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OZET

Metin, Z.E. Ankara Piyasasinda Satisa Sunulan Nar Eksisi, Nar Eksisi Sosu ve
Uziim Pekmezlerinin Hidroksimetilfurfural Diizeyinin Saptanmasi. Hacettepe
Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii Toplu Beslenme Sistemleri Programm
Yiiksek Lisans Tezi, Ankara, 2014. 5-Hidroksimetilfurfural (HMF) enzimatik
olmayan esmerlesme reaksiyonu sonucunda olusan bir ara {iriin ve heksozlarin asidik
ortamlarda dehidrasyonu sonucu olusan ayrica besine uygulanan 1sil islem hakkinda
bilgi veren bir bilesiktir. Meyvelerin ve diger karbonhidrat icerigi yiiksek besinlerin
1s1l islem gormesiyle iiretilen tirlinlerde ortaya ¢ikan HMF bir kalite parametresidir
ve mutajeniktir, insan sagligi agisindan zararli baska bilesiklere metabolize
olabilmektedir. Bu ¢alisma Ankara piyasasinda satisa sunulan 5 adet nar eksisi, 9
adet nar eksisi sosu ve 4 adet lizim pekmezinin HMF degerlerinin saptanmasi
amaciyla yapilmistir. Calismada, HMF seviyeleri nar eksilerinde 91.1 — 11485.7
mg/kg, nar eksisi soslarda 41 — 151.9 mg/kg ve tlizim pekmezlerinde 11.9 — 101.7
mg/kg olarak tespit edilmistir. Elde edilen veriler ¢alismaya alinan nar eksilerinin ve
1 adet liziim pekmezinin Tiirk Standartlarina uymadigimi gostermektedir. Nar
eksileri, nar eksisi soslart ve tiziim pekmezlerinin {iretiminde kullanilan 1s1l iglem
yontemleri HMF seviyelerini artirabilir. Ayrica uygunsuz depolama siiresi ve
kosullar, pH seviyeleri iiretim sonrasi HMF seviyelerini bu {iriinlerde artirmis
olabilir. Bu arastirmada, arastirmaya alinan iirlinlerin Tiirk toplumu tarafindan
siklikla kullanilmasi ve tiiketilen diger besinlerden aliman HMF seviyeleri goz
oniinde bulunduruldugunda HMF’ nin sagliga zararl etkilerine maruziyeti ortadan
kaldirmak amacryla {retim tekniklerinin iyilestirilmesi ve optimize edilmesi
gerektigi sonucuna varilmistir.

Anahtar kelimeler: Nar eksisi, nar eksisi sosu, iziim pekmezi, hidroksimetilfurfural
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ABSTRACT

Determination of hydroxymethylfurfural levels of pomegranate sour,
pomegranate sour sauce and grape molasses sold in Ankara markets. Hacettepe
University Institute of Health Sciences Food Service Systems. Ankara, 2014. 5-
Hydroxymethylfurfural is an intermediate compound as a result of non-enzymatic
browning reaction, appears with dehydration of hexoses in acidic conditions and is a
compound gives information about applied thermal process to food. HMF is a quality
parameter and mutagenic substance forming as a result of thermal process of fruits
and other carbohydrate rich foods and could metabolize to harmful compounds for
human health. Turkish Standards Institute allows 50 mg/kg HMF levels for
pomegranate sour and 75 mg/kg for grape molasses. There is no standard HMF level
for pomegranate sour sauces. In this study HMF levels of pomegranate sour,
pomegranate sour sauce and grape molasses were changed between 91.1 to 11485.7
mg/kg, 41 to 151.9 mg/kg, 11.9 to 101.7 mg/kg respectively. The data obtained in
this study shows pomegranate sours and 1 of grape molasses do not comply the
Turkish Standards. Heat treatment methods used in the manufacture of pomegranate
sour, pomegranate sour sauce and grape molasses may increase the levels of HMF. In
addition, improper storage time and conditions, pH levels in these products after
production may have increased levels of HMF. As a result, in this research, research
of products are often bought by Turkish society and HMF consumed from other
foods takes the levels considering to HMF's harmful effects on health and to
eliminate the exposure technical improvement and optimizing the production needed.

Key words: Pomegranate sour, pomegranate sour sauce, grape molasses,
hydroxymethylfurfural
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1. GIRIS

1.1. Kuramsal Yaklasimlar

Enzimatik olmayan esmerlesme reaksiyonu sonucunda olusan 5-
Hidroksimetilfurfural (HMF) bir ara {irlindiir ve heksozlarin asidik ortamlarda
dehidrasyonu sonucu olusan ayrica besine uygulanan 1s1l islem hakkinda bilgi veren

bir bilesiktir (1).

Isil islemler besinleri muhafaza etmenin ve tiiketicilere uygun, organoleptik
olarak cekici hale getirmenin en yaygin yollarindan birisidir. Ancak uygulanan
islemin tiirii ve siiresi besinlere zarar verebilir ve sonu¢ olarak besin degerini
olumsuz etkileyebilir. Isil islem goren besinlerin kalite degerlendirmesi igin
kullanilan ve en iyi iiretim kosullarin1 olusturan farkli kimyasal indikatorler
uygulanan islemin kontrolii i¢in kullanisli olduklarin1 kanitlamiglardir. HMF
olusumu dogrudan cogu besinlere 1s1 uygulanmasina baglidir. HMF, taze ve islem
gormemis besinlerde yer almasa da 1sil islemlerde ve karbonhidrattan zengin
triinlerin  depolanmasinda hizlica seviyeleri artmaktadir. Bazi kurutulmus
meyvelerde ve karamel iiriinlerde 1 g/kg’ 1 astig1 bildirilmistir. Islenmis besinlerde
HMF seviyeleri genis aralikta cesitlilik gostermektedir. Ote yandan karamel
soliisyonlar, tatlandiricilar, bal veya kurutulmus peynir altt suyu proteini gibi
islenmis triinlerin formiilasyonlarinda kullanilan igerikler besinlerde yer alan HMF

iceriginin baska bir kaynagidir (2).

Genel olarak, Maillard reaksiyonu ve/veya heksoz indirgenmesinin yer aldigi
besinlere 1s1l islem uygulamalarinda HMF 1s1l islemin gostergesi olarak
kullanilabilir. HMF, karbonhidrat igeren ¢ogu besinlerde asirt 1s1 uygulamasi ve
uygunsuz depolama kosullari sonucu olusan kalite kaybinin bir gostergesi olarak
bilinmektedir. HMF, islenmis meyveler, kahve, bal ve siit gibi ¢ogu besin i¢in
kimyasal indeks olarak diisiiniilmektedir. Ayrica makarna, kurabiye, ekmek,
kahvaltilik tahillar gibi tahil {riinlerine uygulanan 1sil islemlerin izlenmesinde

kullanilmaktadir. HMF varlig1 bira, sarap gibi alkollii igeceklerde de bildirilmistir.



Isil islem gormiis siit irtinlerinde 1950 lerde HMF belirlenmesinde kalorimetrik
yontemler gelistirilmistir. Modern analiz teknikleri genel olarak UV dedektorlic HPLC
sistemine dayanmaktadir. Tiirevlendirme sonrast iyon kromotografisi gibi diger

yontemler de tanimlanmistir (3).

Sicaklik, pH ve su aktivitesi HMF olusumunun bagh oldugu degiskenlerdir.
Icerik secimi, islem sirasinda 1smin kontrolii, belli kosullarda uzatilmis 1s1l islemler,

uygun depolama kosullarinin se¢imi HMF olusumunu azaltabilir.

Yiiksek konsantrasyonlarda HMF sitotoksiktir, gozlerde, {ist solum yolunda,
deride ve mukus membranda iritasyona neden olmaktadir. Hiicresel sistemlerde yapilan
laboratuvar calismalart HMF’ nin insan sagligi tizerine ciddi sorun teskil etmedigini
gostermektedir, ancak bazi genotoksik metabolitlerle baglantt HMF’ nin insan saglig

tizerine etkileri konusunda endise uyandirmaktadir.

HMF farkli besin gruplarinin {iretim ve depolama asamasinda farkli seviyelerde
olusabilir. Besinlere uygulanan 1sil islem sonrasinda HMF, kuru meyveler, ketcap,
hardal, islenmis tahillar, ekmek, kahve, regeller, marmelatlar, bal, meyve sulari, alkollii
icecekler, siit, pekmez, nar eksisi gibi besinlerde yliksek seviyelerde gortiilmektedir. Tiirk
standartlar enstitiisii nar eksilerinin tiretimi agsamasinda 1s1l islem nedeniyle olusan HMF
seviyelerinin en st sinirlarm 50 mg/kg, iiziim pekmezlerinin ise 75 mg/kg olarak

belirlemistir. Nar eksisi soslari i¢in yasal diizenleme yoktur.

1.2. Amag ve Varsayim

Bu calismanin amaci Ankara' da satisa sunulan farkli markalara ait nar

eksileri, nar eksisi soslar1 ve liziim pekmezlerinin HMF seviyelerinin saptanmasidir.

Bu ¢aligsma agagidaki varsayima dayanarak planlanmistir.

HMF nar eksisi, nar eksisi sosu ve tiziim pekmezinde yiiksek seviyelerde

bulunur.



2. GENEL BILGILER

2.1. 5-Hidroksimetil-2-Furfural-HMF

Hidroksimetilfurfural (HMF) sckerlerden elde edilen suda ¢oziiniir,
heterosiklik organik bir bilesiktir. HMF bir furan tiirevidir ve hem alkol hem de
aldehid fonksiyonel gruplarina sahiptir. Siit, bal, meyve sular1 ve ekmek gibi
besinlerde ¢ok az miktarlarda bu bilesik dogal olarak bulunmaktadir. HMF asidik
ortamlarda uzun siireli depolama sonucunda da ortaya c¢ikmaktadir. Bu nedenle
HMF, asir1 1s1l islem, bozulma ve olasi seker veya surup ile tagsis gostergesidir (1).
Gidalarda HMF olusumunun orani sicaklik haricinde seker tiirline, pH’ ya, Su

aktivitesine gore degismektedir (2).

