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Bağışıklık Sistemi, Gastrointestinal Sistem ve Patojen Mikroorganizmalara Karşı
Savunma ile İlgili Sağlık Beyanlarına İlişkin Bilimsel Gereklilikler Hakkında Kılavuz 1

Belirli Gıda Bileşenleri, Beyanlar ve Yeni Gıdalar Komisyonu
ÖZET
Gıdaların etiketi, tanıtımı ve reklâmında kullanılabilecek sağlık beyanlarına ilişkin

hususlar Türk Gıda Kodeksi (TGK) Beslenme ve Sağlık Beyanları Yönetmeliği kapsamında
düzenlenmiştir. Söz konusu Yönetmelik kapsamına giren bağışıklık sistemi, gastrointestinal
sistem ve patojen mikroorganizmalara karşı savunma ile ilgili sağlık beyanlarına ilişkin bilimsel
gereklilikler konusunda, Belirli Gıda Bileşenleri, Beyanlar ve Yeni Gıdalar (GBBYG)
Komisyonu tarafından bir kılavuz hazırlanması talep edilmiştir.

Bu kılavuz, bağışıklık sistemi, gastrointestinal sistem ve patojen mikroorganizmalara
karşı savunma ile ilgili sağlık beyanlarına ilişkin izin başvurularının hazırlanmasında başvuru
sahiplerine yardımcı olmak amacıyla hazırlanmıştır. Kılavuz hazırlanırken, Avrupa Gıda
Güvenliği Otoritesi (EFSA) tarafından konuyla ilgili olarak yayımlanmış olan kılavuz temel
alınmıştır. Bahse konu kılavuz, EFSA’nın Diyetetik Ürünler, Beslenme ve Alerjiler (NDA)
Panelinin bu alandaki sağlık beyanlarını değerlendirirken kazandığı tecrübelere ilişkin
görüşlerini yansıtmaktadır. EFSA NDA Paneli tarafından yapılan değerlendirmelerde olumlu
görüş bildirilen örnekler, bu spesifik alandaki sağlık beyanlarının doğrulanmasına yönelik
bilimsel gereklilikler konusunda başvuru sahiplerine yol göstermek için, olumsuz görüş
bildirilen örnekler ise, bu tür beyanların doğrulanmasını engelleyen eksiklikleri örneklendirmek
için kullanılmıştır.

Bu kılavuz, faydalı fizyolojik etkilerin veya beyanın doğrulanması için kabul edilebilir
çalışmaların/sonuç göstergelerinin/ölçüm yöntemlerinin kapsamlı bir listesini oluşturmaya ya
da henüz değerlendirilmemiş olan potansiyel sağlık ilişkileri ve bunlarla ilgili sonuç
göstergelerini/ölçüm yöntemlerini ele almaya yönelik bir doküman değildir.

GKGM - Risk Değerlendirme Daire Başkanlığı, 2018

ANAHTAR KELİMELER
Sağlık beyanları, bilimsel gereklilikler, bağışıklık sistemi, gastrointestinal sistem,

patojenler, mikroorganizmalar, başvurular, kılavuz.

1 Belirli Gıda Bileşenleri, Beyanlar ve Yeni Gıdalar Komisyonunun 02/04/2018 ve 14/05/2018 tarihli toplantılarında yapılan
değerlendirmeler doğrultusunda son hali verilerek 14/05/2018 tarihinde kabul edilmiş, 24/09/2018 tarihli toplantıda imza
altına alınmıştır.
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KONUNUN GEÇMİŞİ
TGK Beslenme ve Sağlık Beyanları Yönetmeliği, 26/01/2017 tarihli ve 29960 mükerrer

sayılı Resmi Gazete’de yayımlanarak yürürlüğe girmiştir. Yönetmelik, gıdalardaki beslenme
ve sağlık beyanlarına ilişkin hususları düzenlemekte ve sağlık beyanlarına izin verilmesi ile
ilgili kuralları belirlemektedir. Söz konusu Yönetmelikte, bir sağlık beyanının gıdalarda
kullanımına izin verilirken, ihtiyaç duyulması halinde Bilimsel Komisyonun (GBBYG
Komisyonu)2 görüşüne başvurulabileceği belirtilmektedir.

Sağlık beyanlarına ilişkin izin başvurularının hazırlanması ve sunulması konusunda
başvuru sahiplerine yardımcı olmak amacıyla, GBBYG Komisyonundan, belirli alanlarla ilgili
sağlık beyanlarının doğrulanmasına yönelik bilimsel gereklilikler hakkında bir kılavuz
oluşturulması talep edilmiştir.

GÖREV TANIMI
GBBYG Komisyonunun aşağıda belirtilen alanlara giren sağlık beyanlarına yönelik

bilimsel gerekliliklere ilişkin kılavuz dokümanlar oluşturması talep edilmiştir:

 Antioksidanlar, oksidatif hasar ve kalp-damar sağlığı

 Bağışıklık sistemi, gastrointestinal sistem ve patojen mikroorganizmalara karşı
savunma

 Fiziksel performans

 İştah dereceleri, vücut ağırlığı kontrolü ve kan glukoz konsantrasyonu

 Kemik, eklem, deri/cilt ve ağız sağlığı

 Psikolojik fonksiyonlar dâhil olmak üzere, sinir sistemi fonksiyonları
Bu kılavuz dokümanlar içerisinde aşağıda belirtilen hususlar ele alınmalıdır:

 Beyan edilen hangi etkiler faydalı fizyolojik etki olarak kabul edilmektedir?

 Fonksiyon beyanları ve hastalık riskinin azaltılmasına ilişkin beyanların
doğrulanması için hangi çalışmalar/sonuç göstergeleri uygundur?

2 TGK Beslenme ve Sağlık Beyanları Yönetmeliğinde yer alan “Bilimsel Komisyon” tanımı şöyledir: “Bu Yönetmelik
kapsamına giren konularda bilimsel değerlendirmeyi yapan ve 24/12/2011 tarihli ve 28152 sayılı Resmî Gazete’de yayımlanan
Risk Değerlendirme Komite ve Komisyonlarının Çalışma Usul ve Esasları Hakkında Yönetmelik çerçevesinde Bakanlık
tarafından oluşturulan bilimsel komisyonu ifade eder.” Bu tanımda bahsedilen Bilimsel Komisyon, “Belirli Gıda Bileşenleri,
Beyanlar ve Yeni Gıdalar (GBBYG) Komisyonu”dur.
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DEĞERLENDİRME
1. Giriş
Bu kılavuz dokümanda, bağışıklık sistemi, gastrointestinal sistem ve patojen

mikroorganizmalara karşı savunma ile ilgili sağlık beyanlarının doğrulanmasına ilişkin bilimsel
gerekliliklere odaklanılmıştır. Kılavuz hazırlanırken, söz konusu sağlık beyanlarına yönelik
olarak EFSA tarafından yayımlanmış olan kılavuz (EFSA, 2016) temel alınmıştır. Dolayısıyla
bu kılavuz, EFSA’nın Diyetetik Ürünler, Beslenme ve Alerjiler (NDA) Panelinin bu alandaki
sağlık beyanlarını değerlendirirken kazandığı tecrübelere dayanmaktadır.

EFSA NDA Paneli tarafından, TGK Beslenme ve Sağlık Beyanları Yönetmeliğinin
16’ncı maddesinin ikinci fıkrasının (a) bendinde tanımlanan fonksiyon beyanları kapsamında
29/07/2015 tarihine kadar değerlendirilmiş olan başvurulardan 421 adedi bu kılavuz kapsamına
giren konularla ilgilidir. Bunlardan 157 adedi gastrointestinal fonksiyonlar, 41 adedi besin
öğelerinin emilimi/sindirimi, 120 adedi bağışıklık fonksiyonları, 87 adedi patojenlere karşı
savunma, 15 adedi enflamasyon ve 1 adedi alerjenlere karşı verilen yanıtta faydalı bir değişiklik
olması ile ilgilidir. Aşağıdaki beyanlar için, EFSA NDA Paneli tarafından yapılan
değerlendirmeler sonucunda olumlu görüş verilmiştir:

- Besin öğelerinin elzem olma durumuna dayanan beyanlar (bakır, folat, demir, çinko
ve C, D, A, B12 ve B6 vitaminleri için)
- Bağırsak fonksiyonu/normal dışkılama ile ilgili beyanlar (kuru erik, laktuloz, buğday

kepeği lifi, çavdar lifi, yulaf ve arpa tanesi lifi için)
- Laktoz intoleransı olan bireylerde laktoz alımından kaynaklanan gastrointestinal

rahatsızlıklara ilişkin bir beyan (laktoz içeriği azaltılmış gıdalar için)
- Bağırsaklarda gaz birikiminin azaltılmasına ilişkin bir beyan (aktif karbon için)
- Mikro besin öğelerinin emilimi (C, D vitaminleri, kırmızı et veya balık için), gıdaların

sindirimi (kalsiyum, klorür için), laktoz sindirimi (laktaz ve canlı yoğurt
kültürleri/mayası için) ile ilgili beyanlar

EFSA NDA Paneline 29/07/2015 tarihine kadar ulaşan diğer başvurulardan3 155 adedi
bu kılavuz kapsamına giren konularla ilgilidir. Bu kapsamda, EFSA NDA Paneli tarafından
değerlendirmesi tamamlanan başvurulardan olumlu görüş verilen beyanlar ise şöyledir:

- Besin öğelerinin elzem olma durumuna dayanan bağışıklık fonksiyonuna ilişkin
beyanlar (D vitamini ve çinko için)
- Bağırsak fonksiyonu/normal dışkılamanın devam ettirilmesi ile ilgili beyanlar (şeker

pancarı lifi, hindiba inülini ve hidroksiantrasen türevleri için)
- Mikro besin öğelerinin emilimine ilişkin bir beyan (C vitamini için).

