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ONSOZ

Hayvansal gidalar icerisinde 6nemli yeri olan bal, saglik kaynag1 olarak eski tarihten
giinlimiize kadar kullanilmasina ragmen, gida maddesi olarak cesitli kimyasallarla

kirlenerek halk saglig1 agisindan tehlike olusturmaktadir.

Bu tez calismasi, Mugla bolgesinde iiretilen ve tiiketime sunulan ballarda, insan
saglig agisindan olumsuz sonuglar1 bulunan tetrasiklin ve siilfametazin kalintilarinin
tespit edilmesi amaciyla yapilmistir. Bal iiretimi ve tliketiminde antibiyotik kalinti
sorununun bulunmasi insan sagligini olumsuz etkiledigi bilinmektedir.

Tez caligmamda beni yonlendiren, bilgi ve tecriibelerini paylasan, yardimlarini
esirgemeyen danisman hocalarim Prof. Dr. Saymn Hidayet YAVUZ, Prof. Dr. Sayn
Mehmet OZDEMIR’e, yiiksek lisans egitimimde bana katki saglayan saygideger
hocalarima ve bu ¢alismanin gerceklesmesinde rol alan Afyon Kocatepe Universitesi
Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinasyon Birimi’ne tesekkiir ve saygilarimi sunarim.
Calismaya katilarak bal numunelerini paylasan bal ireticilerine, ballar1 temin
etmemde yardimci olan tiim arkadaglarima tesekkiirlerimi sunarim. Yiiksek lisans
egitimim ve tez ¢alismasi asamalarinda beni her zaman destekleyen, sabir gosteren

sevgili esim Ismail BAGCI’ya ve kizlarima ¢ok tesekkiir ederim.

Hatice BAGCI
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1. GIRIS

1.1. Arnicahik

Bal, arilar tarafindan farkli kaynaklardan yararlanilarak elde edilen ve diinyada bircok
bolgede tiretilebilen ortak bir besin maddesi olarak bilinmektedir. Aricilik iiriinleri
igerisinde yer alan bal, gerek tiretim gerekse de onemli bir girdi kaynagi olmakla

beraber, iireticileri i¢in de temel gegim kaynagi olmustur (Giinbey, 2009).

Aricilik ¢ok eski c¢aglardan beri insanligin vazgecemedigi bir tarim koludur.
Ariciligin bir tarim kolu olarak goriilmeye baslanmasi, insanlarin aga¢ kovuklarina
yuva yapan arilara zarar vermeden bal almalar1 ve bir miktar bali da arilara birakmalar1
ile baglamigtir. Ar1 {iriinlerinin uzun yillardir ilgi gérmesinin nedeni igerdigi vitamin
ve minerallerin insan saglig1 ve gelisimi iizerine olan etkisidir. Ar1 liriinleri igerisinde
en cok bilinen ve tiiketilen bal, insan beslenmesindeki faydalarinin disinda,
hastaliklardan koruyucu ve iyilestirici Ozelliklere de sahiptir. Balin kimyasal
ozelliklerine bagli olan tedavi edici 6zellikleri arilarin bulundugu bolgedeki bitki

cesitliligine gore degisiklik gostermektedir (Kabake1, 2011; Lermi, 2010).

Eski Misirlilar goz iltihaplarinin tedavisinde, cerrahi pansumanlarda, Cinli ve
Hintliler ise ¢icek hastaliginin yayilmasini onlemek i¢in hasta viicudunu bal ile
kaphyorlardi. Ayrica kulak, agiz ve bogaz hastaliklarinin sagaltiminda da
kullaniliyordu. Ancak bal fazla isitilirsa mikrop oOldiriicii etkisi kaybolmaktadir.
60°C’de etkisini korudugu ancak 100°C’de bir saat 1sitildiginda etkisinin tamamen

ortadan kalktig1 gortilmektedir (Portakal, 2010).

Bal aris1, gida ve farmakolojik degerler bakimindan iistiin olan bal, balmumu,
arisiitii, ar1 zehiri, propolis vb. tiirevlerini {iretir. Ayrica, bitkilerdeki tozlasmayi
saglayarak, triinlerin kaliteli ve liretim miktarinin artmasina olanak saglar (Bal, 2016).
Arilarim iirettigi bal ve tiirevleri toplumda bir¢ok hastaligin iyilestirilmesi i¢in yaygin

bir sekilde uygulanmaktadir (Sahinler, 2000).



1.2. Bal Tanim ve Onemi

Bitkilerdeki ¢igek 6zii ya da bitkilerin canli boliimlerinden yararlanarak, ¢esitli bocek
tirlerinin (Marchalina hellenica) serbest biraktig {irlinlerin bal arilar1 (Apis mellifera
L.) tarafindan toplandigi ve bu arilarin viicutlarinda degistirilerek petek gozlerinde
depolandig1 ve bu gozlerde olgunlasip olusan bir {iriindiir. Bu iiriin (bal), insanlarin
saglig1 ve beslenmesi agisindan son derece 6nemlidir (Anonim, 1990; Anonim, 2000;
Bucak, 2011).

Bal saf ve dogal olmali ve higbir katki maddesi veya kalint1 igermemelidir (TGK,
2012). Balin rengi, su beyazindan koyu kahverengiye kadar degisiklik gosterebilir. Bal
akici, viskoz, kismen veya tamamen kristalize olabilir. Balin kaynagina ve bitkinin

tiiriine gore balin tad1 ve aromasi degisir (Anonim, 2017).

Bal, insan saglig1 agisindan 6nemli bir besin maddesi olmakla birlikte, enerji
kaynagi olarak da kullanilmakta ve g¢esitli hastaliklarin sagaltiminda tercih

edilmektedir (Sahinler, 2000).

Yapilan bir ¢alismada, bal mide ilserine neden olan Helicobacter pylori’yi
baskilayarak tlser olusumunu engelledigi ve iilser hastaliginin ilerlemesini 6nledigi
belirtilmektedir (Kapucu, 2007). Sindirim sistemi iizerindeki iyilestirici etkisi gesitli
otoriterler tarafindan glinimiizde de kabul edilmektedir. Buna ek olarak yara ve
yaniklarin tedavisinde, cildi nemlendirme ve beslemesinde, ¢esitli ilaglarin etken
maddelerinde  kullanilmaktadir. Ayrica, uykusuzluk, bobrek fonksiyonlari,
kardiyovaskiiler sistem, karaciger rahatsizliklart (Ajibola ve ark., 2012) ve viicut
1sisinin - dengelenmesinde de balin yararli etkileri oldugu ortaya konmaktadir.

(Sahinler, 2000).

Yapilan bir ¢aligmada da balin antioksidan 6zelliginden bahsedilmis, diyabet,
kanser ve damar tikanikligina kars1 koruyucu 6zelligi oldugu belirtilmektedir (Kapucu,

2007).



Bir ¢alismada da, agiz ve solunum yolu enfeksiyonunda balin antibakteriyel
etkisinin bulundugu ve ayrica yara, yanik ve iilserin iyilesmesine katkida bulundugu

belirtilmektedir (Polat, 2011).

Maksimum antibakteriyel etkiyi saglamak amaciyla sicak olmayan ve giines
gérmeyen bir yerde saklanmali ve taze olarak tiiketilmesi onerilmektedir (Oztiirk,

2012).

Sinir sistemi {izerinde de balin olumlu etkilere sahip oldugu gerginlige,
depresyona, bas agrisina, uyku problemlerine iyi geldigi, sakinlestirici etkisinin

bulundugu belirtilmistir (Kapucu, 2007).

Balin kanser ve timor hiicreleri iizerinde de olumlu etkilerinin oldugu, goz
hastaliklarinda korneal 6demlerde, topikal uygulamalarda 1sin tedavisi ile tedavi
basarisini arttirdigi, deri iltihaplarinda, kozmetik sanayide, nekrotik dokularda ve
O0demlerin iyilesmesinde, graniilasyonda ve epitelizasyonda etkili oldugu bildirilmistir

(Bal, 2016).

Bal, yiiksek enerji ve karbonhidrat iceren bir madde olmasi, aromasi, tadi ve
diger istiin ozelliklerinden dolayi, insanlar tarafindan enerji ve besin kaynagi olarak

bilinen ve tiiketilen ar1 iriintidiir (Ulusoy, 2012).

Apiterapi, ar1 ve ar1 Uiriinlerinin bazi hastaliklarin sagaltiminda destekleyici ve
tamamlayict olarak kullanimi, Geleneksel ve Tamamlayici Tip Uygulamalar
Yonetmeligi 27/10/2014 tarih ve 29158 sayili Resmi gazetede yayimlanarak yiiriirliige
girmis, Tirkiye’de resmi olarak uygulanmaya baslanmistir. Bal, polen, ar siitii, ar1
zehiri ve propolis iiriinleri, Apiterapi tedavisinde kullanilmaktadir (Oztiirk ve Selguk,

2016). Son yillarda diinyada ar1 tirtinleriyle tedavi, onemli bir gelisme gostermistir.

Apiterapi tedavisinde 6zellikle bal kullanim1 yurtdisinda dnemli bir yer tutarken,

Tiirkiye’de Ozellikle beslenme amaciyla daha ¢ok tercih edilmektedir. Yurtdisinda



faaliyet gosteren apiterapi merkezleri, solunum ve sindirim sistemi rahatsizliklarinda
balin kullanimii tercih etmekte, ayrica cilt bakimi i¢in hazirlanan kremlerin

yapiminda kullanilmaktadir (Segmenoglu ve Baydan, 2012).

1.3. Diinya’da ve Tiirkiye’de Bal Uretimi

Tiirkiye Istatistik Kurumu (TUIK) 2018 verilerine gore, Tiirkiye’de bal iiretimi bir
onceki yila gére %5,7 azalarak 107 bin 920 ton olarak gerceklestirilmistir (TUIK,
2018).

2017 yilinda Diinya bal iiretiminde Cin’den sonra ikinci sirada yer alan Tiirkiye,
ithracatta 22. sirada yer almaktadir. Bu durumun sebebi; bal maliyetinin yiiksek olmasi
ve bundan dolay1 Tiirkiye’nin uluslararasi piyasada rekabet sansini azaltmasidir. Son
yedi yillik donem dikkate alindiginda, en yiiksek ithalat miktar1 2014 yilinda 12 ton
(Tablo 1.1.) olarak ger¢eklesmistir (Burucu, 2017).

Tablo 1. 1. Tiirkiye Aricilik Verileri (ton) (TUIK, 2018)

2014 | 2015 | 2016 | 2017 | 2018 | Degisim
Kovan Sayis1 (1000 adet) 7083 7748 7900 7991 7904 % -1,1

Verim (kg/kovan)? 14,621 13961 1338 1432} 13,65! %-4,7
Bal Uretim 103525 108128 | 105727 114471} 107920 % -5,7
isletme Sayisi (adet) 81108 | 83475 84047| 83210 81830 %-1,6
ithalat 11,95 0,09 1,02 027{ 0 % -73.,6
ihracat 49691 7192 3623 6448 5912 % -8,3

Ulkemizde bal iiretimine iller bazinda bakildiginda sirasiyla; Mugla, Ordu,
Aydm, Adana, Sivas, Antalya, Mersin, Izmir, Balikesir, Trabzon, Erzurum, Giresun,

Bingol, Bitlis, Kars ve Diyarbakir’da oldugu belirtilmektedir (Kabakg1, 2011).



