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Current Classes of Postbiotics and Their Health Interactions

Adalet Dishan?, Zafer Goniilalan!, Dogukan Dokuzcu?

Gelis tarihi/Received: 24.08.2021 « Kabul tarihi/Accepted: 10.03.2022

OZET

Postbiyotikler; probiyotik veya fermentatif bakterileri lizatlarindan salinan deoksiribontkleik asit, ribontikleik asit, hiicre
duvarlar: bilegenleri, sitoplazmik bilesenler, kisa zincirli yag asitleri, enzimler, antimikrobiyal peptitler, polisakkaritler
ve organik asitler igeren ¢oziiniir komponentler ve canli bakterilerin fermantasyon sirasinda matrise salgiladig: biyoaktif
bilegenlerdir. Canli probiyotik bakteri tiketimine iligkin endiseler vaka raporlarinda, klinik ¢alismalarda ve deneysel
modellerde tanimlanmis olup probiyotiklerin tiiketimiyle ilgili giivenilirlik sorunlar tartisma konusudur. Postbiyotikler
canll mikroorganizmalar icermedigi i¢in, tiiketimleriyle iligkili risklerin en az dizeyde oldugu kabul edilmektedir.
Postbiyotikler, klinik, teknolojik ve ekonomik yonden ilgili sorunlarin tustesinden gelmek amaciyla, probiyotiklerin
alternatifi olarak tanitilmis olsa da daha fazla terapdtik miidahalenin arastirilmasi esastir. Yeni postbiyotik siniflarinin kesfi,
guvenli dozlari, etki mekanizmalar: ve bilegenlerin kimyasal yapilarina ulagsmak i¢cin metabolik ve klinik ¢aligmalara ihtiyag
vardir. Bu derlemede, giincel kaynaklar 1s181nda mevcut postbiyotik siniflara ait komponentlerin saglik tizerindeki etkileri
ve probiyotiklere alternatif yonlerinin tartisilmasi amaclanmistir.

Anahtar kelimeler: Postbiyotik, probiyotik, bakteriyel lizat, metabolit, saglik

ABSTRACT

Postbiotics are defined as soluble components containing deoxyribonucleic acid, ribonucleic acid, cell wall components,
cytoplasmic components, short chain fatty acids, enzymes, antimicrobial peptides, polysaccharides, and organic acids
released from the lysates of probiotic or fermentative bacteria, and bioactive components secreted by living bacteria into the
matrix during fermentation. Concerns over the consumption of live probiotic bacteria have been identified in case reports,
clinical studies, and experimental models. This has led to discussion of the safety issues associated with the consumption
of probiotics. Since postbiotics do not contain live microorganisms, the risks associated with their intake are considered
to be minimal. Although postbiotics have been introduced as an alternative to probiotics in order to overcome clinical,
technological and economic problems, more therapeutic approaches are required. Metabolic and clinical studies should be
conducted to discover new classes of postbiotics, to figure out their safe dosages and mechanisms of action in the host. This
review aimed to discuss the health effects of the components of current postbiotic classes and their alternative aspects to
probiotics in the light of current literatures.
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GiRiS

