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OZET

Diinyadaki kanser tiirlerinin birgogunun tiiketim aligkanliklar1 ile iligkili oldugu
diisiiniilmektedir. Amerikan Kanser Arastirma Enstitiisii ve Diinya Kanser Arastirma Fonu
tarafindan uygun diyet, fiziksel aktivite ve viicut agirligi ile kanserin %30-40 oraninda
engellenebilecegi belirtilmektedir. Yapilan epidemiyolojik ¢alismalarin bir kismu, fazla
miktarda kirmizi et tiiketiminin potansiyel bir risk olabilecegini gostermektedir. Mutajen
ve kanserojen etki, etin muhafazasi sirasinda N-nitrozo bilesenlerin ve yiiksek 1s1l islem
uygulamalar1 ile heterosiklik aromatik amin ve polisiklik aromatik hidrokarbonlarin
olusumuyla ortaya cikabilmektedir. Genel olarak koruyucu diyetlerde; alkol, yag ve yagh
kirmizi et tiikketiminin azaltilmasi buna karsin meyve-sebze ve lifli gida tiiketiminin
arttirilmasi Onerilmektedir.

Meat consumption and cancer

ABSTRACT

Many of the common cancers in the world are thought to related to the dietary habits of
individuals. It has been estimated by the American Institute of Cancer Research and the
World Cancer Research Fund that approximately 30-40% of all cancers can be prevented
by the appropriate diets, physical activity and maintenance of the appropriate body weight.
Higher red meat consumption claimed to be as a potential risk in some epidemiological
studies. Mutagens and carcinogens may be introduced to meat containing diets through
preservation methods and the generation of N-nitroso compounds with higher cooking
temperature as well as heterocyclic aromatic amines and polycyclic aromatic
hydrocarbons. Preventive dietary advice often includes reduction of alcohol, fats/oil and
red meat with higher animal fat while increasing the intake of fruits, vegetable- and other
fibrous foods.

* Sorumlu yazar (Corresponding author) e-posta: lutfiyed @erciyes.edu.tr
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1. Giris

Kanser, Latince’de yenge¢c anlamina gelen ‘“crab”
sozciigiinden  tiiretilmistir.  Hipokrat, hastaligin
bagladig bolgeden diger organlara
yayllmasimi ~ gozlemleyerek  bu  tanimlamay1

yapmustir [1].

Kanser viicuttaki bir hiicre grubunun farklilasarak,
asir1 ve kontrolsiiz sekilde ¢cogalmasi sonucu ortaya
cikmaktadir. Normalde hiicrelerin biiyiimesi ve
cogalmas1 bir diizen igerisinde olmaktadir. Buna
paralel olarak doku ve organlar da gorevlerini
normal olarak yapabilmektedirler. Ancak bu
hiicreler anormal sekil ve hizda biiylimeye ve
cogalmaya baglarlarsa, timor adi verilen kitle
olusumuna yol acarlar. Hastalilk bu anormal
hiicrelerin koken aldig1 organa gore adlandirmaktadir
(Akciger kanseri, meme kanseri, prostat kanseri vs.).
Genelde tiimor tespit edilmeden 6nce anormal hiicre
sayisinin ~ milyonlara ulagsmasi  gerekmektedir.
Nitekim 1 cm biiyiikliiglindeki bir tiimor kitlesinin,
yaklastk 10'* (1 trilyon) hiicreden meydana geldigi
belirtilmektedir [1].

Baglangicta kanserli hiicre, olustugu bolgede
biiyliylip ¢ogalmaktadir. Bu primer veya birincil
kanser olarak adlandirilmaktadir. Bazi kanser
hiicreleri daha sonra birincil tiimorden ayrilarak kan
veya lenf sistemi araciligi ile viicudun diger
taraflarina yayilmaktadir. Bu hiicreler, viicudun diger
boliimlerinde yeni kanserler olusturabilmektedir. Bu
kanserler sekonder (ikincil) kanser veya metastaz
olarak adlandirilmaktadir [2].

Epidemiyolojik c¢aligmalar, diyetin kanserle olan
yakin iliskisini ortaya koymaktadir [3]. Tiim kanser
vakalarinin %30-40’lik bir kisminin, yasam tarzi ve
giinlik diyetlere baglh olarak ortaya c¢iktig
bildirilmektedir [4]. Bu nedenle ¢ig, pisirilmis,
fermente edilmis ve taze gidalarda bulunabilecek
genotoksik bilesenlere olan ilgi her gecen giin daha
da artmaktadir [5].

2. Et tiiketimi ve kanser iliskisi

Gidalardaki kanserojen maddelerin varlig1 ilk olarak
Isve¢’li Professr Widmark tarafindan 1939 yilinda
ortaya koyulmustur. Widmark, 1zgara at etlerinin
siirekli tiiketiminin farelerde tiimor olusumuna neden
oldugunu saptamistir [6].

Pisirme, gidalarin lezzetini arttirarak tiiketime
hazirlamak amaci ile yapilan ve insanlara 6zgii bir
islemdir  [7].  Gectigimiz  yillarda  yapilan

calismalarda, pisirilmis etlerde  poliaromatik
hidrokarbonlar, heterosiklik aminler ve kolesterol
oksidasyon {riinleri ile cesitli nitrozaminler gibi
kanserojenik  bilesenlerin  olusabildigi  ortaya
konulmustur [6; 8].

