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OZET

Hiperlipidemi, kandaki kolesterol, kolesterol esterleri, trigliseridler veya fosfolipid
konsantrasyonlarinin artis1 olarak tamimlanir. Kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in
bozulmus lipit profile 6nemli bir risk faktoriidiir. Son yillarda yiiriitiilen ¢alismalar
1s18inda, probiyotiklerin  hiperlipidemi iizerine olumlu etkileri olabilecegi
gosterilmistir. Bu ¢alismada probiyotik {irtinlerin kullanimi ile basta kan lipitleri
olmak tizere, kardiyovaskiiler risk parametresi olarak kabul edilen homosistein
diizeyleri, glisemik kontrol parametreleri ve kardiyovaskiiler hastaliklarda
inflamatuar parametre olarak kabul edilen hs-CRP diizeyleri iizerine etkisi
arastirllmistir. Randomize, ¢ift kor plasebo-kontrollii olarak planlanan calisma
hiperlipidemi tanis1 almis toplam 51 birey ile tamamlanmistir. Katilimeilar ii¢ gruba
randomize edilerek 8 hafta boyunca her giin Lactobacillus (probiyotik I) tiir iceren
probiyotik kapsiil (n=18), Lactobacillus ve Bifidobacterium (probiyotik Il) tiirlerini
iceren probiyotik kapsiil (n=17) veya plasebo kapsiil (n=16) tiikketmeleri istenmistir.
Katilimcilarin baslangig, 2. hafta, 4. hafta, 6. hafta ve 8.hafta kontrolleri yapilmis ve
tim kontrollerde besin tiikketim kayitlari, antropometrik olgiimleri alinirken, kan
ornekleri baglangic ve 8.hafta ¢alisma sonunda alinmustir. Lipit metabolizmasi
parametreleri olarak toplam kolesterol, HDL kolesterol, LDL kolesterol, trigliserit,
glisemik parametreler olarak aglik kan glukozu, insiilin, HOMA-IR, inflamasyon
parametresi olarak hs-CRP diizeyleri incelenmistir. Calisma sonunda, incelenen lipit
metabolizmas1 parametrelerinden probiyotik 1 grubunda toplam kolesterol
diizeylerinde %10.7, trigliserit diizeylerinde %18,5 bir azalma oldugu ve grup-ici
miidahale Oncesi ve sonrasi istatistiksel agidan anlamli azalmalar oldugu
gosterilmistir (p<0,05). Glisemik parametreler acisindan probiyotik I grubunda
bulunan katilimcilarin aglik kan glukoz diizeyleri %12.4, probiyotik II grubunda
bulunan katilimeilarin %9,5 oraninda azalirken plasebo grubunda ise %5,2 diizeyinde
azalma saptanmis ve 3 grup icinde miidahale Oncesi ve sonrasi degerler
karsilasitirildiginda istatistiksel anlamda fark gozlenmistir (p<0,05). Probiyotik
kullanimi insulin diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli bir diislise neden olmazken
(p>0,05), probiyotik kullanan iki grupta da acglik kan glukoz diizeylerinde dnemli
diizeyde diistise bagli olarak HOMA-IR degerlerini istatistiksel olarak diisiis



saglanmistir (p<0,05). Homosisten degerleri incelendiginde ise, probiyotik kullanima,
her iki grupta da homosistein diizeylerinde azalma egilimi gosterse de, yalnizca
probiyotik II grubunda istatistiksel olarak bir azalma saptanmistir (p<0,05). Hs-CRP
diizeyleri ise incelendiginde 3 grup i¢in de istatistiksel anlamda bir azalma olmadigi
gosterilmistir (p>0,05). Bu bulgular diizenli probiyotik tliketiminin hiperlipidemi ve

glisemik kontrol {izerine olumlu etkileri olabilecegini géstermistir.

Anahtar Kelimeler: Hiperlipidemi, KVH, Kolesterol, Probiyotik



SUMMARY

The Effect Of Different Probiotic Species On Blood Parameters In Adults With
Hyperlipidemia

Hyperlipidemia is defined as the increase in cholesterol, cholesterol esters,
triglycerides or phospholipid concentrations in the blood. Impaired lipid profile is an
important risk factor for cardiovascular diseases. In the light of recent studies, it has
been shown that probiotics may have positive effects on hyperlipidemia. The aim of
this study was to investigate the effect of probiotics mainly on blood lipids as well as
homocysteine levels, which are accepted as cardiovascular risk parameters, glycemic
control parameters and hs-CRP levels which are accepted as inflammatory
parameters in cardiovascular diseases. A randomized, double-blind placebo-
controlled study was completed with a total of 51 individuals who have diagnosed
with hyperlipidemia. Participants were randomized into three sub- groups in-order to
have probiotic capsules, those groups were assigned as; Lactobacillus (probiotic
group 1) (n=18), Lactobacillus and Bifidobacterium (probiotic group Il) (n=17) or
placebo group (n= 16). They were all requested to have their either plasebo or
probiotic capsules every day for 8 weeks. Participants were visited at the beginning,
2nd week, 4th week, 6th week and 8th week. In all controls, food consumption
records and anthropometric measurements were taken, while blood samples were
taken at the beginning and at the end of the study. Total cholesterol, HDL
cholesterol, LDL cholesterol, triglyceride levels were investigated as lipid
metabolism parameters while fasting blood glucose, insulin, HOMA-IR levels were
investigated as glycemic parameters. Also, hs-CRP levels were investigated as
inflammation parameter. At the end of the study, in terms of lipid metabolism
parameter, it was shown that there was a decrease of 10.7% in total cholesterol and
18.5% in triglyceride levels in the probiotic group I, which was a statistically
significant decrease about those parameter (p <0.05). In terms of glycemic
parameters, all three groups; probiotic group I, Il and placebo participants have
decreased their fasting blood glucose levels in a statistically significant amount
respectively, by 12.4%, 9.5%, 5.2% (p<0,05). While the use of probiotics did not
cause a statistically significant decrease in insulin levels (p>0.05), due to a



significant decrease in fasting blood glucose levels in both probiotic groups
(probitoic 1 and 1), HOMA-IR values were significantly decreased in both groups (p
<0.05). When homocysteine values were examined, probiotic use tended to decrease
the homocysteine levels in both groups, but only probiotic 11 group participants have
decreased their homocysteine levels in a statistically significant amount (p<0.05).
When the Hs-CRP levels were examined, it was shown that there was no statistically
significant decrease in all three groups (p> 0.05). These findings suggest that regular
probiotic consumption may have positive effects on hyperlipidemia and glycemic

control.

Keywords: Cholesterol, CVD, Hyperlipidemia, Probiotics



1. GIRIS

1.1. Kuramsal Yaklasimlar ve Kapsam

Tiim diinyada 6liim sebeplerinin basinda gelen ve goriilme siklig1 her gegcen
giin artig gosteren kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), artmis serum Kkolesterol diizeyi
ile yakindan iliskili oldugu bilinmektedir. Bu baglamda, serum kolesterol diizeyinin
kontrol altina alinarak azaltilmasi kardiyovskiiler hastaliklarin goriilme sikligini
azaltmaktadir. Serum kolesterol seviyesi arttikca, kardiyovaskiiler hastalik riskinin
de dogru oranda arttig1 bilinmektedir. Tiim diinyada 6liim nedenlerinin basinda gelen
kardiyovaskiiler hastaliklar diinya niifusunun ortalama %?25°ni etkilemektedir. Tiim
diinyay1r onemli diizeyde etkiledigi gibi Kuzey Kibris Tiirk Cumhuriyeti (KKTC)
popiilasyonunuda olumsuz ve dnemli diizeyde etkiledigi gosterilmektedir. KKTC’ de
tim diinyadaki duruma benzer sekilde KVH birinci 6lim nedeni olarak
gosterilmektedir (1). Oliim nedenlerinin basinda gelmesinin yam1 sira yasam
kalitesini de olumsuz yonde etkileyen KVH’larin baslica risk faktorleri soyledir;
hipertansiyon, artmig diisiik dansiteli lipoprotein (LDL) kolesterol ve trigliserit
diizeyleri, bunun aksine yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) kolesterol
diizeylerinin azalmasidir. Serum lipitleri disinda, sigara ve asir1 alkol tliketimi
diyabet varlig1 ve viicut agirliginin fazla olmasit da KVH igin risk faktorleri olarak
kabul edilmektedir. Serum lipit metabolizmasini etkileyen bir ¢ok neden vardir.
Bagta genetik faktér olmak {lizere, besinler ve beslenme aligkanliklari, fiziksel
aktivite ve stres gibi faktorler toplam kolesterol ve LDL kolesterol {izerinde etki
gostermektedir (2). Besinler ile alinan diyet kolesteroliin fazla alinmasi duyarl bazi
bireyleri etkilemekte ve LDL kolesterol ile birlikte toplam kolesterol diizeylerinin
artmasina neden olmaktadir. Diyet kolesterol disinda diyetin yag Oriintiisii, toplam
yag ile birlikte Ozellikle doymus yag asitlerinin asir1 alimi serum kolesterol

diizeylerinin artmasina neden olmaktadir (3,4).

Kardiyovaskiiler hastaliklar, yasam tarz1 degisikligi olarak kabul edilen
saglikli beslenme ve fiziksel aktivitenin arttirilmasi ile olusumu engellenebilen veya

olustuktan sonra tibbi beslenme tedavisi ve yasam tarzi degisiklikleri ile



iyilestirilebilen bir hastaliktir (5). Kardiyovaskiiler hastaliktan korunma veya
iyilestirilmesinde uygulanan diyet ilkeleri arasinda doymus yag aliminin ve rafine
karbonhidratlarin tiikketiminin azaltilmasi, tekli ve ¢oklu doymamis yag asitlerinin ve
posadan zengin besinlerin aliminin arttirilmasi bulunmaktadir. Serum lipit profilini
iyilestirmede beslenmenin yani sira fiziksel aktivitenin arttirilmasi temel hedefler

arasindadir (6)

National Cholesterol Education Program (NCEP Ill1-Ulusal. Kolesterol.
Egitim Programi Eriskin Tedavi Paneli) (7) ila¢ tedavisine baslanmadan once, 12
haftalik yasam tarzi degisikligi kapsaminda beslenme aligkanliklarinin diizenlenmesi
ve buna eslik eden diizenli fiziksel aktivite ile lipit profili ideal diizeylere
ulasilmamasi durumunda ila¢ tedavisine baslanmasini Onermektedir. Yasam tarzi
degisiklikleri ile lipit profilinde iyilesme olmamasi halinde yiiksek kolesterol
diizeyleri igin Onerilen ilag grubu genellikle statin tiirevleridir. Ancak yiiriitilmiis
cesitli caligmalar sonucunda statin tiirevi ilaglarin bazi yan etkileri oldugu
gosterilmektedir. Bu baglamda son dénemlerde toplumda, Kolesterol diizeyi yiiksek
veya KVH riski olan kisiler ila¢ kullanimina gerek duymadan alternatif yontemler ile
serum kolesterol diizeylerini diisiiriilmesi hedeflenmektedir (8). Alternatif olabilecek
ve son donemlerde {izerinde durulan probiyotik kullaniminin lipit profili iizerinde

olumlu etkilieri ¢esitli galismalarca ortaya konmaktadir (9,10).

1.2 Amag ve Hipotez

Bu c¢alisma, uzman hekim teshisi ile hiperlipidemi tanis1 alan ancak lipit
diigiiriicti ilag tedavisi uygulanmayan ve hiperlipidemi durumuna bir bagka kronik
hastaligin eslik etmedigi kisiler lizerinde, probiyotik kapsiil ve plasebo olarak giinde
bir kez kullanilacak olan takviyelerin, 8 haftalik uygulama siiresince kan lipitleri,
homosistein ve kan glukoz diizeyleri lizerindeki etkisinin degerlendirilmesi amaciyla
planlanmistir.

Bu dogrultuda, bu calismada diizenli probiyotik supleman tiiketimi sonucunda
hiperlipidemisi olan hastalarin,

e Glisemik parametrelerdeki degisimin



e Kan lipit profilindeki ve homosistein degisimin 8 hafta siireyle plasebo iirtin

alan tliketen kontrol grubu ile karsilastirilmas1 amaglanmastir.

Hipotez
Calismanin dayandigi temel hipotezler sunlardir: Hiperlipidemik hastalarda diizenli

probiyotik iiriin tiiketimi;

e Hastalarin glisemik parametreleri azalir.
e Hastalarin lipit parametreleri azalir.

e Hastalarin homosistein diizeyleri azalir.



GENEL BiLGILER

2.1. Kolesterol ve Lipoprotein Cesitleri

Kolesterol, insan viicudunda serum ve beslenme araciligi ile alinan diyet
kolesterol olmak tizere iki tiirde var olmaktadir. Bir lipit ¢esidi olarak kabul edilen
kolesterol; insan yasami i¢in elzem oldugu ve kan dolasiminda, hiicre yapisinda ve
hayvansal kaynakli besinlerde bulundugu bilinmektedir. Kolesterol yag benzeri olup,
mum yapisina benzeyen bir maddedir. Kolesterol; beyin, sinirler, kalp, bagirsak,
kaslar ve karaciger basta olmak iizere tiim organ ve dokularda bulunmaktadir. Viicut,
kolesterolu kullanarak kortizon ve cinsiyet hormonlarini ayrica D vitamini ve safra
asitlerini sentezlemektedir. Tiim bu islemler icin kanda az miktarda kolesterol varligi
yeterli olmaktadir (11). Viicutta bulunan kolesteroliin 6nemli bir kismini karaciger
endojen olarak sentezlerken (12) bunun disinda kolesteroliin diger temel kaynaginin
besin yolu ile alinan kolesterol oldugu bilinmektedir. (11). Kolesteroliin hidrofobik
yapisi sebebiyle suda c¢oziinmez bir yapiya sahiptir. Insan viicudunda, kanda
¢oziinebilmesi ve tasmabilmesi icin karacigerde lipoprotein adi verilen ve suda
¢oziinen maddelerle birleserek viicutta tasinabilir hale gelmektedir. Lipoproteinler,
trigliserit, fosfolipit ve kolesterol gibi yaglarin proteinlerle (apoprotein) birlesmesi
sonucu ortaya ¢ikan yapilardir. Lipoproteinlerin bu birlesme sonucu suda ¢6ziinebilir
hale gelmesi biliylk oOnem arz etmektedir. Hiicre, mitokondria, organel
membranlarinda ve kanda bulunan lipoproteinler, agirlikli olarak karacigerde

sentezlenmekte olup bir miktar da bagirsaklarda sentezlenebilmektedirler (13).

Lipoproteinler igerdikleri yag ve protein oranina gore biiyiikliikleri ve
yogunluklarina goére smiflandirilmistir. Bunlar; silomikronlar, ¢cok diisiik dansiteli
lipoproteinler (VLDL), diisiik dansiteli lipoproteinler (LDL) ve yiiksek dansiteli
lipoproteinler (HDL) olarak smiflandirilmaktadir (14). Yiiksek yogunluklu
lipoporotein (HDL) ayn1 zamanda iyi kolesterol olarak kabul edilmektedir. Bunun
sebebi, plazmada bulunan fazla kolesteroliin plazmadan karacigere metabolize etme
amaci ile tagimasinda 6nemli bir gérevi olmasidir. Bunun disinda damar igerisinde

biriken yaglarin uzaklastirilmasinda gérev alan HDL, ayn1 zamanda antioksidan ve



antiinflamatuar 6zellige de sahip bir lipoprotin ¢esididir. HDL kolesterol’iin bir
bagska onemli 6zelligi de, LDL kolesterol oksidasyonunu engelleme yetenegi ile
aterogeneze kars1 koruyucu bir role sahiptir. Ancak HDL viicutta diyet ile arttirilmasi
pek miimkiin olmamak ile birlikte, fiziksel aktivitenin artirilmasi viicutta HDL

sentezini artiran en 6nemli faktorlerden biridir (14).

Diisiik dansiteli lipoprotein (LDL) ise HDL’nin aksine karacigerde
sentezlenen kolesterolii hiicrelere tasimaktadir. Viicutta trigliseritlerin 6nemli bir
orani yaklasik, %60-70’1 LDL kolesterol aracilig1 ile tasinabilir hale gelmektedir.
LDL kolesterol damar tikanikliklarina sebep olan ve en fazla aterojenik etkiye sahip
lipoprotein oldugi bilinmektedir. LDL kolesterol viicutta ideal sinirlari astigi
durumlarda arter duvarina girisi kolaylasmakta ve burada birikerek aterojenik
etkilere neden olmaktadir. LDL kolesterolun arterial duvara girisinin daha kolay
olmasmin sebebi kiiciik ve yogun olmalar1 sebebi ile oksidasyona daha yatkin
olmalaridir; boylelikle LDL’nin viicutta artmasi halinde kalp damar hastalik riski de
dogru oranda artmaktadir. Yapisal olarak plazmada bulunan LDL kolesterol
molekiillerinin kiigiik ve yogun olanlarinin yerine, daha biiytik, hafifi ve kabarik olan
LDL molekiilleri tercih edilmektedir (14). Biitiinsel olarak kolesterol gesitleri
degerlendirildiginde, kanda toplam kolesterol ve LDL kolestreoliin yiiksek olmasina
eslik eden diisik HDL kolesterolii kalp ve damar hastaliklar1 i¢in ciddi bir risk
faktortidiir. Yiiksek kan kolesterol seviyesi zaman igerisinde damar duvarlarinda
birikerek tikaniklara yol agmaktadir. Kolesteroliin birikecegi damara bagli olarak
tikanikliklar bir takim saglik sorununa neden olmaktadir. Kalp krizi- damar
tikanikliklar1 ve bdobrek yetmezlikleri bu saglik sorunlari arasinda yer alirken,

bozulmus lipit profili bu hastaliklarin olusum riskini de artiamkadir (15).

Bir diger lipoprotein c¢esidi olan c¢ok diisiik dansiteli lipoprotein,
triglisertilerden zengin olup, aynt zamanda LDL kolesterol i¢in 6ncli madde olarak
kabul edilmektedir. LDL gibi VLDL’nin de kétii kolesterol olarak bilinmesinin
sebebi VLDL’nin de aterojenik etkiye sahip olmasidir (14).Silomikronlar ise, LDL
ve VLDL kolesterol gibi trigliseritlerin yogun ve fazla oldugu bir lipoprotein



cesididir. Silomikronlar, diyet yag: tiiketildikten sonra olusan ancak genellikle 12
saatlik bir agliktan sonra kan dolasimindan temizlenen lipoprotein tiiriidiirler (14).
Lipit profilinin kotiilsemesi; toplam kolesterol, LDL kolesterol ve trigliserit
diizeylerinin artmas1 HDL seviyelerinin de azalmas1 durumunda, kalp hastaliklarinin
olusum ve goriilme sikliginin da arttigir boylelikle bozulmus lipit profilinin kalp
hastaliklar1 i¢in 6nemli bir risk faktorii oldugu bilinmektedir. Lipit profili diizeldikge,
toplam kolesterol, LDL kolesterol ve trigliseritlerin azalmasi kalp hastaliklar1 olusum
riskini de azaltmaktadir (12). Kalp ve damar hastaliklari, birden fazla hastaligi
biinyesinde barindiran 6nemli bir kronik hastalik olarak kabul edilirken, bircok ¢esidi
oldugu da bilinmektedir. Bunlar; koroner Kkalp hastaligi (kalp krizleri),
serebrovaskiiler hastaliklar, yiiksek kan basinci (hipertansiyon), periferal arter
hastalig1, romatizmal kalp hastaliklari, konjenital kalp hastaliklari, kalp yetmezligi ve

kardiyomiyopatilerdir (11).

2.2. Kolesterol Metabolizmasi

2.2.1. Kolesterol’iin yikimi

Makrobesin Ogeleri olan karbonhidrat, protein ve yaglardan enerji elde
edilmektedir ancak kolesterolden enerji elde edilemez. Bunun sebebi kolesteroliin
halka yapisi insanlarda H,O ve CO," e metabolize -edilemez.Kolesterol
maddelerinden iretilebilen en 6nemli {iriin ise safra asitleridir (16). Kolesterol
viicuttan biitiin sterol halkas1 olarak iki farkli ¢esitte atilmaktadir. Bunlardan ilki,
fecesle atilan safra asitlerine doniiserek, ikincisi ise safra igerisinde salgilanarak,
kolesterol atilmak iizere bagirsaga taginir. Bagirsaga erigen kolesteroliin bir miktari
atilmadan Once bagirsakta bulunan bakteriler tarafindan degistirilir. Bakteriler
tarafindan degistirilen kolesteroliin indirgenmis ¢esitleri olan koprostanol ve

kolestanol elde edilmis olunur (16).



2.2.2. Kolesterol metabolizmasinda safra asitlerinin onemi

Viicutta kolesterol yikiminin 6nemli bir kismi, karacigerdeki safra asitlerinin
sentezi ile gerceklesir. Giinliikk ortalama 500 mg kolesterol safra asitlerine
doniismekte ve daha sonra safra asitleri igerisinde uzaklastirilmaktadir (17, 18).
Kolesteroliin viicuttan uzaklastirilmasinin en iyi yolu safra asitlerinin igerisine
salgilanmasidir. Normal sartlarda serbest kolesterol, sulu ¢ozeltilerde ¢oziinebilir bir
madde degildir, ancak safra igerisinde safra asitleri ve lesitin gibi maddeler araciligi

ile ¢oziinebilir hale gelir (18).

2.2.3. Safra asitleri ve safra tuzlar

Safra, organik ve inorganik bilesiklerin sulu karisimlarindan olugmaktadir.
Organik maddeler; safra tuzlari, kolesterol, fosfolipidler ve bilirubinden olusurken,
inorganik maddeler ise su ve elektrolitlerden olusmaktadir. Safranin en Onemli
bilesenleri fosfotidilkolin (lesitin) ve safra tuzlaridir. Safra, sindirim i¢in direk safra
kanali aracilig1r ile karacigerden onikiparmak bagirsagina gegcer ya da hemen
sindirilmeyecekse safra kesesinde depolanabilir. Kolik asit ve kenodeoksikolikasit en

¢ok bulunan safra asit tiirleridir (17,18).

Safra asitleri amfipatik olup, hem polar hem de nonpolar yilize sahiptir. Bu
ozelligi sebebi ile safra asitleri, bagirsakta lipitlerin ¢oziinmesine destek olan
ajanlardir. Diyet ile alinan tirasilgliserol ve diger yaglarin, pankreasin sindirim
enzimleri tarafindan sindirilmesine katki saglarlar. Safra tuzlarinin kolesterol
atilmint  saglamalarimin  nedeni, hem kolesterolii metabolik bir {irlin olarak
kullanmakta hem de kolesteroliin safraya atilimi icin elzem ¢oziicii ajan olarak

kullanilmaktadir (16).

Safra asitleri karacigerden ayrilirken bir molekiil glisin veya taurin amino
asidi ile konjuge edilmektedir. Konjugasyon, safra asidinin karboksil grubu ile
eklenen bilesigin amino grubu arasinda olusan amid bag araciligi ile saglanmaktadir.

Olusan yeni bilesikler safra tuzlar olarak isimlendirilmektedir. Safra tuzlari olarak



bilinen bilesiklerin adlari; glikokolik asit, glikokenodeoksikolik asit, taurokolik asit
ve taurokenodeoksikolik’tir. Amfipatik 6zelliklerinin daha fazla olmasi sebebi ile
safra tuzlari, safra asitlerine kiyasla daha etkili deterjanlardir. Bu nedenle, yalnizca

konjuge formlar1 yani safra tuzlar1 safrada bulunmaktadir (16)

2.3. Hiperlipidemi

2.3.1. Hiperlipidemi tanim ve siniflandirmasi

Hiperlipidemi genel olarak kandaki cesitli yaglarin yiikseldigini ifade etmek
icin kullanilan bir terimdir. Kandaki yag miktarindaki artisla karakterize olarak bu
hastalik ortaya c¢ikmaktadir. Amerikan Kalp Dernegi (19) hiperlipidemiyi ‘kanda
yiiksek yag miktar1’ olarak tanimlamaktadir (20). Hiperlipidemi tanimi yapilirken, iki
alt grubunun bulundugu ve alt gruplarin birinin primer hiperlipidemi olarak
tanimlandig1 bilinirken diger alt grup ise ikincil (sekonder) hiperlipidemi olarak
isimlendirilmeltedir. Primer ve sekonder hiperlipidemiyi birbirinden ayiran temel
fark; primer hiperlipidemi genetik faktoriin sebep olmasi iken, sekonder
hiperlipideminin olusum sebebi ise bir bagka hastaligin (diyabet vs) neden olmasi ile
ortaya cikmaktadir. Primer ve sekonder sebepler disinda kisilerin yiiksek serum
lipitlerinin ¢esitlerine gore hiperkolesterolemi, hipertrigliseritemi veya her iki

durumun varligi olarak da siniflandirilabilir (12).

2.3.2. Hiperlipideminin nedenleri

Tim diinyada oldugu gibi Kuzey Kibris Tiirk Cumbhuriyeti’'nde yetiskin
nifusun ortalama yarisinin  hiperlipidemi riski tasidigi  bilinmektedir  (1).
Kardiyovaskiiler hastaliklar hem yasam kalitesini azalttig1 hem de tiim diinyada 6liim
nedenlerinin basinda geldigi bildirilmektedir (21). Kalp ve damar hastaliklarinin risk
faktorleri arasinda; hipertansiyon, kanda artmis LDL kolesterol ve trigliserit
seviyeleri ile birlikte azalmis HDL kolesterol miktaridir. Bunlara ek olarak, sigara

kullanimi, sismanlik ve diyabet gibi bir baska kronik hastaligin varligi baslica risk
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faktorleri arasinda sayilmaktadir. Yukarida belirtilen tiim risk faktorleri zaman
icerisinde damar tikaniklarina yol acarak bir¢cok hastaligin olusumunu tetikleyen
unsur olmaktadir (22). Damar tikaniklari, etkiledigi damara bagli olarak bazi
organlar i¢in de risk sebebidir. Damarlar viicutta tim organlara kani tasiyarak
organlar1 besleyen ve saglikli sekilde fonksiyonlarini siirdiirmede ana yapilardir.
Endojen iiretilen veya diyet ile alinan kolesterol istenilen seviyenin iizerine ¢ikmasi
durumunda damarlarda tikanikliklara yol agmaktadir. Kolesteroliin birikmesi ile
olusacak tikaniklar mevcut damarda ateroskleroza neden olabilmektedir. Mevcut
damarin besledigi organin tikanmasi sonucu c¢esitli kalp ve damar hastaliklari
olusmaktadir. Ornek verilecek olunursa, bébrek damarlarini besleyen damardaki
tikaniklar, hipertansiyon veya bobrek yetmezliklerine neden olurken, kalbi besleyen
koroner arter damarlarindaki tikanikliklar bir takim kalp ve damar hastaliklarina

neden olmakta ve bdylelikle ani 6liimler goriilebilmektedir (12,22).

Yiiksek kan lipitleri olarak da bilinen hiperlipidemi, iyilestirilebilen ve
Onlenebilen bir saglik sorunudur. Hem 6nlemenin hem de iyilestirmenin en iyi yolu,
hastaliga uygun tibbi beslenme tedavisi, saglikli beslenme ve yasam tarzi
degisiklikleri olarak kabul edilmektedir. Hiperlipideminin iyilestirilmesinde ve
Oonlenmesinde beslenme ayaginda Ozellikle doymus yag asitlerinin ve rafine
karbonhidrat tiiketiminin azaltilmas1 bunun aksine tekli doymamis, ¢oklu doymamis
yag asitlerinin tiikketiminin artirilmasi ve buna ek olarak posadan zengin bir beslenme
aligkanliginin kazanilmasi tibbi beslenme tedavisinin temel prensiplerindendir (15,

23).

2.4. Risk Faktorleri

Risk faktorii, saghkli kisiler iizerinde yapilan ¢esitli epidemiyolojik
calismalar ile hastaliklarin ortaya c¢ikisina neden olan etmenleri belirleyen bir
tanimlamadir. Tiim hastaliklarda oldugu gibi, kalp ve damar hastaliklart i¢in de
belirlenen bazi risk faktorleri bulunmaktadir. Risk faktorleri hastaliklarin
korunmasinda ve/veya iyilestirilmesinde strateji gelistirebilme adina 6nemli unsurlar

arasindadir (6). Kalp ve damar hastaliklari i¢cin ‘degistirilemez risk faktorleri’ ve
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‘diizeltilebilir risk faktorleri’ diye tanimlanan iki farkli tiirden risk faktorii
bulunmaktadir. Degistirilemez faktorleri arasinda; yas, cinsiyet, genetik ve etnik
faktorler bulunurken; ‘degistirilebilir risk faktorleri arasinda; sigara kullanimu,
sagliks1z beslenme aliskanliklari, hareketsiz (sedanter) yasam, viicut agirliginin fazla
olmast stres, kan lipitleri, kan basinct ve kan glukozu yiiksekligi gibi yasam tarzina
bagl degisebilen faktorlerdir (24) (Tablo 1).

Tablo 1.1: Bireyin gelecegindeki kalp damar hastlik olusum riskini artirabilecek risk
faktorleri

Kisisel ozellikler (degistirilmeleri veya Biyokimyasal ve fizyolojik 6zellikler =~ Yasam bicimine iliskin faktorler

giderilmeleri olanaksiz) (degistirilebilir nitelikte)
Yas Plazma toplam kolesteroliiniin (ve Doymus yag, kolesterol ve enerjisi
LDL kolesteroliin) yiiksek olmasi yiiksek bir diyetle beslenme
Aliskanlig
Cinsiyet HDL kolesteroliin diisiik olmasi Sigara
Genetik Plazma trigliseritlerin yiiksek olmasi Alkol
Yiiksek kan basinct Fiziksel aktivite
Diyabet
Obezite

Kaynak: Krummel DA. Medical nutrition therapy for cardiovascular disease, In: Krause,s food &
nutrition therapy. Mahan K & Scott-Stump S, 12th ed. Philadelphia: Saunders, 2008:833-864.

Tiirk Kardiyoloji Dernegi’nin yayinladigi Koroner Kalp Hastaligit Korunma
ve Tedavi Kilavuzunda yer alan koroner kalp hastaligi risk faktorleri arasinda;
erkeklerde 45 yas tizeri, kadinlarda 55 yas {izeri olmak veya erken menopoz durumu,
aile Oykiisiinde kalp hastaliklarin1 genetik olarak varligi, birinci derece yakinlarda
erkekte 55, kadinda 65 yasindan once kalp ve damar hastaliklarinin varligi risk
faktorleri olarak kabul edilmektedir. Bu faktorlerin yani sira, sigara kullanan kisiler,
hipertansiyonu olan bireyler (kan basinc1 >140/90mmHg veya antihipertansif tedavi
gorenler), toplam kolesterol diizeyi >200 mg/dL, LDL-kolesterol diizeyi >130 mg/dL
ve de HDL kolesterol diizeyi <40mg/dL olan hiperkolesterolemik bireylerde risk
artmaktadir. Ozellikle diyabet hastaliginin varligi kalp ve damar hastalik olusum
riskini artiran onemli hastaliklardan biri olarak kabul edilmektedir (25). Kalp ve
damar hastaliklar tek bir sebebe veya faktore bagli gelismemekle beraber genelde
birden fazla faktoriin bir araya gelmesi ile ortaya ¢ikmaktadir. Risk faktorlerinin
tanimlanip hastaligin onlenmesinde tedavi yaklasimlarinin belirlenmesi birincil

koruma iken, ikincil koruma unsurunda tekrarlanan olaylarin Onlenmesi temel

ilkelerdendir (26).
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2.4.1. Kisisel 6zellikler

2.4.1.1. Yas ve cinsiyet

Kronik hastaliklarin ortak 6zelligi olan yas faktorii, kalp ve damar hastaliklari
i¢cin de en 6nemli risk faktorlerinden biridir (27). Kadin ve erkekler i¢in farkli yas
sinirlar olsa da erkeklerin 45, kadinlarin ise 55 yas iizeri kalp damar hastaliklar i¢in
ciddi bir risk faktorii oldugu bilinmektedir. Cinsiyet farki farketmeksizin kisilerin
kalp damar hastalik riskinin her 10 yilda yaklasik 2 kat arttigi gosterilmistir (25).
TEKHARF kohortunda diger faktorlerden bagimsiz olarak, her yasin KKH
olasiligin1 erkekte %3.9, kadinda %3.6 yiikselttigi gosterilmistir. Bu demektir ki, her
11 yil (=1 SD) yaslanma KKH olasiligin1 Tiirk insaninda 1.5 kat artirmaktadir (28).
Diger risk faktorleri ayni olsa da, ateroskleroz erkeklerde kadinlara gore daha sik
goriilmekte olup, kalp ve damar hastaliklarinin yasam boyu gelisme riski 40-70 yas
aras1 erkeklerde %50, kadmlarda %32; 70 yas lizeri erkeklerde ise %35, kadinlarda
%25 oldugu gosterilmistir (29). Erkeklerde ateroskleroz goriilme riskinin daha
yilksek olmasinin sebebi sigara tliketmeleri ve asirt alkol almi ile

iliskilendirilmektedir.

Kadinlar i¢in 6nemli bir donem olan menapoz, kalp ve damar hastaliklar1 i¢in
de risk teskil etmektedir. Menapoz oOncesi kadin ve erkek bireylerin serum LDL
seviyeleri karsilastirildiginda erkeklerin daha yiiksek LDL kolesteroliine sahip
oldugu goriiliirken, menapoz sonrast kadinlarin serum LDL seviyelerindeki artis
kadin sagligin1 olumsuz yonde etkilemektedir. Menapoz 6ncesi kadin viicudunda
bulunan 6strojenin LDL kolesterol resptorleri tizerinde diizenleyici rol alarak kadin
sagliginin korunmasinda 6nemli gorev arz etmektedir. Ancak, menapoz sonrasi
azalan Ostrojen seviyeleri LDL kolesterol resptor etkinliginin de azalmasina bu
nedenlede kadinlarin menapoz sonrast kalp damar hastalik riskinin artisina neden
olmaktadir. Bu baglamda, kalp damar hastalik riski menapoz oncesi kadinlarda her

yil i¢in kalp %1’in altindayken, bu siklik menapoz sonrasi 2-3 kat artmaktadir (30).
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2.4.1.2. Genetik faktor

Tim hastaliklarda oldugu gibi degistirilemeyen en 6nemli risk faktorleri
arasinda genetik faktoriin oldugunu ve kalp ve damar hastaliklar i¢in de genetik
unsurun 6nemli bir rol oynadigi bilinmektedir. Genetik olarak kisinin hastaliga
egilimi, bireyin birinci derece yakininda kalp damar hastalik dykiisiiniin olmas1 ve
Ozellikle bu taninin daha erken yaslarda olmasidir. Fuster ve digerlerinin (27)
yirtitmiis olduklar1 ¢alismada; kisinin baba veya diger birinci derece erkek
yakinlarinda 55 yasindan 6nce, anne veya diger birinci derece kadin akrabalarinda 65
yasindan Once kalp damar hastalik dykiisiiniin varligi, kisinin ateroskleroz gelisim
riskini 1.3-1.6 kat artirdigin1 géstermistir (27). Bireyin ailesinde erken yasta kalp ve
damar hastaliklarina sahip akraba sayisi arttik¢a ve ailede hastaligin goriilme yasi
azaldikga diger risk faktorleri kontrol altina alinmis olmasina ragmen genetik faktore
bagh risk faktorii devam etmektedir (31). Yapilmis epidemiyolojik bir ¢alismada
ailesinde erken yasta kalp damar hastalik Oykiisii olan bireylerin, ailesinde kalp
damar hastalik ge¢misi olmayanlara kiyasla, %90 gibi 6nemli bir oranda daha fazla
risk altinda olduklar1 gosterilmistir (32).

2.4.1.3. Biyokimyasal faktorler

Damar sertlesmesi olarak da bilinen ateroskleroz, kalp ve damar
hastaliklarinin patogenezinde ciddi bir risk faktorii olarak bilinmekte ve zaman
igerisinde bir takim nedenlere baglh olarak ortaya ¢ikmaktadir. Aterosklerozis, kalp
ve damar hastaliklarinin olusumunda olduk¢a 6nemli rol oynadigi ve %99 etiyolojik
sebep olarak gosterildigi bilinmektedir. Bu baglamda aterosklerosiz i¢in gegerli tiim
risk etmenleri kalp ve damar hastaliklart ig¢in de risk faktorii olarak kabul
edilmektedir (32,33). Ateroskleroz, atar damarlarin en i¢ tabakasinda, lipitler,
fibroblastlar, makrofajlar, diiz kas hiicreleri ve hiicredis1 maddeleri farkli oranlarda
iceren intimal plaklara bagli olarak olusan, ilerleyiciarteriyel darlik ve tikanmalara,
arterlerin esneklik ve antitrombotik 6zelliklerininbozulmasina yol agan bir hastalik
olarak tanimlanmaktadir (32). Ateroskleroz genellikle erken yagslarda bagslayan ve

ilerleyen yaslarda klinik bulgular1 ortaya ¢ikan bir hastaliktir. Ateroskleroz, basta
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kalp ve/veya beyin damarlarinda tikanikliga neden olurken, bir¢ok farkli damarda da
tikanikliklara sebebiyet vermektedir.Kalp krizi veya inme olgularinin temel sebebi
ateroskleroz oldugu bilidirilmektedir (11,33). Biyokimyasal degerlendirme yapilacak
olunursa; ateroskleroz tablosunda plazma trigliserit, LDL kolesterol ve toplam
kolesterol seviyeleri fazlasiyla yiikselirken, HDL  kolesteroliin  azaldigi
gozlenmektedir. Kotii kolesterol olarak bilinen lipitlerin yiikselmesi ve iyi kolesterol
olarak bilinen lipit tiirliniin azalmas1 ateroskleroz olusumunu tetiklerken bu klinik

tabloya aterojenik dislipidemi denmektedir (7).

2.4.1.4. Plazmada toplam kolesterol ve diisiik yogunluklu Kkolesterol

diizeylerinin yiiksek olmasi

Aterosklerotik lezyon kronik inflamatuvar bir siiregtir. Bu siirece damar
endoteli, monositler/makrofajlar, diiz kas hiicreleri, bazi biiylime faktorleri ve
sitokinler katilmaktadir. Epidemiyoloji calismalari, pek cok genetik ve cevresel
faktor arasinda artmis serum kolesterol diizeylerinin, diger bilinen risk faktoérlerinin
yoklugunda bile ateroskleroz gelisimine tek basina yeterli oldugunu gostermektedir.
(22). Plazmada olusabilecek kotiilesmis lipit profili ateresklerozun olusumunu son

derece hizlandirmaktadir. Istenilien lipit diizeylerinin referans araliklar1 Tablo 1.2°de

gosterilmektedir.

Tablo 1.2: Lipit diizeylerinin kabul edilen referans degerleri (NCEP ATP I11)
Toplam kolesterol LDD-K Trigliserit
(mg/dl) (mg/dl) (mg/dl)

Optimal <100

Normal <200 100-129 <150

Siira-yakin yiiksek 200-239 130-159 150-199

Yiiksek >240 160-189 200-499

Cok yiiksek >190 >500

Kaynak: Expert Panel on Detection, Evaluation ve Treatment of High Blood
Cholesterol in  Adults. Executive summary of the National Cholesterol Education
Program (NCEP). Expert Panel on Detection, Evaluation ve Treatment of High
Blood Cholesterol in Adults (Adult Treatment Panel I11).

Kalp hastaliklarinin ve inme olgularmin en énemli risk faktdrlerinden kabul
edilen yiikselmis plazma kolesterol seviyeleri, ayn1 zamanda tiim diinyada iskemik

kalp hastaliklarinin sebebi olarak da gosterilmektedir (21). Diinya Saglik Orgiitii niin
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(21) verilerine gore yiiksek kolesterol, her yil diinyada 2.6 milyon insanin Sliimiine
neden olurken, total Oliimlerinise yaklasik %4.5’ini kapsamaktadir. Yapilan
prevelans calismalarinda, diinayda 25 yas ve iizeri kisilerin %39’nun yiiksek serum
kolesterol diizeylerine sahip oldugu gosterilmistir. Ayni rapor, yiikselmis kan
lipitlerinin disiisiiniin saglanmas1 durumunda kalp hastaliklarinin olusum riskinin
onemli derecede diisiisiine neden olabilecegini gdstermistir. Ornegin, 40 yaslarinda
bir erkek bireyin, plazma kolesteroliinin %10 disiis saglanmasi kisinin 5 yil
icerisinde kalp hastaliklarinin olusum riskinin %50 oraninda azalttig1 gosterilmistir.
Bir baska ornek ise, 70 yaslarinda bir erkek bireyin plazma kolesterliinde %10
oraninda azalmanin yine 5 y1l i¢erisinde kalp hastaliklarinin goériilme riskini yaklasik
%20 oraninda azalttigi bildirilmistir. Popiilasyon ¢alismasi yapilan Irlanda’da,
toplumun genel kolesterol seviyelerinin %4.6’lik bir diisiisiiniin kalp hastaliklarina
bagli 6liim oranlarinda %30 diizeyinde azalmaya neden oldugu gosterilmistir. Ayni
sekilde Finlandiya’da yapilan bir baska popiilasyon g¢alismasinda, toplum genelinin
plazma kolesterol seviyelerinin diisiisiine bagli olarak Iskemik Kalp hastaliklarina
bagli 6lim insidansinda da dogru oranda azalma saglandig: bildirilmistir (21).Sonug
olarak, plazdakolesterol diizeyinin azalmasi koroner hastaliklarin 6nlenmesinde hem
birincil hem deikincil korunmada 6nemli rol oynayarak koroner mortaliteyi azalttig
gosterilmistir (12). Kardiyovaskiiler hastalik riski ve plazma kolesterol seviyeleri
arasinda dogrusal iliski oldugu ve plazma kolesterol diizeyleri arttik¢a KVH riskinin
de arttigr bilinmektedir. Yapilan popiilasyon calismalarida bu hipotezi destekler
nitelikte olup, toplum olarak yiiksek plazma kolesterol seviyelerine sahip iilkelerde
KVH goriilme riskinin daha ¢ok oldugu bilinmektedir. Ancak, yiiksek kolesterol
haricinde sigara tiiketimi, diyabet veya hipertansiyon varligi da KVH riskini de
artiran diger etmenlerdir (34). Kardiyovaskiiler hastalik riski olan bireylerin, NCEP
ATP IV plazma lipitleri ile ilgili olan rehberde, LDL kolesterol diizeylerini
<100mg/dl altina diisiirmeleri hedeflenmektedir (7,35). Amerikan Kalp Birligi’i
onerilerinde ise LDL kolesterol diizeyleri>130 mg/dL iizerinde olan tiim koroner
kalp hastalarmin en kisa siire zarfinda kolesterol diisiiriicii tedaviye baslamalar

onerilmektedir (19).
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2.4.1.5. Plazma HDL Kkolesterol diizeyinin diisiik olmasi

NCEP ATP IV (14) rehberi kadin ve erkeklerin ideal HDL kolesterol
seviyelerinin farkli oldugunu; kadinlar i¢in diisiik HDL-K degerinin 50mg/dl alti
kabul ederken, erkeklerde alt sinir1 40mg/dl alt1 olarak kabul etmektedir. Genetik
bozukluklar, HDL kolesteroliin diisiik olmasina sebebiyet veren temel faktor olsa da,
diyabet plazma trigliserit lizeylerinin yiiksek olmasi, artmis viicut agirligi, sedanter
yagsam tarzi, basit karbonhidrat igerigine sahip besinlerin fazla tiiketilmesi, sigara
kullanimi, beta bloker ve anabolik steroid ilag kullanim1 HDL kolesterolgn diisiisiine
neden olan diger 6nemli faktorlerdendir (36). Plazma HDL kolesterolii artirmak igin
uygulanabilecek ¢ok fazla unsur olmamasina ragmen bazi nadir durumlarda HDL nin
arttirllmas1 saglanabilmektedir. Yapilan calismalar sonucunda, kullanilan niasin,
fibrat ve statin ilag grubu sirasiyla %35, %10-15 ve %5-15 serum HDLkolesterol
miktarlarini arttirmaktadir. Bu duruma ek olarak, fiziksel aktivitenin arttirilmasi, kisi
kilolu ise viicut agirliginin azaltilmasi ve sgara kullanan kisilerin sigaray1 azaltmasi
ya da birakmasi HDL kolesterol diizeylerini arttirabilecek faktorler arasindadir (37).
Yiiriitiilmiis ¢esitli epidemiyolojik ¢alismalarda plazma HDL kolesterol ve koroner
olaylarin ortaya cikist veya gelisimi arasinda ters yonlii gii¢lii bir iligkinin oldugu
bildirilmektedir (36,38). Bu ters iliski her iki cinsiyet i¢in de gecerli olmakla birlikte
HDL kolesterol diizeylerinde her 1mg/dl azalma ile kardiyovaskiiler kalp hastalik
riski %2-3 artabilecegi gosterilmistir (38).

2.4.1.6. Plazma trigliserit diizeyinin yiiksek olmasi

Deneysel, genetik ve epidemiyolojik calismalar, hipertrigliseridemi, trigliserit
acisindan zengin lipoproteinler ve remnant kolesterol, kardiyovaskiiler hastalik i¢in
onemli risk faktorleri oldugunu gostermistir (39).Yapilan c¢esitli calismalar
sonucunda plazma trigliserit seviyelerini etkileyen ©Onemli faktorlerin oldugu
gosterilmigtir. Bu faktorler; viicut agirhginin fazlaligi, sedanter yasam, diyette basit
karbonhidratin fazla olmasi, dstrojen ve kortikosteroid gibi ¢esitli ila¢ kullanim1 ve
genetik olarak kan lipitlerinin yiiksek olmasi trigliserit diizeylerinin artmasina neden

olmaktadir (36). Gozleme dayali epidemiyolojik ¢alismalarin da gostermis oldugu
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gibi plazma trigliserit seviyelerinin 200mg/dl’nin iizerinde olmas1 ve buna eslik eden
disik HDL seviyesi, kardiyovaskiiler hastalik i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir
(39,40)Avrupa Ateroskleroz ile Hipertansiyon ve Kardiyoloji derneklerinin
hipertrigliseridemi hastalar1 i¢in ortak karari, hem birincil hem de ikincil sebebe
bagli total serum kolesterolin 190mg/dI’'nin altinda, LDL kolesteroliin de
115mg/dl’nin altinda olmasit temel hedef olmasi gerektigi yoniindedir. HDL
kolesteroliin 40mg/dl’nin altinda, trigliserit seviyelerinin de 180mg/dl {izerinde
olmas1 koroner hastalik ve buna bagli komplikasyonlarin artmasina zemin hazirladig

bilinmektedir (41).

2.4.1.7. Fiziksel aktivite

Kalp ve damar hastaliklarinda bagimsiz bir faktor olan fiziksel aktivite, tiim
kronik hastaliklarda oldugu gibi kalp ve damar hastaliklarinin Onlenmesi ve
tyilestirilmesinde de 6nemli rol oynamaktadir. Kisilerin diizenli fiziksel aktivite
yapma aligkanliklarina sahip olmalar1 hastalik riskini yar1 yariya azalttigi
gosterilmistir. Haftalik yapilan egzersiz miktari ile kalp ve damar hastaliklarina bagl
gelisebilecek oliim riski arasinda ters bir iligki saptanmistir(42,43). Sedanter yasam
tarzi, dolayli ve gesitli sebepler ile kalp damar hastalik riskini artirmaktadir. Sedanter
yasam tarzina bagl olarak, harcanan enerjinin miktarinin azalmas: ve bu nedenle
geligebilecek insulin direnci, dislipidemi ve hipertansiyon gibi hastalik riskini
arttirmasi s6z konusudur. Fiziksel inaktivite, bireyin optimal fonksiyonel kapasitesini
de azaltmaktadir. Bu durumun aksine diizenli fiziksel aktivite yapan bireylerde
toplam kolesterol basta olmak iizere, LDL-kolesterol ve trigliserit seviyelerinde
diisis, HDL-kolesterol diizeylerinde ise artig goriilmektedir (42).Fiziksel
aktiviteninsadece lipit profili i¢cin degil diger kronik hastaliklarin da 6nlenmesinde
onemli rolii bulunmaktadir. Diizenli fiziksel aktivitenin, kan basincinin diismesine
neden olurken, insulin duyarlilifini artirmakta, endotele bagli vazodilatasyon ve
fibrinolitik aktivitenin artmasina neden olmaktadir. Tiim bu sebepler nedeniyle
sadece kalp ve damar hastaliklar1 i¢in degil buna ilaveten diger kronik hastaliklarin

da Onlenmesi ve iyilesmesinde etkinligi gosterildigi i¢in kalp ve damar
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hastaliklarinin birincil tedavisinde fiziksel aktivite en Onemli yapi taslarindandir

(42,43).

Ozellikle, metabolik sendrom, insiilin duyarlihigi, kardiyovaskiiler hastalik
riski ve tiim nedenlere bagh 6liim iizerindeki iyi bilinen etkileri nedeniyle, fiziksel
aktivitenin etkinligi konusunda bir c¢ok caligma yiriitilmektedir. Yiiritiilen
caligmalar ¢eliskili sonuglar gosteriyor olsa da, fiziksel aktivitenin, trigliseri ve,
apolipoprotein B diizeylerinde diisiise, yiiksek yogunluklu lipoprotein diizeylerinde
artisa, diisik yogunluklu lipoprotein parca biiyiikliigiindeki degisime, doku
plazminojen aktivator aktivitesindeki artigave koroner arter kalsiyumundaki diisiise
neden oldugu ve tiim bu paramtereler ile fiziksel aktivite arasinda bir iliski oldugunu
gostermektedir (44). NCEP (2001) (7) raporu, kalp ve damar hastaliklarinin
olusumunda yetersiz ve dengesiz beslenme ile sedanter yasam tarzinin hastaligin
olusumuna neden olan en Onemli faktorler arasinda oldugunu gostermistir. Ayni
zamanda diizeltilebilecek major risk faktorleri arasinda olan beslenme
aligkanliklarinda yapilacak dogru diizenlemeler ve arttirilan fiziksel aktivitenin

hastaligin 6nlenmesinde en temel unsurlardan biri oldugu kabul edilmistir.