“Biyotik” terimi, bagirsak mikrobiyotasini konakci
saghgl icin elverigli bir duruma getirmek amaciyla
kullanilabilenbeslenme stratejileriniifade etmektedir.
Prebiyotikler, probiyotikler ve sinbiyotikler, bagirsak
mikrobiyota cesitliligini ve aktivitesini diizenlemekte
ve bagisik yaniti dogrudan etkilemektedir (1).
Hicre bilesenlerinin ve probiyotiklerin biyoaktif
metabolitlerinin ~ kullanimina  iligkin  olarak,
‘paraprobiyotikler’, ‘hayalet probiyotikler’, ‘inaktive
edilmis probiyotikler’, ‘hlicre fragmanlarr, ‘cansiz
mikrobiyal hiicreler’, ‘metabiyotikler’, ‘biyojenikler’
terimleri  Onerilmistir.  ‘Paraprobiyotik’ terimi,
Eski Yunancadan ‘yan yana’ veya ‘atipik’ olarak
cevrilen ‘para’ oneki ile probiyotiklerin Kklasik
tanimina benzerligi ve farkliligl gosterebilmektedir.
Postbiyotik kavraminin, paraprobiyotikleri
kapsayacak sekilde, ‘canli olmayan hiicreler dahil
olmak tUzere mikrobiyata tarafindan Uretilen
ve yeterli miktarda wuygulandiklarinda tuketici
saglifi ve refahini destekleyen bilesikler’ olarak
genigletmesi onerilmistir (2). Paraprobiyotik ve
postbiyotik  terimleri son zamanlarda ortaya
¢ikmig olup bilimi, besin mikrobiyolojisi, insan ve
hayvan saglifi ve beslenmesi dahil olmak tizere
cesitli disiplinlerce benimsenmigtir. Biyotiklerin
en yeni uyesi postbiyotikler arasinda mikrobiyal
cansiz hiucreler, hiicre bilesenleri ve metabolitler
bulunmaktadir (1). Genel olarak, postbiyotikler;
probiyotik veya fermentatif bakterileri lizatlarindan
salinan deoksiribonitikleik asit, ribontukleik asit, hiicre
duvarlari, sitoplazmikbilegenler, Stabakasiproteinleri
gibi hiicre ylzeyi bilesenleri, kisa zincirli yag asitleri
(short-chain fatty acids, SCFA), enzimler, peptitler,
bakteriyosinler, teikoik asitler, peptidoglikan tirevi
muropeptitler, polisakkaritler ve organik asitler
iceren cozunur hiicre komponentleri ve metabolik
yan TUrinlerin karisimi veya canhi bakterilerin
fermantasyon sirasinda matrise salgiladigi biyoaktif
bilesenlerdir (1,3).

Canli probiyotik bakteri tiikketimine iligkin endiseler
vaka raporlarinda, klinik calismalarda ve deneysel
modellerde tanimlanmistir (4). Probiyotik suslar

tarafindan salgilanan ve Dbakteri icermeyen
metabolitler olan postbiyotikler, daha guvenli bir
strateji olarak onerilmistir (5). Bu derlemede, giincel
kaynaklar 1s151inda mevcut postbiyotik siniflara
ait komponentlerin saghk Ttzerindeki etkileri ve
probiyotiklere alternatif yonlerinin tartisilmasi

amaclanmistir.

Probiyotiklere Alternatif Olarak ‘Postbiyotikler’

Klinik, teknolojik ve ekonomik sorunlarin ustesinden
gelmek amaciyla mikrobiyal biyomolekiiller,
probiyotiklerin alternatifi olarak tanitilmis ve
probiyotik  bakteri metabolitlerinin ve hicre
bilegenlerinin,probiyotikleregdretstinlikleriagikliga
kavusturulmustur (6). Bagirsak mikrobiyotasinin
saghgl uyaric etkileri, canli hiicrelerin benzer veya
farkli metabolik yollarla taklit etme potansiyeline
sahip cansiz yan durunleri ile iligkilidir (7).
Probiyotik lizatlar ve hicresiz supernatantlar,
biyokoruyucu ve antimikotoksijenik gibi fonksiyonel
oOzellikleri barindirmakta olup canli probiyotikleri
tiketmenin gerekli olmadigl vurgulanmaktadir.
Probiyotiklerin gastrointestinal hastaliklarda saglig:
gelistiren etkileri ortaya konulsa da postbiyotikler
ozellikle bebeklerde ve cocuklarda gastrointestinal
bozukluklar: 6nleme ve tedavi stratejilerinde daha az
yan etkilere sahiptir (6).

Postbiyotikler, baglica bagirsak translokasyonu veya
lokal inflamasyon riski olusturmamasi olmak tizere
ozelliklepediatrikuygulamalardadnemarzetmektedir
(8,9). Posthiyotikler, bagirsak mikrobiyotasinin
bagirsakvehedeforganlararasindakiiletisim eksenleri
aracilifiyla hem lokal hem de belirli bir mesafeden
hareket etmesine izin veren yolun parcasidir (10).
Siddetli enterit tablosu olan hastalarda probiyotik
kullaniminin yangiyr siddetlendirebilecegi hipotezi
one surulmektedir. Bagirsak ekosistemi tehlikeye
girdifinde, zararsiz bakteri tirleri inflamatuvar
yanit1 tetikleyebilmektedir. Yeni doganlar gibi
hassas poptlasyonlarda postbiyotik kullanimlari,
mikrobiyotanin gelisimi i¢in en iyi ¢6zim gibi
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gorunmektedir(8).Probiyotikler,bagirsakliimeninden
kan dolasimina gecerek sistemik enfeksiyonlar:
tetikleyebilmektedir. Ote yandan, postbiyotikler
uygun sekilde metabolize edilme, yiksek stabilite
ozelligi gosterme, kolay tasinma ve cesitli doku ve
organlarla onemli sinyallesme potansiyeline sahiptir
(3,9). Baz1 probiyotik mikrobiyal suslarda viriilans
faktorlerinin varlifl, bagirsak mikrobiyotasinin
standart  kolonizasyonunu oOnleyebilen  cesitli
modelleri, 0zellikle yenidoganlarda, uzun sureli
klinik calismalarin olmamasindan dolayr olumsuz
bir bakis so6z konusudur. Bu nedenle postbiyotikler,
canli probiyotikler i¢in uygun ikameler olarak kabul
edilmektedir (5).