2.1. Heterosiklik Aromatik Aminler

Heterosiklik aromatik aminlerin (HAA) ilk kez 1977
yilinda Sugimura ve arkadaslart tarafindan
belirlendigi aktarilmaktadir [9]. Gidalarda bulunan
onemli HAA’ler, Sekil 1°de gosterilmektedir [10].
Giiniimiize kadar pisirilmis etlerde 20’den fazla
HAA tespit edilmis olup bunlar 2 grupta
toplanmaktadir [11]. Tk grupta piridin veya pirazin
reaksiyonu sonucu ortaya c¢ikan N-metil-2-
aminoimidazol iceren HAA’ler yer almaktadir.
Bunlar sicakligin katalizorliigiinde amino asitlerin
sekerler ve kreatinlerle degradasyon {iiriinleri olarak
ortaya cikmaktadirlar. Bunlarin etlerde prekiirsor
olarak rol alip, IQ ve IQx-tipi olarak bilinen
imidazo-kuinolinler,  imidazo-kuinoksalinler ve
imidazo-piridinleri iirettikleri belirlenmistir. Bu
bilesiklerin et iiriinlerinde, sicakligin 150°C’nin
izerine cikmasi halinde olustugu bildirilmektedir
[12]. 1Q tipi HAA’lerin olusumunda, Maillard
reaksiyonu yolunun etkin oldugu varsayilmaktadir
[6; 9].

Ikinci grupta ise 250°C ve iizeri sicakliklarda
proteinlerin veya glutamik asit ve triptofan amino
asitlerinin dogrudan pirolize olmasi (1s1l bozulma) ile
ortaya c¢ikan 2-amino-9H-pirido[2,3-b]indol (A&C)
ve 2-amino-3-metil-9H-pirido[2,3-b]indol iceren
aminokarbonil grubu HAA’ler bulunmaktadir [9;
12]. Kreatin, kreatinin, serbest amino asitler ve
sekerler HAA’lerin olusumunda prekiirsor olarak rol
almaktadir [9].

Uluslararas1 Kanser Arastirma Dairesi tarafindan
1993 yilinda yapilan calismalarda MelQ, MelQx ve
PhIP’nin  kanserojen, IQ’nun ise potansiyel
kanserojen sinifinda yer aldig: bildirilmektedir [11].
Epidemiyolojik calismalarin yaklasik  %70’inde
kolon, goglis ve mide kanserleri ile HAA’ler
arasinda 6nemli bir iligki oldugu belirlenmistir [4].
Ancak epidemiyolojik arastirmalarin  sonuglari
birbirini tam olarak dogrulamamaktadir. Dolayist ile
HAA kanser iliskisi, hala sorgulanmaya devam eden
bir konudur [3].

HAA olusum mekanizmasinin agagida belirtildigi
gibi oldugu ileri siirlilmektedir; pisirme esnasinda
HAA prekiirsorleri et yiizeyine dogru ilerler ve et
yiizeyinde kritik sicakliga ulasildiginda et dehidre
olmaya baglar, daha sonra da cesitli kondensasyon
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reaksiyonlar1 sonucunda, HAA’ler olusur. Bunlar
arasinda da gidalarda en c¢ok 2-amino-3,8-
dimetilimidazo[4,5-f]kuinoksalin (MelQx), 2-amino-
1-metil-6-fenilimidazo  [4,5-b]pridin  (PhIP), 2-
amino-3,4,8-trimetilimidazo[4,5-f]kuinoksalin
(DiMelQx), 2-amino-3-metilimidazo[4,5-flkuinolin
(IQ) ve 2-amino-pH-prido[2,3-b]indol=2-amino-a-
karbonil (A&C)’in bulundugu saptanmustir. Yine
MelQx, DiMelQx ve PhIP’nin pisirilmis etlerde en
cok rastlanan HAA’ler arasinda yer aldif
belirtilmektedir [13; 14].
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Sekil 1. Pisirilmis gidalarda bulunabilen HAA’ler
[10]

IQ: 2-amino-3-metilimidazo[4,5-f]kuinolin, IQx: 2-
amino-3-metilimidazo[4,5-flkuinoksalin, MelQ: 2-
amino-3,4-dimetilimidazo[4,5-f]kuinolin, MelQx: 2-
amino-3,8-dimetilimidazo[4,5-f]kuinoksalin, 4-
MelQx: 2-amino-3,4-dimetilimidazo[4,5-
flkuinoksalin, 4,8-DiMelQx: 2-amino-3,4,8-
trimetilimidazo[4,5-f]kuinoksalin, 7,8-DiMelQx: 2-
amino-3,7,8-trimetilimidazo [4,5-f1kuinoksalin,
TriMelQx: 2-amino-3,4,7,8-tetrametilimidazo[4,5-
flkuinoksalin, 4-CH,0OH-8-MelQx: 2-amino-4
hidroksimetil-3,8-dimetilimidazo[4,5-f]kuinoksalin,
7,9-DiMelgQx: 2-amino-1,7,9-trimetilimidazo[4,5-
glkuinoksalin, PhIP: 2-amino-1-metil-6-
fenilimidazo[4,5-b] piridin, 4"-OH-PhIP: 2-amino-1-
metil-6-(4-hidroksifenil)-imidazo[4,5-b]piridin,