2.4.1.8.0bezite

Obezite, tiim diinyada epidemi boyutlata ulasmis ciddi bir halk saglig1 sorunu
olmustur. Amerikan Kalp Dernegi, fazla viicut agirlig artisinin kardiyovaskiiler
hastaliklar i¢in bagimsiz ve 6nemli bir risk faktorii oldugunu kabul etmektedir (45).
Genellikle, obezitenin varligi beraberinde bir takim hastaligin olusumunu da
hizlandirmaktadir. Obezite varliginda; insulin direnci, tip 2 diyabet, insulin
diizeylerinin artmasi, hipertansiyon, hipertrigliseritemi, artmig LDL Kkolesterol,
azalmis HDL kolesterol ve protrombotik faktorlerin artist goriilmektedir. Obez
kisilerin yaklasik %65’inde en az bir kardiyovaskiiler risk faktorii bulundugu
bilinmektedir (46). Tiim obez bireylerde risk ayni olmamakla birlikte, obezitenin tiirii
ve derecesi risk faktorii olusumunda 6nemli rol oynayan unsurdur. Android obezite
diye de tanimlanan ve Ozellikle karin bolgesinde asir1 yaglanmanin oldugu,
abdominal obezite tiirli kariyovaskiiler hastaliklarin olusumu ve morbiditede dnemli

risk faktorleri arasindadir. Kadinlarda ve erkeklerde sirasiyla 88cm ve 102cm
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tizerinde bel ¢evresi degerleri kardiyovaskiiler hastalik riskinin artigina ve obeziteye

bagl diger hastaliklarin olusumuna neden oldugu bilinmektedir (47,48).

Finlandiya’da genis katilimci sayisi ve uzun siireli takip niteligini tasiyan (15
yil), beden kiitle indeksleri (BKI) ile koroner mortalite arasindaki iliski saptanmak
lizere bir ¢alisma yiiriitiilmistiir. Calisma sonucudna cinsiyet farketmeksizin, BKI
degerleri arttikca dogru oranda koroner olaylara bagli mortalitenin de arttig
bildirilmistir (49). Yapilmis ¢esitli ¢alismalar sonucunda viicut agirhgindaki %10’luk
kayip, koroner arter hastalik riskinin azalmasina neden olurken ayni zamanda
metabolik risk faktorlerinin de diizelmesine neden olmaktadir (49,50). Sonug olarak,
viicut agirligindaki azalma ile kan basincinda, kolesterol ve kan glikoz diizeylerinde,
LDL ve trigliserit seviyelerinde anlamli diisiisler saptanirken, HDL seviyelerinde

artig saptanmistir (50).

Obezite ve kardiyovaskiiler sonuglar arasindaki iliskinin daha az Onyargili
tahminini saglamak i¢in, 2018 yilinda ¢ok genis tarama yapilarak bir¢ok c¢alismanin
kanitlart degerlendirilerek sistematik bir derleme yapilmistir. Sistematik derlemede
cesitli sebepler sonucu bir¢ok ¢alisma elimine edilmis ve son olarak ¢aligmaya uygun
5 meta analiz degerlendirilmistir. Bu bes meta analizde degerlendirilen kisi sayisi
yaklalik bir milyon kisi oldugu bildirilmistir. Bu ¢alismanin sonucu; obezitenin, tip 2
diyabet ve koroner arter hastaligi ile iliskili oldugunu ¢ok net sekilde gostermektedir
(51).

2.5. Hiperlipidemi Tedavi Hedefleri

NCEP I kilavuzu (14), hastalar risk faktorleri ve lipit diizeylerine gore
siniflandirildiktan sonra herkategori ig¢in Onerilen LDL kolesterol ve non-HDL
kolesterol hedefleri ile ilag tedavisi baslama esikleri 2004 yilinda giincellenmistir.
Tablo 1.3’te giincellenen NCEP ATP 1l kilavuz onerileri gosterilmistir (14). NCEP
IIT kilavuzu aslinda 2001 yilinda yaymmlanmis olsa da 2004 yilina kadar 5 biiyiik
calismanin giincel verileri degerlendirilerek riskli hastalarda LDL kolesterol

seviyelerinin daha erken miidahale ile diisiiriilmesi ve Omiir boyu daha diisiik
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seviyede seyretmesini saglayarak daha olumlu sonuglar verecegini savunmaktadir
(52).
Tablo 1.3: Hiperlipidemi tedavisi i¢in giincellenmis ATP III 6nerileri.

Onerilen Opsiyonel ilac tedavisi icin
Hedefler Hedefler LDL kolesterol esigi
KKH risk kategorisi .
LDL LDL Onerilen
(mg/dI) (mg/dl) (mg/dl)
Yiiksek risk:
>
KKH veya KKH esdegeri varlig <100 <10 =100
Hafifce yiiksek risk:
>
2 risk faktdrii ve 10 yillik KKH riski %10-20 <130 <100 =130
Orta derecede risk:
< >
>2 risk faktorii ve 10 yillik KKH riski <%10 130 =160
Diisiik risk: <160 190

0-1 risk faktorii varlig:

Kaynak:National Cholesterol Education Panel. Third report of the National Cholesterol Education
Program (NCEP) Expert Panel on Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Cholesterol in
Adults (Adult Treatment Panel I11) final report. Circulation. 2002;106:3143-3421.

2.6. Beslenme ve Hiperlipidemi iliskisi

Beslenme ile saglik arasinda dogrudan bir iligki bulunmaktadir. Bireyin
bulundugu sartlara uygun yeterli ve dengeli beslenme, 6zellikle kronik hastaliklara
yakalanma riskini azaltir ve kaliteli yasam saglar. Giiniimiizde kalp ve damar
hastaliklarindan 6liim ilk sirayr almakta olup, yashlikta daha sik goriilmektedir.
Bir¢ok epidemiyolojik ¢aligma kalp ve damar hastaliklarinin beslenme ile yakindan
iligkili oldugunu gostermektedir (53,54). Kalp ve damar hastaliklar1 yeterli ve
dengeli beslenme ve yasam tarzi degisikligi ile Onlenebilir veya iyilestirilebilir bir
hastaliktir (53). Kisilerin beslenme aligkanliklarina bagl tiikettikleri besinlerin gesit
ve miktar1 kalp ve damar hastaliklarinin riskini artirabilecegi gibi azaltabilecegi de
bilinmektedir. Kalp ve damar hastaliklarinda 6zellikle makrobesin 6gelerinden diyet
yag alim kan lipitlerini etkiledigi net olarak bilinmektedir. Ozellikle doymus yag
asitleri, diyet kolesterol ve trans yag ailimi serum kolesterol diizeylerini etkileyen en
onemli faktorlerdendir (55,56). Besinler ile tiiketilen doymus yag asitleri, serum
LDL-kolesterol ve trigliserit diizeylerinin artmasina neden olurken, tekli ve goklu
doymamis yag asitlerinin Onerilen miktarlarda tiiketimi serum LDL kolesteroliiniin
azalmasma neden oldugu bilinmektedir. Ayni zamanda, ¢oklu doymamis yag
asitlerinden omega 3’lin diizenli tiiketimi sonucu koroner hastaliklara bagh

mortalitenin diistiigi goriillmektedir (57). Heidal ve digerleri (57), kardiyovaskiiler
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hastalik ve lipit profilleri {izerine, omega-3 aliminin apolipoprotein C-lll ve
anjiyopoietin benzeri proteinlerin inhibisyonu saglayarak trigliserit yolaklarini
modiile eden yeni 0zel hedef tedavi yontemi olabilecegi i¢in yiliksek omega 3
aliminin etkisini degerlendiren ¢alismalarin devam etmekte oldugunu bildirmislerdir.
Bahsedilen diyet yag alimi ile etkilenen kan lipitlerinin aksine, yag tiirtinin HDL
kolesterol diizeylerini olumlu veya olumsuz pek fazla etkilemedigi bilinmektedir
(56). Ridker ve digerlerinin (56) yiiritmiis olduklar1 ¢alismada, ¢oklu doymamis yag
asitlerinin hem serum LDL-kolesterol hem de serum HDL kolesterol diizeylerinde

diisiise neden oldugu gosterilmistir.

Kisinin diyetinde, yag asitlerine ek olarak, tiiketilen karbohidrat miktar1 ve
tiirii kan lipitlerini etkileyen bir diger 6nemli unsurdur. Doymus yag asitleri yerine
kompleks karbonhidrat tiikketimi arttirildiginda hem serum LDL-Kolesterol hem de
HDL-kolesterol diizeyleri azalmaktadir (58). Trans yag asitleri ise endiistride ¢oklu
doymamig yag asitlerinin hidrojenizasyonu sonucu olusan yag asit tiiridiir. Trans
yag asit tliketimi sonucunda, serum LDL kolesterol artarken, tam tersi HDL
kolesteroliin azaldigi bildirilmistir (56,58). Epidemiyolojik ¢alismalarin sonucu,
beslenme aligkanliklarinda olumlu yonde yapilan miidahale ile basta serum LDL
kolesterol diizeyleri olmak tizere genel kan lipit profilinde olumlu diisilis saptandigini
ve boylelikle kalp ve damar hastalik riskinde de azalma goriildiigi bildirilmistir
(56,58). Ridker ve digerleri (56) yaptiklar1 ¢caligmada toplam kolesteroldeki %1°lik
azalmanin kalp ve damar hastalik riskini %2 oraninda azaltabilecegini ifade etmistir.
Amerikan Kalp Dernegi ve Amerikan Inme Dernegi (19) verilerine gore,
beslenmenin kalp ve damar hastaliklar: {izerinde hem hastaligin olusumuna neden
olan faktorler hem de hastaligin olusumundan sonra ortaya g¢ikan yeni faktorler
tizerinde oldukca 6nemli rol oynadig bildirilmistir. Trans yag asit aliminin giinliikk
diyet ile alimmin %2 oraninda artmas: durumunda koroner kalp hastalik riskinde
%23 oraninda artig gortilmiistiir (19). Bu durumun aksine diyette iyi bir posa kaynagi
olan sebze ve meyve tiikketiminin giinliilk 1 porsiyon artisi, koroner kalp hastalik
riskini %4 azalttig1 bildirilirken, inme riskini de %35 oraninda azaltabilecegi
gosterilmigtir.  Bir diger posa kaynagi olan tam tahil {riinlerinin tiiketiminin

arttirilmast (giinliik 0.2 porsiyondan, 2.5 porsiyona) kardiyovaskiiler hastalik riskini
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%21 oraninda azalttig1 saptanmistir. Omega 3 yag asitlerinin diyetteki kaynagi olan
balik tiiketimi ise kalp hastaliklarinda yine koruyucu bir besin oldugu, diizenli ve
yeterli miktarlarda tiiketildiginde lipit profilini iyilestirerek koroner kalp hastalik
riskini azalttig1 gosterilirken tam tersi, giinliikk 50g islenmis kirmizi et tiikketimi (sos,
sucuk, salam vs.) koroner kalp hastaliklar1 riskini artirdigi gibi diyabet riskini de

artirdign gosterilmistir (19).

2.6.1. Hiperlipidemide tibbi beslenme tedavisi

Hiperlipideminin tedavisinde ve hiperlipidemi olusumundan korunmada en
onemli usnsurlardan biri beslenme Oriintlisiidiir. Hiperlipideminin tibb1 beslenme
tedavisinde hedef, doymus yag ve diyet kolesterol icerigi yiiksek besinleri azaltmak,
yeterli enerji ve besin Ogesi alimini saglamak ve bdylelikle koroner kalp
hastaliklarindan korunmaktir. Doymus yaglarin tiikketimi, diyet kolesteroliin fazla
alim1 ve fazla enerji alimi aterosklerotik hastaliklarin temelini hazirlayan 3 6nemli
faktor olarak kabul edilmektedir. Cesitli arastirmalar ve NCEP kilavuzunda (7)
onerildigi gibi beslenme ve yasam tarzi lizerinde yapilacak degisiklikler lipit profili
tizerinde etkisi olan Onemli faktorlerdir (7). Diyet Oriintiisiindeki degisikliklerin
basinda doymus ve trans yag aliminin azaltilmasi tizerinde durulmaktadir. Trans yag
asitleri sikliklar1 unlu gidalarda ve hidrojenize edilmis margarinlerde ve bunlarin
yant sira kizartmalarda bulunmaktadir. Trans yag asitleri lipit profili lizerinde LDL
kolesterolii artirarak ve HDL kolesterolii diisiirerek olumsuz etki yaratmaktadir
(7,14). HDL diizeylerinin viicutta azalmasina sebep olan bir baska faktor ise alkol
tilketimidir. Alkol apolipoprotein Al ve A2 tasinma hizinda artisa sebep olarak
viicutta HDL kolesterol seviyelerini diisiiriirken, trigliserit diizeylerini de
artirabilecegi gosterilmistir (59). Viicutta HDL kolesterol diizeyini olumlu yonde
etkileyebilecek faktor ise agirlik kaybr oldugu gosterilmektedir. Yapilan ¢aligmalar
sonucunda her 4.5kg agirlik kaybimin HDL miktarinda yaklasitk 2 mg/dl artis
sagladig1 gosterilmistir. Hem ideal viicut agirligina sahip olmak hem deve agirlik
kazanimim1 Onlemek admna diizenli fiziksel aktivitenin yapilmasi Onerilmektedir.
Egzersiz tiirii olarak ise aerobik egzersizler dnerilmektedir. Orta siddetli egzersizlerin
diizenli olarak yapilmasi HDL kolesterol miktarmi artirmaktadir (60). Ozellikle

egzersiz sikliginin arttirtlmast HDL diizeylerini de arttirabilecegi gosterilmistir.

23



Yapilabilecek egzersizler; tempolu yiiriiyiis, bisiklet veya yiizme olabilecegi gibi
hastanin tibbi uygunluguna goére kosu da yapilabilecek egersizler arasindadir.
Onerilen siklik ve siire ise kisiye gore degisebilmekte ancak genel dneriler haftada 4-
6 kez, 30-60 dakika yapilmasidir. Hasta egzersize adapte oldukg¢a siddetinin

arttirtlmasi tavsiye edilmektedir (60)

Amerikan Kalp Cemiyeti’nin (19) hiperlipidemide beslenme Onerilerinin
bulundugu rehberde, igerigindeki omega-3 yag asitleri nedeniyle balik tiiketiminin
onemine deginmektedir. Ancak fazla tiiketiminde alinan yiiksek miktarda omega-6
yag asidinin bazi hayvan deneylerinde karsiongeneze neden olabilecegi ve serbest
radikal oksidasyonuna neden olabilecegi gdsterilmektedir. Bu baglamda yine AHA
onerileri ¢ergevesinde balik tiiketiminin giinliik toplam enerjinin %10’dan daha azim

olusturacak sekilde olmasi gerekliligini vurgulamaktadir. (61).

Beslenme sekli, HDL kolesterol diizeyi iizerinde ¢ok fazla etkin olmasa da,
yapilmis ¢aligmalar, her 4.5kg agirlik kaybinin HDL seviyelerinde ortalama 2mg/dl
artisa neden olabilecegini bildirmistir. Kisinin ideal viicut agirliginda olmasi ve
agirhik kazanimini engellemek {iizere fiziksel aktivite yaparak giinliik 200kkal
harcamisinin 6nemli oldugu ifade edilmektedir. Orta siddette yapilan aerobik
egzersizlerin, Ozellikle HDL kolesterol seviyelerinin artmasimi saglayarak lipit
profilinde iyilesme saglamaktadir. Egzersiz sikligimin artmasi durumunda, HDL
kolesterol diizeylerindeki diisiis daha da belirgin olabilecegi ifade edilmistir.
Tempolu yiiriiylis,yiizme, bisiklet ya da hastanin tibbi kapasitesine gore kosu gibi
aktivitelerin diizenliolarak haftada 4-6 kez sikligiyla 30—60 dakika yapilmasi ve
hasta aktiviteye alistik¢ca siddetinin artirilmasi onerilmektedir (60,61). Tablo 1.4.’te
tedavi edici yasam tarzidegisikliklerinin metabolik etkileri gosterilmistir (7).

Tablo 1.4. Hiperlipidemide yagam tarsi degisikliklerinin metabolik etkileri

LDL-K Trigliserit HDL-K
Doymus yag alimini azaltmak ! ! 1
Kolesterol alimini azaltmak l - -
Viicut agirligi kaybi l l 7
Fiziksel aktiviteyi arttirmak ! 7

Sigaray1 birakma - -

Kaynak: Expert Panel on Detection, evaluation and treatment of high blood cholesterol in adults.
Executive summary of the National Cholesterol Education Program (NCEP). Expert panel on
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detection, evaluation and treatment of high blood cholesterol in adults (Adult Treatment Panel 111).
JAMA. 2001; 285: 2486.

Yukaridaki tabloda (1.4) belirtildigi gibi ila¢ tedavisinin gerekliligi disinda
yaklasik 12 hafta, yasam tarz1 degisikligi, beslenme ve uygun fiziksel aktivite ile lipit
profili ideal diizeylere ulagilmamasi durumunda ilag tedavisine baslanmasi uygun
olacaktir (7). Serum kolesterol diizeyleri yiiksek olan ve KKH risk tasiyan bireylere
Onerilen ilag grubu genellikle statin tiirevleridir. Ancak yapilan ¢alismalarda statin
tiirevi ilaglarin bazi yan etkileri ortaya ¢ikmaktadir. Bu baglamda son donemlerde
toplumda, kolesterol diizeyi yiiksek veya KKH riski olan kisiler ilag kullanimina
gerek duymadan alternatif yontemler ile serum kolesterol diizeylerini diigiirmeyi
hedeflemektedirler (8). Alternatif olabilecek ve son donemlerde {izerinde durulan
probiyotik kullaniminin lipit profili lizerinde olumlu etkilieri g¢esitli ¢aligmalarca

ortaya konmaktadir (9,10).

2.7. Probiyotiklerin Tarihcesi

Gibson ve Roberfroid (62) tarafindan ilk kez kullanilan prebiyotik terimi
‘Secici olarak fermente olabilen, gastrointestinal mikroorganizmalarin kompozisyon
ve/veya aktivitesini etkileyerek bireyin iyi olma hali ve sagligi lizerinde olumlu
etkileri olan besin bilesenleri’ olarak tanimlanmaktadir(63) . Bir besinin prebiyotik
Ozellik tasiyor olabilmesi i¢in gastrointestinal sistemin st boliimlerinde
sindirilmeden kolona ulasabilen, kolon florasinda bulunan bazi bakterilerin
tarafindan fermente edilebilen, fermente eden bakterilerin sayisini ve aktivitesini
artiran ve konak¢r sagligini olumlu yonde etkileyen Ozelliklere sahip olmasi
gerekmektedir (64). Besinlerde bulunanprebiyotikler; laktiiloz,gluktooligosakkarit,
iniilin, fruktooligosakkarit, galaktooligosakkarit,izomaltooligosakkarit, laktosiikroz,
ksilooligosakkarittir. Besinlerde bulunan prebiyotik maddelerin, bitkinin gesidine,
hasat zamanina, hasat sonrasi gecen siiresine ve saklama kosullarina gore
degismektedir (62,65,66). Prebiyotik 6zellik tasiyan besinler arasinda basta sebze ve
meyveler, kurubaklagiller, tam tahillar ve yagl tohumlar yer almaktadir. Bu
besinlerin disinda bal ve biranin da prebiyotik 6zelligine sahip oldugu bilinmektedir.

Yetiskinlerde alinmas1 gereken giinliik miktarin 2-20g aras1 degismektedir (67)

25



Probiyotik ‘pro’ ve ‘biota’ olmak iizere iki ayr1 anlam tasiyan kelimenin
birlesimi ile yasam igin (‘for life’)anlammna gelen bir terimdir (68).
Probiyotiklerbagirsakflorasini iyilestirici ve diizenleyeci etkiye sahip, ayn1 zamanda
immiin sistemietkileyerek konakgi sagligi iizerinde olumlu etkileri olan, canh
mikroorganizmalar olarak tanimlanir (68). Probiyotiklerin insan saglig1 lizerindeki
etkinligi ilk kez 1908 yilinda Nobel 6diilli Rus bilim adami Elie Metchnikoff
tarafindan bir hipotez olarak 6ne siiriilmiistiir (69). Metchnikoff’un probiyotik igeren
mikroorganizmalar1 kesfetmesi Bulgar koyliilerinin uzun yasadiklarini farketmesi ile
baglamistir. Metchnikoff, Bulgar koyliilerinin yasadigi bdlgelerde detayl
arastirmalart sonucunda, orada yasayan yerlilerin yogurt tliketimlerinin fazla olmasi
lizerine yogurdu incelemis ve yogurdun icerisinde bulunan canli bakterilerin
oldugunu fark etmistir. Bu bakterilere Lactobacillusbulgaricus adini vermistir (70).
Probiyotiklerin tanimi ¢esitli kisiler ve kuruluslar tarafindan yapilmistir. Probiyotik
terimine, 1954 yilinda Ferdinand Vergin’in “Anti-und Probiotika” isimli makalesinde
yer verilmistir (71).Daha sonra, Lilly ve Stillwell, probiyotik mikroorganizmalari
‘antibiyotik’ teriminin karsitt  ‘bir mikroorganizmay1 ireterek diger bir
mikroorganizmanin ¢ogalmasini saglayan madde’ olarak tanimlamistir (72).Bir
baska tanimlama ise, Uluslararas1 Probiyotik Caligtay1’nda yapilmis ve probiyotikler;
klinik ¢aligmalar ile kanitlanmis ve saglik yoniinden c¢esitli hastaliklar1 tedavi edici
veya Onleyici olarak kullanilabilecek {irlinler olarak bildirilmistir (72). Bu
tanimlamalarin yani sira, WHO ve FAO ortak bildirimi ve giiniimiizde ortak tanim
olarak kullanilanterim; ‘’Probiyotikler, yeterli miktarda alindiklarinda endojen
mikrofloranin 6zelliklerini gelistirerek, konake¢1 sagligini olumlu yonde etkileyen
canli mikroorganizmalardir.”’(73,74).Probiyotiklerin en iyi besin kaynaklari; yogurt,
peynir, slit, sarap ve diger fermente gidalar olarak kabul edilmektedir. En iyi bilinen
probiyotik bakteriler; Lactobacillus,Bifidobacterium, Bacillus ve bazi fungal
Saccharomyces suslaridir (75)

Herhangi Dbir besinin probiyotik olarak nitelendirilebilmesi igin; insan
kaynakli olmasi, mide asidi ile birlikte safra asitlerine kars1 direngli olmasi, bagirsak
epiteline tutunabilecek ozellikte olmasi, sindirim kanalinda yasamini canli olarak

stirdiirebilmesi dogal floraya adaptasyon saglamasi, sindirim sisteminde kolonize
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olabilmesi, bakteriosin gibi baz1 antimikrobiyal maddeler salgilayabilmesi, toksik ve
patojen olmamasi, konak¢1 sagligi iizerinde olumlu etkileri bulunmasive iiretim ve
depolama sirasinda stabil olmak ile birlikte canli kalabilmesi gerekmektedir. Son
donemlerde probiyotik bakterilerin ¢esitli hastaliklar tizerindeki olumlu etkileri
gosterilmektedir. Chron’s hastalig1, iilseratif kolit ve irritabl bagirsak sendromu gibi
gastrointestinal hastaliklarin tedavi amagh kullanimlarindaki olumlu etkilerinin yani
sira obezite, diyabet, hipertansiyon ve hiperlipidemi gibi pek ¢ok hastalik iizerinde
olumlu etkileri bulunmaktadir. Bu olumlu etkilerin probiyotik bakterilerinin
bagirsaktaki bakteri popiilasyonunu degistirerek yaptigi gosterilmektedir. Yapilan
bircok bilimsel c¢alismada diizenli kullanilan probiyotik total bakteri yiikiini
degistirmek ile birlikte bagirsakta bulunan Bifidobacteriave Lactobacilli tiirlerini
arttirdigr  bildirilmistir (76). Ozellikle bu tiir probiyotik bakteriler konakgi
sistemdeantitoksijenik, antimikrobiyal, anti-inflamatuar etkiler saglarken,bagirsak
mikrobiyotasinin diizenlenmesi, immiin sistemin modulasyonu gibi etkileri de
bulunmaktadir. Bu tarz olumlu etkiler metabolik parametrelerde direk enzimatik

veya metabolik etkiler ile iyilesmeler saglamaktadir (77).

2.7.1. Probiyotik Besinler

Herhangi bir gidanin probiyotik dzellik tastyor olabilmesi igin en az 10° kob/g
canli probiyotik mikroorganizma igeriyor olmasi gerekmektedir. Giinliik tiiketilmesi
Onerilen probiyotik ise 108 kob/g’dir (78). Probiyotik besinler iki farkli tiirde
bulunabilmektedir. Birincisi, geleneksel fermente besinler, bir digeri ise ticari
probiyotik besinlerdir. Tiirk Gida Kodeksine gore, yogurt, kefir, asidofiluslu siit,
kimiz, ayran, konsantre fermente siit iiriinleri, toz/kurutulmus fermente siit tiriinleri,
cesnili fermente siit Uirlinleri ve fermentasyon sonrasi 1s1l islem gormiis fermente siit
tirlinleri probiyotiklerin en iyi kaynaklarindandir (78). Bu driinlerin yani sira
probiyotik ozellik tasiyan geleneksel fermente bitkisel {irlinler ise; boza, tarhana,
tursu, soya lriinleri (oya sosutempe, miso, natto, sufu), hardaliye, salgam, sofralik
zeytin, pozol, bushera gibi diger fermente icecekler ve bira ile sarap probiyotiklerin
en iyi besin kaynaklarindandir (79). Probiyotik igeren diger tiir gidalar ise yukarida
da belirtildigi gibi ticari probiyotik besinlerdir, bir diger ad1 ile probiyotik eklenmis

kaynaklardir. Bu besinlerin basinda, siit iirlinleri, siitlii tathlar (dondurma, puding),
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meyve ve sebze sulari, kahvaltilik tahillar & tahil iriinleri, igcecekler, ¢ikolata, et

tirtinleri, bebek formiilleri yer almaktadir (64,79).

2.7.2. Probiyotik mikroorganizmalar

Probiyotik mikroorganizmalarin farkli tiirleri bulunmaktadir. En fazla alt
grubu bulunan tirii ise laktik asit bakterileri oldugu bilinmektedir. Probiyotik
mikroorganizmalarin nemli bdliimiinii olusturan laktik asit bakterileri olarak kabul
edilen cinsler ise Lactobacillus, Bifidobacterium,Streptococcus, Leuconostoc,
Pediococcus ve Enterococcus’dur (80),Bacillus, Saccharomycesve Aspergillus ise
laktik asit bakterileri haricindeki diger probiyotik tiirleridir (81). Tim
probiyotikmikroorganizmalar asagidaki tabloda gosterilmistir (Tablo 1.5) (82,83)
Tablo 1.5. Probiyotik Mikroorganizma Cesitleri

Lactobacillus Tiirleri Lactobacillus bulgaricus
Lactobacillus lactis
Lactobacillus acidophilus
Lactobacillus gasseri
Lactobacillus cellebiosus
Lactobacillus delbrueckii
Lactobacillus reuteri
Lactobacillus curvatus
Lactobacillus fermentum
Lactobacillus plantarum
Lactobacillus johnsonii
Lactobacillus rhamnosus
Lactobacillus helveticus
Lactobacillus salivarius
Lactobacillus brevis
Lactobacillus casei
Lactobacillus crispatus

Bifidobacterium Tiirleri Bifidobacterium bifidum
Bifidobacterium breve
Bifidobacterium adolescentis
Bifidobacterium infantis
Bifidobacterium longum
Bifidobacterium thermophilum

Pediococcus Turleri Pediococcus cerevisiae
Pediococcus acidilactici
Pediococcus pentosaceus

Bacteriodes Tiirleri Bacteriodes capillus
Bacteriodes suis
Bacteriodes ruminicola
Bacteriodes amylophilus

Bacillus Tirleri Bacillus subtilis
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Bacillus pumilus
Bacillus lentus
Bacillus licheniformis
Bacillus coagulans
Bacilluscereus

Propionibacterium Tiirleri Propionibacterium shermanii
Propionibacterium freudenreichii
Streptococcus Tiirleri S. cremoris

S. thermophilus
S. intermedius

S. lactis
S. diacetilactis
Leuconostoc Tirleri Leuconostoc mesenteroides
Mayalar Saccharomyces cerevisiae

Candida torulopsis
Saccharomyces boulardii

Kiifler Aspergillus niger
Aspergillus oryzae

Kaynak: Ozden A. Gastrointestinal Sistem ve Probiyotik, Prebiyotik Synbiyotik. Ankara Universitesi
T1p Fakiiltesi Gastroenteroloji Bilim Dali1 Bagkani, Ankara. 2005; 9 (3): 124-133.

2.8. Mikrobiyota Tanim

Mikrobiyota insanlarda var olan mikroorganizmalarin biitiinii olarak
tanimlanirken, mikroorganizmalarin  genomu ise  “mikrobiyom”  olarak
tanimlanmaktadir. Insan viicudunun ortalama %10’u insan hiicresinde olusurken,
%901 da konakta yasayan mikrobiyal hiicrelerden olusmaktadir. insanlarm gen
sayis1 35.000, genom sayisi da 2 milyondan fazla oldugu bilinmektedir (84). insan
viicudunda yasayan bakterilerin toplam agirligi 1.5-2 kg civarinda olmak ile birlikte
ylizey alan1 400m2 bir alana sahip oldugu tahmin edilmektedir. Saglikli kisilerin
bagirsak florasinin 6nemli bir boliimii, yaklasik %60°1 gram pozitif Firmicutes
bakteri tiirlerinden (Clostridium, Eubacterium, Ruminococcus, Butyrivibrio,
Roseburia, Anaerostipes, Faecalibacterium) olusmaktadir.  Bagirsak florasinda
bulunan diger 6nemli bakteri tiirleri ise gram negatif Bacteroidetes, Proteobacteria ve

gram pozitif Actinobacteria’dan (Bifidobacterium cinsleri) olusmaktadir (85).
Bagirsaklarda yasayan bakteriler bir miktar faydali bakteri icerirken ayni

zamanda zararl bakteriler de icermektedir. Faydali ve zararli bakteriler florada bir

denge icerisinde bulunurlar, bu bakterilerin oran1 degismesi ve faydali/zararli bakteri
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orani azalmasi durumunda ‘mikrobiyal disbiyozis’ adi verilen patolojik bir siireg
ortaya ¢ikar. Faydali bakterilen viicutta g¢esitli gorevleri bulunmaktadir, bunlardan
baslicalaro; kisa zincirli yag asidi (KZYA), amino asit sentezi, konjuge linoleik asit
(KLA) iiretimleri, sindirilemeyen besinlerine fermente edilmesi ve hidorlizinin
saglanmasi, safra asitlerinin biyotransformasyonu, immiin sistemin diizenlenmesi,
amonyak sentezi ve detoksifikasyonu gibi biyolojik ve kimyasal siireglerde gorev
alirlar. Bu kadar 6nemli gorevleri olan faydali bakterilerin oraninin bozuldugu ve
zararli bakterilerin ortamda artmasi durumunda disbiyozis siireci baslayarak; alerji,
inflamatuvar bagirsak hastaligi, astim, kanser, multipl skleroz, Parkisnon hastaligi,
colyak, obezite, diyabet ve kardiyovaskiiler hastaliklarin gortilme sikliginin arttig1 ve
disbiyozis ile bu hastaliklarin arasinda 6nemli bir iliski oldugi gosterilmistir (85).
Bagirsak mikrobiyotast her bireyde farklilik gosterdigi bilinmekte olup, bazi endojen
ve ekzojen faktorler mikrobiyotadaki degisikliklere sebep olmaktadir. Dogum sekli,
genetik, cografi koken, yasam tarzi, beslenme, yas, antibiyotik kullanimi1 ve gegirilen

hastaliklar bagirsak mikrobiyotasini etkilemektedir (86).

2.8.1. Mikrobiyota ve beslenme iliskisi

2.8.1.2. Mikrobiyota ve karbonhidratlar

Tiiketilen besinler araciligi ile alinan karbonhidratlar mikrobiyotanin en
onemli enerji kaynagidir. Karbonhidratlarin sindirilemeyen polisakkaritlerden
fermentasyonu sonucu ortaya ¢ikan KZYA’den asetat, propionat ve butirat olusur.
Ancak seliiloz igerigi zengin posa ise bakteriyel fermentasyona karsi direnclidir.
Fermentasyon ile olusan KZYA viicutta bir takim metabolik aktiviteleri uyararak

lipit ve glukoz sentezine katilir. (87)

KZYA’leri bagirsak epitel hiicrelerinin duvarinda bulunan iki farkli tlirde
GPR41 ve GPR43 proteinine bagimli reseptorii aktiflestirerek bagirsak hareketlerini
baskilamakta ve bagirsak gecisini geciktiren peptit YY sekresyonunu
uyarmaktadirlar. Aktiflesen GPR41’in leptin seviyesini artirirken, ndropeptit Y nin

azalmasina ve GLP-1’in artmasina neden oldugu bilinmektedir. Diger yandan
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aktiflesen GPR43’ilin propianat ve asetat aracilig1 ile adipogenezin artmasina sebep
oldugu gosterilmistir. Metabolik hastaliklarin 6nlenmesinde katki saglayan temel
mekanizmalardan biri kisa zincirli serbest yag asidi ve G protein bagimli protein
araciligi ile bagirsak mikrobiyotasini etkileyerek besinlerin emilim ve depolanmasini

artirmak ile iligkili oldugu bilinmektedir (88).

2.8.1.3. Mikrobiyota ve besinsel yaglar

Yapilan ¢aligmalar sonucunda yiiksek yagli beslenmenin mukozal biitiinliigi
bozmasi ve bagirsak hiicrelerinde bulunan duvar gecirgenliginin artmas: neden
olmasi1 ve plazma lipopolisakkarit (LPS seviyelerini) artirmasi gibi olumsuz etkileri
bulunmaktadir. Artan plazma LPS seviyesi, viicuttaki inflamasyonun artmasina ve
metabolik hastaliklarin olugsmasinda neden olan yolaklarin aktiflesmesinde 6nemli

bir faktor oldugu bilinmektedir(89).

Mikrobiyota araciligi ile sentezlenen KZYA ile birlikte LPS’ler konake1
sistemin gen ekspresyonunu diizenledigi bildirilmektedir. Mikrobiyota’da, aclik ile
uyarilan yag dokusu LPS seviyesinin artmasina ve beta-oksidasyondan sorumiu
peroksisomal proliferator-aktive reseptor ko-aktivatdr 1’in (Pgc-1) baskilanmasina
neden olmakta ve bu durumda obezite, diyabet ve kardiyovaskiiler hastaliklarin
olusumunun artmasma neden oldugu gosterilmistir (90). Ozellikle doymus yag
asitlerinin tiikketimi arttig1 durumlarda hepatik steatoz ve obezite olusmuna neden
oldugu ve olusumun altinda yatan sebebin bagirsak mikrobiyotasinda yasayan
Firmicutes/Bacteroidetes oraninin artmasi oldugu gosterilmistir. (91) Yag asit
tirlerinden doymamis yag asidinin biyohidrojenasyonu sonucu olusan konjuge
linoleik asit (KLA), insan metabolizmasinda antikansorejen, antiobezite |,
antiaterojenik ve antidyabetik etkiler gostermektedir (92).Fareler iizerinde yapilan
caligmalarda, konjuge linoleik asitten zengin beslenmenin Bacteroidetes/ Prevotella
ve Akkermansia muciniphila iizerinde prebiyotik etkiye sahip oldugu gosterilmistir.
(2015)
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2.8.1.4. Mikrobiyota ve proteinler

Proteinlerin sindirimi ilk olarak pankreatik enzimler ve ince bagirsak araciligi
ile salinan enterositler tarafindan gergeklesir. Aminoasitlerin ve oligopeptitlerin
onemli bir bolimii ince bagirsak enterositlerindeki tasiyicilar araciligi ile portal
sisteme gecis yapar ve yalmizca %10’u kolona ulasabilir. Ince bagirsaktaki
enterositlerin aksine, kolona ulasabilen proteinler, kolonsitler tarafindan emilmeden
bakteriyel mikrobiyota ile fermente edilmekte ve boylelikle c¢esitli metabolik
iriinlere doniismektedirler. Bu fermentasyon sonucu ortaya ¢ikan biyoaktif
bilesenler; hidrojen siilfat (H2S), poliaminler (agmatine, putrescine, spermidine,
spermine, cadaverine), amonyak, aromatik bilesikler (fenol, p-cresol, indol), KZYA,
organik asitler (laktat, formate, siiksinat), etanol, gazlar (H2, CO2, CH4) ve
potansiyel noroaktif etkileri olan bilesiklerdir (GABA, serotonin, histamin, L-DOPA,
triamin, nitrik oksit, triptamin, fenetilamin)(94). Ozellikle yiiksek proteinli diyetler
nedeniyle fazladan olusacak olan metabolitler kolorektal kanser, inflamatuvar
bagirsak hastaligi ve ateroskleroza neden olabilecegi gosterilmistir (95). Yiiksek
protein alimi ile atersklerozu arasindaki iligkinin trimetilamin-Noksit (TMAO)
diizeyi ile iligkilendirildigi ve bu maddenin olusumu arttik¢a ateroskleroz riskinin de
arttig1 bilinmektedir. Mikrobiyota tarafindan metabolize olan kolin ve fosfotidilkolin,
trimetilamin-Noksit (TMAO) olusumunu saglar. Karacigerde trimetilamin TMAQO’ya
doniismekte ve plazma TMAO seviyesinin artmas1 major kardiyovaskiiler hastalik

riskini de artirmaktadir (96).

2.9. Probiyotik Olarak Kullanlan Bakterilerin Insanlar Uzerinde

Hipolipidemik Etkileri
2.9.1. Probiyotik ve hiperlipidemi iliskisi

Yapilan c¢esitli ¢alisma, mikrobiyota, prebiyotik ve probiyotiklerin
hiperlipidemi arasinda onemli bir iligki oldugunu goéstermektedir. Mikrobiyota ve

hiperlipidemi arasindaki iliskinin olas1 mekanizmalari; disbiyozis nedeni ile Kisa

zincirli yag asit (KZYA) sentezinde artisi, safra asit konjugasyonunda dengesizlik ve

32



LPS ile olusan inflamasyonun neden oldugu hormonal ve metabolik etkilerdir.
Ozellikle obez bireylerde yiiksek yagl beslenme ile olusan LPS, adipoz dokuda
bulunan ve proinflamatuvar sitokin olarak kabul géren makrofajlari, TNF-a ve IL-6
gibi maddelerin salintmini artirir (97). Fermentasyon olusan KZYA tiirlerinden
butirat ve asetat’in endojen kolesterol sentezini uyarirken; propiyonat’in glukoz
sentezinde  substrat  olarak  kullanilmasi  kolesterol  sentezini  inhibe
etmektedir.Farelerde Farnesoid X reseptor-noksan olanlarinda hiperlipidemi
gelistiginin  farkedilmesi {izerine, safra asitleri ile trigliserid ve Kkolesterol
metabolizmasmin FXR araciligi ile diizenledigi belirlenmistir (98) . Mikrobiyota,
safra asit mekanizmasi araciligi ile FXR uyarmakta ve uyarilan FXR kolesterol ve
glukoz metabolizmasinda bulunan gen transkripsiyonunun basamaklarini aktiflestirir

(99).

2.9.1.1. Hiperlipidemi tedavisinde probiyotikler

Lipit tiirlerinin ayr1 ve 6zellesmis bir ¢esidi olan kolesterol, insan yasami i¢in
elzem bir maddedir. Kolesterol insan viicudunda en ¢ok bulunan sterol olup, viicutta
bircok Onemli gorevi bulunmaktadir. En 6nemli goérevlerinden biri, tim hiicre
zarlarinin bir bileseni olmasidir. Bunun ile birlikte, safra tuzlari, steroid hormonlar ve
D vitaminin 6ncilil maddesidir. Kolesterol viicutta iki kaynak araciligi ile depo
edilmektedir, birincisi yiyeceklerden saglanan Kolesterol digeri ise viicudun endojen

sentezi ile gergeklesmektedir (16).

Kanda kolesterol, trigliserid gibi farkli yag tiirlerinin artmasi durumu
olarak bilinen hiperlipidemi, kalp ve damar rahatsizliklarinin olugsmasina zemin
hazirlayan nedenlerden biri olarak bilinmektedir. Bedenimizde elzem olan
kolesteroliin miktarlarinda meydana gelen artis kalbi besleyen damarlarda
tikanikliga neden olarak saghk sorunlarinin olusumunda rol almaktadir.
Hiperlipideminin iyilestirilebilmesi i¢in en ¢ok tercih edilen yollardan biri olan
ila¢ kullanimi, hem maddi a¢idan hem de tedaviye bagh gelisen olumsuzluklardan
dolayr kisinin saglik durumu miisait ise silirekli bir yontem olarak tercih

edilmemektedir. Buna bagl olarak kolesteroliin plazmada artisinin iyilestirilmesi
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amaciyla yeni yontemler aranmis ve yararl bakterilerin bu yolaklarda 6nemli bir
rol aldigi belirtilmistir (100,101). Yararl bakterilerin intestinal bakteri toplulugu
tizerine etki ederek hastaliklar tiizerinde olumlu sonuglara neden oldugu
bilinmektedir (100). Canlilar iizerinde ve laboratuvar ortaminda yapilan
caligmalara dayanarak plazma kolesterolii lizerine diisiiriicii etki saglayan yararl
bakterilerin  6zellikle Bifidobacterium ve Lactobacillus cinsleri oldugu
belirtilmistir. Intestinal bakteri toplulugu iizerindeki ve bu topluluk ile kan yaglari
arasindaki iligkiyi arastirmay1 hedefleyen bir ¢alismada kan yaglar1 yiiksek fareler
deney grubu olarak kullanilmistir. Bu ¢alismada deney hayvanlarina, yag icerigi
fazla olan diyet ile Lactobacillus rhamnosus hsryfm 1301 susu veya fermente siit
verilerek sonuclar gézlemlenmistir. Sonucta bu bakteri susunu veya fermente siitii
alan hayvanlarin yag yapim-yikim yolaklarinda intestinal bakterilerin
diizenlenmesine bagli olarak olumlu sonuglar elde edilmistir (102). Bir baska
caligmada ise farelere 3 hafta siiresince yag igerigi yiiksek olan rejim verilerek kan
yaglarinin  artmasi  saglanmis olup, daha sonra ise aym farelere
Bifidobacteriumanimals ve Lactobacillus acidophilus i¢eren karisim verilerek lipit
diisiiriicti etkisi gozlemlemek hedeflenmistir. Fareler lizerinde yapilan ¢aligmalar
sonucunda probiyotik mikroorganizma igeren takviyelerin, lipit disliriicii etkisi
gostermesine bagli olarak insanlarda da kullanilabilecegi belirtilmistir (103).

Yeni dogmus ¢ocuklarin digkisindan yalitilan ve hipokolesterolemik etkisi olan bir
yararli bakteri oldugu disiiniilen Lactobacillus plantarum PHO04 susunun
kullanildig1 bir calismada fareler kullanilarak bu bakterinin etkileri incelenmistir.
Calismanin neticesi degerlendirildiginde bu bakterinin hipokolesterolemik etki
gosterebilecegi belirtilmistir (104). Baska bir c¢alismada ise amag, kolesterol
icerigi yliksek olan diyet ile beslenen farelerde Lactobacillus plantarum Lp9
susunun ve manda siitiinlin icerisindeki yararli bakterinin serum kolesterol
seviyeleri iizerindeki etkilerinin incelenmesidir. Bir grup fareye Lactobacillus
plantarum Lp9 sus’u tiikettirilirken diger grupta bulunan fareler ise manda siitii
tiikkettirilmistir. Calisgmanin sonuclar1 degerlendirildiginde, probiyotik susun
karaciger, aort ve kan ile iligkili lipit parametrelerini diisiirdiigli ve buna benzer bir
etkiyi diyetten kaynakli olusan yiliksek kolesterol iizerinde de sergileyebilecegi
belirtilmistir (105). Yiiksek yag iceren diyetlere nedeniyle serum lipitlerinin
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yiikselmesi ve hepatik disfonksiyon olusmasi durumlari tizerine yararl bakterilerin
tesirinin arastirilmast amaciyla yapilan bir ¢alismada; Lactabacillus casei,
Lactabacillus plantarum, Bifidobakterium bifidus ile zenginlestirilmis soya siitii
kullanilmistir. Calisma sonuglar1 yararli bakteri karisiminin eklendigi siitiin
kullaniminin hem yiiksek kan yaglart hem de hepatik disfonksiyon tizerine olumlu

etkiler sergileyebilecegi yoniinde olmustur (106).

Hafif ve asir1 sisman bireyler {izerinde yapilan bir ¢galismada Enterococcus
faecium’dan bir, Streptococcus thermophilus’daniki sus eklenerek olusturulan
yogurt kullanilmig ve bu yararli bakterilerin kalp-damar hastaliklar1 olusumunda
yer alan etmenler iizerine etkileri incelenmistir. iki ay’in sonunda sonuclar
degerlendirildiginde yararli bakteriler ile zenginlestirilen yogurdun tiiketiminin
pithtilasmada rol alan kan proteinini ve diisiik yogunluklu lipoproteini azalttii
gosterilmistir (107). Bir diger calismada ise kolesterol icerigi yliksek diyet alan
bireylerde buna bagh gelisen yiliksek kan yaglarinin diistiriilmesinde etkisi oldugu
diistiniilen Lactobacillus reuteri 263’iin etkisinin gosterilmesi hedeflenmistir.
Calismanin sonucunda, plazma lipit miktarlarint azalma ve buna bagli gelisen
durumlarin 6nline gegme konusunda bu yararli bakterinin kullanilabilecegini
destekleyen bulgularla karsilagilmigtir (108). Agizdan Lactobacillus sporogen
verilerek yararli bakterinin kan yaglar {zerindeki etkisinin gdézlemlenmesini
hedefleyen bir baska calismada katilimcilarin parametreleri 12 hafta sonunda
degerlendirilmistir. Sonug olarak, lipit parametrelerinden toplam kolesterol ve
diisiik dansiteli lipoproteinde diislis oldugu, bunun yaninda trigiliseritte bir
degisme olmadigi saptanmigtir. Buna bagli olarak yapilan arastirma sayisi
arttirlldikga kan yaglari disiiriicii etkisine sahip olan bu yararli bakterilerden
bahsedilebilecegi calismada vurgulanmistir (109). Metabolize olmadan gelen
karbonhidrat1 kullanan yararli bakteriler, bu durum sayesinde kandaki kolesteroliin
karacigere hareketini saglar ve karacigerdeki kolesterol iiretimini engeller.
Boylelikle kolesteroliin kan degerleri {izerine azaltici etki gosterirler (110).
Lactobacillus reuteri CRL 1908 ile yag igerigi yogun olan diyetin kullanildig1 bir
calismada bu yararli bakterinin kan yaglarimi diisiiriicii etkisinin arastirilmasi

hedeflenmistir. Fareler lizerinde yapilan bu ¢aligmanin sonuclarina gére bu bakteri
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HDL/LDL’de artis saglayarak kan yaglar1 ilizerine olumlu etki gostermektedir
(111). Kolesterol igerigi yiiksek olan diyet ile beslenen fareler iizerinde yapilan
bagka bir calismada 1se Lactobasillus gasseri ile zenginlestirilmis ve
zenginlestirilmemis siitlerin kan yaglar1 iizerindeki etkileri karsilastirilmistir.
Kolesterol distiriici etki gosteren Lactobacillus gasseri SBT0270’in bu etkiyi
bagirsak ile karaciger arasinda safra tuzlari ve diger maddelerin yenilenen bir
dongii ile alimip tekrar atilmasi sonucunda kana karisimini engelleme ve
steroidlerin gaita araciligiyla g¢ikarilmasi seklindeki yolaklarla gosterdigi ¢calisma

sonucunda belirtilmistir (112).

Yararli bakterilerin bu konu iizerine olumlu etkileri oldugunu gosteren
calismalarin yaninda herhangi bir etkisi olmadigini sdyleyen calismalar da
mevcuttur. Kolesterol seviyeleri farkli derecelerde yiikseklik gdsteren bireylere
Lactobacillus rhamnosus LC705 ve Propionibakteri freudenreichii ssp shermanii
JS verilmis ve sonucunda bu bakterinin kan yaglar1 iizerine etki gostermedigi
belirtilmistir (113). Lactobacillus fermentum kullanilan bir ¢alismada ise bu
bakterinin diisilk yogunluklu lipoprotein ve Oteki serum lipit degerlerine etkisi
incelenmistir. Calisma sonucunda bu bakterinin yag parametreleri lizerine anlamli

bir farklilik olusturmadigi belirtilmistir (114).

