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Probiyotik tanimlamasi; belirli miktarlarda alindiklarinda sagligi olumlu yénde etkileyen mikroorganizmalar seklindedir. Barsak lii-
menindeki yiyecek ve diger materyallere karsi olusturulan mukozal tabaka engeli mukoza hiicreleri, mikroflora ve mukus ile birlikte
olusturulur. Bu mukozal tabaka liimende bulunan imminolojik veya patojenik potansiyeli olan faktorlere karsi en énemli savunma
sistemidir. Bu mukozal savunma sisteminin olusturulmasinda mikroflora énemli bir role sahiptir. Gastrointestinal sistem ve/veya bag-
siklik sisteminin disfonksiyonu ile seyreden birgok akut ve kronik hastalikta probiyotiklerin giivenle kullaniimalari yararl olacaktir. Bu
hastaliklarda tedavinin basarisi flora diizenlenmesinin yaninda noéralterapi uygulamalari ile belirgin bigimde artmaktadir.

Anahtar sozciikler: Probiyotik, prebiyotik, barsak florasi, mikrobiota, bagisiklik, mukoza, noralterapi.

Abstract

The definiton of probiotics is micro-organisms that positively affect health when taken in certain amounts to the body. The muco-
sal layer barrier generated by mucosal cells, microflora and mucus which formed against food and other materials in intestinal lumen.
This is the most important defense system towards factors of pathogenic potential or the immunological potential in the lumen. The
microflora has an important role for the creation of mucosal defense system. Using probiotics safely will be helpful in many acute
and chronic diseases followed by Gastrointestinal and/or immune system dysfunction. The regulation of intestinal flora increases with

neuraltherapy applications.
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Guntimiizde saglik kuruluslarinin probiyotik tanimlamas;
belirli miktarlarda alindiklarinda sagligi olumlu yonde etkile-
yen mikroorganizmalar seklindedir (1). Besinlerin fermente
edilmesi, daha uzun stire saklanabilmelerini saglamakta, bes-
leyici ozelliklerini ve vitamin igeriklerini arttirmakta, saglik
icin daha yararli hale getirmektedir. Besinlerin fermente edil-
mesinde ¢ogu kez probiyotik 6zellikteki mikroorganizmalar
etkili olmaktadir. Probiotik olarak kullanilacak bakteriler;
barsak florasindan elde edilmis, canli, mide ve safra asitleri-
ne dayanikli olmalidir. Barsak hiicrelerine uyumlu ve koloni-
zasyon saglayabilmelidir. Probiyotiklerin besinsel kaynaklar1
Laktobasiller, Bifidobakteriler, Enterokoklar ve Streptokokla-
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rin kullanildig: fermente yogurtlar, peynir, kimiz, kefir tursu,
ekmek, bira ve saraptir (2). Peynir, yogurt ve kefir insanla-
rin yizylardir kullandigy fermente siit tiriinleridir. Yogurt
yaparken fermentasyonla olusan organik asitler (laktik asit,
asetik asit, formik asit, propionik asit), etanol, bakteriosin
gibi inhibitér maddelerle stit daha dayanikli hale gelir. Bazi
vitamin degerleri ve besleyici degeri artar.

Probiyotik terimini ilk kullanan Alman bakteriyolog ve
besin bilimcisi Werner Georg Kollath'dir (3). Yogurt ve pro-
biyotikler konusunda en 6nemli bilimsel ¢aligmalar immiino-
lojik galigmalariyla Nobel tip 6dillit (1908) bilim adamu Ilya
Metchnikoff tarafindan yapilmistir (4).

Yogurdu ilk bulanlarin orta asya kiltiiriinden olduklari
sOylenebilir. Yogurt sozciigii, yogun sifat1 ve yogunlastirmak
fiilinden geldigi belirtilir ve Tiirkge bir kelimedir (5). Tarihte
Hipokrattan baslayarak, Galen, Pilinus, bni Sina, El-Beyruni
yogurdu ila¢ gibi kullanmiglardir. Birinci diinya savasinda
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Osmanli topraklarindan Ispanya’ya gog eden Dr. izak Karasu
yogurdu Avrupada ilag olarak kullanmis, “Danone” markasi
ile eczanelerde satilmasini saglamistir (6).