DMIP: 2-amino-1,6-dimetilimidazo[4,5-b]piridin,
1,5,6-TMIP: 2-amino-1,5,6-trimetilimidazo[4,5-
b]piridin, 3,5,6-TMIP: 2-amino-3,5,6-

trimetilimidazo[4,5-b]piridin, IFP:2-amino-1,6-
dimetilfuro[4,5-b]piridin, AaC: 2-amino-9H-pirido
[2,3-b]indol, MeAaC: 2-amino-3-metil-9H-pirido

[2,3-blindol,  Trp-P-1:  3-amino-1,4-dimetil-5H-

pirido[4,3-b]indol, Trp-P-2: 3-amino-1-metil-5H-
pirido[4,3-b]indol, Glu-P-1: 2-amino-6-
metilpirido[1,2—a:3",2"-d]imidazol, Glu-P-2: 2-

aminodipirido-6-metilpirido[1,2—a:3",2"-
d]imidazol, harman: 1-metil-9H-pirido [4,3-b]indol,
nonharman: 9H-pirido [4,3-b]indol.

HAA’ler DNA’nin yapisimi bozmadan once Pgso
enzimi ile N-oksidasyona, sonrasinda da N-
asetiltransferaz-2 enzimi tarafindan O-
esterifikasyona maruz birakilmakta ve aktivasyon
kazanarak kansere neden olmaktadir [15; 16]. Etin
pisirilmesi sirasinda ortaya ¢ikan HAA’lerin viicutta
ugradig1 aktivasyon Sekil 2’de sematize edilmistir

[4].
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Sekil 3. HAA'’lerin metabolize olmasi sonucu
kanserin ortaya c¢ikmasinin gsematik
olarak gosterimi [4]

Etlerin pisirilmesi sirasinda farkli tip ve miktarlarda
HAA’ler olusabilmektedir. HAA  olusumunu
etkileyen faktorlerin, pisirme siiresi ve sicakligi,
HAA prekiirsorlerinin tip ve miktarlart ile mevcut
inhibitdr ve aktivator bilesenlerin miktarlar1 oldugu
belirtilmektedir  [9]. HAA varli§i icin en iyi
indikatoriin, et ylizeyindeki kararmalar oldugu
belirtilmektedir. Etlere uygulanan pisirme
islemlerinde i¢ sicakligin etteki 1s1 transferini, su
kaybim1 ve ylizeyde meydana gelen reaksiyonlari
etkileyerek HAA  olusumu  gerceklestirdigi
bildirilmektedir [14]. Lipitler, antioksidan maddeler
ile ortamdaki su miktarinin da bu reaksiyonlar
izerine etkili oldugu sanilmaktadir. Kreatin, HAA
olusumunda o©nemli olmakla birlikte, ortamdaki
glukoz gibi diger prekiirsorler de son derece 6nem
tastmaktadir. Yapilan bir ¢aligmada bir grup ete
glikoz ilave edilirken kontrol grubuna eklenmemis
ve etler 3 dakika boyunca 175, 200 ve 225°C
sicakliklarda kizartilmastir. Yiiksek
konsantrasyonlarda seker iceren etlerin yiizeyi, daha
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iyl esmerlesmekle birlikte, HAA diizeylerinin seker
ilavesi  olmayanlardan daha diisik oldugu
belirlenmistir [3].

Yapilan ¢calismalarda ¢ig et ve baligin hemen hemen
hi¢c mutajenik etki gdstermedigi, ancak pismis etlerde
cesitli mutajenler saptandigi bildirilmektedir [5]. Et
iriinlerinde HAA olusumu et tipine, pisirme sicakligi
ve siiresi gibi farkli faktorlere baglh olarak
degismektedir. Nitekim HAA miktariin  bu
faktorlere bagli olarak 100 kat farkli olabilecegi
vurgulanmaktadir. Pigirme siiresinin uzun ve
sicakliginin  yiikksek olmasi, HAA  miktarinin
artmasina neden olmaktadir. HAA konsantrasyonu
evde klasik pisirme yontemleri uygulandiginda
genelde birka¢ ppb iken, ¢ok pismis veya i1zgara
yapilmis kirmizi ve beyaz etlerde bu deger 500
ppb’ye kadar ¢ikmaktadir [12]. Pisirme yontemleri
kiyaslandiginda genelde en yiiksek HAA iceriginin
sirast ile 1zgara, kizartma ve haglama ile pisirilen
etlerde saptanmistir [13]. Yapilan bir aragtirmada 19
farkl: et tipiyle calisilmis ve etler 150, 175, 200 ve
225°C’de 2,5 ile 11 dakika arasinda degisen
siirelerde pisirilmistir. HAA’ler iizerine en etkili
parametrenin sicaklik oldugu saptanmistir [13]. Bir
diger calismada ise 21 farkli etin, farkli pisirme
metotlar1 ile yenmeye hazir hale getirilmistir.
Calismada kizartma islemi ile HAA miktarinin en
yiiksek seviyeye ulastigi ve tavuk etlerinin diger
etlerden ¢ok daha yiiksek HAA icerigine sahip
oldugu aktarilmaktadir [14].

