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oz

Son yillarda tiiketicilerin fonksiyonel triinlere yonelik artan talepleriyle bitlikte probiyotik Griin pazart hizla
gelismeye baglamistir. “Yeterli miktarda alindiginda konaket saghg tizerinde olumlu etkiler gbsteren canlt
mikroorganizmalar’ olarak tanimlanan probiyotikler, fonksiyonel gida dretimi amaciyla yaygin olarak
kullanilmaktadir. Yapilan calismalardan elde edilen veriler, probiyotik hiicrelerin canlt olmadigt durumlarda
da saglik tzerinde yararh etkiler saglayabilecegini gostermistir. Probiyotik kullanimina alternatif olarak,
fonksiyonel gida pazarinda potansiyel bir firsat saglayan paraprobiyotik ve postbiyotik terimleri ortaya
ctkmustir. Paraprobiyotikler, yeterli miktarda uygulandiginda konaket saglig tizerinde fayda saglayan, canlt
olmayan mikrobiyal hiicreler olarak tanimlanmaktadir. Paraprobiyotik eldesinde hiicrenin saglam yapist
korunarak canli hiicre inaktive edilmektedir. Postbiyotikler yararlh mikroorganizmalar tarafindan salgilanan
metabolik Griinler veya mikrobiyal hiicre lizisi sonucu ortama salinan diisik molekdl agirhkli ¢6zuntr
bilesiklerdir. Antimikrobiyal, antienflamatuvar, antikarsinojenik, antiproliferatif ve imminomodiilator gibi
yaratlt 6zelliklere sahip oldugu bildirilen paraprobiyotik ve postbiyotikler, gida ve farmakoloji endiistrisinde
uygulanmaktadir. Bu calismada, paraprobiyotik ve postbiyotiklerin tanimi, gida ve ila¢ endistrisinde
kullanimlari ve saghk tizerine etkileri degerlendirilmistir.

Anahtar kelimeler: Paraprobiyotik, postbiyotik, gida, farmakoloji

PARAPROBIOTICS AND POSTBIOTICS: APPLICATIONS IN FOOD AND
PHARMACOLOGY

ABSTRACT

In recent years, the probiotic product market has experienced rapid growth driven by the increasing
consumer demand for functional products. Probiotics, defined as 'live microorganisms that have
positive effects on host health when taken in sufficient amounts' are widely used in the production
of functional foods. Studies have demonstrated that probiotic cells can provide beneficial health
effects even when they are not active. The terms paraprobiotic and postbiotic have emerged as
alternatives to probiotics, offering potential opportunities in the functional food market.
Paraprobiotics are defined as non-living microbial cells that confer health benefits on the host when
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administered in sufficient quantities. To obtain paraprobiotics, the living cell must be inactivated
while preserving its intact structure. Postbiotics are metabolic products secreted by beneficial
microorganisms or low molecular weight soluble compounds released into the environment because
of microbial cell lysis. Paraprobiotics and postbiotics, which are reported to possess beneficial
properties such as antimicrobial, anti-inflammatory, anticarcinogenic, antiproliferative, and
immunomodulatory effects, are applied in the food and pharmacology industries. This study evaluates
the definitions of paraprobiotics and postbiotics, their uses in the food and pharmaceutical industries,

and their effects on health.

Keywords: Paraprobiotic, postbiotic, food, pharmacology

GIRIS

Son yillarda tiketicilerin daha az miktarda katk:
maddesi ve kimyasal madde iceren urtinleri tercih
etmesi nedeniyle, gida giivenilitligini saglamak ve
tiketicilerin  taleplerini karstlamak icin dogal
koruyucu maddeler tzerine yapilan calismalar
artty  gOstermistir.  Yararli mikroorganizmalar
tarafindan Uretilen antimikrobiyal maddeler, gida
kaynakli patojenlerin ve bozulmaya neden olan
mikroorganizmalarin gelismesini dnleyerek gida

gtivenilirligi saglayan ve gidalarin kalitesini arttiran
6nemli bilesiklerdir (Moradi vd., 2021).

Paraprobiyotikler, DNA filamentlerinin kirilmasi,
hiicre zarinin  mekanik  hasari, enzimlerin
inaktivasyonu veya membran gecirgenliginin
deaktivasyonu gibi faktorlere maruz kalarak hiicre
canliliklarini tamamen kaybeden probiyotik ya da
probiyotik olmayan yarath mikroorganizmalar
olarak tanimlanmaktadir (Barros vd., 2020;
Cuevas-Gonzalez vd., 2020). Bakteriyel hiicre
inaktivasyonu amactyla 1s1l  islem, kimyasal
maddeler, gama veya ultraviyole 1sinlama, yitksek
hidrostatik basing, sonikasyon ve ohmik 1sitma
gibi cesitli yontemler kullanilmaktadir (Kamilya
vd, 2015; de Almada vd., 2016). Yapilan

calismalarda, paraprobiyotiklerin
antienflamatuvar, imminomodulator,
antioksidan, antimikrobiyal, antikarsinojenik ve
antiproliferatif ~ etkileri oldugu  bildirilmistir

(Nataraj vd., 2020; Barros vd., 2021; Kye vd.,
2022).

Postbiyotikler; yararlt mikroorganizmalar
tarafindan Uretilen enzimler, proteinler, kisa
zincitli yag asitleri, organik asitler, hidrojen
peroksit, diasetil ve ekzopolisakkarit (EPS) gibi
mikrobiyal metabolitleri veya bir hiicrenin
bakteriyel lizisi sonucu inaktif hale gelmesiyle
ortama salnan hiicre ylzeyiyle iliskili proteinler,

hiicre duvarina baglt biyolojik ylzey aktif
maddeler, teikoik asitler, mikroorganizma
yluzeyinde bulunan pili, fimbria ve flagella gibi
yapilart ifade etmektedir (Barros wvd., 2020).
Literatiirde, postbiyotiklerin etkinligini
degerlendirmek amactyla Lactobacillus, Lactococens,
Lenconostoc, Pediococcus ve Streptococcus gibi laktik asit
bakterileri (LAB) yaygin olarak kullanilmaktadur.
Yapilan calismalarda, postbiyotiklerin
antimikrobiyal, antienflamatuvar,
antikarsinojenik, antihipertansif, antiproliferatif,
antioksidan ve immiinomodiilatér gibi yararh
etkilere sahip oldugu bildirilmistir (Nagpal vd.,
2018; Nataraj vd., 2020; Liu vd., 2023).

