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mak üzere sekiz türevi bulunmaktadır. İnsan ve hayvanların çeşitli bak
teriyel hastalıklarının kontrolü ve tedavisinde yaygın olarak kullanılır
lar. Ayrıca besi ve kümes hayvanlarında verim artışı sağlama·k amacıyla 
da gıdalara ilave katkı maddesi olarak katılmaktadırlar (3). 

Dokulardaki tetrasiklin ve oksitetrasiklin kalıntılarının mikrobiyolo
jik yöntemler ile tayininde test suşu olarak Bacillus subtilis (5, 7, 13), Ba
cillus cereus (1, ll, 13), Bacillus sterothermophilus (4, 6} ve Sarcina lutea 
(10) kullanılmıştır. 

Zıv (13), sığırlara parenteral olarak oksitetrasiklin vererek serum
ilaç konsantrasyonunu tayin etmiştir. Araştırıcı serumdaki mevcut oksi
tetrasiklin konsantrasyonu 1.0 ı.ıg/.ml.den büyük olduğunda test suşu ola
rak Bacillus subtilis'in 0.1- 1.0 ı.ıg/ml düzeylerinde ise Bacillus cereus'un 
kullanılmasını önermektedir. 

Oksitetrasiklinin (50 mg/kg) domuzlara oral olarak verildiği bir ça
lışmada (2), hayvanın çeşitli organ ve dokularındaki kalıntıları arana
rak, ilaç uygulamasından iki saat sonra serumda maksimum düzeyde ol
duğu, 48 saat sonra ise kalp, dalak, troid ve adrenal bezlerde tesbit edile- · 
mediği bildirilmiştir. Aynı çalışmada tek doz oksitetrasiklin uygulaması
nın dokularda kalıntı yapmadığı belirlenmiştir. 

Nouws ve König (9) koyunlara intra musküler yolla oksitetrasiklin 
vererek, ilacın göz yaşındaki konsantrasyonunu agar diffüzyon yöntemi 
ile tesbit etmişlerdir. Parenteral oksitetrasiklin uygulamasının kerato
konju'ktivitis tedavisinde kullanılabileceği bildirilmektedir. 

Hayvanıara parenteral yolla farklı konsantrasyonlarda oksitetrasik
lin enjeksiyonlarının yapıldığı bir çalışmada (8) %10 luk çözeltinin %20 
lik çözeltiye göre enjeksiyon bölgesinde daha az irritan olduğu ve kalıntı 
bırakmadığı bildirilmektedir. 

Bu çalışmanın amacı, tavuk doku ve organlarında tetrasiklin grubu 
cı.ntibiyotiklerin kalmtı durumlarını ekonomik, basit ve duyarlı bir yön
tem olan agar diffüzyon tekniği ile inceleme'ktir. 

Materyal ve Metot 

Materyal olarak, Selçuk Üniversitesi Veteriner Fakültesi Araştırma 
kümesinden sağlanan 28 adet Broiler piliç kullanıldı. Oksitetrasiklin ve 
tetrasiklin antibiyotikleri Sigma ilaç firmasından, test mikroorganizması 
olarak kullanılan Bacillus cereus ATCC 11778 suşu Etlik Veteriner Mik
robiyoloJi Enstitüsü'nden temin edildi. 

Numunelerin analizinde Arret ve ark. (1) ve Thorpe (12) 'nin kullan
mış oldukları metotlar esas olarak alındı. 
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Den,ey ·hayvanları na antibiyotiklerin verilmesi ve dokuların alınması: 
Oksitetrasildin. (20 mg/kg) ve tetrasiklin (50 mg/kg) Broiler piliçlerine 
ağız yoluyla. verildi. Antibiyotikler hayvanıara verildikten sonra, o, 2.5, 
8, 24, 72, 120 ve 168 .. saatlerde hayvanlardan plazma, beyaz kas, kırmızı 
kas, lmraciğer · ve böbrek dokuları alındı. 

Dokuların alınması : 

Plazma : Kan numuneleri, içinde 10 ünite heparin bulunan 10 ml.lik 
santrifüj tüplerine alındı. 4.000 dak/devir de 10 dakika santrifüj edildik
ten sonra plazmaları çı'karıldı. ' 

!{as : 10 gr. kas dokusu 0.1 M glisin buffer (pH: 2) 'in 5 ml.si ile ultra 
homojenizatörde homojen hale getirildi. 

