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ÖZET 

Aydın, A., Yulaf Kepeği İle Leuconostoc Lactis Probiyotik Bakterisinin Badem 

Sütünde Aflatoksin B1 (AFB1) Biyoerişebilirliği Üzerine Etkisi, Hacettepe 

Üniversitesi Sağlık Bilimleri Enstitüsü Toplu Beslenme Sistemleri Programı 

Yüksek Lisans Tezi, Ankara, 2024. Aflatoksin B1 (AFB1),  Aspergillus flavus ve 

Aspergillus parasiticus mantarlarının ikincil metabolizması ile üretilen bir 

tür mikotoksindir. AFB1 detoksifikasyonu mikotoksin kaynaklı olası sağlık risklerini 

azaltılabilmektedir. Bu çalışmada probiyotik olarak Leuconostoc lactis, prebiyotik 

olarak yulaf kepeğinin badem sütünde AFB1’i bağlama kapasitesi ve in vitro sindirim 

modeli kullanılarak biyoerişilebilirlik düzeyi araştırılmıştır. Oluşturulan çalışma 

gruplarında (Pozitif ve negatif kontrol, AFB1+ L. lactis, AFB1+ yulaf kepeği, AFB1+ 

L. lactis+yulaf kepeği) serbest olarak bulunan AFB1 miktarı inkübasyon sonrası, in 

vitro sindirim modeli kullanılarak ince bağırsak ve kolonda sindirim sonrası Yüksek 

Performanslı Sıvı Kromatografisi (HPLC) analizi ile belirlenmiştir. İnkübasyon 

sonrası AFB1 bağlama düzeyi %19,2-21,1 arasında bulunmuştur. En yüksek AFB1 

bağlama kapasitesi L. lactis+ yulaf kepeği, en düşük AFB1 bağlama kapasitesi L. lactis 

içeren grupta görülmüştür, ancak sonuçlar istatiksel olarak anlamlı bulunmamıştır 

(p>0,05). İnce bağırsakta sindirim sonrası AFB1 bağlama düzeyi %25,8-60,3 oranları 

arasında bulunmuştur. En düşük AFB1 bağlanma düzeyi L. lactis probiyotik bakterisi 

içeren grupta en yüksek AFB1 bağlama düzeyi ise L. lactis+ yulaf kepeği içeren grupta 

bulunmuştur, veriler istatiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p<0,05). Kolonda sindirim 

sonrası AFB1 bağlanma düzeyi %39,6-51,9 arasında bulunmuştur ancak gruplar arası 

fark istatiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (p>0,05). İn vitro sindirim modeli 

kullanılarak AFB1’in badem sütünde biyoerişilebilirliği ince bağırsakta sindirim 

sonrası %74,2-39,7 arasında, kolonda sindirim sonrası %60,5-48,1 arasında 

bulunmuştur. İnce bağırsakta sindirim sonrası L. lactis+ yulaf kepeği içeren grupta 

pozitif kontrol grubuna göre istatiksel olarak anlamlı bir düşüş görülmüştür (p<0,05). 

Kolonda sindirim sonrası en düşük biyoerişilebilirlik L. lactis + yulaf kepeği içeren 

grupta görülmüştür ancak istatiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (p>0,05). Bu 

çalışmada Leuconostoc lactis probiyotik bakterisi ile yulaf kepeğinin AFB1 bağlanma 

kapasitesi ve in vitro sindirim sonrası biyoerişilebilirliği üzerine etkisi gösterilmiştir. 

L. lactis ile yulaf kepeği badem sütünde AFB1 biyoerişilebilirliği azaltıcı bir strateji 

olarak kullanılabilir. 

 

Anahtar Kelimeler:  Aflatoksin B1, biyoerişilebilirlik, yulaf kepeği, Leuconostoc

   lactis, badem sütü 

  

https://www.sciencedirect.com/topics/earth-and-planetary-sciences/aflatoxin
https://www.sciencedirect.com/topics/earth-and-planetary-sciences/aspergillus
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ABSTRACT 

Aydın A., Effect of Oat Bran and Leuconostoc Lactis Probiotic Bacteria on 

Aflatoxin B1 (AFB1) Bioaccessibility in Almond Milk, Hacettepe University 

Graduate School of Health Sciences, Master of Sciences in Thesis in Food Service 

Systems Programme, Ankara, 2024. Aflatoxin B1 (AFB1) is a type of mycotoxin 

produced by the secondary metabolism of the fungi Aspergillus flavus and Aspergillus 

parasiticus. Mycotoxin induced possible health risks can be reduced with AFB1 

detoxification. In this study, the binding capacity of Leuconostoc lactis as a probiotic 

and oat bran as a prebiotic in almond milk and its bioaccessibility level were 

investigated using an in vitro digestion model. The amount of free AFB1 in the created 

study groups (Positive and negative control, AFB1 + L. lactis, AFB1 + oat bran, AFB1 

+ L. lactis + oat bran) was determined after incubation and after digestion in the small 

intestine and colon using the in vitro digestion model (High Performance Liquid 

Chromatography). Determined by HPLC analysis. AFB1 binding level after 

incubation was found to be between 19.2-21.1%. The highest AFB1 binding capacity 

was seen in the group containing L. lactis + oat bran, and the lowest AFB1 binding 

capacity was seen in the group containing L. lactis, but the results were not statistically 

significant (p>0.05). Post-digestion AFB1 binding levels in the small intestine were 

found to be between 25.8-60.3%. The lowest AFB1 binding level was found in the 

group containing L. lactis probiotic bacteria and the highest AFB1 binding level was 

found in the group containing L. lactis + oat bran. The data was found to be statistically 

significant (p <0.05). Post-digestion AFB1 binding level in the colon was found to be 

between 39.6-51.9%, but the difference between groups was not statistically 

significant (p>0.05). Using an in vitro digestion model, the bioaccessibility of AFB1 

in almond milk was found to be between 74.2-39.7% after digestion in the small 

intestine and 60.5-48.1% after digestion in the colon. After digestion in the small 

intestine, a statistically significant decrease was observed in the group containing L. 

lactis + oat bran compared to the positive control group (p <0.05). The lowest 

bioaccessibility after digestion in the colon was seen in the group containing L. lactis 

+ oat bran, but it was not found to be statistically significant (p>0.05). In this study, 

the effects oat bran with Leuconostoc lactis probiotic bacteria on AFB1 binding 

capacity and bioaccessibility after in vitro digestion were demonstrated. Oat bran with 

L. lactis can be used as a reducing strategy of AFB1 bioaccessibility in almond milk. 

 

Key Words: Aflatoxin B1, bioaccessibility, oat bran, Leuconostoc Lactis, almond 

milk 
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1. GİRİŞ 

1.1. Kuramsal Yaklaşımlar ve Kapsam 

Mikotoksinlerin hem insanlarda hem de hayvanlarda sağlığa olumsuz etkileri 

olduğu bilinmektedir. Tüketilen miktarlara bağlı olarak, mikotoksinler ve 

metabolitleri ölüm de dahil ciddi akut zehirlenme ve olumsuz sağlık etkileri ile 

ilişkilidir. Günümüze kadar çeşitli mantar türleri tarafından üretilen, farklı kimyasal 

yapı ve özelliklere sahip 400'den fazla farklı mikotoksin türü tanımlanmıştır. 

Bunlardan aflatoksinler, fumonisinler, trikotekenler, zearalenon, okratoksin A, patulin, 

ergot alkaloitleri başlıca bilinen mikotoksinler arasında yer almaktadır (1). 

Aflatoksinler (AF'ler), öncelikle Aspergillus'un iki türü olan A. flavus ve A. 

parasiticus tarafından üretilen en toksik mikotoksin grubudur. Doğada 

difuranokumarinler olarak adlandırılan bir gruba ait çeşitli AF türleri üretilir, ancak 

yalnızca dört tanesi, aflatoksin B1 (AFB1), aflatoksin B2 (AFB2), aflatoksin 

G1 (AFG1) ve aflatoksin G2 (AFG2) gıda maddelerinde bulunur. AFB1, en güçlü 

genotoksik ve kanserojen AF'dir ve gıdalarda en yaygın olarak bulunanlar arasındadır 

(2). Uluslararası Kanser Araştırma Ajansı (IARC) aflatoksinleri 1. grup insan 

kanserojen ajanı olarak sınıflandırmıştır (3).   

Yüksek sıcaklık ve nem gibi çevresel koşullar, mantar gelişimi ve mikotoksin 

üretimi riskini artırır. Kontaminasyonu etkileyen faktörler arasında pH, mantar suşu 

ve substrat bulunur. Tüketiciyi korumak için mikotoksin maruziyeti mümkün 

olduğunca düşük tutulmalıdır. Pek çok ülkede, gıdalardaki mikotoksin ile ilgili olarak 

belirlenmiş kabul edilebilir sınırlarla ilgili düzenlemeler vardır. Aflatoksinlerin kabul 

edilebilir üst limiti, süt ve süt ürünlerinde toplam AFB1 için 1–20 μg/kg ve AFM1 için 

0,05–0,5 μg/kg'dır (4).  

Yapılan bazı çalışmalar, probiyotik mikroorganizmaların aflatoksin 

moleküllerine fiziksel bir yapışma yoluyla bağlanabildiğini ve bu olayda hücre duvarı 

yapısının çok önemli bir rol oynadığını belirtmiştir (4, 5). Probiyotiklerdeki aflatoksin 

B1 ve diğer kanserojen bileşiklere bağlanma bölgelerinin doğasını belirlemek için 

farklı kimyasal, fiziksel ve enzimatik eylemler incelenmiştir (6).   
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Sonuç olarak, aflatoksinlerin sağlık üzerinde olumsuz etkileri nedeniyle diyetle 

maruziyetini en aza indirmek için, detoksifikasyonda biyolojik yöntemler önem 

taşımaktadır ve bu yöndeki çalışmalar ilgi çekicidir.  Bu doğrultuda, gastrointestinal 

sindirim sırasında mikotoksinlerin biyoyararlılığının azaltılmasında ilgi çeken 

stratejilerden biri biyolojik ajanların kullanılmasıdır. Bazı laktik asit bakterisi (LAB) 

suşlarının, hücre duvarlarına bağlanarak veya in vitro enzimleriyle bozunarak farklı 

mikotoksinleri gıda maddelerinden uzaklaştırabildikleri bulunmuştur (7). Yapılan bu 

çalışmada da in vitro sindirim modeli de kullanılarak yulaf kepeği ile Leuconostoc 

lactis probiyotik bakterisinin badem sütünde Aflatoksin B1 (AFB1) biyoerişilebilirliği 

üzerine etkisi literatürde ilk kez incelenmiştir. 

1.2. Amaç ve Varsayım 

Yapılan bu çalışmanın amacı in vitro sindirim modeli kullanılarak yulaf kepeği 

ile Leuconostoc lactis probiyotik bakterisinin badem sütünde Aflatoksin B1 (AFB1) 

biyoerişilebilirliği üzerine etkisini araştırmaktır.  

Varsayımlar; 

1) Yulaf kepeğinin badem sütünde Aflatoksin B1 (AFB1) biyoerişebirliliği 

üzerine etkisi vardır. 

2) Leuconostoc lactis probiyotik bakterisinin badem sütünde Aflatoksin B1 

biyoerişebirliliği üzerine etkisi vardır. 

3) Leuconostoc lactis probiyotik bakterisi ve yulaf kepeği birlikte 

kullanıldığında badem sütünde Aflatoksin B1 biyoerişebirliliği üzerine etkisi daha 

yüksektir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Aflatoksinlerin Özellikleri ve Sınıflandırılması 

Günümüze kadar çeşitli mantar türleri tarafından üretilen, farklı kimyasal yapı 

ve özelliklere sahip 400'den fazla farklı mikotoksin türü tanımlanmıştır (3). 

Mikotoksin üreten mantarların ana cinsleri arasında Aspergillus, Penicillum, Fusarium 

ve Alternaria bulunur. Bu cinsler tarafından üretilen mikotoksinler arasında 

aflatoksinler, fumonisinler, okratoksin A, zearalenon ve deoksinivalenol 

bulunur.  Dünya çapında üretilen ve mikotoksin kontaminasyonu ile ilişkilendirilen 

besin ürünleri başlıca tahıllar, tohumlar, sert kabuklu yemişler, meyveler, sebzeler ve 

baharatlardır (8).  

 Aflatoksinler tarihte ilk olarak İngiltere'de 1960 yılında 100.000'nin üzerinde 

hindinin aniden hastalanıp öldüğü "Turkey X hastalığı" salgını sonrasında 

keşfedilmiştir. Hindiler zehirlenme belirtileri göstermiş ve bu hayvanlarda birkaç hafta 

içinde ölüm meydana gelmiştir. Ölüm sonrası analiz, hindilerin ciddi bağırsak 

iltihabına ve karaciğer nekrozuna sahip olduğunu göstermiştir. Kısa sürede bu 

hindilerin çoğunun Brezilya'dan gelen yer fıstığı unu ile beslendiği keşfedilmiş; bu 

yem denemeleri sırasında kümes hayvanlarına verildiğinde son derece zehirli olduğu 

ortaya çıkmıştır. Daha sonra bu olayların etken maddesinin Aspergillus 

flavus'un metabolitleri olan aflatoksinler olduğu keşfedilmiştir (9).   

Aflatoksine akut maruziyet bulantı, kusma, karın ağrısı, akut konvülsiyonlara 

sebep olur. Kronik maruziyet ise hepatotoksisite, immünotoksisite ve teratojenisite 

gibi çeşitli komplikasyonlara yol açabilir. Aflatoksin, gelişmekte olan ülkelerde 

hepatoselüler karsinomun en önemli nedenlerinden biridir (10). 

Aflatoksin ve metabolit türevlerinin yaklaşık 18 farklı formu 

tanımlanmıştır. Aralarında en toksik olanı, genotoksik, immünotoksik, teratojenik, 

kanserojen ve mutajenik toksik etkileri olduğu bilinen Aflatoksin B1'dir (11). 

Aflatoksinler yer fıstığı, pirinç, mısır, badem, baharat ve incir gibi birçok ürünü 

kontamine etmektedir (12). Keşfedilen tüm mikotoksinler arasında AF’ler, güçlü akut 
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toksikolojik etkileri ve kronik hepatokarsinojenik etkileri nedeniyle en fazla araştırılan 

gruptur (13). 

Dünyada yaklaşık 4,5 milyar kadar insan yüksek miktarlarda aflatoksine maruz 

kalmaktadır. Aflatoksin maruziyetinden özellikle çocuklar etkilenmektedir. Büyüme 

gelişme geriliğine ve karaciğer kanserine yol açan karaciğer hasarına neden 

olabilmektedir. Büyüme geriliği ile aflatoksin maruziyeti arasında nedensel bir ilişki 

kurmaya yönelik epidemiyolojik çalışmalar devam etmektedir. Yetişkinler, aflatoksin 

maruziyetine karşı çocuklardan daha yüksek bir toleransa sahiptir, ancak yine de risk 

altındadır. Hepatoselüler karsinom (HCC), aflatoksin maruziyeti sonucu ortaya 

çıkabilmekte ve tüm küresel HCC vakalarının %4,6 ila %28,2'sine aflatoksin neden 

olmaktadır. Tüm yüksek doz akut maruziyetlerin yaklaşık %25'i ölüme neden 

olabilmektedir (14, 15).  

