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Propolis arilarin agaclardan, yapraklardan, tomurcuklardan topladigi maddeleri
kendi enzimleriyle bir araya getirerek olusturdugu recinemsi bir maddedir.
Propolisten antibakteriyel, antimikrobiyal, antifungal 6zellikleri sebebiyle yuzyillar
boyu oluleri mumyalamaktan, dudak nemlendiricilerinin igerigine kadar birgok
konuda yararlaniimigtir. Yapilan ¢aligsmalarda propolisin yara iyilesmesi, yanik
tedavisi, deri iltihaplari ve birgok cilt probleminde tedavi edici etkisinin oldugu
belirtiimistir. Bu calisma kapsaminda propolisin antibakteriyel aktivitesinin,
bebeklerde en sik karsilasilan deri hastaliklarindan biri olan Diaper dermatit’e

eslik eden bakteri enfeksiyonlarinin énlenmesindeki etkisi incelenmistir.

Deney surecinde Tunceli, Hakkari ve Bursa propolisi, diaper dermatite yaygin
olarak eslik eden iki bakteri Escherichia coli ve Staphylococcus aureus ve bir
maya Candida albicans klinik suslarinda kullaniimistir. Propolis orneklerinin
ekstraksiyonu etil alkol (%99) kullanilarak yapilmistir. Propolis 6rneklerinin
bebek bezlerindeki antimikrobiyal etkinliginin test edilmesi amaciyla %100 ve

%50’lik ekstraktlarinin bebek bezlerinin i¢ orta hatlarina emdirilmesi saglanmistir.



inkubasyondaki bebek bezlerinden 3, 6, 9, 12 ve 24. saatlerde cam baget
yardimiyla surtntu ornekleri alinarak, bakteri suslari icin NA, maya icin PDA besi
yerlerine yayma ekim yapilmigtir. Propolis orneklerinin saatlik dremeye dayall

antimikrobiyal inhibisyon oranlari plak dokme metoduyla belirlenmistir.

Calisma sonucunda her 3 mikroorganizmada farkli oranlarda antimikrobiyal etki
go6zlenmigtir. Propolisin antimikrobiyal etkisinin, bezin uzun sureli degistiriimedigi
durumlarda daha etkili olacagi dusunulmektedir. En verimli kullanim yontemi
bezin en ustine ayri bir tabaka olarak propolis emdirilmis materyal konulmasi

olacaktir.

Anahtar kelimeler: Diaper dermatit, propolis, antibakteriyel, ari Grlnleri |,

Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Candida albicans.
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Propolis is a resinous substance that bees create by combining the secrations
they collect from trees, leaves and buds with their own enzymes. Due to its
antibacterial, antimicrobial and antifungal properties, propolis has been benefited
for centuries in many ways, from embalming the dead. to the content of lip balms.
Studies have shown that propolis has a therapeutic effect on wound healing, burn
treatment, dermatitis, and many skin problems. In this study, the effect of
antibacterial activity of propolis on the prevention of bacterial infections
accompanying Diaper dermatitis, one of the most common skin diseases in

infants, was investigated.

During the experiment, propolis from Tunceli, Hakkari and Bursa provinces, two
bacteria Escherichia coli and Staphylococcus aureus commonly associated with

diaper dermatitis, and a yeast Candida albicans were used in clinical strains.



Ethyl alcohol (99%) was used as an organic solvent for the extraction of propolis
samples. In order to determine the antimicrobial activities of propolis samples
antibiogram tests were applied on bacteria and fungi samples. In order to test the
antimicrobial activity of propolis samples in diapers 100% and 50% extracts were
absorbed into the inner midlines of the diapers. Swab samples were taken from
the incubated diapers at the 3rd, 6th, 9th, 12th, and 24th hours with the help of a
glass baguette, and smear was cultivated on NA for bacterial strains and PDA for
yeast. The hourly microbial growth-based antimicrobial inhibition rates of propolis

samples were determined by the pour plate technique.

As a result of the study, antimicrobial effects were observed at different rates in
all 3 microorganisms. The antimicrobial effect of propolis is found expected to be
more effective in cases where the diaper is not changed for a long time. The most
efficient method would be to put propolis-absorbed material on the top of the

diaper as a separate layer.

Keywords: Diaper dermatitis, propolis, antibacterial, bee products , Escherichia

coli, Staphylococcus aureus, Candida albicans.
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1.GIRIS

Deri, insan vicudunu yabanci organizmalar ve toksik maddeler tarafindan
olusabilecek potansiyel tehlikelere karsi koruyan bir vicut bariyeridir. Erigkin bir
kiside deri agirligi vicudun toplam agirhiginin yaklasik %16’sini olusturmaktadir
[1]. Derinin normal florasinda ¢ok sayida mikroorganizma yer almaktadir. Bu

mikroorganizmalar ¢ogunlukla zararsiz ve yagamin devamliligi i¢in gereklidirler

2].

Deri, vicudu dig etkilerden korurken bir taraftan da dis danya ile iletigimi
saglamaktir. Deride yer alan ¢ok sayida duyu reseptoru sayesinde dis dunyadan

alinan bilgiler beyinde islenerek bunlara uygun motor cevaplar uretilmektedir [3].

Deri, ektoderm ve mezodermin farklilagsmasiyla olugan epidermis, dermis ve deri
eklerinden meydana gelmektedir. Epidermis derinin en dig katmanini
olusturmaktadir. Epidermisin Ust tabakasinda terminal olarak farkhlasmis,
cekirdeklenmis keratinositlerden olusmus stratum corneum (SC) tabakasi
bulunmaktadir. SC derinin korunmasi ve butunligunun saglanmasindaki en

onemli yapilardan biridir [1].

Derinin anatomik olarak olusumu anne karninda 22-24. haftalarda baglamaktadir.
Daha onceleri derinin 34. haftada tam olgunluga ulastigi sdylenmis olsa da
yapilan c¢alismalar fonksiyonel ve biyokimyasal olgunlugun tam olarak
saglanabilmesi i¢cin 2-3 yil gerektigini gostermistir. Derinin tam iglevini
kazanamamig olmasindan kaynakli olarak yeni dodan ve bebeklerle deri

anatomisi yetiskinlere gore farkhlik gostermektedir [4, 5].

Yeni doganda SC, geligsimini tamamlayamadigi igin yetigkine gore ince yapida ve
daha hassastir. Bu durum yeni dogan derisini daha kolay hasarlanabilir kilmaktir
[6, 7]. Yeni doganda ter ve yag bezleri 2-3 yaslarinda tam olgunluga
ulagsmaktadir. Vicuttaki fazla su deri araciligiyla disari atilirken deride asidik bir
bariyer birakir. Bu bariyer sayesinde deri bakteri ve mantar enfeksiyonlarina karsi

1



korunmus olur. Yasamin ilk evrelerinde bu sistemin tam olarak gelismemesinden
oturu deri enfeksiyona daha yatkindir. Cocuklarda viucut yuzey alani oldukga
biylk oldugundan lokal ilag kullaniminda emilim fazla olmaktadir. ilag
kullaniminda toksisiteyi g6z 6nunde bulundurmak gerekir. Cocuklardaki bir diger
tehlike de derinin fazla kurumasinin deriyi hasarlanmaya acik hale getirmesidir.
Derinin nem dengesinin saglanabilmesi igin gerekli olan sebum, 8-10 yaslarinda
salgilanmaya baslamaktadir. Bu sebeple deride kuruluk ve surtinme etkisi kiguk

yas cocuklarda deri butliinlGgu icin bir risk faktériudur [8, 9].

Fizyolojik farklihklarindan dolayi yenidogan ve bebeklerde deri hastaliklariyla sik
karsilasiimaktadir. Aileler bebegin cilt bakiminda birincil sorumlu kisilerdir. Bebek
cilt sagligi; dogru gozlem, nemlendirici ve losyon kullanimi, banyo sikhgi, bez

bolgesi temizligi ve ilag kullanimi ile iligkilendirilmektedir [10].

Yapilan bir caligmada pediatrik cilt bakimina en sik kullanilan drtnlerin dnceden
nemlendirilmis mendiller veya bezler oldugu rapor edilmistir. Piyasada satiimakta
olan cilt bakim urunlerinin gogu g¢ocuklar icin dermatolojik testlerden gecgmis
olmasina ragmen, cildin bariyer fonksiyonuna zararli olabilecegi hatta ¢cocuklarda

g6zlenen atopik dermatit'in sikligina gerekce olabilecegi belirtiimektedir [11].

Son yillarda tum dermatolojik ve kozmetik Urunlerde oldugu gibi, bebek bakim
artnlerinde de aileler dogal Urlnlere yonelmekte ve pazar bu alanda gelisme
gOstermektedir. Literaturde dogal igerikli vucut losyonu, nemlendirici, sampuan
gibi bebek bakim uUrunlerinin saglikli bebekler Gzerindeki etkileri taranmis ve bu
cilt bakim UrUnlerinin, tek basina veya cilt bakim rejiminin bir pargasi olarak
kullaniminda bebekler ve kuguk c¢ocuklar tarafindan iyi tolere edildigi rapor
edilmistir [12].

Cilt bakimi ve tedavisinde dogal Urlnlerin kullaniimasi eski uygarliklardan
gunimuize kadar uzanmaktadir. Teknolojik gelismelerle kimyasal icerikleri ve

biyoaktiviteleri 6grenilen dogal UrGnler gunlik cilt bakim Urinlerinden diyabetik



yaralara kadar birgok farkli dermatolojik alanda kullaniimaktadir [13]. Ari GrGnleri

cilt ve yara bakiminda kullanilan en 6nemli dogal kaynaklardandir [14].

Ari Urunlerinde biri  olan propolis arilarin agaglardan, yapraklardan,
tomurcuklardan topladigi maddeleri kendi enzimleriyle bir araya getirerek
olusturdugu recinemsi bir maddedir. Propolisten antibakteriyel, antimikrobiyal,
antifungal o6zellikleri sebebiyle yuzyillar boyu Oluleri mumyalamaktan, dudak
nemlendiricilerinin igerigine kadar birgok konuda yararlaniimigtir. Yapilan
calismalarda propolisin yara iyilesmesi, yanik tedavisi, deri iltihaplari ve birgok cilt

probleminde tedavi edici etkisinin oldugu belirtilmistir [15].

Propolisin antibakteriyel aktivitesinden, yenidogan ve bebeklerde en sik
kargilagilan deri hastaliklarindan biri olan Diaper Dermatite (DD) eslik eden
bakteri enfeksiyonlarinin 6nlenmesinde faydalanilabilecegi dusinulmektedir. S6z
konusu yaklasimla planlanan tez ¢alismasi kapsaminda asagidaki sorulara yanit

aranmistir;

-Propolis emdirilmis bebek bezleri DD’ye eslik eden mikroorganizmalarin

uremesine engel olabilecek bir donanima sahip olabilir mi?

-Propolisin  farkh konsantrasyonlari (%100 ve %50) bebek bezindeki

antimikrobiyal etkinliklerinde farklilik olusturur mu?
-Propolis bebek bezinde ne sekilde ve ne miktarda uygulanmahdir?

-Propolisin DD’ye eglik eden mikroorganizmalar Uzerindeki reme inhibisyonu ne
kadardir?

-Farkli cografik bolgelerden elde edilen propolis 6rneklerinin antimikrobiyal

etkinlikleri farkli olabilir mi?



2. GENEL BILGILER

2.1. Diaper Dermatit’in Tanimi

DD; bez dermatiti, diaper rash, bez dokuntusu, pisik gibi farkl isimlerle karsimiza
¢ikan, cogunlukla bezin kapladigi alanlarda gorulen akut bir deri bozuklugudur
[16, 17]. DD’ nin ilk dogru tanimlanisi 1905'de Jacquet tarafindan yapilmigtir.
Cogdunlukla yenidogan ve bebeklerde gozlenmesine kargin alt bezi ya da ped
kullanimina bagh olarak yetiskinlerde de go0zlenebilmektedir [18]. DD’nin
cogunlukla yeni doganlarda karsilasilan bir problem olmasinin temel nedeni ise

deri fizyolojilerinin olgunlugunu tamamlayamamis olmasidir [19].

