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Bisfenol A, plastiklerde bulunan sentetik bir bilesiktir ve endokrin bozucu
olarak smiflandirilmaktadir. Bu tez c¢alismasinda, cesitli plastik materyallerle
ambalajlanmig gida iriinlerinde BPA dulzeyinin belirlenmesi; ayrica sicaklik,
ultrasound ve ultraviyole islemlerinin gidalara BPA gegisi {izerindeki etkisinin
belirlenmesi hedeflenmistir.

Numunelerdeki Bisfenol A dizeylerini belirlemek icin HPLC/FLD
kullanilmistir. PET siselerde bulunan icme suyu (I-11), elma sirkesi ve aygicek yagi
orneklerinde sirastyla 72.77£11.9(1), 25.7+2.5 (I1), 33.48+10 pg/L ve 24.72+3.8
Hg/kg; HDPE ile paketlenmis pastOrize sit, pekmez ve ¢ilek aromali meyve suyu
orneklerinde swrasiyla 33.89+3.8 pg/kg, 20.91+4.9, 1251+2.2 ug/L; PP
(Polipropilen) ile paketlenmis margarin, peynir, kaymakli yogurt Orneklerinde
sirasiyla 14.93£3.2, 13.33+2.8 ve 4.28+0.8jug/kg BPA saptanmustir. En yiksek BPA
miktar1 PET siselerdeki sularda tespit edilmistir.

Ikinci bdliimde 10 ile 30 dakika ultrasound gida benzeri A, 2.00+0.32-
4.00+0.71pg/L ve gida benzeri B 2.17+0.85-3.70+1.25 pg/kg BPA gegisi olmustur.
Depolama sicakligimin BPA gecisine etkisi 25°C, 35°C ve 45°C sicaklikta bir ve iki
hafta olmak iizere iki farkli zaman periyodunda degerlendirilmistir. 25°C sicaklikta,
A ve B gida benzeri Orneklerde BPA konsantrasyonu tespit sinirmin altinda
bulunmustur. Ancak, 35 °C sicaklikta gida benzeri A Orneklerinde 1. haftada
0.71+0.46 pg/L, 2. haftada 1.12+0.56 pg/L; gida benzeri B drneklerinde 1. haftada
0.75£0.27 pg/L ve 2. haftada 1.21+0.29 pg/L BPA tespit edilmistir. Ayrica, 45°C
sicaklikta gida benzeri A Orneklerinde 1 haftada 1.14+0.32 pg/L ve 2 haftada
1.49+0.67 pg/L BPA tespit edilmis; gida benzeri B drneklerinde 1 haftada 1.27+0.46
ve 2 haftada 1.36+0.35 pg/L BPA saptanmustir. Bu sonuglara gore, depolama
sicakligmin 35 °C ve 45 °C’ye yiikselmesinin, depolama siiresinin artmasindan daha
yiksek bir oranda BPA gegisini artirdigi anlasilmastir.

PET siselerdeki Ornekler 1 ve 6 saat boyunca UV isinlara maruz
birakildiginda gida benzeri A 6rneklerinde sirasiyla 0.85+0.52 pg/L ve 3.7+1.10
Hg/L; gida benzeri B drneklerinde sirasiyla 0.79+0.33 ve 2.74+0.61ug/L BPA tespit
edilmistir.

Bu sonuclara gore analiz edilen 6rneklerdeki BPA miktari, su ornekleri
disinda Tiirk Gida Kodeksi tarafindan belirlenen kriterlerine uygun bulunmustur .

Anahtar Sozcukler: BPA, HPLC-FLD, PET, HDPE, Ultrasound, Ultraviyole.



ABSTRACT

INVESTIGATION OF THE EFFECT OF TEMPERATURE, ULTRASOUND,
AND ULTRAVIOLET APPLICATIONS ON BISPHENOL A MIGRATION FROM
PACKAGING MATERIALS TO FOODS
Zana ABDULAZEEZ
Ondokuz Mayis University
Institute of Graduate Studies
Department of Food Engineering
Ph.D., Haziran/2022
Supervisor: Prof. Dr. Fehmi YAZICI

Bisphenol A is a synthetic compound present in plastics and is classified as an
endocrine disruptor. The goal of this thesis is to determine the amounts of BPA in
food items packaged with various plastic materials, as well as the impact of
temperature, ultrasound, and UV treatment on BPA migration to foods. HPLC/FLD
was used to analyze the samples. In PET plastic containers, BPA concentrations are
72.77£11.9(1), 25.7£2.5(11)ug/L in bottled water, 33.48+10ug/L in apple vinegar,
and 24.72+3.8ug/kg in sunflower oil, as well as 33.89+3.8ug/kg in milk, 20.91+4.9
in molasses, and 12.51+2.2ug/L in the strawberry drink in HDPE plastic.
Nonetheless, BPA levels in margarine, cheese and yoghurt packaged with PP were
14.93+3.2, 13.33+2.8 and 4.28+0.8ug/kg, respectively. BPA levels were highest in
bottled water.

The ultrasound effect on BPA migration at 10 to 30 minutes was 2.00+0.32-
4.00+0.71pg/Lin simulant A and 2.17+0.85-3.70+1.25ug/L in simulant B. BPA
concentrations were below the detection limit after one and two weeks of storage at
25°C, depending on the storage time, in food simulants A and B. However, at 35°C,
Simulant A measured 0.71+0.46 pg/L in the first week and 1.12+0.56 pg/L in the
second week, while simulant B measured 0.75+0.27 pg/L in the first week and
1.21+0.29 pg/L at the second week. In addition, at 45 °C, simulant A contained
1.14+0.32, 1.49+0.67 pg/L in first and second week, in simulate B 1.27+0.46,
1.36+0.35 pg/L in first and second week respectively. We found that increasing the
storage temperature to 35°C and 45°C increased BPA migration at a higher rate than
increasing the storage time. Simulant A migrated 0.85+0.52ug/L at 1 hour and
3.7+£1.10pg/L at 6 hours when exposed to UV rays, while simulant B migrated
0.7920.33ug/L at 1 hour and 2.74+0.61ug/L at 6 hours. BPA was found to comply
with Turkish Food Codex criteria, except for water samples.

Keywords:BPA, HPLC-FLD, PET, HDPE, Ultrasound, Ultraviolet.)
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1. GIRIS

Kimyasal kontaminasyon, kimyasallarin guvenli olarak nitelendirilen
miktardan daha ylksek bir konsantrasyonda bulunmasi veya bulunmamasi gereken
kimyasal varliginin agik bir gostergesidir. Gidalarda bulunan yiksek miktardaki
kimyasal maddeler ciddi saglik riskleri olusturdugundan, gida kontaminasyonu
onemli bir halk sagligi sorunudur (Rather, vd., 2017). Modern dinyada bu gibi
risklerden kaginmak i¢in, insan saghig: izerinde olumsuz etkilere neden olabilecek
sorunlu kimyasallar1 en aza indirgemeye yonelik cabalar sarf edilmektedir. Bu
kimyasallar; ¢evresel toksik maddeler, pestisit kalintilari, ambalaj malzemeleri ve
cok daha fazlasi gida kirliligine yol acan olas1 nedenler arasinda yer almaktadir
(Rosenmai, vd., 2014).

Gidalarmm tiiketiciye giivenli bir sekilde ulastirilabilmesi icin ambalajlama
bliylikk o6nem tasimmaktadwr. Gida endiistrisinde ambalajlama materyali olarak
cogunlukla cam, kagit, metal ve plastik esasli malzemeler kullanilmaktadir. Diger
malzemelerle karsilastirildiginda, plastik nispeten yeni bir malzemedir. Plastikler,
belirli gereksinimlere uyum saglama yetenegi nedeniyle gida ambalajlarinda yaygin
olarak tercih edilmektedir. Ayrica, plastiklerin gida sektoriinde ve tiketici
drtinlerindeki kullanimi giin gectikge artmaktadir. Gida endiistrisinde plastik ambalaj
materyal tipinin se¢imi gida maddesinin bilesimi ve 6zelligine, kabin kapasitesine,
saklama siiresine ve dagitim tipine gOre yapilmaktadwr. Bu tip plastikler,
polimerlerden Uretilmekle birlikte; bu malzemelerin performanslarini arttirmak igin
baz1 katki maddeleri kullanilmaktadir (Singh, vd.,2017). Zimmermann, vd. (2019)
gore, bu kimyasallar polimere kovalent bagla bagli degildir. Bu nedenle, kat1 ve sivi
ortamlara plastik ambalaj maddesinden kullanim stiresi boyunca gecebilmekte veya
salintma neden olmaktadir. Bu malzemelerle, paketlenmis {riinlerde bu
kimyasallarin gidaya gegisi olabilecegi i¢in bu plastik malzemeler insanlarin zararli
kimyasallara maruz kalmasmda 6nemli bir neden olarak ele alinmalidir.

Bu zararhh maddeler gidalara transfer olduklarinda, gidalarin Kalitesi ve
glivenligini riske sokmaktadirlar. Literatiirde yapilan pek ¢ok calismaya gore, bu
bilesikler memelilerde endokrin toksisiteye neden olmaktadirlar (Mathieu-
denoncourt, vd.,2015). Endokrin bozucu kimyasallar (Endocrine Disrupting
Chemicals -EDCs), endokrin sistemi ile etkilesime girebildikleri ve diisiik

konsantrasyonlarda bile insan saghigi iizerinde olumsuz etkiler olusturabildikleri i¢in



halk sagligi agisindan onemli kirleticiler olarak kabul edilmektedirler (Celié, vd.,
2020). Son yillarda gida ile temas eden madde ve malzemeler (Food Contact
Materials -FCMs) arasinda olan Bisfenol A (bisphenol A -BPA), insan
ksenobiyotiklerinin maruziyetine katkida bulunmasi nedeni ile diinya c¢apmnda
aragtirma konusu olmustur (Vilarinho, vd., 2019). BPA, gida ve i¢ecek ambalaj
materyallerinde hammadde olarak kullanilan endiistriyel bir kimyasal olup, gida
endlstrisinde ¢ok genis uygulamalar1 olan epoksi recineler, polikarbonat
(Polycarbonates -PC) ve diger plastiklerin yapiminda temel ve katki maddesi olarak
kullanilan 6nemli bir endistriyel kimyasaldir. Cesitli ambalaj malzemeleri ile
ambajli gida maddelerinin insanlar tarafindan tiiketilmesi sonucunda bu kimyasal
maddeye maruz kalmalar1 s6z konusudur (Cao, vd., 2011; Guo, vd., 2019).

Bisfenol A, insan ve hayvanlarin steroid hormon reseptorleri ile etkilesime
giren ve endokrin bozucu etkiye sahip bir kimyasaldir (Bahmani,vd., 2019; Doan,vd.,
2020). Tamamlanmamis polimerizasyonun bir sonucu olarak, plastik ambalajlardaki
reaksiyona girmemis BPA, yiyecek ve iceceklere gegebilir. Bu konuda yapilan pek
cok calisma, insan niifusunun biliyiikk cogunlugunun gida yoluyla BPA'ya maruz
kaldigin1 gostermektedir (Wang, vd., 2021). Polikarbonat plastikleri ve teneke
kutulardan gidaya BPA geg¢isine etki eden parametreler arasinda; gida bilesimi, temas
stiresi, sicaklik derecesi, pH degerleri, paketleme malzemesinin kalinligi, kimyasal
yapist ve gegis bilesiginin miktar1 gibi ¢esitli faktorler yer almaktadir. Buna gore,
gida maddesinin bilesimi (6rnegin yag igeriginin artmasi), gidalara gegebilen zararl
maddelerin konsantrasyonunun ve/veya temas siresinin artisi, yiiksek sicaklik ve
diistik pH’nin gegisi arttirdigi belirlenmistir. Paketleme malzemesinin kalinlig1 ile
ilgili olarak ince paketlerin gidaya daha fazla BPA gecisine yol agtigi, paketleme
malzemesinin yapismin da gidaya gegen bilesik miktarini etkiledigi bildirilmistir
(Russo, vd., 2019).

Polikarbonat, polietilen tereftalat (Polyethylene Terephthalate -PET) , yuksek
yogunluklu polietilen (High-Density Polyethylene -HDPE) ve polipropilen
(Polypropylene -PP), dzellikle icme suyu sisesinde ve gida ambalaji olarak gida
endiistrisinde yaygin olarak kullanilmaktadir (Yun, vd., 2018; Jones, vd., 2021).
Bununla birlikte, plastik siselerin bir bileseni olan BPA'nin, farkli saklama kosullar1
altinda cogu icecek ve yiyecege ge¢isi konusunda ¢ok az calisma yapilmistir. Bu
nedenle, gida giivenligini saglamak i¢in gidaya gegen BPA dizeyinin ve bu

maddenin gidaya nasil salindiginin belirlenmesine yonelik c¢aligmalara ihtiyag
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duyulmaktadir.
1.1. Tezin Amaci

Gidalarla dogrudan temas halinde olan plastik ambalaj malzemeli gida
proseslerinde BPA dizeyini takip etmek son derece onemlidir. Ayrica, BPA’nin
gecisinin  nasil gerceklestigini ve belirli kosullar altinda BPA'min ambalaj
malzemelerinden belirli gida veya gida benzerlerine (food simulants) hangi hizlarda
salindigmi anlamak da onemlidir. Bu ¢alismanin amaci; BPA'nin plastik ambalaj
malzemelerinden farkli kosullar altinda gidalara gegis profilini karakterize etmektir.
Caligmanin amacina yonelik asagidaki asamalarin ve analizlerin yapilmasi

hedeflenmistir.

1. Bu caligmada, Samsun’da farkli plastik ambalajlarla satisa sunulan
gidalarda BPA gecisi ilk kez analiz edilmistir. Piyasa analiz sonuglarina
gore BPA miktarlari tespit edilmis ve Tiirk Gida Kodeksi’ne uygunlugu
ortaya konmustur. Boylece gida giivenligi agisindan bu gidalarda risk
olup olmadig1 ortaya ¢ikartilmistir.

2. Bisfenol A’nin gidalara gecisinde sicaklik, ultraviyole 1s1k (UV),
gidanm bilesimi ve ultrasound uygulamasi gibi faktorlerin  gecis
etkileri ortaya konulmustur.

3. Piyasa taramasima gore en fazla BPA tespit edilip gecis davraniglar
model gida sistemleri olusturularak incelenmistir. Model sistemlerinden
elde edilen veriler gergek gida sistemlerinde denenmistir.

Bu calismadan elde edilecek sonuglar, gidalarim ambalajlamasinda kullanilan
maddelerin farkli depolama ve kullanim sartlarinda gida giivenligini en etkin sekilde
saglayacaktir. Bu sonuglara gore tiiketicilerin bu tiir gidalar1 tiiketmeleri konusunda

endiseleri azaltilmis olacaktir.



2. LITERATUR OZETi

2.1. Gida Ambalaj Malzemeleri

Ambalaj, giinimuzde her yerde bulunan ve gida sektoriinde 6nemli bir yere
sahip olan Urlndlr. Ayrica, Uretim ve imalattan son miisteriye kadar tedarik ettigimiz
urlinleri tasima ve depolama sirasinda, guclendirir ve korur. Paketleme malzemesi
olmadan, gidalar daginik, verimsiz ve maliyetli olurlardi. Gida sektoriinde
ambalajlama olmadiginda, pazarlama agisindan Grlnlerin tiketiciye erismesi
neredeyse imkansiz olur (Robertson, 2005). Ambalaj: “Hammaddeden, islenmis
urune kadar, bir drunin dreticiden kullaniciya veya tiiketiciye ulastirilmasi
asamasinda, tasinmasi, korunmasi, saklanmasi ve satisa sunumu ic¢in kullanilan
herhangi bir malzemeden yapilmis” olarak tanimlanmistir (Ambalaj Atiklarmin
Kontroli Yoénetmeligi, 2021). Ambalaj sektor, gelismis Ulkelerdeki gayri safi milli
hasilanin yaklasik %2'sini temsil etmekle birlikte; tiim ambalajlarin yaklagik yarisi
gidalar1 paketlemek i¢in kullanilmaktadir (Robertson, 2005).

Ambalaj sektoriindeki en biiyiik biiyiime alani, Uretimin 6nemli bir pargasi olan
gida ambalajidir. Tedarik zincirinde, gida ambalaji 6nemli bir role sahiptir ve nihai
sirecin Oonemli bir pargasidir. Gida endiistrisinde paketlemenin temel amaci,
ambalajlama anindan tiiketiciye kadar gidalar1 fiziksel, g¢evresel ve biyolojik
tehlikelerden korumaktir (Cruz, vd., 2019). Bunun yaninda ambalaj, miisteri igin
onemli olan gida bilesimi, tiretim detaylar1 ve son kullanma tarihi hakkinda ek
bilgiler saglamaktadir (Bhunia vd., 2013; Sohail vd., 2018). Gida paketleme, modern
toplumun 6nemli bir pargasidir; ticari olarak islenmis gida Uretimi ambalajlama
olmadan giivenli ve verimli bir sekilde gergeklestirilemez ve gidalarin tedarigi
saglanamaz. Bu amagla ambalaj, gida iiretiminin degerlendirilmesinde ¢ok dnemli bir
faktor haline gelmistir. Genelde ambalajlar: metal, kagit, karton, cam, plastik vb.
malzemeden imal edilmis iriinleri dis etkenlerden korumak icin kullanilmistir
(Ramaswamy and Marcotte, 2005; Lau and Wong, 2000).

Plastik malzemeler diger ambalaj maddelerine gore, hafif ve ucuz olmalari,
giicli mekanik oOzellikleri nedeniyle gida paketleme uygulamalarinda cesitli gida
endiistrileri tarafindan yaygin bir sekilde kullanilmaktadir. Plastikler, uzun zincirli
molekdllerin  birimler  halinde tekrarlanan organik molekilleri  seklinde
tanimlanmaktadirlar. Ayrica, 1s1 ve basing kullanilarak metaller ve cama kiyasla

cesitli sekillerde bigimlenebilen 6zel bir polimer tiiriidirler (Ramaswamy and
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Marcotte, 2005). Petrol rafinelerinden elde edilen bir hammadde olan plastiklerin
diinyada tretimi 1950'de 1.5 milyon ton iken; 2013'te 299 milyon tona yiikselmistir.
Plastikler, artan kullanim alanlar ile giinliik hayatimizda biiyiik bir yer tutmaktadir
(Cruz, vd., 2019). 2015 yilinda, diinya ¢apinda plastik tiretimi 380 milyon tona
ulasmis ve bunun yaklasik %40°1 ambalaj i¢in kullanilmistir. Tum plastik
ambalajlarin yaklasik %60°1 yiyecek ve igcecek amaglh kullanilirken geri kalani
kozmetik, endstriyel, giyim ve nakliye gibi gida dis1 uygulamalar i¢in kullanilmigtir
(Groh, vd., 2019).

Plastikler iki ana kategoriye ayrilabilir. Bunlar; termoplastikler ve termoset
plastikler olarak adlandirilir. Termoplastik {riinler, enjeksiyonlu kaliplama veya
ekstriizyon reginelerinde siirekli olarak yumusatma, eritme ve yeniden sekillendirme
/ geri doniistim kabiliyetlerine sahiptirler. Kolaylikla sekil verilerek bardak, surahi
ve plastik filmler gibi farkli parcalar halinde kaliplanabildiginden, gida ambalaj
malzemesi olarak uygundurlar. Ancak, termoset iriinler bu 6zellige sahip degildir.
Poliolefin (Polyolefin), polivinil Klorir (Polyvinyl Chloride -PVC), polistiren
(Polystyrene -PS) ve etilen vinil alkol dahil olmak iizere gesitli plastik tiirleri, gida
ambalajlama malzemesi olarak kullanilmaktadir. Gidalarin ambalajinda 30'dan fazla
plastik tiirti kullanilmis olmasina ragmen en yaygm kullanilanlar1 poliolefinler ve

polyesterlerdir (Marsh and Bugusu, 2007).
2.1.1. Poliolefinler

Poliolefinler, polimerizasyon yolu ile Kkarbon-karbon ¢ift bag iceren
hidrokarbon monomerlerinden yapilan bir polimerdir (Ebnesajjad, 2012). Poliolefin
gida ambalajinda yaygin kullanim oranlarina sahip olan polietilen ve polipropilen
icin kullanilan genel bir terimdir. Hem polietilen hem de polipropilen, dayaniklilik,
guc, hafiflik, esneklik, neme ve kimyasallara tolerans ve hizli islenebilirlik gibi iyi
ozellikleri barindirir. Ayrica, bu maddeler geri doniisiim ve yeniden kullanim i¢in
cok uygundurlar. Polietilen ise etilenin ilave polimerizasyonu ile yapilan en basit ve

en ucuz plastiktir (Marsh and Bugusu, 2007).
2.1.1.1. Diisiik Yogunluklu Polietilen

Diisiik yogunluklu polietilen (Low-Density Polyethylene -LDPE) genellikle
yart saydam, esnek, gili¢clii, kokusuz ve neme dayanikli bir plastiktir. Diisiik
yogunluklu polietilen seffaf oldugundan, agirlikli olarak film uygulamalarmda ve
istyla yapistirmanin  gerekli oldugu uygulamalarda kullanilir. Ekmek, tavuk ve
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benzeri kanatlilar dahil dondurulmus gidalar, yagsiz siit tozu, sosis, esnek kapaklar,
salca ve Kketcap gibi sikilabilir gida siseleri ve g¢esitli et mamiillerinin

ambalajlanmasinda kullanilir (Marsh and Bugusu, 2007).
2.1.1.2. Yiiksek Yogunluklu Polietilen

Yiiksek yogunluklu polietilen (High-density polyethylene -HDPE), gida
ambalaj1 i¢cin en yaygin kullanilan polietilen filmdir. Yar1 saydamdir ve solventlere
kars1 oldukca dayaniklidir. HDPE, polietilen filmlerin en az esnek ve en giigli
olanidir, bu nedenle seklini korumasi gereken ambalaj uygulamalari i¢in oldukca
uygun bir materyaldir. Stt, ayran, kefir, meyve suyu ve su siseleri, film ve ambalaj
gibi birgok uygulamada en yaygin kullanilan plastiklerden biridir (Kusuktham and
Teeranachaideekul, 2015).

2.1.1.3. Polipropilen

Polipropilen (Polypropylene -PP), gida ambalajlar1 da dahil olmak iizere ¢ok
cesitli uygulamalarda kullanilan termoplastik bir polimerdir. Ayrica, bu madde diger
ticari termoplastiklere gore yiiksek seviyede sertlige ve yliksek erime noktasma sahip
kristal bir yapidadir. Monomer propilenden yapilan ek bir polimer olan polipropilen,
saglam ve bir¢ok kimyasal ¢oziiciiye, baza ve aside alisilmadik sekilde direngli bir
maddedir. Polipropilen, 0.90 g/cm® yogunluga sahip hafif bir polimerdir ve birgok
endustriyel uygulamaya uygun hale getirilebilir (Maddah, 2016). Sekerleme,
kurutulmus meyve, unlu mamiiller, Salata sosu siseleri, yogurt kaplari, margarin

kaplari, cerez gidalar, kahve ve kakaolu friinlerin ambalajinda yaygin olarak

kullanilmaktadir (Allahvaisi, 2012; Baksi, 2015).
2.1.2. Poliesterler

Polietilen tereftalat (Polyethylene Terephthalate -PET) en yaygin termoplastik
poliester ambalaj filmidir ve genellikle sadece "poliester" olarak adlandirilir (Singh,
vd.,, 2012). Poliesterler, yogunlasma-polimerizasyon ile karbon-oksijen-karbon
baglantilar1 iceren karbonil gruplarindan olusmaktadirlar. Etilen glikolin tereftalik
asitle reaksiyonu sonucu olusan polietilen tereftalat, poliesterin gida ambalajlarinda
kullanilan en 6nemli formudur. Polietilen tereftalat, 6zellikle icecekler ve maden
suyu olmak iizere bir¢ok gida maddesi i¢in tercih edilen ambalaj malzemesidir. Gazli
iceceklerde plastik siseler yapmak i¢in PET kullaniminda istikrarl bir artig olmustur.

Cam benzeri saydamlig1, karbonatlagsmanin tutulmasi i¢in yeterli gaz bariyeri olmasi,
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hafifligi ve kirilmaya karsi direnci, popiilaritesinin ana nedenleridir (Marsh and

Bugusu, 2007).
2.2. Ambalaj Malzemelerindeki Katki Maddeleri

Polimerler nadiren tek baglarina kullanilirlar. Bu nedenle, gorinimi
iyilestirmek, mukavemeti arttrmak ve bodylece farkli plastiklerin 6zelliklerini son
kullanim amacina gore degistirmek igin polimerlere katki maddeleri eklenmektedir.
Katk1 maddeleri, kopolimerler ve farkli plastiklerin fiziksel karigimlar1 ile birlikte,
ambalaj malzemelerinin tutarliligina karar vermede ¢ok énemli rol oynarlar.

Katki  maddeleri, 06zel kimya endistrisinin  bliyliyen  sektoridiir.
Plastiklestiriciler, antioksidanlar, 151k stabilizatorleri, yaglayicilar, antistatik ajanlar,
kayma Dbilesikleri ve termal stabilizatorler, farkli tipte polimerik ambalaj
malzemelerinde en yaygmn kullanilan katki maddeleridir. Katki maddeleri, gida
endiistrisinde kullanilan plastik ambalaj malzemelerinin islevselligini ve bariyer
Ozelliklerini iyilestirmede 6nemli bir role sahiptir. Ayrica, tiriine 6zgii 6zellikler igin
0zel yapim plastik ambalajlara yonelik artan talep nedeniyle katki maddelerinin
kullanim1 on kat artmustir (Rodriguez, vd., 2019; Singh, vd., 2012).

Plastik imalatinda kullanilan plastiklestiriciler ve katki maddeleri plastik gida
ambalajlar1 veya kaplarmm esnekligini, kararliligini, direng 6zelliklerini gelistirmek
icin dretilir. Bu katki maddeleri arasinda BPA, plastik gida ambalajlar1 veya kaplar1
tretiminde reaksiyon ara maddesi olarak kullanilan en yaygin katki maddesidir

(Rodriguez, vd., 2019).
2.2.1. Bisfenol A'min Ozellikleri

Bisfenol A [CAS 80-05-7; TUPAC adi: 2,2-bis (4-hidroksifenil) propan],
asetonun iki esdeger fenol ile yogunlastirilmasiyla sentezlenen organik bir bilesiktir
ve kimyasal formilli CisHigO2dir. BPA’nin molekiiler yapist Sekil 1.1°de
gosterilmistir. Oda sicakliginda beyaz kristal bir katidir 5 hPa basingta 156°C'lik bir
erime noktasma ve 220°C'lik bir kaynama noktasina sahiptir. BPA, asetik asit, sulu
alkali cozeltiler ve aseton, asetonitril, benzen ve eter gibi organik ¢ozuculer iginde iyi
¢Ozundr; ancak suda 25°C'de 120-300 mg/L gibi ¢ok az ¢oziiniirliige sahiptir .