Dogrudan postbiyotik metabolitlerin alinmasinda,
bilesiklerin ince bagirsaklara ulasmasiyla saglk
uzerine olumlu etkiler ortaya cikmaktadir.
Antimikrobiyal peptitlerin = patojenler uzerine
inhibitérik etkisi, SCFA’larin bagisiklik sisteminin
dizenlenmesi, zayif asidik bilesiklerin optimal
bagirsakasit/baz dengesiniolusturmasi, SCFAbiitiratin
epitel hiicre metabolizmasinda birincil enerji kaynagi
olmasi, bazi laktik asit bakterileri tarafindan tiretilen
glutatyonun gucli antioksidan, detoksifikasyon ve
bagisiklik sistemini gui¢lendirici etkilere sahip olmasi,
anti-inflamatuar aktiviteler, postbiyotiklerin bilinen
sagliketkilerinden bir kisminiolusturur. Postbiyotikler
gida endustrisinde bes yila kadar uzun raf émru, non-
toksik etkileri, kolay taginmasi, diigik maliyetle elde
edilmesi, bilinen kimyasal bilesimi, giivenli kullanim
ve muhafaza kolaylif, genis pH ve sicaklik araliginda
stabilite ve genis spektrumlu antimikrobiyal aktivite
gibi egsiz 6zellikleri nedeniyle probiyotiklerden ustin
olarak kabul edilmektedir ve gidanin bozulmasini
onlemek icin degerli bir antimikrobiyal bilesiktir
(6). Antimikrobiyal etkileri géz onine alindiginda,
antibiyotiklere karsi da umut verici bir alternatif
olup antimikrobiyal roli, postbiyotiklerin turd,
konsantrasyonu ve besin matrisinin 6zelliklerine
baghdir. Canhi probiyotiklerin dogrudan besin
bilesimine maruz birakilamamasinin temel nedeni,
gelisimlerini ve hayatta kalmalarini engelleyen
farkli matrisler ve ortamlarla uyumsuzluklaridir.

Postbiyotiklerin  kullanimi ile
probiyotikler ile gida arasindaki olumsuz etkilesimler
onlenmektedir. Boylece, canli mikroorganizma yerine
postbiyotiklerin kullanilmasi ile genis spektrumlu
antimikrobiyal aktiviteler, organik asitler ve diger
metabolitler arasindaki sinerjik etkilesimlerden ve
postbiyotik karisiminin yiiksek 1s1 stabilitesinden tam
olarak yararlanmak miumkiindir (3). Probiyotiklerin
muhafazasi ve depolanmasi icin yiksek maliyet
nedeniyle, canli olmayan formlarin kullanmak iyi bir
¢6zlim olabilmektedir (11).

starterler ya da

Mikrobiyal Postbiyotik Kaynaklar:

Hiicresiz Siipernatant

Hucresiz supernatant (Cell Free Supernatant; CFES),
bakteriyel kultiirlerden periyodu
sonrasinda, kultir santrifijlenerek
pelletin uzaklastirilip siipernatantin filtre edilmesiyle
elde edilmektedir (7). Enzimler, proteinler, SCFA,
vitaminler, yilizey aktif maddeler, amino asitler,
peptitler, organik asitler, CFS’ye salgilanan metabolik
urinlerin kompleksidir. Genellikle diisiik molekuler

inkiibasyon
ortaminin

agirhkli  hidrojen peroksit, reuterin, organik
asitler, karbondioksit, diasetilen, yliksek molekiiler
agirhkli  bakteriyosinler, bakteriyosin  benzeri

bilesiklerinin bir konsorsiyumudur. Lactobacillus
salivarius, Lactobacillus casei 431 ve Lactobacillus
acidophilus LA5 kaynakhi CFS’nin, SCFA, organik
asitler, hidrokarbonlar, fenol, amino asitler, benzoik
asitler, alkol, sekerler, peptitler gibi metabolik yan
urinleri icermis ve Listeria monocytogenes’a karsi
antimikrobiyal ve antibiyofilm 6zellik gostermistir.
Insan siiti  orijinli Lactobacillus rhamnosus
SHA111, SHA112 ve SHA113 CFS’sinin, 1,1-difenil-
2-pikrilhidrazil
anyon ve hidroksil radikallerine karsi antioksidan
aktivite ve serviks Kkanseri hiicreleri tzerinde
antikarsinojenik aktivite gostermistir (12). Laktik
asit bakterileri (LAB) CFS’si, patojenlerin biyotik
ve abiyotik ylzeylere yapismasini ve biyofilm
olusumunu azaltan biyosivi gorevi gostermektedir.
Lactobacillus plantarum, Lactobacillus helveticus,

serbest radikallerine, superoksit
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Propionibacterium  acidilactici ve Enterococcus
faecium’un noétralize edilmis CFS’sinin Staphylococcus
aureus CMCC26003 ve E. coli CVCC230’un biyofilm
olusturma kabiliyetini azaltmistir (13). Hiicresiz
siipernatantin antibakteriyel ve biyofilm engelleyici
olarak wuygulanmasi, gida Lkaynakli patojenlerin
kontroli icin alternatif bir metottur. Saccharomyces
cerevisiae ve Saccharomyces boulardii CFS’si irritabl
bagirsak peristaltizmi durumunu tersine ¢evirmistir.
S. boulardii supernatantlari bakteriyel CFS’lere benzer
sekilde antiinflamatuar ve antioksidan ativitesi, yara
iyilesmesi, bagirsak bariyerinin yenilenmesi gibi
islevler gostermektedir (14).

Hiicre Duvari Komponentleri

Bakteriyel hiicre duvarmnin bir¢ok  bileseni,
immiinojenik olup spesifik bagisiklik tepkisi
ortaya cikarmaktadir. Lipoteikoik asit, gram pozitif
bakterilerin hticre duvarlarinda bulunarak hicre
disina salinabilmekte ve sitokinlerin tUretimini

indiklemektedir (7).

Probiyotik hiicre yiizeyi proteinleri arasinda S
tabakasi, mukus baglayici, fibronektin baglayici,
sortaz iligkili baglayici ve kolajen baglayici proteinleri
bulunmaktadir (9). Bakteri yiizeyindeki karmasik
protein seti (proteosurfaceome), bakteri ve konakgl
arasindaki dinamik iletisimde dogrudan temel
0ge olarak yer almakta ve konakgi ile potansiyel
etkilesim sirasinda ilk temas hattini olusturmaktadair.
Lactobacillus kefir‘nin S tabakasi proteininin,
Klostridial toksinlerin vero hticreleritizerindeki hasar:
azaltig1 ve S tabaka ile toksinler arasinda dogrudan
etkilesimi oldugu tespit edilmistir (15). Lactobacillus
johnsonii F0421 kaynakl S tabaka proteinleri, Shigella
sonnei’nin HT-29 hiicrelerine yapismasini 6nlemede
etkili oldugu tespit edilen bir ¢calismada, L. johnsonii
F04271’in, gida endustrisinde kullanim i¢in potansiyel
yeni ve etkili bir probiyotik olarak hizmet edebilecegi
vurgulanmigtir (16). L. plantarum’un mukus baglayici
proteinleri, E. coli’nin gastrik misin ve HT-29 htcre
hattina yapismasini engellemistir. L. plantarum’un

mukus baglayic1 proteini Mubs5s6’nin insanlarda
enterotoksijenik E. coli kaynakli ishalin kontrol
edilebilecegi vurgulanmagtir (17).

