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INTIHAL (ASIRMA) BEYAN SAYFASI

Bu tezde gorsel, isitsel ve yazili bicimde sunulan tiim bilgi ve sonuclarin
akademik ve etik kurallara uyularak tarafimdan elde edildigini, tez icinde yer alan
ancak bu calismaya 6zgii olmayan tiim sonuc¢ ve bilgileri tezde kaynak gostererek

belirttigimi beyan ederim.
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TESEKKUR

Lisan ve Yiiksek Lisans 0grenimin siiresince, her zaman bilgi ve Onerileriyle yol
gosteren Canakkale Onsekiz Mart Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Boliimii
Ogretim Uyesi degerli hocam Dog. Dr. Basaran DULGER’e tesekkiirlerimi bir borg

bilirim.

Tez ¢alismasinda kullanilan propolis drneklerinin temin edilmesinde yardimlarini
higbir zaman esirgemeyen Canakkale Onsekiz Mart Universitesi, Ziraat Fakiiltesi, Ziraat
Miihendisligi Boliimii Ogretim Uyesi Sayin Prof. Dr. Harun BAYTEKIN’e ve Canakkale
An Yetistiriciligi Birligi Baskan1 Sayin Cahit ILERI’ye tesekkiir ederim.

Tezimin her asamasinda yardimlarini hi¢bir zaman esirgemeyen, 6grettiklerinin
yaninda degerli arkadashigindan dolayr Canakkale Onsekiz Mart Universitesi, Fen-
Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Béliimii Aras. Gor. Nurcihan HACIOGLU’na ¢ok tesekkiir

ederim.

Manevi destegini her zaman hissettigim ve hissedecegimi bildigim dostlugu ile bana

cok sey katan degerli arkadasim Ozlem KOSE’ ye tesekkiir ederim.

Dogdugum giinden bugiine sevgilerini her zaman hissettigim, egitim hayatimin her
asamasinda maddi ve manevi her tiirlii emek ve 6zveriyi gosteren annem Zehra DUMAN,
babam Adnan DUMAN, dedem Hasan SEN ve ablalarima 6mriim boyunca tesekkiirlerimi

bir bor¢ bilirim.
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SIMGELER VE KISALTMALAR LiSTESI

ATCC  : American Type Culture Collection

cm : Santimetre

mg : Miligram

mm : Milimetre

mL : Mililitre

1} : Mikron

ug : Mikrogram

pL : Mikrolitre

DSM : Deutsche Sammulung von Microorganismen, Grisebachstrasse 80-3400

Gottingen, Germany
m : Metre
SAM 20 : Ampicilin
NY 100 : Nystatin
P10 : Penicilin
KETO 20 : Ketocanazole
CHL 10 : Chloramphenicol
CLT 30 : Clotromizole
AK 30 : Amikasin

NT : Denenmedi

CCM : Czechoslovak Collection of Microorganisms, Brno, Czechovakla
EEP : Ethanolik Ekstrakt Propolis

MIK : Minimum Inhibitér Konsantrasyonu

CAPE : Caffeic Acid Phenethyl Ester

P1 : Canakkale Derenti kdyiinden toplanan propolis 6rnegi

P2 : Canakkale Kumkale (Kirkgozler yoresi) bolgesinden toplanan propolis 6rnegi
P3 : Canakkale Ozbek kdyiinden toplanan propolis 6rnegi

P4 : Canakkale Evciler kdytlinden toplanan propolis 6rnegi (karakovan)



OZET

CANAKKALE (TURKIYE) iLINDE TOPLANAN PROPOLIS ORNEKLERININ
ANTIMIKROBIYAL AKTIVITELERI UZERINE CALISMALAR

Selvi DUMAN
Canakkale Onsekiz Mart Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Biyoloji Anabilim Dal1 Yiiksek Lisans Tezi
Danisman: Dog. Dr. Basaran DULGER
07.06.2010, 74

Bu calismada Canakkale (Tirkiye) ilinden toplanan propolis 6rneklerinin etanol ile
ekstraksyonu yapildi. Bu ¢ozeltilerden 50 pL alinarak disk diflizyon yontemi ile Bacillus
cereus ATCC 7064, Bacillus subtilis ATCC 6633, Escherichia coli ATCC 11230,
Enterobacter aerogenes ATCC 13048, Micrococcus luteus ATCC 9341, Staphylococcus
aureus ATCC 6538, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Salmonella typhimurium
CCM 5445, Proteus vulgaris ATCC 6899, Candida albicans ATCC 10239, Debaryomyces
hansenii DSM 70238, Kluyveromyces fragilis ATCC 8608, Rhodotorula rubra DSM
70403 test mikroorganizmalarina karsi antimikrobiyal aktiviteleri aragtirildu.

Bulgulara gore, P, 6rnegi disindaki tiim 6rneklerin yiiksek antifungal aktiviteye sahip
oldugu saptanirken, en yiiksek antimikrobiyal etkiye P4 Orneginin sahip oldugu
gbzlenmistir. Ayrica, Micrococcus luteus ATCC 9341 bakteri kiiltiiriine kars1 tiim propolis
orneklerinin yiiksek antibakteriyal etki gosterdigi belirlenmistir.

Genel olarak, caligmada kullanilan biitiin propolis 6rneklerinin degisik inhibisyon

diizeylerinde test mikroorganizmalarinin tiimiine kars1 etkili oldugu gézlenmistir.

Anahtar sozciikler : Antimikrobiyal aktivite, Disk difiizyon, Propolis.
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ABSTRACT

INVESTIGATIONS ON ANTIMICROBIAL ACTIVITIES
OF PROPOLIS SAMPLES COLLECTED
IN CANAKKALE (TURKEY) PROVINCE

Selvi DUMAN
Canakkale Onsekiz Mart University
Graduate School of Science and Engineering
Chair for Biology Thesis of Master of Science
Advisor: Assoc. Prof. Dr. Basaran DULGER
07.06.2010, 74

In this study, the extraction of propolis samples collected from Canakkale and its
province were done. The antimicrobial activities were investigated against the test
microorganisms such as Bacillus cereus ATCC 7064, Bacillus subtilis ATCC 6633,
Escherichia coli ATCC 11230, Enterobacter aerogenes ATCC 13048, Micrococcus luteus
ATCC 9341, Staphylococcus aureus ATCC 6538, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853,
Salmonella typhimurium CCM 5445, Proteus vulgaris ATCC 6899, Candida albicans
ATCC 10239, Debaryomyces hansenii DSM 70238, Kluyveromyces fragilis ATCC 8608,
Rhodotorula rubra DSM 70403 with the disc diffusion method by taking 50 uL from this
solution.

The findings obtained from the study while all samples have shown high antifungal
activity except for P, sample, the highest antimicrobial activity is determined in P4 sample.
In addition, all propolis samples have a strong antibacterial activity against luteus ATCC
9341.

Generally, all propolis samples used in this study have affective activity in different

inhibition levels against all test microorganisms.

Keywords: Antimicrobial activity, Disc diffusion, Propolis.
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BOLUM 1- GIRiS Selvi DUMAN

BOLUM 1

GIRIS

Antibiyotik direnci gilinlimiizde hastane ve toplumda giderek O6nemli bir saglik
sorunu haline gelmektedir. 1930’larda siilfonamidlerin kesfi, sonraki yillarda penisilin ve
diger antibiyotiklerin bulunmasi ile antibiyotiklere direngli mikroorganizmalarin neden
oldugu infeksiyonlarin ¢ogu kontrol altina alinabilmistir. Ancak mikroorganizmalar bu
savasta yenilgiyi kabullenmemis ve her yeni ¢ikan antibiyotige degisik yollarla direng
olusturmuglardir. Bu durum, daha genis etkili ve daha az toksik antibiyotiklerin
bulunmasina yonelik ¢alismalar1 artirmistir. Mikroorganizmalar ile olan bu savas
gilinlimiizde de biitiin siddet ve 6nemiyle siirmektedir (Durupinar, 2001).

Son yillarda teknoloji ve tip ne kadar ilerlerse ilerlesin dogal zenginliklerin
titkenmesi ve ekonomik olarak iilkelerin girdikleri ¢ikmazlar, dogal {irlinlerin ¢ok amagl
kullanilmalarini zorunlu kilmigtir (Diilger ve ark., 1999).

Dogal iiriinler ylizyillardir ¢esitli hastaliklarin tedavisinde insanlar tarafindan
kullanilagelmis ve son yillarda diinya ¢apinda dogal {iriinlerin arastirilmasi ve farmakolojik
olarak kullaniminda 6nemli bir artig goriilmiistiir. Ar1 tirlinleri de bu dogal kaynakli tirlinler
arasinda yer almaktadir. Ar1 {iriinleri, arinin dogrudan viicudundan salgiladig: tirtinler olan
an siitli ve ar1 zehri ile arinin bitkilerden topladigi ve kismen viicut salgilarini ekledigi
iiriinler olan bal, polen ve propolis’dir (Bayrak, 2005). Bircok kaynak ari iirlinleri ile
tedavinin uzun siiredir gerceklestirildigini gostermektedir. Bugiin ki modern adiyla ari
tiriinleriyle tedaviye apiterapi denilmektedir ve bir¢cok {ilkede apiterapi merkezleri
bulunmaktadir.

Propolis; is¢i arilarin aga¢ kabuklarindan, bitkilerin filiz, dal ve tomurcuklarindan
arka bacaklarindaki polen sepet¢iklerinde topladig1 recinemsi maddeleri ve bitki salgilarini,
baslarinda bulunan salgi bezlerinden salgilanan enzimlerle biyokimyasal degisiklige
ugratip bir miktar bal mumu karistirarak olusturduklari, edinildigi kaynaga gore kirli
sartrdan koyu kahverengine kadar degisen renkte ve oda sicakliginda yar1 kati halde olan
yapiskan organik bir maddedir. Sicakligin 24 °C ve rutubetin % 40-65 oldugu kovan igi,
viriisler, bakteriler ve funguslar i¢in ¢ok ideal bir ortam olusturmasina ragmen, bal arilari
propolis sayesinde yagamlarini siirdiirmektedir ( Seven ve ark., 2007).

Propolis igerigi toplanilan kaynaga, a1 tiirii, ar1 irk1 ve ekolojik kosullara bagli olarak

degisim gosterebilmektedir. Yapisinda 150 kimyasal bilesik, 20’den fazla mineral madde,
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balmumu, regine ve polen bulunmaktadir (Bayrak, 2005). Yapilan literatiir taramalarina
gbre propolis; antimikrobiyal, antiviral, antifungal, antienflamatuar, antihepatotoksik,
antikanser, antioksidan, antiiilser, immiinostimiilasyon ve lokal anestezik etkiler
gostermektedir (Ozan, 2006). Propolis bir yandan immiin sistemi giiclendirirken, bir
yandan da her tiirlii enfeksiyonlarla miicadelede basar1 gostermistir, bu sentetik ilaglarin
yapamadigi bir durumdur (Bayrak, 2005).

Tiirkiye dogal kosullarinin, uygun iklim ve floral zenginligi dogrultusunda biiyiik bir
aricilik potansiyeline sahiptir. Aricilik, bitkisel iiretime olan katkisi ve insan sagligindaki
onemi nedeni ile de Tiirkiye’nin en yaygin ve geleneksel tarimsal etkinliklerinden biridir
(Siral1, 2002).

Mevcut bilgiler 1s183inda gelinen noktada propolis Orneklerinin ileri c¢aligmalarda
antimikrobiyal etki gosteren ham maddelerin kimyasal yap1 analizleriyle etken maddeleri
saptanabilir ve bu bilesiklerin mikroorganizmalar iizerindeki etki mekanizmalar
arastirilarak aydinlatilabilir. Sonug itibariyle ariciligin yaygin olarak yapildig: iilkemizde
cok bilinmeyen fakat bir¢ok faydasi bulunan propolisin bu etken bilesiklerin daha ayrintili
calisilmasiyla her bolgeye 6zgii propolis 6rneklerinin standardizasyonu yapilarak insanlik

acisindan kullanilabilirligi yliksek dogal {iriin olarak iilke pazarina sunulabilir.
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BOLUM 2

ONCEKI CALISMALAR

Aricilik tarihi insanlik tarihi kadar eskidir. Bal arisinin yaptigi bal ilk ¢aglardan beri
insanoglu i¢in en dnemli besin kaynaklarindan birisidir (Ergiin, 2003). Ispanya’ da Aranas
Magarasi’nda bulunan ve M.O. 4000 yilinda ¢izildigi belirlenen bir kaya resminde, ari
yuvasindan bal alan bir insan figiirline rastlanmistir (Tutkun ve Bosgelmez, 2003).
Magarada bulunan resim, kayaya halatlarla tirmanan bir insan1 gostermektedir. Kaya
iizerinde ¢izilen deligin etrafinda arilar vardir. Resimde kayaya tirmanan kisi, deligin
ontinde, bal peteklerini elindeki kaba koymaktadir. Bu resim bize aricilifin ilk ¢aglardan

beri yapildigini gostermektedir (Ergtin, 2003).

Sekil 2. Ar1 yuvasindan bal alan insan figiirti.

www.thehoneygatherers.com/html/photolibrary7.html

www.bee-craft.com/beekeeping-information-history.htm
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Yazinin bulunmasiyla beraber aricilik da belgelere ge¢cmistir. Misir firavunlarinin
mezarlarinda, piramitlerde su kemerlerinden yapilmis ¢anaklarda bal ve bal mumunun
bulunmasi, ariciligin bundan 4000 y1l 6nce Misir’ da yapildiginin delilidir. Misirhilar arilx
kovanlar1 Nil nehri {izerinde naklederek gezginci aricilik yapmistir. Gezginci ariciligin
temelini teskil eden bilgiler Misirlilardan elde edilmistir. Birgok kaynak ariciligin
Misir’dan Yunanistan’a, Filistin ve Kibris’a, oradan da On Asya ve Avrupa’ya yayildigmi

bildirmektedir.

Babilliler de M.O. 1300 yillarinda bali, gida ve ilag olarak kullanmislardir.
Bogazkale kazilarinda M.O. 1300 yillarinda Hititlerin de aricilik yaptig1, hatta kanunlarmin
9. Maddesinde “ Evvelce ar1 oglu hirsizi, 1 glimiis mina ile cezalandirilirdi, simdi ise 5
giimiis sekel ile cezalandirilir, evini teminat gosterir” denilmektedir. Bundan 3000 y1l 6nce
Hindistan’da bal iiretimi yapildig1 belgelerden anlagilmaktadir. Eski yunanlilardan Aristo,
kitabinda ana ari, isci ar1 ve erkek aridan s6z etmistir. Aristo kitabinda ayrica arilarin ¢igek
tozu tasidigini ve bal mumu yaptiklarin1 yazmistir. Romalilar arilarla ilgili ¢ok sayida

yazili eser birakmiglardir (Ergtin, 2003).

Bal arisinin, dogadaki ilk yasama yerleri olarak bilinen yasl aga¢ govdeleri ve kaya
oyuklar1 arasindan c¢ikartilarak, fenni kovanlara alinmasi ve uygun yasam kosullarinin
saglanmaya calisiimasiyla bugilinkii modern aricilik benimsenerek yayginlagtirilmistir.
Insanoglunun biitiin ¢abalari, bal ve birbirinden kiymetli diger ar1 iiriinlerini elde etmek ve
polinasyonu yayginlastirmak amaciyla gergeklestirilmistir (Tutkun ve Bosgelmez, 2003).

2.1. Tiirkiye’ de Aricihik

Aricilik, Anadolu insaninin bir gelenegi olarak Tiirkiye’de ¢ok eski donemlerden beri
yapilmaktadir. Ge¢misi ¢ok eskiye dayanmasina ragmen ariciligin gelismesi bilim ve
teknolojideki ilerlemelere bagli olarak son ylizyillarda olmustur. Tiirkiye’de ar1 {irtinleri
arasinda bal, polen, balmumu, propolis ve bir miktar da ar1 siitii tiretilmekte olup, ar1 zehri
tiretimi gelismemistir. Tip alaninda, ar1 zehrine kars1 bagisiklik sisteminin gliclendirilmesi
ve romatizmal hastaliklarin tedavisinde de kullanilan ar1 zehrinin iiretimi i¢in Ozel
diizeneklere ihtiya¢ vardir. Ancak sinirli kullanim alanindan dolay1 diinya iizerindeki
tiretim ve ticaret hacmi de sinirhidir (Vatansever, 2004).

Aricilik, bir tarim tilkesi olan ve niifusunun yaklasik yaris1 kdylerde yasayan Tirkiye
icin ayr1 bir 6nem arz eder. Topragi olmayan veya az toprakli, orman i¢i ve kenar1 kdylerde
yasayan insanlara en kolay is ve kazan¢ imkéni yaratmanin yolu ariciliktan geger.

Tiirkiye’'nin ¢ok zengin bir bitki oOrtiistine ve farkli iklim kusaklarma sahip olusu
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ariciligimizin gelismesine 6nemli katkilarda bulunmaktadir. Nitekim son 10 yilda kovan
varligimiz ve bal liretimimiz yaklasik iki kat artarak sirasiyla 4 milyona ve 63 bin tona
ulagsmigtir. Ayrica, Tiirkiye’ de hem kovan varlig1 hem de bal iiretimi bakimidan Diinyada
4. sirada bulunmaktadir ki bu da oldukga olumlu bir gelismedir (Vatansever, 2004).

2.2. An1 Uriinleri ve Apiterapi

Gilinlimiizde kullanilan sentetik ilaglarin yan etkilerinin ortaya ¢ikmasi ve hastalik
etmenlerinin bu ilaglara kars1 diren¢ kazanmasi insanlart dogal ilag olarak bilinen iiriinlerin
tiiketimine yonlendirmistir. Bu dogal iiriinler arasinda en yaygin olarak kullanilanlardan
birisi de arilardan elde edilen iiriinlerdir. Ar1 tirinlerinin tiimii birgok hastalikta, hastaligin
ilerlemesinin  Oniine gecmek, agrilarin azaltilmas1 ve tedavi edilmesi amaciyla
kullanilmaktadir. Bal aris1 {iriinlerinin tedavi amaciyla kullanilmasina Apiterapi
denilmektedir. Apiterapi aricilik kadar eskidir (Bayrak, 2005). 2000 y1l onceki tipcilar
tarafindan yazilan Cin metinlerinde halk arasinda hastaliklarin tedavisinde ari iirlinlerinin
ilag olarak kullanildigina dair agiklamalar bulunmaktadir. Apiterapi bal, propolis, ar1 siitii,
polen ve ar1 zehri kullaniminmi kapsar (Zumla, 1989; Bayrak, 2005). Ar iirlinleri, arinin
dogrudan viicudundan salgiladig: {iriinler olan ar1 siitii ve ar1 zehri ile armin bitkilerden
topladig1r ve kismen viicut salgilarimi ekledigi iiriinler olan bal, polen ve propolis’dir
(Bayrak, 2005).

2.3. Propolis

Propolisin kelime anlami eski Yunanca’dan gelmektedir. “Pro”; 6n, giris ve “polis™;
sehir anlamina gelmekte, bal arillarinin kovan savunmasi ile ilgili olarak kullanilmistir.
Propolis ¢ok eski ¢caglarda ilk kez Yunanlilar tarafindan kesfedilerek dogal bir antibiyotik
olarak kullanilmistir (Ghisalberti, 1979; Duran, 2007).

Insanoglu propolisi ¢ok eski caglardan beri farkli amaglar icin kullanmislardir. Uzun
yillar boyunca propolisten tipta ¢esitli amaglar igin yararlanilmistir. Giinlimiize kadar gelen
eski Yunan yazitlar1 propolisin iltihaplanan yaralar ve dis c¢iiriikleri i¢in tedavi amaciyla
kullanildigin1 tanimlarken, Roma’lilar doneminde yara {izerine konulan lapa benzeri
karisimin igerisine katilarak kullanilmaktaydi. ibranice eski vasiyetnamelerde “Tzori”
olarak geg¢mektedir ve tedavi edici Ozelliklerinden bahsedilmektedir. Avrupa’daki
12.ytizy1l kayitlar1 propolisin medikal preparatlarinin agiz ve yara enfeksiyonlarinin
tedavisi ve dis saglig1 i¢in kullanimindan bahsetmektedir. Propolis son zamanlarda olduk¢a
popiiler hale gelmistir. Insanlik icin bu recinemsi yapinin kesfedilen yararlar1 heniiz ¢ok az

aydinlatilabilmigtir (Ghisalberti, 1979; Duran 2007).



BOLUM 2- ONCEKI CALISMALAR Selvi DUMAN

Sekil 2.3.(a) Ham propolis.

http://commons.wikimedia.org/wiki/File:Propolis_taruvaik.jpg

http://www.flickr.com/photos/42305436@N04/3926354852
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2.3.1. Propolisin Fiziksel Ozellikleri

Arilarin balmumu ile karistirdiklari propolisin bazi bitkilere 6zgili proteinleri de
yapisinda bulundurmasi, propolisin mumsu kisminin bitkisel mum yapisinda oldugunu

gostermektedir (Kumova ve ark., 2002; Duran, 2007).

Propolis 15-25°C arasinda mum kivaminda elastik bir yap1 gostermekte, sogukta kati
kirilgan bir sekle doniismektedir. Yiiksek sicakliklarda (30-40 °C) yumusayip yapiskan bir
durum almakta, 80°C da kismen erimektedir. Propolisin rengi bitki kaynagina bagl olarak
sar1, yesil ve koyu kahverengiye kadar degisim gostermektedir. Propolis, eter, kloroform,
aseton ve diger organik ¢oziiciilerde kismen, %95°lik alkolde biiyiik dlgiide ¢oziinmekte,
suda ¢ok az ¢oziinmekte veya hi¢ ¢oziinmemektedir. Propolis, tibbi alanda %70’lik alkolde
¢Ozlinmiis ¢ozelti olarak kullanilmaktadir (Kumova ve ark., 2002; Duran, 2007).

2.3.2. Propolisin Kimyasal Ozellikleri

Cografi ve botanik orijin farkliliklarindan dolayr ham propolis ekstraktlar1 ¢ok
karisik bir kompozisyondadir. Propolis 300’den fazla farkli yapr icermektedir (Ozan,
2006). Ham propolisin bilesimi kaynagina gore degismekle birlikte, genellikle % 50 regine,
%30 mum, %10 esansiyel ve aromatik yaglar, %5 polen ve %5 diger organik maddelerden

olugmaktadir (Engiir, 2007).

