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GIDALARDAKI BIYOJEN AMINLER VE ONEMI

BIOGEN AMINES IN FOOD

Neslihan ALPER1

GIRIS

Biyojen aminler, aminoasitlerin dekarboksi-
lasyonu ya da aldehit ve ketonlarin aminasyon ve
transaminasyonu ile olusan temel azotlu bilesik-
lerdir (1,2). Bunlar alifatik, aromatik veya
heterosiklik yapida dusiik molekul agirligina sahip
organik bazli bilesikler olup, hayvan, bitki ve
mikroorganizmalarin normal metabolik aktiviteleri
sonucunda olugmaktadirlar (2,3-7).

Biyojen aminler temelde gidalardaki aminoa-
sitlerin, belirli bazi mikroorganizmalarin dekarbok-
silaz enzimleriyle dekarboksilasyonu sonucu
olusmaktadir (6-8). Biyojen amin olusumu ortamin
pH’sini yukseltmekte bu da mikroorganizmayi
asidik ortam etkisinden korumaktadir. Bir ¢cok
arastirmayla, farkli bakteri suglarinin biyojen amin
ya da amin dekarboksilasyon enzimi urettigi or-
taya konmustur (1,9). Diger taraftan barsak florasi
bakterileri de amino asitleri dekarboksile edip
biyojen aminleri olusturabilmektedir (5).

Bakteriler disinda mayalar da biyojen amin
Uretebilmektedir. Deniz Urlinlerinden izole edilen
Brettanomyces claussenii, Cryptococcus laurentii
ve Trichosporon beigelii gibi mayalarin, test edilen
histidin, lizin, ornitin, fenilalanin, triptofan ve tirozin
gibi amino asitleri dekarboksile etme yeteneginde
olduklari belirlenmigtir (10).

Biyojen aminler buyuk dlgude proteince zen-
gin gidalar ve fermente gidalarda olugsmaktadir.
Biyojen aminlerin olusumu ise; serbest amino
asitlerin varligi, dekarboksilaz yuksek enzim
aktivitesi gosteren mikroorganizmalarin ortamda
bulunmasi ve bunlarin sayisi ile mikroorganiz-
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malarin gelisimi ve dekarboksilazlarin olusumu
icin pH ve sicaklik gibi uygun ¢evre kosullarinin
var olmasina baglhdir (1,5).

BIYOJEN AMIN CESITLERI

Gidalardaki varligi agisindan dneme sahip
olan biyojen aminlere; histamin, tiramin, triptamin,
serotonin, putressin, kadaverin, oktopamin,
dopamin, agmatin, spermin, spermidin,
diaminobutan ve feniletilamin drnek gosterilebilir.

Histaminin bir yonden gidalardaki yikim olay-
larinin indikatori olarak diger yandan da gida ze-
hirlenmelerinden sorumlu bir madde olarak énemi
vardir. Bu biyojen amin, gidalardaki histidin dekar-
boksilaz enzimine sahip mikroorganizmalarin
serbest histidini histamine ¢evirmesi sonucunda
olugsmaktadir (6,11).

Histidin dekarboksilaz enzimine sahip bakteri
turlerinin sayisi oldukgca azdir ve bunlarin pek
cogu Enterobacteriaceae familyasi ile Clostridium
ve Lactobacillus cinslerine aittir. Histidin dekar-
boksilaz enzimine sahip oldugu bilinen bakteri
cinsleri Clostridium, Lactobacillus, Escherichia,
Aerobacter, Salmonella, Shigella, Klebsiella, Pro -
teus, Aeromonas, Pseudomonas, Vibrio ve Pho -
tobacterium'dur (6,12,13). Baliklarda bazi Gram
pozitif halofilik ve halotolerant mikroorganiz-
malarin kuvvetli bir histamin olusturma aktivitesi
gosterdigi saptanmistir. Ancak enterik bakteriler
ve Ozellikle de Morganella morganii, Klebsiella
pneumaniae ve Hafnia alver/nin baliklarda dnemli
duzeylerde histamin olusturan mikroorganizmalar
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oldugu belirtiimektedir (11,13-15).

Tiramin kan basincini artirdigi bilinen bir
biyojen amindir (5,9). Fermente edilmis veya
olgunlastirilmis gidalarda yaygin olarak bulun-
maktadir. Monoamin oksidaz (MAOQ) inhibitorleri
alan insanlarda peynir, dumanlanmis veya
salamura et ve balik, sarap, bira, tursu ve maya
ekstraktlarinin tuketilmesine bagh ciddi tira-
min zehirlenmesi ve hatta odlumler goruldugu
bildirilmektedir (16). Enterococcus faecalis subsp.
liquefaciens gidalarda zehirlenmelere neden ola-
bilecek miktarlarda tiramin uretebilmektedir (17).

