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Ozet

Bu ¢aligmada, bes farkli sentetik gida boyasmnin (black pn, brilliant blue, pea green, ponceau 4r,
quinolin yellow) Drosophila melanogaster Oregon R yabanil soyunun 7244 saatlik larvalar iizerine
toksik etkileri aragtirilmistir. Bu amacla yapilan 6n caligmalar ile dort farkli uygulama dozu (25,
37.5, 50, 62.5 mg mL '1) secilmistir. Calismamiz sonucunda, tiim sentetik gida boyalarinin
konsantrasyon artigina bagli olarak larval toksisiteyi artirdigi ve ergine doniisebilen birey sayisini
azalttig1 goriilmiistlir. Kontrol grubunda larvalar i¢in hayatta kalig oranm1 98% iken gida boyalari i¢in
bu degerin 5-25% arasinda degistigi gozlenmistir (P<0.05). Ayrica 3. evre larvalardan elde edilen
ergin bireylerin ortalama 6miir uzunluklari izlenmis ve kontrol grubunda 58+0.18 giin olan ortalama
Omiir uzunlugunun deney gruplarinda konsantrasyon artisina ve kronik beslenmeye bagli olarak
1+0.04-7£0.11 giin oldugu belirlenmistir.

Elde edilen bu sonuglara gore, hem larvadan ergine gelisim evreleri hem de gelisebilen
erginlerin Omiir uzunluklar1 kontrol gruplariyla karsilagtirildigi zaman sentetik gida boyalarmin
toksik etkiye yol actiklari ve toksisite siralamasinin pea green>brilliant blue > ponceau 4r> black
pn> quinolin yellow seklinde oldugu tespit edilmistir.

Anahtar kelimeler: Drosophila melanogaster, sentetik gida boyalari, larval toksisite,
teratojenite, Omiir uzunlugu

The Assesment of Longevity Effects and Larval Toxicity of Synthetic Food Dyes on Oregon
R wild type of Drosophila melanogaster

Abstract

In this study, the toxic effect of five different synthetic food dyes (black pn, brilliant blue, pea
green, ponceau 4r, quinolion yellow) on 72+4h larvae of Oregon (R) wild type of Drosophila
melanogaster were investigated. For this purpose, four different application doses (25, 37.5, 50,
62.5 mg mL ") were chosen by means of preliminary studies. As a result of our study, it was
observed that all synthetic food dyes increased larvae toxicity and reduced adults depending on
concentration increase of all synthetic food dyes. While the survival ratio in control group for larvae
1s 98%, this ratio is 5-25% for food dyes (P<0.05). In addition average life span of adult individuals
obtained from 3" instar larvae were observed and it was determined that while average life span
58+0.18 days in the control group. It is 1+0.04-7+0.11 days in the experiment groups, depending on
the concentration increase and chronic feeding.
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According to the obtained results, when both the developmental period from larvae into adults
and the life span of the developing adults were compared with the control groups, the food dyes
were found to be toxic and the toxicity order of pea green> brilliant blue > ponceau 4r> black pn>

quinolin yellow was identified.

Keywords: Drosophila melanogaster, synthetic food dyes, larvae toxicity, teratogenicity,

longevity
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Giris

Gidalarda kimyasal madde kullanimu ile
ilgili tarihsel gelisim incelendigi zaman,
ilk kez M.O. 3000 yillarinda et iiriinlerini
saklamada tuzdan, M.O. 900 yillarinda ise
odun tiitsiisiinden faydalanmildig1 bilgisine
rastlanilmaktadir (Furia, 1980). Yine M.O.
50 yillarinda baharatlardan lezzet verici
olarak faydalanilmistir. Gida boyalar1 ise
giiniimiizden yaklagik 3500 yil Once
Misirhilar tarafindan gidalarin
renklendirilmesi amaciyla kullanilmigtir
(Altug, 2001). 19. yilizyilda baslayan
endiistrilesme ile birlikte gida katk:
maddelerinin (GKM) kullaniminda da artis
gorilmektedir. Bu artisin nedeni olarak
GKM’lerin diinya pazar paymnin 1900’li
yillarda 10 milyar dolar iken giiniimiizde
bu pazarin daha da biiyiimiis olmasi
gosterilmektedir (Altug, 2001).

Tarihsel stire¢ dikkate alindiginda
GKM’lere olan ilginin iki temel sebebe
dayali oldugu anlasilmaktadir. Bunlardan
birincisi gelisen teknoloji paralelinde gida
saklama yOntemlerinin gelistirilmesine
duyulan  gereksinimdir. Bu  sebeple
glinlimiizde gelisen uluslararasi ticarete
bagli olarak GKM’lerin teknolojinin
vazgegilmez bir parcast oldugu
soylenebilir. Ikincisi ise tiiketici gdziinde
gidanin  mevcut kalitesinin daha 1iyi1
algilanmasimi saglamaktir. Yani GKM’ler
gidalarin teknolojik kalitesini
artirmaktadir.

