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MIKOTOKSIN BIYOSENTEZININ ENGELLENMESINDE VE
MIKOTOKSINLERIN DETOKSiIFIKASYONUNDA BiYOLOJIK
AJANLARIN KULLANIMI

Bulent KABAK™* Isil VAR**

OZET

Gida ve yem maddelerinin mikotoksinlerle kontamine olmasi 6nemli saglk sorunlarina ve
ekonomik kayiplara neden olabilmektedir. Bu nedenle mikotoksinlerin kesfinden beri, gida ve yem
maddelerinden mikotoksinlerin uzaklastiriimasi amaciyla cesitli detoksifikasyon ydntemleri gelistiriimeye
baslanmistir. Mikotoksinlerin detoksifikasyonu amaciyla cesitli fiziksel, kimyasal ve biyolojik yéntemler
kullaniimaktadir. Mikotoksinlerin gida ve yem maddelerinden uzaklastiriimasi igin dnerilen fiziksel
ve kimyasal yontemlerin c¢esitli nedenlerden dolay! yaygin ve etkin olarak kullanilamamasi nedeniyle,
son yillarda bu amacla biyolojik ajanlarin kullanimini giindeme getirmektedir. Mikotoksinlerin gida
maddelerinden uzaklastiriimasi amaciyla ¢esitli bakteri, maya ve kuf suslarinin kullanildigi bildiriimektedir.

SUMMARY

The Using Of Biological Agent in The Prevention Of Mycotoxin Biosynthesis And
Detoxification Of Mycotoxins

The contamination of food and feed with mycotoxins may cause a health problem and
economic losses. For this reason, several detoxification techniques have been developed to remove
mycotoxins from food and feed since it has been discovered. A wide range of physical, chemical and
biological methods has been used in mycotoxin detoxification. in recent years, the using of biological
control agent has been recommended for the removal of mycotoxins from food and feed since no
practical and effective physical and chemical methods are currently available. it has been reported
that several strains of bacteria, yeast and moulds are used in order to remove mycotoxins from
contaminated food.

1.GIiRIiS

Mikotoksinler, Aspergillus, Penicillium ve Fusarium spp. basta olmak tzere bazi patojenik ve
bozulma etmeni olan kufler tarafindan uretilen, insan ve hayvanlara karsi toksik etkileri olan, ikincil
metabolizma Urlnleridir (Moss, 1992; Svveeney ve Dobson, 1999; Galvano ve ark., 2001). Mikotoksinlerin
insan ve hayvan gibi yuksek yapili canhlarda olusturduklari toksik sendromlara ise “mikotokzikozis”
adi verilmektedir (Ozkaya ve ark., 1999).

Dogada 100'Un Gzerinde kif turd tarafindan dretilen 300 kadar metabolitin toksik aktiviteye
sahip oldugu ve dinyada uretilen tarim drunlerinin yaklasik dortte birinin mikotoksinlerle kontamine
oldugu séylenmektedir (Jay, 1992; Wang ve Groopman, 1999; Galvano ve ark., 2001). Mikotoksin,
kiafin normal gelisimini tamamladiktan sonra sentezlenmeye baslanmaktadir ve kufiin gelisimi icin
biyolojik bir 6neme sahip degildir (D’'Mello ve Macdonald, 1997; Hussein ve Brasel, 2001).Biyolojik
ve ekonomik yénden 6nemli olan bazi mikotoksin turleri ve bunlari Ureten kuf turleri Tablo 1'de
verilmistir.
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Tablo 1. Bazi Onemli Toksijenik Kuf Tirleri Ve Urettikleri Mikotoksinler (Doyle Ve Ark., 1997;
D’mello Ve Macdonald, 1997; Ozkaya Ve Ark., 1999; Creppy, 2002; Delage Ve Ark., 2003).

Kaf tarleri Mikotoksin
Aspergillus flavus, A. parasiticus, A. nomius Aflatoksin

A. carbonarius, A. ochraceus, Penicillium viridicatum Okratoksin A

P expansum, Byssochlamys fulva, B. nivea Patulin

P. citrinum, P expansum, P. verrucosum Sitrinin
Fusarium moniliforme, E proliteratum Fumonisin

F sporotrichoides, F graminearum, FE culmorum Zeralenon

F sporotrichoides, F poae, F ecul'setti T-2 toksin

F culmorum, E graminearum, F sporotrichioides Deoxynivalenol
A. versicolor, A. rugolosis, A. ruber Sterigmatosistin

