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Oz

Antibakteriyal ilaglar, veteriner klinikte en yaygin kullanilan ilag grubudur. Bu ilaglar gesitli seviyelerde siite gecerler. Siitte kalinti
taranmasinda kullanilan ¢ok sayida ticari kit mevcuttur. Bu kitler ¢aligma prensiplerine gére mikrobiyolojik, immunokimyasal ve
biyosensorler olarak siniflandirilir. Ticari test kitlerinde kolostrum ve mastitisli siitte dogal antibakteriyel maddelerin bulunmasi,
mastitisli siitte yiiksek somatik hiicre sayis1 ve pH, siitiin yiiksek oranda yag, yag asiti ve protein icermesi, siitteki deterjan ve
dezenfektan kalintilari, siit numunelerinin depolama ve saklama kosullari, mikrobiyolojik metotlarda inkiibasyon siiresi, siitte
antiparaziter ilag kalintilarinin bulunmasi, test sonuglarinin cihaz yerine gorsel olarak yorumlanmas: gibi nedenlere bagl olarak
yanlis-pozitif sonuglar almabilmektedir. Antibakteriyellerin tanimlanmasi ve dogrulanmasinda en giivenilir yontem kromatografik
metotlardir. Tiirkiye’de hayvansal gidalarda antibiyotikler ve diger kimyasallar “Kalint1 izleme Programi” ile son 11 yildir Gida,
Tarim ve Hayvancilik Bakanlig tarafindan siirdiiriilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Antibakteriyal, giivenilirlik, kalint1, kit, siit

Rapid Test Kits Used to Identify Antibiotic Residues in Milk and Their Reliability
Abstract

Antibacterial drugs are the most widely use drug group in the veterinary medicine. These drugs pass to the milk at various levels.
There are many commercial kits available for screening residue in the milk. These kits can be classified as microbiological, immuno-
chemical and biosensors according to the working principles. Commercial test kits can give false-positive results due to the following
reasons; the presence of natural antibacterial substances in colostrum and mastitic milk, high somatic cell count and pH in mastitis,
presence of high fat, fatty acid and protein in milk, detergent and disinfectant residues in milk, storage and preservative conditions of
milk samples, duration of incubation in microbiological methods, presence of antiparasitic drug residues in milk, visual interpretation
of test results instead of device. Chromatographic analyse methods are the most reliable method for identifying and validating residues
of antibacterial. Antibiotics and other chemicals are screened in animal food by the Ministry of Food, Agriculture and Livestock in
Turkey for last 11 years with “Residue Monitoring Program".

Key Words: Antibacterial, kit, milk, reliability, residue

GIRIS

Siitte antibiyotik kalintilarinin bulunmasi insanlarda
saglik problemlerine (anaflaktik sok, duyarli kisiler-
de alerjik reaksiyonlarda artig), direngli mikroorga-
nizma suslarinin gelismesine ve fermente siit iiriinle-
rinde starter kiiltlirleri inhibe ederek kalite kaybina
neden olur (1, 2).

Hayvansal {iriinlerde ilaglar i¢in maksimum ka-
lint1 limitleri belirlenmistir. Gidalarda, yasal olarak
izin verilen ila¢ miktarina maksimum kalint1 limiti
(MRL) denir. MRL; kabul edilebilir giinlik alim
miktarinda da belirtildigi gibi insanda herhangi bir

saglik problemine neden olmayan ilag ve metaboliti-
nin miktarini tanimlar.

Hayvansal gidalarda ila¢ kalintisin1 belirlemeye
yonelik birgok hassas ve duyarli analitik yontemler
gelistirilmis ve kullanilmaktadir. Analitik metotlar
tarama ve dogrulama metotlar1 olarak iki sinifa
ayrilabilir. Hayvansal gidalarda antibakteriyel kalinti
belirlenmesinde kullanilan tarama metotlar1 biyoana-
litik metotlar olup, ilaglar1 bireysel ya da grup olarak
belirli limitlerde belirleyen ¢cogunlukla yar1 kantitatif

metotlardir. In situ ortamlarda gerceklestirilen bu
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metotlar ¢aligma prensiplerine gére mikrobiyolojik,
immunokimyasal ve biyosensorler olarak siniflandi-

