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Et ve Islenmis Et Tiiketiminin Halk Sagh@ina Etkileri

Fulya Tasg1'”

Ozet: Et, diinya capinda saglik, ekonomik ve kiiltiirel etkileri giiglii olan insan diyetinin &nemli bir
parcasidir. Et ve et iiriinleri, protein, yag ve ¢esitli fonksiyonel bilesikleri igeren dnemli bir kaynaktir. Ancak,
fazla et ve islem gormiis et tiiketiminin obezite, tip 2 diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar ve kanserler gibi
halk saglig1 problemlerinin sebebidir. Bu derlemede, et ve islenmis et tiiketimiyle ilgili riskler ile ilgili olan
mevecut literatiirler incelenerek, et ve islem gormiis et ve et tiriinlerinin tiikketiminin saglik iizerine etkilerinin
nedenleri ve sonuglar1 degerlendirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Et, Islenmis et, Halk saghg:

Effects of Consumption of Meat and Processed Meat on Public
Health

Abstract: Meat is an important part of human diet with strong implications in health, economic, and culture
worldwide. Meat and meat products constitute important source of protein, fat, and several functional
compounds. However, over consumption of meat and processed meat is the cause of public health problems
such as obesity, type 2 diabetes, cardiovascular diseases and cancers. This review will examine current
literature on the risks associated with red meat and processed meat consumption. The causes and
consequences of effects on health of the consumption of meat and processed meat have been evaluated.
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1. Giris

Kirmizi et (sigir eti, dana eti, domuz eti, kuzu ve
koyun eti), esansiyel aminoasitler, yag asitleri,
vitaminler (B3, B12 ve D vitaminleri) ve
mineraller (selenyum, demir ve ¢inko) gibi 6nemli
besin ve enerji kaynagidir (Williams, 2007;
Wyness vd., 2011; Pereira ve Vicente, 2013;
Boada vd., 2016; Wolk, 2017; Jiang ve Xiong,
2016; Godfray vd., 2018). Ayni zamanda, taze et
bilesimi nedeniyle kolay bozulabilir bir triindiir.
Depolama sicakligi, ambalajlama kosullari,
endojen enzimler, nem, 151k ve mikroorganizmalar
gibi  faktorler raf Omriinii ve tazeligini
etkilemektedir. Bu anlamda, et isleme ve koruma
teknolojileri, artan niifusa yeterli miktarda kaliteli
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ve uygun fiyatta et iiriinleri tedarik etmek i¢in gida
giivenliginde 6nemli rol oynar (Pighin vd., 2016).
Et genellikle "kirmiz1", "beyaz" ve "iglenmis" et
olarak smiflandirmaktadir (Boada vd., 2016).
Kirmiz1 et, kirmiz1 renkte olan ve herhangi bir
isleme tabi tutulmamis memeli kasidir. Dana eti,
domuz eti, kuzu, at, kegi ve geyik eti "kirmizi et",
kiimes hayvanlari ise "beyaz et" olarak ifade edilir
(Boada vd., 2016). Etin rengini veren myoglobin
miktar1 sigir etinde (4-10 mg/g), beyaz etlerden
(0.05 mg/g) cok daha yiiksektir. "Islenmis et";
salam, sosis, sucuk, pastirma, jambon, hamburger,
konserve et, sogiis et gibi iriinlerini igeren, raf
omriinii uzatmak, tat ve lezzetini gelistirmek i¢in
tuz, kiirleme tuzu ve gesitli katki maddeleri ilave
edilerek kiirleme, dumanlama, marine etme,
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kurutma, dondurma ve 1sil iglem gibi cesitli
uygulamalara tabii tutulan tiriinlerdir (Wyness vd.,
2011; Boada vd., 2016; Wolk, 2017; Jeyakumar
vd., 2017). Bu isleme teknikleriyle kirmizi ve
beyaz etlerdeki kanserojen  molekiillerinin
sayisimin arttigt  bilinmektedir (Jeyakumar vd.,
2017). Bir¢ok ¢aligmada kirmizi ve/veya islenmis
etin yiiksek oranda tiikketilmesinin obezite, tip 2
diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar gibi kronik
hastaliklarla ve ¢esitli kanserlerle iligkili oldugu
vurgulanmaktadir (Corpet, 2011; Chan vd., 2011;
Larsson ve Orsini, 2014; Boada vd., 2016; Neff
vd., 2018). Ekim 2015'te, on tilkeden 22 bilim
insaninin katilimiyla Fransa’nin Lyon sehrinde
Uluslararast Kanser Aragtirmalar1 Ajansi (IARC),
kirmizi et ve islenmig et tiketiminin
kanserojenligini degerlendirmisler ve
degerlendirmelerin sonucu IARC monograflarinin
114. cildinde yayimmlanmigtir. Bu ¢alisma grubu,
islenmis et tiikketimini kolorektal kanser igin
"insanlarda  kanserojen" (Grup 1) olarak
siniflandirmigtir. Ayrica, mide kanseri ile islenmis
et tiiketimi arasinda pozitif bir iligki bulundugu
belirtilmistir. Kirmizi et "insanlarda muhtemelen
kanserojen" (Grup 2A) olarak simiflandirilmistir.
Kirmizi et tiiketimi pankreas ve prostat kanseri ile
de pozitif iliskili oldugu bildirilmektedir.
Uzmanlar giinliik tiiketilen her 50 g islenmis etin
kolorektal kanser riskini % 18 oraninda artirdigin
saptamislardir (IARC, 2015).

Bilim insanlar1 ve bilimsel kuruluglarca yapilan
calismalarda bir yandan kirmizi etin saglik iizerine
olan faydalar belirtilirken, diger yandan endiseler
ve riskler dile getirilmektedir. Bu derlemede,
kirmizi et ve islenmis et tiikketimiyle ilgili riskler ile
ilgili olan mevcut literatiirler incelenerek, et ve et
tiriinleri tiiketiminin saglik tizerindeki etkilerinin
nedenleri ve sonuglart degerlendirilmistir.