Recine ve balzam igeren kisim terpenler, polisakkaritler, kafeik asit gibi maddeler

igerir. Balmumu ise yag asitleri, B vitaminleri, C ve E vitaminleri igerir. Organik kismin en

Oonemli boliimii olan flavonoidler (polifenolik igerik), iizerinde en fazla ¢aligma yapilmis
maddelerdir, propolisin biyolojik aktivitesinin 6nemli bir kismindan sorumludur (Granje ve
Davey, 1990). Bu kisim pinosembrin, pinostrobin, kuerasetin gibi maddeleri igerir.
Propolis ayrica farkli mineral ve oligo elemanlar icerir. Flavon ve flavonoidler propolise
antifungal, antiviral ve antibakteriyel Ozellikler kazandiran maddelerdir (Kujumgiev ve

ark. 1999; Ghisalberti, 1979).
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Cizelge 2.3.2. Propolis’te tanimlanmis bilesenler ve sayilar1 (Marcucci, 1995)

Bilesikler Tammlanan Bilesik Sayisi
Flavonoidler 38
Hidroksiflavonlar 27
Hidroksiflavononlar 11
Kalkonlar 2
Benzoik asit ve tiirevleri 12
Asitler 8
Esterler 4
Benzaldehit tiirevleri 2
Sinamil ve sinamik asit ve tiirevleri 14
Alkoller, ketonlar, fenoller 8
Heteroaromatik bilesikler 12
Terpen ve sekuterpen ve tiirevleri 7
Alifatik hidrokarbonlar 6
Sekuterpen ve triterpen hidrokarbonlar 11
Steroller ve steroid hidrokarbonlar 6
Mineraller 22
Seker 7
Aminoasitler 24

Icerdigi baslica kimyasal bilesikler sunladir; flavonoidler, sinnamik asit ve tiirevleri
benzoik asit, sinaptik ve izoferulik asitler, c¢esitli aldehitler, ketonlar ve eser elementler,

kleredon, diterpenler, seskiterpenler ve tripenler (6zellikle de steroitler) (Ozan, 2006).

Propolisin temel komponentlerinin flavonoidler oldugu tespit edilmistir. Propolisin
flavonoid yapisi toplandig1 bitkiye bagli olarak bazi farkliliklar da gosterebilmektedir.
Propoliste bulunan biitin komponentlerden flavonoidlerin orani %25’in iizerindedir.
Flavonoidler polifenolik bilesiklerdir. Serbest radikal temizleme Ozelliklerinden dolay1
antioksidandirlar ve lipit peroksidasyonunu inhibe ederler. Alternatif olarak metal selat
olusturmalarindan 6tiirii de antioksidant olabilecekleri belirtilmektedir (Ozan, 2006).

Propolisin icerdigi mineral maddeler sunlardir: Mangan, ¢inko, barit, titan, bakir,
kursun, nikel, kobalt, wanadyum, krom, kalay (0-110,60 mg/100g), kalsiyum, fosfor,

potasyum, kiikiirt, sodyum, klor, demir, magnezyum, molibden, aliiminyum, silisyum,
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civa, selen, sirkonyum, flor, antimon. Mangan ve ¢inkonun miktarlarinin baska
elementlerle mukayese edildiginde ¢ok daha yiiksek miktarlarda oldugu ifade edilmistir.
Propoliste vitaminlerin miktarlar1 diistiktiir ve ¢cok degiskenlik gosterirler. Propolis B1, B2,
B6, C, E, nikotinik ve pantotenik asit vitaminlerini icermektedir. Propolis serin, glikol,
aspargin ve glutamik asitleri, alanin, triptofan, fenilalanin, levsin, sistin, lizin, histidin,
arginin, prolin, trionin olmak iizere 8—17 kadar aminosit ihtiva etmektedir (Ozan, 2006).

Vahonina, arilarin propolisi bitkilerden toplarken tiikiiriikk bezlerinden salgilanan
maddelerin propolise karistigina isaret etmistir. Bu maddeler ise bazi doymamis yag
asitleri ve 10 hidroksi-2 dekonoiktir. Bu madde arilarin mandibular bezlerinden salgilanir
ve art siitlinlin temel yap1 tasidir; bu maddelerin propolisteki miktar1 %7,2’dir. Propolisin
yapisinda bulunan ve buraya kadar gosterilen maddeler propolis mekanik karisimlardan ve
balmumundan temizlendikten sonra tespit edilmistir (Ozan, 2006).

Aragstiricilar  propolisin  siiksinik  dehidrogenaz, glukoz-6-fosfataz, adenozin
trifosfataz ve asit fosfataz gibi enzimler icerdigini belirtmislerdir. Propolisin kimyasal
bilesimi ¢ok komplekstir ve toplanildigi alandaki floraya baghdir. Avrupa, Asya ve Kuzey
Amerika’y1 iceren sicak bolgede, farkli kavak tomurcuklarin tomurcuk salgilart propolisin
ana kaynagidir. Bu bolgedeki drneklerin kaynagi benzer kimyasal bilesimi ile karakterize
edilmistir. Fenoliklerin ana bilesenleri; flavonoid aglikonlar, aromatik asitler ve onlarin
esterleridir. Propolis toplamak i¢in kullanilan bitki kaynaginin bilesimi propolisin kimyasal
yapisini belirlemektedir. Propolisin bilesimi toplandigi alanin vejetasyonuna baglhdir.
Propolisin toplanma sezonu da, ayni bolgeden toplanan propolisin kimyasal yapisini
etkileyebilmektedir. Ornegin Akdeniz Bélgesi’nden (Sicilya ve Adriyatik kiyilar1) toplanan
propolis tek tip 6zellik gosterip, temel bileseni diterpenik asitler iken Brezilya’da farkl
tipte propolis tanimlanmistir. Propolisin icerdigi maddelerin ¢esidi ve miktar1 toplandig:
bitkinin tlirtine gore degisir. Pek ¢ok farkli bitkiden toplanan ve birgok bilesigin bitki 6z
suyundan higbir degisiklige ugramadan yapisina katildig1 propolis i¢in en 6nemli kaynagin
Popolus nigra (kara kavak) oldugu diistiniilmektedir (Hepsen ve ark., 1996).

Karasal iklime sahip bolgelerden toplanan propolisin (Asya, Avrupa, Kuzey Amerika
vb.) baglica kaynaginin kavak bitkisi tomurcuklar1 oldugu belirlenirken, bu propolisin
cesitli flavonoidlerini igeren fenolik bilesikler, aromatik asitler ve onlarin esterleri
bakimindan zengin oldugu belirlenmistir. Kavak agaci karasal bolgelerde yaygin olarak
gbzlenirken, tropik ve subtropik bolgelerde yetismemektedir. Bu sebeple bu bolgelerde bal
arilar1 baska propolis kaynaklarini tercih etmektedirler. Boylece tropik bolgelerde tiretilen

propolisin kimyasal yapis1 kavak propolisinden tiimiiyle farkli olmaktadir. Ornegin
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Brezilya propolisinin ana kaynagi Baccaris dracunculifolia (Cyote brush) ‘dir ve bu
propolis tipinde temel kimyasal bilesik sinifi prenillenmis p-kumarik asit ve asetofenon
tirevleri olup kavak tipi propolisten tamamen farkli olarak diterpenler, lignanlar ve
flavonoidler igerdigi belirlenmistir. Son yillarda dikkat ¢eken Kiiba propolisinin ana
bileseni ise poliizoprenillenmis benzofenonlardir ve bu yap1 Kiiba propolisini Avrupa ve
Brezilya propolislerinden farkli kilmaktadir. Ayrica, Clusia minor, Clusia major
(Guttiferae), Araucaria heteroplhylla ve farkli Baccharis tiirlerin Venezuella ve
Brezilya’dan toplanan propolisin en énemli kaynaklart oldugu bildirilmistir. Bu bitkilerin
tropikal propolislerde daha Once rapor edilen proprenillenmis benzofenonlar ve ¢esitli
diterpenler igerdigi belirlenmistir. Benzer sekilde klerodan-tipi ve ¢esitli labdan-tipi
diterpenoidler karasal iklim propolislerinde bulunamamistir. Flavonoidler ise tropikal
propolislerde de belirlenmistir. Tropikal boélgelerden toplanan propolisin karasal iklime
sahip bolgelerden toplanan propolisten farkli kimyasal yapi gostermesinin nedeni,
vejetasyon farklihgidir. Incelenen literatiir bilgileri 1s13inda  diinyanin  degisik
bolgelerinden toplanan propolis Orneklerinde tespit edilen flavon ve flavonoidler;
pinosembrin, pinobanksin, organik ve yag asitleri, kafeik asit, 9-hekzadekanoik asit,
sinnamik asit, ferulik asit, terpenler, lignanlar, ketonlar, hidrokarbonlu bilesiklerdir (Engiir,
2007).

2.3.3. Propolisin Biyolojik Aktivitesi

Kimyasal ve biyolojik a¢idan herhangi bir zararli reaksiyon ya da organizma tizerinde
kontrol edici etki gosteren, onu zararsizlastiran veya yok eden etkilerin hepsine biyolojik
etkinlik ad1 verilir. Bu etki in-vivo ve in-vitro olarak test edilebilir. Fakat in-vivo ¢alismalar
olduk¢a sorumluluk gerektiren, etik kurul karari, ¢calismalar oldugundan ¢alismalar 6nce
in-vitro olarak yiritiiliir ve biyolojik etki potansiyeli Olgiiliir. Daha sonra in-vivo
calismalara gegcilir. Biyolojik etki gosteren maddelere biyolojik aktif maddeler ad: verilir.
Bitkiler diger organizmalardan farkli olarak sinirsiz sayida biyolojik aktif madde
iretebilme yetenegine sahip canlilardir. Biyokimyasal arastirmalarda daha c¢ok incelenen
biyolojik etkinlik testleri; antioksidan aktivite (anti-aging), serbest radikal giderici aktivite,
antitimoral, antikanserojen, antifungal, antibakteriyal, antiviral, antiinflematuar,
antiherbisit ve anti-insektisit etkiler gibidir (Sarikaya, 2009).

Propolisin i¢erdigi maddeler ve bunlarin etkileri asagida 6zetlenmistir (Duran, 2007).
Flavonoidler: antimikrobiyal 6zellikler, ates diisliriicli, antioksidant, kilcal damarlarin
gecirgenligini azaltir, kanamay1 durdurucu.

Krizin: Timor hiicresel toksisite, Anti-Helicobacter pylori.

10
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Apigenin: Gastrik iilserin iyilestirilmesi.

Acacetin: Ates diistiriicii.

Kuersetin: Antiviral, kilcal damarlarin gii¢lendirilmesi, anti-tiimoral aktivite, spazmolitik.
Kaempferid: Spazmolitik, anti-Mycobacterium phlei, mikroorganizmalarin asit direncine
kars1 etki.

Kaemperol-7,4’-dimetil eter: Antifungal.

Ermanin: Antifungal.

Galanjin: Bakteriyostatik aktivite, antibakteriyal ve antifungal, anti-Helicobacter pylori.
Pinosembrin: Bakteriyostatik aktivite, antifungal, antimikrobiyal, in-vitro ve harici
kullanim, lokal anaestetik, anti-Helicobacter pylori aktivitesi.

Pinobanksin: Antibakteriyal ve antifungal.

Pinobanksin-3-asetat: Antibakteriyal ve antifungal.

Pinostrobin: Lokal anestetik.

3’,4’-dihidroksiflavonidler: Kilcal damarlarin giiclendirilmesi.

Flavan-3-ols: Kilcal damarlarin gii¢clendirilmesi.

Pektolinarinjenin: Spazmolitik.

Luteolin: Anti-viral, gastrik iilserin iyilestirilmesi.

Luteolinin 3’°,4’-dimetil eteri: Spazmolitik ve hipokoleretik.

Artepillin C: Anti-tumoral etki; anti-leukemik etki.

Eriodiktiol: Kalp yetmezIligini iyilestirici etki, akut kalp yetmezligini dnleyici etki.
Pinosilvin (3,5-dihidroksistilben): Bacillus subtilis ve Bacillus cereus’u inhibe edici
ozelligi, Mycobacterium phlei ve M. semegmatis’e kars1 etkinlik.

Ferulik asit: Antibakteriyel etki, aglutinant etki, kollojenik etki.

Isoferulik asit: Staphylococcus aureus’a karsi etkinlik.

Benzoik asit: Bakteriostatik ve bakterisid etki, balzamik ve antiseptik aktivite.

Sinnamik asit: Staphylococcus aureus’a karsi etkinlik.

Isopentil ferulat: Influenza virusa karsi etkinlik (A/Hong Kong (H3N2) in-vitro
hemagglutininlerin in-vivo liretiminin inhibe edilmesi).

p-Kumarik asit benzil ester: Antimikrobiyal ve antifungal etkinlik.

Kafeik asit: Antiviral, bazi Gram-pozitif ve Gram-negatif mikroorganizmalar {izerine
antibakteriyel aktivite, ates diisiiriicli 6zellik.

Prenil kafeat: Gizli kontakt alerjen.

3-metil-2-enil kafeat: Antiviral aktivite.

Kafeik asit fenetil ester: Anti-tumoral aktivite.

11
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Metil kafeat: Tiimor sitotoksisitesi veya inhibisyonu.

Diterpenoid clerodan: Anti-tiimoral aktivite, antibakteriyel 6zellik.
Eterik yaglar: Antimikrobiyal aktivite.

Bisabolol: Ates diistiriicii 6zellik (Duran, 2007).

Arilar tarafindan dogadan toplanan propolis, insan saglii ve yasami agisindan son
derece onemli bir maddedir. Insanlar eski caglardan giiniimiize kadar ¢esitli
enfeksiyonlarin tedavisinde dogadan toplanan propolisten yararlanmayi bilmislerdir.
Propolisin cerrahi miidahalelerde tibbi mum yerine, savaslarda yara ve dokularin
iyilestirilmesinde vazelinle karistirilarak merhem olarak kullanildigi bildirilmektedir.
Insanlarin iiretemedigi &nemli iiriinlerden olan propolis, bu yiizyillda kesfedilen en
mitkemmel dogal ilagtir ve tip alaninda cesitli amaglarla kullanilmaktadir. Ar
kovanlarinda bu madde ile hijyenin saglanmasi insan ve ar1 sagligi i¢in son derece
onemlidir. Propolisin tibbi etki agisindan antibakterial, antiviral, antiseptik, antifungal ve
antibiyotik 6zellik tasimasi yapilan bilimsel caligmalarla belirlenmistir. Propolisin bu
anestezik, antioksidatif etkisi canlilar i¢in biiylik 6nem tagimaktadir. Propolisin yapisinda
bulunan ve biiyiik 6nem tasiyan flavonoidler ve terpenler olduk¢a kuvvetli antioksidan ve
antisteril etkili bilesiklerdir. Organik c¢oziiciilerde ¢oziilen bilesik gruplar igerisinde
flavanoidler en 6nemli grubu olusturmaktadir. Flavanoidler, bitkilerin hemen her kisminda
ve ¢ok fazla sayida bulunan pigment iceren maddelerdir. Baz1 flavanoidler arinin tiikiiriik
salgilarina karisan enzimlerle degisiklige ugramaktadir. Flavanoidlerin bazilar1 ¢ok cesitli
bakteri tiirlerine etkili olmaktadir. Flavanoidlerin kalp—damar sistemi iizerine olumlu
etkileri oldugu; kan dolagiminmi diizenledigi; kilcal damar g¢atlamalarin1 azaltti§i; mide
mukozasim1 llsere karsi korudugu; mide yaralarinmi kiiciilttiigii; i¢c salgi sistemini
diizenledigi ve halsizlige kars1 olumlu etkisi oldugu belirlenmistir (Kumova, 2002).

Organik c¢oziiciilerde ¢oziinen Onemli diger bir grubu sinamik asit ve tlirevleri
olusturmaktadir. Bunlardan fiilerik asit, Gram pozitif ve Gram negatif bakterilerine karsi
giiclii antibiyotik 6zelligi gostermekte; pihtilasmayr hizlandirarak yaralar1 hizla
iyilestirdigi, cilt rahatsizliklarinda merhem seklinde kullaniminin ¢ok olumlu sonuglar
verdigi ortaya konulmustur. Tropik propolislerde bulunmayan kafeik asitin, antimikotik,
antiviral etkileri yaninda kuersetin ve luteolin maddeleri ile birlikte kansere karsi etkili
oldugu bildirilmektedir. Klinik arastirmalar propolisin, %70’lik alkolde eriyen diger
kisimlarimin antibiyotiklerle birlikte kullanildiginda bu ilaglarin etkisini arttirdigi,
anestezik, antioksidatif etki gosterdigi, ikinci derecede yaniklarin tedavisinde olumlu

sonuglar verdigi, ¢cimlenmeyi engelledigi ve gii¢lii bir antiseptik oldugu belirlenmistir.

12
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Propolis icerisinde bulunan kafeik asit basta olmak {izere bazi bilesiklerin 6zellikle uguk ve
grip etmeni bazi viriis tiirleri tizerinde etkili oldugu; kafeik asitin antitiimor 6zellik tasidigi
ve bu nedenle akciger kanserine karsi etkili oldugu bulunmustur. Dis macunlarina %1-10
oraninda propolis ¢ozeltileri eklenmesi normal kosullarda olusan agiz mikroflorasini iki
saatten alt1 saate ¢ikarmaktadir. Ar1 propolisi viriislere karsi son derece etkilidir. Propolis
iceriginde bulunan bioflavonoid protein oOrtiisiinii tutar ve icinde kilitlenilen viriislerin
enzim salgilamasini ve ¢ogalmasini onler. Propolis normal hiicrelerin faaliyetlerinin kotii
hiicreler tarafindan engellenmesini énlemede kullamlir. Ozellikle {ist solunum yollar1 ve
orta kulak enfeksiyonlarinda, agiz yaralarinda, mide gastrit ve on iki parmak bagirsag
tilserinde tedavi edici 6zellik gosterir. Propolis viicut fonksiyonlar i¢in gerekli bakterilere
zarar vermeden enfeksiyonlara karsi, viriis 6ldiiriicti ve bakteri saldirilarini1 6nleyici olarak
insan ve hayvanlar {izerinde etkili olmaktadir. Propolisin i¢erdigi bioflavonoidin iltihaplara
kars1 etkili oldugu ve viicudun giiglenmesinde dnemli bir rol oynadigi Avrupa’da yapilan
arastirmalarla kanitlanmistir. Japonya’da yapilan klinik ¢alismalar sonunda propolisin 3-12
ay slire ile stirekli alinmasinin ¢esitli internal kanser hiicrelerini devitalize ettigi
saptanmistir. Bu nedenle propolis canlilar i¢in biiyiik tehlike yaratan kanser hastaliklarinin
onlenmesinde énemli bir yere sahiptir. Propolisin kanserin semptomatik kosullarindan olan
hiicre boliinmesinin kontroliinde 6nemli rol aldig1 belirlenmistir. Hipertansiyon, damar
sertlifi ve koroner kalp hastaliklarinin tedavisinde 30 giin siire ile ii¢ kez alinan 300 mg
propolisin olumlu etkiler verdigi yapilan klinik ¢alismalarla kanitlanmistir. Eski Sovyetler
Birligi'nde verem hastaliginin iyilestirilmesine yonelik olarak yapilan tedavilerde,
hastalara 4 aydan 10 aya kadar 3 kez propolis verilmesinden olumlu sonuglar alindigi
belirlenmigstir. Romanya’da iilser tedavisinde propolis kullanilmasindan olumlu sonuglar
alimmistir. Rusya’da ameliyat dncesi ve sonrasi enfeksiyonu dnlemek ve ates yiikselmesini
onlemek ic¢in hastalara propolis verilmektedir. Propolis histamin ve serotonin kaynagi
olarak, viicudun her hangi bir alerjiye karsi miicadelesi i¢in gereklidir. Histamin ve
serotonin doku hormonlar1 olup, direkt hiicrelerde kalir. Alerji yapan madde hiicre disinda
kendisini bagladiginda, bu iki madde alerjik reaksiyona neden olmaktadir. Yapilmasi
gereken bu maddelerin  sizintisint  engellemektir ve buda propoliste bulunan
biofalavonoidin alinmasi ile ger¢eklesmektedir (Kumova, 2002).

Propolisin sayilan bu etkilerinin yaninda; osteogenetik siireci hizlandirma, kemik,
kikirdak ve dental pulpa gibi degisik dokularda rejenerasyonu arttirma, cesitli enzimlerin
aktive edilmesi, immiinostimiilan ve immiinomimetrik etki, vejetatif sinir sistemine

halinomimetik etki, hipotansif etki, lokal anestezik etki ve solunum sistemini stabilize edici

13
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etki gibi bagka etkilere de sahip oldugu cesitli caligmalarla belirlenmistir. Propolisin bala
gore antimikrobiyal, antifungal ve antiinflamatuvar etkilerinin daha giiclii oldugu
bildirilmistir ve % 10-15’lik krem seklindeki propolis preparatt goziin ylizey
hastaliklarinda bala gore daha {istiin sonug vermistir (Hepsen ve ark., 1996).

2.3.4. Geopropolis

Propolisle ilgili yapilan g¢alismalarin c¢ogu genellikle Apis mellifera bal arilar
tarafindan toplanan propolisler iizerine yogunlagsmistir. Giiney Amerika bulunan
Meliponinae (ignesiz) ari tiirlerinin toprak, mum ve bitkilerin reg¢ineli kisimlarindan
topladiklar1 maddeler geopropolis olarak tanimlanmistir (Barth ve ark., 2003). Cok sinirl
sayida ¢aligsma propolisin bu tiirii {izerinde yapilmistir. Tomas- Barberon ve arkadaslari
Venezuella’dan HPLC ile geopropolis ve propolisin fenolik bilesenlerini arastirmis ve tiim
orneklerde prenilat benzofenonlarin hakim oldugunu bildirmislerdir (Tomas-Barberan ve
ark., 1993). Bes yerli balaris1 tiirli ile yapilan aragtirmalarda propolisin kimyasal yapilar
arasinda belirgin farklarin olmadig1 tespit edilmistir. Yakin donemlerdeki bir yayinda
Bankova ve arkadaslarinin yaptiklar1 bir ¢alismada (Bankova ve ark., 1996) ii¢ Brezilya
ignesiz ar1 tiiriinden elde edilen geopropolisin kimyasal kompozisyonu iizerine yaptiklar
calismada propolis igeriginin ar1 tiiri ve bdlgeye gore varyasyon gosterdigini tespit
etmiglerdir. Geopropolisin komponentlerinin balaris1 propolisine benzer biyolojik
aktiviteye sahip olmasi arastirmalar i¢in ilging bir alandir (Barth ve ark., 2003).

