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BAZI GIDALARIN ANTİMUTAJENİK AKTİVİTELERİNİN ve 
BAZI DİYET LİFİ BİLEŞENLERİNİN MUTAJENİK BİLEŞİKLERİ 

İN VİTRO BAĞLAMA KAPASİTELERİNİN SAPTANMASI

ÖZET

Bu çalışmada, bazı gıda ve içeceklerin antimııtajenik 
akîiviîeleri, bazı diyet lifi ve bileşenlerinin direkt ve in- 
direkt mııtajenleri in vitro bağlama kapasiteleri araştı
rılmıştır. Çiğ ısırgan otu, haşlanmış ısırgan otu ve haş
lama suyu, kurutulmuş ısırgan tohumu, karabaş otu, 
adaçayı, kuşburnu çayı, üzüm pekmezi ve tarhananın 
Salmonella typhimıırium TA 100 suşunda nıutajenik ak- 
tiviteleri saptanmıştır. Salmonella typhimıırium TA 100 
suşunda sodyum azid mutajenine karşı en yüksek anti- 
nıutajenik aktiviteyi çiğ ısırgan otu (%46.32) ve kuşbur
nu çayı (%44.03) göstermiş; bunları sırasıyla haşlan
mış ısırgan otu (%41.25), ısırgan suyu (%40.07), ada
çayı (%39.53), ısırgan tohumu (%37.22), karabaş otu 
(%36.42), üzüm pekmezi (%33.03) ve tarhana (%28.60) 
izlemiştir. Çiğ ısırgan otu ve kuşburnu çayının antimıı- 
tajenik aktiviteleri arasındaki fark  tarhananın antimıı- 
tajeııik aktivitesiııden önemli bulunmuştur (p< 0.01). 
Diyet lifi (patates lifi, glukomannan) ve diyet lifi bile
şenleri (pektik asit, selüloz) direkt mutajen sodyum azi- 
di bağlamamış, indirekt mutajen 2-amino-3-metil-3Ii- 
imidazo (4,5-f) kuinolin’i 0°C, pH  4.5 ve 37°C, pH  7.0 
koşullarında değişen oranlarda bağlamışlardır. De- 
sorpsiyoıı denemelerinde diyet liflerinin bağladığı 2- 
cımino-3-metil-3H-imidazo (4,5-f) kuinolin'in geri kaza-
nılamadığı saptanmıştır. Diyet lifi ve bileşenlerinin tii- 
mıi 0°C, pH 4 .5 ’te 2-amino-3-metil-3H-imidaz.o (4,5-f) 
kuinolin ’i 2.0-6.5 mg/g diyet lifi, 37°C, pH  7.0'de 2.2
3.8 mg/g diyet lifi aralığında bağlamışlardır. 2-amino- 
3-metil-3H-imidazo (4,5-f) kuinolin i 0°C, pH  4.5'te en 
fazla bağlayan diyet lifi ve bileşenleri sırasıyla patates 
lifi, pektik asit, selüloz ve glukomannan olmuştur.

Anahtar Sözcükler: Antimııtajenik aktivite, in vitro 
bağlama kapasitesi, diyet lifi, ısırgan otu, karabaş otu, 
kuşburnu, adaçayı, üzüm pekmezi, tarhana, patates lifi, 
pektik asit, se lülozglukomannan
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ABSTRACT

Determination o f  Antimutagenic Effects o f  Some  
Foods and Drinks in vitro Binding Capacities o f  
Some Dietary Fibers to Mutagens

İn this study, mutagenic and antimutagenic activities o f  
various foods and drinks and in vitro binding capaciti
es o f  certain dietary f iber  and dietary f ib er  coııstitııents 
are studied. Raw, boiled juice and l e a f  and dried seeds 
o f  Urtica sp., Stachys anımla, sage, rosehip, grape nıo- 
lasses and tarhana were not fo u n d  mutagenic in Sa lm o
nella typhimıırium TA 100. Amoııg the fo o d s  tested, raw  
Urtica sp. (46.32%) and rosehip (44.03%) showed the 
highest antimutagenic effect, fo l low ed  by boiled lea f o f  
Urtica sp. (41.25%), boiled  ju ice  o f  Urtica sp. 
(40.07%), sage (39.53), dried seeds o f  Urtica sp. 
(37.22%), Stachys annııla (36.42%), grape molasses  
(33.03%) and tarhana (28.60%) respectively. The anti
mutagenic activities o f  Urtica sp. and rosehip were f o 
und to be sigııificantly higher thaıı the antimutagenic  
activity o f  tarhana (p< 0.01). Direct acting mııtageıı so- 
diıım azid were not sorbed by dietary f iber  (potato f ib e r , 
glucomannan) and dietary f iber  constituents (pectic 
acid, cellulose). Hovvever indirect acting mutagen 2- 
amino-3-methyl-3H-imidazo (4,5-f) quinoline was sor
bed by them in variable ratios at 0°C, p H  4.5 and 37°C, 
PH 7.0. 2 -amino-3-methyl-3H-imidazo (4,5-f) cjuinoline 
(10) was not released from  the dietary f ibers  and cons
tituents in distilled water. 2.0-6.5 nıg IQ/g dietary f iber  
at 0°C, pH  4.5 and 2.2-3.8 mg IQ/g dietary f iber  at 
37°C, pH  7.0 were sorbed by dietary f ibers  and consti
tuents. Amoııg the dietary fibers tested, potato f iber  sho- 
\ved the highest binding capacity follo\ved by pectic  
acid, cellulose and glucomannan at 0 °C , pH  4.5 condi- 
tion.