HMF, Maillard tepkimesi sirasinda ortaya ¢ikan bir ara {irlindiir ve besinlere
1s11  islemler wuygulanirken sekerlerin  asidik ortamlarda dehidrasyonundan
(karamelizasyon) olusmaktadir (3). HMF olusumunda anahtar ara {riin 3-
deoksiozone olarak bilinmektedir. Asidik ortamlarda, disik sicakliklarda da
olusurken HMF konsantrasyonlar1 sicaklik ve depolama siiresi arttikca artmaktadir.
Kuru ve pirolitik sartlarda fruktoz ve sukrozdan HMF olusumu i¢in alternatif bir yol
ongoriilmektedir. Bu durum son derece reaktif olan fruktofuranosil katyonunun

HMF' a doniisiimiine neden olmaktadir (4).

Enzimatik olmayan esmerlesme reaksiyonlari indirgen seker ve amino asitler
iceren gidalarin islenmesinde ve pisirilmesinde yer almaktadir. HMF bu reaksiyonun
erken gostergesidir ve ¢ogu karbonhidrattan zengin besinde olusmaktadir. Ek olarak,
bu siklik aldehit asidik ortamlarda heksoz dehidrasyonu sirasinda da olusmaktadir.
Ayrica, HMF askorbik asit ayrigma iirlinlerinden biridir ve meyve suyu yapim
asamasinda uygulanan 1s1 yogunlugunu saptamak i¢in kullanilir. Bundan dolayz,
HMF sadece Maillard reaksiyonu sirasinda degil, ayn1 zamanda amino grup
gereksinmesi olmadan  heksoz indirgenmesi ve karamelizasyon sirasinda da
olusabilir (5). Sekil 2.1' de HMF' nin kimyasal yapisi belirtilmektedir.



HMPF, aminoasit veya protein varliginda, heksozlarin 1sitilmasinda ve fruktoz,
sukroz ve glikozun direk 1si1l islemle dehidrasyonunda ortaya ¢ikar. HMF, o6zellikle
karamelli triinlerde (9.5 g/kg), kurutulmus meyvelerde, saraplarda, balzamik
sirkelerde, pekmezlerde ve nar cksilerinde olmak iizere ¢ogu besinde yiiksek
seviyelerde bulunmaktadir. Kahve tiiketimi fazla olan bireylerde kahve HMF alimi

icin ana kaynak olabilir. Tahmin edilen giinlik alim kisi basima 30-150 mg

araligindadir (6).
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Sekil 2.1. Hidroksimetilfurfural kimyasal yapisi (7) .

Islenmemis ve taze gidalarda HMF miktar1 cok az olmasina ragmen 1s1l islem
ile konsantrasyonu artmaktadir, boylece besinlerde 1s1 zararini degerlendirmek igin
iyi bir aractir. Diinya Saglik Orgiitii ve Avrupa Birligi balda (40 mg/kg) ve elma
suyunda (50 mg/L) bozulma ve 1s1 uygulamasi gostergesi olarak en yiiksek

bulunabilecek HMF degerlerini belirtmistir (5).

HMF, disik pH degerinde Amadori iriinlerinin par¢alanmasi sonucu
meydana geldigi gibi heksozlarin asidik ortamda bozulmalarindan da meydana
gelebilmektedir. HMF, bal, domates salgasi, greyfurt, meyve triinleri (konsantreler,
nar eksileri, pekmezler vb.), kahveler, islenmis tahillar gibi bir¢ok besinde yer
almaktadir. Pekmezde en Onemli kalite problemlerinden biri kahverengilesme
reaksiyonlar1 olup, bu reaksiyonlarin iriinlerinden olan HMF' a degisik oranlarda

birgok pekmezde rastlanmigtir (8).



Amerika Birlesik Devletleri Saglik Bakanligi Ulusal Cevre Sagligi Bilimleri
Enstitiisii besinlerin iceriginde ¢ogunlukla yer almasindan ve bu siniftaki diger
tirtinlerin karsinojenik etkilerine dair kanitlardan dolayr HMF’ 1 toksisite testlerine
tabi tutmustur. Sonu¢ olarak c¢ogu iilkeler besinlerde ve iceceklerde bulunmasi

gereken HMF konsantrasyonlarina kisitlamalar getirmistir (1).

Besinlerde yer alan HMF ve yan iriinleri sulfoksimetilfurfurol (SMF) ve
klorometilfurfurol toksikolojik endiseye sitotoksik, genotoksik, nefrotoksik,
mutajenik ve karsinojenik etkilerinden sonra neden olmustur. Ek olarak, HMF' 1n,
mutajenik yan iriini olan SMF' a c¢eviren sulfotransferazlara bagli olarak

karsinojenik potansiyeli olabilecegi bildirilmistir (5).
2.2. HMF Olusumu

Besinlere uygulanan 1s1l iglemler sonrast HMF seviyeleri hizli olarak artis
gostermeye baglamaktadir. Genel literatiir bilgisine gore HMF olusumu 1s1l islem
sonucu olusan enzimatik olmayan esmerlesme reaksiyonlarindan Maillard

reaksiyonu ve karamelizasyon ile olusmaktadir.

2.2.1. Enzimatik Olmayan Esmerlesme Reaksiyonlari ile HMF Olusumu

Enzimlere bagli olmadan 1sil islem, pH, su aktivitesi faktorleri etkisinde
gerceklesen depolama sirasinda devam eden bu renk degisimine enzimatik olmayan
renk esmerlesmeleri, bu renk degisimlerinin olusumunu saglayan reaksiyonlara da
enzimatik olmayan esmerlesme reaksiyonlart denilmektedir. Meyve sulari,
kurutulmus meyveler, islenmis tahillar gibi {iriinlerde renk esmerlesmesi belirgin
gozlemlenmektedir. Bu reaksiyonlar sonucunda melanodin denilen esmer renkli

bilesikler olusmaktadir ve HMF bu bilesiklerin en 6nemlilerindendir (9).

Genel olarak bir iiriine uygulanan 1sinin yiiksek olusu ve siiresinin uzunlugu
enzimatik olmayan esmerlesme reaksiyonlarini artirmaktadir. Ayrica depo sicakligi
da ayni sekilde enzimatik olmayan esmerlesmeleri etkilemektedir. Diger taraftan

enzimatik olmayan esmerlesme reaksiyonlar1 besinlerin kuru madde igerikleriyle de



ilgilidir. Isil islem etkisiyle besinlerin su igerigi belli bir diizeye kadar diiserken
esmerlesme reaksiyonlari ve dolayisiyla esmerlesmeler artmaktadir. Bu nedenle
kurutulmus meyve ve sebzelerde, agik kazanlarda yiiksek 1s1 uygulamasi ile
kaynatilarak iiretilen nar ecksileri, pekmezler gibi iiriinlerde esmerlesmeler ve
esmerlesme reaksiyonlar1 sonucu olusan bilesikler asir1 diizeyde goriilmektedir. Isil
islemler gida iiretiminde raf dmrii uzatilmis giivenli gidalar elde etmek i¢in yaygin
olarak kullanilmaktadir ve iiriiniin son kalitesi {izerine gii¢lii etkisi vardir. Isil islem
uygulanmasina bagli olarak firinda pisirme, kizartma, kavurma, sterilizasyon gibi
yontemlerde enzimatik olmayan esmerlesme reaksiyonlari tat, goriintii gibi istenilen
ve toksik bilesiklerin olusumu gibi istenilmeyen etkilere neden olmaktadir (10).
Enzimatik esmerlesme reaksiyonlart sonucu mutajenik, karsinojenik ve sitotoksik
etkiler gosterebilen heterosiklik aminler, nitrozaminler ve polisiklik aromatik

hidrokarbonlar gibi bilesiklerin olusumuna neden olmaktadir (11).

Enzimatik olmayan esmerlesme reaksiyonlari besinlerin islenmesi ve
depolanmasi sirasinda meydana gelen en Onemli kimyasal olaylar arasinda yer
almaktadir. Enzimatik olmayan esmerlesme reaksiyonlari;; askorbik —asit
degradasyonu, karamelizasyon ve Maillard reaksiyonu olmak iizere 3 grup altinda
toplanabilir. Maillard reaksiyonu ve karemelizasyon isil islem sonucu ortaya ¢ikan
kontaminantlardan HMF’ 1n olusumuna neden olan enzimatik olmayan esmerlesme

reaksiyonlaridir (12).

2.2.1.1. Maillard Reaksiyonu ile HMF Olusumu

Maillard reaksiyonu indirgen sekerlerin karbonil grubu ile amino asitlerin
amino grubunun birlesmesi ile baslar ve erken ugucu friinleri, orta ve yliksek
molekiil agirlikli polimerleri olusturur. Bu katilim reaksiyonlari amino asitlerle lipit
oksidasyon {iriinleri arasinda da meydana gelmektedir. Lipit oksidasyon iiriinlerinin
Maillard reaksiyonlarindaki rolii indirgen sekerlerin roliine benzerdir. Spesifik aroma
ve renk Karakteristiklerine katkida bulunan olusum firiinleri Maillard Reaksiyon
Uriinleri olarak adlandirilir. Enzimatik olmayan renk esmerlesmeleri olarak da

bilinen bu reaksiyonlar pH, reaktanlarin tipi, sicaklik, su aktivitesi gibi faktorlere



bagli olarak renkli veya renksiz reaksiyon iriinleri olusturur. Yapilan son
calismalarda Maillard reaksiyon tiriinlerinin zararli etkilerinin yaninda antioksidan,
antialerjenik, antimikrobiyal oOzellikleri gibi faydali etkileri de oldugu da
bildirilmektedir. Reaksiyonlar firinda pismis (ekmek, kurabiye, kek vb.), kizartilmis
(et, patates cipsi vb.), iretiminde ve/veya sonrasinda 1s1l islem gérmiis (bal, pekmez,
kahve, regel vb.) biitiin gidalarda gergeklesir. Reaksiyonun gergeklestigi temel
gidalar raf Oomrii siiresince yavas, 1sil islem gormesi durumunda ise hizla bu
reaksiyona girmekte ve Maillard reaksiyon {irlinleri olusmaktadir. Olusan triinlerin
kompozisyonu pH, asitlik, reaktantlarin kompozisyonu, sicaklik, zaman, oksijenin

konsantrasyonu, su aktivitesi gibi etkenlerle degismektedir (8).