Canlt hiicrelerin inaktivasyonu sonucu uygulanan
isleme ve kosullara bagli olarak paraprobiyotikleri
ve postbiyotikleri bir arada iceren karisimlar elde
edilebilmektedir.  Dolayistyla,  postbiyotikleri
paraprobiyotiklerden ayirabilmek amactyla yapist
bozulmayan hticreleri karisimdan
uzaklastirabilmek icin mikrofiltrasyon gibi ek
yontemlere ihtiyag  duyulmaktadir  (Cuevas-
Gonzalez vd., 2020). Bu detleme ¢alismasinda,
paraprobiyotikler ve postbiyotiklerin tanimi, gida
ve ila¢ endistrisinde kullamimlart ve saglk Gzerine
etkileri ele alinmustir.

PARAPROBIYOTIKLER

“Canlt olmayan probiyotikler”, “inaktive edilmis
probiyotikler” veya “hayalet probiyotikler” olarak
da adlandirilan paraprobiyotikler, yeterli miktarda
uygulandiginda tiiketicilere fayda saglayan cansiz
probiyotik ya da probiyotik olmayan yararlt
mikrobiyal hiicreleri ifade etmektedir (de Almada

vd., 2016; Nurko ve Nakilcioglu, 2023).
Paraprobiyotikler, hiicrenin  saglam  yapisint

korumak icin gerekli olan bakteri zarini ve hiicre
duvart yapistt  bozmadan mikrobiyal hicre
yapisint (DNA filamentlerinin kirilmast, hiicre zart
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hasari, vb.) veya fizyolojik fonksiyonlarint (enzim
inaktivasyonu, membran seciciliginin
deaktivasyonu) degistiren fiziksel veya kimyasal
faktérlere  maruz  kaldiktan  sonra  elde
edilmektedir (Siciliano vd., 2021). Canli hiicreler,
pastérizasyon ve sterilizasyon gibi  termal
uygulamalarla; iyonlastirict radyasyon, ultraviyole
sinlart, yiksek basing, sonikasyon gibi termal
olmayan uygulamalarla veya darbeli elektrik alan,
ohmik 1sitma ve siper kritik karbondioksit
teknolojisi gibi alternatif uygulamalarla inaktif hale
getirilebilmektedir (de Almada vd., 2016).

POSTBIYOTIKLER

Basta LAB ve Bifidobacterium spp. olmak tzere
yararlt mikroorganizmalar tarafindan dretilen
enzimler, proteinler, aminoasitler, peptitler,
vitaminler, kisa zincirli yag asitleri, organik asitler,
hidrojen peroksit, diasetil ve EPS gibi mikrobiyal
metabolitler veya bir hiicrenin bakteriyel lizisi
sonucu inaktif hale gelmesiyle ortama salinan
hiicre yiizeyiyle iliskili proteinler, hiicre duvarina
bagli biyolojik ylizey aktif maddeler, teikoik asitler,
peptidoglikan tirevi muropeptitler,
mikroorganizma ylizeyinde bulunan pili, fimbria
ve flagella gibi vyapilar postbiyotik olarak
tanimlanmaktadir (Barros vd., 2020).
Postbiyotikler, ¢ogunlukla mikroorganizmalarin
hiicre icermeyen stpernatantlarindan (CES) elde
edilmektedir.  Ayrica  hedef  postbiyotikler,
ultrafiltrasyon veya kromatografi gibi cesitli
yontemler  kullanilarak  saflastirdlabilmektedir
(Icier vd., 2022). Postbiyotikler; metabiyotikler,
biyojenikler, metabolitler veya hiicre icermeyen
stipernatantlar  olarak da  adlandirilmaktadir
(Cuevas-Gonzalez vd., 2020).

Organik Asitler

LAB tarafindan karbonhidrat metabolizmasinin
son uriini olarak laktik asit, asetik asit, propiyonik
asit ve benzoik asit gibi cesitli organik asitler
tretilmektedir. Organik asitler, gidalarin hidrojen
iyon konsantrasyonunu degistirerek mikrobiyal
gelisimi  kontrol etmekte ve bakteri, kif ve
mayalarin gelismesini engellemek amaciyla gida
endustrisinde koruyucu ajanlar olarak yaygin
sekilde kullanilmaktadir (Reis vd., 2012). Organik
asitler hiicre membranindan gegerek iyonlarina
ayrilmakta ve hiicre dist ortaminin sitoplazma

ortamina goére daha disiik pH degerine sahip
olmast nedeniyle, sitoplazmik pH degerini
dustirmektedir. pH degerinin diismesi ile enzim ve
proteinler denatiire olmakta ve hiicrenin proton
itici glici  bozulmaktadir. Béylelikle, htcre
gecirgenligi artmakta ve membrandan besin
elementlerinin aktif transportu engellenmektedir.
Sonu¢  olarak, mikroorganizma  canliligini
yitirmektedir (Singh, 2018).