2.3.5. isci Arilar Tarafindan Propolisin Toplanmasi

Tarlac1 is¢i ar1, propolis toplayacagi siirglin/tomurcuga konar; arka bacaklarin ve tist
cenelerini  kullanarak bir miktar sakizimsi sizintiyr koparir, bu parcayr agzinda
nemlendirerek yumusatir ve i¢ine bazi1 enzimler ilave ederek pelet haline getirir. Pelet 6n
ve orta bacaklarin yardimiyla polen sepetgigine yerlestirilir. Polen sepet¢igi dolduktan
sonra, ar1 kovana doner. Propolis, geng is¢i arilar tarafindan yaklasik 30 dakikada bosaltilir
ve gerekli yerlerde kullanilir. Is¢i ar1, bir seferde ortalama 10 mg propolis tasiyabilir.
Propolisin yogun olarak toplandigi mevsim, bdlgeden bolgeye degisir; ancak, nektar
akiminin fazla oldugu dénemlerde, propolis toplama egilimi azalir. Arilar, propolisi yaz
aylarinda sabah sekizden aksam dokuza kadar toplayabilirler; ilkbahar ve sonbahar
aylarinda ise, havalarm uygun oldugu giinlerde toplama yapilir. Ulkemizde, Ege
Bolgesi’nde mart ayindan itibaren propolis toplanmaya baglar; Orta ve Dogu Anadolu’da
ise, agustos ve eylill aylarinda yogun bir sekilde toplama gerceklestirilir (Tutkun ve

Bosgelmez, 2003).
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Arilar, boya, zift, madeni yag, cam macunu gibi maddeleri, yanlislikla propolis
yerine kullanabilirler; ancak, bu tip maddelerin sik sik toplanmasi, propolisin ila¢ olarak
kullanimini sinirlamaktadir. Arilar, propolisi yogun olarak dip tahtasi, ugus deligi arkasina
ve Ortli tahtalar1 arasina depolarlar; ancak, dip tahtasit ve ucus deligi arkasina biriktirilen
propolis, mum kirintist ve artik maddelerin karismasi nedeniyle saf degildir. Ortii
tahtalarina depolanan propolis ise daha temizdir. Aricilar, saf propolis liretmek amaciyla
plastik veya metalden yapilmis, lizerinde arilarin gecemeyecegi kadar genislikte (3mm)
yariklar bulunan ve Ortii tahtas1 yerine konulan, i¢ kapak/tuzak kullanirlar. Kovanin iist
kismina yerlestirilen iiretim kapaklari, yariklar yeterince propolis ile doldurulduktan sonra
almip derin dondurucuya konur. Sertlesen propolis, kapaga uygulanan biikme
hareketleriyle kaptan cikarilir. Koloni basina propolis verimi, 50-250 g arasindadir; ancak
bunun, 600 grama kadar ¢ikartilmas1 miimkiindiir. Glinlimiizde propolis, diinya ticaretinde
diizenli olarak alinip satilan bir iirlindiir. Cin, Arjantin, Urugay, Sili, Kanada ve baz1 Dogu
Avrupa llkelerinde propolis {retimi yapilmaktadir. Brezilya’da firetilen propolis,

Japonya’ya ihra¢ edilmekte ve o iilkede islenmektedir (Tutkun ve Bosgelmez, 2003).

Sekil 2.5.(a) Propolis tagiyan ar1.

15



BOLUM 2- ONCEKI CALISMALAR Selvi DUMAN

Sekil 2.5.(b) Kovanda propolis bosaltim islemi.

http://www.thehoneygatherers.com/html/photolibrary 10.html
2.3.6. Propolis Uretimini Engelleyen Faktorler

2.3.6.1. iklim

Propolisin toplanmasinda sicaklik derecesi onemli bir rol oynar. Yiiksek sicaklik
dereceleri propolisi yumusattigindan toplanmasi, tasinmasi ve diger kullanma ile ilgili
islemler kolaylasir. Arilar sabahin erken saatlerinde propolis toplamazlar. Genel olarak saat
10’dan sonra toplama isi baglar. Saat ilerledik¢e ve sicaklik derecesi arttikga propolis
toplama caligmalar1 hizlanir. Tek arka ayakla veya her iki ayakla aksamiizeri, propolis
tasiyan bu gibi arilar isaretlenmis ve gorilmiistiir ki, ertesi giin tarlaci ar1 grubuna
katilmakta ve 6glene kadar glineslenmektedirler. Ciinkii propolis yiikiiniin bosaltilmasi i¢in
onu giineste yumusatmak gerekmektedir. Biitiin yaz mevsiminde propolis toplandig:
belirtilmekle beraber en ¢ok sonbaharda kovana propolis tagindigi belirtilmektedir. Ciinkii
soguk kis mevsiminin baglamasindan 6nce propolis ile yapilacak birgok tamirat, yapistirma
gibi igler vardir. Yine bir yilda propolis toplamak i¢in uygun giin sayis1 50 civarindadir.
Propolis toplanmasi i¢in en uygun mevsim, nektar aliminin olmadigr yaz sonu ve

sonbahardir (Ozan, 2006).

Art  kolonisinin mikroplara karsi kendilerini koruyabilmeleri tirettikleri
antibiyotiklere bagli degildir. Bu onlarin en etkin bir sekilde bu konu ile ilgili bitkileri
secme imkanlarina baghdir. Bir bagka deyisle aktif propolis tasiyici bitkileri bulmalarina
baglidir (Ozan, 2006).
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2.3.6.2. An Tiir ve Irklarn

Bal arisi1 tiirlerinden Apis florea, Apis cerena ve Apis dorsata arilari propolis
toplamazlar. Bal aris1 irklarindan A.m.carnica (Karniyol) arisinin petek gozlerinin sterilize
edilmesinde ¢ok az propolis kullandigi ve bu durumda peteklerin daha temiz ve beyaz
renkte kaldig1 belirlenmistir. A. mellifera caucasica (Kafkas) arisinin propolis toplama
egilimi oldukca fazla olup, sonbahar mevsiminde kovan girisini, arillarin gecebilecegi
Olciide kiigiik bir aralik birakilarak, tamamen propolis ile kapatmaktadirlar (Kumova ve
ark., 2002).

2.3.6.3. Bitki Kaynag

Bitkilerin genellikle dallarin1 korumak i¢in salgiladigi yapiskan, re¢ineli madde dal
tizerinde kaplama biciminde goriiliir. Propolisi toplayan arilar ¢ok farkli bitki tiir ve
cesitlerinden salgilanan bu propolisi toplamaktadir (Kumova ve ark., 2002).

2.3.6.4. Uretim ve Pazarlama

Propolisin sentetik olarak {iretiminin olmamasi; patent sorunu; egitimsiz aricilarin
aricilik yapmasi; bal, polen ve art siitii gibi ar1 iiriinlerinde oldugu gibi etkin bir pazarlama
agimin yeterli diizeyde bulunmamasi ve gelir kaynagi olarak aricilar1 ve 6zel firmalar
tatmin etmemesi gibi nedenler, propolis iretiminin yayginlagmasini Onlemektedir
(Kumova ve ark., 2002).

2.3.7. Anilar Tarafindan Propolisin Kullanimi ve Onemi

Bal arilarinin koloni halinde yasamalari, kovan i¢i kosullarinin saglikli olmasin,
sicaklik (34 °C) ve neminin (%40-65) ayarlanmasin1 gerektirmektedir. Bu kosullarin
saglanamamasi1 durumunda viriis, bakteri ve fungus gibi cesitli mikroorganizmalar kovan
icersinde iireyebilme 6zelligi gosterebilmektedir. Bal arilar1 topladiklar1 polen, propolis;
salgiladiklar1 bal mumu, c¢esitli enzimler ve gosterdikleri davranis modeli ile kovan
icerisinde biyolojik aktivitelerini milyonlarca yil siirdiirerek insanlarin ilgisini ¢ekmistir.
Arilarin bireysel viicut ve kovan i¢i temizleme davranisi, kovan nemini ve sicakligini
diizenlemeleri, ana ariya 6zen gostermeleri kovan i¢i yasamlarini saglikli ve hastaliklara
kars1 dayanikli bir duruma getirmektedir. Saglikli bir koloni yasaminda arilarin dogadan
topladiklar1 ve degisime ugrattiklar: propolisin biiyiik 6nemi bulunmaktadir. Propolis arilar
tarafindan kovan igerisinde ¢ok amagla kullanilmaktadir (Kumova ve ark., 2002).

e Kovanlarimin i¢ duvarlarin1 ya da yasadiklar1 yerde olusan oyuk ya da giirtikleri
kaplamada
e Delik ya da catlaklar1 kapatmada,

e Kovanlarini tamir etmede,
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Kovanlarin ince kenarlarini gliglendirmede,

Peteklerin kenarlarini saglamlastirmada ve savunmada kullanirlar.

e Propolis ayn1 zamanda bir mumyalama maddesidir ki; arilar kovana saldiranlari
oldiirtip kovan i¢inden atamadiklarinda propolis ile bu canlilar1 mumyalarlar ve
bakteri ile maya insidansinin disaridaki atmosferden daha diisiik olmasini saglarlar.
Boylece bu mumyalama islemi ile bakteri ve maya tiremesi durdurulur.

e Ayrica yavru yetistirme doneminde yarik ve catlaklardan suyun buharlasip
kaybolmas1 engellenir. Bdylece kovan i¢i gerekli olan nem de korunmus olur
(Duran, 2007).

e Ana ar1, yumurtlamadan 6nce petek gozlerin propolis ile temizlenip cilalanmasinda
(Tutkun ve Bosgelmez, 2003).

e Kovan govdesini Orten i¢ kapak, taban tahtasi ve dis kapagi sirlamak (Vatansever ,
2004).

e Bunlarin yaninda olumsuz c¢evre kosullarindan kovani korumak, kovan giris

deligini daraltip, arilarin ugus sonrasinda kovana girislerinde bir dezenfektan olarak

kullan1lmaktadir.

2.3.8. Propolisin Bitkisel Kaynaklar

Propolisin bitki kaynagini tam olarak belirlemek giictiir, ¢linkii propolis iiretimi igin
kullanilan regine genellikle agaglarin {ist kisimlarindaki reginelerin toplanmasiyla elde
edildigi icin goézlem yapmak neredeyse imkansizdir. Bunun yerine son yillarda yapilan
calismalarda propolisin bitki orijininin belirlenmesi i¢cin muhtemel bitki kaynaklarinin
yaprak, tomurcuk ve siirgiinleri ile propolis 6rneklerinin HPLC, GC-MS gibi kimyasal

yontemlerle karsilagtirmali olarak analizleri yapilmaktadir (Engtir, 2007).

Propolis bilgi kaynagi ar1 yetistiricilerinin arilarin ugus alaninda yogun olarak
bulunan bitkileri bilmeleri acisindan Onem tasimaktadir. Arilar cevreden propolis
toplayamadiklar1 zaman ¢esitli boya, asfalt ve mineral yaglar1 iceren maddeleri propolis
gibi kullanmak amaciyla toplamak zorunda kalirlar. Arilarin bu toplama davranisi igersine

sokulmasi propolisin farmokolojik kullanimin1 tehdit etmektedir (Duran, 2007).

Propolisin yogun olarak toplandigi bitki ¢esitleri bolgeye ve mevsime gore
degismektedir. Propolisin Avrupa'da ana kaynagi olarak kavak (Populus) tiirleri
gosterilmektedir. Bu bolgede bal arilar1t Populus tiirlerinde regineyi tercihen yaprak
stirgiinlerinden toplamaktadir. Avrupa i¢in ikinci derece 6nemli olan propolis kaynagi

bitkiler hus, mese agaci, kizilagacg, sogiit ve findik agaclaridir. Propolisin yogun olarak
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toplandig1 kavak tiirleri Avrupa, Kuzey Amerika ve Kuzey Afrika ile sinirlidir. Afrika’da
propolisin kaynag1 akasya (Acacia)’dir. Avusturalya’da Avrupa’da oldugu gibi kavagin
cok smirli olmasi nedeniyle, arillarin bazi yorelerde bulunan kavaklarin tomurcuklarin
tahrip ettikleri ve oOkaliptusun (Eucalyptus) en Onemli propolis kaynagi oldugu
bildirilmektedir (Ghisalberti, 1979; Popravko, 1980).

Amerika Bilesik Devletleri’nde kavak tiirleri; camlar ve diger calilar ile birlikte
propolisin ana kaynagm olustururken, italya’da Kestane’nin (Castaneae), Rusya’nm orta
kesimlerinde Hus agaci, Hindistan’da Kavak tiirleri propolis kaynagini olusturan
bitkilerdir. Tropikal Bolgelerde Kavak ve Hus agaclarinin bulunmamasindan arilart
propolis i¢in yeni kaynaklara yonlendirmistir. Bunun yaninda Tunus’da bazi Cistus spp.
Yaprak salgilarinin, Brezilya’da ise Baccharis tiirlerinin propolisin asil kaynagi oldugu
belirlenmistir (Ghisalberti, 1979).

Sicak bolgelerde kavak tiirleri ve onun hibritlerinin tomurcuk salgilarinin propolisin
asil kaynagi oldugu kabul edilmektedir. Avrupa, Kuzey Amerika, Asya’nin tropik olmayan
bolgelerinde ve Yeni Zelanda’da kavak tiirleri propolis i¢in kaynak bitki olarak
gosterilmekteyken, Rusya’da oOzellikle kuzey bolgelerde hus agaci (Betula verricosa)
onemli bir propolis kaynagidir (Ghisalberti, 1979; Duran, 2007).

Propolisin yogun olarak toplandigi bitki c¢esitleri bolgeye ve mevsime gore
degismektedir. Palinolojik analizler sonucu belirlenen bazi 6nemli propolis kaynagi
bitkiler; Abies (Koknar), Acer (Akcaagac), Aesculus (At kestanesi), Alnus (Kizilagac),
Betula (Hus), Castaneae (Kestane), Corylus (Findik), Eucalyptus (Okaliptus), Pinus
(Cam), Populus (Kavak), Prunus (Erik), Quercus (Mese) , Salix (S6giit) , Tilia (Ihlamur),
Ulmus (Karaagac)’tur (Duran, 2007).

2.3.9. Propolisin Kullanim Sekilleri ve Kullanim Alanlan

Modern tipta sentetik ilaglarin yaygin olarak kullanimi bilinen dogal ilaglarin
Onemini azaltmistir. Ancak son yirmi yil i¢erisinde, sentetik ilaglarin yan etkilerinin ortaya
cikmasi ve bu hastalik etmenlerinin bu ilaglara diren¢li hale gelmeleri sonucu insanlari
tekrar dogal ilaglarin kullanimina yoneltmistir. Dogal ilaglarin basinda gelen propolisin
kimyasal yapisi, farmokolojik ozellikleri ile etkili ve hizli bir sekilde fayda saglamasi
cesitli sekillerde kullanimi yayginlastirilmis olup propolis iiriinlerini kapsiil, tablet, graniil,
pastil ve ¢iklet seklinde bulmak olasidir (Duran, 2007).

Islenmemis ham propolis dogal olarak agizda yumusatilarak cignenebilir veya
dogrudan yutularak kullanilabilir. insanlarin giinde 10 g kadar propolisi alabilecegi

belirtilmektedir. Bu sekilde alinan ham propolis, sindirim siteminde yavas ¢oziilerek kana
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gecmekte, halsizlik durumlarinda, agiz ve bogaz rahatsizliklarinda, sindirim sistemi
mukozasinin diizenlenmesinde ve dis agrilarinda kullanilmaktadir. Propolis giivenli bir
diyet tirlintidiir. Diizenli alindiginda herhangi bir yan etkisinin olmadigi, hemen her tiirlii
hastaliga karst olumlu bir direng yarattigr belirtilmektedir. Ancak bazi kisilerde hafif
allerjik reaksiyonlara neden olabildigi bu acgidan ilk kez kullanildiginda bir iki damla
kullanilarak test edilerek alinmasi 6nerilmektedir. Tedavi amagli kullanimlar i¢in giinde 1-
3 kez 250 mg’lik kapsiil seklinde alinmasi tavsiye edilmektedir. Ticari olarak hazirlanmis
ve igerisinde 0,2 g saf propolis bulunan kapsiillerden gilinde 2-6 adet alinmast
onerilmektedir. Propolis %70’lik alkolde ¢oziilerek, %3-30 oraninda su ile seyreltilir. Bu
propolis eriyigi yara, yanik ve egzamaya karsi kullanilmaktadir. Balin {izerine (bir ¢orba
kasig1) bu eriyikten birka¢ damla damlatilarak agizdan aliabilir. Saflastirilmis propolis,
%1-20 arasinda vazelin, bal mumu gibi maddeler ile karistirilarak krem ve merhem
seklinde cilt rahatsizliklarinda kullanilabilmektedir. Bazi calismalarda anti kanserojen
Ozelligi ve anti-bakteriyel aktivitesi bulundugu da bildirilmektedir. Propolisin kismi
kalinliktaki yanik yaralarini iyilestirmede etkili oldugu da bildirilmistir (Duran, 2007).

Cok genis kullanim alani olan ve her gecen giin énemi daha da artan propolisin
kullanildig1 yerler sdyle 6zetlenebilir (Kumova, 2002; Duran, 2007).

1. Propolis, bakterilerin birgoguna karsi oldiiriicii ya da gelismelerini engelleyici
bilesikler icermesi nedeniyle bazi bakteriyel hastaliklarin iyilestirilmesinde, viicudun genel
calisma sistemi ve i¢ salgi bezlerinin c¢aligmalarinin diizenlenmesinde, bazi fungal
hastaliklarin tedavisinde, igerisindeki esansiyel yag asitleri nedeniyle lokal anestezide,
grip, uguk gibi viral enfeksiyonlara karsi, antitiimor etkisi nedeniyle 6zellikle akciger
kanserlerinde, hastalik sonrasi halsizligin ve yorgunlugun giderilmesinde, doku ve
hiicrelerin  formasyonunu diizenlemede, antiromatik o6zelligi nedeniyle romatizmal
hastaliklarin tedavisinde, bagisiklik sistemini diizenlenmesinde hastaliklara karsi viicut
direncini arttirmakta kullanilir.

2. Ciirlimeyi ve bozulmay1 engelleyici 6zelligi ile gida sanayinde kullanilmaktadir.

3. Cimlenme engelleyici olmasi nedeniyle yumrulu bitkilerin saklanmasinda
kullanilir.

4. Mobilya sanayinde cila islerinde kullanilir.

5. Propolis bitki ekstraktlari, ar1 siitli ve E vitamini ile birlikte kozmetik alaninda giin
gectikce artan oranlarda kullanilmaktadir. Cildi besleyici, temizleyici ve onarict tiriinlerden

krem, siit ve pomatlarin yapiminda genis 6l¢lide kullanim alanina sahiptir.
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6. Evcil hayvanlarin ayak ve deri problemlerinin ¢6ziimiinde, endometritisin
tedavisinde basarili sonuglar vermistir.

2.3.10. Propolis ile Yapilan Uriinler

Propolis ile yapilan iiriinlerin bazilar1 agagidaki gibi siralanabilir (Kumova ve ark.,
2002);

1. Propolis Tableti: Propolisin sarimsak ve vitamin C ile karistirilarak hazirlanan
tablet sekli soguk alginligina ve gribe karsi kullanilir. Propolis tableti bu viriise ve
hastaligin biktirict 6zelliklerini rahatlatmak amaci ile 6zenle formiile edilmistir.

2. Propolis Kapsiilleri: Propolis kapsiilleri ¢esitli enfeksiyonlara karsi viicudun
bagisikligin1 giliclendirir, brongial sorunlarda, mide f{ilserinde kullanilir ve yasamsal
antioksidan 6nem saglar.

3. Propolis Dudak Kremi: Propolise E vitamini eklenerek elde edilen dudak kremi,
dudaklar1 yumugatmak ve iyilestirmek i¢in kullanilmaktadir. Ayrica ¢atlaklardan, glines ve
riizgar yaniklarindan da korumaktadir.

4. Propolis Dis Macunu: Propolis ve ¢ay agaci yagi icermekte ve saglikli dis ve dis
eti icin gerekli dogal antibakteriyel 6zelligi tagimaktadir. Bakteriyel enfeksiyonlara, dis
clrlimelerine, agiz temizligine ve bakimina, dis eti kanamalarma ve dis eti ¢ekilmesine
kars1 iyilestirme saglar.

S. Propolis Alkol Eriyigi: Siirtiinmeden olusan yaralari, yaniklari, tahrigleri ve
enfeksiyonlar1 giderici olarak distan kullanilir. D1g kullanim yaninda bir cay kasigi balla
birlikte agiz yoluyla da alinabilir.

6. Propolis Agiz Spreyi: Propolis ve alkolle hazirlanan bu {iriin bakterilere karsi
kullanilir. Ayrica agiz enfeksiyonu sonucu olusan kokular1 giderir, nefes tazeleyici 6zellik
tasir.

7. Ekstra Giiclii Propolis Alkol Eriyigi: Iki kere daha konsantre standart propolis
alkol eriyigi igerir. Her bir mL eriyik 325 mg taze propolise esdegerdir. Bu eriyik suda
erimeye hazir durumda olup ayn1 zamanda dogrudan deriye uygulanmaktadir.

8. Propolis Ozii: Alkolsiiz hazirlanan bu eriyik genellikle i¢ kullanim igin
antibakteriyal, antimikotik (mantarlara karsi) ve antiviral olarak agiz ve mide hastaliklarina
kars1 kullanilmakta, barsak problemlerini rahatlatmaktadir.

9. Propolis ve Bal Karisimi: Propolis ve bal karisimi olan bu iiriin, deri yaniklari,
tahris ve enfeksiyonlara karsi, {ilser ve iyilesmeyen inat¢i agrilari, mide sorunlarim

gidermede, bagisiklig1 giiclendirmede etkilidir.
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10. Propolis ve Cay Agaci Merhemi: Deride goriilen, tahris, egzema ve mantar
hastaliklarina ve yaniklardan sonra doku iyilesmesi i¢in uygundur.