Böbrek : 10 gr. böbrek, buffer kullanılmaksızın ultra homojenizatör
de homojen hale getirildi. 

Karaciğer : 10 gr. karaciğer, 10 ml. glisin buffer (pH: 2) ile ultra ho
m6jenizatörde iyice homojen hale getirildi. 

Doku homojenatları ve plazma 10 ml.lik santrifüj tüplerine kanarak 
analiz işlemlerine kadar - l5°C de dipfiriz de bekletildi. 

Agar plakalarının hazırlanışı : Pepton 6.0 gr., Yeast extract 3.0 gr., 
Beet extract 1.5 gr., Agar 1.0 gr., distile su 1.000 ml. ve pH 6.55 olacak şe
kilde besi yeri hazırlandı. Hazırlanan besi yeri petri kutularına (160 x 15) 
20 ml. miktarında döküldü. Buz doJ.abında soğutulduktan sonra, 8 mm. 
çapında, biri ortada diğerleri çevrede olma:k üzere 6 delik açıldı. Delik
Ierin alt kısmı 1 damla eritilmiş besi yeriyle kapatıldı. Sterilite kontrolü 
için 37"C de 1 gün etüvde bekletildi. 

Testin yapılışi : 8 mm çapında delikler açılmış besi yerine 16 saatlik 
Bacilhıs cereus kültürü sıvap ile yayıldı ve 5 - 10 dakika bekletildi. Her 
bir çukura numuneler eşit miktarlarda (plazma 0.2 ml, dokulardan 250 mg) 
konarak, 37°C de 16 - 18 saat inkubasyona bırakıldı. 

Okunması : Numunelerin konduğu çukurların çevresindeki inhibis
yon alanlarının çapı ölçüldü. Standart eğriden dokulardaki oksitetrasik
lin ve tetrasiklin konsantrasyonları tayin edildi. 

Bulgular 

Grafik-ı ve resim 1, 2 de görüldüğü üzere tetrasiklin ve oksitetrasik
lin için standart eğriler hazırlandı. Bu metodun duyarlılık sınırının tet
rasiklin için 10 ng, oksitetrasiklin için ise 40 ng olduğu tesbit edildi. 

Oksitetrasiklin (20 mg/kg) Broiler piliçlerine ağız yoluyla verildik-
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ten sonra, O, 2.5, 8, 24, 72, 120 ve 180. saatlerde hayvanlardan plazma, böb
re'k, karaciğer, beyaz kas ve kırmızı kas numuneleri alındı. Tablo 1 ve re
sim 3 de görüldüğü gibi yalnız böbrek numunelerinde oksitetrasiklin ka-. 
lıntıları tesbit edildi. Hayvanıara oksitetrasiklin verildikten 2.5 saat son-. 
ra alman böbrek numunelerinde kalıntı bulunduğu halde, 72 saat sonra
kilerde belirlenemedi. Böbrek numunelerinde tesbit edilen oksitetrasiklin 
yoğunluklarının 0.32- 2.56 ııg/gr arasında olduğu görüldü. 

Hayvanıara tetrasiklin (50 mg/kg) ağız· yoluyla verildikten sonra, 
O, 2.5, 8, 24, 72, 120 ve 180. saatlerde, plazma, böbrek, karaciğer, beyaz kas 
ve kırmızı kaslardaki ilaç kalıntıları arandı. Tetrasiklin kalıntıları plaz..: 
ma hariç tüm dokularda 2.5. ve 8. nci saatlerde tesbit edildi (Tablo 2, re
sim 4, 5, 6). 

Dokularda belirlenen tetrasiklin yoğunluklarının sırasıyla böbrek 
0.240.- 0.400 ııg/gr, karaciğer 0.120.- 0.160 ııg;'gr, beyaz . kas. 0.100 · 
ııg/gr ve kırmızı kas için 0.080- O. 092 ııg/gr arasmda olduğu görüldü. 
Genellikle hayvanıara ilaç verilmesinden yaklaşık 24 saat sonra, analizi 

yapılan numunelerde tetrasiklin rezidüleri tesbit edileriıedi. 