Key Words: Antimutagenic activity, in vitro binding ca
pacity, dietary fiber, Urtica sp., Stachys annııla, rose
hip, sage, grape molasses, tarhana . potato fiber, pectic  
acid, cellulose, glucomannan
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GİRİŞ

Son yıllarda beslenme alışkanlıklarının sağlığı etki
leyen en önemli faktörlerden biri olduğu belirlenmiş
tir. Kanser ile beslenme arasındaki ilişkiyi araştıran 
epidemiyolojik çalışmaların sonuçları, çevre koşulla
rı (güneş ışığı, iyonize radyasyon) ve genetik faktör
ler gözardı edildiğinde, diyetle kanser oluşumu ara
sında kuvvetli bir ilişki olduğunu göstermiştir (1). 
Modern teknolojilerle uygulanan cerrahi müdahale
ler ve kemoterapi, radyoterapi gibi yardımcı tedavi
ler kanserden ölümü azaltmasına rağmen, kanserin 
oluşumunun engellenmesi en etkin ve ekonomik yol 
olarak görülmektedir. Bu konuda yapılan epidemiyo
lojik çalışmaların sonuçları değerlendirildiğinde, 
kansere bağlı ölümlerin % 35’inde diyetin önemli bir 
faktör olduğu belirlenmiştir (1-2).

Gıdalar besin öğelerinin yanısıra mutajenik ve/veya 
karsinojenik bileşikleri de içerirler. Gıdaların içerdi
ği bu mutajenik ve/veya karsinojenik bileşikler çeşit
li kanserlerin oluşumundan sorumlu tutulmaktadır. 
Gıdalarda doğal olarak bulunan mutajenik ve karsi
nojenik bileşikleri; safrol, östrajöl, metil öjonol, hid- 
razinler, furokumarinler, glikoalkoloidler, kuinonlar, 
pirolizidin alkoloidleri, allil izotiyosiyanatlar, gosi- 
pol, sterkulik asit, malvalik asit, sekuiterpen lakton- 
lar, forbol esterleri, küf karsinojenleri olarak sırala
mak mümkündür (1,3). Gıdalarda doğal olarak bulu
nan bu mutajenik ve karsinojenik bileşiklerin dışın
da, gıdalara uygulanan çeşitli işlemler (ısısal işlem
ler, depolama, fermentasyon vd.) sırasında da muta
jenik ve karsinojenik bileşikler oluşmaktadır. Bunlar 
arasında nitrozaminler, nitrozamidler, polisiklik aro
matik hidrokarbonlar ve heterosiklik aromatik amin
ler sayılabilir (1,3). Son yıllarda yapılan araştırmalar
da diyetin mutajenik ve karsinojenik bileşiklerin ya- 
nısıra, antimutajenik ve antikarsinojenik bileşikleri 
de içerdiği saptanmıştır (4). Gıdalarda bulunan anti
mutajenik ve antikarsinojenik bileşiklerin; lif, polife- 
noller, flavonoidler, linoleik asidin konjuge izomer
leri, d-limonen, epigallokateşin gallat, soya protein
leri, izoflavonlar, vitaminler (A, B grubu, C, E), to- 
koferoller, kalsiyum, selenyum, alifatik sülfitler, ka- 
teşin, tetrahidrokurkumin, sesaminol, glutatyoıı, ku- 
marinler, ürik asit, indoller, tiyosiyanatlar ve proteaz 
inhibitörleri olduğu belirlenmiştir (4).

Son yıllarda çalışmalar kanser oluşumunu önleyecek 
faktörlerin saptanması ve kanserden korunmak için 
diyette yapılabilecek değişikliklerin belirlenmesi 
üzerinde yoğunlaşmıştır. Bu çalışmalarda kullanıla
cak in vivo yöntemlerin ve epidemiyolojik çalışma
ların uzun süreli ve pahalı teknikler olmaları nede
niyle ucuz ve daha kısa sürede sonuç veren in vitro

yöntemlerin kullanılması önem kazanmıştır. Araştırı
cılar, kanser oluşumunda etkili olabilecek faktörlerin 
canlı organizmadaki etkisinin araştırılması gerektiği
ni vurgulamakla birlikte, en azından diyette sıklıkla 
yenen gıdalarda bulunan mutajenik ve antimutajenik 
bileşiklerin in vitro koşullarda saptanması, daha son
ra bu bileşiklerin aktivitelerinin insan ve hayvan or
ganizmalarında test edilmesini önermektedirler. Bu 
çalışmada öncelikle, mutajenite ve antimutajenitenin 
in vitro koşullarda çalışılması amaçlanmıştır. Bu 
amaç doğrultusunda in vitro tekniklerden olan Ames 
testinin; ülkemizde halk arasında yaygın olarak kul
lanılan bitkisel gıdalar (ısırgan otu, ısırgan tohumu, 
karabaş otu), özellikle Erzurum yöresinde uzun yıl
lardır çeşitli hastalıkların tedavisinde kullanılan kuş
burnu çayı, yaygın olarak çay şeklinde tüketilen ada
çayı, üzüm pekmezi ve geleneksel gıdamız olan tar
hanada uygulanması planlanmıştır. Çalışmanın ikin
ci kısmında, diyet lifi (glukomannan ve patates lifi) 
ve suda çözünen (pektik asit) ve suda çözünmeyen 
(selüloz) diyet lifi bileşenlerinin mutajenik bileşikle
ri bağlama kapasiteleri in vitro koşullarda test edil
miştir. Diyet lifi ve diyet lifi bileşenlerinin, gıdaların 
pişirilmesi sırasında meydana gelen ve indirekt mu
tajenik bileşiklerden biri olan heterosiklik aromatik 
yapıdaki 2-amino-3-metil-3H-imidazo (4,5-f) kuino- 
lin’i (IQ) bağlama kapasiteleri saptanmıştır. Direkt 
mutajenler üzerindeki etkiyi saptamak amacıyla ise 
sodyum azid mutajeni kullanılmıştır.