Yapilmis hayvan calismalarina ek olarak insan caligmalar1 da probiyotik
kullaniminin hiperlipidemi {izerine olumlu etkilerinin oldugunu gdstermektedir.
Yapilmis meta analiz ¢alismalarinda probiyotik tiiketiminin toplam kolesterol
seviyesinde ortalama 6,6-10,4 mg/dl, LDL kolesterol diizeyinde ise 7,3-8,9 mg/dI
azalmaya neden oldugu bildirilmistir (115-117). Probiyotiklerin toplam kolesterol ve
LDL kolesterol tizerinde etkinligi kanitlanmasina ragmen trigliserit seviyesi lizerine
yaratmis oldugu etki netlik kazanmis degildir. Trigliserit diizeylerinin probiyotik
kullanimu ile birlikte azaldigini gosteren meta analizler olmasina karsin probiyotik
kullantminin trigliserit diizeylerini azaltmada istatistiksel olarak anamli bir iliskinin
olmadigin1 gbsteren meta analizler de bulunmaktadir (115-119). Yapilan
arastirmalarin  ortak kanaati ise kullanilan probiyotik susunun kan lipit

parametrelerini etkileyen en Onemli etkenlerden biri oldugunu bildirmektedir.
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Yapilmis birgok calisma sonucunda tek veya ¢oklu kombinasyon probiyotik
kullaniminin kolesterol metabolizmasini etkiledigi ve bu etkinin énemli bir kisminin,
Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus plantarum ve Lactobacillus reuteri suslari
ile gerceklestigini gdstermistir. Ozellikle Lactobacillus ailesine ait bu 3 probiyotik
grubunun toplam kolesterol ve LDL kolesterol diizeylerini azaltmada diger suslara
gore daha etkili olabilecegi gosterilmistir (115,117-119). bunun tam aksine
Lactobacillus ailesinde olan Lactobacillus helveticus’un ise HDL koolesterolii
azalttigina yonelik ¢alismalar bulunmaktadir (119). Yapilan galismalar probiyotik
kullanimin kan lipitleri tizerine etkisini 6zellikle kisilerin baslangi¢ kolesterol
seviyeleri, iriiniin Ozellikleri ve miidahale siiresine gore degisebilecegini
gostermektedir. Baglangigtaki kolesterol diizeyi hafif veya orta derece yliksek olan
kisilerde, kolesterol seviyesi normal olan bireylere kiyasla daha etkili bir sonug
alabilcegi bildirilmistir. Bazi1 calismalar kullanilacak olan iiriinlin kapsiil veya
fermente siit tirliniin kullanilmasinin sonucu etkileyebilecegini gostermektedir (115).
Bunlara ek olarak, calismanin siiresi uzadik¢a (4-8 haftadan uzun) miidahalenin lipit
profili lizerindeki etkisinin daha da olumlu oldugu yoniindedir bildirilmistir (115-
117). Lipit metbolizmas1 ve probiyotik arasindaki iliskinin mekanizmasi kesin
olmamakla beraber, bir takim mekanizmalar 6ne siiriilmektedir. One siiriilen bu
mekanizmalar arasinda; safra tuzu hidrolaz aktivitesi, iiretilen kisa zincirli yag
asitleri araciligiyla HMG-CoA rediiktaz aktivitesinin inhibisyonu ve diyetle alinan

kolesteroliin bagirsaklardan emiliminin azalmasi yer almaktadir (120,121).

Probiyotiklerin kolesterol diisiiriicii etkisinden bahseden calismalar oldugu
gibi, probiyotiklerin lipid profili {izerinde hi¢ bir etkisi olmadigini da soyleyen
literatiirde pek ¢ok g¢alisma bulunmaktadir. L, rhamnosus LC705 ile yapilan bir
calismada; 38 erkek hasta, 4 hafta boyunca giinde iki kez 10% kob/g bakteri igeren
kapstiller kullanmis ancak ortalama 6,2 mmol/L olan kolesterol seviyelerinde hi¢ bir
degisiklik olmamustir (122). Benzer sekilde Lactobacillusfermentum ile yapilan bir
caligmada; 62 hasta, 10 hafta boyunca 2x10° kob/ g mikroorganizma igeren kapstilleri
her giin 4x1 pozolojide kullanmis ancak 10 hafta sonunda lipid profillerinde hig bir
degisiklik saptanmamistir (123). Her ne kadar bu calismalarda, hastalarin lipid

profillerinde degisim saptanmamis olsa da, bu celiskili sonuglar probiyotiklerin lipid
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profili iizerinde etkisiz oldugunu sdylemek icin yeterli degildir. In vivo modeller
lizerinde yapilan probiyotik calismalar1 pek ¢ok ¢evresel faktorden etkilenmektedir.
Her seyden 6nce kullanilan bakteri veya maya susunun tiirii, uygulanan doz, tedavi
siiresi, hastalarin klinik ¢esitliligi sonuglar etkilemektedir. Tiim bu nedenlerden
dolayi, iyi dizayn edilmis, valide edilmis sonuglart olan, plasebo kontrolli

caligmalara ihtiya¢ vardir.

2.9.2. Probiyotiklerin Kkolesterol konsantrasyonunu diisiirmesini saglayan olasi

mekanizmalar

Yukarida bahsedilen mekanizmalar disinda, daha 6nce yapilmis hem in vitro hem
de in vivo calismalar, ozellikle ince bagirsakta diyet kolesterol emiliminin
engellenmesi i¢in altta yatan mekanizmalarin iki farkli mekanizmaya
atfedilebilecegini gostermistir. Bu iki temel mekanizma sdyle kabul edilmektedir;

e Bakteri hiicreleri tarafindan kolesteroliin bagirsaklardan emiliminin

azaltilmasi

e Bakteriyel safra tuzu tuzlariin dekonjugasyonu (124).

2.9.2.1. Diyetle alinan kolesteroliin bagirsaklardan emilimi

Bagirsakta bulunan bakterilerin  bir takim aktiviteleri sonucu kolesterol
bagirsaklardan emiliminin azaltarak feces yolu ile atiliminin artmasina neden
olmaktadir. Feges ile artan kolesterol atilimin altinda yatan c¢esitli mekanizmalarin
oldugu ve bu mekanizmalar; kolesterol asimilasyonu, kolesteroliin bakterinin hiicre
duvarina baglanmasi veya hiicre zarinin yapisina katilmast ve kolesteroliin

koprostanole doniistiiriilmesi ile agiklanmaktadir (120).
2.9.2.2. Kolesterol asimilasyonu
Yapilmis calismalar sonucunda, 6zellikle Lactobacillus ve Bifidobacterium

tiirii probiyotik mikroorganizmalarin, safra tuzlar1 varliginda, kolesterolii asimile

edebilme yetengine sahiptir. Yukarida da belirtildigi gibi ilk kez 1985 yilinda

38



Gilliland ve ark., 1985 (125) yilinda bazi Lactobacillus acidophilus suslarinin,
bagirsakta bulunanlara benzer kosullar altinda kiiltiir ortaminda yetistirildiginde,
ortamda safra varlig1 ile birlikte besiyerdeki kolesterol miktarini azaltabilecegini
bildirdi (126). Sadece canli hiicreler degil, ayn1 zamanda biiylimeyen ve Oli
Lactobacillus da kolesteroliin ortamda azalmasina neden olmaktadir. Bununla
birlikte, safra varliginda biliylime ve laboratuar ortamindan kolesterolii azaltma
kabiliyeti, kullanilan Lactobacillus susuna bagli olarak 6nemli 6lgiide degismektedir
(127, 128). Bu c¢alismalar, bakterilerin kolesteroliin Lactobacillus yiizeyine
baglanarak azaltabilecegini ve bunun sonucunda diyet kolesteroliin bagirsakta
emilim i¢in daha az bulunabilecegini 6ne siirmektedir. Bir diger anlamda, bu etkinin
temelinde L.acidophilus susunun kolesterolii asimile etmesi yatmaktadir. Asagida,
sematik olarak probiyotiklerin, kolesterol asimilasyon mekanizmasi gosterilmektedir
(sekil 2.1).

39



Enterositler tarafindan kolesterol emilimi:
1 Toplam kolesterol & Kardiyovaskiiler hastalik olusum riski artmakta.

Probiyotik =
uygulama

Systemic circulation

Enterositlerin kolesterol emiliminin engellenmesi:
‘Toplam kolesterol > Kardiyovaskiiler hastalik olusum riski azalmakta.

L] (b) =

Sekil 2.1. Probiyotik kolesterol asimilasyon mekanizmasinin sematik gosterimi. (a) Bagirsak
enterositlerinin kolesterol emilimi, kardiyovaskiiler hastalik risklerini arttirir. (b) Probiyotik
uygulama, kolesterol asimilasyonunu arttirir, bu da metabolize olmayan kolesterol ve diger lipid
molekiillerinin atilmimi saglayarak kardiyovaskiiler hastalik risklerinin azalmasina neden olur.
Kaynak: Tomaro-Duchesneau C, Jones ML, Shah D, Jain P, Saha S, Prakash S.Cholesterol Assimilation by
Lactobacillus  Probiotic  BacteriaAn In  Vitro Investigation.BioMed Research International.
2014;2014:380316.
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2.9.2.3. Kolesterolii bakterinin hiicre duvarina baglanmasi1 veya hiicre zar

yapisina katilmasi

Noh ve digerleri, L.acidophilus ATTC 43121 susu kullanarak kolesterol
asimilasyonunu gostermek adina bir baska calisma daha yiiriitmistlir. Calismanin
sonucunda, kullanilan sus ile asimile olan kolesteroliin metabolik olarak
parcalanmadigini, besiyerinden alinan kolesteroliin 6nemli bir kisminin hiicrelerden
yeniden geri kazanilabildigini gostermislerdir (130). Sonug olarak bazi bakterilerin
membran yapisina katilarak ya da kolesterol yiizeyine tutunarak kolesteroliin,

bagirsaklardan kana emilimini azaltabilecegini bildirilmistir (130,131).

Lactobacillusgasseri susu’nun, hiicrelerin kolesterolii baglama yetenegini
saptama adina bir baska calisma yiritilmistir (132). Bu c¢alismda 28 farkli
Lactobacillusgasseri susu kullanmislar ve g¢alismanin sonucunda 28 susun tiimiiniin
kolesterolii baglama yeteneginin oldugu ortaya konmustur. Ancak, bakteri hiicre
duvarindaki peptidoklikanlarin kimyasal ve yapisal farkliliklar1 nedeniyle suslarin
kolesterol ~ baglama  kabiliyetinin ~ degiskenlik  gosterdigi  bildirilmistir
(132).Ekzopolisakkarit (EPS) iireten ve iretmeyen iki Lactobacillus lactis
sups.cremoris susunun kolesterolii baglama yeteneklerini incelemek {izere, Nakajima
ve ark., (133) 1992 yilinda bir ¢alisma yiiriitmiigtiir. Calisma sonucuna goére, EPS
tireten susun, lretmeyen susa kiyasla kolesterolii baglama yeteneginin daha fazla
oldugu ortaya konmustur. EPS’ler mikroorganizmalar tarafindan hiicre disina
sentezlenen polisakkaritler olup sindirim sisteminden sindirilmeden gectigi i¢in
prebiyotik Ozellik gostermektedir. Bu baglamda Nakajima ve digerlerinin
caligmasinda da gosterildigi gibi, hiicreler tarafindan {iiretilen EPS miktarmin fazla
olmasi halinde, EPS’nin diyet ile alinan posali besinlere benzer bir etki gosterdigi ve
kolesteroliin bakteriler araciligi ile tretilen EPS’ye baglanarak fegesle atim
miktarinin arttig1 bildirilmistir. EPS’ye baglanarak, feces ile kolesterol atiliminin
arttigi durumlarda bagirsaklardan emilerek kana gecen kolesterol miktarinin
azalmasina neden oldugunu gosterilmistir (133). Bu ¢alismalara ek olarak giincel bir
arastirma olan, Choi ve Chang (134) ¢alismasi; onceki ¢alismalar1 destekler nitelikte

olup, geleneksel Kore yemegi olan Kimchi’den izole edilen L.Plantarum EM

41



susunun elektron mikroskop (SEM) goriintiilmesi kullanarak kolesterol diisiiriicii
etkisi saptanmistir. Kullanilan sus kolesteroliin hiicre duvarina katilmasini saglayarak

kolesterol seviyesini %47 oraninda diislirdiigii gosterilmistir (134).

2.9.2.4. EPS iiretimi ve kolesteroliin EPS iiretimine katkisi

EPS’ler, D-glikoz, D-galaktoz, L-ramnoz veya nadir olarak N-
asetilglikozamin, N-asetilgalaktozamin ve glukoronik asit igeren birimlerin
tekrarlanmasi sonucu aciga ¢ikan yapilardir. EPS lireten
mikroorganizmalaringelistigi ortam ve ideal sartlar EPS’nin kalitesini ve verimini
etkilemektedir (135, 136). Yapilmis ¢alismalar, LAB tarafindan iiretilen EPS’lerin
bazilarinin antitiimor, antioksidan ve kolesterol disiirlicii etki sagladigi ortaya
konmustur (137, 138). Bir baska calismada, ev yapimi yogurttan izole edilen L.
delbrueckii subsp.bulgaricus bakterinin sus formu kullanilarak mikroorganizmalarin
EPS {irteimi ile serum kolesterol arasindaki iliski incelenmistir (139). Tok ve Aslim
(139) calismalarinda ev yapimi yogurttan izole ettikleri L. delbrueckii subsp.
bulgaricus susunu kullanarak mikroorganizmalarin EPS iiretimi ile kolesterol diisiisii
arasindaki iliskiyi incelemislerdir. Sonucta, EPS {iretimi arttik¢a kolesterol diigiirme
oraninin arttigini belirlemiglerdir. Dilna ve digerleri (140) EPS’nin kolesterolii
diisirme yetenegini belirlemek amaciyla probiyotik L. plantarum RJF4 susunun
kolesterolii diisiirme 6zelligini saptamak i¢in ¢alisma yiiriitmistiir. Yapilan ¢alisma

sonucunda susun %42,24 diizeyinde kolesterolii diisiirdiglinii gostermistir.

2.9.2.5. Kolesteroliin koprostanole doniistiiriilmesi

Bagirsak mikrobiyotasinda bulunan bakteriler tarafindan kolesteroliin
koprostanol  doniisimiinii  saglayan enzim kolesterol redilktaz enzimidir.
Kolesteroliin, koprostanole doniigtimiinii  saglayan molekiilin  bu enzim,
Bifidobacterium sp., L.acidopilus ve Eubacterium coprostanoligenes gibi bakteriler
araciligi ile gergeklestigi bilinmektedir. Bagirsaktaki koprastonal emilimi ¢ok az
miktarlarda olup feces yolu ile viicuttan uzaklasitirlmaktadirlar. Probiyotik bakteriler
ile kolesteroliin kaprostanole doniisiimii saglanmakta ve boylelikle kolesteroliin

koprostanole donilismiis halinin feces yolu ile atilmasi sebebi ile kana gecen

42



kolesterol miktar1 azalmaktadir. Bu bakterilerin  kolesterolii koprostanole

doniistiirecek bu enzime sahip olmalar1 kandaki kolesterol diizeyinin azalmasina

neden olmaktadir (141,142,143).

2.9.2.6. Safra tuzlarimin dekonjugasyonu ve safra tuzu hidrolizi (BSH) aktivitesi

Bir¢ok calisma, kolesteroliin in vitro olarak azalmasini saglayan temel
mekanizmalardan birinin, bagirsakta bulunan probiyotik bakterilerinin safra tuzu
hidrolaz aktivitesi ile baglantili oldugunu gostermektedir (141,144,145). Safra tuzu
hidrolaz, serbest primer safra asitlerini serbest birakmak icin safra tuzlarinin
dekonjugasyonunu katalize eden bir enzimdir. Dekonjuge safra tuzlari daha az
¢Oziiniirdiir ve bagirsak liimeninden konjuge safra tuzlarina gére emilimi daha az
etkilidir.Bu sebeple, ince bagirsakta, safra tuzlarmin dekonjugasyonu, bagirsak
kanalindan daha fazla safra asidinin atilmasina yol agar (141).Safra asitlerinin daha
fazla atilmasiyla enterohepatik sirkiilasyon ile karacigere donen safra asidi miktari
azalir. Meydana gelen bu eksigi tamamlamak i¢in, karaciger, viicuttaki mevcut
kolesterolii kullanarak daha c¢ok safra asidi sentezler. Boylece, daha fazla safra
asidinin tretilmesi icin, safra asitlerinin onciil maddesi olan kolesteroliin kullanimi
artar ve dolayisiyla serum kolesterol seviyesinde bir azalma meydana gelir
(132,143,146,147). Lactobacillus spp. igerisinde dekonjugasyonu saglayan safra tuzu
hidrolaz enzimi (BSH) tiretmektedir. Bu enzim (EC 3.5.1.24) konjuge glisin veya
taurinin hidrolizini katalizleyerek bu maddeleri aminoasitlere ve serbest safra
tuzlarina doniistirir. L. acidophilus, L. bulgaricus, ve L. reuteri gibi
mikroorganizmalarin canli olarak oral alimi sonucu, safra tuzlarinin dekonjugasyonu
ile safra tuzlarinin enterohepatik dolasimi engellenmis olabilecegine yonelik bilgiler
mevcuttur. Bu engelleme sayesinde serum kolesterol seviyelerinde diisiis

gozlenmektedir (148-151).

Ayn1 zamanda, safra asitlerinin dekonjugasyonunun saglanmasi, kolesteroliin
bagirsak kanalindan daha az emilmesine yol a¢makta, enterohepatik dongiiyle
karacigere donen safra asidi miktarini azaltarak, karacigerdeki safra asidi iiretimini

artirmaktadir. Boylelikle, bagirsaklarda meydana gelen asidik ortamda kolesteroliin
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serbest safra asitleriyle c¢okelmesini saglamak suretiyle serum kolesterol

seviyelerinin azalmasina yardimci oldugu diisiiniilmektedir (152).

In vitro ortamda farkli tiirlerdeki probiyotik mikroorganizmalarin kullanimi
ile BSH aktivitesini ve kolesterol dekonjuge etme yetenegini saptamak adina Tsai ve
digerleri (153) yiiksek performansli sivi kromatografisi (HPLC) ile bir ¢alisma
yirtitmistir. Calisma’nin  sonunda Pediococcus acidilactici, Bifidobacterium
adolescentis ve, L. rhamnosus ile L. acidophilus suslarinin BSH aktiviteleri diger
tirlere kiyasla dahafazla oldugu gosterilmistir. Ayrica, aym1 c¢aligmada, L.
rhamnosus’un 48 saat sonunda % 100 oraninda trigliserit sekresyonunu inhibe ettigi

belirlenmistir.

Bir bagka c¢alismada, BSH aktivitesine sahip Lactobacillus tiiriine ait
mikroorganizmalarin kolesterol seviyesinin diisiiriilebilmesi i¢in yogurt ile birlikte
giinliik tiiketim miktariin belirlenmesi amaciyla yapilan bir ¢alismanin sonucunda
serum kolesterol seviyesinin %33 ila %22 arasinda diislis gOsterdigini
belirlemislerdir (154,155). Yiriitilen gesitli ¢alismalar L. acidophilus tarafindan
safra tuzlarimi dekonjuge edildigini de gostermistir (156,157). Rossi ve digerleri,
(158) galismalarinda Enterococcus faecium,L. acidophilus,L. jugurti, S. salivarius
subsp. thermophilus ve L. delbrueckii subsp.bulgaricus’un suslarini kullanarak in
vitro kosullarda kolesterolii diisiirme Ozelligini arastirmistir. Calisma sonunda,
ozelligin kullamilan tiire gore degiskenlik gosterdigi bildirilirken, kiiltiirlerin
kolesterolii ortalama % 43 oraninda diigiirdiigi gosterilmistir. Jones et al., (154)
tarafindan genetik olarak modifiye edilmig L. plantarum hiicrelerinin safra tuzu
dekonjugasyonu yoluyla kolesterol diisiiriicii etkisini belirlemek iizere bir ¢alisma
gergeklestirilmistir. Calismanin sonucunda hiicrelerin safra tuzlarini etkili bir sekilde

dekonjuge edebildigi sonucuna varilmistir.

Xiao ve digerleri(159) tarafindan yiiriitiilen bir bagka
calismada,Bifidobacterium longum susu BL1 ile fermente edilmis yogurt
iceceklerinin, toplam kolesterol konsantrasyonlar1 240 mg/dlI'nin {iizerinde olan

deneklerde kan lipitlerini onemli 6l¢iide iyilestirdigi belirtilmistir. Bu gercegi, bu
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tiirlin, gliclii safra tuzu hidrolaz aktiviteleri vasitasiyla safra tuzlarin1 dekonjlige etme

yeterliligine bagladig: bildirildi.

2.9.2.7. Mekanizma arastirmalarinda son gelismeler

Yukarida belirtilen mekanizmalara ek olarak yapilan gilincel ¢alismalarda
daha farkli mekanizmalarin varligt da s6z konusudur. Karaciger tarafindan
biyosentezi ve bagirsaklardan emilim, insan viicudundaki iki ana kolesterol
kaynagidir ve her ikisi de genel kolesterol dengesinde dnemli rol oynamaktadir. Son
arastirmalar, probiyotiklerin kolesterol diisiiriicii etkilerini yoneten mekanizmalarin
in vitro ve in vivo olarak arastirmisla ve cesitli yolaklar arciligi ile probiyotik
mikroorganizmalarin hipolipidemik etki gosterdigi bildirilmistir. Giincel yolaklar
saptantyor olsa da mekanizmalar net olarak anlagilmis degildir. Giincel yayinlarin
tizerinde durdugu yeni yolaklar arasinda ise; dolagimdan, esterlesmis veya
esterlesmemis kolesteroliin, Niemann-Pick C1 benzeri 1 protein (NPC1L1) aracilig
ile hiicre igine alindig1 ve bdylelikle oral alinan probiyotiklerin, NPC1L1 proteinini

inhibe ederek kolesteroliin hiicre igerisine gecisini engelleyebilecegi bildirilmektedir.

Kolesterol metabolizmasinda 3-hidroksi-3-metilglutaryil-CoA (HMG-CoA)
rediiktaz enzimi anahtar rol oynamaktadir. Bu enzimin inhibe edilmesi kolesterol
metabolismazinda hiz kisitlayict basamak olarak bilinmektedir. HMG-CoA rediiktaz
enziminin inhibe edilmesi ile endojen kolesterol sentezi azalmaktadir.
Probiyotiklerin, HMG-CoA rediiktaz enzimini inhibe ederek kolesterol seviyesini

diistiriilebilecegi bildirilmistir.
Son olarak, probiyotik mikroorganizmalarin,safra asidi sentezinde ilk

basamak enzimi olan kolesterol 7-alfa hidroksilaz (CYP7AL) enzimini inhibe ederek

hipolipidemik etki gosterebilecegi bildirilmistir (160).
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Oral probiyotikler ve NPC1L1 proteini arasindaki iliski

Diyet kolesteroliin bagirsaktan emilmesi kolesterol homeostazinin énemli bir
parcgasidir. Kolesterol esas olarak duodenum ve proksimal jejunumda emilirken,
bagirsak ileal segmentinde ¢ok az emilim gergeklesir (161). Ince bagirsaktaki
enterositlerin firgca sinir membraninda ifade edilen NPCIL1 proteini, bagirsak
kolesterol emiliminde kritik bir rol oynar (162).NPC1L1-ayristirilmis farelerde
kolesterol emiliminde 6nemli bir azalma saptanmistir. Bu fareler kolesterol emilimini
inhibe etmekte kullanilan, kolesterol diisiiriicii ilag ezetimib ile tedavi edilen vahsi tip
farelere benzer sekilde plazma lipoprotein ve hepatik kolesterol profiline sahip
oldugu gosterilmistir (163). Huang ve digerleri (164), 4 hafta boyunca, 20
hipokolesterolemik erkek fareye, L. acidophilus ATCC 4356 (1x10°kob/giin)
saglayarak bir ¢alisma yiiritmistir (164). Calismanin sonucunda, duodenum ve
jejunumda NPCILI ekspresyonunda anlamli bir azalma bildirmistir (p <0.05).
Ayrica, miidahale grubunun plazmasinda, toplam ve LDL kolesterol
konsantrasyonlarinda kontrol grubuna gore anlamli derecede azalma saglanmistir (p
<0.05). Duval ve digerleri (165), NPCIL1 gen ekspresyonunun bagirsaktaki
karaciger X reseptorii (LXR) aktivatorleri tarafindan azalmasini saglayici etki
gosterdigini bildirmistir (165). LXR'lerin memelilerde kolesterol metabolizmasinin
merkezi diizenleyicileri oldugu kabul edilmektedir. Simdiye kadar tanimlanan iki
LXR, LXRa ve LXRb, niikleer reseptor siiper ailesine ait ligandla aktive olan
transkripsiyon faktorleridir (165). Huang ve Zheng (166), L. acidophilus susu ATCC
4356min LXRa ve LXRb ekspresyonunu arttirict etki gosterebilecegini veya
NPCIL1 ekspresyonunu Caco2 hiicrelerinde doza ve zamana bagh bir sekilde

azaltabilecegini belirtti (166).

Oral probiyotikler ve 3-hidroksi-3-metilglutaryil-CoA (HMG-CoA)rediiktaz

arasindaki iliski
Viicutta {iretilen endojen kolesteroliin sentezinin inhibisyonu, serum

kolesterol seviyelerini diisiirmenin en etkili yoludur. Kolesterol, memeli hiicrelerinde

asetil-CoA'dan sentezlenen, 40'tan fazla sitosolik ve zara bagli enzimin dahil oldugu
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karmasik biyosentetik bir yoldur. HMG-CoA'nin mevalonata indirgenmesini katalize
eden HMG-CoA rediiktaz enzimi, kolesterol biyosentetik yolunun hizini belirleyen

enzimdir ve hiperkolesteroleminin tedavisi i¢in onemli oldugu i¢in terapotik bir

hedef olarak yogun incelemeler altina alinmistir (167).

HMG CoA, probiyotiklerin hiz sinirlayici bir enzim olan ve endojen
kolesterol iiretimine katilan HMG-CoA rediiktaz aktivitesini bloke etmesine
yardimc1 olan bir bilesiktir.Probiyotik bakteriler, bagirsakta kolesterol emilimini
baglayarak ve boOylece hiicre zarina dahil ederek viicuttaki kolesterol diizeyini
azaltirlar. Kolesterol, biiyiime sirasinda da asimile edilebilir. Yukarida belirtilen
faaliyetlerin tiimii probiyotiklerin, kolesterol diisiiriicii etkilerine yardimci olmaktadir
(130).Ozellikle, Lactobacillus bakterileri ferulik asit (FA) iireterek (168,169) hepatik
HMG-CoA rediiktaz1 inhibe etmekte ve boylelikle asidik steroliin atilimini tesvik
etmektedir (170).

HMG-CoA rediiktaz enziminin oOlgiilmesi ile probiyotiklerin hepatik
kolesterol sentezi hiz1 lizerindeki etkisi hakkinda bilgi saglanabilir. Bazi ¢alismalar,
normal diyetlerin, kolesterol veya oral statinlerle takviyesinin HMG-CoA rediiktaz
ekspresyonunu inhibe ettigini gostermistir (171). Yapilmis bir ¢alismada, yazarlar 6
haftalik C57BL/6 erkek fareye, 35 giin boyunca canli veya olii L. plantarum
KCTC3928 susu ile beslemistir (172). Sonuglara bakildiginda, canli bakteri alan
gruptaki farelerin LDL kolesterol seviyesinin %42 oraninda, istatistiksel olarak
daanlamli derecede diisiis sagladigini ortaya koymustur (p <0.05). Diger yandan, 6lii
L. plantarum KCTC3928 susu alan farelerin, plazma lipit profillerini iyilestiremedigi
gosterilmistir (p>0.05). Bu nedenle, 6lii probiyotik mikroorganizmalar ile beslenen
farelerin, HMG-CoA rediiktaz ekspresyonunda herhangi bir degisiklik olmadigi
bildirilmistir (p> 0.05). Park ve digerleri, hiperkolesterolemisi olan siganlarda,
Lactobacillus acidophilus ATCC 43121 susunun kolesterol metabolizmasi
tizerindeki etkilerini incelemistir (173). Sonuglara bakildiginda,L. acidophilus ATCC
43121 takviyesi alan si¢anlarin, normal diyet grubunda hepatik HMG-CoA rediiktaz
mRNA ekspresyonunu arttirdigini  gostermistir (p <0.05), ancak L. acidophilus
ATCC 43121 takviyesi hiperkolesterol diyetleri ile desteklendiginde anlamli bir fark
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bulunamamistir (p> 0.05). Oral probiyotik suslar1 ile HMG-CoA rediiktaz

ekspresyonu arasindaki iliskiyi dogrulamak icin daha fazla c¢aligmaya ihtiyag

duyulmaktadir.

Oral probiyotik ve 7 alpha & 27 alpha-hidroksilaz arasindaki iliski

Kolesterol, karacigerdeki safra asitlerine, klasik (notr) veya alternatif (asidik)
yoldan doniisebilir. Safra asidi biyosentezinin klasik yolagi sadece hepatositlerde
bulunur ve alternatif yolak temel olarak periferik dokularda aktiftir. Klasik yolakta,
kolesterolun steroid ¢ekirdeginin karbon 7'sinde bir hidroksilasyon meydana gelir.
Bu reaksiyon, kolesterol 7a-hidroksilaz (CYP7A1) enzimim tarafindan katalize edilir

ve safra asitlerinin biyosentezinin hiz smirlayict basamagi olarak kabul edilir.
Alternatif yolda, kolesterol sterol 27-hidroksilaz (CYP27Al) tarafindan
oksisterollere oksitlenir; oksisteroller daha sonra oksisterol 7a-hidroksilaz (CYP7B1)
ile 7alpha-hidroksillenmis oksisterollere dondstiiriiliir. Son olarak, 7-alpha-
hidroksillenmis oksisteroller, klasik yolun ikinci basamagina girer (174). Jeun ve
digerleri (172), canli Lactobacillus plantarum KCTC3928 ile beslenen gruplarin
C57BL/6 farelerinde fekal safra asitlerinde onemli artiglar gosterdigini belirtirken,
CYP7AT1'in gen ekspresyonu ve protein seviyeleri onemli dl¢iide artmasini sagladig:
gosterilmistir. Ancak, bu rejimin, kontrol grubu ile karsilastirildiginda CYP27A1 gen
ekspresyonu ve protein seviyeleri iizerinde etkisi olmadig1 gosterilmistir (172). Park
ve digerleri (173), normal diyetlerin L. acidophilus ATCC 43121 ile takviye
edilmesinin hepatik kolesterol CYP7A1 ekspresyonunu arttirdigint  gostermistir
(173).

Ozet olarak, diizenli probiyotik bakteri tiiketiminin hipokolesterolemik

etkisinden sorumlu ana mekanizmalar sekil 2.2°de belirtilmektedir (175).
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Sekil 2.2. Diizenli probiyotik bakteri tiiketiminin hipokolesterolemik etkisinden sorumlu ana
mekanizmalar. Bazi probiyotik bakteriler (1) safra tuzu hidrolaz enziminin etkisiyle safra tuzlarini
dekonjlige edebilir. Ayrica, (2) kolesteroliin dekonjuge safra tuzlariyla birlikte c¢okeltilmesi, (3)
kolesteroliin hiicre zarlarina asimilasyonu ve dahil edilmesi, (4) kolesterol rediiktaz enzimi ile
kolesteroliin koprostanole doniigiimii ve (5) bagirsak kolesterol tasiyict Niemann-Pick Cl'in gen
ekspresyonunun 1 (NPCIL) inhibisyonu, probiyotik bakterilerin bagirsak kolesterolii ve lipidlerin
emilimini azalttigi mekanizmalarin bazilaridir. Probiyotik bakteriler tarafindan sindirilemeyen
karbonhidratlarin (6) fermantasyonu, karaciger enzimi 3-hidroksi-metil-3-glutatil-CoA (HMG-CoA)
rediiktazin aktivitesini inhibe eden propiyonat iiretimine yol acar. Ek olarak, bu bakteriler,
hipokolesterolemik etkiye katkida bulunan lipit metabolizmasini (7) diizenleyebilir.

Kaynak: Reis SA, Concei¢do LL, Rosa DD, Siqueira NP,Peluzio MCG. Mechanisms responsible for
the hypocholesterolaemic effect of regular consumption of probiotics Nutrition Research Reviews.
2017; 30(1): pp. 36-49.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calisma Yeri ve Zamam

Bu caligma, Eyliil 2018 — Subat 2019 tarihleri arasinda, Kuzey Kibris Tiirk
Cumhuriyeti’nin Magusa bdolgesinde yasayan ve Gazimagusa Devlet Hastanesine
Dahiliye Poliklinigi’ne basvuran 30-64 yas arasi, hekim tarafindan tanis1 konmus
hiperlipidemisi olan ve hiperlipidemi disinda baska bir kronik rahatsizligi olmayan
51 birey (18 erkek, 33 kadin) ile yiiriitiilmiistiir. Deneysel tarzda olan bu arastirma,
randomize c¢ift kor plasebo kontrollii klinik bir c¢alisma olarak yiirtitiilmistiir.
Randomizasyon ig¢in tabakali (stratified) randomizasyon yontemi kullanilmistir.
Calismaya katilmayr onaylan kisiler, 8 hafta boyunca her giin probiyotik
mikroorganizma iceren kapsiil veya plasebo kapsiil alarak, c¢alisma sonunda
katilimcilarin besin tiikketimleri, fiziksel aktivite ve biyokimyasal bulgulari ile birlikte
antropometrik  Ol¢limler arasindaki farkliliklar degerlendirilmistir. Calismada
probiyotik 1 grubu 1x10° Lactobacillus rhamnosus GG mikroorganizma igeren
kapsiil (n:18), probiyotik 2 olarak adlandirilan grup Lactobacillus acidophilus 1x10°
kob ve Bifidobacterium animalis subsp.lactis 1x10° kob kombinasyonlu bir
probiyotik kapsiil tiikketirken (n:17), 3. Grup ise plasebo grubu olup bos kapsiil alan
grup (n:16) olarak ¢alisma gruplari olusturulmustur. Arastirmanin yapilmasi igin
gerekli izinler, Dogu Akdeniz Universitesi Bilimsel Arastirma ve YAYIN Etigi
Kurlu’nu 2018/60-26 sayil1 belge ile 15.10.2018 tarihinde alinmigtir (EK-1).

3.2. Orneklem Yéntemi

Calismaya dahil edilen katilimecilar, Gazimagusa Devlet Hastanesi Dahiliye
Poliklinigi’ne bagvuran, uzman hekim tarafindan fiziki muayeneleri yapilan ve
aragtirmaya uygun olan bireylerin goéniillii olarak dahil edildigi basit rastgele

orneklem secimi ile ¢aligma popiilasyonu olusturulmustur.

Calismaya dahil olmak isteyen katilimcilar, ¢alisma hakkinda genel olarak

bilgilendirilmis ve gonilli olduklarina dair onam formu imzalatilmistir (EK 2).
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Katilimeilarin  genel karakteristik 6zelliklerinin  belirlenmesi ve antropometrik
Olciimlerinin kaydedilebilmesi i¢in arastirici tarafindan anket formu doldurulmustur
(Ek 3). Katilimcilarin arastirmaya dahil olma kriterleri; arastirmaya katilmak igin
gontlli olunmasi, 19-65 yas arasinda olunmasi, viicut kiitle indeksi <30kg/m2
olunmasi, probiyotik kullanimina kars1 allerjinin veya hasassiyetin olmamasi, kadin
katilimcilarin hamilelik veya emzirme siirecinde olmamasi, kilo kaybini saglamak
icin diyette olunmamasi, son 3 ayda antibiyotik kullanmamis olmasi, son 3 ayda,
prebiyotik- probiyotik veya sinbiyotik {riin kullanmamis olmasi, supleman
kullannrmma uygun olmasi, sigara ve alkol tiiketilmemesi, gastrointestinal
probleminin olmamasi1 (¢Olyak, besin allerjileri, irritable bagirsak sendromu),
hipertansiyon disinda herhangi bir kronik hastaligin (diyabet, kronik bdbrek
yetmezligi gibi) olmamasi, lipit diisiiriicii herhangi bir ila¢ veya supleman aliminin
olmamasi, ileri diizeyde renal, karaciger, kalp ve sinir sistemi hastaliklari olmamast,
bagisiklik sistemi baskilanmis kanser hastaligi olmamasi, agir egzersiz yapmiyor
olmasi olarak belirlenmistir. Arastirmaya dahil olmama kriterleri ise; arastirmaya

dahil olma kriterlerinin yerine getirilmemesi olarak belirlenmistir.

Calismanin ilk asamasinda toplamda 57 goniillii birey c¢alisma i¢in uygun
bulunup calismaya davet edilmistir. Calisma siiresince katilimcilarin bazilari
calismanin  dislanma  kriterleri nedeniyle ¢alismaya dahil edilememistir.
Katilimcilardan 2 kisinin tiroid fonksiyonlarinda bozukluk, diger bir kiginin de
homosistein seviyelerinin acil tedavi gerektirecek kadar yiiksek olmasi nedeniyle
calismaya dahil edilememistir. Bu duruma ek olarak, randomizasyon yapildiktan ve
probiyotik iriinlerin hastalara ulasacagi donemde antibiyotik kullanmak zorunda
kalan 2 katilimci da ¢alismadan elimine edilmistir. Bir diger kisi de asir1 gaz ve
siskinlik sebebi ile ayrilmak istedigini bildirmistir. Caligma’nin sonunda probiyotik 1
grubunda 18 kisi, probiyotik 2 grubunda 17 kisi ve plasebo grubunda 16 kisi olmak

tizere toplamda 51 katilimer ile ¢alisma tamamlanmustir (sekil 3.1).
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Dahil edilme ve dislanma
kriterlerine uygun goniilliiler

(n=63)

Randomizasyon (n=56)

Calismadan ayrilanlar(n=6)
Katilim saglayamamasi (n=3)
Diisiik algilanan uyumluluk (n=2)
Antibiyotik ilag kullanimina
baglama (n=1)

Yerlestirme
(Miidahale 6ncesi)

v

Probiyotik | grubu (n=21)

Calismadan ayrilan: (n=1)
e Kendi istegi ile ayrilma
(n=1)

Probiyotik Il grubu (n=19)

Caligmadan ayrilan : (n=0)

y

J

Takip Donemi
(Miidahale siireci)

v

Probiyotik I grubu (n=20)
Calismadan ayrilan: (n=2)
e  Gaz sikayeti ile birakmak
isteyen (n=2)
e Kendi istegi ile ayrilma
(n=1)

Plasebo grubu (n=16)

Calismadan ayrilan : (n=0)

4

Probiyotik Il grubu (n=19)
Caligmadan ayrilan : (n=2)

isteyen (n=1)

e  Gaz sikayeti ile birakmak

e Antibiyotik ilag kullanimi (n=1)

Plasebo grubu (n=16)

Caligmadan ayrilan : (n=0)

Probiyotik I grubu
(n=18)

Sekil 3.1. Katilimcilarin gruplara yerlestirilme akis diyagrami

Analiz

(n=17)

Probiyotik Il grubu

Plasebo grubu
(n=16)
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3.3. Calisma Dizyam

Calisma siiresi, kan lipitlerinin degisim siiresi degerlendirilerek ve daha once
yapilmis benzer caligmalar baz alinarak, 8 hafta olarak belirlenmistir. Bireylere ilk
olarak, calisma hakkinda genel bilgi verilmis ve ‘Aydinlatilmis Onam Formu’
okutularak calismaya goniillii katilmak istediklerini beyan eden form

imzalattirilmistir (Ek-2).

Calisma randomize ¢ift kor plasebo kontrollii bir klinik ¢aligma oldugundan
katilimcilarin hangi grupta yer alacagi bir bagka sahis tarafindan belirlenmistir.
Birinci grup Lactobacillus tiirii probiyotik, ikinci grup Bifidobacterium tiirii
probiyotik ve Tligiincii grup ise plasebo (kontrol) grubu olacak sekilde c¢alisma
planlanmistir. Kullanilacak olan suplemanin etkinliginin anlagilabilmesi igin, tim
gruplarda bulunan katilimcilar rutin beslenme ve fiziksel aligkanliklarin
degistirmeden yasantilarina devam etmeleri ve normal ritiiellerine ek olarak 8
haftalik caligma siiresince beslenmelerine sadece supleman eklemeleri istenmistir.
Sekiz haftalik calisma siiresince, bakterilerin gastrik asitten etkilenmemesi i¢in
suplemanlarin  yemekten hemen sonra tiiketilmesi gerekliligi katilimcilara
bildirilmigtir. Sekiz haftalik c¢alisma siiresince katilimcilarin  yasam tarzinda
degisiklik olmas1 (beslenme ve fiziksel aktivite) veya ilag kullanmaya baslamalar

(lipit diistirticti, antibiyotik vs.) ¢alismadan eliminasyon nedeni olmustur.

Calismaya katilmayr onaylayan katilimcilara c¢alisma basinda genel
demografik 06zelliklerinin tanimlanmasi1 ve degerlendirilmesi i¢in anket form
uygulanmistir (Ek-3). Anket formuna ek olarak, c¢alisma baslangicinda tiim
katilimcilar ile goriisiilmiis ve dogru besin tiiketim ve fiziksel aktivite kaydi
yapabilmeleri i¢in c¢alismay1 yiiriiten kisi tarafindan detayli anlatim saglanmistir.
Daha sonra, 15 giinde bir ard arda gelen 3 giin (2 giin hafta i¢i ve 1 giin hafta sonu
olacak sekilde) her ii¢ gruptaki katilimeilarin 3 giinliik besin tiikketim kayitlar1 alinmis
ve tiiketilen besinlerin Besin Fotograf Katalogu’'ndaki gorseller ve maketler
kullanilarak dogru besin tiiketim miktarlarinin saptanmasi saglanmistir. Bunun

yaninda, besin tliketiminin alindig1 gilinlerde 3 giinliik fiziksel aktivite kaydi da
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alimmistir (Ek-4). Katilimeilar ile 15 giinliik goriisme periyodlarinda kisilerin viicut
kompoziyon ol¢iimleri alinarak viicut agirliklarinda degisimlerin (artis veya diisiis)
olmamasi saglanmistir. On-bes giinde bir ziyaret edilen katilimcilarin, ziyaret
edildigi glinler ayn1 zamanda 15 giinliikk suplemanlari da teslim edilmistir.
Katilimcilara probiyotik iirtinleri her giin tiikketmeleri gerekliligini hatirlatmak tizere
giinliik hatirlatma mesaji1 (SMS) gonderilmistir.

Tablo 3.1. Katilimcilarin ziyaretlerinde kontrol edilen iglemler

1. 5 3. 4.

gOI‘(lBs.me gorusme gor(lzslme gOF(%?me gorusme

hafta) P pafta)  hafrg)  (8NafR)

Kontrol edilen islem/6l¢iim

Bireylerin ¢aligma hakkinda
bilgilendirdikten sonra onam v
formlariin imzalatilmasi

Bireylerin genel 6zellikleri, tibbi

Oykiileri, ve v
beslenme aligskanliklarinin
degerlendirilmesi

Bireylerin fiziksel aktivite v
durumlarinin saptanmast

Calisma stirecine iligkin

bilgilerin aktarilmasi, v
probiyotiklerin kullanim1

hakkinda bilgilendirme

3 giinliik besin
tikketim ve fiziksel aktivite 4 4 v v 4
kayitlarinin alinmasi

Biyokimyasal analizler v v

Antropometrik 6l¢iimlerin v v v v v
yapilmasi

Probiyotik kullanimina yonelik
uyumun v 4 4 v

sorgulanmasi

Mevcut yan etki/sikayetlerin v v v v
Sorgulanmast

3.4. Antropometrik Olciimler
3.4.1. Viicut agirhg ve viicut bilesimi analizi
Calismaya dahil olan katilimcilarin ¢alismanin basinda, 2.haftasi, 4.haftasi,

6.haftas1 ve ¢alisma sonu olan 8.haftasinda boy uzunluklari, viicut agirliklari, bel-

kalga oOl¢timleri alinmis ve katilimcilarin 6zellikle viiclit agirliklarindaki degisimler
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takip edilmistir. Calismanin yine basinda, 2.haftasi, 4.haftasi, 6.haftasi ve calisma
sonu olan 8.haftasinda biyoelektrik impedans (BiA) cihazi ile katilimcilarin viicut
agirlig, viicut yag ylizdesi (%), yag agirhig (kg), yagsiz doku orani ve agirhigy,
toplam viicut su miktar1 ve bazal metabolik hiz Olglimleri alinmis ve

degerlendirmeler yapilmistir.

Katilimeilarin  viicut agirliklart ve viicut analizleri Tanita BC 420 MA
biyoelektrikal impedans cihazi kullanilarak Slgiilmiistiir. Viicut analizleri yapilirken
tiim katilimcilar i¢in cihaza standart 0.5kg dara agirligi girilmis ve 6lgiim yapilmadan
once bireylerin tizerlerindeki kalin giysilerin (ceket, kirka, kazak vs.) ¢ikartilmasi
istenmistir. Bireylere; 6l¢climden 24 saat oncesinde agir fiziksel aktivite yapmamis
olmamalari, analizin hemen Oncesinde su i¢gmemeleri, analizin 24 saat Oncesinde
alkol tiiketmemeleri, 6l¢iimden 4 saat 6nce kafein igeren icecekleri tiiketmemis
olmamalar1 ve Olgiim Oncesi son 3 saat besin aliminin durdurulmasi hususunda
uyarilar 6nceden yapilmistir (176). Bireylerin yas, boy (cm), cinsiyet, viicut tipi gibi
bilgilerin cihaza girilmesi ile viicut agirlig1 ve detayli viicut analizlerinin yapilmasi
saglanmistir. Katilimcilarin  Glglimleri yapilirken, cihaz kisilerin viicuduna iki
kompartmanli zayif elektrik akimi saglayarak, yagsiz doku ve yagin elektriksel
gecirgenlik farkindan faydalanilarak viicut analiz Ol¢iimlerinin gergeklesmesini

saglamustir (177).

3.4.2. Boy uzunlugu

Katilimcilarin boy uzunluk 6l¢timleri; esnemez mezura ile kisilerin omuzlari
diiz sekilde duvara dayali iken, ayaklar bitisik, bas Frankfort diizlemde c¢iplak ayak
ile 6lgtimleri yapilmistir (176).

3.4.3. Bel ve kalc¢a cevresi olgiimleri

Bel ¢evresi Ol¢limii; bireylerin kaburga kemigi ve kristailiyak kemik
arasindaki orta noktanin g¢evresi esnemeyen mezur araciligi ile dlgiilerek alinmistir.
Bel oOl¢iimii esnasinda kisiler ayakta, kollar1 yana dogru sarkitilmig ve bacaklar

bitisik vaziyette 0l¢iimler alinmistir. Kalga c¢evresi ise esnemeyen mezur yardimiyla,
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bireyin kalgasmin en yiiksek oldugu bolgenin cevresi Olcililerek degerlendirme

yapilmustir (176).

3.4.4. Beden kiitle indeksi

Katilimecilarin, beden kiitle indeksi (BKI), Diinya Saglik Orgiiti (WHO)
siiflandirmasina gore, viicut agirligimin kilogram (kg) cinsinden, boy uzunlugunun
metre (m) cinsinden karesine boliinmesi ile hesaplanmistir. BKI sonuglari, WHO
(1995) referans araliklari kullanilarak degerlendirme yapilmistir (tablo 3.2) (178)
Tablo 3.2 Diinya Saglik Orgiit’iiniin BKI siniflamasi

WHO Simiflandirilmasi BKi (kg/m®)
<18.5 Zayif
18.5-24.9 Normal
25-29.9 Kilolu
> 30 Sisman

Kaynak: WHO. Use ve Interpretation of Anthropometry. WHO Technical Report Series
No0:854.Geneva. 1995, pp:329.

