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Özet 

Araştırma, Ege ve Marmara Denizi’nden avlanılan midye ve istiridyelerde felç yapıcı ve ishal yapıcı kabuklu su ürünü 
toksinlerinin bulunup bulunmadığını, varsa insan ve hayvan sağlığı açısından risk oluşturacak düzeylerde olup olmadığını, hangi 
bölgelerde ve hangi mevsimlerde rastlanıldığını ortaya koymak amacıyla yapıldı. Analizler Mayıs, Temmuz ve Kasım aylarında 
toplanan 72 grup midye ve istiridye örneği üzerinde yapıldı. Yöntem olarak bu tip zehirlenmelerin tespitinde en güvenilir test 
olarak kabul edilen “fare biyolojik metot” kullanıldı. Analiz sonuçlarına göre ishal yapıcı kabuklu su ürünü toksinlerine hiç 
rastlanmadığı, felç yapıcı kabuklu su ürünü toksinlerinin ise İzmir ve Balıkesir’de ilkbahar sonu ve yaz aylarında bulunabileceği, 
ancak insan ve hayvan sağlığı açısından risk oluşturacak miktarlarda olmadığı görüldü. 

Anahtar sözcükler: Dinofisistoksin, Fare biyolojik metot, İstiridye, Midye, Okadaik asit, Saksitoksin 

The Investigation of The Presence of Paralytic and Diarhetic Shellfish
 
Toxins in Commercially-Cought Mussels and Oysters from Aegian and
 

Marmara Seas
 

Summary 

The aim of this study was to research whether there were paralytic and diarhetic shellfish toxins in mussels and oysters 
that were commercially-cought from Aegian and Marmara Seas, and in case of presence, to evaluate whether these toxins 
were hazardous for human health, and to assert the seasons and regions in which these toxins were abundant. Samples from 
72 group of mussels and oysters which were collected in May, July and October were analyzed in the study. ‘Mouse Biological 
Method’, which was accepted as the most certain test for such toxication tests, was used as the main method. The data 
showed that diarhetic shellfish toxins were not found in any region, but paralytic shellfish toxins may be found in İzmir and 
Balıkesir during summer and at the end of spring. In addition, the amount of toxins did not carry risk for human health. 

Keywords: Dinophysistoxin, Mouse biological method, Mussel, Oyster, Ocadaic acide, Saxitoxin 

GİRİŞ 

Dinoflagellate türleri, çok değişik türde doğal toksin kabuklu su ürünü zehirlenmesi (NKZ), amnezik kabuklu su 
üretebilir. Algler tarafından da üretilebilen bu toksinlerle ürünü zehirlenmesi (AKZ), ishal yapıcı kabuklu su ürünü 
kontamine kabuklu su ürünlerinin tüketilmesi sonucu, felç zehirlenmesi (İKZ), ciguatera balık zehirlenmesi ve 
yapıcı kabuklu su ürünü zehirlenmesi (FKZ), nörotoksik azaspirasid kabuklu su ürünü zehirlenmesi meydana gelir 1 . 
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Kontamine kabuklu su ürünlerini tüketen insanlarda 
görülen zehirlenmeler sonucunda FKZ toksinleri tespit 
edilmiştir 2. Aynı toksinler tatlı su siyanobakterilerince de 
üretilmekte olup 2,3, bu toksinlerle kirlenmiş suları içen 
insan ve hayvanlarda da sağlık açısından istenmeyen 
etkiler meydana getirmektedir 3. Tüm dünyaya dağılım 
göstermiş olan bu organizmalar içme su kaynaklarında 
da yaygın olarak bulunmaktadır. Zehirli toksinlerin içme 
sularındaki düzeyleri kabuklu su ürünlerindekinden daha 
düşüktür 2 . 

