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Ozet

Konjuge linoleik asit (KLA), yag asidi zincirinde iki adet doymamus cift bag iceren linoleik asidin (LA)
cesitli pozisyonel ve geometrik izomerlerini ifade etmektedir. izomerler, LA'nin gevis getiren hayvanlarin
rumeninde stearik aside bakteriyel biyohidrojenasyonu esnasinda ara trtin olarak veya memeli salgi
bezi ve adipoz dokularinda A’-desaturaz enzimi araciliiyla trans vaksenik asidin desatiirasyonu ile
sentezlenmektedir. KLA izomerleri bircok gidada bulunmakla birlikte agirlikli olarak gevis getiren
hayvanlardan elde edilen et ve stit trtinlerinde bulunmaktadir. KLA izomerlerinin saglik Gizerine cesitli
olumlu etkilerinin oldugu, bununla beraber olusturabilecekleri potansiyel endiseler de bazi arastirmalarda
belirtilmistir. KLA retimi sadece rumen bakterilerine 6zgii olmayip; bazi laktik asit ve propiyonik asit
bakterilerinin yani sira siit Girinlerinden, insan ve hayvan bagirsagindan izole edilen mikroorganizmalarin
da tretimde yer aldigt belirlenmistir. Bu tiirlerin basta siit endistrisi olmak tizere gida sanayinde KLA
ile zenginlestirilmis geleneksel veya yeni fermente trtinlerin tiretiminde kullanilmast buyik 6nem arz

etmektedir.

Anahtar kelimeler: Biyohidrojensayon, konjuge linoleik asit, linoleik asit, probiyotik bakteriler.

IMPORTANCE OF CONJUGATED LINOLEIC ACIDS AND THEIR
BIOPRODUCTION BY SOME PROBIOTIC STRAINS

Abstract

Conjugated linoleic acid (CLA) is a common term of various positional and geometric isomers of linoleic
acid (LA) which contains two unsaturated double bonds in the fatty acid chains. Isomers are synthesized
as an intermediate product during the bacterial biohydrogenation of LA to stearic acid in the rumen of
ruminants or from the conversion of trans vaccenic acid by the A’-desaturase enzyme in the mammary
glands and adipose tissues. CLA isomers are found in many foods, but mainly present in meat and dairy
products obtained from ruminant animals. Although there are diverse positive effects of CLA isomers
on health, some potential concerns that can be caused by these compounds have been stated in some
studies. CLA production is not specific to rumen bacteria; it was determined that some lactic acid and
propionic acid bacteria as well as microorganisms isolated from the milk products, human and animal
intestines involved in the production. Therefore, use of these microorganisms in food industry, especially
within the dairy branch, for the production of traditional or new fermented products enriched with CLA
is a great importance.
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GiRis
Beslenmenin kanser, kardiyovaskiler hastaliklar,
instlin direnci ve obezite gibi kronik hastaliklarin
ortaya ¢tkmasinda veya dnlenmesinde onemli bir
rol oynadigina dair kanitlar giderek artmaktadir.
Bu nedenle kronik hastaliklarin olumsuz yondeki
ekonomik ve sosyal etkilerini azaltmak icin insan
sagligina yararlt olan gidalarin, yeni beslenme
konseptlerinin gelistirilmesi, aynt zamanda bu
anlayisin halk sagligina yonelik girisimlere dnct
olmasi gerekmektedir (1). Bu amaca yonelik olarak
son yillarda bilimsel arastirmacilar, gidalardaki
insan sagligi Uzerine olumlu etkiler gosteren
biyolojik aktif bilesenlerin tizerine yonelmislerdir
(2, 3.

KLA, LA’nin izomerlerine verilen genel bir ad
olup, bu spesifik konfigiirasyon karbon zincirindeki
cift baglarin yer degistirmesi ile olusmaktadir (4, 5).
Diger bir ifadeyle KLA terimi, yag asidi zincirinde
iki adet doymamuis cift bag iceren LA'nin, cesitli
pozisyonel ve geometrik izomerlerini ifade etmek-
tedir (6). Bu farkli izomerler arasinda dogada en
yaygin olarak ¢,#11 oktadekadienoik asit ve #10,c12
oktadekadienoik asit bulunmaktadir. Insan ve
hayvanlar tizerinde yapilan calismalarda her iki
izomerin oOzellikle farelerde gogiis, mide ve kolon
kanseri hiicrelerinin yayilmasina karst olumlu
etki gosterdigi, bunun yani sira organizmanin
yag modulasyonu ve ateroskleroz lezyonlarinin
azaltlmast gibi diger saglik etkileriyle de iliskili
oldugu tespit edilmistir (7-14).