Bu bilesik, bir metil kopriisii ile baglanmis iki fenolik halkadan olusur ve bu da
iki fonksiyonel metil grubuna baglanir. Yiiksek reaktivitesi, hidroksil gruplarmnin
varligindan kaynaklanmaktadir. BPA, diger fenoller gibi eterlere, esterlere ve tuzlara
doniistiiriilebilir. Bu ozelliklere ek olarak, BPA nitrasyon, stlfonasyon veya
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alkilasyon gibi birkag elektron degisikligine ugrayabilir (Almeida, vd., 2018).

OH
o CH
/‘\ H .
21 H i ° : e
\/ CHs CH, CH,
Fenol Aseton Bisfenol A

Sekil 2.1. Bisfenol A’nin molekiiler yapisi (Altuwair, 2018).

2.2.2. Bisfenol A’nin Uretim ve Kullanim Alanlar

Bisfenol A ilk olarak 1890'larda bir Rus kimyager olan Aleksandr Dianin
tarafindan sentezlenmistir. Plastigi dayanikli ve kirilmaz hale getirebilmesi nedeniyle
ilk kez 1950 yilinda plastik imalat endiistrisinde kullanimina baglanmis ve daha sonra
her alanda ¢ok kullanilan ticari bir iiriin haline gelmistir (Tian, 2020). BPA tlketici
iirlinlerinde bircok kullanim alanina sahip oldugundan diinya ¢apinda ¢ok yiiksek
miktarlarda tretilen kimyasallardan biri haline gelmistir (Alessio, 2012). Dunya
capinda BPA tiiketimi 2015 yilinda 7.7 ve 2016 yilinda 8 milyon ton olmus ve 2022
yilinda 10.6 milyon tona ulasmasi beklenmektedir (Almeida, vd., 2018). Bu hafif ve
dayanikli malzemenin artan popularitesi nedeniyle, BPA iiretimi son yillarda
istikrarl bir sekilde artarak 8 milyon tona ¢ikmustir (Kadasala, vd.,2016).

Bisfenol-A genel olarak PVC pencereler, biberonlar, su damacanalari, yemek
saklama kaplar1, buzdolab1 ¢ekmeceleri gibi tekrar kullanilabilen, dayanikli, kalin,
seffaf plastik iriinlerin yapisinda bulunur. Bunun yaninda, BPA, 50 yildan fazla bir
stiredir, ¢ogunlukla PC plastiklerin toplaminin %65’inde ve monomer veya katki
maddesi olarak epoksi recinelerin  toplammin  %30’unda  kullanilmaktadir
(Beaudouin, vd., 2018; Michatowicz, 2014; Hermabessiere, vd., 2017). Hem PC
plastikleri hem de epoksi recineleri gida ile temas eden maddeler olarak
kullanilmaktadir. Ornegin, yiyecek ve igecek kaplari, sofra takimlar1 ve su borulari
iretiminde PC plastikler yaygm olarak kullanilirken; cam, kavanoz ve siselerin
teneke kapaklarmm i¢ kaplamalar1 iretiminde epoksi regineler kullanilmaktadir.
Ayrica, belirli poliester reginelerin (Rodriguez, vd., 2019; Sajiki, vd., 2007) yani sira
PP, PE, PET ve Polivinil klorur (Polyvinyl chloride- PVC) gibi diger polimerlerde
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antioksidan, stabilize edici malzeme, plastiklestirici, alev geciktirici olarak da
kullanilmaktadir (Aballero-Casero, vd., 2016; Galloway, vd., 2019; Hermabessiere,
vd., 2017).

Bisfenol A, insan tuketimine sunulan 6zellikle yiyecek ve igecek
ambalajlarindan gidalara gecgebilir. BPA’nin, gida ambalajlarindan gidaya gegis
egilimi ve oOnemli bir endokrin bozucu etken olarak tanimlandigi gbéz Oniine
alindiginda, Avrupa Birligi Ulkelerinde gida ile temas eden iriinlerin
ambalajlamasinda kullanimi1 onaylanmamustir. Buna ilave olarak, son zamanlarda bu
maddenin ambalaj malzemelerinden gidaya gegcme riski nedeniyle ambalaj
malzemeleri ve katki maddeleri ile ilgili endiseler artmaktadir (Hermabessiere, vd.,
2017; Galloway, vd., 2019).

Diinya genelinde yogun kullanimina ragmen, BPA'nin ciddi saglik ve ekolojik
riskleri olmasi1 nedeniyle bazi gelismis iilkeler BPA'ya siki ticaret diizenlemeleri

getirmeye baslamistir (Kadasala, vd., 2016).
2.2.3. Bisfenol A ile Tlgili Saghk Riskleri

Endokrin bozucu kimyasallar ¢esitli saglik sorunlari i¢in endise kaynagi haline
gelmistir. BPA, endokrin sistem iizerindeki etkilerinden dolay1r cinsel islev
bozuklugu, malformasyon ve treme sistemi kaynakli kanserler agisindan kapsamli
bir sekilde ¢alisilmistir. BPA, bir dizi hlcre tlru Gzerindeki ostrojenik etkileri ile
karakterize edilmis genis ¢apta incelenen bir EDC'dir (Rogers, vd., 2013). Hayvanlar
iizerinde yapilan g¢aligmalara gore BPA’nin saghiga zararh etkileri oldugu cogu
arastirmaci tarafindan kabul edilmistir. BPA'nin fenolik yapisi nedeniyle Ostrojen
reseptorleri ile etkilesime girdigi ve endokrin reseptoriine (ER) bagh sinyal yollar1
araciligiyla bir agonist veya antagonist olarak hareket ettigi belirlenmistir
(Konieczna, vd., 2015). Bu nedenle, BPA'nin endokrin bozucu 6zelliklerinin her iki
cinsiyette de lireme gelisiminin olumsuz yonde etkiledigiyle ilgili endiseler vardir
(Melzer, vd., 2010). Bununla birlikte, daha ileri arastirmalar, BPA'nin ¢ok diisiik
konsantrasyonlarda bile, ¢ekirdek disinda bulunan reseptorlere baglanarak hiicre ve
dokularin fizyolojik fonksiyonlar1 iizerinde ¢ok yonli etkileri bulundugunu
gostermistir (Michatowicz, 2014).

Antral folikiiller, memeli yumurtalik folikiillerinin en olgun tiiriidiir. Ureme ve
endokrin homeostaz icin gereklidirler. Cunkl, yumurtlama yapabilen tek folikdl

tirtidir ve kadin viicudunda Ostradiol iretiminin ana kaynagidirlar. Antral



folikUllerin diizgiin biiyiimesi veya islevindeki degisiklikler kisirliga neden olabilir.
Kisirligin birgcok nedeni varken, Ziv-Gal, vd., (2013), BPAnin fare yumurtalik
folikiillerinin biiylimesini inhibe ettigini ve 110-438 uM dozunda steroidogenezisi
bozdugunu bildirmistir. Bu c¢alismada, diisik BPA dozlarmin, aril hidrokarbon
reseptorii (AhR) yoluyla folikiiler biiylimeyi inhibe ettigi ve Ostradiol seviyelerini
diistirdiigii 6l¢iilmiistiir. Ayrica, gogu BPA metabolitinin, BPA'nin kendisinden daha
guclu ostrojenik aktivite sergiledigi belirlenmistir. BPA'nin 6strojenik aktivitesi,
hayvanlar iizerinde yapilan arastirmalarda belgelenmistir (Michatowicz, 2014).
BPA'nin 1-100 nM gibi diisiik konsantrasyonlarda Ostrojenik aktivite gosterdigi ve
100 nM-10 uM gibi yiiksek konsantrasyonlarda tiroid hormon seviyerlerini etkiledigi
belirlenmistir (Soto, vd., 2013). Farelerde BPA'nin prostat agirliginda artisa neden
oldugu kanitlanmistir (Michatowicz, 2014). Son yillarda yapilan ¢alismalar, yeni
doganlara oral veya derialt1 enjeksiyon yoluyla verilen 10 pg/kg/gin gibi diisiik
dizeyde BPA’nin erken evre prostat kanseriyle sonuglandigini gostermistir
(Snedeker, 2014). Hayvan deneylerinden elde edilen verilere gore, BPA’ya maruz
kalmanin ayni zamanda erken ergenlige neden oldugu belirlenmistir. Bunun
nedeninin, BPA’ya baglh zayif dstrojenik aktiviteden kaynaklandigi sanilmaktadir
(Konieczna, vd., 2015). insanlarda BPA'nin hormon seviyesi iizerindeki olumsuz
etkisi Meeker vd., (2010) tarafindan ¢alisilmistir. Bir infertilite klinigi araciligiyla ise
alinan 167 erkekte idrar BPA konsantrasyonlarini ve serum tiroid ve Greme hormonu
seviyelerini Olcllrmiistiir. Bu c¢alismada, ortanca (aralik) 1.3 ng/mL olarak
belirlenmis ve idrar &rneklerinin %89'unda BPA tespit edilmistir. Calismada
idrarlarindaki BPA konsantrasyonlariin 6stradiol: testosteron orani ile ters iliskili
oldugunu goézlemlenmistir. Diger bilim adamlari, BPA'nin hem 0&strojen hem de
androjen sentezinden sorumlu gen ekspresyonunu etkiledigi sonucuna varmustir.

Insanlarda yapilan caligmalara gore artan BPA diizeyleri yetiskinlerde gesitli
hastaliklar ve saglik sorunlariyla iligkilendirilmistir. Bugiine kadar, artan BPA
maruziyet diizeyleri ile iliskili bildirilen saglik komplikasyonlar1 arasinda; diyabet,
kardiyovaskiiler hastaliklar ve degisen karaciger enzimleri bulunmaktadir (Rubin,
2011). Bir¢ok calismada, BPA'nin metabolik hastaliklar olarak, karaciger, yag
dokusu ve glikoz intoleranst1 da dahil pankreas Uzerinde etkileri oldugu
gozlemlenmistir (Saal and Vandenberg, 2021).

Bisfenol A'nin insan beyni ve davranisi tizerindeki etkileri hakkindaki endiseler

yeni degildir (Mustieles and Fernandez, 2020). insanlarda ve kemirgen modellerinde,
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gebelik sirasinda BPA'ya maruz kalma, yasamin ilerleyen donemlerinde saldirganlik,
depresyon gibi psikiyatrik ve hiperaktivite gibi davranigsal zorluklar gelistirme
riskinde artig ile iliskilendirilmistir (Kinch, vd., 2015). Bu bulgulara yanit olarak,
BPA iceren birgok tiiketici ve tibbi iirlin iizerinde diizenleme yetkisine sahip olan
ABD Gida ve Ilag Dairesi (Food and Drug Administration -FDA), BPA'nin beyin
tizerindeki etkileriyle ilgili baz1 endiseler nedeniyle Ulusal Toksikoloji Programi’nin
(National Toxicology Program, NTP) sonucuyla hemfikir oldugunu ifade eden bir
bildiri yayinlamistir (Snedeker, 2014).

Perera vd. (2012) yaptiklar1 calismada, gebelik sirasinda anne idrarinda BPA
konsantrasyon yiiksekliginin 3-5 yasindaki erkek cocuklarda agresif davranis ve
duygusal reaktivite artisi ile iligkili oldugunu bulmuslardir .

Meme kanseri tiim diinyada kadmlar i¢in yaygm bir sorundur. Dlnya Kanser
Arastirma Fonu tarafindan yayinlanan 2018 verileri, meme kanseri prevalansmin 2
milyonun iizerinde oldugunu gdstermistir. Diinya ¢apinda kadinlarda, kanserin bir
numarali nedeni ve genel olarak ikinci en yaygin kanser tirtdir (Babcock, 2020).
Cevresel kirleticiler, kalitsal nedenler ve yasam tarzlarmin yani sira meme kanserinin
etiyolojisinde de rol oynamaktadir ve BPA bugiine kadar en yaygin, en ¢cok
arastirtlan kirletici kimyasallardan biridir. BPA'nin meme kanseri olusum riskini
artirdigt ve meme kanserine yol agtigindan sitiphelenilmektedir. Dahasi, artan
arastirmalar, sicanlarda ve maymunlarda BPA'nin meme tiimér olusumuna
duyarlilig: arttirdigini dogrulamistir. MMTV-erbB2 (mouse mammary tumor virus-
erythroblastosis B2) farelerinde diisiik bir BPA dozunun meme kanseri hiicrelerinin
cogalmasini artiracagr ve meme karsinogenezini hizlandiracagi da belgelenmistir
(Deng vd., 2021). Meme kanseri patogenezinde BPA'nin potansiyel rolii hakkinda
raporlar karsenojen aktivitelerle bulunmaktadir. In vitro yapilan arastirmalar, insan
meme kanseri hiicre hattinin BPA'ya maruz kalmasi sonucunda proliferasyonun ve
oksidatif stresin artmasma neden oldugunu gostermistir (Michatowicz, 2014)
BPA'nin meme kanseri iizerindeki potansiyel riskleri; meme dokusunun biyumesini
degistirebilir olmasi; meme dokusunun kansere neden olan maddelere duyarliligin
artirabilir olmas1 ve kanser hiicrelerinin biiylimesini 6nemli 6lgiide destekleyebilir
olmasindan kaynaklandig: diistiniilmektedir (Shelnutt, vd., 2013).

Sprague vd. (2013) yaptiklar1 ¢alismada menopoz sonrasi kadinlarda serum
BPA seviyeleri ile mamografik meme yogunlugu arasinda pozitif bir iliski

bulduklarini bildirmistirler. Serumda BPA varlig: tespit edilemeyen diizeyden 0.55
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ng/ml'ye yiikseldiginde mamografik meme yogunlugunun %12'den %17'ye
yiikseldigini bulmuslardir.

Hernandez-Hernandez vd, (2019), yaptiklar1 ¢alismada, meme kanseri igin
MCF-7 dahil olmak Uzere in vitro {i¢ farkli hiicre dizisini (meme ,prostat kanseri ve
fare fibroblastr), gidada yaygin olarak bulunan BPA dlzeylerine maruz
birakmustirlar. Bu ¢alismada, 50 pg/mL'den yiiksek konsantrasyonlarda sitotoksik
etkiler gozlenmistir. Arastirmacilar, BPA'nin ortalama giinliikk maruziyetinin 5.7mcg/

giin lizerinde oldugunu tahmin etmiglerdir.
2.2.4. Bisfenol A ile Tlgili Yasal Durum

Paketlenmis gidalara ambalaj malzemesinden toksik maddelerin gidaya gegisi
¢ogu tilkede 6nemli bir saglik sorunudur (Arvanitoyannis and Bosnea, 2004). Avrupa
Birligi diizenlemelerinde; gida ile temas halindeki materyallerin insan sagligini
tehlikeye atacak, gidanin organoleptik 6zelliklerinin bozulmasina veya gidada kabul
edilmeyecek niteliksel degisikliklere neden olacak miktarlarda gida maddelerine
gegmemesi gerektigi bildirilmektedir (EC Commission Directive, 1990).

Bisfenol A ilk kez 1986’da Avrupa Birligi’nin Bilimsel Gida Komitesi
(Scientific Committee for Food -SCF) tarafindan plastik materyallerde kullanimi1 ve
gida maddeleri ile temas halinde bulunmasi ile ilgili olarak degerlendirilmeye
almmistir (Cwiek-ludwicka, 2015). Tiiketici saghgini korumak amaciyla BPA
monomerinin tolere edilebilir giinlik alim limiti (Tolerable Daily Intake -TDI) ve
spesifik gegisi smir1 (Specific Migration Limit -SML) Avrupa Gida Giivenligi
Otoritesi (European Food Safety Authority -EFSA) gibi kuruluslar tarafindan
siirlandirilmaktadir. EFSA'nim en son 2015 yilinda yayinladig: bildiriye gére maruz
kalma riski en fazla olan bebek, ¢ocuk ve ergenler icin BPA'nin TDI diizeyi 50
ug/kg/giin'den 4 pg/kg/gine dustirilmiistir. Ayrica, EFSA bu sinir1 2022 yilinda
0.04 ng/kg/giin diizeyine diisiirme konusunda bir taslak hazirlamigtir. Yasal olarak,
spesifik gegis sinirt olarak bilinen, ambalajdan gidaya gegmesine izin verilen BPA
miktari, TDI'ya dayanmaktadir. AB 2002/72/EC komisyon direktifinde 0.6 mg/kg
olarak belirlenmistir (EFSA, 2015; EFSA, 2021). Ancak, 14 Subat 2018'de Avrupa
Birligi, gida ile temas eden belirli malzeme ve esyalarda BPA degerini yeniden
diizenlemek i¢in Yonetmelik 2018/213"G yayinlamustir. Bu yeni yasa, BPA’nin saglik
tizerine etkileriyle ilgili yapilan ¢alisma sonuglar1 ve TDI degerindeki degisimler

dikkate alinarak BPA i¢in SML degerini 0.6’dan 0.05 mg/kg/gida diizeyine
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diisirmistiir (European Commission, 2018). Avrupa Kimyasallar Ajansi (European
Chemicals Agency -ECHA), BPA'y1 ¢ok yiiksek risk kaynagi olarak tanimlanmis ve
2018'de BPA'y1 kategori 1B reprotoksik madde olarak yeniden smiflandirmistir
(Marti, vd., 2020; Tekin, vd., 2020).

Bir¢ok ¢alisma BPA'y1 saglik etkileri olan bir EDC olarak gdstermis olsa da,
2018'de FDA ve NTP, BPA Toksisitesi temel ¢aligmasina iliskin Akademik ve
Diizenleyici Ongoriileri Baglayan Konsorsiyumdan gelen verileri rapor etti. Boylece,
BPA'nin gidalarda meydana gelen mevcut seviyelerde giivenli oldugu sonucuna
varmistir. FDA, BPA maruziyeti i¢in higbir zaman kabul edilebilir bir giinliikk alim
miktar1 belirlememistir. Ancak, ABD Cevre Koruma Ajans1 (Environmental
Protection Agency -EPA), BPA icin referans dozu (RfD), 0.05 mg/kg/giin olarak
yayinlanmistir (Leung vd., 2020).

Tirkiye’de BPA ile ilgili yapilan diizenlemeler Avrupa Birligi direktiflerine
uyumludur. Insan sagligma olumsuz etkileri nedeniyle giiniimiizde Birlesik
Devletler, Avrupa Birligi ve Tiirk Gida Kodeksi, Gida ile Temas Eden Plastik Madde
ve Malzemeler Tebligi; No: 2013/34 basta olmak {lizere bir¢ok iilke BPA’nin
kullanim1 sinirlandirmis ve gegis limitlerini belirlenmistir. Tirk Gida Kodeksi’nin
2005/31 numarali Gida Maddeleri ile Temasta Bulunan Plastik Madde ve
Malzemeler Tebligi’nde BPA’nin SML degeri 0.6 mg/kg olarak belirtilmistir. Bu
teblig, daha sonra 2019/44 numarali Tebligi’'nde Degisiklik Yapilmas: Hakkindaki
Teblig ile diizenlenmis ve BPA’nin SML degeri 0.05 mg/kg olarak degismistir
(TGK, 2005; TGK, 2019).

Endokrin bozucu ozelliginden dolayr BPA kullanimi1 ABD ve bazi AB lye
devletleri, 3 yasina kadar olan ¢ocuklara yonelik kaplarda ve gida ambalajlarinda
BPA kullanimin1 yasaklamis ve bazilar1 bu yasagi diger kullanimlar igin de
genisletmistir. Danimarka, Avusturya, Belgika, ve Turkiye 0Ozellikle anne suti
muadilleri olmak {izere gida ile temas edecek tiim kaplarda BPA kullanimini
yasaklamigtir. Fransa, 2012 yilinda boru ve tanklar gibi endustriyel ekipmanlar harig,
BPA igeren gidalarla temas edecek tiim malzemelerin iiretimini, ithalatini, ihracatini
ve piyasaya siiriilmesini askiya alan ve ayrica etiketleme gereklilikleri getiren bir
yasay1 kabul etmistir. isve¢ hamile kadnlar ve cocuklar icin gidalarda ve 0-3 yas
arast ¢ocuklar icin ambalaj astarlarmin cilalarinda BPA veya BPA igeren
malzemelerin uygulanmasmi 2013 yilinda yasaklamistir. Kanada, 2008 yilinda

BPA'nin PC siselerinde kullanilmasini yasaklamistir (TGK, 2005; Almeida, vd.,
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2018). Japonya gibi bazi geligsmis iilkeler ve Hindistan, Nijerya, Endonezya,
Banglades, Pakistan, Misir, Meksika vb. gibi gelismekte olan iilkeler su anda gida ile
temas eden plastiklerin Gretiminde BPA'nin kullanimina iliskin herhangi bir
kisitlamaya sahip degildir (Mahamuni and Shrinithivihahshini, 2017). Gida ile temas
eden plastik malzemelerdeki BPA ile ilgili tolere edilebilir giinliik alimlar ve spesifik

gecisi limitleri Tablo 2.2°de 6zetlenmistir.

Tablo 2.1. Gida ile temas eden plastik malzemelerde BPA ile ilgili TDI ve SML miktarlar1

DI “SML
v (mg/kg canh agirhk/giin) (mgrkg yge eﬁf;;/ eya gida
1986 0.05 3.0
2002 0.01 0.6
2006 0.05 0.6
2010 0.05 0.6
2011 0.05 0.6
2015 0.004 0.6
2018 0.004 0.05

ITDI (Tolerable Daily Intake) TDI, Omiir boyu kayda deger bir saglik riski olmaksizin giinliik olarak
alinabilen hava, yiyecek veya igme suyundaki bir maddenin tahmini miktari.

2SML (Spesifik Migrasyon Limiti): Madde veya malzemeden gidaya veya gida benzerine gegen belirli
bir maddenin izin verilen maksimum miktaridir (Cwiek-ludwicka, 2015; European Commission (EU),
2018).

2.3. Gida ve Tiiketici Uriinlerinde Bisfenol A Varhg

Insanlar su, hava, toz ve gida gibi farkli kaynaklar yoluyla BPA'ya maruz
kalmaktadirlar. Bununla birlikte, gida, su ve kontamine gida BPA'ya maruz kalmanin
onemli bir yoludur (Adeyi and Babalola, 2019). Yapilan ¢alismalar, BPA'ya maruz
kalma {izerine tiim popiilasyon gruplarinda gida veya beslenmenin temel neden
oldugunu gostermistir (Caballero-Casero, vd., 2016). Bisfenol-A, gidalara esas
olarak i¢ecek ve yiyecek kutularinin i¢ ylzeylerinden go¢ bulasmaktadir (Adeyi and
Babalola, 2019). Bunun nedeni, PC plastikler, epoksi regineler ve diger plastikler
gibi BPA'nin FCM' lerden gidaya gegmesidir ( Vilarinho, vd., 2019). Onceki
aragtirmalar, BPA gdgiiniin teneke kutu kaplamalarindan gida benzerlerine gectigini
gostermistir (Adeyi and Babalola, 2019).

Bisfenol A'nin 1995 yilinda konserve gidalarin epoksi regineden iiriinlere
gectigi ilk kez belgelendikten sonra (Brotons, vd., 1995), diinya ¢apinda bilim
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insanlar1 tarafindan BPA'nin konserve gidaya gecisi konusunda 6nemli bir ¢aligma
yapilmistir. Konserve yiyecek igeriklerini analiz eden ilk c¢alismalardan biri 2002
yilinda Goodson, vd. tarafindan gercgeklestirilmistir.

Goodson, vd. (2002) vyaptiklar1 calismada ABD'den ve bazi Avrupa
ulkelerinden  satin aldiklar1 62 farkli konserve gidadan 38'inde BPA tespit
etmislerdir. Sonu¢ olarak, konserve etlerde tipik olarak en yiksek diizeyde ve
jambonlarda ise 0.422 mg/kg'a kadar BPA’ya rastlanmistir. Farkli iilkelerde de
degisik gida maddelerini kapsayan BPA gecisi ile ilgili ¢alismalar bulunmaktadir.
Japonya'da marketlerden temin edilen misir, mantar, kuskonmaz, portakal, seftali,
armut ve ananas gibi gidalar i¢in 14 adet konserve gida 6rneginde BPA miktarlar:
aragtirtlmigtir. Bu c¢aligmada, kat1 kisimlarda bulunan BPA <10 ng/g ile 95.3ng/g
arasinda degisirken, sulu kisimlardaki BPA miktarlar1 5 ng/ml'den daha az oldugu
belirlenmistir. Gida kutularindaki toplam BPA’nin en yuksek miktar1 11pg/kutu
bulunmustur (Yoshida, vd., 2001).

Grumetto, vd (2008) Italya’nin Naples sehrindeki marketlerinden temin
ettikleri 42 adet dogranmis domates konservesinde BPA tespit etmislerdir. Analize
ettikleri 6rneklerin %52.4’tinda 20.5-115.3 ug/kg araliginda BPA saptamuslardir.
Liao ve Kannan (2013), ABD pazarlarindan topladiklar1 267 degisik gida 6rneginde
BPA miktarlarii belirlemistirler. Calismada toplanan igecekler, siit iiriinleri, kat1 ve
sivi yaglar, balik ve deniz iirlinleri, tahillar, et ve et iirlinleri, meyveler, sebzeler ve
“digerleri” seklinde dokuz kategoriye ayirdiklari orneklerin tamamda BPA tespit
etmislerdir. Calismada, en yuksek BPA konsantrasyonunu 146 ng/g olarak sebze
kategorisindeki yesil fasulye konservesi numunesinde tespit etmislerdir. Erkan vd
(2005) Tirkiye’de marketlerden temin ettikleri farkli markalara ait balik konserve
orneklerinde BPA diglisidileter (bisphenol A diglycidyl ethers-BADGE) miktarlarini
arastirmiglardir. Bu ¢alismada, sardalya ve hamside yiksek miktarlarda bisfenol A
diglisidileter saptadiklarini bildirmislerdir. Diger bir ¢alismada Er (2010), Ankara
bolgesinde tiiketime sunulan konserve ton baliklarinda BPA igerigini
incelenmislerdir. Bu ¢alismada tespit edilen BPA miktar 0.31-2.33 mg/kg olarak
belirlenmistir. Bu calismada analize alman 160 Ornegin %?24.8’inin Tirk Gida
Kodeksi smir degeri olan 0.6 mg/kg’dan daha yiksek igerige sahip oldugu
belirtilmistir. Konserve paketlenmemis bazi gidalarda da BPA tespit edilmistir.

Cao vd., (2009) Kanada’nin baskenti Ottava marketlerinden temin ettikleri 122

adet metal kapakli, cam kavanozlarda ve bebek mamasi {iriinlerinde BPA
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miktarlari1 arastirmiglardir.  Analize aldiklart 99 adet bebek mamasi 6rneginde
ortalama 1.1 ng/g BPA belirlemislerdir. Ayrica tatli patates, tavuk ve havugta en
yiksek BPA miktarin1 7.2 ng/g tespit ettiklerini belirtmislerdir.