Fareler Uizerinde yapilan denemelerde; balik
ve fasulye gibi siklikla tuketilen gidalarin nitritle
muamelesinde mide kanserinin belirtisi kabul
edilen mutajenik aktivite gorulmustur. Buna ek
olarak, spermidin gibi primer aminlerle nitrit
arasinda benzeri yondeki etkilesimler sonucunda
da mutajenik 6zellik gbsteren reaktif ara Urtinler
olustugu bildiriimektedir (18).

Putressin, kadaverin, spermin ve spermidin
gibi biyojen aminlerin nukleik asitlerin regulas-
yonu ve protein sentezi ve bir olasilikla da memb-
ranlarin stabilizasyonunda ©onemli olduguna
deginilmektedir. Tiramin, histamin ve feniletilamin
gibi bazi aminler, vasoaktif 6zelliklere sahiptir ve
bunlar histamin zehirlenmesi ve migrene neden
olmaktadirlar (1,7).

Putressinin temel kaynaklari meyve, peynir
ve yesil olmayan sebzelerdir. Etlerin spermin
yonunden en zengin kaynak oldugu ortaya kon-
mustur (19). Serotonin ise muz gibi gidalarda bu-
lunan ve teratojenik etkiye sahip oldugu bilinen bir
biyojen amindir (18).

BIYOJEN
BULUNMASI

Biyojen aminler, buyuk dlgude sucuk gibi et
urunleri ve balik urunleri olmak tizere peynir, bira,
sarap ve tursu gibi fermente gidalar, maya ek-
straktlar ve fasulyeler gibi pekgok urunde bulun-
maktadir (2,7,9,20-22).

Balik

Baliklarda 6zellikle histamin olusumuna rast-
lanmaktadir. Histamine, isiya direngli olusu ne-
deniyle taze balik yaninda balik konservelerinde
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de rastlanabilmektedir. Konserve baliklarda toksik
etki olusturacak miktarlarda histamin bulunmasi,
hammadde olarak hijyenik kalitesi dusuk balik kul-
laniimasi veya taze baligin uygun olmayan
kosullarda bekletilmesi ve/veya yanhs igslem
gormesi nedenleriyle olmaktadir. Konserve
baliklarda histamin miktarlarinin, islem asama-
larindan, sterilizasyon dncesi depolamadan ve
hijyenik kosullardan etkilendigi saptanmistir (23).
Bir arastirmada dondurulmus Tuna baliklarinin
histamin miktarinin dusuk oldugu gorulmustur. En
yuksek histamin miktari ise kesme asamasindaki
bir dérnekte 9.30mg/kg duzeyinde bulunmusgtur.
Buna gore histamin varligi balhgin bakteriyolojik
bozulmasina isaret eden kimyasal bir indeks
olarak kabul edilmektedir (24). Yapilan bagka bir
arastirmaya gore ise, ‘albacore’ olarak anilan bir
Tuna balhigl turunde histamin olusumu igin
optimum sicakhgin 25°C oldugu ve bu sicaklikta
histamin olusumunun, butun haldeki baliklarda
temizlenmis olanlara gore daha fazla oldugu
belirlenmistir. Bu sicaklikta yedi gun sureyle
depolanan butun haldeki baliklarda 60.4mg/100g
gibi cok yuksek duzeyde histamine rastlanirken,
depolamadan ©o6nce dondurulan baliklarda
7.14mg/100 g gibi ¢ok dusuk miktarda histamin
varligi saptanmistir. Buz icinde 18 giin depolanan
orneklerde ise histamin olusumu godzlenmemigtir
(25).

Konserveye islenecek Tuna baliklarinda en
sik rastlanilan ve aktif histamin olusturan bak-
terinin M.morganii oldugu bildiriimektedir. Guglu
histamin Ureten diger bakteriler ise Klebsiella oxy -
toca, K.pneumoniae, E.cloacae ve Enterobacter
aerogenes'in bazi suslaridir. Bu bakterilerin pek
cogunun, baliklari yakalama sirecinde gercek-
lesen kontaminasyondan ve/veya konserveleme
Unitesinde hijyenik olmayan islem asamalarindan
kaynaklanabilecegi belirtiimektedir (24).