1.4. Mugla ilinde Bal Uretimi

Mugla ilinde baslica aricilik iiriinii gam bal1 olup, Tiirkiye iiretiminin yaklasik olarak
%75-80’lik kismini karsilamaktadir. Bu 6zelliginin yan sira Mugla ili, kislarin 1liman
gecmesi nedeniyle iilke aricilarina yil boyu simirsiz floral kaynak sunmaktadir. Bu
zengin floral kaynaklardan dolayi, aricilar kolonilerini gelistirme imkani1 bulmaktadir.
Bunun disinda, bolge ariciligi i¢in, narenciye ve badem tiirlerinden olusan genis bitki
florasinin olmasi biiyiik 6nem arz etmektedir. Bir baska zenginlik kaynag ise; giinliik
(s1g8la) agacidir (Anonim, 2017). Tablo 1.2.’de Mugla ili sinirlarinda yer alan son 5 yila

ait kovan sayilari, bal iiretim degerleri ve isletme sayilari verilmistir (TUIK, 2018).

Tablo 1. 2. Mugla Ili Aricilik Verileri

2014 2015 2016 2017 2018 |Degisim

Kovan Sayis1 (1000 adet) | 827 995 983 958 933 % -2,6
Bal Uretim 15282 | 15206 | 15875 { 15900 | 14777 | % -7,1
Isletme Sayis1 (adet) 4435 4947 4833 5080 4710 % -7,3

Tablo 1.3’de Mugla ili ve ilgelerinde 2018 yilina ait kovan sayilari, bal iiretim
degerleri ve isletme sayilar1 verilmistir (TUIK, 2018).

Tablo 1.3 dikkate alindiginda Mugla ilinde kovan sayisinin en ¢ok oldugu ilgeler
Milas, Marmaris ve Koycegiz il¢eleridir. Bu il¢elerde bulunan toplam kovan sayisi,
Mugla ili smirlari igerisinde yer alan tiim kovanlarin %51’ini olusturmaktadur. Tlgeler

icerisinde en az sayida kovan ise Kavaklidere ilgesi olarak goriilmektedir.



Tablo 1. 3. Mugla ilcelerinde 2018 Yilina Ait Aricilik Verileri

Kovan Sayisi Bal Uretim (Ton) isletme Sayisi (adet)

Bodrum 24250 486 240
Dalaman 54300 820 176
Datca 30740 399,62 125
Fethiye 36646 622,982 424
Kavakhdere 5650 67 68
Koycegiz 149455 2540 592
Marmaris 157000 2000 700
Mentese 71939 1480 330
Milas 165000 2754 749
Ortaca 24486 367,29 145
Seydikemer 42858 350 314
Ula 107000 1449,952 479
Yatagan 63831 1440,23 368
TOPLAM 933155 14777,07 4710

1.5. Balin Siiflandirilmasi

Bal, kaynagina gore ya da iiretim ve pazarlama sekline gore smiflandirilir. Elde
edildigi kaynak dikkate alindiginda bal, ¢igek ve salgi bali olarak 2 smifa ayrilir.
Uretim ve pazarlama yontemine gore ise siizme bal ve petekli bal olarak

siiflandirilmaktadir (Bucak, 2011).

Diinyada iiretilen ballarin siniflandirilmasi bir¢ok kriter ve parametreye gore
yapilmaktadir. Tiirkiye’de iiretilen ballar kaynagi, tiretim ve pazarlama sekli, rengi ve

nem igerigi baz alinarak degerlendirilir (Giinbey, 2009).

Ulkemizde bélge ve flora kaynaklara gore; Karadeniz Bélgesinde kestane-
thlamur-ormangiilii ballari; Bati Anadolu Bolgesinde kestane-thlamur ballari; Ege,
Cukurova, Giineydogu Bélgesinde pamuk bali; Mugla ve Aydin illerinde ¢am bals;
Akdeniz Bolgesinde narenciye bali; Anadolu, Dogu Anadolu Bolgelerinde yayla bali;



Trakya Bolgesinde aycicegi bali iiretilmektedir. Ozellikle Mugla, Aydin, Ordu,
Mersin, Adana ve diger illerimizde aricilik faaliyetleri olduk¢a onemlidir. Kovan
basina bal {iiretiminin yiiksek oldugu illerde, kovan sayisinin da fazla olugu

goriilmektedir (Ozcan, 2009).

Cigek bali, degisik bitkilerden bal arilarinin topladiklar1 nektarlarla yaptiklar bal
tiridiir. Aygigek, narenciye, pamuk, tiggiil, akasya, fig, geven vb. ballar ¢igek bali
tirtinde bilinen ballardir. Basra (Marchelina hellenica) olarak bilinen ve bitkiler
lizerinde yagsayan es kanatli boceklerin bitkilerin tizerine biraktig1 salgilar, bal arilari
tarafindan toplanarak viicutlarinda degisime ugratip salgi balini olustururlar. Balin
igerigi, arilarin tercih ettikleri bitkilerin tiiriine, iklim kosullarina, arinin cinsine ve yasi
gibi ¢esitli etkenlere gore degisiklik gostermektedir. Bundan dolay iiretilen ballar,
farkli 6zellikler tasimaktadir (Olmez, 2009).

1.6. Balin Bilesimi

Literatiire gore balin bilesimi, iiretimin yapildig1 bolgedeki bitki ¢esitlerine ve tiretimin
oldugu yila gore degismektedir. Bal; karbonhidratlar, amino asitler, mineral maddeler,
bazi tat ve aroma maddeleri, enzimler ve vitaminlerden olusan bir gida maddesidir.
Yapilan arastirmalarda, baldaki su miktarmin degisiklik gosterdigi ve normal bir
sekilde olgunlasmis ballarda su miktarinin %17,2 oldugu belirtilmistir (Kabakei,
2011).

Bircok etkene bagli olarak balin kimyasal yapisinda farklilik bulunmaktadir.
Nektar ve salginin dogal bilesimi, iklim sartlar1 ve arinin bal yapma 6zelligi 6nemli

etkenlerdir (Kabake1, 2011).

Kimyasal acidan balin yaklasik %80'ni farkli seker gruplarindan (%35 glukoz,
%40 fruktoz, %S5 sukroz), %17’si ise sudan meydana gelmektedir. Diger %3 'liik kisim,
enzimler basta olmak {iizere, glukonik asit, amino asitler, lakton, fenol bilesikleri,
mineraller ve c¢esitli vitaminler gibi 180 civarinda farkli maddeden olugmaktadir.

Ayrica bal, demir, potasyum, kalsiyum, bakir, fosfor, magnezyum, silisyum,



aliminyum, nikel, krom ve kobalt gibi degerli mineraller de barindirmaktadir (Karadal

ve Yildirim, 2012).

Balin temel bilesimini karbonhidratlar olusturmaktadir. Karbonhidratlarin %85-
95’ini glukoz ve friikktoz olusturmaktadir. Bunun disinda maltoz, sakaroz, melezitoz,
isomaltoz, ve laktoz gibi sekerler de bulunmaktadir (Giil, 2008). Basta glukoz ve
fruktoz monosakkaritleri olmak iizere balda 25 adet oligosakkarit (mono-, di-tri ve
tetrasakkaritler) bulunmaktadir. TSE’ye gore balda sakkaroz orani %5’in altinda

olmalidir (Cavrar, 2009).

1.7. Bahin Uriin Ozellikleri ve Diger Ozellikler

Tiirk Gida Kodeksi Yonetmeligi Bal Tebligi’nde, bala ait bazi 6zellikler asagida
belirtilmektedir (Anonim, 2005).

1) Bala gida katki maddeleri de dahil olmak {izere disaridan hicbir madde
katilamaz. Bala, dogal bilesiminde bulunmayan organik ve/veya inorganik maddeler

katilamaz.

2) Yabanci organik veya inorganik maddelerin ayrilmas: sirasinda kaginilmaz

olan kayiplar disinda baldan polen veya diger bala 6zgii bilesenler uzaklastirilamaz.

3) insan sagligini tehdit eden higbir patojen mikroorganizma, parazit ve/veya

parazit yumurtast bulunamaz.
4) Clostridium botulinum bulunamaz.

5) Tirk Gida Kodeksi Yonetmeligi, Seker Tebligi’nde yer alan sekerleri

igeremez.

6) Balin tad1 ve aromasi, balin kaynagina ve {liretildigi bitkinin tiirline baglh

olarak degismekle birlikte, bal kendine 6zgili koku ve tada sahip olmalidir.



7) Balin rengi su beyazindan koyu amber renge kadar degisebilir. Salgi balinin

rengi pfund skalaya gore en az 60 olmalidir.

8) Petekli ballarda, petegin en az % 80’1 sirlanmis olmasi gerekmektedir

(Anonim, 2005).

Balin yapisinda 181’in iizerinde madde bulunmaktadir. Bu maddeler baglica
fruktoz (% 38) ve glukozdan (% 31) olugmakta, mineral, protein, serbest aminoasit,

enzim ve vitaminleri icermektedir (Polat, 2011).

Tiirk Gida Kodeksi Yonetmeligi; Bal Tebligi’ne gore, ¢igek ve salgir balinda
nemin % 20’den fazla olamayacagi bildirilmistir (Anonim, 2005). Balda nem orani
normalde % 16-21 arasinda degismektedir. Fakat nem miktar1 arttikca hem balin

kalitesi diigmekte hem de balin fermente olma riski artmaktadir (Gtil, 2008).

Tirk Gida Kodeksi Bal Tebligi (2012) kaliteli bir baldaki serbest asitlik
miktarinin 50 meq/kg’dan fazla olmamasi ve bala hicbir katki maddesinin katilmamasi

gerektigini bildirmektedir (TGK, 2012).

1.8. Balda fla¢ Kalintis1 ve Yasal Diizenlemeler

Giin gectikge gidalarda kalint1 sorununun varligi neticesinde yasalarla insan sagligina
olumsuz etkilerini dnleyen galismalar artmaktadir. Avrupa Birligi Ilag Degerlendirme
ve Damisma Merkezi (EMEA) olusturulmustur. Bu merkeze bagl olan Veteriner Ilag
Uriinleri Komitesi (CVMP) biinyesinde Maksimum Kalint1 Limitleri (MKL)
belirlenmistir (Uludag, 2008).

Veteriner medikal {iriinlerinin piyasaya ¢ikarilmalarina izin verilmeden once,
(Avrupa Birligi 2377/90 sayili yonetmelik) toksikolojik caligmalarla Maksimum

Kalint1 Limitlerinin belirlenmesini zorunlu hale getirilmistir (Uludag, 2008).
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Maksimum kalint1 limitleri (MKL) belirlenmis olan maddelere yonelik dikkate
alinacak kalint1 seviyeleri Tiirk Gida Kodeksinde belirlenmistir. Eger bir veteriner ilaci
icin MKL belirtilmemis ise gida maddelerinde bu ila¢ kalintisinin bulunmamasi

gerekmektedir (GKGM, 2018).

- Tirk Gida Kodeksi Hayvansal Gidalarda Bulunabilecek Farmakolojik Aktif
Maddelerin Siniflandirilmas: ve Maksimum Kalintt Limitleri Yonetmeligi (RG:

07.03.2017/30000)

- Turk Gida Kodeksi Pestisitlerin Maksimum Kalinti Limitleri Yonetmeligi (RG:
25.11.2016/29899)

- Tiirk Gida Kodeksi Bulasanlar Yonetmeligi (RG: 29.12.2011/28157)

Tiirkiye’de iiretilen ballar, diinya piyasasinda onemli gelismeler gostermekle
beraber baz1 olumsuzluklarla da karsilasiimaktadir. Bu olumsuzluklarin en 6nemlisi,
balda veteriner ila¢ kalintilarina rastlanmasidir. Bal arilarindaki ¢esitli hastaliklarin
onlenmesine yonelik, aricilar tarafindan bilingsizce kullanilan farkli ilaglarin, bal

numunelerinde kalint1 yarattigi bilinmektedir (Sunay, 2006).