rilmaktadir.
1. Mikrobiyolojik Metotlar

Siitte  antibiyotik  kalntilarinin  belirlenmesinde
kullanilan ilk test mikrobiyal inhibitdr testidir ve
1952 yilinda gelistirilmistir (3). Bu testlerde sivi ya
da kati ortam igerisinde Geobacillus (Bacillus)
stearothermophilus var. calidolactis, Bacillus subtilis,
Bacillus megaterium, Sarcina lutea, Escherichia coli,
Bacillus cereus var. mycoides veya Streptococcus
thermophilus gibi mikroorganizmalar kullanilmakta-
dir. Bu yontem genelde bakterilerin asit olusturma ve
renk maddelerini indirgeme, agarli besi yerlerinde
cogalma ve mikroskobik morfolojilerinde meydana
gelen degisimlerin saptanmasi gibi esaslara dayan-
maktadir (4). Renk maddelerinin indirgenmesi
esasina dayanan testlerde metilen mavisi, resazurin,
2,3,5-trifeniltetrazolyum klorit (TTC) ve brom kresol
moru gibi renk maddeleri kullanilmaktadir. Cig ve
1s1l iglem gormiis siitlerde antibiyotik kalintilarinin
tespiti i¢in mikrobiyal inhibisyon testinde genellikle
Bacillus stearothermophilus kullanilir. Bunun nedeni
inhibitdr maddelere daha duyarli olmasi ve yiiksek
sicakliklarda (64 °C) hizli ¢ogalma kabiliyetidir (5).

Yontemlerin uygulanmasinda kosullarin stan-
dardize edilmesi ve test 6ncesi siit orneklerine belirli
sicaklikta 1s1l islem uygulanmasi gerekmektedir. Isil
islem uygulanmasinin amaci yaniltici pozitif sonugla-
rin alinmasina neden olabilen, siitteki olasi faj ya da
sicakliga duyarli diger dogal inhibitor etkenleri
ortadan kaldirmaktir (6).

Analiz edilen siit numunesi ya dogrudan agar
ylizeyine ya da kagit disk iizerine uygulanir. Inkii-
basyon sirasinda numune eger inhibitor madde
iceriyorsa rediiksiyon veya total inhibisyon, igermi-
yorsa test mikroorganizmasinda belirtilen degisiklik-
ler gbozlenmez. Antibiyotik yoklugunda mikroorga-
nizma g¢ogalir ve gorsel olarak opaklasir, asit iretimi

oldugunda ise renk degisimi meydana gelir. Antibi-
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yotik veya baska bir inhibitér mevcudiyetinde test
mikroorganizmasi inhibe olur ve renk degisimi
meydana gelmez (3).

Mikrobiyolojik inhibitdr temelli testlerin gok
sayida ticari preparati (Delvotest, Charm Aim-96,
Charm Farm Test, Copan Milk Test, Bacillus stea-
rothermophilus Disk Difiizyon Analizi, Eclipse 100,
Trifenil Tetrazolyum Klorit (TTC) Testi, The Brillant
Black Reduction (BRT AIM) Testi, Blue-Yellow I,
CowSide Test) mevcuttur ve pratikte kullanilmakta-
dir. Bu testlerin avantaji ¢ok genis belirleme spekt-
rumu, uygulanmasmin basit ve ucuz olmasi, ¢ok
sayida 6rnegin taranmasi i¢in kullanilabilirligidir (3).
Kromotografik yontemler ile karsilagtirildiginda
diger Onemli bir avantaji, mikrobiyolojik testler
antibakteriyel aktiviteye sahip herhangi bir antibiyo-
tik veya metaboliti saptayabilirken, kromotografik
yontemler genellikle daha once hedef olarak segilen
bilesiklere uygulanir. Bu nedenle siitte mevcut olan
diger herhangi bir antibakteriyal madde belirlene-
memis olur. Dezavantajlari ise spesifik olarak antibi-
yotikleri belirleyemezler. Antibiyotikleri belirleme
diizeyleri sinirhidir. Uzun inkiibasyon periyodu (2,5-
3,5 saat) gerektirir. Cogunlukla pB-laktam grubu
antibiyotiklerden penisiline duyarlidir. Siitte dogal
antimikrobiyal ajanlar yiiksek konsantrasyonlarda
bulunursa yanlig-pozitif sonug verebilir (7-9). Ayni
zamanda siitte bulunabilecek temizlik maddeleri ve
dezenfektanlar gibi inhibitér maddeler de yaniltici

