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Global urbanization and population growth obstruct the food waste management and cause
uncontrolled accumulation of wastes. Ensuring the correct and efficient use and recycling of wastes
having high protein content and generated throughout the food production and supply chain is
becoming more important both in our country and all over the world. The evaluation of by-products
released in the food industry is important for the development of new functional products and for
greater economic rate of return on industrial scale. In this respect, bioactive peptides obtained from
plant/animal wastes and rich in protein come into prominence. Bioactive peptides are also of great
importance for human health because of their functional properties. In this review, functional
properties of bioactive peptides obtained from protein-rich food wastes and their bioavailability
mechanisms in human gastrointestinal system are discussed.
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Gida Atiklarindan Biyoaktif Peptitlerin Geri Kazanim ve Biyoyararlanim
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Kiiresel kentlesme ve niifus artigi, gida atik yonetimini zorlagtirmakta ve atiklarin kontrolsiiz bir
sekilde birikmesine neden olmaktadir. Gida iiretim ve tedarik zinciri boyunca olusan atiklarin yiiksek
protein igeriklerinden dolay1r dogru ve etkin bir sekilde kullaniminin ve geri doniigiimiiniin
saglanmas1 hem iilkemizde hem de tiim diinyada her gegen giin énem kazanmaktadir. Gida
endiistrisinde agiga ¢ikan yan iiriinlerin degerlendirilmesi, yeni fonksiyonel {iriinlerin gelistirilmesi
ve endiistriyel boyutta daha biiyiik bir ekonomik getiri saglamasi agisindan 6nemlidir. Bu dogrultuda
proteince zengin bitkisel ve hayvansal atiklardan elde edilen biyoaktif peptitler on plana ¢ikmaktadir.
Biyoaktif peptitler fonksiyonel dzellikler gdstermeleri nedeniyle insan saglig1 agisindan da biiyiik
6neme sahiptir. Bu derleme kapsaminda proteince zengin gida atiklarindan elde edilen biyoaktif
peptitlerin fonksiyonel 6zellikleri ve insan gastrointestinal sisteminde sergiledikleri biyoyararlanim
mekanizmalari tizerinde durulmustur.
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Giris

Biyoaktif peptitler, viicut fonksiyonlar1 {izerinde
onemli etkiye sahip olan ve insan sagligini olumlu yonde
etkileyen, bir protein ig¢indeki peptit sekanslari olarak
tanimlanmaktadir (Chakrabarti ve ark., 2018). Giiniimiizde
kimyasal ilaglarin ve sentetik peptitlerin  ¢esitli
hastaliklarin tedavisinde veya onlenmesinde kullaniminin
insan saglhig lizerinde olumsuz yan etkiler olusturmasi,
dogal olarak firetilen biyoaktif maddelerin 6nemini ve
gereksinimini arttirmaktadir. Bu nedenle, son zamanlarda
dogal yolla iiretilebilen biyoaktif peptitlerin cesitli gida
kaynaklarindan izole etme ve tanilama c¢aligmalar
tizerinde yogunlagilmaktadir (Toldra ve ark., 2018; Tu ve
ark., 2018). Aym zamanda dogal biyoaktif peptitler,
sentetik kimyasallara kiyasla hem maliyet hem de
kullanilabilirlik acisindan oldukg¢a avantajlidir (Maestri ve
ark., 2016). Bu avantajlar g6z 6niinde bulunduruldugunda
gida isleme yan {iriinleri, biyoaktif peptitlerin elde edildigi
bir protein kaynagi olarak kullanilabilmektedir (Hou ve
ark., 2012).

Diinya genelinde biyoaktif peptitler iizerine olan ilgi,
tiiketicilerin fonksiyonel gida tiiketimi ile insan sagligi
arasindaki pozitif iligkinin fark edilmesiyle giderek
artmaktadir (Chalamaiah ve ark., 2019). Gida kaynakli
biyoaktif peptitlerin ilk kesfi, insanlarda sagligi olumlu
yonde tesvik edici potansiyel etkileri ile {izerinde yogun
olarak calisilan siit bazli {iriinlerde gergeklestirilmistir
(Nongonierma ve FitzGerald, 2016). Bununla birlikte et ve
su {irlinleri ile bitkisel kaynakli yan iirlinler, yiiksek protein
iceriklerinden dolay1 biyoaktif peptitlerin kaynag: olarak
kullanilmaktadir (Marciniak ve ark., 2018). Proteince
zengin hayvansal yan {irinlerden elde edilen biyoaktif
peptitlerin fonksiyonel 6zelliklerinin incelenmesi {izerine
literatiirde ¢ok sayida ¢alisma mevcuttur (Lemes ve ark.,