Kisa Zincirli Yag Asitleri

Kisa zincirli yag asitleri, gastrointestinal sistemde
bulunan mikroorganizmalarin  sindirilemeyen
karbonhidratlart  fermente  etmesi
olugsmaktadir. Asetat, propiyonat ve bitirat
fermente gidalarda en ¢ok bulunan kisa zincirli yag
asitleridir. Asetat ve propiyonat periferik dokular
icin butirat ise kolon epiteli i¢in enetji kaynagi
olarak gdrev yapmaktadir (Nataraj vd., 2020).
Hafif asidik olan bu bilesikler, bagirsagin pH
degerini  dustirerek  patojenlerin  gelisimini
baskilamaktadir  (Gill  vd.,, 2018). Kan
dolagimindaki kisa zincirli yag asitleri sinyal
molekiilleri olarak gérev yaptiklari organlar
tarafindan emilirler. Boylece, lipid
metabolizmasini, glikoz ve insiilin homeostazint
iyilestirerek genetik metabolizma dengesizliginin
dizenlenmesine katkida bulunurlar (Canfora vd.,
2015). Yapilan c¢alismalarda, kisa zincirli yag
asitlerinin anti-timor, anti-enflamatuvar,
bagisiklik sistemini giiclendirme, obezite kontroli
ve kardiyovaskiiler etkiler gibi yararlt etkilere sahip
oldugu bildirilmistir (Gill vd., 2018; Li vd., 2018).

sonucu

Ekzopolisakkarit

EPS, Leuconostoc spp. ve Weissella spp. gibi LAB de
dahil olmak dzere bircok mikroorganizma
tarafindan hiicre i¢i, hiicre duvart ve hiicre disina
sentezlenen, yiksek molekil agirligina sahip, geri
dontsebilen ve cevre dostu dogal polimer
metabolitlerdir. Diiz ya da dallanmis yapiya sahip
olan EPS, monosakkaritlerin glikozidik bag ile

baglanmast  sonucu olusmaktadir. Kimyasal
kompozisyonlarina bagli olarak

homopolisakkaritler (tek tip monosakkarit iceren)
ve heteropolisakkaritler (farkli monosakkaritlerin
yapisal olarak tekrar eden birimlerinden olugan)
olmak tzere iki gruba ayrilmaktadir. Dekstran
Lenconostoc  mesenteroides  tarafindan tretilen bir
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homopolisakkarittir. Lactobacillus bulgaricus
tarafindan Uretilen heteropolisakkarit, glikoz,
galaktoz ve ramnozun tekrar Unitelerinden
olugmaktadir (Lynch vd., 2018; Valerio vd., 2020).
EPS mikroorganizmalart kurumadan,
fagositozdan, antibiyotiklerden, toksik metallerin
niifuz etmesinden ve faj etkisinden korumakta ve
1s1, 151k, ses gibi stres ortamlarinda bariyer gorevi
gormektedir (Kanmani vd., 2011). Bununla
birlikte, protein, fosfat gibi molekillerin
depolanmasint ve genetik bilginin korunmasint
saglamaktadir (Singh vd., 2011). EPS, biyofilm
olusumunu saglayarak patojenlere karst hiicreyi
koruyucu etki gdstermektedir. LAB tarafindan
tretilen EPS, gida endistrisinde kivam verici,
stabilizat6r, emulgatér, nem tutucu ve jellestirme
ajant olarak kullanilmaktadir (Bengoa vd., 2018).
Gida  drtnlerine  kazandirdigi  teknolojik
Ozelliklerin yant sira, EPS antitilser, antitimor,
antimutajenik, bagisikhk  sistemini  gelistirici,
kolesterol ~ dusuriici,  kardiyovaskiler — ve
gastrointestinal hastaliklart Onleyici gibi saglik
tzerine olumlu etkiler gdstermektedir (Xu vd.,
2019; Nataraj vd., 2020; Wang vd., 2020).

Bakteriyosin

Bakteriyosinler, mikroorganizmalar tarafindan
ribozomal olarak sentezlenen peptit ya da protein
yapisindaki bilesiklerdir. Etki spektrumlart bazt
tirlerle smurlt olup, daha ¢ok Gram pozitif
mikroorganizmalar tizerinde etkilidir ve genellikle
retici susa yakin tlrlere karst antimikrobiyal etki
gosterirler. Bakteriyosinler duyarlt
mikroorganizmalar ~ tzerinde  farkh  etki
mekanizmalarina sahiptir. Hiicrenin sitoplazmik
zarina baglanarak, hiicre icerisine girip zarda
gozenekler olustururlar. Boylece diisitk molekiil
agirligina sahip hiicre bilesenlerinin hiicre disina
sizmasina yol acarlar. Bununla birlikte, iyonlarin,
Ozellikle de ATP kaybt1 ve hiicre i¢i pH dengesinin
korunmasinda etkili olan potasyum iyonunun
hiicre disina sizmasi, hiicrede enerji tiketimine
neden olmaktadir. Hiicrede neden olan bu
degisimler, DNA ve RNA gibi hiicre i¢i hayati
O6nemi olan makro molekiillerin degradasyonuna,
bu molekiillerle birlikte protein ve peptidoglikan
gibi biyolojik proseslerin inhibisyonuna yol
acmaktadir (Singh, 2018).

Hidrojen Peroksit

Hidrojen peroksit, LAB gibi katalaz negatif
mikroorganizmalar  tarafindan  flavoprotein
oksidaz ve nikotinamid adenin  hidroksi
dintikleotid (NADH) peroksidazlarin etkisiyle
aerobik  sartlarda  iretilmektedir.  Hidrojen
peroksit, DNA’da hasara neden olan siiperoksit ve
hidroksil radikalleri gibi bakterisidal serbest
radikallerin olusumunu saglamaktadir. Ayrica,
hidrojen peroksit laktoperoksidaz-tiyosiyanat-
sistemi ile kullanildiginda patojenler Uzerinde
bakterisidal etki géstermektedir. Laktoperoksidaz
varhginda tiyosiyanatin (SCN-) hidrojen peroksit
tarafindan oksidasyonu sonucu hipotiyosiyanat
(OSCN) agiga cikmakta ve OSCN- hedef hiicre
membraninda hasara neden olmaktadir (Welk vd.,
2021).

