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ANKARA PIYASASINDA SATILAN BAZI iSLENMIS ET URUNLERINDE
SEKILLENEBILEN NIiTROZAMIN TUREVLERi UZERINDE BiR ARASTIRMA

Yusuf Sanh*

A study on the levels of nitrosamine derivatives in some raetail processed meat pro-
ducts in Ankara markets.

Summary: In this study, 90 samples of processed meat product
such as sausage, Turkish dry fermented sausage, salami, pastirma and
gellied tripe obtained from the markets in Anakara were analysed by
electron-capture gas-liquid chromatograhpy for the level of nitrosamine
derivatives.

Of the samples 72 (80 %) contained at least two nitrosamine
derivatives. N-nitrosodimethylamine (NDMA), N-nitrosopyrrolidine
(NPyr), N-nitrosopiperidine (NPip), Nnitrosodiethylamine ( NDEA)
and N-nitrosodi-n-propylamine (NPrp) were observed in 96.6 %, 63.6
9%, 55.5 %, 43.3 % and 30 %, of the samples respectively.

/0

Of nitrosamine derivatives NDMA was found in the level of 0.05-
117.07 ppb and followed, in decreasing order, by 0.02-73.17 ppb NPip,
0.02-9.65 ppb NPyr, 0.02-8.16 ppb NDEA and 0.01-4.86 ppb NPrp.

The nitrosamine content was the highest in salami samples (20.743
ppb), followed by Turkish dry fermented sausage (17.747 ppb), gellied
tripe (10.743 ppb), sausage (9.241 ppb) and pastirma (1.272 ppb).

The significance of the results in discussed. It is concluded that the
retail processed meat products in Ankara seem to be harmful by contai-
ning rather high level nitrosamine derivatives which possibly originate
firom the nitrite and the spices used in excessive amounts.

Ozet: Bu ¢calisma kapsaminda salam, sosis, sucuk, pastirma ve jéle
iskembe orneklerinden olusan 90 adet islenmis et tiriinii drneginde sekil-
lenebilen nitrozamin tiirevlerinin varligi ve yogunluk diizeyleri arastiril-
di. Elektron-tutucu gaz-sivi kromatografi esasina dayanan bir yontemle
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gergeklestirilen analizler sonucunda biitiin orneklerin %, 96.6’sinda nit-
rozodietilamin (NDEA), %, 63.3%iinde nitrozopirrolidin (NPyr), %
55.8%nde nitrozopiperidin  (NPip), % 43.3%inde nitrozodietilamin
(NDEA) ve 95 30unda da nitrozodipropilamin (NPrp) varhg sap-
tanmstir. Analiz orneklerinden 72 (%, 79.4)'sinin 2 veya daha fazla ¢e-
§it nitrozamin tirevi icerdigi anlasilnugtir.

Bireysel analiz sonuglar: ve bilesik cesidine gire hesaplanan orta-
lama yogunluk degerleri bakinmndan biitiin érneklerde NDMA tiirevinin
en yiksek yogunluklarda (0.05-117.07 ppb) bulundugu, bunu azalan
sirayla NPip (0.02-73.17 ppb ), NPyr (0.02-9.65ppb ), NDEA (0.02-8.16
ppb) ve NPrp (0.01-4.86 ppb) cesitlerinin izledigi belirlenmistir.

Literatiir verilerin 151$inda analiz bulgularinin ¢esitli  yénlerden
degerlendirilmesi sonucunda, Ankara piyasasinda satilan iglenmis et girin-
lerinin sakincalr sayilabilecek diizeylerde nitrozamin tiirevierini icerdigi
anlagilmigtir. Kanserojen etki riski yaratabilecek boyutlarda gériilen
bu durumun biiyiik bir olasihkla s6z konusu diriinlere asir Glgiide nitritli
bilesikler ve baharat cesitlerinin katilmasindan kaynaklandigi sanil-
maktadir.

Girig:

Son geyrek ylizytlda kanser olaylarinda goriilen hizli artis kar-
sisinda hazirlayici ve yapici gevresel etkenlerle bu hastalik arasindaki
iligki yogun arastirmalara konu olmustur. Nitekim, kanser ¢esitlerinin
bolgelere ve ilkelere gore farkli dagilim gostermesi, gevre kirliliginin
fazla oldugu ve bazi besin gesitlerinin fazlaca tiiketildigi bolgelerde
daha sik goriilmesi, kanser olgularinin gevresel etkenlere yakindan bagl
oldugunu ortaya koymaktadir. Bu alanda yapilmis arastirma sonug-
larindan anlagsildigina gore, kanser olaylari 9% 70-80 oraninda gevre-
sel etkenlere bagl olarak gelismekte ve bunlar arasinda da kimyasal
kanserojenler baslica tehlike riskini yaratmaktadir (5,25,28).

Giuniimilize degin genototoksik ve epigenetik o6zelliklere sahip
olan 3000°den fazla kanserojenik etkili kimyasal maddenin varlig1 or-
taya c¢ikartilmistir (4). Bu tiir kimyasal maddeler igerisinde N-nitrozo
bilesikleri 6zel bir yere ve oneme sahiptir (3). Ciinki, s6z konusu bi-
lesikler en etkin kanserojenik maddeler arasinda bulunmaktadir
(13). In vivo ve in vitro kosullarda kolayca sekillenebildiklerinden cev-
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rede, besinlerde ve su sistemlerinde bulunma olasiliklar bilyiiktiir.
Farkli cevresel kosullara dayamikli olduklarindan, Szellikle besinler
olmak iizere, uygun cevresel yapilarda birikme egilimindedirler (7,42).
Bu nedenle de N-nitrozo bilesikleri, kanserojen etki riski yaratma ba-
kimindan, en sik karsilagilan kimyasal kanserojenler arasinda yer alir-
lar (24).