Et ve islem gormiis et tiiketiminin neden oldugu
olumsuzluklarin sebebi olarak yiiksek yag icerigi,
yikksek sodyum miktar, nitrozo bilesikleri,
heterosiklik aminler (HA), polisiklik aromatik
hidrokarbonlar (PAH), kirmiz1 etteki heme baglh
demir, safra asitleri, sialik asit olarak
siralanmaktadir (Chan vd., 2011; Pereira ve
Vicente, 2013; Aykan, 2015). Kirmizi et iizerinde
yapilan arastirmalara dayali bazi hipotezlerde,
islenmis et tiiketiminin kanser riskiyle olan iliskisi
aciklanmaktadir.  Deneysel olarak  yapilan
caligmalar sonucunda; (i) yiiksek yagh veya
yiiksek proteinli diyetlerin insiilin direnci veya
digkida safra asitleri yoluyla karsinogenezi tesvik
edebilecegi; (ii)) eti yiksek bir sicaklikta
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pisirmenin kanserojen olan heterosiklik aminler ve
polisiklik aromatik hidrokarbonlar olusturmast;
(iii) kanserojen N-nitrozo bilesikleri ette olugsmasi
ve/veya amin ve amidlerin nitrozasyonuyla
endojen olarak olusmasi; (iv) kirmiz1 etteki heme
demirin, lipoperoksidasyon ve/veya fekal suyun
sitotoksisitesi ~ yoluyla, mukozadaki hiicre
proliferasyonunu arttirdigi igin, karsinogenezi
tesvik edebilecegi diisiiniilmektedir. Nitrozasyon,
kiirleme islemi uygulanan {irinlerdeki heme
toksisitesini arttirabilecegi  bildirilmektedir
(Santarelli vd., 2008). Yapilan epidemiyolojik
arastirmalarda, islenmis et tiikketenlerin risk orani,
tikketmeyenlere kiyasla % 20 ila % 50 arasindadir.
Tiiketilen her gram islenmis et, taze kirmizi etten
daha fazla risklidir (Santarelli vd., 2008). Bagka bir
calismada ise, islenmemis kirmizi et (100 g/giin)
ve islenmis et (50 g/giin) tiketiminin sirasiyla
kolorektal kanser riskinde % 17 ve % 18 artig
oldugu saptanmistir. Kirmizi ve islenmis etin
yliksek miktarda alinmasi, kolorektal, kolon ve
rektal kanserler icin belirgin risk olusturmaktadir
(Chan vd., 2011). Islenmemis kirmiz1 et tiiketimi
ile koroner kalp hastaligi arasinda herhangi bir
iliski gbzlenmezken, islenmis et tiikketiminin her 50
g/glin'liik artis1 i¢in koroner kalp hastalig: riski %
42 oraninda arttirdig1 belirlenmistir (Micha vd.,
2012). Ancak, hem Avrupa'da hem de Kuzey
Amerika'da ise islenmemig kirmiz1 etin alinmast ile
kardiyovaskiiler hastalik veya kanser dahil olmak
iizere herhangi bir 6liim nedeni arasinda hicbir
iligki bulunmadig bildirilmistir (Binnie vd., 2014).
Etemadi vd. (2017) tarafindan balik ve kanath
etinin tiiketilmesiyle iliskili olarak Oliimlerde
azalma; islenmemis ve islenmis kirmizi et
tiketenlerde ise mortalitede artma oldugu
belirlenmistir. Islenmis etin 6zellikle koroner kalp
hastaligi, felg ve diyabet riskini arttirdig
belirtilmektedir. Anderson vd. (2018) kirmiz1 et
alimi ile go6glis kanseri arasinda higbir iligki
bulunmadigini, menopoz sonrasi 50 g/giin dozunda
islenmis et tiketen kadinlarda goglis kanseri
riskinin ytliksek oldugunu belirlemislerdir. Diinya
Kanser Aragtirma Fonu (WCRF, 2007) tarafindan
hazirlanan bir raporda, kanser riski agisindan halk
saglig1 i¢in sigir eti, domuz eti ve kuzu gibi kirmizi
etten haftada 500 g (pismis agirlik) fazla olmamak
iizere tiiketilmesini ve jambon, pastirma, salam,
sosisli sandvig ve sosis gibi islenmis etlerden ise
uzak durulmasini onerilmektedir. Tiim beslenme
kilavuzlarinda, islenmis etlerin diyette doymus yag
ve sodyum kaynagi oldugu ve bunun saglikli bir
beslenme plani hazirlarken dikkate alimasi
konusunda anlagsmaya varilmistir (Cashman ve
Hayes, 2017). Uluslararast beslenme
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kilavuzlarinda tiiketilmesi Onerilen et miktarlari,
Tablo 1°de verilmistir. Genel olarak beslenme
kilavuzlar1 incelendiginde; islem goérmiis et
tilketiminin sinirlandirilmasi, 6zellikle balik ve
yagsiz etin (% 5-10 oraninda yag igeren et) protein

kaynagi olarak kullanilmasi, doymus yag alimini
en aza indirilmesi i¢in kizartma yerine 1zgara ve
firmlama gibi saglikli pisirme yontemlerinin tercih
edilmesi gerektigi bildirilmektedir.

Tablo 1. Uluslararasi beslenme kilavuzlari ve et tiikketimi (Cashman ve Hayes, 2017).

Tiiketilen
(Porsiyon/giin)

Ulke (Referans dokiiman) protein

say1s1

Servis edilen etin miktari Etle ilgili yorumlar

ABD (Amerikalilar igin
beslenme kurallar1 2015-2020)
diizeninin  bir pargasi
(2000 cal diizeyinde).

~155 g/giin Proteinli gidalarindan
saglikli bir ABD tarzi yeme

olarak

Et sunumuna ozel bir atif
yok

Cesitli  proteinli ~ gidalar
tiketilmelidir. Islenmis etler
de dahil olmak iizere etlerin
daha distik tiketilmelidir. ~
225 g deniz iriinleri/haftada
tiiketilmelidir.

Kanada(Kanada yemek rehberi
ile iyi yemek)-2011

Kadinlar: 2 porsiyon/giin;
Erkekler:3 porsiyon/ giin

75 g pismis sigir, domuz
veya av hayvanlarinin eti.

Et demir, ¢inko, magnezyum,
B vitaminleri, protein ve yag
gibi 6nemli besin maddelerini

ve gida piramidi-2016

saglar.
Irlanda(Yasam igin saglikli gida | 2 porsiyon/giin 50-75 g pisirilmis yagsiz | Yagsiz kirmizi et iyi bir demir
-saglikli beslenme yonergeleri sigir eti, kuzu, domuz eti, | kaynagidir.

kiyma.

Ingiltere(Eatwell kilavuzu)- | Tavsiye edilen higbir protein | Ortalama giinlik tiketim | Sosisler, pastirma ve jambon
2016 grubunu iceren gida | 70 g/gin  kumuzi  ve | gibi islenmis tuzlu etler
bulunmamaktadir islenmis et sinirlanmali-her giin
tiiketilmemeli, Giinde 90 g'dan
fazla kirmizi veya iglenmis et
tiketiliyorsa, 70 g/giin'e kadar
azaltilmalidir.
2.Yag arttirdigi halde, stearik asit ise toplam ve LDL