3 TGK Beslenme ve Sağlık Beyanları Yönetmeliğinin 16’ncı maddesinin ikinci fıkrasının (b) bendi kapsamına giren fonksiyon
beyanları ve 17’nci maddesi kapsamına giren hastalık riskinin azaltılmasına ve çocukların gelişimi ve sağlığına ilişkin sağlık
beyanları ile ilgili başvurular.



[Bağışıklık Sistemi, Gastrointestinal Sistem ve Patojen
Mikroorganizmalara Karşı Savunma ile İlgili Sağlık Beyanları]

GKGM - Risk Değerlendirme Daire Başkanlığı, 2018 5

2. Amaç ve Kapsam
Bu kılavuz, bağışıklık sistemi, gastrointestinal sistem ve patojen mikroorganizmalara

karşı savunma ile ilgili sağlık beyanlarına ilişkin izin başvurularının hazırlanmasında başvuru
sahiplerine yardımcı olmak amacıyla hazırlanmıştır.

EFSA NDA Paneli tarafından yapılan değerlendirmelerde olumlu görüş bildirilen
örnekler, belirli alanlardaki sağlık beyanlarının doğrulanmasına yönelik bilimsel gereklilikler
konusunda başvuru sahiplerine yol göstermek için; olumsuz görüş bildirilen örnekler ise, bu tür
beyanların doğrulanmasını engelleyen eksiklikleri örneklendirmek için kullanılmıştır. Bununla
birlikte, kılavuz kapsamında, olumlu değerlendirme örnekleri bulunmayan belirli alanlar için
(gastrointestinal rahatsızlıklar, patojenlere karşı savunma, alerjenlere karşı verilen yanıtta
faydalı bir değişiklik olması, enfeksiyonlara ilişkin bir risk faktörünün azaltılması veya faydalı
yönde değiştirilmesi, besin öğelerinin elzem olma durumuna dayanmayan bağışıklık sistemi
fonksiyonları ile ilgili beyanlar) sağlık beyanlarının doğrulanmasına yönelik bilimsel
gereklilikler (örneğin, doğrulama için gerekli olan çalışma türü ve sayısı) konusunda bilgi
bulunmamaktadır.

Bilimsel doğrulama açısından tüm sağlık beyanları için geçerli olan genel hususlar
(örneğin, besin öğelerinin elzem olma durumuna dayanan ve dayanmayan beyanlar için
uygulanan prensipler, gıdanın/bileşenin ve beyan edilen etkinin karakterizasyonu ile ilgili
hususlar, beyanların doğrulanmasına yönelik gerekli kanıtlar için örnekler, uygun insan
çalışmalarının belirlenmesine yönelik ölçütler), “Sağlık Beyanlarına İlişkin Başvurular
Hakkında Genel Bilimsel Kılavuz” (GBBYGK, 2018b) kapsamında ele alınmıştır ve bu kılavuz
içinde tekrar edilmeyecektir.

Bu kılavuz, faydalı fizyolojik etkilerin veya beyanın doğrulanması için kabul edilebilir
çalışmaların/sonuç göstergelerinin/ölçüm yöntemlerinin kapsamlı bir listesini oluşturmaya ya
da henüz değerlendirilmemiş olan potansiyel sağlık ilişkileri ve bunlarla ilgili sonuç
göstergelerini/ölçüm yöntemlerini ele almaya yönelik bir doküman değildir.

Bu kılavuz; “Sağlık Beyanlarına İlişkin Başvurular Hakkında Genel Bilimsel Kılavuz”
(GBBYGK, 2018b), sağlık beyanı başvurusunun hazırlanışı ve sunumu hakkındaki “Sağlık
Beyanlarına İlişkin Başvurular Hakkında Bilimsel ve Teknik Kılavuz” (GBBYGK, 2018a) ve
“TGK Beslenme ve Sağlık Beyanları Yönetmeliği” ile birlikte okunmalıdır4.

3. Fonksiyon Beyanları
3.1. Bağışıklık sistemi fonksiyonları ile ilgili beyanlar
3.1.1. Besin öğelerinin elzem olma durumuna dayanan beyanlar
Besin öğelerinin elzem olma durumuna dayandırılan, spesifik bir fonksiyon

belirtilmeden bağışıklık sistemi fonksiyonlarının devam ettirilmesine ilişkin bazı beyanlar için,
EFSA NDA Paneli tarafından yapılan değerlendirmeler sonucunda olumlu görüş verilmiştir

4 GBBYG Komisyonu tarafından hazırlanan sağlık beyanlarına ilişkin tüm kılavuzlara
https://www.tarimorman.gov.tr/Konular/Risk-Degerlendirme-Hizmetleri bağlantısından ulaşılabilmektedir.
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(örneğin; C, D, A, B12, B6 vitaminleri, çinko, bakır, folat, demir, selenyum ile ilgili beyanlar5).
Spesifik bir fonksiyon belirtilmeden bağışıklık sistemi fonksiyonlarının devam

ettirilmesine ilişkin beyanların bilimsel olarak doğrulanması, ilgili besin öğelerinin elzem olma
durumuna (başka bir deyişle, elzem besin öğelerinin iyi bilinen biyokimyasal rolüne) ve/veya
bağışıklık sistemi ile ilgili eksiklik belirtilerine dayandırılmıştır. Bu tür beyanları doğrulamak
için, spesifik bir fonksiyon belirtilmeden bağışıklık sistemi fonksiyonlarının kullanımının
nedeni, bir besin öğesinin eksiklik belirtilerinin birden fazla fizyolojik fonksiyon üzerindeki
etkilerden kaynaklanabilir olması ve söz konusu besin öğesinin belirli bir organdaki veya
sistemdeki eksikliğinden etkilenen spesifik bir fonksiyonu seçip çıkarmanın bazen mümkün
veya uygun olmamasıdır. EFSA NDA Paneli, bu beyanlar için sunulan temel bilimsel
çalışmaları tekrar incelememiş ve kanıtları güç ve kalite yönünden değerlendirmemiştir.

3.1.2. Besin öğelerinin elzem olma durumuna dayanmayan beyanlar
"Elzem olma durumu" kavramını karşılamayan besin öğelerine yönelik beyanlar, diğer

beyanlara da uygulanan genel prensipler çerçevesinde değerlendirilmektedir (örneğin; yoğun
fiziksel aktivite sergileyen katılımcılarda C vitamininin bağışıklık sistemi fonksiyonu üzerine
etkisi ile ilgili beyan, EFSA NDA Paneli tarafından, aşırı fiziksel egzersiz esnasındaki ve
sonrasındaki soğuk algınlığı belirtilerinin süresi ve şiddetine göre değerlendirilmiştir6).

EFSA NDA Paneli tarafından değerlendirilen, besin öğelerinin elzem olma durumuna
dayanmayan ve spesifik bir fonksiyon belirtilmeden bağışıklık sistemi fonksiyonlarının
iyileştirilmesi veya devam ettirilmesine ilişkin beyanların, bilimsel bir değerlendirme için
yeterince açıklanamadığı görülmektedir. Bağışıklık sisteminin spesifik fonksiyonu ve beyan
edilen etkinin insanlarda in vivo olarak bilimsel değerlendirmesi için, kullanabilecek sonuç
göstergelerinin belirlenmesi gerekmektedir.