FKZ toksinleri; ısıya ve soğuğa 4, asit ortama, pişirme 
ve haşlama işlemlerine dayanıklı, bazik ortamda ise da­
yanıksızdır. Tetrodotoksin gibi guanidium bileşiğidirler 5,6 

ve tetrohidropurin yapısı içerirler 7,8. Protogonyaulax türü 
dinofilagellatalardan orijin alan saksitoksin, gonyatoksin 
1, gonyatoksin 2, gonyatoksin 3, gonyatoksin 4 9 , 
gonyatoksin 5, gonyatoksin 6, gonyatoksin 7 ve neo­
saksitoksin olarak anılan dokuz farklı tip izole edilmiştir. 
En zehirlileri saksitoksin ve gonyatoksin 3’dür 8,10-13. Öldü­
rücü dozları türe ve canlının ağırlığına göre değişir 12 . 
Toksinler, sinir ve kas hücre zarlarında sodyum kanalla­
rını bloke ederek sodyum geçişini 5,6,14-16 ve çevresel sinir 
iletimini engellerler 7,17. Solunum felcine 18,19, solunum 
güçlüğüne, yüz felcine 20 ve kan basıncının düşmesine 
sebep olurlar 6,7. 

Kabuklu su ürünleri, toksin üreten mikroorganiz­
maları taşımak suretiyle zehirlenmeye sebep olurlar 21,22. 
İnsanlardaki öldürücü dozu 0.3-1 mg kadardır 9,10,22-24. Su 
ürünlerinin yenilebilir et kısmı için belirlenen en düşük 
saksitoksin miktarı 80 μg/100 g’dır 17,25-32. 

İKZ’leri gıda zehirlenmelerinin özel bir tipidir. Bu 
zehirlenmeyle ilgili Dinophysis türü dinoflagellatalardan 
orijin alan 17 okadaik asit, dinofisistoksinler ve pekteno­
toksinler ve yessotoksinler olarak anılan 4 farklı toksin 
grubu saptanmıştır 28 . 

Bu grup toksinler, mide bağırsak ve iskelet sistemi 
üzerine etkilidirler 30. Farelere periton içi yolla uygulanan 
pektenotoksinlerin karaciğer nekrozuna, yessotoksin­
lerin ise kalp kasında hasar yaptığı tespit edilmiştir. 
Azaspirasidler dahil 28, toksinlerin tümü mide-bağırsak 
kanalı belirtileriyle karakterize ishal yapıcı kabuklu su 
ürünü zehirlenmesine sebep olurlar 31. Tolerans düzeyi 
0-60 μg/100 g’dır 29 . 

Fare biyolojik metot, toksisitenin belirlenmesi için 
kullanılan en güvenilir testtir ve bu test bir kontami­
nanttan daha fazlasının değerlendirilmesini de sağlar. 
Antikor ölçümlerine dayanan testleri de içine alan diğer 
birçok metot, dönüşüm faktörlerini kullanarak hesap­
lanan toksisitenin hangi toksin yoğunluklarında oldu­
ğunun tahminini sağlamaktadır 32. Etik ve teknik neden­

ler fare deneylerine alternatif olarak yeni tekniklerin 
bulunmasını teşvik etmiştir. Fakat antikor ve saksitoksin 
çipleri kullanılarak yapılan yeni testlerin çok fazla iş yükü 
getirdiği belirtilmiştir 27. Kabuklu deniz ürünlerinde 
FKZ toksinlerini izleme şu anda uluslararası akredite 
“Association of Official Analytical Chemists (AOAC)” fare 
biyolojik metodu kullanılarak yapılmaktadır. Fare biyo­
lojik metodunun FKZ toksinlerinin analizleri için kullanıl­
masının gerekliliği Avrupa Komisyonu direktiflerinde de 
belirtilmiştir 33 . 