Yag, esansiyel yag asitleri ve yagda eriyen
vitaminler gibi zengin besinleri icermesi yani sira
gidalara tat, lezzet ve enerji veren iyi bir kaynaktir.
Ancak agir1 kilo alimini 6nlemek i¢in orta derecede
tiiketilmelidir. Kalp-damar sagligi i¢in 6nemli olan
toplam yag miktarindan ziyade yagin tiirii oldugu
kabul edilmektedir (Wyness vd., 2011). insan
saglig1 i¢in toplam enerjinin % 15-30'u yagdan
almmalidir (Pighin vd., 2016). Coklu doymamis
yag asitleri (PUFA) ve doymus yag asitleri (SFA)
nispi miktarlari, saglikli ve dengeli bir diyette
6nemli bir rol oynadigindan, yag asidi aliminin %
10'una kadar SFA ve PUFA'nin SFA'ya orani (P:S
orani) 0.4’in istiinde olmast O&nerilmektedir
(Pighin vd., 2016). Kesin oranlar et tiiriine bagl
olarak degismekle birlikte, genel olarak, yagsiz
kirmizi et benzer oranlarda tekli doymamis yag
asitleri (MUFA) ve SFA igerir, Sig1r ve kuzu (gevis
getiren hayvanlarin) etleri genellikle domuz
(ruminant olmayan, gevis getirmeyen) etinden
daha fazla SFA igerir. Diyetten doymamis yag
asitlerinin ¢ogunlugu (>% 90) sindirim sirasinda
rumende SFA'ya hidrojenlenir. Kirmizi ette
mevcut ana SFA, palmitik asit (C16:0) (yaklasik
yarisi) ve stearik asit (C18:0) (yaklasik tigte
biri)’dir. Palmitik asit kan kolesterol diizeylerini
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kolesterol iizerinde notr bir etkiye sahiptir. Kirmizi
et ayrica az miktarda miristik asit (C14:0) ve laurik
asit (C12:0) igerir ve kan kolesteroliinii palmitik
asitten  daha  giicli  sekilde  arttirdigr
diigiiniilmektedir. Bu yag asitlerin her ikisi de
diistik miktarlarda mevcuttur, 6rnegin yagsiz ette
0.1/100 g miktarinda miristik asit bulunmaktadir
(Wyness vd., 2011). Doymus yag asitleri ve
kolesteroliin kirmizi ve islenmis ette mevcut
oldugu ve insiilin direncini arttirdig1 bildirilmistir.
Ancak, ¢aligmalarindan elde edilen sonuglara gore,
ozellikle kirmizi ve islenmis etlerden elde edilen
SFA'larin insiilin direncine katkida bulunup
bulunmadig1 agik degildir (Wolk, 2017). Kirmiz1 et
ayrica nispeten az miktarlarda PUFA igerir;
bununla birlikte, toplam yag alimmi % 23'{ine
katkida bulunurken, n-6 PUFA'nin % 18'ini ve n-3
PUFA'nin % 17'sini saglamaktadir. Kirmiz1 etteki
ana PUFA, linoleik (n-6) ve a-linoleik asit (n-3)
olan esansiyel yag asitleridir (Wyness vd., 2011).
PUFA arasinda, n-6:n-3 orami ise 4’iin altinda
olmalidir (Pighin vd., 2016). Tiiketildiginde viicut;
a-linoleik asidi, uzun zincirli n-3 yag asitlerinin
deriveleri olan eikosapentaenoik asit (EPA) ve
dokosaheksaenoik asit (DHA)’e ¢evirebilir.
Ancak, sentez orani genel olarak azdir; a-linoleik
asidin DHA'ya doniisiim orani insanda % 5'in
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altindadir (Wyness vd., 2011). Kalp koruyucu
etkileri olan EPA ve DHA igerigi ette diigiik, ancak
balikta yiiksektir. Et yag asitleri profili yagh ve
yagsiz olusana gore bagl olarak da degisecektir.
Ornegin, yagsiz etlerde PUFA'lar nispeten daha
yikksek ve doymus yag asitleri daha diisiiktiir
(Ekmekcioglu vd., 2018). Birgok c¢alismada
merada beslenen sigir etlerinin, kapali agirlarda
bakilan sigir etlerinden daha yagsiz ve kolosterol
konsantrasyonunun diisiik oldugu belirtilmektedir.
Merada beslenen hayvanlarin yalnizca sigir etinde
n-3 PUFA'y1 arttirmakla kalmayip ayn1 zamanda
vitamin E, o-tokoferol, karotenoidleri ve
flavonoidleri artirdigi ve lipit stabilitesini ve renk
raf Oomriini uzattign gosterilmistir (Pighin vd.,
2016).

3. Tuz

Sodyum, etin lezzetini, fiziksel ve duyusal
ozelliklerini gelistirmek icin et iriinlerine ilave
edilir ve iiriiniin korunmasini saglar (Wyness vd.,
2011). islenmis et iiriinlerinde sodyum kloriir
(NaCl), tekstiir, renk, tat, lezzet, baglanma, su
tutma kapasitesi, pH, koruma ve cesitli ozel
fiziksel isleme etkilerine katkida bulunur. Et ve et
tiriinleri, sodyum giinliik alim1 yaklasik % 21 orant
ile diyetle alinan sodyum aliminin ikinci en biiyiik
katki maddesidir. Et tirtinlerindeki sodyum igerigi,
taze et, kiirlenmis ve iglenmig et arasinda biiyiik bir
farklilk gosterir (Wyness vd., 2011). islenmis
gidalar ile igslenmemis gidalarin (dogal) sodyum
iceriginin karsilastirilmas:  yapildiginda; islem
gbrmiis et ve et lirlinlerinin daha fazla tuz igerdigi
belirlenmistir (Tablo 2). Islenmemis ette <0.1
2/100 g diizeyindedir. Yiiksek oranda tuz tiiketimi,
kan basincinda bir artisa neden olmasi, dolayistyla
kardiyovaskiiler hastalik (inme, kalp krizi ve kalp
yetmezligi) ve bobrek hastaligi riskini arttirmasidir
(He ve MacGregor, 2009; Larsson ve Orsini,
2014). Giinliik tuz tiketimi miktarin birgok
ilkede Onerilen smirlarin  iizerinde oldugu
bilinmektedir  (WHO,  2013).  Tiirkiye'de
kardiyovaskiiler hastaliklar riski yiiksektir ve
hipertansiyon yaygindir. Yapilan bir c¢aligmada,
Tiirkiye'de giinliik tuz aliminin ¢ok yiiksek (18.01
g/gilin) oldugu saptanmistir (Erdem vd., 2010). Tuz
tiketiminin azaltma hedeflerine bakildiginda;
diyette tiiketilen tuz hedefi <5g/giin (bir ¢ay kasig1
altinda) olmas1 dnerilmektedir. Ayrica, fetusta ve
kiiciik ¢ocuklarda saglikli bir beyin gelisimi ve
insanlarin zihinsel iglevlerini optimize etmek i¢in
iyotlu tuz kullanilmalidir. Sodyum tiiketimi giinde
2 g maksimum Onerilen degere diisiiriiliirse, giinde
5 gram tuza karsilik geldiginde, her y1l 2.5 milyon
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6lim onlenebilecegi bildirilmektedir (WHO,
2013). Bu nedenle, Gida Standartlar1 Kurumu
(FSA), Diinya Saglik Orgiitii (WHO), Avrupa Gida
Giivenligi Otoritesi (EFSA) ve diger diizenleyici
otoriteler, gida endiistrisine islenmis gidalardaki
tuz diizeylerini azaltarak agir1 alimini 6nlemeye ve
giinliik ortalama tiikketimini <5-6 g NaCl veya <2-
2.4 g Na olarak onermektedirler (Marchi vd.,
2017). Gidalar, dogal hallerinde diisiik seviyelerde
tuz igermekle birlikte, yaklasik olarak iiretim
sirasinda, pisirme ve sofrada gida maddelerine %
60-90 oraminda ilave edilmektedir. Ulkelerde
ulusal tuz azaltma programinin uygulanmasi, halk
saghigimi iyilestirmenin en basit ve en uygun
maliyetli yollarindan biri olabilir. Tiiketicilerin tuz
tiketimini  azaltmalari, tiiketiciye  sunulan
yiyeceklerin tuz igeriginin azaltilmasi, tiiketici
egitim programlarmin gelistirilmesi ve etkili bir
tuz  etiketleme  politikasinin  gelistirilmesi
gereklidir (Lacey vd., 2016).

Tablo 2. islenmemis ve islenmis etlerde sodyum
iceriginin karsilastirilmas1 (WHO, 2012).