«

2016; Ambigaipalan ve Shahidi, 2017). Son yillarda
bitkisel yan tirtinlerin hayvansal yan iiriinlere kiyasla daha
erisilebilir olmas1 ve tiiketici tarafindan saglikli ve dengeli
beslenmeye olan talebin artmasi, bitkisel kaynakli
biyoaktif peptitlerin elde edilmesi iizerine yapilan
calismalar1 da hizlandirmustir (Rizzello ve ark., 2016).
Bununla  birlikte, biyoaktif peptit  kullaniminin
yayginlastirilmasi, protein igerigi yiiksek gida isleme yan
rlinlerinin gida endiistrisi tarafindan degerli iiriinlere
donistiiriilmesine yardimcir olmaktadir (Chalamaiah ve
ark., 2018).

Biyoaktif peptitler, sahip olduklar1 fonksiyonel
ozellikleri ile insan sagligi agisindan biiyiik bir 6neme
sahiptir (Fernandez-Tomé ve ark., 2019). Biyoaktif
peptitlerin biyolojik etkilerini gosterebilmesi igin agiz
yoluyla viicuda alimi sonrasinda insan bagirsak sistemi
boyunca kan dolagim sistemine taginmasi ve hedeflerine
aktif bir bicimde ulagmalar1 gerekmektedir (Grootaert ve
ark., 2019). Biyoaktif peptitlerin emilimi ve taginimi,
biyoyararlanimlar iizerinde etkili olan faktorler arasinda
yer almaktadir. Tagima iglemi, hem pasif (paraseliiler ve
pasif transseliiler difiizyon) hem de aktif (transporter ve
transitoz) yontemlerle gerceklesebilmektedir. Peptitlerin
tasinimi, hidrofobiklik, yiik, boyut, molekiiler agirlik,
amino asit dizilimi ve stabilite gibi 06zelliklerden
etkilenebilmektedir (Xu ve ark., 2019).

Bu derleme kapsaminda, proteince zengin gida
atiklarinin geri kazaniminin saglanmasi, bu atiklardan elde
edilen biyoaktif peptitlerin fonksiyonel o6zellikleri ile
gastrointestinal sistem boyunca sergiledikleri
biyoyararlanim mekanizmalart {izerinde durulmustur
(Sekil 1).
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Sekil 1. Gida atiklarindan biyoaktif peptitlerin tiretim yontemleri ve fonksiyonel 6zelliklerini 6zetleyen sematik gosterim
Figure 1. Schematic representation of the production methods and functional properties of bioactive peptides from food wastes
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Biyoaktif Peptitler

Proteinler, ¢esitli esansiyel aminoasitleri icermesi ve
enerji kaynagi olarak kullanilmasi agisindan onemli bir
makro besindir (Rizzello ve ark., 2016). Proteinler,
biyolojik molekiiller icerisinde biyolojik fonksiyonlarin
korunmasini ve diizenlenmesini saglayan, aynt zamanda
insan sagligini olumlu ydnde etkileyen belirli fragmentlere
sahiptir (Lemes ve ark., 2016).

Biyoaktif peptitler, amid veya peptit baglar1 olarak
bilinen kovalent baglarla birlestirilen amino asitlerin
olusturdugu organik maddelerdir (Sanchez ve Vazquez,
2017). Gida kaynakli biyoaktif peptitler, bulundugu
protein dizisinde inaktif halde bulunmaktadir. Bu
bilesikler, sindirim  enzimleri ve proteolitik
mikroorganizmalar tarafindan hidroliz yoluyla veya
bitkilerden salinan proteolitik enzimlerin etkisiyle aktif
hale gecerek biyolojik aktivite kazanmaktadir (Otag ve
Hayta, 2013). Biyoaktif peptitler sifrelenmis olduklari
oncii  proteinden serbest birakildiklarinda kimyasal
yapilari, amino asit kompozisyonu ve dizilisi bakimindan
farkli biyolojik aktivite gostermektedir (Lammi ve ark.,
2019; Lemes ve ark., 2016).