2.2. Diaper Dermatit’in Etiyolojisi ve Patogenezi

DD, ¢ogunluklu cinsel organlar, bacaklarin i¢ yuzeyi, bel ve perianal bdlgede
nem, idrar, gaita gibi sebeplerle cilt yapisinin bozulmasiyla karakterize bir deri
lezyonudur [20]. DD olusumda daha Onceleri ana faktérin amonyak oldugu
dusundlirken son arastirmalar birgok faktoriin DD olusumunda etkili oldugunu
g6stermistir. Idrardaki Grenin pargalanmasiyla ortaya ¢ikan amonyak, bebeklerde
deride ve Dbezde, derinin enfekte olup olmadigina bakiimaksizin
gozlenebilmektedir. Eritem olugsumu ise ancak deri ve amonyak temasi var ise
olugsabilmektedir. Bu da gostermektedir ki amonyak lezyonun olusumundaki tek
ve ana faktor degildir. DD olugsumundaki birincil faktorin derinin uzun sareli

olarak siviya ve basinca maruz kalmasi oldugu dusunulmektedir [21].

DD’ nin etiyolojisini daha iyi anlayabilmek icin yeni dogan cilt fizyolojisi ve
histolojisini iyi anlamak gerekmektedir [22]. Bez bdlgesinin uzun sure islak
kalmasiyla stratum corneum (SC) 'da maserasyon gézlenmekte ve SC mekanik
etkilere, kimyasal ve enzimatik iritatorlere, mikrobiyal enfeksiyonlara agik hale
gelmektedir. Bu baglamda bez bolgesinde meydana gelen nemlilik, pH degisimi,
yanlis ilag kullanimi gibi etkilerle SC tabakasinin koruyuculugunun bozulmasi DD
gorulme ihtimalini arttirmaktadir [23, 24].DD’nin etiyolojisinde birgcok faktor rol
oynamaktadir [18] (Sekil:2.1).
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Sekil 2.1. DD'nin patofizyolojisine etki eden fiziksel ve biyokimyasal faktérler (Grafik:
Stamatas ve Tierney., 2014) (Cevirisi: Osmancan Takmakli).

2.2.1. Hidrasyon

Asirl nem artisina maruz kalan cilt yuzeyi stabil yapisini kaybeder, surtinmeye
daha acik hale gelir [25]. SC tabakasindaki bozulmayla birlikte deri, koruyucu
gOrevini kaybeder ve bariyer gorevinin ortadan kalkmasiyla irite edici maddelerin
gegisine acik hale gelir. Bazi durumlarda su ve tere uzun sureli maruz kalan

deride eritem ve dermatit gelisebilmektedir [26, 27].

2.2.2. Friksiyon

Cildin, cilt ile veya cildin bez ile temas ettigi noktalardaki surtinme 6zellikle nem
faktord ile birlestiginde deriyi DD ye yatkin bir hale getirmektedir. StrtGnmenin
verdigi zararla epidermal bariyer fonksiyonu hasar gorur ve deriden yabanci
mikroorganizma gegisi kolaylagir [28]. DD’nin en sik karsilasildigi alanlarin cildin
bebek beziyle temas ettigi noktalar olmasi bu hipotezi dogrulamaktadir [29].



2.2.3. idrar ve gaita

Amonyagin DD olugumdaki ana faktor olmadigi, DD’li olmayan bebeklerde de ilk
idrardaki amonyak seviyesinin farkli olmayigi ve yliksek yogunluktaki amonyagin
DD olusturmamasiyla kanittanmigtir ancak hasarli ciltte agreve edici bir 6zelligi
oldugu da ortaya konmustur [21, 30]. Yenidoganda gunluk idrar sayisi yirminin
Uzerindedir. Idrardaki pH seviyesinin yiiksekligi cilt icin dGnemlidir, pH seviyesinin
yukselmesi durumunda cilt yapisinin bozulmasi ile birlikte DD’ye yatkinlk
artmaktadir.  Ortamdaki  asitliin ~ bozulmasi  ciltte  mikroorganizma
kolonizasyonlari igin zemin hazirlamaktadir [31-33]. Bir bebegin gaitasinda
dnemli miktarlarda proteolitik ve lipolitik sindirim enzimleri bulunur. Ozellikle
siddetli diyare durumlarinda, uzun sureli maruz kalmayla birlikte ciltte gorulen
eritem ve epidermal bariyer bozulmasi sindirim enzimleriyle iliskilendiriimektedir
[34].

2.2.4. Mikroorganizmalar

DD gelisiminde ortamdaki mikroorganizma varhigi birincil etken degildir. SC
tabakasinin zarar goérdigu durumlarda mikroorganizmanin epidermise nufus
ettigi, boylece ikincil hasarlarin ortaya ¢iktigr dustnulmektedir. Boyle vakalarda
klinik tablo daha agir seyretmektedir. DD’li olan veya olmayan bebekler arasinda
bakteri gelisimi agisindan anlamli bir fark bulunamamistir. Candida albicans ve
Staphylococcus aureus diaper bolgesinde en ¢ok karsilagilan mikroorganizma
turleridir. DD’li bir vakada dikkat edilmesi gereken ilk faktor candidiyaz'dir [35].
DD patogenezinde Candida enfeksiyonlari, bakteriyel enfeksiyonlara gore daha
onemli bir rol oynamaktadir. Vakalarin gogunda 48-72 saat araliginda Candida
albicans’a rastlanmaktadir [32, 36]. DD’li g¢ocuklarda en sik gorulen
komplikasyonlardan biri kandidiazis'dir. Kivrimli yapilarda papduller ve pustuller
go6zlenebilmektedir. Klinik tabloda eritemli ve pullu plaklar gézlenmektedir [22, 37,
38] (Sekil 2.2).



Sekil 2.2. DD’li vakada goérilen pustil ve papul eslikli kandidiazis (Fotograf: R. Folster-
Holst, 2018).

2.2.5. Diyet

Bebeklerde beslenme ve DD olusumu arasinda bir baglanti oldugu belirtilerek,
anne sutu ile beslenen bebeklerde, mama ile beslenen bebeklere gére DD
gorulme ihtimalinin daha az oldugu gosterilmistir [39]. Mama ile beslenen
bebeklerin gaitalarinda fekal enzim miktari, pH ve Ureaz barindiran organizmalar
daha fazla gérulmektedir, bu da DD gdérulme ihtimalini arttirmaktadir [34, 40, 41].
inek siitli ile beslenen yenidogan ve bebeklerde cesitlilik gésteren bir bakteri
florasi bulunurken, anne sutu ile beslenenlerde gram pozitif agirlikli bir flora

g6zlenmektedir [26].

2.2.6. Temizlik

Bebeklerde cilt bakiminin ve temizliginin dogru yapiimadigi durumlarda DD
gelisme ihtimali ile karsilasiimaktadir. Bebeklerde bez degisimi yenidoganlarda
yaklasik bir saat araliklarla yapilmaliyken, daha sonraki donemlerde idrar ve
digkilama siklidina goére uzayabilmektedir. En dogru degisim zamani idrardan
veya digkilamadan hemen sonra, deriyle idrari veya digki uzun siure temas
ettirmeden yapilmasidir [26, 31]. Temizlikte pudra, sabun, parfimli temizlik
artnleri, alkol igerikli Grtnler kullaniimasi deriyi irrite edebileceginden tavsiye

ediimemektedir.  Ozellikle pudra kullanimi  hem diaper bdlgesinde



mikroorganizma gelisimi igin elverigli bir ortam hazirladigi hem de solunum
yoluna kagip aspirasyona sebep olabilecegi icin risk tagsimaktadir ve bununla
birlikte pudranin DD’ye karsi koruyuculuguna dair gecerli bir kanit
bulunamamistir [33, 42, 43].

2.2.7. Antibiyotik

Genis spektrumlu antibiyotik kullanimi bebekler ve yenidoganlarda DD gelisme
riskini artirabilmektedir. Bagirsak florasindaki bozulmayla birlikte diskilama
sayisinda artis ve diyare gozlenebilmektedir. Genel floranin bozulmasiyla ortam
mikroorganizma geligsimi ve kolonilesmeye uygun hale gelmektedir [20, 44, 45].
Bu durum genital bodlgede Candida enfeksiyonlari gbzlenmesine sebep
olabilmektedir [46]. Kalitimsal deri hastaliklari ve DD gelisimi arasinda hastalik

OykUsu acgisindan anlamli bir baglanti bulunamamistir [47].

2.3. Diaper Dermatit’in Prevelansi

DD yenidoganlar ve bebeklerde en sik karsilagsilan dermatolojik problemlerden
biri olarak bildiriimektedir [48]. Gergek prevelans degerinin yapilan calismalarla
belirlenen prevelans degerlerinden daha fazla olabilecegi dustnulmektedir.
Ailelerin gogunlukla DD’yi bir hastalik olarak gérmemesi, bu sebeple ilgili hekime
bildirlmemesi DD gelisme sikliginin tam olarak belirlenememesine neden
olmaktadir [49, 50]. DD yasamin ilk evrelerinden itibaren goérilmeye
baslanabilmektedir [51]. DD bazi durumlarda bez kullanan yetiskinlerde de bir
problem olarak rapor edilmis ancak en sik karsilasilan grup 6-12 aylik bebeklerdir
[52, 53]. DD teshisi ile bildirilmis en erken vaka 4 gunluktur [54]. Literatire
baktigimizda DD gelisim sikhigiyla ilgili ¢alisma metodu ve c¢alisilan yas
gruplarina bagh olarak 6nemli farkhliklara rastlanmakta; 0-2 yas cocuklarin
%25’inde farkli derecelerde DD goruldigu rapor edilmektedir [55-58]. Yapilan
bagka bir ¢calismada ise bebeklerin %50-%65’inde yasamin bir ddbneminde DD
gelismesi beklendigi belirtiimistir [59]. Farkl tlkelerde yapilan ¢aligmalarda DD
prevelansi %15,2 ile %60,3 arasinda olarak rapor edilmistir. Turkiye’de yapilan

bir arastirmada ise DD prevelansi %23,9 ile %61,5 arasinda bildirilmistir [60].



Gorulme sikliginda cinsiyet ve irk faktorunin 6nemli olmadigr saptanmistir [34,
61].

2.4. Diaper Dermatit’in Klinik Bulgulari

DD’yi dusunduren ilk belirti deride kuruluk olarak bildirilmistir. Bezin deriye temas
ettigi bolgeler olan kalga cikintilari, karin alti, bacaklarin i¢ yuzeyi, inguinal
kivrimlar ve genital bdlge sik tutulan bolgeler olarak belirlenmistir [62]. Erken
dénemde deride hafif kizariklik, maserasyon ve sislik gézlenmektedir. Hastalik
genellikle progresif bir seyir izlemekte ve lezyon bolgelerindeki inflamasyon artma
egilimi gostermektedir. Hastaligin daha ileri seviyelerinde ise Ulserasyon ve
erozyonlar gelisebilmekte ve bu evrede deri butunligunin de bozulmasiyla
deride Candida albicans ve bakteri kolonizasyonuna bagl ikincil enfeksiyonlar
gorulebilmektedir [26, 63]. DD’li g¢ocuklarda %77 oraninda enfeksiyon
gorulebilirken saglikl gocuklarda bu oranin %4’den az oldugu rapor edilmistir[64].
DD bununla birlikte sosyal agidan da bebekte ve bakim verende yasam kalitesini
disurmektedir [61, 65]. DD’nin klinik bulgularindan yola c¢ikilarak siddeti
derecelendirilebilmektedir [22] (Cizelge 2.1).