3.5. Besin Tiiketimi

Calisma baglangicinda ve 15 giinde bir ard arda gelen 3 giin (2 giin hafta i¢i
ve 1 giin hafta sonu olacak sekilde) her li¢ gruptaki katilimcilarin besin tiikketimleri
alinmis ve tiiketilen besinlerin Besin Fotograf Katalogu’ndaki gorseller ve maketler
kullanilarak dogru besin tliketim miktarlarinin saptanmasi saglanmistir. Besin ve
Yemek Fotograflar1 Katalogu’ndan (179) yararlanilarak elde edilen veriler Beslenme
Bilgi Sistemleri (BEBIS) siiriimiine girilip, katilimcilarin enerji ve besin dgelerinin

tiiketim miktarlar1 degerlendirilmistir.
3.6. Fiziksel Aktivitenin Degerlendirilmesi

Gruplandirilmis  fiziksel aktivitelere gore katilimcilarin gilin igerisinde
yaptiklar1  fiziksel aktiviteleri, dakika cinsinden kaydetmeleri istenmistir.
Gruplandirilmis olan fiziksel aktiviteler i¢in harcanan siirenin toplam 24 saate

esdeger olmasina dikkat edilmistir. Alinan kayitlar ile kisilerin aktivite seviyeleri,
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fiziksel aktivite seviyesinin belirlenmesinde kullanilan PAL birimi cinsinden

hesaplanmis ve degerlendirilmistir (176).
3.7. Biyokimyasal Bulgular

Katilimcilardan ¢aligma basinda ve sonunda olmak kaydiyla 2 kez toplanan
kan ornekleri, Gazimagusa Devlet Hastanesi ve Gazimagusa Tip Merkezi Biyokimya
Laboratuvarinda rutin metodlar ile analizler edilmistir. Calismaya dahil edilen tiim
katilimcilarin, aglik kan sekeri, aclik insiilin, toplam kolesterol, trigliserit, LDL-
kolesterol, HDL kolesterol, homosistein ve hs-CRP degerleri analiz edilmistir. Tim
parametrelerin analizinde, her iki hastanede Abbott marka moduler otomasyona
dayali kitleri kullanarak analizleri yapmistir. Kan 6rnekleri toplanmadan once tiim
katilimcilar; 6rneklerin toplanacagi sabahin 6ncesinde en az 10-12 saat aglik olmasi,
Olclimiin yapilacagi sabahin bir gece oncesinde alkol kullanmamalari ve miimkiinse
kan Orneklerinin alinacagi sabah katilimcilarin su tilketmemeleri konusunda
bilgilendirilmistir. Cihaz kullanilarak yapilan analizlerin disinda, HOMO-IR, VLDL
kolesterol, LDL kolesterol/HDL Kkolesterol ve toplam kolesterol/HDL kolesterol
degerleri cihaz araciligi ile degil matematiksel formiiller kullanilarak hesaplanmistir.
VLDL kolesterol, trigliserit degerinin 5’¢ boliinmesiyle hesaplanmigtir (180). Kan
orneklerinde; toplam kolesterol, trigliserit, LDL-kolesterol, HDL-Kolesterol, aglik
kan glukozu, aglik insiilin, hassas CRP 6l¢timleri analiz edilmis, VLDL kolesterol,
LDL kolesterol/HDL kolesterol, toplam kolesterol/HDL kolesterol ve HOMA-IR
degerleri matematiksel fomriiller ile hesaplanmigtir. Ayn1 biyokimyasal parametreler,

ayni kosullarda calismanin sonunda (8.hafta) tekrarlanmistir.
3.8. Miidahale Araclari

Aragtirmada kullanilan probiyotik iriinler, eczaneden temin edilerek
katilimcalara ulastirilmistir. Calismada Probiyotik 1 grubu, 1x10° Lactobacillus
rhamnosus GG mikroorganizma igeren kapsiil tiiketiriken, Probiyotik II grubu, 1x10°
kob Lactobacillus acidophilus ve 1x10° kob Bifidobacterium animalis subsp.lactis

kombinasyonlu bir probiyotik kapsiil tiikketmistir. Plasebo grubu olarak adlandirilan
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3.grupta bulunan bireyler ise diger iki grupta bulunan katilimecilarin tiiketecekleri
kapsiillere benzer probiyotik iiriin teminin edilerek, uzman mikrobiyolog esliginde
Dogu Akdeniz Universitesi Eczacilik Fakiiltesi-Mikrobiyoloji Laboratuvar’inda
uygun hijyen kosullar saglandiktan sonra probiyotik kapsiillerinin igleri septik
kosullarda bosaltilmis ve plasebo liriin haline getirtilmistir. Katilimcilar, baglangi¢
giinii de dahil olmak iizere 15 giinde bir ziyaret edilerek 15 giinliik kapsiillerin

teslimati yapilmustir.

3.9. Verilerin Istatistiksel Olarak Degerlendirilmesi

Arastirmaya dahil edilen Probiyotik I, Probiyotik II ve Plasebo grubu
bireylerden toplanan veriler istatisitksel agidan Statistical Package for Social
Sciences (SPSS) 24.0 yaziliminda analiz edilmistir. Probiyotik I, Probiyotik II ve
Plasebo grubu sosyo-demografik ozelliklerinin, saglik, sigara-alkol kullanma,
diizenli spor/egzersiz yapma durumlarinin ve beslenme aliskanliklarinin dagiliminin
belirlenmesinde frekans analizi kullanilmis ve elde edilen bulgular capraz tablolarla

gosterilmistir.

Katilimcilarin antropometrik dl¢timlerinin, biyokimyasal bulgulariin, enerji
ve besin 0gesi alim miktarlarinin normal dagilima uyum gosterme durumunun
incelenmesinde Shapiro-Wilk testi uygulanmis olup, degiskenlerin normal dagilima
uyum gostermedigi saptanmistir. Probiyotik I, Probiyotik II ve Plasebo grubu
bireylerin antropometrik Ol¢limlerinin, biyokimyasal bulgularinin, enerji ve besin
0gesi alim miktarlarmin gruplar arast karsilagtirlmasinda bagimsiz 3 grup
karsilagtirildiginda ve veri setin normal dagilima uymadigindan dolayr Kruskal-
Wallis H testi kullanilmigtir. Probiyotik I, Probiyotik II ve Plasebo grubu bireylerin
grup ici miidahale Oncesi ve miidahale sonrast antropometrik Ol¢limlerinin,
biyokimyasal bulgularinin, enerji ve besin 0gesi alim miktarlarinin
karsilagtirilmasinda Wilcoxon testi uygulanmigtir. Probiyotik I, Probiyotik 11 ve
Plasebo grubunda yer alan katilimcilarin biyokimyasal bulgular: ile antropometrik
Olctimleri ve enerji ve besin 6gesi alim miktarlar1 arasindaki korelasyonlar Spearman

korelasyon analizi ile test edilmistir.
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4. BULGULAR

Tablo 4.1.’de arastirma kapsamina alinan bireylerin sosyo-demografik
Ozelliklerine gore dagilimi verilmistir. Arastirmaya katilan Probiyotik I grubu
bireylerin %61,11’inin kadin ve %38,89’unun erkek oldugu,%16,67’sinin 40 yas ve
altl, % 44,44’(iniin 41-50 yas arasi, %38,89’unun 51 yas ve {izeri yas grubunda yer
aldig1 ve yas ortalamasinin 46,78+8,42 oldugu goriilmiistiir. Probiyotik I grubunda
yer alan katilimcilarin tamamimin evli oldugu, %22,22’sinin  ilkogretim,
%33,33’linlin lise ve %44,44’iniin yiiksekokul mezunu oldugu, %83,33 {iniin
calistigr ve %94,44’{inilin cocuk sahibi oldugu saptanmistir.

Probiyotik II grubunda yer alan katilimcilarin %64,71’inin kadin ve
%35,29’unun erkek oldugu, % 41,18’inin 40 yas ve alt1, %17,65’inin 41-50 yas arasi
ve %41,18’inin 51 yas ve lzerinde oldugu, katilimcilarin yas ortalamasinin
44,12+9,07 oldugu saptanmistir. Probiyotik II grubu bireylerin %82,35’inin evli,
%23,53’linilin ilkogretim, %41,18’inin lise ve %35,29’unun yiiksekokul mezunu
oldugu, %88,24 liniin ¢alistig1, %76,47 sinin ¢ocuk sahibi oldugu goriilmiistiir.
Arastirmaya dahil edilen Plasebo grupta yer alan bireylerin %68,75’inin kadin,
%31,25’inin erkek oldugu, %25,0’inin 40 yas ve alt1, %43,75’inin 41-50 yas aras1 ve
%31,25’inin 51 yas ve lizeri yas grubunda oldugu ve bu grupta yer alan bireylerin
yas ortalamasmin 45,62+6,84 oldugu gorilmiistiir. Plasebo grubu katilimcilarin
%93,75’inin evli, %31,25’inin ilkégretim mezunu, %37,50’sinin lise ve %31,25’inin
yiiksekokul mezunu oldugu, %68,75’inin calistigi ve %87,50’sinin ¢ocugunun

oldugu belirlenmistir.
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Tablo 4.1. Katilimcilarin sosyo-demografik 6zellikleri

Probiyotik I Probiyotik Il Plasebo Toplam
(n=18) (n=17) (n=16) (n=51)
n % n % n n

Cinsiyet
Kadin 11 61,11 11 64,71 11 68,75 33 64,71
Erkek 7 3889 6 3529 5 31,25 18 35,29
Yas grubu
40 yas ve alt1 3 16,67 7 41,18 4 25,00 14 27,45
41-50 yas arasi 8 4444 3 17,65 7 43,75 18 35,29
51 yas ve tlizeri 7 3889 7 41,18 5 31,25 19 37,25
Yas Ortalamasi 46,78+8,42  44,12+9,07 45,62+6,84 45,53+8,11
Medeni durumu
Evli 18 100,00 14 82,35 15 93,75 47 92,16
Bekar 0 0,00 3 17,65 1 6,25 4 784
Egitim durumu
[kogretim 4 2222 4 2353 5 31,25 13 25,49
Lise 6 3333 7 41,18 6 37,50 19 37,25
Yiiksekokul 8 4444 6 35,29 5 31,25 19 37,25
Calisma durumu
Calisan 15 83,33 15 88,24 11 68,75 41 80,39
Calismayan 3 16,67 2 11,76 5 31,25 10 19,61
Cocuk sahibi olma
Olan 17 94,44 13 76,47 14 87,50 44 86,27
Olmayan 1 5,56 4 2353 1 6,25 6 11,76
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Tablo 4.2. Katilimcilarin 6giin tiiketim durumlarina gore dagilimi

Probiyotik I Probiyotik Il  Plasebo  Toplam
(n=18) (n=17) (n=16) (n=51)
n % n % n % n %
Sabah 6giinii
Tiiketiyor 18 100,00 16 94,12 14 87,50 48 94,12
Tiiketmiyor 0 0,00 1 588 2 1250 1 1,96
Ogle 6giinii
Tiiketiyor 18 100,00 16 94,12 15 83,75 47 92,16
Tiiketmiyor 0 0,00 1 588 1 625 2 392
Aksam 6giinii
Tiiketmiyor 18 100,00 17 100,00 16 100,00 49 96,08
Ara 6giin
Tiiketiyor 10 55,56 10 58,82 14 87,50 32 62,75
Tiiketmiyor 8 44,44 6 3529 2 1250 16 31,37
Ogiin atlama durumu
Atliyor 1 556 5 2941 2 1250 8 15,69
Atlamiyor 9 50,00 8 47,06 5 31,25 22 43,14
Bazen atliyor 8 44,44 4 23,53 7 43,75 19 37,25
Genellikle atlanan ana 6giin
Sabah 0 0,00 3 17,65 1 625 4 784
Ogle 2 1111 3 17,65 4 2500 9 17,65
Aksam 7 38,89 3 17,65 4 2500 14 27,45

Tablo 4.2.’te arastirma kapsamina alinan bireylerin 6giin tiikketim durumlarina

gore dagilimi gosterilmistir.  Arastirmaya katilan Probiyotik I grubu bireylerin

tamaminin sabah, 6gle ve aksam Ogiinlerini tiikkketigi, %44,44’linlin ara 6gilin

tiketmedigi, %5,56 smin 0giin atladigi, %44,44’liniin bazen O&giin atladigi,

%38,89’unun genellikle aksam O6gilinlinii atladigr gorilmiistiir.

Probiyotik 1l

grubunda yer alan katilimcilarin 9%5,88’inin sabah ve 6gle 6giinii tiikketmedigi,

%58,82’sinin ara 6giin tlikettigi, %29,41’inin 6giin atladig1 ve %23,53 liniin bazen
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oglin atladigi, %17,65’inin genellikle sabah, %17,65’inin 6gle ve %17,65’inin aksam

Oglniinii atladig1 goriilmiistir.

Arastirma kapsamina alinan Plasebo grubu bireylerin %87,50’sinin sabah
oglnt, %83,75’inin 6gle 6glinli ve %100 iiniin aksam 6giini tiikettigi, %12,50’sinin
ara 6giin tiiketmedigi, %12,50’sinin 6giin atladigl, % 43,75 inin bazen 6giin atladig,
%25,0’nin genellikle 6gle ve %25,0’inin genellikle aksam o6gilinlinii atladig1

saptanmistir.
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Tablo 4.3. Katihmcilarin antropometrik ol¢iimlerinin karsilastirilmasi (toplam)

] Miidahale Oncesi Miidahale Oncesi
Kan Parametreleri Grup _ _
x+£s p1 Fark xs ) Fark ps

Probiyotik I 69,62 +11,74 0,153 69,93 £11,89 0,128 0,103
Viicut Probiyotik Il 77,84 + 12,83 78,02 = 12,68 0,492
agirh@ (kg)

Plasebo 71,38 £ 6,86 71,64 £6,72 0,338

Probiyotik I 27,51 +£6,93 0,848 2787+6,66 0,721 0,080
BKI -
(kg/m2) Probiyotik Il 26,23 +7,67 26,42 £7,28 0,297

Plasebo 27,54 +£ 8,16 27,83 £7,99 0,178

Probiyotik I 82,33 14,06 0,606 82,44 + 14,03 0,638 0,157
Bel Probiyotik Il 8529 +9.12 8544 4921 0,317
cevresi (cm)

Plasebo 83,06 +7,38 83,13 +£7,65 0,563

Probiyotik I 100,17 + 10,36 0,430 100,17 £10,36 0,430 1,000
Kalea Probiyotik Il 101 + 6,41 101 + 6,41 1,000
cevresi (cm)

Plasebo 101,69 + 6,53 101,69 £ 6,53 1,000

Probiyotik I 0,82 +0,07 0,731 0,82 + 0,07 0,731 1,000
Bel/aica Probiyotik Il 0,83 + 0,07 0,83 = 0,07 1,000
cevresi

Plasebo 0,81 £+ 0,06 0,81 +£ 0,06 1,000

Probiyotik I 19,09 = 5,22 0,691 19,26 £5,16 0,793 0,250
Viicut Probiyotik Il 20,35 + 6,69 20,73 + 6,82 0,080
yag (kg)

Plasebo 21,06 £5,07 21,62 £5,18 0,010*

Probiyotik I 50,57 +£10,58 0,042* 1-2 50,19+ 10,4 0,059 0,039*
FFM Probiyotik Il 57,56 + 10,7 23 5723+10,7 0,256
(yagsiz kiitle)

Plasebo 49,59 £7,53 49,38 7.6 0,364

Probiyotik I 48,23 +£10,27 0,060 48,17 +£9,63 0,066 0,906
Kas kiitlesi Probiyotik Il 54,7 +10,53 54,38 + 10,21 0,205

Plasebo 46,91 +£7,35 46,91 £7,27 0,586

Probiyotik I  35,17+7,3 0,076 3498 +£7,28 0,081 0,053
TBW K9 probiyotik Il 39,84 + 7,29 39,69 +7,17 0,437
(s1v1 orani)

Plasebo 34,45 £5,32 34,43 +£5,27 0,876

Probiyotik I 50,4 + 4,88 0,370 49,91 +£4,61 0,391 0,017*
TBW % Probiyotik Il 51,26 +4,94 50,95+5,2 0,087

Plasebo 48,75 +£4,48 48,34 + 4,62 0,011*

(pr-MO gruplararas: karsilastirma), (po:MS gruplararast karsilagtirma) (MS-MO grupici karsilastima)*p<0,05
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Tablo 4.3. Katihmcilarin antropometrik ol¢iimlerinin Kkarsilastirnlmasi (IQR)

(toplam)
. Miidahale Oncesi Miidahale Oncesi
Kan Parametreleri Grup
IOR p; Fark IQR p; Fark ps
. Probiyotik | 14,38 0,153 15,55 0,128 0,103
Vicut Probiyotik Il 18,55 17,90 0,492
agirhgi (kg)
Plasebo 12,83 12,25 0,338
Probiyotik | 13,38 0,848 13563 0,721 0,080
(Bk';/'mz) Probiyotik Il 12,35 11,50 0,297
Plasebo 13,60 14,18 0,178
Probiyotik | 14,75 0,606 14,75 0,638 0,157
Bel Probiyotik Il 13,50 13,50 0,317
cevresi (cm)
Plasebo 13,25 13,25 0,563
Probiyotik | 10,50 0,430 10,50 0,430 1,000
Ralca Probiyotik Il 8,50 8,50 1,000
cevresi (cm)
Plasebo 6,75 6,75 1,000
Probiyotik I 0,12 0,731 0,12 0,731 1,000
Bel/kaltg Probiyotik Il 0,13 0,13 1,000
cevresi
Plasebo 0,07 0,07 1,000
) Probiyotik |~ 845 0,691 853 0,793 0,025+
‘;:;“(Lg) Probiyotik Il 10,50 10,40 0,080
Plasebo 6,18 5,43 0,010*
Probiyotik I 17,05 0,042 1-2 16,83 0,059 0,039*
FFM .
15,7 - 16,2
(yagsiz Kiitle) Probiyotik I 5,70 2-3 6,25 0,256
Plasebo 12,70 12,55 0,364
Probiyotik | 19,13 0,060 15,68 0,066 0,906
Kas Kkiitlesi Probiyotik Il 16,25 15,45 0,205
Plasebo 12,33 12,05 0,586
Probiyotik I 13,40 0,076 13,18 0,081 0,053
TBW Probiyotik Il 10,75 11,05 0,437
(s1v1 orani)
Plasebo 10,00 9,70 0,876
Probiyotik | 8,48 0,370 8,05 0,391 0,017*
TBW % Probiyotik Il 7,35 7,75 0,087
Plasebo 7,70 7,28 0,011*
Tablo 4.3’de arastirma kapsamima alinan bireylerin antropometik

Ol¢ctimlerinin karsilastirilmasina iliskin bulgular gosterilmistir.

Katilimcilarin gruplarina goére miidahale oncesi, viicut agirligi, boy uzunlugu,

BKI, bel cevresi, kalca ¢evresi, bel/kalca, viicut yagi, kas kiitlesi, TBW kg (s1vi

oran1) ve TBW % degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmazken

(p>0,05), FFM (yagsiz kiitle) degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli
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oldugu goriilmiistiir (p<0,05). Miidahale 6ncesinde Probiyotik II grubunda yer alan
bireylerin FFM (yagsiz kiitle) degerleri Probiyotik I ve Plasebo grubunda yer alan
bireylerden daha yiiksek bulunmustur.

Arastirmaya katilan bireylerin gruplarina gére miidahale sonrasinda olciilen
viicut agirligl, boy uzunlugu, BKI, bel cevresi, kalca ¢evresi, bel/kalca,viicut yag,
FFM (yagsiz kiitle), kas kiitlesi, TBW kg (s1v1 oran1) ve TBW % degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig1 tespit edilmistir (p>0,05).

Arastirmaya katilan Probiyotik I grubu bireylerin miidahale 6ncesi ve sonrasi
BKI, viicut yag, FFM (yagsiz kiitle) ve TBW % degerleri arasindaki farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir (p<0,05). Probiyotik 1 grubu
bireylerin BKI ve viicut yag degerleri miidahale sonrasinda artarken, FFM (yagsiz

kiitle) ve TBW % degerleri azalmistir.

Probiyotik II grubunda yer alan bireylerim miidahale Oncesi ve sonrasi
antropometrik Olglimleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde

olmadig1 gorilmiistiir (p>0,05).

Plasebo grupta yer alan katilimcilarin miidahale 6ncesi ve sonrasi viicut yag
ve TBW 9% degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(p<0,05). Plasebo grubu bireylerin miidahale sonras1 viicut yag degerlerinin arttig1,

TBW % degerlerinin ise azaldig belirlenmistir.
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Tablo 4.3.1. Katilimcilarin antropometrik 6l¢iimlerinin karsilastirilmasi (kadin)

. Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Kan Parametreleri Grup _ _
x+s p1 Fark x+s P, Fark ps

Probiyotik | 69,19 +12,01 0,050 69,57 +£12,44 0,043* 1-2 0,236
Viicut Probiyotik Il 82,12 % 13,35 82,4 12,86 2-3 0476
agirhg (kg)

Plasebo 73,18 £ 6,57 72,95 + 6,87 0,656

Probiyotik | 28,92 +7,15 0,604 29,03 £6,38 0,320 0,160
BKI Probiyotik Il 25,87 +5,95 26,05 +£5,8 0,423
(kg/m2)

Plasebo 27,18 £8,29 27,16+ 8 0,965

Probiyotik | 83,09 +14,96 0,263 83,09+ 14,96 0,266 1,000
Bel Probiyotik Il 87,64 = 9,08 87.64 + 9,08 1,000
cevresi (cm)

Plasebo 83,09+7,11 83 +7,27 0,317

Probiyotik I 100,91 +10,01 0,603 100,91 £10,01 0,603 1,000
Kalga Probiyotik Il 101,91 % 6,92 101,91 = 6,92 1,000
cevresi (cm)

Plasebo 100,73 £ 6,83 100,73 + 6,83 1,000

Probiyotik I 0,82 +0,07 0,236 0,82 +0,07 0,236 1,000
Belkiglta Probiyotik Il 0,86 + 0,07 0,86 + 0,07 1,000
cevresi

Plasebo 0,82 + 0,06 0,82 + 0,06 1,000

Probiyotik I 20,13 5,87 0,870 20,48 £5.8 0,750 0,450
\;:g‘(:(g) Probiyotik Il 21,09+ 5,23 21,44 +5,08 0,248

Plasebo 20,34 £ 5,91 20,79 £ 5,97 0,100

Probiyotik | 49,14 +£9,91 0,023* 1-2  48,59+9,59 0,024* 1-2 0,016*
FFIYI .. Probiyotik Il 61,3 +10,92 2-3 61,02 + 10,78 2-3 0,533
(yagsiz kiitle)

Plasebo 51,07 £7,58 50,63 £7,81 0,075

Probiyotik I 46,65 9,46 0,028* 1-2 46,75 + 8,88 0,025* 1-2 0,964
Kas Kiitlesi Probiyotik Il 58,27 = 10,93 2-3 57,97 +£ 10,29 2-3 0,350

Plasebo 48,24 +752 48,13 £7,48 0,688

Probiyotik | 34,23 £6,91 0,028* 1-2 33,9 +6,82 0,021* 1-2 0,023*
TBW kg Probiyotik Il 42,23 +£7,56 2-3 422 +7,16 2-3 1,000
(s1v1 orani)

Plasebo 35,35 +£5,31 35,22 +£5,28 0,326

Probiyotik | 49,48 + 4,84 0,568 48,76 £4,32 0,355 0,013*
TBW % Probiyotik Il 51,32 +3,58 51,15+ 3,66 0,473

Plasebo 49,63 +£4,74 49,19 £495 0,050*

(p1:MO gruplararas karsilagtirma), (po:MS gruplararas: karsilastirma) (MS-MO grupici karsilastirma)

*p<0,05
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Tablo 4.3.1. Katihmcilarin antropometrik dl¢iimlerinin karsilastiriimasi (IQR)
(kadn)

Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Parametre Grup
IR p; Fark IQR p; Fark ps
. Probiyotik | 12,30 0,050 14,10 0,043* 1-2 0,236

Viieut Probiyotik Il 22,90 25,10 23 0476
agirhgi (kg)

Plasebo 10,20 10,60 0,656

Probiyotik | 12,20 0,604 1250 0,320 0,160
(Bk';/'mz) Probiyotik Il 10,10 6,10 0,423

Plasebo 15,10 15,10 0,965

Probiyotik | 18,00 0,263 18,00 0,266 1,000
Bel Probiyotik Il 18,00 18,00 1,000
cevresi (cm)

Plasebo 11,00 11,00 0,317

Probiyotik | 9,00 0,603 9,00 0,603 1,000
walea Probiyotik Il 10,00 10,00 1,000
cevresi (cm)

Plasebo 7,00 7,00 1,000

Probiyotik I 0,13 0,236 0,13 0,236 1,000
Bel/kalsg Probiyotik Il 0,13 0,13 1,000
cevresi

Plasebo 0,10 0,10 1,000

Probiyotik I 7,70 0,870 8,90 0,750 0,045*
Viicut L
vag (kg) Probiyotik 11 8,80 8,20 0,248

Plasebo 6,30 5,30 0,100

Probiyotik I 11,90 0,023* 1-2 11,40 0,024* 1-2 0,016*
FFM r Probiyotik 11 19,80 2-3 17,10 2-3 0,533
(yagsiz kiitle)

Plasebo 12,20 12,60 0,075

Probiyotik | 11,30 0,028* 1-2 10,50 0,025 1-2 0,964
Kas kiitlesi Probiyotik Il 18,90 2-3 16,30 2-3 0,350

Plasebo 12,50 12,00 0,688

Probiyotik I 9,60 0,028* 1-2 9,20 0,021* 1-2 0,023*
TBW K8 probiyotik Il 11,80 23 1050 23 1,000
(s1v1 orani)

Plasebo 10,00 9,70 0,326

Probiyotik | 9,60 0,568 7,80 0,355 0,013*
TBW % Probiyotik Il 3,50 3,70 0,473

Plasebo 7,40 8,00 0,050*

Tablo 4.3.1°de arastirmaya katilan kadin bireylerin antropometik

Olctimlerinin karsilastirilmasina iliskin bulgulara yer verilmistir.

Arastirmaya katilan kadin bireylerin gruplarina gére miidahale 6ncesi, viicut
agirligl, BKI, bel gevresi, kalga cevresi, bel/kalga,viicut yagt ve TBW % degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadigi (p>0,05), boy uzunlugu,

FFM (yagsiz kiitle), kas kiitlesi ve TBW kg (s1v1 oran1) degerleri arasindaki farkin
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istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p<0,05). Miidahale Oncesinde
Probiyotik 11 grubunda yer alan kadin bireylerin boy uzunlugu, FFM (yagsiz kiitle)
kas kiitlesi ve TBW kg (s1v1 oran1) degerleri Probiyotik I ve Plasebo grubunda yer
alan kadin bireylerden daha yiiksek bulunmustur.

Kadin katilimcilarin gruplarina gére miidahale sonrasinda dlgiilen BKI, bel
cevresi, kalca c¢evresi, bel/kalga, viicut yagr ve TBW % degerleri arasinda fark
bulunmazken (p>0,05), viicut agriligi, boy uzunlugu, FFM (yagsiz kiitle), kas kiitlesi
ve TBW kg (sivi orani) degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
olmadig tespit edilmistir (p<0,05). Probiyotik II grubunda yer alan kadin bireylerin
miidahale sonrasinda oOlgiilen viicut agriligi, boy uzunlugu, FFM (yagsiz kiitle), kas
kiitlesi ve TBW kg (s1v1 oran1) degerleri Probiyotik I ve Plasebo grubunda yer alan
kadin bireylerden daha yiiksektir.

Probiyotik I grubunda yer alan kadin bireylerin miidahale 6ncesi ve sonrasi
BKI, viicut yag, FFM (yagsiz kiitle), TBW kg (siv1 oran1) ve TBW % degerleri
arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p<0,05). Probiyotik
I grubu kadin bireylerin BKI, viicut yag, kas kiitlesi degerleri miidahale sonrasinda

artarken, FFM (yagsiz kiitle), TBW kg (s1v1 oran1) ve TBW % degerleri azalmistir.

Probiyotik II grubunda yer alan kadin bireylerim miidahale dncesi ve sonrasi
antropometrik Olclimleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde

olmadig tespit edilmistir (p>0,05).

Plasebo grupta yer alan kadin katilimcilarin miidahale sonrasit 6l¢giilen TBW
% degerlerinin miidahale O6ncesine gore istatistiksel olarak anlamh diizeyde diisiik
oldugu saptanirken (p<0,05), diger antropometrik Olgiimleri arasindaki farkin

istatistiksel olarak anlamli olmadig: tespit edilmistir (p>0,05).
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Tablo 4.3.2. Katilimcilarin antropometrik 6l¢iimlerinin karsilastirilmasi (erkek)

Kan Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Parametreleri Grup X+s P1 Fark X+s p.  Fark p;
70,49 +
Probiyotik | 70,3 +12,2 0,719 11,92 0,787 0,271
Viicut Probiyotik 11 70 £ 7,49 70 + 8,02 1,000
agirhg (kg) Plasebo 67,42 +631 68,14 + 6,01 0,442
Probiyotik | 25,29 £ 6,42 0,832 2577+6,7 0,792 0,173
27,12 +
BKI Probiyotik 11 26,88 +£10,8 10,08 0,600
(kg/m2) Plasebo 28,32 +£8,75 29,18 £ 8,71 0,390
81,43 +
Probiyotik | 81,14+13,58 0,674 13,53 0,622 0,157
Bel Probiyotik 11 86,17 + 5,64 86,88 + 5,87 0,317
¢evresi (cm) Plasebo 83 +8,83 83,4+9,34 0,157
Probiyotik | 99 +11,59 0,397 99+11,59 0,397 1,000
K Probiyotik 11 99,33 + 5,54 99,33 + 5,54 1,000
alca
cevresi (cm) Plasebo 103,8 +5,93 103,8 5,93 1,000
Probiyotik | 0,82 + 0,07 0,573 0,82+0,07 0,573 1,000
Bel/kalca Probiyotik 11 0,78 £ 0,06 0,78 £0,06 1,000
cevresi Plasebo 0,8 +0,06 0,8 +0,06 1,000
Probiyotik | 17,47 £3,84 0,168 17,84 £3,53 0,143 0,271
Vii Probiyotik 11 18,98 £9,22 19,43 +9,7 0,141
ucut
yag (kg) Plasebo 22,66 +2,14 23,14 +2.36 0,420
Probiyotik | 52,83+11,98 0,612 52,7+11,88 0,664 0,674
FEM Probiyotik 11 50,7 £6,34 50,28 £ 6,65 0,045*
(yagsiz kiitle) Plasebo 46,34 7,06 46,62 +7,07 0,042*
Probiyotik | 50,71+11,75 0,554 50,4+11,04 0,600 0,600
Probiyotik 11 48,15+6,04 47,78 £ 6,39 0,080
Kas kiitlesi Plasebo 4398 £ 6,74 4424 + 6,76 0,042*
Probiyotik | 36,64 + 8,21 0,642 36,67 +8,19 0,649 1,000
TBW kg Probiyotik 11 35,45 £4,49 35,1 +£4,76 0,078
(s1v1 orani) Plasebo 32,46 £5,32 32,7+5,37 0,039*
Probiyotik | 51,84 £4,94 0,264 51,7+4,79 0,356 0,596
Probiyotik 11 51,17 +£7,23 50,58 £7,71 0,075
TBW % Plasebo 46,82 +3.,5 46,46 + 3,51 0,066

(p1:MO  gruplararas:  karsilastirma), (p:MS gruplararasi karsilastirma) (MS-MO  grupici
karsilastirma) *p<0,05
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Tablo 4.3.2. Katihmecilarin

antropometrik ol¢iimlerinin Kkarsilastirilmasi (IQR)

(erkek)
Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Kan Parametreleri Grup IQR pp  Fark IQR p.  Fark p;
Probiyotik I 20,60 0,719 19,90 0,787 0,271
Viicut Probiyotik 11 10,23 10,33 1,000
agirhg (kg) Plasebo 9,75 8,80 0,042*
Probiyotik I 16,00 0,331 16,00 0,331 1,000
Boy Probiyotik 11 9,00 9,00 1,000
uzunlugu (cm) Plasebo 19,00 19,00 1,000
Probiyotik I 7,70 0,832 10,10 0,792 0,173
BKI Probiyotik 11 20,20 18,80 0,600
(kg/m2) Plasebo 14,35 14,45 0,039*
Probiyotik I 15,00 0,674 15,00 0,622 0,157
Bel Probiyotik Il 9,75 10,00 0,317
cevresi (cm) Plasebo 17,00 18,00 0,157
Probiyotik I 17,00 0,397 17,00 0,397 1,000
Kalca Probiyotik 11 7,00 7,00 1,000
cevresi (cm) Plasebo 11,00 11,00 1,000
Probiyotik I 0,14 0,573 0,14 0,573 1,000
Bel/kalca Probiyotik 11 0,13 0,13 1,000
cevresi Plasebo 0,10 0,10 1,000
Probiyotik I 5,70 0,168 4,50 0,143 0,271
Viicut Probiyotik 11 15,75 16,48 0,141
yag (kg) Plasebo 3,90 4,25 0,042*
Probiyotik I 20,10 0,612 19,30 0,664 0,674
FEM Probiyotik 11 10,63 10,70 0,045*
(yagsiz Kiitle) Plasebo 11,10 11,15 0,042*
Probiyotik I 19,10 0,554 17,50 0,600 0,600
Probiyotik 11 10,13 10,25 0,080
Kas kiitlesi Plasebo 10,60 10,65 0,042*
Probiyotik I 13,20 0,642 13,30 0,649 1,000
TBW kg Probiyotik I 7,23 7,18 0,078
(s1v1 oram) Plasebo 8,50 8,60 0,039*
Probiyotik I 4,30 0,264 6,00 0,356 0,596
Probiyotik 11 12,38 13,50 0,075
TBW % Plasebo 4,65 4,35 0,066

(pr-MO gruplararas: karsilastirma), (po:MS gruplararast karsilagtirma) (MS-MO grupici karsilastirma)

*p<0,05

Tablo 4.3.2’de arastirmaya dahil edilen erkek bireylerin antropometik

Olctimlerinin karsilastirilmasina iliskin bulgular gosterilmistir.
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Arastirmaya katilan erkek bireylerin gruplarmma goére miidahale Oncesi
antropometrik Ol¢limleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig:
gorilmistir (p>0,05). Benzer sekilde erkek bireylerin miidahale sonrasi Olgiilen
antropometrik 6liimlerinin de gruplaria gore anlamh diizeyde farklilik gostermedigi

tespit edilmistir (p>0,05).

Probiyotik I grubunda yer alan erkek bireylerin miidahale 6ncesi ve sonrasi
antropmetrik Ol¢limleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde

olmadig1 goriilmiistiir (p>0,05).

Probiyotik II grubu erkek bireylerin miidahale dncesi ve sonrast FFM (yagsiz
kiitle) degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu saptanirken
(p<0,05), diger antropmetrik 6l¢iimlerinin anlaml diizeyde degismedigi goriilmiistiir
(p>0,05). Probiyotik II grubu erkek bireylerin miidahale sonrast FFM (yagsiz kiitle)

degerleri azalmistir.

Arastirmaya dahil edilen Plasebo grubu erkek bireylerin miidahale 6ncesi ve
sonras1 viicut agirligi, BKI, viicut yag, FFM (yagsiz kiitle), kas kiitlesi ve TBW kg
(s1v1 oran1) degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde oldugu
goriilmiistiir (p<0,05). Plasebo grubu erkek bireylerin miidahale sonrasi viicut
agirhgl, BKI, viicut yag, FFM yagsiz kiitle, kas kiitlesi ve TBW kg (s1vi orani)

degerleri artmistir.
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Tablo 4.3.3. Katilimcilarin miidahale 6ncesi grup i¢i BKI dagilimlari (toplam)

Grup Say1 Yiizdelik (%)
Probiyotik 1 10 55,6

8 44,4
Toplam 18 100
Probiyotik 2 8 47,1

9 52,9
Toplam 17 100
Probiyotik 3 8 50

8 50
Toplam 16 100

Miidahale Oncesi BKI dagilimi (%)

Grup 1 Grup 2 Grup 3

18,5- 25-29,9 18,5- 25-29,9 18,5- 25-29,9
24,9 24,9 24,9

Sekil 4.1. Katilimcilarin miidahale 6ncesi grup i¢i BKI dagilimlar
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Tablo 4.3.4. Katilimcilarin miidahale sonrasi grup i¢i BKI dagilimlari (toplam)

Grup Say1 Yiizdelik (%)
Probiyotik 1 9 50

9 50
Toplam 18 100
Probiyotik 2 8 47,1

9 52,9
Toplam 17 100
Probiyotik 3 8 50

8 50
Toplam 16 100

Miidahale Sonrasi BKI dagilimi (%)

Grup 1 Grup 2 Grup 3
60
50 -
40 -
30 -
20 -
10 -
O i T T T T T T T T T
18,5- 25-29,9 18,5- 25-29,9 18,5- 25-29,9
24,9 24,9 24,9

Sekil 4.2. Katilimcilarin miidahale sonrasi grup i¢i BKI dagilimlart
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Tablo 4.4. Katihmcilarin biyokimyasal 6l¢iimlerinin karsilastirilmasi (Toplam)

. Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Kan Parametreleri Grup
xXts p: Fark x+s p2 Fark p;
Probiyotik I 10,24 £9,05 0,583 9,52 +£3,86 0,402 0,372
insulin Probiyotik Il 9,56 +5,4 8,47 £3,54 0,277
Plasebo 8,01 4,64 7,91 £3,97 0,877
Probiyotik | 97,89+742 0,956 87,61 +6,39 0,188 0,000*
AKS Probiyotik Il 100,76 + 18,55 90,59 £ 11,81 0,000*
Plasebo 97,06 + 8,24 92,06 £ 6,77 0,003*
Probiyotik I 2,48 + 0,55 0,756 2,05+ 0,59 0,384 0,004*
HOMA-IR Probiyotik Il 2,37 +0,48 1,89+ 0,28 0,002*
Plasebo 1,91+ 0,32 1,80 £0,27 0,089
Probiyotik I 241 +£37,22 0,232 215,39 +£42,86 0,455 0,001*
Total Kolesterol Probiyotik Il 226 + 30,74 201,47 +£31,18 0,002*
Plasebo 221,63 +£ 34,81 215,31 £ 33,63 0,088
Probiyotik I  156,5+36,08 0,168 156 £ 40,51 0,230 0,862
LDL-kolesterol Probiyotik Il 143,35 +£29,03 137,82 £30,4 0,142
Plasebo 136,19 + 37,1 134,75 + 33,78 0,451
Probiyotik I 57,67 +13,61 0,287 56,22 +13,33 0,819 0,200
HDL -kolesterol Probiyotik Il 63,41 +9,64 59 +10,95 0,09
Plasebo 59,81 £ 12,5 59,19 + 11,43 0,815
Probiyotik I 151 +72,1 0,002* 1-3  123,89+69,78 0,451 0,004*
Trigliserit Probiyotik Il 121,71 +37,61 96,82 +£29.9 0,006*
Plasebo 83,81 +21,03 88,81 + 26,84 0,776
Probiyotik I 0,24 +0,22 0,519 0,23+0,17 0,014* 2-3 0,777
hs-CRP Probiyotik Il 0,25 +0,22 0,28 £0,26 0,410
Plasebo 0,19+0,16 0,18 £0,13 0,280
Probiyotik I 13,76 + 8,6 0,089 11,77+6,37 0,235 0,085
Homosistein Probiyotik Il 9,68 + 3,03 8,78 £2,78 0,044*
Plasebo 8,83 +2,11 9,64 +2,13 0,006*
Probiyotik I 2,9 +1,08 0,189 2,98 +1,19 0,125 0,661
LDL-kol/ o
Probiyotik Il 2,29 + 0,49 2,38 £ 0,56 0,174
HDL-kol
Plasebo 2,36 £0,67 2,33 +£0,61 0,949
Probiyotik I 4,43 +1,39 0,204 4,06 1,39 0,456 0,014*
Total kolesterol/ o
Probiyotik Il 3,61 +0,55 3,48 £ 0,58 0,171
HDL kolesterol
Plasebo 3,82 +£0,76 3,74 £ 0,69 0,801

(pr-MO gruplararas: karsilastirma), (po:MS gruplararast karsilagtirma) (MS-MO grupici karsilastirma)
*
p<0,05
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Tablo 4.4.1. Katthmcilarin biyokimyasal ol¢iimlerinin karsilastiriimas1 (IQR)

(Toplam)
Kan Parametreleri Grup Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
IOR p1 Fark IQR P2 Fark ps

Probiyotik | 3.48 0,583 6,88 0,402 0,372

insulin Probiyotik Il ¢ o5 6.75 0,277
Plasebo 550 443 0,877
Probiyotik | 12,50 0,956 8,50 0,188 0,000*
Plasebo 13,00 12,00 0,003*
Probiyotik | 39,75 0,232 33,00 0,455 0,001*

Toplam Kolesterol Probiyotik Il g5 5 44.00 0,002*
Plasebo 44,00 43,25 0,088
Probiyotik | 4450 0,168 37,75 0,230 0,862

LDL-kolesterol Probiyotik Il 54 50 46.50 0,142
Plasebo 43,75 41,00 0,451
Probiyotik | 2125 0,287 15,75 0,819 0,200

HDL-kolesterol Probiyotik Il 14 o 17.00 0,009*
Plasebo 18,00 18,00 0,815
Probiyotik | 12400 0,002* 1-3 107,25 0,451 0,004*

Trigliserit Probiyotik Il 5q 5 30.50 0,006*
Plasebo 33,50 40,25 0,776
Probiyotik | 0.21 0,519 0,22 0,014* 2-3 0,777

CRP Probiyotik Il ( 56 0,20 0,410
Plasebo 0,10 0,01 0,028*
Probiyotik | 797 0,089 5,14 0,235 0,085

Homosistein Probiyotik Il 5 19 394 0,044*
Plasebo 3.23 2,80 0,006*
Probiyotik |

LDL-kol/ - Uy il 145 0189 003 0425 oot

robiyoti

HDL-Kol ’ 0.60 0.7 oL
Plasebo 1,00 0,75 0,949
Probiyotik | *

Total  kolesterol/ - b'y Gl 230 0204 L0 0456 0,014

robiyoti

HDL kolesterol Y 0,70 0.70 ot

Plasebo 1,35 1,15 0,801

(p1-MO gruplararas: karsilastirma), (po:MS gruplararast karsilagtirma) (MS-MO grupici karsilastirma)

*p<0,05

Tablo 4.4 ve 4.4.1°de arastirma kapsamina alinan bireylerin Biyokimyasal

Olctimlerinin karsilastirilmasina iliskin bulgular verilmistir.
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Katilimeilarin gruplarina goére miidahale Oncesi trigliserid degerleri arasindaki
farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde oldugu gorilmistiir (p<0,05). Probiyotik I
grubu bireylerin miidahale oOncesi trigliserit degerleri Plasebo grubu bireylerden
anlaml diizeyde yiiksek bulunmustur. Katilimcilarin gruplarina goére miidahale
Oncesi Ol¢iilen diger biyokimyasal parametreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir fark bulunmamaktadir.

Arastirma kapsamina alinan bireylerin gruplarina gére miidahale sonras: hs-
CRP degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde oldugu
goriilmiistiir (p<0,05). Probiyotik II grubu bireylerin miidahale sonrast hs-CRP
degerleri Plasebo grubu bireylerden anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur.
Katilimcilarin - gruplarina gére miidahale Oncesi Olgiilen diger biyokimyasal

parametreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig: tespit edilmistir.

Arastirmaya katilan Probiyotik 1 grubunda yer alan bireylerin miidahale
oncesi ve sonrast AKS, HOMA-IR, kolesterol, trigliserit ve Total kolesterol/HDL
kolesterol degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir
(p<0,05). Probiyotik I grubu bireylerin miidahale sonras1t AKS (sekil 4.1), kolesterol
(sekil 4.2), trigliserit (sekil 4.3), HOMA-IR ve Total kolesterol/HDL kolesterol
degerlerinin azaldig1 goriilmiistiir (sekil 4.).

Probiyotik II grubunda yer alan katilimcilarin miidahale 6ncesi ve sonrasi
AKS, HOMA-IR, kolesterol, HDL, trigliserit ve homosistein degerleri arasindaki
farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p<0,05). Probiyotik II
grubunda yer alan bireylerin miidahale sonrasi 6lgiilen AKS (sekil 4.1), kolesterol
(sekil 4.2), HDL, trigliserit (sekil 4.3), HOMA-IR ve homosistein (sekil 4.4)

degerleri miidahale dncesine gore daha diisiik bulunmustur.

Plasebo grubunda yer alan bireylerin miidahale oncesi ve sonrasi AKS, hs-
CRP ve homosistein degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde
oldugu goriilmiistiir (p<0,05). Plasebo grubu bireylerin miidahale sonras1 AKS ve

hs-CRP degerleri azalirken, homosistein degerlerinin arttig1 goriilmistiir.
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Aclik Kan Sekeri

00,76

\. 92,06
90,59

87,61

Bireylerin aglik glukoz diizeylerindeki
degisim (mg/dl)

OnTestt Baslangig

8.hafta

==@=Probiyotik | ==@==Probiyotik Il

Sekil 4.3. Probiyotik I, probiyotik II ve plasebo grubunda bulunan bireylerin aglik

glukoz sekeri diizeylerindeki degisim

Toplam kolesterol

41,00

b

Bireylerin toplam kolesterol
diizeylerindeki degisim (mg/dl)

,00

Plasebo

215,39

201,47

On Test Baslangic

8.hafta

==@=Probiyotik | ==@==Probiyotik II

Plasebo

Sekil 4.4. Probiyotik |, probiyotik Il ve plasebo grubunda bulunan bireylerin toplam

kolesterol diizeylerindeki degisim
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Trigliserit

Bireylerin trigliserit diizeylerindeki
degisim (mg/dl)

.82
83,81 81
On Test Baslangic 8.hafta
==@=Probiyotik | ==@==Probiyotik I| Plasebo

Sekil 4.5. Probiyotik 1, probiyotik 11 ve plasebo grubunda bulunan bireylerin
trigliserit diizeylerindeki degisim

= Homosistein
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£ € ;68 9,64

o = 883 —® 3878
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o »

£ 5B

23

c
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2

>

Qo

m On Test Baslangic 8.hafta
==@=Probiyotik | ==@==Probiyotik II Plasebo

Sekil 4.6. Probiyotik I, probiyotik 1l ve plasebo grubunda bulunan bireylerin
homosistein diizeylerindeki degisim
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Tablo 4.5. Katihmcilarin biyokimyasal 6l¢iimlerinin karsilastirilmasi (Kadin)

Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Kan Parametreleri Grup Fis o, Fark % +s 0, Fark p;
Probiyotik | 7,27 £2,53 0,437 8,95 + 3,05 0,273 0,026*
insulin Probiyotik Il 8,85 £ 4,55 8,54 + 3,63 0,756
Plasebo 6,98 £4,17 6,73 £2,73 0,505
Probiyotik | 95,18 + 6,37 0,921 87,55 +5,28 0,329 0,003*
AKS Probiyotik Il 96,27 + 8,5 85,36 £ 8,42 0,003*
Plasebo 95,55+8,91 89,55 + 6,35 0,010*
Probiyotik | 1,70 +0,25 0,448 1,93+0,39 0,534 0,680
HOMA-IR Probiyotik Il 2,10 +0,38 1,80+0,28 0,002*
Plasebo 1,65+ 0,22 1,49+0,17 0,040*
Probiyotik | 249,18 +41,92 0,088 225,73 +44,3 0,550 0,014*
Toplam Kolesterol Probiyotik Il 226,73 + 31,8 203,09 + 38,18 0,021*
Plasebo 214 +23,18 212,55 +24,32 0,722
Probiyotik I 162,27 +43,02 0,164 158,73 £49,12 0,363 0,894
LDL-kolesterol Probiyotik Il 142,27 +31,38 138,18 £ 36,14 0,350
Plasebo 129,55 £31,43 130,09 £ 26,06 0,767
Probiyotik |  61,45+12,42 0,157 60,73 £12,26 0,752 0,507
HDL-kolesterol Probiyotik Il 67,27 +7,6 63,64 £10,45 0,026*
Plasebo 60,73 £ 13,35 60,64 + 13,04 0,964
Probiyotik I 139,09 + 63,98 0,030* 1-3 118,36+65,83 0,357 0,059
Trigliserit Probiyotik Il 107,18 +27,95 81,91 £ 16,7 0,008*
Plasebo 82 £20,46 84,82 £ 23,59 0,683
Probiyotik I 0,18 £0,09 0,065 0,23 £0,21 0,007* 2-3 0,237
hs-CRP Probiyotik Il 0,32 £ 0,25 0,34 +0,31 0,779
Plasebo 0,14 £ 0,08 0,12 +0,07 0,144
Probiyotik I 12,69 +9,38 0,680 11,71 +£7,24 0,599 0,859
Homosistein Probiyotik Il 9,84 +2,82 8,85 +2,81 0,091
Plasebo 9,26 + 1,98 10,15+1,93 0,028*
Probiyotik | 2,82 + 1,24 0,385 2,81 +1,35 0,407 0,558
LDL-kol/ Probiyotik Il 2,13 = 0,45 2.1920,51 0,478
HDL-kol
Plasebo 2,24 £ 0,66 2,23 +£0,61 0,951
Probiyotik I 4,26 = 1,46 0,181 3,93+£1,42 0,291 0,011*
Lol kolesfgr'gftem” Probiyotik Il 3,39 + 0,45 322 40,46 0,085
Plasebo 3,65 +£ 0,69 3,65+0,74 0,877

(pr-MO gruplararas: karsilastirma), (po:MS gruplararast karsilagtirma) (MS-MO grupici karsilastirma)

*p<0,05
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Tablo 4.5.1. Katthmcilarin biyokimyasal ol¢iimlerinin karsilastiriimas1 (IQR)

(Kadin)
. Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Kan Parametreleri Grup
IOR p1 Fark IQR P2 Fark ps;
Probiyotik I 3,90 0,437 6,50 0,273 0,026*
insulin Probiyotik Il 5,60 7,30 0,756
Plasebo 1,50 2,20 0,505
Probiyotik I 10,00 0,921 7,00 0,329 0,003*
AKS Probiyotik 11 13,00 15,00 0,003*
Plasebo 13,00 10,00 0,010*
Probiyotik I 50,00 0,088 35,00 0,550 0,014*
Toplam Kolesterol Probiyotik Il 61,00 78,00 0,021*
Plasebo 30,00 35,00 0,722
Probiyotik I 49,00 0,164 56,00 0,363 0,894
LDL-kolesterol Probiyotik Il 61,00 60,00 0,350
Plasebo 44,00 32,00 0,767
Probiyotik I 25,00 0,157 20,00 0,752 0,507
HDL-kolesterol Probiyotik Il 8,00 14,00 0,026*
Plasebo 18,00 22,00 0,964
Probiyotik I 90,00 0,030 1-3 113,00 0,357 0,059
Trigliserit Probiyotik Il 58,00 34,00 0,008*
Plasebo 32,00 39,00 0,683
Probiyotik I 0,19 0,065 0,24 0,007* 2-3 0,237
CRP Probiyotik Il 0,37 0,28 0,779
Plasebo 0,08 0,00 0,144
Probiyotik I 4,89 0,680 4,45 0,599 0,859
Homosistein Probiyotik Il 3,49 3,42 0,091
Plasebo 3,42 2,10 0,028*
Probiyotik I 1,10 0,385 1,00 0,407 0,558
LoLkol Probiyotik Il 0,70 0,90 0,478
Plasebo 1,20 0,70 0,951
Probiyotik I 1,20 0,181 1,00 0,291 0,011*
L‘g"ﬂkolesfé’r'gftem” Probiyotik Il 0,70 0,60 0,085
Plasebo 1,30 1,50 0,877

(pr-MO gruplararas: karsilastirma), (po:MS gruplararast karsilagtirma) (MS-MO grupici karsilastirma)

*p<0,05

Tablo 4.5. ve 4.5.1’de arastirmaya katilan kadin bireylerin Biyokimyasal

Olctimlerinin karsilagtirilmasina iligkin bulgular gosterilmistir.