FKZ toksinlerinin fare biyolojik metotla analizlerinde 
sonuçlar; 100 g kabuklu su ürünü etinde μg saksitoksin 
olarak hesap edilir ve saksitoksin tespiti için elde edilen 
süzüntünün fareye enjeksiyonundan sonra bir saat sürey­
le fare ölümlerinin gözlenmesi ile değerlendirilir 26,34. 
Süzüntü işlemi genellikle 0.1 N HCI ile gerçekleştirilir ve 
pH değeri tercihen 2.5-3’e ayarlanır. PH ayarlaması için 
HCI asit (5N HCI) ve NaOH (0.1 N NaOH) kullanılır. Örnek 
5 dak kaynatılır, sonra soğutulur ve tekrar pH ayarlaması 
yapılır 34,35. İshal yapıcı kabuklu su ürünü toksinlerinin 
fare biyolojik metotla analizlerinde sonuçlar; kabuklu su 
ürünü etinden elde edilen süzüntülerin farelere enjek­
siyonundan sonra 24 saat süreyle fare ölümlerinin göz­
lenmesi ile değerlendirilir 34,36. 

Bu çalışma ile, Ege ve Marmara Denizi’nden avlanılan 
midye ve istiridyelerde felç yapıcı ve ishal yapıcı kabuklu 
su ürünü toksinlerinin bulunup bulunmadığının, varsa 
insan ve hayvan sağlığı açısından risk oluşturacak düzey­
lerde olup olmadığının, hangi bölgelerde ve hangi mev­
simlerde rastlanıldığının ortaya konulması amaçlandı. 

MATERYAL ve METOT 

Çalışmada, 1999 yılında Ege ve Marmara Denizi’nden 
avlanılan midye ve istiridyeler kullanıldı. Midye ve isti­
ridye örnekleri, Ege Denizi’nin İzmir, Balıkesir (Ayvalık) 
ve Çanakkale sahilleri ile Marmara Denizi’nin Çanakkale, 
Balıkesir (Bandırma) ve İstanbul sahillerinden, Mayıs, 
Temmuz ve Kasım aylarında ikişer defa olmak üzere her 
noktadan toplam altı kez toplandı. Kış mevsiminde mid-
ye ve istiridye avlanılamadığı için örnek toplanmadı. 
Toplanan her grup örnek en az ellişer adet olmak üzere 
toplam 36 grup midye ve 36 grup istiridye örneği 
toplandı. 

Toplanan bu örnekler, 18°C’de muhafaza edilerek 
analizleri 1999 yılı içerisinde tamamlandı ve yerel etik 
kurul ilkelerine uyuldu. 

FKZ Toksin Tespiti 

Midye ve istiridye örneklerinin ayıklanan 150 g kadar 
et kısmı parçalandıktan sonra, 100 g örnek bir behere 
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tartıldı. Üzerine 100 ml 0.1 N HCI asit ilave edilerek iyice 
karıştırıldı. Karışım, pH metre ile pH’sı 2.5’a ayarlandı. 
Hafif ateşte beş dakika kaynatıldı. Oda sıcaklığına kadar 
soğutuldu. pH’sı tekrar 2.5’a ayarlandı. Karışım, dereceli 
kaba aktarılarak distile su ile 200 ml’ye tamamlanarak 
karıştırıldı. Santrifüj tüplerine bir miktar alındı ve 3000 
devirde beş dakika santrifüj edildi. Her süzüntüden, 18­
21 ağırlığındaki üç adet test faresine periton içi yolla 
birer ml enjekte edildi. Fareler birer saat gözlem altında 
tutuldu. Ölüm görülen örneklerde 0-80 μg/100 g mik­
tarlarında FKZ toksinlerinin bulunduğu tespit edildi. 