Mikotoksinlerin insan ve hayvanlara karsi toksik etkileri, alinan doza, toksine maruz kalma
siiresine, hayvanin cinsiyetine, yasina ve fizikokimyasal durumuna gore degisiklik gostermektedir
(Galvano ve ark., 2001). Mikotoksinlerin toksik ve kanserojenik 6zellikte olmalari nedeniyle,
mikotoksinlerle kontamine olmus urtnlerin insan ve hayvanlar tarafindan tiketilmesi 6nemli saglhk
sorunlarina yol agabilmektedir. Bu nedenle, mikotoksin olusumunun engellenmesi ve/veya mikotoksinlerin
ortamdan uzaklastirimasina yonelik kontrol programlarina gereksinim duyulmaktadir (Dorner ve ark.,
1999:; Yilmaz ve Ozay, 2001).

Gunumuzde mikotoksinlerin gida ve yem maddelerinden uzaklastiriilmasina yonelik uygulamalar
fiziksel, kimyasal ve biyolojik yéntemler olmak tzere 3 b6lim altinda toplanabilmektedir (Le Bars ve
Galtier, 1998; Bata ve Lasztity, 1999; Karlovsky, 1999).

Mikotoksinlerle kontamine olmus gida maddelerinden toksini uzaklastirmaya ve etkisiz hale
getirmeye yonelik, fiziksel ve kimyasal yontemlerin insan sagligina olumsuz etkileri, gida kalitesi
Uzerine olumsuz etkide bulunmasi ve etkin bir yontem olarak kullanilamamasi nedeniyle, insan
saglhgina karsi olumsuz herhangi bir etkisi bulunmayan guvenilir ve basarili yéntemlerin olusturulmasina
intiya¢ duyulmaktadir (Piva ve ark., 1995; Doyle ve ark., 1997; Bata ve Lasztity, 1999; Peltonen ve
ark., 2000).

Son yillarda gida ve yem maddelerinde, mikotoksin olusumunu engellemek ve mikotoksinlerin
detoksifikasyonu amaciyla cesitli bakteri, maya ve kuf turleri Gzerinde durulmaktadir.

2. MIKOTOKSIN OLUSUMUNUN ENGELLENMESI

Gida ve yem maddelerinde mikotoksin olusumunun engellenmesi lzerine ¢esitli calismalar
yapilmaktadir. Bu kontrol ¢calismalari arasinda, dayanikh drin c¢esidi kullanimi, dayanikli trin Gretimi
icin genetik ¢alismalar, mikotoksin biyosentezini dizenleme ve biyolojik kontrol ¢alismalari yer
almaktadir. Bazi biyolojik ajanlarin kullaniminin, mikotoksijenik kuf gelisimini ve mikotoksin olusumunu
engellemede etkili oldugunu gésteren calismalar bulunmaktadir (Cotty ve Bhatnagar, 1994; Ozkaya
ve ark., 1999; Dorner ve ark., 1999; Dorner ve ark., 2003).

Uriiniin yetistigi topraga biyolojik kontrol ajani olarak aflatoksin iretme yetenegine sahip
olmayan Aspergillus tirlerinin inokilasyonunun, aflatoksin olusumunu azalttigi bazi arastirmacilar
tarafindan belirlenmistir. Dorner ve ark. (1992) yer fistiklarinda aflatoksin olusumunu engellemek
amaciyla biyolojik kontrol ajani olarak aflatoksin tUretemeyen Aspergillus parasiticus suslarinin
kullanilabilirligini arastirmislardir. Arastirmacilar, topraga aflatoksin tretmeyen Aspergillus parasiticus
suslarinin inokile edilmesi sonucu, hasat edilen yer fistiklarinda Ug yil icerisinde 11 ppb, 1 ppb ve
40 ppb oranlarinda aflatoksine rastlarken, kontrol bdlgesinden elde edilen yer fistigi 6rneklerinde 531
ppb, 96 ppb ve 241 ppb oraninda aflatoksin tespit etmislerdir. Benzer sekilde Dorner ve ark. (1999)
aflatoksinlerin hasat 6ncesi kontaminasyonu uzerine aflatoksin Uretmeyen kif tirlerinin etkisini
belirlemek amaciyla pilot bélgede misir ekimleri gerceklestirmislerdir.
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Aflatoksin arastirmalari sonucunda, aflatoksin tUretmeyen Aspergillus flavus/Aspergillus parasiticus
suslarinin asilandi§i bdlgeden elde edilen misir érneklerinde 24 ppb., kontrol bélgesindeki misirlarda
ise, 188.4 ppb oraninda aflatoksine rastlaniimistir. Biyolojik kontrol ajani olarak nonaflatoksijenik
Aspergillus flavus/Aspergillus parasiticus kullaniminin aflatoksin kontaminasyonu seviyesini % 88.4
oraninda azalttigi sonucuna variimistir.