Gida Atiklarindan Biyoaktif Peptitlerin Uretimi

Gida atiklarin geri kazanimi ve kullanimi, 6zellikle
gelismis tilkelerde tesvik edilmeye baslanmistir (Laso ve
ark., 2018). Gidalarin islenmesi sirasinda olusan yan
iriinler, gida endiistrisi tarafindan uygulanan islemler
sonrasinda degisen miktarlarda agiga ¢ikmaktadir. Birgok
gida atig1, igermis oldugu protein, karbonhidrat ve lipit
icerikleri ile degerli bir besin kaynagi olarak karsimiza
¢itkmaktadir (Prandi ve ark., 2019). Meyve, sebze, tahil,
siit ve yagli tohumlar gibi farkli gida iiriinlerinden elde
edilen atiklarin ham protein igerikleri gidanin tiiriine gére
farklilik gdstermektedir. Gida endiistrisinde elde edilen
yan {riinlerin degerlendirilmesi ve yeni fonksiyonel
irlinlerin gelistirilmesi, endiistriyel boyutta dnemli bir
ekonomik getiri saglamasi agisindan yogun ilgi
gormektedir. Bu yeni gelistirilen iiriinlerin igeriginde
cesitli biyolojik aktivitelere sahip olmasi nedeniyle
biyoaktif peptitler 6n plana ¢ikmaktadir (Cotabarren ve
ark., 2019). Yagli tohum isleme atiklarindan kabak
¢ekirdegi posast (%53), chia tohumu posasi (%29,5)
(Cotabarren ve ark., 2019), kolza tohumu posas1 (%24,4),
susam kepegi (%15) (Gorgi¢ ve ark., 2019), kanola
posast (%33,9), hindistan cevizi posasi (%25,2) ve
palmiye ¢ekirdegi posast (%49,5) yiiksek ham protein
igerikleriyle on plana c¢ikmaktadir. Yiiksek protein
igeriginden dolay1 deniz {iriinlerinden elde edilen atiklar
da biyoaktif peptit eldesi agisindan olduk¢a Snemlidir
(Ambigaipalan ve Shahidi, 2017). Hayvansal yan iiriinler
kategorisine giren cilt, kemik ve kan dokusu da yiiksek
protein igerikleri ile potansiyel birer biyoaktif peptit
kaynagidir (Xing ve ark., 2019).

Biyoaktif peptitlerin elde edilmesinde genel olarak
kullanillan ydntemler arasinda pepsin, tripsin, papain,
notraz gibi ¢esitli enzimler kullanilarak gergeklestirilen
enzimatik hidroliz; mikrobiyal fermantasyon
gastrointestinal sindirim ile 1s1 ve yiliksek basincin
kullanildig: gesitli gida isleme yontemleri yer almaktadir

(Chalamaiah ve ark., 2019). Bu yontemler arasinda
enzimatik hidroliz, yiiksek verim ve stabilite saglamasi,
ayni zamanda mikrobiyal fermantasyona kiyasla analiz
kolayligina sahip olmasi nedeniyle yaygin kullanima
sahiptir (Tu ve ark., 2018). Bununla birlikte son tiriinde atik
organik c¢oziiciller veya toksik kimyasal kalintilar
birakmamasi, hidroliz kosullarinin pH ve sicaklik gibi bazi
temel parametreler araciligiyla kontrol edilebilmesi gibi
avantajlara sahiptir. Peptitlerin biyoaktiviteleri, enzimatik
hidroliz derecesi ile dogrudan baglantilidir (Marciniak ve
ark., 2018). Farkli sekans ve uzunluga sahip biyoaktif
peptitler biyoaktivitelerine gore gastrointestinal sindirim
yoluyla da hidroliz edilebilmektedir. Peptitlerin biyolojik
aktivitelerini gosterebilmesi i¢in bagirsak sisteminde
emilmeli ve kan dolasimimna verilmelidir (Toldra ve ark.,
2018). Proteinlerin enzimatik hidrolizinde pepsin ve tripsin
gibi hayvansal kaynaklardan; papain, ficin ve bromelain
gibi bitkisel kaynaklardan veya alkalaz, flavourizm,
neutraz, Kkollajenaz veya proteinaz K gibi mikrobiyal
kaynaklardan elde edilen farkli ticari proteazlardan
yararlanilmaktadir (Albenzio ve ark., 2017). Proteince
zengin gida atiklarindan enzimatik veya mikrobiyal
hidroliz ile biyoaktif peptitlerin olusumu Sekil 2’de
sematik olarak gdsterilmistir.