Degisik etlerde aynmi pisirme kosullarinda farkli
miktarlarda HAA olusumunun, etlerin amino asit
kompozisyonlarinin farkli olmasinin yani sira kreatin
ve karbonhidrat miktarlarindaki farkliliklardan
kaynaklandig1 diisiiniilebilir. Ornegin, PhIP tavuk
etlerinde si8ir, domuz ve balik etlerine kiyasla daha
fazla bulunurken, MelQX genellikle tavuk etlerinde,
sigir ve domuz etlerinden daha diisilk miktarlarda
bulunmaktadir [9]. Pigsme sicakligina bagli olarak
artan HAA miktar1 kirmazi etlerde baliklardan daha
yiiksektir. Kofte veya sucuk gibi katkili iiriinlerde de
HAA diizeyi, baharat ve katki maddeleri ilave
edilmemis etlerden daha yiiksek saptanmustir [3].

Glinliik maruz kalinan HAA miktarinin 5-20 ng/kg
gibi genis bir aralikta oldugu tahmin edilmektedir.
Bu genis araligin insanlarin et tiiketim miktarlar ile
tilkketilen etlerin pisirilme kosullarindaki farkliklar
nedeniyle olustugu aciktir [13; 14]. Nitekim
toplumlarin pisirme yoOntemleri ve yemek yeme
aligkanliklar1 arasinda cok biiylik farkliliklar vardir
ve tiiketilen etlerdeki mutajen madde miktarlari icin
genel bir kabul s6z konusu degildir [3].

Toplam protein tiiketiminin kolon kanseri riskini
artirabilecegi belirtilmektedir. Ancak, yapilan bazi
epidemiyolojik calismalar, sadece kirmizi et
tiketiminin giinde iki porsiyon veya daha fazla
olmasit durumunda kanser riskini artiracak protein
tiirevlerinin olustugunu ortaya koymaktadir. Diyetle
alman protein miktarinin kolon kanserine etkileri
konusunda yapilan caligmalar da celiskilidir. Nitekim
protein miktarindan cok kompozisyonu oOnemlidir.
Ornegin, metiyonince zengin diyetlerin, insiilin
sirkiillasyonunu arttirarak kolon kanserini tetikledigi
belirtilmektedir [16].

Farkli arastirma gruplan tarafindan et tiiketimi ile
kanser arasindaki iligkiyi saptamak amac1 ile yapilan
cok sayida aragtirma vardir. Genel bir kabul s6z
konusu olmamakla birlikte, arastirmalarin bir
kisminda et tiiketimi ile kanser arasinda iligski oldugu
sonucu karsimiza c¢ikmakta ve bilim insanlarinin
aralarinda bir celiski ortaya c¢ikmaktadir. Nitekim
1zgara veya kizartilmis et tiikketiminin gogiis kanseri
riskini arttirdigin1  belirleyen calismalar olmakla
birlikte, 7300’den fazla gogiis kanseri hastasi ile
birlikte toplam 350,000 kadin iizerinde yapilan
caligmalar, gogiis kanseri ile kirmiz1 veya beyaz et
titkketimi arasinda onemli bir iligki olmadigin1 ortaya
koymaktadir [17]. Sinha vd. [18], yaptiklar1 bir
calismada, iyi pisirilmis kirmizi et tiikketimine baglh
olarak alinan her 10 gram etin kolon adenomu riskini
%29 oraninda arttirdifini  saptamistir.  Yapilan
caligmalarin cogunlugunda beyaz et tiiketimi ile
kanser arasinda Onemli bir iliski olmadig
vurgulanirken, birka¢ calismada ise bunun kolon
kanserini tetikledigi ancak rektum kanseri ile bir
iligkisinin olmadig belirlenmistir [19]. Kirmmzi
etlerin kanserojen etkileri iizerine yapilan ¢aligmalar
da tam bir uyum sergilememektedir. Nitekim farkli
bilim adamlar1 tarafindan yapilan c¢alismalarin
sonuglarinin  birbiri ile tamamen Ortiismedigi
goriilmektedir. Calismalarda, et ve kolon kanseri
arasindaki iligkinin tam olarak aciklanamasa dahi
ortak payda olarak kanserojen {riinlerin et
Uriinlerinin  pigirilmesi sirasinda ortaya ¢ikmasi
oldugu aktarilmaktadir [19]. Yapilan c¢aligmalar
farkli sonuclar ortaya koymaktadir. Nitekim bir
calismada ¢ok pisirilmis et tiiketiminin kolon kanseri
riskini 3.5 kat daha fazla tetikledigi belirtilirken,
farkli bir arastirmada boyle bir tetikleme olmadigi
saptanmugtir [13]. Ornegin, Hollanda’da yapilan bir
arastirmada, kolorektal kanserlerle et tiiketimi ve
pisirme teknikleri arasinda énemli bir iligki olmadigi
bildirilmektedir [22]. Et tiiketiminin pankreas kanseri
izerine etkilerinin incelendigi bir caligmada, 193
hasta ve 674 saglikli insana et tiiketimleri ve etlerin
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nasil pisirildigi hakkinda sorular sorulmustur. Farkli
kosullarda pisirilmis etlerin i¢ ve ylizey fotograflari
cekilerek deneklere sunuldugu calismada, tercih
edilen pisirme dereceleri  degerlendirilmistir.
Pankreas kanseri iizerine Ozellikle barbekiide
pisirilen etlerin etkili oldugu saptanmustir [20]. Bir
baska calismada da, kirmizi ve beyaz etlerle balik
tilketimi ve prostat kanserine bagl 6liimler arasinda
pozitif bir iligki oldugu saptanmustir [21].