Aflatoksinin insan vücuduna en yaygın giriş yolu sindirimdir. Girişten sonra, 

karaciğerde mikrozomal karışık fonksiyonlu oksidaz (MFO) enzimleri tarafından 

reaktif epoksit ara maddesine metabolize edilir. MFO, sitokrom P450 (CYP450) süper 

ailesinin bir enzimidir. Bu epoksit ara maddesi (8,9-epoksit), DNA mutasyonundan 

sorumludur. Baskın mutasyon, p53 tümör baskılayıcı genin 249. kodonundaki G→T 

transversiyonu olarak tanımlanmıştır. Bu epoksit ayrıca RNA ve proteinler gibi diğer 

makromoleküllere bağlanarak hücresel düzensizliğe neden olabilir. Ayrıca 

proteinlerin, RNA'nın ve DNA sentezinin inhibisyonundan da 

sorumludur. Toksisiteye yol açan başka bir yol, glutatyonun tükenmesi ve ardından 

reaktif oksijen türlerinden kaynaklanan toksisitedir. Prostaglandin H (PGH) sentaz ve 

lipid peroksidaz (LPO) tarafından katalize edilen diğer karsinojenez yolları 

incelenmektedir (16).  

Aflatoksin metabolizmasının başka bir yolu, AFB1'in hidroksilasyon yoluyla 

mikrozomal biyotransformasyonudur. AFM1 ve aflatoksin Q1 (AFQ1) gibi daha az 

toksik ve polar olmayan metabolitlerin oluşumuna yol açar. Ayrıca, AFB1 üzerindeki 

enzimatik ve enzimatik olmayan etki, bir dialdehit formu üretebilir. Aflatoksin 

dialdehit, aflatoksin aldehit redüktaz (AFAR) tarafından etki edilir ve dialkol olarak 

idrarla atılır. Çoğunlukla albümin olmak üzere proteinleri de bağlayabilir (10, 17). 
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2.2. Aflatoksin B1 

Aflatoksin B1,  Aspergillus flavus ve Aspergillus parasiticus mantarlarının 

ikincil metabolizması ile üretilen bir tür mikotoksindir (18). AFB1, siklopentenon 

halkasının kumarin yapısının lakton halkasına füzyonu ve ultraviyole ışığa maruz 

kaldığında mavi bölgede güçlü flüoresan emisyonu ile karakterize edilir. AFM1, 

AFB1'in başlıca hidroksillenmiş metabolitidir ve sitokrom P450 1A2'nin (CYP1A2) 

etkisi üzerine üretilir (19).  

 

Şekil 2.1. Aflatoksin B1’in kimyasal yapısı (20). 

Aflatoksin B1 bir "pro-kanserojendir" ve toksisitesi, biyoaktivasyon ve 

detoksifikasyon yollarıyla ilişkilidir. Toksisitesinden sorumlu mekanizmalar 

arasında oksidatif stresin indüklenmesi,  sitotoksisite ve DNA hasarı yer alır. AFB1 

metabolizmasının baskın bölgesi karaciğerdir. Karaciğerde AFB1, sitokrom P450 1A1 

(faz I ilaç metabolize edici enzimlerin CYP üst ailesinin bir üyesi) tarafından son 

derece reaktif ve elektrofilik bir türev olan AFB1-8,9-epoksite (AFBO) biyolojik 

olarak aktive edilir. Aflatoksin epoksit, DNA ve proteinler gibi makro moleküllere 

kovalent olarak bağlanır, böylece ciddi toksisiteden ve nihayetinde kanserojen 

aktiviteden sorumlu olan eklentiler oluşturur. AFBO'nun detoksifikasyonu, esas 

olarak, bir faz II konjugatif (detoksifikasyon) enzimi olan glutatyon S-transferaz 

(GST) tarafından glutatyon ile konjugasyonu yoluyla gerçekleşir. Özellikle, 

AFBO'nun yanı sıra, hayvan metabolizması aflatoksikol (AFL) veya AFM1 gibi 

nispeten daha az toksik metabolitler de üretebilir. Dikkate değer bir şekilde, bu 

metabolik yolakların ve enzimlerin oluşturucu ekspresyonundaki ve katalitik 

aktivitedeki tür farklılıkları, çiftlik hayvanlarında AFB1'e karşı farklı duyarlılıktan 

sorumlu görünmektedir (21). 

https://www.sciencedirect.com/topics/earth-and-planetary-sciences/aflatoxin
https://www.sciencedirect.com/topics/earth-and-planetary-sciences/aspergillus
https://www.sciencedirect.com/topics/earth-and-planetary-sciences/oxidative-stress
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Türk Gıda Kodeksi’ne göre AFB1’in besinlerdeki maksimum limitleri Tablo 

2.1’de verilmiştir. 

Tablo 2.1.Türk Gıda Kodeksine göre gıdalardaki bulaşanların AFB1 maksimum 

limitleri (22). 

Besin AFB1 Maksimum Limit (µg / kg) 

Yer fıstığı ve diğer yağlı tohumlar1 8,0 

Brezilya fındığı ve fındık1 8,0 

Antepfıstığı, badem, kayısı çekirdeği1 12,0 

Sert kabuklu meyveler1 8,0 

Antepfıstığı, badem, kayısı çekirdeği2 8,0 

Brezilya fındığı ve fındık2 5,0 

Kurutulmuş meyveler2 8,0 

Tahıllar, bunlardan elde edilen ürünler 

ve bunların işlenmiş ürünleri 

2,0 

Mısır ve pirinç1 5,0 

Bebek ve küçük çocuk ek gıdaları 0,10 

Bebekler için özel tıbbi amaçlı diyet 

gıdalar 

0,10 

1 Doğrudan insan tüketimine sunulmadan veya gıda bileşeni olarak kullanılmadan önce ayıklama veya 

diğer fiziksel işlemlere tabi tutulacak olan. 2 Doğrudan insan tüketimine sunulan veya gıda bileşeni 

olarak kullanılan 

2.3. Aflatoksinlerin Sağlık Üzerine Etkileri 

Aflatoksinlerle kontaminasyon tüm dünyada gıda kaynaklı hastalıkların ana 

nedenlerinden biridir. Aflatoksinler insan sağlığını kanserojen özellikleri nedeniyle 

olumsuz etkilemektedir. Bu toksin karaciğer hücrelerini önemli ölçüde etkilemektedir 

ve DNA'ya zarar veren toksik reaksiyonlarla sonuçlanabilmektedir (23). Aflatoksin 

oluşumunun kontrol altına alınması, kanseri önlemenin en kritik adımlarından biri 

olarak kabul edilebilir (8). 

AFB1 maruziyeti, diyet alımı, cilt teması ve kontamine tozun solunması 

yoluyla gerçekleşir. Yutulan AFB1’in %80'den fazlası pasif taşıma yoluyla duodenum 

ve jejunumda emilir ve daha sonra karaciğer, böbrek ve dalakta birikir ancak 
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AFB1'in ana hedef organı karaciğerdir. AFB1'in toksik etkileri karaciğer, 

gastrointestinal sistem, sinir sistemi, bağışıklık hücreleri ve üreme organlarında 

gözlemlenmiştir (24). 

Aflatoksin maruziyetinin dozu ve süresinin toksikoloji üzerinde önemli bir 

etkisi olduğuna dair kanıtlar vardır. Akut aflatoksikoz olarak bilinen yüksek dozlara 

maruz kalmak, akut hastalığa ve ölüme neden olabilmektedir. Yüksek düzeyde maruz 

kalma akut hepatik nekroza neden olabilmekte ve sonrasında siroz veya HCC ile 

sonuçlanabilmektedir. Akut karaciğer yetmezliği ateş, bulantı, kusma, karın ağrısı, 

kanama, sindirim sorunları, ödem, malabsorpsiyon, mental değişiklikler ve koma 

şeklinde kendini gösterebilmektedir (25).  

Kronik ölümcül olmayan doza maruz kalmanın, aflatoksin B1 tarafından DNA 

alkilasyonuna büyük ölçüde neden olan beslenme ve immünolojik etkileri vardır. Doza 

bakılmaksızın, tüm maruz kalmaların kanser riski üzerinde kümülatif bir etkisi 

bulunmaktadır. Aflatoksin metabolitlerinin kanserojen etkisi, DNA'ya interkalasyon 

ve bazların epoksit kısmı tarafından alkillenmesi yoluyladır. Bu, DNA mutasyonları 

veya programlanmış hücre ölümünün (apoptoz) sinyallenmesi durumlarında hücre 

döngüsü ilerlemesini önlemede önemli bir gen olan p53 geninde mutasyonlara neden 

olur  (16, 26, 27). 

Aflatoksin maruziyetinden kaynaklanan sağlık etkileri, maruz kalma dozu ve 

süresinden kişinin yaşına, cinsiyetine, sağlığına, bağışıklığına, diyetine ve çevresel 

faktörlere kadar değişen çeşitli faktörlere bağlıdır. Aflatoksin toksisitesi olan 

hastalarda bir dizi spesifik olmayan belirti ve semptom olabilir, ancak baskın özellikler 

hepatotoksisitedir (28).  

Akut toksisite, çok kısa sürede yüksek miktarda aflatoksin aldığında ortaya 

çıkar. Kronik toksisite ise, aflatoksinlerin uzun süreli düşük miktarlarda maruziyet ile 

ortaya çıkmaktadır. Akut ve kronik toksisiteye maruz kalınması ile karşılaşılan 

semptom ve hastalıklar Şekil 2.2’de verilmiştir (10). 
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Şekil 2.2. Aflatoksinlere akut ve kronik maruziyet durumunda karşılaşılan semptom 

ve hastalıklar. 

Küresel olarak hepatoselüler karsinom (HCC), kansere bağlı ölümlerin ana 

nedenlerinden biridir. AFB1'in, küresel olarak AFB1 maruziyetine atfedilen HCC 

vakalarının %4,6-28,2'si ile önemli bir hepatokarsinojen olduğu sonucuna 

varılmıştır. Ayrıca, Hepatit B virüsü (HBV), AFB1'e maruz kalan kişilerde HCC 

riskini 30 kat artırabilmektedir. Yüksek maruziyet konsantrasyonları akut hepatite 

neden olmakta ve sonuç olarak kronik maruziyet karaciğer kanseri gelişimine neden 

olmaktadır (19).  Diyette aflatoksinlere düşük düzeyde kronik maruziyet, HCC 

gelişimi için bir risk faktörüdür. Bu tür maruziyetin deneysel olarak birçok hayvan 

türünde kansere neden olduğu gösterilmiştir ve çeşitli epidemiyolojik araştırmalar, 

diyetle aflatoksin alımının insanlarda HCC riski ile ilişkili olduğunu ortaya koymuştur 

(29, 30). Yapılan bir çalışmada, AFB1'in karaciğer hücrelerinde yoğun reaktif oksijen 

türlerinin (ROS) üretimini tetikleyerek oksidatif strese, iltihaplanmaya ve karaciğer 

hasarına yol açabileceğini de göstermiştir (24).  

Aflatoksin ayrıca siroz ve hepatomegali  dahil olmak üzere diğer karaciğer 

hastalıklarının etiyolojisinde yer almaktadır. Kenya'da Gong ve arkadaşları tarafından 

yapılan bir araştırmada, diyetle aflatoksin alımının çocuklarda hepatomegali ile ilişkili 

olduğunu ortaya koymuştur (31). 

Akut Maruziyet

Bulantı, 
kaşıntı, 
kusma

Ödem

Koma

Ölüm

Kronik 
Maruziyet

Büyüme, 
gelişme 
geriliği

Bağışıklığın 
baskılanması

Kanser
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Bağışıklık sistemi, zararlı organizmalara karşı birincil ve temel koruyucu 

mekanizmadır. Mantarların ikincil bir metaboliti olan aflatoksin B1, bağışıklık 

sisteminin baskılanmasına neden olur (32). Bağırsakta bulunan makrofajlar, bağırsak 

enfeksiyonuna karşı mukozal savunmada çok önemli bir rol oynar. Yapılan bir 

çalışmada AFB1’in M2 ve Paneth hücrelerini baskılayarak bağırsak bağışıklık 

fonksiyonunu bozduğu bulunmuştur (33).  

Anne sütü immünolojik bileşenler içermesine rağmen, bebekler için potansiyel 

aflatoksin maruziyeti kaynağı olabilmektedir. AFM1, AFB1’in hidroksillenmiş 

metabolitidir ve anne sütünde AFB1 ile kontamine gıdaların alınmasından 12 ila 24 

saat sonra tespit edilebilmektedir. Anne sütü örneklerindeki AFM1 ile bozulmuş çocuk 

büyümesi arasındaki ilişkiyi araştıran birkaç epidemiyolojik çalışma vardır (34-36). 

Aflatoksinler ayrıca beyin hücrelerinde kusurlu oksidatif fosforilasyon yoluyla 

mitokondriyal apoptozla sonuçlanan mitokondriyal DNA'nın işlevinde ve yapısında 

değişikliklere neden olur. İnsanda, AFB1'e kronik maruziyetin yalnızca hepatoselüler 

karsinoma değil, aynı zamanda nöroblastoma ile sonuçlanabilmektedir (37). Yapılan 

çok sayıda çalışmada, AFB1'in nöronal dejenerasyonla (Reye sendromu) ciddi beyin 

ödemine neden olan ensefalopatide etiyolojik bir ajan olabileceğini göstermiştir (38).  

2.4. Aflatoksinlerin Biyoerişilebirliğinin Azaltılması 

Biyoerişilebilirlik, bir bileşiğin gastrointestinal sistemdeki matriksinden 

salınan ve böylece bağırsaktan emilim için uygun hale gelen (yani kan dolaşımına 

giren) kısmı olarak tanımlanmıştır (39). İn vitro çalışmalar, biyoaktif bileşenlerin 

biyoerişilebilirliğinin etkinliğinde çeşitli faktörlerin önemini ve kapsamını belirlemek 

ve gıda matrisinin bileşiminin sindirim süreci üzerindeki etkisinin derinlemesine 

analizini sağlamak için kullanılabilecek analitik bir yöntem oluşturmaktadır. 

Gıdanın sindirim hızı ve üst gastrointestinal kanaldaki konumu öğün sonrası 

metabolizmayı ve insan sağlığını önemli ölçüde etkiler. İdeal olarak, besin 

sindiriminin doğru ve güvenilir olarak çalışılması insanlar üzerinde in vivo olarak 

yapılmaktadır. Ancak insan klinik çalışmaları zordur çünkü her zaman teknik, finansal 

ve etik açıdan mümkün olmamaktadır. Bu nedenle insan gastrointestinal sistemini 
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yakından taklit edebilen güvenilir in vitro sindirim sistemlerinin elde edilmesine 

yönelik artan bir ilgi vardır. In vitro GI sistemleri, besinlerin üst gastrointestinal 

kanalındaki sindirimini ve insan sağlığı üzerindeki fizyolojik etkilerini araştırmak için 

son yıllarda yaygın olarak uygulanmıştır. İnsanlarda yapılan klinik çalışmalarla 

karşılaştırıldığında in vitro yaklaşımlar daha etkili, basit, daha ucuzdur ve daha da 

önemlisi etik kısıtlamalara sahip değildir (40). İnsanların beslenme gereksinimlerini 

karşıladıklarından emin olmak için farklı gıda ürünlerinin gastrointestinal kanalda 

nasıl sindirildiği ve emildiğinin iyi anlaşılması önemlidir. Bu nedenlerden dolayı gıda 

ve beslenme bilim insanları, gıdaların insan bağırsağındaki davranışını daha iyi 

anlamak için hem in vitro hem de in vivo sindirim modelleri de dahil olmak üzere farklı 

türde yöntemler geliştirmişlerdir (41). 