Prebiyotik, non-patojen kolon bakterilerinin kolonizas-
yonunu destekleyerek konakg¢inin sagligini olumlu yonde et-
kileyen, fermente olabilen sindirilmeyen karbonhidrat grubu
besin bilesenleridir (2). Bir prebiyotik diyet lifi olarak kabul
edilebilir, ancak her lif bir prebiyotik ézelligi tasimaz. Orne-
gin; seliiloz ve pektin gibi liflerin prebiyotik 6zelligi yoktur.
Dért ana grupta prebiyotik vardir: inulin, fruktooligosak-
karitler (FOS), laktuloz (LOZ) ve galaktooligosakkaritler
(GOS). Prebiyotikler sindirime direncli olmali ve degisiklige
ugramadan kalin bagirsaklara ulasmali ve fermente olmalidir.
Enginar, pirasa, kuskonmaz, sogan, sarimsak, muz, hindiba
kokdi, baklagiller ve bugday kepeginde dogal olarak prebiyo-
tik bulunur (7, 8, 9). Prebiotikler, probiyotik barsak bakteri-
leri tarafindan fermentasyona tabi tutularak kisa zincirli yag
asitlerine donisttrilir. Kisa zincirli yag asitleri, enerji kay-
nagl olma yaninda; su, kalsiyum, magnezyum, demir emili-
mini arttirmaktadir. Barsak epitelini uyararak epitelin ve flora
bakterilerinin gelisimini kontrol altinda tutar (2).

Erigkin kolon mikroflorasinda 500 kadar farkl tiirde bak-
teri vardir, bunun %99’unu 30-40 ¢esit tir olusturmaktadir.
Son zamanlarda mikroflora yerine mikrobiota terimi kullani-
mi1 yeglenmektedir.

Insanin saglikhi yasam programindaki en énemli basa-
maklar vajinal yol ile dogmak ve en kisa siirede anne siitiine
kavusmaktir. Bu basamaklara aykir1 olarak sezeryan ile dogan
ve/veya anne siitit alamayan bebeklerde hayat saglikli basla-
yamamakta ve kisa stirede alerjik ve inflamatuvar hastaliklar
ile bag basa kalabilmektedirler (2, 19).

Normal vaginal dogum sirasinda annenin perinesinde
mevcut tum bakterileri cocuk agiz yolu ile almis olur. Bunlar
anneye ait flora bakterileridir. Anne florasi baslangi¢ kolo-
nizasyonda 6nemli bir yer tutar. Agirlikli olarak bifidobak-
teriler vardir. Anne bebegini en kisa siire icinde emzirmeye
baslar ise anne siitiinde yiiksek miktarlarda bulunan galac-
to-oligosakkarit yapisindaki karbonhidratlar (prebiyotikler)
kolondaki bu bakteriler tarafindan parcalanir, yani fermente
edilir. Fermentasyonla agiga ¢ikan kisa zincirli yag asitlerin-
den gelen enerji ile basta bifidobakter ve laktobacillus gru-
bu bakteriler hizla ¢ogalmaya baslarlar. Ik haftanin sonunda
floranin %70-80'ine egemen olanlar bifidobakterilerdir. Son-
raki iki yil icerisinde bagirsak floras: eriskinlerinkine yakin
ve daha stabil bir hal alir. Bakterilerin dogrudan temasla ve
laktasyon déneminde anne siitii ile bebege gecisi barsaklar-
daki kolonizasyonu etkilemekte ve saglig tizerinde olumlu
etkilerde bulunmaktadir (2, 20).