Gizelge 2.1. Bez Dermatiti Siddetini Tanimlama Klinik Degerlendirme Olgegi (Stamatas
ve Tierney, 2014) (Cevirisi:Osmancan Takmakli).
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DD evrelerindeki gorsel farkhliklar sekilde gosterilmigtir [22] (Sekil 2.3).
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Sekil 2.3. DD Evrelerinin Gérsel Sunumu: A) 6nemsiz, B) hafif, C) orta, D) orta/siddetli,
E) siddetli (Stamatas ve Tierney 2014)
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2.5. Diger Bez Bolgesi Dermatitleri

2.5.1. Alerjik kontakt dermatit

Temizlik Grunleri, bebek bezi, yapigkan uglu bantlar, esanslar, giysiler, bakim
artnleri gibi iritan ve alerjen maddeler bebeklerde alerjik kontakt dermatit
gelisimine sebep olabilmektedir [66, 67]. Cildin asina olmadidi bir Grin ilk kez
kullanildiginda karsilasiima ihtimali yiiksektir [46]. ki yas alti bebeklerde
bagisiklik sistemi henlz tam gelismemis oldugundan ve alerjen madde temasi
fazla olmadigindan alerjik kontakt dermaitit gelisiminin daha seyrek goéraldugu
dusundlmektedir. Yenidoganda oldukg¢a nadir karsilasiimaktadir [68]. Lezyonlar
genellikle vezikil olugsumu ile baglar. Daha sonra vezikuller yirtilir ve egzamatoz
lezyonlar olusur. Ayrica, alerjik kontakt dermatit igin fleksural tutulum énemlidir
[21, 69] (Sekil 2.4).

Sekil 2.4. Alerjik Kontakt Dermatit gorseli (Fotograf: C. Klunk, 2014)

"Lucky Luke" dermatiti, modern tek kullanimlik c¢ocuk bezlerinde bulunan
maddeler nedeniyle etkilenen ¢ocuklarin kalgalarinda olusturdugu sekil itibariyle
bu adi almis alerjik kontakt dermatittir [70-72] (Sekil 2.5).
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Sekil 2.5. Lucky Luke Dermatitli vaka Gorseli (Fotograf: H. Belhadjali, 2014).
2.5.2. Atopik Dermatit

Atopik dermatit gorsel olarak tahrig edici kontakt dermatiti andirmaktadir, ancak
tedaviye karsilik verisleri, kaginti siddeti, gbzlendigi bolgeler itibariyle farkhliklar
gOstermekte ve birbirlerinden ayrilmaktadir. Atopik dermatit genellikle vicudun
bagka vyerlerinde bulunur ancak nadir de olsa bez boélgesinde de
g6zlenebilmektedir. Yasamin ilk evrelerinde ortaya ¢ikmaktadir [21, 26, 73] (Sekil
2.6). Yapilan galismalar genetik ve cevresel faktorlerin dnemli oldugunu, aile
Ooykusunun takip edilmesi gerektigini gostermektedir. Yapilan bir ¢alismada
atopik dermatit gorulen gocuklarin aile déykuleri sorgulanmis ve %60’Iinda alerji
Oykusu tespit edilmigtir. Staphylococcus aureus enfeksiyonlariyla sik

karsilagiimakta ve cilt durumu DD’ye yatkinhigi arttirmaktadir [38, 74].

Sekil 2.6: A) Bez bdlgesi ¢gevresinde gdzlenen atopik dermati, B) nadir olarak bez
bdlgesinde gbzlenen atopik dermatit (R. Félster-Holst, 2018).
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2.5.3. intertrigo

Genellikle cilt yuzeyinin kivrimh oldugu bolgelerde gozlenmektedir. Ciltteki
yuzeysel inflamasyonlarla kendini gosterir [34]. Fazla kilolu ¢ocuklarla gézlenme
ihtimali daha fazladir[68]. intertrigo cildi iritanlara acik hale getirebilir. ikincil
kandidal enfeksiyon, uydu papll ve pistiillere neden olabilir. Ikincil enfeksiyonla
karsilagiimadigi strece ¢ogunlukla havalandirma tedavi icin yeterli olacaktir. [75,
76].

2.5.4. Seboreik Dermatit

Seboreik egzama, g¢ogunlukla yenidogan ddéneminde, yasamin UguUnclu veya
dorduncu haftasinda ortaya cikan eritem ile kendine gosteren iyi huylu bir
inflamatuar cilt hastahigidir. inflamasyon nadiren bez bélgesinde gézlenir,
cogunlukla kafa derisi, bas, boyun ve vicudun kivrimli bélgelerinde kendini
gOsterebilir [38, 77]. Morfolojik olarak, sari pullarla somon rengi plak gérinimuyle
karakterizedir. Atopik egzama ve kontakt egzama ile karsilastirildiginda, hafif
kasinti gozlenebilir. Topikal kortikosteroidler tedavide oldukga etkilidir [26, 34, 78,
79].

2.5.5. infantil Psoriasis

inguinal kivrimlarda tipik bir tutulum ve keskin sinirlarla kendini géstermektedir.
Kirmizi plaklarla karakterizedir (Sekil 2.7). Kulakta yerlesimi sedef hastalidi igin
ayirici tani niteligi tagsimaktadir. Tedaviye cevap diger hastalilara gére daha
yavas gozlenmektedir. Aile hikayesi degerlendirme dikkat edilmesi gereken
kriterlerden biridir [21, 34, 38].
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Sekil 2.7: infantil psoriasisli vaka gorseli (Fotograf: C. Klunk, 2014).

2.6. Diaper Dermatit’in Onlenmesi

DD’de birincil amag¢ DD olusmadan énlemek olmalidir. Digki ve idrar ile derinin
uzun sdreli temasini kesmek DD olusumunu engellemek agisindan etkili
olacaktir[80]. Yapilan cgalismalar gostermektedir ki son yillarda teknolojideki
gelismelerle yapilari degisen sUper emici bezler siviyli daha rahat kontrol altinda
tutabilmekte ancak temas suresi arttijinda yeterli olamamaktir. Aileler ya da
bakim verenler her digskilamadan sonra bez degistirmeli ve tek kullanimlik bezler
kullaniimahdir [18, 81, 82]. Serdaroglu’'nun (2010) yaptigi ¢alismada bez

dermatitinin dnlenmesine yonelik kriterler 6zetlenmigtir [18] (Cizelge 2.2).
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Cizelge 2.2. Bez dermatitinin dnlenmesine yonelik kriterler (S. Serdaroglu and T. K.
Ustlinbas, 2010).

Bez Dermatitinin Onlenmesine Yonelik Kriterler

* Siiper emici tek kullanmlik ¢ocuk bezlen kullandmalidr.

* Siklikla bebek bezi degistirilmeli veya en azmdan her 2 saatte bir kirlenme
kontroli vapilarak bebek bezi alanmm kuru kalmasma dikkat edilmelidir. Ishal

ve venidogan bebeklerde daha sik kontrol saglanmalidir.

¢ Her bebek bezi degisikliginde tahris edici maddeler ortadan kaldmmak icin
bebek bezi alanmni su ve pamuklu bezle veva bu durumun saglanamadig

kosullarda en az van etkisi olan "bebek mendilleri” ile temizlemeli; agm
siirtiinme ve deterjanlardan ise uzak durulmalidir.

¢ Eger bez demmatitinde artma egilimi gérilirse, su gecirmez icerikli (¢inko oksit
gibi) va da diger katki maddelerini iceren topikal bir bariver kullanilmalidr

2.7. Diaper Dermatit’in Tedavisi

DD gelisen vakalardaki izlenecek tedavi protokoll sirasiyla inflamasyonu kontrol
altina almak, hasarl cildi sagligina kavusturmak ve tekrarlamayi engellemek
olmalhdir. Tedavi sekli klinik tablonun durumuna goére degiskenlik
gOsterebilmektedir. Klinik olarak daha hafif seyreden vakalarda dogru bir cilt
bakimi ve bariyer krem kullaniminin yeterli oldugu bildirilirken, daha ilerlemis ve
enfeksiyonlu vakalarda uzman yardimina ihtiya¢ duyulacagi belirtiimistir [16, 53,
83].

DD tedavisinde izlenilen farkli tedavi uygulamalari olsa da genel olarak kabul

go6ren uygulamalar “ABCDE” kurali ile 6zetlenmistir [64, 84].

2.7.1. Air (Havalandirma)

Bebek cildinin bezle olan temasini keserek havalanmasina izin vermek, derinin
idrar ve gaitayla temasini azaltarak DD’nin giderilmesine yardimci olacaktir [22,
84]. Bebek bezi mumkin oldugunca kisa sureli kullaniimali, mumkunse idrar ve
gaitadan sonra hemen bez ¢ikarilmali ve havalanmaya izin verilmelidir [42, 53].
Bezin vicutla temas sulresinin azaltimasi bez-deri arasindaki surtinme

etkisinden kaynakli irritasyonu da ortadan kaldiracaktir [64].
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2.7.2. Barrier (Bariyer Krem Kullanimi)

Bebek bezi bolgesindeki kullanilan bariyer kremler birgok ulkede DD'nin
Onlenmesi ve birinci basamak tedavisi i¢in en yaygin kullanilan yéntemdir [33,
53]. Bariyer krem kullanimiyla saglanmak istenen temel fayda, cilt ylzeyinin
kaplanarak SC’nin neme, tahrise karsi korunmasi ve SC onarimina katki
saglanmasi olarak agiklanmigtir [45, 66]. Bariyer krem kullanimi cildin idrar ve
gaitayla olan direkt temasini kestigi icin cilt problemi gorilme ihtimalini
dusurmektedir [85]. Kremlerin igeriginde c¢ogunlukla ¢inko oksit, lanolin,
petrolatum, dimetikon turevi maddeler bulunmaktadir [20]. Bariyer kremleri
yalnizca tedavi evresinde degil onleme evresinde de kullaniimaldir. Kalin bir
tabaka halinde surllerek uygulanmasi ve her bez degisiminden sonra

tekrarlanmasi tavsiye edilmektedir [86].

6-12 aylik 50 ¢ocuk ile yapilan bir ¢calismada c¢inko oksit igerikli bariyer krem
uygulamasinin talk pudraya gére DD’nin 6nlenmesinde daha etkili oldugu rapor
edilmistir [87]. Randomize olmayan bir ¢calismada 63 yenidogan; anne sutlu ve
bariyer krem tedavi gruplarina ayrilarak arastirmaya alinmistir. Klinik tabloda
iyilesme gunlerinin ortalamasinda anlamli bir fark bulunamamig, ancak bariyer
krem grubunda uygulama sonrasi lezyon skorunun anlamli derecede dusuk

oldugunu belirtilmigstir [41].

Bazi bariyer kremler igeriklerindeki parfum gibi iritan ve alerjen maddeler
sebebiyle bebek cildinde tahrise sebep olabilmektedir [26]. Ikincil enfeksiyon
g6zlenen durumlarda ise bariyer krem kullanimi klinik tabloyu koétulestirebilecegi
icin dikkatli olunmalidir [88].

2.7.3. Cleansing(Temizleme)
Bez bolgesinin temizligi DD’nin énlenmesi agisindan blyuk bir 6Gneme sahiptir.
Bolgedeki idrar ve gaitayi uzaklastirmak ve pH seviyesini dizenlemek dolayisiyla

enfeksiyon riskini azaltmak oncelikli hedeflerdir [49].

Bez bolgesi temizliginde klasik yontem su ve bez ile temizliktir. Ginimuizde
kullanim kolayligi saglamasi agisindan tek kullanimlik islak mendiller tretilmistir.
Su emdirilmis tek kullanimlik bezler ile geleneksel su ile ylkama arasinda deri

batinligunde bozulma yaratma agisindan anlamli bir fark bulunamamistir [50,
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82, 89]. Islak mendillerde kullanilan koruyucu drunlerin ya da esanslarin gocuk
cildinde alerjen etkiye sahip olabileceginin g6z onunde bulundurulmasi, alkol
iceren 1slak mendiller yerine 1lik su ile yikama tercih edilmesi tavsiye edilmistir
[90, 91]. Cilt temizligi esnasinda surtinme hareketlerin kaginilmasi gerektigi,
bunun yerine tampon hareketlerle ciltte islaklik kalmayana dek kurutulmasi
gerektigi belirtiimigtir [10]. Idrar ve gaitadan sonra temizlik 6n-arka yonli
yapilmali, bastirmak, asiri sabun kullanmak ve ovmaktan kaginiimalidir. Bu tarz
hareketlerin cilt bariyeri bozabilecegi g6z ardi edilmemelidir [92-94]. Bebegin
bolgesel temizlikten ziyade siklikla banyo yaptiriimasi gerektigi, banyo suyunda
cilt nem dengesini ve deri yumusakhgini korumak igin yaglar eklenebilecegi

tavsiye edilmistir [95].