Hem pratik olmalart hem de daha
dikkat c¢ekici goriinmeleri nedeniyle ¢ok
fazla diisinmeden tiikettigimiz  hazir
yiyecekler, dogal besinlerden hizla
uzaklasmamiza neden olmustur (Calisir ve
Caligkan, 2003). Beslenme aligkan-
liklarmin degismesi, besin hazirlamak i¢in
daha az zaman ayrilmasi gibi nedenler
yari- hazir veya ticari olarak tamamen
hazirlanmis olan besin tiiretimini tesvik
etmis, bu da GKM’lerin kullanimini
kaginilmaz kilmistir (Sarikaya ve Solak,
2003). Yapilan arastirmalar sonucunda,
GKM’ler ile hazirlanan besinlerin viicuda
gerekli olan vitamin ve mineral gibi cesitli
besin  Ogelerini  yetersiz ~ miktarda
icerdikleri ve beslenme ile ilgili olan basta
kardiyo vaskiiler hastaliklar, alerjik astim
ve Tlrtiker gibi ¢esitli  hastaliklarin
gelismesine  egilim yarattiklar1  tespit
edilmistir (Batu ve Molla, 2008). Bu katki1
maddelerinin degisik dozlarda tiiketilmesi
ile psikolojik rahatsizliklardan kansere
kadar  varan  genis  bir  hastalik
spektrumunun olustugu da belirtilmektedir
(Vincent ve Behbehani, 2001).

Tirk Gida Kodeksi Yonetmeligi’ne
gore, gida katki maddeleri; "tek basina
gida olarak tiiketilmeyen veya gida ham
veya yardimci maddesi olarak kullani-
Imayan, tek basina besleyici degeri olan
veya olmayan; segilen teknoloji geregi
kullanilan islem veya imalat sirasinda
kalint1 veya tiirevleri mamiil maddede
bulunabilen, gidanin {iretilmesi, tasnifi,



islenmesi, hazirlanmasi, ambalajlanmasi,
tasinmasi, depolanmasi srrasinda gida
maddesinin tat, koku, goriiniis, yap1 ve
diger niteliklerini korumak, diizeltmek
veya istenmeyen degisikliklere engel
olmak ve diizeltmek amacryla kullanilan
maddeler" olarak  tamimlanmaktadir
(Anonymous, 2002).

Gida {retiminin gilivenlik ydniinden
standartlastirilmast  ve  glivenli  gida
tiketimi tim diinyayr kapsayan onemli
konulardir. Bundan dolay1 insan saghginm
korunmasi yoniinden en dikkatle izlenmesi
gerecken madde grubu gida  katki
maddeleridir. Bu ihtiyactan yola ¢ikilarak
gida katki maddeleri kullanimmi denetim
altma alan Gida Kodeks Komisyonu
(Codexs Alimentarius Commission, CAC)
ve (Gida Katki Maddeleri Kodeks
Komisyonu (The Joint FAO/ WHO Expert
Commitee on Food Additives, JECFA)
olusturulmustur. Bu komiteler bilimsel
veriler dogrultusunda hazirlamig olduklari
gida  mevzuatlarinda, hangi  katk:
maddesinin hangi gidaya, hangi amagla ve
ne kadar katilacagmi belirlemislerdir.
Ayrica bu mevzuatta her bir katki maddesi
icin giinlik alinmas1 gereken miktarlarda
(Acceptable  Daily  Intake, ADI)
verilmektedir.

Tiiketiciye cazip  hale  getirmek
amaciyla gidalarm liretimi ve depolanmasi
sirasimnda gidalarin kaybolan dogal rengini
yeniden kazandirmak, zayif olan dogal
rengini kuvvetlendirmek ya da gercekte
renksiz olan gidalara renk vermek igin
kullanmilan gida boyalari, gida katki
maddeleri icerisinde 6nemli bir grubu
olusturmaktadir (Amin et al. 2010). Gida
boyalari, dogal kaynaklardan ve sentetik
olarak elde edilenler seklinde iki gruba
ayrilmaktadir (Sowbhagya et al. 2005).
Sentetik boyalar potansiyel olarak toksik
oldugundan kullanimlar1 resmi kurumlarca
sinirlandirilmis olmasina ragmen diinyanin
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bircok yerinde ucuz, etkili ve stabil
olmalar1 sebebiyle dogal boyalarin yerine
kullanilmaktadir (Eksi, 1996).

