
ÖZET
Amaç: Bu çalışmada, gıdalarda yaygın olarak kullanılan Tartrazinin, önemli sitokinlerden olan ve tümör bü-
yümesi ile yakından ilişkili olan IL-6’nın ve hücre farklılaşması, apoptoz ile otofajide önemli rol oynayan 
Beklin-1 proteininin rat plasenta dokusundaki ekspresyon yoğunluğu araştırılması amaçlanmıştır.
Gereç ve Yöntemler: Bu çalışmada, 10 adet 70-100 günlük, 250-300 gr ağırlığındaki, Sprague Dawley ırkı dişi 
ratlar erkek ratlarla çiftleştirilerek dişi ratların plasentaları kullanıldı. Kontrol grubu (n=5) ve Tartrazin grubu 
(n=5) deney hayvanları gebeliklerinin 20. gününde sakrifiye edilerek plasentaları alındı. Hematoksilen-Eozin 
boyamasıyla histopatolojik değerlendirmesi yapıldı ve IL-6 ile Beklin-1 ekspresyonunu analiz etmek için im-
münohistokimyasal olarak histolojik incelemeleri yapıldı.
Bulgular: Plasentaların histopatolojisine bakıldığında, Tartrazin grubunun kontrol grubuna kıyasla, plasenta 
dokularında morfolojik olarak major bir değişim görülmedi. İmmünohistokimyasal olarak, Tartrazin grubu 
plasenta dokusunda Labrint alanda ve glikojenik hücrelerde Beklin-1 proteininin yoğun eksprese olduğu, 
kontrol grubuyla kıyaslandığında ekspresyon şiddetinin istatistiksel olarak aralarında anlamlı bir farkın oldu-
ğu görüldü (p<0,05). IL-6’nın ise Tartrazin grubunda Desidua alanında eksprese olduğu ve kontrol grubu ile 
kıyaslandığında aralarında istatistiksel olarak anlamlı bir farkın olduğu görüldü (p<0,05).
Sonuç: Tartrazin rat plasenta dokusunda tümör aktivitesini ve otofaji  ve/veya apoptozu indükleyerek IL-
6’nın ve Beklin-1 proteininin ekspresyonunu artırmış olabileceğini göstermektedir. Elde edilen sonuçlardan, 
Tartrazin kullanımının gerek plasentadan yavruya geçişinde gerekse hücre ölüm mekanizmalarının tetiklen-
mesinde etkili olabileceği ve bu sonuçlarla ilerideki protein ve mRNA düzeyinde yapılacak çalışmalara ışık 
tutacağını düşünmekteyiz.
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ABSTRACT
Objective: This study, it was aimed to investigate the relationship between Tartrazine, which is widely used 
in foods, with the expression intensity of IL-6, which is one of the important cytokines and closely associated 
with tumor growth, and Beclin 1 protein, which plays an important role in cell differentiation, apoptosis, and 
autophagy, in rat placenta tissue.
Material and Methods: In this study, 10 female Sprague Dawley rats, 70-100 days old, weighing 250-300 
g, were mated with male rats, and their placentas were used.  Control group (n=5) and Tartrazine group 
(n=5) experimental animals were sacrificed on the 20th day of gestation and placentas were removed. His-
topathological evaluation was performed by Hematoxylin-Eosin staining and histological examinations were 
performed by immunohistochemistry to analyze IL-6 and Beklin-1 expression.
Results: Histopathology of the placentas revealed no major morphologic change in the placental tissues of 
the Tartrazine group compared to the control group. Immunohistochemically, it was observed that Beklin-1 
protein was intensely expressed in the Labrint area and glycogenic cells in the placenta tissue of the Tartra-
zine group, and there was a statistically significant difference in the intensity of expression when compared 
with the control group (p<0.05). IL-6 was found to be expressed in the area of desidua in the Tartrazine 
group and there was a statistically significant difference between them when compared with the control 
group (p<0.05).
Conclusion: It suggests that Tartrazine may have increased the expression of IL-6 and Beklin-1 protein in 
rat placental tissue by inducing tumor activity and autophagy and/or apoptosis. From the results obtained, 
we suggest that the use of  Tartrazine may be effective both in the transition from the placenta to offspring 
and in triggering cell death mechanisms, and these results will shed light on future studies at the protein 
and mRNA levels.
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GİRİŞ
Tartrazin (E 102, FD & C Sarı No. 5 olarak da bilinen), 
bir azo boyası olmakla birlikte kimyasal formülü 
3-karboksi-5-hidroksi-1 (p-sülfofenil)-4-(sülfofenil 
azo) pirazolon tuzudur (1). Gıdalarda en sık kullanılan 
renklendiricilerden birisidir ve sarı bir renk elde 
etmek için genellikle tatlılarda, meyve sularında, 
reçellerde, hardalda ve gazlı içeceklerde gıda boyası 
olarak kullanılır (2). Ratlarda yapılan bir çalışmada 
Tartrazinin oral subkronik toksisitesi araştırılmış ve 
sıçan eritrositlerinde diskoid şekilden ekinositik forma 
doğru morfolojik bir değişime neden olduğu, mevcut 
13 haftalık subkronik çalışma ile Tartrazinin sadece 
hepatik ve renal parametrelerde değişikliklere neden 
olmakla kalmayıp, aynı zamanda serbest radikallerin 
oluşumu ile oksidatif stresi indükleyebildiği için daha 
yüksek dozlarda etkilerinin daha riskli hale gelebileceği 
belirtilmiştir (3). Yapılan bir çalışmada, Tartrazin 
uygulamasının hem serebellar hem de serebral 
korteksin hücresel katmanlarında nöronal kayıp, 
vakuolar dejenerasyon ve diğer bazı histopatolojik 
değişikliklere neden olduğu gösterilmiştir (4). Bu 
bulgular, Tartrazinin sıçan beyninde nörodejeneratif 
değişiklikler, kromatoliz, piknoz ve apoptotik hücre 
ölümüne neden olabileceğini bulan çalışmayla 
paraleldir (5). Diğer yandan deney hayvanlarının 
Tartrazinin kabul edilebilir günlük doz alımının üstünde 
kullandıklarında hepototoksik ve nefrotoksik etki 
gösterdiği belirtilmiştir (6). Yapılan çalışmalarda, hamile 
kadınlarda kullanılan bazı gıda katkı maddelerinin 
olası teratojen etkileri dikkat çekmiş ve hamilelik 
sırasında kullanılan gıda katkı maddelerinin olası 
teratojenik etkileri de birkaç çalışma ile gösterilmiştir 
(7, 8). Bu doğrultuda teratojenik madde maruziyetinin 
sonuçları embrojenik gelişim evresiyle yakından ilişkili 
olmakla birlikte kullanılan ilaçların ve/veya gıda katkı 
maddelerinin plasenta geçişinde önemli olduğudur. 
İlaçlar pasif difüzyon yoluyla plasentayı geçerken, 
herhangi bir zamanda geçen miktar, ilacın maternal 
dolaşımdaki konsantrasyonuna, fizikokimyasal 
özelliklerine ve ilacın ne kadar kolay geçeceğini 
belirleyen plasentanın özelliklerine bağlıdır (9). Son 
yıllardaki yapılan bir çalışmada, ratlarda 0,45 ve 4,5 
mg/kg Tartrazin kullanımı; fetüslerde kardiyomegali, 
hepato-böbrek hasarı ve dalak pigmentasyonunun 
yanı sıra fetal rezorpsiyon ve mortaliteyi arttırdığı 