Proteince Zengin Gida Atiklar:

Hayvansal At]klar

855 Bitkisel Atiklar

. . L&
"ig:j;i Protein Hidrolizi *; %

Enzimatik Mikrobiyal

L
*
b 4

Protein Saflastirma
Biyoaktif Peptitler

Sekil 2. Biyoaktif peptitlerin olusumunun sematik gdsterimi
Figure 2. Schematic representation of the formation of
bioactive peptides

Gida Atiklarindan Elde Edilen Biyoaktif Peptitlerin
Fonksiyonel Ozellikleri

Gida atiklarindan elde edilen biyoaktif peptitler iizerine
yapilan in vitro ve in vivo c¢alismalar sonucunda, farkli
biyolojik  ozelliklere sahip peptitlerin  metabolik
bozukluklar ve ¢esitli hastaliklar iizerinde etkili olduklar
tespit edilmistir (Mazorra-Manzano ve ark., 2018).
Literatiir incelendiginde, biyoaktif peptitlerin antioksidan,
anti-kanserojen, anti-inflamatuar, anti-kardiyojenik, anti-
hipertansif, hipokolesterolemik, anti-diyabetik,
immiinomodiilatdr ve antimikrobiyal aktivite gibi oldukca
genis yelpazede fonksiyonel Ozelliklere sahip oldugu
goriilmektedir (Rizzello ve ark., 2016). Aymi zamanda
biyoaktif peptitler farkli gida formiilasyonlarinda genis
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kullanim alanma sahiptir (Faustino ve ark., 2019). kapasitesi, kolloidal stabilite, viskozite ve kopiik olusumu
Biyoaktif peptitler; tatlandirici, renk koruyucu, asitlik  gibi  etkileri ile fonksiyonel gida {riinlerinin
diizenleyici, topaklanma Onleyici, emiilgatdr, lezzet gelistirilmesinde onemli rol oynamaktadir (Karami ve
artirict, kivam artiric, su tutma kapasitesi, yag baglama  Akbari-adergani, 2019).

Cizelge 1. Bitkisel ve hayvansal atiklardan elde edilen proteinler ve fonksiyonel 6zellikleri

Table 1. Plant and animal-based protein by-products and their functional properties

