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Abstract

The membrane contained in milk and surrounding the milk fat spheres represents a nutraceutical matrix
in a unique biophysical system called the milk fat globule membrane or membrane (MFGM). In recent
years, the identification of the various health-beneficial components of MFGM has been evaluated as a
food ingredient with bioactive properties, while increasing the interest in the development of functional
products as well as efforts to improve the technological properties of foods. MFGM switches to
buttermilk during butter production. Buttermilk is rich in phospholipid and bioactive peptide content and
draws attention with its emulsification effect in foods. In addition, MFGM compounds also have an
anticarcinogenic, antibacterial, blood pressure and cholesterol-lowering effect, anti-oxidative stress and
cardiovascular discomfort, as well as regulating the immune system. With its stated positive effects, this
membrane material enables the development of new nutraceutical foods.
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Siit Yag1 Gobiill Membraninin Biyoaktif Bilesenleri ve
Teknolojik Uygulamalari

Ozet

Siitte bulunan ve siit yagi kiireciklerini ¢evreleyen zar, siit yagi globiil membrani (MFGM) ya da zar1
olarak adlandirilan, benzersiz bir biyofizik sistemde nutrasotik bir matriksi temsil etmektedir. Son
yillarda, MFGM'nin sagliga yararl ¢ok ¢esitli bilegsenlerinin tanimlanmasi, biyoaktif 6zellikleri bulunan
bir gida bileseni olarak degerlendirilmesini saglarken, fonksiyonel iiriinlerinin gelistirilmesine olan
ilginin ve ayrica gidalarin teknolojik 6zelliklerinin iyilestirilmesine yonelik ¢aligmalarin artmasina neden
olmustur. MFGM, tereyagi liretimi sirasinda yayiklalt1 suyuna gecmektedir. Yayikalti suyu fosfolipid ve
biyoaktif peptid icerigi yoniinden zengin olup gidalarda emiilsifikasyon etkisi ile dikkat ¢ekmektedir.
Ayrica, MFGM bilesiklerinin anti-kanserojen, anti-bakteriyel, kan basinci ve kolesterol diisiiriicii, anti-
oksidatif stres ve kalp- damar rahatsizliklarini azaltici etkisi ile ayrica bagigiklik sistemini diizenleyici
6zelligi de bulunmaktadir. Belirtilen olumlu etkileri ile bu membran materyali yeni nutrasétik gidalarm
gelistirilmesine olanak saglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Siit Yagi Gobiil Membrani, Biyoaktif Bilesen, Nutrasotik, Yayikalt1 Suyu

1. Giris

Son yillarda, besleyici 6zelliklerinin yaninda tedavi edici, metabolik fonksiyonlar1 ve saglikli olma halini
gelistirici etkileri bulunan fonksiyonel bilesenlere sahip gidalara olan tiiketici talepleri artmakta ve
tiiketim ile biyolojik islevsellik saglayabilen gida matrikslerinin tasarimiyla ilgili yenilik¢i yaklagimlar
da giderek yayginlagsmaktadir. Nutrasotik bilesenleri iceren gidalarin kalp-damar rahatsizliklar,
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hipertansiyon, kanser, diyabet, ilser, kolestrol gibi hastaliklarm olusumunu onledigi ve metabolik
sartlarda iyilesme gosterdigi caligmalar sonucunda kanitlanmistir (Birch ve Bonwick, 2019).

Diinya genelindeki fonksiyonel gida pazar1 g6z oniine alindiginda siit ve siit {irlinlerinin pay1 yiiksektir
ve bu baglamda siitlin igeriginin terapdtik ve biyoaktif bilesen olarak potansiyel kullanimini daha iyi
degerlendirmek i¢in ¢ok sayida ¢alisma yapilmaktadir. Esas olarak yag, protein, laktoz, vitamin ve
minerallerden olusan siit {irinleri nutrasétik bilesenlerin tasmmasi igin en uygun besin gruplarindandir
(Karaman ve Ozcan, 2018).

Siit yagi, yogurt, tereyagi, peynir ve dondurma gibi pek ¢ok siit iirliniiniin teknolojik islevselligini,
tekstiiriinti, duyusal 6zelliklerini ve besin profilini belirlemede ana unsurlardan birisi olarak ortaya
¢ikmaktadir (Truong ve ark. 2016). Siit lipitleri, inek siitiinde dogal olarak emiilsifiye edilmis globiillerin
(0,1-20 um ¢apinda) kolloidal siispansiyonlari i¢ginde bulunmaktadir ve her bir globiil, ti¢c katmanli bir
globiil zar1 ile sarilmis bir triagilgliserol (TAG) ¢ekirdegini icermektedir (Lopez ve ark. 2011). Siitteki
dogal siit yagi globiillerinin (MFQG) biiyiikliigii, bilesimi, yapist ve salgilanmasmin kontrolii, meme
bezlerinin hiicresel regiilasyon sistemi tarafindan diizenlenmektedir (Heid ve Keenan, 2005).

Siitteki yag globiilleri basit bir su iginde yag emiilsiyonu degildir; globiiller, yiizey aktif materyalin basit
bir mono-molekiiler filmi olarak diigiinilemeyen karmagik bir zar ile ¢evrilidir. Bu zar, meme salg1
hiicresindeki sentez sirasinda ortaya ¢ikan birkag farkli katmana sahiptir ve genellikle siit yag: globiil
zar1 (MFGM) olarak adlandirilmaktadir. Yag emiilsiyonunun stabilitesi, yag globiillerini ¢cevreleyen ve
serbestce  birlegsmesini  Onleyen siit yagi globiil zar1 mebranindan (MFGM) etkilenmektedir.
MFGM'nin bir proteomik ¢alismasi, sigir MFGM bilesiminin %69-73 lipit ve %22-24 protein i¢erdigini
ortaya koymaktadir. MFGM’ nin protein igerigi, toplam siit proteininin %1-4'linii olusturmakla birlikte,
biyoaktif proteinleri yiiksek oranda igermektedir (Cavaletto ve ark. 2008; Lopez, 2011).

Siit yag1 globiilleri, ¢oklu bir boyut dagilimina sahiptir ve bu ¢oklu dagilim, tiirler arasinda korunmakta
ve biyolojik 6nem tagimaktadir (Michalski ve ark. 2005a). Globiiliin boyutu ne kadar kii¢iikk olursa,
bagirsaktaki diger molekiiller veya mikroorganizmalarla etkilesimler i¢in kullanilabilecek yiizey alani o
kadar biiyiik olmaktadir. insan siitiindeki siit yag1 globiilleri iizerine yapilan bir ¢aligma, biiyiik siit yag
globiillerine ek olarak, laktozomlar adi verilen protein ve lipitlerden olusan ortalama 25 nm g¢apinda
biiylik bir nanokiirecik popiilasyonunun oldugunu gostermektdir (Argov ve ark. 2008 ). Biiyiik siit yagi
globiillerinin aksine, laktozomlar 6nemli bir trigliserit ¢ekirdek igermezler ve enerji kaynagi degildirler.
Aksine bunlarin ylizey bilesenlerinin 6nemli biyolojik islevsellige sahip oldugu, 6rnegin
immiinomodiilator fonksiyonlar gosterdigi diisiiniilmektedir. Bu dogal nano yapilar iizerindeki lipitomik
ve proteomik analizler, siit yag1 globiillerinden farkli bir salgilayict veya biyosentetik yoldan tiretidigini
gostermektedir (Argov-Argaman ve ark. 2010).

Sigir siitiinde emiilsiyon yapida ve g¢ok kiiciik damlaciklar veya globuller seklinde dagilmis olarak
yaklasik %3-5 yag bulunmaktadir. Globiiller negatif yiike sahip olup, taze siitte zeta potansiyeli - 12 mV
olarak belirtilmektedir. Yag kiirecik boyutu, inek tiirli, emzirme asamasi ve sagim gibi 6zelliklere bagh
bulunmaktadir. Ornegin, Jersey ineklerinin siitiinden gelen yag globiilleri (ortalama boyut yaklasik 4.5
um) Holstein 1rk ineklerin siitiinden gelen yag globiillerinden daha biiyliktiir (ortalama boyut yaklagik
3.5 pm). Ayn wrklar arasinda da farkliliklar gézlenebilmektedir. Ayrica laktasyon ilerledik¢e ortalama
yag globiil boyutunda da bir azalma olmaktadir (Singh, 2006).