Tuzlanmis baliklarda kotu kaliteli hammadde,
yetersiz isleme ve depolamaya bagl olarak
yuksek miktarlarda histamin olustugu ve bunun
da histamin zehirlenmesine neden oldugu
bildirilmektedir (14). Italya'da 1990-1993 yillarinda
incelemeye alinan drneklerden yuksek histamin
icerigine sahip olanlarin ¢ok buyuk bir kisminin
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hamsi Urtinleri olduguna deginilmektedir (26). fermente sucuklar Uizerinde gercgeklestirdikleri bir

Halofilik ozellikteki luminous (parlak 1sik  arastirmada; izole edilen E.faecalis suslarinin
sacan) bakteri turleri de histamin Uretmektedir.  tumunun tiramin Uretme yeteneginde oldugunu,
Psikrofilik 0zellik gbsteren Photobacterium  bazi koliform bakteriler ile bu grupla ilgili diger
phosphorumun dusuk sicakliklarda scombroid bazi bakteri izolatlarinin (Serratia liquefacieus,
baliklarda (uskumru vb.) histamin Uretiminden  K.oxyfoca, Enterobacter agglomerans ve H.alvei)
birinci derecede sorumlu oldugu dusunul- ise tiramin, putressin ve kadaverin Urettigini belirt-
mektedir (11). Marii ve ark. (27) tarafindan  miglerdir (1). S6zu edilen bu arastirmada laktik
gerceklestirilen bir arastirmada, histamin  asit bakteri izolatlarinin higbirisinin histamin ve
olusumunun 35-40°C'de, pH 5.5-6.5 arasindaki  tiramin Uretemedigi bildiriimektedir. Sucuklardaki
degerlerde ve %2-4 tuz konsantrasyonlarinda  pH dususlerinin bakteri gelisimini ve biyojen amin
maksimum oldugu, pH 8'de ise hi¢ histamin  Uretimini azalttigi belirlenmistir. Butun bunlara
olusmadigi belirlenmistir. Ortamda tuz olmadig1  karsilik, fermente sucuklardaki histamin olusumu-
durumlarda histamin olusumunun maksimum  nun biuyuk ¢ogunlukla olgunlagsmanin ilk 2-4 haf-
oldugu ve tuz konsantrasyonu arttikga azaldigi  talarinda gergeklestigi ve olusumun buyuk dlcude
gozlenmistir. P.phosphorum'un optimum olarak laktik asit bakteri sayisiyla iligkili olduguna
25°C’de gelistigi, 35°C’nin Uzerinde ise  deginilmigtir.

gelismenin durdugu belirlenmistir. Bu bakterinin Fermente sucuklarin olgunlagsma prosesinde-
optimum gelisme pH’si ise 5.5-8.0 olarak belirlen- ki en dnemli laktik asit bakterilerinden olan Lacto -
migtir. bacillus sake ve Lactobacillus curvatus, kontrol-

Taze ve konserve Tuna baliklari Uzerinde stz fermentasyon uygulanan sucuklardan yaygin
gerceklestirilen bir arastirmada da, incelenen olarak izole edilebilmektedir. Bu bakterilerden
10 adet biyojen aminden, UrUnlerin sterilizas-  ayrica fermente sucuk Uretiminde starter kultur
yonu sonrasinda yalnizca spermin ve spermidin  olarak da yararlaniimaktadir. Ancak fermente
miktarinin dnemli dlgude dustuail belirlenmistir  sucuklardan izole edilen bazi L.curvatus

(28). suglarinin  histamin ve tiramin olusturdugu
Et ve Et Uruinleri belirlenmigtir (30).
Et ve et Urlinlerinin dnemli miktarlarda biyojen Kiyma ve hamburgerlerin biyojen amin igerik-

amin icerebildigi belirtiimektedir. Taze etlerde lerini belirlemeye yonelik yapilan bir calismada,
yaygin olarak buyuk miktarlarda spermin ve sper-  tiramin, putressin, kadaverin ve histaminin domi-
midine rastlanmaktadir. Buna karsilik et bozul-  nant aminler oldugu, ancak bu biyojen aminlerin
malarindan sorumlu maddeler olarak tiramin, toksik duzeyin ¢ok altinda bulundugu tespit edil-
kadaverin, putressin ve histamin gibi biyojen  mistir (31). Vakum ambalajli sigir etlerinde normal
aminlerin de siklikla adi gegmektedir. Bu biyojen  buzdolabi sicakliginda uzun bir depolamadan
aminlerin bazi pigirilmis et Urunlerinde yuksek  sonra, saptanabilir duzeylerde tiramin, putressin
miktarlarda oldugu saptanmis ve bu durum ve kadaverin bulunmasi dnemli bir bulgu olarak
hijyenik kalitesi dusuk et kullaniminin bir sonucu  degerlendirilmistir (29). Vakum ambalajlanmis
olarak degerlendirilmistir (8,29). etlerde tiramin olusumundan Carnobacterium

E.coli ve K.oxytoca gibi amin Ureten koliform  divergens, putressin ve kadaverin olusumundan
bakteriler ve M.morganiiile Edwardsiella turlerinin  ise Enterobacteriaceae familyasi Uyeleri veya
yanisira Lactobacillus brevis, Lactobacillus buch - Pseudomanas suslarinin sorumlu oldugu bulun-
neri, Lactobacillus carnis, Lactobacillus curvatus, — mustur. Bu biyojen aminlerin fermentasyon
Lactobacillus divergens ve Lactobacillus hilgardii ~ suresince uzaklastirilamadigi ya da pargalana-
gibi laktik asit bakterileri, et ve et Uriinlerinden  madigi durumlarda son urriinde de bulunacagina
biyojen amin Uretiminden sorumlu bakteriler  deginilmektedir (30). Diger taraftan sogukta
olarak izole edilmektedir. Maijala ve ark. (11) muhafaza edilen ve tiramin varligi belirlenen

VOL 58, NO 2, 2001 73



ALPER, TEMIZ. GIDALARDAKI BIYOJEN AMINLER VE ONEMI

vakum ambalajlanmis etlerden Lactobacillus
turleri de izole edilmistir (29).