LAB’nde katalaz enzimi bulunmadigt icin H>O»
molekili ortamda birikmektedir. Biriken H2O»
molekiild hedef hiicrenin lipit membrant ve
hiicresel proteinlerini oksitlemektedir. Ayrica,
metabolik islemlerde esansiyel olan enzimlerin
stlfidril gruplarini oksitleyerek distlfit koprileri
olusturmakta ve béylece mikroorganizmalara
karst antagonistik bir etki olusturmaktadir. Gugli
bir oksitleyici bilesen olan hidrojen peroksit,
bakteri, kif, maya ve virlsler uzerinde
antimikrobiyal etkiye sahiptir (Galvez vd., 2014).

Diasetil

Lactobacillus, 1.actococcus, Lenconostoc, Pediococcus ve
Streptococcus tarafindan Uretilen diasetil, sitratin
metabolize edilmesi sonucu meydana gelmektedir
(Rincon-Delgadillo  vd.,  2012).  Diasetil
olusumunda ilk olarak sitrat, permeaz enzimi ile
hticre icine alinmakta ve sitrat liyaz enziminin
etkisiyle asetat ve okzalasetata parcalanmaktadir.
Olugan okzalasetat ise okzalasetat dekarboksilaz
enzimiyle pirtivata doniistirilmekte ve ardindan
asetolaktat sintaz enziminin etkisiyle pirtivattan
kararsiz bir bilesik olan asetolaktat meydana
gelmektedir. Asetolaktatin oksidatif
dekarboksilasyonu sonucu  ise diasetil
olugmaktadir. Endistriyel 6neme sahip bir 6zellik
olan lezzet olusumuna dogrudan katkida bulunan
diasetil, basta tereyagt olmak tzere taze peynirler
ve kremanin karakteristik aroma maddesidir (Lew
vd., 2013). Diasetil, Gram negatif bakterilerde
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hiicre bélinmesinde 6nemli rolii olan arjinin
aminoasidine baglanmakta ve ilgili proteinlerin
kullanimint ~ kisitlayarak — _Aeromonas — hydophila,
Enterobacter aerogenes, Escherichia coli, Pseudomonas
spp., Salmonella spp., Staphylococcus anrens ve Yersinia
enterocolitica gibi Gram negatif bakterilere karsi
inhibitif etki gOstermektedir. Diasetil yaklastk
%0.1-0.25 oraninda etki gostermektedir (Akbar
vd., 2016).

Reuterin

Reutetin, basta Limosilactobacillus renterii olmak
uzere  Levilactobacillus  brevis,  Lentilactobacillus
buchneri, Secundilactobacillus collinoides ve

Loigolactobacillus coryniformis gibi heterofermantatif
LAB’nin, gliserolii anaerobik kogullarda fermente
etmesi sonucu olusmaktadir (Dalié vd., 2010).
Dastik molekiil agirlikly, yitksek ¢oziinirlikte ve
nétral pH degerine sahip bir antimikrobiyal
bilesiktir. Istya, proteolitik ve lipolitik enzimlere
direncli olan reuterin, hedef mikroorganizma
tzerine DNA replikasyonunu inhibe ederek etki
gostermektedir (Stoyanova vd., 2012). Reuterin
genis bir aktivite spektrumuna sahiptir ve
enteropatojen, kiif, maya, protozoa ve viriislere
karst glclii etki gOstermektedir. Aspergillus ve
Fusarium’un  gelismesini  engellemesi nedeniyle
gidalarda mikotoksin olusumunun 6nlenmesinde
6nemli rol oynamaktadir. Bununla birlikte,
reuterin  Candida  albicans, Torulopsis ~ glabrata,
Saccharomyces cerevisiae ve Saccharomycopsis fibuligera
tzerine inhibisyon etki gostermektedir (Vieco-
Saiz vd., 2019). Reuterin iretimi sadece gliserol
bulunan ortamda gerceklestigi icin  gida
muhafazasinda kullanimi sinirlidir.

Karbondioksit

Karbondioksit, heterofermantatif LAB tarafindan
heksoz fermentasyonunun yan triini olarak
Uretilmektedir. Karbondioksit, enzimatik
dekorboksilasyon ile anaerobik bir ortam
olusturarak, gelismek icin oksijene ihtiya¢c duyan
mikroorganizmalar tzerine etki etmektedir.
Karbondioksitin etki mekanizmast dekarboksilaz
ve siiksinat dehidrogenaz enzimlerini inhibe
etmesi ile iliskilendirilmektedir. Ayrica, htcre
zarinin  ¢ift katll lipit tabakasinda biriken
karbondioksit, zar yapisinin gecirgenligini bozarak
antimikrobiyal etki saglamaktadir (KKirma, 2016).

Karbondioksit, gidalarda  bozulma  yapan
mikroorganizmalarin gelisimini engelledigi icin
modifiye atmosfer paketlemede temel bilesen
olarak kullanilmaktadir. Gram negatif bakteriler,
Gram pozitif bakterilere kiyasla karbondioksite
karst daha duyarhidir (Galvez vd., 2014).

Teikoik ve Lipoteikoik Asit

Teikoik ve lipoteikoik asit Gram pozitif
bakterilerde bulunan 6nemli imminomoduilatér
hicre duvart bilesenleridir. Teikoik asit suda
eriyebilen, fosfodiester baglariyla baglanarak uzun
zincitler olusturan seker-alkol-fosfat polimeridir.
Hiicre zar lipitlerine kovalent bag ile bagl teikoik
asitler lipoteikoik asit olarak adlandirilmaktadir
(Mehta vd., 2023). Teikoik asit ve lipoteikoik asit
hiicre seklinin belirlenmesi ve hiicre bélinmesinin
diizenlenmesinde anahtar rol oynatlar (Nataraj
vd., 2020). Bu bilesenlerin, antitimér, antioksidan
ve imminomodulatér olmak Uzere cesitli
biyoaktiviteler sergiledigi bildirilmistir (Ahn vd.,
2019; Kim vd., 2019).