Maillard reaksiyonu ilk basamak, ileri basamak ve son basamak olmak iizere
tic asamada gergeklesmektedir (13). Maillard reaksiyonunun ilk basamaklarinda
olusan ilk kararli iiriinler Amadori bilesikleridir. Bu iiriinler proteinlerin amino
gruplariin ve indirgen sekerlerin karbonil gruplarinin reaksiyonu sonucunda olusur.
Amadori bilesikleri {irinlere aroma ve kahverengi renk kazandirirken, proteinlerin

besinsel degerinde azalmaya yol agmaktadir (14).

Maillard reaksiyonunun ilk asamasinda olusan Amadori iriinleri ortam
sartlarina bagli olarak farkli iriinlere parcalanirlar. Ketozaminlerin amino
gruplarindaki serbest hidrojen, diketozamin olusturmak i¢in aldozlarin ikinci
molekiilii ile reaksiyon verir. Bu reaksiyon sonucunda, monofruktozamin ve nitrojen
icermeyen karbonil bilesikler meydana gelir. Ayrica Amadori iiriinleri, enolizasyon
ile 1,2 enediol forma doniistir. 1,2 enediol’den de 3-deoksiosuloz olusur. Bu bilesik
dehidrasyon ile renk ve aroma veren HMF ve diger furfural bilesikleri olusturur (13).
Maillard reaksiyonunun son asamasinda kahverengi pigmentler, aroma ve tat

bilesikleri olusur (15). Sekil 2.2’de Maillard reaksiyon asamalar1 gosterilmistir.
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Sekil 2.2. Maillard reaksiyonu asamalar1 (16).

Maillard reaksiyonlarmin gida kalitesi {izerine olumlu ve olumsuz etkileri
bulunmaktadir. In vitro ¢alismalar mutajenik, karsinojenik ve sitotoksik etkileri
iceren bazi zararli etkilerini gostermektedir. Asiri glikasyonun esansiyel amino
asitlerin tahrip olmasina, sindirilebilirliginin azalmasina, enzimlerin inaktivasyonuna,
diizenleyici molekiill baglarinin inhibisyonuna, glikasyona ugramis hiicre dis1
matrisin ¢apraz baglanmasina, proteolizisin hassasliginin azalmasina, niikleik asit
fonksiyonlarmin ~ anormallesmesine,  endositozun ~ ve  makromolekiillerin
tanimlanmasinin tahrip olmasina, bagisiklik sisteminin zayiflamasia neden oldugu
ifade edilmektedir. Baz1 ¢alismalarda 6zellikle reaksiyonun erken basamaklarinda
olusan Maillard reaksiyon iiriinlerinin savunulanin aksine faydali bilesikler oldugu
ifade edilmektedir. Bu anlamda bazi olusan Maillard reaksiyon iiriinlerinin

antioksidan etkili ve faydali trtinler olduguna dair bulgular mevcuttur. Maillard



reaksiyon {irlinleri karisiminin antioksidan aktiviteleri, melanoidinlerin istiin radikal
stipiirme 6zellikleri, oksijenle reaksiyonlari, O, ve OH gibi iiriinlerle reaksiyonlari ile
aciklanmaktadir. Maillard reaksiyonu ara iriinlerinden olan HMF' 1n antioksidan
ozelligi oldugu yapilan ¢alismalarda bildirilmektedir (8). Sekil 2.3, basit sekerlerden

HMF olusum yolunu gostermektedir.

fructose
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Sekil 2.3. Basit sekerlerden HMF olusumu (7).

2.2.1.2. Karamelizasyon ile HMF Olusumu

Karamelizasyon, yogunlagsma basamagi olmadan sekerlerin indirgenmesini
iceren esmerlesme reaksiyonlarina bir 6rnektir. Sekerler erime noktalarinin iistiinde
isitildiginda  alkali veya asit ortamlarda kahverengi polimerler olusturarak
koyulasirlar. Yiiksek sicakliklarda uzun siire uygulanan 1sil islemler, besinlerde
kalitenin biiylik capta diigmesine yol acan renk ve tat degisimlerine neden olurlar.
Sekerlere yiiksek 1s1 uygulandiginda enolizasyon, dehidrasyon, dikarbonil bdliinme
gibi reaksiyonlar gergeklesir. Sekerlerin disakkarit oldugu durumlarda iki
monosakkarit olusturan hidroliz basamagi gerceklesir. ilk olarak polisakkaritler

monosakkaritlere ayrisirlar ve karamellesirler. Bu reaksiyon, yiiksek sicakligin
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uygulandig her kosulda gergeklesmekle birlikte ortamda ¢ok az miktarda bile alkali
bulunmasi halinde siddetlenir. Karamelizasyon pentozlardan furfural, heksozlardan
HMF ana indirgenme iiriinii olarak ortaya ¢ikar (Sekil 2.4) (17). Asidik ortamda
heksozlara 1s1l islem uygulanmasi sonucu HMF olustugu uzun zamandir
bilinmektedir. HMF, asitle katalizlenmis dehidrasyon ve kapak zincir reaksiyonu
mekanizmasi ile heksozlardan olusmaktadir. Glikoz, fruktoz, sukroz, maltoz,
maltotrioz, laktoz, ve bazi pentozlar aminoasitler ve proteinlerle birlikte besinlerde

yer almaktadir.

D-glucose 1,2-endiol D-fructose
’:;D /_,DH ,!C'H
H ——OH | on 0
HO——H " HO——H H* HO——H
H——OH H——OH H——OH
H——OH H——0H H——OH
~OH ~OH ~OH
-3H,0 | H’ H*
OH
0 r
— OH
-= H”
O . —OH —— other products
H——OH - nH,0
HO H——O0OH
HMF
~OH
2,3-endiol

Sekil 2.4. Karamelizasyonda HMF olusumu (18).

Karamelizasyon sirasinda indirgenen karbonhidratlar direk 1,2-enolizasyon,
dehidrasyon ve kapak zincir reaksiyonlarina girer. Karamelizasyon olusumu Maillard

olusumundan daha fazla sicakliga ihtiyag¢ duyar (9).
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2.3. Besinlerde HMF Seviyeleri

Prosese bagl olarak HMF seviyeleri, farkli besin gruplarinda ve hatta ayni
besinlerde oldukca farklilik gostermektedir. Bal, pekmez, meyve sulari, saraplar,
bira, kahve, bebek mamalarinda ve firinlanmis tirtinlerde HMF’ a rastlanmistir. Bazi

besinlerin ortalama HMF igerikleri Tablo 2.1' de gdsterilmistir.

Isil islemler ve uygun olmayan depolama sicakliklari meyve iiriinlerinin ve
duyusal ve besinsel o6zelliklerini olumsuz yonde etkilemektedir. Renk hizlica
koyulagmaktadir. Taze, islem goérmemis meyve sularinda HMF eser miktarda
bulunmaktadir. Depolanan meyve sularinda HMF olusmaya baslamaktadir ve renk
ve tat degisimiyle iliskilendirilmektedir. Isil islem ve uzun veya uygun olmayan
depolama yiiksek HMF seviyelerinin nedeni olarak gosterilmektedir. EIma sosu ve
tiziim jolesinde HMF konsantrasyonlari uzun depolama kalitesi gostergesi olarak
kullanilmaktadir. Taze {liziimlerde HMF yer almamasina ragmen {iziim
konsantrelerinin iiretiminde 1s1l islem sonucunda a¢13a ¢ikmaktadir. Uziimlerin HMF
olusturma kapasiteleri diger meyvelere gore daha fazla goziikmektedir. Bu iiziim
sularmin seker igerigi diger igeriklerine bagli gelisebilir. Avrupa Ekonomi Komitesi
HMF seviyelerini meyve sularinda 20 mg/L ve meyve konsantrelerinde 25 mg/L

olarak belirlemistir (19).



Tablo 2.1. Cesitli besinlerin ortalama HMF igerikleri (9).
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Besinler HMF miktarlar1 (mg/kg)
Elma suyu 7.4
Portakal suyu 0.4

Nar suyu 760 - 5000
Seftali regeli 36.3
Cikolatalar 273.8
Kurutulmus meyveler 5.5-1350
Tahillar 14 - 53
Kahve 100 — 1900
Meyve sulari 2-22

Bal 10.4 - 58.8
Uziim pekmezi 34.1

Nar eksisi

18.56 — 1542.98

Isil islem sirasinda HMF olusumu piring sarabi, bal, kurabiye gibi iirtinlerde
calistlmistir. Bu calismalar HMF olusumunu seker tiirli, siire ve firinda pisirme
sicakliginin etkiledigini gostermektedir. Yakin zamanli yapilan bir ¢aligma, sukroz
icerikli kurabiyelerin glikoz veya fruktoz igerikli kurabiyelere gére 250°C° nin

altinda daha az HMF olusturdugu gosterilmistir (20).

Oda sicakliginda balin asiditesinin indirgen sekerler ve sukroz iizerine etkisi
sonucu olusumuyla HMF balda dogal olarak bulunmaktadir. Baldaki HMF miktari
1s11 islem ve/veya uygunsuz sicakliklarda depolama sonucu artmaktadir. Ballara
uygulanan 1s1l islemler diastaz aktivitesinde diisiise ve HMF iceriginde artisa neden
olur. Kodeks Alimentarious Standartlar1 ballarda 40 mg/kg HMF st limitine izin
vermektedir. Cok yiiksek HMF miktarlar1 (>500 mg/kg) invert suruplarla tagsis
yapildigini gostermektedir (19).

Yenidogan mamalarinin HMF igerikleri Onemlidir. Bu mamalar baz1
zamanlarda yenidoganlara verilen tek beslenme iirlinlidiir ve yenidoganlarin tiim

gereksinimini saglamalidir. Ancak bu mamalarin askorbik asit, demir ve laktoz
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iceren cesitli bilesiklerle zenginlestirilmesi Maillard reaksiyonu yoniinden inek
slitline oranla bu iirlinleri daha siipheli yapmaktadir. Siit ve siit bazli iirlinlerde HMF
miktar1 (i) recetede yer alan ¢ig madde kalitesine, (ii) uygulanan 1s1l isleme, (iii)

depolama kosullarina bagli oldugu belirtilmektedir (19).