pozitif sonuglarin alinmasina neden olur (10).
2. immunokimyasal Metotlar

Immunokimyasal yontemler yiiksek spesifiklik ve
duyarlilik, kullanim kolayligiyla rutin ¢alismalarda
kullanilabilen yari-kantitatif yontemlerdir. Bu testler
antijen ve antikor arasindaki spesifik reaksiyona
dayanmaktadir. Immunokimyasal metotlar, antibiyo-
tik kalintilarini belirlerken kullanilan tespit etiketine
bagli olarak simiflandirilmaktadir. ELISA, floroim-

munolojik test (FIA), zaman ¢o6ziimlemeli floro
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immun test (TRFIA) ve floresans polarizasyon
immun test (FPIA) 6rnek olarak gosterilebilir (11).

Immunokimyasal metotlarin avantajlar1 kulla-
nimlarinin kolay olmasi, tek analiz igin kit bagina
diisen ornek sayisinin ¢ok olmasi, sonuglarin kisa
zamanda elde edilmesi (2-2,5 saat), yiiksek spesifik-
lik ve duyarliliga sahip olmalaridir. Diger yandan
maliyetlerinin siirekli artmasi, buzdolabinda saklana-
bilme siiresinin kisa olmasi (birkag ay), yanlig-pozitif
sonug almabilmesi ve her kalint1 i¢in bir kitin kulla-
nilma zorunlulugunun olmasi gibi dezavantajlari
vardir (12).

Diinyada yaygin olarak kullanilan immunokim-
yasal temelli ticari test kitlerine LacTek, Delvo-X-
Press B-laktam II, SNAP B-L, Beta Screen, Charm |
ve Charm Il, Beta-Star, Charm MRL, Penzym Test,

Parallux 6rnek olarak verilebilir (11).
3. Biyosensorler

Biyosensor; biyolojik sinyal algilayicinin segicilik
ozelligi ile hedef analitin konsantrasyonuna bagh
olarak sinyal iireten transiiderin kombinasyonundan
olusan bir cihazdir. Biyosensorler hizli ve spesifiktir-
ler. In situ uygulamalar esnasinda manipulasyonlara
izin verir. Bu avantajlarina ragmen biyosensorlerin
pratikte kullanimini smirlayan iki faktor vardir. ilki
biyolojik sinyal algilayicinin, pH, sicaklik, iyonik
deger gibi cevresel faktdrler ve molekiiliin yapisina
bagli olarak saat veya giin igerisinde duyarliligindaki
degisiklik, ikincisi ise biyosensorlerde kullanilan
fizikokimyasal donistiiriiciilerin boyutlaridir. Pratik-
te kullanilan biyosensorlerdeki transiiderler yaklasik
mm-pm araligindadir (13).

Biyosensorlerin avantajlari kullanimlarinin ko-
lay olmasi, kisa siirede sonug alinabilmesi, birden
fazla kalintiyr tek seferde analiz edebilmesi ve
yiiksek verimlilik (saat ve dizi basina 120 numune)
saglayan bir teknik olmasidir. Yiiksek maliyetli
donanim/ekipman gerektirmesi ise dezavantajidir

(12).
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4. Mikrobiyolojik Metotlarda Yanhs-Pozitifligin
Nedenleri

Mikrobiyal inhibisyona dayanan testler, siitte dogal
olarak bulunan bilesiklerin ya da kirletici maddelerin
mevcudiyetinde yaniltict sonuglar verebilmektedir.
Mikrobiyolojik metotlarin 6nemli bir dezavantaji
inhibitér maddelerin kaynaklarini belirleyememesi-
dir. Mikrobiyal inhibisyon testlerinde yanlis-
pozitiflige neden olan etkilesimler; siitiin bilesimi
(yag, protein, dogal inhibitorler), siitiin dondurulma-
s1, deterjanlar, dezenfektanlar, antiparaziter ilaglar,
numune alma ve test prosediiriinii uygulama sirasin-
daki hatalar olarak sayilabilir (14).