Bu bağlamda, genel kabul görmüş yöntemlerle insanlarda in vivo olarak ölçülebilen,
ancak vücudun spesifik fonksiyonları üzerindeki bir faydaya işaret etmeyen sonuç göstergeleri,
bir sağlık beyanının bilimsel olarak doğrulanması için tek dayanak olamaz. Bahsedilen sonuç
göstergeleri aşağıdakileri içerir:

1) Bağışıklık göstergelerindeki değişiklikler: Örneğin, dolaşımdaki çeşitli lenfoid alt
grupların sayısı, lenfositlerin proliferatif yanıtları, fagositlerin fagositik aktiviteleri,
doğal öldürücü hücrelerin ve sitolitik T hücrelerinin litik aktiviteleri, hücresel
mediyatörlerin üretimi, serum ve salgı immunoglobülin düzeyleri, gecikmiş tip aşırı
duyarlılık yanıtları;

2) Enflamasyon göstergelerindeki değişiklikler (kronik ve subklinik enflamasyon

5 EFSA NDA Paneline ait bahsedilen örnek değerlendirmelere aşağıdaki bağlantılardan ulaşılabilir:
C vitamini için (EFSA, 2009h): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1226
D vitamini için (EFSA, 2010a): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1468
A vitamini için (EFSA, 2009f): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1221
B12 vitamini için (EFSA, 2009g): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1223
B6 vitamini için (EFSA, 2009ğ): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1225
Çinko için (EFSA, 2009i): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1229
Bakır için (EFSA, 2009c): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1211
Folat için (EFSA, 2009ç): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1213
Demir için (EFSA, 2009d): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1215
Selenyum için (EFSA, 2009e): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1220

6 Örnek EFSA görüşüne (EFSA, 2009h) http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1226 bağlantısından ulaşılabilir.
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göstergeleri dâhil): İnterlökinler veya C-reaktif protein gibi;
3) Bağırsakta kısa zincirli yağ asidi üretimindeki değişiklikler (bütirat dâhil);
4) Bağırsak epitel dokusunun yapısındaki değişiklikler;
5) Bağırsak florasının kompozisyonundaki değişiklikler.
Bu sonuç göstergelerindeki değişiklikler, başvuruda, faydalı bir fizyolojik etki veya

klinik sonuca ilişkin kanıt ile birlikte sunulmalıdır. Ayrıca, bu sonuç göstergelerinin
bazılarındaki değişiklikler, gıdanın beyan edilen etkiyi oluşturabileceği mekanizmaların bir
parçası olarak sunulabilir (örneğin, vücudun spesifik bir fonksiyonunda faydalı bir değişikliğe
neden olması).

3.2. Gastrointestinal rahatsızlıklara ilişkin beyanlar
Ara sıra olan abdominal ağrı veya rahatsızlık (örneğin; şişkinlik, abdominal ağrı/kramp,

fazla zorlanma ve mide gurultusu), organik hastalıkların veya biyokimyasal anormalliklerin
bulunmadığı durumlarda, genellikle gıda veya ilaç alımı veya bağırsak alışkanlıklarının
değişmesi ile ilişkilidir. Bu tür rahatsızlıkların sıklığı ve şiddeti kişiden kişiye değişiklik
gösterir.

EFSA tarafından değerlendirilen beyanlar arasında, gastrointestinal rahatsızlığın
azaltılmasına ilişkin beyanlar bulunmaktadır. Abdominal ağrı, kramp, şişkinlik, kasılma, mide
gurultusu ve boşaltımın tamamlanmamış olma hissi gibi belirtiler, gastrointestinal rahatsızlıklar
ile ilişkilidir. Gastrointestinal rahatsızlığın azaltılması, gastrointestinal fonksiyonun
iyileştirildiğine dair bir göstergedir ve genel nüfus için faydalı bir fizyolojik etkidir.

3.2.1. Genel nüfusa yönelik gastrointestinal rahatsızlıklara ilişkin beyanlar
Gastrointestinal rahatsızlıklar, ortak görüşlerde (Veldhuyzen van Zanten ve ark., 1999;

Irvine ve ark., 2006) ve bir EFSA görüşünde (EFSA, 2014ç)7 tanımlandığı şekilde, validasyonu
yapılmış subjektif ‘küresel belirti anketleri’ kullanılarak ölçülebilir. Bireysel belirtilerden bir
veya daha fazlasındaki değişiklikler (örneğin, anketin farklı alanlarını temsil eden) ve dışkılama
alışkanlıklarındaki değişiklikler (örneğin, normal dışkılamanın devam ettirilmesi ile ilgili sonuç
göstergeleri), gıdanın/bileşenin beyan edilen etkiyi oluşturabileceği mekanizmalara yönelik
destekleyici kanıt olarak kullanılabilir. Ancak, gastrointestinal rahatsızlığın azaltılmasına
ilişkin bir beyanın doğrulanması için tek başına kullanılamaz. Validasyonu yapılmış ‘yaşam
kalitesi anketleri’ de gastrointestinal rahatsızlıklar ile ilgili beyanlar için destekleyici kanıt
sağlayabilir8.

Gastrointestinal rahatsızlığın azaltılmasına ilişkin genel nüfusa yönelik beyan
başvurularının tümü için, EFSA NDA Paneli tarafından olumsuz görüş verilmiştir9. Beyan

7 Bahsedilen EFSA görüşüne (EFSA, 2014ç) http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/3756 bağlantısından ulaşılabilir.
8 Katılımcılar tarafından beyan edilen sonuçlar için kullanılan anketlerin validasyonu ve bu sonuçların sağlık beyanlarının
bilimsel olarak doğrulanması için sonuç göstergesi olarak kullanımına ilişkin genel hususlar, “Sağlık Beyanlarına İlişkin
Başvurular Hakkında Genel Bilimsel Kılavuz”un 6.4 nolu alt bölümünde ve Ek-3’ünde yer almaktadır.
9 EFSA’nın bu kapsamdaki örnek değerlendirmelerine aşağıdaki bağlantılardan ulaşılabilir:

http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/853 (EFSA, 2008)
http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2801 (EFSA, 2012c)
http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/3085 (EFSA, 2013a)
http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/3756 (EFSA, 2014ç)
http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/3658 (EFSA, 2014c)
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edilen etkinin değerlendirilmesi için kullanılan ölçüm ölçeklerinin/anketlerinin validasyonunun
olmaması10, bireysel belirtilere ilişkin değerlendirme bulunurken subjektif küresel belirtilere
dair bir değerlendirmenin (gastrointestinal rahatsızlığın belirtilerinin yeterince giderildiğini
gösteren birleşik bir etkinlik ölçümü) bulunmaması11 ve başvurularda sunulan insanlarda
yapılan müdahale çalışmalarının kısa süreli olması12, olumlu görüş verilmesini engelleyen
nedenlerden bazılarıdır. Gastrointestinal belirtilerin değişkenlik göstermesi nedeniyle,
gıdanın/bileşenin uzatılmış bir zaman boyunca (örneğin, 4-8 hafta) sürekli tüketilmesi
sonucunda sürdürülebilir bir etkinin oluştuğuna dair kanıtlar da sunulmalıdır (Irvine ve ark.,
2006).

Çalışma grubu ile ilgili olarak; irritabl bağırsak sendromu (IBS), kronik veya
tekrarlayan abdominal ağrı veya rahatsızlık ile karakterize olan, çoğunlukla tespit edilebilir
organik veya patolojik bir nedeni olmaksızın ortaya çıkan dışkılama anormallikleri (dışkı
kıvamı ve dışkılama sıklığı) ile ilişkilendirilen fonksiyonel bir gastrointestinal bozukluktur.
Abdominal ağrı veya rahatsızlık vakaları hem sağlıklı bireylerde hem de IBS olan bireylerde
görülebilir. İkisi arasındaki fark, IBS hastalarında belirtilerin sıklığının ve/veya şiddetinin daha
fazla olmasıdır. IBS hastaları veya bunların alt grupları (Roma III ölçütleri), genellikle, genel
popülasyona yönelik gastrointestinal rahatsızlıklara ilişkin beyanların doğrulanması için uygun
bir çalışma grubu olarak kabul edilir.

3.2.2. Bebeklere yönelik gastrointestinal rahatsızlıklara ilişkin beyanlar
Gastrointestinal rahatsızlıkların azaltılması bebekler ve küçük çocuklar için faydalı bir

fizyolojik etkidir. Bebeklerdeki açıklanamayan ağlama nöbetleri, geleneksel olarak
gastrointestinal rahatsızlıklara ve ağrılara bağlanır (Shamir ve ark., 2013). Bebeklerde bu
durumu ifade etmek için yaygın olarak ‘infantil kolik’ (bebeklerdeki karın ağrısı/gaz sancısı)
terimi kullanılır. İnfantil kolik, ağlamanın diğer nedenleri bertaraf edildikten sonra, bebeklerin
ağlama süresi ve sıklığına dayanan tanısal ölçütler ile birlikte, Roma III Koordinasyon
Komitesi’nin (Rome III Coordinating Committee) çocukluk dönemindeki fonksiyonel
gastrointestinal bozukluklar listesine dâhil edilmiştir (Hyman ve ark., 2006). Ağlama süresi,
infantil kolik tanısı konulan bebeklerde gastrointestinal rahatsızlıkları değerlendirmek için
kullanılabilir.