Kalint1; ¢evreden kontaminasyon yolu ile veya ilag uygulanmis hayvanlardan
elde edilen gidalardaki farmakolojik Ozellige sahip etkin maddenin kendisi,

parcalanma tiriinleri ya da metabolizma iirtinleri olarak ifade edilmektedir (Giil, 2008).

Veteriner hizmetleri, bitki sagligi, gida ve yem kanununa gore kalinti; bitki
koruma iiriinii kullanimi1 sonucu, bitki, bitkisel {riinler ile yenilebilir hayvansal
tiriinlerin i¢inde, lizerinde veya ¢evrede bulunan, metabolitler ile yikimlanma veya
reaksiyon sonucunda olusan tiriinler dahil bir ve birden fazla maddeyi veya hayvansal
irlinlere gecerek insan sagligi lizerinde olumsuz etki yaratma ihtimali bulunan
farmakolojik etkili maddeler ve bunlarin metabolitleri veya diger maddelerini ifade

eder (Anonim, 2010).
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Basta bal olmak tizere tiim ar1 iirlinlerinin insanlara faydali olabilmesi i¢in higbir
kalint1 ve yabanct madde igermemesi gerekir. Ar1 hastaliklarin1 6nlemek amaciyla
uygulanan ilaglar, bal ve ar1 iriinlerinde kalintiya neden olur. Sagaltim amaciyla
kullanilan ilaclar, arilar tarafindan bal 0zii, ¢i¢cek tozlari vb. besinler ile kovana

getirilerek dolayli olarak ar1 iirlinlerinde kalintilara neden olmaktadir (Kortel, 2015).

Ballarda rastlanan ilag kalintilarinin en 6nemli iki nedeni bulunmaktadir.
Bunlardan ilki; ar1 hastaliklariyla miicadelede kovanlara ilag uygulanmasidir. ikinci
nedeni ise, tarimsal ilaglardir. Arilar bu ilaglar1 bitki 6zlerinden emer ve kovana
tasirlar. Tarimsal miicadelede kullanilan pestisitler arilar i¢in de zehirlidir, fakat
kullanilan miktarin diigiikk olmasi nedeniyle arilar 6lmez ama balda kalint1 olusturur

(Segmenoglu ve Baydan, 2012).

An yetistiricilerinin bugiine kadar kullandiklar1 ilag ve benzeri maddeler,
antibiyotikler, parazit ilaglari, vitaminler, mantar ilaglar1 ve parafinlerdir. Bal ve ari
tiriinlerinin degerli ve faydali olmasinda 6nemli unsur bu maddeleri icermemesinden
kaynaklanir. Bal ve tiim ar1 iirlinlerinin olabildigince dogal olmasi ve herhangi bir
madde icermemesi, bu iriinlerin yararli ve degerli olmalarin1 saglar. Bundan dolay1
biitiin ilaglarin belirli sartlar altinda kullanilmas: ariciligi destekleyerek, tiiketimde

bazi1 problemlerin ortaya ¢ikmasini 6nleyecektir (Uludag, 2008).

Bal ve triinlerinde rastlanan kalintilarin temel nedeni antibiyotikler (bal ve ar
stitiindeki kalintilar), bal mumu ve ar1 reginesinde ise lipofilik akarasitlerdir (Senyuva

ve Sincer, 2016).

Ar tireticileri bilingsizce, yanlis zaman ve dozda bu ilaglar1 kullandiklarinda
kalint1 sorunu olugmakta ve bu kalintilar insan sagligina zarar verdikleri i¢in dis tlilke
pazarlamasinda iadelere neden olmaktadir. Bu ballar ililkemiz i¢ pazarinda tiiketime
sunulmaktadir. Diger o©nemli bir konu, Tiirkiye’de yeterli denetimlerin
yapilmamasindan dolayi, insan saglhigina zarar verebilecek bir¢ok tatlh madde bal
goriiniimii verilerek piyasada tiiketiciye sunularak aldatiimaktadir (Tolon ve Altan,

1999).
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1.8.1. Antibiyotikler

Antibakteriyeller, enfeksiyon hastaliklarinin tedavisinde, ayrica besin degeri olan
ciftlik hayvanlarinin biiyiimelerini hizlandirmak ve yiiksek verim saglamak amaciyla
yogun olarak kullanilmaktadirlar. B-laktam, kloramfenikol, tetrasiklinler, makrolidler,
spektinomisin, linkozamid, nitrofuran, siilfonamid, nitroimidazol, trimethoprim,
polimiksin, kinolon ve makrosiklik tiirevi ilaglar bahsedilen nedenler ile en ¢ok tercih
edilen ilaglardir. Hayvan yetistiriciliginde bu ilaglarin bilingsizce ve yasal olmayan
kullanimlar1 neticesinde insanlar tarafindan tiiketilen et, siit, yumurta, bal ve
hayvanlarin yenilebilir diger dokularinda kalintilara rastlanmaktadir (Yibar ve

Soyutemiz, 2013).

Antibiyotikler, hayvanlarin kaslarinda, i¢ organlarinda (6zellikler bobrek ve
karaciger gibi) ve diger organlarinda birikerek siit, yumurta ve bal gibi hayvansal

besinlere de gegebilmektedir (Yibar ve Soyutemiz, 2013).

Yapilan arastirmalarda aricilikta gentamisin, eritromisin, penisilin, tetrasiklin,
streptomisin, ofloksasin ve siilfonamidlerin de profesyonel olmayan sekilde
kullanildig: bildirilmektedir. Bu antibiyotik kalintilar1 balin kalitesini diisiirerek insan
saglig1 iizerinde toksik, akut ve kronik etkilerin ortaya ¢ikmasina neden olmaktadir

(Zai ve ark. 2013).

Bugiin yaygin olarak bilinen bal aris1 hastaliklar1 yavru ¢liriikliigii ve nosema
hastaligidir. Bunlardan korunmak icin farkli yontemler olmasina ragmen kimyasal
yontemler kullanilir. Streptomisin, tetrasiklinler veya siilfonamitler gibi kloramfenikol

de Amerikan yavru ¢iirikliigiiniin tedavisinde kullanilmaktadir (Toptanci, 2013).

Maksimum Kalinti Limiti bir gida maddesinde, ilaglardan kaynaklanan
bulunabilecek en yiiksek kalinti konsantrasyonudur (mg/kg). MKL degerleri diinya
standard1 olarak kabul edilir. Avrupa Birligi, onaylanmis baz1 anti-Varroa ilaglarinin

disindaki higbir ilacin aricilikta kullanimina izin vermemektedir (Toptanci, 2013).
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Eger bir ilacin belirlenmis MKL degeri yoksa, bu ila¢ kalintisinin balda ya da
petekte var olmamas1 gerekmektedir. MKL degerleri belirtilmemis ilaglarin kalinti

limitleri 0,01 mg/kg siirin1 gegmemelidir (Toptanci, 2013).

Yapilan yayinlarda, kirsal kesimde ve daglik (yiiksek) bolgelerde iiretilen balin,
kentsel yerlerde iiretilen bala gore daha az kontamine oldugu belirtilmistir. Bunun
nedeninin egzoz gazlari, toz ve havada ugusan partikiiller oldugu sdylenmistir

(Toptanci, 2013).

1.8.1.1. Tetrasiklinler

Tetrasiklinler, streptomyces tiirii bazi mantar kiiltlirlerinden elde edilen genis
spektrumlu ve veteriner hekimlik alaninda bir¢ok hastaligin tedavisinde en fazla

kullanilan antibiyotik gruplarindan birisidir (Tiirksever, 2017).

Genis spektrumlu oldukea sik kullanilan antibiyotiklerdir. Gram (-) ve gram (+)
bakterilerden baska brusella, riketsiya, mikroplazmalar, klamidya ve bazi protozoalara
da etki gosterirler. Baslica tetrasiklinler, oksitetrasiklin, metilensiklin, tetrasiklin,

doksisiklin ve minosiklin’dir (Dokmeci ve Dokmeci, 2016).

Tetrasiklinler bakteri ribozomlarinda protein sentezini inhibe etmek suretiyle
bakteriostatik etki olustururlar. Tetrasiklinler oral, parenteral, meme i¢i ve deri yoluyla
uygulanabilmektedir. Tek mideli hayvanlar, buzagi, dana, kuzu, oglak ve kanatlilara

ag1z yoluyla verilebilirler (Ttirksever, 2017).

Tiim tetrasiklinler uygulandiktan sonra karacigerde birikir ve ¢oziiniirliigli daha
yiikksek olan glukuronid konjugatlarima donistiiriiliirler. Tetrasiklinlerin ¢ogu,
karacigerde konsantre olup safra ile atilirlarsa da itrahlar1 esas olarak bobrek
yoluyladir. Bu grup antibiyotiklerin ¢ogunlugu, oral ya da intravendz uygulamayi takip
eden 24 saat i¢inde biiylik oranda (% 20-60) idrar yolu ile viicuttan atilmaktadir
(Tiirksever, 2017).
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Tetrasiklinlerin goriilen yan etkileri, sindirim bozukluklari, sarilik, bobrek
bozukluklari, kemik ve dislerde kararma, fotosensitizasyon, cilt reaksiyonlari,

hepatotoksise ve siiperenfeksiyondur (Dékmeci ve Dokmeci, 2016).

1.8.1.2.Siilfonamidler

Stlfonamidler, yapilarinda benzen halkasi, amin grubu ve siilfonamid grubu
bulunduran antibakteriyel ilaglardir. Beseri hekimlikte ve veteriner hekimlikte sikca
tercih  edilmektedir.  Siilfonamidler, penisilinlerin tedavide kullanilmasina
baslanmasina kadar bakteriyel enfeksiyonlarda sistematik kullanilabilen ilk
kemoterapotik ilaglardir. Kullanim alanlarinin genis olmast sebebiyle hayvan
tirtinlerindeki siilfonamid kalintilari, alerjik 6zelliklerinden dolay1 potansiyel saglik
risklerine neden olmakta ve giiniimiizde kalint1 tespitlerinde ilk sirada yer almaktadir

(Orer, 2018).

Siilfonamidler, bakterilerin iiremelerini durdurarak (bakteriyostatik) etkilerini
gosterirler. Bakteri gelismesi ve ¢ogalmasi i¢in gerekli olan paraaminobenzoik asit
(PABA) ile yarismaya girerek bakterilerin iiremelerini durdurur. PABA bakteri
hiicresinde folik asit yapiminda gerekli olan bir maddedir (Dokmeci ve Dokmeci,

2016).

Stilfonamidler, sindirim sisteminden kolayca emilirler ve ¢ogunlukla bobrekler
yoluyla aktif olarak atilirlar. Siilfonamidler gram (-) bakterilere, pseudomonas ve

toksoplazmalara oldukga etkilidirler (D6kmeci ve Dokmeci, 2016).

Siilfonamidler genellikle sar1-beyaz renkli, tatlari aci, kristalize toz halindedirler.
Serbest asit formlar1 suda dagilmaz, etanol ve asetonda kismen dagilir. Bu bilesiklerin
sodyum tuzlarmin sudaki c¢oziiniirlikleri ise ylksektir. Safrada ve serumdaki

¢oziiniirliikleri iyidir (Orer, 2018).