A RA ŞTIRM A  Y Ö N T E M İ ve A RA Ç LA R I

M ateryal: Çalışmada materyal olarak, ısırgan otu ve 
tohumu (Urtica sp.), karabaş otu (Staclıys annula) ve 
adaçayı (Salvia officinalis), kuşburnu (Rosa canni- 
na), üzüm pekmezi (Tariş marka), tarhana, selüloz, 
pektik asit (poligalaktoüronik asit), glukomannan 
(Amorphophallus konjac) ve patates lifi kullanılmış
tır. Isırgan otu, ısırgan tohumu, karabaş otu, adaçayı, 
kuşburnu, üzüm pekmezi ve glukomannan (propol) 
İzmir piyasasından, selüloz (C-6288) ve pektik asit 
(P-1879) Sigma Chemical Company’ den, patates li
fi Piyale Maktaş Makarnacılık A .Ş /den  sağlanmıştır. 
Tarhana ev koşullarında ve yaş maddede; %10 yeşil 
biber, %5 taze kırmızı biber, %21 yoğurt, %0.6 nane, 
%42 un, %0.5 tuz içerecek şekilde hazırlanmıştır.

Mutajenik bileşik olarak kullanılan sodyum azid 
(S.2002) Sigma Chemical Company'den , 2-amino-3- 
metil-3H-imidazo (4,5-f) kuinolin (A 6165) Toronto 
Research Chemicals Inc.’den saklanmıştır. Salmo-W %
nella typhimuriuın TA 100 suşu, California Üniver
sitesi nden Prof  Dr. Bruce N. Ames’den temin edil
miştir.
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Gıda ve içecek Örneklerinin Hazırlanması: Ör
neklerin hazırlanmasında yaygın kullanılış şekilleri 
ve Aksoy’un (5) çalışması dikkate alınmıştır. Fer- 
mentasyon işlemine örnek olarak seçilen tarhanaya 
ve yapımı sırasında Maillard reaksiyonu ürünlerinin 
oluştuğu bildirilen (6) pekmeze ısısal işlem uygulan
mamıştır. Haşlanmış ısırgan otu ve suyu, çiğ ısırgan 
otuna 100 °C’de 30 dakika haşlama; adaçayı, kuşbur
nu, karabaş otu ve ısırgan otu tohumu örnekleri ise 
100 °C’de 10 dakika haşlama ve 10 dakika demleme 
işlemleri uygulanarak hazırlanmıştır. Çiğ ısırgan otu 
ve tarhana örnekleri uygun hacimde distile su eklene
rek elde edilmiştir. Bu şekilde hazırlanan örnekler 
blender’da parçalanmış (Waring marka) santrifüjlen- 
miş (Hettich Universal II, 9000 rpmx 30 dakika) ve 
süzülmüştür. Üzüm pekmezi distile su ile seyreltile
rek uygun konsantrasyonda çözeltiler hazırlanmıştır. 
Elde edilen ekstraktların pH ’sı 1 N NaOH ile 7.0’ye 
ayarlanmış ve her örnek için ön denemelerle sapta
nan minumum ve maksimum dozlara göre (minu- 
mum doz:negatif kontrolde saptanan revertant koloni 
sayısından daha fazla revertant koloni sayısı sağla
nan doz; maksimum doz: bakteri üzerinde toksik et
ki oluşturmayan en yüksek doz) dört farklı doz hazır
landıktan sonra 110°C’de 5 dakika otoklavlanmıştır.

Gıdaların Mutajenik ve Antimutajenik Aktivite- 
lerinin Saptanması

Bruce N. Ames (7) tarafından 1983 yılında geliştiri
len Salmonella mutajenite testi (Ames testi), gelişme 
için histidine gereksinim duyan Salmonella mutant- 
larının özel suşlarının, çok az histidin içeren besi ye
rine inokülasyonu ve inkübasyon sonrası ortamda, 
gıdalarda bulunan mutajenik bileşikler tarafından 
tekrar mutasyona uğratılarak genetik olarak histidini 
sentezleme yeteneği kazanan mikrorganizmaların 
gelişerek besi yerinde görünür koloniler (revertant 
koloni) oluşturma prensibine dayalıdır. Besi yerine 
düşük konsantrasyonda eklenen histidin (0.05 mM), 
besi yerinin üzerinde tekdüze sabit bir zemin oluştu
ran oksotrof bakteriler tarafından kullanılır. Zemin
deki bu bakterilerin sayısı (background bacteria) his
tidin konsantrasyonu değişmediği için sabit kabul 
edilmekte ve sayılmamaktadır. Zemin bakterileri su- 
şun canlılığının devam ettiğini gösteren bir gösterge
dir (7).

Mutajenite ve antimutajenite yöntemi Maron ve 
Ames (T) tarafından önerilen yönteme göre ön inkü
basyon basamağı uygulanarak saptanmıştır. Sodyum 
lbsfat tamponu, taze kültür (S. typhimııriıım TA 100) 
ve gıda örneği (0.1 mi.) içeren kültür tüplerine 
37°C’dc 20 dakika ön inkübasyon uygulandıktan

sonra tüplere 2 mİ molten top agar (45°C) eklenerek 
petri kabındaki katı besi yerine dökülmüş ve 37°C ’de 
48 saat inkübe edilmiştir. İnkübasyondan sonra besi 
yerinde gözlenen revertant koloniler sayılmıştır. De
neyin negatif kontrolü (spontan mutasyon), yukarıda 
bahsedilen aşamaların örneksiz olarak uygulanma
sıyla, pozitif kontrolü (teşhis mutasyon) ise örnek ye
rine TA 100 suşu için teşhis mutajeni olan sodyum 
azid kullanılarak yapılmıştır.

Antimutajenite yönteminde ise Ames testi ile direkt 
mutajen sodyum azidin mutajenik aktivitesinin gıda 
örnekleri ile inhibisyonu saptanmıştır. Pozitif kont
rolde saptanan revertant koloni sayısı % 100 olarak 
kabul edilmiş ve sodyum azid mutajeni varlığında gı
da örnekleri ile sağlanan revertant koloni sayısındaki 
azalma antimutajenite olarak değerlendirilmiştir.