2.7.4. Diaper(Bez Kullanimi)

DD gelisiminde, bez degisim sikhgi ve kullanilan bezin 6zelligi buyuk 6nem
tasimaktadir. Cilt ile idrar ve gaita temasi mimkun oldugunca kisa tutulmak
istendiginden bebeklerde glinde 3-4 kez, yenidoganlarda ise digkilama sayisi ile
paralel olarak daha fazla siklikta bez degisimi yapilmasi gerektigi belirtiimistir.
Gece uykusunda ise en az bir kez bez degistirmenin gerekliligi vurgulanmigtir
[26, 64, 96]. GUnluk bez degistirme sikliginin DD Gzerine etkisinin incelendigi bir
calismada bez degistirme sikhdinin gunde altidan fazla olan bebeklerde DD
gorulme frekansinin azaldi§i rapor edilmistir [97]. Bez bolgesinin havalanmasi
DD geligimini dnleme agisindan dnem arz ettiginden bebegdin kilosuna gore bir
beden buyuk bez kullaniimasi tavsiye edilmekte ve cilde nefes aldirmayacak

kadar siki baglanmamasi 6nerilmektedir [60, 96, 98].

Bebek bezlerinin yapisindaki degdisikliklerle emiciliginin artmasi bez ¢ocuklarinda
DD gorulme sikhgini azaltmigtir. Kumas bebek bezi kullananlar ile tek kullanimlik
bebek bezi kullananlarin karsilastirildigi bir calismada tek kullanimlk bebek bezi
kullanan c¢ocuklarda bezin katmanli yapisi sayesinde siviyr alt katmanlara
hapsedip deri ile sivi temasini kestigi i¢in diger gruba gore DD olusum sikliginin
daha az oldugu rapor edilmigtir [45, 94]. Daha 6nceleri kullanilan kumas bezlerde
sizintlyl engellemek igin bezin Uzerine sarilan plastikler, bezde, idrar ve gaitanin
karismasina sebep olmakta, ortamdaki nem ve s artigiyla birlikte

mikroorganizma uUremesine sebep olmaktadir. Bu durum DD’nin klinik tabloda
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daha siddetli seyretmesine sebep olmaktadir [26, 30]. Gunumuzde kullanilan
modern super emici gocuk bezlerinde, idrar ve sivi diskiyl emmek ayni zamanda
sivlyl yanal olarak yayarak emici Ust tabakanin hemen altindaki alt tabakaya
hapsetmek amaclanmaktadir [48, 99]. Nefes alan bez olarak tanimlanan bu
bezlerde mikro gozenekli membranlar bulunmaktadir ve bu sayede hava akigi
saglanirken sizintilar dnlenerek cildin asiri nemlenmesinin 6nune gegilmis olur
[100, 101]. Bebek bezinin vicuda daha iyi oturmasi ve surtinmenin

engellenebilmesi i¢in yapisinda elastik malzemeler kullaniimaktadir [59].

2.7.5. Education (egitim)

DD’nin 6nlenebilir bir patoloji olusu ailelere ve bakim verenlere DD konusunda
dogru ve etkili bir egitim verilmesini zorunlu kilmaktadir. DD olusumunu ilk fark
edebilecek kisiler aileler ve bakim verenlerdir. Verilen egitim sayesinde erken fark
edilen vakalarda dogru Onlemlerin alinmasiyla hastalik ilerlemeden onune
gegilebilir ya da daha ileri vakalarda uzman goérusune basvurulmasi saglanmig
olabilir [16, 102].

Ebeveynler bez dedisim islemi sirasinda bebek cildini kontrol etmeli; kuruluk ya
da eritem fark ettiklerinde dnlem almalilardir. Bez bolgesiyle temastan 6nce ve
sonra ellerin yikanmasi, bez bdlgesinde yuksek basingli cilt butinliglinu
bozabilecek uygulamalardan kaginiimasi 6nerilmektedir. Ebeveynlere dogru ve
yanlis UrUnler hakkinda uzmanlarca bilgi verilmesi ve dogru uygulama sekilleri

hakkinda brosdurlerle bilgi verilmesi tavsiye edilmistir [53, 60, 103].

2.8. Diaper Dermatit’de Kullanilan Kemoteropatik Tedavi Ajanlari

2.8.1. Ginko oksit

Bebeklerde DD’den korunma amach ve DD’li vakalarda tedavi amagli olarak
cinko oksit igerikli bariyer krem kullanimi ¢ok yaygindir [45, 65]. Cinko oksit etken
maddeli bariyer kremler saglikh g¢ocuklarda SC buatinligunin korunmasini
saglama amacgh kullanilmaktadir. Cinko oksit ile derideki sivi gegisinin
dengelenmesi amaclanmaktadir [34, 103]. DD gorulen ¢ocuklarda ise bariyer
krem hem bir tedavi ajani olarak kullaniimakta hem de iritan maddelerin ciltle
temasini kesen bir bariyer goérevi gérmektedir [22].
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2.8.2. Antibakteriyel Ajanlar

DD’ ye yol agan faktorin bakteriyel kaynakli ya da eslikli oldugunun tespit edildigi
durumlarda topikal antibakteriyel ajanlar kullanilabilir. Tedavi sekli gunde ug¢ kez
topikal uygulamayla baslayip yeterli olmadigi durumlarda oral antibiyotik
kullanimi seklinde devam eder [61, 69]. Yapilan bir ¢alismada mupirosinin
bakterilere karsi etkinligi kanitlanmistir [101, 104]. Topikal uygulamalarda derinin

mikrobiyotasinin bozulabilecedi g6z éninde bulundurulmalidir [45].

2.8.3. Antifungal ajanlar

DD’nin sik gorilen komplikasyonlarindan biri Candidiyaz'dir. Kandidal DD’nin
goruldugu durumlarda tedavide topikal antifungal ajanlara yer verilmelidir [34].
Iceriginde siklikla nistatin bulunmaktadir. Tedavide nistasinle yanit alinamadigi
durumlarda bagka ajanlar denenebilir [27]. Yapilan bir calismada klotrimazol ve
mikanozolun DD Uzerine etkisi incelenmis ve %80 oraninda basari rapor
edilmigtir [63]. Antifungal ajanlar gunluk bakimda kullanilmamali, yalnizca tanisi

konmus mantar enfeksiyonu varliginda tedavi planina eklenmelilerdir [16].

2.8.4. Kortikosteroidler

DD tedavisinde diger tedavi ajanlariyla cevap alinamayan vakalarda
kortikostreoidlere basvurulmaktadir. Etkili cevap alinmasina ragmen perkutan
emilimi yuksek oldugundan dusuk yogunlukta, belirli alanda ve sinirli sireli
kullanim 6nerilmektedir [21, 105]. Literatlrde Ug ay slreyle gtinde iki kez kortizon
kullanimi sonucu Cushing sendromu goézlenen dokuz aylik bir vaka bildirilmistir
[106]. Kortizon kullanimi erlpsiyonu inhibe edinceye kadar gunlik 1-2 doz

uygulama geklinde maksimum iki haftayla sinirl tutulmalidir [61].

2.8.5. Hidrokolloid ortuler

Siklikla sellloz, pektin gibi maddelerden elde edilen yari gecirgen jel formundaki
urtinlerdir [107]. Ozel yapisi sayesinde hava gegisine izin vererek nem kontroliinii
saglar ayni zamanda mikroorganizmalar i¢in de bir bariyer gorevi gorur. Yara

bakiminda uzun vyillardir kullaniimasina karsin DD’ ye karsi etkisi sinirh
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calismalarla belirtiimigtir [108-110]. Literaturdeki bir gcalismaya gore hidrokolloid
ortunun ginko oksite gore tedavi surecinde daha etkili oldugu ortaya konmustur
[111].

2.9. Diaper Dermatit’de Kullanilan Alternatif Tedaviler

Literatirde DD tedavisinde gegerli kabul edilen yoOntemlerin yani sira
arastirmacilar tarafindan denenen farkli tedavi yodntemlerine rastlanmistir.
Yapilan bir calismada 3-36 aylik DD teghisli 68 vaka iki gruba bolunerek bir gruba
standart tedavi verilmig, diger grup povidon-iyodin emdirilmis insizyon ortusu
kullanilarak tedavi edilmistir. Her iki grupta da iyilesme gorilmus ancak povidon-
iyodin emdirilmig insizyon ortust kullanilan grupta daha hizli etki goruldagu
bildirilmistir [112]. Baska bir ¢alismada ise anne sutinun DD Uzerine etkisi
incelenip Ozellikle hafif siddetli olgularda tedaviye olumlu etkisi oldugu
bulunmustur [102]. Yapilan diger bir ¢alismada dogal urtnlerin DD’ye etkisi
incelenmek istenmis ve DD teshisli 78 bebek 2 gruba ayrilmistir. Gruplardan biri
nistatin ile tedavi edilirken diger grup bal, bal mumu, zeytinyadi ve propolis
karisimiyla tedavi edilmistir. Besinci ve onuncu gun sonugclarinin degerlendirildigi
bu calismada bal, bal mumu zeytinyagi ve propolis karisiminin nistatine gore

Ustlin oldugu sonucu rapor edilmistir [113].

Eski caglardan beri yara ve yanik tedavisinde kullanilmakta olan bal ve diger ari
arinlerinin - DD tedavisinde yenilikgi, alternatif ve destekleyici olarak
kullanilabilcegi  6ngoérulmektedir.  Ari  Urunleriyle  yapilan  ¢alismalarda
antibakteriyel 0zelligi nedeniyle propolisin en c¢ok tercih edilen arastirma

uranlerden biri oldugu gorulmektedir.

2.10. Propolisin Tanimi ve Genel Bilgiler

Propolis, bal arilari (Apis mellifera L.) tarafindan mandibulalari araciligiyla,
yapraklar, agaclarin kabuklari, giceklerin tomurcuklari ve saplarindan toplanan
maddelerin, arilarin agiz salgilari ve mumla islenmesi sonucu ortaya cikan
degisik renklerde (yesil, kirmizi, sari ve kahverengi) ari tutkali olarak da bilinen
recineli bir maddedir [114, 115]. Propolis gecirdigi enzimatik donusimle birlikte
gucli ve yapigkan bir yaplr kazanmaktadir [116]. Kovanda temel bir yapi
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malzemesi olarak kullanilan propolis ayni zamanda yabanci mikroorganizmalara

karsi da kovanin korunmasinda etkin gorev almaktadir [117, 118] (Sekil 2.8).

Propolis bal arilari tarafinda nisan ayi bagslarinda toplanmaya baslayip haziran
ayinda yogunlugunu iyice artirarak ekim ayina kadar toplanmaya devam eder.
Propolis kovan ve peteklerdeki yapisal bozukluklari duzeltmek, patojenleri
mumyalamak, kovan girisini kontrol altina almak, hastaliklardan korunmak gibi
bircok konuda kullaniimaktadir [119, 120]

Sekil 2.8. Kovanda toplanan propolis (Fotograf: S. Silici, 2019).

Propolis kovan duzeninin ve saghginin korunmasinda arilar igin buyuk oneme
sahiptir. Kis aylarinda soguktan ve dis etkilerden korunmak, ¢atlaklari gidermek,
kovan girigini daraltmak i¢in kullanilan propolis ilkbaharla birlikte arilar tarafindan

sokullerek yavru arilar icin petek dezenfeksiyonunda kullaniimaktadir [14].