Geens vd., (2010), cam, plastik, kagit ve lamine karton / polietilen karton
(Tetra Pak) icinde paketlenmis 16 kat1 gida Orneginde BPA miktarlarini
arastirmiglardir. Calismada, analize aldiklar1 6rneklerde 0.1-1.28 ng/g araliginda ve
ortalama 0.46 ng/g BPA tespit ettiklerini belirtmislerdir. Bu ortalama miktarin, ayni
calismada incelenen teneke kutularda paketlenmis benzer gida tiirlerindeki
ortalamadan yaklagik 100 kat daha diisiik oldugunu belirtmislerdir. Ancak, PET ve
Tetra Pak'ta paketlenen bes adet icecekte 0.02 ng/mL'lik miktar belirleme sinirinin
uzerinde BPA tespit edilmemistir.

Ayrica Sajiki vd., (2007) yaptiklar1 ¢caligmada plastik paketlenmis 23 gida
orneginin 15'inde <1-14 ng/g ve kagit paketlenmis 16 gida 6rneginin 4'inde <0.2-1
ng/g BPA bulunmustur. Siselenmis igme sularinda ambalaj malzemeleri olarak PC ve
PET’1n kullanildig1 Cin’de yapilan bir aragtirmada BPA tespit edilmistir. BPA tim
PET siselenmis sularda 12.4-44.9 ng/L arasinda tespit edilmistir. Ote yandan, BPA
10 adet PC sise suyunda 111.8- 6452.8 ng/L gibi yiiksek konsantrasyonlarda tespit
edilmistir (Wang, vd., 2020). Baska bir ¢alismada, Cin- Guangzhou'daki alt1 farkl
sebekeden alinan igcme su oOrneklerinde 2.3 ile 317 ng/L arasinda BPA tespit
edilmistir (Li, vd., 2010).

Sungur vd., (2014) yaptiklar1 ¢alismada Tirkiye’de satilan yiyecek ve
iceceklerde BPA varligini tespit etmislerdir. Arastirmada siit, meyve suyu, krema,
puding ve ton balig1 6rnekleri gibi i¢ yiizeyi plastik film kapli ambalajla paketlenmis
gidalar kullanmiglardir. Cam kavanozlardaki yiyeceklerin yani sira metal kutularin
kullanildig1 yesil bezelye, garnitiir, musir, salga, biber salgasi, tursu, mantar ve
fasulye konserve gidalarda da BPA miktar1 tayin etmislerdir. Metal, kagit ve cam
kutu kapaklar1 ambalajlarin kullanildig1 yiyeceklerde sirasiyla, 21.86 -1858.71, 36.48
-554.69 ve 0 - 399.21 pg/kg diizeyinde BPA tespit etmislerdir.

Garcia-Cdrcoles, vd., (2018), Ispanya Granada marketlerinden temin ettikleri
siit tozu, tahillar, meyve sulari, yogurt, et ve balik dahil yemeye hazir bebek mamasi
tirtinii; plastik kaplarda paketlenmis iriinlerde BPA analizi yapmiglardir. Yapilan
analiz sonucunda, 15 oOrnegin 1 tanesinde 0.0-1.1 ng/g oranlarinda BPA
saptamiglardir.

Az sayida yapilan diger ¢alismalarda ise sebze, meyve ve etler dahil taze
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yiyeceklerde BPA olgiimii yapilmustir. Taze gidalarda BPA miktarinin ¢ok diisiik
diizeyde bulunmasi nedeniyle konserveleme asamasinda 0nemli miktarda BPA’nin
gidalara gectigi ek kanit olarak sunulmustur. Taze gidalarda az miktarda tespit
edlen BPA’nin kaynagi belirlenmemis; ancak BPA’nin hava, toz ve su 6rneklerinde
bulundugu dikkate alindiginda bulasi kaynagi oldugu disiiniilmiistiir (Motarjemi,
vd., 2013). Genel olarak BPA cevreden esas olarak atik su yoluyla bulasmakta,
toprak ve icme suyu BPA ile kirlenebilmektedir. Hem atik sular hem de ¢oplerden
sizint1 yolu ile yeralt1 sularma, nehirlere ve oralardan igme sularina kontaminasyon
olabilmektedir (Caballero-Casero, vd., 2016). Imanaka vd., (2001), taze gidalarda
BPA varligini ele aldiklari ¢alismada, 2 balik ve 3 karaciger 6rneginde sirastyla 0-6.2
ve 0-2.2 ng/g dizeylerinde BPA tespit etmislerdir. italya'da yapilan bir ¢alismada;
kiraz patlican, portakal, seftali, biber ve domates gibi taze yiyeceklerde BPA varligi
rapor edilmistir (Vivacqua, vd., 2003).

Xiao vd, (2020) yaptiklar1 calismada yumurtada BPA tespit etmislerdir.
Caligmada BPA, 0.28 ila 1.05pg/kg arasinda 9 yumurta 6rneginde %37.5 oraninda
bulunmus ve medyan degeri 0.67ug/kg olarak hesaplanmistir. Ayrica, bazi
caligmalarda maya, kabartma tozu, peynir, ekmek, cavdar, piring, kepekli un, beyaz
un ve atistirmalik konserve edilmemis veya kavanozda paketlenmemis bazi gidalarda
da BPA tespit edilmistir. Bu gidalardaki BPA kaynagmin ambalaj kaynakli oldugu,
Ozellikle Uretim siurecinde PVC'deki plastik ambalaj filmi, epoksi kaplamalar veya
kaplar kullanilmigsa, BPA bulagsmalarin bu sayede oldugu tahmin edilmistir.
Atistirmalik gidalarda BPA’nin bulunmasmin nedeni kullanilan ambalaj kagidindan
veya hazirlanmalarindaki kullanilan bilesenlerde BPA’nin  bulunmasindan
kaynaklanmaktadir (Cao, vd., 2011).

2.4. Bisfenol A’nin Gidalara Gegisi

Kimyasal gecis kavrami belirli kosullar altinda ambalaj malzemesinin
dretiminde kullanilan kimyasal maddelerin temasta bulundugu gida maddesi ile
etkileserek bu kimyasallarin gidaya gegmesi ya da gecis (migrasyon) olarak
tanimlanir (Sekil 2.2)(Barnes, vd., 2006). Genel olarak, gecis global ve spesifik gecis
olarak ikiye ayrilmaktadir. Global ge¢is ambalaj materyalinden gidaya gegen tiim
kimyasal bilesikleri ifade etmektedir. Spesifik gecis ise ambalaj materyalinden
monomer gibi bir veya birgok maddenin gegisini tanimlamaktadir (Katan, 1996).

Genellikle ambalaj malzemelerinden gidalara gegen bircok madde; plastik katki
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maddeleri, monomerler, oligomerler ve Kirleticilerdir. Polimerik ambalaj
malzemelerinin islenmesi ve imalati sirasinda ¢ok ¢esitli katki maddeleri gelistirilmis
ve kullanilmistir (Grob, 2008). PC plastiklerin ve epoksi reginelerin tretiminde veya
diger plastiklerde katki maddesi olarak BPA kullanmaktadir (European Commission,
2018; Caballero-Casero, vd., 2016; Galloway, vd., 2019; Hermabessiere, vd., 2017).
BPA gecisi polimerizasyonun tamamlanmamasi veya polimerlerin kismi hidrolizi
sonucunda ambalajdan gidaya gerceklesmektedir (Alin, 2012). Bununla birlikte,
BPA'nin gidayla temas eden malzemelerden paketlenmis gidalara gecisini etkileyen
bir dizi faktor bilinmektedir. BPA gegisini kontrol eden faktorlerin bilinmesi son
derece 6nemlidir. Cunkd, bu faktorlerin anlasilmasi, istenmeyen gegisin 6nlenmesine
veya sinirlandirilmasina yardimci olur. Gegisin gerg¢eklesmesi genellikle zaman
almakta ve belirli kosullar gerektirmektedir. Gidayla temas eden malzemeleri test
etmek icin her zaman gida maddelerinin kullanilmas1 miimkiin olmadigindan, gida
benzerleri ortamlarin kullanilmasi Onerilmektedir (European Commission, 2018).
Gida benzerleri unsurlar, gercek yiyecekleri taklit eden; ancak gidanin kendisinden
daha az karmagik bir matris sunan test ortamidir. Geleneksel olarak bir veya daha
fazla gida tiirii karakterine sahip olarak smniflandirilirlar. Ayrica, bu testler genellikle
gida benzeri modellerle yapilir; ¢linkii gergek kosullar altinda gegisin belirlenmesi
oldukca zordur (Schmid and Welle, 2020). AB Direktifi 82/711EEC'ye gore,
damitilmis suyun sulu gida maddelerini taklit etmek icin kullamildigi, asitli
yiyecekler i¢in asetik asit kullanildigi, yagli yiyecekler igin zeytinyagi, alkolli
iceceklerin yerine %10, 50 veya 95 etanol ¢ozeltisinin kullanilabilecegi kabul
edilmektedir. Zeytinyagina gecisi degerlendirmenin teknolojik olarak miimkiin
olmadig1 durumlarda, zeytinyagi yerine aycgicek yagi, diger benzeri ugucu olmayan
yagli gida benzerleri veya ucucu test ortamlar1 kullanilabilir. Gida modellerinde
gecisi analizlerinin gergek gidalardaki gegisi analizlerinkinden ¢ok daha kolay,
tekrarlanabilir olmas: ve kolay uygulanabilirligi gibi avantajlara sahiptir (Directive,
1982).
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Sekil 2.1. Plastik malzemeden gidalara kimyasal gegisini sematik gosterimi
(Haytal, vd., 2018)

2.4.1. Bisfenol A’nin Gidalara Gegisine Etki Eden Faktorler
2.4.1.1. Sicakhik ve Temas Suresi

Gida ambalaji, gidanin farkl sicakliklarda depolanmasina olanak saglar. Raf
Omriinii uzatir, tiretim noktasindan tiiketim noktasma kadar giivenli tasmmasini
kolaylastirir ve gidalarin dogal etkenlerden korunmasini saglar (De Quiros, vd.,
2019). Buna gore genis bir sicaklik araliginda veriye ihtiyag duyulmaktadir. Bunun
nedeni, plastik ambalajlarin soguk odalarda, dondurucularda ve ev tipi
buzdolaplarinda saklanmasinin yani1 sira plastik poset icinde kaynatma tipi
uygulamalara, pastorizasyon ve otoklavlama kosullarma da maruz kalmasidir.
Sicaklik derecesi, BPA’nin gegisi i¢in gerekli faktorlerden biridir. Depolama ortami
sicakliginm  artmasiyla kimyasallarin  gegisinin  hizlandig1 iyi bilinmektedir
(Caballero-Casero, vd., 2016). Farkli sicakliklarin gegis Uzerindeki etkisi Takao , vd.
(2002) tarafindan rapor edilmistir. Calismada 30 dakikada 80°C'den 100°C'ye ¢ikan
sicaklik artiginin, BPA'nin ambalaj malzemesinden gida benzerlerine gegisinde artisa
neden oldugunu gostermistir.

Ayrica Kang vd., (2003) yaptiklar1 ¢alismada konserve yapiminda uygulanan
sicaklik derecesinin maruz kalma siiresinden daha etkili oldugunu belirtmislerdir.

BPA gecisi, 30 dk 105°C’de 1 ng/ml; 121°C de 30 dk ise 5 ng/ml olarak
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bulunmustur. Konserve kutusuna 121°C de 60 dk sicaklik uygulanmasi sonucu BPA
gecis orani 6 ng/ml iken 121°C de 15 ve 30 dk sicaklik uygulanmasi sonucunda elde
edilen degerin 5 ng/ml oldugunu ve 6nemli oranda degismedigini bildirmislerdir.

Munguia - Lopez ve Soto - Valdez (2001), BPA ve BADGE' nin ton balig1 ve
jalapeno biberleri i¢in yapilan 2 tiir tencke kutudan gida benzerlerine geg¢isini
belirlemiglerdir. Ton balig1 ve jalapeo biber kutular1 sirasiyla 121°C'ye 90 dk ve
100°C'ye 9dk ssitilip, ardindan 25°C'de 70 giin depolanmistir. Ton baligi teneke
kutularmdan BPA gecis saklama siresinden etkilenmezken, jalapeno biber
kutularindan saklama siiresi boyunca bir artig gozlenmistir. Errico, vd., (2014)
tarafindan gerceklestirilen gecis calismasi, 1sitmanin teneke tlzerindeki etkilerini
arastirmak igin epoksi kaplamadan BPA ge¢isini 25, 37 ve 45°C gibi {i¢ farklhi
sicaklikta incelenmiglerdir. Calismada artan depolama sicakligi ile BPA gegis
oraninin arttig1 gézlemlenmistir

Goodson, vd., (2004), yaptiklar1 ¢alismada, sterilizasyon ile kutu islemesinden
hemen sonra gidalarda BPA'nin bulundugunu, saklama siresinde ise 5°C, 20°C ila
40°C sicaklik uygulamalar1 arasmmda BPA gegis bakimindan c¢ok az bir farkin
oldugunu bildirmislerdir.

Bisfenol A, PC plastiklerinin temel bir bilesenidir. Ayrica, liretim siirecinde
tamamen polimerize olmayan BPA molekiilleri normal kullanim kosullar1 altinda bu
plastiklerden gidaya gegebilir. BPA'nin polikarbonat plastiklerden ve polivinil kloriir
uriinlerinden gida ve gida benzerlerine gecisi, 6zellikle 1sitildiginda meydana geldigi
rapor edilmistir (Shen, vd., 2015; Motarjemi, vd., 2013). PC gida ile temas eden
malzemelerden BPA geg¢isi diizeyini 6lgmek i¢in ¢ok sayida ¢alisma yapilmustir.
Caligmalarin ¢ogu gida benzeri 6rnek Uzerinde yapilmis ve farkli PC 6rneklerinden
BPA gegisi diizeyinde onemli farkliliklar belirlenmistir. BPA 'nin suya gegisinin
zaman ve sicaklikla arttigi deneysel olarak gosterilmistir. BPA gegisi ile zaman
arasindaki korelasyon, 70°C'de 1-6 giin arasinda suya gecis testlerinde denenmis ve
BPA dlzeyi birinci ginde 32-55 pg/L iken altinct giunde ve 228-516 pg/L
seviyesine yukselmistir (Pedersen, vd., 2015).

Brede, vd., (2003), yaptiklari c¢alisjmada 12 farkli polikarbonat biberon
siselerde BPA konsantrasyonlarini belirlemiglerdir. Bu c¢alismada, polikarbonat
siseler sicak su (100°C) ile doldurularak 1 saat muhafaza edildiginde ortalama BPA
dizeylerinin 0.12-0.23 pg/L arasinda degistigi gorilmistiir. Baska bir ¢alismada,
BPA'dan iiretilen 18 farkli PC biberon markasi lizerinde BPA gegisi test edilmistir.
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Bu ¢alismada, suyla doldurulmus polikarbonat siseler mikrodalga firinda 1 dakikada
100°C'ye 1sitilmis daha sonra sisedeki suyun sicakhigi (siselerinin merkezinden
Olgtim yapilmistir) 37°C'ye diisiince 20°C'de bir su banyosuna transfer edilmistir.
Analiz sonuglari BPA'nin biberondan suya gecisini 0.1 ile 0.7 pg/L arasinda
oldugunu gostermistir; ancak BPA'min suya gegis miktari arasinda bir korelasyon
bulunmamistir (Ehlert, vd., 2008). PC siselerde ambalajlannmis kullanilmis ve yeni
sular oda sicakliginda 7 giin saklamanmis ve BPA seviyeleri sirasiyla 0.7 ve 1.0 pg/L
belirlenmistir (Le, vd., 2008). Ayrica Sungur, vd.(2014) tencke, cam ve kagit
malzemelerle paketlenen farkli yiyecek tiirlerinde BPA miktarinin  son tiiketim

tarihine bagli olarak arttigini belirtmistir.
2.4.1.2. Ambalaj Malzemesinin Bilesimi

Ambalaj malzemesi, herhangi bir kimyasal gecisin kaynagidir. Herhangi bir
gecis kapsami ilk olarak ambalajdaki kimyasalin yapisina ve konsantrasyonuna
baglidir. Ambalaj malzemesindeki gocen maddenin konsantrasyonunun fazla olmasi
gidaya gegis seviyesinde bir artisa neden olur. G6¢en maddenin tirl de gecis
oraninda maksimum diizeyde 6nemli bir rol oynar (Barnes, vd., 2006).

Guart vd., (2011) yaptiklar1 ¢alismada PC sise ve kapaklarnda BPA
bulmuslardir. Bu ¢alismada, farkli plastik tiirler kullanmiglardir. PC siselerde BPA
1.870-3.423 pg/kg arasinda bulunmus; ancak PET ve HDPE bulunmamistir. Ayni
caligmada, sise kapaklar1 Uretiminde kullanilan HDPE, LDPE ve PS'de de sirasiyla
0.145-1.282, 0.128-0.413 ve 0.136-0.801 pg/dm BPA tespit edilmistir .

Biles vd., (1997) Washington, DC bolgesinde BPA diizeyini belirlemek icin
baz1 bakkal ve eczanelerden en az alt1 farkli marka biberon ve alistirma bardagi satin
almiglardir. Calismada, PC sisesi, su ve gida benzerleri (etanol farkli konsantrasyonu
%8, %10, %50, %95 ) ile doldurulmus, gecis deneyi siiresince sabit bir sicaklikta
tutulmustur. BPA gecisinin degerlendirilmesi, polimerin su ve gida benzerleriyle
temas ettirilmesiyle belirlenmistir. Calisma sonucunda, BPA, PC biberonlarda 7 ile
58 pg/g arasinda degisen seviyelerde tespit edilmistir.

Polivinil kloriir, gida paketlenmesinde kullanilan stre¢ filmler dahil, BPA katki
maddesi olarak kullanilmaktadir. LOpez-Cervantes ve Paseiro-Losada (2010),
BPA'nn polivinil kloriir filmlerinden gegisini 3-31 pg/dm arasinda degistigini, bu
degerin diger bir¢ok gida ile temas eden malzeme i¢in belirlenenlerden daha ylksek

oldugunu bildirmiglerdir .

21



Droeln vd, (2019), BPA tayini igin toplam 23 PET numune kullanmigtir. PET
plastik (1.5 x4.0 cm?) parcaladiktan sonra 20 mL'lik cam siselerde gida benzeri 20g
A, B ve C numuneleri ile doldurulmustur. Her flakon, bir PTFE kapakla hava
gecirmez sekilde kapatilmis ve oda sicakliginda 30 gun boyunca bekletilmistir.
BPA gida benzeri A'da 1.0-3.3 arasinda, B'de 3.5 ve D’de 4.2 ng/g olmak Uzere bir
ornek disinda, tim Orneklerde bulunmamistir. PET'in  Uretiminde BPA
kullanilmadiginda PET numunelerinde tespit edilmesi beklenmezken, bu c¢alismada
bulunmas1 BPA'nin baska kaynaklardan bulasma yolu ile mevcut olabilecegi fikrini
one ¢ikarmaktadir. Bu nedenle bu sonug, BPA icermeyen plastik tretiminde onemli
bir bulgudur. Bu gibi sonuglar son yillarda pek ¢ok endustriyel tesisin BPA yerine;
BPS, BPAF, BPB ve BPC gibi diger bisfenollerin kullanildigini ortaya koymaktadir
(Caballero-Casero, vd., 2016).

2.4.1.3. pH

Bisfenol A'nin gida matrisine gecisi, epoksi ve plastik ambalajdan gegis
yoluyla olabilmektedir. Bu gecis, plastik polimerleri birbirine baglayan ester
baglarinin  hidrolizini hizlandiran asidik veya bazik kosullar tarafindan
etkilenmektedir. Bu nedenle, BPA monomerlerini plastik malzeme ile temas halinde
olan Urline gegisi gergeklesmektedir. Biedermann-Brem vd (2008), 4 farkli markaya
ait PC biberonun 80°C’de (diisiik sicaklik olarak kullanilmig) 1 saat sureyle
muamele edilmesi sonucu BPA gecisi tizerine pH’nin etkisini incelemislerdir.
Calismada pH'nin BPA gegisi iizerine etkili oldugu sonucuna varilmistir. pH'nin
BPA gecisi lizerindeki etkisi, maruz kalma siiresi, sicaklik, ve 1sitma modu
(mikrodalga/termal firn) gibi diger fiziksel faktorlerden bagimsiz olarak ele
alinmustir (Aschberger, vd., 2010).

Mercea, (2009), pH ile BPA gegisi arasinda pozitif bir korelasyon bulmustur.
Yapmis oldugu calismada, BPA'nin 60°C'de demineralize suya gecisini, pHnin
2.5'ten 10'a cikarilmasi sonucunda 0.13 pg/dm? ‘den 40 pg/dm?’ye yiikselttigini

bulmuslardir.
2.4.1.4. Ultraviyole (UV) Ismlari

Ultraviyole (UV) 1sinlama isleminin plastik filmlerin gecisi Ozellikleri
tizerindeki etkileri, esas olarak polimerlerin veya polimer katki maddelerinin
bozulmasindan kaynaklanan yan iiriinlerin goriinmesi yoluyla incelenmistir. UV
isinlarinin polimerler izerindeki baslica etkileri; ¢apraz baglanma ve degradasyon
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fenomeni ve temas iizerine gidaya gecebilecek yeni yan iriinler Uzerinden
olabilmektedir (Guillard and Gontard, 2010).

Ome vd. (2016) yaptiklar1 ¢alismada, giines 1s1gma maruz kalan siselenmis
sularin nispeten yuksek miktarda BPA igerdigini bulmuslardir. Bu ¢alismada, BPA,
dogrudan giines 1s1gma maruz kalan sularda 7.90 ila 16.85 ng/ml arasinda
bulunurken; oda sicakhiginda depolananlarda ise 3.10 ila 6.24 ng / ml arasinda
bulunmustur. Baska bir ¢alismada, Yun vd., (2018) farkli depolama siireleri igin
giines 1s18ina maruz brrakilan PC ve PET siselenmis sularda BPA miktarlar1
incelenmiglerdir. PC ve PET su siselerinde 6lclilen BPA miktarlar1 sirasiyla yontem
miktar smir1 (Method Quantification Limits -MQL) <MQL ila 22.13 ng/L ve <MQL
ila 45.07 ng/L arasinda degismistir. BPA miktar1 uzun depolama siiresi ile dogrusal
bir artig gostermistir. PET siselenmis sularda maksimum BPA miktar1 sekiz glnlik
depolamadan sonra 45.1 ng/L dlzeyine ¢ikmustir. Genel olarak, PET siselenmis
sulardaki BPA miktar1 PC siselenmis sulardakinden daha yiuksek bulunmustur. Diger
bir ¢alismada HDPE ve PET siselerde ambalajlanan érneklerin 10 hafta boyunca
giines 1s1gma maruz kalmalar1 sonucu BPA miktar1 0.003 ile 0.011 pg/L arasinda

bulunmustur (Casajuana and Lacorte, 2003).
2.4.1.5. Ultrasonikasyon

Isil islemler gidalarin islenmesinde ve muhafazasinda kullanilan geleneksel ve
en yaygin yontemlerden biridir. Bununla birlikte bu uygulamalar, yiiksek sicaklik ve
uzun sire gerektirmesi nedeni ile gidalarin ozelliklerinde degisikliklere neden
olabilmektedir. Ultrasound uygulamalari, 1s1l islemlerin gidalar tizerindeki olumsuz
etkilerinden de koruma sagladigindan gidalarin muhafazasi igin alternatif bir yontem
olarak kullanilmaktadir. Son zamanlarda, ultrasound uygulamalari ve gida bilesenleri
iizerindeki etkileri, gida isleme ve muhafazasi lizerindeki etkilerini inceleyen
calismalar gelecek vadeden arastirmalar arasinda ilgi gormektedir. Ozellikle,
ultrasound uygulamalarinin plastik ambalajlardan BPA gegisi Uzerindeki etkileri
aragtirmalarin odak noktas1 olmustur (Karabacak, vd., 2019).