Tiir Gida atig1 Protein Fonksiyonel 6zellik Kaynak
Susam Ham protein L - Gorgiig ve
(Sesamum indicum) Kepek (%15) Antioksidan aktivite ark., 2019
Keten tohumu Posa Biyoaktif Aroma olusturucu, Wei ve ark.,
(Linum usitatissimum) peptitler Lezzet arttiric 2018
Sova fasulvesi Sova unu Glisin Antimikrobiyal, Freitas ve ark.,
y y y Antitumoral 2019
Chia tohumu Ham protein L - Cotabarren ve
(Salvia hispanica) Posa (%29,5) Antioksidan akivite ark., 2019
Siit posast Glutelin Su ve yag absorbsiyon kapasitesi, Rodsamran ve
Hindistan cevizi Yl;,p osasi %43,15 Kopiiklenme, Sothornvit,
£pP %4.59 Emiilsifikasyon 2018
. Ham protein S Kim ve ark.,
Piring Kepek (%21,91) Antioksidan 2011
Posa ve . Antioksidan,
meyve Patatin, Antiproliferatif, Waglay ve
Patates Proteaz - . Karboune,
suyu P Koptiik olusturma, Jellestirme,
inhibitorleri o .. 2017
Emiilsifiye edici
. Ham protein . . o Tibin ve
Karpuz Cekirdek (%25) Yiksek yag tutma kapasitesi Mustafa, 2018
: Ham protein -
!\/Iorlnga_ Yaprak (%29,36 — Antimikrobiyal aktivite Al-Juhaimi ve
(Moringa oleifera) 34.45) ark., 2016
Avustralya kaya 1stakozu Kabuk Protein Su ve yag absorpsiyonu, Nguyen ve
(Jasus edwardsii) Kitin Emiilsifikasyon, Kopiiklenme ark., 2016
Deri,
Tilapia Kemik, Haom protein . . . Roslan ve ark.,
(Oreochromis niloticus) Bas, (%14,60) Antioksidan, Antihipertansif 2018
Kuyruk
Panga . . . . Surasani ve
(Pangasius pangasius) Deri Ham protein Antimikrobiyal ark., 2018
Sazan pul Jelatin Jellesme, Dinger ve ark.,
(Cyprinus carpio) Viskozite 2016
Ot sazani . . L Cai ve ark.,
(Ctenopharyngodon idella) Derl Kollajen Antioksidan 2015
Kanal kedi baligi Kafa ve Mivofibriller Jellesme, Tan ve ark.,
(Ictalurus punctatus) gerceve y Renk stabilitesi 2019
Tekstiir gelistirme,
Uskumru Kemik Kollajen Berrakliutfxtcr:]e}(li?las'zes;;a lama Yanar ve
(Scomber scombrus) Jelatin stiriel, oruyucu kap Gokein, 2016
ozelligi,
Jellegsme
Emiilsifikasyon,
. . Jellesme,
Manda Deri Kollajen Tekstiir gelistirme, Isik, 2018
Su tutma kapasitesi
- . Esansiyel Song ve ark.,
Sigir Kemik aminoasitler Aroma olusumu 2016
. Peynir alt1 .
Peynir Pe};Elruam suyu tozu Antihipertansif aktivite Clcerzoo\{(; ark.
y proteini
. . . Fontoura ve
Kanatli hayvanlar Tiy Keratin Antioksidan ark., 2019
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Biyoaktif peptitlerin fonksiyonel o6zellikleri ve
biyolojik aktiviteleri, yapilarindaki aminoasitlerin
tirii, dizilisi ve molekiiler agirligma gore farklilik
gostermektedir (Agyei ve ark., 2016; Capriotti ve ark.,
2016). Ornek olarak, kisa aminoasit dizilisine sahip
olan hidrofobik ve katyonik peptitler antimikrobiyal
ozellikleri ile 6n plana ¢gikmaktadir. Prolin ve valin
antihipertansif aktivite gosterirken, bu amino asitlerin
hidrofobik ve siilfidril (-SH) gruplar1 antioksidan
ozellik gostermektedir. Benzer sekilde, glisin ve
histidin aminoasitlerinin biyoaktif peptitlerdeki etki
mekanizmalart  sirasiyla  immiinomodiilatér — ve
antioksidan 6zellikler tizerinedir. Serbest -SH gruplar1
bakimindan zengin olan protein hidrolizatlarinin
antioksidan ve anjiyotensin-l-dontistliriicii  enzim
(ACE) inhibe edici aktivitelere sahip oldugu tespit
edilmistir (Agyei ve ark., 2016).

ACE inhibisyonu, ACE'nin aktif bélgesine yiiksek
afinite gosteren hidrofobik peptitler tarafindan
gergeklestirilmektedir  (Lee  ve  Hur, 2017).
Antimikrobiyal biyoaktif peptitler, 20 — 46 aminoasit
tinitesine sahip, lizin veya arjinin bakimindan zengin
ve amfipatik karakterdedirler (Toldra ve ark., 2018).
Gugli elektron ¢ekme o6zellikleri nedeniyle, peptit
diziliminde yer alan tirozin, glutamat ve aspartik asit
antioksidan aktivitede artig saglamaktadir (Xing ve
ark., 2019). Biyoaktif peptitlerde birincil yap1
biyolojik aktiviteyi etkilerken, ikincil yap1 sistemik
baglanma 6zelliklerini etkilemektedir (Agyei ve ark.,
2016). Benzer biyoaktivite gdsteren peptit dizileri,
bitkisel veya hayvansal kaynakli dogal proteinlerden
elde edilebilmektedir. Ornegin, ¢ok fonksiyonlu
dipeptit Val-Tyr, bitkisel veya siit proteinlerinin
hidrolizi yoluyla olusabilmektedir. ACE inhibe edici
dipeptit Ala-Ile, siit, soya sosu ve barbunya
proteinlerinin mide-bagirsak sindirimi sonucu izole
edildigi bildirilmistir. Antihipertansif peptit Ser-Tyr
ise soya fasulyesi, sarimsak, tahillar, siit ve tavuk
proteinlerinin ~ protein  hidrolizatlarindan  elde
edilebilmektedir (Rizzello ve ark., 2016).