Domatesin endiistriyel prosesi oksijen varhiginda 2-10 saat arasi yiiksek
sicakliklarda (60-110°C) <15% neme ulasmayi igerir. Bundan dolay iiriinler belli
seviyelerde oksidatif hasar gosterebilir (21). Islem ve depolama sirasinda
domateslerin duyusal ve besinsel 6zellikleri degisiklige ugramaktadir. Genel olarak,
HMF islenmis domates iirlinlerinde uygulanan 1s1 hasarinin biiyiikligiinii belirlemek
icin kullanilir (22). Domateslerin kurutulmas: da HMF igeriginde renk ve goriintiide

degisiklige yol acan artisa neden olmaktadir (21).

TS 4953 standardina gore nar eksisi, nar meyvesinin iki veya dort pargaya
boliiniip preslenmesi, elde edilen nar suyunun durultulmas: ve teknigine uygun
olarak agikta veya vakum altinda koyulastirilmasi ile elde edilen ve gidalara gesni

vermek amaciyla tiretilen eksi bir gida maddesidir.

Nar eksisinin TS 4953 standardina gore genel 6zellikleri Tablo 2.2°de verilen

degerlere uygun olmalidir.
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Tablo 2.2. Nar eksisi genel ozellikleri (TS 4953) (23).

OZELLIKLER SINIRLAR
- Suda Coziuniur Kuru Madde, % (m/m), en az 68,0
- Titrasyon Asitligi (SA), % (m/m), en az 7.5
pH Degeri 3,0
Hidroksimetil furfural (HMF), (mg/kg), en gok 50
Sakaroz Bulunmamali
Koruyucu Madde Bulunmamali
Yapay Boyar Madde Bulunmamali
Metalik Maddeler (Kontaminasyon)
Arsenik (As), (mg/kg), en cok 0,2
Bakir (Cu), (mg/kg), en cok 5,0
Cinko (Zn), (mg/kg), en cok 50
Demir (Fe), (mg/kg), en cok 15,0
Kalay (Sn), (mg/kg), en ¢ok 150,0
Kursun (Pb), (mg/kg), en ¢ok 0,3
Cinko, bakir ve demir toplami, (mg/kg), en ¢ok 20,0
Mikrobiyolojik Ozellikler n c m M
Toplam mezofilik aerobik bakteri, (adet/g), en cok 5 2 10° 10°
Maya ve kif sayisi, (adet/g), en gok 5 2 10? 10°
Ozmofilik maya, (adet/g), en gok 5 2 10° 10
Fekal koli (adet/g) 5 5 0 0
Salmonella (adet/25 g) 5 5 0 0
Staphylococcus aureus (adet/g) 5 5 0 0
Aflatoksin B1, (ppb), en ¢ok 5,0
Aflatoksin (B1+B2+G1+G2), (ppb), en cok 10,0

M: “c” sayidaki deney numunesinin graminda bulunabilecek kabul edilebilir en fazla mikroorgaizma sayisi

n: Deney numunesi sayisi

c:“m”ile “M” arasindaki sayida mikroorganizma bulunduran kabul edilebilir en fazla deney numunesi sayisi.
m: (n-c) sayidaki deney numunesinde bulunmasina miisaade edilen mikroorganizma sayisi

Kaynak: Tiirk Standartlar1 Enstitiisii TS 4953 Nar Eksisi standard1

TS 3792 standardina gore iiziim pekmezi, taze veya kuru liziim sirasinin
asitligini azaltmaksizin veya kalsiyum karbonat ile asitliini azaltarak teknigine
uygun olarak vakum altinda veya acikta koyulastirilmasi ile elde edilen koyu kivamli
veya bal (TS3036), ¢oven, siit (TS 1019), siittozu (TS 1329), yumurta aki gibi
maddeler ilavesi ile katilagtirilan bir mamuldiir. Uziim pekmezinin kendine has
kokusu, rengi ve tad1 olmalidir. Yanik tat ve yabanci koku bulundurmamalidir. Uziim
pekmezinin goriiniisii  kendine has ve homojen olmalidir. Uziim pekmezi

sekerlenmemis olmalidir.

Uziim pekmezlerinin TS 3792 standardina gore genel dzellikleri Tablo 2.3’te

verilen degerlere uygun olmalidir.



Tablo 2.3. Uziim pekmezi genel 6zellikleri (TS 3792) (24).
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Ozellikler Sivi pekmez Kati pekmez

Kimyasal 6zellikler

-Suda ¢o6zinir kati madde (briks) % (m/m)en az 68 80

-Fruktoz ve glikoz orani (F/G) 09-11 0,9-1,1

-Sakaroz (%) 1 1

-Toplam kil %, (m/m) en ¢gok 25 3

-Suni boya maddeleri Bulunmamali Bulunmamal

-Hidroksimetil furfural (mg/kg) en ¢ok 75 100

-Koruyucu madde Bulunmamali Bulunmamal

-C 13 (%0) binde -23,5'den daha -23,5'den daha
negatif olmali negatif olmali

Organik asitler

-Fumarik asit Bulunmamali Bulunmamali

-Okzalik asit Bulunmamali Bulunmamali

-izobutirik asit Bulunmamali Bulunmamali

-Metalik maddeler(kontaminasyon)

Arsenik (As) (mg/kg) en ¢ok 0,2 0,2

Bakir (Cu) (mg/kg) en gok 50 50

Cinko (Zn) (mg/kg) en gok 5,0 50

Demir (Fe) (mg/kg) en ¢ok 25,0 25,0

Kalay (Sn) (mg/kg) en ¢ok 150,0 150,0

Kursun (Pb) (mg/kg) en ¢ok 0,3 0,3

Kaynak: Tiirk Standartlari Enstitiisti TS 3792 {iziim pekmezi standardi

2.4. Diyette HMF Alimlan

Besinlerde bulunan HMF miktarlar1 karbonhidrattan zengin tiriinlerin prosesi
sirasinda uygulanan 1s1 yiikiine dogrudan baglidir. Besinlerdeki HMF seviyeleri
blyiik oOlciide c¢esitlilik gostermektedir, bazi karamel iirlinlerde ve kurutulmus
meyvelerde 1g/kg a kadar c¢ikabildigi bildirilmistir (25). HMF ayrica firin
tirlinlerinde, meyve sularinda, kahvede ve sirkelerde bulunmaktadir. Genel olarak
HMF islem gormiis meyve, kahve, bal ve siitlerde kalite gostergesi olarak
kullanilabilir (26) . Ayrica HMF makarna kurutma, ekmek firinlama, bebek
mamalart ve kahvaltilik gibi tahil iirlinlerine uygulanan 1s1l islemlerin izlenmesinde
de kullanilmaktadir. Kurutulmus meyve, karamel, sirke gibi besinlerde HMF

konsantrasyonlar1 ¢ok yiiksek olmasina ragmen diyet HMF aliminin ana kaynaklari

ekmek ve kahvedir (27).

Max-Rubner-Enstitiisii  tarafindan  yapilan Alman Ulusal Beslenme
Calismasi'nda besin tiikketim kaydina gore diyette HMF alimlarini belirlemistir (28) .
Maruziyet degerlendirmesi iiretim ve depolama asamalarinda HMF olusabilecek 13

besin grubunda yapilmistir; kuru meyveler ve kuru meyvelerden yapilmis igecekler,
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taze meyveler, ketcap ve hardal, tahillar ve ekmek, sekerler, kuruyemisler, kahve,

receller-marmelatlar ve bal, meyve sulari, alkollii igecekler, siit, sirke ve diger.

Ik grupta (kuru meyve, erik, {iziim ve hurma) kurutulmus meyveler en fazla
HMF konsantrasyonlarina sahiptir. Alman c¢aligmasindan elde edilen veriler ve
birka¢ calismaya gore ortalama konsantrasyonlar 5.5 ile 1350 mg/kg arasinda
degismektedir. En yiiksek seviye kurutulmus elma ve armutta 3500 mg/kg
bulunmustur. Hurma ve {liziimlerde daha diisiik seviyeler bulunmustur. Taze erikte
yiiksek konsantrasyonlarda HMF bulunmaktadir (2200 mg/kg’ a kadar) (29). Tahil
ve tahil Urtinleri, 6zellikle ekmek HMF aliminin ana kaynagi olarak gosterilebilir.
Ortalama konsantrasyonlar 14 ile 53 mg/kg arasinda degismektedir. Tahillardan
ortalama giinlik HMF alim1 2 pg/kg viicut agirligi olarak belirlenmistir. Tiiketimleri
daha fazla olan beyaz ekmek veya tam tahil ekmegi gibi tahillar giinliik 30-50 pg/kg
viicut agirhigt HMF saglamaktadir (30). Alman ve Norveg ¢alismasindan elde edilen
verilere gore kuruyemisler HMF i¢in uygun bir kaynak degildir. Meyve sular1 yiiksek
konsantrasyonlarda HMF igerdiginden (6r: erik suyu) veya az konsantrasyonlarda yer
aldigt triinlerin (6r: elma suyu) fazla tiiketiminden dolayr ana kaynak olarak
gosterilebilir. Cogu meyve suyu i¢in ginlik HMF alimi 1 pg/kg viicut agirhig
altinda bildirilmistir. Sadece elma suyuna bakildiginda giinlik alim 16.8 — 92.5
ug/kg viicut agirligt arasinda degismektedir (29). Bira ve diger alkollii igecekler de
HMF maruziyetine neden olmaktadir. Ilging olarak, balzamik sirke yiiksek HMF
konsantrasyonlar1 bulundurmaktadir. Ispanyol calismasindan elde edilen verilere
gore balzamik sirkeden gilinlik 1.5 pg/kg viicut agirligt HMF alimi bildirilmistir
(30).

Kahve HMF i¢in 6nemli bir kaynaktir ve 4000 mg/kg’ a kadar HMF varlig
kahve tozunda tespit edilmistir ancak ¢ogu seviyeler daha diistiktiir (12-300 mg/kg).
Kahve tiiketimine bagli olarak HMF alimi Ispanya’ da yapilan bir calismada
arastirtlmistir ve kahve tiiketimi ile yiikksek dozda HMF alimi saptanmugtir (31).
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HMF, vyiyeceklerde, iceceklerde, parenteral sollisyonlarda ve sigara
dumaninda yer almaktadir. Ispanya, Norve¢ ve Almanya’ da yapilan ¢alismalarda

kisi basina giinlik HMF alim1 2-30 mg olarak bildirilmistir (32).