Genelde, infantil koliğin değişken ve dalgalanan doğası nedeniyle, Roma III kriterlerine
göre tanısı, belirtilerin süresinin en az bir hafta olmasına bağlıdır. Aynı sebeple,
gıdanın/bileşenin infantil kolik üzerine etkisine dair kanıtlar, buna benzer süredeki çalışmalar
vasıtasıyla sağlanabilir. Aynı şekilde, infantil koliğin bireylerarası değişken ve dalgalanan
doğası nedeniyle, belirti göstermeyen bebekler de bu çalışmalarda hem uygulama hem de
kontrol gruplarına dâhil edilmelidir.

10 EFSA’nın bu kapsamdaki örnek değerlendirmesine (EFSA, 2014c) http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/3658
bağlantısından ulaşılabilir.
11 EFSA’nın bu kapsamdaki örnek değerlendirmesine (EFSA, 2014ç) http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/3756
bağlantısından ulaşılabilir.
12 EFSA’nın bu kapsamdaki örnek değerlendirmesine (EFSA, 2011j) http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2472
bağlantısından ulaşılabilir.
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Gastrointestinal rahatsızlıkların azaltılmasına ilişkin olarak, bebekleri ve küçük
çocukları hedef alan 2 beyan için EFSA NDA Paneli tarafından yapılan değerlendirmeler
sonucunda olumsuz görüş verilmiştir13.

3.2.3. Bağırsaklarda aşırı gaz birikiminin azaltılmasına ilişkin beyanlar
Genel olarak kabul görmüş yöntemlerle insanlarda in vivo olarak ölçülebilen, aktif

karbon ve bağırsaklarda aşırı gaz birikiminin azaltılması ile ilgili bir beyan için EFSA NDA
Paneli tarafından yapılan değerlendirme sonucunda olumlu görüş verilmiştir14. Bağırsaklarda
gaz birikiminin azaltılması, bir vücut fonksiyonu üzerindeki faydaya tek başına doğrudan işaret
etmemesine rağmen, bağırsakta aşırı gaz birikiminin azaltılmasının genellikle gastrointestinal
rahatsızlıklarda bir azalma sağladığı15 ve bunun da genel nüfus için faydalı bir fizyolojik etki
olduğu kabul edilmektedir.

Uygun sonuç göstergeleri, "Hidrojen Nefes Testi" ile ölçülen nefesteki hidrojen
düzeylerini ve görüntüleme teknikleri (örneğin, foksiyonel manyetik rezonans görüntüleme) ile
ölçülen bağırsaklardaki gaz hacmi düzeylerini içermektedir.

Aktif karbon ve bağırsaklarda aşırı gaz birikiminin azaltılmasına ilişkin söz konusu
beyan, özellikle, gıdanın/bileşenin bağırsaklarda gaz birikim miktarının düşürülmesinde bir
etkisi olduğunu tutarlı bir şekilde gösteren, insanlarda yapılan müdahale çalışmalarına ve
bilinen bir etki mekanizmasına dayandırılmıştır. Tek öğün çalışmalarının, bu başvuruda
beyanın bilimsel olarak doğrulanması için yeterli olduğu değerlendirilmiştir. Çünkü aktif
karbonun beyan edilen etkiyi tüketim saatleri içinde başlatması beklenmektedir ve tekrarlanan
tüketim ile -dengeleyici mekanizmalar vasıtasıyla- karbonun etkisine adaptasyon durumu olası
değildir.

3.3. Normal dışkılamanın devam ettirilmesi ile ilgili beyanlar
Normal bağırsak alışkanlıkları, bağırsak hareketlerinin sıklığı (belli bir zaman

aralığındaki dışkılama sayısı), dışkı yoğunluğu ve dışkı miktarı açısından kişiden kişiye
oldukça değişmektedir.

Fonksiyonel kabızlık, tespit edilebilir organik veya patolojik bir nedeni olmaması ile
karakterize olan, tanısal ölçütleri belirlenmiş bir bozukluktur16. Bununla birlikte, genel

13 EFSA’nın bu değerlendirmelerine aşağıdaki bağlantılardan ulaşılabilir:
http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/3841 (EFSA, 2014d)
http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/4187 (EFSA, 2015c)

14 EFSA’nın bahsedilen değerlendirmesine (EFSA, 2011c) http://www.efsa.europa.eu/it/efsajournal/pub/2049 bağlantısından
ulaşılabilir.
15 Çoğunluğunda olmakla birlikte, tüm bireylerde böyle bir etki oluşmamaktadır.
16 Tanının konulmasından en az 6 ay önce başlayan belirtiler ile birlikte, son 3 ay için karşılanması gereken tanısal ölçütler
aşağıda belirtilmiştir (Roma III):

1. Aşağıdakilerden iki veya daha fazlasını içermelidir:
a. Dışkılamaların en az % 25’inde fazla zorlanma;
b. Dışkılamaların en az % 25’inde topak veya sert dışkının bulunması;
c. Dışkılamaların en az % 25’inde boşaltımın tamamlanmamış olması hissinin bulunması;
d. Dışkılamaların en az % 25’inde anorektal tıkanıklık/blokaj hissinin bulunması;
e. Dışkılamaların en az % 25’inde el yardımı ile kolaylaştırmanın olması (örneğin; parmak ile boşaltım veya pelvik

tabanın desteklenmesi)
f. Haftada üçten daha az dışkılama.

2. Laksatif kullanmaksızın seyrek olarak yumuşak dışkılama yapılabilmesi;
3. İrritabl bağırsak sendromu için ölçütlerin yetersiz olması.
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popülasyondaki bireyler, bozukluk ile ilgili tanısal ölçütleri (örneğin, düşük dışkılama sıklığı,
topak veya sert dışkı, boşaltımın tamamlanmamış olması hissi) karşılamaksızın, fonksiyonel
kabızlık belirtilerinin bir veya daha fazlasını yaşayabilirler.

EFSA tarafından değerlendirilen başvurular arasında, bir bağırsak fonksiyonu olan
normal dışkılamanın devam ettirilmesi ile ilgili beyanlar bulunmaktadır. Ancak bunlar, sadece,
fonksiyonel kabızlığın bir veya daha fazla belirtisini gösteren bireylerde dışkılamanın
kolaylaştırılması ile ilgilidir (örneğin, bağırsak hareketlerinin arttırılması, dışkı miktarının
arttırılması, dışkı kıvamının azaltılması, bağırsaklardan geçiş süresinin azaltılması). Bu
kapsamda, normal dışkılamanın devam ettirilmesi, ishalle sonuçlanmaması koşuluyla, genel
nüfus için faydalı bir fizyolojik etki olarak kabul edilmektedir.

Normal dışkılamanın devam ettirilmesi ile ilgili birçok beyan için EFSA NDA Paneli
tarafından yapılan değerlendirmeler sonucunda olumlu görüş verilmiştir (örneğin, kuru erik,
laktuloz, buğday kepeği lifi, çavdar lifi, yulaf ve arpa tanesi lifi, hindiba inülini,
hidroksiantrasen türevleri, laktitol ile ilgili beyanlar17). Bu beyanların bilimsel olarak
doğrulanması, gıdanın/bileşenin, normal dışkılamanın devam ettirilmesine katkıda bulunan
farklı sonuçlar üzerinde etkisi olduğunu gösteren (bunu gıdanın/bileşenin beyan edilen etkiyi
ortaya çıkarabileceği mekanizmalar bağlamında ortaya koyan), insanlarda yapılan müdahale
çalışmalarına dayandırılmıştır. Örneğin, bağırsaklardan geçiş süresindeki değişikler, normal
dışkılamanın devam ettirilmesine katkıda bulunabilir veya bulunmayabilir. Bununla birlikte,
laktuloz ve geçiş süresinin azaltılması ile ilgili bir beyan, EFSA NDA Paneli tarafından olumlu
olarak değerlendirilmiştir. Çünkü başvurularda sunulan insanlarda yapılmış müdahale
çalışmaları ve etki mekanizması kapsamında, laktulozun, dışkının su içeriği ile ozmotik basıncı
artırarak ve bağırsak içeriğini hafifçe asitlendirmek suretiyle dışkıyı yumuşatarak normal
dışkılamaya katkıda bulunduğu bilinmektedir. Benzer şekilde, dışkı miktarı fonksiyonel
kabızlık tanımındaki belirtiler arasında değildir. Ancak, lif (buğday kepeği lifi, yulaf ve arpa
tanesi lifi) ve dışkı miktarındaki artış ile ilgili beyanlar için EFSA NDA Paneli tarafından
olumlu görüş verilmiştir. Çünkü başvurularda sunulan insanlarda yapılmış müdahale
çalışmaları ve etki mekanizması kapsamında, tahıl tanelerinden elde edilen liflerin normal
dışkılamaya katkıda bulunduğu bilinmektedir ve lif için beslenme referans değerleri (karışık
diyetlerde), normal dışkılama ile ilgili olarak normal bağırsak fonksiyonunun devam ettirilmesi
temel alınarak belirlenmiştir.