Diisiik molekiiler agirlikli biyoaktif peptitler, protein
hidrolizatlarinda  yiiksek  biyoaktivite  saglamasi
agisindan olduk¢a 6nemlidir (Cotabarren ve ark., 2019).
Vermeirssen ve ark. (2004) tarafindan yapilan bir
caligmada, peptit uzunlugunun biyoaktif Ozellikleri
etkiledigi ve diisiik molekiil agirlikli peptitlerin daha
giiclii biyoaktivite gosterdigi tespit edilmistir. Farkli
nitelikte biyoaktif 6zellik gosteren ¢ok islevli peptitler,
proteolize dayanikli birincil yapiya sahiplerse birden
fazla fizyolojik aktivite gosterebilmektedir (Agyei ve
ark., 2016). Bitkisel ve hayvansal tiriinlerden elde edilen
atiklar ile bu atiklarin igerdigi proteinler ve fonksiyonel
ozelliklerini i¢eren baz literatiir bulgular1 Cizelge 1’de
sunulmusgtur.

Biyoaktif Peptitlerin Biyoyararlamim Ozellikleri
Gida kaynakli proteince zengin yan iiriinler, insan

gastrointestinal sindirim sistemi boyunca cesitli
sindirim enzimleri veya mikrobiyal fermantasyon ile

cok sayida serbest amino asit ve biyoaktif peptitlere
parcalanmaktadir (Xu ve ark., 2019). Biyoaktif
peptitlerin ~ biyoyararlaniminin  diisiik  olmasi,
fonksiyonel 6zellik sergilemelerini sinirlayan 6nemli
bir faktdrdiir (Udenigwe ve Fogliano, 2017). Peptitlerin
fizyolojik biyoaktivite gdsterebilmesi icin yapisal
biitiinliigiiniin viicutta sindirim ve tasima sirasinda
korunmasi gerekmektedir. Agiz yoluyla viicuda alinan
sentetik ilaclarla kiyaslandiginda biyoaktif peptitler
daha diisiik biyoyararlanima sahiptir (Adessi ve Soto,
2002). Agiz yoluyla alman peptitler gastrointestinal
sistemde mide ve bagirsaktaki proteaz ve peptidazlar
ile etkilesime girip hidrolize olarak biyoaktivite
kaybina ugramaktadir (Udenigwe ve Fogliano, 2017).

Biyoaktif Peptitlerin Biyoyararlanimin Etkileyen
Faktorler

Biyoaktif peptitler sahip oldugu niikleofilik
kisimlar nedeniyle bozunma reaksiyonlarina karst
oldukca duyarlidir ve bdylelikle baz1 yapisal
degisikliklere ugrayabilmektedir. Bu etkilesimler,
peptitlerin biyolojik olarak erisilebilirligini ve temin
edilebilirligini azaltmaktadir. Ayrica bu durum
nedeniyle in vitro analizler sonucunda biyolojik
aktivitelerinde farkliliklar gozlenebilmektedir
(Udenigwe ve Fogliano, 2017).

Peptitlerin bagirsaktaki trans-epitelyal transferi ii¢
ana mekanizma (PepT1 aracili tasinim, paraseliiler
tasinim  ve transklasitoz) ile gerceklesmektedir.

Biyoaktif peptitlerin yapisal 06zellikleri transfer
mekanizmasina bagh olarak degisiklik
gosterebilmektedir.  Biyoaktif  peptitler, yapisal

Ozelliklerine bagl olarak ince bagirsak ve kan dolasim
sistemine bozulmamis bi¢imde veya proteazlar ve
serum peptidazlar gibi enzimler ile pargalanmalari
sonucu ulasabilmektedir. Bu acidan, biyoaktif
peptitlerin  fizikokimyasal — ozellikleri  peptitlerin
taginimi ve biyoyararlanimi tizerinde onemli etkiler
gostermektedir (Wang ve ark., 2019).