Denemeler 3 tekrar, 2 paralel olarak gerçekleştirilmiş 
ve her denemede pozitif ve negatif kontrol değerleri 
saptanmıştır.

Diyet Lifinin Mutajenik Bileşikleri İn Vitro Bağ
lama Kapasitesinin Saptanması

Yöntemin prensibi, diyet lifinin mutajenik bileşikleri 
çeşitli bağlarla bağlayabilme (elektrokovalent, hidro
jen) özelliklerine dayanmaktadır. Çeşitli diyet lifleri
nin, indirekt mutajen 2-amino-3-metil-3H-imidazo 
(4,5-f) kuinolin (IQ) ve direkt mutajen sodyum azidi 
bağlama kapasiteleri, adsorpsiyon izotermleri ve 
doygunluk kütleleri saptanarak belirlenmiştir. Ad
sorpsiyon kapasitesi ile sıcaklık arasında negatif bir 
ilişki olması ve ön denemelerde maksimum adsorpsi
yon kapasitesinin pH 4 .5’te saptanması nedeniyle 
maksimum adsorpsiyon kapasitesinin sağlandığı 0°C 
ve pH 4.5 koşulları kontrol olarak seçilmiştir. Bu 
amaçla IQ ve sodyum azid çözeltileri distile suyla çe
şitli konsantrasyonlarda (0.004-0.04 mg/mL) hazır
lanmıştır. Distile suyla (0°C) süspansiye edilen diyet 
lifi örnekleri (5-10 mg) üzerine çeşitli konsantras
yonda mutajen çözeltileri ve son hacim 5 mL olacak 
şekilde distile su eklenmiş ve karışımlar 0 °C ’de 15 
dakika inkübe edildikten sonra santrifüjlenmiştir. Sı
vı kısımda diyet lifi tarafından bağlanmayan sodyum 
azid ve IQ mutajeni konsantrasyonları sırasıyla 204 
ve 252 nrn dalga boylarında UV spektrofotometre 
(PYE Unicam SP8-100) ile saptanmıştır. Doygunluk 
kütlesi, mutajenin sabit konsantrasyona ulaştığı den
ge durumunda hesaplanmıştır (8). Bağlama kapasite
sini saptamak için 0°C'de ve pH 4 .5 ’te ve diyet lifi 
bağlama etkisini kalın barsakta gösterdiği için, insan 
vücudunu modellemek amacıyla 37°C ve pH 7.0 'de 
çalışılmıştır. Ayrıca, diyet liflerinin bağladıkları mu
tajenik bileşikleri ne oranda çeri verebildiklerini sap
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tamak amacıyla desorpsiyon izotermleri çıkarılmış
tır. Denemeler 3 tekrar 2 paralel olarak gerçekleştiril
miştir.

İstatistiksel Değerlendirme

Antimutajenik aktivite açısından dozlar ve örnekler 
arasındaki istatistiksel farkların belirlenmesi için ko- 
varyans analizi yapılmış ve Newman-Keuls testi kul
lanılmıştır. İn vitro bağlama yönteminde ise diyet li
fi örneklerinin bağlama kapasiteleri arasındaki fark
lılıkları belirlemek amacıyla varyans analizi uygu
lanmış ve karşılaştırmalar Newman-Keuls testi kul
lanılarak yapılmıştır (9).

BULGULAR

Gıda ve İçeceklerin Mutajenik ve Antimutajenik 
Aktiviteleri

Ames yöntemi’nde test edilen gıdanın mutajenik ola
rak değerlendirilebilmesi için, bu gıdadan elde edilen 
ekstraktın en az üç farklı dozu ile linear doz-yanıt 
ilişkisinin sağlanması ve revertant koloni sayısının 
negatif kontrolde elde edilen revertant koloni sayısı
nın en az iki katı olması gerekmektedir.

Çalışmada kullanılan ve dört farklı dozda uygulanan 
gıdalar ile negatif kontrolde elde edilen revertant ko
loni sayısının iki katı kadar revertant koloni sayısı ve 
doz yanıt ilişkisinin saptanmaması, bu gıdaların S. 
typhimurium TA 100 suşunda mutajenik etkilerinin 
olmadığını göstermiştir (Tablo 1 ve 2).

Çalışmada kullanılan tüm gıdalar S. typhimurium 
TA 100 suşu için teşhis mutajeni olan sodyum azidin 
mutajenik aktivitesini %28.6-46.3 aralığında azalt
mışlardır (Şekil 1). Gıdalar arasında en yüksek anti
mutajenik aktiviteyi çiğ ısırgan otu (%46.32) ve kuş
burnu çayı (%44.03) göstermiş, bunları sırasıyla haş
lanmış ısırgan otu (% 41.25), ısırgan suyu (%40.07), 
adaçayı (%39.53), ısırgan tohumu (%37.22), karabaş 
otu (%36.42), üzüm pekmezi (%33.03) ve tarhana 
(%28.60) izlemiştir. Çiğ ısırgan otu ve kuşburnu ça
yının antimutajenik aktiviteleri ile tarhananın anti
mutajenik aktivitesi arasındaki farklılık önemli bu
lunmuştur (p< 0.01).

Gıdaların kullanılan dozlara göre antimutajenik akti
viteleri Tablo 3 ve 4 ’te verilmiştir.