Siilfonamidler genellikle giivenli maddelerdir, ama kullanilirken akut ve kronik

nitelikte bircok istenmeyen ve zehirli etkiyle karsilasilir. Bunlarin baslicalari; mide
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irkiltisi, tiikirik salgisinda artig, bulanti, siirglin, kas giligsiizligii, idrar yollarinda
kristallesme, idrar yapamama, akut hemolitik anemi, akyuvar sayisinda azalma,
vitamin K eksikligi, yumurta kabugunun sekillenmesinde bozulma, iirtiker, asiri
duyarlilik tepkimeleri (deri ve mukozalarda dokiilme, ilag hastaligi, ilag atesi,

karacigerde hiicre 6liimii gibi)’dir (Orer, 2018).

1.9. Tiirkiye’de Antibiyotik Kullanimim1 Gerektiren Ar1 Hastaliklar:

Bal arilarinda da diger canlilarda oldugu gibi enfeksiyoz ve paraziter hastaliklar
goriilmektedir. Arilarda goriilen yavru hastaliklarindan Avrupa yavru ciirtikliigi,
Amerikan yavru ¢iiriikliigli, kire¢ hastaligi, tas hastaligi, ergin arillarda goriilen
hastaliklar nosema, kronik ve akut ar1 felci, trake akar1 vb, kovanlarin sGnmesine ve
hastaliklarin yayilmasina neden olan varroa gibi ar1 zararlilari da kolonilerin

zayiflamasina, verimlerinin azalmasina neden olmaktadir (Portakal, 2010).

Tarim ve Orman Bakanligi tarafindan ari hastalik ve zararlilarina ydnelik
kullanilacak ilaglar ruhsatlandirilmaktadir. Diinya genelinde yapilan g¢aligmalarin
sonucunda bazi ilaglarin (6zellikle antibiyotikler) tercih edilmeleri kalintiya neden
olduklarindan smirlandirilmistir. Ozellikle Amerikan yavru ciiriikliigii, Avrupa yavru
clirikliigii ve septisemi i¢in daha 6nce kullanimina izin verilmis olan eritromisinin
tedavide kullanimi yasaklanmistir. Bal arilarinda bakterilerden dolay:1 olusan Avrupa
yavru cliriikliigli, Amerikan yavru ¢liriikliigii, septisemi hastaliklar1 i¢in kullanimina
izin verilmis ila¢ etkin maddesi olmadigindan ruhsatli hazirda bir ilag
bulunmamaktadir. Varroa jacobsoni (Ar canavari), Acarapis woodi (Trakea akari),
Meloe variegatus (Yaki bocegi), Senotainia tricuspis, bal arilart i¢in 6nemli olan
parazitlerdir. Aricilikta 6nemli olan bal aris1 zararlilar ise; biiylik balmumu giivesi,
kiiclik bal mumu giivesi, ar1 biti ve dliibas kelebegi’dir. Arilardaki bu parazitlere kars1
ruhsatlandirilmis ila¢ etkin maddeleri amitraz, flumetrin, kaumafos, formik asit ve
timoldur. Ar1 hastaliklarinin 6niine gegmek i¢in, 6zellikle uzman ve egitimli kisiler
tarafindan kontrollerin ve hastalik tanilarinin yapilmasi gerekmektedir. Hastalik tanisi
laboratuvarlarda aricilar tarafindan gonderilen Ornekler incelenerek konulmalidir

(Anonim, 2017b).
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Avrupa Birligi (AB) standartlarina uygun sekilde Tarim ve Orman Bakanligi
tarafindan varroa paraziti ve Amerikan yavru cliriikligii hastaligi ihbar1 zorunlu

hastaliklar listesine dahil edilmistir (Portakal, 2010).

Arn vyetistiriciliginde uygun olmayan bakim ve beslenme sonucunda ari
hastaliklar1 goriilmektedir. Saglikli ar1 yetistirmek ve iiretim saglamak i¢in dogru
bakim ve beslenme, diizenli seleksiyon, hastaliklara karsi onlemlerin alinmasi ve
profilaktik ilaglarin kullanilmasiyla saglanabilir. Varroa hastaligina yonelik kaumafos,
malatiyon, flumetrin, fluvalinat gibi insektisidler kullanilmaktadir. Kullanilan
insektisitlerin belirlenen Maksimum Kalint1 Limitleri (MKL) ¢esitlilik gostermektedir
(Uludag, 2008).

flag kalint1 arinma siiresi bal i¢in “GUN” olarak belirtilir. Tedavi siiresince ve
son ila¢ kullanimindan sonra 30 giin igerisinde iiretilen ballar insan tiiketimine
sunulmamalidir. ilaglar, arilar bal iiretimine baslamadan en az 32 giin 6ncesine kadar
ve bal iiretimi boyunca da kullanilmamalidir. Ilag uygulamasmin yapildig
kovanlardan elde edilen ballarin insanlarin tiiketimine izin verilmemesi gerekir. Arilar
bal iliretmeye (tutmaya) basladiktan ve sonrasinda bal hasadi yapilana kadar ilag

kullanilmamalidir (Anonim, 2017c).

1.9.1. Amerikan Yavru Ciiriikligii

Amerikan yavru ¢iiriikliigli (American Foulbrood Disease) etkeni, paenibacillus
larvae’dir. Bu hastalik bal aris1 larvalarinda olan ve larvalarin 6liip kokugmasina neden
olan bulagici bir yavru hastaligidir. Sporlu bir bakteri olan paenibacillus larvae, sporlar
ana petekte 45 yil, kovanda 33 yil, toprakta ise 60 yil yasamini devam
ettirebilmektedir. Hastalik belirtilerine bakildiginda, hastalikli larvanin renginin 6nce
beyazdan sariya, daha sonra kahverengiye doniistiigii, kapali yavrulu gozlerin i¢biikey
ve ice cokiikk oldugu, bazi kapali yavrulu gozlerin iizerinde toplu igne basi
biiyiikliigiinde deliklerin oldugu, iizeri delik gozlere kibrit ¢opii batirilip yavru kalintisi
cekildiginde, kalintinin 4-10 cm uzadigi, kovan kapagi acildiginda tutkal kokusu
benzeri koku hissedildigi goriilmektedir (Bal, 2016).
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1.9.2. Avrupa Yavru Ciiriikliigii

Avrupa Yavru Ciuriikliigii (Europea Foulbrood Disease) etkeni, spor olusturmayan
Melisococcus pluton (Streptococcus pluton) isimli bakteridir. Hastalik belirtilerine
bakildiginda, yavrulu alanlarin diizensiz ve dagmik oldugu, hastalikli larvalarin
sarimtirak renk aldigi, daha sonra kahverengiye doniistiigii, olii larvanin bazen petek
gozde bazen dik, bazen de erimis sekilde goziin dibine yapisik oldugu belirtilmektedir
(Bal, 2016).

Hastaliga kars1 alinacak oOnlemlere bakildiginda, kovani degistirmek, hasta
barindirmayan giiclii kolonilerden ball1 ve yavrulu ¢ergeve takviye etmek, suruplama
yapmak vb. gibi koloniyi kuvvetlendirici yontemler tercih edilir. Hastalik
belirlendiginde hastalikli petekleri imha etmek ilk oncelikli yapilmasi gereken islemdir

(Bal, 2016).

1.10. Aricilikta Kullanilan Antibiyotikler

Aricilikta ilag; bal arilarini hastaliklardan korumak, infeksiyonlar1 tedavi etmek,
direnci kuvvetlendirilmek, fizyolojik dengeyi saglamak, strese bagli olumsuzluklari
engellemek, iiretim hatalarinin giderilmesini saglamak ve verimi arttirmak amaciyla
kullanilmaktadir (Uludag, 2008). Arilar iizerinde kullanilmak i¢in antibiyotik i¢eren
ruhsatli veteriner ilaglar1 bulunmamaktadir. Eritromisinin arilar tizerinde kullanimi ise

2007 yilinda yasaklanmistir (Kortel, 2015).

Bal ve ar1 iiriinlerinin insan saglig1 agisindan faydali ve besleyici olabilmesi igin
kesinlikle yabanci madde ve kalinti barindirmamas: gerekir. Ari lriinlerindeki
kirlenme nedeni, parazit, bakteri ve mantar hastaliklariyla miicadelede kullanilan
ilaglarin arilar tarafindan bal 0zii, cigek tozlar1 vb. besinler ile kovanlaria

tasimalarindan dolayr meydana gelmektedir (Kortel, 2015).
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Aricilikta, bakteriyel yavru hastaliklar1 gibi enfeksiyonlarin sagaltiminda
nispeten yiiksek dozlarda ya da biiyiimeyi hizlandirma amacli olarak daha diisiik
dozlarda antibiyotikler tercih edilmektedir (Bal, 2016).

Tirkiye’de yaygin olarak goriilen bakteriyel ar1 hastaliklarinda tetrasiklinler,
stilfonamidler, streptomisinlerin kullanildig1 ve iiretilen ballarda siklikla kalintilarina
rastlandig1 goriilmektedir (Ozgeng, 2008). Aricilikta antibiyotik kullanimin sonucunda
tiikketici olan insanlarda akut ve kronik toksisitenin yani sira bakteriyel rezistans

gelisimine de neden oldugu bildirilmektedir (Ozkan ve ark., 2015).

Veteriner hekim ve tip doktorlarinca genellikle gram negatif bakterilerden
kaynaklanan enfeksiyon hastaliklarinin tedavisinde kullanilan streptomisin,
aminoglikozid tiirevi bir antibiyotiktir. Streptomisin, yanlis polipeptit sentezi
gerceklestirmesine neden olur; ¢linkii DNA yapiminda etkin olan m-RNA’y1 bozarak

yanlis aminoasit se¢imini saglar (Ozkan ve ark., 2015).

1.11. Balda Antibiyotik Kalintilar1 Limitleri ve Kalintilarin Saghga Etkileri

Gidalarda antibiyotik diizeyleri belirlenerek gidalarla birlikte alinan etken maddelerin
halk sagligi i¢in risk olusturmasi dnlenmeye calisilmaktadir. Bu nedenle Maksimum
Kalint1 Limiti (MKL) degerleri belirlenerek baz1 antibiyotikler kullanimdan
kaldirilmistir (Bal, 2016).

Aricilikta genis antibiyotik kullanimi bal kalitesini azaltarak kalint1 birikimine

yol acar ve pazarlamay1 daha fazla zorlastirir (Mahmoudi, 2016).

Bal ve diger ar1 iriinlerinin insan saghigina faydali olabilmesi; pestisitler,
antibiyotikler veya kirleticilerle en az kontaminasyonla izlenebilir kaynaklardan

hijyenik kosullar altinda tiretilmesiyle saglanabilir (Polat, 2011).
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Balin literatiirde antimikrobiyal, antioksidan ve anti-lilser aktivitelere sahip
oldugu belirtilmekte, ayrica diinya ariciliginda ila¢ kullanimi1 ve beraberinde getirdigi

kalint1 sorunuyla da ilgili ¢ok sayida da yaym bulunmaktadir (Polat, 2011).

Hayvansal gidalarda/ balda bulunmasi yasakli maddeler Tablo 1.4’te
belirtilmektedir (TGK, 2017).