Propolis ilk kez 17. YY. da bir ilag olarak bildirilmis olsada antik ¢aglardan itibaren
insanlar tarafindan farkli amaclarla kullaniimigtir. Propolis kullaniminin inkalar'a
kadar uzandidi belirtilerek farkli medeniyetlerde Oluleri mumyalamaktan, yara
iyilestirici ve antiseptik amacla kullanimina kadar birgok amacla kullanildigi
bildirilmistir [118].

Propolis rengi toplandidi bdlgenin iklim kosullari ve dogal bitki értisine goére
saridan koyu kahverengiye hatta siyaha kadar degisiklik gostermektedir [121].
Genellikle orta kusakta bululnan ihman iklimli cografyalarda kahverengi renk
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gozlenirken tropik bolgelerde siyaha yakin, kuzey yarim kure i¢in orta kusagin
kuzeyindeki bdlgelerde ise turuncu renk gozlendigi bildirilmigtir. Turkiye'de
siklikla gorulen kahverengi propolis olusumunda kullanilan agaclar baslica;

kavak, sdgut ve kestanedir [14, 116].

2.11. Propolisin igerigi

Propolisin kimyasal bilesenleri cografi bdlge, iklim, ¢evre kosullari ve hasat
mevsimine gore degisiklik gostermektedir [122]. Propolisin  kimyasal
bilesenlerinde 300°’den fazla madde tanimlanmistir. Propoliste regineler disinda
bulunan ana kimyasal bilesik gruplari mumlar, polifenoller (fenolik asitler,
flavonoidler) ve terpenoidlerdir. Propolis yaklasik %50 bitki reginesi, %30 mum,
%10 ugucu yag, %5 polen, %5 oraninda da diger organik bilesik icermektedir
[123]. Flavonoid grubu, chrysin, pinocembrin, apigenin, galangin, kaempferol,
kersetin, tectokrisin, ve pinostrobin igerir. Propolisin diger bir kritik bilesik grubu,
aromatik asitlerdir, bunlarin arasinda en sik olarak ferulik, sinnamik, kafeik,
benzoik, salisilik ve p-kumarik asitler bulunur [124-126]. Ayrica propolis, Mg, Ca,
I, K, Na, Cu, Zn, Mn ve Fe gibi bazi minarellerin yani sira B1, B2, B6, C ve E gibi
vitaminleri de icermektedir [120, 127, 128]. Propolisin faydal biyolojik aktiviteleri
siklikla flavonoidler ve fenolik maddelerle agiklanmaktadir. Flavonoidler kimyasal
yapi ve karakteristikleri birbirinden farklidir, gti¢li antioksidan 6zellikte polifenolik
konjuge aromatik bilesiklerdir [115]. Yalniz fotosentez yapan canli hicrelerinde
g6zlemlenebiilen flavonoidler insanlar tarafindan sentezlenemezler. Bu sebeple
arilar araciligiyla bitkilerden toplanan 6zlerden olusan propolisin flavonoid igerigi

insan beslenmesi agisindan 6nemlidir [129].

2.12. Propolisin Ekstraksiyonu

Ham Propolis i¢erdigi yogun regine ve mum miktarindan kaynakli olarak direkt
tuketim icin uygun degildir [130]. Propolisin yapisinda bulunan biyoaktif
maddelerden yararlanabilmek i¢in oncelikle bu maddelerin izole edilmesi
gerekmektedir. Oziitleme ya da ekstraksiyon olarak bilinen bu islemle propolisin
icindeki fenolik bilesenler ortaya cikarilarak aktiviteleri arttirilmaktadir [131].

Propolisin ekstraksiyonunda genellikle etil alkol, gliserol, polietilen/polipropilen
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glikol, su, zeytinyag! kullaniimaktadir [132]. Ekstraksiyon isleminde kullanilan
¢Ozucu, ekstraksiyon hizi ve biyoaktif madde etkinligi Uzerinde direk etkilidir [133,
134]. Yapilan bir calismada su, zeytinyadi veya etil alkolle ekstrakte edilmis
propolisin anti-mikrobiyal etkisi incelenmis ve etil alkolll ekstratin digerlerine gore
ustin etkiye sahip oldugu Dbildirilmistir [135]. Gunumuzde propolis
ekstraksiyonunda siklikla tercih edilen ¢dzucu etanoldur. Etil alkolin dipol
momentinin yuksek olmasi ve polaritesinin propolise uygunlugu tercih sebebi
olarak gosteriimektedir [136, 137]. Literatirde etanolle yapilan propolis
ekstraksiyonlari bunu kanitlar niteliktedir [130]. Propolis ekstraksiyonu en hizli
%96’lik etil alkolle gergeklesir, tibbi alanda kullanildiginda %70, analiz
calismalarinda ise %99luk etil alkol tercih edilmektedir [138]. Propolis
ekstraksiyonunda etil alkol etkili bir ¢ézlicl olarak géziikse de alkol intoleransi,
kullanim alani gibi sebeplerden baska c¢ozlcullere de ihtiyagc duyulmaktadir.
Co6zucu madde segiminde variimak istenen son urun degerlendirmenin énemli bir
kriterini olusturmaktadir. Literatiirde sadlik ve gida alanlarinda kullanilan propolis
ekstraksiyonlarinda alkol turevi ¢ozuculer yerine gliserol ve su gibi ¢ozuculerin
tercih edildigi belirtiimigtir [139]. GUnumuzde teknolojik gelismelerin 1siginda
mikrodalga destekli basingh, stperkritik, ultrason destekli ekstraksiyon gibi yeni
ekstraksiyon metotlari uygulanmaktadir [140, 141]. Bu yeni uygulamalarla birlikte
ekstraksiyon suresinin kisaldigi, ihtiyag duyulan ¢ozlicl madde miktarinin
azaldigi belirtilmigtir [142].

2.13. Propolisin Kullanim Alanlari

Propolisin kimyasal icerigi ve faydali biyolojik aktivitelerinden kaynakli olarak
Ozellikle ilag, gida ve kozmetik sanayilerinde kullanimina rastlanmaktadir [143].
Gunumuzde propolis birgok dermatolojik ve kozmetik Urinin igeriginde yer
almaktadir. Antioksidan, antibakteriyel, antifungal Ozelliklerinden dolay! dis
macunlarindan, dudak koruyucularina kadar birgok Urinde propolise
rastlanmaktadir. Literatirde bahsedilen bir galismada, agiz bakim urunlerinde
propolis kullanimi sonucu dis agrisini hafiflettigi, dis tasi olusumunu azalttidi
rapor edilmistir [127]. Propolisli maskeler, sabunlar, losyon ve kremler E vitamini,
aloevera gibi urunlerle birlegtirilerek daha etkili sonuglar elde edilmeye
calisiimaktadir [144, 145]. Propolis gida sanayisinde hem bir takviye edici gida
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olarak hem de diger gidalarin raf dmrund uzatmak amaciyla kullaniimaktadir
[146].

Propolisin yara bakimi alaninda iyilestirici ve yatistirici olarak kullanimi Hipokrat'a
kadar uzanmaktadir [147]. Literatlirde propolisin yara iyilesmesinde etkili bir
madde oldugundan bahsedilmektedir. Yapilan bir galismada farelerin sirtlarindaki
ikincil yaniklardan ornek alinarak erken ve ge¢ donem yara iyilesmesi incelenmisg
mezenkimal kok hucrelerle propolisin kombine tedavisinin olumlu ve hizli sonug
verdigi rapor edilmistir [148]. Yine fareler Uzerinde yapilan bagka bir calismada
albino fareler Uzerinde insizyon yarasi olusturulmustur. Propolisin yara iyilestirici
Ozelliginin incelendigi bu calismada iyilesme hizini arttirdigi belirtilmistir [149,
150]. Propolisin yara iyilestirici 6zelliklerinin biyolojik aktiviteleriyle iliskili oldugu
dugunulmektedir [151].

2.14. Propolisin Biyolojik Aktiviteleri

2.14.1. Antifungal Aktivite

Literatlrde propolisin antifungal etkisi C. albicans, C. parapsilosis, C. tropicalis,
C. glabrata gibi mantar turleri Gzerinde denenerek mantar dnleyici etkisi oldugu
rapor edilmistir [152, 153]. Yapilan in vitro ¢alismalarda propolisin onikomikoz
olarak tanimlanan mayalara karsi oldukca etkili oldugu belirtilmigtir. Yapilan bir
calismada kismen saflastirilmis propolis ekstraktinin mayalar, ksilofag ve
fitopatojenik mantarlar Uzerindeki etkisi incelenmis ve mantar buyumesini
durdurdugu goézlenmistir [154, 155]. Wagh (2013), propolis ve farmakolojik
Ozellikleri inceledikten sonra propolisin antifungal aktivitesini igindeki fenolik

bilesiklerin varlgi ile agiklamistir [145].

2.14.2. Antiviral Aktivite
Propolisin antiviral aktivitesine karsi ilk galismalardan biri Debiaggi ve arkadaslari
(1990), tarafindan yapilmistir. Propolisten turetilen flavonoidlerin, yani chrysin,

kaempferol, acacetin, galangin ve quercetin'in gesitli herpesvirls, adenovirus,
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rotaviris ve koronavirls suglarina kargi etkisini arastirmislardir [156]. Yapilan
bagka bir galismada propolisin SARS-CoV-2’de etkili oldugu bulunmus, in vitro
calismada, lipozomal kapsulleme iginde verilen propolisin, SARS-CoV-2'yi
notralize etmede remdesivir kadar etkili oldugu rapor edilmistir [157]. Birgok
calisma, propolisin ve fenolik bilesenlerinin, proteazlar SARS-CoV-2 de bulunan

onemli proteinlere mudahale etmedeki etkinligini ortaya koymaktadir [158-160].

2.14.3. Antiinflamatuar Aktivite

Propolisin antiinflamatuar aktivitesi igerigindeki aktif flavonoidler ve sinamik asit
turevleriyle iligkilendirilmektedir. Literatirde propolisin damar yapisina olumlu
etkisinin bulundugu agiklanmig, ekimoz ve aterosklerozun Onlenmesi ve
tedavisinde kullanilabileceg@i belirtilmistir [161]. Propolisin igeriginde bulunan
polifenol sayesinde akut ve kronik inflamasyon durumlarinda inflamasyonu
azalttigr belirtilmistir. Romatoid artritli fareler Gzerinde yapilan bir ¢alismada

propolis desteginin iyilesmeye olumlu etkisi oldugu rapor edilmistir [162].

2.14.4. Antioksidan Aktivite

Propolisin antioksidan aktivitesi iceriginde aktif bir bilesen olan kafeik asit fenetil
ester (CAPE) ile iligkilendiriimektedir. CAPE antioksidan 6zellikte bir bilesen
olmakla birlikte; lipoksijenaz, siklooksijenaz-1 ve siklooksijenaz-2 (COX-1, COX-
2) glutatyon S-transferaz ve ksantin oksidaz gibi cesitli enzim aktivitelerini
Onleyebildigi belirtilmistir [143]. Literatire baktigimizda, propolisin serbest
radikalleri yakalayabildigi ve antioksidan aktivitesinin hlicre igindeki
mekanizmalarda etkili oldugu belirtiimistir. Yapilan c¢alismalarda etil alkol ile
ekstrakte edilmis  propolisin  antioksidan gibi davrandidi, dokunun
rejenerasyonunu uyardigr ve immunomodulator oOzellikler gosterdigi rapor
edilmistir [163]. Yapilan baska bir calismada propolisin yara tedavisinde aktivitesi

izlenmig ve antioksidan 6zelliginden faydalanildidi belirtiimigtir [164].
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2.14.5. Antibakteriyel Aktivite

Birgok arastirmaci propolisin ve ekstratlarinin Gram pozitif ve Gram negatif
suslara karsi antibakteriyel aktivitesini arastirmis ve propolisin Gram pozitif
bakterilere karsi antibakteriyel aktiviteye sahip oldugunu ancak, Gram negatif
bakterilere kargi sinirli bir aktiviteye sahip olduklarini bildirmiglerdir [122, 123].
Propolisin kimyasal yapisindaki gesitlilik, propolise antibakteriyel bir ajan olarak
ek bir avantaj saglar. Bir¢cok aktif bilesenin kombinasyonu ve c¢esitli oranlarda
bulunmasinin, bakteri direncinin olusmasini engelledigi disunilmektedir [165-
167]. Propolisin bakterilere karsi etki mekanizmasi sekilde gosterilmigtir (Sekil
2.9)[123]. Propolisin yapisinda bulunan; sinnamik asit, p-kumarik asit benzil
ester, kafeik asit, ferulik asit, galanjin, isoferulik asit, benzoik asit, 3-prenil-
sinnamik asit allil ester, 2-dimetil-8-prenilkromen, kaempferide, artepillin-C,
drupanin, pinocembrin, apigenin gibi aromatik asitler, esterler ve flavanoidlerin

antibakteriyel aktiviteyi sagladigi rapor edilmektedir [168].