İdeal in vitro model, insan gastrointestinal kanalında meydana gelen mekanik, 

kimyasal ve enzimatik süreçleri doğru bir şekilde simüle edebilmeli, aynı zamanda 

nispeten basit, hızlı ve gerçekleştirilmesi ucuz olmalıdır. Dahası, araştırmacıların 

gastrointestinal sistemin, özellikle ağız, mide ve ince bağırsak olmak üzere farklı 

bölgelerindeki gıda bileşenlerinin yapısı, bileşimi, sindirimi, salınımı ve 

çözünürlüğündeki değişiklikleri takip etmesine olanak sağlamalıdır (42). 

2.5. Probiyotikler 

Probiyotik özelliği gösteren bakterilere ilişkin ilk hipotez Rus bilim adamı Elie 

Metchnikoff tarafından ortaya atılmıştır. Metchnikoff, 1908 yılında bağırsak 

mikrobiyotasını değiştirmenin mümkün olabileceğini öne sürmüştür. Metchnikoff, 

Avrupa’da bazı kırsal popülasyonların daha uzun yaşadığını gözlemleyip yaptığı 

araştırmalar sonucunda o bölge halkının yoğurt tüketiminin çok daha fazla olduğunu 

fark etmiştir (40). Yaptığı incelemeler sonucunda yoğurdun yapısında canlı 

mikroorganizmalarla karşılaşmıştır. Bulduğu bu canlı mikroorganizmalara ise 

Laktobasillus bulgaricus adını vermiştir (43).  

Dünya Sağlık Örgütü tanımına göre probiyotikler, uygun miktarlarda vücuda 

alındığında konak sağlığı üzerinde olumlu etki sağlayan canlı mikroorganizmalardır. 

Bifidobacterium ve LAB suşları, probiyotik özellikler sergileyen ve birçok 

fonksiyonel gıda ve diyet takviyesinde yer alan en yaygın kullanılan bakterilerdir. 

https://en.wikipedia.org/wiki/%C3%89lie_Metchnikoff
https://en.wikipedia.org/wiki/Gut_flora
https://en.wikipedia.org/wiki/Gut_flora
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Probiyotikler; hepatik hastalıklar, kabızlık, antibiyotik kullanımı sonrası diyare gibi 

gastrointestinal düzensizliklerin önlenmesinde fayda sağlamaktadır (44).  

Bir organizmanın probiyotik olarak kullanılabilmesi için sahip olması gereken kriterler 

Tablo 2.2’de verilmiştir. 

Tablo 2.2. Probiyotiklerin seçilme kriterleri. 

1. İnsan kaynaklı suşların kullanımı 

2. Mide asiditesine karşı dirençli olmalı 

3. Mukozal yüzeylere tutunma  

4. Sindirim kanalında canlı kalabilme 

5. Konak sağlığı üzerinde olumlu etkileri olmalı 

6. Canlı kalabilmeli 

7. Patojen ve toksik olmamalı 

Probiyotik özellik bakımından en iyi suşlar bu kriterlerin tamamına sahip 

suşlardır (45).  

Sinbiyotikler ise bağırsak mikrobiyomu üzerinde yararlı bir etkiye sahip 

olduğu iddia edilen prebiyotiklerin ve probiyotiklerin bir kombinasyonudur (46). 

2.6. Prebiyotikler 

Prebiyotikler, bağırsak bakterilerinin büyümesini ve aktivitesini uyararak 

konakçı üzerinde yararlı bir etkiye sahip olan ve konağın genel sağlığını iyileştiren, 

sindirilmeyen besin öğeleridir. Probiyotik türleri, prebiyotikler mevcut olduğunda 

daha kolay çoğalabilmektedir (47). 

Prebiyotikler insan sindirim sisteminde sindirilmeden kolona ulaşırlar. 

Bağırsakta fermantasyona uğrayarak kısa zincirli yağ asitlerine (SCFA) dönüşür 

(48).  Kısa zincirli yağ asitleri, bazı patojenlerin büyümesini baskılayan ve bağırsak 

motilitesini etkileyen lümen pH'ını asitleştirir. Öte yandan kolon mukozası tarafından 

emilerek konakçıya enerji sağlanmasına katkıda bulunurlar. Bu etkilerin yanı 

sıra apoptozu uyararak ve inflamatuar barsak hastalığında inflamasyonu iyileştirerek 

kolon kanserini azaltır (49, 50). 
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Bir bileşiği prebiyotik olarak sınıflandırmak için kullanılan kriterler Tablo 

2.3’de verilmiştir. 

Tablo 2.3. Prebiyotiklerin seçilme kriterleri (48). 

1. Midenin asidik pH'ına dirençli olmalı, memeli enzimleri tarafından hidrolize 

edilmemeli ve ayrıca gastrointestinal kanalda emilmemelidir. 

2. Kolon florasında bulunan bazı bakterilerin tarafından fermente edilebilmelidir. 

3. Bağırsak bakterilerinin büyümesi ve/veya aktivitesini artırabilmeli ve konakçı 

sağlığını olumlu yönde geliştirebilmelidir. 

İnülin ve pektin gibi prebiyotikler, ishalin yaygınlığının ve sıklığının 

azaltılmasını sağlar. Ayrıca mineral ve vitaminlerin biyoyararlanımının artmasında, 

tokluk hissi oluşturduğu için kilo kontrolünün sağlanmasında ve kolon kanseri riskinin 

azaltılmasında rol oynarlar  (51). 

Kuşkonmaz, şeker pancarı, sarımsak, hindiba, soğan, yer elması, buğday, bal, 

muz, arpa, domates, çavdar, soya fasulyesi, insan ve inek sütü, bezelye, fasulye, deniz 

yosunu ve mikroalgler prebiyotikler açısından zengin kaynaklardır (52). Tablo 2.4’de 

prebiyotiklerin kaynakları ve sınıflandırılması verilmiştir. 
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Tablo 2.4. Prebiyotiklerin kaynakları ve sınıflandırılması (53). 

Prebiyotik Sınıfı Prebiyotik Türleri Gıda Kaynakları 

1.Polioller(şeker 

alkolleri) 

Laktuloz 

Ksilitol, sorbitol, manitol, 

laktilol 

Laktoz (süt) 

2. Oligosakkaritler Fruktooligosakkaritler  
 
 

Galaktooligosakkaritler 
 
Ksilooligosakkaritler 
 

 

İzomalto-oligosakkaritler 

 

 

Rafinoz oligosakkaritler 

 

 

 

 

İzomaltüloz 

İnülinler 

Meyveler ve sebzeler 

(soğan, muz, sarımsak vb.) 

 

İnsan sütü  

 

Bambu filizleri, süt, bal, 

meyve ve sebzeler 

 

Nişasta (Buğday, arpa, 

mısır, pirinç, patates vb. 

 

Baklagiller, mercimek, 

bezelye, fasulye, nohut, 

ebegümeci karışımı ve 

hardal tohumları 

 

 

Bal, şeker kamışı suyu 

Sarımsak, soğan, 

kuşkonmaz, hindiba, enginar  

 

3.Lifler β-glukanlar, selüloz, 

pektin 

Tahıllar,baklagiller, 

unlar,patatesler, sebzeler ve 

meyveler 

 

4. Diğerleri Baklagillerden elde 

edilen gıda 

 

Yaban mersini sulu özü, 

Hint dutu, Mantar ejder 

meyvesi ve Yacon kökü 

Acı bakla çekirdeği lifi 

 

 

Selenyum içeren yeşil çay 

(SGT) ve Çin yeşil çayı 

Yulaf kepeği, insan bağışıklık sisteminin bakteriyel enfeksiyona etkisini 

önemli ölçüde artıran, yüksek kolesterol seviyelerini düşüren ve dolayısıyla 

kardiyovasküler hastalık ve felç riskini önemli ölçüde azaltan, beta-glukan olarak 

bilinen spesifik bir lif türü içerir. Gastrointestinal sistemde yulaf beta-glukanları, 

bütirat üreten mikroorganizmalar tarafından seçici olarak fermente edilen 

prebiyotiklerdir. Yulaf, lif faydalarının yanı sıra çok iyi bir selenyum 

kaynağıdır. Selenyum, immün sistemde ve antioksidan aktivitede görevli birçok 
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enzimin yapısında kofaktör olarak bulunan bir elementtir. Bu güçlü antioksidan 

etkiler, selenyumun astım semptomlarını azaltmada ve kalp hastalıklarının 

önlenmesinde yardımcı olmasını sağlar (54). 

2.7. Aflatoksinlerin Detoksifikasyonu 

Son yirmi yılda araştırmacılar, zararsız etkileri olan mikroorganizmaların 

kullanımına büyük önem vermişlerdir.  Laktik asit bakterileri (LAB), çok çeşitli 

patojenik ve bozulmaya neden olan mantarlara karşı etkili olan antimikrobiyal 

bileşikler üretebilmektedir (8). 

Mikotoksin miktarlarının besinlerde ve metabolizmada azaltılması veya 

önlenmesi üç ana grupta sınıflandırılabilmektedir. Bunlar;  

1. Mikotoksin kontaminasyonunun önlenmesi 

2. Kontamine olmuş ürünlerin detoksifikasyonu  

3. Kontamine olmuş besinin tüketilmesi durumunda mikotoksinin emiliminin 

engellenmesidir. 

Mikotoksinler insan sağlığını olumsuz etkileyen toksik maddelerdir. 

Mikotoksin üretiminin önlenmesi ve mikotoksinlerin detoksifikasyonu, mikotoksin 

kontaminasyonunun kontrolüne yönelik iki ana stratejidir. Dekontaminasyon, 

besinlerdeki mikotoksin düzeylerini azaltmak için en uygun yöntem olup, bu 

toksinlerin tüketilmeden önce ham maddeden uzaklaştırılmasıdır. Mikotoksin 

detoksifikasyonu ise fiziksel, kimyasal ve biyolojik yöntemlerle 

sağlanmaktadır. Fiziksel yöntemler temel olarak termal işlem, ışınlama ve adsorpsiyon 

tekniklerini içerirken, kimyasal yöntemler asit/alkali çözeltisiyle işlem ve ozonlamayı 

içerir. Biyolojik detoksifikasyonun ana mekanizması, hücre dışı polimerik maddeler  

tarafından yüzeye bağlanmayı, enzim ve hücresel metabolizma yoluyla parçalamayı 

içerir (55). 

Mikotoksinlerin probiyotik bakteriler tarafından biyolojik detoksifikasyonu 

yıllar önce gözden geçirilmiştir. Probiyotikler, özellikle laktik asit bakterileri (LAB) 

ve Saccharomyces cinsi gibi mayalar, mikotoksinleri öncelikle yüzey adsorpsiyonu 

veya biyolojik bozunma olmak üzere iki mekanizma yoluyla giderebilir. 
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Mikroorganizmaların yüzey adsorpsiyonu yoluyla toksinlerin uzaklaştırılması, 

substratta herhangi bir kimyasal değişikliğe neden olmayan hızlı ve geri dönüşümlü 

bir işlemdir (55). Detoksifikasyon yönteminde üründeki toksin bileşenler inaktif 

olmalı veya toksin maddeyi üründen uzaklaştırmalıdır (56, 57). Toksinlerin 

azaltılmasında probiyotiklerin rolü Şekil 2.3’te ayrıntılı olarak gösterilmiştir. 

 

Şekil 2.3. Toksinlerin azaltılmasında probiyotiklerin rolü (56). 

2.7.1. AFB1 Detoksifikasyonunda Laktik Asit Bakterilerin Kullanımı 

Mikotoksin adsorbe eden bakteriler, toksinleri sağlam bir şekilde 

bağlayabilmeli ve ayrışmadan hücre bütünlüğünü korumalıdır. LAB'nin probiyotik suş 

olarak seçilmesindeki en önemli faktörlerin, safra tuzlarının toksisitesi ve mide asidi 

koşulları gibi zorlu gastrointestinal sistem koşullarını tolere edebilme yetenekleri 

olduğu bilinmektedir. Öte yandan, probiyotik suşunun müsinlere karşı direnç gösterme 



16 

 

yeteneği ve hatta bunların substrat olarak kullanılması, probiyotik seçim kriterlerinde 

dikkate alınması gereken temel faktörlerden biridir. Bu yetenekler, probiyotik 

mikroorganizmaların sindirim sisteminde varlığını sürdürmesini sağlar ve uygun 

bakteri kolonizasyonu ve mikotoksin azalmasıyla sonuçlanır (58). 

Probiyotik bakteri suşları ile aflatoksin etkileşimi için en çok araştırılan 

mekanizma, bağlanma olarak bilinen fiziksel adsorpsiyondur. Aflatoksin salınımı, 

adsorpsiyon işlemi ile aflatoksinin kimyasal yapısında herhangi bir değişiklik 

olmaksızın gerçekleşir. Bağlanma olayı mikroorganizmanın hücre duvarı ile aflatoksin 

molekülü arasında gerçekleşir. Bu tür fiziksel bağlanma, Van der Waals, hidrofobik 

ve hidrojen bağları gibi kovalent olmayan etkileşimi içerir (59). 

Bakteri suşlarının hücre duvarının bütünlüğü, aflatoksinin 

mikroorganizmaların yüzeyinde adsorpsiyonu için büyük öneme sahiptir. Pizzolitto, 

bu ilişkiyi adsorpsiyon izotermlerini kullanarak tanımlamış ve mikroorganizmadaki 

adsorpsiyon bölgelerinin sayısının ve aflatoksin moleküllerinin bağlanma bölgelerine 

olan afinitesinin aflatoksin adsorpsiyonunu etkilediğini ortaya koymuştur. Bueno ve 

diğerleri tarafından bazı probiyotik bakteriler kullanılarak aflatoksin B1'in fiziksel 

adsorpsiyonu için öngörülen modele göre probiyotik suş başına bağlanma bölgelerinin 

sayısı AFB1’i uzaklaştırma kapasitesini etkileyebilmektedir (60). 

Probiyotik bakteriler tarafından aflatoksinin uzaklaştırılması için önerilen 

diğer mekanizma biyolojik bozunmadır. Biyodegradasyon, aflatoksin yapısının 

modifikasyonu ve bazı olası metabolitlerin üretimi ile sonuçlanır. Furfuran ve lakton 

halkası, aflatoksin molekülünün toksik özelliklerinde rol oynayan ana bileşen 

olduğundan, bunların bir mikroorganizma hücresi tarafından veya enzimatik 

metabolitleri aracılığıyla herhangi bir şekilde bölünmesi, detoksifikasyonda anahtar 

role sahiptir. Bununla birlikte, bazı bakteri ve mantar hücrelerinin aflatoksin 

parçalanması üzerinde etkili bir mikroorganizma olduğu bilinmektedir. Ayrıca, hücre 

içi ve hücre dışı enzimler gibi mikroorganizmaların çeşitli enzimatik metabolitleri, 

aflatoksin bozunması için etkili bileşikler olarak tanıtılmıştır. Bu mekanizmada 

aflatoksin toksik olmayan veya daha az toksik bileşiklere dönüşebilmektedir (5).  
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Suşların hücre duvarının karbonhidrat ve protein bileşenlerinin aflatoksin B1'e 

bağlanmada birincil rol oynadığı bilinmektedir. Bu bağlamda hücre duvarındaki 

peptidoglikan ve teikoik asit bölümünün bağlanmaya katkıda bulunabilmektedir. 