Shantha (1999), Phoma spp., Mucorspp., Trichoderma harzianum, Trichoderma spp. 639, Rhizopus
spp. 663, Rhizopus spp. 710, Rhizopus sp. 668, Alterriia sp. ve Sporotrichium grubuna ait bazi suslarin
sivi ortamda aflatoksin biyosentezini % 90'nin Uzerinde inhibe ettigini bildirmislerdir. Test edilen kuf
turleri arasinda Phoma spp. kiufunin aflatoksini % 99 oraninda inhibe ederek, en ylksek aktiviteyi
gosterdigi belirlenmistir.

Mikotoksin olusumunun engellenmesinde laktik asit bakterileri Gizerinde de durulmaktadir
(Karunaratne ve ark., 1990; Roy ve ark., 1996; Gourama, 1997; Munimbazi ve Bullerman, 1998;
Ozcelik ve Ozgelik, 2000; Florianovvicz, 2001). Laktik asit bakterilerinin antimikotoksijenik aktivitesi
tam olarak aciklanamamasina ragmen; mikrobiyal yaris, besin maddesi tikenmesi, laktik asit bakterileri
tarafindan Uretilen organik asitler ve disuk molekidl agirhgina sahip sicakliga karsi dayanikli
metabolitlerin etkisinin rol oynayabilecegi Uzerinde durulmaktadir (Gourama ve Bullerman, 1995;
Batish ve ark., 1997; Gourama ve Bullerman 1997; Rees, 1997).

El-Gendy ve Marth (1981), Lactobacillus casei'nin Aspergillus parasiticus ile birlikte sivi besiyerine
inokile edilmesi durumunda, bakteri tarafindan Uretilen metabolitlerin kif gelisimini ve aflatoksin
olusumunu azalttigini bildirmislerdir. Coallier-Ascah ve ldziak (1985), Lactococcus lactis subspp. lactis
ve Aspergillus flavus'un birlikte bulundugu sivi besiyerinde hi¢ aflatoksin olusmadigini veya ¢ok az
aflatoksin olustugunu saptamislardir. Arastirmacilar aflatoksin inhibisyonunda, laktik asit bakterisinin
metabolizma faaliyetleri sirasinda urettigi distk molekil agirliga sahip, sicakliga karsi dayanikli
metabolitlerin rol oynadigini vurgulamislardir. Luchese ve ark. (1992) yaptiklari ¢alismada Pediococcus
ve Lactobacillus'un aflatoksijenik 6zellikteki Aspergillus parasiticus’un gelisimini engelleyememesine
ragmen, aflatoksin olusumunu inhibe ettigini bildirmislerdir.

Fermente st Urlnlerinin Uretiminde ve olgunlastiriimasinda yaygin olarak kullanilan laktik
asit bakterilerinden Lactococcus casei ve Lactococcus lactis'in aflatoksin olusumunu inhibe ettigi,
Lactococcus cremoris'in ise aflatoksin olusumunu durdurdugu saptanmistir (Croci ve ark., 1995).

Laktik asit bakterilerinin antimikotoksijenik aktivitesinin, bakterilerin metabolizma faaliyetleri
sirasinda Urettigi protein yapisindaki metabolitlerden kaynaklandigini bildiren ¢alismalarda bulunmaktadir
(Gourama, 1997). Bunun yani sira bazi arastirmacilar, spesifik laktik asit bakterilerinin aflatoksin B1'in
mutajenik aktivitesini % 58.6- 77.4 oranlarinda inhibe ettigini bildirmislerdir (Hosoda ve ark., 1993;
Hosoda ve ark., 1997). Florianovvicz (2001) laktik asit bakterilerinin meyve suyunda ve 6zellikle de
elma suyunda sorun olusturan patulin olusumunu inhibe ettigini bildirmistir.