Ekzopolisakkaritler

Ekzopolisakkarit (EPS) turetimi, mikroorganizmalar
tarafindan gelisimleri sirasinda sentezlenen veya
salgilanan hiicre disi metabolitlerdir. EPS’ler,
homopolisakkaritler veya glikoz, galaktoz, fruktoz
ve ramnoz bilesenlerinin iki veya fazlasini
iceren sekerlerin tekrarli birimlerini ihtiva eden
heterobiyopolimerdir. Fermente stitlerin viskozitesini
ve agizda biraktiklar1 hissi iyilestirdikleri ve yag
ikame maddeleri olarak hareket ettikleri icin
teknolojik uygulamalarda ilgi cekmektedir. Bakteriyel
kurumanin 6nlenmesi, ¢evresel streslerden korunma,
yapisma, patogenez dahil olmak tuzere cok cesitli
biyolojik islevlerde rol oynamaktadir (9,18).

Saghikli bebek digkisindan izole edilen, EPS iireten
E. faecium WEFA23 antioksidan aktivite ve L.
monocytogenes CMCC54007’nin HT-29 hiicrelerine
yapismasinda gucli inhibisyon gostermistir (19).
Deve sutinden izole edilen L. plantarum C70’in
EPS’sinin kolon kanseri ve meme kanseri hatlarinda
antioksidan ve sitotoksik aktiviteler gostermistir (20).
Kimchi orijinli EPS uiretme 6zelligi olan L. plantarum
LRCC5310, rota virtusu kaynakl diyareye karsi in vitro
antiviral aktivite ve inflamatuar yaniti diizenleme
rollerinin oldugu vurgulanmistir (21). B-glukanlar,
laktobasillerin  bagirsak epiteline tutunmasini
kolaylagtirarak probiyotiklerin etkinligi tzerinde
olumlu bir etkiye sahiptir (7).

Kisa Zincirli Yag Asitleri

Fermantasyon sirasinda bakteriler, besinlerdeki
karbonhidratlar1 ve posayr metabolize ederek SCFA
olarak adlandirilan bir postbiyotik metabolit sinifina
donustirmektedir. Hafif asidik bu bilesikler, besini
koruyarak patojenlerin gelisimini baskilamaktadir.
Benzer siire¢ insan bagirsaginda gerceklesmektedir.
Bakteriler diyet posasini fermente ederek patojenleri
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baskilayan zayif asidik bilesikler tretmektedir.
Seliiloz, ksilanlar ve direngli nisasta dahil
sindirilemeyen karbonhidratlar, anaerobik bakteriler
tarafindan fermente edimektedir. Feceste en cok
bulunan SCFA’lar asetat, propiyonat ve bitirattir ve
yeterli miktarlarda mevcut olduklarinda konagin
saghgi icin gereklidir (18,22).

Dort probiyotik bakteri susunun de novo SCFA
uretme potansiyelleri in vitro degerlendirilmistir.
L. rhamnosus GG’in onemli miktarda propiyonat;
Bifidobacterium longum SP 07/3 ve B Bifidobacterium
bifidum MF 20/5’un, asetat Uretebildigi bildirilmistir.
B. longum SP 07/3, B. bifidum MF 20/5 ve L. gasserti
PA 16/8nin o6nemli miktarda propiyonat urettigi
belirlenmistir (22). Butirat, kolonik epitel hiicrelerinin
proliferasyonunu ve bariyer fonksiyonunu etkileyen,
DNA hasarim1 azaltan baghica enerji kaynagidir
(18). Biutirat ureten Roseburia intestinalis ile
bagirsak kolonizasyonunun, farelerde atherogenezi
inhibe ettigi, serum ve aorttaki endotoksemide
ve inflamatuar Dbelirteclerde azalma oldugu
kaydedilmistir (23). Asetat icerigi yuksek bir diyet,
fare modelinde enterohemorajik E. coli 0157:H7
enfeksiyonuna direnci onemli O6lgiide artirmistir.
Bu durum, asetatin bagirsak bariyeri Uzerindeki
sizdirmazlik 6zelliklerinin bir sonucu olup toksinlerin
kan dolasima girmesini onlemektedir (24). Salamda
posanin varlifinin bagirsak mikrobiyotas: tizerine
etkisiileilgili bir calismada sitrusve arabinogalaktanin
Escherichia spp. sayisinda azalmaya neden oldugu
bildirilmigtir. Kirlemeden once formiilasyona posa
eklenmesi onerilmistir. Antropometrik ol¢ctimlerde
veya kan Dbiyokimyasinda hichir degisiklik
gozlenmezken, inflamatuvar belirtecler olan timor
nekroz faktéri-a ve C-reaktif proteinde azalma;
plazmatik antioksidan Kkapasitesinde ve bitirat
uretimininde artig gozlemlenmistir (25).