Laktoperoksidaz, laktoferrin, lizozim gibi anti-
bakteriyel maddeler; siitte, kolostrumda ve 6zellikle
mastitisli siitte (15, 16) belirlenmistir. Laktasyon
boyunca inek siitiinde laktoferrin ve lizozim konsant-
rasyonlart diigiiktiir. Laktoferrin konsantrasyonu
meme involiisyonu siirecinde artarken dogum 6ncesi
tekrar azalir. Kolostrum ilk giinlerde yiiksek konsant-
rasyonda laktoferrin ve ¢ok yiiksek olmayan konsant-
rasyonlarda lizozim igerirken, mastitisli siitte lizozim
ve laktoferrin konsantrasyonu artar. Bu antibakteriyel
etkinlige sahip endojen maddeler antibiyotik kalinti-
larinin  belirlenmesinde kullanilan mikrobiyolojik
testlerde yanlig-pozitif sonuglara neden olmaktadir
(17). Yapilan bir ¢alismada laktoferrin ve lizozimin
Delvotest P’de testinde kullanilan Bacillus stearot-
hermophilus var. calidolactis’in iiremesini baskiladi-
&1 ortaya konulmustur. Laktoperoksidazin ise tarama
testine etki etmedigi belirlenmistir. Ayrica ayni
caligmada Delvotest P test sonuglar1 {izerine lizozim
ve laktoferrinin sinerjistik inhibitor etkiye sahip
oldugu da belirtilmektedir (18).

Somatik hiicre sayis1 (SHS) yiiksek olan koyun
siitleri BRT ve Delvotest ile taranmig ve yanlis-
pozitiflikle somatik hiicre sayisi arasinda pozitif bir
iligkili oldugu bulunmustur (19). Beltran ve ark (20)
BRT MRL tarama testinin yiiksek somatik hiicre

sayisindan en az etkilenen kit oldugunu belirlemis-
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lerdir. Koyun ve inek siitiinde elde edilen sonuglarin
aksine Contreras ve ark (21) kegi siitiinde kullanilan
Charm BsDA, Delvotest P ve Delvotest SP testleri-
nin yiiksek SHS’den etkilenmedigini belirlemislerdir.
Son yillarda yapilan bir arastirmada da somatik hiicre
sayis1 yiksek olan ke¢i siitlerinin yanlis-pozitiflige
neden olmadigi teyit edilmistir (20).

Mastitisli siitte yangi sonucu siitiin fiziksel 6zel-
likleri degisir; siit pH’s1 6,6’dan 7’°nin iizerine ¢ikar.
Bu pH artigi, bakterilerin {iremesi sonucu asit olusu-
muna dayanan mikrobiyolojik analizlerde yanlis-
pozitif sonuglara neden olabilir (17).

Siit bilesiminde yiiksek oranda yag ve protein
varlig1 antibiyotiklerin taranmasinda kullanilan test
metotlarint olumsuz yonde etkileyebilir (22). Hizli
test kitleri (Delvotest T gibi) ile oksitetrasiklin ve
tetrasiklin taranirken siit bilesiminin etkili oldugu
ortaya konulmustur (23). Siit yag oraninin ve diisiik
protein igeriginin bazi mikrobiyolojik testlerde
yanlig-pozitif sonuglara neden olabilecegi ifade
edilmektedir (24). Diger bir arastirmada ise bireysel
koyun siitlerine uygulanan mikrobiyolojik inhibisyon
testlerinde yiiksek seviyede pozitiflik gézlenmis bu
duruma siit bilegenlerinin anlamli bir etkisinin olma-
dig1 belirtilmistir (20). Holstein 1rk1 diivelerin siitle-
rindeki immunoglobulin (Ig) konsantrasyonu, yag ve
protein oranlari, mastitis patojenleri, kolostrum ve
geeis sitiindeki somatik hiicre sayisinin tarama
testleri iizerine etkisi arastirilmig; siit proteini ve
immunoglobulin G1 (IgG1) konsantrasyonlarindaki
ylikselis Charm Cowside, CITE Snap ve Penzyme
testlerinde, yag orani ise CITE Snap testinde yanlis-
pozitif sonuglarla iligkili bulunmustur. Pozitif sonug-
larin orani kolostrum igin 0.16-0.88, ge¢is siitii igin
0.60-1.0 arasinda degigsmektedir. Gegis siitiinde
sadece Delvotest SP ve Penzyme testlerinin kabul
edilebilir dogruluk oranma sahip oldugu belirtilmis-
tir. Arastirmacilar siitte antibiyotik taranmasinda