Çalışmada kullanılan tüm örneklerde uygulanan doz
lar ile revertant koloni sayısında ve mutajenik aktivi-

Tablo 1. Çiğ ve Isısal İşlem Uygulanmış Isırgan Otunun S. typhimurium TA 100 Suşunda Elde Edilen Mutajenik 
Aktiviteleri

Isırgan Otu Doz (mg/Petri Kabı) Revertant Koloni Sayısıa’b/Petri Kabı

Çiğ 2.0 11 ± 8

4.0 20 ± 18

6.0 21 ± 18

8.0 24 ± 19

Haşlama suyu (100°C) 2.5 19 ± 22

5.0 33 ± 25

7.5 30 ± 19

10.0 26 ± 10

Haşlanmış (100°C) 2.5 20 ± 15

5.0 33 ± 12

7.5 21 ± 4

Isırgan tohumu (100°C’de kaynatma

10.0 20 ± 13

+ 10 dakika demleme 2.0 16 ± 3

4.0 14 ± 9

6.0 27 ± 20

8.0 37 ± 21
Negatif kontrol (spontan mutasyon) — 160 ± 8

a Denemede saptanan revertant koloni sayısı -  

b Ortalama ± standart sapma

negatif kontrolde saptanan revertant koloni .s;ayısı
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Tablo 2. Karabaş Otu, Adaçayı, Kuşburnu, Üzüm Pekmezi ve Tarhananın S. typhimurium TA 100 Suşunda Elde 
Edilen Mutajenik Aktiviteleri

Gıdalar Doz (mg/Petri Kabı) Revertant Koloni Sayısıa’b/Petri Kabı

Karabaş otu (100°C’de kaynatma + 10 dakika demleme) 4.0 15 ± 14

6.0 21 ± 22
8.0 15 ± 5
10.0 31 ± 9

Negatif kontrol (spontan mutasyon) — 149 ± 5

Adaçayı (100°C’de kaynatma + 10 dakika demleme) 2.5 9 ± 9
5.0 5 ± 4
7.5 12 ± 6
10.0 21 ± 2 8

Negatif kontrol (spontan mutasyon) — 156 ± 13

Kuşburnu (100°C’de kaynatma + 10 dakika demleme) 2.0 42 ± 3
4.0 31 ± 24
6.0 59 ± 12
8.0 56 ± 47

Negatif kontrol (spontan mutasyon) — 165 ± 5
Pekmez 2.0 25 ± 2

4.0 34 ± 12
6.0 41 ± 31
8.0 47 ± 29

Negatif kontrol (spontan mutasyon) — 153 ± 1
Tarhana 2.0 6 ± 10

4.0 18 ± 15
6.0 38 ± 14
8.0 31 ± 22

Negatif kontrol (spontan mutasyon) — 155 ± 9

a Denemede saptanan revertant koloni sayısı -  negatif  kontrolde saptanan revertant koloni sayısı 

b Ortalama ± standart sapma

C3
_ C

w  Gıdalar

Şekil 1 ■ Gıdaların Sodyum Azidin Mutajenik Aklivitesi Üzerine İııhibisyon Etkilen
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Tablo 3. Çiğ ve Isısal İşlem Uygulanmış Isırgan Otunun S. typhimurium TA 100 Suşunda Antimutajenik Aktivite- 
leri

Doz (mg/Petri Kabı) Revertant Koloni Sayısıa<b/Petri Kabı
Isırgan otu

Çig 2.0 322 ± 160
4.0 298 ± 127
6.0 282 ± 76
8.0 307 ± 146

Pozitif kontrol 580 ± 262
Haşlama suyu (100°C) 2.5 458 ± 190

5.0 383 ± 205
7.5 370 ± 218
10.0 359 ± 205

Pozitif kontrol 620 ± 344
Haşlanmış (100°C) 2.0 336 ± 167

4.0 349 ± 138
6.0 319 ± 172
8.0 335 ± 192

Pozitif kontrol 580 ± 262
Isırgan tohumu (100°C’de kaynatma +

10 dakika demleme) 2.0 468 ± 200
4.0 441 ± 230
6.0 374 ± 23
8.0 331 ± 50

Pozitif kontrol 659 ± 298

a Denem ede saptanan revertant koloni sayısı-negatif  kontrolde saptanan revertant koloni sayısı 

b Ortalama ± standart sapma

tedeki azalma arasında doğrusal bir ilişki saptanma
mıştır. Benzer olarak Grimmer (10) polifenollerin 
daunomisin, 2-aminofloren ve sodyum azidin muta- 
jenik aktiviteleri üzerine antimutajenik etkilerini 
araştırmış ve artan polifenol dozlarıyla, sodyum azi
din mutajenik aktivitesindeki azalma arasında doğru
sal bir ilişki saptamamıştır. En düşük polifenol do
zunda (0.01 //g/petri kabı) sodyum azidin mutajenik 
aktivitesinde %36 inhibisyon sağlanmış, polifenol 
dozu 100000 kat arttığında ise (1 mg/petri kabı) inhi
bisyon sadece 1.36 kat (%49) artmıştır. Bu durumun, 
polar özellikteki sodyum azidin, henüz tam olarak 
anlaşılamamış oldukça kompleks mutajenik etki me
kanizmasından kaynaklanabileceği belirtilmiştir.

Diyet Liflerinin Direkt (sodyum azid) ve Indirekt 
(IQ) Mutajenleri Bağlama Kapasiteleri

Diyet lifleri (patates lifi, glukomannan) ve diyet lifi 
bileşenlerinin (pektik asit, selüloz), 0°C, pH 4.5 ve 
37°C, pH 7.0 koşullarında direkt mutajen sodyum 
azidi bağlamadıkları saptanmıştır. Çalışmada kulla

nılan diyet lifi ve bileşenleri IQ mutajenini her iki 
koşulda (0°C, pH 4.5 ve 37°C, pH 7.0) değişen oran
larda bağlamışlardır. Tablo 5 ’te diyet lifi ve bileşen
lerinin IQ mutajeni için doygunluk kütleleri (1 mg lif 
tarafından bağlanan maksimum mutajenik bileşik 
miktarı) verilmiştir. Her iki sıcaklık ve p H ’da diyet 
liflerinin IQ mutajeni için doygunluk kütleleri arasın
daki farklılık önemli bulunmuş (p< 0.01) ve 0°C, pH 
4.5’te IQ mutajenini en fazla bağlayan diyet lifleri sı
rasıyla patates lifi, pektik asit, selüloz ve glukoman
nan olarak saptanmıştır.