HUCRE MEMBRAN
GECIRGENLIGINDE
ARTIS

VOCUDUN
BAGISIKLIK
SISTEMI
AKTIVITESING
UY ARMAK

ATP
URETIMININ
AZALMASI

PROPOLIS

MEMEFRAN BAKTERIYEL

POTANSIYELINDE HAREKETLILIKTE
BOZULMA AFATMA

Sekil 2.9. Propolisin bakterilere karsi etki mekanizmasi
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Propolisin antibakteriyel aktivitesi bolgeden bolgeye degiskenlik gostermekte,
bdlgenin dogal bitki Ortisune gore antibakteriyel aktivitede farkhliklar
g6zlenmektedir [169]. 2005 yilinda Turkiye’de yapilan bir galismada tlkenin farkli
bdlgelerinden toplanan propolislerin  antibakteriyel etkilerinde farkhliklar
gOzlendigi bildirilmigtir [121]. Literaturde propolisle islenmig tekstil UGrtnlerinin
antibakteriyel ozellikler kazandigi birkag ¢alisma mevcuttur. Yapilan bir
calismada propolisli olarak Uretilmis kumaslarda gram pozitif ve gram negatif
bakteri Uremesi kontrol edilmigtir. Propolisli kumasla, gram pozitif bakteri
uremesinin engellendigi rapor edilmistir [170]. Baska bir ¢alismada propolis,
balmumu ve kitosan ile islenmis 6rme pamuklu kumasta gram pozitif bakterilere

karsi yuksek antibakteriyel aktivite tespit edilmistir [171].

3. DENEYSEL CALISMALAR

3.1. Kullanilan Propolis Ornekleri
Tez kapsamindaki deneysel ¢alismalarda, Tunceli (P1), Hakkari (P2) ve Bursa

(P3) illerine ait 3 adet propolis 6rnegdi kullaniimistir.

3.2. Kullanilan Mikroorganizmalar

Diaper dermatite yaygin olaran eslik eden iki bakteri Escherichia coli ve
Staphylococcus aureus ve bir maya Candida albicans klinik suglari kullaniimistir.
izolatlar Hacettepe Universitesi Tibbi Mikrobiyoloji laboratuvarlarindan temin

edilmistir.
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3.3. Kullanilan Besi Yerleri

Bakteriyel Greme icin genel Uretim besiyeri olan Nutrient Broth (NB) (Acumedia,
8 g/L) ve Nutrient Agar (NA) (Fluka, 28 g/L), fungal ireme igin ise Potato Dextrose
Agar (PDA) (Merck, 39 g/L) kullaniimistir.

3.4. Propolis Orneklerinin Ekstraksiyonu

Propolis 6rneklerinin ekstraksiyonunda organik ¢ozucl olarak etil alkol (%99)
kullaniimistir. Ekstraksiyon sonucu elde edilen sollisyon 1:1 (w/v) oraninda
bulundugundan konsantrasyonu %100 olarak kabul edilmis, buna gore deney
setlerinde kullanilan %50’lik konsantrasyonun eldesi icin etil alkol ile yarisi
oraninda ikinci diliisyon uygulanmistir. izlenen protokol asagida verilmistir [172,
173].

1. Derin dondurucuda (-18°C) donmus hale getirilen propolis ornekleri
ogutucide toz haline getirilmistir.

2. Uzerine propolis miktarinin yaklasik 3 kati kadar % 99’luk etil alkol konularak
bagetle karigtiriimigtir.

3. Bu sekilde hazirlanan propolis drnekleri +4°C’deki buzdolabina kaldiriimigtir.
1 ay bu sekilde bekletilerek her gin karistiriimigtir.

4. Bir ay sonunda buzdolabindan c¢ikarilan ornekler 35-45°C’de hot-plate
uzerinde icine manyetik balik atilarak yaklasik 5 saat karigmasi saglanmistir.

5. Whatman 4 no’lu filtre kagidi ice ve Whatman 1 no’lu filtre kagidi disa gelecek
sekilde konularak daralari alinmis, filtre kagitlari huni sekline getirilerek cam
bir huninin i¢ine yerlestiriimistir.

6. Propolisin damla damla huninin iginden temiz bir siseye aktariimasi

saglanmistir. Bu iglem 2 kez yapilarak 2 kez sizme iglemi gerceklestirilmigtir.

3.5. Propolis Orneklerinin igeriklerinin Belirlenmesi
Propolis orneklerinin kimyasal igerigi Agilent marka 5973N Secimli Kutle
Dedektorlti 6890N Network GC Sistemi (GC-MS) ile tespit edilmigtir [172, 173].

1. Sizulen ekstraktlardan 2’ser ml alinarak bir santrifj tiptine konulmustur.
2. 3500 rpm’de 20 dak. satrifljde dondurllerek c¢okeltinin dibe ¢okmesi

saglanmistir.

28



3. Tupun ust kismindan 1 pl gekilerek GC-MS’e enjeksiyon yapilmistir.

4. Agilent marka 5973N Mass Selective Dedektorli 6890N Network GC Sistemi
(GC-MS) kullanilarak analiz yapilmistir.

5. DB 5MS Kolon (30 m x 25 mm ve 0.25 um film kalinhi@i) kullaniimis ve
hareketli fazin (He) akis hizi 0.7 mil/dak.’ya ayarlanmigtir.

6. Gaz kromatografisi kisminda sicaklik 1 dakika 50 °C’de tutulup sonra
10°C/dak. artis hizi ile 150°C’ye yUkseltilmigtir.

7. Bu periyottan sonra 150°C’ de 2 dakika tutulmustur. En son olarak sicaklik
20°C/dak. artis hizi ile 280°C’ ye yukseltilmigtir.

8. Enjeksiyon sicakhgi 280°C olarak belirlenmigtir.

3.6. Propolis Orneklerinin Antimikrobiyal Etkinliginin Saptanmasina iliskin
Antibiyogram Testleri

Tez calismasinda kullanilan propolis drneklerinin antimikrobiyal etkinliklerinin
saptanmasi amaciyla bakteri ve fungus érnekleri Gzerinde antibiyogram testleri
uygulanmistir. Bu amagla 37 °C’de sivi besi yerinde gecelik inkiibasyon sonrasi
0.5 McFarland bulaniklik standardi yogunlugunda (1.5x108 KOB) standardize
edilen kultlrlerden, E. coli ve S. aureus NA’ya, C. albicans ise PDA’ya sividan

katiya yayma ekim teknigi ile inokule edilmistir (Sekil 3.1).

29



Sekil 3.1. Yayma ekim teknigi kullanilarak hazirlanan petri plaklari (E.coli)( Fotograf:
Osmancan Takmakli).

Tum antibiyogram testlerinde Antimikrobik Duyarlilik Testine Yonelik EUCAST
Disk Difuzyon Yontemi kullaniimistir [174]. Propolis 6rneklerinin %100 ve %50’lik
konsantrasyonlarindaki solusyonlarindan 10 pL alinarak plaklardaki bos disklere
yukleme yapilmistir. Pozitif kontrol olarak E.coli igin duyarlihidi rapor edilmis
erythromycin (15 pg) [175], S. aureus igin ciprofloxacin (5 pg) [176], C. albicans
icin ise ketoconazole (10 pg) [177] iceren antibakteriyel ve antifungal diskler
kullanilmigtir [178].

Negatif kontrol amaciyla propolisin ekstraksiyonunda kullanilan %99’'luk etil alkol
¢ozeltisi ve steril distile su (SDS), propolisle ayni miktarda (10 yL) olacak sekilde
disklere yuklenmistir (Sekil 3.2). Tum deney gruplan 2 tekrarl ¢alisiimistir. Petri
plaklar 37°C’de 24 saatlik inkiibasyona tabi tutulmustur. inkiilbasyon sonucu

olusan zonlar olgulerek antibiyogram testleri tamamlanmistir.
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Sekil 3.2. Antibiyogram testinde disklerin petri plagi Gzerindeki yerlesimi (P1, P2, P3
%100 ve %50’lik konsantrasyonlar, A: Alkol, SDS: Steril Distile Su, ER: erythromycin,
CPR: ciprofloxacin, KTC: ketoconazole) (Fotograf: Osmancan Takmakl).

3.7. Propolis Orneklerinin Bebek Bezlerindeki Antimikrobiyal Etkinliginin
Test Edilmesi

Propolis orneklerinin %100 ve %50’lik ekstraktlarinin bebek bezlerinin i¢ orta
hatlarina emdiriimesi saglanmistir.  Her bez i¢in 1’er mL propolis 6rnegi
kullanilimigtir (Sekil 3.3).

Sekil 3.3. Bebek bezi orta hattindaki emici ylizeye 1mL propolis sollisyonu emdiriimesi
(Fotograf:Osmancan Takmakh).
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6 aylk saglikh bir bebegin 24 saatlik ortalama idrar miktarinin yaklasik 350 mL
oldugu bilgisinden yola cikilarak (Hacettepe Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk
Sagligi ve Hastaliklari Ana Bilim Dali), deney setindeki her bebek bezine 350 mL
NB ve 1 mL bakteri/maya kultiri karisimi uygulanmis (Sekil 3.4) ve emilim
gerceklestikten sonra aliiminyum folyo ile paketlenerek 37°C’de 24 saatlik
inklbasyona kaldiriimistir (Sekil 3.5).

Sekil 3.4. Propolis emdirilmis bebek bezlerine 350 mL NB ve 1 mL bakteri/maya
kultura karigiminin uygulanmasi (Fotograf:Osmancan Takmakl).

Sekil 3.5. Propolis ve mikroorganizma kdlturlerini iceren ve inkiibasyona kaldirilan 3-6
aylik bebek bezleri (Fotograf:Osmancan Takmakli).
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Ancak propolis Orneklerinin etkinlik surelerinin tayini ve ayni zamanda bebek
bezinin uygulamada 3 saatte bir degistirildigi géz 6nunde tutularak, 3, 6, 9, 12 ve
24. saatlerde bezlerden cam baget yardimiyla sirintt érnekleri alinarak, bakteri

suslari icin NA, maya icin PDA besi yerlerine yayma ekim yapilmistir (Sekil 3.6).

Sekil 3.6. 3, 6, 9, 12 ve 24. saatlerde bebek bezlerinden alinan surinti 6rnekleri
(Fotograf:Osmancan Takmakh).

Baoylelikle Gremenin inkibasyonun kaginci saati itibariyla bagladigi ve propolisin

antimikrobiyal etkinlik kapasitesinin tespiti amaclanmistir (Sekil 3.7).
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Sekil 3.7. 3, 6, 9, 12 ve 24. saatlerde alinan suruntu érneklerinden yayma ekim teknigi
ile plaklara inokllasyon yapilmasi (Fotograf:Osmancan Takmakli).