Normal dışkılamanın devam ettirilmesine ilişkin beyanlar, fonksiyon ve sonuç olarak
altında yatan etki mekanizması hakkında bilgi sağlayabilecek birtakım sonuç göstergeleri
kullanılarak değerlendirilebilir. Bu sonuç göstergelerinden bazıları birbiri ile ilişkidir
(dışkılama sıklığı ve dışkı kıvamı, boşaltımın tamamlanmış/tamamlanmamış olması hissi, dışkı
miktarı, bağırsaklardan geçiş süresi). GBBYG Komisyonu, söz konusu beyanları
değerlendirmek için, bu göstergelere ilişkin olarak sunulan bilgileri dikkate alacaktır.

17 EFSA’nın bahsedilen değerlendirmelerine aşağıdaki bağlantılardan ulaşılabilir:
Kuru erik için (EFSA, 2012a): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2712
Laktuloz için (EFSA, 2010c): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1806
Buğday kepeği lifi için (EFSA, 2010ç): http://www.efsa.europa.eu/it/efsajournal/pub/1817
Çavdar lifi için (EFSA, 2011ı): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2258
Yulaf ve arpa tanesi lifi için (EFSA, 2011h): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2249
Hindiba inülini için (EFSA, 2015a): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/3951
Hidroksiantrasen türevleri için (EFSA, 2013ç): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/3412
Laktitol için (EFSA, 2015ç): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/4252
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Dışkılama sıklığı, dışkı kıvamı (örneğin, Bristol Dışkı Formu Ölçeği kullanılarak),
boşaltımın tamamlanmış/tamamlanmamış olması hissi ve dışkı miktarı, doğrudan
araştırmacılar tarafından veya katılımcılar tarafından beyan edilen sonuçlar için validasyonu
yapılmış anketler kullanılarak değerlendirilebilir18. Geçiş süresindeki değişiklikler, radyo-opak
göstergeler vb. kullanılarak ölçülebilir.

Çalışma süresi, gıdaya/bileşene ve onun özelliklerine bağlıdır. Genel olarak,
gıdanın/bileşenin sürekli tüketimine -dengeleyici mekanizmalar vasıtasıyla- adaptasyon
durumunun ortaya çıkmasını ve bulguların dalgalı sonuç ölçütleri şeklinde olma ihtimalini
bertaraf edecek yeterlilikte olmalıdır (örneğin 4-8 hafta).

Çalışma grubu ile ilgili olarak; IBS olan bireyler dâhil olmak üzere, fonksiyonel (kronik)
kabızlığı bulunan bireylerde yürütülen çalışmalardan elde edilen sonuçlar, genel nüfusa yönelik
bu beyanların bilimsel olarak doğrulanması için kullanılabilir. Bununla birlikte, kronik
kabızlığı bulunan ve ilaçla tedavi gören katılımcılardan elde edilen sonuçların beyanın hedef
kitlesine uyumlandırılmasına ilişkin gerekçe sunulmalıdır. Sunulan gerekçeler vaka bazında
değerlendirilir (örneğin, beyan edilen etkiyi oluşturmak için kullanılan ilaçlar ile
gıdalar/bileşenler arasında bir etkileşim olmadığına ilişkin kanıtlar).

3.4. Besin öğelerinin sindirimi ve/veya emilimi ile ilgili beyanlar
3.4.1. Makro besin öğelerinin sindirimi ve/veya emilimi ile ilgili beyanlar
Makro besin öğelerinin sindiriminin iyileştirilmesinin faydalı bir fizyolojik etki olarak

kabul edilip edilmeyeceği, bu besin öğelerinin sindiriminin azaltılması ile ilgili sonuçlara bağlı
olabilir (örneğin, gastrointestinal sistemindeki sindirilmemiş besin öğelerinin etkisi).

Glukoz veya kolesterol gibi besin öğelerinin emiliminin azaltılması ile ilgili beyanlar,
bu besin öğelerinin kandaki konsantrasyonlarının azaltılması bağlamında
değerlendirilmektedir19.

Laktoz sindiriminin iyileştirilmesine ilişkin beyanlar
Laktoz sindirim bozukluğu, laktoz sindirimi için kullanılan enzimatik kapasitenin

azalmış olmasından kaynaklanmaktadır. Laktoz sindirim bozukluğu bulunan bireyler, laktoz
tüketiminin ardından mide bulantısı, ishal ve gastrointestinal rahatsızlıklar (örneğin, kramp,
şişkinlik ve midede gaz birikmesi) gibi belirtiler gösterebilirler.

Laktozu parçalayabilen ve dolayısıyla laktoz içeren gıdalarla birlikte tüketildiğinde
laktoz sindirimini kolaylaştıran gıdaların/bileşenlerin (canlı yoğurt kültürleri/mayası ve
laktaz20) etkileri ile ilgili iki beyan için EFSA NDA Paneli tarafından yapılan değerlendirmeler
sonucunda olumlu görüş verilmiştir. Bu beyanların bilimsel olarak doğrulanması,
gıdanın/bileşenin, laktoz sindirim bozukluğu belirtileri gösteren katılımcılar tarafından laktoz

18 Katılımcılar tarafından beyan edilen sonuçlar için kullanılan anketlerin validasyonu ve bu sonuçların sağlık beyanlarının
bilimsel olarak doğrulanması için sonuç göstergesi olarak kullanımına ilişkin genel hususlar, “Sağlık Beyanlarına İlişkin
Başvurular Hakkında Genel Bilimsel Kılavuz”un 6.4 nolu alt bölümünde ve Ek-3’ünde yer almaktadır.
19 Ayrıca, “Antioksidanlar, Oksidatif Hasar ve Kalp-Damar Sağlığı ile İlgili Sağlık Beyanlarına İlişkin Bilimsel Gereklilikler
Hakkında Kılavuz” (GBBYGK, 2018c) ve “İştah Dereceleri, Vücut Ağırlığı Kontrolü ve Kan Glukoz Konsantrasyonu ile İlgili
Sağlık Beyanlarına İlişkin Bilimsel Gereklilikler Hakkında Kılavuz”a (GBBYGK, 2018ç) bakınız.
20 EFSA’nın bahsedilen değerlendirmelerine aşağıdaki bağlantılardan ulaşılabilir:

Canlı yoğurt kültürleri için (EFSA, 2010b): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1763
Laktaz için (EFSA, 2009j): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1236
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içeren gıdalar ile birlikte tüketildiğinde, laktoz sindirim bozukluğu belirtileri üzerinde bir etkisi
olduğunu (subjektif sonuçlar) ve laktoz sindiriminin arttığını (nefesteki hidrojen
konsantrasyonunun ölçülmesi yöntemi ile objektif olarak belirlenen) gösteren, insanlarda
yapılan müdahale çalışmalarına ve ayrıca etkinin biyolojik olarak gerçekleşebilirliğine
dayandırılmıştır.

Bu beyanların doğrulanması için sunulan çalışmalardaki çalışma popülasyonunun
karakterizasyonu (nedenine bakılmaksızın, laktoz sindirim bozukluğu belirtileri gösteren
katılımcılar olması) özellikle önemlidir. Laktoz sindirim bozukluğu belirtileri gösteren
katılımcılar, laktoz tüketiminin ardından belirtilerin ortaya çıkması ve laktoz tüketimi
bırakıldığında oluşan yanıt vasıtasıyla belirlenebilir.

Avrupa Birliği düzeyinde yapılan değerlendirmelerde, laktoz sindirim bozukluğu
bulunan bireyler (laktozu sindirmede güçlük çeken bireyler), risk yöneticileri tarafından,
gıdalardaki sağlık beyanları için kabul edilebilir bir hedef kitle olarak değerlendirilmiştir.

3.4.2. Mikro besin öğelerinin sindirimi/emilimi/kullanımı ile ilgili beyanlar
Mikro besin öğelerinin emilimi ile hem olmayan demir emiliminin iyileştirilmesi

(örneğin C vitamini21 ve et ve balık22 ile ilgili beyanlar); D vitamini ile kalsiyum ve fosforun
emilimi ve kullanımı23; yağlar ile yağda çözünen vitaminlerin normal emilimi24 hakkındaki
beyanlar için EFSA NDA Paneli tarafından yapılan değerlendirmeler sonucunda olumlu görüş
verilmiştir. Panel, beyan edilen etkinin (yukarıda bahsedilen besin öğelerinin emiliminin
iyileştirilmesi) faydalı fizyolojik bir etki olduğu sonucuna varmıştır, çünkü emilim, besin
öğesinin yeterli düzeyde olma durumunun korunması için sınırlayıcı bir faktördür ve emilen
besin öğesi vücut tarafından kullanılabilir.

Örneğin, demir yetersizliği birçok ülkede en yoğun olarak görülen mikro besin öğesi
yetersizliklerinden biridir ve anemiye neden olabilir. Hem olmayan demir, insan bağırsağında
genellikle iyi bir şekilde emilmez ve bu durum demirin yeterli düzeyinin sağlanması için
sınırlayıcı bir faktör olabilir. Bu nedenle, demir emiliminde bir artışın sağlanması, demirin
vücutta tutulumunu arttıran faydalı bir fizyolojik etkidir.