Guart, vd., (2011) yaptiklar: ¢aligmada, ultrasound su banyosunda PC pargalari
5 dakika boyunca ultrasaf suya ultrasound uygulamislar ve ambalaj materyalinden

orneklere yalnizca 1.870 pg/dm? BPA gecisi oldugunu bildirmistir.
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2.5. Gidalarda Toplam BPA Ol¢iimiinde Kullanilan Yéntemler

BPA'nin belirlenmesi i¢in ¢esitli analitik yontemler bildirilmistir. Son yilarda,
gida maddelerinde BPA'nin belirlenmesi i¢in ¢esitli yontemler kullanilmaktadir. Bu
yontemler, BPA'nin diisiik seviyeleri ve gida matrislerinin karmasik yapisina ragmen
bu yontemler oldukga hassas ve secici tekniklerdir (Vilarinho, vd., 2019). Degisik
alanlarda BPA dizeyini analiz etmek igin yiiksek performansli sivi kromatografi
(High Performance Liquid chromatography -HPLC) ve gaz kromatografisi (Gas
Chromotography -GC) yontemleri kullanilmaktadir (Eliades ve Eliades, 2016).
Ancak, diisiik konsantrasyon ve polarite nedeniyle en uygun analitik teknigin se¢imi
kolay degildir. Clnk, taze ve konserve kati ve sivi Ornekler de dahil olmak tzere
cok c¢esitli BPA iceren gidalar vardir. Bu matrislerde, BPA'nin belirlenmesi
genellikle enstrimantal analizden 6nce kapsamli Ornek hazirligi gerektirmektedir.
BPA icin enstrimantal analiz genellikle numune hazirlama, ayirma ve saptama gibi
ti¢c adimdan olugmaktadir. Farkli tekniklerin her bir adimi i¢in farkli gereksinimler
vardir (Ballesteros-Gomez, vd., 2009). Son yillarda, 6n hazirlik yontemlerinde
onemli gelismeler gerceklesmistir. Su anda, hem BPA’nin ayrilmasi hem de karigik
matris numunelerinin temizlenmesi icin, Sivi-Sivi Ekstraksiyonu (Liquid-Liquid
Exstraction —LLE) ve Kati1 Faz Ekstraksiyonu ( Soild Phase Exstraction —SPE) en
yaygin kullanilan ekstraksiyon yontemleridir (Sun, vd., 2016). Yapilan ¢alismalarda,

bisfenol analizi i¢in asagida agiklanan yontem ve teknikler 6ne ¢ikmaktadir.
2.5.1. Ekstraksiyon Teknikleri
2.5.1.1. Cozicu Ekstraksiyonu (SE) ve Sivi-Sivi Ekstraksiyonu (LLE)

Cozlcl ekstraksiyonu, BPA'nin gida matrislerinden ekstraksiyonu i¢in
kullanilan en yaygin ve etkili tekniklerden biridir. Bu teknikte, en sik kullanilan
¢ozilicii asetonitrildir. Yagh numunelerden BPA ekstraksiyonu icin n-hekzan, n-
heptan ve trimetilpentan gibi apolar cozlcilerle birlikte polar bir ¢dzici olan
asetonitril ile birlikte kullanilmistir (Cao, 2012). Gidalardan BPA ekstraksiyonu igin
gereken numune miktari, katilar igin genellikle 5g olmakla birlikte 0.5-30 g arasinda
degisim gosterirken; sivilar i¢in 10-50 ml arasindadir. Ancak, daha fazla numune
miktar1 dnerilmistir. Ornegin konserve jalapeno biber igin 120 g ve maden suyu icin
500 mL kullanilmistir (Voutsa, 2014). Ayrica, LLE ekstraksiyonu gibi baska
teknikler de kullanilmistir. LLE, kolay, uygulanabilir ve verimliligi yiiksek bir teknik
oldugundan yaygin olarak kullanilmaktadir. Ayrica, bu yontem maliyetli bir ekipman
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gerektirmediginden ve numune hazirlama asamasi kolay oldugundan geleneksel
olarak kullanilan bir yontemdir (Sun, vd., 2016). Ilave olarak LLE, BPA'nin sivi
numunelerden ekstraksiyonu igin glvenilir bir teknik olarak da kabul edilmektedir.
LLE distik ekipman maliyeti avantajina sahiptir; ancak nispeten ylksek miktarda
organik solvent kullanimi: bu metodun bir dezavantajidir. Uygun bir ¢dziiciiniin
secimi, Oziitleme etkinligine, seciciligine, eylemsizligine ve kaynama noktasina
baglidir. BPA'min tamamen geri kazanilmasmi saglamak i¢in tekrarlanan
ekstraksiyonlar gereklidir (Voutsa, 2014; Tsalbouris, vd., 2021). LLE ile gida
numunesinde bisfenoliin belirlenmesi farkli ¢oziiciiler olarak heksan ile yag 6rnegi
(Munguia-Lopez vd (2005), konserve gida ile etil asetat (Tzatzarakis vd (2017) ve
diklorometan ile su 6rnegi (Elobeid vd (2012) kullanilmaktadir. LLE ekstraksiyonu,
stv1 gidalardan BPA'nin ekstraksiyonu i¢in giivenilir bir teknik olmasma ragmen, kat1

faz ekstraksiyonu (SPE) daha az kullanilmaktadir (Ballesteros-gomez, vd., 2009) .
2.5.1.2. Kat1 Faz Ekstraksiyonu (SPE)

Kat1 Faz Ekstraksiyon, pek ¢ok avantaji nedeniyle ¢esitli uygulama alanlarinda
kullanilan bir numune hazirrlama yontemidir. Bu yontemin, yiiksek geri kazanim
seviyesi, analiz siresinde azalma, kolay otomasyon, kromatografik analiz ile
uyarlanabilirlik ve az organik ¢oziicii kullanma gibi temel avantajlar1 vardir (Otles
and Kartal, 2016). SPE yonteminde 6rnek molekiilleri ve kolonda yer alan tutucu
maddeler arasindaki kimyasal etkilesimlerden yararlanilmaktadir. Bu etkilesim
sayesinde maddelerin kolonda ayrilma islemi gerceklesir. Analizi gerceklestirilecek
madde kolondaki tutucu maddeyle etkilesime girerek tutunur bunun disindaki tiim
kimyasallar (¢oziici ve diger bilesikler), bu madde ile kimyasal bir etkilesime
girmezler. Bu istenmeyen bilesikler uygun solventlerle uzaklastirilarak, analiz
edilecek esas maddenin kolonda kalmasi saglanir. Son olarak analizi gergeklestirilen
madde kolondan ayrilmasini saglayan ¢ozeltiyle eliie edilmis olur (Yavuz ve Aksoy,
2006). SPE, tek basina veya solvent ekstraksiyonu ile kombinasyon halinde, BPA'nin
ekstraksiyonu ve hem s1vi hem de kat1 gidalardan ekstraktlarin temizlenmesi i¢in en
sik kullanilan tekniktir (Cao, 2012). SPE, BPA'y1 tespit etmek i¢in kullanim kolaylhig:
ve etkili saflastirma oOzelliklerini barindiran bir yontemdir. Bu ydntemin, BPA
analizindeki uygulamasi kapsamli bir sekilde gozden gegirilmistir (Sun, vd., 2016).
Ancak, SPE son zamanlarda olduk¢a yaygin kullanilmaktadir. Clnku, kolay bir

numune hazirlama yontemini igerir ve islem ¢ok fazla zaman gerektirmez. Bu
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yontemde kullanilan kolonlar piyasada yaygin olarak bulunabilmektedir ( Cao,
2012).

SPE optimizasyonuna baglamadan 6nce BPA icin uygun bir SPE kartusu
secilmelidir. Uygun ve etkili bir SPE kartusunun se¢imi, sorbent ile analitler
arasidaki etkilesimlere baghdir (Kim, vd., 2014). Bunu nedeni, BPA igin uygun bir
sorbentin se¢imi, esas olarak orta derecede polar karakter ve hidrojen alici/verici
gruplarinin varhigr gibi 6zelliklerine ve gida matrisinin tiiriine gore belirlenmelidir
(Ballesteros-gémez, vd., 2009).

Tablo 2.2'den goriilebilecegi gibi, numunelerden BPA'y1 ekstrakte etmek igin
birkag¢ farkli tipte SPE kartusu kullanilmaktadir. Kimyasal baglh silika C18 olarak
klasik SPE kartuslari, magnezyum oksit ve silika jelin karigimi olan polar sorbent
yapilt florosil kartuslari, divinylbenzene ve N-vinyl pyrrolidone'dan olusan
kopolimer yapili Oasis HLB, BPA'nin gidalardan ekstraksiyonu i¢in en sik kullanilan
kartuglardir (Yang, vd., 2014).

OASIS HLB kartusu, BPA'nin konserve meyve ve sebzelerin sulu
kisimlarindan, igme suyu ve sodali igeceklerden, insan kolostrumundan ve bal gibi
yuksek viskoziteli érneklerden izolasyonu i¢in kullanilmaktadir (Cao, 2012). Ancak,
bazi Orneklerde analiz edilen madde disindaki diger kimyasallar Yyeterince
uzaklastirilamamaktadir. Bu nedenle, kati faz ekstraksiyonunda birden ¢ok SPE
kartusu kullanilip safsizliklar yeterince uzaklastirilarak, diisik seviyede olsa bile
BPA miktarlar1 belirlenebilmektedir (Yoshida, vd., 2001).
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Tablo 2.2. BPA'nin gida 6rneklerinden ekstraksiyonu icin kullamlan yéntemler.

Geri
Ambalaj Ornek Kartus kazanim Cihaz Kaynak
(%)
Plastik,
cam CCSCH
metal. Bal Oasis HLB 92.2-104 GC-MS !
: vd., 2016
lamine
polimer
. Maden suyu,
Plastik saf icme suyu Oasis HLB 82.1-96.5 LC-MS/MS Shao, vd.,
metal . . 2005
soda icecekleri
Konserve .. Errico,
Metal domates Florisil 91-93 LC-FLD vd., 2014
Konserve . .
Oasis HLB Yoshida,
Metal sebzeler, and Elorisil 87.1-90.1 LC-UV vd., 2001
meyveler
Konserve Fattore,
metal 8 Florisil 60-106 LC-FLD vd., 2015
ton balig
. . . Kang, vd.,
Plastik  Sut, OasisHLB 20 100 | coPLD1 2003
metal sit drunleri ve Florisil
Plastik Yin, vd.,
3 Sut PAF-6 81-91 HPLC-FLD 2018
kagit
Su
- 107-111
PET Z:ngf'"' 93.4-108 oo X
plastik, gDi ol C18 106-107 GC-Ms
metal Koﬁa ’ 121-118 g
' 108-108
Buzlu cay
Sut Biles, vd
Metal soya bazli PS-DVB 67-106 LC-FL 1997’ "
artinler

2.5.2. Analitik Teknikler
2.5.2.1. Sivi Kromatografisi

Sivi kromatografi (LC), kat1 ve siv1 fazlar arasinda gerceklestirilen fiziksel bir
ayrma teknigidir. Numune hareketli faz ile kati bir sabit faz (kolon iginde
paketlenmis emici maddeler) arasinda dagitilarak (bolimleme, adsorpsiyon veya
diger etkilesimler yoluyla) bilesenlerine ayrilmaktadir. LC' nin modern sekli HPLC
cihazidir. HPLC giiniimiizde birgok alanda vazgegilmez bir ara¢c olarak kabul

edilmekte ve sivi bir ¢ozelti icindeki bir bilesik karisimini ayirmak, her bir bileseni
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tanimlamak ve Olgmek i¢in kullanilabilen analitik bir yontemdir. Bu enstriimanin
temel pargalar1 mobil faz tanki, pompa, enjektdr cikisi, kolon, detektér ve kayit
birimidir. Temel bir HPLC sisteminin sematik diyagrami Sekil 2.3'de gdsterilmistir.
HPLC'nin ayirma prensibi, numune karisimmin kolona enjekte edilmesinden sonra
baglar. Hareketli sivi faz ile sabit faz arasindaki katsayr farkliliklar1 nedeniyle
ayrilabilir. Ayrilan bilesenler kolondan ¢iktiginda, etkili bir detektdr tarafindan tespit
edilir ve miktar1 belirlenir. Polarite, akis hizi, pH, numune matrisinin bilesimi, sabit
fazin tiirii, sicaklik, detektor tipi ve kimyasal bilesigin yapisi gibi faktorler, HPLC de
maddeleri ayrma ve miktar tayini tizerinde etkilidirler. Bu cihaz, uzun yillardir
diinya ¢apinda farmasotik bilimler, klinik kimya, gida ve ¢evre analizi ve sentetik
kimya i¢in laboratuvarlarda kullanilmistir (Dong, 2019).

Gidalarda BPA'y1 6lgmek igin birgok yontem gelistirilmistir. Gidayla temas
eden malzemelerden gegisinin bir sonucu olarak BPA'nin belirlenmesinde kullanilan
analitik metodolojilerin kapsamli bir derlemesi ve tartismasi gergeklestirilmistir
(Vilarinho, vd., 2020). LC, 0zellikle HPLC’nin kullanim1 nispeten basit oldugu igin
BPA'nin ayrilmasinda, tanimlanmasinda ve miktarinin belirlenmesinde yaygin olarak
uygulanmaktadir. BPA, HPLC ile numune hazirlamada tirevlendirme asamasi
olmadan direkt analiz edilebilmektedir (Eliades and Eliades, 2016). Gidalarda BPA
Olciimili esas olarak ters fazli C18 kolonlarinda gergeklestirilirken, Shield RP 18
kolon gibi diger kolon tiirleri de kullanilabilmektedir (Kang, vd., 2003). Su ve
asetonitril veya su ve metanol kullanilan en yaygin mobil fazlardir. izokratik veya
gradiyent gibi eliisyon kosullar1, biiyiik 6l¢iide gida matrislerine ve belirlenecek
analitlerin sayisma baghdir (Kubiak, vd., 2019). Mobil faz bazen daha iyi bir
cozundrlik elde etmek icin asetik asit, trifloroasetik asit veya formik asit ilavesiyle
daha diistik bir pH degerine ayarlanir (Xia, 2012). Gidalarda BPA tayini esas olarak
farkli dedektorlerle sivi kromatografi kullanilarak yapilir. En yaygm kullanilan
dedektor ise floresan detektorddr (Vilarinho, vd., 2020).
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Sekil 2.2. HPLC’nin sematik diyagrami (Dong, vd.,2019)

2.5.2.2. Floresans Detektor (FLD)

Floresans dedektorler, HPLC ile kullanilan en hassas optik algilama teknigidir.
Floresanlar, 6zel atomlarin veya molekiillerin belirli bir dalga boyunda 15181
absorbladiktan sonra baska bir dalga boyunda 1smn yayan yani floresans 0zellik
gosteren maddelerin yaydig: 1sik siddetini lgerler. Dedektdrde hiicreden mobil faz
icerisinde ¢Ozlinmiis halde bilesikler gecerken, Uzerine uygun dalga boyunda
monokromatik 1sin gonderilir. Bilesik tarafindan absorbe edilen bu 15 daha sonra
baska dalga boyunda geri verilir. Floresans Olglimde bu emisyon analiz igin
degerlendirilir. Floresan dedektorler, en duyarli dedektorlerden biridir. Bu nedenle, iz
miktardaki maddelerin analizinde kullanilirlar (Yavas, U. ve Aktas, A. 2019).

BPA'nin tespitinde floresans detektor (HPLC-FLD) ile ters fazli sivi
kromatografisi de kullanilmistir (Ballesteros-Gomez, vd., 2009). Floresans
dedektorler, BPA igin diger dedektorlere gore olduk¢a hassas olmalari sonucu
Ozellikle iz miktardaki madde analizi veya diisiik konsantrasyonlu numuneler igin
oldukca etkili ve yararhdirlar (Swartz, 2010). BPA, analizi icin eksitasyon ve
emisyon dalga boylar1 275 ve 305 nm'dir. Bu teknik, ¢ok farkli gida matrislerinde
BPA tayini icin uygundur (Ballesteros-Gomez, vd., 2009). Floresans detektor icin
BPA 'nin karakteristik dalga boylari, tipik olarak LC mobil fazi olarak kullanilan su,
asetonitril ve metanol gibi ¢Ozuculerde stabildir. Hassasiyet ise numune hazirlama ve
mobil faz kompozisyonuna baglhdir. Daha ytliksek organik bilesime sahip mobil fazda
genellikle daha iyi hassasiyet elde edilir (Eliades and Eliades, 2016).
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Vilarinho, vd., (2020) HPLC-FLD ile konserve sebzelerde BPA'nin dogru bir
sekilde tayini icin analitik bir yontemi basariyla dogrulanmistir. Calismalarinda,
gidalardaki BPA’y1 belirleme yonteminin dogru oldugunu gosteren giiglii geri
kazanimlar elde edilmistir. Optimize edilmis yontemin de kesin oldugu gdsterilmis
ve ¢ok diisiik bir tespit limiti sunulmustur. Onerilen HPLC-FLD yoéntemi, Avrupa
Birligi Mevzuati (SML 0.05 mg/kg) tarafindan belirlenen sinira uyumu saglamak igin
uygun olmasi nedeniyle konserve sebzelerde BPA duzeylerini izlemek igin
mikemmel bir aragtir. Floresans dedektorl, gidalarda BPA analizi igin birgcok

arastirmaci tarafindan kullanmaktadir (Tablo 2.3).
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Tablo 2.3. BPA tayininde kullanilan HPLC-FLD dedektor yontemi

Kalibrasyon LOD LOQ Eksitasyon-Emisyon Kaynak
Kolonu tiri egrileri aralhigi Mg/l ug/L dalga boyu
pg/kg nm
215-245 .
Waters Xcharge C18 5-100 3.1 9.8 995315 Xiong, vd., 2018
Ultrabase C18 0.6-500 0.4-05 1.2-1.6 235-317 Alabi and Rubio, 2014
Ymc pack pro c18 i i
(4.4x 250 mm 1.D., 5 mm) 0.1-100 0.05 340-470 Watanabe, vd., 2001
Luna® C18 (2) 100 A (150 mm x 3 5-250 5 10 225-305 Vilarinho, vd., 2020
mm, 5 um particle size)
LiChrospher 60 RP-Select B column, Brenn-Struckhofova and
5 mm,250x4.0mm i.d. 0.3-100 0.1 0.2 275-305 Cichna-Markl, 2006
C18(5mm, 4.5x250 mm 1.5-200 0.2 0.5 275-315 Liu, vd., 2008
Nucleosil- 100 C18 200-2000 45-7.9 13.7-24.1 235-317 Sun, vd., 2006
RP Agilent Zorbax SB-C18 (4.6 5.0-400 0.01 0.03 270-430 Lv, vd., 2014

150 mm, 5 um)
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2.5.2.3. Ultraviyole Dedektor (UV)

BPA, 275 nm ve 225 nm dalga boyunda pozitif bir UV 15181 absorpsiyonuna
sahiptir. Dalga boyu olarak 228 nm yaygin olarak kullanilmaktadir. Clinkd, bu dalga
boyunda absorpsiyon daha yogun oldugundan daha iyi sonug¢ alinabilmektedir (Xia,
2012). Ayrica, BPA i¢in UV yonteminin saptama siniri, floresans sinir degerinden en
az 15 kat daha ytiksektir (Cao, 2012).

Yoshida vd. (2001) BPA i¢in 228 nm emisyon dalga boyunda UV saptamasinin
hesaplama limitini (Limit of Quantitation -LOQ) kat1 konserve gidalar1 i¢in 10 ng/g
ve sulu konserve gidalar1 igin 5 ng/ml olarak bulmuslardir. Baska arastirmalarda
tespit limiti (Limit of Detection -LOD) 30 pg/kg (Lépez-Cervantes and Paseiro-
Losada, 2010), LOD 20 pg/kg (Grumetto, vd., 2008), LOD 3.05 pg/L (Reyes-
Gallardo, vd., 2016), LOD 0.75 pg/L (Filippou, vd., 2017), LOD 0.3 ng/ml (Wu, vd.,
2017) olarak bulunmustur.

2.5.2.4. Elektrokimyasal (EC) Dedektor

Elektrokimyasal Dedektér (Electrochemical Detection-ECD), temel olarak
biyolojik siv1 ve ¢evre suyunda BPA'nin belirlenmesi i¢in kullanilir (Ballesteros-
GOmez, wvd., 2009). Oksitlenebilen veya indirgenebilen bilesikler igin
elektrokimyasal dedektor, mevcut en hassas ve secgici HPLC dedektorlerinden
biridir. UV ve FLD dedektorleriyle elde edilenlere kiyasla diisiik tespit limitleri
sunan hassas ve secici bir yontemdir. Elektrokimyasal detektoriin nispeten yuksek
seciciligi, BPA'nin fenolik gruplarmin elektroaktivitesinden kaynaklanmaktadir.
Mobil fazin pH ve elektrolit icerigi, elektron transfer hizi sabitlerini etkiler. Bu
nedenle, maksimum hassasiyet elde etmek icin optimize edilmeleri gerekir. Izokratik
elusyon tercih edilir aksi takdirde oldukca blylik dengelenme suresi gerekir. Bu
ECD'nin ana dezavantajidir. ECD'nin igme suyu ve su bazli gida benzerlerinde BPA
tayini i¢in kanitlanmis uygunluguna ragmen, LC—ECD heniiz yaygmn olarak karmagik

gida matrislerine uygulanmamaktadir (Swartz, 2010).
2.5.2.5. Ktle Spektrometrisi (MS) Dedektor

Swvi Kromatografisi-Kutle Spektrometresi (Liquid Chromatography—Mass
Spectrometry -LC-MS) veya Sivi Kromatografisi - Kitle - Kitle Spektrometresi
(Liquid Chromatography with Tandem Mass Spectrometry -LC-MS-MS), hem gida
hem de biyolojik numunelerde BPA tayini igin LC-FLD sonra en sik kullanilan
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ikinci LC yontemidir. Kiitle spektrumuna dayali olarak piklerin tanimlanmasinda ¢ok
daha fazla giiven saglar. LC-MS'de gaz fazi iyonlar1 olusturmak i¢cin hem negatif
iyon elektrosprey iyonizasyonu (Electrospray Ionization -ESI), hem de negatif
atmosferik basingta kimyasal iyonizasyon (Atmospheric Pressure Photoionization -
APCI) kullanilmistir (Cao, 2012). ESI genellikle daha iyi hassasiyet sagladig1 i¢in
APCI'den daha sik kullanilir (Eliades and Eliades, 2016). Kantitatif analiz icin
kullanilan BPA kiitle spektrumunda en bol bulunan iyon iyonizasyon sirasinda H
kaybina karsilik gelen m/z 227'dir. Kullanilan diger fragmanlar sirastyla bir hidroksil
grubu ve bir metil radikalinin kaybina karsilik gelen m/z 211 ve m/z ve m/z 212'dir.
BPA 'nin tepkisi biiyiik 6l¢lide mobil faz kompozisyonuna baghdir. Daha iy1 bir
yanit elde etmek i¢in su-metanolden olusan mobil fazlar, su-asetonitrilden olusan
fazlara gore tercih edilmistir. Tespit limitleri ppt (ng/L) seviyesinden, ppb seviyesine
(ug/L) kadar degismektedir (Rosenmai, vd.,, 2014; Cao, 2012).

2.5.2.6. Gaz Kromatografisi

Gaz Kromatografisi-Kitle Spektrometrisi (Gas Chromatography—Mass
Spectrometry -GC-MS) ayn1 zamanda uzun zaman alan tirevlendirme asamasina
ragmen, LC-MS yontemlerine gore daha yiiksek ¢oziiniirliigii ve daha diisiik saptama
smirt nedeniyle hem gida hem de biyolojik numunelerde BPA tayini igin siklikla
kullanilan yontemlerden biridir. BPA'nin tiirevlendirilmesi dogrulama amaglar1 igin
gerekli olmasa da, turevlendirme olmaksizin GC-MS kullanilarak BPA'nin kantitatif
tespiti nadirdir. Bunun nedeni, numunelerde BPA belirlenmesi i¢in mutlaka
tirevlendirme gerekmektedir (Cao, 2012). Cesitli matrislerde diisik BPA
konsantrasyonlarinin belirlenmesi i¢in sililasyon, asetilasyon ve metilasyon gibi
tirevlendirme yaklagimlar:1 kullanilmistir. Sililasyon en yaygin olarak uygulanan
yontemdir. Clnk, tirevlendirme reaksiyonu hizli ve kantitatiftir. Ayrica, termal
olarak kararli ve olduk¢a ugucu tiirevler verir. En popiiler sililasyon reaktifi N-
O'durbis (trimetilsilil) trifloroasetamid’dir (N,O-Bis(trimethylsilyDtrifluoroacetamide
-BSTFA). Ayrica, %1 trimetilklorosilan (Trimethylsilyl chloride -TMCS) veya -N -
metil-N-(trimetilsilil)trifloroasetamid(N-Methyl-N-(trimethylsilyl)trifluoroacetamide
-MSTFA) iceren BSTFA da kullanilmistir (Eliades and Eliades, 2016). BPA'nin
belirlenmesi igin genellikle MS detektori GC ile birlikte kullanilir. MS tespiti,
secilen iyon izleme (Selected Ion Monitoring -SIM) modunda elektron

iyonizasyonuyla (El) gerceklesir. Kantitatif analiz i¢in secilen fragmanlar, LC MS'de
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secilenlere benzerdir. GC-MS yontemi i¢in yaygin olarak kullanilan fragmanlar m/z
213, m/z 228 ve m/z 119'dur. BPA'nin LOD degeri genellikle 0.4-2 ng/ g ve 0.4-6.3
ng/ L araligindadir (Ballesteros-Gémez, vd., 2009).
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Materyal
3.1.1. Kimyasal Maddeler

Bisfenol A standard1 (2,2-Bis[4-hydroxyphenyl]propane,4,4'-
Isopropylidenediphenol, >99%) Sigma-Aldrich'ten (Madrid, Ispanya) temin edilerek
oda sicakliginda muhafaza edildi. Kromatografik saflikta n-hekzan, asetonitril, n-
heptan, asetik asit ve aseton Honeywell’den (Seelze, Almanya), metanol Merck’ten
(Darmstad, Almanya) temin edildi. Membran filtre (PVDF, 0.22um) Millipore
Corporation’dan (Amerika Birlesik Devletleri) temini saglandi. Whatman Grade
No.2 filtre kagid1 (110 mm) Sigma-Aldrich’ten (Madrid, Ispanya) temin edildi. Ultra
saf su, Milli-Q Simplicity 185 ile elde edildi. HPLC kolonu (C18, 4.6 x 150 mm, 5
uM, Gl Sciences’dan (Tokyo, Japonya) satin alindi. Finisterre C18 (500 mg, 3 mL)
ve OA™ HLB (60 mg, 3 mL) kat1 faz ekstraksiyon kartuslari Teknokroma'dan

(Barselona, Ispanya) satin alindi.
3.1.2. Cihazlar

Homojenizatér (Wise Tis, Kore), Hassas terazi (AUW 220 D, Shimadzu,
Japonya), Vortex Kkarstiric1 (zx3, Velp, Italya), Orbital calkalayici (SHO-2D,
WiseShake, Almanya), Ultrasonik banyo (VCX 750, Sonics&Material, Amerika
Birlesik Devletleri), Etliv (FN-500, Niive, Tiirkiye), Azot altinda ugurma sistemi
(VLM GmbH, Almanya), Ultra saf su cihaz1 (Millipore, Massachusetts, Amerika
Birlesik Devletleri), Kat1 faz ekstraksiyon sistemi ve Vakum pompasi (Alltech, KNF
Neuberger, Almanya),

Yiiksek Basingli Sivi Kromatografisi, Degazor, Kolon Firmi, Floresans
Detektor (LC-20 AT, DGU-20A, CTO-10AS, RF-10A XL, Shimadzu, Japonya)

3.2. Ornek ve Ambalajlar
3.2.1. Gida Ornekleri

Bu ¢aligmada, Samsun ilindeki siipermarketlerden toplanan, muhtemel BPA
kaynag1 olabilmesi nedeniyle segilen ii¢ farkli plastik ambalaj (PET, HDPE ve PP)
ile paketlenmis gida iriinleri kullanildi. Her tiirden 4 adet olmak (izere, 10 farkli
tiirdeki gida irtiniinden toplam 40 adet Ornek toplandi. Ayni tiirdeki numunelerin,

ayni seri numarali ve iiretim tarihli olmasma dikkat edildi. Toplanan urunler ve
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kullanilan ambalaj malzemeleri Tablo 3.1.’de belirtilmistir.

Tablo 3.1. Analiz edilen gida iiriinleri ve ambalaj materyalleri

Ambalaj Say1 Ornek
4 Elma sirkesi
4 Igme suyu (1. Marka)
PET sise .
4 Igme suyu (ll. Marka)
4 Aycicek yagi
4 Cilek aromalr icecek
HDPE sise 4 Pastorize siit
4 Uziim pekmezi
4 Margarin
PP sise 4 Peynir
4 Kaymakli yogurt
Toplam 40

Orneklerin analizi, Ondokuz Mayis Universitesi Veteriner Fakiiltesi,
Veterinerlik Farmakoloji ve Toksikolojisi Ana Bilim Dali laboratuvarinda
yapilmaistir.

Yapilan 6n denemelere gore, PET plastik drneklerde yiiksek oranda BPA tespit
edildi ve bu nedenle ¢alismanimn ilerleyen asamalarnda BPA’nin gida iiriinlerine
gecisini analiz etmek igin, markasi ve seri numaralar1 ayni olan, 330 mL hacimli

toplam 36 adet kullanilmamuis plastik PET sise temin edildi.
3.3. Gida Uriinlerine BPA Gegisi Uzerinde Etkili Parametreler

PET ile ambalajlanmis gidalara BPA geg¢isine etki eden sicaklik, ultraviyole ve
ultrasound gibi faktorler, model sistemler araciligiyla arastirildi. Model sistemler
Avrupa Birligi tarafindan gida ile temas etmesi amaclanan plastik madde ve
malzemelere iliskin 10/2011 sayili yonetmelige gore, asidik olmayan (Gida benzeri
A: %10 etanol ) ve asidik (Gida benzeri B:%3 asetik asit) matriksler kullanilarak
gerceklestirildi (European Commission Regulation, 2011).