Peynir

Peynir, baliktan sonra histamin zehirlen-
mesinden yaygin olarak sorumlu tutulan ikinci
gidadir (11). Peynirde bakterilerin fermentatif
islevleri sonucu amino asitlerden tiramin, hista-
min, serotonin, noradrenalin ve triptamin gibi
aminler fazla miktarda olusabilmektedir (32,33).
Degisik peynirlerde bulunabilecek biyojen amin-

lere Tablo 1'de bazi ornekler verilmigtir
(11,21,22).

Tablo 1: Degisik peynirlerdeki biyojen aminler
(11,21,22)

PEYNIR BIYOJEN AMINLER

Beyaz peynir (21)
Tulum peyniri (22)
Camembert (11)

kadaverin, putressin, tiramin
feniletilamin, putressin
kadaverin, putressin, tiramin

Cheddar (11) kadaverin,2-feniletilamin,
putressin, tiramin

Gouda (11) kadaverin, putressin,
triptamin, tiramin

Gruyere (11) putressin

Mozzarella (11) kadaverin

Roquefort (11)
Isvigre (11)

kadaverin, putressin, tiramin
kadaverin, putressin, tiramin

Bazi L.buchneri suslarinin Isvigcre peynir-
lerinde ¢ok az miktarda olmasi durumunda bile ol-
gunlagsma doneminde dnemli miktarlarda histamin
olusturdugu belirtiimektedir. Isvigre peyniri tuke-
timine bagll olarak ortaya ¢ikan bazi histamin ze-
hirlenme olaylarindan bu bakteri sorumlu tutul-
mustur. L.buchnerinin peynirde histamin olustur-
masini; olgunlasma sicakhgi, pH ve tuz kon-
santrasyonu gibi bazi faktorlerin etkiledigi belir-
tilmektedir. Ozellikle olgunlagsma sicakliginin yuk-
sek olmasi ve yuksek pH histamin olusumunu
tesvik etmektedir. Pek cok peynirde yuksek tuz-
nem miktarinin, histamin olugsumunu odnemli
olcude engelleyebilecegi belirtiimektedir (11,34).

L.buchneri disindaki bazi laktik asit bakteri-
lerinin de histamin Uretme yeteneginde oldugu
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belirlenmigtir. Isvicre peynirlerinden izole edilen
Enterococcus faecium, Streptococcus mitis,
Lactobacillus delbrueckii subsp. bulgaricus,
L. plantarum, L.fermentum, L.helveticus, iki adet
Lactococcus lactis subsp. lactis susunun ve
propiyonik asit bakterilerinin histamin Urettigi
bildiriimektedir. L./actis subsp. lactis ile L.helveti
cus’un starter kultur olarak kullanildigina degini-
lerek, bunlarin st endustrisinde histamin ureticisi
olarak dbnemine dikkat ¢ekilmektedir (11).

Tiramin, MAO inhibitoru alan hastalarda
basagrisi ve hipertansiyon krizlerini de iceren bazi
olumsuzluklardan sorumlu tutulan peynirdeki
diger dnemli biyojen amindir. Bir arastirmada
incelemeye alinan 85 adet cheddar peynirinin
81 adedinde 70 mg / 100 g’a kadar varan
duzeylerde tiramin varligi belirlenmistir (11).

Fermente Igecekler

Biyojen amin varligina sarap ve bira gibi fer-
mente iceceklerde de rastlanmaktadir. Fermente
alkollu iceceklerdeki; 6zellikle histamin ve tiramin
gibi biyojen aminlerin basagrisi ve yuzde
kizarmalara neden olduklari ileri sturulmektedir
(7,11). Kirmizi saraplar bu durumdan, beyaz
saraplara gore daha fazla sorumlu tutulmaktadir.
Bir arastirmada Avrupa ve Amerika kaynakl
kirmizi ve beyaz saraplarda histamin diuizeyinin
0-30 mg/L arasinda degistigi, kirmizi ve burgundy
saraplarindaki histamin oraninin daha yuksek
oldugu belirtiimektedir (11).