Mikotoksin olusumunun engellenmesinde, laktik asit bakterilerinin yani sira, Bacillus ve
Pseudomonas cinsi bakteriler tzerinde de durulmaktadir. Kimura ve Hirano (1988) Bacillus subtilis'in
misir ve yer fistigi érneklerinde Aspergillus flavus ve Aspergillus parasiticus gelisimini ve aflatoksin
olusumunu % 95 oraninda inhibe ettigini belirlemislerdir. Benzer sekilde Munimbazi ve Bullerman
(1998) Bacillus pumilus'un Aspergillus parasiticus NRRL 2999’un aflatoksin tUretme yetenegini % 98.4
- 99.9 oraninda inhibe ettigini bildirmislerdir. Arastirmacilar, Bacillus pumilus'un gelisimi sirasinda
Urettigi hicre disi metabolitlerin, antimikotoksijenik aktivitede rol oynadigini ileri sirmislerdir. Bu
metabolitlerin sicakliga karsi dayanikh oldugu, 121 oC’'de 30 dakika otoklavda sterilizasyon islemi
sonucunda aktivitesinde herhangi bir kaybin s6z konusu olmadigi gorilmistir. Galvano ve ark. (2001)
Pseudomonas aeruginosa'n\n Penicillium citrinum gelisimini ve sitrinin Gretimini inhibe ettigini bildirmislerdir.

3. MIKOTOKSINLERIN DETOKSIFIKASYONU

Mikotoksinlerin gida ve yem maddelerinden biyolojik yontemlerle detoksifikasyonunda, cesitli
bakteri, maya ve kif suslarinin direkt olarak kullaniminin veya bu mikroorganizmalarin, bazi gida
maddelerinin Uretiminde kullanilan fermantasyon prosesi icerisinde etkili olabildikleri 6ne surdlmustir.
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Bunun yani sira son yillarda mikotoksinlerin bagirsak bolgesinde absorbsiyonun engellenmesi
Uzerinde de durulmaktadir.

Shantha (1999); Trichoderma sp., Phoma sp., Rhizopus sp., Sporotrichum sp. ve Alterriia sp.'nin
sivi kiltirde aflatoksin B1'i % 65-99 oraninda inhibe ettigini bildirmistir. Varga ve ark. (2000) Aspergillus
fumigatus ve bazi Aspergillus tirlerinin, besiyerinde oktratoksin A’y detoksifiye ettigini bildirmislerdir.
Arastirmacilar, cesitli enzim ve organik asit Uretmeleri nedeniyle gida endistrisinde yaygin bir sekilde
kullanilan ve FDA (Food and Drug Administration) tarafindan disuk toksisiteye sahip olmasi nedeniyle
GRAS (Generally Regarded As Safe) olarak nitelendirilen Aspergillus niger'ln, okratoksin A'yl kontamine
olmus gida maddelerinden uzaklastirmak amaciyla kullanilabilecegini 6nermislerdir.

Aflatoksinlerin biyolojik yontemlerle detoksifikasyonu calismalarinda, en basarili sonucun
Flavobacterium aurantiacum bakterisi ile alindigi gorilmastir. Flavobacterium aurantiacum NRRL B-184
susunun, aflatoksin B1'i sivi ortamdan ve gesitli gida maddelerinden geri dénisimsuz olarak etkili
bir sekilde detoksifiye ettigi bildirilmistir (D'Souza ve Brackett, 1994; Line ve Brackett, 1995). Ozkaya
(2001), Flavobacterium aurantiacum NRRL B-184 susunun aflatoksin B1'i 48 saat icerisinde fosfat
tamponu ¢ozeltisinde % 79-98.9 oraninda, yer fistiginda % 92.6 - 99.8, kirmizi biber érneklerinde
ise % 88.7 - 100 oraninda azalttigini bildirmistir. Ayrica, Flavobacterium aurantiacum susunun, aflatoksin
Bl iceren bu ortamlarda canliligini baslangi¢c dizeylerinde olacak sekilde korudugu belirlenmistir.

Bazi gida maddelerinin Uretiminde uygulanan fermantasyon isleminin de mikotoksinlerin
detoksifikasyonunda ve toksisitelerinin azaltiimasinda dnemli bir rol oynadigini gdsteren calismalar
bulunmaktadir.

F-2 toksini ile kontamine edilmis misirlarin Candida intermedia mayasi ile fermantasyonu
sirasinda, baslangigtaki toksin aktivitesinin 10 kat dustugu bildirilmistir (Bata ve Lasztity, 1999).
Kanada ve Avrupa’dan ithal edilen biralarda yapilan mikotoksin arastirmasinda, a , b zeralenon ve
aflatoksin tespit edilmezken, okratoksin A 1 ng/ml gibi cok disuk diuzeylerde, fumonisin ise biralarin
yalnizca % 10’'nunda tespit edilirken, tespit edilen limitler halk sagligr acisindan tehlike olusturmayacak
dizeylerde bulunmustur. Bunun nedeni olarak da, ham maddede bulunabilecek mikotoksinlerin, alkol
fermantasyonu islemi ile ortamdan uzaklastigi veya miktarinin énemli miktarda azaldig1 gosterilmistir
(Bata ve Lasztity, 1999).