gösterilmiştir (10). 
Bununla birlikte literatürde Tartrazinin teratojenik 
etkileriyle ilgili az sayıda çalışma vardır. Bu doğrultuda 
çalışmamızda, oluşturulan rat modelinde gıdalarda 
yaygın olarak kullanılan Tartrazinin, önemli 
sitokinlerden olan ve tümör büyümesi ile yakından 
ilişkili olan IL-6’nın ve hücre farklılaşması, apoptoz 
ile otofajide önemli rol oynayan Beklin-1 proteininin 
rat plasenta dokusundaki ekspresyon yoğunluğunun 
araştırılması amaçlanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Bu çalışma Erciyes Üniversitesi Hayvan Deneyleri Etik 
Kurulu 23/179 sayılı kararıyla etik kurul onayı alınarak 
gerçekleştirilmiştir. Çalışmada Erciyes Üniversitesi 
DEKAM’dan temin edilen 70-100 günlük, 250-300 gr 
ağırlığındaki Sprague Dawley ırkı dişi ratlar kullanılmıştır. 
Sıçanlar standart sıçan diyetiyle beslenmiş ve sıçanlara 
uygulanacak Tartrazin dozu türler arası dozaj dönüşüm 
şeması kullanılarak hesaplanmıştır (11). Seçilen dişi 
ratlar daha önce verimliliği kanıtlanmış erkek ratlarla 
çiftleştirilmiştir. Gebeliği doğrulanmış dişi ratlar 5’er 
adet olmak üzere iki gruba ayrılmıştır: 
Kontrol Grubu (Gebe dişi rat n=5): Standart  rat 
düyetine serum fizyolojik ilave edildi.
Tartrazin Grubu (Gebe dişi rat n=5): Gebelikleri 
süresince standart sıçan diyetine 4,5 mg/kg/gün 
dozunda Tartrazin ilave edildi (10). Gebeliğin 6-15. 
günlerini de kapsayacak şekilde kontrol grubuna salin 
verilirken, deney grubuna ise Tartrazin verildi. Tüm 
sıçanlar gebeliklerinin 20. gününde sakrifiye edilerek 
plasenta dokuları alınarak, histolojik incelemeleri 
yapıldı. Plasenta dokuları alındıktan sonra formaldehit 
içerisine konularak doku büyüklüğüne paralel olarak 
iki gün boyunca fikse edildi ve fiksasyonun ardından 
dokular bir gece boyunca akan su altında bekletildi (12). 
Parafin bloklardan alınan 5 μm kalınlığındaki kesitlere 
Hematoksilen-Eozin (H-E) boyası yapılarak dokularda 
oluşan histopatolojik değişiklikler (hücre şekli, 
morfolojisi, sayısı, ödem vs özellikleri yönünden) ışık 
mikroskobu altında (Olympus BX53) belirlendi. Ayrıca 
plasenta dokularındaki IL-6 (Elabscience; E-AB-40073) 
ve Beklin-1 (Elabscience; E-AB-70093) proteinlerinin 
immün reaktivitesi avidin-biotin peroksidaz yöntemi 
kullanılarak belirlenmiştir (12). IL-6 ve Beklin-1 
proteinlerinin ekspresyonunu analiz etmek için