MFGM biyolojik bir zar olup, proteinler, fosfolipidler, glikoproteinler, enzimler ve diger kiigiik
bilesenlerden olugsmaktadir. Meme bezinin salgi hiicrelerinde olusan yag globiilleri; endoplazmik
retikulum zarin iginde veya lizerinde sentezlenerek sitoplazmada mikro-lipit damlaciklar: seklinde
birikmektedir. MFGM'nin bilesimi, yag igerigi, yag kiirecik boyutu, diyet, cins, saglik ve ineklerin
emzirme asamast gibi bircok faktore bagl olarak biiyiik olciide degisebilmektedir (Singh, 2006;
Vanderghem ve ark. 2010). Bu hiicre i¢ci damlaciklar, fosfolipidler, glikosfingolipidler, kolesterol, notr-
lipitler ve proteinlerden olusan yaygim bir arayiizey tabakasiyla kaplidir. Mikro-lipit damlaciklari, ¢esitli
boyutlarda sitoplazmik lipit damlaciklarini olusturmak igin birbirleriyle kaynasarak hacim olarak
biiyiimekte; bunlar daha sonra bilinmeyen mekanizmalar ile sitoplazma yoluyla hiicrenin apikal kutbuna
taginarak epitelyal hiicreden salgilanmaktadir. Salgilama sirasinda, damlaciklar dis plazma zari ile
kaplanarak hiicreden ayrilmaktadir. Yag kiireciklerini ¢gevreleyen zarin bilesimi, salg1 hiicrelerinin apikal
plazma zarmm yapisina benzemektedir. Salgilanmay1 takiben, globiilleri ¢evreleyen zarm bir kismi
yagsiz siite gegebilmektedir (Danthine ve ark. 2000; Singh, 2006).

MFGM, dogal bir emiilsifiye edici ajan olarak islev gérmekte, siitte yag globiillerinin topaklanmasini ve
birlesmesini Onlemekte ve yagi enzim etkisine karsi korumaktadir. MFGM, isitma, sogutma,
homojenizasyon, buharlasma ve sprey kurutma gibi siit isleme islemlerinden belirgin sekilde
etkilenmektedir. Sonug olarak da, siit iiriinlerinin bir¢ok 6zelligi de bu fonksiyonel membran sisteminden
dogrudan etkilenmektedir (Walstra, 1995; Evers, 2004). Son yillarda, gida ve gida dis1 uygulamalarda
bir bilesen olarak MFGM'nin potansiyel kullanimlarmin arastirilmasina yonelik ilgi artmaktadir. MFGM
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proteinlerinin ve  MFGM lipidlerinin nutrasotik ozelliklere ve saglik yararlarma sahip oldugu
belirlenmistir (Singh, 2006).

2. Siit Yag1 Globiil Membraninin Bilesimi ve Yapisi

MFGMMnin bilesimi hakkindaki bilgiler, izolasyon ve saflastirma i¢in uygulanan farkli yontemler
nedeniyle oldukga degiskenlik gostermektedir. Lazer konfokal tarama mikroskobu ile belirlenen
mikrograflar ile de MFGM'iin yapist ve lateral organizasyonu tanimlanabilmektedir (Contarini ve
Povolo, 2013).

Siit, esas olarak yag globiilleri igeren dogal bir su iginde yag emiilsiyonudur. Burada MFGM, sulu
fazdaki siit yagmin yapisal biitiinliigiiniin korunmasini ve stabilitesini saglamaktadir (Danthine ve ark.
2000; Ye ve ark. 2002). Yag globiilleri, dogal bir emiilgatér olarak islev gdéren ve polar
olmayan trigliserit ¢ekirdegini kapsiilleyen MFGM tarafindan enzimatik bozulma ve birlesmelerden
korunmakta ve trigliseritlerin stabil dagilimini saglamaktadir. Membranda bulunan polar lipidler,
proteinler, glikoproteinler, elektrostatik ve sterik itmeye neden olarak yag globiillerinin birlesmesini ve
birikmesini 6nlemektedir (Lopez, 2011; Arranz ve Correding, 2017).

MFGM’ yapist Danthine ve ark. (2000) ve Evers (2004)’in belirttigi modellerden esinlenerek
olusturulmustur (Sekil 1) MFGM, 10- 50 nm kalinliginda ii¢ katmanl bir yapidan olugsmaktadir: i) yag
damlaciginin etrafin1 kusatan, polar lipidler ve proteinlerden olusan tek katli “i¢ tabaka™, ii) en dista yer
alan, polar lipidler ve proteinlerden olusan ¢ift katmanli “gercek membran”, iii) ¢ift katmanl gercek
membranin i¢ yiizii ile tek kath i¢ tabaka arasinda yer alan “elektron yogun proteinimsi kilif”. Yag
damlaciginin etrafini saran tek katl i¢ tabaka graniillii endoplazmik retikulum tarafindan tiretilmektedir.
Bu tek tabakada, polar lipidlerin hidrofobik kuyruklari trigliserit bakimindan zengin ¢ekirdek ile temas
halindedir. Kolesterol polar lipid tabakasinda yer almaktadir. I¢ ve dis membran (gercek membran)
arasinda yer alan proteinimsi kilifin (10-50 nm kalinliginda) muhtemelen salgi hiicrelerinde, yag
damlaciginm graniillii endoplazmik retikulumdan hiicrenin apeks bdlgesine tasmmmasi asamasinda
olustugu ileri stiriilmektedir. Kutupsal lipitlerin en digtaki hidrofilik gruplari siitiin sulu faziyla temas
halinde oldugu salgi hiicresi apikal plazma zarindan kaynaklanan bir dis ¢ift katman yapidadir. Bu ¢ift
katman, i¢ yiiziinde elektron yogun bir kaplama malzemesine sahip iken, bazi globiiller, globiiller ve
cevresindeki membran arasinda siiriklenen 'sitoplazmik hilal' olarak adlandirilan yapilar da
bulundurmaktadir (Danthine ve ark. 2000; Keenan ve Mather, 2006).
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Sekil 1. Siit yagi globiil membranin yapisi (Danthine ve ark. 2000; Evers, 2004; Michalski ve ark. 2005b)

Yogun protein tabakasi (10-50 nm kalinliginda) ve karmasik molekiiler yapisi ile MFGM, gercek bir
biyolojik zar olarak kabul edilmekte ve krema yayiklama (siit yag: globiillerinin dengesizlestirilmesi)
sirasinda ise sulu faza ayrilmaktadir (Vanderghem ve ark. 2010). Bu anlamda siit triinleri igerisinde
MFGM’1en yiiksek konsantrasyonlarda igeren tereyagi iretimden arta kalan yayikalti suyudur
(Dewettinck ve ark. 2008; Vanderghem ve ark. 2010). Bu yayikalti fraksiyonu ayrica yagsiz siitten elde
edilen 6nemli miktarda proteini de icermektedir. Buradan, kazeinleri ayrrmak ve MFGM’nin yayikalti
suyundan fraksiyonlagmasini saglamak i¢in sodyum sitrat kullanilabilmektedir (Corredig ve ark. 2003).
MFGM'nin  yayikaltindan  ekstraksiyonu igin  diger alternatifler  arasinda, ultrafiltrasyon
(UF) ve ardindan 6zellikle fosfolipidlerle zenginlestirilmis bir bilesen elde etmek ig¢in siiperkritik sivi
ekstraksiyonu yontemi kullanilmasidir (Costa ve ark. 2010).
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MFG'nin aslinda temel fizyolojik rolii emzirilen buzagiya beslenme, 6zellikle enerji ve biyoaktif
molekiiller saglamasidir. Ortalamasi 4 pm olan MFGM’nin ¢ap1, 0.1-15 um arasinda degismektedir.
Laktasyonun asamalarma bagli olarak, tiirler ve mevsimler arasindaki degisiklikler MFG'nin
biiyiikliigiinii ve biiyiikliik dagilimini farklilagtirmaktadir (Logan ve ark. 2014). Belirtilen faktorlere bagl
olarak da MFGM'nin bilesimi genis 6lgiide degisebilmekte, yag igerigi, buna bagl olarak globiil
biyiikliigi, diyet, cins, saglik ve ineklerin emzirme evresi etkili olmaktadir (Singh, 2006; Vanderghem
ve ark. 2010). Ek olarak, sagim, yaslilik durumu, hava ve sicaklik degisiklikleri ve 1s1l iglemler gibi siit
isleme prosediirleri de MFGM'nin bilesimini etkileyebimektedir. Bu sebeple, toplam yag globiil kiitlesi
kesin olarak belirlenememistir. Membranin tahmini kiitlesi, toplam yag globiillerinin kiitlesinin % 2-
6'sidir. Proteinler ve fosfolipidler birlikte membran kuru agirliginin %90'mdan fazlasini olusturmakta,
ancak lipitlerin ve proteinlerin nispi oranlar1 biiyiik 6lgtide degisebilmektedir (Keenan ve Dylewski,
1995; Keenan, 2001; Singh, 2006).

