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HAYVANSAL URUNLERDEKI INHIBITORLER

Suzan Yalgin*

Inhibitors in animal products

Summary: Many inhibitors for microorganisms naturally present
in animal products. Inhibitors affect microorganisms by acting on the cell, cell
wall or cell membranes, by interfering with the enzyme systems, by interfering
with the genetic mechanism of the cell or by binding essential nutrients.

The most important inhibitor in egg white is lysozyme. Conalbumin is
the main inhibitor of Gram negative bacteriae. Some of the inhibitors in mulk
are antibiotics, bacterial viruses (bacteriophages) and various natural inhibitors.
There are various inhibitors for microorganisms in amimal tissues. Lysozymes,
polypeptides, polyamino acids and antimicrobial free fatty acids can be found
in anmimal products.

Ozet: Mikroorganizmalar igin bir ok inhibitr, hayvansal iiriinlerde
dogal olarak mevcuttur. Inhibitorler hiicre, hiicre duvar veya hiicre membranian
dizerine etki ederek, enzim sistemlerine ve hiicrenin genetik mekanizmasina zarar
vererck veya énemli besin unsurlanmi baglayarak mikroorganizmalar: etkiler.

Yumurta akindaki en dnemli inhibitir lizozimdir. Konalbumin gram
negatif bakterilerin baglica inhibitoridir. Sitteki inhibitorlerin bir kismu
antibiyotikler, bakteriyel viruslar ( bakteriofajlar) ve gesitli dogal inhibitorlerdir.
Hayvansal dokularda mikroorganizmalar igin gesitli inhibitorler vardir. Lizo-
zim, polipeptidler, poliamino asitler ve antimikrobiyel serbest yag asitler:
hayvansal iiriinlerde bulunabilir.

Inhibitérlerin gogu, yumurta aki, siit ve ¢esitli hayvansal do-
kularda bulunmaktadir.
Yumurta Ak

Yumurta akinda bakterilerin gelisimi, lizozim, enzim inhibi-
torleri (ovomukoid), avidin, konalbumin ve yiiksck bir pH’nin mevcu-
diyetinden dolayr sinirlandiritlir. Yumurta akinda bulunan inhibi-
torler Tablo 1’de gosterilmektedir (2).

*Arag. Gor., A.U. Veteriner Fakiiltesi Besin Hijyeni ve Teknolojisi Anabilim Dali, Ankara.
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Tablo 1. Yumurta akindaki inhibitérler

Mikroorganizmalar Uzerine Yumurta aki kuru mad-
[nhibiter etkisi desindcki miktar (%)
Lizozim Hucre duvarlarinin lize edilmesi

(gram pozitif bakterilerin) 3.5
Ovomukoid Enzim inhibitéru 11.0
Konalbumin Demir baglayict 13.0
Avidin Biotin baglayic1 0.05
pH Gelisimi siirlayan alkali sartlar —

Lizozim : 1922 yilinda, Fleming, yumurta akinda lizozim adinda
litik bir ajanin bulundugunu belirtmigtir. Bu enzim muramidaz,
N-asetilmuramidaz glikanohidrolaz, glikohidrolaz, mukopeptid gli-
kohidrolaz ve B-glukozaminidaz gibi adlarla da belirtilmektedir (2).

Lizozim; yumurta akinda, stitte ve hayvansal dokularin gogunda
ve sekresyonlarinda bulunur. Farklh hayvan tiirlerindeki ve aym hay-
vamn degigik organlarindaki lizozimler kimyasal ve immunolojik olarak
farkli fakat biyolojik aktiviteleri yoéniinden aymdir. Lizozim igerigi,
sadece tiirler arasinda degil ayni zamanda aym tiiriin soylar: arasinda
da degigir. Tavuk yumurtasimn aki, yaklagk 9, 3.5 (kurumadde
tizerinden) lizozim igerir. Lizozim, kullamlmaya hazir bir kaynaktir.
Isttilmig lizozim, alkali soliisyonlarda stabil degildir fakat pH 8.7 ile
9.0’da bile oldukga stabildir. Optimum aktivite, pH 5.3-6.6’da goz-
lenir (2). Lizozim, gram pozitif bakterilerin hiicre zarinm eriterek
bakterilerin yikimlanmalarina yol acar (2, 19). Bakterilerin, lizozim
tarafindan hiicre duvarlarinin lizisine kargt duyarhliklar farkhdir. Baz:
mikrokoklar, 1 pg/ml lizozim ile hemen lize edilirler. B. cereus ise,
50 pg/ml lizozimle ancak lize cdilir. Gram negatif bakteriler, hiicrenin
duyarh mukopolisakkaritlerini koruyucu bir engel olarak rol oynayan
lipoprotein-lipopolisakkarit tabakasindan dolayl, lizozime oldukga
duyarsizdirlar. Eger bu engel bazi iglemlerle hasara ugratilirsa, enzim,
mukopeptid tabakasina tesir edebilir ve hiicre duvarimin kismi veya
tam lizisine sebep olabilir (2).