immünohistokimyasa yöntemi kullanıldı. Özetle, 5 μm 
kalınlığında deparafinize edilmiş kesitler, epitopları 
açmak için sitrat tamponunda 2 × 4 kez 300 Watt'lık 
bir mikrodalga fırında ısıtıldı (pH: 6.0). Preparatlar daha 
sonra endojen peroksidaz aktivitesini inhibe etmek 
için metanol içinde %3 hidrojen peroksit çözeltisine 
alındı. Spesifik olmayan boyamayı önlemek için Ultra V 
blok solüsyonu uygulandı. Kesitler daha sonra birincil 
antikorlarla gece boyunca +4°C'de inkübe edildi. 
Sırasıyla biyotinlenmiş sekonder antikor, streptavidin-
horseradish peroksidaz ve 3,3′-diaminobenzidin 
kromojenleri uygulandı ve ardından kesitler Gill 
hematoksilin ile boyandı. Artan alkol serilerinden 
geçirilerek dehidrate edildikten sonra entellan ile 
kesitler kapatıldı. Kesitler Olympus BX53 ışık mikroskobu 
ile incelenerek, immünoreaktivite seviyelerinin 
değerlendirilmesi Image J programı ile yapıldı.
Verilerin istatistiksel analizinde, Kolmogorov-Smirnov 
testi ile verilerin normallik analizi yapıldı. Nicel verilerin 
karşılaştırılmasında normal dağılım göstermeyen 
değişkenlerin iki grup karşılaştırmasını yapmak için 
Mann-Whitney U testi (nonparametrik) GraphPad 
Prism (Version 8.0, GraphPad Software Inc, San Diego, 
California) yazılım programı kullanıllanılarak yapıldı. 
Veriler ortalama ± standart sapma  olarak ifade edildi. 
p<0,05 istatistiksel olarak anlamlı olarak kabul edildi.