MFGM'nin ana bilesenleri karmasik bir bilesime sahip polar lipidlerdir. Polar lipidler, toplam siit
lipitlerinin sadece %0.1-2'sini igerdigi i¢in siitiin mindr bilesenleri olarak kabul edilmektedir. Polar siit
lipitlerinin fonksiyonel bilesen olarak kullanimi, tiiketime bagli beslenme ve saglik yararlarina dair artan
sonuglar nedeniyle son yillarda dikkat ¢ekmektedir (Singh, 2006; Ménsson, 2008). MFGM, polar
lipidlerden gliserofosfolipidler, fosfatidilkolin (PC,  toplam  polar lipidlerin ~ %35-
36’s1), fosfatidiletanolamin (PE, %27-30), fosfatidilinositol (P1, %5-11) ve sfingolipidlerdan esas
olarak, sfingomiyelin (SM, %25) den olugmaktadir (Lopez ve ark. 2008; Lopez, 2011; Arranz ve
Corredig, 2017). Ayrica, yag kiirecik boyutu da polar lipid bilesimini etkilemektedir. Ortalama ¢ap1 2pm
olan yag kiireciklerinde PI daha yiiksek konsantrasyonda bulunurken, ortalama g¢api 3 pm olan
kiireciklerde PE konsantrasyonu daha yiiksektir, PC konsantrasyonu ise yag kiirecik boyutuna gore
etkilenmemektedir (Mesilati-Stahy ve ark. 2011; Arranz ve Corredig, 2017). Siitteki polar lipidlerin
konsantrasyonu ile ilgili olarak bir ¢aligma, inek siitiinde manda siitiinden %28 daha yiiksek bir igerik
oldugunu belirtmektedir. Bu farkin, inek siitiindeki yag globiillerinin daha kii¢iik boyut dagilimi ve sonug
olarak da, manda siitiine kiyasla daha biiyiik yiizey alanlariyla iliskili oldugu belirtilmistir (Ménard ve
ark. 2010).

Baz1 ¢alismalar, MFGM'nin dis iki tabakasindaki, hiicre zarlarmi1 Singer ve Nicolson (1972)1n sivi
mozaik modeline karsilik gelen rastgele bir polar lipid organizasyonu olarak tarif etmektedir (Michalski
ve ark. 2005b; Dewettinck ve ark. 2008). Bununla birlikte, mikroskopik goriintiileme tekniklerinin
uygulanmasi, fosfolipidlerin lateral organizasyonunun detayli tanimlanmasina yol agarak, MFGM'deki
lipitlerin ve proteinlerin heterojen dagilimini vurgulanmaktadir (Gallier ve ark. 2010b).

MFGM, vyarisindan fazlasi hidrolaz sinifina dahil en az 25 farkhi enzim icermektedir, bunu
oksidorediiktazlar ve transferazlar takip etmektedir. Bunlar i¢inde, en ¢ok bulunan enzimler ise, alkalin
fosfataz ve ksantin oksidazdir (Keenan, 2001; Singh, 2006). Yayikaltindan izole edilen fraksiyonlarn,
su i¢inde yag emiilsiyonlarini stabilize etmek i¢in fonksiyonel bir bilesen olarak kullanim etkisi izolasyon
teknigine gore degismektedir (Snow ve ark. 2010, 2011; Zanabria ve ark. 2014a,b; Arranz ve Corredig,
2017).

Notr lipitler, MFGM'deki toplam lipitlerin %56-80'ini olusturmaktadir. Trigliseritler notr lipitlerin ana
fraksiyonlarindan biri olup toplam lipitlerin %37-68’1 seklindedir. Bu trigliseritlerin biiyiik bir kisminin,
MFGM'in izolasyonu sirasinda lipit c¢ekirdegi tarafindan kontaminasyondan kaynaklandigi
belirlenmistir. Diger nétr lipitler: digliseritler (%9), monogliseritler (%0.7), esterler (%0.1-0.8) ve
kolesterol (%0.2-6.1) seklinde toplam lipitlerin% 'si olarak siniflandirilabilmektedir (Danthine ve ark.
2000). Fauquant ve ark. (2007) yaptig1 bir ¢alismada. kiitle spektrometresi yaklagimryla birlestirilmis bir
gaz kromatografisi kullanilarak, MFGM'de lanosterol, lathosterol, desmosterol, stigmasterol ve [3-
sitosterol gibi bir¢ok kiigiik biyoaktif sterol saptamuglardir (Vanderghem ve ark. 2010).

MFGM fosfolipidleri, palmitik (16: 0), stearik (18: 0) ve tricosanoic (23: 0) gibi yiiksek miktarlarda uzun
zincirli yag asitleri igerirken, kisa ve orta zincirli yag ise asitleri ¢ok ise diisiik oranlarda
bulunmaktadir. MFGM, iki major nétr glikosfingolipid, glukozilseramid (%35) ve laktosilseramid (%65)
icermektedir. Gangliosidler, bir seramid ve bir veya daha fazla siyalik aside ve birka¢ sekere bagli bir
oligosakkarit zincirinden olusan glikosfingolipidlerdir. Gangliosidlerin miktar1 yaklasik 8 pg/mg
membran proteinidir ve bilesiminin, meme bezindeki salgi hiicrelerinin apikal plazma membranlarininki
ile ayn1 oldugu belirtilmektedir (Jensen ve Newberg, 1995; Singh, 2006).

Gliserofosfolipidler ve sfingolipidler, kantitatif olarak siitteki en 6nemli fosfolipidlerdir (PL). Siit yag:
globiil zarmda (MFGM) ve yagsiz siit fazinin diger membran6z materyalinde bulunmaktadirlar. Bunlar
genellikle fosfatidilkolin, fosfatidiletanolamin, fosfatidilinositol ve fosfatidilserin igerirken,
sfingomiyelin sfingolipidlerin baskin tiirleridir. Polar lipidler siitte sudaki yagin emiilsifikasyonu igin
temeldir, ¢linkii proteinlerle birlikte, meme bezi hiicreleri tarafindan salgilanan lipit damlaciklarini
cevreleyen siit yagi globiil zarinin (MFGM) ana bilesenleridir (Contarini ve Povolo, 2013).
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Gliserofosfolipidler, gliserol, fosforik asit, yag asitleri ve bir hidroksi bilesiginden (6rn., Kolin,
etanolamin, serin, inositol) olugmaktadir. Sekil 2, siit yaginda bulunan 6nemli PL'lerinin (fosfatidilkolin
(PC), fosfatidiletanolamin (PE), fosfatidilinositol (PI) ve fosfatidilserin (PS) yapisi
gostermektedir. Esas olarak doymamis yag asitleri (FA’s) ile temsil edilen iki yag asidi, gliserol
omurgasinin Sn-1 ve s 2 pozisyonlarinda esterlesmektedir (Contarini ve Povolo, 2013).

Siit sphingomyelinin (SM) yag asidi bilesimi tamamen farkli olup, temel yag asitleri, C16: 0, C18: 0,
C18: 1n9, C22: 0, C23: 0 ve C24: 0 seklindedir, bu nedenle olduk¢a doymus bir 6zellige sahiptir (Fong
ve ark. 2007; Graves ve ark. 2007; Gallier ve ark. 2010a). PL’nin bilesimi Cizelge 1'de
verilmektedir. Toplam polar lipit i¢erigi miktar1 0.25 ila 0.96 g /100 g yag arasinda degismektedir. Bu
degiskenlik ekstraksiyon ve analiz yontemlerindeki farkliliklarin yani sira hayvanin diyeti ve emzirme
donemi gibi diger faktorlerle de agiklanabilir. Toplam PL'lerin yiizdesi olarak ifade edilen siit yagindaki
en ¢ok bulunanl PL'ler, PE (toplam PL'nin% 26.4-72.3'ii), PC (toplam PL'nin% 8.0-45.5') ve SM'dir
(toplam PL'nin %4.1-% 29.2'si) ardindan PI (toplam PL'nin %1.4-14.1") ve PS (toplam PL'nin %2.0-
16.1') seklindedir (Lopez ve ark. 2008).

phosphatidylcoline (PC)

OH OH
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CH,-O- P—O—CHE—LI".H - COOH CH,-O-P-0-CH,~CH,-NH,
I + = | 5 i
O NH, O

phosphatidylserine (PS) phosphatidylethanolamine (PE)

Sekil 2. Siit yagmdaki baglica gliserofosfolipidlerin yapilar1 (Contarini ve Povolo, 2013)

MFGM yapisinda bulunan protein miktar1 %25-60 arasinda olup, toplam siit proteinlerinin %1-4'tini
olusturmaktadir (Singh, 2006; Cavalettto ve ark. 2008; Vanderghem ve ark. 2010). MFGM'nin ana
proteinleri Cizelge 2' de belirtilmistir.