2.5. HMF Metabolizmasi

HMF metabolizmasinda yer alan ana yol HMF’ nin 5-hidroksimetil-2-
furanoik (HMFA) aside oksidasyonunu ve bunu takiben N-(5-hidroksimetil-2-furoyl)
glisin (HMFG, HMFA’ya baglanmis glisin) olusturmak icin glisine baglanmasini
icermektedir. HMFA ve HMFG idrarla atilan ana metabolitlerdir. Hem farelerde hem
de insanlarda HMFA/HMFG oraninin HMF aliminin artigina baglh olarak azalmasi
serbest glisin varliginin konjugasyon oranini siirladigini ileri siirmektedir ve serbest
furoik asit (FA) veya 2,5-furandikarboksilik asit (FDCA) atimi ile sonuglanmaktadir
(19) . Farkli seviyelerde (0.08-500 mg/kg viicut agirhigl) HMF’ nin oral gavaj ile
verilmesi Tlizerine yapilan calismalar HMF’ nin siganlarda ve farelerde
gastrointestinal sistemden hizlica emildigini gostermektedir. Ayrica hiicrelerin maruz
kaldigt HMF konsantrasyonunun artmasi HMF emiliminin ve transportunun
artmasina neden oldugu bildirilmistir. Buna ek olarak, ¢alismacilar gida bilesiminin,
posa igerigi gibi wunsurlarin  HMF kullanimini  etkiledigini  savunmaktadir.
Gastrointestinal emilimden kacan HMF’ nin enterik bakteriler tarafindan furfuril
alkole donistiiriilebilecegi de varsayilmaktadir (12). HMFA, HMFG ve FDCA
siganlarin ve farelerin idrarlarinda saptanmistir. Insanlarda HMFG, HMFA ve FDCA
idrarda saptanmasina bagli olarak bu firliinlerin besinlerdeki HMF’ den olustugu
gosterilmistir. HMFA, HMFG, glisin ve amino-metan kurutulmus erik suyu tiiketen
bireylerin idrarlarinda saptannustir (33). Idrar 6rneklerinin alfa-glukuronidaz ve
sulfataz ile inkiibasyonu idrarda HMF tiirevlerinin miktarint 6nemli Olgiide
degistirmemistir. Dolayisiyla HMF tiirevlerinin glukuronid ve siilfatla konjiige
olmadig1 ortaya ¢ikmistir. Ek olarak, HMF’ nin 5-hidroksimetilfuranacryloyl-CoA’
ya donistiigi ve glisinle baglandiktan sonra 5-hidroksimetilfuranacryloylglisin
(HMFAG) olarak idrarla atildigi ¢ikarilabilir. Ancak HMFAG hayvanlarin ve

kemirgenlerin idrarinda daha saptanmamistir (12).
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HMEF’ nin biyotransformasyonunda 4 yol hipotezlenmektedir: (i) glisin
konjugati olusumu (ii) oksidasyon (iii) CO, olusumu ile birlikte a-ketoglutarik asit
(iv) siilfat eklenmesi. (i), (i1), (ii1) yollar1 aldehit grubunun furoik asit yan iirliniine
(5-HMFA) oksidasyonunun ilk basamagina benzer olusur. HMF, furfuril alkol,
furoik asit, ve bunlarin yan {iriinleri, sicanlarda furfuralin detoksifikasyonunda yer
alan ayn1 yollara katilirlar. HMF gibi siilfiir icermeyen furan iirlinleri metabolizmasi
hepatotoksisiteye neden olan reaktif aldehit furfuralin olusumunu igerir (34) .
Godfrey ve arkadaslari, fare ve sican idrarlarinda HMFA, HMFG ve FDCA
bilesiklerini belirlemistir. HMFG atimi glisin azalmasina bagli olarak doz ile ters
orantili bulunmustur (35). Daha erken tarihli bir ¢alismada Germand ve arkadaslar
sicanlarda HMFA ve HMFG olmak {izere iki ana HMF metaboliti saptamistir (36) .
Insanlarda furoilglisin, HMFA ve FDCA idrarda saptanmistir ve bunlarm HMF
metaboliti oldugu gosterilmistir (37,38) . Bu sonug¢lar HMF alimimin artmasinin
glisinli bilesik olusumunu azalttigin1 gostermektedir (36). Ayrica HMFA tiiketimden
30 dakika sonra plazmada saptanmistir ve 60 dakika sonra diismeye baglamistir (33).
Ozet olarak, HMF glisinli bilesiklere ve diger metabolitlere hizlica metabolize

olmaktadir ve idrarla atilmaktadir (19).

Kemirgenlerde HMF biyotrasformasyonu igin olas1 figiincii bir yol
tanimlanmaktadir ve furanlarin tamamen CO; ye oksidasyonunu igermektedir. HMF
ve alfa-ketoglutarik asit insan plazmasinda belirlenebilir. Kemirgenlerde furfural ve
furfuril alkolden CO; olusumu 2-furoik asit dekarboksilasyonu ve alfa-ketoglutarik

asit olusumu ile olabilir (19).

Diger li¢ yola ek olarak HMF’ nin SMF’ ye siilfotransferazlar tarafindan
doniisebildigi gosterilmistir. Olusan iriiniin genotoksik ve mutajenik etkilerinin
oldugu gosterilmistir. Bu reaktif iiriin ile DNA, RNA gibi molekiillerin etkilesimi bu
molekiillere yapisal hasara yol acabilmektedir. Yakin zamanl bir ¢alisma SMF’ nin
insan idrarinda bulunmadigini gostermistir. Calismada SMF’ nin proteinler ve DNA
ile reaksiyona giren kisa Omiirlii bir metabolit oldugu ve sonug¢ olarak idrarda

goriinmedigi varsayilmistir (39).
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2.5.1. HMF Emilim ve Eliminasyonu

Kemirgenlere farkli dozlarda (0.08-500mg/kg va) [U-14C]-HMF verilmesi
sonrast sindirim sisteminden hizli emilim gbzlenmistir. Emilim ile ilgili
kemirgenlerden elde edilen verilerin insana uyarlanmasinin zorlugu bilinmektedir ve
insanlarda HMF ayni sekilde emilmeyebilir (19). HMF’ nin taginmasi ve kullanimi
lizerine yapilan yakin zamanli bir ¢alismada posa igeriginin HMF’ nin
kullanilabilirliginde rol oynayabilecegi, yiiksek posa degerlerinde emilimin az

olabilecegi bildirilmistir (40).

HMF' de sindirim sonrasi mikrobiyal transformasyon beklenebilir ¢iinkii
barsak bakterileri hem aerobik hem de anaerobik sartlarda furfurali furfuril alkole
cevirme yetenegine sahiptir. Furfural verilen hayvanlarin sindirim sistemlerinde
furfuril alkol ve furfuralin goézlenmesi beklenmektedir. Barsak bakterileri ayni
zamanda HMF’ yi 8 saatlik inkibasyon siiresinde 5-hidroksimetilfurfurile de
indirgeme yetenegine sahiptir. HMF transformasyonu ana substratlar glikoz ve

pepton varliginda tamamlanabilmektedir (41).

Oral alim sonrast HMF ve metabolitlerinin dagilimi tiim viicut otoradyografi
ile calisilmistir. Tim ana dokulardan birikim izi olmadan HMF hizlica
temizlenmistir, ancak 1, 8 ve 24 saat sonrasi karacigerde, mesanede, bobrekte ve
sindirim sisteminde gosterilebilir. Verilen dozun % 70-80° i si¢anlarin idrart ile, % 8-

12’ si digkisi ile 48 saat igerisinde atilmistir (36).

2.6. Saghk Riskleri

HMF kendi basma veya sulfoksimetilfurfural, klorometilfurfural gibi yan
tirtinleri ile mutajenik ve toksikolojik etkilere neden olmaktadir (5). HMF ve HMF’
ye bagl bilesikler iizerine bazi toksikolojik ¢aligmalar yapilmistir ve bu c¢alismalar
kolon kanseri, deri papillomalari, bobrek tiimdrleri ile iligkilerini incelemistir.

HMF’den siilfat baglanarak olusan SMF in vitro mutajenik aktivitesi HMF’ nin
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genotoksik potansiyeline géz 6niinde bulunduracak yeterli veri saglamaktadir. Ancak

bu aktiviteyi dogrulayacak in vivo ¢alismalarin yapilmasi gerekmektedir (19).

Giliniimiizde HMF aliminin insan sagligi iizerine potansiyel etkisi kesin
olmamasina ragmen yiiksek dozlarinin sitotoksik oldugu ve gozlerde, iist solunum
yolunda, deride, mukozada iritasyona neden oldugu bilinmektedir. Ancak, in vivo ve
in vitro ¢alisma verileri genotoksite tizerinde énemle durmaktadir. Ek olarak, HMF’
nin genotoksik etki gdsterdigi mekanizma acik degildir ve saglik riski hala tartisma
konusudur. HMF furan halkasi, bir karbonil grubu ve hidroksil grubu olan
multifonksiyonel bir molekiildiir. Bu reaktif taraflar HMF’ nin biyolojik aktivitesini
etkilemektedir (19).