Ta'blo 1. Hayvansal dokularda ütg/ gr) ve plazmada (p.g/gr) tesbit . 

edilen oksitetrasiklin yoğunlukları. 

Süre Plazma Böbrek Karaciğer Beyaz Kas Kırmızı Kas 

(Saat) 

o 
2.5 

8 

24 

72 

120 

180 

z o z o 

18 0.96 

13 0.32 

25 2.56 

21 1,92 

z 

O. Oksitetrasiklin yoğunluğu (ııg/gr). 

Z. Zonlar (mm). 

o z o z o 
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- Tablg,~>Hayvansal dokularda (ı.ı.g/gr) ve plazmada (!J.g/gr) tesbit 
'.· edilen tetrasiklin yoğunlukları. 

S !i-re Plazma Böbrek Karaciğer BeyazKas KırmızıKas 
; 

(Saat) z T z T z T z T. z T 

o 
2.5 

~·:"./~ 
21 0.400 14 0.120 13 0.100 12 0.080 

8 18 0.240 16 0.160 13 0.100 

24 13 0.092 

7Z 
120 

180 17 0.~00 

T. Tetrasiklin yoğunlukları (ı.ıg/gr). 

Z. Zonlar (mm). 

Resim 1. Standart oksitetrasiklin'in 
inhiıbisyon zonları (mm). (The 
zones of inhibition of the standart 
oxytetracycline). 

Resim 2. Standart tetracyclin'in 
inhibisyon zonları (mm). (The 
zones of inhibition of the standart 
tetracycline). 

·;, 
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Resim 3. Böbrek oksitetrasiklin Resim 4. Böbrek tetrasiklin dü-
düzeyleri. 
(Kidney oxytetracycline levels). 

Resim 5. Karaciğer tetras·iklin dü
zeyleri. 
(Li ver tetracycline levels). 

zeyleri. 
(Kidney tetracycline levels). 

Resim ·6. Kırmızı kas ve beyaz kas 
tet:rasiklin dü~eyleri. 
(Red musscle and ·.white musscle 
tetracycline levels): 
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(Standard reaponae linea ot tetraoypline and 
Oxytetracycline tor agar well techniqu.e) 

Tartışma ve Sonuç 

Bazı araştırıcılar (1, ll, 13) oksitetı,-asiklin ve tetrasiklin kalıntıları
nın mikrobiyolojik yöntem ile tayinind~ Bacillus cereus'un diğer test 
suşlarına göre da•ha duyarlı olduğunu bÜdirmektedirler. . 

Mikrobiyolojik yöntem ile yapılan bu metodun duyarlılik sınırı~ın 
6ksitetrasiklin için 10 ng olduğu tesbit edildi (Grafik 1, Resim 1, 2). Bu
sonuÇlar yukarıdaki araştırıcıların bulgularını destekler niteliktedir. 

Oksitetrasiklin verilen grupta, sadece 2.5 saatte alınan böbrek numu
nelerinde ilaç kalıntısı tesbit edilebildi (Tablo 1, Resim 3). Buna karşılık 
tet:rasiklin verilen grupta ise, plazma hariç, tüm dokularda ilaç kalıntısı 
tesbit edildi (Ta:blo 2, Resim 4, 5, 6). Her iki tetrasiklin grubu ilaç arasın
daki kalıntı farklılığının, tetrasiklin (50 mg/kg)'in oksitetrasiklin (20 
mg/kg)'e gÖre fazla· miktarda verilmesine ve test suşmıun, tetrasikline 
daha duyarlı olmasın'dan 'kaynaklandığı sanılmaktadır. 



Sonuç olarak, dokulardan tetra.si.k:lin ve oksitetrasiklin kalıntılarının 
tesbitinde mikrobiyolojik yöntemiri ·.kullanılabileceği gösterilmişti:r. An
cak bu yöntemin daha duyarıı hale gE;)tirilmesi için dokuların uygun bir 
solvent ile ekstraksiyana tabf tutulduktan sonra, tesbit çalışmalarının 
yapılmasının daha iyi sonuçlar vereceği görüşüne varılmıştır. 
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