Tablo 1. 4. Hayvansal Gidalarda/ Balda Bulunmasi Yasakli Maddeler

Farmakolojik Aktif Madde Maksimum Kalinti Limiti
Aristolochia spp. ve bunlarin preparatlar1 | MKL olusturulamaz.
Dapson MKL olusturulamaz.
Dimetridazol MKL olusturulamaz.
Kloramfenikol MKL olusturulamaz.
Klorpromazin MKL olusturulamaz.
Kolsisin MKL olusturulamaz.
Metronidazol MKL olusturulamaz.
Nitrofuranlar (furazolidone dahil) MKL olusturulamaz.
Ronidazol MKL olusturulamaz.

Antibiyotik kalintilarinin insan sagligi acisindan olumsuz etkileri, allerjik
reaksiyonlar, karsinojenik etki ve antibakteriyel diren¢ gelisimi bulunmaktadir.
Allerjik etki, bir¢ok ilagta goriilmesine ragmen 6zellikle penisilin ve kloramfenikol
icin daha fazla Onemlidir. Kloramfenikoliin kemik iliginde aplastik anemi riski
olusturdugu belirtilmektedir. Tiirkiye’de kloramfenikoliin besin degeri olan

hayvanlarda kullanimi yasaklanmistir (Bal, 2016).

Aricilarin son yillarda bilingsizce kullandiklari ilaglar, bal ve tiirevlerinde kalinti
birakmakta ve besinlerin kirlenme olasiligini arttirmaktadir. Bu kirlenme nedeni ile
alerjiler, intoksikasyonlar, hormonal ve psikolojik etkiler, hiicresel ve dogumsal
degisiklikler, direng¢li suslarin ortaya c¢ikmasina, boylelikle ilaclarin tedavi edici
etkilerinin azalmasina ve hatta anaflaksi gibi 6liimciil derecede sagligi tehdit eden

cesitli tablolarin gelismesine neden olmaktadir (Uludag, 2008; Giil,2008).
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Karsinojenik etkileri nedeniyle ABD, Avrupa Birligi iilkeleri ve Tiirkiye’de bazi
nitrofuran  (furazolidon, nitrofurazon), imidazol (dimetridazol, ronidazol,
metronidazol) grubu antibiyotikler ile kloramfenikoliin ve siilfonamidin (siilfadimidin)
gida degeri olan hayvanlarda kullanilmasi yasaklanarak MKL belirlenmemistir (Bal,
2016).

Balin kaynagini ve giivenligini bilmeden balin insanlar tarafindan tiiketilmesi
sorunlara neden olabilir. Balin kokeni, bilesimi ve kirletici maddelerden arindirilmis
oldugu konusunda net bir agiklama yapmak i¢in etiketlenmelidir. Analiz edilmemis
ballarin bebeklerde kullanimi uygun olmamakla birlikte yaralara uygulanmamali ve

tibbi amaglar i¢in de kullanimi tavsiye edilmemelidir (Al-waili ve ark. 2012)

Balda kalinti olarak yaygin olarak bulunan antibiyotikler, siilfonamidler
(stlfatiazol, siilfamerazin, siilfametazin, siilfamethaksazol, siilfadiazin, siilfanilamid,
stilfametoksipiridazin, siilfadoksin, siilfadimidin), aminoglikozidler, (streptomisin,
dihidrostreptomisin), fenikoller (kloramfenikol), makrolitler (tilozin, eritromisin),

beta-laktamlar (penisilinler) dir (Tablo 1.5.) (Bal, 2016).
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Tablo 1. 5. Balda Antibiyotik Kalintilarinda Uygun Olmayan Sonug¢ Karar1 Almak
I¢in Limit Degerler

Antibiyotik Limit (ppb, ng/g)
Stilfonamidler -

Siilfadiazin 4
Siilfadimetoksin 3

Silfakuinoksalin -

Sulfametazin

Sulfametoksazol

i o0 i

Sulfatiazol

Sulfisoksazol -

Stilfapiridin -

Siulfamerazin 3

Stilfametoksipiridazin -

Siilfakloropiridazin -
Stilfadoksin -
Trimetoprim -

Kinolonlar -
Seftiofur _
Tiamfenikol -

Streptomisin 20
Tilozin 10
Tetrasiklin 5.6

-: Kalint1 izleme planinda yer almamaktadir.

MKL belirtilmemistir (WEB Ulusal Kalint1 izleme Plani, 2017).

1.12. Balda Antibiyotik Kalintilar1 ile Tlgili Baza Cahsmalar

Balda antibiyotik kalintilarina genellikle ‘Amerikan Yavru Clriikliigii’ veya ‘Avrupa
Yavru Ciirtikliigii’ gibi hastaliklarin tedavilerinde kullanilan antibiyotikler nedeniyle

rastlanmaktadir (Bal, 2016).

Ozkan ve ark. (2015)’nin ELISA yontemiyle yaptigi, Ardahan Ilinde iiretilen
ballarda antibiyotik kalinti diizeylerinin arastirilmasi caligmasinda numunelerin

%68’inde streptomisin ve %94’iinde siilfonamid kalintisi1 tespit edilmistir.
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Bal (2016)’1n biyocip dizi teknolojisi yontemiyle yaptig1 tez ¢alismasindaki
sonuglara gore 90 drnek icin belirlenen antibiyotik kalint1 oranlart siilfonamid grubu
%76,66, kinolonlar %2,22, seftiofur %4,44, streptomisin %4,44 ve tetrasiklin
%16,66’dr.

Uludag (2008)’'in HPLC yontemiyle yaptifi c¢alismada Ege bolgesinden
topladigi 103 bal numunesinde %23 siilfonamid kalintis1 tespit etmistir. Pozitif
bulunan Orneklerin %68’inin siilfametazin, %12’sinin siilfamerazin, %:20’sinin
siilfametoksazol kalintilar1 oldugu saptanmistir. Sonuglara bakildiginda aricilikta
bilingsizce veya yasal olmayan sekilde siilfonamid kullaniminin yaygin oldugu

goriilmektedir.

Ulkemizde Ulusal Kalinti Izleme Plani gergevesinde 2018 yilinda yapilan
calismada 510 bal analiz edilerek, 75 bal numunesinde tetrasiklin, 72 bal numunesinde

ise siilfonamidlere rastlanilmigtir (GKGM,2018).

Saridaki-Papakonstadinou ve ark. (2006) Yunanistan’da yapmis olduklari
calismada HPLC yontemi kullanilarak yapilan analizde 251 bal 6rneginin %29’unda
tetrasiklin kalint1 degerlerini 0,018-0,055 mg/kg olarak tespit etmislerdir.

Reybroeck’un (2018) Belgika’da yaptigi Charm II yontemi kullanilarak yapilan

calismada 72 bal 6rneginin %4,2’sinde siilfametazin kalintis1 sonucu bildirilmistir.

Baggio, A. ve arkadaslarinin (2004) yaptig1, italya’da incelenen bal &rneklerinde
ise, orneklerin %2-7’sinde siilfonamid, tetrasiklin veya tilozin kalintis1 bulundugu

bildirmislerdir (Baggio, A. ve ark., 2004).

1.13. Balda Antibiyotik Kalintilarinin Tespitinde Kullanilan Yontemler

Literatiirde balda antibiyotik kalintilarinin 6lglimiine dair degisik yontemler

kullanilmistir. Bu yontemlerin bir kismi antibiyotik kalintilarinin sadece varligini
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tespit etmek i¢in kullanilan kaba yontemler olup (ince tabaka kromotografisi, charm 11
testi gibi) ikinci bir dogrulamaya ihtiya¢ duyulan ydntemlerken, diger kismi da
Ozellikle kombine olarak kullanilanlari, hem antibiyotiklerin varligini tespit eden hem
de kesin olarak miktarini veren hassas yontemlerdir (LC/MS, HPLC-MS, LC MS/MS
gibi). (Yibar ve Soyutemiz, 2013). Bu yontemlerin kullanilmasin1 Avrupa komisyonu

da (2002/657/EC) desteklemektedir (Barganska ve ark., 2011).

Kullanilan yontemlerin biiylik ¢cogunlugu (ITK, LC, GC, HPLC, UPLC gibi)
kromotografik esasa dayanir. Cesitli molekiillerin ayrilmasi, saflastirilmasi ve miktar
tayininde kromatografi teknigi kullanilir. Kromatografide iki faz bulunmaktadir.
Bunlardan biri hareketli faz (sivi veya gaz) ve digeri sabit/duragan fazdir (kat1 veya
stvi). Kromatografide yapilan ayrimin esasi, mobil faz esliginde verilen 6rnegin sabit
faz icinde, sabit fazla girdigi etkilesimlere bagli olarak kolondan farkli zamanlarda
¢ikmalarina dayanir. Dakika olarak oSlgiilen bu sonug, ¢ikis zamani veya alikonma

zaman (retention time, RT) olarak ifade edilir (Yibar ve Soyutemiz, 2013).

Balda antibiyotik kalint1 tespitinde kullanilan yontemler sunlardar:

o Ince Tabaka Kromatografisi

¢ Gaz Kromatografisi

e Yiiksek Performansh Sivi Kromatografisi

o Kiitle Spektrometresi

e Ultraviyole Molekiiler Absorpsiyon Spektrofotometresi
e Charm II Testi

e ELISA

1.13.1. ELISA

Hayvansal {irtinlerde kalinti izlemesinin etkin bir sekilde yapilmasi i¢in tarama
analizlerinin kullanimi zorunludur ve bu konu yaygin olan uygulama ELISA ile
yapilan uygulamadir. Bu teknoloji, hedef molekiile 6zel gelistirilmis antikorlarin
kullanilmasindan dolay1 yiiksek spesifiteye sahiptir ve son derece hassas olmasiyla

karekterizedir. ELISA uygulamasinda, spesifiteden dolayr hem analiz sonuglarinin
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giivenilirligi yliksek, hem de kolay numune hazirlama prosediirleri igermelerinden
dolay1 kisa siirede ¢ok sayida numunenin farkli ilag¢ kalintilari i¢in analizini miimkiin

kilmaktadir (Senyuva ve Gilbert, 2015).

ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) analizi kalitatif bir yontem
olup, antibody (antijen-antikor) reaksiyonunun ortaya ¢ikmasini ve bunun sonucunda
reaksiyonun enzim-substrat ile goriiniir hale getirilerek spektrofotometrede okunarak
degerleri tespit edilir. Olusturulan absorbsiyon; numune i¢inde bakilan maddelerle ters
orantili bir sekilde yapilmaktadir. ELISA metodunun bir¢ok avantaji bulunmaktadir.
Bunlar; kullaniminin basit olmasi, sonuca 2-2,5 saat gibi kisa bir siirede ulasilmast,
Ozgulliglinliin ve hassasiyetinin yliksek olmasi, tiim kitlerde fazla sayida 6rnek ile

calisma imkaninin bulunmasidir (Tekgiil, 2012).

Bal iiretimi ve tiiketiminde antibiyotik kalinti sorununun bulunmasi insan
sagligint olumsuz etkilemektedir. Arastirma sonuglart degerlendirilerek bal
ireticilerinin insan sagligi agisindan kaliteli ve saglikli bal iiretimi konusunda
farkindalik saglanacaktir. Bu ¢calisma, Mugla bolgesinde iiretilen ve tiiketime sunulan
ballarda, insan saglig1 acisindan olumsuz etkileri bulunan tetrasiklin ve siilfametazin
antibiyotik kalintilarimin  ELISA yontemi kullanilarak tespit edilmesi amaciyla

yapilmistir.
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. Gerecler

Hassas terazi (Sartorius) (Sekil 2.1.)