Probiotik ve Prebiotiklerin Etkilerini su bagliklar altinda
toplayabiliriz: (2, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 18)

1. Barsak epitel hiicrelerinin bitytimesini tesvik eder
2. Enteropatojenler ve bunlarin toksik maddelerinden ko-

runma saglar

3. Ozellikle karbonhidrat ve protein sindirimine yardimci
olur

4. Gaita ozelliklerini belirler (%60 flora bakterileridir)

5. Fonksiyonel ve inflamatuvar bagirsak hastaliklarinda et-
kileri vardur.

o

Mineral absorpsiyonunu diizenleyici etkileri

N

Vitamin tiretimi(dzellikle K2) ve emilimi

8. Immiin sistem regiilasyonu ve antikor {iretimi tizerindeki
etkileri

9. Allerjik ve cilt hastaliklar1 Gizerinde etkileri

10. Kan lipid diizeyleri tizerinden kardiyovaskiiler hastalikla-
ra etkileri

11. Barsak sisteminden gelecek toksinlerin azaltilmast ile he-
patoensefalik etkileri

12. Immun sistem ve epitelyum gelisimi kontrolii ile kanser-

den koruyucu etkileri

Barsak liimenindeki yiyecek ve diger materyallere karsi
olusturulan mukozal tabaka engeli mukoza hiicreleri, mik-
roflora ve mukus ile birlikte olusturulur. Bu mukozal tabaka
limende bulunan immiinolojik veya patojenik potansiyeli
olan faktorlere karsi en 6nemli savunma sistemidir. Karma-
sik immiin diizenleyici agin 6nemli bir belirleyicisi mukozal
savunma sistemidir. Bu mukozal savunma sisteminin olustu-
rulmasinda mikroflora énemli bir role sahiptir (21, 22).

Immiin sistemin gelisiminde genetik yatkinlik &nemli
faktorlerden biridir. Atopik hastaliklar (astim, egzama, alerjik
rinit) ve otoimmiin hastaliklar (multipl skleroz, tip 1 diyabet
ve kronik inflamatuvar bagirsak hastaliklari, SLE, RA vs) im-
miin sisteminin gelisiminde olusan diizensizliklerden olustu-
gu distiniilmektedir (23, 24).

Mikroflora, immiin yaniti etkilemekte, cansiz hiicre bi-
lesenleri ise antiiflamatuvar yaniti ortaya ¢ikarmaktadir. Son
donem calismalar Beyin-sindirim sistemi-bagirsaklardaki
mikroorganizmalar arasinda islevsel bir aks bulunduguna
isaret etmektedir (2, 24, 25).

Gastro intestinal sistem insanoglunun dis diinya ile iligki-
sini saglayan sistemdir. Aslinda i¢imizdir ama gercekte disi-
miz veya i¢cimizdeki ‘evrendir (26). Barsak florasisnin diizen-
lenmesi, normal sinirlar iginde tutulmas: saglikli bir yasam
icin olmazsa olmazlarindandir. Barsak florasinin diizenlen-
mesinin en etkin yolu ise kolonhidroterapi yontemidir (27).
Kronik kabizlik ve iBS hastalarinda barsak florast diizenlen-
mesi yapilmasi anlamhdir. Barsak florasi diizenlenmesi ba-
saris1 noralterapi uygulamalar: ile artmaktadir. Noralterapi
uygulamalar1 olarak segmental yaklagim ve ganglion injek-
siyonlar1 barsak ve floranin regiilasyonunda basariy1 arttir-
maktadir (26, 28).

Sindirim Sisteminin ti¢ temel islevi:

1. Besinlerin sindirimi, kullanilabilir molekiillere ayristiril-
mast ve emilimi

2. Yabanci patojen bakterilerin ve toksik molekiillerin bar-
sak duvarindan dolasima ge¢mesine engel olmasi

3. Immiin sistemin diizenlenmesi
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Barsaklarin sagligi ve tiim ekosistemi yabanci patojen
bakteriler ve toksik maddelerin tehdidi altindadir. Barsakla-
rin mukozal immiin sistemi mikroorganizmalar: taramakta
ve patojen olanlarin ¢ogalmasini baskilarken yararli olanlarin
cogalmalarina destek vermektedir.