HMF’ nin kanserojenik aktivitesi fareler tiizerinde ¢alisilmistir. Fare
kolonunda HMF’ nin Aberrant Kript Odag1 (Aberrant Crypt Foci ACF)’ na sebep
oldugu gosterilmistir. Zhang ve digerleri oral 0-300 mg/kg HMF aliminin ACF’ yi
doz bagiml artirdigini bildirmistir. Surc ve digerleri 10-25 umol HMF alimindan
sonra deri papillomalarinin olustugunu tanimlamistir. Karsit olarak, Miyakawa ve
digerleri HMF sonrast deri tiimorii olusumunda onemli artis saptamamistir. Yakin
zamanli bir ¢alisma da adenomalar1 artirdigini gdstermektedir (42). Ote yandan,
Ulusal Toksikoloji Programi tarafindan fareler iizerinde yapilan gavaj ¢aligmasinda
HMEF’ nin hepatoseliiler adenomalarin insidansini artirdigini ancak karsinojenik
aktivite gostermedigi bildirilmistir (43). HMF’ nin mutajenik ve genotoksik
potansiyeli bazi ¢alismalarda arastirilmistir. Biitiin bu ¢alismalar HMF’ nin diisiik
mutajenik etkisinin oldugunu gostermektedir. Buna karsin, S. Typhimurium TA104’
de, sigan karaciger sulfotransferazi esliginde HMF mutajenik bulunmustur (44).
HMF sulfotransferazlar esliginde fare derisinde tiimorlere neden oldugu bildirilen
sulfoksimetilfurfurala doniismektedir (45). Yakin bir ¢alismada SMF’ nin farelerde
nefrotoksik oldugu bildirilmistir (6). Histopatolojik analizler SMF’ nin karacigerde
ve Ozellikle proksimal tiibiillerde olmak {izere bobreklerde daha etkili hasara yol

actigini gostermektedir.
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Kimyasal reaktif iiriinlere metabolik aktivasyonundan sonra ¢ogu kimyasal
mutajenik veya karsinojenik olabilmektedir. HMF sulfotransferazlar (SULT)
tarafindan kimyasal reaktif bir ester olan 5-sulfooksimetilfurfurala doniismektedir.
Stilfat esteri S-sulfoksimetilfurfurolun genotoksik ve mutajenik etkileri olabilecegi
diisiiniilmektedir. Yakin zamanda yapilan bir hayvan c¢aligmasinda farelerde SMF
olusumu gosterilmistir. Bifazik eliminasyon kinetigi 793 pmol’kg 5-HMF viicut
agirligr intravendz uygulamayi takiben 1.7 yari-omiirle ve 28 dakikalik baslangi¢ ve
bitis eliminasyon fazi ile gozlemlenmistir. Plazma SMF, 5-HMF verildikten sonra en
yiiksek degerine 2.5 dakika i¢cinde ulasmistir ve bu durum 5-HMF’ nin 452 ve 551
ppm arasi dozunun SMEF’ ye doniistiigii ve kan dolasimina ulagtigi seklinde
vurgulanmigtir (46). Muhtemelen SMF’ nin bir kism1 hiicresel yapilarla tepkimeye
girmektedir. Bu nedenle, toplam olusan SMF miktar1 6lgiilememektedir (29). Glatt
(47) insan SULT’ larinin HMF’ nin SMF’ ye doniisiimiinde etkisini aragtirmiglardir.
HMEF’ yi SMF’ ye doniistiirebilen 13 insan SULT formu incelenmistir ve SULT1A1
en aktif form olarak gosterilmistir. SULT1A1 ¢ogu dokuda yer almaktadir ve
genotoksik SMF olusumunda en kritik enzim olarak gosterilmektedir (47). Fare
derisine uygulandiginda SMF, HMF’ ye gore daha fazla papilloma olusumunu
artirmaktadir (45). Insan SULTIAI enzimi esliginde HMF mutajenik aktivite
gostermektedir. HMF’ den farkli olarak, SMF bir aktivasyon sistemine gerek
duymadan mutajenik etki gostermektedir. Yakin zamanli bir hayvan ¢aligmasinda,
SMF’ nin farelerde giiclii nefrotoksik etkisi oldugu gosterilmistir. Calismada tek doz
(250 mg SMF/kg) alan erkek fareler uygulamadan 5-11 giin sonrasinda Slmiistiir.
Histopatolojik analizler SMF’ nin karacigerde hasara yol actifim1i ve en ¢ok
bobreklerde ozellikle proksimal tiibiillerde hasara neden oldugunu gostermistir.
SMF’ nin proksimal tiibiillerde neden oldugu segici toksisitenin altinda yatan

mekanizma bilinmemektedir (6).

Glatt (47) insan SULT’ larmin HMF’ nin SMF’ ye doniisiimiinde etkisini
arastirmiglardir.  HMF’yi  SMF’ ye doOniistiirebilen 13 insan SULT formu
incelenmistir ve SULT1A1 en aktif form olarak gosterilmistir. SULTIAT cogu

dokuda yer almaktadir ve genotoksik SMF olusumunda en kritik enzim olarak
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gosterilmektedir. Fare derisine uygulandiginda SMF, HMF’ ye gore daha fazla

papilloma olusumunu artirmaktadir (45).

HMEF igin birka¢ metabolik yol diisiiniilebilir. Ana basamak 5- hidroksimetil-
2-furoik aside oksidasyondur (HMFA). Bunu glisine baglanma ile 5-hidroksimetil-2-
furoyl (HMFG) olugumu takip eder. Bu iki metabolit, HMFA ve HMFG idrar ile
hizlica atilir. HMFA’ nin HMFG’ ye orami serbest glisin miktariin yetersiz oldugu
zamanlarda artmaktadir ve bu serbest HMFA veya 2,5-furan dikarboksilik asit
(FDCA) atimim artirir. Isaretlenmis 5-HMF farelere ve sicanlara oral ve intravendz
olarak verilmistir. Hizl1 emilim sonrasi radyoaktivite hizlica ve neredeyse tamamen
24-48 saat icerisinde idrar ile atilmigtir. HMF alimindan kisa siire sonra karaciger
radyoaktivite saptanmistir, ancak bdbrekler ve mesanede daha fazla miktarda
radyoaktivite saptanmistir. Oral ve intravendz alim arasinda intravendz alimin
beyinde daha fazla radyoaktiviteye neden olmasi olarak gosterilmistir (36). HMFA,
HMFG ve FDCA insan idrarinda fruktoz igeren parenteral niitrisyon sonrasi
saptanmigtir. Kurutulmus erik yiyen ve kurutulmus erik suyu icin bireylerin
idrarlarinda HMFA, HMFG, 5-karboksilik-2-furoyl-glisin (CAFG) ve 5-karboksilik-
2-furoylamino-metan (CAFAM) saptandigi bildirilmistir (29).

Giinliik 0, 47, 94, 188, 375 ve 750 mg/kg 5-HMF’ nin gavaj ile erkek ve disi
B6C3F1 farelerine 90 giin boyunca verildigi bir ¢alismada periferal kan hiicreleri ile
yapilan mikronukleus testlerinde mikronukleus olusturmamistir. Polikromatik
eritrositlerin total eritrositlere orani degismemistir ve bodylece maddenin kemik
iligine ulastigr belli degildir (43). SMF farelerde mikronukleus testinde pozitif
bulunmustur. Ancak bu iki ¢alisma farkli fare tiirleri ile yapildigi i¢in tam olarak

karsilastiritlamaz (29).

HMF in vitro genotoksisite testlerinde inaktif ¢ikmasina ragmen fare
kolonunda preneoplastik lezyonlara ve fare derisinde papillomalara neden
olmaktadir. Ulusal Toksikoloji Programi tarafindan yapilan bir caligmada disi
farelerde HMF’ nin hepatoselliler adenomalarin  insidansin1  artirdigin

gostermektedir (6).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirma Yeri, Zamam ve Orneklem Secimi

Bu arastirmada Ankara' da hipermarketlerde satilan farkli markalara ait 5 adet
nar eksisi, 9 adet nar eksisi sosu ve 4 adet iiziim pekmezi 6rnegi incelenmistir. HMF
tayini icin yapilan analizler Tarim ve K&y Isleri Bakanligi'nin il Kontrol Laboratuvar
Midiirligii Laboratuvarlarinda Haziran 2013 ve Haziran 2014 tarihleri arasinda

gerceklestirilmistir.

3.2. Arastirmanin Planlanmasi ve Uygulanmasi

Calismada Ornekler hipermarketten satin alinarak temin edildikten sonra
Tarrm ve Koy Isleri Bakanligi'mn 11 Kontrol Laboratuvar Miidiirliigii
Laboratuvarlarina gotiiriilmiis her bir 6rnegin pH O6l¢timleri alinmis ve HMF igerigi

analizleri yapilmistir.

pH ol¢iimii: Orneklere pH metre (Orion marka) dogrudan daldirilarak

Olctimleri yapilmustir.

HMF analizi: UV dedektorli, ters faz Agilent marka 1100 model HPLC
kullanarak "Harmonised Methods of the International Honey Commission™
metoduna gore yapilmistir. HMF sirastyla sulu 6rnegin hazirlanmasi, stizme, HPLC'
de tanimlama ve miktar tespiti ile tayin edilmis, kromatogramdaki pik alani bilinen
konsantrasyondaki standartlarin pik alanmi ile Kkarsilastirilarak HMF  miktar

hesaplanmustir.

Cozeltiler, kimyasal ve standart malzemeler:

Mobil faz: HPLC safliginda su — metanol (90+10 ml)

Standart c¢ozeltiler: 5-hidroksimetil-2-furfural (Dr. Ehrenstrofer Gmbh) 0-10
ppm araliginda 5 farkli konsantrasyonda standart HMF c¢ozeltisi saf su icerisinde

hazirlanir. Cozeltiler giinliik kullanilir.
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Kromotografik sartlar:
Akis hizi: 1 ml/dk

Dalga boy: 285 nm

Enjeksiyon hacmi: 20 pul
Kolon sicakligi: oda sicakligi

Kolon gesidi: C18 ters fazli materyalli kromotografi kolonu

3.2.1. Orneklerin Hazirlanmas: ve Analizi

Her bir numuneden alinan 5 g 6rnek 0.01 hassasiyetle 100 ml' lik balon jojeye
tartilmis ve saf su ile ¢oziillip ¢izgisine tamamlanmistir. Cozelti 0.45 mikrometre
filtreden gecirilerek viallere alinarak HPLC sistemine enjekte edilmistir. Enjekte
edilen  numunelerin  absorbsiyonu sonucu elde edilen kromotogramlar

degerlendirilmistir.

Hazirlanan 5 farkli konsantrasyondaki standart HMF ¢ozeltileri her biri en az
tic paralel olmak kaydiyla HPLC' de analiz edilerek kalibrasyon tablosu
olusturulmustur. HMF piki ile konsantrasyon arasinda lineer iliski vardir.
Numunenin HMF igerigi verdigi pik alani kullanilarak kalibrasyon tablosu yardimi

ile seyreltme faktorii ile carpilarak hesaplanmustir.

3.3. Istatistiksel Degerlendirme

HMF miktarlar1 aritmetik ortalama (X) + standart sapma (S) degeri olarak
verilmistir. Ortalamalar arasindaki farkliliklar ise Duncan ¢oklu karsilagtirma testi
ile belirlenmistir. Verilerin degerlendirilmesi Windows ortaminda SPSS 15.0

[statistik Paket Programi kullanilarak yapilmustir.
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4. BULGULAR

Ankara piyasasinda satisa sunulan nar eksilerinin, nar eksisi soslarmin ve iiziim

pekmezlerinin HMF igerikleri Tablo 4.1., Tablo 4.2. ve Tablo 4.3.” te sirastyla verilmistir.