Yapilan calismalarda gida boyalarmin
tiketiminin  artmasiyla  birlikte  bu
maddelerin cesitli hastaliklarla olan iligkisi
de oOnem kazanmustir (Sarikaya et al.
2010). Fare, sigan ve bakteri gibi deney
hayvanlar1 lzerinde yapilan toksisite
calismalar1 ve epidemiyolojik kanitlar,
belli sartlar altinda boyalarin karsinojenik
olabilecegini gostermektedir (Poula et al.
2009; Erkmen, 2010). Ayrica gida
renklendiricilerinin asir1 duyarhlik, astim,
deri dokiintiileri, migren, erken dogum,
aspirin duyarlili§i ve kanserlesmeye yol
actig1 da belirtilmektedir (Mamur, 2009;
Maier et al. 2010).

Gida boya maddelerinden birisi olan
tartrazin, ayni zamanda ila¢ sanayinde de
renklendirici  olarak  kullanilmaktadir.
Hindistan’da yapilan bir arastirmaya gore
tartrazin i¢eren ilaglarin 2210 hastanin
13.2%’sinde alerjik reaksiyona neden
oldugu gozlenmistir (Bhatia, 2000).
Tartrazin ve anilin boyalar1 msanlarda
urtikere (Lockey, 1959) ve astim atagina
sebep olmaktadir (Asero, 2001). Carmin
ve annatto gibi boyalarin da bu tip
etkilerinin oldugu daha onceki
arastirmacilar  tarafindan  belirlenmistir
(Quirce et al. 1994). Yine sunset yellow,
ponceau 4r, carmoisin ve colchicin gibi
boyalarin alerjik reaksiyonlara sebep
oldugu Ozellikle ponceau 4r ile
renklendirilmis meyveli yogurtla beslenen
bir kiz ¢ocugunun agiz ve dudaklarinda
graniillomatéz  lezyonlarinin  olustugu
goriilmiistiir (Veien ve Krogdahl, 1991).

Sunulan bu ¢alismada, bes farkhi
sentetik gida boyasmmn (ponceau 4r,
brilliant blue, pea green, black pn ve
quinolin yellow) Drosophila melanogaster
Oregon R yabanil soyunun 72+4 saatlik
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larvalar1 lizerine toksik etkileri ve larvadan
ergine doniisebilen bireylerin ortalama
Omiir uzunluklar1 arastirilmastir.
Kullanilan boyalarin 06zellikleri ve yan
etkileri Tablo’1 de, kimyasal formiilleri ise

Sekil 1-4 de  verilmistir.  Ancak
calismamizda kullandigimiz gida
boyalarmdan birisi olan pea green,

brilliant blue ve tartrazin gida boyalarinin
karigimindan  meydana  geldigi  i¢in
kimyasal formiili bulunmamaktadir. Bu
nedenle pea green gida boyasma ait
kimyasal formiil verilememistir.
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Sekil 3. Black pn’nin kimyasal formiilii

Materyal ve Metot

1. Kullanilan Organizma ve Yetistirme
Sartlar

Deneylerimizde kullanilan D.

melanogaster’in Oregon R soyu (Diptera:
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Drosophilidae) yabanil tip (wild type=w.t.)
bir soydur. Bu soy Atatiirk Universitesi,
Fen Fakiiltesi, Biyoloji Boliimi Genetik
Arastirma Laboratuari’nda uzun yillardan
bu yana kendilestirilmektedir. Hayat
devrelerinin 9-10 giin gibi ¢cok kisa olmasi,
cok sayida yavru verebilmeleri, besi yeri
hazirlamak i¢in kullanilan malzemelerin
cok ucuz olmasi ve olast varyasyonlarin
fenotipik olarak kolaylikla gézlenebilmesi
gibi sebepler Drosophila’yr ideal bir
model organizma haline getirmektedir
(Uysal et al. 2006). Laboratuar sartlarinda
yabanil stoklar misir unu, agar, sakkaroz,
kuru maya ve propiyonik asitten olusan
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Sekil 2. Brilliant blue'nin kimyasal formiilii
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Sekil 4.Quinolin yellow’un kimyasal formiili

standart Drosophila besi yeri (SDB) ile
beslenmis ve 25+ 1°C’ ye ayarli 40-60%
bagil nem igeren sicaklik kabinlerinde,
stoklarin  yenilenmesi diginda, siirekli
karanlik ortamda tutulmustur.