Sarapta bulunan tiramin ve histamin gibi dge-
ler sulu cbzeltilerde barsakta parcalanabildigi
halde, ortamda alkol bulunmasi halinde toksik et-
ki yapabilmektedir (33). Alkol ve MAO inhibitor-
lerinin birlikte etkisi daha fazla olmaktadir (11).

Biradaki biyojen aminlerin migrenli hastalarda
basagrisini artirici bir rolu oldugu bildiriimektedir.
Ancak bu etki kisisel faktorlere gore degisebilmek-
tedir. Biranin genellikle saraba gore daha fazla
miktarda tuketildigi dikkate alinarak biyojen amin
toksisitesi agisindan daha dnemli olduguna isaret
edilmektedir (7). Yapilan bir aragtirmada incele-
nen biralarin tumiinde agmatin ve putressin bu-
lundugu gbzlenmistir. Bira hammaddesi olan malt
ve serbetciotunda agmatin, spermin ve spermidin
gibi aminlerin dogal olarak bulundugu ve bunlarin
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biranin dogal icerigi olarak kabul edilebilecegine
deginilmektedir. Putressin ve poliaminler de
hammadde orjinli olmalari nedeniyle, biranin
dogal maddeleri olarak nitelendirilmektedir. Ancak
putressin daha ¢ok balik ve et gibi bazi gidalarin
bozulmasindan sorumlu tutulan bir madde olarak
degerlendirilmektedir. Histamin, tiramin ve kada-
verinin birada nispeten yuksek miktarlarda bulun-
masi, bunlarin bira Uretim surecinde mikrobiyal
kontaminasyonun indikatoru olarak deger-
lendirilmesine neden olmustur. Bu aminlerin bi-
radaki varligi, laktik asit bakterileri gibi kontamine
mikroorganizmalarin varligi ile iliskilendiriimekte-
dir (7). Diger taraftan alkolsiiz biralarda da bnem-
li sayilabilecek miktarda biyojen amin varhgi
saptanmamigtir (35).

Miso, soya sosu, toshi gibi fermente gidalarin
da degisik aminler icerdigi belirlenmigtir (11).

Meyve ve Sebzeler

Muz, ceviz, domates, karpuz ve ananas suyu-
nun dnemli miktarda serotonin (5-hidroksi tripta-
min) icerdigi belirlenmistir. Muzlarda serotonin
miktari 23-78 mg/g pure muz kadardir ve bunun
%30 kadari barsaktaki monoamin oksidaz

enzimleri tarafindan parcalanmakta, %70'i ise
resorbe olmaktadir. Bati Afrika yerlileri tarafindan
cok uretilen ve bir cesit muz olan plantainde
buyuk  miktarlarda  serotonin  bulundugu
bilinmektedir. Afrika yerlileri arasinda sik
gorulen endomyokardiyofibrozis hastaliginin
viucuda devamli sekilde alinan serotoninden
kaynaklandigi dusunulmektedir. Diger taraftan
baklada (Vicia faba) bulunan DOPA vicutta
dopamin, noradrenalin ve adrenaline parcalan-
maktadir. Lahana turgusu suyunda ise histamin
miktarinin yuksek oldugu ve litrede 40 mg'a
ulasabildigi belirtiimektedir (33).

Yaprakl sebzelerdeki biyojen amin miktari ile
ilgili bilgiler hentuiz yeterli duzeyde degildir (4).
Tablo 2'de bazi sebze ve urunlerinde belirlenen
biyojen aminler ve miktarlarina érnekler verilmistir
(36).

Ambalajlanarak satisa sunulan salatalarda
yuksek sayilarda Enterobacteriaceae varhigi
(107 cfu/g) belirlenmistir. S6z konusu trunlerdeki
biyojen amin igeriginin bir kisminin amino asit
dekarboksilaz enzimi aktivitesine sahip olan bu
bakterilerden kaynaklandigi dusunulmektedir (4).

Tablo 2: Bazi sebze ve uruinlerinde biyojen amin miktarlari (36)

Biyojen amin miktarlari (mg/kg)

Sebze diamino butan spermidin diamino pentan histamin  serotomin tiramin
Karnibahar 4.9 31.2 - - - -
Brokoli 9.0 33.2 - - - -
Havug 2.8 4.5 - - - -
Kereviz 6.1 26.7 - - - -
Patates (yagda kizar.) 6.5 33.0 - - 53.0 -
Briksel lahanasi 3.0 15.0 - - - -
Mantar - 59.0 - - - -
Pirin¢ (dogal) 1.4 2.0

Soya fasulyesi 17.0 128 - - - -
Lahana tursusu 222.0 6.4 24.0 56.0 - 89.0
Mantar (konserve) - 47.0 4.0 - - -
Kuskonmaz (taze) 3.3 9.3 - - - -
Kuskonmaz (konserve) 5.7 11.3 - - - -
Bezelye (konserve) 7.6 23.0 - - - -
Donmus bezelye 67.0 77.0 - - - -
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Bir arastirmada Cin lahanasi, hindiba ve
iceberg marulunda toplam olarak 14-20 ug/g taze
agirlik oraninda degisen putressin, histamin,
kadaverin, spermidin, agmatin, spermin ve tiramin
varhgl saptanmistir. Bu aminler arasinda en
yogun olarak spermidine rastlaniimigtir (4).