BULGULAR
Histolojik Bulgular 
Ratlarda hemotrikoryal ve diskoidal tip plasentaya 

sahiptir ve Desidua, Spongiyotrofoblast ile Labrint alan 
olmak üzere 3 kompartmandan oluşmaktadır (13) (Şekil 
1A). Desidua alanı, spongiyotrofoblast kompartmanı 
ile birlikte plasentanın maternal kısmını oluşturmakla 
birlikte, desidua hücrelerinin bulunduğu alandır. 
Spongiyotrofoblast tabakasında yer alan glikojenik 
hücreler desidua kompartmanına invaze olabildiğinden 
dolayı bu tabakada da görülebilmektedir (Şekil 1B). 
Spongiyotrofoblast alanı; spongiyotrofoblast hücreleri, 
dev trofoblast hücreleri ve glikojenik hücrelerden 
oluşmaktadır. Labrint alan ise; rat plasentasının fetal 
kısmını oluşturmaktadır. Maternal sinüsler, fetal kan 
damarları ve trofoblast hücreleri bu kompartmanda 
yer almaktadır (14). 
Plasentaların histopatolojisine bakıldığında, Tartrazin 
grubunun kontrol grubuna kıyasla, plasenta 
dokularında morfolojik olarak major bir değişim 
görülmedi (Şekil 2). Tartrazin grubu plasentasında 
desidua ile spongiyotrofoblast alanı arasında kan 
damarlarının genişlediği görülmüştür. 

İmmünohistokimyasal Bulgular
İmmünohistokimyasal olarak, IL-6’nın Tartrazin 
grubu plasentalarında labrint alanda yoğun eksprese 
olduğu,  desidua alanında eksprese olduğu ve kontrol 
grubu ile kıyaslandığında aralarında istatistiksel olarak 
anlamlı bir farkın olduğu görüldü (p=0,003; p<0,05) 
(Şekil 3).  Tartrazin grubu plasentalarında IL-6’nın 
plasenta membranında ekspresyonu varken, glikojenik 
hücrelerde ve dev trofoblastik hücrelerde ekspresyon
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Şekil 1. Rat plasenta dokusunda bulunan alanların histolojik görünümü. Şekil A. Büyütme=10X, ölçüm 
çubuğu=100μm. D: Desidua, SP: Spongiyotrofoblast, L: Labrint Alan. Şekil B. Büyütme=20X, ölçüm çubuğu=50μm.



yoğunluğunun az olduğu görüldü (Şekil 3).
Beklin-1’in immünohistokimyasal değerlendirilmesine 
bakıldığında, Tartrazin grubu plasenta dokusunda 
özellikle glikojenik hücrelerde Beklin-1 proteininin 
yoğun eksprese olduğu görüldü, Tartrazin grubuyla 
kontrol grubu kıyaslandığında ekspresyon şiddetinin 
istatistiksel olarak aralarında anlamlı bir farkın olduğu 
görüldü (p=0,020; p<0,05). Ayrıca dev trofoblastik 
hücrelerde de Beklin-1 ekspresyonunun yoğun olduğu 
görüldü (Şekil 4).