2. D. melonogaster’e ait 3.Evre
Larvalarin  Elde Edilmesi ve Gida
Boyalarinin Uygulanmasi

Hem deney hem de kontrol gruplarinda
kullanilacak olan 3. evre larvalar (72+4
saat) yalnizca SDB iceren  kiiltiir
ortammda 109 2x1043' ¢apraz1 yapilarak
clde edilmistir. Ebeveynlerin
ciftlestirilmesini takiben 4. giinde 3. evre
larvalar1  olugsmustur. Deney gruplart
olusturulurken her gida boyasi igin 25,
375, 50, 625 mg mL ' boya
maddesi+SDB i¢eren besiyerlerine 100’er
larva  konulmustur.  Caprazlamalarin
baslatildig1 giinden itibaren larvalarin
gelisim evreleri gilinliik olarak izlenmistir.
Larvadan  pupaya, pupadan ergine
doniigsebilen  bireyler giinlik olarak
sayllmistir. Ergin bireyler ise binokiiler
mikroskop altinda incelenmis ve normal
fenotipik 6zellik gdsterenler ile malformlu
bireyler kaydedilmistir. Malformlu
bireyler icin ayr1t bir deney seti
hazirlanarak onlar da kendi aralarinda
caprazlanmaya calisilmistir. Deneyler li¢
kez tekrar edilmistir.

3.  Ergin  Bireylerin  Omiir
Uzunluklarinin Belirlenmesi

D. melanogaster’e ait ergin bireylerin
ortalama Omiir uzunluklarin1 belirlemek
icin, yine 3. evre larvalar farkh
konsantrasyonlarda gida boyasi igeren
besiyerlerinde kronik olarak beslenmistir.
Secilen larvalarda erkek-disi  ayrimi
yapilmamigtir. Geligim evrelerini
tamamlayabilen 3. evre larvalar ergine
dontistiikten sonra, dlen ergin bireylerin
ortamdan uzaklastirilmas: ve yasayabilen
bireylerin sayilabilmesi ic¢in besiyerleri
haftada iki kez tazelenmistir. Kontrol ve
uygulama gruplarmin tiimiinde sayimlara
en son birey Oliinceye kadar devam
edilmistir. Tim kiltir siseleri 25i10C’ye
ayarl sicaklik kabinlerinde tutulmustur.
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4. Istatistiksel Analizler

Kontrol ve uygulama gruplar igin,
larvadan ergine gelisebilen bireyler ile
ilgili elde edilen sonuglar Duncan’m ¢oklu
karsilastrma  testine = gore = P<0.05
diizeyinde  degerlendirilmistir. ~ Omiir
uzunlugu deneylerinden elde edilen veriler
ile ilgili istatistiksel analizler ise SPSS
13.0 programu ile yapilmuastir.

Bulgular

Bu g¢alismada, farkli konsantras-
yonlarda 5 sentetik gida boyasmin (black
pn, brilliant blue, pea green, ponceau 4r,
quinolin yellow) kronik beslenmeye bagh
olarak D. melanogaster’n 3. evre
larvalarmin yasama yiizdesi ve
erginlesebilen bireylerin ortalama Omiir
uzunlugu lizerine etkileri arastirilmastir.

Yaptigimiz ¢alismada kullanilan gida
boyalarinin  hepsinin, tiim uygulama
gruplarinda konsantrasyon artigina bagh
olarak  larval  toksisiteyi  arttirdig:
gbozlenmistir (Tablo 2). Kontrol grubunda
yalnizca SDB igeren besi yeri ile beslenen
larvalarda hayatta kalis oram1 98% iken
deney gruplarinda bu degerler en diisiik ve
en ylksek konsantrasyonlarda (25-62.5
mg mL ) srasiyla séyle bulunmustur;
quinolin yellow i¢in 48-25%, black pn i¢in
43-19%, ponceau 4r igin 39-10%, brilliant
blue i¢in 35-10% ve pea green igin 25-5%
(Tablo 2, Sekil 5). Tablo 2 dikkatle
incelendigi zaman, elde edilen sonuglar
gida boyalar1 i¢in doz artis1 ve toksik etki
arasmnda pozitif bir korelasyon oldugunu
gostermektedir.  Istatistiksel  degerlen-
dirmeye gore de kontrol ve deney gruplari
arasindaki bu fark P<0.05 diizeyinde
anlamhidir.  Larvalarin  hayatta  kalis
oranlar1  dikkate  alindig1  zaman,
kullandigimiz gida boyalarinin toksisite
siralamast pea green> brilliant blue>
ponceau 4r> black pn> quinolin yellow
seklindedir.
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Tablo 1. Bu ¢alismada kullanilan gida boyalar1 ve dzellikleri