N-nitrozo bilesikleri Ry - N (N= O) - R, genel formililyle gos-
terilen ortak yapiya sahiptirler ve farkli kimyasal dzellikleri bakimin-
dan a) nitrozaminler ve b) nitrozamidler olarak iki gruba ayrlirlar.
Nitrozamin tiirevierinde R; ve R, alkil ve aril gruplarindan, nitroza-
mid tiirevlerinde de R, alkil veya aril ve R ise, asil gruplarindan olu-
sur. Nitrozaminler genellikle dayamkl bilesiklerdir; giines 1sifinda
ve zayif asit gozeltilerde yavas yavas parcalanirlar. Buna karsin, nid-
rozamidler ¢cok dayanmiksiz bilesiklerdir; zayif asit ve alkali ¢ozeltiler-
de kolayca pargalanirlar (9,10,42).

N-nitrozo bilesiklerinin in vitro kosullarda olusumunu agikla-
maga yonelik yapilms arastirmalarda, ortamda nitroz asit sekline do-
niismiis olarak bulunan nitritlerin dimetilamin, etilamin, morfolin
ve propilamin gibi sekunder aminler ve N-substitiie olmus amidler
ile kolayca tepkimeye girerek bu tiir bilesiklerin sekillendigi anlasil-
mustir (25,29). Tepkimenin hizi ve verimliligi, ortamim pH’sina bagh-
dir. Diisiik pH degerlerinde kolayca nitroz asit sekillenebilmekte ve
aminler de daha kolay protonize olarak reaksiyon hizi artmaktadir.
Yiiksek pH degerlerinde ise, nitroz asit sekillenme hizi diismektedir.
Ortamin pH’s1 34 dolayinda oldugunda, N-nitrozo bilesiklerinin olus-
ma hizt en yiiksek diizeye ulagmaktadir (4,10,14,20).

N-nitrozo bilesiklerinin sekillenmesine kaynak olusturan sekunder
aminler ve amidlerden baska, pek ¢ogu dogal kaynakli olan metilamin,
trimetilamin ve TMA oksit gibi tersiyer aminler (20), baz1 kuaterner
amonyum tiirevleri (neurin klorir, asetilkolin kloriir, betain ve kar-
netin kloriir) (14), amino asitler (I-prolin, I-hidroksi prolin ve N-metil
glisin) (25), spermin ve spermidin gibi poliaminler (42), baz1 protein-
ler ile metil guanidin, iire ve fenol bilesiklerinin (19) de haf if asit pH’lt
ortamlarda nitroz asit ile tepkimeye girmesiyle bu tiir bilesiklerin gekil-
lendigi ortaya konmustur.

Sekunder aminler basta olmak iizere, 6n madde durumundaki
diger bilesiklerin et, balik, siit, kahve, kakao ve tiitlne, alkolti igki-
lerden suya kadar her gesit hayvansal ve bitkisel kokenli maddelerde
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yaygin bir sekilde bulunabilecegi anlasilmistir (27,31,32, 34). Otc
yandan, dogal ¢evrenin olusumuna katilan maddelerden nitrat ve nit-
ritli bilesiklerin kaginilmaz bir sekilde biitiin canli organizmalara geg-
tigi bilinmektedir (42). Bu durum karsisinda, yukarida agiklanan olus-
ma yollar1 da dikkate alindiginda, N-nitrozo tiirevlerinin gevrede, be-
sinlerde ve su ortaminda kolayca sekillencbilecegi gergegi ortaya ¢ik-
maktadir (17,25,31).

Insan ve hayvaniarda agizdan alinan N-nitrozo bilesikleri, sin-
dirim kanalindan kolayca emilerek, yarim saat sonra kana ve biraz
daha gecikmis olarak da siite gecer. Bir defada alinan dozun %, 70’i
ilk sekiz saatte ve geri kalami da 24 saat igerisinde viicuttan atilir (42).
Metabolize olan iriinlerin 9 40-65’i karbon diokside doniigerek so-
lunum yoluyla, %, 7’si de idrarla degismeksizin atilir; geri kalan ise,
dokulara dagilir (11).

N-nitrozo bilesikleri, endiistride ve pratik yasamda sinirh 6lglide
kullailir. Bu nedenle, ilgili endiistri dallarinda galisan isgiler disinda
karsilasilan rastlantisal akut zehirlenmelerin sayist oldukga sinurlidir
(18). Akut toksisiteleri fazlaca incelenen dialkil nitrozaminlerde zin-
cir uzunlugu arttikca toksisite azalir. Aym bilesiklerin, akut zehirlen-
melerde karacigerde hemorrajilerle birlikte goriilen sentriolobiiler nek-
roza yol agmasma kargin (36), siklik nitrozaminler, daha ¢ok sentral
sinir sisteminde hasara neden olurlar. Bu tiir bilesiklerin akut toksik
etkilerine kars: tiir ve cinsiyet duyarligi s6z konusudur. Farkl: tlirden
deney hayvanlarinda Olgiilen LDsy dozlart 6nemli derecede ayrim
gostererek 20-2500 mg /kg limitleri arasinda kalir (9,10,42).

N-nitrozo bilesiklerinin baslica tehlikesi, gii¢lii kanserojenik et-
kiye sahip olmalarindan kaynaklanir (25). Ciinki, 1956 yilinda kan-
ser yapici etkileri ortaya ¢ikartildiktan sonra (22), farkl: tiirden hay-
vanlarla yapilan kansinojenite testleri sonucunda 80 gesit nitrozamin
ve 23 nitrozamid tiirevinin hemen biitiin organ sistemlerinde maliyn
tiimor olusturduklar: saptanmistir (26). Genel bir kural olarak, uygu-
landiklart bélgenin ¢ok uzaginda ve gesitli tiplerde tumor olusturma
seklinde etkiyen bu bilesiklerden nitrozamin tidrevlerinin daha ¢ok
karaciger, 6zefagus, solunum sistemi ve bobrekler, nitrozamid tiirev-
lerinin de ozellikle sinir ve gastrointestinal sistemlere yonelik “etki
gosterdikleri belirlenmistir (2,4,9,10). Ote yandan, karsinojenite testi
uygulanan hayvanlardan maymun dahil, ¢ogu kemirici memeli, kus,
balik ve amfibilerden olusan 10 gesit canli tiirliniin bu bilesiklérin
karsinojenik etkilerine karsi duyarh olduklar1 anlagilmistic (9,10,25).
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Karsinojenik etkinin segiciligi tizerinde alinan doz miktarmin
rolii oldugu anlasilmistir. Ornegin, nitrozodietilamin (NDEA) uzun
siire kiigiik dozlar halinde verildiginde karaciger tiimoru olusturma-
masina karsin, kisa siirede veya birkag biiylik doz halinde verildiginde
daha ¢ok bobrek tiimoruna neden olmaktadir (23). Diger bilesiklerle
yapilan ¢alismalardan .da benzeri sonuglar alinmistir (9).