İKZ Toksin Tespiti 

Midye ve istiridye örneklerinin iç kısımlarından 20-25 
g bir cam balona tartıldı. Örnek, bir parçalayıcıda par­
çalandı ve sonra 20 g tartıldı. Tartılan 20 g örnek üzerine 
100 ml aseton ilave edilerek, karıştırıcı vasıtasıyla beş 
dakika karıştırıldı. 500 ml’lik bir balon içerisinde üstteki 
sıvı kısmı süzgeç kağıdı yardımıyla süzülerek alındı. Bu 
işlem üç defa yapıldı. Elde edilen süzüntü (yaklaşık 300 
ml) 40-50°C’de bir evaporatorda buharlaştırıldı. Asetonik 
faz tamamen buharlaştırıldıktan sonra 15 ml distile su ile 
tekrar süspanse edildi. 100 ml’lik ayırma hunisinde 50 
ml etil eter ile süzüntü işlemi gerçekleştirildi. Eter ile su 
fazının süzüntü işlemi 2 kez tekrar edildi. Eter süzün­
tüleri 1 balon içinde toplandı. Evaporatorda buhar­
laştırıldı. Son kalıntıya 4 ml %1’lik Tween 60 ilave edi­
lerek, %1’lik Tween 60 içinde çözdürüldü. Her sü­
züntüden, 18-21 g ağırlığındaki üç adet test faresine 
periton içi yolla birer ml enjekte edildi. Fareler, 24 saat 
gözlem altında tutuldu. Ölüm görülen örneklerde 0-80 
μg/100 g miktarlarında İKZ toksinlerinin bulunduğu 
tespit edildi. 

BULGULAR 

FKZ toksini bulunup bulunmadığının ortaya konul­
ması için; Ege Denizi, İzmir kıyılarından Temmuz ayında 
toplanan 2 grup midye ve Mayıs ayında toplanan ikinci 
grup istridye örneğinden elde edilen süzüntülerin fare­
lere enjeksiyonu sonucunda her 1 gruptan birer fare 
ölümü görüldü. Balıkesir kıyılarından, Mayıs ayında ikinci 
defa toplanan midye ve Temmuz ayında toplanan birinci 
grup istiridye örneğinden elde edilen süzüntünün fare­
lere enjeksiyonu sonucunda birer fare ölümü görüldü. 
Çanakkale kıyılarından toplanan midye ve istiridye 
örneklerinin analizinde hiçbir fare ölümü görülmedi. 
Marmara Denizi, Balıkesir kıyılarından Temmuz ayında 
toplanan birinci grup midye ve istiridye örneklerinden 
elde edilen süzüntülerin farelere enjeksiyonu sonucunda 
birer fare ölümü görüldü. Toplanan diğer midye ve 
istiridye örneklerinden elde edilen süzüntülerin farelere 
enjeksiyonu sonucunda hiçbir fare ölümü görülmedi 
(Tablo 1). 

İKZ toksini bulunup bulunmadığının ortaya konulması 
için; midye ve istiridye örnekleri üzerinde yapılan analiz­
lerde farelere yapılan enjeksiyonlar sonucunda hiçbir 
fare ölümü görülmedi (Tablo 2). 

TARTIŞMA ve SONUÇ 

Kabuklu su ürünü zehirlenmesi tüm dünyanın bir 
problemidir. Dünya genelinde proteinli besin maddesi 
ihtiyacının artması ile su ürünlerine yönelimin hız kazan­
ması nedeniyle bu zehirlenmelere maruz kalma riski de 
artmaktadır. Ciddi planlama, düzenli olarak kabuklu su 

Tablo 1. Ege ve Marmara Denizi’nden toplanan midye ve istiridye örneklerindeki saksitoksin bulguları (ölen fare sayısı/süzüntü
 
uygulanan fare sayısı)
 
Table 1. Paralytic shellfish toxin findings in mussel and oyster samples obtained from Aegian and Marmara Seas (died mouse
 
number/mouse number processed extraction)
 