Gida Boyas1 | E Kodu | Kaynag1 | Coziiniirlik | ADI Degeri Yan EtKileri
Suda iyi Astim
Black PN 151 Sentetik 1-5 mg/kg. ] o
¢cozlinir Hiperaktivite
- . Suda iyi y :
Brilliant Blue 133 Sentetik 12.5 mg/kg. | Alerjik reaksiyonlar
¢Ozunur
_ Suda iyi - )
Pea Green 102+133 | Sentetik o ? Alerjik reaksiyonlar
¢Oziiniir
o Salisilat intolerans
| sudaiyi N
Ponceau 4R 124 Sentetik o 4 mg/kg. Alerjik reaksiyonlar
¢Oziinir . o
Hiperaktivite
Quinolin . Suda 1y1 . )
104 Sentetik 10 mg/kg. Alerjik reaksiyonlar
Yellow ¢Oziinir
Deney gruplarinda larvadan ergine yonlarin olusumu P<0.05 diizeyinde

doniisebilme  oranlar1  karsilastirildig:
zaman en yiiksek deger quinolin yellow’da
48%, black pn’de 43%, ponceau’da 39%,
brilliant blue’da 35% ve pea green’de
yalnizca 25%’dir. Bu degerlerden de
anlasilacagi  gibi  larvadan  ergine
doniisebilme oranlar1 kontrol grubundan
son derece diisiiktiir. Ustelik erginlesebilen
F, nesline ait bireylerde de hem cesith
malformasyonlar gozlenmis (Tablo 2) hem
de ergin bireylerin maksimum Omiir
uzunlugu kontrol grubuna gore cok c¢ok
kisalmistir (Tablo 3). Malformasyonlu
bireyler yalnizca deney gruplarinda degil
ayni zamanda kontrol grubunda da
gorilmugtir. Ancak kontrol grubu igin
erginlesebilen 98  bireyden  yalnizca
6’sinda gelisimsel anormalliklere rastla-
nilmistir (P>0.005). Uygulama gruplarinda
ise malformlu birey sayisma bakildig
zaman, erginlesebilen bireylerin yaklasik
yarisinda gorillen bu tip malformas-

O6nemli bulunmustur (Tablo 2, Sekil 6).

Deneylerimiz sirasinda ortaya ¢ikan
malformlu  bireyler kendi aralarinda
caprazlanmaya calisilmis ve bu amacla
yeni bir deney seti hazirlanmistir. Ancak
pupadan cikan ergin bireyler sadece 1 giin
yasayabildikleri icin caprazlamalar
siirdliriilememistir.

Deneylerimizden elde ettigimiz  bir
diger onemli sonu¢ ise gida boyalarmnin
yine konsantrasyon artigina bagh olarak
ergin  bireylerde  maksimum  Omiir
uzunlugunu kontrol grubuna gore ¢ok ¢ok
kisaltmasidir.  Kontrol ~ grubu  igin
maksimum Omiir uzunlugu 62 giin olarak
belirlenmistir.  Bu  siirenin  toksisite
siralamasma  gore uygulama  gruplari
icinde en az toksik olan quinolin
yellow’da 7-16 giin, en toksik olan pea
green’de ise 1-6 gilin arasinda degistigi
tespit edilmistir (Tablo 3).
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Tablo 2. Farkli konsantrasyonlarda sentetik gida boyasi igeren besi yerlerinde kronik olarak beslenen 3.

evre larvalara ait baz1 geligim dzellikleri

Konsantrasyonlar | Larva Erginlesebilen X Malf. Birey
(mg mL™) Sayisi Birey Sayisi Sayisi
Kontrol - 100 98? 6
25 100 25° 12°
37.5 100 16° 78
Pea green
50 100 74 3
62.5 100 5¢ 4
25 100 35° 16°
c b
Brilliant 37.5 100 28 11
blue 50 100 129 32
62.5 100 10¢ 6°
p -
[+ b ¢
e 25 100 39 18
5 375 100 31° 13°
< Ponceau 4r
£ 50 100 17¢ 6°
=
;;3 62.5 100 10° 5
25 100 43° 18%
37.5 100 37° 14°
Black pn
50 100 31¢ 11°
62.5 100 19° 7
25 100 48° g?
c b
Quinolin 37.5 100 40 10
yellow 50 100 344 10°
62.5 100 25¢ 10°

¥ Malf.: Toplam malformasyonlu birey sayisi, Istatistiksel degerlendirmeler, kontrol ve uygulama gruplari

arasinda,

erginlesebilen birey sayist ve malformlu birey sayisi i¢in ayr1 ayr1 yaptlmistir. Farkli harflerle

gosterilen degerler arasindaki fark %5 diizeyinde énemlidir.