Peptidoglikan

Peptidoglikan, N-asetil glikozamin ve N-asetil
muiramik asidin (-1-4 baglariyla baglanmasi
sonucu olusan bitylik bir molekiildir (Nataraj vd.,
2020; Mehta vd., 2023). Gram pozitif bakterilerin

hicre  duvarmnin %90t peptidoglikandan
olusurken, Gram negatif bakterilerin hucre
duvarinin  yaklastk  %10u  peptidoglikandan
olugmaktadir. Yapilan calismalarda,
peptidoglikanin antitimor, antimutajenik,

antiproliferatif ve antienflamatuvar vb. saghk
tzerine 6nemli etkilere sahip oldugu bildirilmigtir
(Fichera vd., 2016; Wang vd., 2018; Huang vd.,
2020).

PARAPROBIYOTIK VE
POSTBIYOTIKLERIN GIDA
ENDUSTRISINDEKI UYGULAMALARI
Paraprobiyotik ve postbiyotikler giivenilir, toksik
etki gOstermeyen, uzun raf Omrline sahip ve
standardize  edilebilmesi  nedeniyle  gida
uygulamalarinda potansiyel biyokoruyucu ve
detoksifikasyon ajani olarak degerlendirilmektedir
(Moradi vd., 2021).
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Gidalarin - givenilitliginin - saglanmast  ve raf
Omrinin arttirilmast amaciyla sentetik maddelere
alternatif olarak dogal, genis antimikrobiyal
spektruma  sahip, toksik etki g6stermeyen
paraprobiyotik ve postbiyotiklerin  gidalarda
kullanimina yonelik calismalar artis gOstermistir
(Cizelge 1). Yi vd. (2020) tarafindan yapilan bir
calismada,  Lactiplantibacillus — pentosns  MS031
susundan elde edilen postbiyotiklerin taze
meyvelere (pitaya, papaya, kivi, ananas ve kavun)
bulastirilan [ isteria monocytogenes, S. Typhi ve E. coli
(5 log KOB/g) tuzetrine inaktivasyon etkisi
incelenmis ve 4°C’de 10 glinlik depolamanin
ardindan L. monocytogenes sayisinin  yaklagtk 2
logaritmik birim azaldigi, S. Typhi ve E. /i
sayilarinin ise tespit edilebilir limitin altina distigu
belitlenmistir. Yapian diger bir ¢alismada,
titketime hazir yaprakli sebzeler (kirmizi pancar,
horoz ibigi cicegi, turp) L. brevis WK12 CFS
WK12 ve L. mesenteroides WK32 CEFS WK32
tarafindan tretilen postbiyotikler (%05) ile 5 dakika
yikama islemine tabi tutulmustur. CFS WK12 ve
CFS WK32 uygulamast ile toplam mezofilik
aerobik bakteri (TMAB), koliform ve kiif-maya
sayilari strastyla 1.60 ve 1.03 log KOB/g, 1.02 ve
1.13 log KOB/g, 0.62 ve 0.79 log KOB/g
azalmistir (Lee vd., 2016). Yapilan diger bir
calismada, L. plantarum tarafindan Uretilen
postbiyotiklerin dana eti yiizeyine inokiile edilen
S. Typhimurium ve L. monocytogenes Uzerine
inhibitif etkisi incelenmis ve 4°C’de 14 saatlik
depolamanin ardindan mikroorganizma
sayilarinin sirastyla 3.74 ve 2.3 log KOB/g azaldigt
tespit edilmistir (Arrioja-Bretén vd., 2020).
Yapilan baska bir calismada, tavuk gogsi
ornekleti Pediococcns acidilactici tarafindan Uretilen
postbiyotikler (%10 ve 50) ile hazirlanan sivilarda
3 dakika bekletilmis ve vakum paketlemenin
ardindan  4°C’de 15 gin  depolanmistur.
Depolamanin  sonunda 6rneklerin TMAB  ve
toplam psikrofilik aerobik bakteri (TPAB)
sayllarinda kontrol Ornegine kiyasla farklilik
olmadigy tespit edilirken, LAB sayilarinin ise %10
ve %50 postbiyotik uygulamast ile sirastyla 0.06 ve
0.77 log KOB/g azaldig1 belirlenmistir (Incili vd.,
2021). Yapilan bagka bir ¢calismada, kurdele baligt
ornekleri L. plantarum SKD4 ve P. stilesii SKD11
tarafindan iretilen postbiyotikler (SKID4 ve
SKD11) icerisinde 30 dakika bekletilmis, ardindan

4°C’de 120 giin ve 25°C’de 48 saat depolanmustir.
4°C’de 120 glun depolamanin ardindan 6rneklerin
TMAB sayilart 3.58-3.62 log KOB/g araliginda
azalirken, 25°C’de 48 saat depolamanin ardindan
orneklerin TMAB sayilarinin ise 3.62-4.64 log
KOB/g araliginda azaldigi tespit edilmistir (Jo vd.,
2021). Yapilan diger bir calismada, stit 6rneklerine
5x105 KOB/ml. dizeyinde Bacillus cerens, 1.
monocytogenes ve S. anrens inokile edilmistir. B. cerens
inokiile edilen stt Orneklerine L. plantarum
PFC339 tarafindan tretilen bakteriyosin PFC339
(100 AU/mlL), L. monocytogenes inokile edilen
orneklere Enterococcus faecalis PFC340 tarafindan
uretilen bakteriyosin PFC340 (100 AU/mL), §.
anrens inokiile edilen 6rneklere L. Jactis PFC341
tarafindan dretilen bakteriyosin PFC341 (100
AU/mL) ilave edilmis ve 6rnekler 4°C’de 7 guin
depolanmustir.  Depolamanin  sonunda i
orneklerinin B. cereus, L. monocytogenes ve S. aureus
saytlarinin strastyla 1.5, 3.0 ve 2.0 log KOB/mL
azaldigt tespit edilmistir (Kaya ve Simsek, 2019).
Yapilan baska bir calismada, Bifidobacterium
animalis subsp. lactis BB-12 ve L. acidophilus
ATCCSD  5220in  inaktivasyonu  amaciyla
hicreler otoklavda 121°C’de 15 dakika 1sil isleme
maruz birakilarak inaktive edilmistir. Elde edilen
paraprobiyotikler yogurt 6rneklerine ilave edilmis
ve Orneklerin reolojik ve duyusal &zelliklerinin
gelistigi  gozlemlenmistir  (Parvarei vd., 2021).
Yapilan tim bu ¢alismalar, paraprobiyotik ve
postbiyotiklerin gidalarin glivenilirliginin
saglanmasi ve kalitesinin arttirilmasinda 6nemli
bir  potansiyele  sahip  oldugunu  ortaya
koymaktadir.