Haskard ve diğerleri, aflatoksinlerin LAB hücre dışı gibi probiyotiklere hidrofobik 

etkileşim yoluyla bağlanabileceğini öne sürmüştür (5). 

Probiyotik bakterilerin bir bağlanma mekanizması yoluyla AFB1'i detoksifiye 

edebildiğini göstermiştir. L. plantarum, L. brevis, L. fermentum, L. rhamnosus, L. 

acidophilus ve L. lactis dahil olmak üzere birçok Lactobacillus türü ve ayrıca bazı 

Bifidobcterium, Enterococcus ve Pedioccus türleri aflatoksin bağlama kapasitesine 

sahip olduğu belirtilmiştir (61). 

Deneysel çalışmaların mevcut meta-analizi, probiyotik bakterilerin in vitro 

aflatoksin B1 bağlama etkinliğinin suşa bağlı olduğunu göstermiştir. Gözden geçirilen 

çalışmalarda aflatoksin B1'i azaltmak için en çok denenen probiyotik 

mikroorganizmalar laktik asit bakterilerinin probiyotik suşları olmuştur. Daha yüksek 

bağlanma Lactobasillus ile ilişkilendirilmiştir ve ardından Bifidobacterium, 

Pediococcus, Lactococcus ve Enterococcus türleri gelmiştir. Aflatoksin azaltma 

oranları, inkübasyon sıcaklığı, temas süresi, başlangıç mikrobiyal konsantrasyonu, 

başlangıç aflatoksin konsantrasyonu ve pH gibi değişkenlerden etkilenmektedir (6). 

 Lactobasillus acidophilus ve L. rhamnosus probiyotik suşları ile yoğurttaki 

AFB1’in biyolojik olarak azaltılmasının incelendiği bir çalışmada yoğurt başlangıç 

kültürleriyle karşılaştırmalı olarak eşit bakteriyel düzeyde bağlanma yeteneği 

araştırılmıştır. 4 °C'de 21 günlük saklama süresince değerlendirilen tüm test grupları 

arasında %64,56 ile %96,58 arasında değişen yüksek AFB1 bağlanma yüzdeleri 

bulunmuştur (58). 

Fermente sorgum unu, darı unu ve obusheradaki aflatoksin 

kontaminasyonunun azaltılmasında LAB rolünün araştırıldığı bir çalışmada 

Lactobacillus rhamnosus, L. plantarum, Lactococcus lactis ve Weisella probiyotik 

bakterileri kullanılmıştır. 1,0 μg/ml AFB1 ile kontamine olan örneklerde AFB1 

bağlanma oranı %19,3-69,4 arasında bulunmuştur (62).  
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Simüle edilmiş bir gastrointestinal sistem modelinde Lactobacillus acidophilus 

ve Lactobacillus casei probiyotik bakterilerinin aflatoksin B1 detoksifikasyonu 

üzerindeki etkilerini incelemek amacıyla yapılan bir çalışmada 8 çalışma grubu 

oluşturulmuştur. Bu gruplar gastrointestinal salgı süspansiyonu, sterilize süt, AFB1, 

fizyoloji serumu ve L. acidophilus ile L. casei probiyotik bakterilerinin kombinasyonu 

şekilde gruplandırılmıştır. Çalışmanın sonucunda en yüksek oran sterilize süt 

yokluğunda L. acidophilus varlığında %70 oranında azalma gözlenirken en düşük oran 

%13,86 oranı ile sterilize süt, AFB1 ve gastrointestinal salgı süspansiyonu içeren 

kontrol grubu olmuştur (63). 

2.7.2. AFB1’in Detoksifikasyonunda Prebiyotiklerin Rolü 

Probiyotikler ile prebiyotiklerin AFB1 detoksifikasyonundaki sinerjik etkisi ile 

ilgili olarak, prebiyotiklerin probiyotiklerin çoğalmasında fermente edilebilir bir enerji 

kaynağı olarak veya çözünebilir bir lif bariyeri olarak hareket ederek mikotoksinlerin 

bağırsaktan emilimini önleyebileceği varsayılmaktadır (64). Prebiyotikler, gıdanın 

besinsel, fiziksel-kimyasal ve duyusal özelliklerini iyileştirme gibi avantajlarının 

olması nedeniyle gıda endüstrisinde geniş bir ürün yelpazesine dahil edilmiştir. Ayrıca 

prebiyotikler antimutajenik ve antimikotoksijenik özelliklere de sahiptir. Bunun yanı 

sıra bazı araştırmacılar, probiyotiklerin bağlanma yeteneğini, prebiyotikler olarak 

bilinen başta β-glukan zincirleri olmak üzere kimyasal bileşenlerden oluşan hücre 

duvarı yapısına bağlamaktadır (65). Ayrıca prebiyotiklerin probiyotiklerle 

kombinasyon halinde kullanılmasının belirli koşullar altında aflatoksini azalttığı 

bildirilmiştir. Sevim ve ark. (2019) tarafından probiyotik bakteriler ile inülin 

kullanılarak AFM1 bağlama kapasitesinde artış olduğu bulunmuştur (66).  

Lactobasillus plantarum ve prebiyotiklerin inek sütünde AFB1 

detoksifikasyonunun araştırıldığı bir çalışmada yapay olarak kontamine edilen UHT 

sütte biyoerişilebilirlik oranlarına in vitro sindirilebilirlik analizi ile bakılmıştır. 

AFB1'deki en yüksek bağlanma %55,85 oranı ile L.plantarum’un inülin, oligofruktoz 

ve β-glukan ile birlikte eklenmesiyle meydana gelmiştir. Biyoerişilebilirlikteki en 

büyük azalma %51,09 oranı ile 10,0 μg/l AFB1 konsantrasyonuna sahip inülin veya 

oligofruktoz ve L. plantarum eklenmesiyle meydana gelmiştir (67). 
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Tavuk sosislerinde aflatoksin B1 düzeyinin azaltılmasına β-glukan (βG) ve 

inülinin etkisi ile dokusal ve duyusal özelliklerinin incelendiği bir çalışmada β-glukan 

ve inülinin farklı oranlarda kullanılmıştır. Çalışma sonucunda tüm gruplarda AFB1 

seviyelerinde azalma görülmüştür. En yüksek azalma %73,7 oranı ile 5 μg/kg AFB1 

ve %3 βG içeren örneklerde gözlenmiştir. Ürünlerin hiçbiri duyusal özellikler 

açısından kontrol numunesinden önemli ölçüde farklı çıkmamıştır. Çalışma sonucuna 

göre β-glukan ve inülinin AFB1'in azaltılmasında etkili olabileceği bulunmuştur (68). 
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Başlangıç 

AFB1 

konsan- 

trasyonu 

Deney Koşulları Mikroorganizma AFB1 

azalma 

seviyesi 

Analiz 

Yönte

mi 

Çalışma Sonuçları Yazar 

 Sıcaklık 

(°C) 

Süre Tür Konsant. 

(kob/mL) 

    

 

20 ng/mL 

42 °C’de 4 saat 

inkübasyon sonrası 

4°C’de 21 gün 

depolama 

sonrasında 

L. acidophilus 

 

L. rhamnosus 

 

 

109 

%64,56 ile 

%96,58 

 

HPLC 

Bakteri türü ve 

depolama süresi 

AFB1 bağlama 

kapasitesini 

etkilemektedir. 

Fatemeh 

Mosallaie ve 

ark. (2020) 

(58) 

 

 

 

 

 

100 µg/mL 

  

 

 

 

 

37 

6 saat 

 

 

 

 

12 saat 

 

 

 

24 saat 

L. brevis ŁOCK 1093 

L. casei ŁOCK 0911 

L. casei ŁOCK 0915 

L. paracasei ŁOCK 1091 

L. pentosus ŁOCK 1094 

L. plantarum ŁOCK 0860 

L. plantarum ŁOCK 0862 

L. rhamnosus ŁOCK 1089 

L. reuteri ŁOCK 1096 

L. rhamnosus ŁOCK 1087 

L. rhamnosus ŁOCK 1088 

 

 

 

 

 

 

- 

%20-65 

  

 

 

 

%39-65 

 

 

 

%44-71 

 

 

 

 

 

HPLC 

 

Tüm örneklerde en 

yüksek azalma 6 

saatlik inkübasyon 

sonrası görülmüştür. 

AFB1 

detoksifikasyonu için 

yapılacak ileri 

çalışmaların 

ardından probiyotik 

suşlar kullanılabilir. 

 

 

 

Agnieszka 

Chlebicz, 

Katarzyna 

Śliżewska 

(2020) (5) 

 

 

 

5,0 -10,0 

μg/L 

 

 

 

37 

 

 

 

0-6 saat 

 

 

 

L. plantarum 

108 

(+%0,00 ila 

%0,75 inülin, 

oligofruktoz, 

β-glukan ve 

polidekstroz) 

 

 

 

%0-55,85 

 

 

 

UHPL

C 

AFB1’deki en büyük 

azalma, L.plantaru+ 

inülin+oligofruktoz+

β-glukan eklenen 

grupta meydana 

gelmiştir. 

RuteAlexand

ra Machado 

VASCONCE

LOS ve 

ark.(2020) 

(67)  

Tablo 2.5. Probiyotik mikroorganizmalar ve prebiyotiklerin AFB1’e bağlanması ile ilgili yapılan bazı çalışmalar. 
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Başlangıç 

AFB1 

konsan- 

trasyonu 

Deney Koşulları Mikroorganizma AFB1 

azalma 

seviyesi 

Analiz 

Yöntemi 

Çalışma Sonuçları Yazar 

 Sıcaklık 

(°C) 

Süre Tür Konsant. 

(kob/ml) 

    

 

1 -20 

μg/mL 

20-37 30 dk 

1 saat 

2 saat 

3 saat 

12 saat 

Saccharomyces cerevisiae  

 

109 

 

 

%48-53 

 

 

HPLC 

S.cerevisiae  

suşlarının, önemli 

miktarlarda kanserojen 

aflatoksin B1 

‘i bağlamıştır. 

Shetty ve 

arkadaşları 

(2007)  

(69) 

 

 

5,10,50 

mg/mL 
 

 

  

 

37 

0 saat 

4 saat 

24 saat 

48 saat 

72 saat 

L. acidophilus 

L. casei Shirota 

L. gasseri 

L. rhamnosus 

L. rhamnosus 

 

 

1010 

 

 

 

%55-67 

%33-58 

%48-68 

%75-82 

%75-82 

 

 

HPLC 

Isıl işleme tabi tutulan 

bakteriler AFB 1'i canlı 

bakterilerle aynı şekilde 

uzaklaştırma yeteneğine 

sahiptir. 

El-Nezami 

ve ark. 

(1998) 

(70)  

 

 

 

50 ppm 

100 ppm 

 

 

 

37 

 

 

 

48 saat 

 

 

 

Enterococcus faecium 

MF4 

 

 

 

108 

 

 

 

%36-42 

%27-38 

 

 

 

HPLC 

Enterococcus faecium 

suşları ile 

gerçekleştirilen ilk 

AFB1 bağlama 

çalışmasıdır ve AFB1'i 

in vitro ortamda 

uzaklaştırma 

kapasitesine sahiptir. 

Fernandez 

Juri ve 

ark. 

(2015) 

(71) 

Tablo 2.5. (Devamı)  Probiyotik mikroorganizmalar ve prebiyotiklerin AFB1’e bağlanması ile ilgili yapılan bazı çalışmalar. 
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2.7.3. Aflatoksin Biyoerişebiliriliğinde in vitro Sindirim Modelleri  

İnsan sağlığı risk değerlendirmesi, gıdanın yutulması, endüstriyel veya 

çevresel kontaminasyonun neden olduğu veya üretim süreçlerinin bir sonucu olarak 

ortaya çıkan birçok kirletici maddeye maruz kalmanın ana yolu olarak kabul edilir. 

Tüketilen kirletici maddenin toplam miktarı her zaman vücut tarafından biyolojik 

olarak erişilebilen miktarı yansıtmaz. Kirleticinin yalnızca belirli bir miktarı biyolojik 

olarak kullanılabilir olacaktır. Biyoyararlılık, gıdada sindirilen kirletici maddenin 

sistematik dolaşıma ulaşan oranını tanımlamak için kullanılan bir terimdir (72). 

Dolayısıyla A gıda matrisinde bir kirletici maddenin alınması toksisiteye yol 

açabilirken, B gıda matrisinde aynı miktarda kirletici maddenin alınması toksik etkiler 

yaratmayabilir. Bu nedenle, matrisin bir kirletici maddenin oral biyoyararlanımı 

üzerindeki etkisine ilişkin daha doğru bir sağlık riski değerlendirmesi gerekmektedir. 

Bir bileşiğin oral biyoyararlanımı üç sürecin sonucu olarak görülebilir: 

1. Bileşiğin matriksinden gastrointestinal sistemdeki sindirim suyuna salınması 

(biyoerişilebilirlik) 

2. Bağırsak epiteli boyunca portal damara taşınma (bağırsak taşıma) 

3. Bileşiğin karaciğerde ve bağırsakta bozulması (metabolizma) 

Sindirilen üründen gastrointestinal kanalda kirletici maddenin salınması, 

kirletici maddenin vücutta alımı ve biyoyararlılığı için bir ön koşuldur. Daha sonra, 

kirletici maddenin oral biyoyararlanımı, kirletici maddenin bağırsak epiteli boyunca 

kısmi taşınması veya kirletici maddenin bozunması yoluyla daha sonra azaltılabilir. 

Bu nedenle, bir kirleticinin matrisinden biyolojik olarak erişilebilirliğinin 

belirlenmesi, kirleticinin maksimum oral biyoyararlanımının bir göstergesi olarak 

görülebilir. Belirli bir matristen bir bileşiğin biyoyararlanımının ve 

biyoerişilebilirliğinin niceliğinin belirlenmesi zordur. Bu nedenle gıda ve sağlık 

arasındaki kompleks ilişkinin aydınlatılmasında sindirilebilirlik ve biyoaktivite 

çalışmaları popüler bir konu haline gelmiştir. Son on yılda, toprak ve gıdalardan elde 

edilen bileşiklerin insan ağız yoluyla biyoyararlanımını incelemek için in vitro 

metodolojilerin kullanımına artan bir ilgi vardır (73-75). 
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İn vitro sindirim modellerinin çoğu, gastrointestinal kanaldan geçiş sırasında 

bileşiklerin matrislerinden biyolojik olarak erişilebilirliğinin araştırılmasını sağlamak 

amacıyla ağız, mide ve ince bağırsaktaki sindirim süreçlerini basitleştirilmiş bir 

şekilde simüle eder. Gastrointestinal sistem simülasyonunu gerçekleştiren in vitro 

modeller, genellikle statik ve dinamik olarak iki ana kategoriye ayrılmaktadır. Statik 

modellerde, sindirim sistemi üzerindeki etkileri gözlemlenmek üzere gıda sabit bir 

konumda bulunur ve sindirim süreci boyunca gastrointestinal sistemdeki zamana bağlı 

değişkenler olan pH seviyeleri, enzim konsantrasyonları, akış hızları ve örnek hacmi 

gibi faktörler dikkate alınmaz. Dinamik modeller ise biyokimyasal, fiziksel ve 

mekanik işlemleri aynı anda ve zamana bağlı olarak ele almaktadır (76).  