TARTIŞMA 
Tartrazin, Amerika’da en çok kullanılan ikinci gıda boya 
maddesi olarak, dünyanın birçok ülkesinde; konserveler, 
aromaya sahip içecekler, donmuş meyveler, tatlılar, 
pastane süsleme malzemeleri, dondurma, cips ve 
evcil hayvan gıda gibi birçok gıdanın yanında kozmetik 
ürünlerinde de sıkça kullanılmaktadır (15-17). Bunun 
yanısıra et ve et ürünlerinde, süt ve süt ürünlerinde, 
pudingler, jöleler, reçel ve sakız gibi gıdalarda ve 
şampuan, diş macunu gibi ürünlerinde de renk vermek
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Şekil 2. Rat plasenta dokusu gruplarının histopatolojik görüntüsü. Büyütme=10X, ölçüm çubuğu=100μm.

Şekil 3. Rat plasenta dokusunda kontrol ve Tartrazin gruplarında IL-6’nın immünohistokimyasal değerlendiril-
mesi. Şekil A. Tartrazin grubu plasenta doku membranında ve Labrint alanda IL-6’nın yoğun ekspresyonunu 
göstermektedir. L: Labrint Alan, dth: dev trofoblastik hücreleri, gh: glikojen hücreleri. Şekil B. Kontrol ve Tartra-
zin grupları arasında IL-6’nın istatistiksel sütun grafiği. Büyütme=10X ve 20X. Ölçüm çubuğu= 50μm ve 100μm.



amacıyla kullanılmaktadır. 
Günümüzde gıda sanayisinde çok sık kullanılan gıda 
boyalarının insan sağlığı, üreme biyolojisi üzerine 
etkileri araştırmacı bilim insanları kadar toplum 
üzerinde de ciddi endişelere neden olmaktadır. Bu 
nedenle gıda boyalarının ve gıda katkı maddelerinin 
tam olarak toksikolojik etkilerinin değerlendirilmesine 
ihtiyaç duyulmaktadır. Tartrazin toksisitesi doğrudan 
veya dolaylı olarak azo bağlantısının metabolik 
indirgeyici biyotransformasyonundan kaynaklanır 
(18). Tartrazinin metabolizmasına bakıldığında, 
hayvanın bağırsağında bağırsak mikroflorası tarafından 
metabolize edildiği ve böylece iki metabolit; sülfanilik 
asit ve aminopirazolonun oluştuğu bildirilmiştir (19). 
Tartrazinin bu metabolitlerinin reaktif oksijen türleri 
(ROS) oluşturarak oksidatif stres yaratabildiği ve 
hepatik ile renal yapıların biyokimyasal profillerini 
etkileyebildiği belirtilmiştir (3). 
FDA (Food and Drugs Administration) Tartrazin için 
3,75 mg/kg günlük kabul edilebilir doz önermektedir. 
Dünya Sağlık Örgütü ise bu dozun 2,5 mg/kg olarak 
sınırlandırmıştır (20). JECFA (Joint FAO/WHO Expert 
Committee on Food Additives) tarafından da günlük 
kabul edilebilir dozun 0-7,5 mg/kg olarak belirlenmiştir 
(21).  2016 yılında ise JECFA tarafından günlük doz 
alımı 0-10 mg/kg olarak belirlenmiştir (22). Bizim 