Arastirmaya almman kadin bireylerin gruplarina gore miidahale Oncesi

trigliserid degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde oldugu
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goriilmistiir (p<0,05). Probiyotik I grubu kadin bireylerin miidahale 6ncesi trigliserit
degerleri Plasebo grubu kadin bireylerden anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur.
Kadin katilimcilarin gruplarina gére miidahale oncesi Olgiilen diger biyokimyasal
parametreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi gortlmiistiir
(p>0,05).

Kadin bireylerin gruplarmna gore miidahale sonrasi  hs-CRP degerleri
arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde oldugu goriilmiistiir (p<0,05).
Probiyotik Il grubunda yer alan kadin bireylerin miidahale sonrasi hs-CRP degerleri
Plasebo grubu kadin bireylerden anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur. Kadin
bireylerin gruplarina gore miidahale dncesi Olciilen diger biyokimyasal parametreleri

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig: tespit edilmistir.

Probiyotik I grubunda yer alan kadin bireylerin miidahale 6ncesi ve sonrasi
insiilin, AKS, kolesterol ve Total kolesterol/HDL Kkolesterol degerleri arasindaki
farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p<0,05). Probiyotik | grubu
kadin bireylerin miidahale sonrasi insiilin ve HOMA-IR degerlerinin arttigi, AKS,
kolesterol ve Total kolesterol/HDL kolesterol degerlerinin azaldigi goriilmiistiir.

Probiyotik II grubunda olan kadin bireylerin miidahale Oncesi ve sonrasi
AKS, HOMA-IR, kolesterol, HDL ve trigliserit degerleri arasindaki farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p<0,05). Probiyotik II grubunda yer
alan kadin bireylerin miidahale sonrasi 6l¢iillen AKS, kolesterol, HDL ve trigliserit

degerleri miidahale dncesine gore azalmigtir.

Plasebo grubunda yer alan kadin bireylerin miidahale 6ncesi ve sonras1 AKS,
HOMA-IR ve homosistein degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli
diizeyde oldugu goriilmiistiir (p<0,05). Plasebo grubu kadin bireylerin miidahale
sonrast AKS degerlerinin (sekil 4.1) ve HOMA-IR azaldig: (sekil 4.4), homosistein
degerlerinin arttig1 (sekil 4.5) saptanmistir.
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Tablo 4.6 Katilimcilarin biyokimyasal él¢iimlerinin karsilastirilmasi (Erkek)

. Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Kan Parametreleri  Grup Tt 01 Fark Ts 0 Fark p,
Probiyotik | 14,91 + 13,41 0,978 10,43 £5 0,644 0,398
insulin Probiyotik Il 10,85 £ 6,98 8,35+3,7 0,104
Plasebo 10,28 £5,3 10,52 £5,31 0,500
Probiyotik | 102,14+7,34 0,882 87,71+8,32  0,033* 1-2 0,018*
AKS Probiyotik Il 109 + 28,82 100,17 + 11,58 0,072
Plasebo 100,4 £ 5,98 97,6 £3,91 0,104
Probiyotik | 3,75+ 1,37 0,517 2,25+0,98 0,272 0,000*
HOMA-IR Probiyotik Il 2,92 +1,18 2,06 +£0,76 0,000*
Plasebo 2,54+ 0,92 2,52+0,86 0,890
L 0,743
Probiyotik |~ 228,14 + 26,1 0,796 199,14 + 37,81 0,063
Total Kolesterol Probiyotik Il 224,67 + 31,6 198,5 + 13,41 0,028*
Plasebo 238,4 + 51,87 221,4+51,93 0,043*
Probiyotik | 147,43 +21,14 0,939 151,71 + 24,38 0,605 0,735
LDL-kolesterol Probiyotik Il 145,33 + 26,85 137,17 + 18,56 0,249
Plasebo 150,8 + 48,01 145 + 48,89 0,043*
Probiyotik | 51,71 + 14,15 0,569 49,14+ 12,54 0,385 0,235
HDL-kolesterol Probiyotik Il 56,33 + 9,44 50,5 + 5,58 0,138
Plasebo 57,8+ 11,54 56 £6,32 0,892
Probiyotik | 169,71 +85,09 0,075 132,57 +£80,2 0,559 0,028*
Trigliserit Probiyotik Il 148,33 + 40,61 124,17 30,26 0,173
Plasebo 87,8 £24,15 97,6 £ 34,21 0,893
Probiyotik | 0,34 + 0,32 0,147 0,23 + 0,08 0,370 0,499
hs-CRP Probiyotik Il 0,14 + 0,07 0,17 0,07 0,197
Plasebo 0,3+0,24 0,28 +£0,21 0,109
Probiyotik | 15,43 +7,59 0,075 11,86+523 0,302 0,043*
Homosistein Probiyotik Il 9,37 + 3,66 8,65 +2,99 0,345
Plasebo 7,88 £2.29 8,49 +233 0,066
LDL-Kol/ Prob?yot?k I 3,03+0,82 0,391 32409 0,359 0,271
HDL-kol Probiyotik Il 2,58 + 0,45 2,73 £0,49 0,293
Plasebo 2,62 +0,68 2,54 +£0,61 0,891
Total  Kolesterol/ Prob!yot!k | 4,69+132 0,733 426+ 1,42 0,926 0,352
HDL kolesterol Probiyotik Il 4,02 +0,5 3,97 £0,46 0,598
Plasebo 4,18 £0,88 3,94+ 0,56 0,715

(p1-MO gruplararas: karsilastirma), (po:MS gruplararasi karsilagtirma) (MS-MO grupici karsilastirma)

*p<0,05
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Tablo 4.6.1. Katihmcilarin biyokimyasal olgiimlerinin karsilastirilmas1 (IQR
(Erkek)

Kan Parametreleri Grup Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
IQR  p. Fark IQR  p, Fark p;
Probiyotik I 1g09 0,583 goo 0402 0,372
insulin Probiyotik Il 9.43 655 0,277
Plasebo 9,35 9.00 0,877
Probiyotik I 1, oy 0,956 1300 0,188 0,000%
AKS Probiyotik I1 26,00 16,00 0,000*
Plasebo 8,50 6,00 0,003*
Probiyotik I 3700 0232 5400 0455 0,001*
Total Kolesterol Probiyotik Il 54.25 23.00 0,002*
Plasebo 89,50 9550 0,088
Probiyotik | 3700 0,168 3200 0,230 0,862
LDL-kolesterol Probiyotik |1 48,75 27.75 0,142
Plasebo 84,00 87,00 0,451
Probiyotik | 2300 0,287 19,00 0819 0,200
HDL-kolesterol Probiyotik 11 1875 9.25 0,009*
Plasebo 22,50 11,00 0,815
Probiyotik 129 99 0002* 1-3 15300 0451 0,004*
Trigliserit Probiyotik I1 7950 61,00 0,006*
Plasebo 45,00 64.50 0,776
Probiyotik I 545 0,519 013  0014* 23 0,777
CRP Probiyotik I1 0,10 013 0,410
Plasebo 0,42 0,29 0,028*
Probiyotik | 11,73 0,089 6,78 0,235 0,085
Homosistein Probiyotik Il 6,79 3,72 0,044*
Plasebo 416 4,39 0,006*
L DLKol Probiyotik | 1,50 0,189 1,50 0,125 0,661
HDL kol Probiyotik I 0,80 0,93 0,174
Plasebo 1,30 1,00 0,949
Total  Kkolesterol/ :ZEZ?::E :I 2,60 0204 180 0456 8(1);‘11*
HDL kolesterol Plasebo 0,93 0,95 0]801
1,65 1,05 '

(p1-MO gruplararast karsilagtirma), (po:MS gruplararast karsilastirma) (MS-MO grupici karsilastirma)
*
p<0,05
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Arastirma kapsamina alinan erkek bireylerin Biyokimyasal o&l¢limlerinin

karsilagtirilmasina iligkin bulgular Tablo 4.6.ve 4.6.1°de gdsterilmistir.

Erkek katilimcilarin gruplarina gore miidahale 6ncesi Glgiilen biyokimyasal
parametreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig: tespit edilmistir
(p>0,05). Midahale oncesi erkek bireylerin gruplarina gore tiim biyokimyasal

parametreleri benzerdir.

Arastirmaya dahil edilen bireylerin gruplarina gore miidahale sonras1 AKS
degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlenmistir (p<0,05).
Probiyotik II grubunda yer alan erkek bireylerin miidahale sonras1t AKS degerleri
Probiyotik I grubunda yer alan erkek bireylerden anlamli diizeyde yiiksek
bulunmustur. Arastirmaya katilan erkek bireylerin gruplarma gore miidahale oncesi
Olciilen diger biyokimyasal parametreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

olmadig tespit edilmistir (p>0,05).

Probiyotik I grubunda yer alan erkek bireylerin miidahale 6ncesi ve sonrasi
AKS, HOMA-IR, trigliserit ve homosistein degerleri arasindaki farkin istatistiksel
olarak anlamli oldugu belirlenmistir (p<0,05). Probiyotik I grubu erkek bireylerin

miidahale sonras1 AKS, trigliserit ve homosistein degerlerinin azaldig1 saptanmustir.

Probiyotik II grubu olan erkek bireylerin miidahale oncesi ve sonrasi
HOMA-IR ve kolesterol degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu
belirlenmistir (p<0,05). Probiyotik II grubunda yer alan erkek bireylerin miidahale

sonrasi kolesterol degerleri miidahale 6ncesine gore daha diisiik bulunmustur.

Arastirma kapsamina alinan Plasebo grubu erkek bireylerin miidahale 6ncesi
ve sonrasi Kolesterol ve LDL degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli
diizeyde oldugu goriilmiistiir (p<0,05). Arastirmaya katilan Plasebo grubunda yer
alan erkek bireylerin miidahale sonrasi kolesterol ve LDL degerlerinin azaldigi

gorilmiistiir.
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Tablo 4.7. Katitlimeilarin

enerji ve besin o6gesi oOlciimlerinin karsilastirilmasi

(Kadin)
Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Kan Parametreleri Grup _ o Fark Tis 02 Fark ps
Probiyotik | 1378,63+197,96 0,005% 1-2  137635+177.8 0,003* 1-2 0,657
I(:](ZZHI Probiyotik Il 2131,4 + 1217,56 23 2134,61 +1235,84 2-3 0,594
Plasebo 1547,58 + 299,87 1574,16 + 292,6 0,182
Probiyotik | 73,31+ 13,26 0,190 70,34 + 16,15 0,037 1-2 0,286
E;r)"mi” Probiyotik Il 96,93 + 57,04 107,02 + 54,62 2-3  0,033*
Plasebo 83,29 + 14,67 81,88 + 18,92 0,722
Probiyotik |~ 21,82 +3,16 0,025* 1-2  20,82+3,49 0,819 0,198
E);)‘;tei” Probiyotik Il 18,91 + 1,97 23 21,090+2,51 0,022*
Plasebo 22,36 +3,23 21,45+3,39 0,257
Probiyotik | 51,7 + 8,12 0030* 1-2  53,08+6,96 0,280 0,182
2;;'@ Probiyotik Il 71,36 + 33,75 2-3  69,19+389 0,182
Plasebo 53,81 +9,09 55,43+ 10,82 0,328
Probiyotik | 33,55 + 4,82 0,300 34,36 +3,17 0,008* 1-2 0411
2{,2’;’ Probiyotik Il 30,01 +3,11 29,45 +2,07 23 0,065
Plasebo 31,55+4,74 31,55+4,84 1,000
Probiyotik | 150,82 + 32,25 0003* 12  150,15+2591 0,003* 1-2 0,722
g?rbonhidrat Probiyotik Il 255,75 + 152,22 2-3 256,85+ 154,94 2-3 0,594
Plasebo 170,99 + 44,93 176,63 +£42,28 0,534
Probiyotik | 44,64 + 5,32 0,053 44,55 + 4,99 0039* 1-2 0672
Eﬁ/f:‘))r bonhidrat Probiyotik Il 49,45 + 3,03 49,55 +2,88 23 0959
Plasebo 45+5,14 45,64+ 6,7 0,878
Probiyotik | 30,7 + 14,23 0276 22,53 4521 0,004* 12 0,182
Lif (g) Probiyotik Il 42,88 + 35,44 3324+9,16 0213
Plasebo 28,06 + 10,49 29,63 +11,49 0,374
Probiyotik | 15,73 + 5,66 0,067 14,81 3,55 0,001* 12 0,859
ﬁ??;) gdzm. Probiyotik Il 23,08 + 10,77 22,63 = 6,74 0,534
Plasebo 18,42 £ 6,75 18,73 £5,71 0,859
Probiyotik | 7,61 +3,14 0,149 6,35 + 1,41 0,003* 12 0,155
ﬁ;“(’;‘) cozb. Probiyotik Il 10,36 + 531 10,14 +3,09 0,929
Plasebo 8,84 +3,64 8,06 +4,32 0,286

(p1-MO gruplararas: karsilastirma), (po:MS gruplararast karsilagtirma) (MS-MO grupici karsilastirma)

*p<0,05
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Tablo 4.7. Katihmcilarin enerji ve besin o6gesi ol¢iimlerinin karsilastirilmasi

(Kadin) (Devam)
Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Kan Parametreleri Grup Fis o, Fark s 0, Fark ps
Probiyotik | 675,29 + 249,52 0,280 733,07+284,79 0,890 0,424
XJQ)A Probiyotik Il 954,18 + 419,03 946,84 + 653,28 0,929
Plasebo 1470,69 + 2140,41 751,72 +341,5 0,477
Probiyotik | 177,45+ 113,6 0,699 196,63 = 101,03 0,637 0,534
Elegt)i”"' Probiyotik Il 200,84 + 72,58 285,77 + 253 48 0477
Plasebo 680,51 % 1596,79 224,11 99,16 0,790
Probiyotik | 2,22+ 1,18 0,831 2,1+1,14 0,236 0,790
g‘g)ote” Probiyotik Il 2,58 + 1,43 296+ 1,56 0,477
Plasebo 2,67+134 247+1,16 0,722
Probiyotik | 1,79 +2,87 0,753 1,15+ 1,45 0,970 0,477
Vit. D (ng) Probiyotik Il 0,72 + 0,56 1,16+ 1,4 0,374
Plasebo 1,78 £2,83 1,24 £1,59 0,477
Probiyotik | 12,04 + 4,08 0,157 9,16 +2,49 0,223 0,110
zgstdE) (mg) Probiyotik Il 16,93 £ 13,61 11,93 £3,97 0,110
Plasebo 10,56 £ 1,37 9,91 +3,19 0,594
Probiyotik | 7,98 + 1,32 0014* 1-2  7,73+2,56 0,052 0,859
E/r;;)E Probiyotik Il 12,86 = 6,61 10.44 £ 3,36 0,182
Plasebo 9,12+ 1,6 7,86 + 2,28 0,286
Probiyotik | 280,24 + 85,66 0039* 12  300,1+81,79 0,317 0,859
Zsehfg‘;" Probiyotik Il 417,82 + 147,14 399,38 + 176,17 0,424
Plasebo 344,78 + 149,26 352,03 + 111,89 0,657
Probiyotik | 3,87 + 1,48 0,439 346+1,52 0,081 0,050
X:;) B12 Probiyotik Il 5,11 +2,89 5.80 4 4.66 0,534
Plasebo 5,14 +3,04 4,42 £1,55 0,790
Probiyotik | 96,44 + 39,66 0331 109293886 0,736 0,110
E/niqté)c Probiyotik Il 142,64 + 75,19 129,89 + 57,88 0,424
Plasebo 116,98 + 28,56 116,13 +34,22 0,859
Probiyotik | 247526 +523,87 0,073 244576 + 566,33  0017* 12 0929
frg;a;sy“m Probiyotik Il 3369,16 + 1137,85 3482,79 + 137927 0,534
Plasebo 2853,67 634,73 2864,59 = 709,75 0,929
Probiyotik | 711,17 + 264,37 0,126 829,1£15027 0,113 0,110
gﬁ‘;iy“m Probiyotik Il 992,38 + 421,45 1098,89 + 514,23 0,374
Plasebo 857,85 + 276,89 1001,26 + 239,85 0,041*
Probiyotik | 401,06 + 213,69 0,456 269,56+ 56,48  0,008* 1-2 0131
?r"nzg)”ezy“m Probiyotik Il 506,23 + 483,77 389,5 + 82,03 0,722
Plasebo 328,44 + 105,21 344+ 118,76 0,790
Probiyotik | 14,09 + 6,4 0,368 9,63+ 1,99 0,008* 1-2 0,062
(Drﬁg;" Probiyotik Il 18,47 + 17,38 15,13 + 6,54 1,000
Plasebo 12,19 + 3,94 12,19 + 4,24 0,859

(p1-MO gruplararas karsilastirma), (po:MS gruplararas: karsilastirma) (MS-MO grupici karsilastirma)

*p<0,05
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Tablo 4.7. Katitlimeilarin

(Kadin) (Devam)

enerji ve besin 0gesi oOlciimlerinin karsilastirilmasi

Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Kan Parametreleri Grup xEs P1 xxs P Fark p;
Probiyotik | 12,45 +3,44 0,319 13,78 £2,68 0,146 0,248
Doymus Probiyotik Il 17,64 + 8,47 21,93 £16,48 0,213
yag as. (g) Plasebo 12,93 £ 3,29 15,18 £ 3,4 0,062
Probiyotik | 12,93 £2,24 0,088 12,34 £2,11 0,090 0,722
Tekli Probiyotik Il 19,25 + 10,71 19,13 £ 11,64 0,859
doymam.y (g) Plasebo 13,79 + 3,37 13,92 +3,82 0,859
Probiyotik | 17,21 +7,41 0,293 16,95 + 7,61 0,901 0,657
Coklu Probiyotik Il 20,64 + 8,18 15,39 £6,07 0,041*
doymam.y (g) Plasebo 16,71 £ 7,74 15,44 £ 8,79 0,075
Probiyotik | 0,3 +0,11 0,357 0,33 £0,08 0,935 0,283
C20.1 Eik. Probiyotik Il 0,41 + 0,24 0,42 £0,37 0,859
ap.a(g) Plasebo 0,35 £ 0,09 0,35+ 0,08 0,689
Probiyotik I 0,21 +0,31 0,548 0,33+£0,5 0,706 0,085
C22.6 Probiyotik Il 0,15 +0,21 0,2+0,16 0,477
DHA (g) Plasebo 0,28 0,31 0,32+0,5 0,798
Probiyotik | 191,35+112,52 0,517 197,69 £94,65 0,450 0,859
Kolesterol Probiyotik Il 230,81 +£111,33 294,44 + 226,84 0,182
(mg) Plasebo 233,91 +78,32 211,15+ 76,5 0,328
Probiyotik I 2,63 + 1,66 0,990 2,7+1,84 0,963 0,859
Omega 3 Probiyotik Il 2,5+ 1,4 222+1,17 0,859
(9) Plasebo 2,56+1,6 2,53+1,93 0,625
Probiyotik I 14,19 £ 6,25 0,289 14,02 £ 6,32 0,907 0,929
Omega 6 Probiyotik Il 18,13 £7,13 12,78 £5,26 0,010*
(9) Plasebo 14,14 £ 6,27 12,9 + 7,08 0,033*

(pr-MO gruplararas: karsilastirma), (p,:MS gruplararast karsilagtirma) (MS-MO grupici karsilastirma)

*p<0,05

Tablo 4.7.’de arastirmaya dahil edilen kadin bireylerin enerji ve besin 6gesi

Olctimlerinin karsilagtirilmasina iligkin bulgular gosterilmistir.

Kadin bireylerin gruplarina gore miidahale 6ncesi enerji, su, protein (%), yag

(9), karbonhidrat (g), E vitamini, B1 vitamini ve toplam folik asit alim miktarlari

arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde oldugu saptanmistir (p<0,05).

Probiyotik II grubunda yer alan kadin bireylerin miidahale dncesi enetji, su, yag (g)

ve karbonhidrat (g) alim miktarlart Probiyotik I ve Plasebo grubunda yer alan

kadinlardan ytiksek, protein (%) alimlar ise diisiik bulunmustur. Probiyotik II grubu
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kadin bireylerin E vitamini, B1 vitamini ve toplam folik asit alim miktarlar
Probiyotik I grubunda yer alan kadin bireylerden yiiksek bulunmustur.

Arastirmaya dahil edilen kadin bireylerin gruplarina gére miidahale sonrasi
enerji, su, protein (g), yag (%), karbonhidrat (g), karbonhidrat (%), lif, suda
¢Oziinmez lif, suda ¢6ziinebilir lif, K vitamini, B1 vitamini, B2 vitamini, niasin,
niasin esdegeri, B6 vitamini, potasyum, bakir, mangan, magnezyum, fosfor, demir ve
cinko degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklar oldugu tespit edilmistir
(p<0,05). Probiyotik II grubunda yer alan kadin bireylerin miidahale sonrasi enerji,
su, protein (g), yag (%), karbonhidrat (g), karbonhidrat (%), lif, suda ¢6ziinmez lif,
suda mangan ve ¢inko alim miktarlar1 Probiyotik I ve Plasebo grubu bireylere gore
daha yiiksek bulunmustur. Probiyotik II grubu bireylerin miidahale sonrasi
¢oziinebilir 1if, K vitamini, B1 vitamini, B2 vitamini, niasin, niasin esdegeri, B6
vitamini, potasyum, bakir, magnezyum, fosfor ve demir alim miktalar1 Plasebo

grubu bireylere gore daha yiiksektir.

Probiyotik I grubunda yer alan kadin bireylerin miidahale 6ncesi ve sonrasi
enerji ve besin 6geleri alim miktalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunmadig tespit edilmistir (p>0,05).

Probiyotik II grubunda yer alan kadin katilimcilarin miidahale 6ncesi ve
miidahale sonrasi protein (g), protein (%), ¢oklu doymamis yag ve omega 6 alim
miktarlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklar bulundugu tespit edilmistir
(p<0,05). Probiyotik II grubunda yer alan kadin bireylerin miidahale sonrasi protein
(g) ve protein (%) alim miktarlar1 artarken, ¢oklu doymamis yag ve omega 6 alim

miktarlar1 azalmistir.

Arastirmaya dahil edilen Plasebo grubu kadin bireylerin miidahale 6ncesi ve
sonras1 kalsiyum ve omega 6 alim miktarlar1 arasindaki farkin istatistiksel olarak
anlaml diizeyde oldugu tespit edilmistir (p<0,05). Plasebo grubu kadin bireylerin

miidahale sonrasi kalsiyum alim miktarlar artarken, omega 6 alimlar1 azalmistir.
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Tablo 4.8. Katiimcilarin enerji ve besin o6gesi ol¢iimlerinin karsilastirilmasi

(Erkek)
Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Kan Parametreleri Grup s D, Fark Tts 0, Fark ps
Probiyotik | 162556 +336,36  0031* 12  1662,06+315,12 0,125 0,128
(Ekrf;fﬂ’;i Probiyotik Il 2148,6 = 1291,68 13 214622+ 123841 0,017
Plasebo 1254,94 + 128,58 23 142529+ 254,03 0,080
Probiyotik |~ 81,65 + 20,14 0,259 83,36 £22,39 0,183 0,735
(Pr)Otei” Probiyotik Il 90,18 + 57 102,61 + 65,17 0,075
. Plasebo 63,71 £ 12,13 65,49 £ 6,68 0,893
Probiyotik I 20,71 +3,99 0,059 20,71 +3,59 0,436 0,750
z);)‘;tei” Probiyotik Il 17,17+ 1,83 19334 1,63 0,131
Plasebo 20,6+ 2,41 19,2 +3,03 0,221
Probiyotik | 53,82 +12,3 0,211 54,21 +15,5 0,240 0,866
?{‘)“3 Probiyotik Il 82,04 + 54,77 81,13 + 44,78 0,753
5 Plasebo 47,51 £11,25 54,75+ 10,82 0,225
Probiyotik | 29,71 + 3,04 0,160 28,71 +3,68 0022% 1-2 0,246
2‘% Probiyotik Il 33,5 +3,78 34411 13 0891
Plasebo 33.4+5,59 344+27 0,496
Probiyotik | 187,14+41,17  0,009%* 1-2 195,54 +30,14 0,187 0,237
:(;"rbo”hidrat Probiyotik Il 2527 + 141,22 13 241,16+ 137,68 0,046
J Plasebo 139,67 £ 6,77 2-3 162,03 + 36,15 0,138
Probiyotik | 47,71 + 4,03 0,674 48,86 + 5,64 0,259 0,462
g/"z)r bonhidrat Probiyotik Il 49,17 +331 46,33+ 1,86 0,059
Plasebo 46 +5,34 46,4+ 4,16 1,000
Probiyotik | 29,74 + 11,76 0,519 31,64+ 13,86 0,085 0,237
:‘i)f Probiyotik Il 40,27 + 23,67 46,14 26 0,463
’ Plasebo 31,38 = 14,84 25,6+ 8,62 0,345
Probiyotik | 19,44 +7,23 0,094 19,42 % 6,86 0,588 0,735
Suda Probiyotik Il 26,29 + 15,02 28,15+ 20,31 0,752
cozm.lif (g)
Plasebo 14,41 £ 3,84 18,34+ 6,8 0,078
Probiyotik | 9,58 + 4,31 0014* 23  908+5,18 0,071 0,735
fgfba}li t@ Probiyotik Il 12,57 + 6,68 12,54 676 0,017
Plasebo 6,15+1,16 6,65+2,19 0,686

(P1:MO gruplararas karsilastirma), (p,:MS gruplararast karsilagtirma) (MS-MO grupici karsilastirma)

*p<0,05
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Tablo 4.8. Katiimcilarin enerji ve besin o6gesi ol¢iimlerinin karsilastirilmasi

(Erkek) (Devam)

. Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Kan Parametreleri Grup Fis o, Fark T4s 0,  Fark ps
Probiyotik I 1827,50 +2687,91 0,961 971,56 + 665,51 0,932 0,866
\(/:ltg')A Probiyotik Il 2077.41 + 3078,24 986,83 + 545,16 0,463
Plasebo 951,74 + 525,92 785,83 + 237,39 0,686
Probiyotik | 968,62 +1992,55 0,389 210,12+61,84 0570 0,612
Tﬁg)”‘" Probiyotik I 211,84 + 169,1 226,81 + 166,34 0,249
Plasebo 179,52 + 74,68 167,49 + 38,35 0,500
Probiyotik | 2,98+ 1,7 0,775 2,44+08 0,406 0,397
fgg‘;te” Probiyotik 1 3,44 + 3,07 3454213 0,753
Plasebo 347417 2,38+ 1,04 0,138
Probiyotik | 0,77 = 0,63 0,750 0,74+ 1 0,298 0,735
\(/L;)D Probiyotik Il 0,91 = 0,86 1,04+ 1,04 0172
Plasebo 0,66 £ 0,73 0,37 +0,19 0,500
Probiyotik | 10,68 + 1,36 0,485 9,55 + 4,04 0,229 0,398
Xi;f) ) Probiyotik Il 14,08 + 7,67 17,52 10,93 0,075
Plasebo 13,85+4,58 10,2 +3,92 0,138
Probiyotik | 9,48 + 1,4 0,674 7,38 +245 0,259 0,091
\(r';g)E Probiyotik Il 10,05 + 5,78 12,53+ 8.53 0,345
Plasebo 8,71 +1,19 8,56+ 3,01 0,893
Probiyotik I 354,32 + 187,89 0,080 3319+ 14001 0,588 0,612
I:F;Lfg(;' Probiyotik Il 400,1 + 206,68 454,43 + 355,12 0,753
Plasebo 240,73 £ 71,1 306,84 £ 93,31 0,225
Probiyotik | 5,15 + 3,88 0,639 3.83+1,77 0,247 0,866
\(/:fé)Blz Probiyotik Il 3,9 +0,97 5344337 0,116
Plasebo 32+0,95 3,11+£1,2 0,893
Probiyotik | 122,36 = 33,5 0,244 108,99 + 28 0,974 0,499
\(r":g)c Probiyotik Il 174,64 = 145,11 189,77 + 227,72 0,753
Plasebo 85,75 +20,22 99,88 + 29,97 0,225
Probiyotik | 2825 + 888,99 0,163 2849,59 + 820,42 0,174 0,866
Fzg:g)sy“m Probiyotik Il 3502,47 +2190,32 4004,05 + 293398 0,345
Plasebo 2155,68 + 411,64 2348,65 + 443,12 0,500
Probiyotik | 898,75 + 223,55 0029% 2-3  103037+287,31 0,309 0,028*
*((r":‘]';;y“m Probiyotik Il 1098,83 % 699,64 1032,99 + 661,44 0,463
Plasebo 590,22 + 89,9 770,54 + 120,14 0,043
Probiyotik | 329,46 + 116,41 0,653 351,07+ 155,04 0,093 0,735
'\("nfg)”ezy“m Probiyotik Il 486,3 + 354,46 578,03 + 357,29 0,345
Plasebo 44533 +£259,8 297,36 + 73,89 0,686
Probiyotik | 12,47 44,82 0,793 12,49 = 5,29 0,138 0,866
'?;’S)" Probiyotik Il 15,45 9,15 19,46 + 12,25 0,345
Plasebo 15,36 + 7,94 10,41 + 2,46 0,500

(p1-MO gruplararas: karsilastirma), (po:MS gruplararasi karsilastirma) (MS-MO grupici karsilastirma)

*p<0,05
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Tablo 4.8. Katitlimcilarin

(Erkek) (Devam)

enerji ve besin 0gesi oOlciimlerinin karsilastirilmasi

. Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi

Kan Parametreleri Grup Fis o, Fark s 0, Fark p;

Probiyotik | 13,65 + 1,87 0,896 1537+325 0,987 0,237
Doymus Probiyotik Il 17,39 = 10,98 18,34 + 10,34 0,463
yag as. (g)

Plasebo 13,3+2,32 14,54 £1,28 0,225

Probiyotik | 14,02 + 3,68 0,658 13,56+528 0,369 0,735
Tekli Probiyotik Il 18,37 + 10,15 19+ 10,47 0,600
doymam.y (g)

Plasebo 13,04 £ 1,76 13,08 £ 1,96 0,893

Probiyotik | 14,18 + 8,23 0,063 12,17+891  0,040* 1-2  0,043*
Coklu Probiyotik I 31,95 + 18,15 32,58 19,07 2-3 0,600
doymam.y (g)

Plasebo 14,78 + 8,24 18,13 + 8,93 0,686

Probiyotik I 0,33 0,17 0,091 0,34 +0,08 0,372 0,611
C20,1 Eik. Probiyotik 11 0,54 + 0,45 0.45 + 0,26 0,400
ap.a ()

Plasebo 0,2+0,1 0,3+0,1 0,066

Probiyotik | 0,14 +0,18 0,171 0,2+0,18 0,450 0,672
C22,6 r
DHA (g) Probiyotik Il 0,34 +0,55 0,13+0,18 0,144

Plasebo 0,03 £ 0,04 0,05 £ 0,06 0,500

Probiyotik | 249,12+ 692 0,264 198,48 + 69,17 0,797 0,063
ﬁ’;“em' Probiyotik Il 182,02 + 126,27 257,93 +233,13 0,046*

Plasebo 173,15 + 83,47 164,73 +39,24 0,893

Probiyotik | 1,91 + 1,44 0,051 1,97 + 1,53 0,079 0,735
8;"99"" e Probiyotik Il 4,03 + 1,13 3,95 + 0,84 0,753

Plasebo 2,01 £1,46 2,48 £1,32 0,686

Probiyotik | 12,27 + 6,86 0,064 102 +7,52 0,044* 1-2  0,043*
(C;;"ega 6 Probiyotik Il 21,91 + 3,65 23,09+5,17 23 0463

Plasebo 12,77 £6,8 15,15+ 8,43 0,686

(pr-MO gruplararas: karsilastirma), (p,:MS gruplararast karsilagtirma) (MS-MO grupici karsilastirma)

*p<0,05

Tablo 4.8.’de arastirmaya katilan erkek bireylerin enerji ve besin 6gesi

Ol¢ctimlerinin karsilastirilmasina iliskin bulgulara yer verilmistir.

Arastirma kapsamina alinan erkek bireylerin gruplarina gore miidahale 6ncesi

enerji, su, karbonhidrat (g), suda ¢o6ziinebilir lif, B1 vitamini, biotin, kalsiyum ve

bakir alim miktarlar1 arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde oldugu

saptanmistir (p<0,05). Probiyotik II grubunda yer alan erkek bireylerin miidahale

oncesi enerji, su, karbonhidrat (g) alim miktalar1 Probiyotik I ve Plasebo grubu erkek

bireylere gore anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur. Ayrica Probiyotik I grubu erkek
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bireylerin miidahale 6ncesi enerji, su, karbonhidrat (g) alm1 miktarlar1 Plasebo grubu
erkek bireylere gore yiliksek bulunmugstur. Probiyotik II grubunda yer alan erkek
katilimcilarin miidahale 6ncesi suda ¢6ziinebilir lif, B1 vitamini, biotin, kalsiyum ve

bakir alim miktarlar1 Plasebo grubun erkek bireylere gore yliksek bulunmustur.

Erkek bireylerin miidahale sonrast enerji ve besin 0Ogesi miktarlari
karsilastirildiginda; yag (g), B6 vitamini, ¢coklu doymamis yag ve omega 6 alim
miktarlarinin gruplara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde farklilik gosterdigi
tespit edilmistir (p<0,05). Probiyotik I grubunda yer alan erkek bireylerin miidahale
sonrast yag (%) alim miktarlar1 Probiyotik II ve Plasebo grubu erkek bireylere gore
anlamli diizeyde diisiik bulunmustur. Probiyotik II grubunda yer alan erkek bireylerin
miidahale sonrast B6 vitamini, ¢oklu doymamis yag ve omega 6 alim miktarlar
Probiyotik I ve Plasebo grubu erkek bireylere gore anlamli diizeyde yiiksek

bulunmustur.

Arastirmaya katilan Probiyotik I grubunda yer alan erkek bireylerin miidahale
Oncesi ve sonrasi niasin, niasin esdegeri, kalsiyum, ¢oklu doymamis yag ve omega 6
alim miktarlar1 arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde oldugu tespit
edilmistir (p<0,05). Probiyotik I grubunda yer alan erkek bireylerin miidahale sonrasi
niasin, niasin esdegeri, ¢oklu doymamis yag ve omega 6 alim miktarlar1 azalirken,

kalsiyum alim miktarlar1 artmisgtir.

Arastirmaya dahil edilen Probiyotik II grubu erkek bireylerin karbonhidrat (g)
ve niasin alim miktarlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulundugu ve
miidahale sonrasinda karbonhidrat (g) alimlarinin azaldigi, niasin alimlarimin ise

arttig1 tespit edilmistir (p<0,05).

Plasebo grubunda yer alan erkek bireylerin miidahale dncesi ve sonrasi su,
kalsiyum ve bakir alim miktarlar1 arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli
oldugu ve miidahale sonrasi su, kalsiyum ve bakir alim miktarlar1 arttig1 saptanmistir

(p<0,05).
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Tablo 4.9. Katihmcilarin miidahale oncesi biyokimyasal ol¢iimleri degerleri ile
enerji alim ve enerji harcamalari arasindaki korelasyonlar

Probiyotik | Probiyotik 11 Plosebo
: = : = : =
- S G & &= =
L r -0288 0,332 0,250 0,015 -0,287  -0,004
Insulin
p 0,246 0,178 0,333 0,955 0,282 0,987
AKS r -0252 0,512 -0,092  -0,133 0,292  -0,127
p 0312 0,030* 0,725 0,611 0,273 0,640
Kolesterol r 0,159 0,103 0,204 0,164 -0,075  -0,548
p 0,528 0,683 0,433 0,528 0,782 0,028
LDL r 0,061 0,172 0,157 0,213 -0,568  -0,309
p 0,810 0,494 0,548 0,411 0,022* 0,244
HDL r -0026 -0,283 0,370 0,104 -0,193 0,261
p 0,919 0,255 0,144 0,692 0,474 0,329
Trigliserit r 0,168 0,111 -0,172  -0,245 0,721 0,068
p 0,504 0,662 0,510 0,343 0,002* 0,803
r 0,264 0,326 -0,008  -0,213  -0,120  -0,165
Hs-CRP
p 0,290 0,187 0,977 0,411 0,658 0,540
Homosistein r -0,160 0,168 0,145 -0,017  -0,355 0,040
p 0,526 0,505 0,580 0,948 0,177 0,884
LDL-kol: r 0,083 0,327 -0,136 0,075 -0,419  -0,305
HDL kol p 0,744 0,186 0,602 0,775 0,106 0,250
Total kolesterol/ r 0,095 0,269 -0,268 0,007 0,013 -0,518
HDL Kolesterol p 0,708 0,281 0,298 0,978 0,961 0,040*
*p<0,05

Tablo 4.9. Katilimcilarin miidahale 6ncesi biyokimyasal 6l¢iimleri degerleri

ile enerji alim1 ve enerji harcamalar1 arasindaki korelasyonlar verilmistir.

Arastirma kapsamina alinan Probiyotik | grubunda yer alan bireylerin
miidahale oncesi enerji alimi degerleri ile AKS degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli ve pozitif yonli korelasyon oldugu goriilmiistiir. Probiyotik | grubu

bireylerin enerji alim1 degerleri arttikca AKS degerleri de artmaktadir.
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Probiyotik Il grubunda yer alan bireylerin miidahale 6ncesi biyokimyasal
Olgtimleri degerleri ile enerji alimi1 ve enerji harcamalar1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli korelasyonlar olmadig: tespit edilmistir (p>0,05).

Plasebo grubu bireylerin miidahale 6ncesi enerji harcamasi degerleri ile LDL
ve trigliserit degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli ve negatif yonli
korelasyonlar bulundugu tespit edilmistir (p<0,05). Plasebo grubunda yer alan
katilimcilarin miidahale 6ncesi enerji harcamasi degerleri arttikga LDL ve trigliserit
degerleri azalmaktadir. Plasebo grubu bireylerin enerji alimlart ile  Total
kolesterol/HDL kolesterol degerleri arasinda istatistikse olarak anlamli diizeyde
korelasyon bulundugu goriilmiistiir (p<0,05). Bu korelasyonlar negatif yonlidiir ve
Plasebo grubu bireylerin enerji alimlar1 artttkca Total kolesterol/HDL kolesterol

degerleri azalmaktadir.
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Tablo 4.9.1. Katihmcilarin miidahale sonras1 biyokimyasal ol¢iimleri degerleri

ile enerji alim ve enerji harcamalar: arasindaki korelasyonlar

Probiyotik 1 Probiyotik 11 Plosebo
e < e < e <
2 & GE & B2 3
. r 0,073 0,256 0,243 -0,202 -0,132 0,132
Insulin
p 0,772 0,305 0,347 0,436 0,625 0,625
AKS r 0,026 0,045 -0,194 -0,219 -0,312 -0,508
p 0,919 0,861 0,455 0,399 0,239 0,045*
r 0,070 -0,304 0,288 0,234 -0,197 -0,356
Kolesterol
p 0,782 0,221 0,262 0,366 0,464 0,176
LbL r 0,019 -0,235 0,284 0,230 -0,585 -0,105
p 0,942 0,347 0,269 0,374 0,017* 0,700
HDL r 0,052 -0,306 0,201 0,139 -0,206 0,215
p 0,838 0,216 0,439 0,596 0,443 0,424
N r 0,037 -0,033 -0,083 -0,318 -0,615 -0,006
Trigliserit
p 0,884 0,896 0,750 0,214 0,011* 0,983
r -0,262 0,005 0,011 -0,130 0,008 -0,031
hs-CRP
p 0,294 0,984 0,966 0,620 0,977 0,910
o r -0,051 0,282 0,167 -0,162 -0,337 0,057
Homosistein
p 0,842 0,257 0,523 0,535 0,202 0,833
LDL-kol: r 0,102 0,213 -0,071 -0,129 -0,524 -0,220
HDL kol p 0,688 0,396 0,788 0,622 0,037 0,413
Total kolesterol/ r -0,087 0,055 -0,043 -0,118 -0,050 -0,396
HDL kolesterol p 0,731 0,829 0,870 0,652 0,853 0,129
*p<0,05

Tablo 4.9.1.’de aragtirma kapsamina alinan bireylerin miidahale sonrasi

biyokimyasal 6l¢iimleri degerleri ile enerji alimi ve enerji harcamalari arasindaki

korelasyonlar gosterilmistir.
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Probiyotik | ve Probiyotik Il grubunda yer alan bireylerin miidahale sonrasi
biyokimyasal ol¢timleri degerleri ile enerji alimi ve enerji harcamalar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar olmadig: tespit edilmistir (p>0,05).

Aragtirmaya dahil edilen Plasebo grubu bireylerin miidahale sonrasi enerji
harcamas1 degerleri ile LDL ve trigliserit degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli ve negatif yonlii korelasyonlar oldugu goriilmiistiir (p<0,05). Plasebo grubu
bireylerin miidahale sonrasi enerji harcamasi degerleri artttkca LDL ve trigliserit
degerleri azalmaktadir. Plasebo grubu bireylerin enerji alimlar1 ile Total
kolesterol/HDL kolesterol degerleri arasinda istatistikse olarak anlamli diizeyde ve
negatif korelasyon bulundugu goriilmiistir (p<0,05). Plasebo grubu bireylerin enerji

alimlar arttitkga Total kolesterol/HDL kolesterol degerleri azalmaktadir.
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Tablo 4.10. Katihmcilarin miidahale oncesi biyokimyasal élgiimleri degerleri ile yag ve yag asitleri alim miktarlar1 arasindaki
korelasyonlar

Probiyotik | Probiyotik 11 Plasebo
2 38 gz = s 3 Z = s 28 g =
A > = 2 =~ > = 2 ~ - H C)
= § &£ 4§ ¢© = § £ & @© = 5§ £ & ©
Ed S < < G S e S & < S S - 3 g p = 5
- = &£ = =« = 2 g _ & £ = ~ I 2 g _ = & = s z 2 2
$ E 3 w a © © L E ] w a © © 2 E S w a © <
< £ = = . © 2 2 < £ = = al © = 2 < £ = = bl © = =
¥ z % %5 8§ § E E ¥ =z ¥ %5 8 § E E % 7z % %5 8 § £ E
> a [ (63 o 8] o o = a [ (3] o o o o S a [ (&3S o o o o
. 0,044 -0,003 -0,120 0,300 0,444 0,284 0,286 0,269 0,257 -0,155 -0,078 0,052 0,540 0,033 0,184 0,054 0,19 05583 0,173 -0,012 0,072 0,176 -0,068 0,072
Insulin
0,861 0990 0636 0,226 0,065 0,253 0,250 0,280 0,320 0,554 0,765 0,844 0,025* 0,901 0480 0837 0467 0018 0522 0965 0,792 0514 0,803 0,790
-0,424 -0,114 -0,157 0,087 0,285 -0,117 0,026 0,226 0,182 -0,146 -0,193 0,092 0522 -0,044 0,268 0,098 0417 0183 0,128 0,377 0,196 -0,136 0,236 0,410
AKS
0,080 0,653 0533 0,732 0,252 0,645 0919 0,368 0,484 0575 0458 0,725 0,032* 0,867 0,298 0,707 0,108 0,498 0636 0,150 0466 0,616 0,379 0,115
0,377 0,288 0569 0,091 -0,013 0,116 0,096 -0,123 -0,322 0,039 0,109 -0,173 0,193 0,247 0,117 -0,207 0,191 0,514 -0,599 -0,034 -0,333 -0,555 -0,135 0,028
Kolesterol
0,123 0,246 0014 0,720 0,958 0,647 0,705 0,627 0,208 00881 0,677 0507 0458 0339 0656 0683 0479 0420 0014 0901 0,207 0,026* 0,617 0,918
0,231 0,348 0622 -0,001 -0,163 0,036 -0,049 -0,200 -0,307 0,150 0,145 -0,103 0,223 0,185 0,140 -0,039 -0,060 -0,118 -0,085 -0,165 -0,115 -0,419 -0,144 -0,100
LDL
0,35 0,157 0,006* 0,997 0,517 0,887 0,848 0425 0,231 0567 0580 0694 0389 0477 0593 0881 0824 0664 0753 0542 0,672 0107 0594 0,713
-0,049 -0,158 -0,237 0,185 -0,271 -0,143 -0,084 0,120 -0,112 -0,084 0,191 -0,142 0,104 0,002 -0,271 -0,070 -0,120 -0,357 -0,326 0,211 0,137 -0,231 0,060 0,296
HDL
0,848 0531 0,343 0,463 0,277 0571 0,741 0,636 0,669 0,749 0462 0587 0690 0992 0292 0,789 0657 0175 0,218 0433 0,612 0,389 0,824 0,265
| 0,244 0,199 0,094 -0,161 0,366 0,285 0,040 -0,154 0,163 -0,174 -0,257 0,015 -0,101 0,229 0,343 -0,049 0,224 0,146 0,038 0,227 0432 0,058 0,369 0,288
Trigliserit
0,330 0428 0,711 0523 0,135 0,251 0,874 0,542 0,531 0504 0319 095 0,701 0376 0178 0852 0404 059 0888 0399 0,095 0,83 0,159 0,279
-0,086 0,044 -0,197 0,225 0,516 0,273 0,270 0,305 -0,260 -0,429 -0,373 -0,348 0,004 0,088 -0,079 -0,320 0,322 0,101 0,128 0,219 -0,155 -0,417 -0,037 0,274
Hs-CRP
0,733 0862 0434 0,369 0,029 0,272 0,278 0,219 0,314 0,08 0,140 0,271 0988 0,737 0,764 0,211 0,223 0,711 0636 0415 0566 0,108 0,891 0,304
0,154 0,036 -0,096 0,418 0,177 0,358 0,251 0,373 0,083 -0,135 0,113 0,034 0,466 -0,221 -0,093 0,108 0,049 -0,168 -0,315 0,096 0,275 0,142 0,150 0,166
Homosistein
0,542 0,887 0,705 0,084 0,483 0,145 0,316 0,128 0,752 0,606 0,667 0896 0059 0395 0,722 0680 0856 0534 0234 0,724 0302 0601 0579 0,538
LDL-kol/ 0,107 0,275 0492 -0,133 0,115 0,117 0,044 -0,155 -0,207 0,144 -0,064 0,115 0,221 0,170 0,389 0,120 -0,109 0,111 0,277 -0,372 -0,210 -0,242 -0,221 -0,373
HDL-kol 0,672 0270 0,038 0,598 0,650 0,644 0,861 0,539 0,682 0582 0808 0,659 0,393 0513 0,123 0,646 0689 0683 0512 0,156 0436 0,367 0,410 0,155
-Izoltalt " 0,117 0,243 0438 -0,168 0,160 0,166 0,077 -0,171 0,012 0,125 -0,117 0,161 0,190 0,202 0,459 0,127 0,209 0,095 0,052 -0,288 -0,356 -0,180 -0,182 -0,323
olestero
E?Lt | 0,642 0,332 0,069 0504 0527 0511 0,760 049 0964 0631 0655 0537 0466 0436 0064 0628 0438 0,728 0,849 0,279 0,176 0505 0,501 0,222
olestero
*p<0,05
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Tablo 4.10.’de aragtirma kapsamina alinan bireylerin  miidahale Oncesi
biyokimyasal 6l¢iimleri degerleri ile yag ve yag asitleri alim miktarlari arasindaki

korelasyonlara iliskin bulgular gésterilmistir.

Arastirmaya dahil edilen Probiyotik I grubu bireylerin miidahale oncesi tekli
doymamis yag asidi alim miktarlar1 ile LDL degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir korelasyon oldugu saptanmistir (p<0,05). Bu korelasyon negatif
yonliidiir. Probiyotik | grubu bireylerin miidahale oncesi tekli doymamis yag asidi

alim miktarlar arttik¢a, LDL degerleri de artis gostermektedir.

Probiyotik Il grubunda yer alan bireylerin miidahale 6ncesi C20,1 Eik.ap.a
alim miktarlari ile Insiilin ve AKS degerleri arasindaki korelasyonlarin istatistiksel
olarak anlamli diizeyde oldugu belirlenmistir (p<0,05). Bu korelasyonlar pozitif
yonlii olup, Probiyotik Il grubunda yer alan bireylerin miidahale 6ncesi C20,1

Eik.ap.a alim miktarlar1 arttik¢a, Insiilin ve AKS degerleri de artmaktadir.