11. Propolis sabunu: Manuka bali ve cay agaci yagi ile etkin antibakteriyel
maddeler igeren karigim, tamamen dogal antiseptik yikama icin hazirlanmistir.

12. Propolis Ekstrakti: Saf propolis konsantresi (%100) ve sifali bitkileri igeren,
alkol bulunmayan karigim, 10 damlasinda 500 mg propolis, 500 mg bitki igermektedir.
Serin ve kuru yerde korunmalidir. Giinde 5-10 damla dogrudan veya herhangi bir igecekle
karistirilarak kullanilir.

13. Propolis Eriyigi: Her kullanim dozunda %50 etil alkol igeren 1.25 mL propolis
eriyigi bulunmaktadir. Giinde 1/8-1/4 ¢ay kasig1 kullanim dozu olarak onerilmektedir.

14. Propolis Konsantre Ozii: Saf konsantre propolis 6zii (%100) bal aris1 tarafindan
enzimatik olarak iiretilen bir besin maddesidir. Bir tableti 500 mg propolise esdeger
miktarda %100 saf propolis icermektedir. Seker, nisasta, aroma, renk maddesi, misir, soya,
maya, bugday, siit, yumurta ve narenciye iirlinleri ve koruyucu maddeler igermez. Glinde 1
tablet olarak kullanilmalidir.

15. Propolis Jeli: Amino asit ve vitamin degerleri yiiksek propolis jeli, sa¢ derisinin
yag iretimini dengelemede ve dinlendirmede, kasinti ve tahrigleri gidermede, zararli
mikroorganizmalarin sa¢ diplerinden temizlenmesinde etkilidir. Sa¢ derisine haftada bir
kez, sampuan 6ncesi uygulanir ve 3 dakika masaj yapilarak uygulanir.

16. Propolis Tozu: Bal icine (500 g) 10 g propolis tozu ile karigimi zenginlestirmek
1¢in
polen, ar siitli eklenerek hazirlanir. Sabahlar1 diizenli olarak bir tath kasig1 agiz yolu ile
kullanmak yeterlidir. Propolis tozu menopoz devresi ve sonrasi kemik erimelerine karsi,
iist solunum yolu rahatsizliklarinda, kulak, burun, bogaz, astim, bronsit gibi
rahatsizliklarda, romatizmal agrilar ve eklem agrilarinda, kotii nefes kokularini giderici, dis
etlerindeki bakterilerin yok edilmesinde kullanilmaktadir.

17. Sivilastirilmis Saf Propolis: Agiz hastaliklarinin tedavisinde, dis agrilarina karsi
giinde 1-2 kez hastalikli bolgeye 1 veya 2 damla uygulanir. Ciltteki kasinti, beriberi, lilser
ve yaralarin tedavisinde hastalikli bolgeye gilinde bir kere uygulanir. Kanser, iilser, damar
hastaliklar1 ve diabet tedavisi: kansere karsi, i¢ organlardaki iilserin tedavisinde, kandaki
seker ve yag seviyelerini diisiirmede, damar sertligini gidermede ve diger kan ve damar
hastaliklarinin tedavisinde giinde 3 kez kahve, siit, bir par¢a ekmege veya kesme sekere 12

damla propolis damlatilarak kullanilir. Toksinleri atma, kan1 temizleme, kalbi giiglendirme
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ve bagisikligr arttirmak amaciyla glinde bir kez icecege veya yiyecege 10 damla
damlatilarak kullanilir.

2.4. Antibiyotikler ve Kemoterapotiklerin Mikroorganizmalar Uzerine Etkileri

Infeksiyon hastaliklari hemen hemen insanlik tarihi kadar eskidir ve insan, tarihinin
her devresinde bu amansiz diismanla savasmistir. Yiizyillar once kitleleri silip siipliren,
veba, kolera, tiflis gibi bakteriyal kokenli pandemilere bugiin rastlamiyoruz. Onlarin yerine
yeni yeni etkenler ve bunlarin neden oldugu yeni infeksiyonlar ortaya c¢ikiyor. Bu
enfeksiyonlarla savas, asirlar dncesinden beri siiregelmektedir. Onceleri bitki kokleri,
sarap, kiif gibi dogal maddeler kullanilirdi. M.O. 2500 yillarinda Cin’de kiifiin
stafilokoksik deri hastaliklarinda kullanildigi bilinmektedir. Daha sonralar1 bu bitkilerin
degisik kisimlarindan ¢ikarilan ekstreler kullanildi. Binaltiyiizlii yillarda Gliney
Amerika’da kina kina kabugu ekstresinin sitmada ve ipeka kokii ekstresinin de amibli
dizanteride uygulanmasi bunlara 6rnektir. Ondokuzuncu yiizyil sonlariyla yirminci yiizyil
baslarinda, mikrobiyolojinin altin devrinde, bakteriler hakkinda bilgiler arttikca,
infeksiyonlarla savas daha bilin¢gli bir sekilde yiiriitiilmege baslandi. Kemoterapinin
onciilerinden olan Ehrlich, arsenik bilesiklerini bazi protozoon hastaliklarinda ve sifilizde
basariyla kullanmig fakat treponemalar diginda, bakterilere etkili ve sistemik verilebilecek
bir ila¢ bulunamamistir. O zamanlar insan viicuduna zarar vermeden bakterileri
etkilemenin miimkiin olmayacagina inanilirdi (Yiice, 1988).

Bindokuzyiiz otuzlarda, Domagk tarafindan siilfamidlerin (Prontosil) kesfi bu inanis1
kokiinden yikti ve modern antimikrobik tedavide altin devrini baslatti. Penisilin ve onun
arkasindan diger antimikrobiklerin bulunmasi insanligi tehdit eden birgcok tehlikeli
infeksiyonun, kontrol altina alinmasiyla sonuclandi. Bakteriler de bu savasta yenilgiyi
hemen kabullenmediler ve her yeni c¢ikan antibiyotife karsi degisik yollarla direng
olugturdular. Bu durum arastiricilar1 daha genis etki sahali ve daha az toksik
antimikrobikler bulmaya zorladi. Bakterilerle insanlik arasindaki savas gilinlimiizde de
biitiin siddet ve 6nemiyle siirmektedir (Yiice, 1988).

Mikrobial popiilasyonlarin kontrolii ile ilgili olan mikrobiyolojide ¢ok kullanilan bazi
terimler vardir. Bunlar bakteriostasis, bakteriostatik, bakterisidal, dezenfeksiyon,
sterilizasyon, antiseptik, sanitizer, germisid, antimikrobial madde ve asespsisdir.
Bakteriostasis terimi bakterileri 6ldiirmeden sadece onlarin biilyiime ve bazi faaliyetlerinin
Oonlenmesi durumunu belirler. Bakteriostatik terimi ise bakterilerin biiylimelerini yani
cogalmalarin1 onlar1 O6ldiirmeksizin Onleyici etkiye sahip madde anlaminda kullanilir.

Bakterisidal madde denince, bu maddenin bakteriyi 6ldiirebilecegi, bakterisit denilince de
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herhangi bir bakterisidal, yani bakteriyi 6ldiirebilecek bir madde kastedilir. Sterilizasyon,
bir maddenin steril hale getirilmesi i¢in yapilan islem. Bir maddenin steril hale gelebilmesi
ise onun canli organizmalardan arindirmak, yani {izerindeki tiim canlilar1 yok etmek veya
tahrip etmektir. Antisepsis, ¢iiriime ve sepsis olaylarini mikroorganizmalarin biiytimelerini
Oonlemek suretiyle dnleme anlaminda kullanilir. Sanitizer, maddeler i¢cinde ve maddeler
lizerinde zararli mikrobial populasyonu 6ldiirerek onlarin seviyesini halk sagligina zarar
vermeyecek bir noktaya kadar azaltan ve genellikle kimyasal olan maddelerdir. Germisid
mikroorganizmalar, ozellikle patojenik olanlar1 dldiiren bir madde anlaminda kullanilir.
Asepsis ise kisaca sepsissiz anlaminda kullanilir. Bunu biraz daha agik olarak belirtecek
olursak, enfeksion yapan mikroorganizmalarin ameliyathane gibi istenen bir yerde
bulundurulmamasidir. Mikrobiyoloji ile ilgili kitaplarda antimikrobiyal madde terimi de
olduk¢a yaygin kullanilmaktadir. Genellikle bu terim kullanildiginda teknik olarak
mikrobiyal biiylimeye ket vuran madde kastedilir. Ne varki pratikte bu terimde
mikroorganizmalarin hem biiylime ve hemde faaliyetlerine karsi kullanilir. Bazen bu terim
kullanildig1 mikroorganizma grubu adini anarak kullanilir (Oner, 2004).

Antimikrobiyal ilaclar 5 grupta incelenir:
1- Antibiyotikler (Antibakteriyal ilaglar)

2- Antifungal ilaglar

3- Antiviral ilaclar

4- Antiparazitik ilaclar

5- Dezenfektan ve Antiseptikler (Oztiirk, 1997).

Antibiyotikler, Penicillium, Cephalosporium, Streptomyces, Micromonospora ve
Bacillus tiirleri gibi degisik mikroorganizmalar tarafindan sentez edilen ve diger
mikroorganizmalarin liremesini 6nleyen veya onlar1 dldiiren maddelerdir. Sentez suretiyle
elde edilen mikroorganizma karsiti maddelere kemoterapotik maddeler denir. Giiniimiizde,
degisik antibiyotik etkili maddeler de sentez suretiyle elde edilmekte ve artik antibiyotikler
de kemoterapdtikler iginde sayilmaktadir (Oztiirk, 1997).

Hastalik ajanlarinin  kontrolli, bunlarin  ¢ogalmalarinin  ve yayilmalarinin
siirlandirilmast ve durdurulmasi ile daha ziyade oldiiriilmelerini saglamak amaciyla
uygulanacak yontemleri kapsamaktadir. Boylece, enfeksiydz ajanlari etrafa yayilmadan,
baska kisilere bulasmadan ve enfeksiyon yayginlasmadan kontrol altina alinabilir ve

gerekli koruyucu, sagaltici 6nlemler i¢in de zaman kazanilmis olur. Hastalik ajanlarinin
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kontrol altina almada baslica 2 prensip goz Oniinde tutulmaktadir; Kimyasal maddelerin
kullanilmasi ve fiziksel yontemlerin kullanilmasidir. Enfeksiy6z ajanlarinin giderilmesinde
ve kontrol altina alinmasinda baslica 2 grup kimyasal ajan kullanilmaktadir. Bunlardan
birisi antimikrobiyal maddeler (kemoterapdtikler: antibiyotikler, sulfanomidler vb.) ve
digeri de dezenfektanlardir (Arda, 2000).

Kemoterapotik maddeler, enfeksiyon hastaliklarin tedavi edilmesinde veya
onlenmesinde kullanilan kimyasal maddelerdir. Bu maddeler, mikroorganizmalar veya
bitkilerden elde edilir veya kimyasal olarak sentezlenir. Genel olarak dogal kimyasal
maddeler, sentetik bilesiklerden antibiyotik tanimi ile ayrilir (Ozgelik, 1998).

Kimyasal bir maddenin kemoterapotik madde olarak kullanilabilmesi igin selektif
toksisiteye sahip olmasi gerekir. Diger bir ifadeyle, s6z konusu madde, parazitleri inhibe
etmeli veya oldiirmeli fakat konake1 hiicresine az veya hi¢ zarar vermemelidir. Ayrica
hiicre ve dokulara penetrasyon ozelligine sahip olmali ve konak¢inin dogal savunma
mekanizmasini bozmamalidir (Ozgelik, 1998).

Bilindigi gibi, bakteriler tek hiicreli organizmalardir ve metabolizmalar1 insan
hiicresinin metabolizmasina benzer. Bu nedenle bir antimikrobik, bakteri tlizerine etkisini
gosterirken insan hiicresine zarar vermemelidir. Yani mikrop {izerine segici bir toksik etkisi
olmalidir. Ornegin memeli hiicresinde, bakterilerde oldugu gibi bir hiicre duvar1 yoktur. Bu
nedenle hiicre duvari sentezini inhibe eden bir antimikrobik seg¢ici bir toksik etkiye
sahiptir. Bunu gibi, siilfamidler bakterilerde folik asid sentezini inhibe ederek etkilerini
gosterir. Insan ise folik asidi disaridan besinlerle, hazir olarak alir. Burada siilfamidin
etkisinin de selektif oldugunu goriiyoruz (Yiice, 1988).

Antimikrobiyal ilaclar hi¢cbir zaman gelisiglizel kullanilamazlar. Enfeksiyonun
teshisi yapilsa bile, izole edilen primer etkenin duyarliliginin (antibiyogram) belirlenmesi
gerekir. Kemoterapotik ajanlarin, mikroorganizmalara olan etkilerinin spektrumu oldukga
degisiktir. Bazilar1 ¢cok az tiirdeki mikroorganizmalara etkiliyken (dar spektrumlu ilaglar);
bazilar1 daha fazla cins ve tiirdeki hastalik ajanlarina toksik etki yapar (genis spektrumlu
ilaglar) (Arda, 2000).

2.5. Antimikrobiyal Maddelerin Etki Mekanizmalari

Antimikrobiyal maddeler baslica bes mekanizma ile antimikrobiyal etki gosterirler.

2.5.1. Hiicre Duvan Sentezini Durdurma

B-laktam antibiyotikler (penisilinler, sefalosporinler), glikopeptitler (vankomisin,
teikoplanin), novobiosin, basitrasin, sikloserin gibi antimikrobiyal maddeler bu mekanizma

ile etkili olurlar. Hiicre duvar1 bakterinin biitiinliigiinii koruyan, bdliinme ve ¢ogalmasini
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saglayan kismidir. Hiicre duvart murein denilen bir polimer bilesikten olusmaktadir. Bu
madde bir mukopolisakkarit olan lineer peptidoglikan zincirlerinin yan dallarla birbirine
baglanmasi sonucu olusur. Bu tabaka Gram-pozitif bakterilerde kalin olup 50-100
peptidoglikan molekiil tabakasindan olusur. Gram-negatif bakterilerde peptidoglikan
tabaka daha ince ve esnek olup 1-2 molekiil tabakasindan yapilidir ve bunun disinda da bir
lipopolisakkarit-lipoprotein yapili ikinci bir tabaka bulunmaktadir. Bakteri hiicre duvari,
dis ortamdan aktif transportla alinan suda ¢dzlinmiis pek ¢cok maddenin yiiselttigi hiicre ici
osmotik basinca kars1 direnip bakterinin biitiinliiglinii koruyarak pargalanmasina engel olur
(Oztiirk, 1997).

2.5.2. Hiicre Zar1 Islevini Bozma

Polimiksinler, nistatin, amfoterisin B, imidazoller bu mekanizma ile etkili olurlar.
Sitoplazma zar1 mikroorganizma i¢in gerekli maddelerin dig ortamdan diflizyon veya aktif
transportla alindig1r osmotik bir engeldir. Buraya etkili antimikrobik maddeler sitoplazma
zarmin gecirgenligini artirip sitoplazma igindeki genellikle ufak molekiillii bilesiklerin
(aminoasitler, niileotitler, potasyum) disar1 ¢ikmasma neden olup mikroorganizmanin
6liimiine neden olurlar (Oztiirk, 1997).

Bu maddeler iiremesi tamamlanmis mikroorganizmalara da etkili olurlar. Ornegin
katyonik deterjan etkisi yapan polimiksinler bakteri hiicre zarindaki fosfolipidlerin fosfat
boliimleriyle birlesir, kendi molekiillerinin lipofilik boéliimiintii hiicre zar1 lipidlerine
yerlestirir ve bunlar1 bozar. Sonugta mikroorganizmanin gegirgenligi artar, osmotik denge
bozulur ve hiicre igerigi disar s1zar (Oztiirk, 1997).

2.5.3. Protein Sentezini Bozma

Aminoglikozitler (streptomisin, neomisin, kanamisin, gentamisin, tobramisin,
amikasin vb.), tetrasiklinler, kloramfenikol, makrolitler (eritromisin, azitromisin,
klaritromisin, roksitromisin), linkozamitler (linkomisin, klindamisin) bu sekilde etki
ederler. Bu grup antimikrobiyaller bakteri ribozomlarinda protein sentezini inhibe ederek
etkili olurlar. Bunlarin bir kismi bakterilerin ribozomlar1 ile birlesip orada m-RNA
tarafindan yonetilen protein sentezini bozarlar. Memeli hiicrelerindeki ribozomlar (80 S)
bakterilerindekinden (70 S ribozomu, bu 70 S ribozomu 30 ve 50 S alt birimlerine ayrilir)
farkl1 oldugundan bunlar memeli hiicrelerindeki protein sentezini bozmazlar. Bu grup

ilaglar ribozomlarda farkls etkilere neden olurlar (Oztiirk, 1997).

a- Aminoasitlerin aktivasyonunu yani tRNA’ya baglanmasini inhibe etme

b- mRNA’nin ribozomlara baglanmasini veya aminoasil-tRNA bilesiginin
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ribozom-mRNA kompleksine baglanmasini inhibe etme

c- Peptidil transferaz etkinligini azaltarak peptid baglar1 olusumunu inhibe

etme

d- mRNA {izerindeki kodonlarin, tRNA’lar tarafindan yanlis okunmasina

(terclimesine) neden olma.

2.5.4. Niikleik Asitleri Bozma

Rifampin, nalidiksik asit ve diger kinolonlar (ofloksasin, siprofloksasin, norfloksasin,
pefloksasin vb.), nitrofuranlar, vidarabin, asiklovir, griseofulvin, nitroimidazole tiirevleri
(metronidazole, tinidazole, ornidazole vb.) bu sekilde etki ederler. Bu grup
antimikrobiyaller DNA sentezini veya DNA sentezi altinda yapilan mRNA sentezini
bozarak etki gosterirler. Bu grupta memeli hiicresinin niikleusunu etkileyen sitotoksik
ilaglar vardir ve bir kismi timor tedavisinde kullanilirlar (antineoplastikler-mitomisin,
aktinomisin, doksorubisin vb.). Memeli hiicreleri {izerinde fazla toksik olmayan
rifamisinler ve kinolonlar antimikrobiyal madde olarak kullamlirlar (Oztiirk, 1997).

2.5.5. Antimetabolitler

Bu grupta sulfonamidler, izoniazit (INH), PAS, ethambutol, dihidrofolat rediiktaz
inhibitorleri (trimethoprim, primetamin), 5- fluorositozin bulunmaktadir. Antimetabolitler
yapica normal substratlara benzer ve enzimlerin lizerindeki etkin yerler icin onlarla
yarigirlar. Bunlar bakterilerin metabolizmasi i¢in gerekli bazi maddelerin sentezini
bozarlar. Ornegin sulfonamidler dihidropteroat sentetazi inhibe edip PABA ve pteridinden
dihidropteroik asit sentezini bozarlar ve dihidrofolik asidin ve dihidrofolat rediiktazla
bundan olusan tetrahidrofolikasidin yapimi azalir. Sonugta purin bazlar1 ve timidinin
yapimini saglayan enzimlerin kofaktérii olan tetrahidrofolat tiirevleri yapilamaz ve

bakterilerde DNA ve RNA sentezi bozulur (Oztiirk, 1997).

2.6. Antimikrobiyal Ozelliklerinin Belirlenmesinde Kullanilan Teknikler

Bir infeksiyonun sagaltimi ile ilgili uygun antimikrobik ajanin sec¢iminde; olasi
infeksiyon etkeni, infeksiyon etkeninin antibiyotik duyarliligi, ilacin in-vivo aktivitesini
etkileyebilecek konak faktorleri, infeksiyonun yeri, ilacin farmakodinamik ve
farmakokinetik 6zellikleri gibi bir dizi faktoriin degerlendirilmesi gereklidir. Antimikrobik
ajanin etken mikroorganizma iizerinde in-vitro aktivitesi tedavide gbz oniline alinmasi
gereken faktorlerden biridir. Bir antibiyotigin antimikrobik aktivitesinin saptanmasi igin

uygulanan in-vitro islemlere genel olarak duyarhlik testleri ad1 verilmektedir.
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Antimikrobik ilaglara karsi duyarlilik birgok yontem ile saptanabilmektedir. Rutin
laboratuvarlarda uygulanan testlerle genellikle ilaglarin inhibitor (bakteriyostatik) aktivitesi
degerlendirilir. Bu amagla uygulanan yontemler:

1. Kat1 veya s1vi1 besiyerlerinde seyreltme (diliisyon) yontemleri

2. Disk diflizyon yontemi

3. Gradiyent difiizyon (Etest) yontemi

4. Antimikrobik ajanlar1 inaktive eden enzimlerin saptanmasi olarak siralanabilir.

2.6.1. Kat1 veya s1v1 besiyerlerinde seyreltme (diliisyon) yontemleri

Seyreltme yontemlerinde standart sayida bakteri toplulugu (inokulum), iki kath
diliisyonlar seklinde degisen yogunluklarda antimikrobik ajan ile karsilastirilir.
Unkiibasyon siiresi sonunda gozle goriiniir iiremeyi engelleyen en diisiik antimikrobik
ilag yogunlugu saptanir. Buna Minimum Inhibitér Konsantrasyon (MiK) denir ve
(mg/L) seklinde ifade edilir. MIK degerinin duyarlilig1 m1 yoksa direnci mi temsil ettigini
belirlemek i¢in, bulunan konsantrasyon duyarhihk smmiri adi verilen bir deger ile
karsilastirilir. MiK, bu simirdan diisiik ise mikroorganizma séz konusu ajana ‘duyarl’
olarak degerlendirilir. Bunun disinda ‘orta’ ve ‘direncli’ kategorileri de saptanir (Giilay,
2002).

2.6.2. Disk difiizyon yontemi

Disk diflizyon yonteminde belirli bir miktar antibiyotik emdirilmis kagit diskler,
test mikroorganizmasindan hazirlanan standart siispansiyonun yayildigi agar plaklar
yiizeyine yerlestirilir. Boylelikle, diskteki antibiyotik agar icerisine yayilir ve bakteriye
etkili oldugu diizeylerde iiremeyi engeller. Bunun sonucunda, disk ¢evresinde bakterilerin
tiremedigi dairesel bir inhibisyon alani olusur. Bu alanin ¢ap1 dlciilerek ‘duyarli’, ‘orta’ ve
‘direngli’ olacak sekilde duyarlilik kategorileri belirlenir. Bu kategoriler ile ilgili sinir
degerleri, her antimikrobik ajan i¢in MiK ile korele edilerek ve erisilebilir serum diizeyleri
g0z Oniine alinarak saptanir (Giilay, 2002).