çalışmamızda JECFA tarafından belirlenen günlük kabul 
edilebilir dozun birkaç katı (4,5 mg/kg) doz kullanılmıştır. 
Bu çalışmada kullanılan test dozunun insanlar için kabul 
edilen dozun üzerinde olduğu düşünülse de, Tartrazinin 
gıda, ilaç ve kozmetik sanayisindeki yaygın kullanımı 
göz önünde bulundurulduğunda, insanlar aynı anda 
birden fazla kaynaktan Tartrazine maruz kalabilir.
Çalışmamızda, ilk önce rat plasenta dokularının 
histopatolojik incelemesinde Tartrazinin grubu 
plasentalarında desidua ile spongiyotrofoblast 
kompartmanı arasında kan damarı genişlemesinin 
olduğu belirlendi. Tartrazin grubunda Desidua ve 
Labrint alan bölgelerinde ise kontrol grubuna göre 
yapısal bir değişiklik görülmedi. Çeşitli çalışmalar, 
gebelik sırasında gıda katkı maddelerinin kullanımının 
olası teratojenik etkilerini ortaya koymuştur (10). 
Tartrazinin gebelik dönemi boyunca gelişmekte 
olan fetüsler üzerindeki etkisi kontrol grubu ile 
karşılaştırıldığı bir çalışmada, bir ilacın teratojenik 
etkisinin, ilacın plasental bariyeri geçebilmesi ve/veya 
protein sentezini inhibe edebilmesi ve materyal enzim 
aktivitesini daha da inhibe edebilmesi durumunda 
tahmin edilebileceği belirtilmiştir (23-25). Ayrıca 
Tartrazinin fetüs üzerinde plasental yetmezlik ve 
global gelişme geriliği yaptığı daha önceki toksikoloji 
çalışmalarında belirtilmiştir. Fetal büyüme ve gelişme
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Şekil 4. Rat plasenta dokusunda kontrol ve Tartrazin gruplarında Beklin-1’in immünohistokimyasal değer-
lendirilmesi. Şekil A. Tartrazin grubu plasenta doku membranında, dev trofoblastik hücrelerde  Beklin-1’in 
yoğun ekspresyonunu göstermektedir. Ayrıca glikojenik hücre membranında da yoğun ekspresyon görül-
mektedir. L: Labrint Alan, dth: dev trofoblastik hücreleri, gh: glikojen hücreleri. Şekil B. Kontrol ve Tartrazin 
grupları arasında Beklin-1’in istatistiksel sütun grafiği. Büyütme=10X ve 20X. Ölçüm çubuğu= 50μm ve 100μm.



üzerine birkaç faktör etkili olabilir. Tartrazinin bağırsak 
mikroflorasında sülfanilik asit ve aminopirazolon 
olarak iki metabolite metabolize edilir (25). Bu 
metabolitlerin eliminasyonu çok zor gerçekleştiği için 
ya da hiç elimine edilemediğinden dolayı oluşan ROS, 
embriyoda anomalilere neden olabilir (19). Ayrıca 
sentetik gıda boyalarının mitokondriyal membran 
bütünlüğünü bozarak hücre ölümüne neden olduğu 
önceki çalışmalarda gösterilmiştir (26). Sonuç olarak 
Tartrazinin teratojenik etkisi, mitokondriyal bütünlüğün 
bozularak mitokondriyal enzimlerin etkisizleşmesinden 
kaynaklı apoptozun artması ile ilişkilendirilmiştir (27).
Beklin-1 mayalarda bulunan Atg6’nın homoloğu olup, 
insanlarda otofajik yolakta yer alan ve tanımlanan ilk 
gendir (28). Beklin-1; hücre farklılaşması, apoptoz ve 
otofajide önemli rol oynayan bir proteindir (28-30). 
Otofajinin hücrelerin gereksiz, aşırı ifade edilen ile 
hasarlı organellerini ve makromoleküllerini yıktığı bir 
olay olduğu bilinmektedir (31). Yaptığımız çalışmada 
Tartrazin grubu rat plasentalarında özellikle dev 
trofoblastik hücrelerde ve glikojen hücrelerinde 
yoğun Beklin-1 protein ekspresyonunu gördük. 
Beklin-1 ekspresyonunun kontrol grubuna göre 
artması, uygulanan Tartrazinin plasenta dokusunda 
gözlemlediğimiz kompartmanlarda otofajiyi tetiklemiş 
olabileceği sonucu ortaya çıkmıştır. Çünkü otofaji, 
hasarlı organel ve proteinlerin yıkılmasında etkin 
bir mekanizma olmasının yanı sıra normal hücre 
içeriğinin yeniden işlenerek düzenlenmesinde de rol 
oynamaktadır (32). Bir çalışmada trofoblast hücre hattı 
HTR8/SVneo'da (yani, birinci trimester insan trofoblast 
hücre hattı), oksidatif stresin arttığı koşullarda daha 
yüksek mikrotübülle ilişkili protein 1A/1B-hafif zincir 3 
(LC3) ve Beklin-1 ekspresyonu tespit edilmiştir (33,34). 
Bu nedenle Tartrazin uygulaması plasenta dokularında 
otofajiyi aktive ederek hücrede hasarlı organel veya 
proteinlerin yıkımını attırmış olabilir. 
IL-6, sadece immün yanıtlarda değil, aynı zamanda 
inflamasyon, hematopoez, kemik metabolizması, 
embriyonik gelişim ve diğer temel süreçlerde de 
rol oynayan pleiotropik bir sitokindir (35). IL-6 aynı 
zamanda inflamasyon, otoimmünite ve kanserde de 
önemli bir faktördür ve etkisi esas olarak IL-6-sinyal 
dönüştürücü ve transkripsiyon aktivatörü 3 (STAT3) 
yolu üzerinden gerçekleşir (36). Yapılan bir çalışmada, 
Tartrazinle muamele edilen gruplar malondialdehit 