Giuda boyalar1 i¢in en disik ve en
yiiksek konsantrasyonlar (25- 62.5 mg mL
1) gbz Oniine alindigi zaman ortalama

Omiir uzunlugunun quinolin yellow i¢in
1540.57-7+£0.11 giin (Sekil 7), black pn

icin  13+£0.22-5£0.10 giin  (Sekil 8),
ponceau 4r igin 8+0.19-3+0.08 giin (Sekil
9), brilliant blue i¢in 8+0.17-3+0.10 giin
(Sekil 10), ve pea green i¢in de 5+0.11-
1+0.04 gin  (Sekil 11)  oldugu
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Tablo 3. Farkli konsantrasyonlarda gida boyasi iceren besiyerlerinde kronik olarak beslenen D.
melanogaster’in 3. evre larvalarindan elde edilen F; nesline ait erginlerin ortalama émiir uzunluklari

Konsantrasyon | Ergin Birey | &5 hiir (Giin) | Ort. Omiir£S.H.
(mg mL ™) Sayisi
Kontrol - 98 62 58+0.18
25 25 6 5+0.11
37.5 16 3 340.10
Pea green
S0 7 2 240.11
62.5 5 | 1+0.04
25 35 10 8+0.17
Brilliant 37.5 28 8 7+0.16
blue 50 12 5 440.12
62.5 10 3 340.10
}
]
s 25 39 8 8+0.19
3 37.5 31 8 8+0.18
< Ponceau 4r
g S0 17 7 740.11
=
S0 62.5 10 3 3+0.08
)
25 43 15 13+0.22
37.5 37 10 9+0.18
Black pn
50 31 8 7+0.12
62.5 19 6 5+0.10
25 48 16 15+0.57
Quinolin 37.5 40 12 114031
yellow 50 34 10 9+0.18
62.5 25 7 740.11

Max.: Maksimum, Ort.: Ortalama, S.H.: Standart Hata

bulunmustur. Bu sonuglar, Sekil 7-11°de
verilen Omiir uzunlugu egrilerinde de
acikca goriilmektedir.

Ayrica bu sonuglara bagli olarak
konsantrasyon artist ve Omiir uzunlugu
arasinda gozlenen negatif korelasyon

degerleri quinolin yellow i¢cin R= -0.565;
Black pn i¢in R= -0.601; ponceau 4r i¢in

=-0.611; brilliant blue i¢in R= -0.680 ve
pea green i¢in R= -0.581 olarak
hesaplanmustir.



Tartisma

Glinlimiizde GKM’lerin  teknolojik
degerlendirilmeleri uluslararasi boyutta ele
alinmakta ve s6z konusu degerlendirmeler
akut, kronik, teratojenik, mutajenik ve
karsinojenik olarak yapilmaktadir
(Renwick, 1995). Bizim deneylerimizde
de GKM’lerin bir grubunu olusturan gida
boyalarmin etkileri kronik ve teratojenik
yonden ele alinmistir.

Gunlik  hayatimizda  kullandigimiz
sayisiz gida maddesi igerisinde bulunan
tartrazin, sunset yellow, ponceau 4r gibi
sentetik  gida  boyalarinin  kullanim
miktarlar1 tiikketici saghigi agisindan biiyiik
onem tasimmakla beraber bu boyalarin
bilingsizce kullanimi insanlarda basta
asttm  olmak Tlizere cesitli alerjik
reaksiyonlara neden olmaktadir (Sasaki ve
Kawaguchi, 2002). Gida
renklendiricilerinin alerjik, mutajenik hatta
kanserojenik etkilerinin olabilecegi bir¢ok
arastirmaci tarafindan ortaya konulmustur
(Sasaki ve Kawaguchi, 2002; Maier et al.
2010).

Japonya’da gida sektoriinde yaygin
olarak kullanilan benzil violet 4b isimli
gida boyasi, 12 ay boyunca ratlarin giinliik
diyetine 5% oraninda katilmistir. Kronik
beslenmeyi  takiben bu  bireylerde
bliyimenin Onemli Ol¢lide geriledigi
goriilmiistiir. Ayrica bu boya ile beslenen
disi ratlarda meme kanseri gozlenirken
kontrol gruplarinda kanser vakasina
rastlanmamistir (Sudhic ve Khanna, 1991).
Yine sunset yellow ve tartrazin gibi
boyalarin gidalarda kullanimiyla birlikte
kolon kanseri riskini artirdigi (Chung,
1983), yiksek dozda eritrosin gida
boyasinin da karacigerde (Hallstrom,
1987) ve tiroit bezinde timdr olusumuna
sebep oldugu bildirilmektedir (Hiasa et al.
1988). Yine Mittal et al. (2007)’e gore,
yiiksek dozlarda Amarant ve Sunset
Yellow gibi boyalar karaciger ve iskelet
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anomalilerine sebep oldugu icin hamilelik
sirasinda bu boyalar1 igeren gidalardan
kaginilmasi gerekmektedir. Fareler
izerinde yapilan bir diger teratojenik
calismada, gebe farelere gebeligin ilk
giiniinden itibaren 7 giin boyunca ponceau
4r gida boyasi igeren besi yeri verilmis ve
gebeliginin 8. glinlinden sonra 12.7% fetal
Olim tespit edilmistir (Larson, 1975).
Ratlar {izerinde yapilan bir baska
calismada, 10 ay boyunca i¢cme sularma
ilave edilen tartrazinin lenfosit ve eozinofil
sayisint  artrdi@r  tespit  edilmistir
(Moutinho et al. 2007). Gida boyalarinin
toksik etkileri lizerine yapilan
arastirmalarda yiiksek dozlarda kullanilan
ponceau 4r, sunset yellow, tartrazin, fast
green, brilliant blue ve black pn gibi
sentetik  boyalarin ratlarda karaciger,
bobrek hasarma sebep oldugu ve kronik
uygulamalarda karacigerde timor
olusturdugu goriilmiistir (Mekkawy et al.
1998). Farelerde yapilan bir baska
calismada da amarant, allura red, new
colchicin, ve tartrazin sentetik boyalarinin
10ppm diizeyinde Ozellikle gastrointestinal
organlarda etkili oldugu tespit edilmistir
(Sasaki ve Kawaguchi, 2002).