Enzim inhibitorleri : Yumurta akinda bulunan enzim inhibitérleri;
ovoinhibitérler, ovomukoidler ve bir ficin-papain inhibitoridiir (2).
Matsushima (16), yumurta akinda ovoinhibitor adim verdigi bir
inhibitériin bulundugunu ve bu inhibitériin fungal proteinazi inhibe
ettigini bildirmigtir. Saflagtirilmiy ovomukoid ise, fungal proteinazi
inhibe etmemistir. Ovoinhibitér, ovomukoidden daha etkili bir
tripsin inhibiroriidir.
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Avidin : Bir mol avidin iki mol biotinle birlesir (2). Boylece, bir
besin unsuru olarak biotin i¢in kuvvetli bir gercksinime sahip organiz-
malar bu bilesik tarafindan inhibe edilirler (2, 19).

Konalbumin : Bu protein, yumurta akmin total kurumaddesinin
yaklagtk 9% 12’sini kapsar (2). Konalbumin demirle bakterilerin
demiri kullanamayacaklan bilegikleri olusturarak bakterilerin yikim-
lanmalarina yol agar {2,4,19). Demir tuzlan yumurta akina ilave
edildikleri zaman, komplcks olusjumundan dolayr pembe bir renklen-
me meydana gelir (2,4). Konalbumin, aym zamanda, demir tuz-
larina benzer bir sckilde bakir ile de komplcks olusturur. Konalbumin’
in 70-79°C de 3 dk isitillmast aktivitenin 9% 80 oranminda kayhina yol
acar. pH 7,6’da 1si1ldi®1 zaman, konalbumin presipite olur. Konal-
bumin ve demir kompleksi, proteolizise ve 1s1 ile (termal) denatiiras-
yona kargt demirsiz konalbuminden daha fazla dayamkhdir. Orga-
nizmalarin ¢ogu, konalbuminin mevcudiyeti ve demirin yoklugu ile
inhibe edilir. Bu organizmalar mayalari, gram necgatif ve gram pozitif
bakterileri igerir. Konalbumin mikroorganizmalar1 6ldiirmez fakat
sadece gelismeyi inhibe eder (2).

pH: Karbon dioksit yumurta akmi terkettigi zaman teshit
cdilen yiksek pH, ¢ogu organizmalarin gelisimini inhibe eder (2).
Siit ve Uriinleri

Siitte  bulunabilen unsurlarin  bir kismi, mikroorganizmalar
iizerine gesith ctkilere sahiptir. Bu unsurlar; antibiyotikleri, pesti-
sitleri, bakteriyel viruslar, sterilize edici veya temizleyici bilesikleri,
lizozimi, katyonik protcinleri, laktoferrini, lokositleri (2), laktoperok-
sidaz1 (2, 17), laktenin Ly, agglutininleri (18), yag asitlerini, alde-
hitleri, ketonlar, siilfiir bilegiklerini, aminleri, etileteri, kloroformu,
asetonitrili ve /veya etilendikloridi (14) icerirler.

Antibiyotikler : Antibiyotikler, antimikrobiyel aktiviteye sahip mik-
robiyel metabolik iirinler olarak tamimlanabilir (2). Bir antibiyotik
olan nisin, Sr. lactis’in bazi suslar tarafindan olusturulur (2, 6). Nisin,
Gig siittc ve bazi siit iriinlerinde az miktarlarda dogal olarak mev-
cuttur (2). Nisin, stafilokok ve klostridia gibi baz1 gram pozitif bak-
terileri inhibe eder (17).

Lizozim : Kegi siitli, koyun siitiiniin veya inek siitiiniin yak-
lagik iki kat kadar lizozim igerir. Insan siitii yaklagik 400 mg /kg veya
kegi siitiiniin 1500 kati kadar lizozime sahiptir. Domuz siitii esascn
lizozim igermez. Siitte lizozimin nisbeten diigitk konsantrasyonundan
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dolayil, mikroorganizmalar Uzerinc etkisi yumurta aki lizozimininki
kadar onemli degildir (2). '

Lékositler : Lokositler veya fagositler yeni sagilmig siitte mevcut-
tur. Lokositler 6zellikle mastitisli siitlerde fazladir (2).