(MDA) seviyelerinde önemli bir artış göstermiştir; bu 
da yüksek Tartrazin konsantrasyonunun ROS’un artışına 
bağlı olarak lipid peroksidasyonunu ve dolayısıyla 
biyolojik sistemde oksidatif stresi indükleyebileceğini 
göstermektedir. Aynı zamanda, Tartrazin ile tedavi 
edilen sıçanların beyninde Tümör Nekroz Faktörü Alfa 
(TNF-α), IL-1β ve IL-6 seviyelerinde yükselme olduğunu 
göstermiştir (4). Diğer bir çalışmada ise Tartrazin 
maruziyeti sonucu karaciğerde toksik etki oluşturduğu 
belirtilmiştir (37). Bu bulgular, uzun süreli Tartrazin 
maruziyetinden sonra IL-1β ve IL-6' da yukarı regülasyon 
gözlemleyen çeşitli çalışmalarla  uyumludur (38-39). 
Yapmış olduğumuz çalışmada Tartrazin uygulanan 
grupta IL-6’nın plasenta doku membranında ve özellikle 
Labrint alanda yoğun eksprese olduğu görüldü. Labrint 
alanda maternal sinüsler, fetal kan damarları ve 
trofoblast hücreleri yer almaktadır. IL-6’nın özellikle bu 
kompartmanda yoğun eksprese olması, anjiyogenezin 
uyarılması, işlevi bozulmuş hücrelerin apoptozunun 
inhibisyonu ile ilişkili olabilir (40). 
Yapmış olduğumuz çalışmada, Tartrazin 
uygulamasıyla rat plasenta dokularında IL-6 ve 
Beklin-1 ekspresyonunun kontrol grubuna göre belirli 
bölgelerde ekspresyonu artmıştır. Gerek sitokin artışı 
gerekse otofajinin artması Tartrazinin zararlı etkisinin 
olduğunu ortaya koymaktadır. Sonuçlarımız ileri ki 
çalışmaların hem serum düzeyinde hem de protein 
ve gen düzeyinde incelemelerine ışık tutacağını 
düşünmekteyiz.

SONUÇ 
Bu sonuçlar doğrultusunda, Tartrazin rat plasenta 
dokusunda tümör aktivitesini ve otofaji  ve/veya 
apoptozu indükleyerek IL-6’nın ve Beklin-1 proteininin 
ekspresyonunu artırmış olabileceğini göstermektedir. 
Elde edilen sonuçlardan, Tartrazin kullanımının gerek 
plasentadan yavruya geçişinde gerekse hücre ölüm 
mekanizmalarının tetiklenmesinde etkili olabileceği 
ve bu sonuçlarla ilerideki protein ve mRNA düzeyinde 
yapılacak çalışmalara ışık tutacağını düşünmekteyiz.
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