2.2. N-Nitrozo Bilesenleri

Tiiketilen N-nitrozo bilesenler diyette yer alan kiir
edilmis etler ve baliklardan kaynaklanmaktadir. N-
nitrozo bilesenler ayrica hiicrelerde nitrit veya
nitrojen oksitler ile sekonder aminlerin tiikketiminden
sonra da olusabilmektedir. Bilinen ylizlerce N-
nitrozo bilesen oldugu belirtilmektedir [23]. Endojen
N-nitrozo  bilesenleri  0Ozellikle asidik mide
kosullarinda ortaya c¢ikmakla birlikte, bunlarin
bagirsak floras1 tarafindan da olusturulabildigi
bilinmektedir. Ayrica kronik iltihap iceren organlarin
da nitrik oksit (NO) tirettigi belirtilmektedir [24].

Pisirilen gidalarda en fazla bulunan ugucu ve

kanserojen N-nitrozo bilesenler; N-
nitrozodimetilamin (NDMA), N-nitrozodietilamin
(NDEA), N-nitrozoprolidin (NPYR) ve N-

nitrozopiperidin (NPIP)’dir. Bununla birlikte N-
nitrozo bilesenlerin ¢ogunlugu ucucu formda degildir
ve kanserojen veya mutajen olarak rol oynadiklari1 da
kesin  olarak  belirlenememistir.  Ancak bu
bilesenlerin kanserojen ucucu N-nitrozo bilesenlerin
prekiirsorleri olabilecegi sanilmaktadir. Bu grupta N-
nitrozoprolin  (NPRO) gibi  N-nitrozo peptit
baglantilar1 olan proteinler yer almaktadir. N-nitrozo
bilesenlerinin 3. grubunu ise nitrozamidler
olusturmaktadir. Bu grupta N-nitrozo iireazlar, N-
nitrozokarbamatlar ve N-nitrozoguanidinler yer
almaktadir [23]. Tablo 1’de gidalarda bulunabilen
nitrozaminler goriilmektedir [25]. Ucucu
nitrozaminlerin izolasyon ve tanimlanmalarinin
nispeten daha kolay olmasi nedeniyle ugucu olmayan
nitrozaminlerin yada nitrozamidlerin yerine bu gruba
olan ilgi artmistir. Baslangicta ucucu olmayan
nitrozoprolin, nitrozohidroksiprolin, nitrozopipekolik
asit, nitrozothioprolin ve nitrozo-4-metil-thioprolin
gibi kiir edilmis et {rlinlerinden izole edilen
nitrozaminlerin dogrudan kanserojenik etkileri
olmadig1 diigiiniilmiistiir. Ancak bunlarin sonradan
transnitrozasyonu, 1sil yolla dekarboksilasyona
ugramast ve siklik nitrozamin olusturmasi nedenleri
ile potansiyel kanserojenler olduklar1 belirtilmistir
[25]. Nitrozaminler ilk olarak 1956'da kanserojen
sinifina dahil edilmislerdir. Bu nedenle et ve balik
iriinlerinde renk, flavor korunumu ve antimikrobiyal

amaclarla kullanilan sodyum nitrit miktarinda
sinirlamalara  gidilmistir. Kiir edilmis {irlinlere
maksimum 200 ppm sodyum nitrit kullanimina izin
verilmektedir [25].

Nitrit et iiriinlerine 6zellikle Clostridium botulinum
gelisimini inhibe etmek icin ilave edilmektedir. Kiir
edilmis veya tiitsiilenmis et liriinlerinde kizartma ile
prolin amino asidinin nitrozasyonu sonucu ugucu
olmayan  N-nitrozoprolin ~ (NPRO) bilesikleri
olusmaktadir. Sonrasinda ise NPRO
dekarboksilasyon ile kanserojen N-nitrozoprolidin’e
(NPYR) doniismektedir. Pisirme sicaklign ve
siiresinin artisina paralel olarak NPYR miktar
artmaktadir. Nitekim kiir edilmis etlerin pisirilmesi
ile N-nitrozo bilesenlerinin miktarinin  arttig1
belirtilmektedir. Ornegin, ¢ig ve kiir edilmis etlerin
NPYR miktar1 0-25 ppb diizeyinde iken
pisirildiklerinde bu degerin 200 ppb’ye kadar ¢iktig
belirlenmistir [23].