Inkiibator (su banyosu) (Memmert) (Sekil 2.2.)
Coklu vorteks (Heidolph) (Sekil 2.3.)

Sogutmali santrifiij (Sigma 3-16 KL) (Sekil 2.4.)

Mikropipetler 20-200 ul (tek kanall1 ) (Eppendorf) / 100-1000 pl (tek kanall1 )
(Eppendorf) / 30-300 pl (cok kanalli) (Socorex sivis) (Sekil 2.5.)

Coklu evaporator (Azotlu ugurucu, Caliper) (Sekil 2.6.)

ELISA okuyucu (450 nm) (Bio-Tek Marka ELx808) (Sekil 2.7.)



Sekil 2. 1. Hassas Terazi

Sekil 2. 2. Inkiibatdr (su banyosu)
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Sekil 2. 6. Coklu Evaporator
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Sekil 2. 7. ELISA okuyucu

2.1.1. Kimyasallar

HCI (Hidroklorik asit) %37 (Sigma Aldrich SZBB1370V)

NaOH (Sodyum hidroksit) (Sigma Aldrich SZBB3480V)

Na;HPO4.12H,0 (Disodyum hidrojen fosfat dodeka hidrat) ( Merck K23355373)
CeHg07.H>0 (Sitrik asit Monohidrat) (Sigma Aldrich 82060)

Etil Asetat (Sigma Aldrich SZBD077SV)

2.1.2. Cam Malzemeler

100 ml’lik balon joje

1 I’lik balon joje

Meziir 100 ml1-500 ml

Beher 50 ml-100 m1-250 ml

2.2. Yontem

Calismada Mugla ili Merkez (Mentese), Ula, Milas, Yatagan, Seydikemer, Fethiye,

Dat¢a, Marmaris, Dalaman, Ortaca, Bodrum, Kd&ycegiz ilgeleri olmak {izere her
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ilceden toplam 7’ser adet bal 6rnegi alinarak toplam 84 adet bal numunesi iireticilerden
toplanmistir. Kavaklidere ilgesinden yeterli bal numune sayisina ulasilamadigi igin
arastirmaya dahil edilememistir. Bal numuneleri 2017 Kasim ayinda toplanmaya
baslanarak 2018 Agustos ayma kadar devam etmistir. Ureticilere gerekli agiklamalar
yapilmis, bilgileri gizli tutularak arastirmaya katilmaya kabul eden iireticilerden
numuneler toplanmistir. Toplanan bal numuneleri temiz seffaf cam kavanozlarda,
karanlik, 1siktan uzak, nemden korunarak oda 1sisinda analizler yapilincaya kadar

bekletilmistir.

Tetrasiklin ELISA kiti (Immunolab GmbH Germany, Enzyme Immunoassay for
the Quantitative Determination of Tetracyclines in Food, Cat.-No.: TCY-EO1,
Versiyon: March 31% ,2017) ve Sulfametazine (SM2) ELISA kiti (Shenzhen
Lvshiyuan Biotechnology Co., Ltd, Versiyon: 2016-01, Catalog No. LSY-10010)
kullanilarak balda antibiyotik kalint1 varligi ELISA yontemiyle calisilmigtr.

2.2.1. Siilfametazin (SM2) ELISA Kiti

Marka: Shenzhen Lvshiyuan Biotechnology Co., Ltd, Versiyon: 2016-01, Catalog No.
LSY-10010

2.2.1.1. Kitin Calisma Prensibi (Numune Hazirlanmasi)

Bu test kiti, Stilfametazin kalintisinin tespiti i¢in dolayli rekabetci enzim immiinolojik
testine dayanmaktadir. Baglama antijenleri, mikro oyuk seritleri iizerinde 6nceden
kaplanmustir. Ornekteki siilfametazin ve mikro kuyucuk seritleri iizerinde dnceden
kaplanmis kuplaj antijenleri, anti-siilfametazin antikorlar1 i¢in rekabet eder. Enzim
konjugatinin eklenmesinden sonra, TMB substrati renklendirme i¢in eklenir. ELISA
kullanilarak stilfametazin kiti 460/630 nm’de, tetrasiklin kiti 450/620 nm’de

absorbansi Olgiilerek bulundu.
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Numunenin optik yogunluk degeri, numunedeki siilfametazin ile negatif bir
korelasyona sahiptir. Bu deger standart egri ile karsilagtirildi ve daha sonra

siilfametazin konsantrasyonu elde edildi.

2.2.1.2. Teknik Gereklilikler

Hassasiyet = 1 ppb

Inkiibasyon sicakligi: 25 °C

Inkiibasyon zamani: 30 dk.-15 dk.

Tespit Limiti: 1 pbb (1 pg/kg)

2.2.1.3. Kit Icerigi

Tablo 2. 1. ELISA Kit Igerigi

1 Mikro oyuk seritleri 8 Kuyucuklu 12 gozlii serit (96
kuyucuklu serit)

2 6 adet 1 ml standart soliisyonlar1 ve | *0 ppb *1 ppb

konsantrasyonlar1 (ppb= pg/kg) *3 ppb *9 ppb

*27 ppb *81 ppb

3 Enzim konjugat 7 ml Kirmizi kapak

4 Antikor ¢aligma soliisyonu 7 ml Mavi kapak

5 Substrat A 7 ml Beyaz kapak

6 Substrat B 7 ml Siyah kapak

7 Stop soliisyonu 7 ml Sar1 kapak

8 20 X Konsantre yikama ¢ozeltisi 40 ml Beyaz kapak

9 20 X Konsantre seyreltme ¢ozeltisi | 50 ml Seffaf kapak
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2.2.1.4. Soliisyon On Hazirlik Asamasi

1. 0,5 M (Molar) HCI : 4,3 ml HCI alinarak, 100 ml balon jojede ¢izgiye kadar son

hacim 100 mI’ye ultra saf su ile tamamlandi.

2.0,2 M NaOH s1v1 0,8 g NaOH kat1 tartilarak ultra saf su ile ¢oziindiiriiliip son hacim

100 mI’ye ultra saf su ile tamamland.

3. Na2HPO4- C6H807.H20 19,85 g Na2HPO4.12H20 9,3 g C6H807.H20 tartilir

ultra saf su ile ¢oziindiiriiliip son hacim 1 I’ye tamamlandi.

4. Seyreltme soliisyonu hazirlama: 20 X’lik konsantre seyreltme soliisyonundan 1:19

oraninda kullanilacak miktar kadar hazirlanda.

5. Yikama c¢ozeltisi hazirlama: 20 X’lik konsantre yikama soliisyonundan 1:19

oraninda kullanilacak miktar kadar hazirlanda.

2.2.1.5. Ekstraksiyon (Numunelerin Hazirlanmasi)

1.1 g+0,05 g bal numunesi 50 ml’lik santrifiij tiipline tartilarak 30 dk. 37 °C de inkiibe
edildi.

2.2,5ml 0,2 M NaOH ve 3 ml Na2HPO4 - C6H807.H20 ilave edildi ve 4 ml etil
asetat eklenerek 2 dk. vortekslendi. Ardindan 10 dk. 15 °C de 4000 r/min numuneler
santrifiij edildi.

3. Santrifiij edilen numunelerde iist organik fazdan alinarak temiz cam test tiiplerine
aktarild1 ve 50-60 °C (galisilan 55°C) nitrojen gazi altinda tamami kuryana kadar
ucuruldu. Sonrasinda 0,5 ml seyreltme soliisyonu eklenerek ¢6ziildii 30 sn. karistirildi,

50 pl alinarak ELISA islemine baslandi.
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4. Analize baglamadan 6nce kullanilacak kit icerigi ve kimyasallar1 oda sicakliginda

30 dk. bekletildi. Her bir kimyasal kullanilmadan 6nce ¢alkalandi.

2.2.1.6. Analiz Islemi

1. Kuyucuklara dncelikle 50 ul standartlardan sirasiyla eklendi.
Sirasiyla; Std1 0

Std2 1

Std3 3

Std4 9

Std5 27

Std 6 81 eklendi.

2. 50 pl standartlardan sonra numuneler sirastyla kuyucuklara pipetlendi. Ardindan 50
ul enzim konjugat ve 50 pl antikor ¢alisma soliisyonu kuyucuklara eklenerek hafifce

calkaland1 ve iizerine membran tabakasi kaplanarak 30 dk. 25 °C de inkiibe edildi.

3. Inkiibasyon sonrasinda kuyucuklar 250 pl yikama soliisyonu ile 5 kez yikandh.
Ardindan 1yice kurutuldu.

4. Yikama islemi sonrasinda 50 pl substrat A ve 50 ul substrat B kuyucuklara eklendi.
Karanlik bir ortamda 15 dk. 25 °C de inkiibe edildi. 15 dk.nin ardindan 50 pl stop
soliisyonu eklendi. Hafifce c¢alkalandi ve 5 dk. igerisinde 460/630 nm’de

spektrofotometrik okuma yapildi.

2.2.2. Tetrasiklin ELISA Kiti

Immunolab GmbH Germany, Enzyme Immunoassay for the Quantitative
Determination of Tetracyclines in Food, Cat.-No.: TCY-EO1, Versiyon: March 31*,
2017
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Immunolab Tetrasiklin ELISA, oldukca hassas bir algilama sistemini temsil eder
ve Ozellikle et, siit, siit tozu, peynir ve baldaki tetrasiklin kalintilarinin hizli bir sekilde

miktarini belirleyebilmektedir.

2.2.2.1. Teknik Gereklilikler

Hassasiyet = 0,024 ng/ml

Inkiibasyon zamani: 80 dk.

2.2.2.2. Kit Icerigi

1. Mikro oyuk seritler, 8 kuyucuklu 12 gozlii stripler
2. Tetrasiklin standartlar;

Std1 0 ppb

Std2 0,04 ppb

Std3 0,1 ppb

Std4 0,4 ppb

Std5 1 ppb

Std6 4 ppb

2.2.2.3. Analiz I¢in Tetrasiklin Standartlarinin Hazirlanmasi

1. 100 X’lik konsantre tetrasiklin analiz i¢in standartlarin hazirlanmasi; 20 pL her bir
standartta temiz tiiplere alinarak 1980 pL ekstrasyon ve numune seyrelme
¢ozeltisinden eklendi. 4 © C'de saklanan seyreltilmis standartlar en az 12 saat boyunca

stabil tutuldu.

2. Liyofilize konjugat (Tetrasiklin-peroksidaz) 2,5 mL analiz i¢in konjugat

hazirlanmasi. 2,5 mL distile su konjugat kabina eklenerek 5 dakika calkalandi.
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3. Substrat soliisyonu (TMB): 15 ml

4. Stop soliisyonu (0,5 M H2 SO4 ): 15 ml

5. Ekstrasyon ve numune seyreltme ¢ozeltisi (Tris): 10 X konsantre ( hazirlarken 1:09

oraninda seyreltme yapilarak distile suyla seyreltildi.)

6. Yikama soliisyonu (PBS-Tween 20): 10 X konsantre 1:9 oraninda seyreltilerek

hazirlandi.

2.2.2.4. Kitin Calisma Prensibi (Numune Hazirlanmasi)

1. 1 g homojenize numune 50 ml’lik santrifiij tiiplerine tartildi. Uzerine 10 ml
seyreltilmis ekstrasyon ve numune hazirlama soliisyonu eklenerek calkalandi. Sonra

40 °C de 10 dk. su banyosunda (Sekil 2.2.) inkiibe edildi.