3.3.1. Sicakhk

Gegis ¢alismalar1 kapsaminda, ambalaj materyalinden gidalara BPA gegisi ile
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ilgili depolama sicakliginin etkisi arastirildi. Bu amagla, standart tasima ve depolama
kosullar1 simile etmek icin 25 °C; standart olmayan nakliye ve depolama kosullarini
simile etmek icin 35 °C; kotl nakliye ve depolama kosullarint simiile etmek i¢in 45
°C tercih edildi. Her bir siseye gida benzeri A ve B doldurulup, temas ylzeyleri
tizeri HDPE kapaklarla kapatildi. Daha sonra Ornekler 25 °C, 35°C ve 45 °C
sicaklikta iki hafta inkiibe edildi. Birinci hafta ve ikinci haftanin sonunda her gruptan

alman Ornekler analiz edilerek BPA miktar1 belirlendi.
3.3.2. Ultraviyole

Ultraviyole-C (UV-C) isinlarinin plastik ambalajdan gidaya BPA gegisi
uzerindeki etkisi, lamas1 12 watt UV-C lambas1 (OSRAM Germicidallamp HNS 12
W G13, 200-280 nm, Rusya) kullanilarak 25 °C sicaklikta, MN 120 CLASS Il
biyoguvenlik kabini igerisinde gerceklestirildi. PET siseler gida benzeri A ve B ile
doldurularak (AB Direktifi 82/711EEC'ye gore) 1 veya 6 saat suresince UV 15181 ile
muamele edildi. Daha sonra érneklerdeki BPA konsantrasyonlar1 belirlendi (Sandec,
2002).

3.3.3. Ultrasonikasyon

Ultrasonik ses dalgalarinin gidalara BPA gegisi Uzerindeki etkisini arastirmak
amaciyla, gida benzeri triinler 10 veya 30 dakika boyunca 750 W (20 kHz), tam
gucte sonikator (VCX 750, Sonics&Materials, Amerika Birlesik Devletleri) ile
muamele edildi. Sonikasyon islemi, sivi yiizeyinin 1 cm altina batirilmis bir
titanyum sonotrot (13 mm ¢apinda) ile uygulandi. Sonikasyon boyunca sicaklik
derecesini 25 + 1°C'de sabit tutabilmek i¢in icerisinde termometre ve buz bulunan bir
su banyosu kullanildi (Sekil 3.1).
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Sekil 3.1. Sonikasyon uygulamasi

3.4. YOntem
3.4.1. Mobil Faz ve Standartlarin Hazirlanmasi

Yiiksek Basingli Sivi Kromatografisi i¢in kullanilan mobil faz, asetonitril:su
(40:60, v/v) ile hazirland1. Daha sonra 0.45 uM por ¢apli PVDF membran ile filtre
edilip ultrasonik banyoda 30 dakika degaze edildi. Analiz esnasinda mobil faz akis1 1
mL/dk izokratik olarak uygulanda.

BPA standard1 mobil faz igerisinde ¢ozilerek 1 mg/mL konsantrasyonda stok
solusyonu hazirlandi. Stok sollisyon mobil faz ile 2.5, 5, 10, 50, 125, 250, 500, ve
1000 pg/L alt konsantrasyonlara dilie edildi. Kalibrasyon icin 2.5 ile 1000 pg/L
arasindaki alt konsantrasyonlar kullanildi. Kalibrasyon egrisi, bilinen BPA

konsantrasyona kars1 analizde elde edilen alan kullanilarak ¢izildi.
3.4.2. Tespit ve Hesaplama Limiti

Tespit ve hesaplama limitleri (LOD ve LOQ), bir analitik teknigin giivenilir bir
sekilde Olgebilecegi bir maddenin minimum konsantrasyonunu agiklamak igin
kullanilan parametrelerdir. LOD, tespit edilebilen konsantrasyon, LOQ ise nicel
olarak dogruluk ve hassasiyetle diizgiin bir sekilde oOlgiilebilen en diisiik
konsantrasyondur. LOD “3xS/N” (sinyalin giiriiltiiye oraninin 3 kat1); LOQ
“10xS/N” (sinyalin giiriiltiiye oraninimn 10 kat1) formiilleri baz almarak Shimadzu LC

yazilimi ile hesaplandi.
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3.4.3. Geri Kazamim (Recovery)

Geri kazanim oranimi belirlemek amaciyla, gida 6rneklerine 250, 500 ve 1000
Mg/L  konsantrasyonda BPA eklenerek ekstraksiyon ve analiz islemleri

gerceklestirildi. Geri kazanim oranlar1 asagidaki formiil yardimiyla hesaplandi.

Geri al %) Ornekte bulunan BPA miktari 100
=— X
erl alim orant o Ornege eklenen BPA miktari

3.4.4. Ekstraksiyon

Ekstraksiyon edilecek ornekler yagli ve yagsiz olmak {iizere iki kategoriye
ayrildi. Yaglh ornekler pastorize sit, kaymakli yogurt, peynir, margarin ve aygicek
yag1; yagsiz Ornekler ise ¢ilek aromali igecek, Gzim pekmezi, elma sirkesi ve su

olarak belirlendi.
3.4.4.1. Yagh ornekler i¢cin numune hazirlama

Homojenize edilen érnekten 5 gram tartilarak ayirma hunisine alindi. Uzerine
30 mL asetonitril ve 30 mL hekzan eklenerek orbital calkalayici ile 90 rpm hizda 10
dakika c¢alkalandi. Fazlarin ayrigmasi i¢in 15 dakika beklendi ve daha sonra
asetonitril fazi (alt faz), 2 numarali filtre kagidindan siiziilerek balon jojeye aktarildi.
Ayirma hunisinde kalan hekzan fazi {izerine 60 mL asetonitril eklenerek, islem
tekrarlandi (Sekil 3.2). Son olarak filtre kagidi 20 mL asetonitril gegirilerek yikandi
ve toplamda balon joje icerisinde 110 mL asetonitril eliant: elde edildi.

Balon joje 40°C su banyosuna alinarak asetonitril Rotary Evoporator ile (Sekil
3.3) 160 milibar basing altinda tamamen kurutuldu. Elde edilen rezidi, 20 mL
aseton-n-heptan (3:97 v/v) ile ¢ozdiiriilerek cam tiipe aktarildi. Daha sonra, kat1 faz
ekstraksiyon iglemine gegildi.

Florosil ekstraksiyon kartusu vakum manifolduna yerlestirildi ve 5 mL aseton-
n-heptan (3:97 v/v) ile sartlandirildi. Daha sonra 6rnek gegirildi ve 10 mL aseton-n-
heptan (5:95 v/v) ile temizlendi. Kartus vakum altinda 5 dakika boyunca tamamen
kurutuldu. Daha sonra 10 mL aseton-n-heptan (20:80 v/v) gegirilerek eliant cam
tiipe topland1. Eliant azot gazi altinda 40 °C'de tamamen kurutuldu ve rezidi 1 mL
mobil faz ile ¢ozdurilerek analiz edilmek (izere viyale aktarildi (Kang and Kondo,
2003).
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Sekil 3.3. Yagl orneklerden elde edilen asetonitril fazinin rotary
evoporator ile uzaklastirilmasi

3.4.4.2. Yagsiz Ornekler icin numune hazirlama

Yagsiz 6rnekler homojenize edilerek 1 mL drnek cam tiipe aktarildi. Uzerine 9
mL ultra saf su eklendi ve 1 dakika vortex edildi. Daha sonra kati faz ekstraksiyon
islemine gegildi. Ekstraksiyon kartuslarmin tikanmasini 6nlemek igin tizim pekmezi
ve aromali igecek Ornekleri 0.45 pum por ¢apli PVDF filtreden gegirildi.

OA™ HLB ekstraksiyon kartusu vakum manifolduna takilarak 10 mL metanol
ve ardindan 10 mL ultra saf su ile sartlandirildi. Ornek gegirildi ve Kartus 10 mL
metanol:su (5:95, v/v) ile yikanip 5 mL metanol ile ellie edildi. Elliant azot gazi

40



altinda 40 °C'de kurutuldu (Sekil 3.4). Elde edilen rezidii 20 mL aseton-n-heptan
(3:97 v/v) ile ¢ozdirilerek cam tiipe aktarildi Daha sonra yagh Orneklerin

ekstraksiyon isleminde belirtildigi sekilde, Florosil kartusu ile kat1 faz ekstraksiyon

gerceklestirildi (Sekil 3.5). (Kang ve Kondo, 2003)
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Sekil 3.5. Florisil kartustan kat1 faz ekstraksiyonu

3.4.5. Gida Benzerlerinde BPA Ekstraksiyonu

Asidik olmayan (A: %10 etanol) ve asidik (B: %3 asetik asit) gida benzeri

orneklerin ektraksiyonu, yagsiz orneklerin ekstraksiyonu bashiginda belirtildigi
sekilde gerceklestirildi.
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3.4.6. Yiiksek Performansh Sivi Kromatografisi - Floresans Dedektor
(HPLC-FLD) Analizi

HPLC-FLD (Sekil 3.6) ile her numune igin iki tekerrlrld Olgim
gerceklestirildi. Kolon firini sicakligi 40°C; mobil faz (asetonitril:su, 60:40) akis hiz1
1 mL/dk; floresans detektor eksitasyon ve emisyon dalga boyu 275 nm ve 300 nm

olarak; enjeksiyon hacmi 50 pl olarak ayarlandi.

Sekil 3.6. Orneklerin BPA analizinde kullanilan HPLC

3.5. istatistiksel Analizler

Caligmada elde edilen 6rneklere ait veriler SPSS Statistics Version 21 (IBM)
ile analiz edildi. Veriler arasindaki farklilik Tek faktorli ANOVA ve eslestirilmis T-

testi ve bagimsiz T- test yontemleri ile degerlendirildi.
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4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1. Metot Validasyonu

Metot validasyonu, belirli bir test i¢in kullanilan analitik prosediiriin amaglanan
kullanimma uygun oldugunu dogrulamak igin belirlenen bir yontemdir. Metot
validasyonundan elde edilen sonug, analitik sonuglarin kalitesi, glivenilirligi ve
tutarhiligini belirlemek igin kullanilmakla birlikte herhangi bir analitik uygulamanin
ayrilmaz bir parcasidir (Kalra,2011). BPA analizi icin HPLC-FLD metodunun
dogrulamasi; ¢alisma araligi, tespiti, hesaplama limiti ve geri kazanim parametreleri

ile gergeklestirilmistir.
4.1.1. Kalibrasyon Grafigi ve Cahsma Arahgi

Bisfenol A piki yaklasik 7.9 dk’da kromatogramda gorindi (Sekil 4.1). BPA
standartlar1 metot boliimiinde aciklanan prosediire gore hazirland1 ve iki tekrarh
olarak sisteme verildi. iki tekrarin ortalamasi alarak kromatogramlar olusturuldu.
Her bir kalibrasyon noktasi i¢in standartlar 50 uL enjekte edildi ve FLD sinyalleri
kaydedildi. Calismada kalibrasyon grafigi standartlarin 2.5 ile 1000 pg/L dozlar1
arasinda calisilarak, kolerasyon katsayis1 (R?) > 0.99 belirlenmistir,

Elde edilen kalibrasyon denklemi kullanilarak kantitatif hesaplamalar yapild:
(Tablo 4.1 ve Sekil 4.2). Kalibrasyon denklemi y = bx+ a seklinde elde edildi.

Y=bx+a

Formiiliyle ifade edilmektedir. Formilde;
Y = Absorbans

X =Konsantrasyon

A = Kesme noktasi

B = Dogrunun egimi
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Sekil 4.1. Bisfenol A’nin HPLC-FLD kromatogrami

Tablo 4.1. Bisfenol A standartlarina ait konsantrasyonlar ve alanlar

T
mn

Tespit edilen BPA

Say1  Konsantrasyon (ug/L)  Alanlar konsantrasyonu (ug/L)
1 25 18186 2.351
2 5 26302 3.993
3 10 53260 9.448
4 50 253347 49.94
5 125 626768 125.508
6 250 1260937 253.843
7 500 2456803 495.848
8 1000 4953307 1001.06
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Sekil 4.1. Bisfenol A standart egrisi

4.1.2. Tespit ve Hesaplama Limiti

Sinyal-giiriiltii oraninin belirlenmesi, analitin diisiik konsantrasyonlar1 oldugu
bilinen numunelerden 6lgiilen sinyallerin bos numunelerinkilerle karsilastirilmas: ve
analitin giivenilir bir sekilde tespit edilebildigi (LOD) ve nicellestirilebildigi (LOQ)
minimum konsantrasyonun olusturulmasiyla ger¢eklestirilir. Tablo 4.2’de metodun

LOD ve LOQ degerleri verilmistir.

Tablo 4.2. HPLC-FLD Metodunun Tespit (LOD) ve Hesaplama Limiti (LOQ) Degerleri

LOD LOQ ) )
Kalibrasyon Denklemi R?
(Hg/L) (Hg/L)
BPA
0.15 0.48 y = 4941.5x + 6568.2 0.99

4.1.3. Yontemin Geri Kazamim Orani

Yuzde geri kazanim, analiz sonunda orijinal maddenin ne kadarmm geri
kazanildiginin ytzdesinin ifadesidir. Bu calismada BPA'nin geri kazanim orany,
diistik (250 pg/L), orta (500 pg/L) ve yiksek konsantrasyonlarda (1000 pg/L)
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numune pik alaninin standart pik alanlarina bélinmesiyle elde edildi.
Analiz edilen 6rneklerde geri alim oranlar1 %74 ile - %116 arasinda tespit
edilmistir (Tablo 4.3). Sise su ve c¢ilek aromali igecek Orneklerine ait geri kazanim

oranlarma ait kromatogramlar Sekil 4.3’de gosterilmistir.

Tablo 4.3. Orneklere ait geri kazamm oranlari

Ornek Spike konsantrasyonu Geri kazanim

(Mg/L) (%)

250 107.6

Aygicek yagi 500 92.7
1000 98.4

250 97.5

Igme suyu 500 103.7
1000 79.2

250 77.3

Elma sirkesi 500 97.5
1000 99.1

250 104.8

Pastorize stit 500 116.8
1000 98.8

250 81.3

Cilek aromal1 icecek 500 87.9
1000 80.3

250 105.7

Uziim pekmez 500 735
1000 83.9

250 92.9

Margarin 500 91.7
1000 83.9

250 119.4

Labne Peynir 500 111.7
1000 90.8

250 101.8

Kaymakli yogurt 500 76.3
1000 74.7
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Sekil 4.2. igme suyu ve gilek aromal1 drneklere ait geri kazanim kromatogramlar ; igme
suyu (250 pg/L ilaveli (A) ve ilavesiz (B), Cilek icecek (250 pg/L ilaveli (C) ve
ilavesiz (D)
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4.2. Ambalajli Gidalarda Bisfenol A Varhg:

Samsun siipermarketlerinden satin alinan farkli markalara ait 40 6rnek analiz
edilmistir. Analiz edilen 6rneklerin; 16°s1 polietilen (PET), 12’si polipropilen (PP)
ve 12’si de yiiksek yogunluklu polietilen (HDPE) ile paketlenmis 6rneklerden
olusmustur. Sonuclar Tablo ve Sekil 4.4'de gosterilmistir. KFE yonteminde tek tek
veya kombinasyon halinde  Florisil ve Oasis HLB kartuslar1 kullanilmustir.
Saflagtirmada en iyi sonuglar; yagli numuneler igin sivi sivi ekstraksiyon ve yagsiz
numuneler igin kombinasyon yontemi kullanilmistir. Bu sekilde, ylksek oranda
BPA geri kazanimi elde edilmistir (%74 - %116 ) (Tablo 4.3).

Bu ¢alismada elde edilen sonuglara gore farkli ambalajlardaki gida drneklerinin
BPA miktarlar1 arasinda 6nemli derecede farklilik vardir. Genel olarak PET ile
paketlenmis gidalarda diger gidalara gore, daha yilksek BPA miktar1 tespit
edilmistir. PET ambalaj maddesi ile paketlenmis gidalarda BPA miktar1 16.36 pg/kg
ile 86.05 pg/L arasinda bulunmustur. HDPE ambalaj maddesi ile paketlenmis
orneklerde ise BPA miktar1 8.63 pg/L ile 41.69 ug/kg arasinda ve PP ambalaj
maddesi ile paketlenmis gidalarda ise 2.14 ile 23.46 pg/kg arasinda belirlenmistir.
PP ile paketlenmis yogurt en diisiik BPA miktarina sahip iken (4.28+ 1.79 pg/kg) en
yilksek BPA miktarma ise PET ile paketlenmis icme suyunda [ i¢gme suyu (1)]
rastlanmistir (Tablo 4.4 ve Sekil 4.4).

Bu ¢aligmada, her birinden 4 6rnek olmak tizere 10 farkli gida maddesi analize
tabi tutulmus ve BPA Kkonsantrasyonlar1 karsilastrilmistir. On farkli Ornekteki
ortalama BPA icerikleri igme su () 72.77 £ 11.9 ug/L, icme suyu (1) 25.71 £ 2.5
Hg/L, sirke 33.48 + 10.0 pg/L, aycicek yagi 24.72 + 3.8 pg/kg, pastorize sit 33.89+
3.8 pg/kg, Uzim pekmezi 20.91+4.9 ug/L, cilek aromali igecek 12.51+2.2 pg/L,
margarin 14.93+ 3.2 pg/kg, peynir 13.33+ 2.8 pg/kg ve yogurt 4.28+ 0.8 pg/kg
seklinde bulunmustur. Calismamizda, sirke ve pastorize sitlerdeki BPA miktari,
kaymakli yogurt 0©rneklerine gore istatistiksel olarak ©6nemli oranda yuksek
bulunmustur (P<0.05). Tim drnekler arasinda (I) nolu igme suyu 6rneklerinin BPA
miktar1 istatistiksel olarak diger Orneklerden Onemli derecede yiiksek oldugu
saptanmustir (p<0.05). Bu sonug, plastiklestirici maddelerin ambalaj maddesi olan
siseden suya gectigini gostermektedir. Su siselerinin serin bir yerde, giinesten uzak
ve acik havada saklanmasi tavsiye edilse de, pratikte bu durum her zaman mimkin

olmamaktadir. Igme sularinin  depolanmas: sirasinda meydana gelebilecek organik
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bilesiklerin fotolitik olusumu veya bozunmasi sonucu ambalaj malzemesinden suya
BPA gecisi olabilmektedir (Elobeid vd., 2012). BPA miktari, sicaklik ve zamana
bagl olarak arttig1 i¢in igme sularinin giines 15181 altinda saklanmasi ve daha sonra
tiketime sunulmasi risk olusturmaktadir (Esmer ve Cagmndi, 2020). Birgok
caligmada, geri doniisiimle iiretilen PET'lerde BPA'nin mevcut oldugu bildirilmistir.
Buna ek olarak, PET sise kapaklarindan da BPA geg¢isi olabilmektedir (Dreolin vd.,
2019; Maggioni vd., 2013). Baska bir hipoteze gore, BPA kontaminasyonu suyun ilk
iretim ve kaynaginda gergeklesebilmektedir. Son olarak, plastiklerin her yerde
bulunabilmesi nedeniyle gidalarda BPA varligi tespit edilebilmektedir (Gonzélez
vd., 2020).

Maggioni vd., (2013) yaptiklar1 ¢aligmada, sise maden sularinin BPA miktar1
0.83 ile 1.13 ng/L arasinda tespit etmistir. Ancak, Diana ve Dimitra tarafindan elde
edilen sonu¢ 0.7 ng/L bulunmustur (Diana ve Dimitra, 2011). Bu degerler bizim
calismamizda elde ettigimiz degerlerden oldukga disiiktiir. Colin vd., (2014)
tarafindan yapilan baska bir calismada ise PET sisede ambalajlanmis suda BPA’ya

rastlanmamustir.

Tablo 4.4. Marketlerde satilan gidalarin bisfenol A icerikleri*.

Ornek Ornek  Ortalama BPA miktan™ Min-Mak Ambalaj
saysl materyali
f¢me suyu (1) 4 72.77+ 11.9* (ug/L) 49.00-86.05 PET
f¢me suyu(11) 4 25.7+25°  (ug/L) 21.75-32.50 PET
Elma sirkesi 4 33.48+ 10.0® (ug/L) 22.38-53.61 PET
Aygigek yagi 4 24.72 +3.8° (ug/kg) 16.36-32.88 PET
Pastorize sit 4 33.89+ 3.8 (ug/kg) 23.41-41.69 HDPE
Uziim pekmez 4 20.91+ 4.9 (ug/L) 11.01-26.55 HDPE
Cilek aromali igecek 4 12,51+ 2.2° (ug/L) 8.63-16.38 HDPE
Margarin 4 14.93+ 3.2° (ug/kg) 8.65-20.48 PP
Peynir 4 13.33+ 2.8 (ug/kg) 9.66-23.46 PP
Kaymakli yogurt 4 4,28+ 0.8° (ug/kg) 2.14-6.40 PP

*Ayn1 stundaki farkli harfler (A-D) istatiksel farklig1 gdstermistir (P<0.05)
“ Ortalama + Std. Hata
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Sekil 4.4. Marketlerde satilan gidalarin bisfenol A igerikleri.

Calismamizda, icme sularinda (I ve 1) bulunan BPA miktarlar1 sirasiyla 49.00-86.05
ve 21.75-32.50 pg/L arasinda ve ortalama ise 72.77+11.9-25.7+ 2.5ug/L olarak
bulunmustur. Guangzhou, Cin'den alman PET siselenmis sularda 12.4-44.9 ng/L
(Wang, vd. 2020), Shizuoka, Japonyada 3-10 ng/L (Oka ve Shige 2000), Ottawa,
Kanada’da 0.50 pg/L (Cao ve Corriveau 2008) ve Kuala Lumpur, Malezya’da 3.3
ng/L BPA (Santhi, vd.,2012) oldugu belirlenmistir. Bu sonuclar bizim ¢alismamizda
elde ettigimiz degerlerin olduk¢a altindadir. Diinya capinda yapilan benzer
caligmalarda birgok iilkede plastik su siselerinde BPA diizeyleri tespit edilmistir.
Tablo 4.5°te Iran ve Irak’ta  siselenmis sularda tespit edilen BPA miktar1
gosterilmektedir. Samsun piyasasinda satilan siselenmis sulardaki BPA seviyeleri
gelismis tlkelerde yapilan caligmalardakilerden Onemli Olciide yuksek; ancak
gelismekte olan bazi iilkelerdekilerden ise ¢ok daha diisiik diizeyde bulunmustur
(Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Komsu tilkelerde siselenmis igme suyu bisfenol A miktarlari

wy . . - Min-Mak

Olcim yontemi  Ambalaj Ulke ng /ml Kaynak
HPLC-UV PET fran n.d*-0.98 Parto, vd.,2021
HPLC-UV PET Irak 0.038-0.078 Alfarhani, vd.,2019

“n.d= tespit edilmez diizeyde( not detectable)
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Nemati vd., (2018) Iran'da yaptiklar1 calismada aygicek yag1 drneklerinin BPA
icerigini 0.5 ile 1.73 pg/g arasinda bulmuslardir. Bu sonuglar bizim ¢aligmamizda
elde ettigimiz degerlerden daha yiksektir. Casajuana ve Lacorte (2004) tarafindan
yapilan bagka bir ¢calismada, HDPE ambalajli st 6rneklerinin BPA miktarmi 1.17
ile 1.29 pg/kg arasmnda bulmuslardir. Bizim ¢alismamizda, HDPE siselerde
paketlenmis pastorize siitte BPA miktar1 ortalama 33.89 + 3.8 pg/kg olarak
bulunmustur. Benzer bir sonu¢ Wang vd., (2013) tarafindan tespit edilmistir.
Italya'da HDPE'de paketlenmis diisiik yagh UHT siitlerde BPA miktar1 <1.0 ila 62.0
pg/L araliginda bulunurken (Grumetto vd., 2013) Tirkiye'de Tetra Pak kutuda
paketlenmis UHT siitlerde BPA miktar1 81.09 ila 156.22 ug/kg arasinda
belirlenmistir (Sungur, vd.,2014). Bu sonuglar, c¢alismamizda elde ettigimiz
sonuglarindan daha yiiksektir.

Yogurt orneklerinde tespit ettigimiz ortalama BPA miktar1 (4 pg/kg), Cin'de
bildirilenden (26.4 pg/kg) daha diistiktiir (Wang vd., 2013). Misir'da yogurt ve krem
peynir drneklerinin BPA igerigi arastirilmis ve yogurtlarin BPA igerigi 234.95 ile
240.1 pg/kg arasinda, krem peynirlerin ise 30.89 ile 31.62 pg/kg arasinda oldugu
tespit edilmistir (Osman, vd., 2018). Adeyi ve Babalola, (2019) GC-MS yontemiyle
yaptiklar1 ¢alismada peynirde BPA miktarlarinin 1.89 pg/kg oldugu bildirmislerdir.
Calismamizda ise peynir drneklerinde BPA miktarlar1 9.66 ile 23.46 ug/kg arasinda
degismis ve yukarda belirtilen ¢alismadaki sonuglardan daha yiiksek ¢ikmustir.

Calismamizda HDPE plastik ile paketlenmis ¢ilek aromali igeceklerin BPA
icerigi ortalama 12.51 pg/L olarak bulunmustur. Bu sonug, literattirde bildirilen
degerden (8.65 pg/L ) daha yuksektir (Khan, vd., 2021).

Sakhi vd., (2014) Norvec'in Oslo sehrinde ti¢ farkli margarin numunesinde
BPA varhigini arastrmiglar ve inceledikleri tum Orneklerde BPA tespit etmislerdir.
Ortalama BPA miktarini ise 0.1 ug/kg olarak bulunmuslardr.

Temel ve Girkan (2018), Sivas'ta yaptiklar1 bir ¢alismada plastik ambalaj
maddesi ile temas halindeki sivi i¢eceklerin BPA igerigini arastirmuglardir. Elma
sirkesindeki BPA miktarini 4.1 ila 8.9 pg/L araliginda bulunmustur. Bu sonug, elma
sirkesi i¢in bu ¢alismada elde edilen degere gore daha diisiiktiir.

Caligmamizda tespit edilen BPA seviyeleri diinyada yapilan c¢aligmalardaki
veriler ile karsilastirildiginda benzer; ancak sadece su 6rneklerinde (1) tespit edilen
BPA miktar1 Tiirk Gida Kodeksi (TGK) ve Avrupa Birligi gida go¢ smir1 olan 50
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Hg/kg 'dan daha yiksek bulunmustur. Analiz edilen diger Orneklerdeki BPA
miktarlar1 Tirk Gida Kodeksi (TGK) ve Avrupa Birligi Gida gegis smir degerinden

daha diisiik bulunmustur.