İn vitro sindirim prosedürü, in vitro sindirim modelleriyle insanlarda 

gastrointestinal sistemdeki sindirim süreci, fizyolojik temelli koşullar, yani sindirim 

sıvılarının kimyasal bileşimi, pH ve her bir gastrointestinal faz için besinin kalış 

süreleri dikkate alınarak basitleştirilmiş bir şekilde simüle edilir. Oomen ve ark. 

(77) tarafından tanıtılan modelde, ağız, mide ve ince bağırsaktaki sindirim süreçlerini 

simüle eden üç aşamalı bir prosedürü tanımlamaktadır.   

Simüle sindirim yöntemleri tipik olarak oral, mide ve ince bağırsak aşamalarını 

ve bazen de kalın bağırsak fermantasyonunu içerir. Kolon fazı, sindirim sisteminin son 

bölümü olan kolonun in vitro sindirim deneylerinde simüle edilen kısmıdır. Kolon fazı, 

sindirim işleminin son aşamasını taklit etmek için kullanılır ve genellikle mikrobiyal 

sindirimin gerçekleştiği yerdir. Bu aşamada, sindirim karışımı kolonda gerçekleşen 

doğal mikrobiyal aktiviteyi simüle etmek için uygun bir ortamda (genellikle 37°C ve 

belirli bir pH değeri) inkübe edilir. Bu inkübasyon süresi boyunca, sindirim 

karışımındaki mikroorganizmaların aktivitesi ve mikrobiyal enzimlerin sindirim 

sürecindeki rolü taklit edilir (78). İn vitro sindirim modeli kullanılarak AFB1 

biyoerişilebilirliği ile ilgili yapılan çalışma özetleri Tablo 2.6’da ayrıntılı olarak 

gösterilmiştir. 
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Başlangıç 

AFB1 

konsan- 

trasyonu 

Mikroorganizma AFB1 

biyoerişilebilirliği 

azalma oranı 

(%) 

Analiz 

Yöntemi 

Çalışma Sonuçları Yazar 

 Tür    Konsant.                                              

(kob/ml)                             

 

    

5,0 -10,0 

μg/L 

Lactobacillus 

plantarum 

108 

(+%0,0- %0,75 

inülin, 

oligofruktoz, β-

glukan ve 

polidekstroz) 

 

 

%51,1 

 

 

UHPLC 

Biyoerişilebilirlikteki en büyük 

azalma 10,0 μg/L AFB1 

konsantrasyonuna sahip inülin 

veya oligofruktoz ve L. 

plantarum eklenen grupta 

bulunmuştur. 

RuteAlexand

ra Machado 

VASCONCE

LOS ve 

ark.(2020) 

(67) 

0,5 μg/mL L. acidophilus NCC 12 

L. acidophilus NCC 68 

L. casei Shirota 

B. bifidum Bb13 

B. bifidum NCC 381 

B. species 420 

 

 

 

108 

 

 

 

%37 

 

 

HPLC 

L. acidophilus NCC 12 ve L. 

casei Shirota'nın eklenmesi, 

AFB1 biyoerişilebilirliğinde en 

yüksek azalmayla sonuçlandı. 

Veriler probiyotiklerin 

biyoerişilebilirlik üzerinde etkili 

olduğunu göstermektedir. 

Kabak ve ark. 

(2009) 

(79) 

0,1-100 

μg/L 

L. rhamnosus  

L. ruminis  

L. johnsonii 

L. casei 

L. plantarum 

L. bulgaricus 

Bifidobacterium breve 

B. bifidum 

B. adolesalis 

 

105 

 

%76,38 ila %98,34 

LC-MS/MS 
 

 

AFB1 biyoerişilebilirliği 

probiyotik suşların kullanımı ile 

önemli ölçüde azalmıştır. 

Azalma düzeyi seçilen 

probiyotik suşun türüne bağlı 

bulunmuştur. 

Saladino ve 

ark. (2018) 

(80) 

Tablo 2.6. İn vitro sindirim modeli kullanılarak AFB1 biyoerişilebilirliği ile ilgili yapılan çalışma özetleri. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu çalışma Şubat-Nisan 2023 tarihleri arasında Hacettepe Üniversitesi Sağlık 

Bilimleri Fakültesi Beslenme ve Diyetetik Bölümü Araştırma Laboratuvarı’nda 

gerçekleştirilmiştir. 

3.1. Gereç 

Çalışma kapsamında bağlanma yetenekleri araştırılan probiyotik bakteri 

Leuconostoc lactis suşları Hacettepe Üniversitesi Mikrobiyoloji Bölümünden temin 

edilmiştir. 

AFB1 standardı (Triology’s ISO/IEC) Sincer firmasından 25 μg/ml olarak satın 

alınmıştır.  

Badem sütü örnekleri için çiğ badem ve yulaf kepeği yerel bir hipermarketten 

satın alınmıştır.  

3.2. Yöntem 

3.2.1. Badem Sütü Örneklerinin Hazırlanması 

Piyasada satılan yerel bir firmanın çalışma ile aynı yıl üretilmiş çiğ bademleri 

badem sütü eldesinde kullanılmıştır. Badem sütü örneklerinin hazırlanması aşağıdaki 

adımlar izlenerek gerçekleştirilmiştir (81).  

• Bir su bardağı çiğ badem 1 su bardağı suda 12 saat bekletildi.  

• On iki saat sonunda bademin suyu süzüldü ve 750 ml su ile blender yardımı ile 

parçalama işlemi yapıldı.  

• Whatman 1 filtre kağıdı ile süzme işlemi ardından badem sütü elde edildi.  

• Elde edilen badem sütü 80-85oC’de 15 dakika pastörize edildi (82).  

3.2.2. Bakteri Ekiminin Yapılması  

Çalışma kapsamında kullanılan ve bağlanma yeteneği araştırılan probiyotik 

bakteri Leuconostoc lactis’tir. Probiyotik bakteri için MRS (de Man, 

RogosaandSharpe) agar kullanılarak ekim yapılmıştır (83). Çalışma gruplarına 
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eklenecek bakteri miktarı McFairland densidometresi ile 108 kob/ml olacak şekilde 

ayarlanmıştır. Probiyotik bakterilerin yoğunluğunu 108 kob/ml olarak ayarlanması için 

Fosfat Tamponlu Tuz (PBS)  kullanılmıştır (84). Bakteri ekimine ait besiyeri Şekil 

3.1’de gösterilmiştir. 

 

Şekil 3.1. Bakteri ekimine ait besiyeri. 

3.2.3. Çalışma Örneklerinin Hazırlanması 

Örnekler AFB1 stok solüsyonundan seyreltme yapılarak 50 ng/mL AFB1 ile 

kontamine edilmiştir. Kontaminasyon öncesinde elde edilen badem sütünün AFB1 

içeriği analiz edilmiştir. Badem sütü kontaminasyon öncesi AFB1 analizi 

kromatogramı Şekil 3.2’de verilmiştir.  

 

Şekil 3. 2. Badem sütü kontaminasyon öncesi AFB1 analizi kromatogramı. 
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Probiyotik bakterilerden Leuconostoc lactis örneklere 108 kob/ml olacak 

şekilde eklenmiştir.  Kullanılan bakteri konsantrasyonu probiyotik besinde bulunması 

gereken minimum probiyotik konsantrasyonu olan 106 kob/ml ile sindirim ve 

depolamanın canlılık üzerindeki etkileri göz önüne alındığında, probiyotiklerin 

başarılı bir aktivite gösterebilmesi için gerekli konsantrasyonu olan 108-109 kob/ml 

önerileri dikkate alınarak belirlenmiştir (84). 

Yulaf kepeği yerel bir firmadan temin edilmiştir ve örneklere %4 oranında 

eklenmiştir. Kullanılan yulaf kepeği oranı duyusal özellik ve probiyotik suş ile sinerjik 

etki gösterebilme yeteneği dikkate alınarak belirlenmiştir (47). Subjektif 

değerlendirme (tat, koku, görüntü) sırasında %2, %4, %6 oranlarında yulaf kepeği 

eklenen badem sütleri Şekil 3.3’te verilmiştir. 

 

Şekil 3. 3. (A) %2,  (B) %4, (C) %6 oranında yulaf kepeği eklenen badem sütleri. 

Çalışma grupları ve içerikleri Tablo 3.1’de detaylı olarak gösterilmiştir. 

Kontrol gruplarında pozitif ve negatif kontrol olmak üzere iki grup bulunmaktadır. 

Pozitif kontrol grubunda sadece AFB1 kontamine badem sütü, negatif kontrol 

grubunda ise AFB1 olmayan, ancak kullanılan mikroorganizmanın bulunduğu badem 

sütü yer almaktadır. Diğer çalışma gruplarında probiyotik bakteri ve yulaf kepeği 

eklenmiştir. Her bir çalışma grubu dublike olarak oluşturulmuştur.  Hazırlanan 

örnekler 37 °C'de 4 saat inkübe edilmiştir.  

 

 

 

A B C 

%4

 

%6 %2 
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Tablo 3.1. Çalışma grupları ve içerikleri. 

Çalışma grupları Çalışma grubu içeriği 

Pozitif kontrol Sadece AFB1 kontamine badem sütü 

Negatif kontrol AFB1 olmayan, mikroorganizma içeren badem sütü 

Test grubu 1 AFB1 kontamine badem sütü + 108kob/ml bakteri 

Test grubu 2 AFB1 kontamine badem sütü + yulaf kepeği (%4) 

Test grubu 3 AFB1 kontamine badem sütü+ 108kob/ml bakteri + yulaf 

kepeği (%4) 

3.2.4. AFB1 Analizi  

Çalışma örneklerinde inkübasyon sonrası ve in vitro sindirim sonrası serbest 

AFB1 analizi Yüksek Performanslı Sıvı Kromatografisi  (HPLC) yöntemi ile 

yapılmıştır.  

Test parametrelerinde serbest AFB1 bağlanma yüzdeleri aşağıda verilen 

formülasyon ile hesaplanmıştır (85). 

 Bağlanma yüzdesi = 100 ∗ (1- 
Örnekteki AFB1 pikinin alanı

AFB1 kontrol pikinin alanı
)  

İn vitro sindirim modeli, AFB1 kontamine örneklerden AFB1’in 

biyoerişilebilirliğini azaltmada prebiyotik ve probiyotiklerin etkinliğini belirlemek 

için kullanılmıştır. Hollanda Ulusal Halk Sağlığı ve Çevre Enstitüsü tarafından 

geliştirilen ağız, mide ve ince bağırsak bölümlerini içeren bir in vitro sindirim modeli 

kullanılmıştır. Bu model, ağız, mide ve ince bağırsaktaki sindirim süreçlerini simüle 

eden üç aşamalı bir prosedürü tanımlamaktadır. Uygulanan in vitro sindirim modeli 

37oC’de ağızdaki sindirimin taklidi ile 5 dakika başlayıp midede 2 saat devam ettikten 

sonra ince bağırsakta da 2 saat uygulanmaktadır (77, 85).  Bu çalışmada ayrıca kolon 

simülasyonu da uygulanmıştır. Kolon fazında florada bulunan bakteriyel enzimler 

(Proteaz ve Viscozyme L) kullanılarak kolon simülasyonu gerçekleştirilmiştir. Proteaz 

enzim solüsyonu eklendikten sonra 1 saat inkübe edilip sonrasında mikrobiyal enzimin 

bir simülasyonu olan Viscozyme L enzim solüsyonu eklenip 16 saat inkübe edilerek 
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in vitro sindirim tamamlanmıştır (86). Uygulanan in vitro sindirim modeli bileşenleri 

Tablo 3.2’de ayrıtılı olarak gösterilmiştir. 
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Tablo 3.2. Uygulanan in vitro sindirim modeli bileşenleri. 
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İn vitro sindirim modelinin uygulama aşamaları detaylı olarak Tablo 3.3’te ve 

Şekil 3.4’te verilmiştir. 

Tablo 3.3. İn vitro sindirim modelinin uygulama aşamaları. 

ÖRNEK 4,5 mL 

AĞIZ 6 mL tükürük 

pH 6,5 ± 0,5  

37⁰C’de 5 dakika 

MİDE 12 mL mide suyu 

pH 2,5 ± 0,5  

37⁰C’de 2 saat 

İNCE BAĞIRSAK 12 mL duedonal sıvı+ 6 mL safra+2 mL 

NaHCO3 

pH 6,5 ± 0,5  

37⁰C’de 2 saat 

KOLON 5 mL Proteaz 

pH 8,0 

37⁰C’de 1 saat 

150 μL Viscozyme L  

37⁰C’de 16 saat 

ELDE EDİLEN KARIŞIM 3000 xg 15 dakika santrifüj  
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Pozitif ve negatif kontrol ile birlikte toplam 5 farklı çalışma grubu 

bulunmaktadır. Tüm örnekler dublike olarak çalışılmıştır. İnkübasyon sonrası, ince 

bağırsak in vitro sindirim sonrası ve kolonda sindirim sonrası AFB1 analizi yapılan 

toplam 30 örnek bulunmaktadır. Çalışmada kullanılan bademlerde örnekler 

hazırlanmadan önce AFB1 analizi yapılmıştır. İnkübasyon ve in vitro sindirim sonrası 

örnekler içerisindeki AFB1, AFB1’e özgü immünoaffinite kolonu ile ekstraksiyonu 

yapılmış ve toplanan elüat AFB1, HPLC cihazı ile analizi yapılana kadar -20 °C'de 

saklanmıştır. HPLC analizi sırasında C18 (250x4.6 mm, 5 µm) kolon ve ultra saf su+ 

asetonitril+ metanol (6:2:3)’den oluşan mobil faz kullanılmıştır (87). Kolon sıcaklığı 

25oC’de, pompa akış hızı 1 mL/dakika, eksitasyon dalga boyu 360 nm, emisyon dalga 

boyu 440 nm, basınç <200 bar olarak ayarlanmıştır. Ayarlamalardan sonra her bir 

örnekten bir defa olmak üzere HPLC cihazına 100 μL enjeksiyon yapılarak sonuçlar 

elde edilmiştir. 

Elde edilen verilen neticesinde AFB1 biyoerişebilirliği aşağıda verilen 

formülasyon ile hsaplanmıştır. 