Islenmemis ve islenmis | Sodyum icerigi
etlerde (mg/100g)
Sigir eti trang, rosto, yagh | 48

ve yagsiz

Salamura et, konserve et 950
Bacon (domuz pastirmasi) | 1.500
Islem gormiis balik 400

Tuna baligi - ¢ig 47

Tuna baligit - Yagda | 290
konserve, siiziilmiis

Tuna baligi- Tuzlu su | 320
konserve, siiziilmiis

Somon baligt - Ham, | 110
bugulama

Somon balig1 - Konserve | 570
Somon balig - | 1.880
Tiitstilenmis

4. Heme Molekiiliine Bagh Demir ve Heme
Sitotoksisitesi

Heme, porfirin adi1 verilen genis bir heterosiklik
organik halkanin merkezinde demirli bir iyon
(Fe?*) igeren kofaktordiir. Hemoglobin ve
myoglobin’in prostetik grubudur (Santarelli vd.,
2008; Jeyakumar vd., 2017). Kirmiz1 et, beyaz
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etten on kat daha fazla heme molekiili
konsantrasyona sahiptir. Yapilan epidemiyolojik
ve deneysel ¢aligmalar sonucunda, heme tiiketimi
ile kolorekral kanser riski arasinda baglanti
kurulmustur (Jeyakumar vd., 2017). Diyetle alinan
hemoglobin ve kirmizi etin, anormal kript odagi,
varsayilan kanser lezyonlari ve miisin tiikenmis
odaklar artirdig1 saptanmistir (Pierre vd., 2004).
Gilsing vd. (2013) Hollanda’da diyetle alinan
heme demir ile APC (adenomatdz polipozis coli),
KRAS (Kirsten ras), P53 gen mutasyonlarinin
kolorektal kanser olusturma riskini arastirmislar,
heme demir alimmin 6zellikle KRAS ve APC'de
G>A gecislerini ve P53'lin agir1 ekspresyonunu
iceren artmig kolorektal timdr riski ile iliskili
oldugu sonucuna varmislardir. Bu bulgular,
oksidatif DNA'ya zarar veren mekanizmalardan
ziyade alkilasyonun, heme ile indiiklenen
kolorektal — karsinogenezde rol  oynadigini
gostermektedir. Her iki mutajen kolorektal
karsinogenezde rol oynadig1 gosterilmesine
ragmen, kolondaki beyaz ve kirmizi etin farkli
karsinojenik etkileri agiklanamamistir. Ayrica,
kirmizi et ile yapilan yeni bir diyet uygulamasinda,

diski  genotoksisitesindeki  gbzlenen  artisin,
heterosiklik aminlerin veya polisiklik aromatik
hidrokarbonlarin artmis seviyeleri ile
aciklanmasimnin  muhtemel olmadigi, biyiik

olasilikla hem heme demir aracili siireglere bagl
oldugu goriilmiistiir. Kolorekral kanser riski ve
yiikksek heme demir alimi arasindaki baglantiya
neden  olabilecek ii¢ olast  mekanizma
varsayilmaktadir. Bunlara lipid peroksidasyonu
yoluyla karsinogenezin baslatilmasi, heme
demirden kanserojen nitrozo bilesiklerin endojen
formasyonu ve son olarak bagirsakta heme
metabolize edilmesiyle olusan sitotoksisite yer alir
(Sekil 1) (Jeyakumar vd., 2017). Heme bagh
demirin, kardiyovaskiiler hastaliklar, koroner kalp
hastalig1 ve kanser gibi pek ¢ok saglik sorunu ile
iliskili oldugu ifade edilmektedir (Corpet, 2011;
Etemadi vd., 2017). Larsson vd. (2005) tarafindan
Isvigre’de kolon kanseri vakasinda yapilan
calismada heme bagli demir ile kolon kanseri
arasinda iligki oldugu bildirilmistir. Cross vd.
(2010) ABD’de goriilen kolorektal kanser
vakalarinin kirmizi ve islenmis et tiiketimiyle
iligkili olabilecegini bildirmislerdir. Bastide vd.
(2011) Fransa’da kolon kanseri vakalarinda veriler
diyete bagli heme ile kolon kanseri riski arasinda
belirgin bir iliski oldugu gostermektedir. Diyet ile
alinan heme demir, oksidatif stres biyomarkirlarini
ve lipid peroksidasyonunu uyarmaktadir (Romeu
vd., 2013; Guéraud vd., 2015). Corpet (2011) heme
demir ile kolon kanseri olusumunun tesvik
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edilmesi arasinda doz-yanit iligkisi oldugunu
aciklamistir. Diyet ile alman Heme "heme
oksijenaz 1" tarafindan indirgenir ve ferro demir
serbest birakilir. Heme molekiiliine bagh demir,
bazi bagimsiz yollar ile kanseri tesvik edebilir.
Bunlardan biri, kirmizi etten heme demirinin
katalitik rolii veya nitrozo bilesiklerin endojen
iretiminde islenmis etten elde edilen nitrosil
heme’dir.  ikinci olast mekanizma, yag
peroksidasyon yolagidir. Bu yolagin bir iirlinii, bir
kanserojen olan malondialdehit (MDA)’tir. Diger
yandan, heme demir, genetik mutasyonlar
uyararak reaktif oksijen tiirlerinin (ROT) {iretimini
tesvik eder. Heme molekiiliine bagli demirin kolon
sitotoksisitesini (hiicrelere toksik olma durumunu)
arttirdigt ve kolonda bulunan hiicrelerin hasar
gormesine neden oldugu diisliniilmektedir. Bu,
epitel hiicresi tabakasini1 yenileyen kriptlerde
bulunan kok hiicrelerin hiperproliferasyonunu
baglatir (Ijssennagger vd., 2012). Apoptoz
inhibisyonu ile birlestiginde, bu telafi edici eylem,
bir malignite gelisme riskinin artmasiyla
sonuglanan hiperplaziye yol acabilir (Ijssennagger
vd., 2013). Ijssennagger vd. (2013) tarafindan
yiiriitiilen bir hayvan g¢alismasinda, hiicreleri
genellikle oksidatif strese ve lipit peroksidasyona
karsi  koruyan niikleer hormon reseptorii
PPARo'nin  heme bagli hipermopliferasyona
aracilik etmedigi bulunmustur. Farelere heme
verildikten sonra lipid peroksidasyon {irlinlerinin
konsantrasyonunda bir artis gdzlemlenmesine
ragmen, sonugta ortaya cikan kanser tesvik eden
kolon hiperproliferasyonu, sitotoksisite indiiklenen
stres tarafindan baglatilir, ancak ROT ile uyarilan
stres degildir. Diyette heme bagli demir, epitelyal
proliferasyona neden olan bir sitotoksik faktorii
uyarir. Heme'nin absorpsiyonu sindirim sisteminde
azdir, ¢linkii kirmiz et tiiketiminden sonra biiyiik
miktarlarda digkilarda bulunur. Bu, diyet heme
demirinin ¢ogunun gastrointestinal yol boyunca
aktigin1 ve kolon mukozasin1 heme maruziyetini
arttirarak kolona iletildigini ve heme indiiklenen
epitelyal hiperproliferasyona neden oldugunu
belirtir (Sesink vd., 1999). Bununla birlikte,
heme'nin sitotoksisitesinin mekanizmasini
belirlemek ve farelerde bulunan deneysel kanitlari
insanlara ¢evirmek i¢in ileri ¢aligmalar yapilmasi
gerektigi bildirilmektedir (Jeyakumar vd., 2017).
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Kirmizi et ve iglenmis et

Endojen nitrozamin
bilesiklerinin sekillenmesi

Heme

Hicre olimleriniiceren
sitotoksisite

Hiperproliferasyon

Lipid peroksidasyonu
ve oksidatif stres

[

Aduktlerin olusumu ve
segici iglemle timor
geligiminin tesviki

Karsinogenesiz

Sekil 1. Kirmizi1 ve islenmis etin kanserojen
olusumunda heme molekliiniin roli.