Taze sebzelerin yapilarinda bulunan biyojen
aminler haglama iglemi sirasinda haglama suyuna
gecmektedir. Konservelenmis gidalarda dolgu
sivisinin uzaklastiriimasi ile amin miktarlarinda
azalmalar gbdzlenmigtir. Haglama suyuna gecen
spermidin miktari Uzerinde, uygulanan iglemin
etkisi olduguna da deginilmektedir. Bu miktar, ge-
leneksel yontemlerde daha fazla iken, mikrodalga
uygulandiginda ¢ok daha az olmaktadir (36).

Lahana tursularinda yapilan bir ¢calismaya
gore, Cek ve Avusturya Uretimi lahana tursulari
(sauerkraut) ile, ev yapimi ve konserve tursular
arasinda en dusiuk konsantrasyonlarin ev yapimi
tursularda oldugu gozlenmistir. Orneklerde
tiramin, putressin ve kadaverin miktarlari ortalama
olarasina alindiginda, 10-80mg arasindaki tiramin
miktarinin vicutta sismeye, 100mg ustundeki
tiraminin ise insanlarda basagrisi ve migrene ne-
den oldugu bildiriimektedir (3,37). MAO inhibitori
kullanan hastalar icin ise, tiramin alimi 4 saat
suresince 6mg duzeyametreleri ile amin kon-
santrasyonlari arasinda dbnemli bir korelasyon bu-
lunmamakla birlikte, yuksek tiramin icerigi onemli
bulunmustur (37).

BIYOJEN AMINLERIN TOKSISITESI

Biyojen aminler kuvvetli farmokolojik etkiye
sahip maddelerdir. Tiramin ve b-feniletilamin gibi
biyojen aminler belirli hastaliklara sahip kigilerde
hipertansiyon krizleri ile diyete bagli olarak ortaya
cikan migren olayinin baslaticilar olarak kabul
edilmektedir. Tiramin ozellikle peynirlerde bol
miktarlarda birikebilmektedir (11). Tek basina
alindiginda, 10 - 80 mg arasindaki tiramin mik-
tarinin viucutta sismeye, 100mg ustundeki
tiraminin ise insanlarda basagrisi ve migrene
neden oldugu bildiriimektedir (3,37). MAO
inhibitort kullanan hastalar icin ise, tiramin alimi 4
saat suresince 6mg diuzeyini asmamalidir (37).
Buna karsilik histamin birgok gida zehirlenmesin-
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den sorumlu tutulan etken bir maddedir (11).

Histaminin toksik etkileri 0zellikle Scombridae
(ton, uskumru, sardalye, Tuna, bonito, palamut,
Ispanyol uskumrusu) ve Scomberesocidae (zurna
baligi) familyalarina ait baliklarin tuketimine bagli
olarak ortaya ¢ikmaktadir (6,16). Bu baliklar kas
dokularinda yuksek duzeyde serbest histidin
amino asidi icerirler. Histamin zehirlenmesi
siklikla bu baliklarin tuketimine bagl olarak ortaya
ciktigindan onceleri "scombroid" yada "scombro-
toxic" balik zehirlenmesi olarak isimlendirilmistir.
Bununla birlikte scombroid digindaki bu baliklar ile
peynir ve diger bazi gidalarin da bu tip zehirlen-
meye sebep olmasi, zehirlenmelerin "histamin
zehirlenmesi" seklinde genellestiriimesine neden
olmustur (11-13,15,38).

Histamin zehirlenmesi genellikle yuksek
diuizeylerde histamin iceren gidalarin tuketimiyle
ortaya cikan gida kaynakli bir intoksikasyondur.
Zehirlenme belirtilerinin tuketimi takip eden birkag
dakika ile birkag saat iginde goruldugu belirtiimek-
tedir (3, 6, 16). Histamin zehirlenmesinde, kritik
olan miktarin 1000 ppm dolayinda olduguna
deginilmektedir (3). Baliktaki histamin miktarinin
50mg/100g'dan fazla duzeyinde olmasi durumun-
da histamin zehirlenmesiyle karsilasilabilecegi
bildiriimektedir (14).