Benzer şekilde, beslenme yoluyla yeterli düzeyde kalsiyum alınmaması, düşük
kalsiyum emilimi ve düşük kalsiyum tutulumu, yaşamın ilk dönemlerinde kemik gelişiminde
bozulmaya yol açabilir. Kalsiyum emilimi, sağlıklı normal bebekler, prematüre bebekler ve lipit
sindirim bozukluğu olan bebeklerde, kalsiyumun gerekli tutulum oranına ulaşmasında
sınırlayıcı bir faktör olabilir. Kalsiyum emiliminde bir artışın sağlanması, bebekler için
kalsiyumun vücutta tutulumunu arttıran faydalı bir fizyolojik etkidir25.

21 EFSA’nın C vitamini ile ilgili örnek değerlendirmesine (EFSA, 2009h) http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1226
bağlantısından ulaşılabilir.
22 EFSA’nın et ve balık ile ilgili örnek değerlendirmesine (EFSA, 2011a) http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2040
bağlantısından ulaşılabilir.
23 EFSA’nın örnek değerlendirmesine (EFSA, 2009ı) http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1227 bağlantısından
ulaşılabilir.
24 EFSA’nın örnek değerlendirmesine (EFSA, 2011g) http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2220 bağlantısından
ulaşılabilir.
25 EFSA’nın beta palmitat ile ilgili örnek değerlendirmesine (EFSA, 2011i) http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2289
bağlantısından ulaşılabilir.
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3.5. Patojenlere karşı immün savunma ile ilgili beyanlar
3.5.1. Genel hususlar
Patojenlere karşı savunma sistemi, enfeksiyona karşı koruma sağlamak için birlikte

hareket eden farklı mekanizmaları içermektedir. Patojen mikroorganizmaların varlığı, vücudun
çeşitli bölgelerinde klinik enfeksiyonlara neden olabilir ve vücudun belirli bir bölgesindeki
patojenlere karşı savunma genel nüfus için faydalı bir fizyolojik etki olarak kabul edilmektedir.
Patojenlere karşı savunma ile ilgili fonksiyon beyanlarında, enfeksiyon bölgesi (örneğin;
gastrointestinal sistemdeki patojenlere, üst solunum yollarındaki patojenlere veya idrar
yollarındaki patojenlere karşı savunma gibi), patojen mikroorganizmanın türü (örneğin; bakteri,
virüs, mantar gibi) ve hedef kitle belirtilmelidir.

Patojenlere karşı savunma ile ilgili sağlık beyanlarının doğrulanmasına yönelik bilimsel
kanıtlar, enfeksiyonla ilişkili klinik bulgular (örneğin; belirtilerin insidansı, şiddeti ve/veya
devam süresi) üzerinde bir etkinin olduğunu gösteren, insanlarda yapılan müdahale
çalışmalarından elde edilebilir. Hastalığın enfeksiyöz niteliği, çalışma şartlarına ve
enfeksiyonun türüne bağlı olarak ortaya konulmalıdır (örneğin; tek başına ayırıcı klinik tanı ile
veya mikrobiyolojik veriler ve/veya validasyonu yapılmış anketler ile birlikte26).

Aşılama, bazı enfeksiyöz hastalıklara karşı bağışıklık kazandırır. Aşılamaya yanıt
olarak ortaya çıkan antikor konsantrasyonları ile enfeksiyona karşı koruma sağlanması
arasındaki sıkı bağlantı her zaman belirgin olmasa da, koruma sağlandığını gösteren antikor
konsantrasyonlarının eşik/sınır değerleri birçok aşı için ortaya konulmuştur. Aşılamaya yanıt
verenlerin sayısındaki artış (bir başka deyişle, enfeksiyona karşı koruma sağlandığı kabul edilen
eşik/sınır değeri aşan düzeyde antikor konsantrasyonlarına ulaşılması), patojenlere karşı
savunma ile ilgili sağlık beyanlarının bilimsel olarak doğrulanması için uygun bir sonuç
göstergesidir.

Mikroorganizmaların ve/veya toksinlerinin vücudun belirli bir bölgesindeki kısa süreli
varlığı, klinik bir enfeksiyonu yansıtmayabilir. Bununla birlikte, bir mikroorganizmanın
ve/veya toksinlerinin vücudun belirli bir bölgesinde veya belirli bir miktardaki varlığının hedef
kitlede27 klinik bir enfeksiyona neden olacağına dair kanıtların sunulması halinde, beyanın
doğrulanması için enfeksiyona ilişkin klinik bulguların28 yerine mikrobiyolojik veriler
kullanılabilir. Sunulan kanıtlar vaka bazında değerlendirilir.

Diğer sonuç göstergeleri (ilgili immünolojik göstergelerdeki değişiklikler gibi),
gıdanın/bileşenin beyan edilen etkiyi oluşturabileceği mekanizmalara yönelik (örneğin,
bağışıklık sisteminin aktivasyonu vasıtasıyla) destekleyici kanıt olarak sunulabilir, ancak
patojenlere karşı immün savunma ile ilgili beyanların doğrulanması için tek başına uygun bir
sonuç göstergesi değildir.

Vücudun farklı bölgelerindeki patojenlere karşı immün savunma ile ilgili beyanlar için

26 Katılımcılar tarafından beyan edilen sonuçlar için kullanılan anketlerin validasyonu ve bu sonuçların sağlık beyanlarının
bilimsel olarak doğrulanması için sonuç göstergesi olarak kullanımına ilişkin genel hususlar, “Sağlık Beyanlarına İlişkin
Başvurular Hakkında Genel Bilimsel Kılavuz”un 6.4 nolu alt bölümünde ve Ek-3’ünde yer almaktadır.
27 Genel nüfus veya genel nüfus içindeki belirli alt gruplar
28 Örneğin; belirtilerin insidansı, şiddeti ve/veya devam süresi
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EFSA NDA Paneli tarafından yapılan değerlendirmelerin tümünde olumsuz görüş verilmiştir29.
Bu beyanların doğrulanması için başvurularda sunulan insanlarda yapılmış müdahale
çalışmalarının çoğunluğundaki temel eksiklik, enfeksiyonlar ile ilgili uygun klinik bulguların
(örneğin; belirtilerin insidansı, şiddeti ve/veya devam süresi) bulunmaması ve hastalığın
enfeksiyöz niteliğine ilişkin belirsizlikleridir.

Çalışma grubu ile ilgili olarak; başlangıçta enfeksiyonu olmayan bireyler, patojenlere
karşı –immün- savunma ile ilgili genel nüfusa yönelik beyanların bilimsel olarak doğrulanması
için uygun çalışma grupları olabilir [başlangıçta enfeksiyonu olmayan ancak enfeksiyon riski
yüksek olan bireyler dahil olmak üzere (örneğin; yüksek riskli ülkelere seyahat edenler, yoğun
fiziksel egzersiz yapan bireyler, bakım evlerindeki yaşlı bireyler, gündüz bakım evine giden
çocuklar, canlı virüslerle/bakterilerle mücadele eden bireyler)]. Böyle bir durumda, devam
etmekte olan enfeksiyöz hastalıkların başlangıçta bulunmaması ile ilgili olarak, çalışma
yöntemleri ve çalışma grubunu tanımlamak için kullanılan dâhil etme/dışlama ölçütleri açıkça
belirtilmelidir.

Yetişkinlerden elde edilen sonuçlar, hedef kitlesi bebekler ve küçük çocuklar olan
gastrointestinal sistem ve/veya bağışıklık sistemi ile ilgili sağlık beyanlarının (patojenlere karşı
immün savunma ile ilgili beyanlar dâhil olmak üzere) bilimsel olarak doğrulanması için
kullanılamaz. Bu durumun tersi de geçerlidir. Eğer hedef kitle, çalışma grubundan daha geniş
veya farklı ise, çalışma grubundan elde edilen sonuçların hedef kitleye uyumlandırılmasına
ilişkin kanıt veya gerekçe sunulmalıdır. Sunulan kanıt veya gerekçe vaka bazında
değerlendirilir.

3.5.2. Gastrointestinal sistemdeki patojenlere karşı immün savunma ile ilgili
beyanlar

Gastrointestinal sistemdeki patojenlere karşı immün savunma ile ilgili beyanların
doğrulanmasına yönelik bilimsel kanıtlar, gastrointestinal enfeksiyonla ilişkili klinik bulgular
(örneğin; ishal vakalarının insidansı, şiddeti ve/veya devam süresi) üzerinde bir etkinin
olduğunu gösteren, insanlarda yapılan müdahale çalışmalarından elde edilebilir. Bununla
birlikte, ishal vakalarının enfeksiyöz etiyolojisi ortaya konulmalıdır. Bu bağlamda, iyi
tanımlanmış ölçütlere göre klinik olarak tanısı konulan gastrointestinal enfeksiyonlar, beyanın
bilimsel olarak doğrulaması için uygun bir sonuç göstergesi olarak kullanılabilir. Böyle bir
durumda, ishalin enfeksiyona bağlı olmayan en yaygın nedenleri için uygun dışlama ölçütleri
kullanılmış olmalıdır30. İshal vakalarının enfeksiyöz etiyolojisini ortaya koymak için
mikrobiyolojik veriler de kullanılabilir.