Tiimor sekillenmesi iizerinde cinsiyetin de etkili oldugu bildiril-
mektedir. Hastalik insidensinin erkeklerde (% 75) disilerden (% 28)
daha yiiksek oldugu kaydedilmektedir (20). Ote yandan, N-nitrozo
bilesigi uygulanan ratlarda l¢ kusak boyunca tiimor olustugu goriil-
miigtiir (42).

Diger kimyasal kanserojenler, orneginde goriildiigii gibi, muta-
jenik ve karsinojenik etki arasinda gorilen yakin iliski, N-nitrozo
bilesikleri i¢in de gegerlidir. Nitekim, Salmonella typhimurium ve
Drosophila melanogaster izerinde yapilan mutajenite testlerinde bu
grup bilesiklerin ¢ogunlugu mutajenik etkili bulunmustur (26, 28).

N-nitrozo bilegikleri, genototoksik Ozellikli prekansinojenler
grubunda yer alirlar. Yani karsinojenik etkiden kendileri degil, DNA
ile etkilesime girebilen reaktif metabolitleri sorumludur (37). Bu bile-
siklerin karsinojenik etkisi, ara Uriin olarak sekillenen diazo alkan-
lara (R;-H, C-N=N) baglanmaktadir. Belirtilen ara triinden azo-
tun ayrilmasiyla geriye kalan elektrofil karbonyum iyonu (R;-H,C)
DNA, RNA ve benzeri makromolekiiller i¢in kuvvetli bir alkilleme
ajan1 olarak etkirler (36,42).

Bu arastirmada, Ankara piyasasindan saglanan salam, sosis,
sucuk, pastirma ve jole iskembe gibi islenmis et Uriinlerinde nitritli
bilesiklerin kullanilmasina bagh olarak sekillenen baglica nitrozamin
tiirevleri varhigmin saptanmasi ve yogunluk diizeylerinin Olglilmesi,
amaglanmistir.

Materyal ve Metot

Analiz materyali: Caligmada, arastirma materyali olarak, Ankara
piyasasindan satin alinan 35 salam, 20 sosis, 20 sucuk, 10 pastirma ve
5 j6le iskembeden olusan toplam 90 islenmis et iirtinii 6rnegi kullaml-
di. Mayis-Eyliil-1983 aylan arasinda siirdiriilen Srnekleme islemleri
sirasinda kesintisiz lretim yapan 9 ayr firmanin farkli Gretim parti-
lerinden Srnekler alinmasina 6zen gosterildi. Analiz programi uyarinca
diizenli olarak saglanan Grnekler bekletilmeksizin analiz edildiler.
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Aygitlar ve aywaglar: Islenmis et triinlerinde bulunan volatil
nitrozamin tiirevleri analizi igin gerekli olan biitiin ayiraglar ve ¢ozii-
ciiler Telling (39)’in gelistirdigi yonteme gore segildi ve hazirlandi.
Yalmuz bu yontemde bildirilen (39) nitrozamin tiirevi standardlari ige-
risinden I-nitrozodimetilamin (NDMA, Sigma, No: N-7756); 2— nitro-
zodietilamin (NDEA, Sigma, No: N-0756), 3- nitrozodi-N-propila-
min (NPrp), Sigma, No: N-5007), 4- nitrozopiperidin (NPip, Sigma,
No: N-6007) ve .5- nitrozopirrolidin (NPyr, Slgma No: N-6257) ge-
sitleri segildi.

Nitrozamin standartlar1 siddetli kanserojenik etkili oldugundan,
dogabilecek maruziyet riskinin bertaraf edilebilmesi igin, standard
¢ozeltilerin hazirlanmasi ve oksitleme ¢aligmalari geker ocakta yiirii-
tildii ve bir kullanimlik polietilen eldivenlerden yararlanildi.

Aygitlar ve ayraglar: Analizler asamasinda segilen analiz yon-
teminde (39) bildirilen biitiin aygit ve ayiraglardan yararlamldi. Ancak,
gaz-sivi kromatografi cihazi (Pye-Unicam, Model-104), laboratuvar
olanaklarimiza gére, Nié3 elektorn tutucu detektor, 60-80 mesh chro-
mosorb WAW lizerine % 10 carbowax 20 M TPP ile kaplanmis dolgu
maddesi igeren 1.8 m uzunlugunda ve 4 mm i¢ ¢aph cam kolon, | mV’
luk kaydedici (Philips PM-800 Model) ve basingli azot gazi tiipii ile
donatildr.

Islenmis et iiriinlerinde sekillenebilen 5 gesit volatil nitrozamin
tlirevi varhiginin saptanmasi ve nicel tayini amaciyla Telling (39) tarafin-
dan gelistirilen bir yontem kullanildi. Elektron tutucu gaz-sivi kroma-
tografi esasina dayanan bu yontem, 0.5 ng nitrozamin tiirevi varhgina
duyarhidir. Analiz asamalarinin dayandig bashca temel ilkeler, et {irtin-
lerindeki nitrozamin tirevlerinin su buhan distilasyonuyla ekstraksiyo-
nu, ekstraktin sivi-sivi dagilim ve kolon kromatografisi teknikleriyle te-
mizlenmesi, nitrozamin torevlerinin peroksitrifiuoroasetik asit ile ok-
sitlenerek nitramin tiirevlerine gevirilmesi, elde edilen karisimin gaz-
stvi kromatografisiyle ayrim: ve nicel tayint agamasina dayanmakta-
dur.