yanlig-pozitiflik oranlarinin azaltilmast i¢in dogum-
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dan sonraki altinci sagima kadar tarama yapilmama-
sini1 tavsiye etmislerdir (8).

Keg¢i ve koyun siitiinde yiiksek diizeyde biitirik
ve kaprik asit bulunmasi, testlerde pozitif sonuclara
neden olabildigi ve koyun siit yag asit konsantrasyo-
nunun ise Delvotest ve BRT test kitlerinin sonuglari-
n1 etkilemedigi belirlenmistir (19). Keci siitiinde
miristoleik yag asidinin (Myristicaceae bitki familya-
sinin tohumlarindan kaynaklanan) Delvotest SP-NT
MCS ile yapilan tarama testlerinde pozitif sonuglara
neden olabilecegi ifade edilmistir (14). Miristoleik
asidin, mikrobiyolojik testlerde yaygin kullanilan
Gram (+) bir bakteri olan Geobacillus stearother-
mophilus var. calidolactis iizerinde antibakteriyal
etkisininin oldugu ortaya konmustur (25).

Inek siitiinde antibiyotik taranmasinda kullani-
lan farkli testlerde siitteki deterjan ve dezenfektan
varliginin etkisi arastirilmig ve sonugta, amonyum
grubu {riinlerin yliksek konsantrasyonlarinin Delvo-
test ve TTC testinin sonuglarini, sodyum hidroksit ve
sodyum hipokloritin pratikte kullanilan dozlarinin ise
sadece TTC testinin sonuglarini etkiledigi tespit
edilmigtir (26). Diger yandan, {iretici firmanin tavsi-
ye ettigi doza esit veya yiiksek konsantrasyonlarda
kullanilan alkali deterjanlarin farkli mikrobiyolojik
testlerde yanlig-pozitiflige neden oldugu, asit deter-
janlarin ise farkli konsantrasyonlarda pozitif sonuca
yol agmadig ifade edilmektedir (27-29). Baz1 kiigiik
ciftliklerde siit tanklarinin temizlenmesinde evlerde
kullanima uygun, bulasik deterjan ve dezenfektanlar
kullanilmaktadir. Evlerde kullanilan temizlik {iriinle-
rinin mikrobiyal inhibisyon testlerine etkisini deger-
lendirmek igin kegi siitiinde yapilan ¢aligma sonu-
cunda, sodyum lauret siilfat ve etanol i¢eren triinle-
rin daha fazla yanlis-pozitiflige neden oldugu belir-
lenmistir (14).

Siit numunelerinin depolama kosullari da mik-
robiyolojik test sonuglarini etkileyebilir. Borras ve
ark (30) siit Orneklerini dondurmanin pozitiflik

yiizdesini penisilin G, ampisilin ve sefaperazon i¢in
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azalttigin1 ortaya koymuslardir. Ayrica, buzdolabi
kosullarinda siit numuneleri saklanirken psikrotrofik
flora (Pseudomonas spp) gelisebildigi, bunlardan
ozellikle Pseudomonas tolaasii lipodepsipeptidaz
ureterek Geobacillus stearothermophilus var. calido-
lactis, Staphylococcus aureus, Bacillus cereus ve
Bacillus subtilis gibi test bakterilerinin aktivitesini
engelledigi ifade edilmektedir (31).