Lipit peroksidasyonu, sitotoksisite indiikleyici

hiperproliferasyon ~ ve  endojen  nitrozamin
bilesiklerinin  olusumu, heme'nin Kkanserojen
potansiyelini aciklamak  i¢in  Ongoriilen

mekanizmalardir (Jeyakumar vd., 2017).

5. Lipid Peroksidasyonu ile Tliskili Oksidatif
Stres

Oksijen yasam i¢in gereklidir ve viicut tarafindan
tilketilen oksijenin % 1-3’4 Reaktif Oksijen
Tiirlerine (ROT) déniisiir. insanlarin maruz kaldig:
belirgin karsinojenler oksijen ve nitrojen kaynakli
ROT ve RNT (Reaktif Nitrojen Tiirleri) olarak
bilinen reaktif tiirlerdir. Insan viicudunda ROT ve
RNT olusumu ¢esitli makromolekiillerde 6zellikle
plazma membraninda oksidatif hasar olusturur.
Bunun sonucunda da kanser, koroner vaskiiler
hastalik, diyabet gibi oksidatif stres aracili
fonksiyon bozukluklar1 ortaya c¢ikmaktadir
(Hamamcioglu, 2017). Oksidatif stres, ROT
tiretimi ile viicudun zararl etkilerini kolayca toksik
hale getirme veya olusan hasarin onarimi
arasindaki dengesizligi ifade eder. Cevresel
degisiklikler ROT diizeyini artirabilir ve hiicre
yapilarinin  hasar gdérmesine neden olabilecek
oksidatif ~ strese  neden  olabilir.  Lipid
peroksidasyonu ile iligkili oksidatif stres, timor
biiylimesinden ve ilerlemesinden sorumlu olan
molekiillerin  endojen olusumunda rol alir
(Jeyakumar vd., 2017). Oksidatif stres tarafindan
iretilen reaktif ara maddeler, membran ¢ift
tabakalarin1 degistirir ve ¢oklu doymamis yag
asitlerinin  (PUFA) lipoperoksil radikallere
peroksidasyonundan sorumludur. Lipoperoksil
radikaller bir lipit radikali ve bir lipid hidroperoksit
olustururlar. Lipid hidroperoksitler oksid ve
perokzil kdkleri verirler ve malondialdehid (MDA)
ve 4-hidroksinonenal (4-HNE) gibi reaktif
aldehitlere doniigiirler. Hem MDA hem de 4-
HNE'nin memeli sistemleri iizerinde zararli bir
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etkisi oldugu bilinmektedir. MDA toksiktir ve

endojen olarak kanserojen amalondialdehid-
deoksiguanozin adiiktlerini  olusturmak igin
deoksiguanozin ile reaksiyona girer. 4-HNE

molekiilleri, kanser dncesi hiicrelerde degil normal
hiicrelerde apoptotik hiicre dliimiinii uyardigi i¢in
bir se¢im islemi ile timdr ilerlemesini tesvik eder
(Jeyakumar vd., 2017). Polonya'da 81 birincil
kolorektal kanserli dokularda yapilan bir
arastirmada, gelismis klinik evrelerdeki kanserli
dokularindaki MDA ve 4-HNE diizeyleri dnemli
derecede artmis oldugu saptanmistir
(Skrzydlewska vd., 2005). Pierre vd. (2006) heme
bagli demir tiiketimiyle iligkili kolon kanseri
riskini belirlemek i¢in invaziv olmayan bir
biyolojik belirte¢ olan, 4-hidroksinonenal'in biiyiik
bir triner metaboliti olan 1,4-dihidroksinonan
mercapturik asit (DHN-MA)’i bulmustur. Siganlar
kan sosisiyle (yiiksek heme diyeti olarak)
beslendikten sonra DHN-MA  atithmindaki
dramatik artis, oksidatif stresin ve yagh
oksidasyonun biiyiik bir olasilikla kirmizi et ve
heme demirinin neden olduguna isaret eder (Pierre
vd., 2006). Fizyolojik kosullar altinda bir metabolit
olarak iretilen diisiik konsantrasyonda hidrojen
peroksit ile heme arasindaki etkilesim bu iliskiden
sorumlu olabilir (Baron ve Andersen, 2002).
Myoglobin  konsantrasyonuna bagli  olarak
hidrojen peroksit varliginda serbest demir ve heme
gruplart arasinda denatiire olur veya ferile veya
perferril radikallere doniigebilir (Baron ve
Andersen, 2002). Bu yollarin her ikisi de sitotoksik
aldehitleri olusturan lipid peroksidasyonunu
katalize etmktedir (Barrera, 2012). Bu nedenle,
birgok c¢aligmanin  bulgular1  dogrultusunda,
oksidatif strese bagli heme kaynakli lipid
peroksidasyonu, timdrlerin - olusumunu  ve
rekombinant aldehitlerin olugsumuna yol agarak
kolorektal karsinogenez riskini arttirmaktadir
(Sekil 2) (Jeyakumar vd., 2017).

Myoglobin t

Hidrojen Peroksit Varliginda

Heme Molekdilinin

Ferryl Kompleksleri Bozulinas

Cipit
* | Peroksidasyonunu
L_katalize edilmesi |

| Demir iyonunun
serbest kalmasi

Doku Hasar

Reaktif Aldehitler

Sekil 2. Myoglobin ve hidrojen peroksit arasindaki
etkilesimden reaktif aldehitlerin olusum yolu
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Myoglobin, daha sonra lipid peroksidasyonunu
katalize eden serbest demirlere denatiire edilebilir
veya lipid peroksidasyonunu da katalize edebilen
ferryl komplekslerine doniisebilir (Jeyakumar vd.,
2017).

6. N- Glykoliknéraminik Asit (Neu5Gc)

Neu5Gc; kuzu, domuz ve sigir etleri ile inek siitii
gibi memelilerde bol miktarda bulunan bir sialik
asittir.  Ancak, insanlarda veya bitkilerde
sentezlenemez, balik ve tavukta varligi 6nemsizdir
(Chou vd., 1998; Jeyakumar vd., 2017). Pek ¢ok
omurgali  hayvanin  aksine, insanlar igin
Neu5Gce'nin  gida ile alimi tek kaynaktir.
Neu5Gc'yi sentezlemek igin gerekli olan enzimi
kodlayan "CMAH geni" geri dondiriilemez
bigimde mutasyona ugranmugtir (Samraj vd., 2015;
Jeyakumar vd., 2017). Heme'den baska, kirmizi ete
Ozgli bir bagka molekiil, heme'nin kanserojen
etkisini  arttirdifi  veya kendi  kanserojen
mekanizmasina sahip oldugu ve son zamanlarda
Neu5Gc’nin bu role uydugu goriilmektedir. Ayrica
sempanzeler gibi genetik olarak benzer primatlara
kiyasla insanlarda gézlemlenen daha genis kanser

tirlerinin, Neu5Gc molekiiline karsi insan
tepkisine bagli oldugu hipotezi ile &ne
striilmistir.  Diger hayvanlarin  bagisiklik

sistemleri dogal olarak sentezlenmis Neu5Gce
epitelyal hiicrelerin yiizeyinde, insan bagigiklik
sistemi glikay1 tanimaz ve yabanci bir pargacik
olarak muamele ederek bir bagisiklik tepkisi ortaya
cikarir (Samraj vd., 2015; Jeyakumar vd., 2017).
Samraj vd. (2015) tarafindan yapilan deneysel bir
arastirmada, Neu5Gc'nin anti-Neu5Gc antikorlari
yoluyla kronik enflamasyonu ve timér olusumunu
tesvik ettigi diistiniilmektedir.