Tarihsel bir perspektiften bakildiginda, rumen
biyohidrojenasyonunun varligi ve énemi 50 yilt
askin bir stredir bilinmektedir. Fakat KLA’'nin
biyolojik faaliyetleri yakin zamanda kesfedilmis
ve rumen lipid metabolizmas: tizerine yapilan in
vivo ve in vitro arastirmalar ile farkli yag asidi
izomerlerinin olusumu tespit edilmeye calisilmistir
(1, 15-17).

KLA  izomerleri, LA’nin gevis  getiren
hayvanlarin rumeninde stearik aside bakteriyel
biyohidrojenasyonu esnasinda ara trtin olarak
veya memeli salgi bezi ve adipoz dokularinda
A’-desaturaz enzimi araciligiyla trans vaksenik
asidin desatiirasyonu ile sentezlenmektedir.
Desatiirasyon ile KLA olusumu hem gevis getiren
hem de monogastrik hayvanlarda gozlenirken,
biyohidrojenasyon sadece gevis getiren hayvanlarda
gozlenmektedir. S6z  konusu biyokimyasal

mekanizmalar sayesinde KLA, gevis getiren
hayvanlarin etlerine ve meme yoluyla da stitlerine
ulasmaktadir. Bu bakimdan LA'nin konjuge
izomerlerinin agirlikli olarak gevis getiren
hayvanlarin Urtinlerinde (et ve slt Urtnleri)
bulunmasinin yani sira; bircok gida maddesi iz
miktarda da olsa KLA icermektedir (1, 18, 19).
Bugtine kadar en az 28 farkli KLA izomeri tespit
edilmis olup, bu izomerlerden 9,111 oktadekadienoik
asit (rumenik asit, RA), ozellikle gevis getiren
hayvanlarin et ve stit tirtinlerindeki toplam KLA'nin
9%80’'ni olusturmaktadir (13, 20). Diger onemli bir
izomer olan £10,c12 oktadekadienoik asit ise,
bitkisel yaglar ile sorteningler ve margarinler gibi
kismen hidrojene edilmis yaglarda bulunmaktadir.
Bunlara ilaveten biyolojik olarak fonksiyonellik
gosteren bu izomerler LA’dan veya linolenik asitten
cok farkli tekniklerle (alkali ortamda 1sitma veya
kismi hidrojenasyon gibi) elde edilebilmekte; ancak
sOz konusu izomerlerin c¢esitli diger izomerlerle
ve toksik maddelerle kontamine olmasindan dolay1
dogrudan kullanimi onerilmemektedir. Maliyetin
ylksek olmast ve izomerlerin saflastirilmasindaki
zorluklar nedeniyle bu sekilde sentezlenmis
KLA guvenilir bir diyet kaynagi olarak
degerlendirilememektedir (5, 21).

KLA VE SAGLIK

KLA’nin insanlardaki kanseri 6nleme, viicut yagini
azaltma, kalp ve damar hastaliklarini onleme,
bagisiklik ve enflamatuar tepkilerin modiilasyonu
ve kemik sagliginin iyilestirilmesi gibi cesitli saglik
sorunlarma yonelik olumlu etkisine dair calismalar
literatiirde mevcuttur (22-25). Ancak literattiirde bu
tespitlerin aksini ifade eden ve KLA'nin karaciger
yaglanmasi, oksidatif stres, instlin direnci, HDL
kolesterolde azalma gibi potansiyel saglik
endiselerine neden olabilecegini belirten
kaynaklar da bulunmaktadir (22, 26, 27-32).
Dolayistyla yapilan calismalarda ulasilan sonuclar
birbiriyle celiskili olup kullanilan yontemler de
cesitlilik icermektedir (26, 33). Hayvanlar (izerinde
yapilan klinik ¢calismalarda ise KLA'nin karsinojenezi
ve aterosklerozu engelledigi, organizmanin
bagisiklik fonksiyonunu gelistirdigi, yagsiz viicut
kitlesini arttirip viicut yag kazancini azaltarak
vicut kompozisyonu degisimini olumlu yonde
etkiledigi ve geng ratlarin blylimesini tesvik ettigi
belirlenmistir (22, 34-36).