Biyoaktif peptitlerin biyoyararlanimi, peptit boyutu
ve molekiiler agirligi, aminoasit dizilimi, peptit yiiki,
hidroliz derecesi, hidrofobik o6zellik, diger gida
bilesiklerinin varlig1 gibi protein yapist ve bilesim
ozellikleri; kapsiilleme ve agiz yoluyla dagitim
sistemleri gibi teknolojik 6zellikler ve gen-diyet
etkilesimleri; bagirsak mikrobiyotas:, diyet, gastrik
bosluk oram1 gibi bireye 06zgli Ozelliklerden
etkilenmektedir (Horner ve ark., 2016). Yapilan bir
caligmada, kazein peptitlerinin hidrofobikligi ile in vitro
biyoyararlanim arasindaki iliski incelenmis ve yiliksek
hidrofobiklige sahip peptit fraksiyonlarmimn yiiksek
biyoyararlanima sahip oldugu belirlenmistir (Xie ve ark.,
2015). Bununla birlikte, baska bir ¢alismada peptitlerin
in vitro biyoyararlaniminin artan hidrofobiklikle azaldig
ifade edilmistir (Lee, 2002). Biyoaktif peptitlerin
hidrofobiklik derecesi, bu peptitlerin transseliiler
taginimlarinda 6nemli bir role sahiptir. Buna karsin,
hidrofobikligin ¢ok yiikksek olmast durumunda
peptitlerin  biyoyararlaniminda azalma meydana
gelebilmektedir. Ayn1 amino asit bilesimine sahip fakat
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farkli dizilime sahip biyoaktif peptitler (Trp - His ile His
- Trp; Ile - Phe ile Phe - Ile, vb.) farkli diizeylerde
membran gecirgenlik seviyeleri gostermektedir (Shen ve
Matsui, 2019). Kiigiik molekiil agirlikli biyoaktif
peptitler serbest amino asitlerden daha hizli absorbe
edilmekte ve bu nedenle daha yiiksek oranlarda
biyoyararlanim saglanabilmektedir (Vermeirssen ve
ark., 2004). Baz1 di-/tripeptitler, peptit tagtyici sistemler
ile bagirsak membranlarina niifuz ederken, digerleri
proteazlar ile pargalanmaya karsi hassas oldugundan
sinirli miktarda emilim gostermektedir. Oligopeptitler,
siki  konformasyonlarindan dolay1 di-/tripeptitlerden
daha diisiik tasinma yetenegine sahiptir. Peptit
sekansimin uzunlugu ve peptitlerin bagirsak proteazlari
tarafindan par¢alanmasi, biyoaktif peptitlerin emilimini
belirleyici faktorler arasindadir (Shen ve Matsui, 2017)

Biyoaktif Peptitlerin Biyoyararlanimim Arttirma
/Gelistirme Yontemleri

Son yillarda biyoaktif peptitlerin biyoyararlanimin
artirmak veya gelistirmek i¢in yapilan ¢alismalarin sayisi
hizla artmaktadir (Niu ve ark, 2016). Bu amagla
gelistirilen yOontemler arasinda enzim inhibitorleri,
gecirgenlik arttiricilar, nanopartikiiller, mikropartikiiller,
lipit bazli nanotasiyicilar, mikrokapsiilleme, lipozomlar,
emiilsiyonlar, hidrojeller, mukoaktif yapistirma sistemleri,
siklodekstrinler, membran hedefleme kullanimu ve
hiicreye niifuz eden peptitlerin kullamm yer almaktadir
(Maher ve ark., 2016). Protein ve biyoaktif peptitlerin agiz
yoluyla iletimi ve emilim sistemlerindeki davraniglarma
yonelik ¢aligmalar hizla devam etmektedir; ancak, yiiksek
molekiiler agirhga sahip peptitlerin disiik membran
gecirgenligine sahip olmasi, gastrointestinal —sistem
boyunca gosterdikleri hidrofilik 6zellikleri ve hizli
enzimatik bozunmaya ugramalart gibi nedenlerle
makropeptitler ile yapilan c¢alismalar smirh sayidadir
(Choonara ve ark., 2014).