7. N-Nitrozo Bilesiklerinin Olusumu

N-nitrozo bilesikleri, DNA'da mutasyona neden
olan giiglii kanserojenler grubudur. En baskin N-
nitrozo bilesikleri; nitrozaminler ve
nitrozamidlerdir. Nitrozaminlerin ve
nitrozamidlerin olusumu sirasiyla aminlerin ve
amitlerin nitritten tiiretilen maddeler ile reaksiyonu
yoluyla  olusur  (Jeyakumar vd., 2017).
Nitrozaminler yiiksek sicakliklarda nitrit ile
aminlerin reaksiyonu sonucunda olusmaktadir.
Nitrozamin olusumu igin gerekli kosullardan biri
ortamda amin bulunmasidir. Taze ette amin
miktar1 olduk¢a az olup, olgunlasma ve
fermantasyon ile artmaktadir. Yalnizca ikincil
aminler kararli nitrozamin olusturmakta, birincil
aminler  ise  hemen alkol ve azota
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parcalanmaktadirlar. ~ Ugiinciil  aminler  ise
reaksiyona girmemektedirler. Bu kosullara ilave
olarak, azot monoksit iyonu (NO*) olusturmak igin
pH degeri diisiik olmali veya metal iyonlar
tutulmalidir (Turp ve Sucu, 2016). Nitrozamin,
nitrat veya nitritin gidalardan alinmasi ile insan
viicudunda olusabilecegi gibi son firiinde de
olusabilmektedir. Nitrozamin olusumunu etkileyen
bircok faktér bulunmaktadir. Bu faktorler; et
iiriiniine ilave edilen nitrit miktari, etin kalitesi, yag
icerigi, diger bilesenler, kurutma ve dumanlama
siiresince uygulanan 1s1l islem, olgunlastirma ve
depolama  kosullari,  ambalajlama  olarak
siralanabilir (Herrmann vd., 2015; Turp ve Sucu,
2016). Nitrozamin olusumunda; bakteriler, 100-
185°C sicaklik ve pH’nin 3-7 degerinde olmasi
onemli rol oynamaktadir. Ayrica, uygun fizyolojik
sartlar, kimyasal reaksiyon ve Dbakteriyel
faaliyetlerle midede  nitrozamin  olusumu
gerceklesmektedir (Turp ve Sucu, 2016). Nitrozo
bilesikleri diyetteki kirmizi et miktarina ve alinan
doza bagli olusabilir ve kanser riskini de artirabilir
(Larsson ve Orsini, 2014). Islenmis et iiriinlerinde
yaklasik 20 farkli NA'nin tespit edildigini ortaya
koymaktadir. Ette en sik bulunan NA'lar; N-
nitrozodimetilamin (NDEA) en gii¢lii karsinojen
olarak degerlendirilirken, N-nitrozodimetilamin
(NDMA) daha diisiik etkili ve N-nitrozopirolidin
(NPYR) ve N-nitrozopiperidin (NPIP) daha da
diigik etkili kanserojendir. N-nitrozoprolin
(NPRO) ve N-nitrozohidroksiprolin (NHPRO)
kanserojen olmadigr gosterilmistir. Bununla
birlikte, N-nitrozo-tiazolidin-4-karboksilik asit

(NTCA) ve  N-nitrozo-2-metil-tiazolidin-4-
karboksilik  asit (NMTCA) gibi  bazi
nitrozaminlerin genotoksisitesi velveya

karsinojenik etkisi hakkinda halen daha fazla
bilgiye ihtiya¢ vardir (Herrmann vd., 2014).

N-Nitrozamin, kanserojen dncii maddelerdir, yani
kanserojenlesmeden 6nce metabolik olarak aktive
edilmeleri gerekir. Bu metabolik aktivasyonu
katalize eden, sitokrom P450 enzimleridir. Onemli
bir yolun karbonhidratin nitrozo grubuna o
pozisyonunda hidroksilasyonu olduguna
inanilmaktadir (Herrmann, 2014). Islenmis etle
tiiketilen, ekSojen olarak olusturulmus ugucu N-
nitrozaminler IARC tarafindan kanserojen olarak
kabul  edilmistir.  Muhtemelen  insanlarda
kanserojen oldugu dusiiniilen, N-nitrozodietilamin
ve N-nitrozodimetilamin dahil olmak iizere, ve
nitrozopirolidin, N-nitrozodibiitilamin ve N-
nitrozopiperidin, olas: insan karsinojenleri olarak
kategorize edilmistir (IARC, 2011; Jeyakumar vd.,
2017). N-nitrozo bilesikleri, ugucu nitrozamin
(VNA) ve ugucu olmayan nitrozaminleri (NVNA)
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igerir. Ugucu nitrozaminler genellikle potensiyel
karsinojenlerdir, ugucu olmayan N-nitrozaminlerin
karsinogenezin olusumunda etkili olmasa da,
ugucu nitrozaminlerin Onciisii olarak
kanserojenesiz olusum siirecinde rol alabilmeleri
miimkiindiir (Silvester vd., 1997; Herrmann vd.,
2015; Jeyakumar vd., 2017). Hem'in kirmiz1 et ve
islenmis et tiiketiminin ardindan nitrozamin'nin
endojen olusumunda o6nemli bir rol oynadigi,
kemirgenlerde ve insanlarda artmis endojen
nitrozo bilesikleri olusumuyla iligkili oldugu 6ne
stiriilmiistiir. Bu nedenle, hem genel olarak nitrozo
bilesiklerinin endojen olusumunda hem de NA'da
da rol oynayabilir. Heme bagli demir, sindirim
yolundan gegerken myoglobin veya heme’den
ayrilabilir. Bu nedenle, serbest demir nitrozo
bilesigi olusumunda bir rol oynayip oynamadig:
kararlastirllamaz. Serbest demir, ette lipid
oksidasyon siireglerini uyarir ki bu da NA
formasyonu gibi antioksidanlarin varlig ile inhibe
olur, dolayisiyla lipid oksidasyon islemleri ve NA
formasyonu arasinda bir baglanti olabilir
(Herrmann vd., 2015). Ekzojen ugucu N-
nitrozaminlerin digkiyla atilimi, gériiniir toplam N-
nitrozo bilesiklerinin kii¢iik bir yiizdesini (<%]1)
olusturmustur, bu da ekzojen bigcimde olusan
nitrozo bilesiklerin ¢ogunun ugucu olmadigina
isaret etmektedir (Fritz ve Soos, 1980). Bingham
vd. (1996) yiiksek miktarda kirmizi etli diyetin
insanlardaki nitrozo bilesiklerin endojen tiretimini
arttirdigini bildirmistir. Bingham vd. (1996) az
miktarda taze kirmizi et tiiketenlere (60 g/giin)
kiyasla, yiliksek miktarda taze kirmizi et (600
g/glin) ile beslendikten sonra digki nitrozo
bilesiklerinde ii¢ kat artis oldugunu tespit etmistir.
Jakszyn ve Gonzalez (2006) mevcut kanitlarin,
nitrit ve nitrozamin alimiyla mide kanseri arasinda,
ayrica islenmis et tiiketimi ile mide kanseri ve
0zofageal kanser arasinda pozitif bir iligkiyi
destekledigi sonucuna varmistir. Loh vd. (2011)
Ingiltere’de kanser vakasinda diyet ile nitrozo
bilesikleri aliminin yiiksek gastrointestinal kanser,
ozellikle rektum kanseri ile iliskili oldugunu
belirlemisglerdir. Zhu vd. (2014) Kanada’da
adenokarsinom vakalar1 incelendiginde, nitrozo
bilesiklerinin alim1 ile adenokarsinom riski
arasinda pozitif iliski olabilecegi agiklanmistir.
Gastrointestinal sistemde endojen olusan N-
nitrozo bilesiklerin ¢ogu kanserojeniktir. Beyaz et
degil ama kirmizi et tiikketimi insanlarda nitrozo
bilesiklerinin endojen formasyonu ile doz-yanit
iliskisini gostermektedir. Bu, kirmizi ette bol
miktarda heme varlig1 ile agiklanmistir. Kolayca
nitrozillenmis hale gelebilir ve nitrozatlayici bir
madde olarak davranirlar (Chan vd., 2011).
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Kiirlenmis ette, heme molekiilii genellikle nitrozile
edilir ve pisirme islemi bu nitrozilhemleri
myoglobinden serbest birakabilir (Pegg ve
Shahidi, 2008). Islenmis et icerisindeki onceden
mevcut nitrozo bilesikleri onciillerinin bollugu ile
birlesen bu nitrozilhnemler, hem eksojen hem de
endojen olarak {iretilmis nitrozo bilesiklere daha
fazla maruz kalmaya yol agar ve bu iglenmis etin,
taze etteki myoglobine kiyasla karsinojenik
etkilerini arttirabildigini agiklamaktadir (Santarelli
vd., 2008).