Laktoperoksidaz :  Inhibisyon igin laktoperoksidaz yaninda, tiyo-
siyanat ve hidrojen peroksidin bulunmasi da gereklidir (2). Hidrojen
peroksit siitiin laktoperoksidazi ve tiyosiyanat ile birlikte bir kompleks
olusturur. Bu kompleks, ¢esitli gram pozitif ve E. coli’yi igeren gram
ncgatif bakterileri inhibe eder (17). Siite hidrojen peroksit ilavesi,
antimikrobiyel aktiviteyi artunir. Hidrojen peroksit, mikroorganiz-
malarin metabolik bir iriinidiir (2).

Laktenin Ly: Ozel olarak Str. pyogenes'in gelismesini durduran
maddedir. Ozellikleri ve yapist tam olarak bilinmiyor. 70°C’de 20
dakikalik 1sitma igleminde yikima ugrar (18).

Agglutininler : Duyarh mikroorganizmalar: 6zcl tarzda agglutine
edchilen antikorlardir. Streptokok ve laktobasillerin birgok tiirii iize-
rinde etkilidirler. Agglutininler, duyarli mikroorganizmalari kiime-
lestirerek harcketsiz hale gegirirler. Mikrop kiimeleri ya yag globiilleri
ile yiizeye siiriiklenirler yada yagsiz siitte kabin dibine ¢okerler. Bu
son durumda mikroorganizma kiimeleri koagiile kazein i¢inde hap-
solurlar ve boylelikle inhibisyona ugrarlar. Dayanikli mikroorganiz-
malar ise agglutine olmazlar, siit icinde serbest halde kalarak aktivite-
lerini sirdiiriirler ve ¢ogalmaya devam cderler (18).

Yag asitleri: Yag asitlerinin mikroorganizmalar iizerinc ctkisi;
inhibe cdici ve /veya stimiile cdici olabildigi gibi, hig bir etkiye de
sahip olmayabilir. Etki; organizmanin ¢egidine, yag asitlerine ve kon-
santrasyonuna, besinin pH’sina veya diger baz bilesiklerin ‘mevcudi-
yetine baglidir. Alti veya daha fazla karbon atomuna sahip yag asit-
lerinin gram pozitif mikroorganizmalar iizerine inhibe edici ctkileri,
gram negatif mikroorganizmalar lzerine oldugundan daha fazladir.
Daha kisa zincirli yag asitleri, gram pozitif ve gram ncgatif bakteriler
izerine csit ctkilere sahiptir. Uzun zincirli yag asitleri, gram ncgatif
hiicrelerin lipopolisakkarit tabakasini gecemez (2).

Inhibisyonun cesidi ve etki sekli, yag asidine ve konsantrasyonuna
baghdir. Diisiik konsantrasyonlarda, bazi yag asitleri organizmayi
stimiile ederler. Daha yiiksek konsantrasyonlarda ise, ayni organizma
icin inhibe edicidirler. Genelde, toksik etki bakteriostatiktir, fakat
yiiksek konsantrasyonlarda bazi bakteriler igin, bakterisid olabilir,
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Bakteriostatik ctki, ©nemli besin unsurlarimn adsorpsiyonunun
blokajindan dolayidir. Yag asitleri, hiicre membranlarinin permea-
bilitesini etkileme ve transfer mekanizmasini inhibe etmeleri yaninda,
enzim sistemlerinin ctkisini de inhibe ederler (2).

Bazi unsurlar yag asitlerinin inhibe edici ctkisine miidahale
ederler. Bu unsurlar; lesitin, kolesterol, alfa-tokofcrol, serum albumini,
nigasta, safra tuzlarn ve saponin’dir (2).

Scibest yag asitlerinin miktarl, peynirin olgunlagmasi siiresince
artar. Yag asitlerindeki bu artig nedeniyle, peynirde gram pozitif
mikroorganizmalarin geliymesi inhibe cdilir (2).

Baz arastiricilar; yag asitlerinin, aldehitlerin, ketonlarm, silfiir
bilegiklerinin, aminlerin, ctileterin, kloroformun, asctonitrilin ve eti-
lendikloridin, E. coli (8), S. typhimurium (9), Staph. aureus (10), Str.
lactis (11), L. citrovorum (12) ve Str. thermophilus (13) tzerine gesitli
dececclerde inhibe edici ctkilere sahip oldugunu belirtmiglerdir.

Hayvansal Dokular

Hayvanlar, mikroorganizmalarin invazyonunu inhibe ctmek igin
savunma mekanizmalarina sahiptirler. Bunlar, dogal ve immun anti-
korlarla birlikte gesitli antibakteriyel unsurlari da igerir. Hayvamn
kesilmesinden sonra, bu unsurlarin olusumu igin mckanizmalar durur
ve olusan unsurlar dokuda kahr (2).