Enzim inhibitérleri, proteinlerin ve/veya biyoaktif
peptitlerin agiz yoluyla emilimini engelleyen enzimleri
inhibe etmektedir. Bu amagcla inaktive edilmesi gereken
hedef enzime bagl olarak ¢esitli enzim inhibitorleri
secilebilmektedir. Enzim inhibitorleri hedef enzime geri
doniislii veya geri doniissiiz bir sekilde baglanarak enzimi
etkisiz hale getirmektedir (Copeland, 2013). Biyoaktif
peptitlerin  biyoyararlanimi  {izerinde olumsuz etki
gOsteren enzimlerin etkisinin azaltilmasi amaciyla gesitli
modifikasyonlar yapilmaktadir. Bu amagla biyoaktif
peptitlerin  biyolojik etkilerini  kopyalayabilen veya
antagonize edebilen, peptit olmayan yapisal elementler
(peptidomimetikler) iceren peptitler iiretilmektedir.
Biyoaktif peptitler, polietilengol (PEG) molekiilleri
(pegilasyon); yag asitleri, izoprenoidler ve kolesterol
(lipidasyon); veya karbonhidratlarn  (glikosilasyon)
eklenmesiyle yapisal olarak modifiye edilebilmektedir.
Biyoaktif peptitler aym1 zamanda sistein kalintilari
arasinda disiilfit baglarinin olugumu (siklizasyon); amino
asit ikamesi ve N-metilasyon ile kimyasal olarak da
modifiye edilebilirler (Segura-Campos ve ark., 2011).
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Biyoaktif peptitlerin membranlardan gecirgenligini
artirict  ajanlarin kullanim ile  biyoyararlanimlarinin
artirilmasi, hiicreler arasi siki baglarin pargalanmasi ve
acilmasi, mukus viskozitesinin azalmasi ve peptit
membran  akiskanhigmin  artisi gibi cesitli
mekanizmalarla saglanmaktadir (Anilkumar ve ark.,
2011). Birgok biyoaktif peptit, denatiirasyona karsi
oldukca hassastir ve gastrointestinal sindirim sistemi
boyunca  zayif  derecede  emilime  sahiptir.
Nanopartikiiller veya mikropartikiiller, bu biyoaktif
peptitleri igine alip hapsederek korumakta ve
biyoyararlamminin artirilmasini saglamaktadir (Bao ve
ark., 2019). Gida kaynakli biyoaktif peptitlerin
enkapsiilasyonunda proteinler, polisakaritler ve lipitler
olmak {tizere ii¢ farkli tasiyict sistem kullanilmaktadir.
Protein ve polisakarit bazli sistemler aci tadin
maskelenmesi ve protein hidrolizatlarinin
higroskopikliginin azaltilmasi ilizerinde etki gosterirken,
lipit bazli sistemler kapsiillenmis  peptitlerin
biyoyararlaniminin ve biyolojik stabilitesinin arttirilmasi
tizerinde etki gostermektedir (Mohan ve ark., 2015).
Alvarado ve ark. (2019) peynir alt1 suyu protein
hidrolizatimin antihipertansif peptit fraksiyonunu izole
etmis ve U¢ farkli materyalin (aljinat-kollajen, aljinat-
arapzamki ve aljinat-jelatin) igine yerlestirmislerdir. En
yiiksek kapsiilleme verimi (%95), aljinat-arapzamki ile
saglanmistir. Kapsiilden saliman biyoaktif peptitlerin
ACE enzim aktivitesi sindirim isleminden sonra
%74’ten %85’e yiikselmis, bir diger deyisle biyoaktif
peptitlerin biyoyararlaniminda artis meydana gelmistir.
Yang ve ark. (2012) tarafindan yapilan bir ¢aligmada,
peynir altt suyu protein hidrolizati maltodekstrin ve
maltodekstrin/p-siklodekstrin ~ karigimi  kullanarak
kapsiillenmistir. Kapsiillenmis peynir alt1 suyu protein
hidrolizatinin daha diisiik higroskopiklik gosterdigi ve
act tat olusumunu azalttigi tespit edilmistir.
Kapsiillemenin peynir alti suyu protein hidrolizatinin
stabilitesini/biyoyararlanimin1  arttirmada  yardimci
oldugu belirlenmistir.

Sonucg

Endiistriyel gida isleme proseslerinden her y1l yiiksek
miktarlarda atik ve yan {riinler agiga cikmaktadir.
Bir¢ok gida atiginin 6nemli miktarlarda biyoaktif 6zellik
gosteren peptit igerigine sahip oldugu, yapilan bilimsel
caligmalar ile agiga ¢ikarilmistir. Proteince zengin
bitkisel ve hayvansal atiklardan elde edilen biyoaktif
peptitler, farkli bireyler i¢in metabolizma iizerinde farkli
biyolojik aktiviteler gosterebilmektedir. Biyoaktif
peptitlerin - etki mekanizmalarinin  belirlenmesi  ve
dogrulanmasi igin in vitro ve in vivo ¢aligmalarin
arttirilmasi oldukga 6nemlidir. Sonug olarak, gida atik ve
yan triinlerinden elde edilen biyoaktif peptitlerin insan
metabolizmasi {izerindeki etki mekanizmalarmi ve
gastrointestinal ~ sistemdeki  biyolojik  etkilerinin
korunumunu ele alan daha fazla sayida bilimsel
calismaya ihtiya¢ bulunmaktadir.
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