Arastirmaya katilan Plasebo grubu katilimcilarin miidahale oncesi doymus
yag asidi, tekli doymamis yag asidi ve C22,6 DHA alim miktalar ile kolesterol
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli ve negatif yonlii korelasyonlar
bulundugu goriilmiistiir (p<0,05). S6z konusu korelasyonlar negatif yonliidiir ve
Plasebo grubunda yer alan bireylerin miidahale oncesi tekli doymamis yag asidi ve

C22,6 DHA alim miktalar arttik¢a, kolesterol degerleri azalmaktadir.
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Tablo 4.10.1. Katihmcilarin miidahale sonrasi biyokimyasal élgiimleri degerleri ile yag ve yag asitleri alim miktarlari arasindaki

korelasyonlar

Probiyotik | Probiyotik I1 Plasebo
s 32 £ - 2 32 £ - s 8 £ =
> > = 2 = > s 2 ~ - B =
= § § & © = £ £ § © = § £ & ©
en —_ — pl-T1) — — N — —
A T A 0 U B U A - U N A -
$ E 8 w a © © L ] 3 w a © © 2 E 3 w a © ©
< E = = — © > = < E = = — © = > < E = = — © 2 2
¥ & ¥ %5 8 § E E % 7z ¥ %5 8 N E E ¥ ¥ % %5 8 § £ E
> =] = 2 O O o o > =] = (S o o o o > a = o= O O o o
, 0193 0149 0271 028l 0151 0210 015 0354 0142 0221 0147 0178 0051 -0122 0125 -0,096 0157 0226 0,179 0059 0196 0,131 0,121 0,126
Insulin p 0443 0556 0277 0259 0549 0403 0537 0149 0588 0394 0574 0495 0846 0642 0631 0715 0561 0399 0506 0829 0467 0628 0656 0,641
. 0032 0142 0267 0172 0045 0293 0231 0223 0429 0061 0093 0,155 0223 -059% 0012 0233 0490 0,141 0052 0115 005/ 0085 0,85 0,108
AKS p 0899 0574 0284 0495 0859 0238 0356 0374 0086 0815 0721 0553 0390 0012% 0963 0367 0054 0603 0849 0670 0834 0754 0493 0690
018l 0051 0055 0026 0008 0,143 0008 0006 0039 0186 0301 0,027 0,074 0193 -0275 -0060 0492 -0321 0,174 0268 0010 -0293 0144 0,332
Kolesterol p 0473 0842 0820 0019 0974 0572 0974 0981 0882 0474 0241 0918 0779 0458 0285 0793 0053 022 0520 0316 0970 0271 0584 0208
. 0027 0001 0216 0170 -0028 0072 -0178 0,182 0065 0,164 0310 -0015 -0072 -0120 -0273 -0,056 0326 0150 0,174 0259 0236 0,044 0028 0423
LDL p 0915 0997 0390 0499 0012 0775 0481 0470 0806 0529 0226 0955 0782 0645 0290 0830 0218 0578 0519 0332 0380 0873 0918 0,103
, 0198 0220 -0098 0097 0242 -0019 0092 0042 -0286 0103 0172 -0278 0,002 0102 -0289 0,237 0134 0105 0383 0470 -0145 0,102 0252 0447
HDL p 0431 0380 0698 0701 0332 0941 0716 0867 0267 0694 0510 0279 0993 0697 0261 0360 0621 0700 0143 0066 0591 0707 0346 0083
., 0139 0144 0057 -0018 0124 0403 0200 0014 0391 0393 0284 034l 0114 -0140 0406 0313 0648 0201 0503 064l 0473 0529 0553 0,644
Trigliserit 0582 0570 0823 0945 0,623 0097 0425 0955 0121 0119 0270 0180 0,664 0591 0106 0,221 0007% 0274 0047* 0,007 0064 0035* 0,026 0,007
0097 0092 0177 0206 0,189 0256 0228 0217 -0192 -0172 0,172 0,321 0,078 0,261 -0,098 -0,293 -0,086 0355 0071 0,265 0086 0117 -0,006 -0,315
hs-CRP p 0703 0717 0481 0413 0452 0305 0364 0387 0460 0510 0510 0209 0766 0311 0709 0254 0752 0177 0792 0322 0751 0666 0983 0235
. 0156 0108 0162 0383 0525 0403 0298 0335 0163 -0027 0,006 -0076 0,30 -008L 0002 0037 -0107 0026 -0,019 -0119 0001 0,289 -0,094 -0,072
Homosistein p 0537 0669 0521 0117 0025 0097 0229 0174 0533 0918 0981 0772 0619 0757 0993 0889 0,694 0922 0944 0660 0996 0278 0729 0,791
LDLroy r 0211 0223 0022 0142 0177 0107 -0117 0,110 0428 -009 -0,088 0241 -0147 -0304 0046 0187 0278 -0030 0010 0034 0299 0052 -0072 0,164
HDL-kol |, 0400 0373 0932 0573 0483 0672 0643 0664 0087 0709 0737 0351 0574 0236 0861 0473 0297 0914 0970 0901 0261 0849 079 0544
Total . -0191 0181 -0,007 -0180 -0362 0,021 -0235 0,174 0494 -0114 0,083 0375 -0,030 -0267 0192 0294 0340 -0250 0,386 -0,108 0,84 -0300 -0,080 -0,019
kolesterol/
Eo'fe';teml 0448 0472 00977 0474 0,140 0935 0348 0490 0044 0662 0752 0138 00909 0300 0460 0253 0198 0351 0140 0,691 0496 0259 0769 0,944
*p<0,05
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Tablo 4.10.1.’de katilimcilarin miidahale sonrasi biyokimyasal dl¢timleri
degerleri ile yag ve yag asitleri alim miktarlar1 arasindaki korelasyonlara iliskin

bulgular gosterilmistir.

Probiyotik | grubu bireylerin miidahale sonrasi biyokimyasal 6l¢iimleri
degerleri ile yag ve yag asitleri alim miktarlart istatistiksel olarak anlamli

korelasyonlar bulunmadigi tespit edilmistir (p>0,05).

Probiyotik 11 grubu bireylerin miidahale sonrasi C22,6 DHA alim miktarlar1
ile AKS degerleri arasindaki korelasyonlarin istatistiksel olarak anlamli diizeyde
oldugu belirlenmistir (p<0,05). Bu korelasyonlar negatif yonlii olup, Probiyotik Il
grubunda yer alan bireylerin miidahale sonrasi1 C22,6 DHA alim miktarlar arttikga,
AKS degerleri de azalmaktadir.

Arastirmaya dahil edilen Plasebo grubu bireylerin miidahale sonrasi yag, tekli
doymamis yag asidi, ¢oklu doymamis yag asidi, C22,6 DHA, omega 3 ve omega 6
alim miktalar ile trigliserit degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli ve pozitif
yonlii korelasyonlar bulundugu tespit edilmistir (p<0,05). Plasebo grubunda yer alan
bireylerin yag, tekli doymamis yag asidi, ¢oklu doymamis yag asidi, C22,6 DHA,

omega 3 ve omega 6 alim miktalar1 arttikga, trigliserit degerleri de artmaktadir.
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Tablo 4.11. Katihmecilarin miidahale

miktarlar arasindaki korelasyonlar

oncesi biyokimyasal ol¢iimleri ile E vitamini, magnezyum, ¢inko ve potasyum alim

Probiyotik | Probiyotik 11 Plasebo
— 1S _ — 1S —_ — S —
E 7 E £ E F E £ E 7 E K
w e e P w 2 P > 0 2 S =,
o = = I oF e = S o = e S
pS = E C g & S = E C g & pS S E &) r E
insulin r -0,023 -0,127 0,252 0,268 -0,130 -0,001 -0,069 0,197 0,105 0,004 0,013 -0,310
p 0,929 0,616 0,313 0,281 0,619 0,996 0,793 0,448 0,699 0,987 0,961 0,242
AKS r 0,406 -0,149 0,243 0,153 -0,327 0,150 0,091 -0,151 -0,302 0,057 -0,205 -0,217
p 0,095 0,555 0,331 0,544 0,200 0,565 0,728 0,562 0,255 0,833 0,447 0,420
Kolesterol r -0,261 0,539 0,377 0,186 -0,350 0,310 0,011 0,065 -0,362 -0,231 -0,580 -0,492
p 0,295 0,021* 0,123 0,460 0,169 0,225 0,966 0,804 0,168 0,389 0,018* 0,053
LDL r -0,072 0,549 0,466 0,170 -0,321 0,353 0,086 0,103 0,032 0,394 -0,156 0,003
p 0,776 0,018* 0,051 0,499 0,209 0,165 0,743 0,694 0,905 0,131 0,564 0,991
HDL r 0,278 0,012 -0,160 -0,099 0,144 -0,116 -0,091 0,168 -0,174 -0,139 0,062 -0,386
p 0,264 0,961 0,526 0,696 0,580 0,658 0,727 0,520 0,519 0,609 0,820 0,140
Trigliserit r -0,386 -0,132 0,003 0,005 -0,414 -0,025 -0,328 -0,275 -0,212 0,228 0,171 0,043
p 0,113 0,601 0,990 0,984 0,098 0,926 0,198 0,286 0,431 0,395 0,527 0,875
hs-CRP r 0,101 -0,246 0,105 0,186 -0,246 0,036 -0,114 0,025 -0,162 0,118 -0,115 -0,381
p 0,690 0,325 0,678 0,460 0,341 0,892 0,662 0,923 0,548 0,662 0,671 0,145
Homosistein r 0,112 0,011 0,133 0,096 0,049 0,238 0,096 0,076 -0,199 -0,255 0,038 -0,171
p 0,657 0,964 0,598 0,705 0,852 0,358 0,715 0,772 0,460 0,341 0,888 0,527
LDL-kol/ r -0,251 0,240 0,342 0,130 -0,368 0,312 0,061 -0,004 0,164 0,503 -0,018 0,270
HDL-kol p 0,315 0,338 0,165 0,607 0,146 0,223 0,815 0,989 0,545 0,047* 0,948 0,312
Total kolesterol/ r -0,318 0,214 0,293 0,143 -0,378 0,295 0,044 -0,105 -0,102 0,092 -0,323 0,007
HDL-kolesterol p 0,198 0,394 0,237 0,573 0,135 0,250 0,866 0,690 0,707 0,736 0,222 0,978
*p<0,05
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Tablo 4.11.’da katilimcilarin miidahale oncesi biyokimyasal 6l¢iimleri ile e
vitamini, magnezyum, ¢inko ve potasyum alim miktarlari arasindaki korelasyonlar

verilmistir.

Aragtirmaya katilan Probiyotik | grubunda yer alan katilimcilarin miidahale
oncesi magnezyum alim miktarlar1 ile Kolesterol ve LDL degerleri arasinda pozitif
yonlii ve istatitiksel olarak anlamli korelasyonlar oldugu gorilmiustir (p<0,05).
Probiyotik | grubunda yer alan katilimcilarin miidahale 6ncesi magnezyum alim

miktarlart arttik¢a, Kolesterol ve LDL degerleri de artmaktadir.

Probiyotik Il grubunda yer alan bireylerin miidahale 6ncesi biyokimyasal
Olgtimleri ile e vitamini, magnezyum, ¢inko ve potasyum alim miktarlar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar bulunmadig: tespit edilmistir (p<0,05).

Plasebo grubu katilimcilarin miidahale 6ncesi magnezyum alim miktarlar ile
LDL kolesterol:HDL kolesterol degerleri arasinda istatisitksel olarak anlamli ve
pozitif yonlii korelasyonlar oldugu saptanmis olup, Plasebo grubu katilimcilarin
miidahale Oncesi magnezyum alim miktarlar1 arttikga, LDL kolesterol:HDL
kolesterol degerleri de artmaktadir.
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Tablo 4.11.1. Katihmcilarin miidahale sonras1 biyokimyasal ol¢iimleri
miktarlar arasindaki korelasyonlar

ile E vitamini, magnezyum, ¢inko ve potasyum alim

Probiyotik | Probiyotik 11 Plasebo
— = - — = - —_ = P
E 3 E £ g 3 - 2 3 2
o 2 S 2 o 2 s > W 2 Py >
o gD = s - o = Sz o o = Sz
S > E S o, = S = E S g E S = E S g E
insulin r 0,299 0,186 0,082 0,251 -0,179 0,107 -0,023 -0,188 0,112 0,215 0,276 -0,088
p 0,229 0,460 0,748 0,315 0,491 0,683 0,929 0,471 0,680 0,425 0,300 0,745
AKS r 0314 -0,066 0,173 0,075 -0,317 -0,263 -0,179 -0,506 0,013 -0,152 -0,271 -0,286
p 0205 0,794 0,492 0,769 0,215 0,308 0,491 0,038* 0,961 0,573 0,310 0,283
Kolesterol r 00278 0,110 -0,069 -0,152 0,270 0,524 0,390 0,080 0,091 -0,309 -0,479 -0,065
p 0,264 0,663 0,785 0,548 0,295 0,031* 0,122 0,761 0,737 0,244 0,060 0,812
LDL r 0,247 -0,020 -0,022 -0,274 0,265 0,522 0,316 0,025 0,407 0,069 0,053 0,015
p 0324 0,938 0,932 0,272 0,305 0,032* 0,216 0,926 0,118 0,799 0,845 0,957
HDL r -0,012 -0,103 -0,182 -0,003 0,253 0,124 0,163 0,286 0,338 0,280 -0,060 0,534
p 0961 0,683 0,470 0,990 0,328 0,636 0,532 0,266 0,201 0,294 0,824 0,033%
Trigliserit r -0,046 -0,110 -0,158 -0,170 -0,169 -0,025 -0,120 -0,329 0,485 0,565 0,250 0,388
p 0,855 0,663 0,531 0,499 0,516 0,926 0,646 0,197 0,057 0,023* 0,350 0,137
Hs.CRP r 0,29 0,149 0,064 0,328 -0,137 -0,030 -0,016 0,126 -0,236 0,087 0,298 -0,311
p 0236 0,554 0,802 0,184 0,600 0,910 0,951 0,630 0,380 0,749 0,263 0,241
Homosistein r 0212 0,412 0,263 0,282 0,027 0,002 -0,108 0,194 0,221 0,140 0,175 0,159
p 0399 0,090 0,291 0,257 0,018 0,993 0,680 0,456 0,411 0,606 0,517 0,557
LDL-kol/ r 0,104 0,134 0,196 -0,058 -0,153 0,223 -0,127 -0,182 0,294 -0,004 0,031 -0,227
HDL- kol p 0,682 0,596 0,435 0,819 0,556 0,390 0,626 0,485 0,270 0,987 0,909 0,397
Total kolesterol/ r 0,242 0,179 0,212 -0,088 -0,085 0,348 -0,033 -0,128 -0,062 -0,411 -0,276 -0,470
HDL-kolesterol p 0,333 0,477 0,398 0,728 0,746 0,172 0,899 0,625 0,819 0,114 0,300 0,066

*p<0,05
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Aragtirmaya katilan bireylerin miidahale sonrasi biyokimyasal 6l¢iimleri ile E
vitamini, magnezyum, ¢inko ve potasyum alim miktarlar1 arasindaki korelasyonlar
Tablo 4.11.1°de verilmistir.

Aragtirma kapsamina alman Probiyotik | grubunda yer alan bireylerin
miidahale sonrasi biyokimyasal ol¢timleri ile e vitamini, magnezyum, ¢inko ve
potasyum alim miktarlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar

bulunmadig: tespit edilmistir (p<0,05).

Probiyotik 11 grubunda yer alan katilimcilarin miidahale sonrast magnezyum
alim miktarlar1 ile kolesterol ve LDL degerleri arasinda pozitif yonlii ve istatistiksel
olarak anlamli korelasyonlar oldugu belirlenmistir (p<0,05). Miidahale sonrasinda
Probiyotik Il grubunda yer alan katilimcilarin magnezyum alim miktarlan arttikga,
kolesterol ve LDL degerleri de artmaktadir. Probiyotik Il grubu katilimcilarin
miidahale sonrasi potasyum alim miktarlar1 ile AKS degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli ve negatif yonlii bir korelasyon bulundugu ve potasyum alim

miktarlarinin arttikga, AKS degerlerinin azaldigi belirlenmistir.

Aragtirmaya alinan Plasebo grubu bireylerin miidahale sonrasi magnezyum
alim miktarlar ile trigliserit degerleri arasinda pozitif yonli ve istatistiksel olarak
anlamli korelasyonlar oldugu tespit edilmistir (p<0,05). Plasebo grubu bireylerin
miidahale sonrast magnezyum alim miktarlar1 arttikga, trigliserit de artmaktadir.
Plasebo grubu katilimcilarin miidahale sonrasi potasyum alim miktarlart ile HDL
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli ve pozitif yonlii bir korelasyon
bulundugu ve potasyum alim miktarlarinin arttikga, HDL degerlerinin de arttigi

saptanmistir.
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Tablo 4.12. Katihmcilarin miidahale 6ncesi biyokimyasal ol¢iimleri ile posa
alim miktarlan arasindaki korelasyonlar

Probiyotik | Probiyotik 11 Plasebo
= = =
S s 5 2 5 358 £_%

5 28 3 5 23 g3 5 23 3

insulin r -0,062 0,030 0,174 -0,060 -0,125 0,065 -0,069 -0,077 -0,121

p 0807 0,906 0489 0819 0632 0,804 0,798 0,777 0,655

AKS r 0,063 0,332 0326 0,173 0309 0,191 0,106 -0,119 -0,044

p 0804 0,178 0,187 0,506 0,228 0,464 0,696 0,660 0,871

Kolesterol r 0425 0,079 0,09 0188 0,108 -0,130 -0,368 -0,725 -0,652

p 0079 0,757 0,708 0471 0680 0619 0,161 0,001 0,006*

LDL r 0474 0,182 0,133 0,18 0,147 -0,100 0,206 -0,226 -0,247

p 0,047 0470 0598 0474 0573 0,701 0,444 0,399 0,356

HDL r -0,104 0,134 -0,107 -0,035 -0,195 -0,304 0,022 0,000 0,187

p 0680 059 0671 089 0453 0,236 0,935 1,000 0,488

Trigliserit r -0,127 -0,239 0,064 -0,064 0,049 0,237 0,160 -0,103 0,016

p 0615 0,340 0,801 0,808 0,852 0599 0,553 0,704 0,953

hs-CRP r -0,177 0,202 0,198 -0,025 -0,020 -0,089 0,118 -0,170 -0,227

p 0483 0422 0432 0,923 0938 0,734 0,662 0,528 0,398

- r 0,013 0,214 0,160 0,343 0,252 -0,047 -0,181 -0,122 0,062
Homosistein

p 0958 0,395 0,526 0,178 0,328 0,859 0,502 0,652 0,820

LDL-kol/ r 0,360 0,014 0,198 0,076 0,180 0,115 0,274 -0,201 -0,288

HDL-kol p 0143 0955 0430 0,772 0488 0659 0,304 0,456 0,280

Total kolesterol/ r 0,317 -0,038 0,173 0,089 0,253 0,205 -0,149 -0,544 -0,650

HDL-kolesterol p 0,200 0,880 0,494 0,735 0,326 0,429 0,581 0,030* 0,006*

*p<0,05

Tablo 4.12.’de arastirmaya katilan bireylerin miidahale 6ncesi biyokimyasal

Olgtimleri ile posa alim miktarlar1 arasindaki korelasyonlar gosterilmistir.

Aragtirmaya dahil edilen Probiyotik | grubunda yer alan bireylerin miidahale
oncesi lif alim miktar1 ile LDL degerleri arasinda istatisitksel olarak anlamli bir
korelasyon oldugu tespit edilmistir (p<0,05). Bu korelasyon pozitif yonliidiir ve
Probiyotik | grubunda yer alan bireylerin miidahale 6ncesi lif alim miktar arttikca,
LDL degerleri de artmaktadir.

Probiyotik Il grubunda yer alan bireylerin miidahale 6ncesi biyokimyasal
Olgtimleri ile posa  tiketim miktarlart arasinda istatistiksel olarak anlamli

korelayonlarin olmadigi belirlenmistir (p>0,05).
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Plasebo grubu bireylerin miidahale 6ncesi suda ¢oziinmez lif alim miktarlart
ile Total kolesterol/HDL kolesterol degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli ve
negatif yonli bir korelasyon oldugu goriilmiistiir (p<0,05). Plasebo grubu bireylerin
miidahale Oncesi suda ¢oziinmez lif alim miktarlar arttikca, Total kolesterol/HDL
kolesterol degerleri azalmaktadir. Plasebo grubunda yer alan bireylerin miidahale
Oncesi suda ¢oziinebilir lif alim miktarlar1 ile kolesterol ve Total kolesterol/HDL
kolesterol degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli ve negatif yonli bir
korelasyon oldugu tespit edilmistir (p<0,05). Plasebo grubu bireylerin miidahale
oncesi suda ¢oOziinebilir lif alim miktarlarn1 arttikga, kolesterol ve Total
kolesterol/HDL kolesterol degerleri azalmaktadir.

Tablo 4.12.1. Katihmcilarin miidahale sonrasi biyokimyasal él¢iimleri ile posa
alim miktarlar arasindaki korelasyonlar

Probiyotik | Probiyotik 11 Plasebo
= = =
2 5 & @ 5 £ 2 5 s

5 28 8 5 23 28 5 23 28

insulin r 0,083 0,223 0,140 -0,129 -0,092 -0,239 0,229 0,288 -0,062

p 0,744 0,373 0578 0,622 0,725 0,355 0,393 0,279 0,820

AKS r -0,03 -0,230 0,262 -0,145 -0,064 -0,238 -0,332 -0,129 -0,201

p 089 0359 0,294 0579 0,808 0,357 0,210 0,635 0,455

Kolesterol r -0,042 -0,002 0,087 0,299 0319 -0,034 -0,276 -0,391 -0,159

p 0868 0994 0,732 0,243 0,212 0,89 0,300 0,134 0,557

r -0,113 -0,014 0,149 0,221 0,196 -0,115 0,134 0,085 0,093

LoL p 0657 0955 0556 039 0451 0,660 0,620 0,753 0,732

HDL r -0,044 -0,117 -0,124 0,134 0,159 -0,043 0,367 0,202 0,361

p 0861 0,644 0,624 0,609 0541 0870 0,162 0,453 0,169

Trigliserit r -0,350 -0,209 -0,134 0,031 -0,094 0,158 0,371 0,429 0,515

p 0,154 0,406 0,595 0,907 0,718 0,544 0,158 0,097 0,041*

hs-CRP r 0,069 0137 0,167 -0,341 0,044 -0,074 -0,044 0,052 -0,139

p 0,786 0588 0,508 0,180 0,865 0,777 0,870 0,848 0,607

. r 0304 0416 0426 0,169 0,238 0,162 0,078 0,225 0,084
Homosistein

p 0,219 0,086 0,078 0516 0358 0,53 0,774 0,402 0,757

LDL-kol: r 0,081 0,121 0,246 0,031 -0,004 -0,088 -0,075 0,108 -0,034

HDL-kol p 0,749 0634 0325 0906 0989 0,737 0,782 0,691 0,901

Total kolesterol/ r 0,021 0,187 0,146 0,166 0,038 -0,015 -0,477 -0,349 -0,364
HDL-kolesterol p 0,935 0456 0,563 0,525 0,885 0955 0,061 0,185 0,166

*p<0,05
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Tablo 4.12.1°de verilen katilimcilarin miidahale sonrasi biyokimyasal
Olgtimleri ile posa  alim miktarlar1 arasindaki korelasyonlar incelendiginde;
Arastirmaya katilan Probiyotik | ve Probiyotik 1l grubunda yer alan bireylerin
miidahale sonrast biyokimyasal olgtimleri ile posa tiiketim miktarlar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli korelayonlarin olmadigi belirlenmistir (p>0,05).

Plasebo grubunda yer alan katilimcilarin miidahale sonrasi suda ¢oziinebilir
lif alim miktarlar1 ile trigliserit degerleri arasinda pozitif yonlii ve istatisitksel olarak
anlamli korelasyonlar oldugu gorilmistir (p<0,05). Plasebo grubu bireylerin
miidahale sonrasi suda ¢oziinebilir lif alim miktarlar arttikga, trigliserit degerleri de

artmaktadir.
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5. TARTISMA

5.1. Bireylere Iligkin Tanimlayic1 Bulgularin Tartisiimasi

Bu ¢alismanin 6rneklemini KKTC Gazimagusa bolgesinde yasayan 30-64 yas
aras1 hiperlipidemik bireyler olusturmaktadir. Evrenin tamamina ulasilmasi zaman ve
maliyet yoniinden zor olmast sebebiyle, c¢alismada segkisiz Ornekleme
yontemlerinden basit tesadiifi Orneklem kullanilarak kisiler ¢alismaya dahil
edilmistir. Orneklem secilerek yapilan arastirmalar zaman ve maliyet yoniinden
ekonomik oldugu gibi, ¢ogu zaman da biitliin evrenin incelenmesiyle elde edilen

sonuclar kadar gegerli, saglikli ve giivenilir olabilir (181).

Arastirma deneysel desende yiiriitiilmiis olup ontest-sontest kontrol gruplu
seckisiz desen (The randomized pretest-postest control group design) kullanilmistir.
Bu amagla daha 6nce Bu calismaya benzer ¢alismalarin incelenmesi ile kontrol ve
calisma gruplarinin her birinden en az 12 kisi drnekleme dahil edilmesi uygun
oldugu belirlenmistir. Siki deneysel kontrol altindaki basit bir deneysel aragtirma
icin 10-20 kadar kiigiik bir drneklem genisligi basarili bir arastirmayr miimkiin
kilabilir (182). Arastirmalarda kullanilacak olan hipotez testlerinin giiciliniin 0.80’nin
tizerinde olmasi beklenir. Yapilan aragtirmada, Probiyotik I grubunda 18, Probiyotik
IT grubunda 17 ve plasebo grubunda 16 kisi olmak lizere, ¢calisma toplam 51 kisi ile
yiriitiilmiistlir. Yapilan gii¢ analizi degerlendirmesi sonucunda, toplamda 3 grup ve
51 katilmer sayisi ile, calisma grubunun Ontest-sontest karsilagtirmasi sonucu

calismanin gii¢ degeri 0.5 etki biiyiikliiglinde %96 olarak hesaplanmastir.

Calisma siirecinin basinda, ¢alismaya katilmak i¢in uygun bulunan 63 kisi
calismaya davet edilmistir. Calisma gruplar1 belirlenmeden 6nce 6 bireyin, katilim
saglayamamasi, diisiik algilanan uyumluluk ve antibiyotik ila¢ kullanma nedeniyle
calisma baslamadan, ¢alismaya katilamayacaklarini bildirmiglerdir. Miidahale 6ncesi
probiyotik I grubuna 21, probiyotik II grubuna 19 ve plasebo grubuna 16 kisi olacak
sekilde randomizasyon yapilmistir. Ancak miidahale baslamadan hemen Once
Probiyotik | grubundan bir kisi kendi istegi ile ayrilmak istemistir. Daha sonra
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midahele siiresince, plasebo grubundan ayrilmak isteyen kimse olmaz iken
probiyotik I grubundan 2 kisi ve probiyotik II grubundan ise 2 kisi bir takim sebepler
ile ayrilmak istediklerini bildirmislerdir. Bu baglamda, Bu c¢alisma probiyotik |
grubunda 18, probiyotik II grubunda 17 ve plasebo grubunda 16 katilimci olmak

tizere toplamda 51 katilimer ile yiirtitiilmustiir(sekil 3.1).

Kardiyovaskiiler hastalik risk faktorleri arasinda énemli bir yere sahip olan
cinsiyet, Ozellikle hiperlipidemiye bagli gelisen kardiyovaskiiler hastalik
prevelansinda, kadinlarin daha ciddi bir risk altinda oldugu bilinmektedir (183). Bu
calismada, cinsiyete gore dagilim incelendiginde, 3 calisma grubunda da agirlikli
olarak kadin katilimcilarin oran olarak daha fazla oldugu ve toplam katilimei
sayisinin %64.71’ini kadinlar olustururken, erkek katilimecilarin sadece %35.29
oraninda oldugu goriilmektedir. Calisma oncesi, ¢alismaya dahil edilmek lizere esit
sayida kadin ve erkek katilmci davet edilecegi planlanilsa da, ¢alismanin yiirtitildigi
dénemde poliklinige basvuran ve ¢alisma kriterlerine uyum saglayan erkek sayisinin
az olmas1 sebebiyle say1 esitligi saglanamamistir. Bu nedenle uygulanan
randomizasyon 3 grupta da bulunan kadin ve erkek katilmci orani, homojen bir
yaptya sahip olunacak sekilde ayarlanilmistir. Kardiyovaskiiler hastalik i¢in bir risk
faktorii olan cinsiyet (29,183), gruplar arast1 homojen dagilim olmasi sebebi ile
calismanin sonucunu degistirecek sasirtict bir degisken olarak degerlendirilmeyecegi
diistiniilmektedir. Tiim gruplarda kadin katilimc1 sayist erkek katilimer sayisina

kiyasla benzer oranlarda, daha fazla oldugu gosterilmektedir (tablo 4.1).

Calismaya katilan katilimecilarin yas ortalamasi probiyotik I grubu igin
46,78+8,42, probiyotik II grubu icin 44,1249.07 ve probiyotik III grubu igin
45,62+6,84 oldugu gosterilmistir (tablo 4.1). Kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in yas
onemli bir faktér olmasi sebebiyle caligmanin sonucunu degistirmemesi adina
gruplar arasi yas farkinin olmamasi 6nemli bir unsurdu. Calismada, 3 grubun yas
ortalamasinin benzer oldugu ancak Ozellikle probiyotik II grubunda 40 yas alti
katilimc1 sayisinin diger iki gruba kiyasla daha fazla oldugu gosterilmektedir.
Probiyotik II grubunda 40 yas ve alt1 katilimc1 sayis1 fazla olmasi sebebiyle 41-50

yas grubu arasinda yer alan katilimci sayisi diger gruplara kiyasla daha az oldugu
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goriilmektedir.Bu duruma ek olarak artan her yas kardiyovaskiiler hastaliklar igin
risk kabul edildigi bilinmektedir (27). Ozellikle 60 yas ve sonrasinda riskin daha da
artityor olmasi sebebiyle, 50 yas ve iizeri katilimc1 sayisinin 3 grup arasinda g¢ok
farkli olmamasi c¢aligmanin sonucunu degistirmemek adina onemli bir faktordiir.
Mozaffarian ve digerlerinin, 2009-2012 yillar1 arasinda yapmis olduklart arastirmalar
sonucunda, 60 yas Oncesi her iki cinsiyetin de benzer sekilde kardiyovasiiler hastalik
riskine sahip oldugu ancak 60-79 yas aras1 Ozellikle erkeklerde riskin {i¢ Kkat,
kadinlarda ise iki kat arttigin1 gostermistir. Ayni calismada, 80 yas sonrasi erkeklerde
60-79 yasa kiyasla riskin 1.5 kat arttig1 gosterilirken, 60-79 kadinlara kiyasla 80 ve
tizeri kadinlarin kardiyovaskiiler hastalik riskinin 2 kat arttig1 bildirilmistir (184). Bu
baglamda ozellikle 50 yas sonrasi artan risk nedeniyle Bu ¢alismada 51 yas ve tizeri
katilimc1 sayisinin benzer oranlarda olmasi calismanin sonucunu etkilmedigini
diisindirmektedir.Onat ve digerleri, (183)yilinda yetiskin Tiirkiye niifusu igin
hiperlipidemi ve buna bagl kardiyovaskiiler hastalik prevalansini saptamak iizere
TEKHARF calismasintyiirlitmiistiir. Bu calismanin verileri, Tiirkiye’de yetiskin
erkek popiilasyonunun %29.1’inde (yaklasitk 4.5 milyon) hiperkolesterolemi
saptarken,kadinlarda hiperkolesterolemi prevalanast %47.6 (tahminen 7.5 milyon)
oldugunu bildirmistir. Genel degerlendirme sonucunda ise, 30 yas ve iizeri niifusun
%38.6’sinda (yaklasik 12.1 milyon kisi) hiperkolesterolemi bulundugu bildirilmistir.
Bu bilgilere paralel sekilde, Bu g¢alismaya dahil edilen kisilerin yas ortalamasi
45,5348,11 olup, calisma planinda belirtildigi gibi 3 caligma grubunun yas
ortalamalarinin benzer olmasi ¢alisma sonucunu degistirmemek adina biiyiik dnem

arz etmektedir.

Medeni durum ve KVH arasindaki iligkiyi incelemek adina, Wong ve
digerleri (185) bir meta analiz ¢aligmasi yiiritmiistir. Benzer ¢alimalarin
degerlendirildigi ve toplamda 2 milyon katilimct sayisi ile yiiriitiilen caligmada; her
iki cinsiyette de evli olmamak veya boganmig olmak KVH riskini ve KVH’lara bagl
Olim riskini artirdig1 gosterilmistir. Bu ¢alismaya dahil olan katilimcilarin bircogu

evli olup, aileleri ile birlikte yasamlarini siirdiirdiiklerini bildirmislerdir (tablo 4.1).
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KKTC Genel Niifus ve Konut Sayimi (2006) sonuglarina gore; KKTC’de 6
yas ve tlzeri slirekli ikamet eden niifusun %95.5’inin okuma yazma bildigini
bildirmistir. Aymi arastirmada, total niifusun %86.6’simnin hernagi bir egitim
kurumundan mezun oldugunu, %35’inin ilkokul, %14.3’{linlin ortaokul, %35.3 niin
lise, %11.6’smin {iniversite ve %1.8’inin yiiksek okul mezunu oldugunu gostermistir
(186). Bu galismaya katilan bireylerin ise 25.49’unun ilkokul mezunu, %37.25 inin
ortaokul mezunu, %37’sinin yiiksekokul veya f{niversite mezunu  oldugu
saptanmistir (Tablo 4.1).Yapilan bazi ¢alismalarda sosyokiiltiirel diizey ve serum
kolesterol diizeyi arasinda dogrudan bir iligkinin olmasa da dolayli yonden etkisi
olabilecegi diistiniilmektedir. Paalanen ve digerleri (187), Rusya ve Finlandiya’da
kisilerin serum kolesterol diizeyi ile egitim seviyesi arasindaki iliskiyi saptamak
adma iki grup tizerinde bir arastirma yiirlitmiistiir. Rusya’da yasayan kisilerin egitim
durumlar1 ve serum kolesterol diizeyleri arasinda bir iliski bulunamamisken,
Finlandiya’da yasayan kisilerde, egitim seviyesi yiiksek bireylerin serum kolesterol
diizeylerinin daha diisiik oldugu ve 6zellikle egitim seviyesinin en yiiksek oldugu

grupta kolesterol diizeylerinin en diisiik degerlerde oldugu gosterilmistir (187).

Bu ¢alismaya katilan kisilerin sosyo-demografik 6zellikleri kapsaminda yer
alan, yas, cinsiyet, medeni durum ve ¢alisma durumu g¢alisma kapsaminda yer alan 3
grup arasinda arasinda fark olmadigi gosterilmistir (tablo 4.1). Yukarida belirtilen
faktorlerintiimii kardiyovaskiiler hastalik i¢in bir risk faktorii oldugundan gruplar

arasi fark olmamasi ¢alisma sonucunu etkilemeycegini diisiindiirmektedir.

Sigara, kardiyovaskiiler fonksiyon iizerinde zararli etkileri olabilecek nikotin
ve karbon monoksit dahil olmak iizere 4000'den fazla kimyasal madde icermektedir.
Titlinlin bu temel bilesenleri, oksidatif stres, endotel hasar ve disfonksiyonda bir
artisa neden olur ve 6nemli Ol¢lide daha yiiksek toplam kolesterol ve trigliserit
konsantrasyonlar1 ve diisiikk kardiyoprotektif yiiksek yogunluklu lipoprotein
seviyeleri ile iligkili oldugu gosterilmektedir. Boylelikle, sigara kullanimi her iki
cinsiyetteve Ozellikle erkeklerde intravaskiiler inflamasyona neden olarak,

ateroskleroz ve kardiyovaskiiler hastalik gelisim riskini artirmaktadir (188). Sigara
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etmeni kan lipitleri {izerinde 6nemli bir etkiye sahip oldugu i¢in Bu ¢alismada sigara

kullanan bireyler diger tiim kriterler i¢in uygun olsa da ¢alismaya dahil edilmemistir.

Alkol tiiketimi ve kardiyovaskiiler hastaliklar arasinda iliskinin saptandigi
calismalarda, 1limlh diizeyde alkol tiikketiminin HDL kolesterolii artirabilecegi
bildiritken kadinlarda yine 1limli alkol tiiketiminin trigliserit diizeylerini de
azaltabilecegi yoniinde bulgular bulunmaktadir (189). Ancak, erkeklerde tiiketilen
miktara bagli olarak alkol tiiketiminden daha olumsuz etkilendikleri ve tiiketikleri
miktara bagli olarak Ozelliklle trigliserit diizeylerinde artisa neden oldugu
bildirilmistir (190). Her iki cinsiyet i¢in de gegerli olan ve asir1 tiiketilen alkoliin,
kan basincini, kan sekerini ve trigliserit diizeylerini artirdigi bilinmektedir (191,192).
Bu galisma verilerine bakildiginda, ¢alisma popiilasyonunun %39,22’sinin alkol
kullandig1r saptanmustir (Tablo 4.2). Probiyotik I ve plasebo grubu katilimcilari
benzer oranlarda alkol tiiketirken, probiyotik II grubunda bulunan katilimcilarin alkol
tiiketimleri diger gruplara kiyasla bir miktar daha fazla oldugu goriilmektedir. Ancak,
alkol tiiketimleri asir1 miktarlarda olmamasi sebebiyle miidahale siiresince ¢alisma

sonucunu etkileyecek dnemli bir faktdr olmadig: diisiiniilmektedir.

5.2. Bireylerin Beslenme Ahskanlhklari, Besin Tiiketimleri ve Fiziksel Aktivite

Diizeylerine Tliskin Bulgularin Tartisiimasi

5.2.1. Bireylerin fiziksel aktivite yapma durumlari

Kardiyovaskiiler hastaliklarin 6nlenmesi ve iyilestirilmesinde diizenli fiziksel
aktivite aligkanlig1, onemli bir avantaj olarak degerlendirilmektedir. Fiziksel aktivite,
kisilerde plak olusumunda azalma, kalbe giden kan hacminde artis ve buna bagh
kalbin oksijenlenmesi ve beslenmesine olumlu katki saglayarak kardiyovaskiiler
hastalik riskini azaltmaktadir. Bu duruma ek olarak, diizenli fiziksel aktivite HDL
kolesterol diizeyini artirmakta ve dislipidemiye neden olan diger kan lipitlerinin
azalmasimi saglamaktadir (193). Diizenli yapilan fiziksel aktivitenin KVH riskini yar1
yartya azalttig1 ve yapilan aktivitenin miktar1 ve dozu ile KVH bagl 6liimlerde ve

tiim Sliimler arasinda ters yonlii bir iliski oldugu bilinmektedir (42). Bu ¢alismadaki
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bireylerin fiziksel aktivite aliskanliklar1 incelendiginde, toplam bireylerin
%39.22’sinin diizenli fiziksel aktivite yapma aligkanliklarinin oldugu, %56.86’sinin
fiziksel aktivite aligkanliginin olmadig1 goriilmektedir (Tablo 4.2). Bu g¢alismada, 3
grup arasinda fiziksel aktivite aligkanliklar1 anlaminda farkliliklarin oldugu ancak
katilimcilarin var olan aligkanliklarina miidahale edilmeden rutin yasantilarina
devam ederek sadece probiyotik tiriinlerin kullanilmasi istenmistir. Katilimer ¢alisma
oncesi rutininde fiziksel aktivite yapma aligkanlig1 varsa devam etmesi eger diizenli
fiziksel aktivite aligkanlig1 yoksa calisma sonucunu degistirmemek adina calisma
doneminde rutinin digina ¢ikmamasi istenmistir. Fiziksel aktivite diizeyi kan lipitleri
ve kan glukozu i¢inde 6nemli bir faktor olmasi sebebiyle kisiler 15 giinde bir ziyaret
edilerek besin tiikketim sikligina ilaveten fiziksel aktivite kayitlar1 alinmig ve var olan

aliskanliklarini degistirmeden ¢alismaya devam etmeleri saglanmaistir.

5.2.2. Bireylerin beslenme aliskanhklari

Tiim hastaliklarda oldugu gibi kronik hastaliklarin olusmasi ve dnlenmesinde
beslenme tarzi, degistirilebilir 6nemli bir faktor olarak kabul edilmektedir. Bilimsel
kanitlar ¢ergevesinde, yasamin tiim evresinde beslenme aligkanliklarinin insan
yasami ve sagligi iizerinde anahtar role sahip oldugu bilinmektedir.Yeterli ve dengeli
beslenme bir¢cok hastaligin dnlenmesi ve tedavisinde olumlu etkilere sahip iken,
sagliksiz ve dengesiz beslenmenin hastaliklarin seyri ve olusumunda tam aksi
olumsuz etkiler gosterdigi bildirilmektedir. Olumlu yonde beslenme miidahalesi
kisinin sadece mevcut saglik durumunu etkilemenin Gtesinde, ileriki yasantist igin
risk olan kanser, diyabet veya kardiyovaskiiler hastaliklarin 6nlenmesinde de 6nemli
bir yere sahiptir (194). Yeterli ve dengeli beslenmeye ek olarak 6giinlerin diizenli
sekilde tiiketiliyor olmasi insan sagligi i¢in 6nemlidir. Kisilerin beslenme durum
degerlendirmesinde, sadece tiiketilen besin miktar1 degil, tiikketilen besinlerin ener;ji
ve tiim besin dgelerinin gereksinmenin ne kadarini karsiladigi da degerlendirmeye
alinmalidir. Elbette ki, besin Ogelerinin karsilanmasi haricinde, kisilerin 6gilinlerde
tilkettikleri besinlerin tiirii, 6glin atlama sikligi, 6glinler arasi siirenin uzunlugu ve
oglinlerde tiiketilen besinlerin miktart insan sagligini olumlu veya olumsuz yonde

etkileyen faktorler arasindadir (195). Tiirkiye’ye Ozgii Beslenme Rehberi (2004)
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(196) yetiskin bireyler i¢in giinde 3 ana, 2-3 kez de ara 6giin olacak sekilde gilinde
toplam 5-6 6giin tiiketilmesini &nermektedir. Ogiin sikhiginin kan lipitleri {izerine
etkisini incelemek tizere Stote ve digerleri (197) bir c¢alisma yiritmistir.
Katilimcilar iki gruba ayrilarak, bir gruba 6 ay siiresince gereksinim duyduklar
enerjiyi tek o6glinde saglarken, diger gruba ihtiya¢ duyduklari enerjiyi 3 0giin
seklinde saglamislardir. Calismanin sonunda, tek 6giin ile giinlik gereksinimin
karsilandig1 kisilerde, a¢lik duygusunun, kan basincinin, toplam kolesterol ve LDL
kolesterol diizeylerinin arttig1 bildirilmistir. Boylelikle bu ¢alismada tek 6giin yerine
kisinin enerji alimmi 3 6gline bolerek beslenmesinin kan lipitleri {izerinde daha
olumlu etkileri olabilecegi gosterilmistir. Tiirkiye Beslenme ve Saglik Arastirmasi
(2010) (198) verilerine gore, yas gruplart ayri ayr1 incelendiginde 19-30 ve 31-50 yas
grubu bireylerde 3 ana 6giin tiiketenlerin orani sirasiyla erkekler %63,7, kadinlarda
%66,2 olarak saptanmistir. Bu ¢alismaya dahil edilen katilimcilaringiinde 3 ana 6giin
tiketme aligkanliklarina adaptasyon, belirtilen calismalardan daha fazla oldugu
gosterilmistir (Tablo 4.3) Bu calismada katilimcilarin %94,12°si sabah kahvaltisi
yaparken, katilimecilarin %92,16’s1 6gle yemegi tiikketmekte ve katilimcilarin
%96’sin1n aksam yemegi yeme aliskanliginin oldugu gosterilmistir.Calismada 3 grup
arasinda 6giin sikligi anlaminda bir farklilik olmadigi, gruplar arasi benzer sekilde
oglin sikliklarmin oldugu goriilmektedir (Tablo 4.3). Katilimcilaringgiin atlama
sikliklarina bakildiginda en sik 6giin atlama aliskanli§ina sahip bireylerin probiyotik
II grubunda yer aldigi ve bu farkin gerek ¢alisma kosullari gerekse Kkisisel
farkliliklara bagli olusabilecegi diisiinlilmekte olup, miidahale siiresince g¢alisma

sonucunu degistirecek bir farkin olmadig: diisiintilmektedir.

5.3. Miidahale Oncesi Bireylerin Antropometrik Olciimleri ve Biyokimyasal

Parametrelerine fliskin Bulgularin Tartisilmasi

5.3.1. Antropometrik olciimlere iliskin bulgularin tartisilmasi

Antropometrik Ol¢iimler, insan viicudunda var olan kemik, kas, su ve yag
dokusu (adipoz doku) Ol¢iimiinii degerlendirmeye yardimeci olan bir yontemdir.

Obezite varliginin degerlendirilmesinde de kullanilan beden kiitle indeksi (BKI)
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onemli bir degerlendirme kriteri olsa da bazi durumlarda daha detayli viicut
kompozisyon degerlendirmesi gereklidir. Antropometrik Ol¢iim degerlendirmeleri
toplumda yasayan kisilerin beslenme ve saglik durumular ile ilgili olarak 6nemli

bilgiler sunmaktadir. (199).

Antropometrik  olgiimlerin  degerlendirilmesi, kisinin  detayli  viicut
kompozisyon analizi ve 6zellikle yag doksunu (subkutan yag doksu) degerlendirmek
adina 6nemli bir yontemdir. Subkutan yaglanmanin artmasi durumunda kisilerin
diyabet, hipertansiyon ve kalp hastaliklar1 gibi kronik hastalik riskinin artisin1  da
gostermektedir (200). Bu baglamda bu calismada, calisma basinda ve siiresince,
viicut kompozisyon Ol¢limlerinde degisiklik olmamasi adina, katilimcilar 15 gilinde

bir ziyaret edilerek viicut kompozisyon dl¢iimleri alinip degerlendirme yapilmistir.

Antropometrik Olglimler aras1 en pratik ve en hizli degerlendirme
yapilabilecek paramtere olan Beden Kiitle Indeksi (BKI), viicut agirlign ve boy
uzunlugu kullanilarak hesaplanan, yetiskin kisilerde viicut yapisini degerlendirmede
onemli bir olgiittiir (201). Obezite ve mortalite arasindaki iliskinin saptanmasi igin
Avrupa ve Kuzey Amerika’da yasayan ortalama bir milyon kisi ile yiiriitiilen bir
calismada BKI’si 25kg/m2 tizerinde olan kisilerin artan BKI degeri ile mortalite riski
arasinda dogru oranda bir iliski oldugu saptanmistir. Ayni1 calismada, BKI’si 30-
35kg/m? olan kisilere kiyasla normal viicut agirligina sahip kisilerin 2-4 yil daha
uzun siire yasadiklar1 bildirilmistir. Bu bilgiye ek olarak, BKI degerindeki artiga
paralel olarak, basta diyabet olmak iizere, kalp damar hastaliklar1 ve kanser

prevelansinda dogrusal bir artis oldugu gosterilmistir (202).

Katzmarzyk ve digerleri (203) Kanada’da, BKI, kronik hastaliklar ve
mortalite arasindaki iliskiyi degerlendirme amaci ile genis kapsamli ve uzun siireli
epidemiyolojik bir calisma yiiriitmiistiir. Calisma kapsaminda kisiler BKI
siiflandirmasina gore zayif (< 18.5), normal (18.5-24.9), kilolu (25-29.9) obez (30-
34.9) ve siiper obez (> veya = 35 kg/m2) olarak gruplandirilmis ve yaklasik 13.9 yil
bireyler takip edilerek ¢alisma sonunda degerlendirmeler yapilmigtir. Takip siirecinin

sonunda, tiim hastaliklara bagli 6liim oraninda paralel bir iliski oldugu ve BKI
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degerleri arttikca Olim riskinin de dogrusal oranda arttigi bildirilmistir. Ayni
calisma, BKI degerlerinin 3Okg/m2’nin lizerine ¢ikmasi ile 0lim riskinin daha da

arttigini gostermistir.

Ingiltere’de yasayan ve cinsiyete gore beden kiitle indeksi degerlendirmesi
icin vyiiriitiilen ¢alismada, 30-39 yas grubu erkeklerin ortalama BKi’si 27,0+4.2
kg/m? iken 40-49 yas grubu erkeklerin ortalama BKI’si 27,5+4,0 kg/m? olarak
saptanmustir. Ayn1 ¢alismada, 30-39 yas grubu kadinlarin ortalama BKi’si 25,6 5,3
kg/m?® iken 40-49 yas grubundaki kadinlarm ortalama BKi degeri 26,3+5,3 kg/m?
olarak saptanmistir (204). Kibris’ta yasayan bireylerin beden kiitle indekslerinin
degerlendirildigi en giincel raporun, WHO (2014)(201) oldugu bilinmektedir. Bu
rapor 1s1ginda, Kibris’ta yasayan bireylerin ortalama BKI’si 27,0 kg/m? iken,
erkeklerin 27,6 kg/m?, kadinlarin ise 26,3 kg/m? oldugu bildirilmistir. Ayn1 WHO
2014 raporunda, Tiirkiye’de yasayan yetiskin bireylerin ortalama BKI’lerinin 27,8
kg/m2 oldugu, cinsiyete gore ise erkeklerde 27,1 kg/mz, kadinlarda 28,5 kg/m2
olarak gosterilmistir (201). Bu ¢alismada probiyotik I grubunda bulunan
katilimeilarin 27,51+6,93 kg/m?, probiyotik II grubunun 26,23+7,67kg/m?, plasebo
grubun ise 27,54+8,6kg/m? oldugu gosterilmektedir (tablo 4.4). Viicut agirhigi ve
BKI, kan lipitlerini ve kan parametrelerini etkileyen ve kardiyovaskiiler hastalik i¢in
onemli bir risk faktorli olmast nedeniyle (205), calisma Oncesi ve sonrast hem grup
ici hem de gruplar arasi katilimcilarin BKI ve viicut agirliklarinda farkliliklarin
olmamas1 ve gruplararast BKI ve viicut agirliklarinin benzer olmasi calisma
sonucunun degerlendirilmesi ve antropometrik Olglimlerden bagimsiz olarak

yorumlanabilmesi agisindan 6nemlidir.