Keenan ve Mather (2006) tarafindan yapilan bir ¢alismada, inek siitiniin MFGM preparatlarinda
bashcalar1 ksantin dehidrojenaz/oksidaz, 5'-Niikleotidaz, y-glutamil transpeptidaz, katalaz, plazmin,
aldolaz olan yaklasik 28 farkli enzim tespit edilmistir. Sigir MFGM'sindeki baskin protein ise, toplam
MFGM proteini igeriginin yaklasik %40'm1 olusturan biitirofilindir (Abdelmoneim, 2018). Butirofilin,
sigir MFGM'sinin 6nemli bir glikoproteinidir ve Holstein ineklerinden elde edilen siitlerde MFGM ile
iliskili toplam proteinin agirlik¢a %40'indan fazlasini ve Jersey siitiinde yaklasik %20'sini icermektedir
(Mather ve Jack, 1996).
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Cizelge 1. Toplam fosfolipidlerin yiizdesi olarak verilen fosfolipid bilesenleri (Singh, 2006)

g

ns'E

Bilesen Toplam lipitlerin %'si
Trigliserid 62
Digliseritler 9
Steroller 0.2-2.0
Serbest yag asitleri 0.6-6.0
Fosfolipidler 26-31
Sfingomiyelin 22
Fosfatidil kolin 36
Fosfatidil enthanolamin 27
Fosfatidil inositol 11
Fosfatidil serin 4
Lizofosfatidil kolin 2

Cizelge 2. MFGM'nin ana proteinleri ve 6zellikleri (Singh, 2006)

Proteinler Molekiil agirhg (Da)
Miisin I (MUC 1) 160.000-200.000
Ksantin oksidaz 150.000

PAS Il 95.000-100.000
CD36 veya PAS IV 76.000-78.000
Butirofilin 67.000
Adipofilin (ADPH) 52.000

PAS 6/7 48.000-54.000
Yag asidi baglayici protein (FABP) 13.000
BRCA1 210.000

3. Siit Yag1 Globiil Membraninin Saghik Uzerine Etkileri

Fonksiyonel icerigi ile dikkat ¢eken siit yagi globiil membranin yapisinda bulunduran yayikalt1 suyunun
bilesimini Cizelge 3’de verilmistir. Yayikaltinin en 6nemli saglik etkisi yiikksek mineral, vitamin,
Ozellikle B12 vitamini, riboflavin ve potasyum igermesinden kaynaklanmaktadir. Ayrica, yayikalt1 suyu
sindirimi kolaylastirict etkiye sahiptir ve laktoz intoleransi olan birgok kisi tarafindan kolaylikla tolere
edilebilir. Bununla birlikte, diisik yag ve kalori icerigi goz Oniine alindiginda, obezite ile iligkili
hastaliklar1 olan veya kilo vermeye calisan insanlar i¢in saglik riski tasimamaktadir. Yayikalt1 suyu,
aminoasit ve yag asidi sentezinde fonksiyonel bir rol oynayan ve koenzim gorevi bulunan B1, vitamini
kaynagidir. By, vitamininin stres ve anemiyi azaltici etkisi bulunmaktadir. B12 vitamini, ayrica viicuttaki
glikozun enerjiye doniistiiriilmesinde yani karbonhidrat metabolizmasinda rol oynamaktadir. Yayikalti
suyu ayni zamanda, kemik sagliginda da 6nemli bir role sahip olan fosfor ve kalsiyum bakimindan

zengindir (Abdelmoneim, 2018).
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Son yillarda, kronik hastaliklarin tedavisinde fonksiyonel siit {irlinlerinin tiiketimi biiylik ilgi
gormektedir. Stit peptitlerinin, kan basmcinmn disiiriilmesindeki etkisi klinik olarak tanimlanmistir
(Cicero ve ark. 2011). Aromatik amino asit ve hidrofobik kalintilara sahip kiigiik siit peptitleri, kan
basmcinin regiilasyonunda yer alan ana enzim olan anjiyotensin doniistiiriicli enzim aktivitesini inhibe
ederek, fonksiyonel gidalarin gelistirilmesinde temel bilesen olarak ortaya ¢ikmaktadir. Yayikaltinda
biiyiik miktarlarda bulunan MFGM fraksiyonlari, bu 6zellikleri ile de ilgi ¢ekmektedir (Dewettinck ve
ark. 2008).

MFMG'nm ayrica bagirsak kolesterol alimmni da etkiledigi belirlenmistir. Yiiksek yagli bir diyetle
beslenen farelerle yapilan bir ¢alismada, siit PL'lerinin bagirsak kolesteroliiniin hepatik birikimini
azalttigimi ve fekal kolesterol atilimin arttirdigi saptanmugtir (Nilsson ve Duan, 2006; Cohn ve ark. 2010;
Kamili ve ark. 2010).

In vitro arastrmalar yayikalti suyunda bulunan MFGM'de bulunan PL’lerin kolesterol misel
¢oziinilirliigiini inhibe etme yetenegine sahip oldugunu ortaya koymustur (Cohn ve ark. 2010; Conway
ve ark. 2010). Siiperkritik sivi ekstraksiyonu ile izole edilen MFGM'nin rotaviriis enfeksiyonunu dnledigi
ve bu etkinin kismen lipit bilesenlerinin yiiksek biyoaktif igeriginden kaynaklanabilecegi One
stiriilmektedir (Abdelmoneim, 2018).

Yayikalt1 tiiketimini takiben toplam kolesterol ve diigiik yogunluklu lipoprotein-kolesterol (LDL)
seviyelerindeki azalmanm, esas olarak bagirsak kolesterol aliminin inhibisyonundan kaynaklandigi,
arteroskleroz i¢in koruyucu etki sagladigi saptanmistir. Hayvan modeli ¢alismalarindan elde edilen
veriler, yayik altinin PL igeriginin bu etkiden sorumlu olabilecegini diisiindiirmektedir (Conway ve
ark. 2013).

Cizelge 3. Yayikalt1 suyunun bilesimi (Abdelmoneim, 2018)

Diisiik yagh Yag azaltilmg Reconstitue Yayikalt1
(low- fat), kiiltiir (reduced fat), yayikalti tozu
ilaveli kiiltiir ilaveli tozu (1/4 bardak
yayikalti yayikalti =3009)

Kalori 98 137 93 120
Total fat (g) 1.5 (%8) 1.5 (%8) 1.5 (%8) 1.5 (%8)
Onerilen giinliik alim (%) 5 7 5 6
Doymus yag (g) 1.343 (%7) 3.043 (%15) 0.862 (%4) 1.5 (%8)
Tekli doymamis yag 0.622 1411 0.399 0
Coklu doymamis yag (g) 0.081 0.174 0.051 0
Kolesterol (mg) 10 (%3) 20(%7) 17 (% 6) 20 (% 7)
Sodyum (mg) 257 (%11) 211 (%9) 127 (%5) 160 (%7)
Potasyum (mg) 370 441 382 0
Toplam karbonhidrat (g) 11.74 (%4) 12.98 (%4) 11.76 (%4) 15 (%5)
Diyet lifleri (g) 0 0 0 0
Sekerler (g) 11.74 (%4) 12.98 (%4) 11.76 (%4) 15 (%5)
Protein (g) 8.11 10,04 8.23 10
A vitamini (%) 1 3 1 0
C vitamini (%) 4 6 2 0
Kalsiyum (%) 28 35 29 35
Demir (%) 1 1 0 0

Farkli bir ¢alismada PL ve sfingolipid bilesimlerine sahip yayikalti sularm insan kaynakli bir kolon
kanseri hiicresinde biiylime modiilator etkileri incelenmistir. Yayikalt, yikanmis ve yikanmamis
kremadan santriftij etkisi ile elde edilmistir. Tespit edilen major sfingolipidler sfingomiyelin (%10.4-
29.5) ve laktosilseramid (%1.2-44.3) olarak saptanmustir. Yayikalt1 6rneklerinin in vitro incelenmesinde,
doza bagli olarak, SW480 antiproliferatif aktivite timor kanseri hiicrelerine karsi segici olarak kolon
kanseri hiicrelerinin biiyiimesinde inhibisyon etkisi tespit edilmistir (Kuchta-Noctor ve ark. 2016).