sut

PARAPROBIYOTIK VE
POSTBIYOTIKLERIN FARMAKOLOJ1
ALANINDAKI UYGULAMALARI
Paraprobiyotik ve postbiyotikler sagligt iyilestirici
Ozelliklere sahip olmalart nedeniyle farmakolojide
tretilen tabletlerde kullanim alani bulmaktadir
(Gokirmakli  vd., 2021). Guniumizde baz
hastaliklarin ~ dnlenmesinde veya tedavisinde
kanitlanmig etkileri olan ve ticari olarak iretilen
paraprobiyotik ve postbiyotik triinler takviye
olarak kullandmaktadir (Cizelge 2). L. reuteri
DSMZ 17648 susunun liyofilize edilmesiyle elde
edilen Pylopass™ kapsilintin, Helicobacter pylori
enfeksiyonunun  kontrolinde etkili oldugu
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bildirilmistir (Mehling ve Busjahn, 2013; Buckley
vd., 2018). Lacteol® Fort kapstli L. acidophilus 1.B
susunun liyofilize edilmesiyle elde edilmektedir.
Bu drintin ishal tedavisinde etkili oldugu
belirtilmistir (Xiao vd., 2003; Liévin-Le Moal vd.,
2007). CytoFlora® kapsulil, Lacticaseibacillus casei,
L. plantarum, L. acidophilus DDS-1, L. reuters, L.
salivarius, L. rhammnosus, L. bulgaricus, L. acidophilus,
S. thermophilus, B. bifidum, B. infantis ve B. bulgaricus
suslarinin hiicre duvart bilesenlerini icermektedir.
Bu kapstlin bagirsak homeostazinin
sirdiirilmesinde ~ ve  bagistklik  yanitinin
tyilestirilmesinde etkili oldugu bildirilmistir (Ray

vd., 2010). Diger bir tiriin olan Pro-Symbioflor®,
E. faecalis DSM 16440 ve E. coli DSM 17252
suslarinin hiicre  lizat1  igeren oral
stispansiyondur. Bu drlnin  gastrointestinal
rahatsizliklart iyilestirdigi ve bagisiklik sistemini
giclendirdigi  belirtilmistir  (Beimfohr, 2016).
Hylak® Forte, E. co/i DSM 4087, E. faecalis DSM
40806, L. acidophilus DSM 414 ve L. helveticns DS
4183 suslarinin ¢coziinur metabolitlerini icermekte
ve siskinlik, ishal ve kabizlik gibi sikayetlerinin
tedavisinde yaygin olarak kullanimaktadir (Patil
vd., 2019).

Cizelge 1. Paraprobiyotiklerin ve postbiyotiklerin gida uygulamalari

Uretici Paraprobiyotik-  Gida Uygulama .
mikroorganizma Postbiyotik Srnekleri kosullari Bki Kaynaklar
Escherichia coli O157T:H7 ve
e N o .. Listeria monocytogenes sayllarmin . ..
Pediococcus acidilactici I(;y;) ﬁhzﬂi 6hucre Kofte z C cie 8 glin strastyla 2.54-2.56 ve 0.75-1.07 121512113 vd.
(%03 ve %6) cpotama log KOB/g araliginda azaldig (2023)
belitlenmistir.
25, 50 ve 100 mg/g liyofilize
CFES uygulamalati ile Clostridium
Liyofilize CFS . 6°C’de 15 botulinum  sayisiun  sirastyla
. . Hamsi . Hamad vd.
Lactobacillus bulgaricus (25, 50 ve 100 gin depolamanin 6., 5. ve 4.
filetosu L . q . (2022)
mg/g) depolama giinlerinde  tespit  edilebilir
limitin altinda oldugu
belitlenmistir.
Depolamanin =~ 6. glniinde
Listeria monocytogenes sayist CEFS
Pediococcus  acidilactici 10 dakika LS wuygulamast ile 0.5 log
(PA?, '  CESPA (%10) Flaldgma KOB/g azghrken, CFS PA incili  vd.
Latilactobacillus sakei+ CFS LS (%10) Tavuk but  islemi uygulamast ile 0.4 log KOB/g (2022)
Staphylococcns — xylosus ’ 4°C’de 6 giin artmustir. Salmonella
LS) depolama Typhimurium saytlar ise 1.1-
1.8 log KOB/g araliginda
azalmistir.
3 dakika _ . .
daldirma Listeria monocytogenes ve
Vakum . . Salmonella Typhimurium sayilart ;.
. o .. CFS (%10 ve . islemi Incili  vd.
Pediococcns acidilactici 950 paketlenmis 4°C°d 15 sirastyla 0.70-0.89 log KOB/g 2021
030) tavuk gogsic < ve 079093 log KOB/g (2021)
gunt araliginda azalmustir.
depolama
o> Listeria monocytogenes ve .
Lactiplantibacillus . #Cde 14 Salmonella Typhimurium sayilart Arru?}a—
CFS (%10) Dana eti saat Bretén vd.
plantarum L sirastyla 3.74  ve 2.30 log (2020)
RAnnAsyon 1o/ g azalmugtir.
;kama i?:zl Depolamanin 4. gliniinde
Lacticaseibacillus CFS (%10) Tavuk i 4°C°de 15 C/o.)‘l"ﬂdlﬂﬁ.? .p'e(fnfige.n{ sayist Hamad vd.
rhanmosus . tespit edilebilir limitin altina (2020)
gun dusmustit.
depolama
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Lactobacillus 4°Cde 7 o Viskozitenin ~ azaldigt  ve Parvarei vd
acidophilus, Liyofilize hiicre ~ Yogurt d le gun duyusal ~ Gzelliklerin - gelistigi (021) Ve
Bifidobacterinm lactis cpotama tespit edilmistir.
10 dakika Depolamanin sonunda Listeria
Taze skama islemi 7Z2"09ogenes saytsinin yaklastk 2
Lactiplantibacillus kesilmis }O R 4 log KOB/g azaldigi, Escherichia Yi vd.
CFS 4°C’de 10 "% . .
pentosus meyve . coli ve  Salmonella  Typhi (2020)
salatast gunl sayllarinin  tespit  limitlerinin
depolama e e
altina diistigii tespit edilmistir.
. _ Liyofilize  CFS CFS LS ve CFS LA uygulamast
Lactobacillus ~ salivarins 1S, o . .
. . . 4°C’de 9 gun ile TPAB sayilart sirastyla 1.03- Moradi  vd.
LS), Lactobacillus  Liyofilize CFS Kiyma
. depolama 2.0 log KOB/g ve 1.0-1.5 log (2019)
acidophilns (LA) LA KOB/¢g araliginda azalmistir
(10 ve 35 mg/o) & arilg pur
Bakteriyosin  uygulamast ile Tenea .
Lactiplantibacillus Bakteriyosin Fermente  4°C’de 5 giin Escherichia coli ~ve Salmonella Barrioas v
plantarum (128 AU/mL) chicha suyu depolama enterica sayilart sirasiyla 3.54 ve 20 18%
1.31 log KOB/mL azalmugtir.
L o Bakteriyosin  uygulamast ile
Lactiplantibacillus Bakteriyosin Fermente 2? Cde > Escherichia  coli  ~ve  Salmonella Ten(?a ve
lantarum Cyss-4 (128 portakal sun enterica sayilart sirastyla 3.63 ve Barrigas
P AU/mL) suyu depolama ' (2018)