Biyoerişilebilirlik = 100 ∗ (
𝑖𝑛 𝑣𝑖𝑡𝑟𝑜 sindirilmiş örnekteki miktar 

sindirim öncesi miktar
) 

3.2.5. Verilerin Değerlendirilmesi 

İstatistiksel analizler için SPSS 23.0 paket programı kullanılmıştır. AFB1 

bağlanma düzeyleri, ince bağırsak ve kolon biyoerişilebilirlik düzeyleri arasındaki 

farklılık tek yönlü varyans analizi (ANOVA) ile belirlenmiştir. Gruplar arasındaki 

farkın önemi ise Post-Hoc Tukey testi ile analiz edilmiştir. Sonuçlar %95 güven 

aralığında, anlamlılık p<0,05 düzeyinde değerlendirilmiştir. 
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4. BULGULAR 

4.1. AFB1 Analizi LOD, LOQ ve Geri Kazanım Değerleri  

AFB1 geri kazanım miktarını belirlemek için standart ilave metodu 

kullanılmıştır. Bunun için ekstraksiyon öncesi örneğe 25, 50, 100 ng /mL AFB1 stok 

solüsyon eklenmiştir. AFB1 25 ve 50 ng/mL konsantrasyonlarda geri kazanım oranı 

ortalama %104 bulunmuştur. 100 ng/ml konsantrasyonlarda geri kazanım oranı 

ortalama %98 bulunmuştur. Çalışmada analiz edilen hesaplanan saptama sınırı (Limit 

of detection, LOD) ve ölçüm limiti (Limit of quantification, LOQ)  değerleri Tablo 

4.1’de verilmiştir. 

Tablo 4. 1. AFB1’in geri kazanımı, LOD ve LOQ değerleri. 

 Kons. 

(ng/ml) 

Geri Kazanım 

(%) 

LOD 

(ng/ml) 

LOQ 

(ng/ml) 

R2 

AFB1 25 

50 

100 

104,60±0.62 

104,07±4.25 

98,28±1.84 

0,1 0,3 0,9972 

Kons.: Konsantrasyon; LOD: Saptama Sınırı (Limit of Detection); LOQ: Ölçüm Limiti (Limit of 

Quantification). 

Badem sütünde AFB1 kontaminasyonu sonrası tespit edilen AFB1 düzeyine 

ait HPLC kromatogramı Şekil 4.1’de gösterilmiştir.  

 

Şekil 4. 1. Badem sütünde AFB1 kontaminasyonu sonrası tespit edilen AFB1 düzeyine 

ait HPLC kromatogramı. 
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4.2. Probiyotik Bakteri ve Yulaf Kepeğinin İnkübasyon Sonrası Badem 

Sütünde AFB1’e Bağlanma Düzeyleri 

4 saat inkübasyon sonrası Leuconostoc lactis bağlanma yüzdesi ortalama 

19,20±2,79 bulunmuştur. Çalışma grupları arasında en yüksek AFB1’e bağlanma 

yüzdesi 21,14±2,35 oranı ile Leuconostoc lactis + yulaf kepeği test parametresine 

sahip Test 3 grubudur. Yulaf kepeği test parametresine sahip Test 2 grubunun ise 

AFB1’e bağlanma yüzdesi 20,25±1,51oranında bulunmuştur. Bu test gruplarında 

tespit edilen AFB1 bağlanma düzeyleri pozitif kontrol grubuna göre yüksek olmak 

birlikte bağlanma yüzdeleri arasında istatiksel olarak anlamlı bir sonuç bulunmamıştır 

(p>0,05). Probiyotik bakteri ve yulaf kepeğinin inkübasyon sonrası badem sütünde 

AFB1’e bağlanma düzeyleri ayrıntılı olarak Tablo 4.2’de ve Şekil 4.2’de verilmiştir. 

Tablo 4.2. Probiyotik bakteri ve yulaf kepeğinin inkübasyon sonrası badem sütünde 

AFB1’e bağlanma düzeyleri. 

Çalışma grupları Test parametresi Bağlanma Yüzdesi 

Test grubu 1 Leuconostoc lactis 19,20±2,79 

Test grubu 2 Yulaf kepeği 20,25±1,51 

Test grubu 3 Leuconostoc lactis + Yulaf kepeği 21,14±2,35 

p  0,609 

Veriler ortalama±standart sapma olarak verilmiştir. 

p, AFB1 bağlanma düzeyleri tek yönlü ANOVA ile analiz edilmiştir. 

 

Şekil 4.2. Probiyotik bakteri ve yulaf kepeğinin inkübasyon sonrası badem sütünde  

AFB1’e bağlanma düzeyleri. 
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4.3. İn Vitro Sindirim Modeli Uygulamasında İnce Bağırsak Sonrası Tespit 

Edilen AFB1 Biyoerişilebilirlik Düzeyleri 

Probiyotik bakteri ve yulaf kepeğinin in vitro sindirim sonrası badem sütünde 

tespit edilen AFB1 biyoerişilebilirlik düzeylerine bakıldığında en düşük oran 

39,71±5,12 oranındaki Leuconostoc lactis + yulaf kepeği içeriğine sahip test 3 

grubudur. Yulaf kepeği içeriğine sahip test 2 grubunda bu oran 43,53±1,67 olarak 

bulunmuştur. Test 2 ve test 3 grupları arasındaki oranlar istatiksel olarak anlamlı 

bulunmamıştır (p>0.05). 

Test parametresi içermeyen pozitif kontrol grubunun AFB1 biyoerişilebilirlik 

düzeyi 86,26±1,47 oranında bulunmuştur. Leuconostoc lactis probiyotik bakterisi 

içeren Test 1 grubunda biyoerişilebilirlik düzeyi 74,12±3,89 oranında olup pozitif 

kontrol grubu ile istatiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p<0,05). 

Sadece yulaf kepeği kullanılan test 2 grubunun in vitro sindirim sonrası 

biyoerişilebilirlik düzeyi 43,53±1,67 oranında bulunurken test grupları arasında en 

düşük biyoerişilebilirlik düzeyi 39,71±5,12 oranı ile Leuconostoc lactis + yulaf kepeği 

içeren test 3 grubu olmuştur. Test 2 ve test 3 grupları, test grubu içermeyen pozitif 

kontrol grubu ile istatiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p<0,05). İn vitro sindirim 

modeli uygulamasında ince bağırsak sonrası tespit edilen AFB1 biyoerişilebilirlik 

düzeyleri ayrıntılı olarak Tablo 4.3’te ve Şekil 4.3’te gösterilmiştir. 

Tablo 4.3. İn vitro sindirim modeli uygulamasında ince bağırsak sonrası tespit edilen 

AFB1 biyoerişilebilirlik düzeyleri. 

Çalışma grupları     İB Sonrası 

Pozitif kontrol Test parametresi içermeyen kontrol grubu     86,26±1,47a 

Test grubu 1 Leuconostoc lactis     74,12±3,89b 

Test grubu 2 Yulaf kepeği     43,53±1,67c 

Test grubu 3 Leuconostoc lactis + Yulaf kepeği   39,71±5,12c 

p  <0,001 

Veriler ortalama±standart sapma olarak verilmiştir. 

p, AFB1 biyoerişilebilirlik düzeyleri tek yönlü ANOVA ile analiz edilmiştir. 

Aynı sütun içinde farklı harfler Post-Hoc Tukey testine göre istatistiksel olarak birbirinden farklıdır 

(p<0,05), aynı harfler istatistiksel olarak birbirinden farklı değildir (p>0,05). 
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Şekil 4.3. İn vitro sindirim modeli uygulamasında ince bağırsak sonrası tespit edilen  

AFB1 biyoerişilebilirlik düzeyleri. 

Yulaf kepeği bulunan örneklerde in vitro sindirim modeli uygulamasında ince 

bağırsak sonrası tespit edilen AFB1 düzeyine ait HPLC kromatogramı Şekil 4.4’te 

gösterilmiştir. 

 

Şekil 4.4. Yulaf kepeği bulunan örneklerde in vitro sindirim modeli uygulamasında                                  

ince bağırsak sonrası tespit edilen AFB1 düzeyine ait HPLC kromatogramı. 

4.4. İn Vitro Sindirim Modeli Uygulamasında Kolon Sonrası Tespit Edilen 

AFB1 Biyoerişilebilirlik Düzeyleri 

Çalışma grupları arasında in vitro sindirim modeli uygulamasında kolon 

sonrası tespit edilen AFB1 biyoerişilebilirlik düzeylerine bakıldığında en düşük oran 

48,11±7,11 oranı ile Leuconostoc lactis + yulaf kepeği test parametresine sahip test 3 

grubudur. Test parametresi içermeyen pozitif kontrol grubunda tespit edilen AFB1 

biyoerişilebilirlik düzeyi 72,01±4,42 oranında bulunmuştur. Badem sütünde in vitro 
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sindirim modeli kullanılarak kolon sonrası AFB1 biyoerişilebilirlik düzeyi ilk kez 

araştırılmıştır. 

Leuconostoc lactis test parametresi olan test 1 grubunun ise kolon sonrası tespit 

edilen AFB1 biyoerişilebilirlik düzeyi 60,40±6,49 oranındadır. Yulaf kepeği test 

parametresi olan test 2 grubu ise 59,60±2,76 oranındadır. Test 1 ve test 2 grupları 

arasında istatiksel olarak anlamlı bir sonuç bulunmamıştır (p>0,05). 

Pozitif kontrol grubu ile L. lactis+ yulaf kepeği içeren test 3 grubu arasında 

kolon sonrası tespit edilen AFB1 biyoerişilebilirlik düzeyleri istatiksel olarak anlamlı 

bulunmuştur (p<0,05).  İn vitro sindirim modeli uygulamasında kolon sonrası tespit 

edilen AFB1 biyoerişilebilirlik düzeyleri ayrıntılı olarak Tablo 4.4’te ve Şekil 4.5’te 

verilmiştir. 

Tablo 4.4. İn vitro sindirim modeli uygulamasında kolon sonrası tespit edilen AFB1  

biyoerişilebilirlik düzeyleri. 

Çalışma grupları     Kolon Sonrası 

Pozitif kontrol Test parametresi içermeyen kontrol grubu     72,01±4,42a 

Test grubu 1 Leuconostoc lactis     60,40±6,49ab 

Test grubu 2 Yulaf kepeği     59,60±2,76ab 

Test grubu 3 Leuconostoc lactis + Yulaf kepeği     48,11±7,11b 

p  0,005 

Veriler ortalama±standart sapma olarak verilmiştir. 

p, AFM1 biyoerişilebilirlik düzeyleri tek yönlü ANOVA ile analiz edilmiştir. 

Aynı sütun içinde farklı harfler Post-Hoc Tukey testine göre istatistiksel olarak birbirinden farklıdır 

(p<0,05), aynı harfler istatistiksel olarak birbirinden farklı değildir (p>0,05). 
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Şekil 4.5. İn vitro sindirim modeli uygulamasında kolon sonrası tespit edilen AFB1 

biyoerişilebilirlik düzeyleri. 

Leuconostoc lactis ve yulaf kepeği bulunan örneklerde in vitro sindirim modeli 

uygulamasında kolonda sindirim sonrası tespit edilen AFB1 düzeyine ait HPLC 

kromatogramı Şekil 4.6’da gösterilmiştir. 

 

Şekil 4.6. Leuconostoc lactis ve yulaf kepeği bulunan örneklerde in vitro sindirim  

modeli uygulamasında kolonda sindirim sonrası tespit edilen AFB1 

düzeyine ait HPLC kromatogramı. 

4.5. İn Vitro Sindirim Modeli Uygulamasında İnce Bağırsak ve Kolon 

Sonrası AFB1 Biyoerişilebilirlik Azalma Yüzdeleri 

İn vitro sindirim modeli uygulamasında ince bağırsak ve kolon sonrası AFB1 

biyoerişilebilirlik azalma yüzdelerine bakıldığında en düşük yüzde L. lactis probiyotik 

bakterisi içeren test 1 grubunda, ince bağırsak sonrası %14,07±4,51 oranında 

bulunurken kolon sonrası %16,12±9,01 oranında bulunmuştur. AFB1 

biyoerişilebilirlik azalma yüzdeleri en yüksek ise Leuconostoc lactis + Yulaf kepeği 
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içeriğine sahip test 3 grubunda, ince bağırsak sonrası 53,96±5,94 oranında bulunurken 

kolon sonrası 33,19±9,87 oranında bulunmuştur. Sadece yulaf kepeği içeren test 2 

grubunda ince bağırsak sonrası AFB1 biyoerişilebilirlik yüzdesi 49,53±1,94 oranında 

bulunurken kolon sonrası 17,24±3,83 oranında bulunmuştur. 

İnce bağırsakta in vitro sindirim sonrasında AFB1 biyoerişilebilirlik azalma 

yüzdeleri yulaf kepeği içeren test 2 ve Leuconostoc lactis + yulaf kepeği içeren test 3 

gruplarında istatiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (p>0,05). Ancak test grubu 1 ve 

test 2 ile 3 grupları arasında istatiksel olarak sonuçlar anlamlı bulunmuştur (p<0,05). 

İn vitro sindirim sonrasında AFB1 biyoerişilebilirlik azalma yüzdeleri Tablo 4.5’te 

gösterilmiştir. 

Tablo 4.5. İn vitro sindirim modeli uygulamasında ince bağırsak ve kolon sonrasında 

AFB1 biyoerişilebilirlik azalma yüzdeleri.  

Çalışma grupları İB sonrası 
Kolon 

Sonrası 

Test grubu 1 Leuconostoc lactis 14,07±4,51a 16,12±9,01 

Test grubu 2 Yulaf kepeği 49,53±1,94b 17,24±3,83 

Test grubu 3 Leuconostoc lactis + Yulaf kepeği 53,96±5,94b 33,19±9,87 

p  <0,001 0,071 

4.6. İn Vitro Sindirim Modeli Uygulamasında İnce Bağırsak ve Kolon 

Sonrası AFB1 Biyoerişilebilirlik Düzeylerinin Karşılaştırılması 

İn vitro sindirim sonrası AFB1 biyoerişilebilirlik düzeyleri pozitif kontrol 

grubunda bakıldığında ince bağırsak sonrası biyoerişilebilirlik düzeyi kolon sonrasına 

göre daha yüksek bulunmuştur ancak ince bağırsak sonrası ve kolon sonrası 

biyoerişilebilirlik düzeyleri arasında istatiksel olarak anlamlı bir sonuç bulunmamıştır 

(p>0,05). Leuconostoc lactis probiyotik bakterisinin bulunduğu grupta ince bağırsak 

sonrası biyoerişilebilirlik düzeyleri kolon sonrası biyoerişilebilirlik düzeyine göre 

daha yüksektir ancak sonuçlar istatiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (p>0,05). Yulaf 

kepeği bulunan grupta kolon sonrası biyoerişilebilirlik düzeyleri ince bağırsak sonrası 

biyoerişilebilirlik düzeylerine göre daha yüksek bulunmuştur ve sonuçlar istatiksel 

olarak anlamlı bulunmuştur (p<0,05). Leuconostoc lactis ile yulaf kepeği içeren grupta 

ise ince bağırsak sonrası biyoerişilebilirlik düzeyleri kolon sonrasına göre daha düşük 
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bulunmuş ve sonuçlar istatiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p<0,05).  İn vitro sindirim 

sonrası AFB1 biyoerişilebilirlik düzeylerinin karşılaştırılması Şekil 4.7’de 

gösterilmiştir. 