Hayvanlar tizerinde yapilan ve biyolojik etkiye
bagli olarak degerlendirilen, KLA'nin etkili dozlart
hakkinda deneysel modellerde farkliliklar bulundugu
gibi insanlar icin Onerilen gtinliik alim miktart da
cok cesitlidir (19, 37). Cesitli metodolojiler
kullanilarak yapilan hesaplamalara gore, RA
alimt giinlitk 50-1000 mg arasinda degismektedir.
ABD’de diyetle tavsiye edilen alim miktari 50-250
mg/giin, Almanya’da ise 350-430 mg/giin arasinda
degismektedir. RA alimma dair bildirilen farkliliklarin,
muhtemelen bazi toplumlardaki (6rnegin Almanya)
yiksek yag titketiminin yani sira, ilgili bolgelerde
bulunan gidalarin daha yiksek konsantrasyonlarda
RA icermesinden kaynaklandig: belirtiimektedir
(38). Bununla birlikte yapilan farkli calismalarda
3-6 g/glin arasindaki KLA alim dozu gilivenilir
olarak kabul edilmistir (39).

Diger yandan Amerikan Gida ve lla¢ Dairesi
(FDA)'nin mevcut trans yag etiketleme kuralina
gore; "Bir veya daha fazla izole edilmis cift bag
(yani konjuge olmayan) iceren tim doymamis
yag asitleri, trans konfigtirasyonundadir" seklinde
tanimlanmaktadir. Bu nedenle ‘konjuge’ trans
yag asitleri, 0zellikle KLA, trans yag etiketleme
kuralt disinda tutulmustur. Buna ek olarak
KLA’nin 50:50 oranindaki karisimlart 2008 yilindan
bu yana ABD’de belirli gida tirleri icin genel
olarak giivenli (GRAS) kabul edilmistir (22).

Tum bunlara ilaveten KLA'nin anti-kanserojen ve
anti-obezite etkilerinin kemirgenlerde in vivo ve in
vitro olarak tespitiyle birlikte, insan beslenmesinin
yant sira hayvanlar tarafindan tiiketimine yonelik
ilgi de artmistir (18). Besicilikte buna yonelik
calismalarin ti¢ ana amacit bulunmaktadir. Birincisi;
gevis getiren hayvanlarda rasyonla birlikte alinan
KLA miktarinin arttirtlip, bunlardan elde edilen
urtinlerin tiketimine bagl olarak insanlardaki KLA
alim dozunun yiikseltilmesidir (40, 41). Ikincisi;
hayvanlarin viicut yaginin azaltilmasi, bliyiime ve
beslenmede verimliligin artmasi gibi besicilikte
onemli faktorlerin iyilestirilmesi amaclanmistir.
Son olarak; KLA’nin saglik tizerine dogrudan
anti-enflamatuar ve/veya immiin-iyilestirici
etkileri neticesinde ciftlik hayvanlarinda sagligin
iyilestirilmesi ve korunmasi hedeflenmistir (41).

KLA’NIN PROBIiYOTIK SUSLAR TARAFINDAN
SENTEZi

KLA tretiminde ruminal anaerob Butyrivibrio
Sfibrisolvens ilk bakteri olarak tespit edilmistir.
Ardindan yapilan arastirmalar neticesinde KLA

S[freudenreichii,

tretiminin sadece rumen bakterilerine 6zgl
olmadigi ortaya ¢cikmistir. Laktik asit bakterileri
ile propiyonik asit bakterilerinin dahil oldugu,
stit tirlinlerinden, insan ve hayvan bagirsagindan
izole edilen mikroorganizmalarin da KLA
tretiminde yer aldigi tespit edilmistir. Su ana kadar;
Lactobacillus reuteri, L. rbamnosus, L. plantarum,
L. brevis, L. acidophilus, L. lactis, Propionibacterium
Bifidobacterium spp. ile
Streptococcus spp. gibi organizmalarin KLA
olusturabildigi belirlenmistir (42, 43). Bu tirlerin,
basta stt endustrisi olmak tizere gida sanayinde
KLA ile zenginlestirilmis geleneksel veya yeni
fermente tirinlerin tretiminde kullanilmast buytik
Onem arz etmektedir.