Isil iglem goren tiriinlerde 1s1l islem derecesini gostermesi ve kalite parametresi
olmasi agisindan HMF 6nemlidir ve analize alinan tiim nar eksilerinin HMF igerikleri
standardin (50 mg/kg) tlizerinde saptanmistir. Calismaya alinan nar eksilerinin ortalama

HMF degeri 2875.72 mg/kg olarak saptanmustir (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Ankara piyasasinda satilan nar eksilerinin HMF igerikleri.

Uriin pH HMF (mg/kg) HMF x HMF S
Nar eksisi 1 2.70 203.40 1889.62
Nar eksisi 2 3 1733.90 807.39
Nar eksisi 3 3 864.50 2875.72 1422.15
Nar eksisi 4 2.97 11485.70 6088.17
Nar eksisi 5 3 91.10 1969.02
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Sekil 4.1. Nar eksilerinin HMF ve pH degerleri
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Aragtirmada Ornekleri toplanan nar eksilerinin HMF igerigi 91.10-11485.70

mg/kg arasinda degistigi, nar eksisi 6rneklerinin pH degerlerinin ise 2.7-3 arasinda

oldugu saptanmistir (Sekil 4.1).

Nar cksisi soslar igin Tirkiye’ de standart bulunmamaktadir. Yapilan
calismada nar eksisi soslar1 arasinda ancak bir iirtiniin HMF miktarinin nar eksisi
standardinda yer alan HMF limitinin (50 mg/kg) altinda oldugu saptanmistir.
Calismaya alinan nar eksisi soslarimin ortalama HMF degeri 82.78 olarak

saptanmustir (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Ankara piyasasinda satilan nar eksisi soslarinin HMF igerikleri.

Uriin pH HMF (mg/kg) HMFx HMFS
Nar eksisi sosu 1 2.20 72.30 7.41
Nar eksisi sosu 2 2.19 70.80 8.47
Nar eksisi sosu 3 2.18 75.70 5.05
Nar eksisi sosu 4 2.05 130.10 33.46
Nar eksisi sosu 5 1.74 61.10 8278 15.33
Nar eksisi sosu 6 251 41 29.54
Nar eksisi Sosu 7 2.62 88.20 3.83
Nar eksisi sosu 8 2.50 53.90 20.42

Nar eksisi sosu 9 241 151.90 48.88
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Sekil 4.2. Nar eksisi soslarinin HMF (mg/kg) ve pH degerleri
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Ornekleri toplanan nar eksisi soslarinin HMF igeriklerinin 41-151.90 mg/kg

oo

arasinda degistigi, pH degerlerinin ise 1.74-2.62 arasinda oldugu saptanmistir. (Sekil

4.2).

Calismaya alinan iiziim pekmezi 6rneklerinden {iziim pekmezi 1 disinda diger

tirtinler standarda (75 mg/kg) uygundur. Analize alinan iizim pekmezi 6rneklerinin

ortalama HMF degeri 54.15 mg/kg olarak saptanmistir (Tablo 4.3)

Tablo 4.3. Ankara piyasasinda satilan tiziim pekmezlerinin HMF igerikleri.

Uriin pH HMF (mg/kg) HMF x HMF S
Uziim pekmezi 1 5.10 101.70 33,62
Uziim pekmezi 2 5.50 60.30 4.35

" 54.15

Uziim pekmezi 3 5.40 42.70 8,09
Uziim pekmezi 4 5.40 11.90 29,87
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Sekil 4.3. Uziim Pekmezlerinin HMF (mg/kg) ve pH Degerleri
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Calismada ornekleri analiz edilen liziim pekmezlerinin HMF degerlerinin

11.9-101.7 mg/kg arasinda degistigi, pH degerlerinin ise 5.10-5.50 arasinda oldugu

saptanmistir (Sekil 4.3).
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Sekil 4.4. Nar Eksisi ve Nar Eksisi Soslarinin Ortalama ve Standart Sapma Degerleri
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Sekil 4.4° te nar eksisi ve nar eksisi sosu Orneklerinin HMF ortalama ve
standart sapma degerleri gosterilmistir. Calismada nar eksisi, nar eksisi sosu ve liziim
pekmezinden alinan Orneklerin HMF igerigi ac¢isindan istatiksel olarak farkli

olmadigi ortaya konmustur ( p>0.05).
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5. TARTISMA

Isil islem besinleri koruma yontemlerinin en yaygimidir. Uygun ortamlarda
besinler beklenilen organoleptik ve niitrisyonel 6zelliklerini kazanmaktadir; ancak,
asirt 1s1l islem uygulanmasi zarara ve besin degerlerinin azalmasina neden olabilir.
Isil islem uygulanmis gidalarin kalitesini degerlendirmede kullanilan kimyasal
indikatorler yapilan islemin kontrolii ic¢in kullanilabilir olduklarini yapilan
calismalarla kanitlamistir (48). Isil islemler sonucu karbonhidrattan zengin besinlerde
olusumu hizlanan HMF uygunsuz iiretim teknikleri ve depolama kosullarini izlemede

etkin bir parametredir.

Bu calismada Tiirk toplumu tarafindan yaygin olarak kullanilan nar eksisi,
nar eksisi sosu ve iliziim pekmezlerinin HMF degerleri saptanmistir. Calisma
sonuglarina gore nar eksilerinde pH degerleri 2.7-3 arasinda degismektedir ve HMF
degeri ortalama 2875.72 mg/kg olarak belirlenmistir. Bu c¢alismada nar eksilerinde
elde edilen veriler daha 6nce yapilan galisma sonuglari ile benzerdir ve bu sonuglar
Tirk Standartlar1 Enstitiisii  tarafindan belirlenen degerlerin (50 mg/kg) cok
tizerindedir (49). Nar eksisi, nar suyunun direk 1sitilmasi ile koyulastirilmasi sonucu
tiretilmektedir; bu nedenle nar eksilerinin HMF seviyelerinin iiretim sirasinda arttigi
diistiniilmektedir. Depolama kosullarinin uygunsuzlugu ve diisik pH seviyeleri
raflarda satisa hazir bekleyen nar eksilerinin HMF seviyelerindeki artisin devam
etmesine neden olabilir. Islenmis besinlerde bulunan HMF seviyeleri basta pH,
sicaklik ve su aktivitesi olmak {izere farkli degiskenlerden etkilenmektedir. Bu
caligmada elde edilen veriler ayn1 pH (pH:3) seviyelerine sahip nar eksilerinin farkli
HMF seviyelerine (Nar eksisi 2, 3 ve 5. sirasiyla HMF degerleri; 1733.9, 864.5, 91.1
mg/kg) sahip oldugunu gostermektedir. Bu farklilik {iretime alinan narlarin besinsel
bilesimden, uygulanan 1s1l islem teknigi, 6l¢iisii ve sliresinden, depolama sirasinda
nar eksilerinin maruz kaldigi sicaklik ve nemden olusabilecegi diistintilmektedir.
Yapilan bir caligmada, kaynatilmis nar suyunda daha yliksek HMF konsantrasyonlari
saptanmistir ve kaynatilan nar suyunda HMF olusumunun yiiksek derecede pH’ ya
bagli oldugunu belirlenmistir (50). Orak (51) geleneksel yontemle tiretilmis ve 2 ay
depolanmis konsantre nar eksisinde daha yiiksek HMF degerleri (4003 ppm)
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saptamistir. Nar eksisi konsantre olarak iiretildiginde besin degeri yiiksek bir
tiriindiir. Ozellikle mineral igerigi yiiksektir. Isil islem ile iiretilen meyve
konsantreleri dogru yontemle yapildiginda fenolik igeriklerinin yiiksek oldugu ve
HMF degerlerinin diisiik tutulabildigi bildirilmistir (49). Bu ¢alisma sonucunda
ortaya ¢cikan HMF degerleri cogunlukla standardin {izerindedir ve bu sonuglara
dayanarak nar eksisi, nar eksisi sosu ve Ulzim pekmezi tretim tekniklerini
gelistirmek gerekliligi diisiiniilmelidir. Ozellikle uzun siire 1s1l islem sonucu ortaya
cikan sagliga zararli HMF igerigini sinirlamak i¢in vakum ydnteminden (basing
altinda 1s1l islem) faydalanilmahidir. Kalite indikatérii olarak HMF’ nin
giivenilirliginin arastirildig: bir ¢alismada da 3 farkli regel ve 1 bebek mamas1 20°C
ve 35°C° de 12 ay boyunca saklanmistir. Sonug olarak zaman ve sicaklik artiginin

HMF konsantrasyonlarini artirdigi gosterilmistir (26).

Nar eksisi soslarda pH degerleri 1.74-2.62 arasinda degismektedir ve HMF
degeri ortalama 82.78 mg/kg olarak belirlenmistir. Nar eksisi sosu, nar eksisinden
farkli olarak iceriginde glikoz surubu, su, nar aromasi, asitligi diizenleyici (sitrik
asit), renklendirici ve koruyucu madde icermektedir. Nar eksilerinden farkli olarak
nar eksisi soslarda HMF seviyelerinin diisiik olmas1 nar eksisi soslarin iiretiminde
kivam ve renk standartlarmin saglanmasi i¢in glikoz surubu ve renklendirici
kullanilmasindan kaynaklandigi diisiiniilebilinir. Calismada yer alan nar eksisi
soslarin  HMF seviyeleri nar eksisi standart degerine (50 mg/kg) gore
degerlendirildiginde bir iiriiniin standart degerin altinda yer aldig1 gozlenmektedir.
HMF olusumunu etkileyen faktorlerden pH seviyesi nar eksisi soslarda nar eksilerine
gore daha diisiik saptanmistir. Uretim tekniginin farkli olusu ve sitrik asit, karamel,
seker surubu gibi iirlinlerin nar eksisi soslarda kullanilmasi nar eksilerine gore nar

eksisi soslarda pH ve HMF seviyelerinin daha diisiik olmasina neden olabilir.