2.6.3. Gradiyent difiizyon (Etest) yontemi

E-Test, disk difiizyon ve agar diliisyon methodlarmin her ikisinin temel
prensiplerinin kombine edildigi yani bulunmus bir gradient teknigidir. Isve¢’te agiklanmis
bu yeni bulus ilk kez 1988’de Interscience Conference on Antimicrobial Agents and
Chemotherapy (ICAAC) toplantisinda bilimsel camiaya sunuldu (Schwalbe, 2007).

Antibiyotik konsantrasyonlarinin dnceden belirlenmis ve tanimlanmis gradientleri
plastik bir stribin iistiine kuru formda sabitlenir. Strip ilizerinde araliksiz konsatrasyon

gradienti vardir ve bu ilgili MIC degerlerine denk gelen seyreltmeleri igerir. Asilanmis
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agar plaka yiizeyine uygulandiginda, Etest stribi lizerindeki antibiyotik hemen stribin altina
ve yakin ¢evresine transfer olur. Gradientin sabitligi 18 ile 20 saate kadar belli bir diizeyi
korur ki bu anaeroblar ve fungi dahil ¢ok hizli biiyiiyen aerobik bakterilerden yavas
biiyiiyen zor begenen organizmalara kadar patojenlerin biiyiik araliginin kritik zamanlarinm
kapsamaktadir (Schwalbe, 2007).

Inkiibasyon siiresi sonunda, elips seklindeki inhibisyon alaninmn stripi kestigi
konsantrasyon MiK olarak belirlenir. Bu yontem 06zellikle Haemophilus influenzae,
Streptococcus pneumoniae, Neisseria gonorrhoeae gibi lireyen bakteri tilirlerinin MiK
degerlerinin saptanmasinda yaygin olarak kullanilmaktadir (Giilay, 2002).

2.6.4. Antimikrobik ajanlar1 inaktive eden enzimlerin saptanmasi

Enzim {retiminin saptanmasi: Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, N.
gonorrhoeagei bi tiirlerde nitrosefin ile b-laktamaz aktivitesinin saptanmasi ya da H.
influenzae izolatlarinda kloramfenikol asetil transferaz enzimi aktivitesinin biyokimyasal
yontemlerle gosterilmesi, antibiyotik direncinin klasik yontemlere kiyasla daha hizli
saptanabilmesini saglamaktadir (Giilay, 2002).

2.7. Antimikrobik ilaclara karsi diren¢ kazanma mekanizmalan

Son 50-60 yil ig¢inde kullanima giren antibiyotikler insan yasaminda en Onemli
katkiy1 saglamig, Oliimciil pek ¢ok infeksiyon hastaliginin basariyla tedavisini olanakli
kilmustir. Insanlik tarihinin en énemli buluslarindan olan antibiyotikler, basta uygunsuz ve
gereksiz kullanimlar1 sonucu gelisen direng nedeniyle etkilerini Onemli oranda
kaybetmislerdir. Mikroorganizmalar kendilerini yok etmek i¢in kullanilan antimikrobik
maddelere kars1 er ya da geg¢ kars1t koyma giicli yani diren¢ kazanmaktadir. Antimikrobik
maddelere karsi gelisen direng gilinlimiizde biitliin insanlig1 tehdit edecek diizeyde c¢ok
Oonemli bir sorundur. Bagta hastanelerde ¢ok ilaca kars1 direngli kokenlerle gelisen hastane
infeksiyonlar1 hastanede kalisi ve O6liim oranlarini artirmakta ve oldukca fazla ek bir
maliyet olusmasina neden olmaktadir. Artik giiniimiizde sadece hastane kokenleri degil
toplumdan kazanilmis kokenlerde de diren¢ 6nemli oranlarda artmakta bu olay sorunu
daha da biiyiitiip ciddi boyutlara tasimaktadir (Oztiirk, 2002).

Bir antimikrobik maddeye kars1 direngli hale gelen bir mikroorganizma tiirtinde
bu kemoterapotik maddeye yapica veya etki tarzi bakimindan yakin diger antimikrobiklere
kars1 da direng gelisebilir, bu duruma c¢apraz diren¢ (cross resistance) denir.
Mikroorganizmanin yapisi ve etkisi farkli bir cok antimikrobik madeye kars1 direngli hale

gelmesi durumuna ise c¢ok ilaca direnclilik (multiple-drug resistance) denir.
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Mikroorganizmalarin antimikrobiklere karst gosterdigi direng dogal (intrinsik) ve
kazanilms (genotipik, kalitsal) direng diye iki ana bélumde ele alinabilir (Oztiirk, 2002).

2.7.1. Dogal direng¢

Kalitsal 6zellikte olmayan direng tipidir. Bir mikroorganizmanin yapisi nedeniyle
direngli olusu anlamina gelir. Burada genellikle antimikrobik madde nin baglanarak etkili
oldugu hedef molekiiliin olmamas1 dogal direncten sorumludur. Bir antimikrobik maddeye
dogal direncli olan tiiriin hi¢ bir kokeni o antibiyotikten etkilenmez. Bir ¢ok Gram-negatif
bakteri vankomisine ve metisiline, enterokoklar sefalosporinlere duvar yapilar1 nedeniyle
intrinsik direng gosterirler. Aminoglikozitlerin hiicre mebranindan gecisi oksijen bagimli,
enerji gerektiren bir olay oldugundan oksidatif fosforilasyonun olmadigi zorunlu anaerop
bakterilerde yeterli ila¢ hiicre i¢ine giremediginden anaeroplar {izerine aminoglikozitler
etki gostermezler (Oztiirk, 2002).

Genellikle ilaclarin etkili olmasi i¢in mikroorganizmanin aktif {ireme doneminde
olmas1 gerekmektedir. Bakteri sporlar1 veya dormant haldeki mikobakteriler gibi metabolik
olarak inaktif mikroorganizmalar ilaglara fenotipik olarak direngli goriilebilir, ama
bunlardan olusan yeni kokenler ilaglara duyarlidir. Buna benzer sekilde bakterilerin hiicre
duvarsiz L sekilleri hiicre duvart sentezini bozarak etkili olan antibiyotiklerden
etkilenmezler. L sekilleri ana sekle donup hiicre duvarlarimi yeniden kazaninca
antibiyotiklere duyarli hale gelirler (Oztiirk, 2002).

2.7.2. Kazanilmis (Kaltsal) direng

Sonradan kazanilan bir direng tipidir. Burada bakteri popiilasyonu antimikrobik
madde ile ilk temasa geldiginde ilag mikroorganizma {iizerine etkilidir, ancak temas
suresinde veya tekrarlanan tedaviler sirasinda mikroorganizma popiilasyonunda
antimikrobik maddeye karsi diren¢ gelisir. Antimikrobiklere karsi gelisen direng esas
olarak bu yolla olmakta ve genetik degisim sonunda seleksiyonla direngli kokenler ortaya
cikip yayilmaktadir. Genetik direng kromozom, plazmid, transpozon kontrolu altindadir.
Mikroorganizmalar diren¢ mekanizmalarindan birini, bazen bir kaginmi birlikte kullanarak
antimikrobiklere diren¢ kazanmaktadir (Oztiirk, 2002).

Kazanmilmis diren¢ mekanizmalari
1. ilacin hedefinde degisiklik olmas1
Penisilin baglayan proteinlerin degisimi (B-laktamlara kars1 direnc)

Ribozomal hedefin degisimi (aminoglikozit, makrolit, linkozamitlere kars1 direng)
Degismis enzimatik hedef (sulfonamid, trimetoprim, rifampin, kinolon)

2. Sentezlenen enzimle ilacin inaktive veya modifiye edilmesi, B-laktamaz
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Aminoglkozid modifiye eden enzimler (asetilaz, adenilaz, fosforilaz)

Kloramfenikol asetil transferaz

3. Hiicreye giren veya biriken ilag miktarinin azalmasi

a. Gegirgenligin (permeabilite) azalmasi

b. Antibiyotigin alim ve transport sisteminin zay1flig1 veya yoklugu

c. Aktif pompalama ile ilacin digar1 atilmasi

4. Antimikrobik maddenin etkisinin sonuglarin1 6nlemek

ila¢ hedefi veya yarisici substratlarin agir1 olusumu (sulfonamid, trimetoprim)

5. Tolerans (bakterisid etki gosterebilen dozun inhibe edici dozdan normale goére c¢ok
ylksek olmasi)

2.8. Propolis Uzerine Yapilan Onceki Cahsmalar

Aksoy ve Digrak (2006) yaptiklar ¢aligmada, Bing6l ili ve ¢evresinden toplanan bal
ve propolisin antimikrobiyal etkisini arastirmiglardir. Bal ve propolis ekstraktlarinin
antimikrobiyal aktivitesi Klebsiella pneumoniae 13883, Enterobacter cloaca ATCC 13047,
Escherichia coli ATCC 8739, Pseudomonas aeroginosa 9027, Staphylococcus aureus
6538, Bacillus subtilis IMG 22, Bacillus megaterium DSM 32, Micrococcus luteus LA
2971, Mycobacterium smegmatis RUT, Bacillus brevis FMC 3, Enterobacter aeroginosa
ATCC 27859, Corynebocterium xerosis ATCC 373, bakterileri ile Kluyveromyces
marxianus 332, Rhodotorula rubra 116, Candida albicans 30114 mantar tiirleri
kullanilarak test edilmis. Arastirma sonucunda, bal ve propolis ekstraktlarinin Gram
negatif ve Gram pozitif bakterilere kars1 antibakteriyal ve mantarlara kars1 da antifungal
aktivitelerinin oldugu tespit etmislerdir.

Biray ve ark. (2006) yaptiklar1 ¢aligmada; propolisin CCRF-CEM hiicre dizisinde
sitotoksik ve apoptotik 6zelliklerini ortaya koymuslardir. Sitotoksisitenin degerlendirilmesi
icin Tripan mavisi yontemi ve XTT yontemleri kullanilmig, apoptozisin degerlendirilmesi
i¢cin ise, apoptozis esnasinda a¢iga cikan oligoniikleotidlerin saptanmasi esasina dayali
Eliza yontemi ve apoptotik cisimciklerin fliloresan mikroskopta goriintiilenmesini saglayan
Akridin Oranj — Etidyum Bromid boyama teknigi kullanilmistir. Propolisin sitotoksik
etkisinin saptandiktan sonra, propolisin etken maddelerinden Sinamik asit ve CAPE
(Kafeik asit fenetil ester)’ in sitotoksik Ozellikleri aynm1 yontemlerle degerlendirilmistir.
Sinamik asit herhangi bir sitotoksik etki gostermez iken CAPE’ nin doz ve zamana bagiml
olarak sitotoksik etki gosterdigi ve ICsp dozunun 1 pM oldugu tespit edilmistir. Akridin
Oranj - Etidyum Bromid boyama yontemleri ile CAPE’ nin ayni hiicre dizisinde apoptozise

neden oldugu bulunmustur.
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Ozcan ve ark. (2003)’ i yaptign calismada; Alternaria alternata ve Fusarium
oxysporium f. sp. melonis’in misel gelisimi iizerine farkli bolgelerden saglanmis polen ve
propolisin % 2 ve 5 konsantrasyonlarindaki metanol ekstraktlarinin inhibitor etkileri
arastirilmistir. Genel olarak her iki ekstraktin % 2’lik konsantrasyonu fungus gelismesine
en az etkili oldugu bulunmustur. Fakat, F. oxysporium ve A. alternata’nin gelismesi
izerine propolis ekstraktlarinin her iki konsantrasyonu polen ekstraktlarina gore daha ¢ok
etkili olmus (P<0,01). F. oxysporium, propolis ekstraktlarina kars1 A. alternaria’dan ¢ok
daha hassas olmus. Test edilen polen ekstraktlarinin higbiri denemede kullanilan
funguslarin misel gelismesini tamamen engellememis. Polen ekstraktlarinin her iki
konsantrasyonu A. alternata ve F. oxysporium’a karst % 50°den daha az etkili oldugu
saptanmigtir.

Park ve lkegaki (1998) calismalarinda, su ve degisik konsantrasyonlar da etanol
coziiclileri kullanilarak propolisin ekstraktlar1 elde edilmis ve bu ekstraktlar UV
spektrofotometre kullanilarak absorbsiyon spektrumunun ol¢iilmesi, ters fazli yiiksek
basingli ince kolon kromotografisi ve ters fazli HPLC ile arastirilmistir. Biitiin ekstraktlarin
maksimum absorbsiyon degeri 290 nm, flavonoid kompozisyonlar1 benzer ve %80 etanolik
ekstrakt 290 nm ‘de ¢ok yiiksek absorbsiyon gostermistir. Propolisin %60 ile 80 arasindaki
etanolik ekstraklar1 mikrobiyal biiytimeyi kuvvetli sekilde inhibe ederken, %70 ve %80
etanolik ekstraktlari miilkemmel antioksidan aktiviteye sahip oldugu ve % 80 etanolik
ekstrakti hyaluronidaz aktivitesini gii¢lii bir sekilde inhibe ettigi saptanmustir.

Santos ve ark. (2002) Brezilya’ nin Minas Gerais eyaletinden toplanmis propolis
ornekleri iizerine bir aragtirmalar yapmislardir. Propolis sulu etanolik eksrakti ve elde
edilen fraksiyonlar periodontit problemine sebep olan bakteriye karsi inhibitdr aktivitesi
icin test edilmis ve test edilen tiim bakteri tiirlerinin propolis ekstraklarina kars1 duyarh
oldugu belirlenmistir.

Hatay (Tiirkiye) ilinden toplanan propolis ve polen Orneklerinin ekstraktlarin
antibakteriyal aktiviteleri in-vitro kosullarda 13 farkli tiirde tarimsal acgidan zararl
bakteriler iizerine denenmistir. Bu c¢alisma bitki patojeni bakterilere karsi propolis ve
polenin antibakteriyal aktivitesinin ilk defa rapor edildigi ¢alismadir. Ekstraktlar saf
methanol ile hazirlanmis ve en yiikksek duyarlibik 1/5° lik polen ekstraktinin
Agrobacterium tumefaciens bakterisine karst 12 mm inhibisyon zonu olarak belirlenmistir.
Propolisin 1/10” luk ekstrakti ise P. syringae pv. phaseolicola bakterisine karst 17 mm
inhibisyon zonu ile en etkili olmustur. Propolisin 1/1000 ve polenin 1/100° lik

ekstraktlarinin test mikroorganizmalarinin {izerine etkisi gézlenmemistir (Basim, 2006).
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Iran’ 1n kuzey batisindan propolis rnekleri toplanmis ve bunlarin antibakteriyal ve
antifungal aktiviteleri ¢alisilmistir. Bu calismada ekstraktin iiriinii ve onlarin pH degerleri
Ol¢iilmiis ve etanol ile ekstrakte edilmis propolisin antibakteriyal ve antifungal aktivitesi
petri plak metodu ile arastirilmistir. Biitiin 6rnekler fungal ve bakteriyal test strainlerine
kars1 etkili oldugu belirlenmistir.

Kartal ve ark. (2003) Tiirkiye’nin Kazan ve Marmaris bdlgelerinden iki propolis
Orneginin antimikrobiyal aktivitesini disk diflizyon metodu ile arastirmislardir.
Antimikrobiyal aktivite dort farkli etanolik ekstrakt ( %30, %50, %70, %96 etanol) ile yedi
Gram pozitif, 4 Gram negatif ve bir maya kiiltiiriine karst denenmistir. Bu aktivitenin
kafeik asid ve esterlerden dolay1 oldugu bulunmustur.

Kujumgiev ve ark. (1999) yaptiklar1 ¢alismada, farkli cografik orjinlerden toplanan
propolis Orneklerinin antibakteriyal (Staphylococcus aureus and Escherichia coli),
antifungal (Candida albicans) ve antiviral (Avian influenza viriis) etkilerini belirlemeye
yonelik bir arastirma yapmislardir. Biitiin 6rnekler fungus ve Gram pozitif bakterilere karsi
etkili iken en fazla antiviral aktivite gozlenmistir. Orneklerin farkli kimyasal
kompozisyonlarina ragmen biitiin drnekler benzer aktivite gostermislerdir.

Silici ve Kaftanoglu (2003) Tirkiye’nin farkli cografik bolgelerine ait illerden
(Bursa, Izmir, Kayseri, Sivas, Yozgat, Erzurum, Hatay, Artvin) toplanan propolis
orneklerinin antibakteriyal etkilerini Staphylococcus aureus ve Escherichia coli
bakterilerine kars1 incelemislerdir. incelenen propolis &rneklerinin tiimii Staphylococcus
aureus bakterisine karsi onemli aktivite gosterirken, Escherichia coli bakterisine karsi
gozlenen antibakteriyal aktivite daha zayif bulunmustur.

Kurt ve Sahinler (2003) propolis etanol ekstraktinin (PEE) 7 farkli konsantrasyonunu
(0.0, 0.03, 0.06, 0.25, 0.5, ve 1 ppm) Verticillium dahliae Kleb., Fulvia fulva (Cooke) Cif.,
ve Penicillium digitatum Sacc. karst in-vitro kosullarda antifungal etkisini aragtirmislar.
Aragtirma sonucunda, PEE’ nin artan konsantrasyonlarinda, denemeye alinan funguslarin
miselyal gelisiminde azalma go6zlendigini tespit etmislerdir.

Seven ve ark. (2007) propolisin hayvan beslemede kullanimi ile ilgili yaptiklar
calismada,  propolisin dogal bir katki maddesi olup antikarsinojen, antioksidan,
antibakteriyel, antifungal ve daha bircok ozellikleriyle ¢ok yonlii bir ekstrakt oldugu ve
propolisin s6z konusu 6zelliklerinden dolay1 gerek organik hayvancilik, gerek hayvan
saglhigr ve gerekse alternatif biiylitme faktorleri arayiglart bakimindan bilim insant ve

yetistiricilerimizin iizerinde durmasi gerektigi kanisina varmislardir.
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Lu ve ark. (2005) Tayvan’in ¢esitli bolgelerinden (Taipei, Mingchien ve Fanglia) ve
cesitli periyotlarla (Haziran-Temmuz ve Ekim- Kasim) toplanan propolisin etanolik
ekstraktlarinin (EEP) antimikrobiyal aktivitesini Staphylococcus aureus bakterisine karsi
arastirmiglardir. Hiicre yasmnin, inkiibasyon 1sisinin ve ayni zamanda pH derecesinin
etkilerinin Oonemini vurgulamiglardir. S. aureus bakterisine karst EEP’nin minimum
inhibitér konsantrasyonu <3,75 ile 60 pg/mL araliginda iken minimum bakterisidal
konsantrasyon 7,5 ve 120 pg/ml arasinda bulunmustur.

Gebara ve ark. (2002) propolisin % 70’lik etanolik ekstraktlarinin antimikrobiyal
aktivitesi in-vitro kosullarda periodontopatik mikroorganizmalar olan; Prevotella
intermedia, Prevotella melaninogenica, Porphyromonas gingivalis, Actinobacillus
actinomycetemcomitans, Capnocytophaga gingivalis, Fusobacterium nucleatum ve ayrica
Candida albicans, Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Staphylococcus aureus
(yabanil tipleri) test mikroorganizmalarina karsi ortaya ¢ikarilmistir. Tespit edilen
sonuglara gore propolisin periodontal terapide destekleyici olarak kullanilabilecegi one
stirtilmiistiir.

Yaghoubi ve ark. (2007) iran propolisinin etanolik ekstraktini  bazi
mikroorganizmalar iizerine etkisini disk diflizyon yontemini kullanarak belirlemislerdir.
Ekstraktlar sadece Gram pozitif bakteriler ve funguslara kars1 aktivite gosterirken, Gram
negatif bakterilere etkili olmadig1 saptanmistir. Yapilan kimyasal analizlerde propolisin
iceriginde pinocembrin, kafeik asit, kaempfenol, phenethyl caffeate, chrysin ve galangin
oldugu ortaya ¢ikarilmigtir.

Ota ve ark. (2001) c¢alismalarinda farkli Candida strainleri iizerine propolisin
antifungal aktivitesini calismislardir. En yiiksek aktivitenin Candida albicans iizerine
oldugu tespit edilirken, bu kiiltiirti , Candida tropicalis, Candida krusei ve Candida
guilliermondii izlemistir.

Ozen ve ark. (2010) Tiirkiye’nin gesitli bdlgelerinden toplanan propolis érneklerinin
antimikrobiyal aktivitesini onbir adet 6zellikle oral kavite enfeksiyonlarina neden olan
anaerobik mikroorganizmalara kars1 agar dillisyon yontemi ve makro tiip dilisyon yontemi
kullanilmigtir. Propolis 6rnekleri etanol kontrolii ile karsilastirildiginda tiim test edilen
anaerobik mikroorganizmalara kars1 etkili oldugu ortaya ¢ikarilmstir.

Majiene ve ark. (2007) Litvanya’nin cesitli bolgelerinden toplanmis 10 farkh
propolis 6rneginin kimyasal kompozisyonunu ve antimikrobiyal etkisini aragtirmislardir.
Arastiricilar etanolik ekstraktlarin Gram pozitif, Gram negatif bakteriler ve mayalara kars1

etkili olmasimin nedenini propolis 6rneklerinin i¢erdigi fenolik bilesiklere baglamiglardir.
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Popova ve ark. (2005) yaptiklar1 calismada Tiirkiye’nin farkli bolgelerinden propolis
orneklerinin antibakteriyal aktivitesini ¢alismislardir. Bununla birlikte TLC ve GC-MS
analizleri ile kimyasal kompozisyonu ve spektrofotometrik dl¢iimii de yapilmistir. Alt1 adet
propolis Ornegi bakteriyal test strainlerine karst kullanilmis ve kullanilan test
mikroorganizmalarina karsi etkinligi saptanmistir.

Kili¢ ve ark. (2005) yaptiklar1 calismada Tiirkiye’nin Mamak, Kemaliye 1, Kemaliye
2 bolgelerinden propolis orneklerinin ethanolik ekstraktlarinin antibakteriyal etkinligini
aragtirmislardir. Propolis ethanolik ekstraktlarinin, minimal inhibitér konsantrasyonlari
(MIK) makrodiliisyon broth methodu kullanilarak, 33 metisilin-direngli Staphylococcus
aureus (MRSA) ve 33 vankomisin-direngli Enterococcus faecium (VREF) klinik
izolatlarina karsi denenmistir. Tiim propolis ethanolik ekstraktlart MRSA bakterilerine
karst VREF bakterilerine nazaran daha yiiksek etkinlik gdstermistir. Mamak propolis
ornegi etanolik ekstraktinin en diisiik MIK degerini gdsterdigi saptanmistir.