Yine Sasaki et al. (2002) tarafindan
yapilan bir baska arastirmada Comet test
yontemi kullanilarak amarant, tartrazin ve
eritrosin gibi gida boyalarinin bu kez
genotoksisitesi arastirilmis ve uygulanan
en diisiik dozda bile kolon, idrar kesesi,
mide ve gastrointestinal organlarda DNA
hasarinin meydana geldigi gozlenmistir.
Benzeri sonuglar Shimada et al. (2010)
tarafindan  yapilan  ¢alisjmada  da
gorillmiistiir. 10mg™ kg azo gida boyasinin
uygulanmasindan {i¢ saat sonra fare
kolonunda DNA hasar1 olugsmustur. Oral
yolla amarant, allura red ve new colchicine
gibi kirmizi gida boyalar1 ile beslenen
gebe disi ve erkek farelerde de DNA
hasarinin  indiiklendigi  gosterilmistir
(Tsuda et al. 2001).
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Rhodamin ve amarantin D.
melanogaster ~ lzerindeki  etkilerinin
arastirlldigi~ baska  bir  ¢alismada,
rhodaminin hem somatik hem de treme
hiicrelerinde genotoksik oldugu ancak
amarantin bdyle bir etkisinin olmadigi
belirlenmistir (Tripathy et al. 1995). Yine
gida boyalarindan tartrazinin genotoksik
etkileri Drosophila’da somatik mutasyon
ve rekombinasyon testi ile arastirilmis ve
0.03- 0.06%’lik uygulamalarin mutajenite
ve rekombinojeniteyi uyardigi
gozlenmistir (Niraj et al. 1989). Farelerde
ponceau 4r boyasmnin  kemik iligi
hiicrelerinde kromozomal anormallikler
meydana getirdigi (Agarwal et al. 1993),
black pn ve quinolin yellow’un hem insan
lenfosit hiicrelerinde hem de Vicia faba
kok meristem hiicrelerinde mutajenik ve
klastojenik oldugu gosterilmistir (Agarwal
et al. 1993). Yine Masannat et al. (2009)
metilen blue, patent blue ve indigo carmin
gibi gida boyalarmin insan meme epitel
hiicrelerinde = DNA  hasarina  sebep
oldugunu tespit etmislerdir. Mpountoukas
et al. (2010) amarant, eritrosin ve
tartrazinin in vitro ortamda insan periferal
kan hiicrelerindeki genotoksik, sitotoksik
ve sitostatik potansiyelini arastirmiglardir.
Elde edilen sonuglara goére gida
boyalarmin insan lenfosit hiicrelerinde
toksik etkiye sahip oldugu, kardes
kromatit degisimini (sister chromatit
exchange: SCE) kontrol grubuna gore 1.7
kez arttirdig1 ve dirckt DNA’ya baglanma
etkisi gosterdigi tespit edilmistir. Daha
once yapilan bu c¢aligmalar ile bizim
deneylerimizden elde ettigimiz
toksikolojik  ve teratojenik  sonuglar
birbiriyle paralellik gdstermektedir.