3.5.3. Solunum sistemindeki patojenlere karşı immün savunma ile ilgili beyanlar
Solunum sistemindeki patojenlere karşı savunma sistemi ile ilgili sağlık beyanlarının

doğrulanmasına yönelik bilimsel kanıtlar, gerek üst solunum yolları enfeksiyonu (rinit, farenjit,
sinüzit, ortakulak iltihabı ve soğuk algınlığı gibi), gerekse alt solunum yolları enfeksiyonu
(zatürre, bronşit ve bronşiyolit gibi) ya da her iki tür enfeksiyona ilişkin klinik bulgular
(örneğin; belirtilerin insidansı, şiddeti ve/veya devam süresi) üzerinde bir etkinin olduğunu

29 EFSA NDA Paneli tarafından hazırlanan “Bağışıklık Sistemi, Gastrointestinal Sistem ve Patojen Mikroorganizmalara Karşı
Savunma ile İlgili Sağlık Beyanlarına İlişkin Bilimsel Gereklilikler Hakkında Kılavuz”un (EFSA, 2016) kabul edildiği 10 Aralık
2015 tarihine kadar.
30 EFSA’nın Lactobacillus rhamnosus GG ile ilgili örnek değerlendirmesine (EFSA, 2011e)
http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2167 bağlantısından ulaşılabilir.



[Bağışıklık Sistemi, Gastrointestinal Sistem ve Patojen
Mikroorganizmalara Karşı Savunma ile İlgili Sağlık Beyanları]

GKGM - Risk Değerlendirme Daire Başkanlığı, 2018 15

gösteren, insanlarda yapılan müdahale çalışmaları ile elde edilebilir. Örneğin, iyi tanımlanmış
ölçütlere göre klinik olarak tanısı konulan üst veya alt solunum yolu enfeksiyonları, beyanın
bilimsel olarak doğrulanması için uygun bir sonuç göstergesi olarak kullanılabilir. Böyle bir
durumda, solunum yolu enfeksiyonlarının tanısında kullanılan belirtilerin ve bulguların
enfeksiyona bağlı olmayan en yaygın nedenleri (örneğin, alerjik hastalıklar) için uygun dışlama
ölçütleri kullanılmış olmalıdır (bir başka deyişle, ayırıcı tanı). Klinik olarak tanı konulmuş
vakaların enfeksiyöz etiyolojisini ortaya koymak için mikrobiyolojik veriler de kullanılabilir.

EFSA tarafından yapılan değerlendirmelerde, üst solunum yollarındaki patojenlere karşı
savunma ile ilgili beyanların doğrulanması için başvurularda sunulan insanlarda yapılmış
müdahale çalışmalarının başlıca zayıf yönünün, soğuk algınlığı vakalarının
insidansı/şiddeti/devam süresinin değerlendirilmesi amacıyla, katılımcılar tarafından beyan
edilen belirtiler için validasyonu yapılmamış anketlerin kullanılması olduğu belirtilmiştir31.

3.5.4. Alt üriner sistemdeki patojenlere karşı savunma ile ilgili beyanlar
Üriner sistemde bakterilerin varlığı, semptomatik üriner sistem enfeksiyonuna (ÜSE)

neden olabilir. ÜSE kadınlarda en sık görülen enfeksiyondur ve insidansı yaşla ve cinsel
faaliyetle birlikte artar. Semptomatik ÜSE’ye genellikle orta akım idrarda ≥ 105/mL düzeyinde
bakteriüri eşlik eder. ÜSE’nin en yaygın nedeninin Escherichia coli’nin üropatojenik suşları
olduğu tahmin edilmektedir. Alt üriner sistemdeki patojenlere karşı savunmanın, genel nüfus
ve nüfusun alt grupları (örneğin, menapoz sonrası dönemde olan kadınlar) için faydalı bir
fizyolojik etki olduğu kabul edilmektedir32.

Alt üriner sistemdeki patojenlere karşı savunma ile ilgili fonksiyon beyanlarının
doğrulanmasına yönelik bilimsel kanıtlar, ÜSE ile ilişkili klinik bulgular (örneğin; belirtilerin
insidansı, şiddeti ve/veya devam süresi) üzerinde bir etkinin olduğunu gösteren, insanlarda
yapılan müdahale çalışmalarından elde edilebilir. Alt bölüm 3.5.1’de bahsedilen koşullar
altında, enfeksiyonla ilgili klinik bulguların yerine mikrobiyolojik veriler de kullanılabilir.

Bakterilerin mukoza yüzeyine tutunması, genellikle koloni oluşumu, enfeksiyon ve
bakteriürinin ön koşulu olarak değerlendirilmektedir. Bununla birlikte, in vitro çalışmalarda
bakterilerin üroepitelyal hücrelere tutunmasının önlenmesi, alt üriner sistemdeki patojenlere
karşı savunma için doğrudan bir ölçüt değildir ve insanlarda in vivo koşullarda bakterilerin
üroepitelyal hücrelere tutunmasının klinik olarak anlamlı bir şekilde önlendiğini göstermez33.
Bakterilerin üroepitelyal hücrelere tutunmasının önlendiğinin in vitro olarak gösterilmesi,
gıdanın/bileşenin beyan edilen etkiyi oluşturabileceği mekanizmalara dair kanıt sağlayabilir,
ancak tek başına beyanın doğrulanmasına yönelik uygun bir sonuç göstergesi değildir.

Çalışma grubu ile ilgili olarak; başlangıçta üriner sistem enfeksiyonu bulunmayan ancak
enfeksiyon riski yüksek olan bireyler  (örneğin; basit, sporadik veya tekrarlayan sistit geçmişi

31 EFSA NDA Paneline ait değerlendirme örneklerine aşağıdaki bağlantılardan ulaşılabilir:
https://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1860 (EFSA, 2010d)
http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2718 (EFSA, 2012b)
http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/3159 (EFSA, 2013b)
http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/4094 (EFSA, 2015b)

32 EFSA’nın örnek görüşlerine aşağıdaki bağlantılardan ulaşılabilir:
http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2215 (EFSA, 2011f)
http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/3656 (EFSA, 2014a)

33 Örnek EFSA değerlendirmesine (EFSA, 2013c) http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/3326 bağlantısından
ulaşılabilir.
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olan kadınlar), alt üriner sistemdeki patojenlere karşı savunma ile ilgili genel nüfusa yönelik
beyanların doğrulanması için uygun çalışma grupları olarak kabul edilmektedir. Gerekli
durumlarda, ilaç tedavisinin karıştırıcı rolü de değerlendirilmelidir.

3.5.5. Vajinal patojenlere karşı savunma ile ilgili beyanlar
Bakteriyel patojenler (örneğin, Gardnerella vaginalis), vajinal enfeksiyonların en

yaygın nedenidir. Vücudun diğer anatomik bölgelerinden farklı olarak, vajinal kafların çoğunda
bir veya daha fazla Lactobacillus türü hâkimdir. Kadınların % 70’den fazlasında, vajinal
mikrobiyotada laktobasiller hâkimdir (> % 50). Bakteriyel vajinozisin (BV) tanısı günümüzde
halen Nugent skoruna34 dayandırılmaktadır. Candida albicans ve parazitler (Trichomonas
vaginalis vb.) gibi diğer patojen mikroorganizmalar da vajinal enfeksiyonlara neden
olmaktadır.

Vajinal patojenlere karşı savunma, kadınlar için faydalı bir fizyolojik etkidir. Beyan
edilen etki, gıdanın/bileşenin tüketimi ile vajinadaki laktobasillerin oranının artırılması ve/veya
potansiyel patojen bakterilerin ve/veya mayaların oranının azaltılması vasıtasıyla (örneğin
Nugent skorundaki faydalı değişiklikleri değerlendirerek)35 ve/veya vajinal enfeksiyonlarla
ilgili klinik bulgulardaki (örneğin; belirtilerin insidansı, şiddeti ve/veya devam süresi) faydalı
değişikliklerin indüklenmesi yoluyla ortaya konulabilir. Intravajinal yolla uygulama sonucunda
elde edilen veriler, gıdadaki sağlık beyanları için uygun değildir.