Bu calisma sonuglarina gore iiziim pekmezlerinde pH degerleri 5.1-5.4
arasinda degismektedir ve HMF degeri ortalama 54.15 mg/kg olarak belirlenmistir.
Insan metabolizmas1 iizerine mutajenik etkilere sebep olabilmesi nedeniyle
pekmezlerde bu bilesigin konsantrasyonunun yiiksek olmasi istenmemektedir. HMF

olusumu {riiniin seker igerigi ve konsantrasyonuna da bagli oldugu bilinen bir
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gercektir. Yapilan bir c¢alismanin sonuglart kegiboynuzu pekmezinde HMF
konsantrasyonunun, yiiksek seker konsantrasyonuna (62.80g/100g) ragmen Tiirk
Gida Kodeksinde belirlenen degerden daha diisiik bir deger olan 12.25 mg/kg
oldugunu gostermistir. Keciboynuzu pekmezinin diisiik asit igerigi nedeniyle az
miktarda HMF olusumu gergeklestigi distiniilmektedir (52). Ayrica yapilan bir
calismada da karadut pekmezinin kimyasal ozelliklerini incelenmistir ve HMF
miktar1 6.34 mg/L olarak belirlenmistir (53).Yaygin olarak tiiketilen besinlerde
bulunan 1,2-dikarbonil bilesiklerin konsantrasyonlarinin saptandigi bir ¢alismada da
ortalama HMF degerleri sirkelerde 123 mg/L, regellerde 16 mg/kg ve ballarda 3.6
mg/kg olarak bulunmustur (54).

Karbonhidrattan zengin islenmis iiriinlerde ve 6zellikle meyve 6ziitlerine 1s1l
islem uygulanmasi sonucu elde edilen konsantrelerde HMF olusumu uygulanan 1s1
ve tlretim teknigine bagli olarak artmaktadir. Ancak {iretim sonrasi depolama
kosullar1 ve triin pH degerleri ¢ok onemlidir. Standartlara uygun olarak iretilen ve
satisa hazir hale getirilen nar eksisi gibi triinlerin pH degerlerinden etkilenerek
uygunsuz sicakliktan bagimsiz olarak HMF olusturabilecegi diisiintilebilir.
Depolamanin HMF seviyeleri iizerine etkisinin arastirildigi bir ¢alismada bir yil
depolama (20+5°C) sonucunda bal 6rneklerinde HMF miktarindaki degisiklikler
incelenmistir. Depolama sonunda ortalama olarak, HMF miktar1 3.3 mg/kg’ dan
19.1 mg/kg' a kadar artig gostermistir. Bu sonuglara gore depolamanin HMF
miktarlarindaki artigta ¢ok etkin bir rol oynadigi goézlenmistir (55). Ayrica bu
calismada elde edilen verilere gore iiziim pekmezlerinin ortalama pH seviyeleri, nar
eksileri ve nar eksisi soslarina gore daha yiiksekken ortalama HMF seviyelerinin
daha diisiik oldugu gézlenmistir. Caligmaya alinan {riinlerin pH seviyelerinin HMF
miktarlarini etkiledigi sdylenebilir ancak iiretime alinan besinlerin seker icerikleri,
tretim teknikleri de Onemlidir. Farkli tiretim teknikleri kullanilarak yapilan bir
calismada nar suyu iiretiminde osmotik distilasyon ve membran distilasyon+osmotik
distilasyon yontemleri kullanilmistir. Bu iki yontemle yapilan nar suyu

konsantrelerinde HMF olusumu diisiik seviyelerde gézlenmistir (56).
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Karamel ve karamelli iriinlerin besinlerin igerisinde kullanilmasi sonucu
olusan HMF varlig1 giivenlik sinirlarinin yetersiz oldugunu gostermektedir (57).
Bundan dolay1, karamel renkler igeren besinler icin giivenilir risk degerlendirilmesi
yapilmalidir. Nar eksisi soslarinda renklendirici olarak karamel kullanilmaktadir ve
bu ¢alismada nar eksisi soslarinda ortalama HMF degerinin nar eksisi standardinin
tizerinde oldugu saptanmistir. Nar eksisi soslarinda ve benzer iiriinlerde kullanilacak
karamel ve karamelli iiriinlerin seviyeleri yasal olarak belirlenmelidir ve bu iiriinler

HMEF degerleri agisindan izlenmelidir.

Insanlarin HMF alimi, akrilamid, furan, heterosiklik amin veya polisiklik
aromatik hidrokarbonlar gibi 1s1l islemler sonrasi ortaya ¢ikan zararli bilesiklere gore
cok daha yiiksektir. HMF’ nin akut ve kronik toksititesinin ¢ok diisiik olmasina
ragmen SULT’ larla aktive olabilecegi gosterilmistir ve farelerde tek doz yiikleme ile
bile HMF ve SMF’ nin bagirsaklarda diislik tiimorojenik etkisi oldugu gosterilmistir
(42). SMF 240 mg HMF alimi sonrasi idrarda saptanmistir (58). HMF’ nin
karsinojenik potansiyeli lizerine ¢eligkili bulgular vardir. Ancak, yapilan calisma
sayis1 ve lizerinde ¢aligilan tiir sayisi1 yetersizdir. Ek olarak, kritik etki tam olarak
karakterize edilememistir. Bu bilgilere gore, toksisite mekanizmasi veya insanlar i¢in
uygunlugu belirlenememistir. Ureme ve gelisim toksisitesi iizerine veri yoktur. Bu
belirsizliklere dayanarak giliniimiizde tolere edilebilir gilinlik alim miktarlar

belirlemek miimkiin degildir (29).

Tirkiye’ de nar eksileri, nar eksisi soslar1 genellikle salatalarda, soguk
mezelerde, etli dolmalarda ¢esni verici olarak, liziim pekmezleri tathilarda ve
dogrudan kahvaltt malzemesi olarak kullanilmaktadir. Tiirk toplumunda boyle bir
sonu¢ verebilmek ig¢in yeterli veri bulunmamaktadir. Tiirk toplumu i¢in bir 6rnek
verilecek olursa, giinde iki 6glinde de salata tiiketen bir bireyin salatasina 1 yemek
kasig1 nar eksisi ya da nar eksisi sosu kullandig: diistliniiliirse giinde 2 yemek kasig1
bu ¢esni vericileri kullandigi hesaplanabilir. “Yemek ve Besin Fotograf Katalogu’
kitabi referans alindiginda 1 yemek kasigi nar eksisi sosu ya da nar eksisinin yaklagik
20 gram oldugu goriilmektedir. Yapilan hesaba gore gilinde iki kez salatasina nar

eksisi ya da nar eksisi sosu kullanan bireyin giinlik bu ¢esni vericileri kullanma
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miktarinin yaklasik 40 gram oldugu hesaplanabilinir. Verilen 6rnekte giinliik alinan
40 g nar eksisi ya da nar eksisi sosu ile bir bireyin giinde ortalama 115,0288 mg
HMF maruziyetine neden olabilece8i sdylenebilir. Bu ¢alisma sonucu elde edilen
HMEF seviyeleri ve nar eksisi, nar eksisi sosu ve liziim pekmezi gibi ¢esni verici veya
direk tiiketilen triinler, ozellikle ekmek, goz Oniinde bulunduruldugunda Tiirk
toplumunun HMF maruziyetinin yiiksek oldugu diisiiniilebilir. Ispanya’ da yapilan

bir ¢alismada Ispanyol toplumunun HMF alimi 8.57 mg/giin olarak belirlenmistir
(312).

Sonug olarak, HMF 1s1l islem gormiis ve islenmis besinlerde yiiksek
seviyelerde bulunmaktadir ve bu ¢alisma sonucu ortaya ¢ikan degerler bu durumu
desteklemektedir. Insan saglig: acisindan zararli potansiyeli oldugu diisiiniilen ve
cogu otoriteler tarafindan besinlerde bulunabilir degerlerine sinirlandirilma getirilen
bu bilesik iizerine daha fazla calisma yapilmas: gerektigini gostermektedir.
Besinlerde bulunabilirligi, insanlar tarafindan tiiketim miktarlari, metabolizmasi ve
biyotransformasyonu sonrasi olusturdugu bilesiklerin insan sagligi iizerine etkileri

konusunda bilgiler halen kesin ve yeterli degildir.
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6. SONUCLAR
Bu tez calismasinda elde edilen 6nemli sonuglar su sekilde siralanabilir:

1. Nar eksisi orneklerinin ortalama HMF degeri (2875.72 mg/kg) nar eksisi
standardinin (50 mg/kQg) tlizerinde ve standartlara uygun ¢ikmamastir.

2. Nar eksisi sosu 0rneklerinin ortalama HMF degeri 82.78 olarak belirlenmistir.
Nar eksisi sosunun bir standardi olmadigindan nar eksisi Ornekleri ile
kiyaslandiginda nar eksisi soslarinin ortalama HMF degerinin 82.78 mg/kg
oldugu ve nar eksisi standardi degerinden (50 mg/kg) yiiksek oldugu
saptanmistir.

3. Uziim pekmezi 6rneklerinin ortalama HMF degeri (54.15 mg/kg) iiziim
pekmezi standardina (75 mg/kg) uygun ¢ikmistir.
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7. ONERILER

1. Nar eksisi soslar icin HMF standard: gelistirilmelidir.

2. Nar eksisi soslarinda ve benzer triinlerde kullanilacak karamel ve karamelli
tiriinlerin seviyeleri yasal olarak belirlenmelidir ve bu tirtinler HMF degerleri
agisindan izlenmelidir.

3. Uretim teknikleri, depolama kosullari, meyvelerin karbonhidrat oranlari
degerlendirilerek yapilacak ileri ¢alismalar HMF olusumu hakkinda daha
belirgin bilgilere 151k tutabilir. Yapilan ¢caligmada, drneklerin iiretim tarihi ve
liriiniin iiretimi ardindan depolama kosullar1 ve siiresi verileri goz ardi
edildiginden bu kosullarin HMF olusumu iizerine etkisine dair ileri ¢calismalar
yapilmalidir.

4. Ulkemizde HMF seviyeleri yiiksek iiriinler toplumumuz tarafindan g¢ok
siklikla tiiketilen besinler arasinda yer almaktadir. Ozellikle {iziim pekmezi
saglikli olmast nedeniyle cocuklarda siklikla tiiketilmesi Onerilmektedir.
Sadece iiziim pekmezi tikketimi HMF acisindan yliksek risk teskil etmese de
diger besinler ile toplamda alinan HMF miktarlar1 saglik riski olarak goz
oniinde bulundurulmalidir. Bu nedenle ileri caligmalar ve Tiirkiye ig¢in

maruziyet ¢alismalart yapilmaldir.
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