Nitrozaminleinr mutajenik/kanserojenik etki
gostermek icin metabolik aktivasyona ugramasi
gerekirken, nitrozamidler direk olarak
mutajenik/kanserojenik etki gostermektedir.
Nitrozaminlerin metabolik aktivasyonlar1 Oncelikle
karacigerde yapilmakla birlikte, bu degisim tiim
hiicrelerde gerceklesebilmektedir. Ucucu
nitrozaminlerden NDEA’nin en riskli kanserojen
oldugu belirlenirken, NDMA, NPYR ve NPIP’nin
daha diisik bir kanserojen potansiyeline sahip
oldugu saptanmustir [23]. Bir¢ok ucucu nitrozaminin
hayvanlarda kanserojenik etkili oldugu Ornegin,
NDMA’nin ozellikle akciger ve karin bolgesi
kanserlerinde etkili oldugu belirlenmistir [26]. Batil
ilkelerde kanserojen ucucu N-nitrozo bilesenlerine
genelde her bir kisinin giinde 0.3-1.0 pg diizeyinde
maruz kaldigi, Asya iilkelerinde ise kurutulmus ve
nitritle tuzlanmis et diriinlerinin tiikketimine bagl
olarak bu oranin daha yiiksek oldugu saptanmustir.
Burada asil nitrozo bilesen kaynaklarinin kiir edilmis
etler ile bira oldugu aktarilmaktadir. N- nitrozo
bilesenleri agisindan sigara dumaninin da son derece
zengin oldugu bilinmektedir. Sigara icen insanlarin
bir paket sigara tiiketiminde N-nitrozo bilesenlere 15
pg diizeyinde maruz kaldigi belirtilmektedir [23].
Islenmis et iiriinleri tiiketimi ile kolon ve rektum
kanserleri arasindaki iligkinin incelendigi
calismalarda da uyumsuzluk s6z konusu olmakla
birlikte, calismalarin c¢ogunda N-nitrozo bilesen
iceren iglenmis et iirlinlerinin kanser riski tagidiklar
aktarilmaktadir [19].
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Tablo 1. Gidalarda bulunan nitrozaminler ve bulunduklar1 gida maddeleri [25]

Nitrozamin Bulundugu Gida ve Konsantrasyonu (pg/kg) Kanserojen Etki

N-nitrozo-dimetilamin Bira (8), bacon (17), peynir (5), kiir edilmis etler (22), sosis (12), tiitsiilenmis balik (32), siit ++ ++
tozu (4.5), kalamar kizartmasi (300)

Dimetilamin Maisir ekmegi (4.8), Cin deniz iiriinleri (4.8), sosis (10), peynir (20) +4+ ++

Pyrolidin Kizartilmis Bacon (100), sosis (45), kalamar kizartmasi (10), tiitsiilenmis et (10), domuz eti ++ +
(36)

Piperidin Sosis (50), baharatli fiime et (9) ++ +

Metilbenzilamin Misir ekmegi (>100) ++ ++

Thiazolidin Tiitstilenmis domuz eti (5), sosis (5), kizartilmig bacon (240), kiir edilmis etler (27), -
tiitsiilenmis balik (2)

Prolin Kizartilmis bacon (68), kiir edilmis etler (400), tiitsiilenmis domuz eti (940), tiitsiilenmis -
devekusu eti (167)

Thiazolidin Kizartilmis bacon (14000), kiir edilmis etler (3900) -

Karboksilik asit Tiitstilenmis balik (1600) -
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2.3. Polisiklik Aromatik Hidrokarbonlar

Polisiklik aromatik hidrokarbonlar (PAH), organik
bilesenlerin yapitaslarinin yiiksek sicakligin da etkisi
ile kondenzasyonu sonucunda ortaya cikmaktadir.
PAH olusumu tam anlamu ile aciklanabilmis degildir.
Ancak bunlarin pirozil veya pirosentez yolu ile
olusabilecegi diisiiniilmektedir. Yiiksek sicakliklarda
organik bilesenler cogunlugu serbest radikal olmak
tizere kiiciik parcalara ayrilirlar. Daha sonra ise
nispeten daha stabil olan PAH’lar olusmaktadir.
PAH’larin 400°C sicakligin altinda az miktarda
olustugu, 400-1000°C arasinda ise miktarinin lineer
olarak arttig1 belirtilmektedir. Et, balik veya diger
gida maddeleri 1zgarada pisirilirken alevlerin {izerine
damlayan yaglarin yanmasi sonucunda PAH’lar
ortaya c¢ikmaktadir. Izgara et veya balikta PAH
miktar1 0-130 ng/g aralifinda degismektedir. Etlerin
kanserojen etkisi en fazla olan benzo[a]piren
icerikleri, 0.2-50 ng/g diizeyindedir [23].
Gidalarda ve cevrede bulunabilen bazi PAH’lar
Sekil 4’te gosterilmistir [27].
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Sekil 4. Cevrede ve gidalarda bulunan bazi PAH’ lar
[27]

Yapilan bir caligmada 11 adet PAH’un laboratuar
hayvanlar1 iizerine kanserojenik etki gOsterdigi
saptanmistir. Amerikan Ulusal Arastirma Konseyi,
diyetlerde daha ¢ok benzo[a]piren, benz[a]antrasen ve
dibenz[a]antrasen bilesenlerinin bulundugunu
bildirmektedir. Bu grubun hayvanlarda oral yolla
almmast  halinde kanserojen etkisinin  oldugu
bildirilmektedir. Orofarenks (orta yutak), akciger, idrar
yollart ve gastrointestinal kanserlerine yol acgan
PAH’lara maruz kalma daha ¢ok ¢alisma alani ve tiitiin
iiriinleri tiiketimine baglanmaktadir. Insanlarda kolon
kanseri olusumu ile PAH’lara maruz kalma arasinda
bazi kanitlar da bulunmaktadir. Bununla birlikte PAH
kanser iligkisini kanitlayan kesin sonuglar da yoktur.