Diyet lifi ve bileşenlerinin (10 mg) farklı miktardaki 
IQ mutajenini bağlama yüzdeleri Tablo 6 'da veril
miştir. Patates lifi ve pektik asidin 0°C, pH 4.5’te IQ 
mutajenini (20-100 ftg IQ) bağlama yüzdelerinin, se
lüloz ve glukomannanın aynı koşullarda IQ mutaje
nini bağlama yüzdelerinden daha fazla olduğu sap
tanmıştır (p< 0.01).

Diyet liflerinin bağladığı mutajenik bileşikleri geri 
verme oranlarının belirlendiği desorpsiyon deneme
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Tablo 4 . Karabaş Otu, Adaçayı, Kuşburnu, Üzüm Pekmezi ve Tarhananın S. typhimurium TA 100 Suşunda Elde 
Edilen Antimutajenik Aktiviteleri

Gıdalar Doz (mg/Petri Kabı) Revertant Koloni Sayısıa’b/Petri Kabı

Karabaş otu (100°C’de kaynatma + 10 dakika demleme) 4.0 594 ± 128

6.0 458 ± 78

8.0 455 ± 65

10.0 453 ± 119

Pozitif kontrol 746 ± 152

Adaçayı (100°C’de kaynatma + 10 dakika demleme) 2.5 659 ± 140

5.0 495 ± 141

7.5 576 ± 129

10.0 448 ± 146

Pozitif kontrol 818 ± 345

Kuşburnu (100°C’de kaynatma + 10 dakika demleme) 2.0 326 ± 78

4.0 322 ± 64

6.0 396 ± 120

8.0 387 ± 136

Pozitif kontrol 648 ± 210

Üzüm pekmezi 2.0 620 ± 190

4.0 578 ± 185

6.0 659 ± 148

8.0 528 ± 49

Pozitif kontrol 920 ± 341
Tarhana 2.0 461 ± 247

4.0 433 ± 247

6.0 400 ± 200

8.0 400 ± 229
Pozitif kontrol 661 ± 368

a Denemede saptanan revertant koloni sayısı - negatif  kontrolde saptanan revertant koloni sayısı 

b Ortalama ± standart sapma

Tablo 5. Diyet Lifi ve Bileşenlerinin IQ Mutajeni İçin Doygunluk Kütleleri

Diyet Lifi ve Bileşenleri Bağlanan IQ Mutajeni (>g/mg Diyet Lifi)a b
0°C, pH 4.5 37°C, pH 7.0

Selüloz 2.2 ±0.13 2.5 ± 0
Glukomannan 2.0 ± 0 2.2 ± 0 .2 8

Pektik asit 5.2 ±0 .02 3.8 ± 0.28
Patates lifi 6.5 ±0.13 3.8 ± 0.28

a p< 0.01, Her iki sıcaklık ve pH’da diyet liflerinin bağladığı IQ mutajeni miktarları arasındaki farklılık önemlidir 
b Ortalama ± standart sapma

lerinde, diyet lifi ve bileşenleri tarafından adsorbe 
edilen IQ mutajeninin 0°C, pH 4.5 koşullarında geri 
verilmediği saptanmıştır. Bu nedenle diyet lifi ve bi

leşenlerinin IQ mutajenini geri dönüşümsüz olarak 
adsorbe ettikleri söylenebilir.
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Tablo 6. Diyet Lifi ve Bileşenlerinin (10 mg) Farklı Miktardaki IQ Mutajenini Bağlama Yüzdeleri

________________________________ Bağlanan IQ Mutajeni (%)______________________________________

IQ Mutajeni _______ Selüloz______________ Glukomannan_____________Pektik Asit______________ Patates Lifi______

Qig) 0°C, pH 37°C, pH 0°C, pH 37°C, pH 0°C, pH 37°C, pH 0°C, pH 37°C,pH

____________________ 4 ^ _________ 1_0__________ 4 ^ _________IX)__________ 4^5_________ TO__________ ___________ 7.0

20 31 43 56 33 63 60 63 16

30 31 35 49 33 67 57 67 36

40 37 30 46 33 63 50 67 39

50 40 27 42 24 59 47 67 30
100 22 25 20 22 55 38 62 38

TARTIŞMA

Araştırmada kullanılan gıda ve içecekler genel olarak 
Türkiye’ye özgü geleneksel gıda (tarhana) veya Türk 
halkının yaygın olarak kullandığı bitkisel kökenli gı
dalar ve çaylardır (karabaş otu, adaçayı, ısırgan otu). 
Isırgan otu ve karabaş otu halk arasında kanseri teda
vi etmek amacıyla sıklıkla kullanılan bitkisel gıdalar
dandır (5). Isırgan otunun yaygın kullanım şekli, ta
ze ısırgan otunun kaynatılmasıyla elde edilen suyu
nun içilmesidir. Bunun dışında, kurutulmuş ısırgan 
otu tohumlarının da kaynatılarak elde edilen suyu 
halk arasında kanser tedavisinde kullanılmaktadır. 
Glikozit, uçucu yağlar ve saponince zengin olan ka
rabaş otunun yaygın kullanımı ise çiçek kısımlarının 
kaynatılmasıyla elde edilen suyunun içilmesi şeklin
dedir (5). Yaygın olarak çay şeklinde tüketilen ada
çayı; rosmarinik asit, uçucu yağ (% l-3), diterpen, 
kuersetin (136 / /g/100 g), luteolin (55 / /g/100 g), tri- 
terpen, C vitamini (32 mg/100 g) ve A vitamini 
(5900 IU/100 g) içermektedir (11-12). C vitamini 
(140 mg/L), karotenler, tokoferol, B grubu vitamin
leri, K vitamini ve kuersetin (16.7 / /g/L) içeren kuş
burnu çayı uzun yıllardır Erzurum ve yöresinde he- 
moroid, egzema, ateşli hastalıklar ve ishale karşı sık
lıkla kullanılmaktadır (12-15). Adaçayı dışında çeşit
li bitkisel kaynaklı gıdaların antimutajenik aktivitele
ri konusunda yapılan çalışmaların kapsamında, çalış
mada kullandığımız gıdalara ilişkin verilere rastlan
mamıştır. Bitkisel kaynaklı gıdaların antimutajenik 
aktivitelerini saptamak amacıyla yapılan çalışmalar
da; sebzelerin (ıspanak, burdock, patlıcan) indirekt 
mutajenler üzerine antimutajenik etkisinin (%24.8- 
%55.5) direkt mutajenler üzerine antimutajenik etki
sinden (%8-%21.4) daha kuvvetli olduğu (16), feno- 
lik bileşikler, askorbik asit, tokoferol, 6-karoten gibi 
antimutajenik bileşikleri içeren yeşil ve yarı fermen
te çayların indirekt mutajenler üzerine antimutajenik 
aktivitelerinin (%58-%100), direkt mutajenlere karşı