Sigirlarin bazi dokular1 (beyin, kalp, bobrek, karaciger ve dala-
gin), antistafilokokal unsurlara sahiptir. Antibakteriyel ozelliklere
sahip polipcptidler bazi dokulardan (timus, dalak ve tiroid’in) ckst-
rakte edilmigtir. Baz1 sentetik poliamino asitler hem bakteriler hem de
viruslara kargi aktiftir. Poliamino asitlerin antibakteriyel ctkisinin,
hiicrc duvarimin unsurlar ile birlesmesinden dolayr normal hiicre
fonksiyonlarini bozmasi sonucu oldugu dusiiniiliir (2).

Bachrach ve Weinstein (1), dogal olarak bulunan poliaminlerin
(spermin ve spermidin’in) antibakteriyel ctkiye sahip oldugunu belirt-
miglerdir. Primer amino gruplarinin sayis1 ve alifatik zincirin uzunlugu,
bakteriyel geliymenin inhibe edilmesinde rol oynar. Bir hidroksil grubu-
nun primer bir amino grubunun yerine gegmesi, antibakteriyel aktivi-
teyi onemli bir oranda azaltr. Bununla birlikte, triamin molekiiliinde
sckunder bir amino grubunun mevcudiyeti gelismenin inhibisyonu
icin 6nemli degildir. Ikinci bir aminin metilasyonu antimikrobiyel
aktivitede sadece ¢ok az bir degisiklie neden olur. Yedi karbon atom-
lu bir alifatik zincir, E. colt’nin geligiminin inhibisyonu igin optimaldir.
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Staph. aureus, poliaminlerin inhibe edici etkisine E. coli’den daha fazla
duyarhdir. Poliaminlerin antibakteriyel aktivitesi, ortamin pH’sina
baghdir. Aktivite, alkali pH degerlerinde maksimaldir (2).

. Lenf digimlerinde, gram pozitif organizmalara karsi aktif bir
unsurun hasara ugratilmig lokositlerden tiiretildigi digiindlir (2).

~ Baz1 hormonlar mikroorgénizmalar lizerinc antibakteriyel ctkiye
sahiptir. Steroidler, gram negatif organizmalarin geligmesini geciktir-
mez. Minimum progcsteron konsantrasyonu (15 pg/ml), Staph. aureus’
un gclisiminin inhibisyonu igin gercklidir. Hormonun konsantrasyo-
nunun artmasi ile inhibisyon da artmaktadir. Epiandrosteron 20
pg/ml veya daha fazla konsantrasyonda bulundugunda stafilokokal
geligmeyi 6nemli derecede geciktirir (2). Pregnenolon, 4-pregnen-
20 B -ol-3-on ve 5 a-pregnan da antistafilokokal 6zelliklere sahiptirler.
Pregnanolon, pregnandion, 11 «-hidroksiprogesteron ve 17 a-hidrok-
siprogesteron ise antibakteriyel aktivite gostermezler (20). Deoksi-
kortikosteron, gram pozitif bakterilerin, mayalarin ve kiiflerin ge-
ligimini 6nemli derecede inhibc eder. Gram negatif bakteriler ise
genel olarak, dcoksikortikosterona kargt direnglidir (15). Gram po-
zitif bakteriler, 1-100 ug/ml dimetoksiprogesteron konsantrasyonunda
inhibe edilirler. Dimctoksiprogesteron, gram negatif bakteriler ve
mayalar uzeriné ise inhibe edici etkiye.sahip degildir (3).
Konowalchuk ve Speirs (7}, sigir kiymasinin ekstraktlarinda viral
bir inhibitér bulundugunu belirtmiglerdir. Coxsackicvirus B5’in bir
inhibitérii, sigir kiymasi ekstraktlarinda bulunmustur. Inhibitor,
kimyasal ve fiziksel ozellikleri ile bir antikora benzer. Sigir kiymasinin
ckstraktina deneysel olarak katilan virus ile inhibitérler arasindaki
kimyasal baglar, 4°C’de muhafaza siiresince olugturulur. Baglar,
hidroklorik asit ile pH 3.0’de 1 saatlik uygulama ile agilir ve virus
scrbest birakilir. Bu bulgular, sigir eti kiymasindan virusun uzaklag-
tirilmasinda dnemli olabilir. Poliovirus, et ekstraktlarinin ¢ogunda
inaktive edilir. Cig etteki ajan, coxsackievirus B5’e kargi aktiftir.

Antimikrobiyel serbest yag asitleri, hayvansal driinlerde (6zellikle
fermente sucuklarda) bulunabilir (2).

Sonug olarak, besinlerde bir ¢ok dogal antimikrobiyel inhibitér
vardir. Bu dogal bilesiklerin gogu, gram pozitif organizmalar1 gram
ncgatif organizmalardan daha fazla inhibe cder. Belki de, besinlerin
bozulmasimin daha ¢ok gram negatif organizmalarla ilgili olmasinin
tek nedeni bu durum olabilir.
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