8. Heterosiklik Aminler (HA)

Heterosiklik Amin (HA)’ler balik ve et gibi protein
bakimindan zengin gidalarin 150°C’nin iizerindeki
sicakliklarda  pisirilmesi  esnasinda  olusan
mutajenik ve kanserojenik bilesiklerdir. Yiiksek
sicakliklarda pisirilen etlerdeki kreatin veya
kreatinin, serbest amino asitler ve sekerler
arasindaki maillard reaksiyonu ile olusan
iriinleridir (Zheng ve Lee, 2009). Reaksiyon
sadece kullanilan pisirme yontemine degil, ayni
zamanda pismis et gesitleri, pisirme siiresi, pisirme
sicakligl, ¢ig iriindeki yag ve su miktar1 ve HA
onciillerinin  konsantrasyonuna dayanmaktadir
(Cross ve Sinha, 2004; Jeyakumar vd., 2017).
Gidalarda bulunan heterosiklik aminler, halka
yapilarinda bir veya daha fazla azot igeren ¢ok
halkali aromatik yapiya sahiptirler. HA’ler genelde
200-300°C’de  eriyen dayanikli  katilardir.
Giinlimiize kadar 30’a yakin mutajenik ve/veya
karsinojenik etkiye sahip HA tanimlanmistir. Ette
ve balikta, 1s1l islem sonrasinda olusumu en yaygin
gbzlenen HA’ler 2-amino-1-metil-6-fenilimidazo
[4,5-b] piridin ~ (PhIP) ve  2-amino-3,8-
dimetilimidazo [4,5-f] kinokzalin (MelQx)’dir
(Skog vd., 2000; Diindar, 2011). Cross vd. (2005)
kemiriciler lizerinde yapmis olduklar1 arastirmada,
PhIP’nin kemiricilerde prostat kanserine neden
oldugunu  ortaya  koymuslardir.  Yapilan
arastirmada PhIP’nin DiMelQx ve MelQx’e gore
daha yiiksek oranda karsinojenik etkiye sahip
oldugu tespit edilmistir. Arastirmanin sonucunda
ylksek miktarda kirmizi et tiiketimi ve PhIP
aliminin deneysel olarak prostat kanseri riskini
arttirdigi; insanlar zerinde yapilacak ileri
aragtirmalarda PhIP’nin prostat kanserine neden
olan karsinojen kimyasallar arasinda ilk siray1
alacagi belirtilmigtir. Cross vd. (2010) ABD’de
kolorekal kanser vaka caligmasinda bazi HA
tiirlerinin  kolon kanseri ile iligkili oldugunu
aciklamiglardir. Ancak, Tiemersma vd. (2004)
tarafindan Hollanda’da kolorektal adenoma vakasi
incelendiginde kolorektal kanser riski ile etin
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pismesi arasinda iliski bulunmamistir. Miller vd.
(2013) ABD’de kolorektal kanser vakalar
incelendiginde DiMelQx, MelQx kolorektal
timorler ile PhIP ise rektal tiimorlerle iliskili
bulunmustur. Zheng vd. (1998) 41.836 kisinin
katildigi c¢aligmada, yiiksek miktarlarda pismis
hamburger, tiitsiilenmis et ve biftek tiiketen
kadmnlarda meme kanseri riskinin 4.62 kat artti§ini
tespit etmislerdir. Ancak; Delfino vd. (2000) N
asetiltransferaz 2 (NAT 2) enziminin DNA’ya
baglanarak karsinojenik etkiyi baslattigint ve
yapilan c¢alisma sonrasinda HA’lar (MelQx,
DiMelQx ve PhIP) ile NAT 2 enzimi arasinda
herhangi bir iliski tespit edilemedigini bu nedenle
daha ileri seviyelerde aragtirmalara gerek
oldugunu belirtmislerdir. Layton vd. (1995) mide
kanseri ile et tiiketimi arasinda baglanti oldugunu
ortaya koymuslardir. Bu calismada mide kanseri
riskinin haftada dort ya da daha sik sigir eti
tilketenlerde, daha az tiiketenlere kiyasla 2 kat
artt1ig1 tespit edilmistir. Schwab vd. (2000) fareler
iizerindeki  deneysel calismalarda  goriilen
kanserojen etkiler, insanlarda gida tarafindan
tiketilenlerden HA maruz kalma seviyelerinin
1000 kat fazla oldugundan, bu bulgulari, insanda
kolorektal kanser’in  gelismesine  dogrudan
dogruya aktarmak siipheli olacagi bildirilmektedir.
HA’lerin karsinojenik ve mutajenik etkileri ¢esitli
calismalar ve deney hayvanlar iizerinde yapilan
denemelerle ortaya konmus olsa da; bu bilesiklerin
insanda farkli kanser tiirlerinin olusumuna neden
oldugunun kesin olarak sdylenebilmesi i¢in daha
uzun stireli kapsamli arastirma ve istatistiksel
verilere ihtiya¢ vardir (Diindar, 2011).