saptanan antimutajenik aktivitelerinden (%29-%33) 
daha kuvvetli olduğu saptanmıştır (17-18). Meyve ve 
sebzelerde ısıya duyarlı antimutajenik bileşenlerin 
peroksidazlar, retinol, C vitamini, ısıya dayanıklı an
timutajenik öğelerin ise lignin benzeri bileşikler, di
yet lifi ve polifenoller olabileceği (16, 19-20) belirtil
miştir. Son yıllarda yapılan çalışmalarda, fenolik bi
leşiklerinde antimutajenik etkileri saptanmıştır (4,10, 
21). Kullanılan dozlara karşı sodyum azidin mutaje
nik aktivitesini; çiğ ısırgan otu %45-%49, ısısal iş
lem uygulanmış ısırgan otu %36-%46, ısırgan tohu
mu %29-%45, karabaş otu %21-%45 ve kuşburnu 
çayı %38-%49 aralığında azaltmıştır. Yapılan çalış
maların sonuçları değerlendirildiğinde, bu gıdaların 
indirekt mutajenler üzerine antimutajenik aktivitele
rinin daha kuvvetli olabileceği düşünülmektedir. Isır
gan otunun antimutajenik etkisinin ısısal işlemden et
kilenmemesi (100°C’de 30 dakika) antimutajenik et
kinin peroksidazlar ve retinol gibi ısıya duyarlı bile
şenlerden kaynaklanmadığını düşündürmektedir. 
Antimutajenik etki meyve ve sebzelerdeki ısıya da
yanıklı lignin benzeri bileşikler, diyet lifi, fenolik bi
leşikler ya da diğer bileşenlerden kaynaklanabilir.

Samejima (22) ve Natake (23), adaçayının indirekt 
mutajenlere karşı kuvvetli antimutajenik aktiviteye 
sahip olduğunu (%90-93) ve etil asetat ekstraktı ile 
elde edilen antimutajenik aktiviteden sorumlu olan 
bileşenin flavonoid yapısındaki luteolin olduğunu 
belirtmişlerdir. Çalışmamızda adaçayı direkt mutajen 
sodyum azidin mutajenik aktivitesini kullanılan doz
lara karşı %26-%49 aralığında azaltmıştır. Literatür
de adaçayının direkt mutajenler üzerine antimutaje
nik aktivitesini saptayan çalışmalara rastlanmamıştır.

Maillard reaksiyonu ürünlerinden furan bileşiklerin
ce zengin bir gıda olan pekmez (6) direkt mutajen 
sodyum azidin mutajenik aktivitesini %26-%3c) dü
zeyinde azaltmıştır. Maillard reaksiyonu ürünlerinin 
antimutajenik aktiviteleri üzerine yapılan çalışmalar
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da, furan bileşiklerinin indirekt mutajenler üzerine 
antimutajenik aktivitesinin (%38-%100) direkt muta
jenler üzerine saptanan antimutajenik aktivitesinden 
(%0.3-%40) daha kuvvetli olduğu saptanmıştır (24
26). Bu bulgular değerlendirildiğinde, pekmezin di
rekt mutajen sodyum azide karşı saptanan antimuta
jenik aktivitesinin içerdiği furan bileşiklerinden kay
naklanabileceği düşünülmektedir.

Türkiye’de sıklıkla tüketilen tarhana laktik asit fer- 
mentasyonuyla elde edilen geleneksel bir gıdadır. B 
grubu vitaminleri ve kuersetin (5.92 mg/100 g) içe
ren tarhana (12, 27) direkt mutajen sodyum azidin 
mutajenik aktivitesini %22-%33 düzeyinde azaltmış
tır. Laktik asit fermentasyonu ile elde edilen gıdala
rın antimutajenik aktivitesini araştıran çalışmalarda; 
Japonya’nın geleneksel gıdası M iso’nun indirekt 
mutajenlerin mutajenik aktivitesini %10-%61 düze
yinde, Miso ve geleneksel Çin peyniri’nden (Nai Ge 
Da) izole edilen laktik asit bakterilerinin ise %94- 
%100 düzeyinde azalttığı saptanmıştır (28-30). Bu 
çalışmaların sonuçları değerlendirildiğinde, tarhana
nın antimutajenik aktivitesinin laktik asit bakterile
rinden ve fenolik bileşiklerden kaynaklanabileceği 
düşünülmektedir. Soya, soyadan elde edilen isofla- 
vonoid genistein ve tarhananın antikarsinojenik etki
sinin araştırıldığı bir çalışmada ise tarhananın sıçan
larda ilerleme aşamasındaki kolon kanseri üzerine et
kili olmadığı saptanmıştır (31).