1.76 log KOB/mL azalmugtir.

*CFS: hiicre icermeyen supernatant

Cizelge 2. Ticari olarak iiretilen paraprobiyotikler ve postbiyotikler (Cuevas-Gonzalez vd., 2020)

- Uretici o .
Uriin . . Paraprobiyotik- Etki . -
mikroorganizma Postbiyotik Sirket-Ulke
. . Bagirsak
Bactistatin® Bacillns subtilis VKPM CIES* mikrobiyotasini Kraft- Rusya
V-2335 .
diizenler.
Lactobacillus SPP-s 1y~ y . -
CytoFlora® Bifidobacterinm spp., Hucre . duvart B.Z.lg@lkhk SIStEMInL g Ray Inc.- ABD
. bilesenleri diizenler. ’
Streptococeus spp.
Del-Immune Lacticaseibacillus Peptidoglikan ve Mide-bagirsak Pure Research
V® rhamnosus DV DNA fragmenti rahatsizliklarint 6nler.  Products-ABD
Escherichia  coli DSM
4087,
Enterococcus Jaecalis . .
Bagirsak patojenlerine .
DSM 4086, o . Ratiopharm/
Hylak® Forte Lactobacillus — acidophilus IS kz:fl . ti?fmlkmbl} al Merckle- Almanya
DSM 414, etk gostetit:
Lactobacillus — helveticus
DS 4183
Iacteol® Fort Lactobacillus — acidophilus Liyofilize hiicre Ish.zq . tedavisinde Carnot Laboratories-
LB etkilidir. Fransa
Enterococcns faecalis Mide-bagirsak
Pro- DSM16440, CES rahatsizliklarini - 6nler. SymbioPharm-
Symbioflor® Escherichia  coli DSM Bagisiklik sistemini Almanya
17252 diizenler.
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PARAPROBIYOTIK VE
POSTBIYOTIKLERIN SAGLIK UZERINE
ETKILERI

Yapilan in vitro ve in vivo calismalarda
paraprobiyotik ve postbiyotiklerin antimikrobiyal,
antienflamatuvar, antihipertansif,
hiperkolesterolemi, antiproliferatif, antioksidan
ve immiinomodiilator gibi bir¢ok etkisinin oldugu
bildirilmistir  (Cizelge 3). Bununla birlikte,
paraprobiyotikler ve postbiyotikler bagirsak
mikrobiyotasinin saglig1 acisindan 6nemli islevlere
sahiptir (Ugur vd., 2021). Yapilan bir ¢alismada,
1s1l islem ile inaktive edilen L. paracasei susunun
bagisiklik sistemini olumlu yénde etkiledigi tespit
edilmistir (Arai vd., 2018). Maghsood vd. (2020),
is1l islem ve sonikasyon islemleri ile inaktive
edilmis L. reuteri PTCC 1655 hicrelerinin kolon
kanserini baskiladigini bildirmigtir. Kawase vd.
(2012) tarafindan yapilan bir calismada, 1s1 ile
inaktive edilmis I. gassersi TMC0356 susunun,

H1INT1 grip viriisiiniin neden oldugu enfeksiyona
karst etkili oldugu tespit edilmigtir. Ayrica, elde
edilen bu paraprobiyotigin lokal ve sistemik
bagisiklik tepkilerini uyararak enfeksiyonlara karst
koruma sagladigs ve hiicre bilesenlerinin, bagirsak
ve solunum sisteminin bagisiklik  tepkilerini
artirarak  viral enfeksiyonlara karst koruma
sagladigt bildirilmistir. Koscik vd. (2018), L.
rhamnosus GR-1 susundan elden edilen hicre
icermeyen sipernatantlarin  immiinomodilatér
etki gosterdigini raporlamustir. Lindstrém  vd.
(2012), P. parvulus tarafindan tretilen EPS’nin
kolesterol ~ duasirici ve immuinomodilator
etkilere sahip oldugunu bildirmisgtir. Wang vd.
(2020) tarafindan yapilan bir calismada, L.
Sfermentum S1 susunun Urettigi EPS’nin antioksidan
aktivite gOsterdigi tespit edilmistir. Yapilan tim
bu ¢alismalar, paraprobiyotik ve postbiyotiklerin
saglik Uzerine 6nemli etkilere sahip olduklarini
ortaya koymaktadir.