Tam deney seti 2 bakteri (E.coli ve S. aureus) ve 1 maya (C. albicans), 3 propolis
orneginin 2 konsantrasyonu ve kontrol gruplarinin (yalnizca besi yeri ve
mikroorganizma karisimi ve alkol emdirilmis bebek bezi) 2 tekrarl ¢alismasini
iceren deney gruplarindan olusmustur. Buna gore; 3 mikroorganizma x 3 propolis
x 2 konsantrasyon x 2 tekrar = 36 bebek bezi kullaniimigtir (Sekil 3.8). Kontrol
gruplarinda ise 3 mikroorganizma x 2 kontrol (1 pozitif+1 negatif kontrol) x 2
tekrar= 12 bebek bezi hazirlanmigtir. Tim deney setinde 48 adet bebek bezi

bulunmaktadir.
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Sekil 3.8. Deney ve kontrol gruplarinda kullanilan bebek bezleri (Fotograf:Osmancan
Takmakl).

Her bebek bezinden alinan suruntu orneklerinin ekimi amaciyla 5 orneklem
zamaninda (3, 6, 9, 12 ve 24. saatler) 2 tekrarli olmak Uzere tekrarlar bez
kisminda yapildigi i¢in 48 bez ve 5 drneklem zamani olmak Uzere; 5 drneklem
zamani x 48 bez = 240 adet besi yeri kullaniimigtir. Besi yerlerinin 160 adedi NA,
80 adedi PDA'dIr.

3.8. Propolis Orneklerinin Saatlik Uremeye Dayali Antimikrobiyal inhibisyon

Oranlarinin Plak Dokme Metoduyla Belirlenmesi

Propolis 6rneklerinin %100 ve %50’lik konsantrasyonlarinin, 0.5 MacFarland
standart yogunluguna gore yaklasik 1,5x108 KOB igeren sivi kiltirlerle 1 mL
bakteri/maya ve 1 mL propolis 6rnegi olacak sekildeki karisimi farkli muamale
surelerine (3, 6, 9, 12, 24 saat) tabi tutulduktan sonra, plak sayimlarinin rahat
yapilabilmesi amaciyla sivi besiyeri kullanilarak 104 oraninda dillie edilmistir.
Dilisyon iglemi tUm deney ve kontrol gruplarina uygulanmigtir. Ardindan
karisimdan alinan 1 mL 6rnek, 20 mL NA ve PDA’ya eklenerek dokme plak
yontemiyle petrilere inokile edilmistir (Sekil 3.9). Pozitif kontrol olarak 1 mL

mikroorganizma kultart 1 mL Dimetil Sulfoksit (DMSO) ile muamele edilerek ve
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ikinci grupta da propolisin ekstraksiyonunda kullanilan %99’luk etil alkol
¢ozeltisinden 1mL ile muamele edilerek 20 mL besi yerine eklenmis ve plaklara
dokulmustar. Negatif kontrolde ise 1 mL bakteri/maya hi¢cbir muameleye tabi
tutulmadan 20 mL besi yerine eklenerek plak dokimu gercgeklestiriimistir. 3
mikroorganizma igin 3 propolis 6rnegdinin 2 farkl konsantrasyonu 2 tekrarli olmak
uzere 5 muamele slresine tabi tutulmustur (3, 6, 9, 12 ve 24 saat).

Sekil 3.9. Propolis ile farkli sturelerde muamele edilen kultirlerle dokme plak yonteminin
uygulanmasi(Fotograf:Osmancan Takmakh).

3 mikroorganizma x 3 propolis 6rnedi x 2 konsantrasyon x 2 tekrar x 5 muamele
suresi= 180 adet deney gruplarina ait dékme plak elde edilmistir (Sekil 3.10).
Kontrol grubu igin 3 mikroorganizma x 3 kontrol grubu (2 pozitif kontrol+1 negatif
kontrol) x 2 tekrar x 5 muamele suresi= 90 adet dokme plak kullaniimigtir.
Plaklarin 180 adedi NA, 90 adedi PDA’dIr.
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Sekil 3.10. Deney ve kontrol gruplarina uygulanan dékme plak yontemi (Fotograf:
Osmancan Takmakl).

Tim deney gruplari 37°C’de 24 saat inkiibe edilmistir. inkiibasyon sonucu olugan
kolonilerin sayimlari yapilmistir.
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4. SONUCLAR VE TARTISMA

4.1. Propolis Orneklerinin igerik Analiz Sonuglari

P1, P2 ve P3 numarali propolis drneklerinin GC-MS ile yapilan kimyasal igerik

analiz sonuglar Cizelge 4.1’de 6zetlenmisgtir.

Cizelge 4.1. Tunceli (P1), Hakkari (P2) ve Bursa (P3) Propolis Orneklerinin Kimyasal
Icerikleri ve Oranlari.

Bilesik Propolis Ornekleri

Gruplari P1 po p3
trans-2-Heptanal: 0.44 izobdtiraldehit: 0.01 Fenilasetaldehit: 0.01
Fenilasetaldehit: 2.49 2,4- Dimetilbenzaldehit: 0.06 | Sinnamaldehit: 0.04
Undecanal: 0.50 2-Metilbatiraldehit: 0.07 trans, trans-2,4-
Benzaldehit: 0.06 3-fenilpropionaldehit: 0.05 Heksadinal: 0.06

g Laurik aldehit: 0.35 Undecanal: 0.69 n-Valeraldehit: 0.59

g Piperonal: 0.47 cis-6-Nonnal: 0.34 jgrlam: 0.70

§ trans-2-Heksenal: 0.91 Toplam: 1.22

< Toplam: 5.22
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Cizelge 4.1.(devam) Tunceli (P1), Hakkari (P2) ve Bursa (P3) Propolis Orneklerinin
Kimyasal Igerikleri ve Oranlari.

Bilegik Propolis Ornekleri

Gruplan P1 P> P3
Furfuril alkol: 0.01 2-Pentanol: 0.14 3-Fenil-1-propanol: 0.01
izopropil alkol: 3.48 izobiitil alkol: 3.39 Benzil alkol: 0.92
1-Heksanol: 0.39 izopropil alkol: 11.96 Butil alkol: 0.05
Benzil alkol: 0.38 1-Heksanol: 0.15 Farnesol: 6.61
Farnesol: 1.04 Benzil alkol: 0.05 Fenetil alkol: 0.70

;\g Fenetil alkol: 0.34 Farnesol: 1.92 Lauril alkol: 0.82

5 Lauril alkol: 1.03 Fenetil alkol: 0.61 2-Oktanol: 1.07

;C; 2-Oktanol: 0.43 alfa-Metilbenzilalkol: 0.09 3-Oktanol: 0.01
3-Oktanol: 3.11 cis-6-Nonen-1-ol: 0.16 2-Heptanol: 1.37
2-Heptanol: 0.41 Lauril alkol: 0.64 Toplam: 11.56
1-Dekanol: 0.53 2-Oktanol: 2.83
Toplam: 11.15 2-Heptanol: 1.26

Toplam: 23.20

6-Metil-3,5-heptadien-2- | Homofuronol: 1.30 6-Metil-3,5-heptadien-2-
one: 1.21 >_Undekanon: 0.47 one: 0.01
4-Hekzen-3-one: 0.01 2-Oktanon: 0.01 Homofuronol: 0.67

< Homofuronol: 1.64 Asetofenon: 0.04 4-Metilasetofenon: 2.56

\_é 2-Nonanone: 1.06 2-Nonanone: 0.93 Asetofenon: 0.06

2 Benziliden aseton: 0.07 _ Damaskenon: 3.17

g Toplam: 2.75
3,4-Heksandion: 0.67 Beta-Damaskon: 0.45
Toplam: 4.66 Metil-2-pirolil keton: 0.02

Toplam: 6.94
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Cizelge 4.1.(devami) Tunceli (P1), Hakkari (P2) ve Bursa (P3) Propolis Orneklerinin
Kimyasal Igerikleri ve Oranlari

Bilesik
Gruplari

Propolis Ornekleri

P1

P2

P3

Karboksilik asit ve esterleri (%)

Benzoik asit: 0.41
Piruvik asit: 2.83
Fenilasetik asit: 0.12
izobditirik asit: 0.22
Heksanoik asit: 0.34

Toplam: 3.92

Heptanoic acid: 0.02
4-Metilpentatonik asit: 0.66
Benzoik asit: 0.50

Piruvik asit: 2.43

Etil-3- fenilglisit: 0.01
3-fenilpropiyonik asit: 0.02

Fenilasetik asit: 0.07

Benzoik asit: 1.90
Propiyonik asit: 0.01
Valerik asit: 0.01
izobutirik asit: 0.02
trans-sinnamik asit: 0.31
Heksanoik asit: 0.01

Piruvik asit: 0.10

Terpenler (%)

Etilbenzoat: 0.45 Toplam: 2.36
izobutil benzoat: 2.12
Toplam: 6.28

Limonen: 0.07 Nerol: 0.03 izojenol: 0.13

Nerol: 0.10
Safranal: 0.03
Valencen: 0.60

Sitronelol: 0.29
Nerolidol: 0.79
Vanillin: 0.05

Linalol: 0.02
gama-Terpinen: 0.07
alfa-Terpineol: 0.15

Toplam: 2.17

Karvakrol: 0.14
Safranal: 0.01
Ojenol: 0.11
Valencen: 0.06
beta-Karyofillen: 0.15
Sitronelol: 0.20
Nerolidol: 0.50
Vanillin: 0.12

Toplam: 1.32

Valencen: 0.24
Nerolidol: 0.29
Vanillin: 0.14

Karvakrol: 0.57

Toplam: 1.37
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Cizelge 4.1.(devami) Tunceli (P1), Hakkari (P2) ve Bursa (P3) Propolis Orneklerinin
Kimyasal Igerikleri ve Oranlari.

Bilesik Propolis Ornekleri

Gruplari Pl P> P3
Stearic acid: 0.08 Stearik asit: 0.90 Etil oleat: 0.46
Palmitic acid: 0.43 Palmitik asit: 1.90 Toplam: 0.46

Yag asitleri ve esterleri (%)

Myristic acid: 0.13
Lauric acid: 0.11
3-Hexenoic acid: 0.75
Ethyl oleate: 0.35
Nonyl acetate: 0.22

Toplam: 2.07

Nonanoik asit: 0.02
3-Heksanoik asit: 0.01
Etil oleat: 5.36

Toplam: 8.19

Asetik Asit ve Esterleri (%)

Desil asetat: 0.06
Lauril asetat: 0.29
n-Butil asetat: 0.52
Heksil asetat: 0.25
Geranil asetat: 0.13
Metil fenil asetat: 4.04

trans-2-Heksen-1-yl-
asetat: 0.03

Oktil asetat: 0.07

Toplam: 5.39

Lauril asetat: 0.29
n-Propil asetat: 0.05

n- Butil asetat: 0.05
Geranil asetat: 0.05
Triacetin: 0.03

Sinnamil asetat: 0.10
Propilfenil asetat: 0.09
izopropil fenilasetat: 0.38
p-Metilfenil asetat: 0.47

Toplam: 1.51

Karvil asetat: 0.15
Etilfenil asetat: 0.02
Metil fenil asetat: 0.01
3-Fenilpropil asetat: 0.07

Toplam: 0.25

Hidrokarbonlar (%)

n-Oktadekan: 0.40
n-Tetrakozan: 0.47
n-Heksadekan: 0.43
Pentadekan: 0.61

Toplam: 1.91

n- Tetrakozan: 1.85

Toplam: 1.85

n- Tetrakozan: 2.59
n- Eikozan: 4.96

Toplam: 7.55
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Cizelge 4.1.(devami) Tunceli (P1), Hakkari (P2) ve Bursa (P3) Propolis Orneklerinin
Kimyasal Igerikleri ve Oranlari.