Gaz kromatografisiyle yapilan ¢aligmalar sirasinda en uygun kro-
matografik kosullarin saglanabilmesi amaciyla g¢alisma segenekleri:
a) tagsiyict gaz akis hizi: 50 ml/dakika, b) kolon firini sicakligi: 130
°C, c) enjeksiyon yeri sicakhigi: 225 °C, d) detektdr furini sicakhig:
220 °C ve e) attenuation: 50 X 1 olarak degistirildi.
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Standard kromatogramlarin hazirlanmasi: Yukaridaki kosullarda
hazirlanan gaz kromatografa 5 ayri nitramin tiirevi standardinin
1 pg /ml'lik ¢ozeltilerinden ayr ayn 2 ul enjekte edilerek, her tiirevin
alikonma zamanlar saptandi. Ikinci asamada 5 gesit nitramin tiirevini
bir arada igren 0.25, 0.5, 1.0, 2.0, 3.0., 4.0, 5.0 ve 10.0 pg /ml yogun-
Iuklu standard ¢ozelti kangimlart hazirlandi. Bu g¢6zeltilerden 2 ul
gaz kromatografa uygulanarak her tiirev igin standard kromatogram-
lar elde edildi (Sekil 1). Standard kromatogramlarda farkli yogunluk-
larin pik alanlari hesaplanarak kalibrasyon grafikleri ¢izildi. Analiz
orneklerine ait kromatogramlardaki nitrozamin tiirevlerini kargilayan
pik alanlart da hesaplanarak, kalibrasyon egrisine uygulanmak su-
retiyle nicel tayinleri yapild1 (Sekil 2).
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Sekil 1: Standart nitrozamin tirevlerinin EC. gaz-sivi kromatografisiyle hazirlanmig

kromatogramlari. DMN: nitrozodimetilamin, (1.5 ng), DEN: nitrozodietilamin (1.5 ng),

NNPN: nitrozodi-n-propilamin (1.5 ng), NPiP: nitrozopiperidin (1.5 ng) ve NPYR:
nitrozopirrolidin (1.5 ng).
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Sekil 2: Ankara Salam Sosis Fabrikasi iriinlerinden segilmis salam 6rnegi ekstraktimin
EC. gaz-sivi kromatografisi ile hazirlanmig kromatogrami. DMN: nitrozodimetilamin,
DEN:: nitrozodietilamin, NNPN: nitrozodi-n-propilamin, NPIP: nitrozopiperidin.

Bulgular

Analizi gergeklestirilen 90 adet islenmis et liriinli 6rneginin tretici
firmalara ve Uriin gesidine gore dagilimi ile 6rnekleme doneminin ta-
tarihleri Tablo 1’de gosterilmistir. Bireysel analiz sonuglar 0.01 ile
117.07 ppb diizeyleri arasinda ayrim gosterdiginden, biitiin Slglim so-
nuglarinin ayrt ayrt dékiimiini verme yerine, yogunluk diizeyleri ba-
kimindan birbirlerine en yakin olan deger gruplarinda toplanarak fre-
kans ¢izelgesi haline getirilmistir. (Tablo 2). Tablo 2’deki frekans
gruplari sadece tam sayilardan sonra ondalik degerler bakimindan ay-
rim gosteren sonuglarin aym: birimde toplanmasiyla olusturulmustur.
Boylece, 0.01 ppb’den 10.0 ppb’e kadar olan ve birbirlerinden sadece
0.1 ppb yogunluk farki gosteren analiz sonuglar1 11 grupta toplanir-
ken; 11.00-20.00 ppb ile 21.00-117.07 ppb yogunluklar: arasinda ka-
lan olgiim sonuglan da iki ayri grupra kiimelenmistir.
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Tablo 2: Analizi ger(;ekléstirilen islenmis et iiriinii orneklerine iligkin bireysel analiz sonuglarinin yogunluk gruplarina gére dagilimi

Et Griing cesitleri
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Tablo 1: Analizi gergeklestirilen islenmis et Griinii 6rneklerinin uretici firmalara, drnekleme tarihlerine ve iiriin gesidine gore dagihm

Et Urlini gesitleri ve sayilan

Analiz ornegi kaynaklari Ornekleme tarihi salam | sosis | sucuk | pastirma )0le iskembe
Ankara Salam Sosis Fabrikas: (Ankara) 22.6.1983-19.7.1983 5 2 - - -
Apikoglu Et Sanayii (istanbul) 1.6.1983-19.7.1983 2 2 5 - -
Baskent Salam Sosis Fabrikas: (Ankara) 31.5.1983-19.7.1983 10 6 - - -
Besler Et San. (Kayseri) 8.6.1983-17.8.1983 - - - 5 5
Coskun Et ve Mamiilleri Sanayii (istanbul) 1.6.1983-19.7.1983 2 2 - - -
Ersan TAS (Erzincan) 22.6.1983-30.9.1983 - 2 5 - [-

Et ve Balik Kur. (Ank.) 3.5.1983-27.9.1983 15 6 - - 5
Harmanct Et Sanayii (Kayseri) 8.6.1983-16.9.1983 - - S 5 -

Omiir Et Sanayii (Istanbul)

19.7.1983-21.8.1983
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Tablo 2’deki bireysel analiz sonuglarinin yogunluk degerleri ba-
kimindan dagilim incelendiginde, 5 gesit nitrozamin tiirevine gore sap-
tanan 259 degerin tiim frekans gruplarina dagildig: ve rastlanti sikh-
gimin % 5.8 ile % 32.04 arasinda degistigi goriilmektedir. Ancak so-
nuglarin dagilim durumu anlamh sayilabilecek yogunluklar yoniinden
ele alindiginda, biitiin bireysel analiz sonuglarinin %, 49 oraninda |
ppb’den daha disiik, % 29’unun 1.0-5.0 ppb; % 11.5’unun 5.0-10.0
ppb ve % 10.5’unun da 11.00-117.07 ppb arasinda kaldigi dikkati

¢ekmektedir.