2. Ardindan 2000 g 15 dk. numuneler satrifiij edildi ve santrifiij sonrasinda 4 °C’ye

sogutuldu.

3. Temiz test tiiplerine 100 pl santrifiij sonrasi ekstrattan alinarak iizerine 400 pl
seyreltilmis ekstrasyon ve numune seyreltme soliisyonundan eklendi. Her bir kuyucuk

icin 100 pl (diliisyon faktorii 50) alinarak ELISA islemine basland.

2.2.2.5. Analiz Islemi

1. Kuyucuklara 100 pl seyreltilmis standartlar ve numuneler eklendi.

2. 50 pl ¢oziilmiis tetrasiklin peroksidaz konjugattan kuyucuklara eklendi. 60 dk. oda
sicakliginda inkiibe edildi.
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3. Kuyucuklar 3 kez 300 pl seyreltilmis yikama soliisyonuyla yikanarak ardindan iyice
kurutuldu.

4. 100 pl substrat soliisyonu kuyucuklara eklenerek karanlik bir ortamda 20 dk. oda
1s1sinda bekletildi.

5. 20 dk. sonra 100 pl stop soliisyonu kuyucuklara eklenerek 30 dk. i¢inde 450/620

nm’de spektrofotometrik okuma yapildi.
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3. BULGULAR

Mugla ili bal ireticilerinden toplanan 84 adet bal numunesi ELISA yontemi
kullanilarak tetrasiklin ve siilfametazin kalint1 tespiti i¢in analiz edilmistir. Analiz
sonunda standartlara kars1 okunan absorbans degerleri eslestirilmistir. MKL degeri

belirtilmeyen veteriner ilaclar1 0,01 mg/kg’t (10 ppb) gegmemelidir.

Tetrasiklin antibiyotik 0,024 ng/ml hassasiyette kalinti varlig1 pozitif kabul
edilen sonuglar Tablo 3.1. ’de gorilmektedir. Siilfametazin antibiyotik 1 ppb
hassasiyette kalint1 varligi pozitif kabul edilen sonuglar Tablo 3.2.’de goriilmektedir.
Tetrasiklin antibiyotik, orneklerin %58,3’linde pozitif bulunmus, %41,7’si negatif
bulunarak antibiyotik kalintisina rastlanmamistir. Siilfametazin, oOrneklerin %

100’tinde pozitif varlig tespit edilmistir.

Tablo 3. 1. Bal Numunelerinde Tetrasiklin Antibiyotik Kalint1 Tespiti

Pozitif Numune
Konsantrasyon (ppb) n %
T.E.D.B. 35 41,7
<10 49 58,3
=10 - -
Toplam 84 100,0

T.E.D.B: Tespit Edilebilir Diizeyde Bulunamad:

Tablo 3.1. incelendiginde tetrasiklin antibiyotik kalintis1 35 Ornekte tespit
edilebilir diizeyde bulunmadigi, 49 (%58,3) 6rnegin ise pozitif oldugu tespit edilmistir.

Tablo 3. 2. Bal Numunelerinde Siilfametazin Antibiyotik Kalint1 Tespiti

Pozitif Numune Sayisi

Konsantrasyon (ppb) n %

<10 67 79,8
=10 17 20,2
Toplam 84 100,0
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Tablo 3.2. incelendiginde siilfametazin antibiyotik kalintistnin 84 (%100)
ornekte pozitif oldugu tespit edilmistir. Avrupa Birligi MKL belirtilmemis antibiyotik
kalintilarinin 10 ppb degerini gegmemesini belirtmesine ragmen 17 6rnegin ( %20,2)

bu degerin iistiinde oldugu tespit edilmistir.

Tablo 3. 3. Ureticilerden Alman Orneklere Ait Antibiyotik Kalint1 Degerleri (ppb)

Siilfametazin Tetrasiklin

BOLGE Minimum | Maksimum | Minimum | Maksimum
Milas (n:7) 33 >81,0 T.E.D.B 0,064
Fethiye (n:7) 3,0 11,4 T.E.D.B <0,04
Seydikemer (n:7) 3,6 >81,0 T.E.D.B 0,391
Yatagan (n:7) <1,0 3,8 T.E.D.B <0,04
Datc¢a (n:7) 2,6 43 T.E.D.B 0,059
Dalaman (n:7) 2,5 >81,0 T.E.D.B 0,041
Bodrum (n:7) 2,7 9,1 T.E.D.B T.E.D.B
Marmaris (n:7) 2,1 >81,0 T.E.D.B <0,04
Mentese (n:7) 3,1 >81,0 T.E.D.B <0,04
Ortaca (n:7) 3,0 >81,0 T.E.D.B <0,04
Ula (n:7) 2,9 >81,0 <0,04 <0,04
Koycegiz (n:7) 3,0 17,6 <0,04 0,101

T.E.D.B: Tespit Edilebilir Diizeyde Bulunamad:

Tablo 3.3. incelendiginde siilfametazin antibiyotik kalintis1 minimum < 1,0 ppb
degerinde Yatagan ilgesinde tespit edilirken, maksimum >81,0 ppb degerinde Milas,

Seydikemer, Dalaman, Marmaris, Mentese, Ortaca, Ula ilgelerinde tespit edilmistir.

Tetrasiklin antibiyotik kalintist minimum Milas, Fethiye, Seydikemer, Yatagan,
Dat¢a, Dalaman, Bodrum, Marmaris, Mentese, Ortaca ilgelerinde tespit edilebilir
diizeyde bulunamamig, maksimum 0,391 ppb degerinde Seydikemer ilgesinde tespit

edilmistir.
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4. TARTISMA

Art {iriinleri igerdigi vitamin ve mineraller nedeniyle insan sagligi ve gelisimi {izerine
olumlu etkileri bulunmaktadir. Bal ve tiirevleri insan saglig1 lizerinde beslenmenin
yan sira proflaktik ve tedavi edici gibi birgok faydali etkileri bulunmaktadir. Balin
kimyasal 6zelliklerine bagli olan tedavi edici 6zellikleri arilarin bulundugu bolgedeki

bitki cesitliligine gore degisiklik gostermektedir (Kabake1, 2011; Lermi, 2010).

Tiirkiye genelinde bal iiretimine iller bazinda bakildiginda; Mugla ilinin ilk
siralarda yer aldigi belirtilmektedir (Kabake¢i, 2011). Mugla ilinde en ¢ok goriilen
aricilik Uiriinii cam balidir ve Tiirkiye’de cam bali iiretiminin yaklasik %75-80’lik
boliimiinii olusturmaktadir. Bu 6zelliginin yan1 sira Mugla Ili, kislarin 1liman ge¢mesi
nedeniyle iilke aricilarina yil boyu sinirsiz floral kaynak sunmaktadir. Bu zengin floral
kaynaklardan dolay1, aricilar kolonilerini gelistirme imkéan1 bulmaktadir. Ayrica bolge
aricilik i¢in, narenciye ve badem tiirlerinden olusan genis bitki ¢esitliligine sahiptir.

Bir bagka zenginlik kaynag: ise giinliik (s1gla) agacidir (Anonim, 2017).

Balin insan sagligina yararl bilinmekle birlikte tim diinyada balin iiretimi
sirasinda  farkli antibiyotiklerle kontaminasyona ugradigi belirtilmektedir. Ar
yetistiriciliginde ar1 hastaliklarinda antibakteriyel ilaclarla miicadele yasaklanmasina

ragmen halen gilintimiizde bilingsizce devam edilmektedir (Giines ve ark., 2009).

84 bal Ornegi toplanan bu calismada; tetrasiklin antibiyotik, Orneklerin
%58,3’linde (n:49) pozitif bulunmus, %41,7’si (n:35) negatif bulunarak antibiyotik
kalintisina rastlanmamistir. Siilfametazin antibiyotik ise 6rneklerin %100’iinde (n:84)
pozitif varlig1 tespit edilmistir. Avrupa Birligi’nde yetistiricilikte uygulanan veteriner
ilaglarinin kalint1 kontroliine iligkin yonetmelik ¢ikarilmis, Tarim ve Orman Bakanligi
tarafindan da uygulanmaya baglanmigti. MKL belirtilmemis antibiyotik ilag
kalintilarinin insan sagligi agisindan 0,01 mg/kg (10 ppb) degerini agmamasi gerektigi
belirtilmistir. Tetrasiklin kalintilarinin bu degeri agsmadigi, siilfametazin kalintilarinin

17 o6rnekte (%20,2) astig1 tespit edilmistir.
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Ozkan ve ark. (2015)’nin Ardahan Ilinde ELISA yontemiyle yaptiklari
calismada, orneklerin %68 oraninda streptomisin ve %94 oraninda siilfonamid
kalintis1 barindirdig1 saptanmistir. Bal (2016)’1n biyogip dizi teknolojisi yontemiyle
yaptig1 tez calismasindaki sonuglara gore 90 ornek i¢in belirlenen antibiyotik kalinti
oranlar siilfonamid grubu %76,66, kinolonlar %2,22, seftiofur %4,44, streptomisin
%4,44 ve tetrasiklin %16,66°dir. Benzer bir calismada, Uludag (2008)’in Ege
bolgesinden topladigi 103 bal 6rneginde HPLC yontemiyle yaptigi analiz sonucunda
%23 oraninda siilfonamid kalintis1 tespit edilmistir. Pozitif bulunan numunelerin
%68’inde siilfametazin, %]12’sinde siilfamerazin, %?20’side siilfametoksazol
kalintilarina rastlanmistir. Bu ¢aligmada ise; 84 bal 6rneginde tetrasiklin antibiyotik,
orneklerin  %58,3’linde (n:49) pozitif bulunmus, siilfametazin antibiyotik ise
orneklerin %100’tinde (n:84) pozitif varligr tespit edilmistir. Bakildiginda ari
yetistiriciliginde bilingsizce ya da yasal olmayan sekilde siilfonamid ve tetrasiklin
uygulamalarinin yapildigr goriilmektedir. Yapilan bu calisma sonuglarini literatiir

destekler niteliktedir.

Ulkemizde Ulusal Kalinti Izleme Plami gergevesinde 2018 yilinda yapilan
calismada 510 bal analiz edilerek, 75 bal numunesinde tetrasiklin, 72 bal numunesinde

ise stilfonamidlere rastlanilmistir (GKGM,2018).

Saridaki-Papakonstadinou ve ark. 2006 yilinda Yunanistan’da yapmis olduklari
calismada HPLC yontemi kullanilarak yapilan analizde 251 bal 6rneginin %29’unda
tetrasiklin kalint1 degerlerini 0,018-0,055 mg/kg olarak tespit etmislerdir.

Reybroeck’un 2018 yilinda Belgika’da Charm II yontemi kullanarak yaptigi
calismada 72 bal Orne8inin %4,2’sinde siilfametazin kalintis1 pozitif olarak
bildirilmistir. Yapilan bu ¢alismada, siilfametazin kalintist minimum <1,0 degerinde
Yatagan ilcesinde tespit edilirken, maksimum >81,0 degerinde Milas, Seydikemer,

Dalaman, Marmaris, Mentese, Ortaca, Ula ilgelerinde tespit edilmistir.