4.3. Ultrasonikasyonun PET Siselerden Gida Benzerine Orneklere BPA
Gecisi Uzerine Etkisi

Onceki calismalar, saklama siiresinin, saklama sicakligmin, 1s1/151k
maruziyetinin, numune pH degerinin ve PET sise hacminin tiimiinin ambalaj
malzemelerinden BPA gegisini etkiledigini bulmustur (Santhi, vd., 2012; Casajuana
ve Lacorte, 2003; Omer vd., 2016). Bu c¢alisma, ultrasonikasyonun BPA'nin plastik
malzemeden gida benzerlerine gegisi lizerindeki etkisini arastiran ilk sistematik
aragtirmadir. Ayrica, yapilan ¢alismada zamanin ultrason destekli gegisi Uzerindeki
etkisi arastirilmistir. Calismada, PET siselerde ambalajlanmis asidik olmayan (A:
%10 etanol ) ile asidik (B: %3 asetikasit) gida benzeri Orneklerde BPA miktari
ultrasound uygulamasindan 6nce (kontrol) ve ultrasound uygulamasindan 10 ile 30
dakika sonrasinda oda sicakliginda belirlenmistir. Elde edilen sonuclara gére, her iki
gida benzeri ornekte de BPA konsantrasyonu ultrasound uygulama siresi artinca
artis gostermistir (Tablo 4.6 ve Sekil 4.5). Gida benzer ilaveli PET plastik siselere
10 ve 30 dk ultrases uygulamasinin BPA gecisi Uzerinde 6nemli bir etkisi oldugunu
gostermistir. Ultrasound uygulamasi PET sise ile yaklasik 10 dk temas ettirildikten
sonra gida benzeri A 6rnegin BPA miktar1 ortalama 2.00 + 0.32ug/L (1.39-2.71
Hg/L). olarak bulunmustur. Ancak, 30 dakikalik islem uygulandiktan sonra bu deger
4.00 = 0.71pg/L’ye (3.11-6.13 pg/L) yiikselmistir. Bununla birlikte, 10 dakikalik
islem sonunda gida benzeri B’deki BPA miktar1 2,17 + 0.85 pg/L (<LOD -4.25
Mg/L) tespit edilmistir. 30 dakikalik ultrasound islemi uygulandiktan sonra 3.70 +
1.25 pg/L (0.29-6.29 pg/L) degerine yiikselmistir. Gida benzeri A ve B drneklerinin
her biri i¢in ultrasound uygulama siireleri arasinda (10 ve 30 dakika) istatistiksel
olarak ¢ok dnemli bir fark (p < 0.05) oldugu tespit edilmistir (Tablo 4.6 ve Sekil
4.5). Bunun nedeni, ultrasound uygulamasi1 sonucunda suya salman plastik
bilesenlerin veya katki maddelerinin plastikten ayrilmasi ve bu bilesiklerin suya
gecigidir. Ancak, ayni sicaklik derecesinde gida benzeri A ve B ornekleri igin
uygulanan 10 ve 30 dakikalik uygulama siireleri arasinda istatistiksel olarak 6nemli
bir fark bulunmamistir (p<0.05) (Tablo 4.6). Calismamizda ultrasound uygulama
suresi ile BPA gegisi arasinda pozitif bir iliski tespit edilmistir. Bagka bir ¢aligmada,
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ultrasonik su banyosunda PET sise ornekleri 5, 10 ve 15 dk ultrasound islemime
maruz birakilmis ve bu uygulamanin BPA gecisi Uzerine herhangi bir etkisi olmadig1
ifade edilmistir (Guart, vd., 2011).

Tablo 4.6. Ultrasound uygulamasiin PET ambalaj malzemesi ile paketlenmis 6rneklerden
gida benzeri drneklere BPA gecisi Uzerine etkisi

Ornek Ultrases Uygulama Suresi (dK)
0 10 30
Min-Mak Ortalama* Min-Mak Ortalama*
(Hg/L) (Hg/L) (Hg/L) (ng/L)

Gida benzeri A n.d** 1.39-2.71 2.00+ 0.3272 3.11-6.13 4.00 £0.71%°
Gida benzeri B n.d <LOD -4.25 2.17 +0.85" 0.29-6.29  3.70+ 1.25"°

*Ortalama + Std.Error

** n.d. = not detectable = tespit edilemez diizeyde

*** Ayni satirdaki farkl harfler (a-b) istatiksel farkligi gostermistir (P<0.05).
Ayni stundaki farkl harfler (A-B) istatiksel farkligi gostermistir (P<0.05).

=¢=—Gida benzer A
== Gida benzer B

, S

Bisfenol A konsantrasyonu (ug/L)

0.5
0 / T T 1

0 10 30
Ultrasound uygulama suresi(dk)

Sekil 4.5. Ultrasound uygulamasinin BPA gegisi tizerindeki etkisi (10 ve 30 dk).
4.4. Depolama Sicakhigmmin PET Siselerden Gida Benzeri Orneklere BPA
Gegisi Uzerine EtKisi
Farkli depolama sicakliklarmm PET siselerdeki gida benzeri 6rneklerden BPA
gecisi Uzerine etkileri Tablo 4.7, Sekil 4.6 ve 4.7'de gOsterilmistir. Gida benzeri
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ornekleri A ve B’nin BPA degerleri sicaklik uygulanmadan o6nce belirlenmis ve
herhangi bir BPA tespit edilememistir. Istatistiksel olarak, 35 ve 45°C sicaklik
uygulamasinin gida benzeri 6rneklere BPA gegis miktarlar1 arasinda onemli bir fark
bulunmamustir (p > 0.05). Tablo 4.7° den de goriildiigi gibi 25°C' de saklanan her iki
gida benzeri Ornegin, her iki depolama siresi boyunca (1. ve 2. hafta) BPA
konsantrasyonlar1 <LOD dizeyinde kalmistir. Gida benzeri A 6rnegi 35°C'de bir
haftalik bekletme sonucu BPA konsantrasyonu LOD ile 1.63 pg/L arasinda, ortalama
0.71 + 0.46 pg/L iken 45°C'de <LOD ile 1.70 pg/L arasinda, ortalama 1.14 + 0.32
Hg/L olmustur. Ote yandan, gida benzeri B 6rneginde 35°C’de bir haftalik depolama
stiresi boyunca BPA konsantrasyonu <LOD ile 1.28 pg/L arasinda, ortalama 0.75 %
0.27 pg/L 45°C ise <LOD-2.18 pg/L arasinda, ortalamal.27 + 0.46 pg/L olmustur.

Bu calismada, istatistiksel olarak 6rneklerin 35 ve 45°C'de iki hafta slreyle
saklanmasindan sonra yapilan BPA analiz sonuglarmma goére p > 0.05 diizeyinde
anlamli bir fark bulunmamistir. Tablo 4.7°de gida benzeri A 6rneginde 35°C'de BPA
konsantrasyonu ikinci haftada sonunda 0.20-2.14 pg/L arasinda, ve ortalama 1.12
+0.56 pg/L olmustur. 45°C'de 0.32-2.67ug/L arasinda, ortalama 1,49 + 0,67 pg/L
olmustur. Ote yandan gida benzeri B érneginin 35°C'de BPA konsantrasyonu ikinci
hafta sonunda 0.64-1.62 ug/L arasinda ve ortalama 1.21 + 0.29 pg/L olmustur.
45°C'de ise ikinci hafta sonunda 1.01-2.06 ug/L arasinda ve ortalama 1.36 + 0.35
Hg/L olmustur. BPA, PET siselerin Uretiminde kullanilmamasina ragmen, birgok
calismada PET siselerden kaynakli BPA tespit edilmistir. Bununla birlikte, bazi
caligmalar, yliksek sicakligin PET siselerden BPA gegisini (zerine etkili oldugunu
gostermistir (Bach, vd., 2012).

Santhi vd., (2012) PET siselenmis sudaki BPA konsantrasyonunun 50 °C'de 3
giin depolanan drneklerde 3.30 ng/L'dan 11.3 ng/L'ye yiikseldigini bildirmistir. Bu
sonug, bizim c¢alismamizda elde ettigimiz sonuclardan daha dusiiktiir.
Caligmamizda kullanilan gida benzeri A ve B Orneklerinde BPA bulunamamustir.
Ancak depolama sirasinda BPA tespit edilmistir. Bu nedenle Tablo 4.7'den de
goriildiigli gibi sicakliga bagli olarak PET siselerden drneklere BPA gegisi olmustur.
Sigselenmis icme sularinda BPA’nin tespiti konusunda az sayida ¢alisma olsa da,
PET’te BPA igerigine iliskin hi¢bir bilimsel yayin bulunmamaktadir. Bu durum,
PET’te BPA'nin olmadig1 gercegi sonucunu dogurmustur. Zira PET Uretiminde BPA
kullanilmadigi  i¢gin  polimerin  bilesiminde dogal olarak yer almadig:

diisiiniilmektedir. Ancak geri doniistiiriilmiis PET(r-PET) iiretimi sirasinda baski1
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miirekkeplerinden ve diger malzemelerden gelen veya c¢evresel nedenlerle olasi bir
BPA kontamisayonu s0z konusu olabilmektedir. Ayrica, reaksiyon asamalarmi
iceren PET sentezi sirasinda kullanilan makineler ve hammaddeler, diisiik diizeyde
BPA kontaminasyonuna yol acabilmektedir (Guart, vd,. 2011; Li, vd., 2010; Dreolin,
vd., 2019).

Le vd., (2008) yaptiklar1 ¢alismada, PC siselerinden BPA gegisi lizerinde sicakligin
etkilerini incelenmiglerdir. Arastirmacilar, sicakliga (100°C) maruz birakilan
numunelerdeki BPA konsantrasyonunun, oda sicakliginda saklananlardan iki kat
daha fazla oldugunu belirtmislerdir. Bu sonug, bizim ¢alismamizda elde ettigimiz

bulgular ile uyumludur.

4.5. Depolama Siiresinin PET Siselerden Gida Benzeri Orneklere BPA
Gegisi Uzerine Etkisi

Depolama suresinin BPA gecisi {izerindeki etkisini degerlendirmek amaciyla
ornekler 25, 35 ve 45°C'de 1 ve 2 haftalik depolama siiresine tabi tutulmus ve bu
streler sonunda PET siselerdeki gida benzeri 6rneklerde BPA konsantrasyonlari
Olgtilmistiir (Tablo 4.7, Sekil 4.8 ve 4.9 ). PET siselerden gida benzerleri 6rneklere
gecen BPA miktari sicaklik ve depolama siiresi ile dogru orantili olarak artmistir.

PET siselerin 35°C'de iki hafta boyunca saklanmasi BPA miktarini
arttirmugtir. 1 haftalik depolama sonucu gida benzeri A drneklerinin BPA miktar1
<LOD ile 1.63 pg/L arasinda degismis ve ortalama 0.71 + 0.46 pg/L olarak tespit
edilmistir. Ancak, ayn1 gida benzeri 6rnegin 2 hafta sonunda BPA diizeyi 0.20-2.14
Hg/L arasinda degismis ve ortalama 1.12 #0.56 pg/L ‘ye yiikselmistir. Bununla
birlikte, 35°C'de gida benzeri B 6rneginin BPA miktar1 da depolama slresi boyunca
artmigtir. Birinci hafta sonunda BPA miktar1 <LOD-1.28 pug/L arasinda degismis ve
ortalama 0.75 = 0.27 pg/L olarak tespit edilmis, ikinci haftada sonunda 0.64-1.62
ug/L arasinda degismis ve ortalama 1.21 + 0.29 ug/L’ye yiikselmistir. Ancak 35°C'de
bekletilen Orneklerin depolama sureleri boyunca BPA gegis oranlari arasinda
istatistiksel olarak énemli bir fark bulunmamistir (p<0.05).

PET siselerin 45°C'de 1 hafta boyunca saklanmasi sonucu gida benzeri A
orneklerinin BPA miktar1 <LOD-1.70ug/L arasinda degismis ve ortalama 1.14 +
0.32 pg/L olarak tespit edilmistir. iki hafta depolanan 6rneklerde bu miktar 0.32-
2.67 pg/L arasinda degismis ve ortalama 1.49 + 0.67 pg/L degerine yiikselmistir
(Tablo 4.7). 45°C'de depolanan gida benzeri B Orneklerinin BPA miktarmin
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depolama suresiyle dogru orantili bir sekilde arttigi izlenmistir. Bir haftada
depolanan orneklerin BPA miktar1 <LOD-1.70 pg/L arasinda degismis ve ortalama
1.27 + 0.46 pg/L olarak hesaplannmustir. Iki hafta depolanan 6rneklerde ise 1.01-2.06
Hg/L arasinda degismis ve ortalama 1.36 *+ 0.35 pg/L 'ye yiikselmistir. Ancak,
35°C'de oldugu gibi 45°C'de saklanan orneklerdeki depolama siireleri boyunca BPA
gecis oranlar1 arasinda istatistiksel olarak 6nemli bir fark bulunmamistir (p<0.05).

Bu ¢ahismada 25°C'de gida benzeri A ve B 6rneklerinin BPA miktarlarmnin
tespit limitinin altinda oldugu belirlenmistir. Casajuana ve Lacorte (2003), BPA
gecisini inceledigi calismada 30°C'de 10 hafta depolanan PET sise su 6rneklerinde 3-
8 ng/L BPA tespit etmistir. Diger bir ¢alismada, PET siselerinden suya BPA geg¢isi
tizerine depolama sicakligi (70°C) ve siiresinin (1, 2 ve 4 hafta) etkileri arastirilmstur.
Elde edilen sonuglara gore 1. haftada BPA konsantrasyonu 2.89 — 38.9 ng/L
arasinda degisirken 2. hafta 7.23 -78.2 ng/L' ye yiikselmistir (Fan vd., 2014). Bu
sonuglar  BPA gecisine sicaklik derecesinin yaninda sicakliga maruz kalma
stresinin de etki ettigini gostermektedir. Bu sonuclar ¢alismamizda elde ettigimiz

bulgularla uyumludur.

Tablo 4.7. Depolama sicaklik ve siiresinin PET sise ambalajlardan gida benzeri 6rneklere
Bisfenol A gecisi tizerine etkisi™

Sicakhk bgnlgeari Depolama Siresi (Hafta)
0 1 2
Min-Mak Ortalama Min-Mak Ortalama
(Ma/L) (Ma/L) (Hg/L) (Hg/L)
A nd  <LOD <LOD <LOD <LOD
25°C
B n.d <LOD <LOD <LOD <LOD
A nd <LOD-1.63 0.71+0.46" 0.20-2.14 1.12 +0.56"
35°C
B nd <LOD-1.28 0.75+0.27% 0.64-1.62 1.21 +0.29%
A nd <LOD-1.70 1.14+0.32" 0.32-2.67 1.49 +0.674
45°C
B nd <LOD-2.18 1.27 +0.46" 1.01-2.06 1.36 +0.35%

*Ortalama + Std.Error

**n.d. = not detectable = tespit edilemez diizeyde

*** Ayni satirdak: farkli harfler (a-b) istatiksel farklig1 gostermistir (P<0.05).
Ayni stundaki farkli harfler (A-B) istatiksel farklig1 gostermistir (P<0.05).
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Sekil 4.6. 11k haftada depolama sicakligt BPA gecisi iizerindeki etkisi (25,35 ve 45°C)
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Sekil 4.7. ikinci haftada BPA gegisi iizerindeki etkisi (25,35 ve 45 °C).
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Sekil 4.8. 35°C'de depolama suresi BPA gecisi iizerindeki etkisi (1ve2 hafta).

=¢=Glda benzer A

== Gida benzer B
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Sekil 4.9. 45°C'de depolama suresi BPA gegisi iizerindeki etkisi (1ve2 hafta).
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4.6. UV Ismlarinin PET Siselerden Gida Benzeri Orneklere BPA Gegisi
Uzerine Etkisi

Plastik ambalajli trlinlerin giinese maruz kalmalarinin etkisini anlamak
acisindan UV 1sginlari ile 6rnekler muamele edilmistir. Bu gibi fiziksel parametrelerin
plastik katki maddelerinin geg¢is davranisi tizerindeki etkisini belirlemek literatiire
onemli katilar sunacaktir. Ayrica, PET siseden BPA ge¢isi tizerine UV 1sinlarinin
etkisi konusunda yeterli sayida arastirma bulunamadigindan mevcut calisma bu
alanda yapilmis calismalara onemli katki saglayacaktir. Deneyde kullanilan UV
lambas1 UV-C radyasyonu ag¢isindan zengin ve 11k spektrumu laboratuvar disindaki
dogal kosullarla benzerdir. Tablo 4.8 ve Sekil 4.10°da UV radyasyonunun PET
plastik siseden gida benzerleri A ve B orneklerinin BPA gecisi Uzerine etkisini
gOstermektedir. Gida benzerleri A ve B Orneklerinin 1 ve 6 saat boyunca UV
radyasyonuna maruz kaldiktan sonra BPA konsantrasyonlar1 Olgiilmiistiir. Oda
sicakhiginda (25°C) her iki gida benzeri 6rnegin BPA konsantrasyonunun arttigi
tespit edilmistir. PET siselerdeki gida benzeri A 6rnekleri izerine 1 saat boyunca
UV radyasyonunun etkisi sonucu BPA konsantrasyonu 0.52-2.48 pg/L arasinda
degismis ve ortalama 0.85 + 0.52 pg/L olarak bulunmustur. Ayrica, 6 saat
uygulanma sonucu BPA miktar1 2.01-5.88 pg/L arasinda degismis ve ortalama 3.70
+ 1.10 pg/L' ye yiikselmistir. B gida benzeri 6rneklerde ise 1 saat sonucu BPA
konsantrasyonu 0.24-1.66 pg/L arasinda degismis ve ortalama 0.79 + 0.33 pg/L
olmus; ve 6 saat UV radyasyon islemi uygulandiktan sonra 1.99-7.77 pg/L arasinda
degismis ve ortalama 2.74 + 0.61 pug/L degerine yukselmistir. Ismna maruz kalma
stiresi agisindan gida benzerleri A ve B Orneklerinin 1 ve 6 saat UV radyasyona
maruz kalma sonucu elde edilen BPA gecisi miktarlar1 arasinda istatistiksel
anlamda ©6nemli bir fark tespit edilmistir (p<0.05). Ancak, A ve B gida benzerleri
ornekler arasinda oda sicakliginda BPA miktarlari agisindan p < 0.05 diizeyinde
istatistiksel olarak énemli bir fark bulunmamistir (Tablo 4.8). Bu c¢alismada elde
edilen sonuclara gére UV radyasyonunun PET plastik siselerden gida benzeri

orneklere BPA gecisini artirdigi goriilmiistiir (Tablo 4.8).

Westerhoff, vd. (2008) yaptiklari1 ¢alismada, PET plastik ambalajda 6 saat UV
1s1in1 uygulama igleminin ambalaj malzemesinde i¢cme suyu antimon (Sb) gegisinin
etkisini incelemigler ve elde ettigimiz sonuglara benzer sonuglara varmuslardir.
Caligmamizda, UV uygulamasi ile BPA gecisi arasinda pozitif bir iligki bulunmus ve
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BPA konsantrasyonu ile sireye bagl olarak artis goriilmiistiir. Sonu¢ olarak, UV

uygulamasi zamana bagl olarak PET siselerde BPA gegisi Uzerine 6nemli derecede

etki etmistir. Bu sonugtan yola ¢ikarak giines 1simnlar1 altinda PET siselerde gidalarin

bekletilmesinin BPA gecisi bakimindan sakincali olabilecegi sonucu ¢ikartilabilir.

Tablo 4.8. Ultraviyole uygulama siiresinin BPA gecisi tizerine etkisi™™.

Ultraviole Uygulama Suresi (saat)

Ornek 1 6
Min-Mak Ortalam’ Min-Mak Ortalama’
(Lg/L) (Lo/L) (Mo/L) (Lg/L)
Gida benzeri A 0.52-2.48 0.85 + 0.524 2.01-5.88 3.70 +1.10™
Gida benzeri B 0.24-1.66 0.79 +£0.33" 1.99-7.77 2.74 +0.617°

*QOrtalama + Std.HataError

**Algilanmadi

*** Ayn1 satirdaki farkl harfler (a-b) istatiksel farkligi gostermistir (P<0.05).
Ayni satirdaki farkli harfler (A-B) istatiksel farkligi gostermistir (P<0.05).
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5. SONUC VE ONERILER

Bu caligmada Samsun’da satisa sunulan PET, HDPE ve PP ambalaj
malzemeleri ile paketlenmis gidalara BPA gecisi arastirilmistir. Elde edilen
sonuclara gore PET su sisesi Orneklerinde tespit edilen ortalama BPA
konsantrasyonu 72.77£11.9 pg/L oldugu belirlenmistir. Bu degerin, Tlrkiye ve
Avrupa Komisyonunun gidalarda bulunabilecek BPA limitinden daha yiliksek oldugu
sonucuna vartmustir. Aycicek yagi, elma sirkesi, siit, ¢ilek aromali igecek, ziim
pekmezi, margarin, peynir ve yogurt gibi diger drneklerde ise BPA konsantrasyonu
ilgili limitlerden daha diisiik bulunmustur. Buna gore, PET siselerde satisa sunular
icme sular1 Uretiminde kullanilan hammaddeler, tiretim teknigi, depolama siresi ve
sartlar1 bakimindan tiiketiciler agisindan bir risk faktorl olusturma ihtimaline
karsilik; analiz edilen diger O6rneklerde tiiketici saghigi acisindan herhangi bir risk
tespit edilmemistir.

Calismada; ayrica PET plastik siselerde paketlenmis asidik olmayan (A: %10
etanol) ve asidik (B: %3 asetik asit) gida benzeri 6rnege BPA gecisi Uzerine
depolama sicakligi ve slresi ile ultrasound ve ultraviyole ismlarm etkisi
arastrilmistir.  Orneklerin - higbirinde 25°C'de tespit limitinin (istinde BPA
belirlenmemistir. Ancak diger saklama kosullarinda (35 ve 45 °C) depolanan tiim
orneklerde BPA tespit edilmistir. Depolama sicakligmin 35 ve 45°C’ye
yiikselmesinin, depolama siiresinin artmasmdan daha yliksek bir oranda BPA
gecisini arttig1 ortaya konulmustur. BPA gegisine etki eden faktorler olarak UV
ismlar1 ve ultrasonikasyon parametresi agisindan istatistiksel olarak anlamli iligkiler
tespit edilirken, depolama sicaklik ve siiresi agisindan istatistiksel olarak anlamli
iligkiler tespit edilmemistir.

Ultrasound ve ultraviyole i1sin uygulamasi gida benzerleri A ve B Orneklerin
her ikisinde de BPA seviyesini 6nemli oranda arttirmigtir. Ancak 35 ve 45°C'de tim
orneklerde BPA konsantrasyonunda bir artig izlenmesine ragmen, bu artis
istatistiksel olarak 6nemli bulunmamgstir. Bunun nedeni, test edilen 6rnek sayisinin
az olmasindan kaynaklanabilir. Ayrica, asidik (B) ve asidik olmayan (A) gida benzeri
ornekler arasinda, ultrasound, ultraviyole ve depolama sicakliklar1 arasinda dnemli
bir fark izlenmemistir. Bu sonuglar, ambalaj malzemeleri basta olmak iizere diger
tim olast BPA bulagsma kaynaklarinin izlenebilecegi strekli bir izleme sistemine

ihtiya¢ oldugunu ortaya koymaktadir.
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Calismadan elde edilen sonuglar 1s1ginda, tuketicilerin marketlerden aldiklar1
PET siselerde ambalajlanmig tirinlerin BPA gibi tehlikeli bilesen bulundurma
ihtimaline kars1 uyarilmalar1 gerekmektedir. Ciinkli, EFSA (European Food Safety
Authority) tarafindan BPA i¢in TDI’s1 4 ug/kg/giin seklinde smirlandirilmistir. Bu
nedenle, insanlarin giinlik yasamlarinda yogun bir sekilde PET ambalajlara maruz
kalmalar1 bu kimyasal madde ile EFSA smir degerinden fazla miktarda kontamine
olmalarma neden olabilmektedir.

Insanlarm BPA'ya maruz kalma riskini azaltmak icin PET siselerde
paketlenmis gidalarin 0zellikle yiiksek sicaklik kosullarinda veya dogrudan giines
15181 altinda uzun siire saklanmasindan kaginmalar1 gerekmektedir. Duzenleyici
kurumlar, gidalara BPA gecisini en aza indirmek icin Ozellikle icme suyu gibi
tuketimi fazla olan drunlerin saklama kosullarini izlemeli, denetlemeli ve konu
hakkinda tiiketicileri bilgilendirmelidir.

Bu ¢alismanin sonuglarina gére 20 kHz siddedinde ultrasonun BPA gegisine
neden olabilecegi agiklanmistir. Ayni zamanda plastikten kimyasal kontaminasyonun
belirlenmesi i¢in yapilacak ekstraksiyon icin de ultrasound yodntemi 6nerilebilir.
Ayrica, bazi aragtirmacilar tarafindan gida ¢alismalarinda pastorizasyon yonteminin
alternatifi olarak kullanimi Onerilen ultrasoundun, kimyasal toksik maddelerin
olusum ve gegisine neden olabilecegine dikkat etmeleri gerektigi de sdylenebilir.

Sonu¢ olarak, yaygin tikettigimiz gidalarda BPA miktarinin ulusal ve
uluslararasi izin verilen sinirlar iginde olup olmadiginin belirlenmesi icgin, ilgili
ambalaj malzemelerinden gidalara geg¢is smirlarinin ve etki eden faktorlerin daha
genis ¢capli arastirmalarla ¢alisilmasi gerektigi anlasilmaktadir. Elde edilen verilerin
daha giivenilir olabilmesi igin ¢aligmalarda 6rnek sayisinin miimkiin oldugunca fazla
tutulmas1 gerekmektedir. Bu konuda ileri ¢alismalarin yapilmasi, tiiketicilerin daha

giivenilir gida tiikketimini mimkin kilacaktr.

62



KAYNAKLAR

Adeyi, A. A, and Babalola, B. A. (2019). Bisphenol-A ( BPA ) in Foods commonly
consumed in Southwest Nigeria and its Human Health Risk. Scientific
Reports, 9(1), 1-13. https://doi.org/10.1038/s41598-019-53790-2

Alabi, A., and Rubio, S. (2014). Quick and simple sample treatment for multiresidue

analysis of bisphenols , bisphenol diglycidyl ethers and their derivatives in
canned food prior to liquid chromatography and fluorescence detection.
Journal of Chromatography A, 1336, 23-33.
https://doi.org/10.1016/j.chroma.2014.02.008

Alessio, R. J. (2012). Removal of Bisphenol A Model Compounds and Related

Substances Using Octolig .Puplished Master of Science. University of South
Florida.USA.

Alfarhani, B. F., Al-Tameem, M., Fadhel, A. A., Hammza, R. A., and Kadhem, M. I.
(2019). Endocrine disrupting Bisphenol A detection in different water
samples in Iraq. In Journal of Physics: Conference Series, (Vol. 1294,
https://doi.org/10.1088/1742-6596/1294/5/052045.

Alin, J. (2012). Migration from plastic food packaging during microwave
heating.Published Ph.D thesis.KTH Royal Institute of Technology,in

Stockholm, Sweden.