 

Şekil 4.7. İn vitro sindirim modeli uygulamasında ince bağırsak ve kolon sonrası 

AFB1 biyoerişilebilirlik düzeyleri.  

Her test grubu içinde farklı harfler Post-Hoc Tukey testine göre istatistiksel olarak birbirinden farklıdır 

(p<0,05), aynı harfler istatistiksel olarak birbirinden farklı değildir (p>0,05). 
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5. TARTIŞMA 

Aflatoksinlerle kontaminasyon, tüm dünyada gıda kaynaklı hastalıkların ana 

nedenlerinden biridir. Aflatoksinler insan sağlığını kanserojen özellikleri nedeniyle 

olumsuz etkilemektedir. Son zamanlarda, aflatoksin maruziyetini önlemeye yönelik 

beslenme yaklaşımlarından biri olan alternatif önlemlere ve probiyotik gibi uygun 

maliyetli biyolojik yöntemlere olan ilgi giderek artmaktadır. Aflatoksinlerin 

kanserojenik etkilerinin azaltılması amacıyla probiyotik ve prebiyotik ajanların 

rolünün araştırıldığı birçok çalışma yapılmıştır. Probiyotik mikroorganizmaların 

aflatoksin moleküllerini fiziksel olarak bağlama yetenekleri nedeniyle yapılan 

çalışmalar ilgi çekici olmuştur. Bu amaçla çalışmamızda Leuconostoc lactis probiyotik 

bakterisi ve prebiyotik ajan olarak yulaf kepeğinin in vitro sindirim modelinde AFB1 

biyoerişilebilirliği üzerine etkisi incelenmiştir.  

Çalışmada inkübasyon süresi 4 saat ve sıcaklığı 37oC olarak sabit tutulmuştur. 

İnkübasyon sıcaklığı probiyotik bakterilerin aflatoksin detoksifikasyon yeteneğini 

etkileyebilir. El-Nezami ve ark. (88) laktik asit bakterilerinin AFB1'e bağlanması için 

en iyi sıcaklığın 37°C olduğunu öne sürmüşlerdir. Rahaie ve ark. (89) Lactobacillus'un 

aflatoksinlere yüzey bağlanma verimliliğinin ısı işlemi ile artabileceğini göstermiştir. 

Huang ve ark. (90) farklı L. plantarum suşlarının hem canlı hem de ısı ile öldürülmüş 

formunun AFB1 azaltma etkinliğine sahip olduğunu bildirmiştir.   

İnkübasyon süresinin probiyotik bakterilerin mikotoksinlere bağlanması ile 

ilgili süre henüz netlik kazanmamıştır. Ancak AFB1 bağlanmasının hızlı bir süreç 

olduğu ve inkübasyonda büyük bir kısmının farklı suşlar tarafından fiziksel bağlanma 

yaptığı çalışmalarda vurgulanmaktadır. Chlebicz ve ark. (5) Lactobacillus cinsine ait 

12 farklı bakterileri türünün AFB1 detoksifikasyonu üzerine etkisini incelemiştir ve 6 

saatlik inkübasyon sonrasında AFB1 oranında %20-65 azalma gözlemlenmiştir. 

İstatiksel olarak anlamlı bir azalma bulunmuştur. Sonraki saatlerde 

AFB1 konsantrasyonlarında daha fazla azalma görülmüştür. 24 saatlik inkübasyon 

sonrasında AFB1 konsantrasyonlarında %44-71 oranında azalma olmuştur. Kabak ve 

ark. (91) da mikotoksinlerin bağlanmasında LAB’lerinin optimum inkübasyon 

süresinin net olmadığını bildirmişlerdir ancak hızlı bağlanma sürecinin 0-4 saat 

arasında gerçekleştiğini belirtmiştir. Ancak Pizzolitto ve ark. (60) inkübasyon 
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süresinin 1 dakikadan 5 saate çıkarılması ile probiyotik bakterilerin aflatoksin bağlama 

kapasitesinde önemli bir fark elde etmemiştir. Sonuç olarak tüm bu verilerden yola 

çıkarak bu çalışmada test gruplarının aflatoksine bağlanma kapasitesini ortaya koymak 

için 4 saatlik inkübasyon süresinin yeterli olduğu düşünülmektedir. 

Probiyotik bakterinin etkisini incelediğimiz çalışma gruplarında probiyotik 

bakteri konsantrasyonu 108 kob/mL olarak ayarlanmıştır. Aflatoksin bağlanması 

mikroorganizmanın başlangıç konsantrasyonundan etkilenmektedir. Kabak ve ark.  

(79) bazı probiyotik Lactobacillus suşlarının bakteri konsantrasyonu 108  kob/mL ve 

daha yüksek olduğunda aflatoksine daha iyi bağlandığını bildirmiştir. Rezasoltani ve 

ark. (92) probiyotik bakteriler  için AFM1 bağlanmasının, 10 7 kob/mL'ye  kıyasla 

10 9 kob/mL'lik bakteri konsantrasyonunda daha yüksek olduğunu bildirmişlerdir. 

Ancak,  önerilen bu seviyeye ulaşmak için gıda ürünlerinin en az 108 –109 kob/mL 

canlı hücre içermesi gerektiği öne sürülmektedir. Bu nedenle çalışmanın sonuçları 

dikkate alındığında en az 10 8 –10 9  kob/mL canlı probiyotik mikroorganizmanın 

kullanılması sadece aflatoksin bağlanması için değil aynı zamanda fonksiyonel etkiler 

açısından da iyi bir seçim olacağı düşünülmektedir (6).  

Probiyotik bakterilerle birlikte prebiyotiklerin etkisini incelemek amacı ile 

prebiyotik olarak yulaf kepeği %4 oranında çalışma gruplarına eklenmiş ve sinbiyotik 

etkinin AFB1’in azaltılmasındaki rolü incelenmiştir. Prebiyotikler, bağırsak 

mikrobiyotasının bileşimini veya aktivitesini olumlu yönde etkileyen bileşenlerdir. 

Chaharaein ve ark. (65) tavuk sosis örneklerinde en yüksek AFB1 düşüşüne β-

glukanın sahip olduğunu göstermiştir. Ayrıca, β-glukanın AFB1'i azaltmadaki 

etkinliğinin inülinden daha yüksek olduğunu da göstermişlerdir; bu sonucu, β-

glukanın antioksidan aktivitesine ve yapısal niteliklerine atfetmişlerdir. Tüm bu veriler 

doğrultusunda çalışmamızda kullanılan yulaf kepeği oranı duyusal ve mikrobiyal 

özellikler dikkate alınarak belirlenmiştir. 

5.1. Probiyotik Bakteri ve Yulaf Kepeğinin Badem Sütünde AFB1’e  

Bağlanma Düzeyleri 

Çalışmada 50 ng/ml AFB1 ile kontamine olmuş badem sütü örneklerine 

Leuconostoc Lactis probiyotik bakterisi, yulaf kepeği ve sinbiyotik etki görmek için 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2212429224001548#bib33
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2212429224001548#bib64
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2212429224001548#bib64
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2212429224001548#bib13
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her iki ajan da eklenerek üç çalışma grubu incelenmiştir. Çalışma gruplarının 

inkübasyon sonrası AFB1’e bağlanma yüzdeleri %19,20-21,14 arasında değişmiştir. 

Probiyotik bakteri içeren çalışma grubunun bağlanma yüzdesi 19,20 oranında 

bulunurken prebiyotik olarak yulaf kepeği eklenen çalışma grubunda %20,25 oranında 

bulunmuştur. En yüksek bağlanma yüzdesi 21,14 oranı ile probiyotik bakteri ve 

prebiyotiğin beraber bulunduğu çalışma grubu olmuştur. Mosallaie  F ve ark. (58) L. 

acidophilus ve L. rhamnosus probiyotik suşlarının 20 ng/ml AFB1 ile kontamine 

yoğurtta 4 °C'de 21 günlük saklama süresi sonunda %64,56 ile %96,58 oranları 

arasında AFB1’e bağlandığını tespit etmişlerdir. Seçilen laktik asit bakterilerinin 

aflatoksin bağlama yeteneğinin hem zamana hem de bakteri türüne bağlı olduğu 

görülmüştür. Probiyotik bakterilerin AFB1’e bağlanma etkinliğinin farklı suşların 

sahip olduğu hücre duvarı yapısına, inkübasyon sıcaklığına, temas süresine, başlangıç 

mikrobiyal konsantrasyonuna, başlangıç aflatoksin konsantrasyonuna ve pH gibi 

değişkenlerden etkilenmektedir (60) bu iki çalışma arasındaki AFB1’e bağlanma 

oranındaki farklılığı açıklamaktadır. 

Byakika ve ark. (2019) fermente sorgum unu, darı unu ve obusheradaki 

aflatoksin kontaminasyonunun azaltılmasında laktik asit bakterilerinin rolünü 

araştırmış, L. rhamnosus, L. plantarum, Lactococcus lactis ve Weisella probiyotik 

bakterilerinin 1,0 μg/mL AFB1 ile kontamine olan örneklerde AFB1 bağlanma oranını 

%19,3-69,4 arasında bulmuşlardır (62). Chaharaein ve ark. (2021) tavuk sosislerinde 

aflatoksin B1 düzeyinin azaltılmasına β-glukan ve inülinin etkisini incelemiş, çalışma 

sonucunda tüm gruplarda AFB1 seviyelerinde azalma görülmüştür. En yüksek azalma 

%73,7 oranı ile β-glukan içeren örneklerde gözlenmiştir. Çalışma sonucuna göre β-

glukan ve inülinin AFB1'in azaltılmasında etkili olabileceği bulunmuştur (68).  

Aflatoksinin probiyotiklerle etkileşimi için önerilen birincil mekanizma, metabolik 

bozunmadan ziyade genellikle bağlanma olarak bilinen fiziksel adsorpsiyonu içerir. 

Aflatoksin bağlama kapasitesindeki değişiklik, probiyotik türlerinin hücre duvarı 

yapılarındaki değişikliklere bağlanmaktadır (64). Haskard ve ark. (93) aflatoksinlerin 

LAB hücre yüzeyine hidrofobik etkileşimler aracılığıyla bağlanabileceğini öne 

sürmüştür. Lee ve ark. (94) ise ısıl işlemin hidrofobik özellikte bir azalmaya neden 

olduğunu, ancak adsorpsiyon afinitesinde bir artışa yol açtığını bildirmişlerdir. 
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Dolayısıyla, AFB1'in adsorpsiyonunda hidrofobik etkileşimlerin rolünün zayıfladığını 

ortaya koymuşlardır. 

Sonuç olarak LAB, aflatoksinlere esas olarak geri dönüşümlü, kovalent 

olmayan zayıf bir etkileşim yoluyla bağlanır ve bağlanma, hücre duvarı aracılı olup 

hücre aktivitesinden bağımsızdır. LAB-aflatoksin kompleksinin stabilitesinin 

uygulama sırasında dikkate alınması gerekir. Her ne kadar LAB suşlarının bazıları 

yeterli dekontaminasyon etkinliği gösterse de, bağlanma kapasitesi suşun cinsi, pH 

değeri, sıcaklık, suşların konsantrasyonu gibi çeşitli faktörlerden etkilenebilmektedir 

(95). 

5.2. Probiyotik Bakteri ve Yulaf Kepeğinin Badem Sütünde İn Vitro 

Sindirim Sonrası AFB1 Biyoerişilebilirlik Düzeyleri 

İn vitro sindirim modelleri, simüle edilmiş gastrointestinal koşullar altında gıda 

bileşenlerinin yapısal değişikliklerini ve sindirilebilirliğini incelemek için yaygın 

olarak kullanılmaktadır (96). İn vitro sindirim modellerinin çoğu, gastrointestinal 

kanaldan geçiş sırasında bileşiklerin matrislerinden biyolojik olarak erişilebilirliğinin 

araştırılmasını sağlamak amacıyla ağız, mide ve ince bağırsaktaki sindirim süreçlerini 

basitleştirilmiş bir şekilde simüle eder (77). İdeal sindirim modeli, insan 

gastrointestinal kanalında meydana gelen mekanik, kimyasal ve enzimatik süreçleri 

doğru bir şekilde simüle edebilmeli, aynı zamanda gerçekleştirilmesi nispeten basit, 

hızlı ve ucuz olmalıdır (42). 

Bir bileşiğin biyoyararlanımının ve biyoerişilebilirliğinin niceliğinin 

belirlenmesi zordur ve sıklıkla sindirimi içeren karmaşık işlemler tarafından 

engellenir. Son yıllarda, gıdalardan elde edilen bileşiklerin insan ağız yoluyla 

biyoyararlanımını incelemek için in vitro metodolojilerin kullanımına artan bir ilgi 

vardır (73, 74, 97) Biyoerişilebilirlik, bir maddenin gastrointestinal ortamda 

çözünebilen ve emilmeye hazır olan kısmıdır (74). 

Sonuç olarak, sindirim enzimlerinin oluşumu ve konsantrasyonu, pH değerleri 

gibi çeşitli faktörler dikkate alınarak, insan sindirimi sırasında meydana gelen 
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fizyolojik süreçleri yakından taklit eden in vitro modellerin kullanılmasına ihtiyaç 

vardır (96). 

Çalışmamızda in vitro sindirim modeli uygulamasında ince bağırsak sonrası 

tespit edilen AFB1 biyoerişilebilirlik düzeylerine baktığımızda pozitif grubun oranı 

86,26±1,47 bulunmuştur. Test gruplarına bakıldığında en yüksek biyoerişilebilirlik 

düzeyi 74,12±3,89 oranı ile sadece Leuconostoc lactis probiyotik bakterisi içeren test 

1 grubudur. Test grupları arasında en düşük biyoerişilebilirlik düzeyi 39,71±5,12 oranı 

ile Leuconostoc lactis probiyotik bakterisi ile yulaf kepeğinin beraber bulunduğu test 

3 grubudur. Sadece yulaf kepeği bulunan test 2 grubunun biyoerişilebilirlik oranı ise 

43,53±1,67 oranında bulunmuştur. Test 2 ve test 3 grubu pozitif kontrol grubuna göre 

istatiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p<0.05). Leuconostoc lactis probiyotik bakterisi 

içeren test 1 grubu, yulaf kepeği içeren test 2 grubu ve Leuconostoc lactis + Yulaf 

kepeği içeren test 3 grubuna göre istatiksel olarak anlamlı bulunmuştur  (p<0,05). 

Vasconcelos ve ark. (67) Lactobasillus plantarum ve prebiyotiklerin inek sütünde 

AFB1 detoksifikasyonu araştırmış ve yapay olarak kontamine olan UHT sütte 

biyoerişilebilirlik oranlarına in vitro sindirilebilirlik analizi ile bakmışlardır. 