Peyer plaklari, lenf nodilleri, izole lenfoid folikiiller, lami-
na propriaya yerlesen immiinokompetan hiicreler ve intrae-
pitelyal lenfositler (IEL) bagirsak patojenlerine karsi dnemli
bir miicadele ortamini olustururlar. Makrofajlar, B ve T len-
fositleri ile bu hiicreler arasindaki etkilesim, edinsel yanitin
yapilanmasinda rol oynar (26).

Mikroflora, izole lenfoid folikiillerinin gelismesinde ve
sonugta B-T lenfosit etkilesimi i¢in gerekli ortamin saglan-
masinda énemlidir. Bagisikligin programlanmasinda da mik-
rofloranin rolii bulunmaktadir. Flora bakterilerinin T hiicre
farklilagsmasinda etkili olduklar1 deneysel olarak gosterilmis-
tir. Dentritik Hiicreler (DH) farkh sitokin paternleri tiretir-
ler. Bir ¢aligmada Laktobasilerin uyarisina maruz kalan bu
bolgeye ait DH'lerin agirlikli olarak IL-10 tireterek T hiicre
farklilasmasina neden oldugu belirlenmistir. B hiicrelerini
IgA sentezine yonelttikleri bilinmektedir. Flora eksikliginde,
agirhikli olarak Thl ve Th17 fenotipleri basta olmak tizere
CD4*T hiicrelerinin sayisinda bir azalma gozlenir. Koloni-
zasyon oldugunda Th ve ozellikleTreg oraninda belirgin bir
artig saptanmaktadir (29).

Bu bulgular mikrofloranin, sadece lenfoid organ veya
dokularin gelisimini ya da dogal bagisiklig1 yonlendirmekle
kalmadigy, sistemde olusacak edinsel yanit regtilasyonunda
onemli bir rol iistlendiginin kanitidir. Mikrofloranin immiin
sistemine biyiik dlciide destek olduklar: gosterilmistir. Mik-
roflora dogal immiin yanitlarin olusmasinda ve dengelenme-
sinde rol oynamaktadir (30, 31).

Gebelik stiresince Th2 egemen anneden dolay: bebekte
Th2 egemendir. Bu nedenle alerjiye agiktir. Yani bebek Th2
egemen kalacak olursa anafilaksi ile seyreden ciddi besin
alerjileri ortaya ¢ikabilir. Probiyotikler daha ¢ok Th1 tiirtinde
immiin yanit olusumunu aktive etmektedir. Bu nedenle gida
duyarhlig1 basta olmak iizere bagisiklik sisteminin regiilas-
yon bozuklugu ile seyreden bir ¢ok hastaligin 6nlenmesinde
onemli yer tutar (32).

Barsak florasinin bagisiklik sistemi tizerindeki etkileri: (26).

® Mukoza yapimini uyararak mekanik bariyeri giiglen-

dirir. intestinal epitelin mitozunun artirmakta, epite-
lin yenilenmesini dizenlemektedir

e Hidrojen peroksit iiretimi ile mukoza permeabilitisini

degistirerek bakteri adhezyonu ve translokasyonu 6n-
ler

® Bakteriosin salinimi ile patojen bakterilerin ¢cogalma-

sin1 baskilar

® Dentritik hiicre gelisimini arttirir.

e Dentritik hiicreler, notrofil ve makrofajlari aktive eder,

® Th hiicre fonsiyonunu uyarir

® Mukozal IgA olusumunun artirir,

® Mukozadan proinflamatuvar sitokin saliniminin azal-
tir,

® Deriferal imminglobulinlerin stimiilasyonu gibi ya-
rarh etkileri bulunmaktadir.