Liutkevicius ve ark. (2016) tarafindan, fonksiyonel fermente yayikalti bazl igecek iiretim yontemi
gelistirilmis ve icecek aliminin insan sagligi parametreleri iizerindeki etkisi arastirilmistir. Kalite
Ozellikleri (viskozite, serum ayrilmasi, duyusal Ozellikler ve toplam kabul edilebilirlik)
degerlendirilmistir. Icecekte, %0.3 siit proteini konsantresi kullanilmistir. T1ibbi beslenme deneylerine
dayanarak, siit proteini konsantresi ile takviye edilmis fermente yayikalti iceceginin 3. haftadan sonra 25
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geng goniilliiniin biyokimyasal kan parametreleri iizerinde dnemli bir etkisi gozlenmemistir. Ayrica,
hastalarda, kolesterol, yiiksek yogunluklu kolesterol (LDL) ve triagilgliserol seviyeleri azalmistir. Ancak
antropometrik viicut Olgiisii, viicut kompozisyonu, nabiz degerlendirme indeksi ve arteriyel kan
basmcinda énemli bir degisiklik olmamistir (Abdelmoneim, 2018).

Siit sfingolipidleri ve PL'lerin kolon kanserine ek olarak, ozellikle insan yumurtalik kanseri hiicre
hatlarina kars1 antiproliferatif aktivite gosterdigi saptanmistir. Bununla birlikte, yayikaltindan izole
edilmis lipit fraksiyonlarmin antiproliferatif etkisinin dogru mekanizmalarmin netlestirilmesi ve
sfingolipidlerin ve PL'lerin hayvan modellerinde olas1 antikanser 6zelliklerinin in vitro ve in vivo
aragtirilmasi gerektigi belirlenmigtir (Castro-Gomez ve ark. 2016).

Immiin sistem diizenleme ve MFGM izolatlarmim antikanserojen potansiyellerine ait arastirma pek gok
calismanin odak noktasmi olusturmustur. inek siitiinden elde edilen MFGM izolat1 HT-29 hiicreleri (bir
kolon kanseri hiicre ¢izgisi) lizerinde antiproliferatif etki gostermistir. Programlanmis bir marker olan
kaspaz-3'iin aktivasyonu ile hiicre 6liimiinii gergeklestirmistir (Zanabria ve ark. 2013). Benzer sonuglar,
epitel kolorektal adenokarsinom hiicresi i¢in de bulunmustur. MFGM fraksiyonlarinin ekstraksiyoundan
once siitiin 80°C’de 10 dakika boyunca 1s1l islem gormesi ile dnemli 6lgiide biyoaktivite degerinin
azaldig1 saptanmustir (Zanabria ve ark. 2014b).

Son yillarda MFGM fraksiyonlarinin antimikrobiyel o6zellikleri tanimlanmistir. Tiim membran
fraksiyonlarmm Escherichia coli O157: H7 veya Listeria monocytogenes’in daha az duyarlilikla ise
Salmonella typhimurium ve Pseudomonas fluorescens’in ¢ogalmalarin 6nledigi saptanmistir (Clare ve
ark. 2008). MFGM fraksiyonlarmin antimikrobiyel aktivitesi, sadece in vitro olarak
degerlendirilmemektedir. Yapilan bir ¢aligmada, bebeklerde ortaya ¢ikan akut otitis riskinin, sigir
MFGM fraksiyonlar1 (proteine baglh olarak agirlikga %4 icerige sahip) iceren bir diyet ile takviye
yapilarak azaldigi belirlenmistir (Timby ve ark. 2015). Farelerde Helicobacter pylori enfeksiyonunun
inhibisyonu 400 mg/kg MFGM izolat1 kullanilarak inhibe edilmistir (Wang ve ark. 2001).

Yayikalt1 suyuveya peynir alti suyundan izole edilen biitiin ekstraktlarin rotaviriise karsi anti-enfektif
aktivite gosterdigi ve bunun lipit bilesenlerinden kaynaklandig: ifade edilmistir (Fuller ve ark. 2013).
MFGM'nin polar lipidleri (fosfolipidler ve sfingolipidler) kolesterolii diisiiriicii ve antienflamatuar
etkilere sahiptirler ve ayrica sinir sisteminin fonksiyonlarmi olumlu yonde etkilemektedirler (Jiménez
Flores ve Brisson, 2008; El- Loly, 2011; Liutkevic¢ius ve ark. 2016; Skryplonek ve ark. 2019).
Sfingolipidler bagirsaktaki emici epitelyumdaki apikal membranda bol miktarda bulunmaktadir
(Danielsen ve Hansen, 2006).Sindirim metabolitleri (seramidler ve sfingozin) hiicre fonksiyonlari
tizerinde onemli etkileri olan en biyoaktif bilesikler olarak kabul edilmektedir. Bu bilesikler, membran
yapisinin  korunmasi, biiylime faktdrii reseptdrlerinin davranmiginin - modiilasyonu ve bazi
mikroorganizmalar, mikrobiyel toksinler ve viriisler i¢in baglanma yerleri olarak etki etmektedir (Vesper
ve ark. 1999). Seramidler, hiicre proliferasyonunu inhibe eden ve apoptosisi indiikleyen bir lipid
habercisidir. Oysa sfingosin-1-fosfat hiicre iginde ikinci bir habercidir ve ikinci molekiiliin hiicre
biiyiimesinin, anjiyogenezin, bagisiklik fonksiyonunun diizenlenmesinde dnemli roliinii gosteren kanitlar
bulunmaktadir (Duan ve Nilsson, 2009; Contarini ve Povolo, 2013).

Yag igeren siit iiriinleri 6nemli bir sfingolipid kaynagidir. Ortalama insan diyet PL aliminin yumurta,
tahil taneleri, yagl tohumlar, balik, sigir eti ve inek siitii gibi farkli gida tiirleri ile birlikte 2-8 g/gilin
oldugu tahmin edilmektedir (Contarini ve Povolo, 2013). MFGM nin yapisinda bulunan sfingolipidler
ve metabolitleri, kanser hiicreleri iizerinde ¢ogalmaya karsi aktivite gostermektedir. Polar lipid
tabakalar1 arasinda bulunan bir protein olan ksantin dehidrojenaz ve oksidaz (XDH / XO), antibakteriyel
etkiye sahiptir ve dis ¢ift tabakada bulunan biiyiik bir glikosile protein olan MUC1, enterik bakterilerin
gastrointestinal epitelyuma baglanmasini engellemektedir (Martin ve ark. 2004; Parker ve ark. 2010;
Arranz ve Corredig, 2017).

MFGM fraksiyonlarmin antienflamatuar etkisinin oldugu da yapilan g¢aligmalarla kanitlanmigtir
(Demmer ve ark. 2016). MFGM izolatlarimm (10 mg/kg LPS ve %12.5 MFGM diyet takviyesi) farelerde
lipaz- lysophosphatidylserine tarafindan indiiklenen sistemik enflamatuar yanit1 azalttig1 belirlenmistir.
[zolatlarla beslenen hayvanlarm kontrol hayvanlarma gore daha diisiik serum proinflamatuar sitokin
seviyeleri saptanmistir (Snow ve ark. 2011).

Son ¢aligmalar, artan siit ve siit {irlinleri tiikketiminin, kalp-damar hastaliklar1 i¢in risk faktorleri olan
obezite, insiilin direnci, dislipidemi ve tip 2 diyabet insidansinda azalma ile iligkili oldugunu gostermistir
(Pereira ve ark. 2002; Choi ve ark. 2005). Wat ve ark. (2009) siitten tiiretilen PL'lerin farelerde plazma
ve karacigerin lipit metabolizmasi tizerindeki etkisini arastrmis ve yiiksek yagh diyet ve fosfolipid
acisindan zengin bir siit fraksiyonu ile takviyesinin toplam karaciger lipit, trigliserit, toplam kolesterol
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ve serum lipitlerinde 6nemli bir azalmaya neden oldugunu goézlemlemislerdir. Sindirim sisteminin
mukozal yiizeyi, potansiyel olarak zararh faktorlerin genis bir yelpazesi arasindaki bir engeli temsil
etmektedir ve polar lipidler, hiicre zarlarmin korunmasimnda etkilidirler (Kuchta ve ark. 2012). Veereman-
Wauters ve ark. (2012) kiigiik ¢ocuklar tarafindan MFGM ile zenginlestirilmis bir siit tiiketiminin
gastrointestinal enfeksiyonlara karsi koruyucu bir etkiye sahip oldugu ve ates ndbeti donemlerin
sayisinda dnemli bir azalmaya yol actigimni belirlemislerdir. Siit bazli fosfalipidler (PL), kronik stres
altindaki bireyler iizerinde olumlu etkiler gostererek, organizmanm duruma uyum saglama yetenegini
gelistirmekte, kortizol kullanilabilirligini arttrmakta ve stres kaynakli hafiza bozukluklarini
azaltmaktadir (Schubert ve ark. 2011). Hellhammer ve ark. (2010) fosfatidilserin ve sfingomiyelin
acisindan zengin PL konsantrasyonunun giinliik alimda hafiza ve akut stres yanit1 iizerinde benzer yararl
etkilere sahip olup olmadigini aragtirmislardir. PL ile tedavi edilen deneklerde, plaseboya maruz
birakilan kisilere kiyasla, ¢aliyma hafizasinda daha kisa reaksiyon siireleri egilimi ile daha iyi bir tepki
gdzlenmistir. Tki tedavi grubu, endokrin stres yanitlarinda dnemli bir farkhilik géstermemistir. Bununla
birlikte, daha yiiksek stres yiikiine sahip PL ile tedavi edilen denekler, daha fazla bir psikolojik stres
yanit1 gdstermistir.