Bireysel analiz sonuglari dikkate alinarak S gesit nitrozamin tii-
revi igin belirlencn en distk ve en yliksek analiz sonuglart NDMA,
NPip, NPyr, NDEA ve NPrp sirasiyla ve ppb olarak 0.05-117.07,
0.02-73.17, 0.02-9.65, 0.02-8.16 ve 0.01-4.86 olarak belirlenmistir.

Bireysel analiz sonuglarinin (Tablo 2) nitrozamin tiirevi ¢esidine
gore gruplandirilarak degerlendirilmesi sonucunda, analizi gergekles-
tirilen 90 islenmis et driiniinin 87’sinde (9%, 96.6) NDMA, 39’unda
(% 43.3) NDEA, 27’sinde (%, 30) NPyr ve 50’sinde de (%, 55.5) NPip
varligr saptanmistir. Bu durum ise, analiz 6rneklerinin ¢ogunlugunda
birden fazla nitrozamin tiirevinin sekillendigini ortaya koymaktadir.
Nitekim, bireysel analiz sonuglarinin bu yonden ele alinmasiyla, is-
lenmis et {irlinii orneklerinin 9 10’unda 1, 9, 17.7’sinde 2, 9 20’sinde
3, % 32.3’linde 4 ve %, 20’sinde de 5 gesit nitrozamin tirevinin bulun-
dugu anlasilmistsr.

Analiz orneklerinde sekillenen nitrozamin tiirevlerinin ortalama
yogunluk diizeylerini belirleyebilmek amaciyla, bireysel analiz sonug-
lart et iiriind ve bilesik cesidine gore gruplandirilarak istatistik yonden
degerlendirilmistir. Hesaplanan ortalama yogunluk degerleri ve stan-
dard hatalar1 Tablo 3’de toplanmistir. Tablo 3’de toplanan verilerin
total nitrozamin tiirevleri igerigi bakimindan karsilastirilmasiyla, en
fazla kirlenmis et tirliniiniin salam ornekleri (20.743 ppb) oldugu, bu-
nu sirasiyla sucuk (17.747 ppb), jole iskembe (10.479 ppb), sosis (9.241
ppb) ve pastirma (7.272 ppb) gesitlerinin izledigi ortaya gikmistir.

Islenmis et iiriinlerinde en fazla sekillenen nitrozamin tiirevinin
belirlenebilmesi amaciyla Tablo 2’deki degerler esas alinarak yapilan
bir karsilastirmayla da en yofun nitrozamin tiirevinin NDMA (8.23
ppb) oldugu, bundan sonra azalan sirayla NPip (1.00 ppb), NPyr (0.55
ppb), NDEA (0.52 ppb) ve NPrp (0.47 ppb) tiirevlerinin geldigi anla-
silmigtir. Diger bir anlatimla, islenmis et lirinlerinde sekillenen NDMA




Tablo 3: Islenmis et iiriinit 6rneklerinde saptanan nitrozamin tiirevlerinin ortalama yogunluk diizeyleri (ppb)

nitrozamin tiirevleri

Uriin NDMA NDEA NPrp NPip NPyr

Salam 11.885 + 4.046 0.83 4- 0.159 0.52 4+ 2.787 2.832 4 2.0.55| 0.672 + 0.126
Sosis 0.845 4+ 3.161 0.368 + 0.175 | 0.305 + 0.257 ] 0.369 4 0.180 | 0.392 + 0.156
Sucuk 15.534 4- 3.381 0.025 + 0.016 | 0.147 -+ 0.176 | 0.819 + 0.305 | 0.623 + 0.054
Pastirma 5.983 4 1.188 - 0.418 + 0.116 0.716 + 0.328 0.115 -+ 0.175
Jole iskembe 6.895 + 1.738 1.376 + 0.291 0.978 + 0.589 | 0.288 + 0.103 | 0.942 + 0.175
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yogunlgu NDEA ve NPrp'dan 17, NPip’den 9 ve NPyr’den de 16 kez
daha yiiksek oldugu hesaplanmistir. .

Uretici firmalara gore iriinlerin kirlenme durumunu belirleye-
bilmek icin, her drnekte saptanan nitrozamin tiirevleri toplammin fir-
malara gore gruplandiriimasiyla hesaplanan istatistik degerler arasinda
onemli bir farklihlk bulunamamistir (Tablo 4). Tablo 4’de toplanan
veriler incelendiginde, 5 ayr iiriin cesidi i¢in hesaplanan en yiiksek
total nitrozamin yogunlugunluklarinin farkh firmalara dagildigi go-
riilmektedir. Yani farkli firmalar tarafindan tretilen ayni gesitten tirlin
orneklerinde hesaplanan ortalama total nitrozamin yogunluklar ara-
sinda Onemli bir ayrim bulunmamaktadir.

Tablo 4: Bireysel analiz sonuglarinin iiretici firmalara ve {iriin gesidine gore gruplandiril-
masiyla hesaplanan ortalama total nitrozamin yogunluklari (ppb veya pg/kg olarak)

et urinleri
Uretici firmalar salam | sosis sucuk | pastirma jole iskembe
Ankara Salam ve
Sosis Fabrikasi 84.28 11.98 — — —

Apikoglu et Sanayi 24.885 | 28.285 8.158 —

Bagkent Salam ve

Sosis Fabrikasi 17.905 | 7.560 — —
Begler Et Sanayii — — 39.319 4.93 —
Coskun Et ve Mamul-

mulleri Sanayi _ 9.540 | 22.560 — —
Ersan TAS — 13.11 4.92 — —
Et ve Balik Kurumu 3.785 | 4.824 — — 10.260
Harmanci - 13.11 | 11.145 10.981 —
Omiir Et Sanayi 1.58 — — — —