Duran ve ark. (2008) Adana propolis 6rneklerinin etanolik ekstraktlarini Leishmania
tropica parazitinin bilylimesi lizerine in-vitro kosullarda denemislerdir. Parazit hiicreler
propolisin bes farkli konsantrasyonu (25, 50, 100, 500, 750 pg/mL) ile muamele edilmis ve
sonu¢ olarak Adana propolis orneklerinin etanolik ekstraktlarinin, énemli parazitlerden
Leishmania tropica’nin proliferasyonunda azalmaya sebep oldugu belirlenmistir.

Scazzocchio ve ark. (2006) propolisin etanolik ekstraktlarinin (EEP) alt-inhibitor
konsantrasyonlarinin antibakteriyal aktivitesini ve bazi antibiyotiklere ilave edilince
antibakteriyal etkisindeki degisimi ilizerine bir c¢alisma yapmuslardir. Calismada, Gram
pozitif klinik izolat strainleri kullanilmis ve ayni zamanda lipaz ve koagiilaz enzimleri
etkileri de incelenmistir. Sonuglara gbére, EEP’in tiim klinik starinler {izerine Onemli
antimikrobiyal aktivite gosterdigi saptanmistir. Antibakteriyal test ilaglarina EEP eklenince
Ampicilin, gentamycin ve streptomicin antimikrobiyal etkisi siddetli sekilde artarken,
chloramphenicol, ceftriaxon, vancomycin az miktarda artis gostermis. Erithromycin
antibiyotiginde ise hicbir degisim gézlenmemistir.

Silici ve ark. (2007) farkli orjinlerden propolis Orneklerinin bitkisel kaynaginin
fitokimyasal analizini ve antimikrobiyal aktivitesini belirlemislerdir. Tiirk propolis
orneklerinin bitkisel orjinini kavak, okaliptus ve Castanea sativa oldugu tanimlanmistir.
Calisma antibakteriyal faaliyetinde propolis Orneklerinin arasinda higbir 6nemli fark
olmadigin1 gosterirken, okaliptus propolisine karst mayalarin duyarli oldugu saptanmistir.
Bununla birlikte Gram negatif bakterilerin Orneklerin higbirine duyarli olmadigi

gorilmiistiir.
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Bostas ve ark. (2008) Brezilya’min farkli bélgelerinden topladiklar1 propolis
orneklerini Paenibacillus larvae mikroorganizmasi lizerine denemislerdir. Caligsmadaki
mukayese antibiyotiklerine gore propolis ornekleri daha diisiik antimikrobiyal aktivite
gostermesine ragmen geleneksel antibiyotik tedavilerine dayanikliligin evriminden dolay1
bu arastirma bal aris1 kolonilerinde ki hastaliklarin tedavisi i¢in yeni aktif bilesenlerin
tanimlanmasinda 6nemli bir ilk adim teskil etmistir.

Stepanovi¢ ve ark. (2003) caligmalarinda Sirbistan’in farkli bolgelerinden toplanan
13 propolis Orneginin etanolik ekstraktlariin  antimikrobiyal 6zelliklerini 39
mikroorganizmaya karsi denemislerdir. Ayrica antimikrobiyaller ve propolis arasinda
sinerjistik aktivite arastirilmig. Elde edilen sonuglara gore 13 propolis 6rneginin Gram
pozitif bakterilere ve mayalara karst onemli Olclide antimikrobiyal aktivitesi oldugu
saptanirken Gram negatif bakterilere kars1 daha az aktivite gosterdigi belirlenmistir.

Uzel ve ark. (2005) Anadolu’nun dort farkli bolgesinden propolis 6rneklerinin
antimikrobiyal aktivitesini, bazi oral patojenleri de i¢eren farkli mikroorganizma gruplari
lizerine arastirmiglardir. Ayn1 zamanda propolis 6rneklerinin kimyasal kompozisyonunu
karsilagtirmislardir. Antimikrobiyal aktivite analizi i¢in minimum inhibitor konsantrasyonu
(MIC) makrodiliisyon metodu kullanilarak, 6rneklerin Gram pozitif bakteriler ve mayalara
kars1 6nemli dlgiide antimikrobiyal aktivite gosterdigi saptanmustir.

Jorge ve ark. (2008) calismalarinda Brezilyanin dort farkli bdlgesinden toplanan
propolis Orneklerinin, periyot ve bolgeye bagli olarak kimyasal kompozisyonu, bunun
yaninda onun bitkisel orjini, sezonal varyasyonunun etkisi goz oniinde bulundurularak in-
vitro antimikrobiyal aktivitesi ve prenylated p-coumaric asitleri iceriginin her ikisi de
saptamiglardir. Biitlin propolis 6rnekleri degerlendirildiginde benzer antibakteriyal aktivite
gozlenmis fakat yi1l boyunca prenylated p-coumaric asitleri igerinin farklilik gosterdigi
belirlenmistir.

Marion ve ark. (2003) Apis mellifera ve Tetragonisca angustula tarafindan iiretilen
propolis ve balin Staphylococcus aureus bakterisine karsi antibakteriyal etkisi
makrodiliisyon metodunu kullanarak ortaya c¢ikarilmistir. Bal ile karsilagtirildiginda
propolis orneklerinin Staphylococcus aureus bakterisine karsi daha yiiksek antibakteriyal
etkisi oldugu saptanmis ve bunun yaninda propolis ve bal 6rneklerinin her ikisinin de
Staphylococcus aureus bakterisine karsi1 antibakteriyal aktivite 06zelligi oldugu
gozlenmistir.

Basio ve ark. (2000) italya’nin Kuzey-Batisindaki bir bdlge i¢inde, farkli alanlardan

iki propolis Ornegi toplamislar ve bunlarin etanolik ekstraktlarinin 46 Streptococcus
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pvogenes bakterilerine kars1 antibakteriyal aktivitesini incelemisler. Iki propolis
orneginden biri daha yiiksek aktivite gosterirken bu ekstraktin flavonoidlerden
pinocembrin ve galangin agisindan daha zengin oldugu HPLC kullanilarak kanitlanmigtir.

Kog¢ ve ark. (2007) dort farkli meyve suyunda propolisin antifungal etkisi ortaya
cikarilmistir. Bulunan MIC degerlerine goére bozuk meyve sularindan izole edilen mayalara
kars1 propolis, Na-benzoate gore daha yiiksek antifungal aktivite gdsterdigi bildirilmistir.

Koru ve ark. (2007) Brezilya’dan ve Tiirkiye’nin dort farkli bolgesinden, bes
propolis 6rnegi toplamiglar ve bu 6rneklerin etanolik ekstraktlarinin dokuz adet anaerobik
strainlere kars1t MIC ve MBC degerlerini hesaplamislardir. Kazan- Ankara propolis 6rnegi
calisilan mikroorganizmalara kars1 ¢ok etkili MIC degerleri gostermisken, biitiin propolis
ornekleri Gram pozitif anaerobik bakterilere, Gram negatif olanlardan daha etkili oldugu
belirlenmistir.

Velazquez ve ark. (2007) Meksika’nin kuzey batisinda bulunan Soronan Coliiniin ti¢
farkli alanindan (Pueblo de Alamos (PAP), Ures (UP) ve Caborca (CP)) toplanan propolis
orneklerinin antibakteriyal aktivitesini ve serbest radikal temizleme etkisi iizerine
calismislardir. Sonoran propolis 0rneklerinin antibakteriyal ve serbest radikal temizleyici
etkisi sirastyla broth mikrodiliisyon metodu ve DPPH (1,1-diphenyl- 2-picrylhydracyl)
metodu kullanilarak aragtirilmistir. Sonoran CP propolisi ve CAPE (Caffeic acid phenethyl
ester) Staphylococcus aureus bakterisine karsi giiclii antibakteriyal etki gostermistir.
Ilaveten, CP propolis 6rnegi C ve BHT (butylated hydroxytoluene) vitaminleri ile
karsilastirilabilir bir sekilde, kuvvetli serbest radikal temizleme aktivitesi gosterdigi tespit
edilmistir.

Vaz Coelho ve ark. (2007) Brezilya yesil propolisinin etkisini Helicobacter pylori ile
infekte olmus bireyler {izerine denemiglerdir. Uygun dozda kullanilan Brezilya yesil
propolisi H. pylori infeksiyonu {lizerine minimal etki gosterdigi ortaya ¢ikarilmigtir.

Digrak ve ark. (1995) propolisdeki yag asitlerini ve antimikrobiyal etkisini
arastirmislardir. Propolisin etanolik ekstraktinin tiiberkiiloza neden olan basiller dahil,
Gram negatif ve Gram pozitif basil ve koklara karsi antimikrobiyal etkisi oldugu
bulunurken, etanolik ekstraktinin farkli konsantrasyonlardaki ¢ozeltileri, Eschericria coli
ATTC 25922 disinda calismada kullanilan bakteri ve maya suslarmin gelismelerini
engelledigi tespit edilmistir. Buna ilaveten, ekstrakte edilen yag asitleri; nervonik asit
(24:1) 15,8 mg/g, palmitik asit (16:0) 9,6 mg/g ve stearik asit (18:0) 2,72 mg/g propolis

olarak belirlenmistir.
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Temiz ve ark. (2006), antimikrobiyal etkinin propolisin elde edildigi kaynaga,
kimyasal kompozisyonuna, etken maddelerin konsantrasyonuna ve etken maddeler
arasindaki sinerjizme gore degistigi sonucuna varilabilecegini bildirmislerdir.

Tekeli (2007) yaptig1 c¢aligmada, etlik pili¢ yemlerinde kullanimi yasaklanan
antibiyotiklere alternatif dogal bitkisel ekstraklarin ve propolisin biiyiitme faktorii olarak
kullanim olanaklarin1 arastirmistir. Calismanin sonuglarina gore; bitkisel ekstrakt olarak
240 ppm Z.officinale esans yagi ve/veya 1000 ppm propolis katkisinin antibiyotiklere
alternatif olma agisindan biiylik avantaj sagladig: belirtilmistir.

Bayrak (2005), market ve eczanelerde satilan degisik markali bal, arisiitii ve polen
ornekleriyle, farkli aricilardan temin edilen propolis Orneklerinin mikrofloralari ve
antimikrobiyal aktivitelerini incelemistir. Mikrofloralar1 incelenen propolis 6rneklerinin
tiimiinde kiif, maya ve bakteri liremesi goriilmemistir. Caligilan ar1 tirlinlerinin tiimiiniin
farkli oranlarda antimikrobiyal ve antifungal etkiye sahip olduklar1 belirlenirken en yiiksek
antibakteriyal ve antifungal etkiye sahip ar1 iirliniiniin propolis oldugu tespit edilmistir.

Duran (2007) ¢alismasinda, Adana orijinli propolisin bazi Gram pozitif standart
suslar1 ile Gram pozitif klinik izolat1 ve Gram negatif standart suslar1 ile Gram negatif
klinik izolatlarina karsi antibakteriyel, mayadan ise Candida albicans ATCC 90028,
Candida krusei ATCC 6258, Candida glabrata ATCC 32554, Candida tropicalis ATCC
22019 standart suslar1 ve klinik bir izolat olan Candida parapsilosis mikroorganizmasina
kars1 antifungal aktivitelerinin varligini, ayrica Leishmania tropica’nin 5 farkli klinik
izolatina kars1 Leyismanyasidal aktivitesinin varligint arastirmistir. Propolis orneklerinin
Gram pozitif bakterilere kars1 antibakteriyel etkileri, Gram negatif ve maya suslarina karsi
olan antimikrobiyal aktivitelerinden daha yiiksek olarak bulunmustur. Mayalara karsi
etkinligin Gram negatif bakterilere nazaran daha yiiksek oldugu saptanmustir. Leishmania
tropica izolatlarinda ise konsantrasyonun 250 pg/ml, 500 pg/mL ve 750 pg/ml diizeyine
c¢ikarilmasi durumunda propolisin leyismanyasidal etkisinin varlig1 agikca tespit edilmistir.

Ozan (2006) propolisin ratlar {izerine kirik iyilesmesine ydnelik bir ¢aligmada
bulunmustur. Buna gore, propolisin radyolojik ve histopatolojik veriler 1s1ginda ratlar
tizerine kirik iyilesmesini hizlandirdig1 ve kemik kalitesini arttirdigini bildirmistir.

El- Fadaly ve El- Bardrawy (2001) Misir ve Yemen’den elde ettikleri iki propolis
orneginin flavonoidlerini ve Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Salmonella
typhimurim, Brucella abortus, Shigella dysenteria bakterilerine karsi antibakteriyal aktivite

spektrumunu ortaya koymuslardir. Sonuglara gore, flavonoidlerin Gram negatif bakteri
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strainlerinin, Gram pozitif bakteri strainlerine karst daha direngli bulundugunu

bildirmislerdir.
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BOLUM 3
MATERYAL VE YONTEM

3.1. Materyal
3.1.1. Cahsmada Kullanilan Propolis Ornekleri

Calisma materyali olan propolis ornekleri Canakkale (Tiirkiye) ilinde aricilik
faaliyetlerinin gerceklestirildigi alanlardan toplanmistir. P, ve P, 6rnekleri Canakkale Ar
Yetistiriciligi Birligi Baskam Cahit ILERI tarafindan sirasiyla Derenti kdyii, Kumkale

(Kirkgozler yoresi)’ deki ar1 kovanlarindan temin edilmistir.

P; Ornegi Canakkale merkeze bagh Ozbek kdyiinden, P, oregi ise Evciler

koyiindeki kovanlardan (karakovan) alinmstir.

D Gelibolu o Erdek”

2 ABandirma

Ozbek Koyl € AL o ?Ig 8

= "Can a‘kka"le *

o - <Canlig) Derenti Koyl

; , - (4
Kumkale, Kirkgozleryoresimy. ¢

e o Susurluk

Evcilerkéyl @

Sekil 3.1.1. Toplanan propolis 6rneklerinin haritada gosterimi.
3.1.2. Test Mikroorganizmalari

Calismada kullanilan, Bacillus cereus ATCC 7064, Bacillus subtilis ATCC 6633,
Enterobacter aerogenes ATCC 13048, Escherichia coli ATCC 11230, Micrococcus luteus
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ATCC 9341, Proteus vulgaris ATCC 6899, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853,
Salmonella typhimurium CCM 5445, Staphylococcus aureus ATCC 6538, Candida
albicans ATCC 10239, Debaryomyces hansenii DSM 70238, Kluyveromyces fragilis
ATCC 8608, Rhodotorula rubra DSM 70403 test mikroorganizmalar1 ve cihazlar
Canakkale Onsekiz Mart Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Boéliimii,
Mikrobiyoloji Arastirma Laboratuvarindan temin edilmistir.

3.1.3. Kullanilan Coziicii

Etanol: CH;CH,OH formiiliine sahip bir organik birlesiktir. Etanol glikozun
mayalanmasindan olusur (Uyar, 1992). Su igerisinde tamamen c¢ozlinlir ve kaynama
noktast 78,5 °C’ dir. Besin ve eczaciliktaki kullannminin yanmi sira besin sanayisinde
kullanilan asetik asit ya da sirke yapiminda ana madde olarak kullanilmaktadir.

Etanol melasin mayalandirilmasindan elde edilir. Melas seker kamisi sekerinin
saflastirilmast sonucu kalan kisimdir. Hububat, patates ve piring igerisindeki nisasta benzer
sekilde etanolii vermek iizere mayalandirilir. Mayalandirmanin yaninda, etanol, etilene
asit-katalizli su katilmastyla iiretilir. Ticari alkol % 95 etanol ve % 5 su igerir. Bu karigimin
kaynama noktas: sabittir ve damitma ile ayrilmaz. I¢indeki suyu alarak mutlak alkol elde
etmek icin ticari alkole sonmemis kire¢ (CaO) katilir. S6nmemis kire¢ suyla tepkimeye
girerek kalsiyum hidroksit verir fakat etanolle tepkime vermez. Eskiden beri bira, sarap,
viski vb. mayalanma ile elde edilen ickilerin bilesiminde etanol bulundugu bilinmektedir.
Etanol c¢oziicii, antiseptik ile eter ve etil esterlerinin iiretiminde ¢ikis maddesi olarak
kullanilir. Ayrica, yakit ve tek hiicreli proteinlerin karbon kaynagi olarak ta
kullanilmaktadir ( Uyar, 1998).

Etanol ayni zamanda bir hipnotiktir (uyku verici). Uyaric1 olduguna inanilmasina
karsin, beyin iist kismimin etkinligini azaltir. Zehirlidir; ancak bir diger alkol tiirii olan
metanole oranla zehirliligi ¢ok daha diisiiktiir ( Uyar, 1992).

3.2. Yontem

3.2.1. Propolis Orneklerinin Toplanmasi

Calismada kullanilan propolis ornekleri, Canakkale ilinde aricilik faaliyetlerinin
gerceklestirildigi yerlerden toplandi. Ornekler steril kavanozlar icerisine almarak
laboratuara getirildi ve antimikrobiyal aktivite calismalar1 yapilincaya kadar 4 °C’ de

saklandi.
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Sekil 3.2.1.(b) Canakkale , Evciler koyii Karakovan.

3.2.2. Ekstrelerin Hazirlanisi

Propolisten 30 g tartildi ve 300 mL % 95’lik etil alkol ilave edilerek 37 °C de 4 giin
siireyle bekletildi. Ornek ara ara elle galkalanarak homojen hale gelmesi saglandi. Etanolik

ekstrakt, Whatman No.l filtre kagidi ile siiziiliip, altta kalan sivi kistm doner
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buharlagtiricida kuruyuncaya kadar buharlastirildi. Propolis balzami olarak adlandirilan
ekstraktin antimikrobiyal etkisi arastirilincaya kadar -24 °C de bekletildi ( Lidenfelser,
1967).

Sekil 3.2.2.(b) Propolis etanolik ekstrakti.
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3.2.3. Ekstre Iceren Disklerin ve Mikroorganizma Kiiltiirlerinin Hazirlanmasi

(Calismada Disk Diflizyon yontemi kullanilarak antimikrobiyal aktiviteler belirlendi.
Bunun i¢in 6 mm ¢apindaki steril kagit disklere 50 uL ekstre emdirilmistir. Besiyeri olarak
antimikrobiyal aktivite tayininde kullanilan Mueller Hinton Agar (OXOID) kullanildi.

Kullanilan bakteri kiiltiirlerini aktif hale getirebilmek i¢in Brain Heart Infusion Broth
(OXOID), maya kiiltiirlerini aktiflestirmek i¢in ise Malt Extract Broth (DIFCO) kullanildi.
Stok kiiltlirlerden alinan bakteri kiiltiirleri ayr1 ayr1 4-5 mL buyyonda siispanse edilerek, 2
ile 5 saat arasinda etiivde inkiibasyona tabi tutuldu. Bu siire sonunda bakteri siispansiyonu
Mac Farland standart tiine kars1 steril serum fizyolojik ile ayarlandiktan sonra tiiplere ekim
yapildi. Bakteri siispansiyonuna steril ekiivyon daldirilarak karistirildi. Bu ekiivyon, plaga
sik araliklarla taranmak suretiyle 3 ayr1 yonde siiriilerek inokiile edildi. Mueller Hinton
Agara maya (10° adet/mL) strainlerinin 24 saatlik buyyondaki kiiltiirii ile %1 oraninda
asilanarak iyice calkalandiktan sonra steril petri kutularina steril pipetlerde 15’ er mL
dagitilarak besiyerinin homojen sekilde petri kutusu i¢inde dagilmasi saglandi. Tiim petri
plaklar1 bundan sonra 5-15 dakika siire ile oda sicakliginda kurumaya birakildi. Siire
sonunda petrilerin i¢ine aseptik olarak farkli ekstreler emdirilmis diskler yerlestirildi.
Bakterilerin inokiile edildigi plaklar 35°C’ de 24-48 saat inkiibasyona, maya kiiltiirlerinin
inokiile edildigi plaklar ise 27°C’de 72 saat inkiibasyona birakildi. Siire sonunda disklerin
cevresinde olusan inhibisyon zonlarinin caplari 6l¢iildii. Buna ilaveten sadece ¢oziicii
emdirilmis olan diskler kontrol i¢in, standart antibiyotik diskleri ise mukayese olarak
kullanild1 (Collins ve Lyne, 1987; NCCLS, 1993).

Tim test mikroorganizmalarina karsi yapilan antimikrobiyal aktivite deneyleri ii¢

tekrarl olarak ¢alisilmistir.
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BOLUM 4

ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

4.1. Arastirma Bulgular: ve Tartisma

Calismada Canakkale’nin farkli bolgelerinden toplanan 4 propolis 6rneginin % 95°lik
etanol coziiciisiiyle elde edilen ekstrelerinin, Gram negatif, Gram pozitif bakteriler ve
mayalar {izerine olan antimikrobiyal aktiviteleri incelendi. Literatiir arastirmalarina gore
disk diflizyon yonteminde etanol ekstresinin en iyi sonucu verdigi aciklanmaktadir
(Benedict ve Brady, 1972; Hacioglu, 2005). Bu sebeple calismamizda farklh
mikroorganizma gruplar1 olan prokaryot Gram negatif, Gram pozitif bakteriler, dkaryot
mayalar kullanilarak toplanan propolis Orneklerinin etanol ¢dziiciisii ile hazirlanan
ekstraktlarinin disk difiizyon metoduyla antimikrobiyal aktivitesi arastirilmistir. Sonuglar
cizelgeler halinde verilmistir. Antimikrobiyal etkisi arastirilan propolis Grneklerinin
calismada kullanilan test mikroorganizmalarina karsi gostermis olduklari antimikrobiyal
etkilerinin farklilik gosterdigi saptanmustir.

P, Orneginin etanolik ekstraktinin antimikrobiyal aktivitesini belirlemek amaciyla
yapilan ¢alismanin bulgular1 Cizelge 4.1.1°de verilmistir.