Allahvaisi,S.(2012). “Polypropylene in the industry of food packaging”. Dogan,F.
(ed.).In:Polypropylene(s.1-20)InTech,Rijeka,Croatia

Almeida, S., Raposo, A., Almeida-gonz, M. and Carrascosa, C. (2018). Bisphenol A :
Food Exposure and Impact on Human Health. ComprehensiveReviews
InFoodScienceandFoodSafety, 17(6), 1503-1517.
https://doi.org/10.1111/1541-4337.12388

Amblaj Atiklarinin Kontrolu Yo6ntemeligi(2021). “Resmi Gazete (Sayi: 31523).”
Erigsim adresi:  https://www.resmigazete.gov.tr/eskiler/2021/06/20210626-
18.htm.( 26 Haziran 2021 CUMARTESI). (2020). (1).

Altuwair, 1. (2018). Production of Bisphenol A ( BPA ) By Green Technology. Eng
Technol Open Acc, 1((3)). https://doi.org/10.19080/ETOAJ.2018.01.555563

Arvanitoyannis, I. S., and Bosnea, L. (2004). Migration of Substances from Food

Packaging Materials to Foods Migration of Substances from Food. Critical

63


https://doi.org/10.1038/s41598-019-53790-2
https://doi.org/10.1016/j.chroma.2014.02.008
https://doi.org/10.1088/1742-6596/1294/5/052045
https://doi.org/10.1111/1541-4337.12388
https://doi.org/10.19080/ETOAJ.2018.01.555563

Reviews in FoodScience AndNutrition, 44(2), 63-76.
https://doi.org/10.1080/10408690490424621
Aschberger, K., Castello, P., Hoekstra, E., Karakitsios, S., Munn, S., and Sarigiannis,

D. (2010). Bisphenol A and baby bottles: challenges and perspectives.
Luxembourg: Publications Office of the European Union, 10, 5-55.
https://doi.org/10.2788/97553

Babcock, A. C. (2020). Bisphenol-A (BPA) and Breast Cancer: Utilizing Risk
Assessment and Education to Improve Preventative Care.

Bach, C., Dauchy, X., Chagnon, M., Etienne, S., Bach, C., Dauchy, X., and Etienne,
S. (2012). Chemical migration in drinking water stored in polyethylene
terephthalate ( PET ) bottles: a source of controversy. Water Research,
Elsevier, 46(3), 571-583.

Bahmani, R., Kim, D., Mahsa Modareszadeh, A. J. T., Park, J. H., Yoo, H. H., and
Hwang, S. (2019). The mechanism of root growth inhibition by the endocrine
disruptor  bisphenol A (BPA). Environmental Pollution, 113516.
https://doi.org/10.1016/j.envpol.2019.113516

Baksi, M. A. (2015). Polistiren tabaklardan gidaya gecen toplam migrasyonu

degerlerinin belirlenmesi.Basilmis Yiiksek Lisans Tesi.Uludag Universitesi

Fen bilimleri Enstitiisii Gida Miihendisligi Anabilim Dali.BURSA.

Ballesteros-gomez, A., Rubio, S., and Pérez-bendito, D. (2009). Analytical methods
for the determination of bisphenol A in food. Journal of Chromatography A,
1216, 449-469. https://doi.org/10.1016/j.chroma.2008.06.037

Barnes, K., Sinclair, R., & Watson, D. (Eds.). (2006). Chemical migration and food
contact materials.Woodhead Publishing Limited Cambridge, England.

Beaudouin, R., Belzunces, L. P., Chevalier, N., Chevrier, C., Elefant, E., Eustache, F.
And Thonneau, P. (2018). Regulatory identification of BPA as an endocrine
disruptor: context and methodology. Molecular and Cellular Endocrinology,
475, 4-9. https://doi.org/10.1016/j.mce.2018.02.001

Bhunia, K., Sablani, S. S., Tang, J., and Rasco, B. (2013). Migration of Chemical

Compounds from Packaging Polymers during Microwave , Conventional

Heat Treatment , and Storage. Comprehensive Reviews in Food Science and
Food Safety, 12(5), 523-545.

64


https://doi.org/10.1080/10408690490424621
https://doi.org/10.1016/j.envpol.2019.113516
https://doi.org/10.1016/j.chroma.2008.06.037
https://doi.org/10.1016/j.mce.2018.02.001

Biedermann-Brem, S., Grob, K., and Fjeldal, P. (2008). Release of bisphenol A from
polycarbonate baby bottles : mechanisms of formation and investigation of
worst case scenarios. European Food Research and Technology, 227, 1053—
1060. https://doi.org/10.1007/s00217-008-0819-9

Biles, J. E.,, McNeal, T. P., Begley, T. H., and Hollifield, H. C. (1997).
Determination of Bisphenol-A in Reusable Polycarbonate Food-Contact

Plastics and Migration to Food-Simulating Liquids. Journal of Agricultural
and Food Chemistry, 45(9), 3541-3544. https://doi.org/10.1021/jf970072i
Brede, C., Fjeldal, P., Skjevrak, I., and Herikstad, H. (2003). Increased migration
levels of bisphenol A from polycarbonate baby bottles after dishwashing ,
boiling and brushing. Food Additives & Contaminants, 20(7), 684—689.
https://doi.org/10.1080/0265203031000119061
Brenn-Struckhofova, Z., and Cichna-Markl, M. (2006). Determination of bisphenol

A in wine by sol-gel immunoaffinity chromatography, HPLC and
fluorescence detection. Food Additives & Contaminants, 23(11), 1227-1235.
https://doi.org/10.1080/02652030600654382

Brotons, J. A., Olea-serrano, M. F., Villalobos, M., Pedraza, V., and Olea, N. (1995).
Xenoestrogens Released from Lacquer Coatings in Food Cans.
Environmental Health Perspectives, 103(6), 608-612.

Caballero-Casero, N., Lunar, L., and Rubio, S. (2016). Analytical methods for the

determination of mixtures of bisphenols and derivatives in human and

environmental exposure sources and biological fluids. A review. Analytica
Chimica Acta, 908, 22-53. https://doi.org/10.1016/j.aca.2015.12.034

Cao, X., and Corriveau, J. (2008). Survey of bisphenol A in bottled water products in
Canada. Food Additives and Contaminants: Part B, 1(2), 161-164.
https://doi.org/10.1080/02652030802563290

Cao, X.-L. (2012). A review recent development on analytical methods for

determination of bisphenol a in food and biological samples. Journal of
Liquid Chromatography & Related Technologies, 35(19), 2795-2829.
https://doi.org/10.1080/10826076.2012.720325

Cao, X. U. I. C,, Orriveau, J. E. C., Opovic, S. V. P., Lement, G. E. C., Eraldin, F. R.
B., and Ufresne, G. U. Y. D. (2009). Bisphenol A in Baby Food Products in
Glass Jars with Metal Lids from Canadian Markets. J. Agric. Food Chem,
57(12), 5345-5351. https://doi.org/10.1021/jf9006888

65


https://doi.org/10.1007/s00217-008-0819-9
https://doi.org/10.1021/jf970072i
https://doi.org/10.1080/0265203031000119061
https://doi.org/10.1080/02652030600654382
https://doi.org/10.1016/j.aca.2015.12.034
https://doi.org/10.1080/10826076.2012.720325
https://doi.org/10.1021/jf9006888

Cao, X, Dufresne, G., Clement, G., Popovic, S., and Beraldin, F. (2011).
Concentrations of bisphenol A in the composite food samples from the 2008
Canadian total diet study in Quebec City and dietary intake estimates. Food
Additives & Contaminants: Part A 28(6), 791-798.
https://doi.org/10.1080/19440049.2010.513015

Cao, X., and Popovic, S. (2017). Solid Phase Extraction of Large Volume of Water

and Beverage Samples to Improve Detection Limits for GC-MS Analysis of
Bisphenol A and Four Other Bisphenols. Food Additives Contaminants: Part
A, 35(1), 49-55. https://doi.org/10.1080/19440049.2017.1382730

Casajuana, N., and Lacorte, S. (2003). Presence and release of phthalic esters and

other endocrine disrupting compounds in drinking water. Chromatographia,
57(9-10), 649-655. https://doi.org/10.1007/BF02491744
Casajuana, Neus, and Lacorte, S. (2004). New methodology for the determination of

phthalate esters, bisphenol A, bisphenol A diglycidyl ether, and nonylphenol
in commercial whole milk samples. Journal of Agricultural and Food
Chemistry, 52(12), 3702—-3707. https://doi.org/10.1021/jf040027s

Celi¢, M., Skrbi¢, B. D., Insa, S., Zivancev, J., and Gros, M. (2020). Occurrence and

assessment of environmental risks of endocrine disrupting compounds in

drinking, surface and wastewaters in Serbia. Environmental Pollution,262,
114344, https://doi.org/10.1016/j.envpol.2020.114344

Cesen, M., Lambropoulou, D., Laimou-Geraniou, M., Kosjek, T., Blaznik, U., Heath,
D., and Heath, E. (2016). Determination of Bisphenols and Related
Compounds in Honey and Their Migration from Selected Food Contact
Materials. Journal of Agricultural and Food Chemistry, 64(46), 8866-8875.
https://doi.org/10.1021/acs.jafc.6b03924

Colin, A., Bach, C., and Rosin, C. (2014). Is Drinking Water a Major Route of

Human Exposure to Alkylphenol and Bisphenol Contaminants in France ?
Arch Environ Contam Toxicol, 86-99. https://doi.org/10.1007/s00244-013-
9942-0

European Commission. (2018). European Commission, Commission Regulation
EUNo. 2018/ 213 of12 February 2018 on the Use ofBisphenol A in VVarnishes

and Coatings Intended to Come into Contact with Food and Amending

66


https://doi.org/10.1080/19440049.2010.513015
https://doi.org/10.1080/19440049.2017.1382730
https://doi.org/10.1007/BF02491744
https://doi.org/10.1021/jf040027s
https://doi.org/10.1016/j.envpol.2020.114344
https://doi.org/10.1021/acs.jafc.6b03924
https://doi.org/10.1007/s00244-013-9942-0
https://doi.org/10.1007/s00244-013-9942-0

Regulation (EU) No. 10/2011 as Regards the Use of that Substance in Plast.
Off.J.Eur.Union, (L 41/12).

Cruz, R. M. S,, Rico, B. P. M., and Vieira, M. C. (2019). Food packaging and
migration. Food Quality and Shelf Life, 281-301.
https://doi.org/10.1016/B978-0-12-817190-5.00009-4

Cwiek-ludwicka, K. (2015). Bisphenol A (BPA) in food contact materials - new

scientific opinion from EFSA regarding public health risk. Rocz Panstw Zakl
Hig, 66(4), 229-307.

De Quirds, A. R. B., Cardama, A. L., Sendodn, R., and Ibarra, V. G. (2019). Food
Contamination by Packaging Migration of Chemicals from Food Contact
Materials.Walter de Gruyter GmbH, Berlin/Boston.

Deng, P., Tan, M., Zhou, W., Chen, C., Xi, Y., Gao, P., and Yu, Z. (2021). Bisphenol
A promotes breast cancer cell proliferation by driving miR- 381-3p-PTTG1-
dependent cell cycle progression. Chemosphere, 268, 129221.
https://doi.org/10.1016/j.chemosphere.2020.129221

Dian, A., and Dimitra, V. (2011). Alkylphenols and phthalates in bottled waters.
Journal of Hazardous Materials, 185(1), 281-286.
https://doi.org/10.1016/j.jhazmat.2010.09.031

Directive, C. (1982). Council Directive 82/711/EEC of 18 October 1982 laying down

the basic rules necessary for testing migration of the constituents of plastic

materials and articles intended to come into contact with foodstuffs. Official
Journal L, 297.

Doan, T. Q., Connolly, L., Igout, A., Nott, K., Muller, M., & Scippo, M. L. (2020).
In vitro profiling of the potential endocrine disrupting activities affecting
steroid and aryl hydrocarbon receptors of compounds and mixtures prevalent
in human drinking water resources. Chemosphere, 258, 127332.

Dong, M. W. (2019). HPLC and UHPLC for practicing scientistic.John Wiley &
Sons, Inc., 111 River Street, Hoboken, NJ 07030, USA.

Dreolin, N., Aznar, M., Moret, S., and Nerin, C. (2019). Development and validation
of a LC-MS/MS method for the analysis of bisphenol a in polyethylene
terephthalate. Food Chemistry, (274), 246-253.
https://doi.org/10.1016/j.foodchem.2018.08.109

Ebnesajjad,S. .(ed.) (2012). Plastic films in food packaging: materials, technology

and applications.William Andrew is an imprint of Elsevier, USA.

67


https://doi.org/10.1016/B978-0-12-817190-5.00009-4
https://doi.org/10.1016/j.chemosphere.2020.129221
https://doi.org/10.1016/j.jhazmat.2010.09.031
https://doi.org/10.1016/j.foodchem.2018.08.109

EC Commission Directive 90/128/EEC of 23 February. (1990). relating to plastic
materials and articles intended to come into contact with foodstuffs. Off. J.
Eur. Communities 1990, (L75,), 19-40.

EFSA. (2015). Scientific Opinion on the risks to public health related to the presence
of bisphenol A (BPA) in foodstuffs: Executive summary. EFSA Journal,
13(1), 3978. 621 pp.; https://doi.org/doi:10.2903/j.efsa.2015.3978

EFSA. (2021). Bisphenol A: EFSA draft opinion proposes lowering the tolerable

daily  intake.  https://www.efsa.europa.eu/en/news/bisphenol-efsa-draft-
opinion-proposes-lowering-tolerable-daily-intake

Ehlert, K. A., Beumer, C. W. E., and Groot, M. C. E. (2008). Migration of bisphenol
A into water from polycarbonate baby bottles during microwave heating.
Food  Additives and Contaminants ISSN:,  25(7), 904-910.
https://doi.org/10.1080/02652030701867867

Eliades, T., and Eliades, G. (2016). Plastics in Dentistry and Estrogenicity.Springer-

Verlag Berlin An.

Elobeid, M. A., Almarhoon, Z. M., Virk, P., Hassan, Z. K., Omer, S. A., Elamin, M.,
and Ebtisam, M. (2012). Bisphenol A Detection in Various Brands of
Drinking Bottled Water in Riyadh , Saudi Arabia Using Gas Chromatography
/ Mass Spectrometer. Tropical Journal of Pharmaceutical Research, 11(3),
455-459.

ER, B. (2010).Ton baligi konservelerinde kat1 faz1 ekstraksiyon ve HPLC metodu ile
bisfenol A varligmin incelenmesi.Basilmis Doktora Tezi,Ankara Universitesi
Saglik Bilimleri Enstitiisii Gida Hijyeni ve Teknolojisi Anabilim Dali Ankara.

Erkan, N., Helle, N., ve Ozden, O. (2005). Determination of bisphenol A diglycidyl
ether (BADGE) in canned fish in oil from the Turkish market. Deutsche
Lebensmittel- Rundschau, 101(7), 301-305.

Errico, S., Bianco, M., Mita, L., Migliaccio, M., Rossi, S., Nicolucci, C.,and Diano,
N. (2014). Migration of Bisphenol A into canned tomatoes produced in Italy:
dependence on temperature and storage conditions. Food chemistry, 160,
157-164. https://doi.org/10.1016/j.

Esmer, O. K., ve Cagindi, O. (2020). Safety of Polycarbonate Water Carboys for
Residual and Migration Levels of Bisphenol-A. Akademik Gida, 18(4), 411—
420. https://doi.org/10.24323/akademik-gida.

68


https://doi.org/doi:10.2903/j.efsa.2015.3978
https://doi.org/10.1080/02652030701867867
https://doi.org/10.1016/j
https://doi.org/10.24323/akademik-gida

European Commission Regulation (2011). Commission Regulation (EU) No 10/2011
of 14 January 2011. Official Journal of the European Union, 1-89. Retrieved
fromhttps://eurlex.europa.eu/LexUriServ/LexUriServ.do?uri=0J:L.:2011:012:
0001:0089:EN:PDF

Fan, Y. Y., Zheng, J. L., Ren, J. H., Luo, J., Cui, X. Y., and Ma, L. Q. (2014). Effects
of storage temperature and duration on release of antimony and bisphenol A

from polyethylene terephthalate drinking water bottles of China.
Environmental Pollution, 192, 113-120.

Fattore, M., Russo, G., Barbato, F., Grumetto, L., and Albrizio, S. (2015).
Monitoring of bisphenols in canned tuna from Italian markets. Food and
Chemical Toxicology, 83, 68-75. https://doi.org/10.1016/j.fct.2015.05.010

Filippou, O., Deliyanni, E. A., and Samanidou, V. F. (2017). Fabrication and

evaluation of magnetic activated carbon as adsorbent for ultrasonic assisted
magnetic solid phase dispersive extraction of bisphenol A from milk prior to
High Performance Liquid Chromatographic analysis with Ultraviolet
detection. Journal of  Chromatography A, 1479, 20-31.
https://doi.org/10.1016/j.chroma.2016.12.002

Galloway, T. S., Lee, B. P., Buric, I., and Steele, A. (2019). Plastics Additives and
Human Health: A Case Study of Bisphenol A ( BPA ) Plastics. Plastics and
the Environment, 47, 131. https://doi.org/10.1039/9781788013314-00131

Garcia-Corcoles, M. T., Cipa, M., Rodriguez-Gémez, R., Rivas, A., Olea-Serrano

and F., Vilchez, J. L. (2018). Determination of bisphenols with estrogenic
activity in plastic packaged baby food samples using solid-liquid extraction
and clean-up with dispersive sorbents followed by gas chromatography
tandem mass spectrometry analysis. Talanta, 178, 441-448. April 2017
https://doi.org/10.1016/j.talanta.2017. 09.067.

Geens, T., Apelbaum, T. Z., Goeyens, L., Neels, H., and Covaci, A. (2010). Food
Additives & Contaminants: Part A Intake of bisphenol A from canned
beverages and foods on the Belgian market. Food Additives and
Contaminants, 27(11), 37-41. https://doi.org/10.1080/19440049.2010.508183

Gonzélez, N., Cunha, S. C., Ferreira, R., Fernandes, J. O., Marqués, M., Nadal, M.,

and Domingo, J. L. (2020). Concentrations of nine bisphenol analogues in

food purchased from Catalonia ( Spain ): Comparison of canned and non-

69


https://eurlex.europa.eu/LexUriServ/LexUriServ.do?uri=OJ:L:2011:012:0001:0089:EN:PDF
https://eurlex.europa.eu/LexUriServ/LexUriServ.do?uri=OJ:L:2011:012:0001:0089:EN:PDF
https://doi.org/10.1016/j.fct.2015.05.010
https://doi.org/10.1016/j.chroma.2016.12.002
https://doi.org/10.1039/9781788013314-00131
https://doi.org/10.1080/19440049.2010.508183

canned foodstuffs. Food and Chemical Toxicology, 136(October 2019),
110992. https://doi.org/10.1016/j.fct.2019.110992

Goodson, A., Robin, H., and Summerfield, W. (2004). Migration of bisphenol A
from can coatings — effects of damage , storage conditions and heating. Food
Additives and Contaminants, 21(10), 1015-1026.
https://doi.org/10.1080/02652030400011387

Goodson, A., Summerfield, W., and Cooper, I. (2002). Survey of bisphenol A and

bisphenol F in canned foods Survey of bisphenol A and bisphenol F in
canned foods. Food Additives and Contaminants, 19(8), 796-802.
https://doi.org/10.1080/0265203021014683

Grob, K. (2008). The future of simulants in compliance testing regarding the
migration from food contact materials into food. Food Control, 19(3), 263—
268. https://doi.org/10.1016/j.foodcont.2007.04.001

Groh, K. J.,, Backhaus, T., Carney-Almroth, B., Geueke, B., Inostroza, P. A,
Lennquist, A., and Muncke, J. (2019). Overview of known plastic packaging-

associated chemicals and their hazards. Science of the Total Environment,
651, 3253-3268. https://doi.org/10.1016/j.scitotenv.2018.10.015

Grumetto, L., Gennari, O., Montesano, D., Ferracane, R., Ritieni, A., Albrizio, S.,

and Barbato, F. (2013). Determination of five bisphenols in commercial milk
samples by liquid chromatography coupled to fluorescence detection. Journal
of Food Protection, 76(9), 1590-1596. https://doi.org/10.4315/0362-
028X.JFP-13-054

Grumetto, L., Montesano, D., Seccia, S., Albrizio, S., and Barbato, F. (2008).

Determination of bisphenol A and bisphenol B residues in canned peeled

tomatoes by reversed-phase liquid chromatography. Journal of Agricultural
and Food Chemistry, 56(22), 10633-10637.
https://doi.org/10.1021/jf802297z

Guart, A., Bono-Blay, F., Borrell, A., and Lacorte, S. (2011). Migration of

plasticizersphthalates, bisphenol A and alkylphenols from plastic containers

and evaluation of risk. Food Additives and Contaminants - Part A Chemistry,
Analysis, Control, Exposure and Risk Assessment, 28(5), 676-685.
https://doi.org/10.1080/19440049.2011.555845

Guillard, V., A, M. M.-1., and Gontard, N. (2010). Effect of Novel Food Processing

Methods on Packaging : Structure , Composition , and Migration Properties

70


https://doi.org/10.1016/j.fct.2019.110992
https://doi.org/10.1080/02652030400011387
https://doi.org/10.1016/j.foodcont.2007.04.001
https://doi.org/10.1016/j.scitotenv.2018.10.015
https://doi.org/10.4315/0362-028X.JFP-13-054
https://doi.org/10.4315/0362-028X.JFP-13-054
https://doi.org/10.1021/jf802297z
https://doi.org/10.1080/19440049.2011.555845

Effect of Novel Food Processing Methods on Packaging: Structure ,

Composition , and Migration. Critical Reviews in Food Science and

Nutrition, 50(10), 969-988. https://doi.org/10.1080/10408390903001768
Guo, M., He, M., Zhong, J., He, Q., and Ismail, B. B. (2019). High-performance

liquid chromatography (HPLC)-fluorescence method for determination of
bisphenol A diglycidyl ether (BADGE) and its derivatives in canned foods.
Science of the Total Environment, 134975.
https://doi.org/10.1016/j.scitotenv.2019.134975

Hayati, P., Yenidogan, S., Aydemir, C., ve Mutlu, B. (2018). Plastik film ambalaj

malzeme bilesenlerinin migrasyonu. 6th International printing technologies
symposyonu Istanbul Universitesi - Cerrahpasa / 01-03 Kasim / November
2018, 309-317.

Hermabessiere, L., Dehaut, A., Paul-Pont, 1., Lacroix, C., Jezequel, R., Soudant, P.,
and Duflos, G. (2017). Occurrence and effects of plastic additives on marine
environments and organisms: A review. Chemosphere, 182, 781-793.
https://doi.org/10.1016/j.chemosphere.2017.05.096

Herndndez-Hernandez, K. L., Tapia-Orozco, N., Gimeno, M., Espinosa-Garcia, A.
M., Garcia-Garcia, J. A., Araiza-Olivera, D.,and Garcia-Arrazola, R. (2019).

cells Exposure to bisphenol A : current levels from food intake are toxic to
human cells. Molecular Biology Reports, 46(2), 2555-2559.
https://doi.org/10.1007/s11033-019-04666-1

Imanaka, M., Sasaki, K., Nemoto, S., Ueda, E., Murakami, E., And, D. M., and
Tonogai, Y. (2001). Determination of Bisphenol A in Foods Using GC/MS.
Shokuhin Eiseigaku Zasshi. Journal of the Food Hygienic Society of Japan,
42(2), 71-78.

Jones, H., Saffar, F., Koutsos, V., and Ray, D. (2021). Polyolefins and Polyethylene

Terephthalate Package Wastes: Recycling and Use in Composites. Energies,
14(21), 7306.

Kadasala, N. R., Narayanan, B., and Liu, A. (2016). International trade regulations
on bisphenol A: Global health and Contribution / Originality. Asian
Development Policy Review, 4(4), 134-142.
https://doi.org/10.18488/journal.107/2016.4.4/107.4.134.142

71


https://doi.org/10.1080/10408390903001768
https://doi.org/10.1016/j.scitotenv.2019.134975
https://doi.org/10.1016/j.chemosphere.2017.05.096
https://doi.org/10.1007/s11033-019-04666-1
https://doi.org/10.18488/journal.107/2016.4.4/107.4.134.142

Kalra, K.,.(2011).”Method development and validation of analytical
procedures”.Shoyama, Y.,(eds).In: Quality control of herbal medicines and
related areas(s.3-16) Rijeka:Croatia.

Kang, J.-H and Kondo, F. (2003). Determination of bisphenol A in milk and dairy
products by high-performance liquid chromatography with fluorescence
detection. Journal of Food Protection, 66(8), 1439-1443.

Karabacak, A. O., Tamer, C. E., Copur, O. U., ve Yagcilari, M. (2019). Ultrasound
Applications in Fruit and Vegetable Processing Meyve ve Sebzelerin
Islenmesinde Ultrases Uygulamalar1. Journal of Agricultural Faculty of Bursa
Uludag University, 33(2), 375-393.

Katan, L. L. (ed.).(1996). Migration from Food Contact Materials. Blackie Academic
& Professional, Kingston-upon-Thames Surrey UK.

Khan, M. R., Ouladsmane, M., Alammari, A. M., and Azam, M. (2021). Bisphenol A
leaches from packaging to fruit juice commercially available in markets. Food
Packaging and Shelf Life, 28, 100678.
https://doi.org/10.1016/j.fpsl.2021.100678

Kim, W. S., Do, A., Yeh, D., and Cunningham, J. (2014). Extraction of bisphenol-A
and 17 B -estradiol from water samples via solid-phase extraction ( SPE ).
Reviews in Analytical Chemistry, 33(2), 59-77.
https://doi.org/10.1515/revac-2013-0016

Kinch, C. D., Ibhazehiebo, K., Jeong, J., Habibi, H. R., and Kurrasch, D. M. (2015).

Low-dose exposure to bisphenol A and replacement bisphenol S induces

precocious hypothalamic neurogenesis in embryonic zebrafish. Proceedings
of the National Academy of Sciences, 112(5), 1475-1480.
https://doi.org/10.1073/pnas.1417731112

Konieczna, A., Rutkowska, A., and Rachon, D. (2015). Health risk of exposure to
bisphenol A ( BPA ). Roczniki Panstwowego Zaktadu Higieny, 66(1), 5—
11.66(1), 5-11.

Kubiak, A., Biesaga, M., Kubiak, A., and Biesaga, M. (2019). Critical Reviews in
Analytical Chemistry Application of Molecularly Imprinted Polymers for
Bisphenols Extraction from Food Samples — A Review. Critical Reviews in
Analytical Chemistry, 50(4), 311-321.
https://doi.org/10.1080/10408347.2019.1626698

72


https://doi.org/10.1016/j.fpsl.2021.100678
https://doi.org/10.1515/revac-2013-0016
https://doi.org/10.1073/pnas.1417731112
https://doi.org/10.1080/10408347.2019.1626698

Kusuktham, B., and Teeranachaideekul, P. (2015). Mechanical Properties of High
Density Polyethylene / Modified Calcium Silicate. Silicon, 6(3), 179-1809.
https://doi.org/10.1007/s12633-014-9204-4

Lau, O. W., and Wong, S. K. (2000). Contamination in food from packaging
material. Journal of chromatography A, 882(1-2), 255-270.