Diyetteki farmakolojik olmayan sfingomiyelin miktarlari, farelerde kimyasal olarak indiiklenen kolon
kanseri lizerinde kemopreventif ve kemoterapotik etkiler gostermistir (Lemonnier ve ark. 2003). Diger
hiicre tipleri iizerinde yapilan c¢aligmalar, sfingolipidlerin y-isinlamasi ve kimyasal ajanlardan
kaynaklanan hasarlara kars1 bile koruyucu bir aktiviteye sahip olabilecegini gostermektedir (Vesper ve
ark. 1999). Russell ve ark. (2010) siit PL'lerinin ve 6zellikle SM'nin cilt hiicrelerine etki ederek onlar1
ultraviyole radyasyonun etkisine karsi korudugunu ileri stirmektedir.

Oshida ve ark. (2003) gelismekte olan siganlarda, diyetsel SM'nin merkezi sinir sisteminin
miyelinasyonuna katkida bulunabilecegini gostermistir; ayrica Tanaka ve ark. (2012) prematiire
bebeklerde sfingomiyelin ile kuvvetlendirilmis siitiin uygulanmasinin nérodavranigsal gelisim ile pozitif
bir iligkisi oldugunu goéstermistir.

PL'ler, zarin akiskanligi i¢in ¢ok Onemli molekiiller olan esansiyel g¢oklu doymamis FA'larin
tagtyicilaridir. Bu fonksiyon yaglanma sirasinda olduk¢a oOnemlidir, ¢linkii bu donemde beyin
hiicrelerinin lipit bilesimi degismekte ve coklu doymamis n3-FA igerigi azalmaktadir. PC ayrica alkole
bagli beyin hiicresi degisikliklerinin de tedavisinde antioksidatif ajan olarak rol oynamakta ve kolin beyin
gelisimini ve yagam boyu hafiza 6zelliklerini etkilemektedir (Kiillenberg ve ark. 2012).

Son olarak, diyet PL'lerinin Alzheimer hastaligma terapotik yaklasimda katkida bulunabilecegi
hipotezini destekleyen caligmalarda bulunmaktadir. Alzheimer ve Parkinson gibi ndrodejeneratif
hastaliklara endoplazmik retikulum stresi neden olmaktadir (Lindholm ve ark. 2006). Nagai (2012) siit
PL'lerinin endoplazmik retikulum stresine bagli ndronal hiicre 6liimii izerindeki koruyucu fonksiyonunu
belirlemis, siit PL'lerinin veya siit iriinlerinin tiiketiminin bazi noérodejeneratif hastalik riskini
azaltabilecegi sonucuna varmustir.

Bezelgues ve ark. (2009) tokoferol ve likopen ile yapilan bir in vitro sindirim ¢aligmasi ile, MFGM ile
saflagtirilmis fraksiyonun, lipo-¢dziiniir molekiillerin safra tuzlari misellerine aktarilmasinda diger
geleneksel emiilsifiye edici siit proteinlerinden daha yiiksek bir yetenege sahip oldugunu belirlemislerdir.

4. Siit Yag1 Globiil Membraninin Teknolojik Ozellikleri

Yayikalt1 suyu, tereyagi iiretiminde kremanm yayiklanmasi sirasinda ortaya ¢ikan sulu fazdir ve
hammaddeye, 6n islem kosullarina ve tereyagi {iretim siirecine gore gesitli siit yagi bilesenlerini
icermektedir. En yaygin kullanilan yayikalt: suyu, tatli kremanin tereyag: iiretiminde kullanilmasi ile
elde edilen tatl yayikalti suyudur. Bununla birlikte, kiiltiirlii kremanin yayiklanmasi ile de iretilen
tiretilen eksi yayikalti suyu ile de birlikte, tiim bu yayik alt1 sular1 zengin MFGM igerikleri ile, konsantre,
UF ya da toz formda c¢esitli gidalarin teknolojik 6zelliklerini gelistirmek i¢in kullanilmaktadir (Avci and
Ozcan, 2020).

Yagsiz siit tozu ile iiretilen peynirle karsilastirildiginda, MFGM bilesenleri (siite eklenen yayikalti tozu
formunda), peynir olgunlasmasi sirasinda laktik asit bakterinin gelisimi tizerinde diisiik bir etkiye sahip
olurken, yayikalti tozu ilavesiyle iiretilen peynirde peynir matriksinde daha piiriizsiiz, daha homojen bir
protein ag1 ve peynir matriksi icinde daha iiniform bir dagilimi tespit edilmektedir (Vanderghem ve ark.
2010; Abdelmoneim, 2018).

Farkli bilesime sahip yayikalt1 sular1 emiilsifiye edici bilesenler a¢isindan olduk¢a zengindirler. Burada,
kazein, peynir alt1 suyu proteinleri ve MFGM proteinleri dogal emiilsifiye edici bilegenler olarak gérev
yapmaktadirlar. Kazeinler, sig1r siitiiniin ana proteinleridir ve yiiksek prolin igerikleri nedeniyle diizensiz
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bir yapiya sahiptirler. Ayrica, kazein esnek, degisime yatkim bir 6zellik gosterir ve birincil yapilarinda
ara birimlerde adsorpsiyona izin veren amfifilik niteliklere sahiptir. Ozellikle, B-kazein, kdpiirme veya
emillsifikasyon sirasinda, yeni olusan arayiizde gerilimi hizla azaltabilmektedir. Peynir alt1 suyu
proteinleri ise kiiresel yapilt proteinlerdir. Yiizey gerilimini kazeinler kadar hizli diisiirmezler, ancak
arayiizlerde sikica kiimelesmis bir viskoelastik yapi olusturabilirler ve uzun siireli stabiliteyi de
desteklemektedirler. MFGM'nin emiilsifiye edici bilesenleri ise, membran proteinleri ile fosfolipidlerdir
ve amfifilik dogalar1 nedeniyle dogal emiilsifiye edici maddeler olarak diisiiniilebilmektedirler
(Vanderghem ve ark. 2010).

Yag globiil zarmm O6nemli etkisi siitteki yag1 stabilize etmektir. Phipps ve Temple (1982), yag
globiillerinin arayiizey geriliminin 2 mN.m™den daha diisiik oldugunu ve bunun emiilsifiye edici
ozelliklerini agiklayabilecegini belirtmislerdir. MFGM proteinlerinin ve fosfolipidlerinin siitteki yag
globiillerinin stabilizasyonundaki rolii yapilan ¢aligmalarla arastirilmistir. Shimizu ve ark. (1980), yag
globiillerinin birlesmesini, fosfolipidlerin iyonojenik gruplarindan tiiretilen itici kuvvetlerle engellendigi
sonucuna varmislardir. Buna karsilik Scott ve ark. (2003a) yayikalt1 suyu emiilsiyonlarinin saklama
sirasinda yagsiz siitle formiile edilmis kremaya kiyasla daha uzun stire stabil kaldigini belirtmislerdir. Bu
sonuglar, farkli yayikalti tiirlerinin (ticari tath yayikalt1 ve eksi yayikalti) yagsiz siit ve peynir alt1 suyuna
kiyasla daha yiiksek emiilsifikasyon ozellikleri gosterdigini tespit eden diger arastirmacilar (Sodini ve
ark. 2006) tarafindan da desteklenmektedir.