Bakteriyosinler

Bakteriyosinler, fermente besinler yoluyla alinan
dogal antimikrobiyal ve  biyokoruyuculardir.

Bagirsak mikrobiyotasini diizenleme yeteneklerinden
dolayr saglik modilatorleri olarak guvenilirlik
kazanmiglardir. Bakteriyosinler, nitelikli guivenlik
karinesi (Qualified Presumption of Safety; QPS)
veya genel olarak giivenli olarak kabul edilen
(Generally Recognised as Safe; GRAS) organizmalar
tarafindan uretilmektedir (9). LAB bakteriyosinleri
dort kategoride incelenmektedir. Birinci smf
bakteriyosinler, molekiiller agirhgi 5 kDa’dan az
ve membran aktif peptit olan lantibiyotiklerdir.
ikinci smnif bakteriyosinler molekiiler agirhgn 10
kDa’dan az lantionin olmayan, modifikasyonu az
veya hi¢c olmayan polipeptitlerden olusmaktadir.
Uctincti sif bakteriyosinler, 30 kDa’dan biiyiik
molekiler agirhikh termolabil peptidlerdir. Dérdunci
sinif bakteriyosinler, karbonhidrat ve lipidler
gibi makromolekiil hidrofobik yapilar tarafindan
olusturulan kompleks bakteriyosinlerdir (26).

E. coli Nissle 1917 antimikrobiyal peptitleri, hindi
sindirim sisteminden izole edilen Salmonella
entericanin hiicre duvar: yapisina zarar vererek
patojenin gelisimini baskilamistir (27). Enterococcus
hirae LD3ten elde edilen Enterocin LD3’in
patojenlerde hiicre zar1 butinliginin bozulmasina
neden olmustur (28). Enterococcus faecalis TG2nin
urettigi bakteriyosin CHQS’in Listeria ivanovii DSMZ
20750T°ye etkisinin arastirilldifi bir c¢alismada,
patojenin bakteriyosine asir1 derecede duyarh
oldugunu ve bakteriyosinin yiksek aktivitesinin
gelecekteki uygulamalar icin potansiyel bir deger
sunabilecegi gosterilmistir (29).

Enzimler

amilazlar
metabolik

Probiyotikler, lipazlar, esterazlar ve
gibi enzimlerin Uretimiyle c¢esitli
aktiviteler gerceklestirmektedir (18). Bugdayin
fermantasyonuyla, antihipertansif anjiyotensin
I donutstirici enzim (ACE)-inhibitor peptitler,
a-aminobutirik asit ve antioksidan peptitler
saglanmaktadir (30). B. longum spp. infantis ve

Bifdobacterium pseudocatenulatum’dan saflastirilmis
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fitazlarin, tahil karisimlarindaki fitat icerigini azalttig:
ve cinkonun ¢oziinurligu ile miyo-inositol trifosfat
seviyelerinin artmasina neden oldugu bildirilmistir
3D).

Probiyotikler, laktozu glikoz ve galaktoza donusturen
enzim olan laktazi uiretmekte ve sekerleri SCFA’ya
donustirmektedir. Probiyotik suglarin hidrolitik
kapasitesi sayesinde yogurttaki laktoz miktar:
azalmaktadir. Laktaz enziminden yoksun insanlarda
laktoza karsi intolerans gelismektedir. Bazi LAB
tirleri, B-galaktosidaz enzimleri araciligiyla laktoz
intoleransiniazaltmaktadir.Katalaz, peroksitdismutaz
ve glutatyon peroksidaz gibi antioksidan enzimler,
reaktif oksijen tirlerine karsi miicadele etmektedir.
L.  plantarum  postbiyotiklerinin  antioksidan
Ozellikleri, serumdaki artan glutatyon peroksidaz
konsantrasyonu sayesinde gozlemlenmistir (32).
Artan katalaz aktivitesine sahip Lactobacillus spp.
suslari, fare enflamatuar barsak hastaligi modelinde,
ayni bakterinin peroksit dismutaz iireten suglarindan
daha etkili oldugu belirtilmistir. Lactobacillus spp.
suslarinin anti-inflamatuar aktivitesinin, her susun
antioksidatif enzim ekspresyon profiline bagh
oldugunu ortaya konulmustur (7).