Stit numunelerinde koruyucularin kullanimi po-
zitif sonucglarda artisa neden olabilir. Koyun siitiinde
koruyucu olarak kullanilan potasyum dikromatin
tarama test bakterisi Geobacillus stearothermophi-
lus’un gelisimini inhibe ettigi belirtilmektedir (32).
Farkli bir arastirmada ise azidiol eklenen siit ile
eklenmeyen siitiin tarama testine etkisi arastirilmas,
sonugta azidiol eklenen siit koruyucu eklenmeyen
siite oranla ¢ok yiiksek siipheli sonu¢ vermistir.
Azidiol ile korunmus siit Orneklerinde yanlis-
pozitifligi azaltmak i¢in mikrobiyal inhibisyona
dayanan testlerde inkiibasyon siiresinin uzatilmasi
onerilmigtir (33).

Mikrobiyolojik tarama test sonuglar1 {izerine ke-
¢i siitlindeki antiparaziter ilaglarin (albendazol,
klosantel, diklazuril, febendazol, levamizol, diazinon,
ivermektin) etkisini belirlemek igin yapilan bir
aragtirmada (14), Eclipse 100 testinin sadece yiiksek
konsantrasyonlarda antiparaziter ilag varligindan
etkilendigi bulunmustur. Ayrica BRT MRL testinin
diisiik ilag konsantrasyonlarindan etkilendigi, klosan-
tel ve diazinonun diigiik, levamizol ve ivermektinin
ise yiksek konsantrasyonlarda test sonuclarin
etkiledigi de gozlenmistir (14).

Test sonuglarin yorumlanmasinda gorsel de-
gerlendirme yerine cihaz kullanimi %99 oraninda
mikrobiyal tarama testlerinin dogrulugunu artirir.
Gorsel okumada agik sar1 ve mor renklerin degerlen-
dirilmesinin kolay ancak ara renklerin degerlendiril-

mesinin zor oldugu belirtilmektedir (34).
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SONUC ve ONERILER

Tedavi amaciyla kullanilan antibakteriyal ilaglar
hayvansal gidalarda kalintilara sebep olarak insan
sagligmi olumsuz yonde etkilemekte ve ekonomik
kayiplara sebep olmaktadir. Gida Tarim ve Hayvan-
cilik Bakanlig1 tarafindan olusturulan “Kalint1 izleme
Program1” ile hayvansal gidalarda antibakteriyal
dahil diger ilag ve kimyasallar son 11 yildir taran-
maktadir.

Hayvansal gidalarda kalinti tesbiti i¢in tarama
ve dogrulama metotlar1 kullanilmaktadir. Siitte
kalinti taranmasma yonelik c¢ok sayida ticari kit
mevcuttur. Bu kitlerin sahada pratik kullanim ve hizli
sonug¢ vermesi gibi avantajlari yaninda, spesifik
olmama, yanlis pozitif/negatif sonu¢ verme gibi
dezavantajlar1 da bulunmaktadir.

Konuyla ilgili ¢alismalarin sonuglar1 degerlendi-
rildiginde, testlerle ilgili farkli duyarlilik ve tutarsiz
sonuglarin oldugu tespit edildi. Yanlig-pozitifligin
sebepleri incelendiginde, test kitinin ¢aligma prensibi
ve uygulayiciya, hayvan tiiriine, ¢cevreye (bitki florasi
gibi) ait faktorlerin 6ne ¢iktigi anlagilmaktadir. Bu
nedenle ticari kitlerin her zaman giivenilir sonug
verdigini belirtmek uygun degildir. Siitlerde antibi-
yotik varligmin tanimlanmasi ve dogrulanmasinda en
giivenilir yontemin kromatografik analiz metotlari
oldugu anlasilmaktadir. Fakat kromatografik metot-
lardaki analizlerin uzun siiregli olmasi, yiiksek
ekipman maliyeti ve tecriibeli personele ihtiyag
duyulmasi sahada pratik olarak uygulanmasina engel

olusturmaktadir.
KAYNAKLAR

1. Bogialli S, Capitolino V, Curini R et al. (2004). Simple
and Rapid Liquid Chromatography — Tandem Mass
Spectrometry  Confirmatory Assay for Determining
Amoxicillin and Ampicillin in Bovine Tissues and Milk. J
Agr Food Chem. 52(11): 3286-3291.

2. Grunwald L, Petz M. (2003). Food Processing Effects on
Residues: Penicillins in Milk and Yoghurt. Anal Chim
Acta. 483(1-2): 73-79.