Le, H. H., Carlson, E. M., Chua, J. P., and Belcher, S. M. (2008). Bisphenol A is

released from polycarbonate drinking bottles and mimics the neurotoxic

actions of estrogen in developing cerebellar neurons. Toxicology Letters,
176(2), 149-156. https://doi.org/10.1016/j.toxlet.2007.11.001

Leung, Y., Biesiada, J., Govindarajah, V., Ying, J., Kendler, A., Medvedovic, M.,
and Ho, S. (2020). Low-Dose BisphenolA in a Rat Model of Endometrial
Cancer: A CLARITY-BPAStudy. Environmental Health Perspectives,
128(12), 127005.

Li, X., Ying, G., Su, H., Yang, X., and Wang, L. (2010). Simultaneous determination

and assessment of 4-nonylphenol , bisphenol A and triclosan in tap water ,
bottled water and baby bottles. Environment International, 36(6), 557-562.
https://doi.org/10.1016/j.envint.2010.04.009

Liao, C., and Kannan, K. (2013). Concentrations and profiles of bisphenol a and

other bisphenol analogues in foodstuffs from the united states and their
implications for human exposure. Journal of Agricultural and Food
Chemistry, 61(19), 4655-4662. https://doi.org/10.1021/jf400445n

Liu, X., Ji, Y., Zhang, H., and Liu, M. (2008). Elimination of matrix effects in the

determination of bisphenol A in milk by solid-phase microextraction — high

performance liquid chromatography. Food Additives and Contaminants,
25(6), 772-778. https://doi.org/10.1080/02652030701713921

Lopez-Cervantes, J., and Paseiro-Losada, P. (2010). Determination of bisphenol A in

, and its migration from , PVC stretch film used for food packaging
Determination of bisphenol A in, and its migration from , PVC stretch film
used for food packaging. Food Additives and Contaminants, 20(6), 596-606.
https://doi.org/10.1080/0265203031000109495

Lv, T., Zhao, X. E., Zhu, S., Qu, F., Song, C., You, J.,, and Suo, Y. (2014).

Determination of bisphenol A, 4-octylphenol, and 4-nonylphenol in soft

drinks and dairy products by ultrasound-assisted dispersive liquid-liquid

microextraction combined with derivatization and high-performance liquid

73


https://doi.org/10.1007/s12633-014-9204-4
https://doi.org/10.1016/j.toxlet.2007.11.001
https://doi.org/10.1016/j.envint.2010.04.009
https://doi.org/10.1021/jf400445n
https://doi.org/10.1080/02652030701713921
https://doi.org/10.1080/0265203031000109495

chromatography with fluorescence dete. Journal of Separation Science,
37(19), 2757-2763. https://doi.org/10.1002/jssc.201400612

Maddah, H. A. (2016). Polypropylene as a Promising Plastic: A Review. Am. J.
Polym. Sci, 6(1), 1-11. https://doi.org/10.5923/j.ajps.20160601.01

Maggioni, S., Balaguer, P., Chiozzotto, C., and Benfenati, E. (2013). Screening of

endocrine-disrupting phenols, herbicides, steroid estrogens, and estrogenicity
in drinking water from the waterworks of 35 Italian cities and from PET-
bottled mineral water. Environmental Science and Pollution Research, 20(3),
1649-1660. https://doi.org/10.1007/s11356-012-1075-x

Mahamuni, D., and Shrinithivihahshini, N. D. (2017). Need for regulatory policies in

India, on the use of bisphenol A in food contact plastic containers. Current
Science, 113(5), 861-868. https://doi.org/10.18520/cs/v113/i05/861-868
Marsh, K., and Bugusu, B. (2007). Food packaging—roles, materials, and

environmental issues. Journal of food science, 72(3), R39-R55

Marti, J., Malvar, L., and Aparicio, A. I. (2020). Determination of bisphenol A , its
chlorinated derivatives and structural analogues in vegetables by focussed
ultrasound solid-liquid extraction and GC — MS / MS. Environ. Chem.J., 17,
266-277.

Mathieu-denoncourt, J., Wallace, S. J., Solla, S. R. De, and Langlois, V. S. (2015).
General and Comparative Endocrinology Plasticizer endocrine disruption :
Highlighting developmental and reproductive effects in mammals and non-
mammalian aquatic species. General and Comparative Endocrinology, (219),
74-88. https://doi.org/10.1016/j.ygcen.2014.11.003

Meeker, J. D., Calafat, A. M., and Hauser, R. (2010). Urinary bisphenol A
concentrations in relation to serum thyroid and reproductive hormone levels
in men from an infertility clinic. Environmental science & technology, 44(4),
1458-1463.

Melzer, D., Rice, N.E., Lewis, C., Henle,y W.E., and Galloway, T.S.(2010).
Association of urinary bisphenol A concentration with heart disease: evidence
from NHANES 2003/06. PL0oS One.5(1):e867320084273

Mercea, P. (2009). Physicochemical Processes Involved in Migration of Bisphenol A
from Polycarbonate. Journal of Applied Polymer Science, 112(2), 579-593.
https://doi.org/10.1002/app

74


https://doi.org/10.1002/jssc.201400612
https://doi.org/10.5923/j.ajps.20160601.01
https://doi.org/10.1007/s11356-012-1075-x
https://doi.org/10.18520/cs/v113/i05/861-868
https://doi.org/10.1016/j.ygcen.2014.11.003
https://doi.org/10.1002/app

Michatowicz, J. (2014). Bisphenol A — Sources , toxicity and biotransformation.
Environmental  Toxicology and Pharmacology, 37(2), 738-758.
https://doi.org/10.1016/j.etap.2014.02.003

Motarjemi, Y., Moy, G., and Todd, E. (2013). Encyclopedia of food safety.
1stEdition. Elsevier, Missouri, USA.

Munguia-Lopez, E. M., Gerardo-Lugo, S., Peralta, E., Bolumen, S., and Soto-
Valdez, H. (2005). Migration of bisphenol A ( BPA') from can coatings into a

fatty-food simulant and tuna fish. Food Additives & Contaminants, 22(9),
892-898. https://doi.org/10.1080/02652030500163674

Munguia-Lopez, E. M., and Soto-Valdez, H. (2001). Effect of heat processing and
storage time on migration of bisphenol A (BPA) and bisphenol A-diglycidyl
ether (BADGE) to aqueous food simulant from Mexican can coatings. Journal
of  Agricultural and  Food  Chemistry, 49(8), 3666-3671.
https://doi.org/10.1021/jf0009044

Mustieles, V., and Fernandez, M. F. (2020). Bisphenol A shapes children ’ s brain

and behavior: towards an integrated neurotoxicity assessment including
human data. Environmental Health, 19(1), 1-8.

Nemati, M., Nofuzi, S., Ahmadi, S., and Monajjemzadeh, F. (2018). Quality control
of the migration of bisphenol a from plastic packaging into iranian brands of
food grade oils. Pharmaceutical  Sciences, 24(2), 141-147.
https://doi.org/10.15171/PS.2018.21

Oka, T. T., and Shige, Y. O. (2000). Determination of Alkylphenols in Mineral
Water Contained in PET Bottles by Liquid Chromatography with
Coulometric Detection. Analytical Sciences, 16(10), 1071-1076.

Omer, L., Ahmed, H., & Elbashir, A. (2016). Determination of bisphenol A in

exposed bottled water samples to direct sun light using multi walled carbon

nanotubes as solid phase extraction sorbent. Journal of Environmental
Chemistry and Ecotoxicology, 8(7), 51-57.
https://doi.org/10.5897/JECE2015.0363

Osman, M. A., Mahmoud, G. I., Elgammal, M. H., & Hasan, R. S. (2018). Studying
of bisphenol A levels in some canned food, feed and baby bottles in Egyptian
markets. Fresenius Environmental Bulletin, 27(12A), 9374-9381. Retrieved

from https://www.researchgate.net/publication/329963676

75


https://doi.org/10.1016/j.etap.2014.02.003
https://doi.org/10.1021/jf0009044
https://doi.org/10.15171/PS.2018.21
https://doi.org/10.5897/JECE2015.0363
https://www.researchgate.net/publication/329963676

Otles, S., and Kartal, C. (2016). Soild-phase extraction (SPE): principles and
applications.Acta  Sci.  Pol.  Technol.  Aliment, 15(1), 5-15.
https://doi.org/10.17306/J.AFS.2016.1.1

Parto, M., Aazami, J., Shamsi, Z., Zamani, A., and Savabieasfahani, M. (2021).

Determination of bisphenol - A in plastic bottled water in markets of Zanjan ,
Iran. International Journal of Environmental Science and Technology, 1(8).
https://doi.org/10.1007/s13762-021-03488-8

Pedersen, D.A., Hvilsted, S.,and Petersen, J. H. (2015). Migration of bisphenol A

from polycarbonate plastic of different qualities. Environmental Project No.
Danish Ministry of the Environment
1710,https://doi.org/http://orbit.dtu.dk/files/110762088/BPA_MST _project_N
0_1710_2015.pdf

Perera, F., Vishnevetsky, J., Herbstman, J. B., Calafat, A. M., and Xiong, W. (2012).
Prenatal Bisphenol A Exposure and Child Behavior in an Inner-City Cohort.
Environmental Health Perspectives, 120(8), 1190-1195.

Ramaswamy, H. S., and Marcotte, M. (2005). Food processing: principles and
applications. CRC Press.

Rather, I. A., Koh, W. Y., Paek, W. K., and Lim, J. (2017). The Sources of Chemical
Contaminants in Food and Their Health Implications. Frontiers in
pharmacology, 8, 830. https://doi.org/10.3389/fphar.2017.00830

Reyes-Gallardo, E. M., Lucena, R., S.Cardenas, and Valcarcel, M. (2016).

Dispersive solid phase extraction of bisphenol A from milk using magnetic

nylon 6 composite and its final determination by HPLC-UV Emilia.
Microchemical Journal, 124, 751-756.
https://doi.org/10.1016/j.microc.2015.10.025
Robertson, G. L. (2005). Food packaging: principles and practice. CRC press.
Rodriguez, R.,Castillo, E., and Sinuco, D. (2019). Validation of an HPLC method for
determination of bisphenol-A migration from baby feeding bottles. Journal of
Analytical Methods in Chemistry. https://doi.org/10.1155/2019/1989042
Rogers, J. A., Metz, L., and Yong, V. W. (2013). Review : Endocrine disrupting

chemicals and immune responses : A focus on bisphenol-A and its potential
mechanisms. Molecular Immunology, 53(4), 421-430.
https://doi.org/10.1016/j.molimm.2012.09.013

76


https://doi.org/10.17306/J.AFS.2016.1.1
https://doi.org/10.1007/s13762-021-03488-8
https://doi.org/10.3389/fphar.2017.00830
https://doi.org/10.1016/j.microc.2015.10.025
https://doi.org/10.1155/2019/1989042
https://doi.org/10.1016/j.molimm.2012.09.013

Rosenmai, A. K., Vinggaard, A. M., and Taxvig, C. (2014). Compounds in food
packaging materials - toxicological profiling of knowns and unknowns
Compounds. Ph.D. thesis, National Food Institute, Technical University of
Denmark. p, 163..

Rubin, B. S. (2011). Bisphenol A : An endocrine disruptor with widespread exposure
and multiple effects O. Journal of Steroid Biochemistry and Molecular
Biology, 127(1-2), 27-34. https://doi.org/10.1016/j.jsbmb.2011.05.002

Russo, G., Barbato, F., Mita, D. G., andGrumetto, L. (2019). Occurrence of

Bisphenol A and its analogues in some foodstuff marketed in Europe. Food
and Chemical Toxicology, 131, 110575.
https://doi.org/10.1016/j.fct.2019.110575

Saal, F. S. vom, and Vandenberg, L. N. (2021). Update on the health effects of
bisphenol A: Overwhelming evidence of harm. Endocrinology, 3, 162.
https://doi.org/PMCID: PMC7846099 DOI: 10.1210/endocr/bgaal7l

Sajiki, J., Miyamoto, F., Fukata, H., Mori, C., Yonekubo, J., and Hayakawa, K.
(2007). Bisphenol A ( BPA ) and its source in foods in Japanese markets.
Food Additives and Contaminant, 24(1), 103-112.
https://doi.org/10.1080/02652030600936383

Sakhi, A. K., Lillegaard, I. T. L., Voorspoels, S., Carlsen, M. H., Lgken, E. B.,
Brantsater, A. L., and Thomsen, C. (2014). Concentrations of phthalates and
bisphenol A in Norwegian foods and beverages and estimated dietary
exposure in  adults.  Environment International, 73, 259-269.
https://doi.org/10.1016/j.envint.2014.08.005

SANDEC. (2002). Solar Water Disinfection: A Guide for the Application of SODIS.
SANDEC Report No 06/02. In http://www.sodis.ch/methode/anwendung/
ausbildungsmaterial/dokumente_material/manual_e.pdf (accessed 23.08.11.).

Santhi, V. A., Sakai, N., Ahmad, E. D., and Mustafa, A. M. (2012). Occurrence of
bisphenol A in surface water , drinking water and plasma from Malaysia with
exposure assessment from consumption of drinking water. Science of the
Total Environment, 427428, 332-338.
https://doi.org/10.1016/j.scitotenv.2012.04.041

Schmid, P., and Welle, F. (2020). Chemical Migration from Beverage Packaging
Materials—A Review. Beverages, 6(2), 37.

77


https://doi.org/10.1016/j.jsbmb.2011.05.002
https://doi.org/10.1016/j.fct.2019.110575
https://doi.org/10.1080/02652030600936383
https://doi.org/10.1016/j.envint.2014.08.005
https://doi.org/10.1016/j.scitotenv.2012.04.041

Shao, B., Han, H., Hu, J., Zhao, J., and Wu, G. (2005). Determination of alkylphenol
and bisphenol A in beverages using liquid chromatography / electrospray
ionization tandem mass spectrometry. Analytica Chimica Acta, 530, 245-
252. https://doi.org/10.1016/j.aca.2004.09.086

Shelnutt, S., Kind, J., and Allaben, W. (2013). Bisphenol A: Update on newly
developed data and how they address NTP ’ s 2008 finding of “ Some
Concern .”Food and Chemical Toxicology Journal, 57, 284-295.
https://doi.org/10.1016/j.fct.2013.03.027

Shen, Y., Zheng, Y., Jiang, J., Liu, Y., and Luo, X. (2015). Higher Urinary Bisphenol
A Concentration Is Associated with Unexplained Recurrent Miscarriage
Risk: Evidence from a Case-Control Study in Eastern Higher Urinary
Bisphenol A Concentration Is Associated with Unexplained Recurrent
Miscarriage  Risk: Evidenc. PLOS ONE, 10(5), 0127886.
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0127886

Singh, P., Saengerlaub, S., Wani, A. A., and Langowski, H. C. (2012). Role of
plastics additives for food packaging. Pigment & Resin Technology,4(6),368-
379. https://doi.org/10.1108/03699421211274306

Singh, P., Wani, A. A., and Langowski, H. C. (Eds.). (2017). Food Packaging
Materials: Testing & Quality Assurance. CRC Press. Taylor & Francis Group

Snedeker, S. M. (2014). Toxicants in Food Packaging and Household Plastics
Exposure and Health Risks to Consumers.Springer-Verlag London.

Sohail, M., Sun, D. W., and Zhu, Z. (2018). Recent developments in intelligent
packaging for enhancing food quality and safety. Critical reviews in food
science and nutrition, 58(15), 2650-2662.

Soto, A. M., Brisken, C., Schaeberle, C., and Sonnenschein, C. (2013). Does cancer
start in the womb? Altered mammary gland development and predisposition
to breast cancer due to in utero exposure to endocrine disruptors. Journal of
mammary gland biology and neoplasia, 18(2), 199-208.

Sprague, B. L., Trentham-dietz, A., Hedman, C. J., Wang, J., Hemming, J. D. C.,
Hampton, J. M., and Burnside, E. S. (2013). Circulating serum xenoestrogens
and mammographic breast density. Breast Cancer Research, 15(3), 1-8.

Sun, C., Leong, L. P., Barlow, P. J., Chan, S. H., and Bloodworth, B. C. (2006).

Single laboratory validation of a method for the determination of Bisphenol

78


https://doi.org/10.1016/j.aca.2004.09.086
https://doi.org/10.1016/j.fct.2013.03.027
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0127886
https://doi.org/10.1108/03699421211274306

A, Bisphenol A diglycidyl ether and its derivatives in canned foods by
reversed-phase liquid chromatography. Journal of Chromatography
A,1129,145-148. https://doi.org/10.1016/j.chroma.2006.08.018

Sun, F, Kang, L., Xiang, X., Li, H., and Luo, X. (2016). Recent advances and
progress in the detection of bisphenol A. Analytical and Bioanalytical
Chemistry, 408(25), 6913-6927. https://doi.org/10.1007/s00216-016-9791-6

Sungur, S., Kéroglu, M., and Ozkan, A. (2014). Determination of bisphenol a
migrating from canned food and beverages in markets. Food Chemistry, 142,
87-91. https://doi.org/10.1016/j.foodchem.2013.07.034

Swartz, M. (2010). HPLC detectors: a brief review. Journal Of Liquid
Chromatography & Related Technologies, 33(9-12), 1150-2010.
https://doi.org/10.1080/10826076.2010.484356

Takao, Y., Lee, C., Kohra, S., and Arizono, K. (2002). Release of Bisphenol A from
Food Can Lining upon Heating. Journal of Health Science, 48(4), 331-334.

Tekin, K., Arslan, P., Cil, B., Filazi, A., Akcay, E., and Yurdakok-Dikmen, B.
(2020). Companion animals get close to the toxic aspects of antropogenic
world: cytotoxicity of phthalates and bisphenol A on dog testicular primary
cells. Cytotechnology, 72, 629-638.

Temel, N. K., and Giirkan, R. (2018). Using safranin T as a charge transfer-sensitive
ion-pairing reagent in ultrasound-assisted cloud point extraction:
Determination of bisphenol a in selected beverages. Journal of AOAC
International, 101(1), 277-287. https://doi.org/10.5740/jaoacint.17-0106

TGK, (2019). Gida Maddeleri ile Temasta Bulunan Plastik Madde ve Malzemeler
Tebligi(TEBLIG NO: 2019/44.Yayimlandig1 R.Gazete:Say1 :30989.

https://www.resmigazete.gov.tr/eskiler/2019/12/20191225M1.htm. (n.d.).

TGK, (2005). Gida Maddeleri ile Temasta Bulunan Plastik Madde ve Malzemeler
Tebligi. Tiirkk Gida Kodeksi Yonetmeligi. Teblig/2005-31.html#27652. Erisim
Tarihi: 07.03.2011. (2008).

Tian, L. (2020). Targetted and non-targeted analysis of plastic-related chemicals in
food. McGill University (Canada).

Tsalbouris, A., Kalogiouri, N. P., Kabir, A., Furton, K. G., and Samanidou, V. F.
(2021). Bisphenol A migration to alcoholic and non-alcoholic beverages—An

improved molecular imprinted solid phase extraction method prior to

79


https://doi.org/10.1016/j.chroma.2006.08.018
https://doi.org/10.1007/s00216-016-9791-6
https://doi.org/10.1016/j.foodchem.2013.07.034
https://doi.org/10.1080/10826076.2010.484356
https://doi.org/10.5740/jaoacint.17-0106

detection with HPLC-DAD. Microchemical Journal, 162, 105846.
https://doi.org/10.1016/j.microc.2020.105846

Tzatzarakis, M. N., Karzi, V., Vakonaki, E., Goumenou, M., Kavvalakis, M.,
Stivaktakis, P., and Tsatsakis, A. M. (2017). Bisphenol A in Soft Drinks and
Canned Foods and Data Evaluation. Food Additives & Contaminants: Part B,
10(2), 85-90. https://doi.org/10.1080/19393210.2016.1266522

Vilarinho, F, Sendon, R., Kellen, A. Van Der, Vaz, M. F., and Silva, A. S. (2019).
Bisphenol A in food as a result of its migration from food packaging. Trends
in Food Science & Technology, 91, 33-65.
https://doi.org/10.1016/j.tifs.2019.06.012

Vilarinho, F., Lestido-Cardama, A., Senddn, R., Rodriguez Bernaldo de Quir6s, A.,
Vaz, M. D. F., and Sanches-Silva, A. (2020). HPLC with Fluorescence
Detection for Determination of Bisphenol A in Canned Vegetables:
Optimization, Validation and Application to Samples from Portuguese and
Spanish Markets. Coatings, 10(7), 624.

Vivacqua, A., Recchia, A. G., Fasanella, G., Gabriele, S., Carpino, A., Rago, V., and
Maggiolini, M. (2003). The Food Contaminants Bisphenol A and 4-
Nonylphenol Act as Agonists for Estrogen Receptor a in MCF7 Breast
Cancer Cells. Endocrine, 22(3), 275-284.

Voutsa, D. (2014). Analytical Methods for Determination of Bisphenol A. In Plastics
in Dentistry and Estrogenicity (Pp. 51-77). Springer, Berlin, Heidelberg.
https://doi.org/10.1007/978-3-642-29687-1

Wang, H., Liu, Z. hua, Tang, Z., Zhang, J., Yin, H., Dang, Z., and Liu, Y. (2020).
Bisphenol analogues in Chinese bottled water: Quantification and potential
risk analysis. Science of the Total Environment, 713, 136583.
https://doi.org/10.1016/j.scitotenv.2020.136583

Wang, R., Huang, Y., Dong, S., Wang, P., and Su, X. (2021). The occurrence of
bisphenol compounds in animal feed plastic packaging and migration into
feed. Chemosphere, 265, 129022.

Wang, Z., Cui, H., Xia, J., Han, Q., Lv, N., Gao, J., and Su, G. (2013). A Novel
Method for Bisphenol A Analysis in Dairy Products Using Graphene as an

Adsorbent for Solid Phase Extraction Followed by lon Chromatography.
Food Analytical Methods, 6(6), 1537-1543. https://doi.org/10.1007/s12161-
013-9567-y

80


https://doi.org/10.1016/j.tifs.2019.06.012
https://doi.org/10.1016/j.scitotenv.2020.136583

Watanabe, T., Yamamoto, H., Inoue, K., Yamaguchi, A., Yoshimura, Y., Kato, K.,
and Nakashima, K. (2001). Development of sensitive high-performance liquid
chromatography with fluorescence detection using 4- ( 4 , 5-diphenyl-1 H -
imidazol-2-yl ) - benzoyl chloride as a labeling reagent for determination of
bisphenol A in plasma samples. Journal of Chromatography B, 762, 1-7.

Westerhoff, P., Prapaipong, P., Shock, E. And Hillaireau, A. (2008). Antimony
leaching from polyethylene terephthalate (PET) plastic used for bottled
drinking water. Water Research, 42(3), 551-556.
https://doi.org/10.1016/j.watres.2007.07.048

Wu, X., Li, Y., Zhu, X., He, C., Wang, Q. and Liu, S. (2017). Dummy molecularly
imprinted magnetic nanoparticles for dispersive solid-phase extraction and
determination of bisphenol A in water samples and orange juice. Talanta,
162, 57-64.. https://doi.org/10.1016/j.talanta.2016.10.007

Xia, Y., (2012). Modelling of bisphenol A migration from LDPE into food
simulant.  published Master. thesis, Michigan State  University,
Michigan, United States.

Xiao, Z., Wang, R., Suo, D., Li, T., and Su, X. (2020). Trace analysis of

bisphenol A and its analogues in eggs by ultra-performance liquid

chromatography-tandem mass spectrometry. Food Chemistry, 327,
126882.. https://doi.org/10.1016/j.foodchem.2020.126882

Xiong, L., Yan, P., Chu, M., Gao, Y. Q., Li, W. H., and Yang, X. L. (2018). A rapid
and simple HPLC-FLD screening method with QUEChERS as the sample
treatment for the simultaneous monitoring of nine bisphenols in milk. Food
Chemistry, 371-377. https://doi.org/10.1016/j.foodchem.2017.10.030

Yang, Y., Yu, J, Yin, J., Shao, B., and Zhang, J. (2014). Molecularly Imprinted
Solid-Phase Extraction for Selective Extraction of Bisphenol Analogues in
Beverages and Canned Food. Journal of Agricultural and Food Chemistry r,
62, 11130-11137.

Yavas, U. ve Aktas, A. (2019).Yiiksek tansiyon tedavisinde kullanilan bazi ilag
etken madedelerinin UV/VIS specktrofotometrik ve yiiksek basinglisivi
kromatogrfik (HPLC) yontemlerle incelenmesi ve elde edilen verilerin
kemometrik yontemlerle degerlendirilmesi.Journal of Natural and Applied
Sciences, 23, (1), 175-184,

81


https://doi.org/10.1016/j.talanta.2016.10.007

Yavuz, O., ve Aksoy, A. (2006). Ornek hazirlamada kat faz ekstraks i yonu metodu.
F.U. Saglik Bil. Dergisi 2006, 20(3), 259-269.

Yin, D., Chen, Y., Zhang, Y., Yang, Z., Mao, H., Xia, S., and Zhang, W. (2018). 2D
porous aromatic framework as a novel solid-phase extraction adsorbent for
the determination of trace BPA in milk. Chromatographia, 81(5), 749-758.
https://doi.org/10.1007/s10337-018-3504-6

Yoshida, T., Horie, M., Hoshino, Y., Nakazawa, H., Yoshida, T., and Horie,
M. (2001). Determination of bisphenol A in canned vegetables and
fruit by high performance liquid chromatography. Food Additives and
Contaminants,18(1),69—-75. https://doi.org/10.1080/026520301446412

Yun, W. M., Ho, Y. Bin, Sin, E., Tan, S., and How, V. (2018). Release of Bisphenol
A From Polycarbonate and Polyethylene Terephthalate Drinking Water
Bottles Under Different Storage Conditions and Its Associated Health Risk.
Malaysian Journal of Medicine and Health Sciences, 14(SP2), 2636—9346.

Zimmermann, L., Dierkes, G., Ternes, T. A., Volker, C., Wagner, M., and Wagner,
M. (2019). Benchmarking the in vitro toxicity and chemical composition of
plastic consumer products. Environmental science and technology, 53(19),
11467-11477.https://doi.org/10.1021/acs.est.9b02293

Ziv-gal, A., Craig, Z. R., Wang, W., and Flaws, J. A. (2013). Bisphenol A inhibits
cultured mouse ovarian follicle growth partially via the aryl hydrocarbon
receptor signaling pathway. Reproductive Toxicology, 42, 58-67.
https://doi.org/10.1016/j.reprotox.2013.07.022

82



EKLER
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C-Aygicek yagi 6rneklerinin bisfenol A pik kromatogramlari
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G- Uziim pekmez 6rneklerinin bisfenol A pik kromatogramlar1
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EK- 1. Tezde kullanilan 6rneklere ait gorseller
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B- HDPE plastikte paketlenmis gida
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C- PP plastikte paketlenmis gida
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EK- 2. Baz1 6rneklere ait bisfenol A pik kromatogramlar1
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H- Igme suyu(Il) érneklerinin bisfenol A pik kromatogramlar1
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