Bakteriyel Lizatlar

Bakteri lizatlar: ile terapotik yaklasimlar, liyofilize
ekstraktlarin  uygulanmasina  odaklanmaktadir.
Liyofilizatlar, kimyasal veya mekanik parcalama
yoluyla tek sustan veya cesitli tlrlerden elde
edilmektedir. Htucrelerin mekanik parcalanmasi
sirasinda proteinlerin denatiirasyonu meydana
gelmedigiicin mekaniklizizin dahafazlaimminojenik
lizat bilesenleri sagladig dustinilmektedir (33). Canli
bakteri uygulanmasinin aksine, bakteri lizatlari
kolonizasyon paternlerinin dogrudan modifikasyonu
yoluyla hareket etmedigi dusunilmektedir. Klinik
calismalar ve hayvan deneyleri, immunoglobulin A
(IgA) seviyelerindeki artislarin bakteri lizatlarinin
en Onemli immiinomodulatér aktivitesi oldugunu
gostermistir (34). Potansiyel probiyotik S. cerevisiae
IFST 062013 lizatinin, mayanin Kkendisinden daha

iyi antimikrobiyal aktivite gosterdigini bildirilmistir
(35). Irritabl bagirsak sendromununa sahip bireyler
E. coli DSM 17252 ve Enterococcus faecalis DSM
16440 lizatlaryla tedavi edildiginde, hastalarin tipik
semptomlari azalmistir (36). Lizat preparatlari yaygin
olarak tip alaninda kullanilmakla birlikte henitiz
gida sanayiinde kullanimina rastlanilmamistir.
Fonksiyonel besinlerin tiretimi icin bakteriyel lizatlar
umut vaadedici olarak gorulmekle birlikte, sus
ozelliklerine ve hiucre parcalama yontemine bagh
olan etkinin ve ozgullugin tuzerinde fazla sayida
bilimsel calismaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

Vitaminler

Vitamin uretimi, probiyotikler ve gastrointestinal
mikrobiyotayla iligkili bir dizi fonksiyonel 6zellikten
birisidir. LAB’1n folat (B,), kobalamin (B,,), menakinon
(K,), riboflavin (B, ve tiamin (B,) gibi vitaminler
urettigi bilinmektedir. Bu kultiirlerin fermantasyonda
kullanilmasi, potansiyel olarak mikroorganizmalari
bagirsaga ileterek vitaminlerin in vivo sentezinde
imkan saglamaktadir. Fermente siit Urinlerinedeki
folat diizeyleri fermantasyon sirasinda LAB’in
metabolik aktivitesine bagh olarak, yogurttaki (>140
ug/L) folat konsantrasyonlar1 siite oranla (20-50
ug/L) yuksektir (18). Bifidobacterium adolescentis
DSM 18350, insanlarda folat konsantrasyonlarini
artirabilen ilk probiyotik olup 30 gin boyunca
gliinde 5x10° kob sus uygulanan gonillilerde fekal
folat konsantrasyonlarinda artig gozlemlenmistir
(22). Postbiyotik acisindan zengin olan; yogurt,
lahana tursusu, salamura sebzeler ve kombu cayl
gibi fermente urinler, organik asitler, vitaminler
ve polifenollerce de zengindir. Saghikhh bir insanin
gastrointestinal kanalindan izole edilen L. rhamnosus
GG; B,, B, ve B, vitaminlerini sentezleyebilmektedir
(18). Bifidobacterium animalis subsp. lactis HNO19
takviyesi ile gebeler arasinda ikinci ve uguncu
trimesterde kan konsantrasyonunda B,
vitamininde 6nemli bir artig gdzlemlenmistir. Boylece
fermente uriinlerin mikro besin 6gesi eksikliginin

ve B,

onlenmesindeki 6nemi vurgulanmistir (37).
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Hidrojen Peroksit