52



Ozdemir ve Tras, Dicle Univ Vet Fak Derg 2018; 11(1):48-54

3. Mitchell J, Griffiths M, McEwen S et al. (1998). Anti-
microbial Drug Residues in Milk and Meat: Causes,
Concerns, Prevalence, Regulations, Tests, and Test Per-
formance. J Food Protect. 61(6): 742-756.

4. Bishop J, White C. (1984). Antibiotic Residue Detection
in Milk-A Review. J Food Protect. 47(8): 647-652.

5. Katz SE, Siewierski M. (1995). Bacillus stearothermop-
hilus Disc Assay: A Review. J AOAC Int. 78(6): 1408-
1415.

6. Harrigan WF, McCance ME. (1976). Laboratory Met-
hods in Food and Dairy Microbiology. Academic Press
Inc. (London) Ltd., London, UK.

7. Carlsson A, Bjorck L, Persson K. (1989). Lactoferrin
and Lysozyme in Milk during Acute Mastitis and Their
Inhibitory Effect in Delvotest P. J Dairy Sci. 72(12): 3166-
3175.

8. Andrew S. (2001). Effect of Composition of Colostrum
and Transition Milk from Holstein Heifers on Specificity
Rates of Antibiotic Residue Tests. J Dairy Sci. 84(1): 100-
106.

9. Kang J, Jin J, Kondo F. (2005). False-Positive Outcome
and Drug Residue in Milk Samples over Withdrawal
Times. J Dairy Sci. 88(3): 908-913.

10. Schiffmann A, Schiitz M, Wiesner H-U. (1992). False
Negative and Positive Results in Testing for Inhibitory
Substances in Milk. II: Factors Influencing the Brilliant
Black Reduction Test (BRT). Milchwissenschaft. 47:770-
772.

11. Kantiani L, Farré M, Barcelo D. (2009). Analytical
Methodologies for the Detection of f-Lactam Antibiotics
in Milk and Feed Samples. Trac-Trend Anal Chem.
28(6):729-744.

12. Toldra F, Reig M. (2006). Methods for Rapid Detection
of Chemical and Veterinary Drug Residues in Animal
Foods. Trends Food Sci Tech. 17(9):482-489.

13. Mungroo NA, Neethirajan S. (2014). Biosensors for the
Detection of Antibiotics in Poultry Industry - A Review.
Biosensors. 4(4): 472-493.

14. Rueda TR. (2015). Evaluation of False Positive Results
in Microbial Inhibitor Tests for Screening Antibiotics in
Goat Milk. PhD thesis. Universitat Politécnica de Valéncia.
Departamento de Ciencia Animal — Departament de
Ciéncia Animal, p. 32, Valencia.

15. Wolin A, Kosikowski F. (1958). Formation of Bacterial
Inhibitory Zones in Whey Agar by Raw Milk. J Dairy Sci.
41(1): 34-40.

16. Kosikowski F, O’Leary M. (1963). Natural Inhibitory
Characteristics of Some Irish Manufacturing Milks. J Dairy
Sci. 46(2): 89-94.

17. Egan J, Meaney W. (1984). The Inhibitory Effect of
Mastitic Milk and Colostrum on Test Methods Used for
Antibiotic Detection. J Food Sci Tech. 8(2): 115-120.

Siitte Antibiyotik Kalintilarinin Belirlenmesinde Kullamilan Hizh Test ....

18. Carlsson A, Bjorck L. (1987). The Effect of Some
Indigenous Antibacterial Factors in Milk on the Growth of
Bacillus stearothermophilus var. calidolactis. Milchwis-
senschaft. 42(5): 282-285.

19. Althaus R, Torres A, Peris C et al. (2003). Accuracy of
BRT and Delvotest Microbial Inhibition Tests as Affected
by Composition of Ewe's Milk. J Food Protect. 66(3): 473-
478.

20. Beltran M, Berruga M, Molina A et al. (2015). Perfor-
mance of Current Microbial Tests for Screening Antibio-
tics in Sheep and Goat Milk. Int Dairy J. 41: 13-15.