Tartisma ve Sonug

N-nitrozo tiirevlerinin yaratabilecegi saghk sakincalarinin deger-
lendirilebilmesi ve gerekli Onlemlerin alinabilmesi bakimindan, cev-
rede ve besinlerdeki varliklarinin saptanmasi ve diizeylerinin belirlen-
mesi, biiyiik dnem tasir (2). Genellikle milyarda kisim (ppb) diizeyinde
bulunan bu tiir bilesiklerin ortamdan ayirt edilmesi ve yogunluklarinin
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saptanabilmesi igin, son derece duyarli ve giivenilir analiz yontemlerine
gereksinme vardir (8). Bu ¢alismada volatil nitrozaminlerin tayini igin
Telling (39) tarafindan onerilen elektron-tutucu gaz-stvi kromatogra-
fisi esasina dayanan bir yontem kullanilmistir. Belirtilen detektor tipi,
soz konusu bilesekilerin nitramin tiirevlerine kars1 0.5 ppb diizeyine
kadar inebilen bir duyarliga sahiptir. Etkili bir ekstraksiyon ve temiz-
leme isleminden sonra, ekstrakt ortamindaki nitrozaminler perok-
sitrifluoroasetik asit ile oksitlenerek nitramin tiirevlerine gevirilidigin-
den, interferans olasilifi da biiyiik olgiide bertaraf edilebilmektedir.
Bu nedenlerle, kullanilan analiz yontemi, son yillarda en fazla itibar *
edilen tayin segeneklerinden biri olarak degerlendirilmektedir (2,30,
31,32,42).

Analiz 6rneklerinde saptanan nitrozamin tiirevleri arasinda gorii-
len yogunluk farkhiiklari, benzeri arastirmalarda (7,8,15,30,32,42)
normal bir bulgu olarak degerlendirilmektedir. Ciinkii, bu tiir bilegik-
lerden NDMA, in vitro ortamlarda en yiiksek yogunluklarda sekil-
lenebilmekte ve 1sisal degisikliklere de dayanikli oldugundan, fazlaca
kayba ugramaksizin islenmis et iriinlerinde birikebilmektedir -(17).
Oysa, NPyr ve NPip, daha gok baharatli islenmis et iiriinlerine uygu-
lanan 1sisal islemler sirasinda dekarboksilasyona ugrayan pirrolidin
ve piperidin bilesiklerinin nitritle birlesmesi sonucunda sekillenebil-
mektedir. Ayrica, bir bolimleri pisirilmis veya kizartilmis trlnlerin
yagh artiklarina gegerken, bir boliimleri de 1sisal islemler sirasinda hiz-
la kayba ugramaktadir (32).

Nitrozamin tiirevlerinin gti¢lii birer kanserojenik madde olduklari
anlasildiktan sonra (10,11), olusma yollar1 ve baslica kaynaklarini belir-
lemege yonelik arastirmalar giderek yogunlasmustir (24). Amin-nitrit
etkilesmesi sonucu in vitro ve in vivo kosullarda sekillenebildikleri an-
lagilan bu tiir bilesiklerin 6zellikle islenmis et ve balik tiriinlerinde yo-
gun bir bigimde bulunabilecekleri anlasiibmistir (25,29,30). Soz konusu
iiriinlerde olusan nitrozamin tiirevlerinin gesidi, ortamdaki én madde-
delerin bilesimine baglt kalmakla beraber, NDMA ¢esidine siklikla ve
yogun olarak, digerlerine ise, daha diisiik diizeylerde rastlanabilecegi
bildirilmektedir (42). Sen ve ark. (33,35) tarafindan yapilan bir galis-
mada, Onceden nitrit ve baharat cesitleri katilarak, 1sisal islemle hazir-
lanmis et driinlerinde 6zellikle NDMA, NDEA, NPip ve NPyr ¢esit-
leri olmak ilizere, en az 4 ayri nitrozamin tiirevinin sekillenebilecegi
ortaya konmustur. Crosby ve ark. (8) ile Pensabene ve ark. (27)'inca
gergeklestirilen ¢ahgmalarda da benzeri sonuglar alinmistir. Preuss-
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mann (28)1n bildirdigine gore de, salam Orneklerinin 97 80’inde 2
veya 3 cesit, tiitsiilenmis et 6rneklerinde ise, 5 gesit nitrozamin tlirevinin
varlii saptanmigtir.

Yukarida Ozetlenen literatiir bilgilerden de anlagilacag lzere,
islenmis et triinlerine koruyucu, 6zgiin renk saptayici ve aroma verici
amaglarla katilan nitritli bilesikler ile baharat gesitleri, bu triinlerde
bulunan nitrozaminlerin baslica kaynagini olusturmaktadir (1,7,33,34).
Soruna degisik bir boyut kazandiran bu uygulamalarin yol agtig: sa-

.kincalar, 6zellikle nitritlerin reaktif on madde olusturmasi, baharat-
larin fazlaca piperidin ve pirrolidin icermesi (32), pisirme, tiitsiileme ve
kizartma gibi 1si1sal islemlerin de katalitik etkisiyle pirroliz iriinlerinin
sekillenmesine sebep olmasindan kaynaklandigi sanilmaktadir (27,37).

Bu g¢alismada Ankara piyasasindan saglanan iglenmis et liriin-
lerinde saptanan nitrozamin tiirevleri ile benzeri ¢alismalarda belir-
lenen gesitler arasinda yakin bir benzerligin bulundugu goériilmektedir.
Bu durum ise, iilkemizde s6z konusu tiriinlerin hazirlanmas: agamasin-
da, yaygin bir sekilde nitritli bilesiklerin kullanildigim vurgulamak-
tadir.

Besinlerle birlikte nitrozaminlerin alinmast bakimindan, islenmis
et ve balik iiriinlerinin bashca kaynak olusturabilecegi gergeginin an-
lasiimas: iizerine (24,34), biitiin gelismis iilkelerde bu tiir iiriinlerde
nitrozaminlerin sekillenme sikhigi ve boyutlarini belirlemege yonelik
tarama ¢alismalarina hiz verilmistir (42). Bu hususta fikir sahibi olabil-
mek i¢in, konuya iliskin yayinlanmis belli bagh arastirma souglarina
kisaca gbz atildiginda: Cesitli iilkelerde nitritli bilesikler katilarak
hazirlanmms ham ya da hazir durumdaki pastirma 6rneklerinde 0.8-30.0
ppb NDMA, 0.2-4.43 ppb NDEA, 0.6 ppb nitrozodibutilamin (30,
38), 0.6-31.0 ppb NPip ve 0.4-207.0 ppb NPyr varlif1 saptanmigtir
(8,14,27,32). Normal, frankfurter ve bologna tipi sosiler ile salam ge-
sitlerinde 0.1-80.0 ppb NDMA, 1.0-25.0 ppb NPyr (24,30,41,42),
cesitleri saptanirken, baharatli jambon gesitlerinde de 1.0-0.8 ppb
NDMA, 4.0-8.0 ppb NPip ve 6.0-54.0 ppb NPyr tiirevlerine rastlan-
mastir (12,14,27,28).