Baggio ve arkadaslarinin 2004 yilinda Italya’da yaptiklar ¢alismada, incelenen

bal 6rneklerinde, drneklerin %2 — 7’sinde siilfonamid, tetrasiklin veya tilozin kalintis1
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bulundugunu bildirmislerdir (Baggio ve ark., 2004). Calismamizda, tetrasiklin
antibiyotik kalintist minimum Milas, Fethiye, Seydikemer, Yatagan, Datca, Dalaman,
Bodrum, Marmaris, Mentese, Ortaca ilgelerinde tespit edilebilir diizeyde
bulunamamis, maksimum 0,391 degerinde Seydikemer il¢esinde tespit edilmistir.
Fethiye ilgesinde Siilfametazin antibiyotik kalintis1 icin 3 bal o6rneginin,
Seydikemer’de ise 5, Milas ilgesinde 2, Dalaman’da 3, Mentese’de 3, Marmaris’te 1,
Ortaca’da 4, Ula’da 1, Koycegiz’de 2 6rnegin Gida ve Kontrol Genel Miudiirliigi
tarafindan ulusal kalint1 izleme planinda belirlenen 5 ppb olan kalint1 limit degerinin
iistinde oldugu bulunmustur. Yasal olarak izin verilmemesine ragmen ar1
hastaliklariyla miicadelede iilkemizde ve yurt disinda da yetistiricilerin halen
tetrasiklin ve siilfametazin antibiyotiklerini kullandiklarin1 sonucglara bakarak

sOyleyebiliriz.

Giines ve ark. tarafindan 2009 yilinda Giliney Marmara Bolgesi’nden 50 farkli
kovandan toplanan gesitli ballar1 oksitetrasiklin ve siilfonamid tiirevleri yoniinden LC-
MS/MS ile analiz etmisler ve herhangi bir kalintiya rastlamamiglardir. Ege bdlgesi
Mugla ilinde yapilan bu calismada 84 6rnekte tetrasiklin ve siilfametazin kalintilarinin
pozitif varligina rastlanmasi sonucuna bakilarak bolgelere gore antibakteriyel

kullaniminin farklilik gosterdigi sdylenebilir.

Erdogdu ve arkadaslarinin 2011 yilinda HPLC teknigi kullanarak yaptiklar
calismada, 536 bal numunesinin 2’sinde siilfanilamid, 1’inde siilfadiazin, 108’inde
stilfametazin, 9’unda siilfametaksazol, 6’sinda siilfadimetoksinin  varligina
rastlamiglardir. Yapilan bu ¢alismada da 84 ornekte siilfametazin kalintisinin pozitif
citkmast yapilan ¢alismalar1 destekledigi ve sililffametazinin ar1 hastaliklarinda

bilingsizce yogun olarak kullanildiklar: sdylenebilir.

Uludag R.’nin 2008 yilinda Ege bolgesindeki 6 farkli il icin yaptig1 56 bal
orneginin %23,2’sinde siilfanamid kalinti degerleri 8,3-9901 ng/g olarak tespit
etmistir. Mahmoudi ve arkadaglarinin 2011 yilinda farkli mevsimlerde topladiklar: 135

bal Orneginin 20’sinde siilfonamid (%14,81) ve 19’unda tetrasiklin kalintilari



42

(%14,07) tespit edilmistir. Bu ¢alismada, siilfametazin kalintisinin %100’ {iniin pozitif

¢ikmasi diistindiiriicii ve insan saglig1 agisindan oldukea risklidir.

Galarini ve ark. 2015 yilinda LC-MS/MS yontemini kullanarak yaptiklar
calismada, farkli bitkisel kokenli 74 bal 6rneginin analizini yaparak dokuz balda
(%12) eser miktarda siilfonamid kalintisina rastlamislardir. Bulunan seviyelerin halk
saglig1 agisindan endise olusturmadigini ifade etmislerdir. Yapilan bu ¢alismada ise
stilfametazin kalintisinin %100 pozitif ¢ikmas1 halk sagligini riske atmaktadir. Tarim
ve Orman Bakanlig1 tarafindan ar1 hastaliklariyla miicadelede antibakteriyel ilaglar
ruhsatlandirilmamasina ragmen bu ilaglarin  kalintilarina halen rastlanildig:

goriilmektedir.
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5. SONUC ve ONERILER

Bu calismada, Mugla ili merkez ve 12 ilgesinden 7 farkli iireticilerden toplanan toplam
84 adet bal Orneginde tetrasiklin ve siilfametazin kalinti varligi arastirilmistir.
Antibiyotik kalint1 analizi ELISA test kitleriyle yapilmistir. ELISA test sonuglarina
gore incelenen Orneklerde; tetrasiklin antibiyotik, orneklerin %58,3’linde (n:49)
pozitif bulunmus, %41,7’si (n:35) negatif bulunarak antibiyotik kalintisina
rastlanmamistir. Siilfametazin antibiyotik ise orneklerin %100’tinde (n:84) pozitif
varligi tespit edilmistir. Tetrasiklin antibiyotigin 35 6rnekte negatif bulunmasi insan
saglig1 acisindan sevindirici olmasina ragmen siilfametazin kalintisinin 84 ornekte

pozitif ¢gikmasi insan ve toplum sagligini riske atmaktadir.

Hayvanlarda kullanilan antibakteriyeller direngli suslarin gelismesine neden
olarak, insanlarda enfeksiyon hastaliklarinda kullanilan antibiyotiklerin etkilerini
bliyllk oranda azaltmakta, uzun siire maruz kalinmasi sonucunda alerjiler,
intoksikasyonlar, hormonal ve psikolojik etkiler, hiicresel ve dogumsal degisiklikler,
direncli suslarin ortaya c¢ikmasina, boylelikle ilaclarin tedavi edici etkilerinin
azalmasina ve hatta anaflaksi gibi Oliimciil derecede saglhigi tehdit eden cesitli
tablolarin gelismesine neden olmaktadir Bu sebeple ar1 hastaliklarinda tetrasiklin ve
siilfametazin kullanimi yasaklanmis, Tarim ve Orman Bakanlig tarafindan ulusal

kalint1 izleme planinda tespit limit degerleri belirtilmistir.

Calismanin bulgulari, yapilan bilimsel calismalarla da karsilastirildiginda
paralellik ve benzerlik gosterdigi goriilmektedir. Bu demektir ki yasal olmamasina
ragmen bu antibiyotik tlirevleri halen ar1 hastaliklariyla miicadelede bilingsizce
kullanilmaktadir. Tetrasiklin sonuglart olumlu goriilmesine ragmen siilfametazin
sonuglar1 toplum saglig1 agisindan riskli olarak degerlendirilmistir. ELISA testinin
kalint1 yoniinden sadece tarama yapmasi nedeniyle, elde edilen sonuclarin daha hassas

ileri tekniklerle kontrol edilmesi gerekmektedir.
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Hayvansal besinlerde tespit edilen MKL degerinin iizerinde bulunan antibiyotik
kalintilar1 besin gilivenligi ve halk saglig1 yoniinden ortaya cikabilecek bircok zarara
neden olabileceginden, bal ve tiirevlerinin belirli araliklarla analiz edilerek kalinti
yoniinden izlenmesi gerekmektedir. Bal kalitesi ve giivenligi tliketicilerin temel
kaygilaridir. Kalintt varhigr aricilik  sektoriiniin - gelismesine mani olmakta ve
ihracatinda maddi kayiplara neden olmaktadir. Balda veya yan {irlinlerinde olasi
kalintilarin bulunmasi, bu firiinlerin giivenliginin sik1 bir sekilde yapilmasini ve
iiretim, pazarlama ve kullanimlarinin kontroliinii gerektirir. Ar1 yetistiricilerine ari
hastaliklariyla miicadelede etkili yollar agiklanmali, egitimler verilmeli, insan ve
toplum sagligmma olumsuzluklar1 anlatilarak biling gelistirilmelidir. Ara ara bal
orneklerinin kalint1 yoniinden analizleri yapilarak degerlendirilmeli, iiretim ve satiglar
denetlenmeli ve toplum sagligi korunarak iilke ekonomisine ve refahina katki
saglanmalidir. Ar1 hastaliklartyla miicadelede antibakteriyellerin yasakli olmasi
nedeniyle bitkisel tedavi yoOntemleri arastirilarak ari1 yetistiricilerine yontemler

anlatilmalidir.
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OZET

Mugla Bélgesinde Uretilen Ballarda Antibiyotik Kahntilariimn

Arastirilmasi

Arn yetistiriciliginde sagaltim saglamak, verim artirmak, kolonilerde hastaliklari
Oonlemek amaciyla kullanilan antibiyotikler ar1 tiriinlerinde kalintilarin varligina neden
olmaktadir. Kalint1 bulunan gidalarin insanlar tarafindan tiiketilmesi antibiyotiklere
kars1 direng gelismesine, zehirlenmelere ve teratojenik, mutajenik, karsinojenik
etkilere neden olabilmektedir. Bu calisma, Mugla bolgesinde iiretilen ve tiiketime
sunulan ballarda, insan sagligi acisindan olumsuz sonuglari bulunan tetrasiklin ve
stilfametazin kalintilarinin tespit edilmesi amaciyla yapilmistir. Mugla merkez ve 12
ilgesinden 7’ser adet olmak tizere toplanan 84 adet bal numunesi ELISA test kitleriyle
analiz edilmistir. ELISA test sonuglarina goére incelenen Orneklerde; tetrasiklin
antibiyotik, 6rneklerin %58,3’iinde (n:49) pozitif bulunmus, %41,7’si (n:35) negatif
bulunarak antibiyotik kalintisina rastlanmamistir. Siilfametazin ise Orneklerin
%100’tinde (n:84) pozitif varligr tespit edilmistir. ELISA testinin kalint1 yoniinden
sadece tarama yapmasi nedeniyle, elde edilen sonuclarin daha hassas ileri tekniklerle
kontrol edilmesi gerekmektedir. Calismanin bulgulari, yapilan bilimsel ¢aligmalarla da
karsilastirildiginda paralellik ve benzerlik gosterdigi goriilmektedir. Bu demektir ki
yasal olmamasina ragmen bu antibiyotik tiirevleri halen ar1 hastaliklariyla miicadelede
bilingsizce kullanilmaktadir. An yetistiricilerine ar1 hastaliklariyla miicadelede etkili
yollar aciklanmali, egitimler verilmeli, insan ve toplum sagligina olumsuzluklari

anlatilarak biling gelistirilmelidir.

Anahtar kelimeler: Bal, ELISA, Mugla, siilfametazin, tetrasiklin
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ABSTRACT

Examination of Antibiotic Residues in Honey Produced in Mugla Region

Antibiotics used in bee breeding to provide treatment, increase efficiency and prevent
diseases in colonies lead to the presence of residues in bee products. Consumption of
foods with those residues may give rise to resistance to antibiotics, poisoning and
teratogenic, mutagenic, carcinogenic effects. This study was carried out within the
scope of Mugla region to identify any presence of antibiotic residues of tetracycline
and sulfamethazine which have negative consequences for human health. 84 samples
collected from central Mugla and its 12 districts were analyzed via ELISA test kits.
According to the ELISA test results, the existence of the residues of tetracycline was
identified positive in 49 of the samples (58,3 %) and 35 of them (41,7 %) were
examined as negative. Sulfamethazine was found present in all of the samples.
Nevertheless, as the ELISA test only scans for residues, the results obtained from this
study had better to be controlled and revisited with more precise advanced techniques.
When the findings of the present study are compared with the previous scientific
studies, it is seen that they have parallelism and similarity. This indicates that these
antibiotic derivatives are still used unconsciously in the fight against bee diseases even
if it is not legal. Effective ways to combat bee diseases should be explained to bee
growers and trainings should be given on the negative effects of excessive and illegal

use of antibiotics on human and community health.

Key words: Honey, ELISA, Mugla region, sulfamethazine, tetracycline
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