Hidrojen peroksit (H,0,) genellikle katalaz negatif
bakterilerin aerobik kultirlerinde gorilmekle
birlikte LABnin ana metabolitidir. H,O,, hiicre
zarlarinin peroksidasyonu ve bozulmasi, oksijen
tutucularin ve tiyol gruplarinin oksidasyonu ve
protein sentezinin bozulmasi yoluyla bakterileri
inhibe etmektedir (38). H,0,, enzimler ve nikleik
asitler dahil olmak tizere bakteri, kiif ve virtislerin
hayati bilegenleri ile etkilesime girerek materyalleri
dezenfekte edebilmekte ve boylece replikasyonlarini
ve enfeksiyonu dnleyebilmektedir. Inhibitér bilesigi
olarak probiyotik kaynakli H,0,in kullanilmasi,
viral enfeksiyonlar: kontrol etmekte etkilidir. H,0,,
sutlin laktoperoksidaz-tiyosiyanat-sistemi ile birlikte
kullanildiginda patojenler TUzerinde bakterisidal
etki gostermistir (39). Lactobacillus acidophilus, L.
rhamnosus, B. longum ve Bifidobacterium infantis’in
H,O, Uretimi yoluyla metisilin direncli S. aureus’un
gelisimini in vitro baskilamistir (40). H,0,, bakterilere
ve saprofitlere karsi kullanilan antimikrobiyal
kimyasallara uygun bir alternatiftir.

SONUC VE ONERILER

Postbiyotikler, mikroorganizma tarafindan salinan
veya metabolik aktivite yoluyla turetilen ve konak
uzerinde dogrudan veya dolaylh olarak vyararh
etkileri olan yeni bir bilesik kategorisidir. Her ne
kadar probiyotikler, bagirsak mikrobiyomunu
saglikli yonde modiule etmek icin kullanilmig olsa
da bagisikligl baskilayan organizmalarin varligi risk
olusturmaktadir. Probiyotiklerin faydali etkilerine
ragmen mikrobiyal translokasyona neden olmalar:
ve yerlesik bagirsak mikrobiyotasinda antibiyotik
direnci gelistirme olasiligl nedeniyle kullanimlariyla
ilgili endigeler ortaya ¢ikmistir. Postbiyotikler, canli
mikroorganizmalar icermedigi icin alimlariyla
iligkili riskler en az diizeydedir. Insan saglhi1 lizerine
etkileri olan probiyotiklerin metabolitleri olarak
postbiyotikler, anti-inflamatuvar, immiinomodilatér,
anti-inflamatuvar, obezojenik, antihipertansif,
hipokolesterolemik, anti-proliferatif ve antioksidan

aktiviteler gibi fonksiyonlar1 diizenleyen sinyal

molekillerinin ortaya c¢ikan urunleri nedeniyle
bir¢ok arastirmacinin dikkatini ¢ekmistir. Ozellikle,
mikrobiyota gelisimi, bagirsak olgunlugu ve c¢oklu
imminomodilator eylemler tzerindeki olumlu
etkileri, yenidoganlar ve cocuklar icin 6énem arz
etmektedir. Postbiyotiklerin biyoaktif bilesikleri,
konakgci- yerlesik biota- patojen arayuziuni hedef
alarak bagisiklik dengesizliklerini ve inflamasyonu
engelleyerek yeni terapotik firsatlar saglamaktadir. Bu
baglamda, saglhikli bagirsak mikrobiyomunu korumak
icin terapotik midahalelerin arastirilmasi esastir.
Klinik etkilerinin yanisira yeni bir strateji olarak
postbiyotikler; bozulmay1 geciktirmek, raf émrini
uzatmak, fonksiyonel besinleri tesvik etmek, patojen
mikroorganizmalar: kontrol etmek gibi amaclarla
teknolojik ve ekonomik yonuyle probiyotiklere
alternatiflerdir.

potansiyel Posthiyotiklerin

verimliliklerini, glvenlik profillerini, o6nerilen
dozajlarini, potansiyel etkimekanizmalarini, pediatrik
ve neonatal bozukluklardaki avantajli etkilerini
belirlemek icin Oncelikle randomize kontrolli
calismalar olmak tizere daha ileri ¢calismalara ihtiyag
duyulmaktadir. Yeni postbiyotik tiirlerin kesfi ve
bilegenlerin kimyasal yapilarina ulasmak amaciyla
metabolik ve klinik ¢calismalarin yurutilmesi, saghk
yararlar: olan bilesiklerin yelpazesini genisletmeye
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