Birgok caligma, endiistriyel bir yayikaltindan konsantre MFGM izolatlar1 elde etmeye odaklanmistr.
MFGM izolatlari, kazein misellerini ayirmak igin sodyum sitrat ilave edildikten sonra ultrasantrifiij
yoluyla ticari yayikaltindan elde edilebilmektedir. Bu MFGM izolatinin, tiim yayikalti izolatina kiyasla
cok zayif emilsifiye edici 6zelliklere sahip oldugu kanitlanmistir. Yapilan arastirmalarda, kremada ve
yayiklamada uygulanan 1sil islemin, yiliksek derecede agregasyona ve membran proteinlerinin ve
fosfolipidlerin fonksiyonel 6zelliklerinde degisikliklere neden oldugu sonucuna varilmistir. Benzer bir
calismada Roesch ve ark. (2004), MFGM izolatlar1 ve bir yayikalti konsantresi arasindaki fonksiyonel
farkliliklarint test etmisledir. Caligmalari, yiiksek 1sil isleme tabi tutulmus yayikaltindan elde edilen
MFGM izolatlarmnin, tiim yayikalt: konsantre drneklerinden daha iyi kivamlandirma stabilitesi ve daha
kiigiik yag damlacik boyutu dagilimi oldugunu gostermektedir. Kremanin degiskenligi ve kalitesi ile
birlikte, tereyagi islenirken 6n islemlerin ve konsantre MFGM izolatlar1 elde etme ydnteminin de son
tiriiniin tekno-fonksiyonel 6zellikleri etkileyebilecegi vurgulanmistir (Vanderghem ve ark. 2010).
Krema tereyagi iiretiminden 6nce 1sitildiginda MFGM'de meydana gelen degisiklikler arastirmacilarca
dikkat cekmistir. Kremaya uygulanam 1s1l iglemin, peynir alt1 suyu proteinlerinin MFGM ile birlesmesine
neden olarak ¢oziiniirliigii etkiledigi ve MFGM izolatlarinin emiilsifiye edici 6zelliklerini azalttig1 tespit
edilmigtir. 65°C kadar diisiik sicakliklar bile bu membran fraksiyonunun fonksiyonel dzelliklerini gii¢lii
bir sekilde etkilenmektedir. Gassi ve ark. (2008) kremanin 1sil igleminin tath yayikalti suyunun
fizikokimyasal Ozelliklerini etkiledigini belirtmislerdir. Isil islem, yayikalti suyu ¢oziiniir protein
iceriginde dnemli bir azalmaya ve ayrica yayikalt1 fosfolipid/yag oraninda da bir artiga neden olmaktadir
(Corredig ve ark. 1998b).

Gida endiistrisinde yayikaltr suyu, hacminin azaltilmasi amaciyla, buharlasma ve spreyle kurutma
islemleriyle yayikalti tozu seklinde tiretilmektedir. Konsantre ya da kurutulmus yayikalt: katkilari,
MFGM fraksiyonlarinin varlig1 nedeniyle gida matriksinin su baglama yetenegini gelistirmek i¢in yogurt
tretimi gibi ¢esitli alanlarda kullanilmaktadir (Le ve ark. 2011; Saffon ve ark. 2013; Romeih ve
ark. 2014). Unlu driinlerde, hamur olusumu sirasinda yayikalti tozunun eklenmesi, tekstiirel yapiy1
iyilestirmistir (Madenci ve Bilgicli, 2014). Fosfo- ve glikolipid igerigi ile, yayikaltindan ekstrakte edilen
MFGM bilesenlerinin, farmasotik ve bebek mamasi endiistrilerinde fonksiyonel katki olabilecegi de
belirtilmistir (Spitsberg, 2005).

Ayrica yayikalti, ¢ikolata, salata soslart ve peynir gibi ¢ok sayida gida iriiniinde tekstiirel 6zelliklerin
gelistirilmesi, siiriilebilirligin ve randimanin arttirilmast amaciyla teknolojik bir bilesen olarak da
kullanilmaktadir (Govindasamy-Lucey ve ark. 2006; Morin ve ark. 2008).

Calismalarda, peynir iiretiminde konsantre veya UF uygulanmis yayikaltt suyunun kullanildig:
belirtilmektedir. Ticari yayikalti iiretiminde, kremanin pastorizasyon sicakliklari, fermantasyon,
buharlasma sirasinda bekletme siiresi gibi yayikaltinin tekno-fonksiyonel 6zellikleri lizerinde nemli
etkileri olan sprey kurutma igleminin degisken isleme kosullarina maruz kalmaktadir (Morin ve
ark. 2008). Bu nedenle, peynir siitiine yayikalti ilavesi ile fiziksel ve tekstiirel 6zellikler tizerindeki etkiler
bu bilesim farkliliklarindan dolay1 tam olarak agiklanamamaktadir. Peynir iiretiminde yayikalt: ilavesi,
peynir siitiiniin ¢ok sayida kaynaktan (tatl, eksi ve peynir alt1 suyu) ve yogunlastirilmis, UF, toz veya
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geleneksel yayikalti ilavesi seklinde ve farkli peynirlerde uygulamasi olarak arastirilmistir (Morin ve
ark. 2008, Kifah ve ark. 2014). Yayikalt1 ilavesi denatiire peynir alt1 suyu proteinleri ve amfipolar
PL'lerin varhgi nedeniyle peynir pihtisindaki nem igerigini artirmaktadir. Peynir alt1 suyu proteinleri, k-
kazein ile etkilesime girerek kazein-peyniralti suyu proteini komplekslerini olusturmaktadir.
Pihtilastiricinin k - kazeine etkisinin azalmasi ile peynir mayasi ile pihtilagsma siiresi artmakta, peynir
tekstiirii yyumusamaktadir (Abdelmoneim, 2018).

Hamed (2010), eritme peyniri iretiminde konsantre tath yayikalti suyu kullaniminin duyusal 6zellikleri
gelistirdigi ve depolama siiresindeki artigla erime kabiliyetini azalttigi sonucuna varmustir. Bir
calismada, konsantre yayikaltt suyu, az yagh peynir siitinii PL'lerle desteklemek igin
kullanilmistir. Peynirdeki PL'lerin artis1 ile, artan nem igerigi, daha yiiksek primer proteoliz ve
acr/’kokusmus bir aroma olusturmustur. Daha yiiksek PL igerigine sahip az yagli peynir ise daha yumusak
bir tekstiire ve pargali bir mikro yapiya sahip olarak tespit edilmistir (Turcot ve ark. 2002). Romeih ve
ark. (2012) ve Martinovic ve ark. (2013) peynir siitiiniin yayikalt1 suyu tozu ile takviye edilmesinin ve
MFGM fraksiyonlarmim mikroyapi tizerindeki etkisini diisiik yagli Cheddar peynirinde arastirmislardir.
Siite ilave edilen yayikalt1 tozundaki MFGM bilesenlerinin, peynir olgunlagmasi sirasinda yagsiz siit tozu
ile tiretilen peynirle karsilastirildiginda starter olmayan laktik asit bakterinin gelisimi lizerinde diisiik bir
etkiye sahip oldugunu ve yayikalt1 tozu ilavesiyle iiretilen peynirde peynir matriksinde daha piirtizsiiz,
daha homojen bir protein ag1 ve tiniform bir dagilim sekillendigini tespit etmislerdir.

Tereyagi tiretiminde kremann 85-95°C'de en az 15 saniye veya daha fazla pastorizasyonu 6nerildigi i¢in
yayikaltt suyunun yogun bir 1sil isleme tabi tutulmasi beklenmektedir. Tereyagi isleme sirasinda
kremanm 1s1l islemi, kremadaki peynir alt1 suyu proteinlerinin MFGM ile baglanabilen belirli bir
derecedeki denatiirasyonunu igermektedir. Bu etkide peynir tiretimi i¢in kullanilan yayikalt1 suyunun
ozelliklerini de etkileyecektir; 6rnegin, sonugta elde edilen peynirlerin su baglama kapasitesinin artmasi
gibi (Abdelmoneim, 2018). Romeih ve ark. (2012 ) yayikalt1 siitiinlin peynirin yag kiirecikleri tizerinde
emiilsifiye edici bir etkiye sahip oldugunu ve peynirin mikroyapisi incelendiginde de, peynirin daha
yumusak bir yap1 gosterdigini saptamislardir.

Morin ve ark. (2008), peynir siitiine ilave edilen yayikalt1 suyunun; pihti kesim siiresini arttirdigini ve
jel sikiligimi azalttigint gézlemlemislerdir. Yayikalt: suyu igeren peynir siitiiniin pihtilagsma davranisi,
yayiklamadan 6nce kremanin 1s1l islem etkinligine ve yayikalt1 suyunda bulunan MFGM fraksiyonlarma
baglanmustir. Skeie ve ark. (2013) peynir siitiine %15 yayikalt1 suyu ve %3 mikro pargacikli peynir alt1
suyu proteinlerinin eklenmesinin diisiik yagli Norvegia peyniri tekstliriinii gelistirdigini, peynirin
sertligini ve lastigimsi dokusunu azalttigmi bildirmislerdir.