Fermantasyon stirecinde probiyotik bakteriler
tarafindan KLA sentezini etkileyen en oOnemli
parametrelerden  biri substrat niteligi ve
konsantrasyonudur. Ancak substrat niteliginde
olan LA, bakterilerin tiremesini inhibe etmektedir.
Bu nedenle yakin zamanda yapilan arastirmalarda
LA’nin inhibe edici etkisini ©Onlemek icin
mikroorganizma hicreleri uygun bir buffer
kullanilarak yikanmaktadir. Bu sayede reaksiyon
boyunca substrat olan LA konsantrasyonu
arttirilabilmektedir (44). KLA Uretimi, substrat
konsantrasyonunun yani sira kullanilan bakteri
tirinden, kuiltir ortamindan, fermantasyon
sicakligindan ve stresinden de etkilenmektedir.
Olusturulan izomerlerin de ayni zamanda susa
bagli oldugu ve bazi mikroorganizmalarin sadece
bir izomer Uretirken; bazilarininsa iki ya da daha
fazla KLA formu olusturdugu belirlenmistir (37,
45-50). Arastirmacilarin cesitli bakteri ttrleri
tarafindan KLA tretiminde kullandiklari substratlar
cogunlukla serbest yag asitleri olsa da alternatif
substrat kaynaklari da degerlendirilmistir. Bircok
calismada bitkisel yaglar (hidrolize veya hidrolize
edilmemis) ve eksojen yag asidi kaynag olarak
mono- veya di-linoleinler kullanidmustir (37, 51).

Probiyotik laktik asit bakterileri fonksiyonel gidalarin
onemli bir bileseni olarak kabul edilmekte ve bu
gruptaki organizmalarin saglik tizerine cesitli
olumlu etkileri bulunmaktadir (52). Bilinen
ozelliklerinin yani sira arastrmacilar bu organizmalarin
KLA olusumu ile anti-kanserojen aktivite
sergilediklerini  tespit etmislerdir (53). Bu
arastirmalarda KLA olusum mekanizmasinin,
elde edilen izomerlerin oranlarinin ve optimum
kosullarin tirden tire oldukca degiskenlik
gosterdigi gortilmektedir (37, 54, 55). Bu baglamda,
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serbest yag asitlerini konjuge forma dontstirme
yetenegine sahip probiyotik bakteriler sayesinde
bu gruptaki mikroorganizmalara sagligi olumlu
yonde etkileyen ilave ¢zellikler eklenebilir (56).

Diger yandan  Propionibacteriaceae  ile
Bifidobacteriaceae familyasina ait belirli tiirler de
insan saghgina olumlu etkileri nedeniyle
probiyotik olarak kullanilmaktadir. Arastirma
sonuclarina gore pek cok fonksiyonel gida, tirtin
icerigine bu tlrlerin ilavesiyle gelistirilmistir (57-58).
Ozellikle siit ve siit triinlerinde yaygin olarak
bulunan propiyonik asit bakterileri, in vitro LA
izomerizasyon kapasitesi nedeniyle peynir ve yogurt
gibi fermente trlnlere dahil edilebilmektedir
(59). Bu bakimdan literatiirde uzun bir siireden
beri bu iki familyaya ait farkl: tiirler tarafindan KLA
uretimine yonelik cesitli arastirmalar yogun bir
sekilde yapilmis ve yapilmaya devam etmektedir

(48, 60-63).

Konuya iliskin ¢alismalara bakildiginda; Kishino
ve ark. (64)nin L. plantarum AKU 1009a ile
LA’dan KLA uretimi; pH, stire, sicaklik ve substrat
konsantrasyonu gibi farkli parametreler optimize
edilerek gerceklestirilmistir. Olusan KLA izomerlerinin
reaksiyon kosullarina bagli olarak degistigi ve
yiksek substrat konsantrasyonunda ¢9,¢11
izomerinin daha fazla olusurken, distik substrat
konsantrasyonunda bu izomerin daha az miktarda
meydana geldigi belirlenmistir. Arastirmada elde
edilen bulgular, L. plantarum AKU 1009a’nin KLA
tretiminde gelecek vaat eden bir biyokatalizor
oldugunu gostermistir.