Cizelge 3. Paraprobiyotiklerin ve postbiyotiklerin biyoaktif etkileri tizerine yapilan in vitro ve in vivo ¢alismalar

T . Paraprobiyotik- S . ]

Uretici mikroorganizma Postbivotik Caligma ortami Biyoaktif etki Kaynaklar

Limosilactobacillus — fermentum CFS. ve inaktif hiicre In vivo Antienflamatuvar  Liu vd. (2023)

HF06 (151 islem)

Lacticaseibacillus casei CFS. ve inaktif hiicre In vitro Antitimor Elham vd. (2022)
(1s1l islem)

. o Inaktif hicre  (isil . .

Lactobacillus acidophilus islem) In vivo Antienflamatuvar  Kye vd. (2022)
o . Hipoglisemik

Lacticaseibacillus casei 01 Inakdf hiicre (ohmik In vivo aktivitenin Barros vd. (2021)
1s1tma) . :

diizenlenmesi

Limosilactobacillus fermentum Ekzopolisakkarit In vitro Antioksidan Wang vd. (2020)

Lentilactobacillus buchneri . . . Karaciger hasarin

TCPO16 Ekzopolisakkarit In vivo apaltics Xu vd. (2019)

Lactobacillus delbrueckii . . Bagirsak epitel - .

OLL1073R-A Ekzopolisakkarit hitcre Antiviral Kanmani vd. (2018)
Kisa  zncidi  yag Baggrsak

Lactobacillus spp. e ¢ Y28 1n vivo disbiyozunun Nagpal vd. (2018)
asttie iyilestirilmesi

Lacticaseibacillus casei Biyostirfaktanlar Ir'1. Vitro mnsan epitel An'tloks.ldan e Merghni vd. (2017)

hiicre dizisi antiproliferatif

Lﬂmbﬂﬂ.//mj onsens Biyostirfaktanlar In vitro Antimikrobiyal Morais vd. (2017)

Lactobacillus gasseri

Lacticaseibacillus rbammnosus GG CFS Insanﬂ kolor‘uk diz Antienflamatuvar ~ Cicenia vd. (2016)

kas hiicreleri

Lacticaseibacillus casei Peptidoglikan (Iiiﬁ:lr hiicre Antitimor Fichera vd. (2010)

Lactiplantibacillus plantarum CFS In vitro Antimikrobiyal Kareem vd. (2014)

Eclz:fgmxezbaﬂ//m rhanmosns Ekzopolisakkarit In vitro Bagisiklik uyarict  Shao vd. (2014)

*CFS: hiicre icermeyen supernatant
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SONUC

Son yillarda, inaktif mikroorganizmalar olarak
bilinen  paraprobiyotiklerin ~ ya  da  canl
bakterilerden salinan veya bakteriyel parcalanma
sonrasinda ortaya ¢tkan metabolik yan Urtnler
olan postbiyotiklerin, gida ve farmakoloji
endustrisinde kullanimina yonelik calismalar artis
gOstermistir. Paraprobiyotik ve postbiyotiklerin
konakcinin  bagirsak saghgini  diizenleme ve
immiun sistemini giclendirme gibi bir¢ok saglik
etkisine sahip oldugu  bildirilmektedir.
Paraprobiyotik ve postbiyotik kavramlari icin
herhangi bir bilimsel kurum tarafindan net bir
ayrim gozeterek tanimlama yapilmamis olmasi,
literatiirde kafa karisikligina neden olmaktadir. Bu
derlemede de belirtildigi gibi, bazi arastirmacilar
inaktivasyon yontemi uygulandiginda htcre
yapisinin bozulup bozulmamasini dikkate alarak
paraprobiyotik ve postbiyotikleri
tamimlamaktadir.  Bununla  birlikte, — diger
arastirmacilar postbiyotiklerin paraprobiyotikleri
de kapsayan bir kategoriyi temsil ettiklerini
bildirmektedir. ~ Ayrica, bu  arastirmaciar
paraprobiyotikleri postbiyotiklerin bir alt grubu
olarak kabul etmekte ve bu iki terimi
postbiyotikler kategorisi altinda incelemektedir.
Bu kavramlar arasinda daha net bir aymm
yapilabilmesi icin ileri calismalara ihtiyag
duyulmaktadir. ~ Yeni  paraprobiyotik  ve
postbiyotiklerin  kesfi, giivenli dozlari, etki
mekanizmalart ve bilesenlerin kimyasal yapilarina
yonelik metabolik ve klinik ¢aligmalar yapilmasi
gerekmektedir. Paraprobiyotik ve postbiyotiklerin
gida ve farmakoloji alaninda kullanimina yonelik
ve ayrica klinik ve koruyucu etkilerini desteklemek
amaciyla daha fazla in vitro ve in vivo ¢alismalar
yapilmasi 6nem arz etmektedir.

YAZAR KATKILARI

Tum yazarlar detlemenin yazimina katkida
bulunmus, son halini okumus ve onaylamuslardir.
Makalenin hazirlanmasinda baska kisi ve/veya
kurumlarin katkist yoktur.

CIKAR CATISMASI BEYANI
Bu makale ile ilgili olarak baska kisiler ve/veya
kurumlar arasinda bir ¢tkar catigmasi yoktur.
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