin liretimi, amonyak, amin veya toksik enzimlerin liretiminin azalmasi, bagirsak
duvarinin fonksiyonlarinin iyilestirilmesi

-Bagusiklik sistemini iyilestirmek antikor diizeyinin artmasi, makrofaj aktivititesinin artmasi
(Yasar, B. ve Kurdas,0.0 ,2009).

Probiyotik bakterilerin etki mekanizmasini 6zeti
1. Patojen mikroorganizmalarin liremelerine engel olur. Inhibe edici maddeler {iretirler.
Gram pozitif ve Gram negatif mikroorganizmalar {izerinde etkili birgok madde
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tiretmektedir. Bunlardan bazilar1 organik asitler, hidrojen peroksit, bakteriyosin

benzeri maddelerdir.

Bagirsak pH’ s duisiiriir.

Bakterisidal proteinler salgilar.

Paneth hiicreleri ve epitel hiicrelerinde savunmanin olusturulmasini uyarir.

Bakteri kolonizasyonlarina direng gosterir (ekolojik nisleri kaplayarak).

Nitrik oksit yapimini arttirir.

Besin maddeleri i¢in rekabet ederler. Probiyotik bakteriler patojenler i¢in de gerekli

olan besin maddelerini tiiketerek, onlarin sistemde wuzun siire kalmasini

engellemektedir.

Mukus yapimini uyarir.

9. Probiyotikler mukozanin bariyer fonksiyonlarini giiclendirirler.

10. Rho’ya bagimli ya da bagimsiz yollarla epitelin patojen bakteriler tarafindan istilasini
onler.

11. Epitel ve mukozanin engel olusturma islevini gii¢lendirir. Patojenlerin epitele tutunma
ve epiteli istila etmesine engel olur. Tutunma bolgelerini bloke ederler. Probiyotik
bakteriler tutunma bolgeleri icin patojenlerle rekabete girerek, intestinal sistemde
yerlesmelerini engellerler.

12. Biitirat da dahil kisa zincirli yag asitleri olusturur.

13. Konak¢inin immiin yanitin1 degistirir.

14. IL-10, TGF-B ve Cox2 (PGE2) ekspresyon ve salinimini arttirir.

15. Salgisal IgA yapimini arttirir.

16. Bagisiklik sistemini, giigtendirler. Bu mekanizma tam olarak aydinlanamamaigtir. Buna
ragmen hiicre ylizeylerinin yardimer etki gosterdigi ve bagisiklik yaniti gii¢lendirdigi
diistiniilmektedir.

17. TNF-a ve INF—y ekspresyonunu azaltir.

18. Regiilatuar T hiicrelerini aktive eder.

19. Natural killer hiicre aktivitesini arttirir.

20. Dendritik hiicre fenotip ve islevlerini diizenler.

21. NF-.B ve AP-1 yolaklarin diizenler.

22. PPAR-.’y1 uyarir.

23. Apoptozu diizenler. Probiyotikler lamina propriada T-hiicre apoptosis’ini indiiklerler.

24. IL-10 ekspresyon ve salgilanmasini saglar.

25.Kalin bagirsakta kolonize olarak patojen mikro organizmalarin ¢ogalmasini
engellerler(Giirsoy ve Kinik,2006;0zden, 2008;Goniilates, 2008;Cakir,2004).

NowUnhkwbd

S

Tartisma ve sonug¢

Son yillarda insan gastrointestinal sistemindeki kompleks mikrobiyal ekosistemine ilgi
artmistir. Bu artistaki en biiyiik neden mikrobiyal ekosistemin koloni yapisinin insana zararl
veya saglikli olmasiyla iligkilendirilmesidir. Bununla birlikte bagirsak mikrobiyal
poplilasyonla ve onlarin biyokimyasal etkileri iliskilendirilememistir. Bu yiizden
biyokimyasal etki mekanizmasi i¢in ¢ok fazla in vivo c¢aligmalarin yapilmasi
gerekiyor(Delgado ,2004; Kavas, 2007).Probiyotik bakteriler konakg1 intestinal bozukluklara
karst korudugunu agiklamaya c¢alisilan bir mekanizma bulunmaktadir. Ancak yinede
proteinlerin patojenlere karsi etkili oldugunun tam olarak belirlenmesi i¢in daha c¢ok
calismaya gereksinim vardir(Giirsoy ve Kinik 2006;Cakir,2004).
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ABMYO Dergisi'nde Yaymlanacak Makaleler icin Yazim Kurallar

Dergide yayimlanan makaleler yazi islerinin izni olmaksizin baska hi¢ bir yerde yayimlanamaz
veya bildiri olarak sunulamaz. Kismen veya tamamen yayimlanan makaleler kaynak
gosterilmeden hicbir yerde kullanilamaz. Dergiye gonderilen makalelerin icerikleri ozgiin, daha
once herhangi bir yerde yayimlanmamis veya yayimlanmak tizere gonderilmemis olmalidir.

Makaledeki yazarlar isim sirasi konusunda fikir birligine sahip olmalidir.

Makale Tiirleri
Makaleler iki grupta degerlendirilecektir:

Dergiye gonderilen makaleler asagidaki 6zellikleri tasiyan ¢aligmalar olmalidir:

«  Ogzgiin arastirmalarla ilgili calismalar,

«  Uygulama 6rneklerini bilimsel bir yaklagimla anlatan ¢alismalar,

« Belirli bir konuda, 6nemli gelismeleri degerlendirip eksiklikleri ortaya koyan derleme

caligmalari,

« Tez calismasindan elde edilen sonuglarin bilimsel tutarliligi olan bir bdliimiinden ya da
tiimiinden yararlanilarak hazirlanmis, doktora 6grencisinin ve tez danismaninin ortak yazar olarak
yer aldig1 bilimsel makaleler.

ABMYO Dergisinde yayimlanan makaleler yaymn tarihinden itibaren derginin bir sonraki
sayisina kadar tartigmaya agik olacaktir. Makaleler igin yapilan elestiriler dergide
yayinlanacaktir.

Makaleler en fazla 12 sayfa olmalidir. Makaleler en az Word 6.0/95 formatinda diskette veya
CD'de teslim edilmeli ya da ABMYO Dergisi elektronik posta adresine gonderilmelidir. Orijinal
olarak hazirlanmis makaleler % 20 oraninda kiigiiltillerek basilacaktir, bu nedenle sekil ve
tablolar bu durum goéz 6niinde bulundurularak hazirlanmalidir. ABMYO Dergisi siyah beyaz

basildigindan génderilen makaledeki resim, fotograf, sekil ya da grafikler renkli olmamalidir.

Sayfa Diizeni

Sayfa boyutu A4 kagit boyutunda olmali, sayfa yapisinda sagdan ve soldan 2 cm; iistten 2.5 cm;
alttan da 3 cm bosluk birakilmig olmalidir. Metin, sag ve sola dayali (justify), tek aralik olarak
yazilmali, paragraflar arasinda bir satir bosluk birakilmalidir. Baslik, sekil adi, tablo adi gibi
forrnati belirtilmis yazilar disinda kalan metin Times New Roman yazi karakterinde 12 punto ile
yazilmalidir.