Histamin zehirlenmesindeki klasik semptom-
lar daha cok allerjik reaksiyonlara benzemektedir
(11,16). Tipik zehirlenme belirtileri; bulanti, kus-
ma, ishal, karin agrilari, kizarma, ¢arpinti, Urperti
ve kabarma hissi, susama, tansiyon dusmesi ve
siddetli bas agrisi olarak siralanabilir (3,6,11,16).
Ingiltere’de 1976-1986 yillari arasinda histamin
zehirlenmesi suphesi gorulen insanlarda en
yaygin olarak belirlenen belirtiler ise dusunme
kaybi, ishal, kizarma, terleme ve basagrisi ol-
mustur (11).

Butun bunlara karsilik, histamin agizdan tek
basina verildiginde toksik degildir ve histamin ze-
hirlenmesinden sorumlu degildir. Gunkl histamin
normalde, barsaklarda MAO, diamin oksidaz
(DAO) ve N-metiltransferaz (HMT) enzimleri
tarafindan metabolize edilerek detoksifikasyona
ugratilmaktadir. Bu enzimlerin metabolize
olmamis histaminin dolagim sistemine absorbsi-
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yonunu engelledigi seklinde bir fikir de ©®ne
surtlmektedir (11). Ancak bu barsak enzimlerinin
aktiviteleri ortamdaki bazi inhibitorlerin varliginda
engellenebilmekte ve buna bagli olarak da hista-
minin detoksifikasyon mekanizmasi inhibisyona
ugramaktadir. Barsak ortaminda 0zellikle
putressin ve kadaverin gibi putrefaktif aminlerin
bulunmasi histamini detoksifiye eden enzimlerin
inhibisyonuna neden olmakta ve bu da histamin
toksisitesini artirmaktadir. Diger bazi biyojen
aminlerin de, dbnemli digude olmasa da histaminin
toksisitesini artirdigi bildiriimektedir. Ornegin bir
pressor amin olan tiramin MAO enzimini, triptamin
DAO enzimini, feniletil amin ise DAO ve HMT
enzimlerini inhibe edebilmektedir (2,7,11-13).

Bazi ilaglar da histamin detoksifikasyon
enzimleri Uzerinde inhibitor etki yapmaktadir.
Bunlara belirli bazi antihistaminikler ile sitma ve
tuberkuloz  gibi  hastaliklarin  tedavisinde
yararlanilan ilaglar drnek gosterilmektedir. MAO
inhibitoru ilaglar alan hastalarda histamini bol
miktarda i¢ceren gidalarin tuketimini takiben ciddi
zehirlenme olaylari goruldug bilinen bir gercektir.
Tuberkuloz tedavisinde kullanilan isoniazid
histamin zehirlenmesinden en sik sorumlu tutulan
bir ilactir. Isoniazid alimi ve peynir tuketimine
bagl olarak ortaya ¢ikan histamin zehirlenmeleri
ve hipertansiyon krizlerinin ¢ok iyi bir sekilde
takip edildigi bildiriimektedir (11).

Bozulmus baliklarda ya da ¢ok uzun sure
bekletilmis peynirlerde bulunan histaminin, ¢ozelti
halindeki histaminden daha fazla toksik oldugu
belirtiimektedir. Bu durumun, boylesi Urunlerdeki
enzim inhibitorlerinin varligindan kaynaklandigi
dusuntlimektedir. Buna gore de MAO, DAO ve
HMT inhibitorleri, histaminin metabolize (detoksi-
fiye) olmadan direkt olarak barsaktan emilmesine
neden olmaktadir (11).

Yine son arastirmalara gbore, histamin
toksisitesinin, E.coli-endotoksininin ortamda
bulunmasi durumunda arttigi saptanmistir. Cogu
Salmonella grubuna ait bakterilerin, histamin ve
kadaverin olusturmalari nedeni ile, Salmonella
gida zehirlenmesinde sdzu edilen her iki aminin
buylk dnemi olduguna deginilmektedir (3).

Diger taraftan, putressin, kadaverin, spermin
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ve spermidin gibi poliaminler, nitrit varliginda
karsinojenik nitrozaminleri de olusturabilmektedir.
Nitrozamin olusumu, gidalarda biyojen amin
birikimini dnleyen bir faktor olarak deger-
lendiriimektedir (2,7). Peynir, sarap ve balik gibi
gidalarin kisa bir sure iginde birlikte tuketilmesi,
biyojen amin intoksikasyonuna neden olabil-
mektedir. Buna karsilik bunlarin tek baslarina
tuketiminin herhangi bir sorun yaratmayacagi
bildirilmektedir (7).

Butun bunlara kargilik, bazi mikroorganiz-
malar oksidaz enzimleriyle biyojen aminleri de-
grade edebilmektedir. Bir arastirmada 169 adet
fermentatif mikroorganizma histamin ve tiramin
oksidaz enzimi yonunden incelemeye alinmistir.
64 adet laktik asit bakterisinden 27 tanesi hista-
min ve bir tanesi de tiramini degrade etmistir.
Brevibacterium linens ve korineform bakterilerin
histamin ve tiramini degrade etmede yuksek bir
guce sahip oldugu belirlenmistir. Sonugclar 23 adet
tiramin ve histamini degrade edici susun
higbirisinin tiramin, lizin, ornitin, histidin ve feni-
lalanini dekarboksile edemedigini gostermistir. Bu
sonuglar aminlerin degradasyonu ile biyojen amin
olusturmasi arasinda bir iliski olmadigina isaret
etmektedir (38).