Calismanin sonucunda elde edilen bulgulara gore P; 6rneginin her bir bos diske
emdirilen 50 pL ekstrelerinin Bacillus cereus ATCC 7064, Bacillus subtilis ATCC 6633,
Staphylococcus aureus ATCC 6538, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Salmonella
typhimurium CCM 5445 ve Proteus vulgaris ATCC 6899 bakterilerine kars1 dikkate deger
derecede bir antibakteriyal aktivite gosterirtken, Escherichia coli ATCC 11230 ve
Enterobacter aerogenes ATCC 13048 bakterilerine karsi daha diisiik oranda antibakteriyal
aktivite gostermesine ragmen kayda deger sekilde etkili oldugu goriilmiistiir. En fazla
aktivitenin Micrococcus luteus ATCC 9341 bakteri kiiltiirline kars1 oldugu gézlenmistir.

P, etanolik ekstraktinin her bir bos diske emdirilen 50 pL ekstreleri Debaryomyces
hansenii DSM 70238, Kluyveromyces fragilis ATCC 8608, Rhodotorula rubra DSM
70403 maya kiltlirlerine kars1 ¢cok yliksek derecede antagonistik etkiye sahipken, Candida
albicans ATCC 10239 maya kiiltiiriine kars1 da kayda deger oranda antimikrobiyal aktivite
gostermistir. Calismada kullanilan maya kiiltiirlerine karst P; orneginin antimikrobiyal
etkisi Debaryomyces hansenii DSM 70238 maya Kkiiltiiriine kars1 en yiiksek degeri
veritken, en diisiik aktivite Candida albicans ATCC 10239 maya Kkiiltiiriinde
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gozlemlenmistir. P; Orneginin antimikrobiyal aktivitesi genel olarak maya kiiltiirleri
lizerine daha etkili sonuglar vermistir. Kontrol olarak etanol ¢oziiciisiiniin emdirildigi
disklerin etrafinda 0-1 mm ¢apinda olan zonlar dl¢lilmiistiir.

P; orneginin 50 pL’lik ekstresinin Bacillus cereus ATCC 7064, Bacillus subtilis
ATCC 6633, Enterobacter aerogenes ATCC 13048, Escherichia coli ATCC 11230,
Staphylococcus aureus ATCC 6538, Salmonella typhimurium CCM 5445 bakterilerine
kars1 etkisinin mukayese antibiyotikleri ile kiyaslanmasi sonucunda, kullanilan tiim
antibiyotiklere kars1 daha diisiik inhibisyon zonu olusturdugu goézlenmistir. Micrococcus
luteus ATCC 9341 bakteri kiiltiirtine karst P; Orneginin ekstresinin P10 (Penicilin)
antibiyotigi ile ayni seviyede etki gosterirken, SAM 20 (Ampicilin) ve AK 30 (Amikasin)
antibiyotiklerinden daha yiiksek inhibisyon zonu olusturdugu saptanmistir. Kullanilan
mukayese antibiyotiklerinden sadece CHL10 (Chloramphenicol) Micrococcus luteus
ATCC 9341 bakterisine kars1 daha yiiksek inhibisyon zonu olusturmustur. Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853 bakteri kiiltiiriine karst P; Orneginin ekstresi SAM 20
(Ampicilin) antibiyotigine yakin fakat daha yiiksek inhibisyon zon ¢ap1 olustururken, diger
mukayese antibiyotiklerinden daha disiik etki gosterdigi saptanmistir. P; Orneginin
ekstresinin Proteus vulgaris ATCC 6899 bakteri kiiltiiriine karst P10 (Penicilin)
antibiyotigine yakin, SAM 20 (Ampicilin), AK 30 (Amikasin) ve CHLIO0
(Chloramphenicol) mukayese antibiyotiklerinden diigiik antibakteriyal etkisinin oldugu
belirlenmistir.

P; 6rneginin ekstresinin antifungal etkilerinin mayalara kars1 genel olarak mukayese
antifungal antibiyotiklerinden olduk¢a yiiksek bir antagonistik etki gdsterdigi saptanmistir.
Ancak, Candida albicans ATCC 10239 maya Kkiiltiiriine kars1 ekstrenin mukayese
antibiyotigi CLT 30 (Clotromizole) antibiyotigine yakin antifungal etki gosterirken, NY
100 ve KETO 20’ den diisiik antifungal etkisi oldugu gozlemlenmistir.

P, o6rneginin etanolik ekstraktinin antimikrobiyal aktivitesini belirlemek amaciyla
yapilan ¢alismanin bulgular1 Cizelge 4.1.2°de verilmistir.

Calismanin sonucunda elde edilen bulgulara gore P, orneginin her bir bos diske
emdirilen 50 pL ekstrelerinin Bacillus cereus ATCC 7064, Bacillus subtilis ATCC 6633,
Enterobacter aerogenes ATCC 13048, Staphylococcus aureus ATCC 6538, Proteus
vulgaris ATCC 6899 ve Salmonella typhimurium CCM 5445 bakteri kiiltiirlerine kars:
diisiik antibakteriyal aktivite gosterirken, Escherichia coli ATCC 11230 ve Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853 bakterilerine karsi kayda deger oranda antibakteriyal aktivite
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gosterdigi belirlenmistir. En yiiksek antibakteriyal etkiyi Micrococcus luteus ATCC 9341
bakteri kiiltiiriine kars1 olusturdugu saptanmustir.

P, Orneginin her bir bos diske emdirilmis 50 pL ekstrelerinin Candida albicans
ATCC 10239 ve Rhodotorula rubra DSM 70403 maya kiiltiirlerine kars1 diigiik degerde
antifungal aktivite gosterirken, Debaryomyces hansenii DSM 70238 ve Kluyveromyces
fragilis ATCC 8608 mayalarina kars1 kayda deger oranda etkili oldugu belirlenmistir. En
yiiksek deger Debaryomyces hansenii DSM 70238 mayasina kars1 iken, en diisiik deger
Candida albicans ATCC 10239 maya kiiltiiriine kars1 gézlemlenmistir.

P, Ornegi genel olarak maya ve bakteri kiiltlirlerine karsi diisiik antimikrobiyal
aktivite gostermistir. Fakat Micrococcus luteus ATCC 9341 bakterisine karsi yiliksek
degerde antimikrobiyal etki gostermistir. Kontrol olarak etanol ¢oziiciisiinliin emdirildigi
disklerin etrafinda 0-1 mm ¢apinda olan zonlar dl¢lilmiistiir.

P, orneginin 50 pL’lik ekstresinin Bacillus cereus ATCC 7064, Bacillus subtilis
ATCC 6633, Enterobacter aerogenes ATCC 13048, Staphylococcus aureus ATCC 6538,
Proteus vulgaris ATCC 6899 ve Salmonella typhimurium CCM 5445 bakteri kiiltiirleri ve
Candida albicans ATCC 10239, Rhodotorula rubra DSM 70403, Debaryomyces hansenii
DSM 70238, Kluyveromyces fragilis ATCC 8608 maya Kkiiltiirlerine karsi etkisi tim
mukayese antibiyotikleri ile karsilastirildiginda oldukca diisiik antimikrobiyal etkiye sahip
oldugu saptanmustir. P, 6rneginin ekstresi Escherichia coli ATCC 11230 bakterisine kars1
SAM 20 (Ampicilin) antibiyotigi ile ayn1 degeri verip diger antibiyotiklerden daha diisiik
etki gosterirken, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 bakterisine kars1 sadece SAM 20
(Ampicilin) antibiyotiginden daha yiiksek aktivite gostermistir. Micrococcus luteus ATCC
9341 bakterisi en yiiksek inhibisyon zonu ile tiim mukayese antibiyotiklerinden yiiksek
antibakteriyal etki gostermistir.

P; Orneginin etanolik ekstraktinin antimikrobiyal aktivitesini belirlemek amaciyla
yapilan ¢alismanin bulgular1 Cizelge 4.1.2°de verilmistir.

(Calismanin sonucunda elde edilen bulgulara gore P; orneginin her bir bos diske
emdirilen 50 pL ekstrelerinin Bacillus cereus ATCC 7064, Bacillus subtilis ATCC 6633,
Enterobacter aerogenes ATCC 13048, Escherichia coli ATCC 11230, Staphylococcus
aureus ATCC 6538, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Salmonella typhimurium
CCM 5445 bakterilerine kars1 dikkate deger derecede antibakteriyal etkiye sahip oldugu,
en fazla aktivitenin Micrococcus luteus ATCC 9341 ve Proteus vulgaris ATCC 6899

bakteri kiiltiirlerine kars1 oldugu goriilmiistiir.
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P; Orneginin etanolik ekstraktinin her bir bos diske emdirilen 50 pL ekstreleri
Candida albicans ATCC 10239, Kluyveromyces fragilis ATCC 8608 ve Rhodotorula
rubra DSM 70403 maya Kkiiltiirlerine karsi cok yliksek derecede antagonistik etkiye
sahipken, Debaryomyces hansenii DSM 70238 maya kiiltiiriine karsida kayda deger oranda
antifungal aktivite gostermistir. Calismada kullanilan maya kiiltlirlerine kars1 P3 6rneginin
antifungal etkisi Rhodotorula rubra DSM 70403 maya kiiltiiriine kars1 en yiiksek degeri
verirken, en diisiik aktiviteyi Debaryomyces hansenii DSM 70238 maya kiiltiiriine kars1
gostermistir. P; 6rneginin antimikrobiyal aktivitesi en yiiksek degerlerini maya kiiltiirlerine
kars1 gostermistir. Kontrol olarak etanol ¢oziiciisiinliin emdirildigi disklerin etrafinda 0-1
mm c¢apinda olan zonlar 6l¢lilmiistiir.

Cizelge 4.1.2°den elde edilen bilgiler 1s1ginda P; 6rneginin ekstresinin, Bacillus
cereus ATCC 7064, Escherichia coli ATCC 11230, Pseudomonas aeruginosa ATCC
27853 bakterilerine kars1 aktivitesi SAM 20 (Ampicilin) antibiyotigi ile ayn1 seviyede etki
gosterirken, diger mukayese antibiyotiklerinden daha diisiik etkisi oldugu gozlemlenmistir.
Ayrica, Salmonella typhimurium CCM 5445, Bacillus subtilis ATCC 6633, Enterobacter
aerogenes ATCC 13048, Staphylococcus aureus ATCC 6538 bakterileri tiim mukayese
antibiyotiklerinden diisiik  antibakteriyal etki gostermistir. P; Orneginin ekstresinin
Micrococcus luteus ATCC 9341 bakterisine etkisi P10 (Penicilin) antibiyotigi ile ayni
seviyede, SAM 20 (Ampicilin) ve AK 30 (Amikasin)’ den daha yiiksek, CHL10
(Chloramphenicol) antibiyotiginden daha diigiik antibakteriyal etki gosterirken, Proteus
vulgaris ATCC 6899 bakteri kiiltiiriine karst SAM 20 (Ampicilin) antibiyotigi ile ayn
seviyede, P10 (Penicilin) antibiyotiginden daha yiiksek antimikrobiyal etkiye sahip oldugu
gbzlemlenmistir.

Calismada kullanilan Candida albicans ATCC 10239, Kluyveromyces fragilis ATCC
8608 ve Rhodotorula rubra DSM 70403 maya kiiltiirlerine karg1 P; 6rneginin ekstresinin
tiim mukayese antibiyotiklerinden daha etkili oldugu saptanmistir. Ayrica, Debaryomyces
hansenii DSM 70238 mayasina karst KETO 20 (Ketocanazole) antibiyotigi ile ayn1 degeri
verirken, diger mukayese antibiyotiklerinden diisiik etki gosterdigi gdzlenmistir.

P4 Orneginin etanolik ekstraktinin antimikrobiyal aktivitesini belirlemek amaciyla
yapilan ¢alismanin bulgular1 Cizelge 4.1.3°de verilmistir.

Calismanin sonucunda elde edilen bulgulara gore P, Orneginin her bir bos diske
emdirilen 50 pL ekstrelerinin Bacillus cereus ATCC 7064, Bacillus subtilis ATCC 6633,
Enterobacter aerogenes ATCC 13048, Escherichia coli ATCC 11230, Proteus vulgaris
ATCC 6899, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Salmonella typhimurium CCM 5445
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bakteri kiiltiirlerine karst kayda deger derecede antibakteriyal aktivite gosterirken,
Staphylococcus aureus ATCC 6538 bakterisine karsi daha diisiik oranda antimikrobiyal
aktivite gosterdigi saptanmustir. En fazla aktiviteyi Micrococcus Iluteus ATCC 9341 ve
Proteus vulgaris ATCC 6899 bakterilerine kars1 gosterdigi belirlenmistir.

P4 6rneginin her bir bos diske emdirilmis 50 pL ekstrelerinin Debaryomyces hansenii
DSM 70238, Kluyveromyces fragilis ATCC 8608, Rhodotorula rubra DSM 70403 maya
kiiltiirlerine karst dikkate deger sekilde antifungal aktivite goOstermistir. P4 Orneginin
antimikrobiyal aktivitesi genel olarak maya kiiltiirleri tlizerine daha etkili sonuglar
vermistir. Kontrol olarak etanol ¢oziiciisiiniin emdirildigi disklerin etrafinda 0-1 mm
capinda olan zonlar Sl¢iilmiustiir.

Cizelge 4.1.4’den elde edilen sonuglara gore P4 6rneginin ekstresi, Bacillus cereus
ATCC 7064 ve Escherichia coli ATCC 11230 bakterilerine karst mukayese
antibiyotiklerinden SAM 20 (Ampicilin) antibiyotigi ile yakin degerde inhibisyon zonu
olustururken, diger antibiyotiklerden diisilk zonlar olusturdugu gozlemlenmistir. Py
orneginin ekstresi Bacillus subtilis ATCC 6633, Enterobacter aerogenes ATCC 13048,
Staphylococcus aureus ATCC 6538, Salmonella typhimurium CCM 5445 bakterileri ve
Candida albicans ATCC 10239 maya kiiltiiriine karst  etkisinin  mukayese
antibiyotiklerinden diisiik antifungal aktiviteye sahip oldugu saptanmustir. Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853 bakteri kiiltiiriine kars1 P4 orneginin ekstresinin antimikrobiyal
etkisi mukayese antibiyotiklerinden sadece SAM 20 (Ampicilin)’ den daha yiiksek etki
gosterirken, Micrococcus Iluteus ATCC 9341 bakterisine karsit Ornegin olusturdugu
inhibisyon zonu tiim bakterilere etkisinden ve mukayese antibiyotiklerinin tiimiinden daha
etkili bulunmugstur. Ayrica, Proteus vulgaris ATCC 6899 bakterisine drnegin ekstresi AK
30 (Amikasin) antibiyotigine gore diisiik inhibisyon zonu olustururken, P10 (Penicilin),
SAM 20 (Ampicilin) ve CHL10 (Chloramphenicol)’ den daha etkili oldugu saptanmustir.
Calismada kullanilan maya kiiltiirlerinden Debaryomyces hansenii DSM 70238,
Kluyveromyces fragilis ATCC 8608, Rhodotorula rubra DSM 70403 mayalarina kars1 P4
Orneginin ekstresinin tim mukayese antibiyotiklerinden olduk¢a yiiksek antimikrobiyal
aktiviteye sahip oldugu gézlemlenmistir.

Canakkale iline bagli Derenti koyii (P;), Kumkale bolgesi (P;), Ozbek kdyiindeki
(P3) normal fenni kovanlar ve Evciler koylindeki karakovandan toplanan propolis
orneklerinin hepsi ¢alismada kullandigimiz test mikroorganizmalarindan Gram negatif,
Gram pozitif bakteriler ve mayalara karsi antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu

goriilmiistiir. P, Orne8inin mikroorganizmalar iizerine diisiik antimikrobiyal etki
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gosterirken, P;, P;, P4 Ornekleri genel olarak maya kiiltlirlerine karsi oldukca yiiksek
inhibisyon zonlar1 olusturmuslardir. Micrococcus luteus ATCC 9341 bakterisi iizerine P,
ve P, Orneklerinin ekstrelerinin mukayese antibiyotiklerine ve diger 6rneklere gore daha
giiclii etki gosterdigi saptanmustir. P; ve P4 orneklerinin ekstrelerinin antimikrobiyal etkisi
karsilastirildiginda benzer aktiviteye sahip oldugu ancak, genel olarak P4 Orneginin
ekstresinin test mikroorganizmalari {izerine etkisinin daha gii¢lii oldugu gézlemlenmistir.

Propolisin kimyasal yapisi olduk¢ca kompleks olup toplandigi bolgenin bitkisel
florasina bagli olarak degiskenlik gostermektedir (Bankova ve ark., 2000). Bu sebeple
propolisin orjinine bagli olarak antimikrobiyal etkinligide degiskenlik gostermektedir.
Propolis kaynagi bulamayan arilar1 bitki kaynaklar1 disinda asfalt gibi farkli maddelere
yonelebilmektedirler. Buda propolisin antimikrobiyal bir madde olarak kullanimini
kisitlamaktadir. Evciler koylinde karakovandan elde edilen propolis Orneginin (P4)
etkisinin diger orneklere gore yliksek olusu propolisin toplandigi déneme ve propolis
kaynagina bagli olarak daha yiiksek aktivite gosterdigini sdyleyebiliriz.

Digrak ve ark. (1995) Elazig yoresindeki ar1 kovanlarindan toplanan propolisin
antimikrobiyal etkisi ve yag asidi bilesenlerinin aragtirmiglardir. Propolisin etanolik
ekstraktinin farkli konsantrasyonlarindaki ekstrelerinin (5, 10, 50, 100 pg) test
mikroorganizmalar1 {izerine antimikrobiyal etkisi disk diflizyon metodu kullanilarak
arastirilmis. Escherichia coli ATCC 25922 bakteri kiiltlirtine karst 50 pg’ lik propolis
ekstresi higbir etki gostermezken, calismamizda kullanilan ve en gii¢lii antimikrobiyal
etkiye sahip olan P, 6rneginin ekstresinin Escherichia coli ATCC 11230 bakteri kiiltiiriine
karst etkili oldugu goriilmiistiir. Elazig’dan toplanan propolis orneklerinin 50 pg’lik
ekstresi calismada kullanilan Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa DSM
50071, Bacillus subtilis IMG 22, Enterobacter aerogenes bakterilerine kars1 denenmis ve
calismamizda kullanilan (50uL’lik ekstre) Staphylococcus aureus ATCC 6538,
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Bacillus subtilis ATCC 6633, Enterobacter
aerogenes ATCC 13048 bakteri kiiltiirlerine kars1t daha yiiksek inhibisyon zonu
olusturmustur. Ancak Elazig propolis ekstresi Candida albicans maya kiiltiiriine karsi
calismamizda gozlenen inhibisyon zonuna yakin bir deger gostermistir. Calismanin
sonucuna bakilacak olursa propolis 0Ornegi Escherichia coli bakterisi hari¢ test
mikroorganizmalarina kars1 antimikrobiyal aktivite gostermistir. Bu da bizim ¢alismamizla
paralellik gostermektedir. iki calisma arasindaki farkliliklar ise ar1 kovanlarmin bulundugu
bolgeye, bolgenin bitki oOrtiisiine yani arilarin propolis kaynagina, toplanildigi déneme ve

mikroorganizma Kkiiltiirlerinin strain farkindan kaynaklanabilir.
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Aksoy ve ark. (2006) Bingol ili ve ¢evresinden toplanan bal ve propolis 6rneklerinin
antimikrobiyal etkisini Gram negatif, Gram pozitif bakteri ve maya kiiltiirlerine kars1 farkli
cozgenler kullanarak disk difiizyon metodu ile arastirmiglardir. Calismada kullanilan
Bacillus subtilis IMG 22, Enterobacter aerogenes ATCC 27859, Micrococcus luteus LA
2971, Staphylococcus aureus 6538, Pseudomonas aeruginosa 9027 bakterileri ve Candida
albicans 30114 maya kiiltiirlerine karst olduk¢a yiiksek antimikrobiyal aktivite
gostermistir. Fakat, Escherichia coli ATCC 8739 bakterisi ve Rhodotorula rubra maya
kiiltiirtine kars1 etki gostermezken, P, Orneginin ekstresinin aktivitesinin arastirildig
calismamizda kullanilan Escherichia coli ATCC 11230 bakterisine etkili oldugunu
gostermis ve Rhodotorula rubra DSM 70403 maya kiiltiiriine karsida daha yiiksek
antifungal etkiye sahip oldugu saptanmistir. Bu farkliliklar bakteri ve maya kiiltiirlerinin
strain farkliligindan ve propolisin orjininin farkliligindan kaynaklanabilir. Yapilan
calismaya gore degerler daha yiiksek olmasina ragmen genel olarak propolisin
antimikrobiyal etkisinin varliindan dolay1 caligmamizla paralellik gostermektedir.

Stepanovi¢ ve ark. (2003) caligmalarinda Sirbistan’in farkli bolgelerinden toplanan
13 propolis Orneginin etanolik ekstraktlarinin  antimikrobiyal 6zelliklerini 39
mikroorganizmaya karst denemisler. Ayrica antimikrobiyaller ve propolis arasinda
sinerjistik aktivite arastirilmig. Elde edilen sonuglara gore 13 propolis 6rneginin Gram
pozitif bakterilere ve mayalara karst onemli Olclide antimikrobiyal aktivitesi oldugu
saptanirken Gram negatif bakterilere kars1 daha az aktivite gosterdigi belirlenmis. Bunun
yaninda Escherichia coli ATCC 25922 ve Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 bakteri
kiltiirlerine karst antibakteriyal etki gozlemlenmezken, c¢alismamizda kullanilan
Escherichia coli ATCC 11230 ve Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 bakterilerine
kars1 P4 6rneginin ekstresinin bu bakteri kiiltiirlerine etkili oldugu gozlenmektedir. Ayrica
Candida albicans maya kiiltiiriine kars1 da propolis drnekleri ¢ok diisiik antifungal etki
gosterirken, ¢alismamizda kayda deger bir antifungal etki gézlenmektedir. Sonuglarimizin
bu calismadan farkli olusu propolisin toplandig1 bélgeye ve mikroorganizma kiiltiirlerinin
farkliligindan kaynaklanabilecegi diisiiniilebilecegi gibi ¢alisma bulgulari dnemli olciide
antimikrobiyal etkiye sahip olmasi ile ¢aligmamizla uyumluluk gostermektedir.