Tatli kremadan elde edilen yayikalt1 suyununn bilesimi, yiiksek PL'ler ve MFGM protein igerigi disinda
yagsiz siitiin bilesimine benzemektedir. Yapilan bir ¢alismada, tam yagl siit yerine farkli miktarlarda
tatll krema yayikalti suyu (5, 10, 16, 20, 26, 30, 36, 40, 45 ve %50) kullanilarak krem peynir
iretilmistir. Tath krema yayikalt1 suyu igerigi matrikste artirilarak, toplam kuru madde, protein, yag,
kuru maddede yag ve peynir siitiiniin kiil igerigi 6nemli 6l¢iide azalmis, daha yumusak ve nemli bir pthti
ortaya ¢ikmistir. %25'ten fazla yayikalti suyu igeren peynir Orneklerinin tadi duyusal olarak
begenilmezken, %25 ve %30 tath kremali yayik alt1 suyu kullanilarak tiretilen krem peynir, en yiiksek
randimana sahip olmustur (Bahramini ve ark. 2015).

Uretim siirecinin kolayhg1 ve yiiksek besin degeri nedeniyle, yayik alt1 suyu diinya ¢apinda giinliik bir
diyet icecegi olma potansiyeline sahip bulunmaktadir. Aloe vera suyu igeren yeni bir yayiklalt: suyu
icecegi lif takviyesi ile birlikte hazirlanmig, fizikokimyasal ve duyusal 6zellikler arastirilmustir. Lif
ilavesi (%1-5), yayiklati suyu igeceginin asitligi ve pH'inda onemli bir degisiklige neden
olmamustir. Bununla birlikte, %5 lifli yayikalt1 suyu icecekleri daha yiiksek viskozite ve daha diisiikk
serum ayrilmasi gostermistir. %4 lif igeren i¢ecekler ise duyusal degerlendirmede en yiiksek puanlari
almustir. Yayikalt: suyu drneklerinin viskozitesi, lif ilavesi konsantrasyonu ile iligkili olarak esit olarak
artmustir. Yayikalti suyunda, %4 ¢6ziiniir diyet lifi ile yapilan zenginlestirme, besin degeri ile birlikte,
fizikokimyasal ve duyusal 6zellikleri gelistirmistir (Mudgil ve Barak, 2016).

On filtrasyon ve UF gibi ¢esitli filtrasyon yontemleri uygulanmis ve ananas, mango ve portakal sular
daha besleyici ve duyusal olarak kabul edilebilir yayikalt1 suyu igecegi iiretilmis ve %12 seker ve %24
ananas suyu ile ve UF iretilen icecek daha ¢ok begenilmistir (Shaikh ve Rathi 2009). Baska bir
caligmada, peynir alt1 suyu protein konsantresi tozu ve yayikaltt suyu tozu, mayalanmisg ve mayasiz yassi
ekmek hamurunda farkli konsantrasyonlarda (%0, 4 ve 8) kullanilmistir. Peynir alti suyu proteini
konsantresi tozu ve yayikalt1 suyu tozunun hamurun reolojik 6zellikleri tizerindeki etkileri ekstensogram
ve farinogram parametreleri kullanilarak degerlendirilmistir. Genel olarak, peynir alti1 suyu proteini
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konsantresi tozu ve yayikalt1 suyu tozu ilavesi, hamur stabilitesi, maksimum direng degerleri ve uzama
direnci ag¢isindan hamur 6zelliklerini gelistirmis ve protein igerigini yiikseltmistir (Madenci ve Bilgicli,
2014).

Nisasta-yayikalt1 suyu karigimi filmlerinin mikro yapisal olarak incelendigi bir caligmada, filmlerin daha
uzayabilir fakat ¢cok yumusak hale geldigi, film gerilme kabiliyetinde dikkate deger degisiklikler
olmaksizm film sertliginde ve kirtlma direncinde 6nemli bir azalma saglanmistir. Yayikalt1 suyu, nisasta
filmlerinin su buhar1 gegirgenligini de giiclendirmistir (Moreno ve ark. 2014). Partikiil boyutu dagilimi
ve viskozite dl¢limleri, MFGM ve dolayisiyla PL tarafindan zenginlestirilmis siit tirtinlerinin, 6rnegin
tatli yayikalt1 tozu ve krema kalint1 tozu gibi, esasen rekombinasyona tabi tutulan buharlastirilmis siitiin
1s1 stabilitesini arttirdigini gostermistir. 121° C'de sterilizasyon kosullarindaki 1s1l islemde, PL igermeyen
orneklerde peynir alt1 suyu proteininin denatiirasyonu ve peynir alt1 suyu proteini-kazein etkilesiminden
kaynaklandig: diisiiniilen kat1 jel yap1 olusumuna yol agmistir. MFGM kaynakl1 PL'lerin ise, 1s1 stabilize
edici 6zelliklerinin pozitif etkisinin oldugu saptanmustir. Yayikalt1 suyu ve %10 aycicek yagi kullanilarak
protein denatiirasyonunun manipiile edildigi stabil bir model emiilsiyonun da olusturulabilecegi
Guggisberg ve ark. (2012) tarafindan belirtilmistir.

Lipozomlar ila¢ ve kozmetik endiistrisinde, ilaglarin veya nutrasdtiklerin, model membranlar veya
hiicreler olarak tuzaklanmasi ve kontrolli salimi i¢in kullanilmaktadir. Gida endiistrisinde ise
lipozomlar, bazi hassas biyoaktif bilesenlerin korunmasindan, gida katki maddelerinin etkinliginin
artirilmasina ve istenmeyen lezzetlerin smirlandirilmasina kadar birgok potansiyel uygulama
bulunmaktadir (New, 1990). Biyoaktif bilesiklerin kapsiillenmesi ve kontrollii salinimi, stabilitenin ve
biyoyararliligm arttirilmast igin kullanilan lipozomlar, siit PL'leri ile iki tabakali vezikiillerin
hazirlanmasi igin basariyla test edilmistir. Gulseren ve ark. (2012) potansiyel biyoaktif molekiillerin
iletimini  optimize etmek amaciyla polifenollerin  kapsiillenmesi  igin  siit  PL'lerini
uygulamiglardir. Farhang ve ark. (2012) PL'leri, hem vitamin takviyesi hem de antioksidan olarak
kullanilabilen ¢ok kararsiz bir bilesik olan askorbik asidin kapsiillenmesi i¢in kullanmiglardir.

Sonuc¢

Yayiklalti1 suyu, MFGM fraksiyonlari ile birlikte yagsiz siit tiirevleri olan proteinler (kazein ve peynir
alt1 suyu proteinleri), laktoz ve mineralleri yiiksek oranda i¢cermektedir. Bu nedenle, biyoaktif icerigi
yiiksek ve saglik tizerine etkileri tanimlanmig MFGM fraksiyonlarint ayirmak i¢in esas olarak membran
filtrasyonuna dayanan saflastirma islemlerine ihtiya¢ duyulmaktadir. MFGM hakkinda son yillarda ¢ok
miktarda bilimsel ¢aliyma yapilmistir. Modern proteomik tekniklerin uygulanmasi da ayrica MFGM'nin
kiigiik protein bilegsenlerinin saptanmasina ve tanimlanmasimna izin verecektir. Bu tiir teknikler sonunda
MFGM proteinleri ve yagsiz siit proteinleri arasindaki karmasik etkilesimlerin karakterizasyonu ve
teknolojik etkileri degerlendirilebilecektir. Protein ve fosfolipid bilesenlerinin ayrilmasi, mevcut
tekniklerin MFGM proteinlerinin denatiirasyonuna ve agregasyonuna neden olma egilimi nedeniyle
karmagiktir. MFGM' nin siit kaynaklarindan saflastirilmasi ve potansiyel uygulamalarmin gelistirilmesi
icin daha fazla arastrmaya ihtiya¢ bulunmaktadir. Nispeten biiyliik miktarlarda ve yiiksek kaliteli
MFGM biyoaktif bilegenlerinin saflagtirilmasi, MFGM'nin insan sagligindaki rolii {izerine daha fazla
caligmay1 kolaylastiracak ve bu nutrasotik bilesenin insanlarda kontrollii klinik kosullar altinda test
edilmesine izin verebilecektir.
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