9. Polisiklik Aromatik Hidrokarbonlar (PAH)

PAH bilesikleri; komiir gibi fosil yakitlarin,
karbon igeren maddelerin ve gida gibi diger
organik bilesiklerin yiiksek sicaklikta oksijensiz
ortamda pirolize olmasi veya tam yanmamasi
sonucu olusan ¢evre Kkirletici maddeler olarak
tanimlanmaktadir. Mutajenik ve kanserojenik
etkiye sahip, iki ya da daha ¢ok sayida benzen
halkasi igeren lipofilik organik bilesiklerdir (Kili¢
vd., 2017; Jeyakumar vd., 2017). Avrupa Gida
Giivenligi Otoritesi (EFSA); tiiketicilerin diyetle
giinlik PAH bilesikleri alimina neden olan en
o6nemli gida kaynaklarindan birinin de et ve et
triinleri oldugunu bildirmistir. Et drinlerinde
olusan PAH bilesiklerinin miktari; etin yag
icerigine, oksijen konsantrasyonuna, islemede
kullanilan 1s1 kaynagmin ¢esidine ve sicakligina,
gida ile 1s1 kaynag arasindaki uzakligina ve islem
siiresine bagli olarak degismektedir. Temel olarak
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PAH bilesiklerinin ii¢ farkli mekanizma ile
gidalarda olustugu diistiniilmektedir. Birinci
mekanizma; yag, protein ve karbonhidrat gibi
organik maddelerin 200°C {izerindeki yiiksek
sicakliklarda (500-900°C) pirolize olmasidir. En
yiiksek PAH konsantrasyonu yag pirolizinden
kaynaklanmakta oldugu belirtilmektedir. Ikinci
mekanizma; yogun 1sida alevlerin lizerine
dogrudan damlayan lipitler, u¢ucu PAH’larin
olusumuna neden olmaktadir. Duman arttikca
olusan ugucu PAH’lar gida yiizeyinde
birikmektedir. Uciincii mekanizma ise; komiiriin
tam olarak yanmamasi sonucu PAH bilesiklerinin
olusmasi ve bunlarin gida yiizeyine bulagmasidir
(Hamidi vd., 2016; Kili¢ vd., 2017). Uluslararasi
Kanser Arastirma Ajanst (IARC) tarafindan
Benzo[a]piren (BaP) "Grup 1 kanserojen" olarak
kategorize  edilmistir. Siklopenta[c,d]piren,
dibenz[a,h]antrasen ve dibenzo[a,l]piren
muhtemelen insanlara kanserojendir (Grup 2A).

Benz[j]Jaseantrilen, benz[a]antrasen, benzo[b]
fluorantren, benzo[j]fluorantren,
benzo[k]fluorantren, benzo[c]fenantren, krisen,

dibenzo[a,h]piren, dibenzol[a,i]-piren,
indeno[1,2,3-cd]piren ve 5-metilkrisen ise Grup
2B insanlara kanserojendir (IARC, 2010).
IARC'nin BaP'nin kanserojen potansiyeline iligkin
ifadeleri giiclii mekanik kanitlarla
desteklenmektedir. BaP'nin genotoksik
mekanizmas1 BaP'nin enzimatik olarak yiiksek
reaktif metabolit benzo[a]piren diol epoksit
(BPDE) haline doniistiiriilmesini icerir (Yang vd.,
1976). BPDE, kovalent baglar olugturan DNA
(esas olarak guanin bazli) ile DNA hasariyla
sonuglanan ve bunun sonucunda kolorektal
kanserlerde  karsinogenezi tesvik etmekten
sorumlu genetik mutasyonlara yol agar (Phillips,
2005). Dogrudan alevler iizerinde et pisirilmesi
makul bir risk faktorii olmaya devam etmektedir
(Jeyakumar vd., 2017). PAH olusumu ayni
zamanda yiyeceklerin kiirlenmesi ve islenmesi
sirasinda eti dumana veya karbonhidratlara maruz
birakan yiyecek hazirlama yontemlerinde de
goriiliir (Cross vd., 2010). Barbekii gibi acik alev
pisirme yontemleri kullanilarak pisirilen ette, PAH
bilesikleri olusurken; pismemis gidalardaki
ortalama 0.01-1 Ig/kg ve fume ette ise 200
lg/kg’den yiiksek seviyelerde bulunmustur (Dennis
vd., 1983). Izgara edilecek etlerdeki yag orani
benzo[a]piren miktari1 6nemli sekilde etkiler;
ornegin acik ateste kizartilan yagh etlerdeki PAH
miktar1 40 g/kg’a kadar c¢ikabilir; bunun 2.5
g/kg’m1 benzo[a]piren olusturur. Ayni sekilde
kizartilan yagsiz etlerdeki PAH miktar1 2.5-3 g/kg
dolayindadir; etteki yag oraninin diismesi
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benzo[a]piren sekillenmesini ve miktarint azaltir.
Ateste yanarak komiir haline gelmis gidalar PAH
igerirler; kavrulan ya da firinda kizartilan gidalarda
ise fazla miktarda PAH olugsmaz (Keskin ve Kaya,
1999). Sinha vd. (2005) ABD’de kolorektal kanser
vakalarinda yiiksek BaP alimiyla kolorektal
adenom riski arttigini; Sinha vd. (2005) ABD’de
adenom vakalarinda; et tiikketimi ile BaP kaynakli
barsaklarin kolon boélgesinde desendens ve
sigmoid adenomlar1 riski artigini bildirmislerdir.
Gunter vd. (2005) ABD’de kolorektal adenoma
vakalarinda BaP'min kolorektal Kkarsinogenezise
katkida bulundugu hipotezini desteklemektedir.
Ancak; Tabatabaei vd. (2010) Avustralya’da
kolorektal kanser, Ferrucci vd. (2009) ABD’de
kolorektal adenoma ve Cross vd. (2010) ABD’de
kolorektal kanser vakasinda BaP'min kolorektal
adenom ile iliskili olduguna dair higbir kanit
olmadigin1  bildirmektedir. HA ve PAH'm
proksimal ve distal kolondaki ve rektumdaki
kanserojen siire¢ iizerindeki etkisini belirleyen
literatiirler hala onemli ve c¢eliskilidir. Kirmizi ve
islenmis et molekiilleri ile kanserojen siireg
arasindaki  iliskiyi aydinlatmak i¢in ileri
aragtirmalar 6nerilmektedir (Jeyakumar vd., 2017).
Gidalarin tiiketilmesi sirasinda istenen spesifik
koku, tad ve doku 6zellikleri igin gereken pisirme
yontemlerinin bu zararli maddelerin meydana
gelmesinde etkin oldugundan, bu yontemlerin
siklikla uygulanmamasi ya da uygulandiginda ise
181, siire ve kalite kontroliiniin dogru ve yeterli
sekilde yapilmasi Onerilmektedir (Giines, 2016).
HA'nin kanserojen etkilerini azaltmak i¢in diyette,
bugday kepegi ve sebze gibi lifli kaynaklar yiiksek
olmalidir (Bjeldanes vd., 1983).

10. Sonug¢

Et 6nemli bir besin kaynagidir ve islenmemis
etlerin besleyici degeri géz ardi edilemez. Bu
sebeple orta derecede ve diger gidalar ile dengeli
bir sekilde tiiketilmelidir. Islenmis et tiiketiminin
ise smirli olmasma dikkat edilmelidir. Ancak,
saglik iizerine olan endiseleri en aza indirgemek ve
iirtiinlerin genel organoleptik, besinsel ve saglik
kalitesini iyilestirmek i¢in yenilik¢i islemleri ve
icerik stratejileri gelistirilmelidir. Ayrica, islenmis
eti yasaklamak yerine iretimdeki islemleri
degistirerek kanser olusturma riskini azaltmaya
veya ortadan kaldirmaya yonelik ¢alismalar,
uygulamalar yapilmalidir.
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