Kartal ve ark. (2003) Tiirkiye’nin Kazan ve Marmaris bolgelerinden iki propolis
Orneginin  antimikrobiyal aktivitesini disk diflizyon metodu ile arastirmistir.
Antimikrobiyal aktivite dort farkli etanolik ekstrakt ( %30, %50, %70, %96 etanol) ile yedi
Gram pozitif, 4 Gram negatif ve bir maya kiiltliriine karst denenmistir. Bu aktivitenin

kafeik asid ve esterlerden dolayr oldugu bulunmus. Calismada kullanilan test
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mikroorganizmalarindan Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Escherichia coli ATCC
25922 bakterilerine kars1 propolis drneklerinin % 96’lik etanolik ekstrakti antibakteriyal
etki  goOstermezken, Ps Orneginin ekstresinin  kullanildigi  ¢alismamizda  etki
gozlemlenmistir. Ayrica Marmaris 6rnegi Candida albicans ATCC 10231 mayasina higbir
antifungal etki gostermemistir. Staphylococcus aureus ATCC 25923 ve Bacillus subtilis
ATCC 6633 bakterilerine karsida calismamiza gore benzer antimikrobiyal etki
gbézlemlenmistir. Bu calisma bazi sonucglara gore calismamizla paralellik gdsterirken,
farkliliklarin  propolis Orneginin farkli bdlgelerden eldesinden ve kullanilan test
mikroorganizmalarinin = strain farkliligindan kaynaklanabilecegi diisiiniilebilir. Hatta
propolisi olusturan bilesenlerin ayni bolgenin farkli alanlarinda, ¢ok uzak olmayan
alanlarinda dahi enteresan olarak degistigi bildirilmistir (Kili¢ ve ark.,2005).

Kujumgiev ve ark. (1999) yaptiklar ¢alismada, farkli cografik orjinlerden toplanan
propolis Orneklerinin antibakteriyal (Staphylococcus aureus and Escherichia coli),
antifungal (Candida albicans) ve antiviral (Avian influenza virlis) etkilerini
arastirmislardir. Biitiin 6rnekler fungus ve Gram pozitif bakterilere karsi etkili iken en fazla
antiviral aktivite gdzlenmis. Orneklerin farkli kimyasal kompozisyonlarina ragmen biitiin
ornekler benzer aktivite gostermisler. Orneklerin ¢alismamzda kullamlan test
mikroorganizmalarindan daha yiiksek antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu
belirlenmigtir. Bu veriler 1s18inda test mikroorganizmalarinin farkliligit ve propolis
kaynaginin degisikliginden farkli sonuglarin eldesinin miimkiin oldugu sdylenebilir.
Propolis orneklerinin zon ¢aplarint olusturmasinda flavonoidler ve fenolik asitlerin
esterleri sorumlu olarak bilinmektedir. Tropikal orneklerin bunun gibi maddeler

icermemesine ragmen benzer aktivite gosterdigi belirlenmistir (Kujumgiev, 1999).

Sonug olarak bu ¢alismada propolisin Bacillus cereus ATCC 7064, Bacillus subtilis
ATCC 6633, Enterobacter aerogenes ATCC 13048, Escherichia coli ATCC 11230,
Micrococcus luteus ATCC 9341, Proteus vulgaris ATCC 6899, Pseudomonas aeruginosa
ATCC 27853, Salmonella typhimurium CCM 5445, Staphylococcus aureus ATCC 6538,
Candida albicans ATCC 10239, Debaryomyces hansenii DSM 70238, Kluyveromyces
fragilis ATCC 8608, Rhodotorula rubra DSM 70403 test mikroorganizmalarina etkin bir
antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu tespit edilmistir. Literatiirde farkli bolgelerden elde
edilen propolis drneklerinin kullanildigi birgok ¢alisma bulunsa da, propolis bilesenlerinin
cografik bolgelerdeki bitki oOrtiisiine, toplandigi doneme bagli olarak degisebilmesi

nedeniyle her bolgeden toplanilan 6rnekler ile yapilan ¢aligmalarin ayr1 bir 6neme sahip
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oldugu kanisindayiz. Bu sebeple, Canakkale ilinin farkli bolgelerinden topladigimiz
propolis drneklerinin antimikrobiyal aktivitesinin arastirildigi calismamizda bir 6n tarama
calismasi olarak dnemini korurken, kimyasal iceriginin saptanip etken maddelerinin izole
edilerek saglik alaninda destekleyici dogal bir iirin olarak degerlendirilebilecegini

diisiinmekteyiz.
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Cizelge 4.1.1. P; Orneginin Antimikrobiyal Aktivitesi
Inhibisyon Zonlar (nmy*
Test
Ekstrakt 50 uL Mukayese Antibiyotikleri
Mikroorganizivalan
SAM P AK (L NY ar KETO
Ortalanma 20 10 30 10 100 30 20
Bacillus cereus 10,67 120 140 162 160 NT NT NT
ATCC704
Bacillus subtilis 10,00 160 130 164 16,2 NT NT NT
ATCC6633
Escherichis coli 9,67 120 180 17,0 184 NT NT NT
ATCC11230
Enterobacter aerogenes 9,67 150 21,0 180 184 NT NT NT
ATCC 13048
Micrococcus luteus 16,00 120 16,0 144 182 NT NT NT
ATCC9341
Staphylococcus aureus 10,00 16,0 13,0 142 190 NT NT NT
ATCC6538
Pseudomonas aeruginosa 11,00 10,0 180 16,0 240 NT NT NT
ATCC27853
Salmonella typhinurium 12,00 13,0 13,0 19,2 17,0 NT NT NT
M 5445
Proteus vulgaris 10,33 16,0 10,0 20,0 184 NT NT NT
ATCC 689
Candida albicans 15,00 NT NT NT NT 20,0 158 21,0
ATCC 10239
Debaryomyces hansenii 36,67 NT NT NT NT 16,0 204 140
DSM 70238
Kluyveromyces fragilis 26,33 NT NT NT NT 180 18,6 16,0
ATCC 8608
Rhodotorula rubra 35,00 NT NT NT NT 180 164 20,0
DSM 70403

SAM 20: Sulbactam/Ampicilin (20 pg/disk)

CHL 10: Chloramphenicol (10 pg/disk)
NY 100: Nystatin (100 pg/disk)

CLT 30: Clotromizole (30 pg/disk)

P 10: Penicilin (10 pg/disk)

AK 30: Amikasin (20pg/disk)
KETO 20: Ketocanazole (20 pg/disk)
NT: Denenmedi

(*): Rakamlar inhibisyon zonlarinin ¢aplarini géstermektedir. Her disk 6mm capinda olup

50 pL (mikrolitre) ekstre emdirilmistir. Sonuglar ii¢ deneyin ortalamasidir.

P, : Canakkale Derenti kdyiinden toplanan propolis 6rnegi.
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Cizelge 4.1.2. P, Orneginin Antimikrobiyal Aktivitesi

Inhibisyon Zonlar (nmy*
Test
Ehkstrakt 50 L Mukayese Antibiyotikleri
Mikroorganiziralart
SAM P AK CHL NY CLT KETO
(Ortalans) 20 10 30 10 100 30 20

Bacillus cereus 833 120 140 162 16,0 NT NT NT
ATCC7064
Bacillus subtilis 733 160 13,0 164 162 NT NT NT
ATCC6633
Escherichis coli 12,00 120 180 17,0 184 NT NT NT
ATCC11230
Enterobacter aerogene 9,00 150 21,0 180 184 NT NT NT
ATCC 13048
Micrococcus luteus 31,00 120 16,0 144 182 NT NT NT
ATCC9341
Staphylococcus aureus 7,00 160 13,0 142 19,0 NT NT NT
ATCC6538
Pseudomonas aeruginc 13,33 10,0 180 16,0 240 NT NT NT
ATCC27853
Salmonella typhinuriu 833 13,0 13,0 192 17,0 NT NT NT
QM 545
Proteus vulgaris 9,00 160 10,0 20,0 184 NT NT NT
ATCC68%9
Candida albicans 8,67 NT NT NT NT 20,0 158 21,0
ATCC 10239
Debaryomyces hanseni 11,67 NT NT NT NT 160 204 14,0
DSM 70238
Kluyveromyces fragilis 1033 NT NT NT NT 180 18,6 16,0
ATCC8608
Rhodotorula rubra 9,67 NT NT NT NT 180 164 20,0
DSM 70403

SAM 20: Sulbactam/Ampicilin (20 pg/disk) P 10: Penicilin (10 pg/disk)

CHL 10: Chloramphenicol (10 pg/disk) AK 30: Amikasin (20pg/disk)
NY 100: Nystatin (100 pg/disk) KETO 20: Ketocanazole (20 pg/disk)
CLT 30: Clotromizole (30 pg/disk) NT: Denenmedi

(*): Rakamlar inhibisyon zonlarinin ¢aplarini géstermektedir. Her disk 6mm ¢apinda olup

50 pL (mikrolitre) ekstre emdirilmistir. Sonuglar ii¢ deneyin ortalamasidir.

P, :Canakkale Kumkale (Kirkgozler yoresi) bolgesinden toplanan propolis 6rnegi.
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Cizelge 4.1.3. P3 Orneginin Antimikrobiyal Aktivitesi

Inhibisyon Zonlan (my*
Test
Ekstrakt S0 uL Mukayese Antibiyotikleri
Mikroorganizalari
SAM P AK CHL NY CLT KETO
(Ortalanm) 20 10 30 10 100 30 20
Bacillus cereus 12,00 12,00 14,00 162 1600 NT NT NT
ATCCT7064
Bacillus subtilis 10,00 160 130 164 162 NT NT NT
ATCC6633
Escherichis coli 12,00 120 180 170 184 NT NT NT
ATCC11230
Enterobacter aerogenes 11,00 150 21,0 180 184 NT NT NT
ATCC 13048
Micrococcus luteus 16,00 120 160 144 182 NT NT NT
ATCC9%41
Staphylococcus aureus 12,00 160 130 142 190 NT NT NT
ATCC6538
Pseudononas aeruginosa 10,33 10,0 18,0 160 240 NT NT NT
ATCC27853
Salmonella typhinurium 10,67 13,0 13,0 192 17,0 NT NT NT
GO 5445
Proteus vulgaris 16,00 160 100 20,0 184 NT NT NT
ATCC68%9
Candida albicans 23,00 NT NT NT NT 20,0 158 21,0
ATCC10239
Debaryomyces hansenii 14,00 NT NT NT NT 160 204 14,0
DSM 70238
Kluyveromyces fragilis 21,33 NT NT NT NT 180 186 160
ATCC 8608
Rhodotorula rubra 36,67 NI NT NT NT 180 164 20,0
DSM 70403

SAM 20: Sulbactam/Ampicilin (20 pg/disk) P 10: Penicilin (10 pg/disk)

CHL 10: Chloramphenicol (10 pg/disk) AK 30: Amikasin (20pg/disk)
NY 100: Nystatin (100 pg/disk) KETO 20: Ketocanazole (20 pg/disk)
CLT 30: Clotromizole (30 pg/disk) NT: Denenmedi

(*): Rakamlar inhibisyon zonlarinin ¢aplarini géstermektedir. Her disk 6mm capinda olup

50 pL (mikrolitre) ekstre emdirilmistir. Sonuglar ii¢ deneyin ortalamasidir.

P3: Canakkale Ozbek kdyiinden toplanan propolis 6rnegi.
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Cizelge 4.1.4. P4, Orneginin Antimikrobiyal Aktivitesi

Inhibisyon Zonlar (nmy*
Test
Fhkstrakt 50 ul Mukayese Antibiyotikleri
Mikroorganizivalar
SAM P AK CHL NY LT KETO
(Ortalanm) 20 10 30 10 100 30 20
Bacillus cereus 12,33 120 140 162 160 NT NT NT
ATCCT7064
Bacillus subtilis 11,67 160 13,0 164 162 NT NT NT
ATCC6633
Escherichis coli 12,33 120 180 17,0 184 NT NT NT
ATCC11230
Enterobacter aerogenes 11,67 150 21,0 18,0 184 NT NT NT
ATCC 13048
Micrococcus luteus 20,33 120 16,0 144 182 NT NT NT
ATCC9341
Staphylococcus aureus 10,67 160 13,0 142 190 NT NT NT
ATCC6538
Pseudomonas aeruginosa 13,00 10,0 180 16,0 24,0 NT NT NT
ATCC27853
Salmonella typhinurium 11,67 130 130 19,2 170 NT NT NT
QM 5445
Proteus vulgaris 1833 160 100 20,0 184 NT NT NT
ATCC689%9
Candida albicans 13,00 NT NT NT NT 20,0 15,8 21,0
ATCC10239
Debaryomyces hansenii 25,67 NT NT NT NT 16,0 204 14,0
DSM 70238
Kluyveromyces fragilis 20,33 NT NT NT NT 180 186 16,0
ATCAC 8608
Rhodotorula rubra 2733 NT NT NT NT 18,0 164 20,0
DSM 70403

SAM 20: Sulbactam/Ampicilin (20 pg/disk) P 10: Penicilin (10 pg/disk)

CHL 10: Chloramphenicol (10 pg/disk) AK 30: Amikasin (20pg/disk)
NY 100: Nystatin (100 pg/disk) KETO 20: Ketocanazole (20 pg/disk)
CLT 30: Clotromizole (30 pg/disk) NT: Denenmedi

(*): Rakamlar inhibisyon zonlarinin ¢aplarini géstermektedir. Her disk 6mm capinda olup

50 pL (mikrolitre) ekstre emdirilmistir. Sonuglar ii¢ deneyin ortalamasidir.

P4: Canakkale Evciler kdylinden toplanan propolis 6rnegi (karakovan).
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Sekil 4.1.1. 50uL propolis ekstraktlarinin, Candida albicans ATCC 10239 mayasina karsi

antimikrobiyal aktivitesi.

3: 50uL P; érneginin ekstrakt: (Canakkale Ozbek kdyiinden toplanan propolis drneginin

ekstrakti).
4: 50uL P; 6rneginin ekstrakti (Canakkale Derenti kdyilinden toplanan propolis 6rneginin

ekstrakti).
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Sekil 4.1.2. 50uL propolis ekstraktlarinin, Debaryomyces hansenii DSM 70238 mayasina

kars1 antimikrobiyal aktivitesi.
1: 50uL P; 6rneginin ekstrakti (Canakkale Derenti kdytlinden toplanan propolis 6rneginin

ekstrakti).
2: 50uL P, Orneginin ekstrakti (Canakkale Kumkale (Kirkgozler yodresi) bolgesinden

toplanan propolis 6rneginin ekstrakti).
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Sekil 4.1.3. 50uL propolis ekstraktlarinin, Kluyveromyces fragilis ATCC 8608 mayasina
kars1 antimikrobiyal aktivitesi.

1: 50uL P, Orneginin ekstrakti (Canakkale Kumkale (Kirkgozler yoresi) bolgesinden
toplanan propolis 6rneginin ekstrakti).

2: 50uL P; 6rneginin ekstrakti (Canakkale Derenti kdyilinden toplanan propolis 6rneginin
ekstrakt1).
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Sekil 4.1.4. 50uL propolis ekstraktlarinin, Micrococcus luteus ATCC 9341 bakterisine

kars1 antimikrobiyal aktivitesi.

1: 50uL P, oOrneginin ekstrakti (Canakkale Kumkale (Kirkgdzler yoresi) bolgesinden
toplanan propolis 6rneginin ekstrakti).

2: 50uL P; 6rneginin ekstrakti (Canakkale Derenti kdyilinden toplanan propolis 6rneginin
ekstrakt1).
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Sekil 4.1.5. 50uL propolis ekstraktlarinin, Micrococcus luteus ATCC 9341 bakterisine
kars1 antimikrobiyal aktivitesi.

3: 50uL P; érneginin ekstrakt: (Canakkale Ozbek kdyiinden toplanan propolis drneginin
ekstrakti).

4: 50uL P4 6rneginin ekstrakti (Canakkale Evciler kdyiinden toplanan propolis 6rneginin

(karakovan) ekstrakti).
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Sekil 4.1.6. 50uL propolis ekstraktlarinin, Rhodotorula rubra DSM 70403 mayasina karsi
antimikrobiyal aktivitesi.

1: 50uL P, Orneginin ekstrakti (Canakkale Kumkale (Kirkgdzler yoresi) bolgesinden
toplanan propolis 6rneginin ekstrakti).

2: 50uL P; orneginin ekstrakti (Canakkale Derenti kdylinden toplanan propolis 6rneginin
ekstrakti).
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BOLUM 4- ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA Selvi DUMAN

Sekil 4.1.7. 50uL propolis ekstraktlarinin, Escherichia coli ATCC 11230 bakterisine kars1
antimikrobiyal aktivitesi.
1: 50uL P, orneginin ekstrakti (Canakkale Kumkale (Kirkgozler yoresi) bolgesinden

toplanan propolis 6rneginin ekstrakti).

2: 50uL P4 6rneginin ekstrakti (Canakkale Evciler kdyiinden toplanan propolis drneginin

(karakovan) ekstraktr).

3: 50uL P; 6rneginin ekstrakt: (Canakkale Ozbek kdyiinden toplanan propolis drneginin
ekstrakt1).
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BOLUM 4- ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA Selvi DUMAN

Sekil 4.1.8. 50uL propolis ekstraktlarinin, Salmonella typhimurium CCM 5445 bakterisine
kars1 antimikrobiyal aktivitesi.

1: 50uL P; 6rneginin ekstrakti (Canakkale Derenti kdytlinden toplanan propolis 6rneginin
ekstrakti).

2: 50uL P; drneginin ekstrakti (Canakkale Ozbek kdyiinden toplanan propolis drneginin
ekstrakti).

3: 50uL P4 6rneginin ekstrakti (Canakkale Evciler kdytlinden toplanan propolis 6rneginin

(karakovan) ekstrakti).
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BOLUM 4- ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA Selvi DUMAN

Sekil 4.1.9. 50uL propolis ekstraktlarinin, Staphylococcus aureus ATCC 6538 bakterisine
kars1 antimikrobiyal aktivitesi.

1: 50uL P; 6rneginin ekstrakti (Canakkale Derenti kdytlinden toplanan propolis 6rneginin
ekstrakti).

2: 50uL P, Orneginin ekstrakti (Canakkale Kumkale bdlgesinden toplanan propolis
orneginin ekstrakti).

3: 50uL P4 Orneginin ekstrakti (Canakkale Evciler koyiinden toplanan propolis drneginin

(karakovan) ekstrakti).
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BOLUM 5- SONUC VE ONERILER Selvi DUMAN

BOLUM 5

SONUCLAR VE ONERILER

Yapilan arastirmalarda disk diflizyon metodunun kolay uygulanabilmesi ve
maliyetinin diisiik olmasi nedeniyle tercih edilen yontemler arasinda oldugu goriilmektedir.

Literatiir arastirmalarina gore disk diflizyon yonteminde etanol ekstresinin en iyi
sonucu verdigi aciklanmaktadir (Benedict ve Brady, 1972; Hacioglu 2005). Bu sebeple
calismamizda farkli mikroorganizma gruplari olan prokaryot Gram negatif, Gram pozitif
bakteriler, Okaryot maya test mikroorganizmalar1 kullanilarak Canakkale’nin farkl
bolgelerinden toplanan propolis drneklerinin etanol ¢oziiclisli ile hazirlanan ekstratlarin
disk difiizyon metoduyla antimikrobiyal aktivitesi arastirilmistir. Bu g¢aligmalarda bazi
arastirmacilar birkag bakteri ve maya kiiltirii ile c¢alismalarin1 siirdiirdiikleri
gozlemlenmektedir. Calismamizda Gram negatif ve Gram pozitif 9 bakteri kiiltlirii ve 4
maya kiiltiirii toplam 13 test mikroorganizmasi kullanilarak, materyallerden elde edilen
sonuclarin genis spektrum olusturacak diizeyde mikroorganizmalara karsi antimikrobiyal
aktivitesi ortaya ¢ikarilmistir.

Bulgulara bakildiginda, P, o6rnegi disindaki tiim Orneklerin yiliksek antifungal
aktiviteye sahip oldugu saptanirken, en yiiksek antimikrobiyal etkiye P4 0rneginin sahip
oldugu gozlemlenmistir. Ayrica, tiim propolis Orneklerinin Micrococcus Iluteus ATCC
9341 bakteri kiiltlirtine kars1 yiiksek antibakteriyal etki gosterdigi belirlenmistir. Bununla
birlikte c¢alismada kullanilan biitiin propolis Orneklerinin test mikroorganizmalarinin
tiimiine etkili oldugu gézlenmistir.

Elde edilen sonuglar, propolis ekstraktinin bir¢ok mikroorganizmalara karsi etkili
antimikrobiyal maddeler igerdigini gostermektedir. Fakat farkli cografik bolgelerden alinan
propolis ornekleri farkli kimyasal kompozisyonlar icermektedir. Tiirkiye’de dogal
kosullariin, uygun iklim ve zengin florasi ile yiiksek aricilik potansiyeline sahiptir. Bu
sebeple her bolgeden alinan propolis 6rneklerinin kimyasal standardizasyonunun yapilmasi
onemli bir noktadir. Bizim yaptigimiz bu 6n ¢alismanin devaminda propolis drneklerinin
icerigindeki antimikrobiyal maddelerin tanimlanmasi, propolis bilesenlerinin tespit edilip

tip ve endiistride kullanilabilme imkanlarinin aragtirilmasinin yararli olacagi kanatindeyiz.
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University (Poster: Evaluation of Antibacterial Activity of Verbascum sinuatum)

07.10.2009- 9. Ekoloji ve Cevre Kongresi (Poster: Tiirkiye I¢in Yeni Bir Koprofiloz
Fungus Kaydi: Pilobolus crystallinus (Wiggers) Tode)

17.05.2010- Giiniimiizde Biyolojiye Bakis Paneli
b) Katildig1 projeler

20.01.2010- Anaerobic Mikrobiology Course, Yeditepe Universitesi Genetik ve

Biyomiihendislik Boliimii



IS DENEYIMIi
Calistig1 Kurumlar ve Yil:

2007- 1.U.Deneysel Tip Arastirma Enstitiisii (Staj siiresince DNA izolasyon
yontemleri, PCR teknigi, Agaroz Jel Elektroforezi, laboratuvar malzemelerinin

sterilizasyonu konularinda teorik ve pratik olarak egitim alinmistir.)
2006- Canakkale Devlet Hastanesi, Biyokimya ve Mikrobiyoloji Laboratuvari (Staj)

2006- Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Molekiiler Genetik
Laboratuvari (Staj)
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