Ingiltere’nin ~ Southampton kentinde
cesitli cips, sekerleme ve gazozlarda
siklikla kullanilan ponceau 4r boyasinin 3
yasindaki cocuklarin davraniglari
tizerindeki etkilerini belirlemek icin bir
arastirma  diizenlenmistir. Bu gidalari

tiikketen 277 ¢ocugun 75’inde hiperaktivite,
79’unda  alerji ve 36’sinda  hem
hiperaktivite hem de alerji goriilmistiir.
Yapilan arasgtrmanin  devaminda bu
gidalarin kesilmesiyle birlikte ¢ocuklarda
goriilen davranig bozukluklarmin
diizeldigi, yeniden alinmalar1 durumunda
ise tekrarlandigi tespit edilmistir (Yaman,
1996). Benzeri sonuglar tartrazin ile
yapilan ¢aligmalarda da gozlenmis ve
hiperaktivite gibi davranissal
bozukluklarda katalizor olarak hareket
ettigi Dbelirtilmistir (Rowe and  Rowe
1994, Ward (1997). Stevenson et al.
(2010) tarafindan gida boyalarina bagh
olarak cocuklarda goriilen hiperaktivitenin
nedenlerini belirlemek i¢in yapilan bir
baska arastirmada, gida boyalarmimn
histamin-N-metil  transferaz ~ (HNMT)
enzimini inhibe ettigi buna baglh olarak
beyine gegen histaminin ve onun
miktarindaki artisin hiperaktiviteyi
artirdig1 bildirilmektedir. Moutinho et al.
(2007)’a gore tartrazin gastrointestinal
mikroflorada metabolize edildikten sonra
aromatik amin gruplarina
doniistiiriilmektedir. Nitrit ve nitrat iceren
gida boyalari, amin gruplariyla etkileserek
lipit peroksidaz ve reaktif oksijen
tiirlerinin Giretimini artirmakta bu da hafiza
ve 0grenme eksikliklerine, norotoksisiteye
ve beyin hiicrelerinde histopatolojik hasara
sebep  olmaktadir.  Reaktif  oksijen
tlirlerinin artmasi da oksidatif strese yol
acmakta ve norodejeneratif hasarlar
gozlenmektedir. (Bansal ve Goyal, 2005).
Gao et al. (2011) farelerde tartrazinin
katalaz, glutatyon peroksidaz (GSH-Px) ve
stiperoksit dismutaz (SOD) miktarlarimi
azalttigin1 buna karsilik beyin dokusunda
metabolik bir {iriin olan malondialdehit
(MDA) seviyesinin artirdigmi, bu artigin
da beyin hiicrelerinde membran yapisinin
bozulmasina yol agtigim tespit
etmislerdir.



Yaptigimiz literatiir caligmalarinda, gida
boyalarinmm D. melanogaster’in  ergin
bireylerinde Omiir uzunlugu {zerindeki
etkileriyle ilgili sonuglara rastlanilmamuistir.
Bu nedenle omiir uzunlugu deneylerimizin
sonuglarmi literatiir bilgisi dogrultusunda
kiyaslayamamaktayiz. Ancak c¢esitli gida
boyalarmin  farkli canlilar {izerindeki
mutajenik ve klastojenik etkileri (Ito, 2000;
Tsuda et al. 2001) ve bunlarin yansimasi
olarak  fenotipte goézlenen teratojenik
etkilerin dmiir uzunlugunu normalden daha
da kisaltmasi kuvvetle muhtemeldir. Ayrica
oksidatif  stresin  Omiir  uzunlugunu
kisitlayict bir faktor olmasi da gozden uzak
tutulmamalidir. Oksidatif stres de genetik
ve metabolik bozukluklara, ndrodejeneratif
bozukluklara, kardiyovaskiiler hastaliklara,

otoimmun hastaliklara, enfeksiyoz
hastaliklara, alerjik patolojilere ve kansere
yol acarak yaslanma slirecini

hizlandirmaktadir (Droge 2002). Sekil 7—
11°de gortldiigii gibi kullandigimiz tiim
gida boyalar1 kronik beslenmeye bagh
olarak  D. melanogaster’de  Omiir
uzunlugunu kontrol grubuna gore oldukca
kisaltmistir (P< 0.05). Bu nedenle her tiirlii
GKM’lerin  yasalara  uygun  olarak
kullanilmas1 ve gida yOnetmeligine gore
belirlenmis dozlarmn iizerinde ve amag disi
olarak kullanilmamas1 gerekmektedir.
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Sekil 7. Quinolin yellow iceren besi yerinde erginlesen F, bireylerinin hayatta kalig egrileri
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Sekil 8. Black pn igeren besi yerinde erginlesen F, bireylerinin hayatta kalig egrileri
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Sekil 9. Ponceau 4r iceren besi yerinde erginlesen F, bireylerinin hayatta kalg egrileri
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Sekil 10.Brilliant blue iceren besi yerinde erginlesen F, bireylerinin hayatta kalis egrileri
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Sekil 11. Pea green igeren besi yerinde erginlesen F, bireylerinin hayatta kalis egrileri