Birka¢ calismada karin bolgesi tiimorleri ile
tiitsiilenmis et tiiketimi arasinda bir iliski oldugu
belirlense de bunlarin nitrit veya nitrozaminlerden de
kaynaklanabilecegi vurgulanmaktadir [23].

Avrupa, Amerika ve Japonya’da kisi basmna bir yilda
yaklastk 1 mg PAH tiketimi oldugu tahmin
edilmektedir. Normal bireylerde giinlik 2-3 pg
diizeyinde bir PAH alimi olabilecegi belirtilmektedir.
Bir sigara tiryakisinin, bir paket sigara tiiketiminde
maruz kaldigt PAH miktarinin ise 2-5 pg diizeyinde
oldugu aktarilmaktadir [23].

2.4. Diger Kanserojen Maddeler

Glyoxal, metilgyloxcal, hidrojen peroksit, aflatoksinler,
agir metaller ve pirolizidin alkaloidleri de gidalarda
bulunan diger kanserojenler arasinda yer almaktadir.
Ayrica, tiiketilen hayvansal yaglar ve tuz da kanser
olusumunu tetikleyebilmektedir [5].

Son derece besleyici olan baliklar, 6zellikle saglik
lizerine zararli etkileri olan agir metallerle de
kontamine olabilmektedir [17]. Agir metallerin de
kanserle iliskili oldugu bilinmektedir. Yapilan
calismalarin cogunlugunda balik ve deniz {iriinleri
tikketimi ile kolon kanseri arasinda bir iliski olmadigin
saptanirken, fiimelenmis ve tuzlanmig balik tiiketiminin
kansere neden olabilecegi ortaya koyulmaktadir.
Bunun sebebinin N-nitrozo bilesenlerin tiiketimi ile
ilgili oldugu vurgulanmaktadir [19].

Et iirlinlerinde baharatlardan gecen aflatoksinler de

ozellikle  karaciger  kanseri  agisindan ~ Snem
tasimaktadir. Bu nedenle et iiriinleri iiretiminde uygun
sartlarda islenmis baharatlarin kullanimi
gerekmektedir. Yine nisastali gidalarin  yiiksek

sicakliklarda iglem gormesi sonucunda ortaya cikan

akrilamidin, ©zellikle pane harct ile kaplanip
kizartilmis iirinlerde sorun olusturabilecegi
unutulmamalidir.

3. Sonug¢

Genetik faktorler, stres, beslenme sekli, fiziksel

aktivite gibi pek c¢ok etkenin kanserin ortaya
cikmasinda rol oynadigr bilinmektedir. Bu derlemede,
et tilketimi ve kanser iligkisi irdelenmeye calisilmistir.
Diyetin kanser iizerine olan etkilerinin ele alindig
calismalar; obezite, glukoz sistemini bozarak diyabete
sebep olan sekerli ve beyaz unlu gidalarin tiiketimi,
diisiik lifli gida alimi, ¢ok miktarda kirmizi et tiiketimi
ve -3 ve -6 yag asitleri tiiketimindeki
dengesizliklerin kanser riskini arttirdifin1  ortaya
koymaktadir [28; 29]. Fazla miktarda alkol ve sigara
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tilketimi ve/veya yiiksek enerji alimi gibi cesitli
faktorler de kansere sebep olabilmektedir [8].

Epidemiyolojik ¢alismalar, et tiiketiminin kanserle olan
iligkisinde pisirme yontemi ile tiiketilen et miktarinin
onemli oldugunu ortaya koymaktadir. Etler tiiketime
hazirlanirken 6zellikle barbekii ve kizartma yontemleri

uygulaniyorsa bakterileri oldiirecek kadar
pisirilmelidir. Fakat asla ylizeyde esmerlesmeler ve
komiirlesmeler  olacak  kadar  pisirilmemelidir.

Miimkiinse az pismis et {iirlinleri tercih edilmelidir.
Daha giivenli pisirme islemleri ile hazirlanan et
iirinlerinin, gerek pankreas ve gerekse diger kanser
tiirlerinin olusumunu azaltabilecegi belirlenmistir [20].
Etlerde olusan HAA’lerin olusumunun azaltilmasi veya
engellenmesi son derece ucuz ve pratik yontemlerle
gerceklestirilebilir. Et yiizeyinin dogrudan alevle
temasinin engellenmesi, yiiksek sicakliklarda cok uzun
siire bekletilmemesi, pisirilirken pisirme kagitlarinin
iizerine aliiminyum folyo serilerek sicakla direk
temasin kesilmesi, mikrodalga firinlarin kullanilmasi
gibi baz1 uygulamalarla etlerin HAA diizeyleri
azaltilabilmektedir [5].