Biyoerişilebilirlikteki en büyük azalma %51,1 oranı ile 10,0 μg/L AFB1 

konsantrasyonuna sahip inülin veya oligofruktoz ve L. Plantarum eklenmesiyle 

meydana gelmiştir. Saladino ve ark. (80) farklı Lactobacillus ve Bifidobacteria 

suşlarının, somun ekmeğine eklenen AFB1 ve AFB2'nin biyoerişilebilirliğini azaltma 

kapasitesini in vitro  gastrointestinal sindirim sistemi ile değerlendirmiştir. Çalışma 

gruplarında en yüksek biyoerişilebilirlik, somun ekmeğinin Lb. johnsoni, Lb. casei, 

Lb. plantarum ve Lb. reuteri ile birlikte sindirilmesiyle elde edilmiş ve %98,66 

oranında AFB1’in azaldığı görülmüştür. Çalışmanın sonucunda spesifik probiyotik 

mikroorganizmalarla zenginleştirilmiş ve AF'lerle kontamine olmuş besinin 

tüketilmesi, besinde bulunan bu toksik bileşiklerin alımıyla ilişkili riski azaltabileceği 

bildirilmiştir.  

Leuconostoc lactis ve yulaf kepeğinin kolonda in vitro sindirim sonrası 

biyoerişilebilirlik düzeylerine bakıldığında test parametresi içermeyen kontrol 

grubunda %72,01±4,42 oranında bulunmuştur. En yüksek biyoerişilebilirlik düzeyi 

%60,40±6,49 oranı ile sadece Leuconostoc lactis probiyotik bakteri içeren test 1 grubu 
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olmuştur. Sadece yulaf kepeği içeren test 2 grubunun biyorişilebilirlik düzeyi 

59,60±2,76 oranında bulunmuştur. En düşük biyoerişilebilirlik düzeyi 48,11±7,11 

oranı ile Leuconostoc lactis ve yulaf kepeği içeren test 3 grubu olmuştur. Leuconostoc 

lactis probiyotik bakterisi içeren test 1 grubu ile yulaf kepeği içeren test 2 grubu 

istatiksel olarak anlamlı sonuçlar bulunmamıştır (p>0,05). Ancak Leuconostoc lactis 

+ yulaf kepeği içeren test 3 grubu pozitif kontrol ve test 2 ile test 3 gruplarına göre 

istatiksel olarak anlamlı sonuçlar bulunmuştur (p<0,05). Çalışmamız kolonda in vitro 

sindirim sonrası AFB1 biyoerişilebilirlik düzeylerine bakılan ilk çalışmadır. Yapılan 

çalışmalarda yalnızda ince bağırsaktaki biyoerişilebilirlik değerlendirilmiştir ancak 

ince bağırsaktan emilmeden kolona geçen aflatoksin-biyolojik ajan kompleksinin 

kolonda bulunan mikroorganizmalar ve enzimler tarafından da değişikliğe 

uğrayabileceği düşünülmektedir (85).  

İn vitro sindirim sonrasında AFB1 biyoerişilebilirlik azalma yüzdelerine 

bakıldığında ince bağırsak sonrası ve kolon sonrası en yüksek azalma yüzdesi 

Leuconostoc lactis + yulaf kepeği içeren test 3 grubu olmuştur, en düşük azalma 

yüzdesi sadece Leuconostoc lactis probiyotik bakterisi içeren test 1 grubu olmuştur. İn 

vitro sindirim sonrasında AFB1 biyoerişilebilirlik azalma yüzdeleri ince bağırsak 

sonrası en düşük %14,07±4,51 oranı ile Leuconostoc lactis probiyotik bakterisi içeren 

test 1 grubu olmuştur. En yüksek biyoerişilebilirlik azalma %53,96±5,94 oranı ile 

Leuconostoc lactis + yulaf kepeği içeren test 3 grubu olmuştur ve test 1 ile test 3 

grupları arasındaki fark istatiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p<0,05). Sadece yulaf 

kepeği içeren test 2 grubunun in vitro sindirim sonrasında AFB1 biyoerişilebilirlik 

azalma yüzdesi ise 49,53±1,94 oranında bulunmuştur ve test 1 grubunu ile 

biyoerişilebilirlik azalma yüzdeleri arasındaki fark istatiksel olarak anlamlı 

bulunmuştur (p<0,05). İn vitro sindirim sonrasında AFB1 biyoerişilebilirlik azalma 

yüzdeleri kolon sonrası yulaf kepeği içeren grupta %17,24 oranında bulunurken 

Leuconostoc lactis + yulaf kepeği içeren test grubunda %33,19 oranında bulunmuştur. 

Sinbiyotik olarak probiyotik ve prebiyotik ajanların eklendiği grupta biyoerişilebilirlik 

azalma yüzdesi daha yüksek bulunmakla birlikte bu yükseliş istatiksel olarak anlamlı 

bulunmamıştır (p>0,05). Leuconostoc lactis probiyotik bakterisi içeren test 1 grubu ile 

test 2 ve test 3 grupları arasında ise azalma yüzdeleri arasında istatiksel olarak anlamlı 

sonuçlar bulunmuştur (p<0,05). İn vitro sindirim sonrasında AFB1 biyoerişilebilirlik 
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azalma yüzdeleri kolon sonrası en düşük 16,12±9,01 oranı ile Leuconostoc lactis 

probiyotik bakterisi içeren test 1 grubu olurken en yüksek 33,19±9,87 oranı ile 

Leuconostoc lactis + yulaf kepeği içeren test 3 grubu olmuştur. Sadece yulaf kepeği 

içeren test 2 grubunun in vitro sindirim sonrasında AFB1 biyoerişilebilirlik azalma 

yüzdesi ise 17,24±3,83 oranı ile test 2 grubu olmuştur. Probiyotik ve prebiyotik 

ajanların eklendiği test grubunda biyoerişilebilirlik azalma yüzdesi daha yüksek 

bulunmakla birlikte bu yükseliş istatiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (p>0,05). 

AF'lerin biyoerişilebilirliğini azaltmada probiyotik suşları arasında gözlemlenen 

farklılıklar belirsizdir, ancak hücre yüzeyi hidrofobikliğinin AF bağlanmasıyla ilişkili 

olabileceği öne sürülmüştür. AF moleküllerinin spesifik bakterilerin hücre duvarı 

bileşenlerine bağlandığı, dolayısıyla bakterilerin farklı etkinliğinin, farklı suşlarda 

bulunan tamamen farklı bağlanma bölgelerinden veya suşa bağlı olarak değişen benzer 

bağlanma bölgelerindeki küçük farklılıklardan kaynaklanabileceği düşünülmektedir 

(80).  

Sonuç olarak test edilen probiyotik bakteri (Leuconostoc lactis) ve prebiyotiğin (yulaf 

kepeği) badem sütünde farklı oranlarda AFB1 bağlama kapasitesi olduğu 

gösterilmiştir. Çalışmada kullanılan biyolojik ajanların ilk defa kullanılıyor olması 

sonuçların literatürdeki çalışmalar ile karşılaştırılmasında sınırlılıklara sebep olmuştur 

ancak uygulanan in vitro sindirim modeli kullanılarak bu biyolojik ajanların badem 

sütünde AFB1 biyoerişilebilirliği üzerindeki etkisi gösterilmiştir. Leuconostoc lactis 

ve yulaf kepeğinin besinde sağladıkları bağlanma düzeyi gastrointestinal sistem 

boyunca değişiklik göstermiştir. Dolayısıyla çalışmada kullanılan biyolojik ajanların 

farklı yapılara sahip olması nedeniyle toksin ile biyolojik ajan arasında gerçekleşen 

bağlanma düzeyleri arasında farklılık gözlenmiştir. Bunun sonucunda da farklı AFB 

bağlanma düzeyleri ortaya çıkmıştır. 
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

6.1. Sonuçlar 

Biyolojik ajan olarak Leuconostoc lactis probiyotik bakterisi ve prebiyotik 

olarak yulaf kepeği kullanılarak badem sütünde AFB1 biyoerişebilirliğinin 

araştırılması amacı ile yapılan bu çalışmanın sonuçları maddeler halinde aşağıda 

gösterilmektedir. 

1. İnkübasyon sonrası Leuconostoc lactis probiyotik bakterisininAFB1’e bağlanma 

düzeyi 19,20±2,79; yulaf kepeğinin AFB1’e bağlanma düzeyi %20,25±1,51; 

Leuconostoc lactis ve yulaf kepeğinin birlikte olduğu örneklerde AFB1’e bağlanma 

düzeyi %21,14±2,35 olarak tespit edilmiştir. Ancak gruplar arasında istatiksel olarak 

anlamlı bir fark bulunmamıştır (p>0,05). 

2. İn vitro sindirim modeli uygulamasında ince bağırsak sonrası tespit edilen AFB1 

biyoerişilebilirlik düzeyi test parametresi içermeyen kontrol grubunda %86,26±1,47 

tespit edilmiştir. 

3. İn vitro sindirim modeli uygulamasında badem sütündeki AFB1’in  ince bağırsak 

sonrası biyoerişilebilirlik düzeyi en yüksek Leuconostoc lactis probiyotik bakterisi 

içeren örneklerde tespit edilmiş (%74,12±3,89) ve kontrol grubuna göre istatiksel 

olarak anlamlı bulunmuştur (p<0,05). 

4. İn vitro sindirim modeli uygulamasında ince bağırsak sonrası tespit edilen AFB1 

biyorişilebilirlik düzeyi yulaf kepeği içeren örneklerde %43,53±1,67 olarak tespit 

edilmiş ve kontrol grubuna göre istatiksel anlamda önemli düzeyde düşüş tespit 

edilmiştir (p<0,05). 

5. İn vitro sindirim modeli uygulamasında ince bağırsak sonrası tespit edilen AFB1 

biyoerişilebilirlik düzeyi en düşük Leuconostoc lactis ile yulaf kepeğinin birlikte 

olduğu örneklerde tespit edilmiş (39,71±5,12), verilerde istatiksel anlamda önemli 

ölçüde düşüş tespit edilmiştir (p<0,05). 

6. İn vitro sindirim modeli uygulamasında badem sütündeki AFB1’in kolon sonrasında 

biyoerişilebilirlik düzeyi %72,01±4,42 olarak tespit edilmiştir. 
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7. İn vitro sindirim modeli uygulamasında kolon sonrası tespit edilen AFB1 

biyoerişilebilirlik düzeyi en yüksek Leuconostoc lactis içeren örneklerde tespit 

edilmiştir (60,40±6,49) ve test parametresi içermeyen kontrol grubuna göre istatiksel 

olarak anlamlı bulunmamıştır (p>0,05). 

8. İn vitro sindirim modeli uygulamasında kolon sonrası tespit edilen AFB1 

biyoerişilebilirlik düzeyi yulaf kepeği içeren örneklerde %59,60±2,76 tespit edilmiştir 

ve test parametresi içermeyen kontrol grubuna göre istatiksel olarak anlamlı 

bulunmamıştır (p>0,05). 

9. İn vitro sindirim modeli uygulamasında kolon sonrası tespit edilen AFB1 

biyoerişilebilirlik düzeyi en düşük Leuconostoc lactis + yulaf kepeği içeren örneklerde 

tespit edilmiştir (%48,11±7,11) ve test parametresi içermeyen kontrol grubuna göre 

istatiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p<0,05). 

10. İn vitro sindirim modeli uygulamasında ince bağırsak sonrası AFB1 

biyoerişilebilirlik azalma yüzdesi Leuconostoc lactis içeren test 1 grubunda 

%14,07±4,51 olarak hesaplanmıştır. 

11. İn vitro sindirim modeli uygulamasında ince bağırsak sonrası AFB1 

biyoerişilebilirlik azalma yüzdesi yulaf kepeği içeren test 2 grubunda %49,53±1,94 

olarak hesaplanmıştır ve Leuconostoc lactis içeren test 1 grubuna göre istatiksel olarak 

anlamlı bulunmuştur (p<0,05). 

12. İn vitro sindirim modeli uygulamasında ince bağırsak sonrası AFB1 

biyoerişilebilirlik azalma yüzdesi Leuconostoc lactis + Yulaf kepeği içeren test 3 

grubunda %53,96±5,94 olarak hesaplanmıştır ve Leuconostoc lactis içeren test 1 

grubuna göre istatiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p<0,05). 

13. İn vitro sindirim modeli uygulamasında kolon sonrası AFB1 biyoerişilebilirlik 

azalma yüzdesi Leuconostoc lactis içeren test 1 grubunda %16,12±9,01 olarak 

hesaplanmıştır. 
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14. İn vitro sindirim modeli uygulamasında kolon sonrası AFB1 biyoerişilebilirlik 

azalma yüzdesi yulaf kepeği içeren test 2 grubunda %17,24±3,83 olarak 

hesaplanmıştır. 

15. İn vitro sindirim modeli uygulamasında kolon sonrası AFB1 biyoerişilebilirlik 

azalma yüzdesi Leuconostoc lactis + Yulaf kepeği içeren test 3 grubunda 

%33,19±9,87olarak hesaplanmıştır. 

16. İn vitro sindirim modeli uygulamasında kolon sonrası AFB1 biyoerişilebilirlik 

azalma yüzdeleri arasında istatiksel olarak anlamlı bir sonuç bulunmamıştır (p>0,05). 

6.2. Öneriler 

Aflatoksinlerin ekonomi ve sağlık üzerindeki olumsuz etkileri, gıdalarda 

oluşumunun önlenmesi, kontamine ürünlerde bu toksinlerin ortadan kaldırılması, 

etkisiz hale getirilmesi veya biyoyararlılığının azaltılmasına yönelik stratejilerin 

araştırılmasına yol açmıştır. Aflatoksin eliminasyonu veya inaktivasyonu fiziksel, 

kimyasal ve biyolojik yöntemlerle sağlanabilmektedir. Fiziksel ve kimyasal 

yöntemler, ya kirletici maddelerin uzaklaştırılmasında etkili olmadıklarından ya da 

maliyetlerin yüksek olması, ürüne besinsel ve duyusal zararlar vermesi nedeniyle 

güvenlik, ekonomi ve ürün kalitesi açısından en uygun yöntemler değildir. Bu nedenle 

hem çevre hem de vücut sağlığına dost olması nedeniyle biyolojik yöntemler ortaya 

çıkmış ve popülerlik kazanmıştır (98).  

Yapılan bu çalışmada in vitro sindirim modeli de kullanılarak yulaf kepeği ile 

Leuconostoc lactis probiyotik bakterisinin badem sütünde Aflatoksin B1 (AFB1) 

biyoerişilebilirliği üzerine etkisi literatürde ilk kez incelenmiştir. Çalışmadan elde 

edilen veriler inkübasyon sonrası badem sütündeki AFB1 miktarı ve in vitro sindirim 

sonrası aşamalardaki AFB1 miktarı farklılık göstermiştir. Leuconostoc lactis 

probiyotik bakterisi ile yulaf kepeğinin AFB1 biyoerişilebilirliğini azaltmada etkili 

olabileceği ve sadece yulaf kepeğinin AFB1 bağlanmasında oldukça kararlı olduğu 

görülmüştür. İleri çalışmalarda in vitro sindirim modeli uygulanması, hem fonksiyonel 

hem de vegan özelliğinde alternatif bir içecek kullanılması ve farklı biyolojik ajanlar 

kullanılarak AFB1 bağlanma ve biyoerişilebilirliğinin etkisinin incelenmesi 
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açılarından katkı sağlanabilecektir. Ayrıca bu çalışma AFB1’in kolonda 

biyoerişilebilirliğinin değerlendirildiği ilk çalışmadır. 
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8.EKLER 

Ek-1: Tez Çalışması Orijinallik Raporu 

 



62 

 

Ek-2: Orijinallik Ekran Çıktısı 
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