Örnek Çeşidi Örnek 
No İzmir 

Ege Denizi 

Balıkesir Çanakkale 

Marmara Denizi 

Çanakkale Balıkesir İstanbul 
Toplam 

Ölen fare/süzüntü 
uygulanan fare 
Midye 

Mayıs-1 
Mayıs-2 
Temmuz-1 
Temmuz-2 
Kasım-1 
Kasım-2 

0/3 
0/3 
1/3 
1/3 
0/3 
0/3 

0/3 
1/3 
0/3 
0/3 
0/3 
0/3 

0/3 
0/3 
0/3 
0/3 
0/3 
0/3 

0/3 
0/3 
0/3 
0/3 
0/3 
0/3 

0/3 
0/3 
1/3 
0/3 
0/3 
0/3 

0/3 
0/3 
0/3 
0/3 
0/3 
0/3 

0/18 
1/18 
2/18 
1/18 
0/18 
0/18 

Ölen fare/süzüntü 
uygulanan fare 
İstiridye 

Mayıs-1 
Mayıs-2 
Temmuz-1 
Temmuz-2 
Kasım-1 
Kasım-2 

0/3 
1/3 
0/3 
0/3 
0/3 
0/3 

0/3 
0/3 
1/3 
0/3 
0/3 
0/3 

0/3 
0/3 
0/3 
0/3 
0/3 
0/3 

0/3 
0/3 
0/3 
0/3 
0/3 
0/3 

0/3 
0/3 
1/3 
0/3 
0/3 
0/3 

0/3 
0/3 
0/3 
0/3 
0/3 
0/3 

0/18 
1/18 
2/18 
0/18 
0/18 
0/18 

Toplam 12 3/36 2/36 0/36 0/36 2/36 0/36 7/216 
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Tablo 2. Ege ve Marmara Denizi’nden toplanan midye ve istiridye örneklerindeki İKZ toksin bulguları (Ölen fare/Süzüntü uygulanan
 
fare)
 
Table 2. Diarhetic shellfish toxin findings in mussel and oyster samples obtained from Aegian and Marmara Seas (Died mouse
 
number/Mouse number processed extraction) 


Örnek Çeşidi Örnek 
Sayısı İzmir 

Ege Denizi 

Balıkesir Çanakkale 

Marmara Denizi 

Çanakkale Balıkesir İstanbul 
Toplam 

Midye 6 0/18 0/18 0/18 0/18 0/18 0/18 0/108 

İstiridye 6 0/18 0/18 0/18 0/18 0/18 0/18 0/108 

Toplam 12 0/36 0/36 0/36 0/36 0/36 0/36 0/216 

ürünlerinde toksin düzeylerinin izlenmesi ve yaygın halk 
sağlığı programları ile bu tür zehirlenmelerin önüne 
geçilebilir 14 . 

FKZ toksinlerinin tespitinde kullanılan ELISA, yüzey 
plazmon rezonans biosensör deneyleri ve fare deneyleri 
gibi testlerin kullanımı, son kullanıcının amaçlarına yöne­
lik olarak seçilip kullanılmalıdır 37. Kromatografik metot­
lar her zaman toksisitenin güvenilir indikatörü değildir. 
Fare deneyi AB direktiflerinde kabuklu su ürünlerinin ana­
lizlerinde kullanılan geçerli metot olarak yer almıştır 33 . 

İKZ toksinlerin identifikasyonu amacıyla 2002, 2006 
ve 2007 yıllarında zehirlenme olgularında toplanan 
numunelerde fare deneyi, yüksek performanslı likid 
kromatografisi ve protein fosfataz 2A inhibisyon testleri 
kıyaslanmış ve uygulamalar sonrası bu testler arasındaki 
korelasyonların çok yüksek olduğu saptanmıştır 38-40 . 

Ham İKZ toksinleri üzerinde 1978-1982 yıllarında 
Osaka’da meydana gelen zehirlenmelerde rol oynayan 
deniztarağından asetonla ekstraksiyon yapılarak izole 
edilen dinofisistoksin 1, dinofisistoksin 3, pektenetoksin 
1 ve okadaik asit gibi toksinlerle süt emen fare ve tav­
şanlar üzerinde çeşitli çalışmalar yapılmış, ince bağırsak 
incelemesinde epitelyum hasarı ve lamina propriada 
ödem görülmüştür 31 . 