21. Contreras A, Paape M, Di Carlo A et al. (1997).
Evaluation of Selected Antibiotic Residue Screening Tests
for Milk from Individual Goats. J Dairy Sci. 80(11): 1113-
1118.

22. Andrew S. (2000). Effect of Fat and Protein Content of
Milk from Individual Cows on the Specificity Rates of
Antibiotic Residue Screening Tests. J Dairy Sci. 83(12):
2992-2997.

23. Comunian R, Paba A, Daga E et al. (2011). Evaluation
of a Microbial Indicator Test for Antibiotic Detection in
Ewe, Goat and Cow Milk. IDF International Symposium
on Sheep, Goat and Other non-Cow Milk, 16-18 May,
Athens-Greece.

24. Reybroeck W, Ooghe S. (2012). FASFC Acceptance
Criteria for Microbiological Inhibitor Tests: Fulfillment by
New Tests. Proceedings of the EuroResidue VII Conferen-
ce, 14-16 May, Egmond aan Zee-The Netherlands.

25. Feldlaufer M, Knox D, Lusby W et al. (1993). Antimic-
robial Activity of Fatty Acids against Bacillus larvae, the
Causative Agent of American Foulbrood. Apidologie.
24(2): 95-99.

26. Merin U, Rosenthal |, Bernstein S et al. (1985). The
Effect of Residues of Detergents and Detergents-Sanitizers
on the Performance of Antibiotic Test and the Organoleptic
Quality of Milk. Le Lait. 65(649-650): 163-167.

27. Zvirdauskiené R, Salomskiené J. (2007). An Evaluation
of Different Microbial and Rapid Tests for Determining
Inhibitors in Milk. Food Control. 18(5): 541-547.

28. Salomskiene J, Macioniene |, Zvirdauskiene R et al.
(2013). Impact of the Residues of Detergents and Disinfec-
tants Used in Dairy Farms on the Results of Inhibitor Tests
for Raw Milk. Adv Biosci Biotechnol. 4: 266-272.

29. Beltran MC, Romero T, Nagel OG et al. (2011). Effect
of Detergent Residues in Goat’s Milk on the Response of
Screening Methods for Antibiotic Detection. IDF Internati-
onal Symposium on Sheep, Goat and other non-Cow Milk,
16-18 May, Athens-Greece.

30. Borras M, Berruga MI, Molina A et al. (2011). Effect
of Freezing Sheep’s Milk on Microbiological Methods to
Detect Antibiotics. IDF International Symposium on
Sheep, Goat and other non-Cow Milk, 16-18 May, Athens-
Greece.

53



Ozdemir ve Tras, Dicle Univ Vet Fak Derg 2018; 11(1):48-54

31. Reybroeck W, De Vleeschouwer M, Marchand S et al.
(2014). Cyclic Lipodepsipeptides Produced by Pseudomo-
nas spp. Naturally Present in Raw Milk Induce Inhibitory
Effects on Microbiological Inhibitor Assays for Antibiotic
Residue Screening. PloS one. 9(5): €98266.

32. Molina M, Althaus R, Balasch S et al. (2003). Evalua-
tion of Screening Test for Detection of Antimicrobial
Residues in Ewe Milk. J Dairy Sci. 86(6): 1947-1952.

33. Montero A, Althaus R, Molina A et al. (2005). Detec-
tion of Antimicrobial Agents by a Specific Microbiological
Method (Eclipsel00®) for Ewe Milk. Small Ruminant
Res. 57(2-3): 229-237.

34. Stead S, Ashwin H, Richmond S et al. (2008). Evalua-
tion and Validation According to International Standards of
the Delvotest® SP-NT Screening Assay for Antimicrobial
Drugs in Milk. Int Dairy J. 18(1): 3-11.

Siitte Antibiyotik Kalintilarinin Belirlenmesinde Kullamilan Hizh Test ....

Yazisma Adresi:

* Zeynep OZDEMIR

Selcuk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Far-
makoloji ve Toksikoloji Anabilim Dali, Konya,
Tiirkiye.

e-posta: zynp.ozdmr@windowslive.com
Telefon: 0332 223 26 73

Fax: 0332 241 00 63

GSM: 0553 328 48 76

54