Kalp damar hastaliklarinda, hastaligin 6nemli risk gdostergelerinden
antropometrik Ol¢iimlerin basinda yer alan bel Olgiimleri ve bel-kalga oraninin
degerlendirilmesidir. Hastaligin risk taramasinda, abdominal yaglanmanin da iyi bir
gostergesi olan bel Ol¢iimlerinin degerlendirmesi olduk¢a dnemlidir. Yalnizca bel
Olctimleri degil bel kalga oraninin degerlendirmesi de 6nem arz etmektedir. Bel-
kalca oranin artmasi kardiyovaskiiler hastalik ile iliskilendirildigi ve artmasi

durumunda KVH i¢in bir risk faktorii olarak kabul edildigi bilinmektedir. Bu
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baglamda, Seidell ve digerlerinin (206) yiirlitmiis olduklar1 ¢aligmada, her iki
cinsiyette de genislemis bel ¢evresi Olgiimlerinin dnemli diizeyde HDL kolesterol
diizeylerini azaltirken, bunun aksine 6nemli derecede acglik serum trigliserit, insulin
ve glukoz konsantrasyonlarinin artmasma neden oldugu gésterilmistir. Ozellikle,
kadinlarda artmis bel ¢evresi olgtimleri, LDL kolesterol diizeylerini ve kan basinicini
da arttirdg1 bildirimistir. Kisilerin genislemis bel ¢evresi kadar, dar kalca dl¢liimlerine
sahip olmalar1 da HDL kolesterol seviyesini olumsuz yonde etkiledigi gosterilirken,
Ozellikler erkeklerde dar kalgca yapisina sahip bireylerin kan glukoz seviyelerinin
yiikselmesine neden oldugu bildirilmistir. Ayni1 calismada, hem kadin hem de
erkeklede ise dar kalga Olgiileri serum insulin ve trigliserit diizeylerinin artmasinda

neden oldugu gosterilmistir (206).

Kanada’da, kardiyovaskiiler hastalik riski ve bel kalga orani arasindaki
iligkiyi inceleme amaci ile yaslar1 18-74 arasi degisen 9913 kisi ile bir galigma
yuritiilmiistir. Bu ¢alismayr yiirliten Dobbelsteyn ve digerleri (207) bel cevresi
Olclimlerinin bir¢ok kardiyovaskiiler hastalik risk faktorii i¢in en iyi gostergelerden
biri olabilecegini savunmustur. Tiim antropometrik Ol¢timlerin kesisim noktalari,
yasa, cinsiyete ve risk faktorlerinin yayginligina gore belirlenmektedir. Bel 6l¢iimii
cevresinin beyaz irklarda kesisim noktasi olarak erkeklerde 90cm, kadinlarda ise
80cm’in iizerinde olmasinin bir¢ok kardiyovaskiiler hastalik riski i¢in en uygun ve
pratik tahmin yontemi olarak bildirilmistir. Bu ¢aligmada ise probiyotik | grubunda
bulunan kadin katilimeilarin ortalama bel ¢evresi 83,09 + 14,96 cm iken, probiyotik
I grubunda bulunan kadinlarin ortalama bel ¢evresi 87,64 + 9,08 cm ve plasebo
grubunda bulunan kadin katilimcilarin bel gevresi 6l¢timleri 83,09 = 7,11cm olarak
gosterilmistir (Tablo 4.3.1). Probiyotik I grubunda bulunan erkek katilimcilarin
ortalama bel ¢evresi 81,14 + 13,58 cm iken, probiyotik Il grubunda bulunan erkek
katilimcilarin bel ¢evresinin 86,17 + 5,64 cm oldugu ve plasebo grubunda bulunan
erkek katilimcilarin ise 83 =+ 8,83cm oldugu gosterilmistir (Tablo 4.3.2).
Kardiyovaskiiler hastaliklarin 6nemli bir risk gostergesi olarak kabul edilen BKI
degerlerine ek olarak bel cevresi Ol¢limlerinin de 6nemli oldugu bilinmektedir.
Calisma Oncesi ve sonrasi tiim gruplarda bulunan hem kadin hem de erkek

katilimcilarin bel dl¢limlerinde gruplararasi ve grup ic¢i olmak iizere istatistiksel
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farkin olmamasi ¢alisma sonucunu degistirmemesi adina 6nemli bir faktordiir (Tablo

4.3).

Abdominal obezitenin gdstergesi olan bel ¢evresi, metabolik sendromun
belirlenmesinde kullanilan bir kriterdir (206). Bel ¢evresi 6l¢iimleri kadinlar i¢in ayri
erkekler igin ayr1 degerlendirilmesi gereken bir parametredir. Standart Kklinik
rehberlerinde; erkekler i¢in 102cm, kadinlar igin ise 88cm {izerinde olmasi
kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in bir risk faktorii oldugunu bilinmektedir. Bu
calismada, calisma Oncesi probiyotik I grubunda bulunan kadin katilimcilarin bel
cevresi ortalamasi 83,09 + 14,96 cm iken, probiyotik Il grubunda bulunan kadinlarin
87,64 £ 9,08cm oldugu ve plasebo grubunda bulunan katilimcilarin ise 83,09 + 7.11
cm oldugu goriilmektedir (tablo 4.3.1). Probiyotik 1 grubunda bulunan erkek
katilimcilarin bel ¢evresi 6lgtimlerinin, 81415,58cm, probiyotik Il grubunda bulunan
katihimcilarin 86,17 + 5,64cm ve plasebo grubunda bulunan katilimcilarin, 83 +
8,83cm  oldugu  gorilmektedir. (tablo 4.3.2). Bu olglim  sonuglar
degerlendirildiginde, tiim gruplarda bulunan katilimcilarin bel g¢evrelerinin Glgiim

degerlerinin ideal sinirlar icerisinde oldugu goriilmektedir.

Bel/kalca oraninin erkeklerde 0.90, kadinlarda 0.85’in lizerinde olmasi
metabolik komplikasyonlar ile iliskili ciddi risk artisin1 gostermektedir (208). Bu
calisma Olclimlerine bakildiginda kadin ve erkek katilimcilarin ayr1 ayn
degerlendirilmesinde hem kadin hem de erkek katilimcilarin bel/kal¢ca oranlarim
referans degerlerin igerisinde oldugu goriilmektedir (tablo 4.3.1 ve tablo 4.3.2).
Sonu¢ olarak oOl¢iimiiyapilan antropometrik bilesenler agisindan c¢aligmanin
baslangicinda probiyotik I, probiyotik II ve plasebo gruplarinin benzer oldugu
belirlenmistir. Ayni zamanda c¢alisma siiresince, miidahale Oncesi ve sonrasi
antropometrik dl¢iimlerde grupici fark bulunmadigi da gosterilmistir (tablo 4.3) Bu
durum, miidahale siireci sonunda antropometrik  verilerdeki  degisimin
karsilagtirilmasin1 ~ kolaylastiracagi  gibi  diger degiskenlerin  antropometrik

Olctimlerden bagimsiz olarak yorumlanabilmesi agisindan da 6nemlidir.
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5.3.2. Biyokimyasal parametreler iliskin bulgularin tartisilmasi

Hiperlipidemik bireylerde, lipit metabolizmasina iliskin kan parametrelerinin
ortalamalarinin referans araliklarin iizerinde olmasi beklenen bir durumdur. Bu
bulgular, NCEP 111 (14) rehberine gore hiperlipidemi gostergesi olarak kabul edilen
toplam kolesterol’iin 200mg/dI’nin, LDL kolesterol’iin 130mg/dl’nin iizerinde
olmasidir (tablo 4.4). Tiirkiye Kronik Hastaliklar ve Risk Faktorleri Sikligi
Calismas1 (2011) (209) verileri 1s18inda, 6ykii ve olglimle elde edilen veriye gore
aragtirmada bulunan toplam yiiksek LDL kolesterol prevalanst %12,5 olup
erkeklerde %11, kadinlarda %14’diir. Hiperlipidemi prevalansi hem kadinlarda hem
de erkeklerde yasla birlikte artmaktadir. Hiperlipidemiprevalanst 45-54 yas
grubundan baslayarak, her yas grubunda kadinlarda daha yiiksek oldugu
gosterilmigstir. Erkeklerde 45 yasma kadar yiiksek kolesterol goriilme siklig
kadinlara gore biraz daha fazla olmakla birlikte 45 yasindan sonra kadinlarda yiiksek
toplam Kkolesterol diizeyleri erkeklere gore ¢ok daha sik goriildiigii bildirilmistir
(Turkiye Kronik Hastaliklar ve Risk Faktorleri Sikligi Calismasi, 2011). Bu
calismay1 detsekler nitelikte, Tirkiye’de dislipidemi sikligi ve lipit verileri;
Kardiyovaskiiler risk faktorlerine yonelik epidemiyolojik caligmalarin sistematik
derleme ve meta-analizi verilerinde kadin, erkek toplam yetiskin niifusun %29.1 nin
LDL kolesterol 130mg/dI’nin iizerinde , toplam Kolesteroliin ise toplam yetiskin
niifusun %28,8’inde 200mg/dl tizerinde oldugu gosterilmistir. Ayn1 ¢alismada genel
orneklemin (32,650 kisi) toplam kolesterol ortalamasinin 185,6mg/dl oldugu
gosterilirken, LDL kolesterol’iin 113mg/dl oldugu bildirilmistir (210). Cinsiyet
yoniinden degerlendirildiginde bu ¢alismanin verilerini destekler nitelikte olup hem
toplam kolesterol hem de LDL kolesterol kadinlarda daha yiiksek diizeylerde
bulunmustur. Bu calismada plasebo grup disinda probiyotik I ve probiyotik II
grubunda bulunan kadin katilimcilarin ortalama toplam kolesterol ve LDL kolesterol
diizeylerinin erkek katilimcilara kiyasla daha yiiksek oldugu gosterilmistir (Tablo 4.5
ve 4.6).

Insulin direncinin saptanmasinda kullanilan &nemli bir parametre olan

HOMA-IR degeri 2,7’nin iizerinde olmasi, insiilin direnci varliginin gostergesidir
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(211). Miidahale oncesi katilimcilarin HOMA-IR diizeyleri degerlendirildiginde
probiyotik | grubunda 2,47 + 0,59, probiyotik II grubunda 2,37+ 0,71 ve plasebo
grubunda 1.91 £ 0.56 oldugu gosterilmistir. Calisma kapsaminda bulunan 3 gruptada
bulunan katilimcilarin ortalama HOMA-IR degerleri insiilin direnci siirinin altinda
olsa da miidahale sonrast 6zellikle probiyotik I ve probiyotik II grubunda énemli

diizeyde azalmalar saptanmistir (tablo 4.5).

Yapilan calismalarda, hiperipidemisi olan hiperlipidemisiolmayanlara gore
serum homosistein  diizeylerinin  ylikselebilecegi ve buna bagli olarak
kardiyovaskiiler riskin artabilecegi gosterilmistir (115,116,212,213). Kang ve
digerleri (214) metabolik sendromu olan veya olmayan Kore erkeklerinde,
kardiyovaskiiler hastaligi tahmin etmek i¢in serum homosistein kullanimi1 yoniinde
calisma yirlitmiistiir. Calismanin sonucunda; metabolik sendromu olmayan
bireylerde homosistein i¢in kabul edilebilir st limitin 11,72 uM oldugu, metabolik
sendromu olan bireylerde ise kabul edilebilir st limitin 13,32 uM oldugu
gosterilmistir  (214). Bu ¢alismada homosistein diizeyleri incelenmis ancak
homosistein i¢in kardiyovaskiiler risk artigina iliskin kesim noktasinin standart
olmamasi sebebiyle yorumlandirmasini sinirlandirmigtir. Calisma sonucunda verilen
homosistein sonuglari, analizlerin yapildigi laboratuvar referans araliklari igerisinde

oldugu ve 3 grubun da normal sinirlar igerisinde yer aldig1 sdylenebilir (Tablo 4.4).

Inflamatuar bir parametre olan hs-CRP, vaskiiler degisikliklere neden olmakla
birlikte, plak birikimini de tetiklemekte ve boylelikle KVH riski artiran siiregte yer
almaktadir. Ancak, halen hs-CRP’nin aterotrombozdaki nedensel bir faktor olarak
roliine iliskin kesin randomize kanitlar mevcut degildir (215). Hs-CRP diizeyinin
3mg/dI’'nin iizerinde olmast durumunda kardiyovaskiiler hastalik riskinin arttigi
bilinmektedir (216,217). Bu calismada katilimcilarin hs-CRP ortalama degerlerine
bakildiginda probiyotik I grubunda 0,24mg/dl, probiyotik II grubunda 0,25mg/dl ve
plasebo grubunda (0,19mg/dl oldugu goriiliirken,3 grubun da ortalama degerlerin
3mg/dI’nin altinda oldugu saptanmistir (Tablo 4.4).
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Bu calismaya  katilan  katilimcilarin  biyokimyasal  bulgulari
degerlendirildiginde sadece probiyotik I ve plasebo grubu karsilastirildiginda
baslangi¢ trigliserit diizeylerinde istatistiksel fark bulunmustur. Klinik agidan
degerlendirildiginde ise iki grup arasindaki farkin fazla olmasi, miidahale siirecine
iliskin yorumlar1 etkileyebileceginidiisiindiirmektedir.Bunun sebebinin ise daha dnce
yiriitilen c¢alismalarda baslangic kan lipit degerlerinin ¢alisma sonucunu
etkileyebilecegi ve baslangic lipit diizeyleri yiiksek olan kisilerin probiyotik
takviyesinden daha olumlu sonug elde edebilecegi gosterilmistir (218). Bu baglamda,
miidahale sonunda plasebo grubuna kiyasla, probiyotik | grubunun ortalama
trigliserit degerlerinde daha olumlu bir sonu¢ alinmasi beklenilen bir durumdur.Bu
parametre disinda, calisma baslangicinda gruplar arasi biyokimyasal parametrelerde

istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamustir.

5.4. Miidahale Siiresince Bireylerin Besin Tiiketimlerine iliskin Bulgularin

Tartisilmasi

Calisma siiresince, katilimcilarin besin tiikketimlerine miidahale edilmemesine
ragmen, kan lipitleri ve glisemik kontrol iizerinde besin tiiketiminin 6nem arz etmesi
sebebiyle katilimcilarin besin tliketimlerini kontrol altinda tutabilmek adina
baslangica ek olarak 15 giinde bir (0., 2., 4., 6., 8. hafta) 3 giinliik besin tiikketimi
kayitlar1 alinmistir. Katilimeilarin beslenme aligkanliklarinda herhangi bir miidahale
olmamas1 nedeniyle grupici besin 6ge alimlarinda istatistiksel diizeyde anlamli bir
fark beklenmemekteydi. Bu baglamda, katilimcilarin gruplararasi enerji ve besin 6ge
alimlarinda istatistiksel diizeyde anlamli fark bulunsa da grupici, ¢alisma oncesi ve
sonrast enerji ve besin Ogesi alimlarinda calisma sonucunu degistirecek diizeyde

anlaml1 farklarin olmadig1 goriilmektedir (tablo 4.7 ve tablo 4.8).

Probiyotik II grubunda bulunan katilimcilarin enerji alimi diger gruplarda
bulunan katilimcilarin enerji alimi ile kiyaslandiginda, probiyotik II grubunda
bulunan katilimcilarin enerji alimlar1 diger iki gruba kiyasla istatistiksel olarak
anlaml diizeyde daha yiiksek oldugu gosterilmistir. Probiyotik II grubunun yiiksek

enerji alim1 sebebiyle, enerji alimlari ile dogru oranda artan besin dgesi alimlar1 diger

121



iki gruba kiyasla yine daha yiiksek oldugu gosterilmistir (tablo 4.7 ve tablo 4.8).
Enerji alimindaki bu farkin aslinda probiyotik II grubunda bulunan 6zellikle erkek
katilimeilarin  yliksek enerji alimina bagli oldugu gosterilirken, enerji aliminin
yiiksekligine paralel tim makrobesin oOgelerinde ve bircok mikrobesin
ogesindegruplararasiistatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (tablo 4.7 ve tablo
4.8). Ancak, grup i¢i karsilastirma yapildiginda miidahale Oncesi ve miidahale
sonrasit birgok besin Ogesinde istatistiksel olarak anlamli farkin bulunmamasi

miidahale siiresince ¢alisma sonucunu degistirmeyecegi diisiiniilmektedir.

Miidahale 6ncesi ve sonrasi grup i¢i enerji ve besin 0gesi alimindaki farklar
degerlendirildiginde; plasebo grubunda miidahale sonrasi enerji aliminda istatistiksel
anlamda bir artis oldugu saptanmistir. Enerji alimina ek olarak, ¢alisma sonucunu
degistirebilecegi diisliniilen doymus yag alimi istatistiksel olarak plasebo grubunda
arttig1 gosterilmistir. Probiyotik II grubunda ise miidahale sonrasi protein alimlarinda
artis gozlenirken, calisma sonucunu etkileyebilecegi diisiiniilen diyet kolesterol
alimmin bu gruptaki katilimcilarda istatistiksel anlamda artig1 gosterilmistir (tablo
4.7 ve tablo 4.8).

Katilimcilarin vitamin ve mineral alimlari degerlendirildiginde, miidahale
oncesi ve sonrast grupici karsilastirmada B grubu vitaminlerden probiyotik I
grubunda tiamin, probiyotik I ve plasebo grubunda niasin alimi istatistiksel olarak
azaldig goriiliirken, probiyotik II grubunda niasin aliminda artis gozlenmistir. Tiim
besin dgelerinin alimi ile birlikte katilimcilarin beslenme aligkanliklarinda grup i¢i
miidahale oOncesi ve sonrasi ¢ok belirgin farklarin olmadigi ve gruplar arasi
kiyaslamalarda enerji alimina baglh diger besin dgelerindeki alimin artmasi disinda
belirgin bir farkin olmamasi yapilan miidahale disinda beslenme aligkanliklarinda
veya diyetle alimda calismanin sonuglarimi etkileyecek diizeyde bir farkliligin

olmadig: diisiiniilebilir.
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5.5. Bireylerin Calisma Oncesi ve Sonrast Kan Parametreleri Degerleri ile

Enerji Almi ve Enerji Harcamalar1 Arasindaki liski

Tim gruplarda katilimcilairn miidahale 6ncesi biyokimyasal Ol¢limler ve
enerji alim ile eneri harcamalar1 arasindaki korelasyon incelendiginde; probiyotik I
grubunda bulunan katilimcilarin enerji alimi ve aglik kan sekeri diizeyi arasinda
pozitif yonlii bir korelasyon oldugu gosterilmistir (tablo 4.9). Bu bulgu, katilimcilarin
enerji alimi arttikca aglik kan sekeri degerlerinde de bir artis oldugunun

gostergesidir.

Bu ¢alismanin bulgularin1 destekler nitelikte olan Kang ve Kim (214)
calismasinda; Kore diyabetik bireyler iizerinde total enerji aliminin glisemik kontrol
tizerinde ayr1 ayri alinan makro besin Ogelerinden daha fazla énemli oldugunu ve
enerji alimi yiiksek olan diyabetik bireylerde glisemik kontrolun daha zor oldugunu
bildirmistir.

Plasebo grubunda ise miidahale 6ncesi LDL kolesterol ve trigliserit diizeyleri
ile enerji harcamasi arasinda negatif yonlii bir korelasyonun bulundugu ve enerji
harcamas1 artttkca LDL kolesteroliin ve trigliserit seviyelerinin negatif yonde
azaldigin1 gostermektedir (tablo 4.9). Katilimcilarin miidahale sonrast biyokimyasal
Ol¢iimler ve enerji alim ile enerji harcamalar1 arasindaki korelasyon incelendiginde;
miidahale dncesindeki gibi plasebo grubunda enerji harcamasi ile LDL kolesterol ve
trigliserit diizeyleri arasinda negatif yonlii bir korelasyon oldugunu gostermektedir.
Bu bulgu, katilimcilarin enerji harcamasi artttkca LDL kolesterol ve trigliserit
diizeylerinin azaldigim1 gostermektedir (tablo 4.9.1).Bu ¢aligmanin sonuglarini
destekler nitelikte olan Monda ve digerlerinin (219) yiiriitmiis olduklar1 ¢alismada,
dokuz yil boyunca, 45-64 yas arasi, 8,764 kisi, enerji harcamasi ve lipit profili
arasindaki 1iliskinin saptanmasi i¢in takip edilmistir. Ayni g¢alismada, fiziksel
aktivitenin, plazma lipit profili ve kardiyovaskiiler hastalik riski ile iliskisi de
degerlendirilmistir. Bu ¢alisma sonucuna benzer sekilde; Monda ve digerleri (219),
artmis fiziksel aktivite (enerji harcamasi) HDL kolesterol diizeylerini azaltirken,

trigliserit ve LDL kolesterol diizeylerini azalttigin1 gostermistir.
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5.6. Diizenli Probiyotik Tiiketiminin Biyokimyasal Parametreler Uzerine Etkisi

5.6.1. Lipit parametreleri ve homosistein iizerine etkisi

Probiyotik kullaniminin, hiperlipidemi {izerine etkisini incelemek {izere
bir¢ok randomize kontrollii klinik ¢alisma ve meta analiz calismalar: ylriitilmiistiir
(115-118). Probiyotiklerin, kan lipitleri iizerine etkisini incelemeye yonelik yiiriitiilen
onciigalismalardan biri Anderson ve Gilliland’in (220) calismasidir. Calismada,
hiperkolesterolii olan bireylere 3 hafta boyunca Lactobacillus acidophilus L1 igeren
yogurt tiikettirilmis ve tiiketim sonucunda toplam Kkolesterol seviyesinde %2,9
oraninda bir azalma saptanmistir. Ayni1 ¢alismada, Anderson ve Gilliland (220),
serum kolesterol konsantrasyonundaki her %1 azalma, koroner kalp hastaligi
riskindeki tahmini %2-%3 azalma ile iliskili oldugundan, uygun bir L. acidophilus
susu iceren fermente siitlin diizenli alimi, koroner kalp hastaligi riskini  %6-10
oraninda azaltma potansiyeline sahip oldugunu vurgulamistir. Guo ve digerleri (160),
Anderson ve Gilliland (220) ¢alismasina paralelel olarak bir meta analiz sonucu
sunmustur. On-li¢ randomize kontrollii c¢alismanin degerlendirildigi bir meta
analizde, normal veya yiiksek kolesterol seviyesine sahip 485 kisinin, probiyotik
destek alimmnin, toplam Kolesterol seviyesinde 6,40 mg/dL, LDL-kolesterol
seviyesinde 4,90 mg/dL, TG seviyesinde ise 3,95mg/dL azalmaya neden oldugu
gosterilmistir (160). Alt1 tane klinik calisma ile derlenen bir baska meta analizde,

benzer lipit ve lipoprotein etkileri rapor edilmistir (221).

Yiiriitiilen bir bagka meta analizde, 26 klinik ¢alismanin incelenmesi sonucu,
ozellikle LDL kolesterolii azaltan 4 susun oldugu ve bu suslarin; Lactobacillus
reuteri NCIMB30242 (8,9-11,6%), Entero-coccus faecium (5%),
Lactobacillusacidophilus La5 ve Bifidobacterium lactis Bbl2 (0-7.5%)
kombinasyonunu igeren suslar oldugu bildirilmistir (222). Bu meta analizi destekler
nitelikte olan bagka c¢alismalar, serum lipitleri {lizerinde en etkili probiyotik
mikroorganizmalarin Lactobacillus ve Bifidobacterium oldugunu bildirmistir
(125,173,223,224). Yapilan gesitli calismalar L.acidophilus’un, endojen kolesterol

sentezinde hiz smirlayici enzim olan 3-hidroksi 3-metil glutaril CoA rediiktaz
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enzimini inhibe ederek bagirsakta bulunan safra asitlerini dekonjuge etmektedir.
Dekonjligasyon sonucu viicuttaki kolesterol diizeylerinde azalma goriilmektedir

(225-227).

Shimizu ve digerlerinin (116), 33 randomize kontrollii klinik ¢alisma ile
yiirlitmiis olduklar1 meta analiz ¢alisma sonucuda 6nceki ¢alisma bulgularina paralel
olup, toplam kolesterol diizeylerinde ortalama 6,6mg/dl, LDL kolesterol
diizeylerinde ise ortalama 8,5mg/dl azalmaya neden oldugu bildirilmistir. Bu
calisma bulgular ise yukarida belirtilen ¢alismalara paralel sonuglar sunmaktadir.
Probiyotik takviyesi alan gruplarin kan lipitleri degerlendirildiginde, Probiyotik 1
grubunun miidahale 6ncesi ve sonrasi toplam kolesterol diizeyinde ortalama 26mg/dl
bir azalma (%10,7), probiyotik Il grubunda ortalama 25mg/dl (%11,1) ve plasebo
grubunda ise sadece ortalama 6mg/dl (%2,7) bir azalma goriilmiistiir (Tablo 4.4).
Ancak, Bu calismada LDL kolesterol diizeylerinde her ne kadar probiyotik II
grubunda bir miktar azalma egilimi gosterse de iic grupta da istatistiksel olarak

onemli diizeyde azalma belirlenmemistir(p>0,05) (tablo 4.4).

Yukarida belirtilen ¢aligmalarin aksine, 13 saglikli hafif hiperkolesterolemisi
olan erkek birey ile yiiriitiilen ¢alismada, her biri 4 haftalik, 2 periyod boyunca
randomize ¢aprazlama yontem ile katilimcilaradiyetlerinin siit tirtinleri ile takviyesi
saglanmistir. Katilimcilarin, diyet oriintiilerinde yag, kolesterol, enerji alimlar1 ayn1
miktarlarda olacak sekilde ayarlandiktan sonra, diyetlerine ek 500 mL/giin kefir ya
da sit verilmistir. Katilimcilarin 4 haftalik tliketimlerinden sonra kan ornekleri
toplanarak, total plazma kolesterol, diisiik yogunluklu lipoprotein, yiiksek
yogunluklu lipoprotein ve trigliserit konsantrasyonlarinin yani sira yag asidi profili
ve kolesterol sentezi hizi da degerlendirilmistir. Calisma sonucu, 4 hafta kefir
tiiketimini; toplam kolesterol, LDL kolesterol, HDL kolesterol ve trigliserit diizeyleri
tizerinde etkisi olmadigmin yani sira kolesterol fraksiyonel sentez oranlarinda da

herhangi bir degisiklige neden olmadig1 belirlenmistir (228).

Hiperlipidemik bireyler ile yiiriitiilen bir baska calismada, 12 birey, 8 hafta

siresince ~ 5.6x10"° S, boulardii  mikroorganizma  igeren  probiyotik

125



takviyesikullanmiglar ve 8 haftanin sonunda, probiyotik kullanimimin; toplam
kolesterol, LDL kolesterol, HDL kolesterol, trigliserit, Apo B, homosistein, hassas
CRP ve fibrinojen gibi diger kardiyovaskiiler parametreler lizerine etkisinin olmadigi
ortaya konmustur (229). Bu c¢alisma sonuglarina paralel bir baska ¢alisma,
Ostadrahimi ve digerleri (230) tarafindan yiiriitiilmiis olup, yaslar1 30-65 yas arasi
degisen, 60 diyabetik birey iki gruba ayrilarak bir grubun 8 hafta boyunca geleneksel
fermente siit, diger grubun ise 8 hafta boyunca Lactobacillus casei, Lactobacillus
acidophilus and Bifidobacteria probiyotik mikroorganizma igeren kefir tiikketilmesi
saglanmistir.Miidahale sonucunda, gruplar aras1 toplam kolesterol, trigliserit, LDL ve
HDL kolesterol diizeyleri karsilastirilmis ve kefir tiikketiminin istatistiksel olarak kan
lipitlerini azaltmadig bildirilmistir. Ivey ve digerlerinin (231) 55 yas {izeri toplam
156 kilolu kadin ve erkek katilimci ile 3 haftalik bosaltma diyeti sonrasinda, 4 farkl
grup olusturarak, 6 haftalik ¢ift kér randomize kontrollii bir ¢alisma yliriitmistiir.
Calismada olusturulan gruplar su sekilde; birinci grup; probiyotik yogurt ve
probiyotik kapsiil, ikinci grup;probiyotik yogurt ve plasebo kapsiil, iiglincii grup
kontrol siit ve probiyotik kapsiil ve dordiincii grup ise kontrol siit ve plasebokapsiil
tilketecek sekilde planlanmustir. Probiyotik kapsiiller, 3x10° kob/giin L.acidophilus
La5 veB.ani-malissubsp.lactis Bb12 igeren mikroorganizmalardan olusmustur.
Calismanin basinda ve sonunda aclik toplam kolesterol, LDL kolesterol, HDL
kolesterol ve serum trigliserit diizeyleri Olgiilmiistiir. Kontrol siit tiikketen gruba
kiyasla probiyotik tiikketen grubun kan lipitlerinde istatistiksel olarak anlamli bir
diisis olmadigi bildirilmistir (p>0.05). Benzer olarakplasebo kapsiil alan gruba
kiyasla probiyotik kapsiil alan grubun toplam kolesterol, LDL kolesterol, HDL

kolesterol ve trigliserit diizeylerinde bir degisiklik olmadig1 gosterilmistir.

Bu ¢alismada, probiyotik I grubu Lactobacillus rhamnosus susu kullanirken,
probiyotik Il grubu Lactobacillus acidophilus ve Bifidobacteriumanimalis
subsp.lactis susu i¢eren bir tiriin kullanmistir. Lactobacillus rhamnosus susunin kan
liptileri lizerine etkisini incelemek adina, fareler {izerinde bir ¢aligma yliriitiilmiistiir.
Calismada 4 grup belirlenmis olup gruplar s6yle ayrilmistir; 1) yiiksek yaglh diyet,
2) yiiksek yagl diyete ek L. rhamnosus SKG34 susu ile desteklenmesi3) yiiksek yagli
diyete ek L. rhamnosus FBB42 susu ile desteklenmesi ve son grupta ise 4)yliksek
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yagli diyete ek her iki susun kombine sekilde farelere takviyesinin saglanmasi,
yukarida belirtilen gruplarin her birine 6 adet fare yerlestirerek c¢alisma
yiritilmistir. Calismanin sonucunda; L. rhamnosus SKG34 ve L. rhamnosus
FBB42 susunu ayr1 ayr1 veya kombine seklinde alan farelerin tiimiinde toplam
kolesterol, trigliserit ve HDL kolesterol seviyelerinde anlamli azalmalar
saptanirkensadece yiiksek yagli beslenen farelerde HDL kolesterol seviyesinde bir
artis gbzlenmistir. Ayn1 zamanda kardiyovaskiiler hastalik tahmini i¢in kullanilan
TC: HDL-kolesterol, TG: HDL-kolesterol, and LDL-kolesterol: HDL-kolesterol
oranlarinda da anlamli azalmalar bildirilmistir. Bu baglamda, c¢alisma sonucu L.
rhamnosus probiyotik mikroorganizmalarin kan lipitlerini iyilestirici 6zelligi
vurgulanmugtir (232). Wu Y. ve digerleri (218) Lactobacillus tiirii probiyotiklerin,
lipit profili lizerine etkisini degerlendirmek iizere randomize kontrollii ¢calismalarin
dahil edildigi bir meta analiz g¢aligmasi yiiriitmistiir. Calisma sonucuna gore;
Lactobacillus tiirii probiyotik, 6zellikle L. reuteri ve L. plantarm tiiketimi, toplam

kolesterol ve LDL kolesterolii onemli 6l¢lide azaltabilir.

Lipid profili tizerine olumlu etkileri oldugu bilinen probiyotiklerin, tek bir
tiriiniin kullanim1 disinda kombine probiyotik kullaniminin daha etkili olabilecegi
yoniinde ¢esitli klinik ¢alismalar bulunmaktadir (115, 120). Hiperkolesterolemisi
olan 64 kisi ile 6 hafta siiresince yiiriitiilen plasebo kontrollii klinik bir ¢alismada,
plasebogrubuna (n:33) kars1 Lactobacillus acidophilus ve Bifidobacterium Bifidum
kombinasyonu (n:31) alan katilimcilarin, 6 hafta boyunca giinde 3 kez plasebo veya
probiyotik kapsiil tiiketmeleri istenmistir. Calisma sonunda toplam kolesterol, HDL
kolesterol, LDL kolesterol ve TG seviyeleri karsilagtirllmistir. Calisma sonunda
plasebo grubuna kiyasla, probiyotik grubunun toplam kolesterol, LDL kolesterol ve
HDL kolesterol seviyelerinde istatistiksel olarak dnemli diizeyde azalma saptanirken,
probiyotik kullaniminin serum trigliserit ve glukoz seviyesi iizerinde bir etki
yaratmadig1 gosterilmistir. Calisma sonunda plasebo grubu degerlendirildiginde ise;
bu grupta bulunan katilimcilarin toplam kolesterol veLDL kolesterol seviyelerinde
istatistiksel olarak bir artis saptandigi bildirilmistir (233). Bu ¢alisma sonucuna
paralel bulgular sunan bu c¢alisma, hiperlipidemisi olan kisilerde Lactobacillus

acidophilus ve Bifidobacterium Bifidum kombinasyonunun kan lipitlerini olumlu
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yonde etkiledigini gostermistir. Bu ¢alismanin farki ise Lactobacillus acidophilus ve
Bifidobacterium kombinasyonlu susun kullanimi ile katilimcilarin toplam kolesterol,
ve trigliserit seviyelerinde istatistiksel olarak anlamli azalma saptanirken (p<0.05)
LDL kolesterol diizeyinde ve toplam kolesterol:HDL kolesterol oraninda azalma

egilimi goriilsede istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmemistir (p>0.05).

Bu ¢alismada probiyotik kullanimu ile ortalama toplam kolesterol ve trigliserit
diizeylerinde o©nemli oranda azalma gosterilmistir (Tablo 4.4). Ancak ylriitiilen
caligmalarin sonuclar1 probiyotik mikroorganizmalarin trigliserit diizeyleri iizerine
etkisinin daha karmasik oldugunu gdstermektedir. Probiyotik kullanimi ile trigliserit
seviyesinde azalma gdsteren meta analiz ¢aligmalar1 var iken, bunun tersi probiyotik
kullaniminin trigliserit seviyesini etkilemedigi yoniinde meta analiz ¢alismalar1 da
bulunmaktadir (115-119). Bu ¢alismada probiyotik I grubunda bulunan katilimcilarin
ortalam trigliserit seviyelerinde %18,5 (baslangi¢c 151 + 72,1, bitis 123,89 + 69,78),
probiyotik II grubunda bulunan katilimcilarin trigliserit seviyelerinde ortalama ,20.6
(baglangig 121,71 £+ 37,61, bitis 96,82 + 29,9) diisiis saptanirken plasebo grubunda
%6 (baslangic 83,81+21,03, bitis 88,81+£26,84) oraninda bir artis gozlenmistir. Bu
calisma bulgularin1 destekler nitelikte olan ve paralel sonuglar sunan Ahn ve
digerlerinin (234) c¢alismasi, hipertrigliseridemisi olan kisiler ile yirittiikleri
caligmada, katilimcilarin 12 hafta boyunca Lactobacillus plantarum ve Lactobacillus
curvatus kombinasyonlu bir probiyotik tiriiniin kullanimu ile trigliserit seviyelerinde
%18,3 oraninda azalma sagladig bildirilmistir. Bu ¢alismada, probiyotik kullanimin
HDL kolesterol diizeyleri lizerinde bir etkisinin olmadig1 gosterilmistir (tablo 4.4).
Bu calisma bulgusunu destekler nitelikte olan ve paralele sonuglar sunan meta analiz

calismalar1 bulunmaktadir (115).

Serum homosistein seviyelerinin yiiksek olmasi koroner kalp hastligi igin
bagimsiz bir risk faktorii oldugu bilinmektedir. Ancak, probiyotiklerin
kardiyovaskiiler hastalik lizerine etkisinin incelendigi klinik ¢aligsma sayis1 yetersiz
oldugundan kesin bir sonuca varmak miimkiin degildir. Valentini ve digerleri (235),
56 giin boyunca, 65-85 yas arasi saglikli bireylerin dahil edildigi ve yanlizca diyet
miidahalesi ve diyet miidahalesine ek olarak VSL#3 probiyotik sus (1.Lactobacillus
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acidophilus, delbrueckii subsp. bulgaricus, casei, plantarum, 2.Bifidobacteria
(breve, longum, infantis, 3.Streptococcus salivarius subsp. thermophilus) kullanimi
ile katilimcilarin oksidatif stress ve inflamasyon parametrelerinin degerlendirildigi
randomize kontrollii bir ¢alisma yiiritmiistiir. Calisma sonucuna gore; yanlizca diyet
miidahalesi, aglik toplam kolesterol ve glukoz seviyelerini azaltirken, diyete ek
verilen probiyotik takviyesinin folat, B12 vitamini ve homosistein seviyelerini
istatistiksel diizeyde iyilestirdigi gosterilmistir. Probiyotik kullaniminin, homosistein
seviyesi tlizerine etkisini incelemek admna, Barreto ve digerleri (236), 90 giin
boyunca, ¢alisma grubuna (n:12) Lactobacillus plantarum igeren fermente siit
verirken (80ml/giin), kontrol grubuna (n:12) fermente olmayan siit vererek
(80ml/giin) 90 giin boyunca katilimcilar1 takip etmistir. Barreto ve digerlerinin
calisma bulgulari, Valentini ve digerlerinin (235) bulgularina paralel sekilde
fermente siit alan katilimcilarin fermente olmayan siit alan gruba kiyasla ortalama
glukoz ve homosistein seviyelerinde azalma saptandigi bildirilmistir. Alihosseini ve
digerleri (237) ise, tip II diyabetli bireylerde fermente siit olan kefir tiikketimin serum
insulin ve homosistein seviyeleri lizerine etkisini incelemistir. Calisma planina gore;
60 tip Il diyabetli katilimc1 8 hafta boyunca bir grup giinde 600ml fermente siit olan
kefiri tiiketimi saglanirken (miidahale grubu), diger grup ise giinde 600ml geleneksel
siit tiketimi saglanmistir. Sekiz haftalik ¢alismanin sonunda, her iki grupta da
bulunan katilimcilarin serum homosistein seviyelerinde istatistiksel olarak anlaml
diisiis saptandig1 gosterilmistir. Bu calisma sonugalar1 degerlendirilecek olunursa;
probiyotik kullanan iki grupta da ortalama homosistein seviyelerinde azalma
goriilsede, sadece probiyotik Il yani Lactobacillus ve Bifidobacterium
kombinasyonlu susun istatistiksel olarak homosistein seviyesini azalttig1

gosterilmistir (p<0,05) (Tablo 4.4).

Bu calisma sonucunu etkileyebilecek c¢esitli  faktorlerin  oldugu
diisiiniilmektedir. Bu faktorler arasinda; ¢alisma siiresi, katilimcilarin baslangic kan
lipit profili ve kullanilan probiyotik suslarinin tiirii oldugu tahmin edilmektedir.
Fuentes ve digerleri (238) hiperlipidemisi olan bireylerde L. plantarumun 3 farkli
tiirtinti (CECT 7527, CECT 7528 and CECT 7529) igeren sus kullaniminin lipit

profili lizerindeki etkisini incelemek adina randomize-plasebo kontrollii bir ¢calisma
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yirlitmiistiir. Calismada bireyler plasebo ve kontrol grubu olmak iizere ikiye
ayrilirken, katilimcilar grup i¢i bir kez daha toplam kolesterol seviyelerine gore 200-
250 mg/dL ve 250-300 mg/dL arasinda olmak tizere ikiye ayrilmistir. Calisma
siresince  katilimeilar giinde 2 kez, 1.2x10%kob/giin Lactobacillus suslarin
tilkketmeleri istenirken, kan Ornekleri c¢alismanin basinda, 6.haftasinda ve
12.haftasinda olmak tiizere 3 kez alinarak analiz edilmistir. Toplam Kkolesterol
seviyesi>250 mg/dL olan grubta plasebo ve L. plantarum alan bireylerin baslangi¢ ve
6. haftadaki toplam kolesterol, trigliserit, LDL ve HDL kolesterol diizeyleri
karsilastirildiginda; istatiksel olarak anlamli bir fark bulunmazken, 12 hafta sonunda
tekrar karsilastirildiginda LDL-kolesterol ve toplam kolesterol seviyelerinde anlamli
azalma oldugu gosterilmistir. Bu ¢alismadan ¢ikan sonug ise; bireylerin baslangig
kan lipit degerlerinin daha yiliksek olmasi, probiyotiklerin etkinligini artirmaktadir.
Fuentes ve digerlerinin (238) ¢alismasina paralel olarak, Jones ve digerlerinin (239)
hiperkolesterolomik bireylerde Lactobacillus reuteri NCIMB 30242 igeren yogurt
tilketiminin kan lipit profile tizerindeki etkisini saptamak adina randomize-plasebo
kontrollii bir calisma tasarlamislardir.Miidahalenin 3. haftasinda plasebo grubu ile
Lactobacillus reuteri NCIMB 30242 grubunun kan lipitleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark olmadig1 gosterilirken (p>0,05), miidahaleye devam edilerek
aym parametreler 6.haftanin sonunda tekrar analiz edilmistir. Ugiincii haftanin
sonunda gruplararas1 kan lipit diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmazken, 6.hafta sonunda ayni parametreler tekrarlanip toplam Kkolesterol
(p=0,031) ve LDL kolesterol (p=0,016) seviyelerinde anlamh diisiisler
gbzlemlenmistir. Bu ¢alismalar sonucunda, probiyotik takviyesinin siiresinin dnemli

oldugunu ve siire uzadik¢a probiyotiklerin etkinliginin de arttig1 gosterilmektedir.

Probiyotiklerin hipolipidemik etkisinin daha fazla ve etkin olabilmesi i¢in
kisilerin baslangi¢ toplam kolesterol diizeylerinin lipit profili lizerinde olumlu sonug
alabilmek adina 6nemli bir faktor oldugu bilinmektedir. Cesitli ¢alismalar baslangi¢
kolesterol seviyesi arttik¢a probiyotik kullaniminin hipolipidemik etki biiytikliigliniin
de dogru oranda arttigin1 ve baslangic kolesterol seviyesi yliksek olan kisilerde daha
olumlu sonuglar elde edildigini gostermektedir (240-245). Yiiriitilen baz1 klinik
caligmalarda ortalama baslangi¢ total kolesterol seviyesi 208mg/dl (5.4mmol/L)
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altinda olmas1 durumunda probiyotik kullanimin hipolipidemik etkisinin olmadigin
gostermistir (246-248). Probiyotik kullaniminin hipolipidemik etkilerinin gorildigii
klinik ¢alismalarda baslangi¢c toplam kolesterol diizeylerinin ortalama >220mg/dl
(5.7 mmol/L) oldugunu gostermektedir (220, 223). Yukarida Fuentes ve digerlerinin
(238) yiiriitmiis olduklar1 ¢alismada da gosterildigi gibi calisma basinda kan
kolesterol diizeylerine gore iki gruba ayrilan katilimcilarin (200-250mg/dl ve 250-
300mg/dl arasi olan) baslangi¢c degerleri 250-300mg/dl olan grupta probiyotiklerin
etkinliginin daha fazla oldugu belirtilmistir (238). Bu ¢alisma verilerine bakildiginda
ise tim gruplarin ortalama baslangi¢ kolesterol diizeyleri 220mg/dl iizerinde oldugu
ve gruplararasi farkin olmamasi1 miidahale siirecine iliskin sonuglari etkilemeyecegini

diisiindiirmektedir (tablo 4.4).

Son olarak, ¢alismalarda kullanilan probiyotik tiriinlerin tek sus yerine ¢oklu
sus olmasi, kullanilan doz ve probiyotik miktari,calisma sonucunu etkileyebilecek
faktorler arasindadir. Yapilan meta analiz ve klinik ¢alisma sonuglari, ¢oklu sus
kullaniminin tek bir sus kullanimina kiyasla daha etkin oldugunu bildirmektedir
(115, 249, 250). Wang ve digerleri (251), 32 randomize kontrolii klinik ¢aligma
degerlendirerek meta analiz ¢alismas1 yiirlitmigler ve sonugta plasebo gruba kiyasla
probiyotik kullaniminin toplam kolesterol seviyelerini istatistiksel olarak azalttigini
(p<0,05) bildirilmislerdir. Bu meta analiz ¢alismasinda klinik caligmalar alt gruplara
ayrilarak baslangic kan lipit diizeyleri, miidahale siiresi, kullanilan probiyotik
mikrooranizmanin formu, kullanilan sus ve doz miktar1 i¢in detayli analiz
yapilmistir. Alt grup analiz sonucuna gore, baslangi¢ toplam kolesterol, kullanilan
probiyotik formlar1 ve miidahale siiresi sonuglar {izerinde 6nemli bir etkiye sahipken,
kullanilan sus ve dozun total Kkolesterol diizeylerini iyilestirici 6zelligi iizerinde
onemli bir etkisinin olmadigini1 gostermistir. Bu meta analizde, ¢alisma baglangicinda
daha yiiksek toplam kolesterol diizeylerine sahip bireyler ile yiiriitiilen ¢aligmalarda
probiyotik takviyesinden daha olumlu sonuglar elde dildigini gostermistir. Meta
analizde alt gruplar olusturulurken NCEP siniflandirilmasi baz alinarak, katilimeilar
toplam kolesterol diizeylerine gore <200mg/dl, < 239mg/dl ve > 240mg/dl diye alt
gruplara ayrilmistir. Sonug olarak , daha yiiksek toplam kolesterol seviyesindeki iist
grubun (> 240mg/dl), toplam kolesterolde alt gruba kiyasla (<200mg/dl) daha giiglii
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bir iyilesme ile iliskili oldugunu bildirmistir. Bunun sebebinin ise, daha yiiksek
toplam kolesterol diizeylerine sahip bireylerin probiyotiklere karsi daha hassas

olabilecegi yoniinde oldugu tahmin edilmektedir.

Wang ve digerleri (251), ¢alisma siirelerini degerlendirdiklerinde;
miidahalesiiresi uzadik¢a Ozellikle 8 hafta ve daha uzun siiren calismalarda, 8
haftadan az siiren calismalara kiyasla toplam kolesterol seviyelerinin daha fazla
azaldig1 ve boylelikle miidahale siiresinin toplam kolesterol iizerinde onemli bir
etkisinin olabilecegini gostermistir. Diger yandan, Agerholm-Larsen ve digerlerinin
(221) yiirtitmiis olduklari meta analiz ¢aligmasinda, miidahale siiresinin toplam
kolesterol diizeylerini etkilemedigini gostermistir. Ancak Agerholm-Larsen ve
digerleri (221) meta analiz ¢alismalarinda, yalnmizca kisa siireli miidahale
caligmalarini dahil ederken (4-8 hafta), Wang ve digerleri (251) daha uzun siiren (1-
24 hafta) klinik ¢alismalar1 degerlendirmeye almistir.Bu nedenle, bu bilgi yakin

gelecekte kardiyovaskiiler hastaliklarin 6nlenmesinde ve tedavisinde faydali olabilir.

Ayn1 meta analizde, c¢alismalarda kullanilan probiyotik form ile toplam
kolesterol arasindaki etkinin degerlendirilmesinde, kullanilan formun kapsiil ile daha
etkin sonug¢ alindigin1 gostermistir. Bu meta analize karsin tersini savunan ve besin
ile alinan probiyotik mikroorganizmalarin toplam kolesterol miktarin1 daha fazla
azalttigini gosteren caligmalar da mevcuttur (115,116). Ancak probiyotik yogurt ile
karsilastirildiginda, net bir bilesene sahip olan kapsiiller ve suslarin aktivitesi, diger
faktorlerden kolayca etkilenmemektedir. Bu nedenle, probiyotik kapsiiller toplam
kolesterol diizeyini yogurttan daha fazla azaltabilecegine vurgu yapilmisir. Bu
baglamda, Wang ve digerleri (251), probiyotik takviyelerinin serum toplam
kolesterol diizeylerini 6nemli Olciide azaltabildigini gosterirken, daha yiiksek
baslangi¢ toplam kolesterol, daha uzun miidahale siiresi ve kapsiil seklindeki
probiyotikler daha iyi bir iyilestirici etkiye katkida bulunabilecegine dikkat
cekmistir.
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5.6.2. Glisemik kontrol iizerine etkisi

Son donemlerde vyiiriitiilen bircok calisma, bagirsak mikrobiyotasinin ve
dolayisiyla probiyotiklerin tip II diyabet gelisiminde kritik bir rol oynadigim
bildirmektedir (115,213,252). Insiilin direnci ve tip II diyabet ile bagirsak
mikrobiyota iligkisi altinda yatan mekanizmalar arasinda; metabolik endotoksemi,
inkretin salgilanmasindaki degisiklikler ve kisa zincirli yag asitlerinden (KZYA)
biitirat tiretimi oldugu diistiniilmektedir (253,254).

Sindirilemeyen  karbonhidratlarin ~ fermantasyonu  sadece  bagirsak
mikrobiyotasinin yapisint degistirmekle kalmaz aktivitesini dearttirir, ayn1 zamanda
dolasima ulasabilen biyoaktif metabolitlerinmodiilasyonuna katkida bulunur.
Prebiyotik fermantasyonun KZY Aiiretimini destekledigi goz Oniine alindiginda,
muhtemelen prebiyotikle iliskili fizyolojik etkilerin bazilar1 dogrudan bu tiir
metabolitler tarafindan diizenlenmektedir. KZY A’lar, prebiyotiklerin fermantasyonu
ile tretilmelerine ek olarak, kompleks karbonhidratlarinsindirimi sonucuda
olusturulabilmektedir. Bu metabolitlerin insiilin  hassasiyetini ve enerji
metabolizmasini, santral sinir sistemide dahil olmak tizere ¢esitli fizyolojik yolaklar
tizerinden etkiledigigosterilmistir. Aslinda, bu metabolitler glukoz ve enerji
metabolizmasi ile ilgili GLP-1, GLP-2, GIP ve NPY gibi birka¢ bagirsak hormonu
seviyesini degistirerek insiilin salgilanmasin1 uyarmakta, kanglukoz seviyesini
diisiirmektedir.(254, 255-257). Bilinen bu mekanizmalara ragmen konuya iliskin
yiiriitiilen caligmalar ve meta analiz degerlendirmeleri ¢eliskili sonuglar sunmaktadir

(213, 252, 258-260) .