BIYOJEN AMINLERIN TOKSISITESI ILE
ILGILI LIMITLER

Biyojen aminlerin toksisitesi ile ilgili kesin
limitler vermek cok zordur. Tuketilen gidanin
cesidi, miktar1 ve amin icerigi gibi faktorler ile in-
hibitorlerin varligi biyojen aminlerin toksisitesi ile
ilgili limitlerin belirlenmesini guclestirmektedir.
Ancak buna karsilik, gidalarda bulunabilecek
histamin miktariyla ilgili sinir degerleri 10-100
mg/100g gida olarak belirlenmistir. Bu limitler
saraplar icin 2-10mg/L olarak ©®nerilmektedir.
Toksikasyonun basladigi esik degerleri tiramin
icin 100-800 mg/kg ve -feniletilamin icin 30 mg/kg
gida olarak bildiriimektedir. Biralarda tiramin
diizeyinin 10mg/L'den fazla olmasinin MAO
inhibitoru ilaglar alan hastalar icin guvenli
olmadigi belirtiimektedir (7).

Amerika Birlesik Devletleri, histamin toksisite-
si konusunda sinirlar belirleyen bir ka¢ Ulkeden
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biridir. Ancak sinirlar, yalnizca Tuna bahgi igin
diuzenlenmistir ve diger histamin igerigi yuksek
balik ve gidalari kapsamamaktadir. Insan saghgi
acisindan zararli olabilecek limit 50 mg
histamin/100g Tuna olarak saptanmigtir. Dugsuk
etki seviyesi ise 10 mg/100g olarak verilmistir.
Histamin miktari 20 mg/100g Tuna oldugunda,
balikta bozulma belirtileri baglamaktadir (11).
Konserve tuna baliklarinda dusuk kaliteli
hammadde kullanimina isaret eden maksimum
histamin miktarinin 50 ppm olarak dnerildigine
deginilmektedir (24).

Bu sinirlar yillar suren
sonuglarina gbdre, ancak enzim inhibitorleri
dikkate alinmadan belirlenmigtir. Histamin
zehirlenmesinin baslangi¢ toksik dozunun enzim
inhibitorleri ile iliskisini belirlemek icin daha pek
¢cok arastirmaya gerek vardir. Peynir, sarap,
fermente gidalar ve diger balik Urlnleri i¢in de
sinirlar getirilmesi bu ydndeki arastirmalardan
elde edilecek verilere baglidir (11).

Avrupa Toplulugu da baliklar igin duzenleme-
ler getirmis ve Scombridae ve Clupeidae
familyasina ait taze baliklar ve enzimatik olarak
olgunlastiriimis balik trtinlerindeki maksimum izin
verilebilir histamin duzeyi icin u¢ sinif plani
hazirlamigtir. Bu plan taze baliklar icin n=9, c=2,
m=100 ppm, M=200 ppm ve olgunlastiriimig Urun-

arastirmalarin

ler icin n=9, c=2, m=200 ppm, M=400 ppm
seklindedir (n=her gruptan analiz edilen drnek
sayisl, m ve M= histamin tolerans miktari,
c= m'den buyuk, fakat M'den kuguk histamin
miktari icermesine izin verilen drnek sayisidir)
(24).

BIYOJEN AMINLERIN BELIRLENMESI

Biyojen aminlerin belirlenmesinde genellikle
ince tabaka (TLC), yuksek basing tabaka (Over-
pressure LC), yuksek basingh sivi kromatografisi
(HPLC) ve gaz kromatografisi (GC) gibi
kromatografik ydontemlerden yararlaniimaktadir.

Bircok arastirmada biyojen aminlerin analiz-
lerinde; AOACnin fluorometrik belirleme yontemi
(2, 11, 40), amino asit analizi (4), enzimatik
test (15), TLC (41), ADAM-EVE yaklasimi (42),
kati faz ekstraksiyonu (43) gibi ybdntemler
kullanilmistir. Gidalardaki biyojen aminlerin
saptanmasinda en kolay yol amino asit analizine
dayanan kromatografik yontem uygulamasidir
(4). Kanda ve biyolojik dokularda histamini
saptamak icin bir ¢ok enzimatik yontem gelis-
tirilmigtir. Isvicre peynirinde histamin miktarini
saptamak icin, ticari bir histamin radio immu-
no assay (RIA) kiti kullaniimigtir. Histamin
saptanmasinda diger Umit verici bir yontem ise
ELISA'dir (11).
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