Tiitsiilenmis et gesitlerinde 2.0-51 ppb NDMA, 0.6 ppb NDEA,
0.4 ppb nitrozodibutilamin ve 0.1-31.0 ppb dolayinda da NPip ve
NPyr bulunurken (12,27,35), ayni iirtinlerin baharatlanmis gesitlerinde
5.0-48.0 ppb NDMA, 6.0-16.0 ppb NDEA, 14.0-50.0 ppb NPip ve
NPyr tiirevieri belirlenmistir (34). Cesitli iilkelerde avlanmig salamura
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veya tiitsiilenmis balik ¢esitlerinde sadece NDMA varhgina rastlan-
mis olmasma karsin, yogunlugunun anlamli Slglilerde yiikselerek
1.0-400.0 ppb arasinda degistigi kaydedilmektedir (8,15).

Cesitli iilkelerde tiiketilen islenmis et Uriinlerinin nitrozamin ige-
riklerine iliskin olarak yukarida bildirilen rakamsal veriler, Ankara
piyasasindan saglanan et Urinlerinin analiz bulgulanyla karsilastiril-
diginda, analiz materyalini olusturan Orneklerde saptanan Kirlenme
sikhiginin (% 43.3-96.6) diger iilkelerde karsilasilanlara (%, 10-90)
gore daha yiiksek oldugu dikkati cekmektedir. Ote yandan, iiriin ge-
sitlerine gore nitrozamin tiirevleri i¢in hesaplanan ortalama yogunluk
diizeyleri yaninda (Tablo 3), her tiirev icin hesaplanan en diigiik ve en
yiiksek analiz bulgular: (0.01-117.07 ppb) ile literatiirlerde bildirilen
avm nitelikli degerlerin (0.1-149.0 ppb) birbirlerine ¢ok yakin oldugu
goriilmektedir. Bu durum ise, ¢alismada saglanan bulgularin saghkh
ve gergekgi olgllerde oldugunu, dolayisiyle tilkemizde tiiketilen islen-
mis et Urinlerinin biiylik ¢ogunlukla sakincali diizeylerde nitrozamin
tiirevleri igerebilecegini vurgulamaktadir. Ciinkii, konuya iliskin ola-
rak yayinlanmig yabanci arastirmalann (8,21,24,30,32) hemen hepsin-
de benzeri buigular tehlikeli olarak degerlendirilmektedir.

Islenmis et iiriinii cesitlerinin {iretici firmalara gére gruplandinl-
masiyla hesaplanan ortalama total nitrozamin yoguniuklarinin sergi-
lendigi Tablo 4’deki verilerde de agikca goriildtgii lizere, Ankara Sa-
*lam Sosis Fabrikasimin salam Ornekleri igin hesaplanan total nitro-
zamin yogunlugu (84.28 ppb) bir yana birakilirsa, diger firmalara ait
ayni gesitten urilnler i¢in hesaplanan degerlerin birbirlerine yakin olusu
dikkati ¢ekmektedir. Bu durumdan da Tiirkiye et sanayiinde yaygin
bir sekilde yasal limitlerin {stiinde nitritli bilesiklerin kuliamldig1 ve
asagl yukari aynt iretim tekniklerinin uygulandigi anlagiimaktadir.

Ankara Salam Sosis Fabrikasinin salam Orneklerine iliskin birey-
sel analiz sonuglar1 (18.00-117.07 ppb) ile ortalama toplam nitrozamin
yogunlugunun diger firmalara ait iriinler i¢in hesaplanan degerlerden
ortalama 3 kati daha yiiksek bulunmast nedeninin ya daha fazla nitrit
katilmasindan, ya da sekunder amin bakimindan zengin dolgu maddesi
kullanulmasindan ileri geldigi sanilmaktadrr.

N-nitrozo bilesiklerinin ¢evrede ve besinlerde yaygin olarak bu-
lunabilmesi yaninda (15,20,24,42), bakteriyel etkinlikle in vivo kosul-
larda insan ve hayvanlarin agiz boslugu, diisik pH’li mide ve barsak-
lar ile enfekte idrar kesesinde de kolayca sekillenebildigi ortaya gikartil-
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mistir (1,6,16,31). Bu yiizden s6z konusu bilesiklerin eksojen ve endo-
jen etken niteliginde, siirekli kanserojen etki riski yarattigina inanil-
maktadir (21,24,28). Dolayisiyle, insanlarda sik karsilagilan bazi kan-
ser gesitleri ile bu grup bilesiklere baglh maruziyet arasinda yakin bir
iliski bulunduguna inamilmaktadir (13,16,23,26,29).

Bazi iilkelerde sik karsilasilan kanser olgulariyla cevresel kaynakli
nitrozaminlerin iligskisini belirlemege yonelik olarak yapilmis epide-
iniyolojik arastirma sonuglar1 da yukarndaki gorisleri dogrular nite-
liktedir (24,42). Giiney Cin, Honkong ve Kuzey Tayland halklarinda
karsilasilan yaygin nazofarinks kasnerleri, fazlaca salamura balik
tiiketimine baglanirken (15), Giiney Afrika, iran ve Cin’in bazi bél-
gelerinde goriilen 6zefagus kanserlerinin de yliksek diizeylerde nitrat
iceren tahil tiiketiminden kaynaklandigi ileri sriilmektedir (42). Keza
Japonya, Sili, Kolombiya, ingiltere ve Finlandiya toplumlarinda sik
karsilasilan mide ve kolon kanserlerinin ¢ogu kez fazlaca salamura
balik, islenmis et Uriinleri ve nitratl sularin tiiketimiyle birlestigi bil-
dirilmektedir (16,21,25,28).