Bu tip zehirlenmelerin daha çok Mayıs ve Eylül ayları 
arasında ve kırmızı renk değişikliği (red-tide) olayının 
meydana geldiği denizlerde görüldüğü bildirilmekte­
dir 6,7,12,16. Shanghai’da yapılan bir çalışmada kontamine 
örneklerin hep Mayıs, Haziran ve Temmuz aylarında 
olduğu tespit edilmiştir 41 . 

Örnekleme planında kabukluların zehirliliği ihmal 
edilebilir bir düzeyden öldürücü bir düzeye bir haftadan 
daha kısa sürede çıkabileceği göz önünde bulundurul­
malıdır. Midyeler için bu süre 24 saatten bile kısa olabilir. 
Zehirlilik seviyesi hayvanın yaşadığı coğrafik bölgeye, su 
akıntısına ve denizdeki renk değişikliği olaylarına göre 
değişiklik gösterir 29 . 

Ege ve Marmara Denizi kıyılarında, literatür kayıtla­
rında belirtildiği gibi dünyanın çeşitli bölgelerinde 
meydana gelen kırmızı renk değişikliği olayları pek 
fazla görülmemektedir. Sadece İzmir Körfezi ’nde 
Protogonyaulax tamarensis’in sebep olduğu varsayılan 
renk değişikliği az da olsa meydana gelmektedir 12 . 

Tablo 1 ve 2’de görüldüğü şekilde FKZ toksini bulu­
nup bulunmadığının ortaya konulması için yapılan çalış­
malarda, Ege Denizi kıyılarından toplanan midye ve isti­
ridye örneklerinin analizi sonucunda sadece Mayıs ve 
Temmuz aylarına ait 4 grupta (2 grup midye ve 2 grup 
istiridye) birer fare ölümü ve Marmara Denizi kıyıların­
dan toplanan midye ve istiridye örneklerinin analizi 
sonucunda sadece Temmuz ayına ait 2 grupta birer fare 
ölümü görülmüş ve FKZ toksin varlığı yönünden tüm 
sonuçlar negatif olarak değerlendirilmiştir. İKZ toksini 
bulunup bulunmadığının ortaya konulması için ilkbahar, 
yaz ve sonbahar mevsimlerinde toplanan 36 grup midye 
ve 36 grup istiridye örneğinden elde edilen süzüntülerin 
farelere enjeksiyonu sonucunda fare ölümü görülmemiş 
ve tüm sonuçlar İKZ toksin varlığı yönünden negatif 
olarak değerlendirilmiştir. 

Sonuç olarak Marmara ve Ege Denizi ’nden temin 
edilen midye ve istiridye örneklerinin hiç birinde İKZ 
toksin bulunmadığı, aynı bölgelerden alınan örneklerden 
yapılan analizler sonucunda örneklerin bir kısmında FKZ 
toksin bulunabileceği, ancak bu düzeylerin insan sağlığı 
açısından risk oluşturacak düzeyde olmadığı sonucuna 
varıldı. FKZ toksin varlığı yönünden, bölgesel olarak İzmir 
ve Balıkesir kıyıları ile mevsimsel olarak da ilkbahar ve 
yaz mevsimi dikkat çekmektedir. 

Midye ve istiridyelerin değişik zaman dilimlerinde 
farklı miktarlarda toksin içermeleri, bazılarının sadece 
gelişme dönemlerinde toksin taşımaları ve bunu kısa 
süre içerisinde vücutlarından atmaları, bazılarının ise 
toksini uzun yıllar bünyelerinde taşıyabilmeleri nede­
niyle özellikle sahillerimizden temin edilen balık ve 
kabuklu su ürünleri tüketimi aşamasında meydana gele­
bilecek zehirlenmelerin iyi takip ve kontrolü için, renk 
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değişikliği olayı görülen sahillerin tespiti ve toplum 
sağlığı için etkin izleme programları kapsamında bu 
toksinlerin analizleri yapılmalıdır. 
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