Çalışmada kullanılan diyet lifi ve bileşenleri IQ mu
tajenini her iki koşulda değişen oranlarda bağlamış
lardır. Patates lifi ve pektik asidin 37°C, pH 7.0’de 
IQ mutajenini bağlama kapasiteleri, 0°C, pH 4.5’te 
bağlama kapasitelerinden daha düşük olarak saptan
mıştır (p< 0.01). Selüloz ve glukomannanın ise 37°C, 
pH 7.0’de IQ mutajenini bağlama kapasiteleri 0°C, 
pH 4.5’te saptanan bağlama kapasitelerinden daha 
yüksek olarak saptanmıştır (p< 0.01). Nishiyama
(32) pektik asit, sitozan gibi karboksil grubu içeren 
diyet liflerinin, mutajenik heterosiklik aromatik 
aminleri elektrokovalent bağlarla, selüloz ve hemise- 
lüloz gibi karboksil grubu içermeyen diyet liflerinin 
ise daha zayıf hidrojen bağlarıyla bağladıklarını be
lirtmiştir. Bu nedenle pH ’nın yükselmesi karboksil 
grubu içermeyen diyet liflerinin mutajenleri bağlama 
kapasitelerinin artmasına neden olmaktadır. Sjödin
(33) sorgumdan elde edilen lignin benzeri bileşikler
ce zengin diyet lifinin pH 8.0’de bağladığı IQ muta
jeni miktarının (37 //g IQ/g diyet lifi), pH 4-6 aralı
ğında bağladığı IQ mutajeni miktarına (50 //g IQ/g 
diyet lifi) göre daha düşük olduğunu saptamıştır.

Çalışmada kullanılan selüloz, glukomannan, pektik 
asit ve patates lifi 37°C, pH 7 .0 ’de IQ mutajenini 
2.2-3.8 pıg IQ/mg diyet lifi (2.2-3.8 mg IQ/g diyet li
fi) aralığında bağlamışlardır. Diyet liflerinin bağladı
ğı IQ mutajeninin desorpsiyonunun olmaması, diyet 
liflerinin IQ mutajenini geri dönüşümsüz olarak bağ
ladığını gösterdiği için önemlidir. Benzer olarak Nis
hiyama (8), distile suda; mısır lifi, aljinat ve pektik 
asidin bağladığı 3-amino-l ,4-dimetil-5H-prido (4,3- 
b)-indol (Trp-P-1) ve 2-amino-6-metil-diprido-(l ,2- 
a:3’,2’-d)-imidazol (Glu-P-1) mutajenlerini geri ka
zanamamışlardır. 70 kg ağırlığında günde 20 tane si
gara içen ve 200 g kızartılmış et tüketen bir insanın 
aldığı mutajenik heterosiklik amin miktarı 3.5 /^g’dır 
(1). Diyet lifi içeriği düşük olan Batı diyetinde (10
20 g diyet lifi/gün), her öğünde alınan diyet lifi m ik
tarı ise yaklaşık 3-6 g arasındadır (33). Bu nedenle, 
çalışmada kullanılan diyet liflerinin, düşük miktar
larda tüketilseler bile mutajenik heterosiklik aminle
ri gastro-intestinal sistemde geri dönüşümsüz bağla
yarak mutajenik etkilerini önlemede yeterli olabile
cekleri sonucuna varılabilir.

SONUÇ ve ÖNERİLER

Çalışmada in vitro yöntemlerle (Ames testi ve in vit
ro bağlama kapasitesi) elde edilen sonuçlar sadece 
kullanılan suş (S. typhimıırium  TA 100) ve mutajenik 
bileşikler (IQ ve sodyum azid) için spesifiktir. Fark
lı suşlar ve farklı mutajenik bileşikler için antimuta
jenik aktivite ve bağlama kapasiteleri değişebilmek
tedir. Yapılan tüm çalışmalarda antimutajenik etki
nin mutajenin direkt ya da indirekt olmasına bağlı 
olarak değişebileceği bildirilmektedir. Genel olarak 
indirekt mutajenlerin kaynağı diyet, direkt mutajen
lerin kaynağı ise diyet dışındaki eksojen ajanlar (çev
re kirliliği, iyonize radyasyon) ve endojen ajanlardır. 
Özellikle bitkisel gıdaların, direkt mutajenlere kıyas
la indirekt mutajenler üzerinde daha kuvvetli antimu
tajenik aktiviteye sahip oldukları bildirilmektedir. Bu 
veriler değerlendirildiğinde çalışmada kullanılan gı
daların, diyet ile aldığımız indirekt mutajenler üzeri
ne de antimutajenik etkileri olabileceği d ü ş ü n ü lm e k 
tedir. Bu nedenle bundan sonraki çalışmalar, bu gıda
ların indirekt mutajenler ve değişik suşlar ü ze r in d ek i  
antimutajenik etkisi üzerinde yoğunlaşmalıdır. Çalış
mada kullanılan diyet liflerinin indirekt mutajen olan 
IQ mutajenini bağlama kapasitesinin mg düzeyinde, 
gıdalarla aldığımız mutajenik heterosiklik amin mik
tarlarının ise / /g düzeyinde olması diyet lifi tüketimi
nin sağlık üzerine olumlu etkisini ön plana çıkarmak
tadır. Ayrıca yapılan çalışmalarda, diyet lifi bileşen
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lerinden pektik asit ve selülozun, amino asitlerin pi- 
roliziyle oluşan mutajenik bileşikleri de bağladığı 
saptanmıştır. Bundan sonraki çalışmalar, çalışmada 
kullanılan diyet lifi, diyet lifi bileşenleri ve gıdalar 
için in vitro yöntemlerle elde edilen antimutajenik et
kilerin in vivo yöntemlerle desteklenmesi üzerinde 
yoğunlaşmalıdır.
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