Kolorektal kanserler ile hayvansal yag tiiketimi
arasindaki iligkiye bagli olarak et tiikketiminin kolon
kanseri riskini arttiracagi da belirtilmektedir [30]. Bu
nedenle tiiketilen etlerin yagsiz olmasi tercih
edilmelidir. Ozellikle emiilsifiye et iiriinlerindeki yag
miktarinin ¢ok yiiksek oldugu dikkate alinacak olursa
bu tip iiriinlerin miimkiin oldugu kadar az tiiketilmesi
gerektigi ortaya cikmaktadir.

Yapilan calismalarin c¢ogunlugunda ozellikle kolon
kanseri ile kirmizi et tiiketimi iliskilendirilmektedir. Bu
bagil faktdr onemli olmakla birlikte, akciger kanseri ile
sigara tiiketimi ya da sigara dumanina veya aflatoksine
maruz kalma arasindaki riskle kiyaslandiginda bunun
cok daha diisiik bir risk olusturdugu sonucuna
varilabilir [12]. Ayrica pisirme sekli, siire ve
sicakliginin yan1 sira et tiikketim sikligi da Snem
tasimaktadir [13]. Maruz kalinan kanserojen madde
miktari, sikligi ve kisinin genetik yatkinligi kanser
riskini arttirmaktadir [11]. Baz1 arastirmacilar et
tilketiminin haftada 2’den cok olmasi veya c¢ok iyi
pisirilmis etlerin tercih edilmesinin riski arttirdiginm
ortaya koymaktadir [3; 31].

Kanserin ortaya cikmasinin engellenmesinde dogal
antioksidan maddelerin diyette yer almasi son derece
onemlidir. Ornegin sarimsagin bilesiminde bulunan
diallilstilfiir'in -~ HAA’lerin  kanserojenik  etkisini
ortadan kaldirdig1 bildirilmektedir [16]. Salmonella
typhimurium TA98 lizerinde yapilan bir calismada,
turunggillerde bulunan naringenin ve apigenin ile
HAA'’ler inkiibe edildiklerinde, flavonoidlerin benzer

yapilarina  ragmen  farkli  etkilerinin  oldugu
goriilmiistiir. Ornedin, apigeninin PhIP’nin %90’1m,
MelQx’in %69 unu inhibe ettigi, naringeninin inhibitor
etkisinin ise PhIP ve MelQx igin sirasiyla %16 ve %44
oldugu belirlenmistir [32]. Ayrica, fareler iizerinde
yapilan calismalar da HAA’lerin kanserojenik etkisinin
flavonoidler, antioksidanlar ve klorofil derivatlart gibi
farkli bilesenlerce baskilandigimi ortaya koymaktadir
[5]. Lignan igerigi yiiksek olan keten tohumu, yeterli
miktarlarda meyve ve sebze tiikketimi kanser riskini
diistirebilmektedir [8].

Siilforafan  icerigi  yilksek  olan  cruciferiae
familyasindan sebzelerden (lahana, brokoli,
karnabahar) ozellikle brokoli tiikketimi, selenyum, folik
asit, D vitamini, By, vitamini, klorofil ve antioksidan
madde  (o-karoten, P-karoten, likopen, lutein,
kriptoksantin) tiikketimi kansere karsi koruyucu bir rol
iistlenmektedir. Probiyotiklerin de son derece etkin
oldugu bildirilmektedir. Nitekim yukaridaki 6gelerce
zengin besinlerin tiiketimi ile gogilis, bagirsak ve
prostat kanserleri %60-70 oraninda azalirken, akciger
ve diger kanser tiirlerinde %40-50 diizeyinde bir
azalma olacagi belirtilmektedir. Uygun bir beslenme
programinin uygulanmasi ile kanserden korunma ve
hatta iyilesmelerin olabilecegi vurgulanmaktadir [29].

Tim siiphelere ragmen et son derece lezzetli ve
besleyici bir besin 6gesidir. Yine et; demir, selenyum,
A ve By, vitaminleri ile folik asit bakimindan oldukca
zengin bir gida kaynagidir. Bu mikronutrientler,
bitkisel besinlerde ya cok az miktarlarda bulunmakta
ya da biyoyararliliklart son derece zayif olmaktadir.
Etin protein icerigi son derece yiiksekken, karbonhidrat
icerigi diisik oldugundan glisemik indeksi diisiik
gidalar gurubunda yer almaktadir. Dolayisi ile et
dengeli bir diyette esansiyel amino asitleri ve
mikronutrientleri  icermesi nedeni ile mutlaka
bulundurulmasi gereken bir besin maddesidir [16].

Ozetle, gerek bireyler ve gerekse toplumlar arasinda et
tilkketim sekli ve sikliginin farkli olmasi, et ve tiriinleri
kaynakli kanserojen madde tiiketiminin tam olarak
belirlenmesini zorlagtirmaktadir. Yapilan
epidemiyolojik caligmalar arasinda tam bir uyum soz
konusu olmadigindan, et ve iriinlerinde pisirme ile
ortaya cikan HAA, PAH ile kiir edilmis iriinlerde
bulunan nitrit bilesenlerinin koruyucu diyetler ile olan
iligkileri ve bunlarin genetik materyale olan etkileri
yeterince bilinmemektedir. Son derece kompleks bir
yapi sergileyen insan viicudu ile maruz kaldigi ¢evre ve
aliman besin 0©gelerinin etkileri iizerine c¢ok daha
kapsaml calismalarin yapilmasi gerektigi
diistiniilmektedir.
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