Bir ¢ok ¢alismada IL-1, IL-2, IL-6, IL-10, IL-12, IL-18,
TNEF-a, INF-y gibi birgok stokinin oral probiyotik tiiketimi
ile arttig1 gosterilmistir (30, 31, 33, 34, 35, 36).

e Lokal IL-10 sekresyonunu arttirarak intestinal T - re-

glilatuar cevabini arttirir.

® Dentritik hticrelerin IL-12 ekspresyonunu dizenler

ve uyarir
e Timusta T hiicre gelisimini etkiler, lokal ve sistemik
IFN-y ekspresyonunu artirir, Th1 cevabi artirir

e [L-12 ve IL-18 IFN-y, salinimini uyarir.

® [FN-y mikroorganizmalarin fagosit aracili olarak or-
tadan kaldirilmasini uyarir, T ve NK hiicrelerini sito-
toksik etkisini kolaylastirir,

® TNF-a makrofajlar1 mikrobisidal aktivitelerini artirir,

tiimore karsi sitotoksik etkiyi artirir.

® [FN-a, viral ve mikrobiyal enfeksiyonlara ve kansere

karst korunmaya aracilik eder

e IL-1, T ve B hicrelerinin stimiilasyonunu; IL-6, anti-

kor salgilayan plazma hiicrelerini farklilagsmasina uya-
Iir.

e TGF-B ve IL-10 antiinflamatuar 6zelliklere sahip olup

immiin homeostazi saglar.

e [L-2, T hiicre aracilh immiin cevaplarin uyarilmasini

ve diizenlenmesini saglar ayrica sitokinlerin Th alt
gruplarinin farkhilasmasina etkileri vardur.

Bu etkilerle patojen mikroorganizmalarin viicutta kolo-
nize olmalar1 engellenmektedir. Ayn1 mekanizmalarla bagi-
siklik sisteminde homeostaz saglanarak asir1 reaksiyonlarin
6nlenmesi de saglanmaktadir (35).

Hidrolize mamaile beslenen bebeklerde probiyotik eklen-
diginde, atopik egzema belirtilerinin 6nemli diizeyde azaldig1
saptanmaktadir. Astim ve alerjik rinit ile ilgili hayvan model-
leri ile yapilan ¢aligmalarda alerjen spesifik IgE olusumunun
azaldigy, bazi probiyotiklerin de hava yolu hiperaktivitesini ve
enflamasyonun azalttig1 gosterilmistir (37).

Prenatal donem (1 ay) ve postnatal dénemde (6 ay) Lac-
tobacillus rhannasus GG (LGQG) verilmesinin 1, 2, 4 ve 7
yaslarinda egzema sikhigini azalttigi gosterilmistir. Maternal
diyete LGG eklenmesinin insanda da kord kani ve anne sii-
tiinde IFL-y ve TGF B1 gibi anti-inflamatuar sitokin seviyele-
rini artirdigr saptanmugtir (30). Lactobacillus GG iceren stitle
beslenen kres cocuklarinda solunum sistemi enfeksiyonlarin-
da azalma saptanmugtir. Kistik fibrozisli hastalara probiyotik
uygulanmasi, solunum yolu enfeksiyonlarinin sikligini azalt-
mustir. Bu durum, probiyotiklerin etkisinin intestinal sistemle
sinirli olmadigl ve diger mukozal yiizeylere aktarilabildigini

gostermektedir. Probiyotikler gastrointestinal sistemdeki im-
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miin sistemi giiglendirdigi gibi sistemik immiin yanit izerin-
de olumlu etkilere sahiptir. (32, 37).

Probiotiklerin kullaniminda, immun sistem baskilanmasi

olan veya agir sepsis durumlar disinda kullaniminda bir sa-

kinca tespit edilmemistir (38). Bu baglamda, gastrointestinal

sistem ve/veya bagisiklik sisteminin disfonksiyonu ile seyre-

den birgok akut ve kronik hastalikta giivenle kullanilmalari

yararl olacaktir. Tedavinin basarist flora diizenlenmesinin

yaninda noralterapi uygulamalar: ile belirgin bicimde art-
maktadir. (2, 25, 26, 27)
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