Glisemik kontrol tlizerinde olumlu sonuglar tespit eden Ruan ve digerleri
(213), plasebo ve probiyotik iriin tiiketen kisileri karsilagtirabilmek adina meta
analiz galismasi yiiriitmiistiir. Calisma sonucuna gore probiyotik kullanimi, kisilerin
kan glukozunu ortalama 5,6mg/dl, aclik serum insiilinini 1,29mU/L ve insiilin direnci
parametresi olan HOMA-IR degerini 0,48 oraninda azalttig1 bildirilmistir. Ruan ve
digerlerinin (213) bulgularina paralel bir baska ¢alisma ise Zhang ve digerlerinin

(261) yiiriitmiis olduklar1 meta analiz ¢aligmasidir. Zhang ve digerleri (261), Tip Il
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diyabetli bireylerde, probiyotik kullaniminin glukoz metabolizmasi iizerine etkisini
inceleyen 7 tane randomize kontrollii ¢alismay1 degerlendirerek bir sonuca varmustir.
Calisma bulgularina gore, kontrol gruplarina kiyasla probiyotik kullanimi aglik kan
sekerini  15,92mg/dl azaltirken, HbAlc degerini  %0,54 oraninda azalttig

gosterilmistir.

Diger yandan, probiyotik kullaniminin glisemik kontrol iizerinde ¢ok etkili
olmadigini gosteren meta analizlerden biri Sun ve digerlerinin (258) yiiriitmiis
olduklar1 ¢aligmadir. Bu meta analizde, probiyotik kullaniminin aglik kan glukozunu
ve HbA lc diizeylerini sirasiyla 9,4mg/dl ve %0,32 diizeylerinde azaltirken insiilin ve
HOMA-IR degerlerinde azalma olmadigi sonucuna varilmistir (258). Yiiksek kan
sekerine sahip bireylerin probiyotik ve simbiyotik kullanimi ile glisemik kontrol
arasindaki iliskiyi saptamak {izere, Nikbakht ve digerleri (252) bir meta analiz
calismasi yuriitmistiir. Yetigskin bireylerde yiiriitiillen bu calismada, probiyotik ve
simbiyotiklerle yiiriitiilmiis calismalar birlikte degerlendirildiginde, aglik kan
glukozunda ortalama 3,2 mg/dI’lik sinirda bir azalma oldugu saptanmistir. Ayn1 meta
analiz, yalnizca probiyotikler ile yiiriitilen caligmalari degerlendirmeye almis ve
probiyotik kullaniminin aglik kan glukoz diizeylerinde anlamli bir degisime neden
olmadigini tespit etmistir. Bu meta analiz sonucuna gore, glisemik kontrol iizerinde
probiyotik ve simbiyotik kullaniminin ancak ytiksek aglik kan glukozu (=126 mg/dl)
olan bireylerde etkinlik gosterebilecegi yoniinde olmustur. Barengolts ve digerleri
(262), tip II diyabet veya obez bireylerde probiyotikli yogurt tiiketiminin glisemik
kontrol {izerine etkisini saptamak adina meta analiz ¢aligmasi yiirlitmiistiir. Calisma
bulgular1 dogrultusunda, kontrol grubuna kiyasla (standard yogurt tiikketen grup)
probiyotik yogurt tliketen bireylerin HbAlc, aglik kan glukozu, aglik insulin ve
insulin direnci iizerinde bir degisime neden olmadig bildirilmistir. Bu
sonuglar,katilimcilarin - 6zelliklerinin ve kullanilan {iriinlin ¢alisma sonuglarin

etkileyen dnemlietmenler oldugunu gostermektedir.

Calisma  sonucunu kisilerin  baslangic  glisemik  degerlere iligkin
parametrelerin diizeyleri etkilerken, bunun yaninda ¢alismalarda kullanilan bakteriler

sonucu etkileyebilecegi bilinmektedir. Yiiriitiilmiis klinik ¢alismalar incelendiginde,
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en fazla kullanilan probiyotik mikroorganizmalar Bifidobacterium lactis BB12 ve
Lactobacillus acidophilus LA5’in kombinasyonudur. Bu bakterilerin kombinasyonu
kullanilarak, tip 2 diyabetli hastalar {izerinde yapilan bir ¢alismada, L. acidophilus
ve B. lactis i¢eren probiyotik yogurdun giinliik 300g tiiketiminin normal yogurda
gore kan lipitlerinde 6zellikle toplam kolesterol ve LDL kolesterol diizeylerini
azalttig1 bildirilirken lipit profilindeki iyilesme nedeniyle diyabetli hastalarda KVH
olusumunda risk faktorlerini kontrol altina almada kullanilabilecegi vurgulanmistir.
Ayni c¢alisma, glisemik kontrol {izerinde de oldukg¢a olumlu sonuglar bildirirken;
probiyotik iceren yogurt tiiketen bireylerin normal yogurt tiiketen bireylere kiyasla
aclik kan glukozu ve HbAlc degerinde azalma oldugu bildirilmistir (263). Bu
suslarin etkinligi, diyabetik bireylerde yapilan farkli caligmalar ile de desteklenmistir
(242,264).

Bu ¢aligma sonuglarinin aksine, ayni bakterilerin kullanildig1 kombinasyon ile
diyabetik olmayan hafif sisman ve obez 156 birey dahil edilen bir calismada, 6 hafta
boyunca 3x10° kob/giin L. acidophilus ve B. lactis iceren kapsiil formundaya da
yogurda eklenerek friinleri tiiketmeleri istenmistir. Calismada toplam 4 grup
olusturulmus ve 2 miidahale grubuna ek olarak 2 grupta kontrol amacgli plasebo
gruplart olusturulmus olup; bir grup plasebo kapsiil alirken diger grupta siit
tilketmeleri istenmistir. Calisma sonucunda, probiyotik yogurt tiiketen grupta
HOMA-IR diizeyinde artis saptanirkn, probiyotiklerinkapsiil olarak verilmesinin de
plasebo kapsiil alan gruplara gore aglik kan glukozunuortalama 2,7 mg/dl artirdigi
tespit edilmistir. Ayn1 ¢alismada, probiyotik yogurt ya da kapsiil kullanimin serum
insiilin ve HbA 1¢ degerlerinde bir degisiklik saptanmadigi bildirilmistir (231).

Bu c¢alisgma sonuglar1 degerlendirildiginde, probiyotik bir grubu 1x10°
kob/giin Lactobacillus rhamnosus GG mikroorganizma igeren kapsiil tiiketiriken,
probiyotik 11 grubu, 1x10° kob/giin Lactobacillus acidophilus ve 1x10° kob/giin
Bifidobacterium animalis subsp.lactis kombinasyonlu bir probiyotik kapsiil
tiketmistir.Bu c¢alisma bulgulari 6zellikle Lactobacillus ve Bifidobacterium
kombinasyonlu kapsiil tiikketen katilimcilarin insiilin diizeylerinde %11,4’lik bir

diislis saglanirken sadece Lactobacillus tiiketen probiyotik 1 grubundaki
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katilimcilarin aglik insiilin seviyesi %7,3 oraninda azalmistir. Plasebo grubunda
bulunan katilimcilarin aclik insiilin seviyelerinde ise yanlizca %]1.1 oraninda bir
diisiis gozlenmistir (tablo 4.4). Katilmcilarin aghk kan sekeri degerendirildiginde
probiyotik I grubunda bulunan katilimcilarin baslangica gore AKS degeri %12,4
oraninda azalirken, probiyotik II grubunda bu oranin %9,5 oldugu gosterilmistir.
Plasebo grubunda ise istatistiksel olarak anlamli bir diislis saptansa da oran olarak
probiyotik tiiketen gruplardaki degerlere kiyasla ¢cok daha az bir diisiis saptanmistir
(tablo 4.5). Bu ¢alisma’da Ruan ve digerlerinin (213) meta analiz sonuglarina benzer
olarak, hem probiyotik I, hem de probiyotik II grubunda bulunan katilimcilarin
HOMA-IR degerlerinde istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalma oldugu
saptanmisgtir  (tablo 4.4). Probiyotik I grubunda, calisma Oncesi ile
karsilastirildiginda,insiilin direnci i¢in dnemli parametre olan HOMA-IR degeri, 0.43
oraninda azalirken, probiyotik II grubunda 0.48’lik bir diisiis oldugu gdézlenmistir.
Bu baglamda, Bu ¢alismada probiyotik takviye alan her iki gruptaki katilimcilarin da
8 hafta diizenli probiyotik kullanimi, basta aclik kan glukoz diizeyleri olmak {izere,

insiilin direncinde azalma sagladigi gosterilmistir.

5.6.3. Inflamatuar yamt iizerine etkisi

Probiyotiklerin immiin sistem ve inflamatuar yanit ilizerinde de etkinligi
olmasi sebebiyle probiyotiklerin kardiyovaskiiler hastaliklar iizerinde imflamatuar
yanit araciligl ile etki gosterebilecegi de bilinmektedir. Metabolik endotoksemi
olarak bilinen, bagirsak bakterileri veya bagirsak bakteri bilesenlerinin kan dolagimi
ve dokulara anormal diizeyde translokasyonu ile artmis bagirsak gecirgenliginin
neden oldugu bir durumdur. Lipopolisakkarit (LPS) isimli gram-negatif bakteri hiicre
duvari bilesenlerinin plazma seviyesinde ki artis1 bagirsak bariyer aktivitesinde ki bu
degisikliklere yol agmaktadir. Metabolik endotoksemi olarak tanimlanan plazma LPS
diizeyindeki artisin, insiilin direnci, obezite ve T2D ile iliskili diisiik dereceli
inflamasyon ve metabolik bozukluklara yol ac¢tig1 bildirilmistir (265-267) Probiyotik
bakteriler ~bagirsak mukozasinda epitel bariyeri giiglendirerek, patojen

mikroorganizmalarin etkilerini azaltmaktadir. Bu katkiyi, musin, 1s1 sok proteinleri
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ve antimikrobiyal peptidlerin {iiretimini artirarak intestinal bariyer yapisini

detsekledigi tahmin edilmektedir (268).

Probiyotikler, epitel bariyeri desteklemenin yani sira inflamasyon iizerinden
cesitli yolaklar araciligi ile immiin yanit1 diizenleyebilecegi disiiniilmektedir.
Immunyanit1 diizenlerken niikleer faktdr kappa-B (NFxB)’nin aktivasyonunun
baskilanmasi ile sitokin salinimini diizenliyor olmasi diisiiniilen mekanizmalardan en
onemlisidir (269) Probiyotik kullaniminin CRP iizerinde etkisini inceleyen
calismalarin sonuglari geliskili olsa da genel olarak ortak kani; probiyotiklerin etkisi

kullanilan susa gore degistigi yoniindedir.

Mazidi ve digerleri (270) probiyotik kullaniminin, basta serum CRP olmak
lizere ¢esitli inflamatuar yanit iizerine etkisini incelemek iizere bir meta analiz
calismasi yiirlitmiistiir. Meta analize uygun 20 calisma incelenmis ve sonucunda
probiyotik takviyesinin serum CRP diizeylerinde olduk¢a etkili oldugu ve CRP
diizeylerini azalttig1 bildirilirken ayn1 meta analiz ¢alismaso, probiyotik kullaniminin

serum IL10 ve TNF-a diizeylerinde bir degisiklige neden olmadig: bildirilmistir.

Raygan ve digerlerinin (271), koroner arter hastalig1 olan 40-85 yas aras1 30
miidahale, 30 kisi de plasebo grubunda yer alan tip II diyabetli hasta ile yiiriitmiis
olduklar1  ¢aligmada,  probiyotik alan  grubun 12  hafta  siiresince
Bifidobacteriumbifidum 2 x 10°, Lactobacillus casei 2 x 10, Lactobacillus
acidophilus2 x 10° kob/giin kullanmistir. Calisma sonucunda, probiyotik desteginin
basta glisemik parametereler lizerinde olumlu etkileri oldugu gosterilirken, hs-CRP

diizeylerini de azalttig1 bildirilmistir.

Probiyotik kullanimin hs-CRP diizeylerini azalttigina yonelik ¢alismalar olsa
da, baz1 c¢aligmalar probiyotik kullantminin hs-CRP diizeylerini etkilemedigini
gostermektedir. Ryan ve digerleri (272) hiperlipidemisi olan 12 birey iizerinde
yiirtmiis olduklar1 bir ¢alismada 8 hafta boyunca 5.6 10*°S. boulardii kullanimin hs-
CRP diizeylerini azaltmadigini gostermistir. Bu bulgu, probiyotiklerin hs-CRP

diizeyleri iizerine etkisinin olmadigin1 gosteren ¢aligmalarla paralleik gostermektedir
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(273,274). Probiyotik kullaniminin hs-CRP {izerinde etkinliginin olmadigini gdsteren bu
caligmalara benzer sekilde Bu ¢aligmada da probiyotik kullaniminin hs-CRP diizeyleri

tizerinde baslangica gore anlamli bir fark yaratmadigi gosterilmistir (Tablo 4.4).
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6. SONUC VE ONERILER

6.1. Sonuglar

Yagslar1 31 ile 62 yil arasinda degiskenlik gosteren kolesterolii =200 mg/dl, beden
kiitle indeksi <30kg/m? olan ve hiperlipidemi tamisi ile Gazimagusa Devlet
Hastanesi’ne basvuran 51 birey ile yiritilmistir. Dahiliye uzmani tarafindan
hiperlipidemisi olan bireylerin probiyotik takviyesi ile basta kan lipitleri, glisemik
kontrol, homosistein ve hs-CRP iizerinde etkisinin incelenmesi amaciyla yapilan

arastirmanin sonuglari su sekilde 6zetlenmistir:

1. Calismaya katilan birelerin 64,71°si kadmi %35,29’u erkek olup yas
ortalamalari, 45,53+8,11.

2. Caligmaya katilan Probiyotik I grubu bireylerin %61,11’inin kadin ve
%38,89’unun erkek oldugu,%16,67 sinin 40 yas ve alti, % 44,44 {iniin 41-50
yas arasi, %38,89’unun 51 yas ve lizeri yas grubunda yer aldigi ve yas

ortalamasinin 46,78+8,42 oldugu goriilmiistiir.

3. Probiyotik II grubunda yer alan katilimcilarin %64,71’inin kadin ve
%35,29’unun erkek oldugu, % 41,18’inin 40 yas ve alt1, %17,65’inin 41-50
yas arast ve %41,18’inin 51 yas ve ilizerinde oldugu, katilimcilarin yas

ortalamasinin 44,1249,07 oldugu saptanmistir.

4. Arastirmaya dahil edilen Plasebo grupta yer alan bireylerin %68,75 inin
kadin, %31,25’inin erkek oldugu, %25,0’inin 40 yas ve alt1, %43,75’inin 41-
50 yas aras1t ve %31,25’inin 51 yas ve iizeri yas grubunda oldugu ve bu
grupta yer alan bireylerin yas ortalamasinin 45,62+6,84 oldugu goriilmiistiir.

5. Arastirmaya alinan Probiyotik I grubu bireylerin %66,67’sinde tanist konmus
kronik hastalik olmadigi, Probiyotik II grubunda yer alan katilimcilarin
%94,12’sinde tanist konmus olan kronik bir hastalik bulunmadigi, Plasebo
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10.

grupta yer alan bireylerin %93,75’inde tanis1t konmus olan kronik bir hastalik

bulunmadig: belirlenmistir.

Probiyotik I grubunda bulunan bireylerin %66,67’sinin alkol kullanmadig1 ve
%355,56’sinin  diizenli spor/egzersiz yaptig1r belirlenirken, probiyotik II
grubunda bulunan bireylerin  %47,06’sinin  alkol  kullanmadigr ve
%23,53’lniin diizenli olarak spor/egzersiz yaptigi saptanmustir. Plasebo
grubunda bulunan bireyler incelendiginde ise %68,75’inin alkol kullanmadigi

ve %37,50’sinin diizenli olarak spor/egzersiz yaptig1 gorilmiistiir.

Katilimcilarin gruplarina gére miidahale 6ncesi, viicut yagi, kas kiitlesi, TBW
kg (stv1 oran1) ve TBW 9% degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunmazken (p>0,05), FFM (yagsiz kiitle) degerleri arasindaki farkin

istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir (p<0,05).

Miidahale 6ncesinde Probiyotik II grubunda yer alan bireylerin FFM (yagsiz
kiitle) degerleri Probiyotik I ve Plasebo grubunda yer alan bireylerden daha

yiiksek bulunmustur.

Arastirmaya katilan bireylerin gruplarina gére miidahale sonrasinda 6lgiilen
viicut yagi, FFM (yagsiz kiitle), kas kiitlesi, TBW kg (s1v1 oran1) ve TBW %
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig1 tespit

edilmistir (p>0,05).

Arastirmaya katilan Probiyotik I grubu bireylerin miidahale 6ncesi ve sonrast
vicut yag, FFM (yagsiz kiitle) ve TBW % degerleri arasindaki farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu gériilmiistiir (p<0,05). Probiyotik | grubu
bireylerin viicut yag degerleri miidahale sonrasinda artarken, FFM (yagsiz

kiitle) ve TBW % degerleri azalmistir.
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11.

12.

13.

14.

15.

Probiyotik II grubunda yer alan bireylerim miidahale Oncesi ve sonrasi
antropometrik 6l¢timleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde

olmadig1 goriilmiistir (p>0,05).

Plasebo grupta yer alan katilimcilarin miidahale 6ncesi ve sonrasi viicut yag
ve TBW % degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmistir (p<0,05). Plasebo grubu bireylerin miidahale sonrasi viicut yag

degerlerinin arttig1, TBW % degerlerinin ise azaldig1 belirlenmistir.

Katilimcilarin gruplarina goére miidahale oncesi trigliserid degerleri arasindaki
farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde oldugu goriilmiistiir (p<0,05).
Probiyotik T grubu bireylerin miidahale 6ncesi trigliserit degerleri Plasebo
grubu bireylerden anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur. Katilimcilarin
gruplarina gore miidahale Oncesi Olgililen diger biyokimyasal parametreleri

arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark bulunmamaktadir.

Arastirma kapsamina alinan bireylerin gruplarina gore miidahale sonrasi
CRP degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde oldugu
goriilmistir (p<0,05). Probiyotik II grubu bireylerin miidahale sonrast CRP
degerleri Plasebo grubu bireylerden anlamli diizeyde yiliksek bulunmustur.
Katilimeilarin gruplarma gore miidahale oncesi Olciilen diger biyokimyasal
parametreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi tespit

edilmistir.

Arastirmaya katilan Probiyotik I grubunda yer alan bireylerin miidahale
oncesi ve sonrast AKS, HOMA-IR, kolesterol, trigliserit ve Total
kolesterol/HDL kolesterol degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak
anlamli oldugu saptanmistir (p<0,05). Probiyotik I grubu bireylerin miidahale
sonrast AKS, kolesterol, trigliserit ve Total kolesterol/HDL kolesterol

degerlerinin azaldig1 goriilmiistiir.
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16.

17.

18.

19.

20.

Probiyotik II grubunda yer alan katilimcilarin miidahale 6ncesi ve sonrasi
AKS, HOMA-IR kolesterol, HDL, trigliserit ve homosistein  degerleri
arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p<0,05).
Probiyotik II grubunda yer alan bireylerin miidahale sonrasi Olg¢iilen AKS,
kolesterol, HDL, trigliserit ve homosistein degerleri miidahale dncesine gore

daha diisiik bulunmustur.

Plasebo grubunda yer alan bireylerin miidahale 6ncesi ve sonrast AKS, CRP
ve homosistein degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlaml diizeyde
oldugu goriilmiistiir (p<0,05). Plasebo grubu bireylerin miidahale sonrasi
AKS ve CRP degerleri azalirken, homosistein degerlerinin arttig1

gOriilmiistir.

Arastirma kapsamina alinan bireylerin gruplarina gore miidahale Oncesi
enerji, protein (%), yag (%), karbonhidrat (g), karbonhidrat (%), suda
¢oziinmez lif, suda ¢6ziinebilir lif, B1 vitamini, toplam folik asit, bakir, ¢oklu
doymamis yag ve omega 6 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklar oldugu goriilmiistiir (p<0,05).

Probiyotik II grubunda yer alan bireylerin miidahale 6ncesinde protein (%)
degerleri Probiyotik I ve Plasebo grubu bireylere gore diigiik bulunurken,
enerji, yag (%), karbonhidrat (g), karbonhidrat (%), suda ¢oziinmez lif, suda
¢oziinebilir lif, B1 vitamini, toplam folik asit, bakir, ¢coklu doymamis yag ve

omega 6 degerleri yiiksek bulunmugtur.

Katilimcilarin gruplarina gére miidahale sonrasinda olgiilen enerji, su, yag
(g), karbonhidrat (g), lif, suda ¢ozlinmez lif, suda ¢oziinebilir 1if, E vitamini,
K vitamini, Bl vitamini, niasin, niasin esdegeri, B6 vitamini, biotin,
potasyum, bakir, mangan, magnezyum, fosfor, demir, ¢inko ve tekli
doymamis yag degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklar oldugu

tespit edilmistir (p<0,05).
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21.

22.

23.

24,

25.

26.

Probiyotik II grubu katilimcilarin miidahale sonrasinda 6lgiilen enerji, su, yag
(g), karbonhidrat (g), lif, suda ¢éziinmez lif, suda ¢6ziinebilir lif, E vitamini,
K vitamini, Bl vitamini, niasin, niasin esdegeri, B6 vitamini, biotin,
potasyum, bakir, mangan, magnezyum, fosfor, demir, ¢inko ve tekli
doymamis yag degerleri Probiyotik I ve Plasebo grubu bireylere gore daha
yiiksektir.

Aragtirmaya dahil edilen Probiyotik I grubu bireylerin miidahale oncesi ve
sonras1 Olgiilen niasin ve kalsiyum degerleri arasindaki farkin istatistiksel
olarak anlamli oldugu ve Probiyotik I grubu bireylerin miidahale sonrasi

niasin ve kalsiyum aliminin arttig1 saptanmistir (p<0,05).

Probiyotik | grubunda yer alan bireylerin niasin ve kalsiyum diginda
miidahale Oncesi ve sonrasi diger besin 6gelerine iligkin dl¢limler arasindaki

farkin istatistiksel olarak anlaml diizeyde olmadigi gériilmiistiir (p>0,05).

Probiyotik II grubunda yer alan katilimcilarin miidahale 6ncesi ve sonrasi
Olciilen protein (g), protein (%), niasin, niasin esdegeri, flor ve kolesterol
degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli diizeyde oldugu

goriilmiistiir (p<0,05).

Probiyotik II grubunda yer alan bireylerin miidahale sonrasi protein (g),
protein (%), niasin, niasin esdegeri, flor ve kolesterol alim miktarlarinin
arttig tespit edilmistir. Aragtiramaya katilan Probiyotik II grubu bireylerin
protein (g), protein (%), niasin, niasin esdegeri, flor ve kolesterol degerleri
disindaki diger besin 6gesi alim miktarlar1 miidahale sonrasinda anlamli

diizeyde degismemistir.
Arastirmaya dahil edilen Plasebo grubunda olan katilimcilarin miidahale

Oncesi ve sonrasi niasin, kalsiyum ve doymus yag asidi alim miktarlar

arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmis olup, miidahale
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217.

28.

29.

sonrasi niasin, kalsiyum ve doymus yag asidi alim miktarlarinin miidahale

oncesine gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir (p<0,05).

Plasebo grubu bireylerin miidahale 6ncesi ve sonrasi niasin, kalsiyum ve
doymus yag asidi alim miktarlar1 disindaki diger besin 6geleri alim miktarlart

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig1 saptanmustir.

Probiyotik Il grubunda yer alan bireylerin miidahale 6ncesi biyokimyasal
Olgtimleri degerleri ile enerji alim1 ve enerji harcamalari arasinda istatistiksel

olarak anlamli korelasyonlar olmadigi tespit edilmistir (p>0,05).

Probiyotik | ve Probiyotik Il grubunda yer alan bireylerin miidahale sonrasi
biyokimyasal oOlgtimleri degerleri ile enerji alimi ve enerji harcamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar olmadig: tespit edilmistir
(p>0,05).
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6.2. Oneriler

Tiim diinyada ve {ilkemizde yayginlig1 her gecen giin artan kardioyovaskiiler
hastaliklarin 6nlenmesinde koruyucu girisimler primer korunma i¢in temel hedefler
arasinda oldugu bilinmektedir. Buna paralel olarak KVH riskini azaltmak ve primer
olarak kabul edilen yiiksek riskli bireylerde, yasam tarzi degisikligi, hastaligin
olusumunun 6nlenmesinde temel hedef olmalidir.Yasam tarzi degisikliginin ana
komponentleri ideal viicut agirligimin korunmasi ile birlikte yeterli ve dengeli
beslenme ve beslenmeye eslik eden diizenli fiziksel aktivitedir. Yasam tarzi
degisiklikleri, kardiyovaskiiler hastalik i¢in risk teskil eden kan parametrelerini

olumlu yonde degistirdigi bilinmektedir.

National Cholesterol Education Program (NCEP Il-Ulusal. Kolesterol. Egitim
Programi Eriskin Tedavi Paneli) belirtmis oldugu gibi belirtildigi gibi ilag¢ tedavisinin
gerekliligi disinda yaklasik 12 hafta, yasam tarzi degisikligi, beslenme ve uygun
fiziksel aktivite ile lipit profili ideal diizeylere ulasilmamasi durumunda ilag
tedavisine baslanmasi uygun olacaktir. Serum kolesterol diizeyleri yiiksek olan ve
KVH risk tasiyan bireylere onerilen ilag grubu genellikle statin tlirevleridir. Ancak
yapilan c¢aligmalarda statin tlirevi ilaglarin bazi yan etkileri ortaya ¢ikmaktadir. Bu
baglamda son dénemlerde toplumda, kolesterol diizeyi yiiksek veya KVH riski olan
kisiler ila¢ kullanimina gerek duymadan alternatif yontemler ile serum kolesterol
diizeylerini diisiiriilmesi hedeflenmektedir. Alternatif olabilecek ve son donemlerde
tizerinde durulan probiyotik kullaniminin lipit profili {izerinde olumlu etkilieri ¢esitli
calismalarca ortaya konmaktadir. Bu ¢aligmanin sonuglari 1s181nda diizenli probiyotik
tilketiminin kan lipitlerini olumlu yonde etkilerken, glisemik kontrol iizerinde de
oldukca etkili oldugu ve riskli bireylerde kardiyovaskiiler riskin azaltilmasinda
olumlu yonde destek olabilecegi gosterilmistir. Calisma da birgok birey probiyotik
kullanimt ile olumlu sonug elde ederken, minimal bir kitlenin probiyotik kullanimi
ile olumlu bir etki saglayamamasi, ¢aligmadan elde edilen sonuglarin genellenmesini

mumkin kilmamaktadir.
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EK-2. Onam Formu

LUTFEN BU DOKUMANI DIKKATLICE OKUMAK iCiN ZAMAN AYIRINIZ.

Sizi Saglik Bilimleri Fakiiltesi Beslenme ve Diyetetik Bolimi{’'nde yiritilen
“Hiperlipidemisi Olan Yetiskin Bireylerde Farkli Probiyotik Tiirlerinin Kan Parametreleri
Uzerine Etkisi” bashkli arastirmaya davet ediyoruz. Sizden elde edilecek bilgiler veya veriler,
¢alismanin diger grubundan elde edilecek bilgi veya verilerle karsilastirilarak bir sonuca
ulasilacaktir.

Bu arastirmaya katilp katilmama kararini vermeden Once, arastirmanin nicin
yapildigini, nasil yapilacagini ve bu arastirmanin miidahale grubu katilimcilarina getirecegi
olasi faydalari, riskleri ve rahatsizliklarini bilmeniz gerekmektedir. Bu nedenle bu formun
okunup anlasilmasi biyik 6nem tasimaktadir. Asagidaki bilgileri dikkatlice okumak igin
zaman ayiriniz. Isterseniz bu bilgileri aileniz, yakinlariniz ve/veya doktorunuzla tartisiniz.
Eger anlayamadiginiz ve sizin i¢in acik olmayan noktalar varsa, ya da daha fazla bilgi
isterseniz bize sorunuz. Katilmayi kabul ettiginiz takdirde, gerekli yerleri siz, doktorunuz ve
kurulus gorevlisi bir tanik tarafindan doldurup imzalanmis bu formun bir kopyasi saklamaniz
icin size verilecektir.

Arastirmaya katilmak tamamen gondillilik esasina dayanmaktadir. Calismaya
katilmama veya katildiktan sonra herhangi bir anda ¢alismadan ¢ikma hakkinda sahipsiniz.
Her iki durumda da bir ceza veya hakkiniz olan yararlarin kaybi kesinlikle s6z konusu
olmayacaktir.

Arastirma Sorumlusu

Gozde Okburan
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Arastirmanin Amaci:

Bu calisma, hiperlipidemisi olan yetiskin  bireylerde farkh probiyotik tirlerinin kan

parametreleri Gzerine etkisini inceleme amaci ile yiritilecektir

izlenecek Olan Yontem ve Yapilacak islemler:

Hiperlipidemisi olan 45 kisi Gzerinde yapilmasi hedeflenen ¢alismada, 8 hafta boyunca,
15 kisi kontrol grubu (1.grup), 15 kisi Bifidobacterium tiirde probiyotik kapsuli (2.grup)
ve 3. Grup ise, Lactobacillus tirde probiyotik kapsili kullanacakitr. Tim
katilimcilardan, biri calismanin basinda digeri de sonunda olmak Uzere iki kez kan
ornegi alinacaktir. Hemsire ve biyokimya uzmani tarafindan alinan kanlar 5ml’lik gel
kaph tiplere konulacak ve gerekli analizler yapilacaktir.

Tum katihmcilar dnceden bilgilendirilerek genel beslenme aliskanliklarina midahale
edilmeden, sadece probiyotik Grlinlerin kullanimi konusunda uyarilarak detayh bir 6n
gortisme yapilacaktir. Tium katihmcilarin calisma siresince bir baska probiyotik kapsdil
veya sus kullanmamasi gerektigi, besinsel olarak probiyotik iceren gidalarin asiri
tiketiminden kaginmalari gerektigi vurgulanacaktir.

Hiperlipidemik bireylerin besin tiketimi; 3 ginlik besin tiketim kaydi metodu ile iki
glini hafta icine bir giinii hafta sonuna gelen ard arda li¢ giinde alinacaktir. Besin
tiketim kaydi baslangicta ve 15 giinde 1 kez alinacaktir.

Bireylerin fiziksel aktivitesi, 15 glinde bir (i¢ glinlik besin tiiketimlerinin alindigi giin
fiziksel aktivite kaydi formu ile alinacaktir.

Bireylerin tim viicut ve segmental viicut analizleri, TANITA BC420 kullanilarak
alinacaktir. Boylece bireylerin viicut agirligi, standart agirliklari, viicut yag kitlesi, yagsiz
vicut kitlesi, hiicre igi sivi, hiicre disi sivi, BKl(beden kiitle indeksi), bazal metabolizma
hizi ve viicut tipleri belirlenecektir.

Arastirmanin Siiresi: Tim veriler, katilimcilardan 8 hafta igerisinde elde edilecektir.

Katilmasi Beklenen Goniillii Sayisi: 45 kisinin katilacagi bir arastirma planlanmaktadir.

Size Getirebilecegi Olasi faydalar:

Viicut analizleri 6grenilerek, viicut yapilari hakkinda farkindalik olusturulmasi.

‘3 glinllik besin tiketim kaydi’ anketleri sonucunda elde edilen bilgiler dogrultusunda,
yeterli/yetersiz tiiketilen besin miktarlarinin saptanmasi

Fiziksel aktivitite kayit formunu doldurduktan sonra fiziksel aktivite seviyelerinin tespiti
Calismanin sonucunda probiyotik kullaniminin basta kan lipitleri olmak Uzere kan
parametrelerinde olumlu sonuglar beklenmektedir. Bu baglamda, orta dizeyde
hiperlipidemisi olup ilag kullanmayan katiimcilarin tibbi ila¢ tedavisi almadan
hekimlerine danisarak alternatif bir tedavi yontemi olusturabileceklerdir.
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Arastirmanin Yapilacagi Yerler:
Gazimagusa Devlet Hastanesi ve Gazimagusa Tip Merkezi Hastanesi

Arastirmaya Katilan Bireyler:

Katilma ve Cikma:

Arastirmaya katilmak tamamen gonullilik esasina dayanmaktadir. Calismaya katilmama
veya herhangi bir anda ¢alismadan ¢cikma hakkina sahipsiniz. Ayrica sorumlu arastirici gerek
duyarsa sizi calisma disi birakabilir. Calismaya katilmama, ¢alismadan ¢ikma veya gikarilma
durumlarinda bir ceza veya hakkiniz olan vyararlarin kaybi kesinlikle s6z konusu
olmayacaktir.

iletisim Kurulacak Kisi:

Uzm. Dyt. Gézde Okburan , iletisim Numarasi: 0542 887 54 54

Gizlilik:

Bu calismadan elde edilen bilgiler tamamen arastirma amaci ile kullanilacak ve kimlik
bilgileriniz kesinlikle gizli tutulacaktir.

BEN ot Bilgilendirilmis Gonlli Olur Formundaki tiim
acitklamalari okudum. Bana, yukarida konusu ve amaci belirtilen arastirma ile ilgili yazili ve
sozlli agiklama asagida adi belirtilen hekim tarafindan yapildi. Katilmam istenen ¢alismanin
kapsamini ve amacini, gonilli olarak lzerime disen sorumluluklari tamamen anladim.
Calisma hakkinda soru sorma ve tartisma imkani buldum ve tatmin edici yanitlar aldim.
Bana, calismanin muhtemel riskleri ve faydalari sozli olarak da anlatildi. Arastirmaya
gonulli olarak katildigimi, istedigim zaman gerekgeli veya gerekgesiz olarak arastirmadan
ayrilabilecegimi ve kendi istegime bakilmaksizin arastirmaci tarafindan arastirma dis
birakilabilecegimi ve arastirmadan ayrildigim zaman mevcut tedavimin olumsuz yonde
etkilenmeyecegini biliyorum.

Bu kosullarda;

1) S6z konusu Klinik Arastirmaya higbir baski ve zorlama olmaksizin kendi rizamla
katilmayi kabul ediyorum.

2) Gerek duyulursa kisisel bilgilerime mevzuatta belirtilen kisi/kurum/kuruluglarin
erisebilmesine,

3) Calismada elde edilen bilgilerin (kimlik bilgilerim gizli kalmak kosulu ile) yayin igin
kullanilma, arsivleme ve eger gerek duyulursa bilimsel katki amaci ile tlkemiz disina
aktarilmasina olur veriyorum.

Gonullindn

Adi-Soyadi:
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imzasi:

Adresi:

Telefon No:

Tarih (gin/ay/yil): ..../..../....
Aciklamalari Yapan Arastiricinin
Adi-Soyadi:

imzasi:

Tarih (gtin/ay/yil):.../ .../ .....

Onay Alma islemine Basindan Sonuna Kadar Taniklik Eden Kurulus Gérevlisinin
Adi-Soyadi:

imzasi:

Gorevi:

Tarih (gin/ay/yil):...../...../.......

163



EK-3. Anket Formu

Hiperlipidemisi
Parametreleri Uzerine Etkisi

TARIH:
ADI-SOYADI:

Olan Yetiskin Bireylerde Farkh

Probiyotik Tiirlerinin

A. GENEL BILGILER

Kan

1 Cinsiyet: 1. Kadim 2. Erkek
2 Dogum | ...... [ociiin. [ociiininnn (glin/ay/ y11)
tarihiniz:
3 Medeni 1.Evli 2. Bekar 3. Bosanmig/ Dul
durumunu
z
4 Egitim 1.0kur-yazardegil 4.0rtaokulmezunu
durumunu | 2.0kur-yazar 5. Lisemezunu
x 3.1lkokulmezunu6. Yiiksekokulumezunu
5 Meslek: 1.LEv hanim  5.Emekli
2.Serbestmeslek 6. Isci
3.Memur 7. Universitedgrencisi
4. Ucretli8.Diger..................
7 Toplam | ............ yil
egitim
siireniz:
8 Yasadigim 1. Evde ailesi ile birlikte
zyer 2. Evde arkadaslari ile birlikte
3. Evde tek bagina
4. Yurtta/Misafirhanede (Ozel/Devlet)
S DIGET ot
9 Doktor
tarafindan 1. Hayir 2. Evet (Aciklaymniz.............ooooiiiiiiiii
tanisi
konulmus
herhangi
bir saghk
sorununuz
var mi1?
10 | Son bir
yilda, 1. Hayrr 2.
doktor (AGIKIAYINIZ. ..o
onerisi ile || | ... )
diizenli
olarak
kullandigin

1z herhangi
bir ila¢ var
m1?
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11 | Sigara 1. Hayir
kullamiyor
musunuz? 20 i yil igtim, biraktim.
3. Evet, halen igiyorum.
Adet.................. a) giin b) hafta c)ay  Siiresi: .............. a)ay b)
yil
12 | Alkol 1. Hayir
kullamiyor
musunuz? 2.Evet
[gecegin tlrii: ...
Icecegin miktart: ...
Tiiketim siklig1: a) Her giin b)Haftada ....... Kezc)Ayda ....... Kez
13 | Diizenli
spor/egzers | | 1. Hayir
iz yapiyor
musunuz?( | | 2. Evet .
son bir | | Egzersiz/spor tlirii: .......cccooovenenene SUresi: .....ccocevenenee. dk/ giin
hafta
icinde en
az 3 kez
giinde
30dk  ve
iizeri
aktivite
yaptiniz
mi?)
14 | Cocugunuz 1. Evet,sayisti......cccc.... 2. Hayir
var m ?
B. BESLENME ALISKANLIKLARI
15 | Asagidaki tabloda, 6giinleri tiiketip tiiketmeme durumunuzu isaretleyiniz.
Sabah Ogle Aksam
Tiiketme Alhiskanhg
1. Tiiketiyor
2. Tiiketmiyor
16 | Asagidaki tabloda, 6giinlerinizi genellikle neredetiikettiginizi isaretleyiniz.
Nerede Sabah Ogle Aksam
1.Ev
2.Lokanta
3.Yemekhane
4 Kantin
5. Yurt odast
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6.Fast-food

restoran

17 | Asagidaki tabloda, 6giinlerinizi genellikle kiminle tiikettiginizi isaretleyiniz.

Kiminle Sabah Ogle Aksam
1.Aile
2.Arkadas
3.Yalniz
18 | Ogiin atlar misiniz? 1. Evet 2. Hayir 3. Bazen
19 | Cevabimz “evet” veya “bazen” ise genelde hangi 6giinii atlarsimz? 1. Sabah
2. Ogle 3. Aksam
20 | Ogiin atlama nedeniniz nedir? (En fazla 3 secenek isaretleyiniz)
1. Zaman yetersizligi 5. Aliskanlig1 yok
2. Cani istemiyor, istahsiz6. Maddi olanaksizlik
3. Hazir yemek olmadigi igin 7.
DIGOT i

4. Zayiflamak istiyor

C. ANTROPOMETRIK OLCUMLER

Antropometrik Ol¢iimler

Olciim

Viicut agirhig (kg)

Viiciit yagi (kg)

Boy uzunlugu (cm)

BKI (kg/m?)

Bel ¢evresi (cm)

Kalga ¢evresi (cm)

Bel/kalca ¢evresi

Kan parametreleri:

Kan parametreleri

Calisma oncesi

Calisma sonrasi

Toplam kolesterol

LDL-kolesterol

HDL-kolesterol

Trigliserid

LDL-kol.:HDL-kol.

Toplam
kolesterol

kolesterol:HDL-

Aclik kan sekeri

Aclik Insulin

Homosistein

166




EK-4.Caliymada Kullamlan Besin Tiiketim ve Fiziksel Aktivite Formu
24 SAATLIK FiZiKSEL AKTiVITE KAYDI

Aktivite tiirii Aktivite | Siire Toplam
Faktorii
Cok Hafif Aktivite 15

(Oturarak ¢aligma; boya,
araba kullanma, dikis, orgii,
laboratuvar,itii, yemek
yapma, masa basi oyun,
miizik aleti c¢alma, TV
seyretme)

Orta aktivite 5
(Hizli yiirtime, tarla isleri,
yik  tasima,  bisiklete
binme, kayak, tenis, dans)

Toplam

ENERJi HARCAMASI = (BMH*PAL) =
EK 4: 24 Saatlik Besin Tiiketim Formu
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BESIN TUKETIM FORMU

OGUNLER | YEMEK/ | MIKTAR/ | ICINDEKILER | Olgii | Briit Net
BESIN PORSIYON Miktar | Miktar
ADI 9 )

o ..-I..

GECE
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EK 5: OZGECMIS

Kisisel Bilgiler
Adi Gozde Soyadi Okburan
Dogum Yeri | Gazimagusa Dogum 25/02/1989
Tarihi

Uyrugu KKTC Telefon 05428875454
E-mail gozdeokburan@hotmail.com
Egitim Diizeyi

Mezun Oldugu Kurumun Adi Mezuniyet Yih
Doktora/Uzmanlik | Acibadem Kerem Aydinlar Universitesi | 2019
Yiiksek Lisans Dogu Akdeniz Universitesi 2015
Lisans Kingston Universitesi 2010
Lise Dogu Akdeniz Koleji 2006

is Deneyimi (Sondan ge¢mise dogru siralayin)

Gorevi Kurum Siire (y1il-y1l)
1.Diyetisyen Kunter Giliven Hastanesi 2012-2015
2.Yar zamanh | Dogu Akdeniz Universitesi 2013-2015
ogretim elemani
3. Ogretim | Dogu Akdeniz Universitesi 2015-
Gorevlisi
Y abanci Dilleri Okudugunu Anlama* Konugma* Yazma*
Ingilizce Cok 1y1 Cok 1y1 Cok 1y1
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Yabanci Dil Sinav Notu

KPDS | UDS | IELTS | TOEFL | TOEFL | TOEFL | FCE | CAE | CPE | DIGER

IBT PBT CBT
YOKDIL

88,75

Bilgisayar Bilgisi

Program Kullanma Becerisi
Microsoft Word Cok iyi

Microsoft Excel Cok iyi

SPSS Tyi

Uluslararasi ve Ulusal Yayinlari/Bildirileri/Sertifikalar/Odiilleri/Diger

7.1. Uluslararasi hakemli dergilerde yayinlanan makaleler (SCI,SSCI,Arts and Humanities)

7.1.1 Okburan Gozde, Seyit M. Mercanligil, Seray Kabaran and Sultan Ogmen. Effects Of Walnut-
Enriched Diet On Blood Lipids And Glucose Profiles In Hyperlipidemic Subjects: A Randomized-
Controlled Trial. Progress in Nutrition. 4/2019, DOI is: 10.23751/pn.v21i4.7852.

7.2. Uluslararasi diger hakemli dergilerde yayinlanan makaleler
7.3. Uluslararasi bilimsel toplantilarda sunulan ve bildiri kitabinda basilan bildiriler

Uluslararasi bilimsel toplantilarda sunulan ve bildiri kitabinda basilan bildiriler :

7.3.1 G. Okburan, Kahraman |. Association Between Maternal Serum 25 (OH) Vitamin D
Levels And Fasting Glucose Levels In Pregnant Women, Oral Presentation.
November 2018. 10th Cyprus Dietetic & Nutrition Association Conference with
International Participation.

7.3.2 G. Okburan, Cinar, M. Association Of Plasma Lipid Profiles With Depression
Symptoms. Poster Presentation. November, 2018. 10th Cyprus Dietetic & Nutrition
Association Conference with International Participation.

7.3.3  Ziver Sarp T., Oztiirk B., Okburan G., Kocazeybek B. 4-24 aylik Bebeklerde Kullanilan
Tamamlayicit Mamalarin Mikrobiyolojik Analizi. 4-8 Kasim 2018 tarihinde Antalya
Uluslararasi XXXVIII. Tark Mikrobiyoloji Kongresi’'nde sunulmak (izere poster olarak
kabul edilmistir.

7.3.4  Ziver Sarp T., Okburan G., Saribas S., Kocazeybek B. Tahil Bazli Bebek Ek Gidalarinda
Cronobacter spp.(Enterobacter sakazakii) Varliginin Arastrilmasi. 4-8 Kasim 2018
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7.3.5

7.3.6

7.3.7

7.3.8

7.3.9

7.3.10

7.3.11

7.3.12

7.3.13

7.3.14

7.3.15

7.3.16

tarihinde Antalya Uluslararasi XXXVIII. Turk Mikrobiyoloji Kongresi’'nde s6zIi sunum
olarak sunulmak tizere kabul edilmistir.

G. Okburan, Effects of Fats and Fatty Acid Intake on Blood profiles in Hyperlipidemic
Individuals. Oral presentation. February, 2018.

G. Okburan, Effect of Fiber intake on body composition in Healthy Women. Third
World Congress on Public Health and Nutrition. Poster presentation. February,
2018.

Ozge Ding, Goézde Okburan. Dogu Akdeniz Universitesi Beslenme ve Diyetetik
Bolimi Ogrencilerinde Ortoreksiya Nervoza Prevelansi. 2. Ulusal Beslenme ve
Diyetetik Kongresi. Poster sunumu, Kasim 2017.

G. Okburan, Is dietary fat or carbohydrate consumption have more potency to
increase serum lipid profiles? 39th Espen Congress, The European Society for
Clinical Nutrition and Metabolism. September, 2017.

G. Okburan and P. Basak, Effects Of Dietary Fat Intake On Blood Lipid Profiles. 9th
International Conference of the Cyprus Dietetic & Nutrition Association themed
‘Dietetics’, Poster presentation. December, 2016.

G. Okburan, Effects of Dietary Fat on Blood Lipid Profiles. 9th International
Conference of the Cyprus Dietetic & Nutrition Association themed ‘Novelties in
Nutrition and Dietetics’. Poster Presentation, December 2016.

S. Kabaran , on behalf of Nezire ince, M. Yurt, B. Barbaros, S. Dal, G. Okburan, N.
Hirer, K. Dagcilar, P. Gokensel, E. Sanli, S. Bag cilar, N. Kahir, M. Kudret, C. Elmas, C.
icten, F. H. Eren, A. Y. Glingdr. Prevalence Of Obesity In Elementary School Children
Living In Famagusta. 38th Espen Congress, The European Society for Clinical
Nutrition and Metabolism. September 2016.

G. Okburan, K. Uysal , S. Ogmen, Effects Of Meal Frequency On Body Composition.
38th Espen Congress, The European Society for Clinical Nutrition and Metabolism.
Poster Presentation, September 2016.

G. Okburan, S. M. Mercanlgil. Effects Of Walnut Consumption On Blood Lipids And
Lipoproteins In Hyperlipidemic Individuals. 38th Espen Congress, The European
Society for Clinical Nutrition and Metabolism. Poster Presentation, September
2016.

G. Okburan. What do Kingston University students eat? Relationship between their
dietary habits and BMlI.Uluslararasi Kardiyometabolik Sendrom Dogu Akdeniz
Kongresi ve Dogu Akdeniz Saghk Bilimleri, Sézel Bildiri, Kasim 2014.

Sultan Nazif, G. Okburan, Dilara Topcan, Fikriye Ustiin, Gizem Baloglu, KKTC'de
Yasayan Tip 2 Diyabetli Bireylerin Beslenme Aliskanliklari, Antropometrik Olciimleri
ve Diger Hastaliklarin varligi Acisindan Degerlendirilmesi. VIII Uluslararasi Beslenme
ve Diyetetik Kongresi, Hacettepe Universitesi, Saglik Bilimleri, Sézel Bildiri, Nisan
2012.

G. Okburan, Ogrencilerin Hizli Hazir (fast-food) Besin Tiiketimi ve BKI Arasindaki
iliski Durumunun Saptanmasi, 1. Ulusal Sadlikli Yasam Sempozyumu, 2011, Poster
Bildiri, Ocak 2011.

7.4. Yazilan uluslararasi kitaplar veya kitaplarda boliimler

7.4.1.1 Kitaplar
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7.5. Ulusal hakemli dergilerde yayinlanan makaleler

7.5.1 Okburan Gozde and Buyiikkaragoz Aylin Hasbay, 2018. “Lifestyle Change in Type Il
Diabetes Treatment - Nutrition and Physical Activity”. Journal of Nutrition and Dietetics 46
(3), 294-302. https://doi.org/10.33076/2018.BDD.310.

Uluslararasi bilimsel toplantilarda sunulan ve bildiri kitabinda basilan bildiriler :

7.5.2 D. Ozge, G. Okburan. Beslenme Bilgi Diizeyi ile Ortoreksiya Nervoza Prevalansi
Arasindaki iliskinin incelenmesine Yénelik Bir Calisma. 8 Ulusal Saglikh Yasam Sempozyumu,
istanbul, Nisan 2018.

7.5.3 D. Ozge, G. Okburan. Beslenme ve Diyetetik Bélimii Ogrencilerinde Ortoreksiya
Nervoza Prevalansi. 2. istanbul Ulusal Beslenme ve Diyetetik Kongresi, 23-26 Kasim 2017.
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