Çalışma grubu ile ilgili olarak, başlangıçta vajinozis rahatsızlığı bulunmayan ancak
enfeksiyon riski yüksek olan kadınlar (örneğin; basit, sporadik veya tekrarlayan vajinozis
geçmişi olan kadınlar), vajinal patojenlere karşı savunma ile ilgili genel nüfusa yönelik
beyanların doğrulanması için uygun çalışma grupları olarak kabul edilmektedir. Gerekli
durumlarda, ilaç tedavisinin karıştırıcı rolü de değerlendirilmelidir.

3.6. Alerjenlere karşı verilen yanıtta faydalı bir değişiklik olması ile ilgili beyanlar
Genel sağlıklı nüfus, alerjik rinit, alerjik astım, atopik dermatit ve gıda alerjisi gibi

alerjik (atopik) reaksiyonların ortaya çıkması bakımından riski yüksek olan kişileri de
kapsamaktadır. Astım, ürtiker, egzama ve gastrointestinal belirtiler gibi alerjik tablolara, gıda
alerjenleri de dâhil olmak üzere, çevresel alerjenlere karşı bağışıklık sisteminin istenmeyen
yanıtları neden olmaktadır. Alerjenlere karşı verilen yanıtta faydalı değişiklikler olması, alerjik
reaksiyonları azaltmak için birlikte hareket eden farklı mekanizmaları kapsayabilir. Alerjenlere
karşı verilen yanıtta faydalı bir değişiklik olması, alerjik reaksiyon riski bulunan bireyler için
faydalı bir fizyolojik etkidir.

Alerjenlere karşı verilen yanıtta faydalı bir değişiklik olması ile ilgili fonksiyon
beyanlarının doğrulanmasına yönelik bilimsel kanıtlar, temel olarak, başlangıçta herhangi bir
belirti göstermeyen ancak alerjik reaksiyon riski bulunan bireylerdeki alerjik tabloların
insidansı, şiddeti ve/veya devam süresinin azaldığını gösteren insan çalışmalarından elde
edilebilir. Alerjik belirtileri alerjik olmayan olgulardan ayırmak her zaman kolay değildir ve
katılımcılar tarafından beyan edilen alerji verileri, alerjinin tanısı için genellikle güvenilir

34 Nugent skorları; normal (0-3, laktobasiller bulunur, ancak Gardnerella/Bacteroides veya kıvrık Gram-negatif basiller mevcut
değildir), orta [4-6, Gardnerella/Bacteroides ve kıvrık Gram-değişken çubuk (Mobiluncus) kolonizasyonu] ve BV (7-10,
Gardnerella/Bacteroides veya kıvrık Gram-negatif basillerin baskın olduğu ve laktobasillerin bulunmadığı BV vakası) şeklinde
sınıflandırılmaktadır.
35 Örnek EFSA değerlendirmesine (EFSA, 2011ğ) http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2232 bağlantısından
ulaşılabilir.
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değildir ve yetersizdir. Ayrıca, müdahale ve kontrol gruplarının tetikleyici alerjenlere maruz
kalma farklılıkları da dikkatli bir şekilde değerlendirilmelidir.

Bir gıdanın/bileşenin klinik bir alerji türü (örneğin, solunumla ilgili) riski üzerinde bir
etkisinin bulunması, aynı gıdanın/bileşenin başka bir alerji türü (örneğin, gıda alerjisi) riski
üzerinde de mutlaka bir etkisi olduğunu göstermez. Beyana konu olan alerji türü belirtilmelidir.

Bazofil aktivasyon testi ile plazmada triptaz ve alerjene özgü immunoglobülin E (IgE)
gibi diğer sonuç göstergeleri, alerjenlere karşı verilen yanıtta faydalı bir değişiklik olması ile
ilgili bir beyanın altında yatan etki mekanizmaları (örneğin, bağışıklık mekanizması) ve
biyolojik olarak gerçekleşebilirliği hakkında destekleyici kanıt sağlayabilir, ancak bu
beyanların doğrulanması için tek başına kullanılamaz.

Sedir ağacı poleni alerjisine karşı gösterilen normal direnç ile ilgili bir beyan başvuru
için, EFSA NDA Paneli tarafından yapılan değerlendirme sonucunda olumsuz görüş
verilmiştir36.

4. Hastalık Riskinin Azaltılmasına İlişkin Beyanlar
4.1. Enfeksiyonlara ilişkin bir risk faktörünün azaltılması veya faydalı yönde

değiştirilmesi ile ilgili beyanlar
Enfeksiyonlara ilişkin bir risk faktörünün azaltılması veya faydalı yönde değiştirilmesi

ile ilgili beyanlar için, EFSA NDA Paneli tarafından yapılan değerlendirmelerin tümünde
olumsuz görüş verilmiştir37, 38.

Belirli mikroorganizmaların veya bunların toksinlerinin vücudun belli bölgelerindeki
varlığı veya belirli mikroorganizmaların vücudun belli bölgelerinde sayısının artması,
enfeksiyon riskinin artması ile bağımsız bir şekilde ilişkilendirilmiştir. Ayrıca, risk faktörünün
enfeksiyonların ortaya çıkmasına hangi yolla neden olabileceğinin biyolojik temellerine ilişkin
kanıtlar bulunmaktadır. Örneğin, toksijenik Clostridium difficile’in gastrointestinal sistemdeki
varlığı, akut ishalin insidansı ile ilişkilendirilebilir ve C. difficile toksinlerinin varlığının
azaltılması ile C. difficile kaynaklı ishal riskinin azaltılması, hastalık riskinin azaltılmasına
ilişkin beyanlar bağlamında faydalı bir fizyolojik etkidir. Bu durumda, spesifik bir gıda/bileşen
ile beslenmeye müdahale edilmesinin, risk faktöründe (örneğin, toksijenik C. difficile veya C.

36 Bahsedilen EFSA değerlendirmesine (EFSA, 2011b) http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2041 bağlantısından
ulaşılabilir.
37 EFSA NDA Paneli tarafından hazırlanan “Bağışıklık Sistemi, Gastrointestinal Sistem ve Patojen Mikroorganizmalara Karşı
Savunma ile İlgili Sağlık Beyanlarına İlişkin Bilimsel Gereklilikler Hakkında Kılavuz”un (EFSA, 2016) kabul edildiği 10 Aralık
2015 tarihine kadar.
38 EFSA’nın bu kapsamdaki değerlendirme örneklerine aşağıdaki bağlantılardan ulaşılabilir:

- Boğaz ağrısı ve soğuk algınlığı riskinin azaltılması bağlamında immunoglobülin A (IgA) salgısının artırılmasına ilişkin
beyan için (EFSA, 2011ç, 2011d): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2128 ve
http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/2129

- Clostridium difficile toksinlerini azaltarak C. difficile kaynaklı ishal riskinin azaltılmasına ilişkin beyan için (EFSA,
2010e): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1903

- Belirli bakterilerin üriner sistemde tutunmasının önlenmesi vasıtasıyla üriner sistem enfeksiyonu riskinin azaltılmasına
ilişkin beyan için (EFSA, 2009a, 2009k, 2014b): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/943,
http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1421 ve http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/3657

- Yolcu ishali riskinin azaltılması bağlamında bakteriyel, viral ve parazitik patojenlerin azaltılmasına ilişkin beyan için
(EFSA, 2009b): http://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/1105
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difficile toksinleri) azalmaya veya faydalı bir değişime neden olduğuna ilişkin kanıtlar, beyanın
bilimsel olarak doğrulanması için yeterli olacaktır. Enfeksiyonlarla ilgili klinik sonuçlar
(örneğin; belirtilerin insidansı, şiddeti ve/veya devam süresi) üzerindeki bir etkiye yönelik
kanıtlar gerekli değildir.

Daha az bilinen risk faktörleri için (örneğin, grip veya soğuk algınlığı için bir risk
faktörü olarak salgılanan IgA konsantrasyonunun azalması, alt üriner sistem enfeksiyonları için
bir risk faktörü olarak in vitro bakteriyel tutunma), spesifik bir gıda/bileşen ile beslenmeye
müdahale edilmesinin risk faktöründe azalmaya veya faydalı bir değişime neden olduğuna
ilişkin kanıtların ve ayrıca hastalık riskindeki azalmaya ilişkin kanıtların sunulması
gerekmektedir.
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KISALTMALAR

BV : Bakteriyel vajinozis

EFSA : European Food Safety Authority (Avrupa Gıda Güvenliği Otoritesi)

EFSA NDA
Paneli

: EFSA Panel on Dietetic Products, Nutrition and Allergies (EFSA Diyetetik
Ürünler, Beslenme ve Alerjiler Paneli)

GBBYG : Belirli Gıda Bileşenleri, Beyanlar ve Yeni Gıdalar

GBBYGK : Belirli Gıda Bileşenleri, Beyanlar ve Yeni Gıdalar Komisyonu

IBS : Irritable bowel syndrome (İrritabl bağırsak sendromu)

IgA : İmmünoglobülin A

IgE : İmmünoglobülin E

TGK : Türk Gıda Kodeksi

ÜSE : Üriner sistem enfeksiyonu