Sutun fermente edilmesi sirasinda aflatoksin Bl in bazi spesifik laktik asit bakterileri tarafindan
detoksifiye edildigi bildiriimistir (Galvano ve ark., 2001). Skrinjar ve ark. (1996) siitte bulunan okratoksin
A’nin Lactobacillus, Streptococcusve Bifidobacterium turleri tarafindan, fermantasyon islemi ile detoksifiye
edildigini bildirmislerdir. Karlovsky (1999) elma suyunda bulunan patulinin ve arpada bulunan okratoksin
A konsantrasyonunun fermantasyon islemi ile azaldigini belirtmistir.

Son yillarda aflatoksin detoksifikasyonunda, mikroorganizmalar tarafindan olusturulan metabolik
detoksifikasyonun yani sira, aflatoksinin bagirsak florasinda dogal olarak bulunan mikroorganizmalara
baglanmasi ve aflatoksinin gastrointestinal bdlgede absorbsiyonunun azaltilarak, mikroorganizma-
aflatoksin kompleksi seklinde viicut disina atilmasi tzerinde durulmaktadir (EI-Nezami ve ark., 2000;
Kankaanpaa ve ark., 2000; Peltonen ve ark., 2001).

Bazi probiyotik laktik asit bakterilerinin aflatoksini baglama yetenegdi c¢esitli arastirmacilar
tarafindan belirlenmistir. insan bagirsak florasinin énemli bir kismini olusturan, pek cok probiyotik
etki gosteren ve fermente sut drunlerinin UGretiminde kullanimi gittikce yayginlasan Bifidobacterium
spp. ve bazi Lactobacillus tirlerinin aflatoksin Bl ve aflatoksin M1'e etkili bir sekilde baglanma
yeteneginde oldugu bildiriimektedir (Bolognani ve ark., 1997; Oatley ve ark., 2000; Haskard ve ark.,
2000; Peltonen ve ark., 2000; Pierides ve ark., 2000).

El-Nezami ve ark. (1998), in Vitro ortamda yaptiklari calismada, Lactobacillus rhamnosus
LBGG ve Lactobacillus rhamnosus LC705 suslarinin aflatoksin B1l'e baglanmasinda, bakterinin canli
olup olmamasinin 6nemli olmadigini saptamislardir. Peltonen ve ark. (2001) gida sanayinde kullanilan
laktik asit bakterilerinin ve bifidobakterilerin fosfat tamponunda aflatoksin B1'e baglama yetenegini
arastirmisglardir. Arastirmacilar test edilen bakterilerin aflatoksin B1'i % 5.6-59.7 arasinda degisen

oranlarda baglama yetenegi gosterdigini saptamislardir.
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Benzer sekilde Kabak (2002), Lactobacillus acidophilus ve Bifidobacterium bifidum suslarinin
fosfat tamponunda, aflatoksin B1l'i % 31.0-46.5 oraninda, yagsiz sit ortaminda ise % 29.5-38.5
oraninda baglama yetenegi gosterdigini saptamistir.

4. SONUG

Bazi bakteri, maya ve Kkuf turlerinin, gida ve yem maddelerinde mikotoksin olusumunu
engellenmesinde ve/veya uriinde bulunan mikotoksinin ortamdan uzaklastiriimasinda kullanilabilecegi
gbrulmustur. Bunun yaninda, kullanilan biyolojik ajanlarin mikotoksin olusturan kufler ve mikotoksinler
Uzerine etki mekanizmasinin belirlenmesi gerekmektedir. Mikroorganizmalarin, hedef mikotoksini
toksik olan baska bir forma mi dénisturdiginid yoksa, tamamen mi ortamdan uzaklastirdiginin
arastirilmasi gerekmektedir. Bu amacla son uriinde, toksijenik ve/veya mutajenik bir kalinti olup
olmadigi belirlenmelidir.

Ayrica, biyolojik ajanlarin kullaniminin gida maddesinin duyusal ve fizyolojik 6zelliklerinde
herhangi bir degisiklige neden olmamasi gerekmektedir. Bazi gidalarin Gretiminde kullanilan
fermantasyon isleminin, mikotoksinlerin ortamdan uzaklastiriimasinda énemli bir rol oynadiginin
belirlenmesi, fermente gida Uretimine agirlik verilmesi sonucunu ortaya ¢ikarmasi bakimindan énem
tasimaktadir.
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