Druckrey ve ark. (9)’min bildirdiklerine gore, nitrozamin karsi-
nojenezisi “hizlandirilmis bir prosestir”. Siirekli maruziyet s6z konusu
oldugunda, giinlik alm dozu ile tumor sekillenmesi igin gerekli orta-
lama indiiksiyon zamam arasinda yakin bir iligki vardir. Giinlik ali-
nan dozun artmasina kosut olarak kanserojen etki riski de artmakta
ve tumor sekillenme siiresi kisalmaktadir.

Kuramsal olarak 0.05 mmol /kg dozunda verilen NDMA, NDEA
ve NPip bilesiklerinin rolatif risk faktori, sirasiyla 7,6 ve 1 olarak
hesaplanmistir. Bu durum ise, besinlerde ve g¢evrede bulunan diisiik
yogunluklu, fakat yiiksek kanserojen etkinlige sahip nitrozamin ti-
revlerinin, yiiksek yogunluklu ama zayif etkinlikli bilesiklerden daha
tehlikeli olabilecegini vurgulamaktadir (3).

Besinlerle birlikte uzun silire alman nitrozamin tiirevlerinin rat-
larda maliyn tumor meydana getiren en kii¢iik dozlari NDEA igin
0.075 mg /kg (9) ve NPyr igin de 8 mg /kg olarak belirlenmistir (28).
Fare ve hamsterlérde kanserojen etki yapan giinlik NDMA dozu
da 1 mg /kg dolayinda belirlenmis olmakla beraber (42), yiyeceklerle
birlikte 2 ppm (2 mg/kg) yogunlugunda verildiginde bile, ratlarda
malyn tiimor olusturdugu saptanmistir (40). Bu bilesigin rolatif risk
faktorinin daha yiiksek olmasi da goz Onitinde tutularak, kanserojen
etki riski yaratan en kiigiik oral dozunun daha diisiik diizeylerde ola-
bilecegi ileri siitriilmektedir (3,21).
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Nitrozamin karsinojenezisinin onlenebilmesi icin, viicut hiicresi
basina diisen kanserojenik madde yogunlugunun 104 molekiilden
daha disiik diizeylerde olmasi gerektigi hesaplanmistir. Ciinkii, belir-
tilen yogunluk diizeylerinde intraselliiler biyokimyasal etkilesmeler
gergeklesememektedir (3). Bu esik deger esas alindiginda, besinlerde
bulunan bir ka¢ ppb yogunlugundaki nitrozamin varliginin biiyiik bir
sakinca yaratmayacag varsayilabilirse de, bu y6ndeki biyokimyasal
olaylara diger etkilesmelerin de katilma olasiligi bulundugundan, de-
gerlendirmelerin gok yonlii olarak yapimas: gerekir (10,13). Séyle
ki; ozellikle organ segiciligi s6z konusu oldugunda, farkli-kimyasal
karsinojenler additif ve hatta sinerjistik etkilesme gdsterebilirler. Bu
durum, ayni etki mekanizmasina sahip N-nitrozo bilesikleri yoniinden
de gegerlidir (4,22). Genellikle kimyasal kanserojenlerin bireysel etki-
leri birikme egilimindedir; dolayisiyle giivenlik esigi diizeylerinden
daha az yogunluklarda alisalar bile, kaserojen etki riski yaratabilir-
ler (3,28). Muhtemelen insanlar, kimyasal kanserojenlerin olumsuz
etikelerine karst daha duyarlidir. Oysa, bu alandaki biitiin bilimsel
veriler deney hayvanlarina uygulanan testlerden saglanmistir (42).

Yukarida agiklanan gergeklere kosut olarak, kaserojenik etkinin
irreverzibl nitelikli olusu da goéz oniinde tutulursa, diger kanserojen-
lerde oldugu gibi, nitrozamin tiirevleri igin de etkisiz bir giinliikk alim
dozunun belirlenemeyecegi kolaylikla dgerlendirilebilir (4,9). Bilimsel
olarak nitrozaminlerden ileri gelen bir “maruziyetin kabul edilemeye-
cegi” ya da “hi¢ maruz kalmama” anlamina gelen bu zorunluluk, ayni
zamanda besinlerde bulunan kirlilikler igin de “sifir tolerans limiti’’
uygulamasini éngdrmektedir (3,21,26,28).

Buraya kadar 6zetlenen bilimsel gergekler karsisinda, bugiin igin,
biitiin diinyada islenmis et ve balik iriinlerinde bulunabilen nitroza-
minlerin denetimine iliskin simirlayici herhangi bir yasal uygulama ge-
tirilememektedir. Bu nedenle de Ankara piyasasindan saglanan analiz
orneklerinde saptanan diizeylerde nitrozamin igeren islenmis et iiriin-
lerinin insan besini olarak kullamilip, kullanilamayacagina iliskin ke-
sin bir yargiya varmak oldukga zordur. Ancak, nitrozaminlerden ileri
gelen bir maruziyetin Onlenebilmesi igin “etkisiz bir giinlik alim do-
zunun” belirlenememis olmast ve irreverzibl nitelikli karsionjenik
etkilerinin birikme egilimi gistermesi gibi gergekler dikkate alinarak,
siirekli tiiketimi s6z konusu olan bu tiir besinlerin uzun siiregte kasero-
jen etki riski yaratabilecegi goriisiine varilmigtir.
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Sonug olarak, ¢alismayla elde edilen bulgularin literatiir verilerin

iiginda cesitli yonlerden degerlendirilmesiyle, Ankara piyasasindan
saglanan islenmis et {iriinii drneklerinin sakincali sayilabilecek diizey-
lerde nitrozamin tiirevleri icerdigi anlasilmistir. Siirekli tiiketimleri
s6z konusu oldugunda, kanserojen etki riski yaratabilecek boyutlarda
goriillen bu durumun, biyik bir olasilikla s6z konusu Uriinlere asir1
dlgiilerde nitritli bilesikler ve baharat gesitlerinin katiimasindan kay-
naklandig: sanilmaktadir.
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