Xu ve ark. (65) tarafindan yapilan bir ¢alismada
probiyotik bakteriler tarafindan tretilen fermente
sttiin KLA icerigi ve duyusal ozellikleri incelenmistir.
L. rhamnosus, P. freudenreichii subsp. shermanii
51, 56 ve P. freudenreichii subsp. freudenreichii
23 olmak tzere 4 probiyotik bakteri tek basina
ya da geleneksel yogurt kulttrleri (L. delbrueckii
subsp. bulgaricus ve Str. salivarius subsp.
thermophilus) ile birlikte degerlendirilmis ve lipit
kaynagi olarak hidrolize soya yagi kullanilmistir.
Yogurt kulttirti ile birlikte inoktle edilen L.
rbammnosus grubunda en ytiksek KLA verimi elde
edilmistir. Lin ve ark. (66) tarafindan L. delbrueckii
ve L. acidophilusun immobilize edilmis hiicreleri
kullanilarak KLA tretimine yonelik yapilan diger
bir arastirmada, immobilizasyon isleminin KLA
tretiminin artirilmasinda potansiyel bir uygulama
oldugu belirlenmistir.

Yapilan farklt bir calismada; L. acidophilus ve L. casei
iceren probiyotik ‘Dahi’ tirintinde, fermantasyon
esnasinda ve 4°C’de 10 giinlik depolama sonrasinda
serbest yag asitleri ve KLA Uretimi incelenmis ve
probiyotik laktobasillerin; stit yagmnin lipolizi ile
serbest yag asitlerini arttirdigi, ayn: zamanda
serbest LA’y1 kullanarak KLA Urettigi ve boylece
urtine besleyici ve tedavi edici Ozellikler
kazandirabilecegi rapor edilmistir (67).

Salamon ve ark. (68) tarafindan aycicek yag ilave
edilerek, stt Urtinlerinde KLA iceriginin arttirilmasina
yonelik yapilan arastirmada L. plantarum, L. casei
ve L. acidophilus'a ait saf ktlttrlerin KLA sentezinde
uygun probiyotikler olduklari belirlenmistir.

KLA'nin probiyotik suslar tarafindan sentezine
yonelik diger bir ¢calismada, KLA olusturabilen 43
laktik asit bakteri susu, 3 cesit dogal fermente
tursudan izole edilmis ve neticesinde yiiksek LA
toleranst ve yliksek oranda KLA dontisiim orant
sergileyen L. plantaruni’un Ipl5 susu, fermente
gida trtinlerinde KLA iceriginin zenginlestirilmesine
yonelik degerli bir biyokatalizor olarak ifade
edilmistir (21).

SONUC

KLA, fonksiyonel bir gida bileseni olmasinin
disinda onemli hastaliklarin 6nlenmesi icin bir
umut 1s181dir. Arastirmacilar tarafindan fonksiyonel
gidalarin  KLA ile zenginlestirilmesine iliskin
calismalar yogun bir sekilde yapilmis ve yapilmaya
devam etmektedir. Gunumizde KLA alimini
artirmak icin gida triinlerinde besin kaynakli
veya besin kaynakli olmayan trtinler rutin olarak
kullanilmaktadir. Gevis getiren hayvanlarin
rasyonlarina LA iceren bitkisel veya hayvansal
kaynakli yaglarin katkilanmasi, gida kaynakl
KLA aliminin arttirilmasina  yonelik poptler
uygulamalar arasinda yer almaktadir. Ote
yandan, gida kaynakl: bakteri suslari kullanilarak
da diyetsel olmayan yontemler ile KLA sentezi
yaygin olarak yapilmakta ve diinya capinda dikkat
cekmektedir. Bu amaca yonelik olarak LA’dan KLA
eldesinde cesitli probiyotik bakteri tirleri yakin
zamanda farkli calismalara konu olmustur. Yapilan
bu calismalarda bazi suslarin ciddi oranlarda KLA
olusumuna katkida bulundugu tespit edilmistir. Bu
nedenle starter veya yardimei kiltirler kullanilarak
gidalarin  KLA acisindan  zenginlestirilmesi,
fonksiyonel gida imalatinda ve bu baglamda
insan sagligina yonelik olumlu sonuclarin elde
edilmesinde umut verici bir saha yaratmaktadir.
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