Bilesik Propolis Ornekleri

Gruplan Pl P> P3
Butilbdtirillaktat: 0.27 Butilbdtirillaktat: 0.10 Butilbutirillaktat: 0.04
Fenetilamin: 0.12 Geranil bitirat: 0.01 Fenilasetaldehit dimetil
Fenol: 0.11 Fenetilamin: 0.36 asetal: 0.01
Guaiacol: 0.17 Fenol: 0.07 Stiren: 0.27
2.3.5.6- p-Kimen: 0.05 Fenetilamin: 0.08
Tetrametilpirazin: 1.59 3.7-Dimetil-1,3,6-oktatrien: Indol: 0.33
Linaloloksit: 1.24 0.02 Acetanisol: 1.11
Linaloksit: 1.11 Guaiacol: 0.15 Benzil sinnamat: 0.56
Neroloksit: 0.02 Dietil stiksinat: 0.09 Guaiacol: 0.12
Dietil malonat: 0.08 Etil-p- anason: 0.03 Kinolin: 1.28

g n-Butil-2-metilbitirat: izobiitil salisilat: 0.24 Fenetil format: 0.22

E’ 0.01 p-Kresol: 0.02 Linaloloksit: 0.43

%’ Indol: 0.15 Metil-gama-iyonon: 0.18 Linaloksit: 0.53

Asetanisol: 1.90
Metil-gama-iyonon: 0.11
Metil feniletil eter: 0.25
Propenil guaetol: 0.23

omega-6-
Heksadekalakton: 0.30

Benzil sinnamat: 0.47
Damaskenon: 1.49

5-Hidroksi-2-dekanoik
asit: 0.47

2,6-Dimetoksifenol: 0.06
Metil oktin karbonat: 0.05
2,3,5,6-tetrametilpirazin: 0.90
Benzil format: 0.02

omega-Pentadekalakton:
0.06

Geranilaseton: 1.38
Linaloloksit: 1.92

Linaloksit: 0.60

Etil sinnamat: 0.04

Metil benzoat: 0.18

Benzil benzoat: 0.20
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4.2. Propolis Orneklerinin Antimikrobiyal Etkinliginin Saptanmasina iligkin
Antibiyogram Test Sonuglari

Antimikrobiyal etkinlik 6l¢ima icgin disk difizyon ydntemi kullanilarak yapilan
antibiyogram testi sonuglari Cizelge 4.2’de verilmistir. Diaper dermatite yaygin
olarak eslik eden iki bakteri E. coli ve S. aureus ve bir maya C. albicans’a karsi
olusan inhibisyon zonlarinin oOlgumleri yapilmis, duyarlihk oranlari pozitif ve
negatif kontrol ile karsilastirilarak istatistiksel agcidan degerlendirilmistir (P< 0.05,
Duncan Testi SPSS v.21) (Cizelge 4.3).

Cizelge 4.2. Tunceli (P1), Hakkari (P2) ve Bursa (P3) Propolis Orneklerinin Antibiyogram
Test Sonuglari.

Disk Konsantrasyon | inhibisyon Zon Gaplari (mm*)tStd.hata
E. coli S. auerus C. albicans

P1 %100 6.11£0.5 9.210.3 9,0£0.1
7.2+0.1 11.1£0.4 11,240.2

%50 7.2+0.3 11.01£0.2 10.3+£0.1

9.5+0.5 10.91£0.2 10.2+0.1

SDS 0.0£0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
0.0+0.0 0.0+0.0 0.0+0.0

Etil alkol %99 5.1+£0.9 10.1£0.1 10.1£0.2
6.2+0.5 10.410.1 11.310.3

Antibiyotik Mg 16.11£0.2 20.5+0.2 16.8+0.2

erythromycin 17.840.2 22.3+0.2 19.3%0.2

(E. coli)

ciprofloxacin

(S. aureus)

Ketoconozole

(C. albicans)

P2 %100 6.240.3 9.540.2 9.3+0.1
7.1+0.2 11.1£01 11.11£0.2

%50 6.2+0.1 9.11£0.1 10.51£0.2

5.310.2 11.0+£0.1 12.2+0.2
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Cizelge 4.2.(devami) Tunceli (P1), Hakkari (P2) ve Bursa (P3) Propolis Orneklerinin
Antibiyogram Test Sonuclari.

albicans)

Disk Konsantrasyon | inhibisyon Zon Caplari (mm*)£Std.hata
E. coli S. auerus C. albicans

SDS 0.0+0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
0.0£0.0 0.0£0.0 0.0£0.0

Etil alkol %99 7.2+0.3 6.0£0.1 7.1£0.2
6.120.1 6.310.2 7.610.3

Antibiyotik Mg 15.54+0.2 21.8+0.3 17.1£0.2

Erythromycin 13.5£0.3 21.3£0.4 17.9£0.3

(E. coli)

Ciprofloxacin

(S. aureus)

Ketoconozole (C.

albicans)

P3 %100 7.4£0.1 12.61£0.2 11.1£0.1
8.2+0.3 13.5£0.2 12.440.3

%50 7.2£0.2 13.310.1 12.5£0.1

7.2+0.2 15.240.3 15.11£0.2

SDS 0.0+0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
0.0£0.0 0.0£0.0 0.0+£0.0

Etil alkol %99 6.120.1 7.1£0.1 10.2+0.3
7.2+0.2 7.0£0.2 10.11£0.2

Antibiyotik Mg 13.540.2 20.7+0.2 17.5£0.1

erythromycin 14.10.1 30.5£0.1 18.10.2

(E. coli)

ciprofloxacin

(S. aureus)

Ketoconozole (C.
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Cizelge 4.3. Propolis 6rneklerinin antimikrobiyal etkinlik farklarinin Duncan testi ile
gruplandiriimasi.

Gruplar Subse Inhibisyon Zon Caplari (mm*)£Std.sapma
t for
alpha
=.05
N a* b* c* d* e* f*
ciprofloxacin 2 24.7+2.
5
ketoconozol 2 17.112.
e 4
erythromyci 2 15.112.
n 7
P3 (%100) 6 12.912.
3
P3 (%50) 6 12.312.
‘"
P2 (%100) 6 8.312.
7
P2 (%50) 6 8.112.
1
P1 (%100) 6 8.1+1.
9
P1 (%50) 6 7.912.
3
Etil alkol 6 6.5+1.
9
SDS 6 0.0+0.
0

*Grup ortalamalari homojen sekilde gésterilmistir. a,b,c,d,e,f gruplari istatistiksel olarak birbirinden farklidir.

4.3. Propolis Orneklerinin Bebek Bezlerindeki Antimikrobiyal Etkinlik Testi

Sonuglan

Bebek bezleri kullanilarak yapilan antimikrobiyal etkinlik testi sonucunda her U¢
mikroorganizma igin de Uremelerin 6. saat itibariyla basladigi goézlenmigstir (Sekil
4.1). 3. Saatte higbir deney grubunda Ureme goérilmezken, 6, 9, 12 ve 24.
saatlerde Ureme pozitif olarak rapor edilmistir.
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Sekil 4.1. 6. Saatte Greme gorilen petri plaklari.

4.4, Propolis Orneklerinin Saatlik Uremeye Dayali Antimikrobiyal inhibisyon
Oranlarinin Plak Dokme Metoduyla Belirlenmesine Dair Sonuglar

Bebek bezlerinde gorulen Ureme saati baz alinarak, 3, 6, 9, 12 ve 24 saat
surelerle P1, P2 ve P3 numarali propolis o6rnekleriyle muamele edilen
mikroorganizmalarin ~ dokme plak yodntemiyle Uremelerinin  ve/veya
inhibisyonlarinin dl¢ctimesi amaciyla saatlik tremeye dayali antimikrobiyal etkinlik
testi sonuglari Cizelge 4.4’de sunulmustur. Buna goére, kiltir ve propolisin
muamele slresi uzadikga inhibisyon oraninin arttigr goéralmastir (Sekil 4.2).

Deney gruplari ve kontrol Gremeleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (P< 0.05, Independent two samples T-test, SPSS v.21) (Cizelge
4.5)[179].
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Cizelge 4.4. Propolis 6rneklerinin saatlik Gremeye dayali antimikrobiyal inhibisyon oranlarinin plak dokme metoduyla belirlenmesine dair sayim
sonuglari

Deney Konsantrasyon E. coli S. aureus C. albicans
Gruplar (KOB) (KOB) (KOB)
Muamele Sireleri (saat) Muamele Siireleri (saat) Muamele Siireleri (saat)
3 6 9 12 24 3 6 9 12 24 3 6 9 12
4500 2864 205 152 30 2896 214 11 0 0 2934 287 18 0
%100 4813 2399 291 97 20 2377 287 14 0 0 2627 231 12 0
P1
4055 3560 219 128 28 3122 283 12 2 0 2448 260 15 2
%50 4257 2050 340 195 31 3320 320 15 1 1 2320 358 18 1
5643 2683 200 130 40 2691 205 14 0 0 2331 250 17 0
%100 4945 2904 220 150 35 2804 320 66 0 0 1956 189 19 0
P2
6845 3394 340 156 43 3192 320 31 3 1 3751 378 28 3
%50 6952 2845 210 150 60 2641 228 26 1 1 2691 328 27 1
3356 1712 170 75 12 1212 143 5 0 0 1859 129 8 0
%100 3682 1267 64 73 20 1419 88 2 0 0 1952 92 3 0
P3
3543 1698 120 80 22 1387 130 4 0 1 1383 167 6 0
%50 3201 1988 171 92 17 1729 153 6 0 1 1602 116 3 0

47



Cizelge 4.4.(devami) Propolis orneklerinin saatlik Uremeye dayali antimikrobiyal inhibisyon oranlarinin plak dékme metoduyla
belirlenmesine dair sayim sonuglari.

Deney E. coli S. aureus C. albicans
Gruplar (KOB) (KOB) (KOB)
Muamele Siireleri (saat) Muamele Siireleri (saat) Muamele Siireleri (saat)
3 6 12 24 3 6 9 12 24 3 6 12 24
Pozitif 32 21 5 0 0 28 3 0 0 0 a7 18 2 0 0
(DMSO)
Pozitif 7345 1346 75 43 7 7694 812 98 18 11 8648 426 36 19 0
Kontrol |_(Alkol)
Negatif 10687 10456 11365 10934 10567 10304 11639 11265 10235 10300 10236 10374 10729 12934 10110

48




3) (6) 9) (12) (24)

Sekil 4.2. Dékme plak yonteminin 3, 6, 9, 12 ve 24. saat petri plaklarindaki tUreme
sonuglari.

Cizelge 4.5: Temel istatistiksel analiz ve bagimsiz érneklemli T-testi sonuglari.

Grup N Ortalama (mm) | Std. Sapma | Std. Hata | F Sig df Sig
(2- tailed)

Deney 180 10.7 2.7 +0.2
grubu

,537 | ,015* | 18 ,012*
Kontrol | 90 12.5 12.4 0.1
grubu
*P<0.05

Propolis 6rneklerinin igeriklerindeki farkliliklar, antimikrobiyal etkinlikleri Gzerinde
de farklar olusturmustur (Cizelge 4.2). Antimikrobiyal etkinlik agisindan
istatistiksel olarak en etkili bulunan P3 06rneginin igerigine total olarak
bakildiginda, diger iki érnekten farkli sekilde daha fazla oranda keton bilesikleri
icerdigi ve digerleri olarak tanimlanan iz element oraninin diger orneklere gore
az oldugu gorulmektedir. Diger yandan alkoller, terpenler, aldehidler, yag asidi ve
esterleri vb. agisindan her 3 6rnek de yakin degerler igermektedir. Yine P3
orneginin hidrokarbon agisindan da zenginligi gdéze carpmaktadir. Literatirde
antimikrobiyal etkinligin aromatik asitler, esterler ve flavanoidler tarafindan
saglandigi rapor edilmesine ragmen bu calismada keton grubunun agirlikli
oldugu P3 6rnegi digerlerine kiyasla ylksek antimikrobiyal aktivite gostermistir

[168]. Hatta P1, P2 ve P3 odrnekleri bilesen isimleri agisindan tek tek
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kargilastirildiginda, birgok bilesenin birinde bulunurken digerlerinde bulunmadigi,
miktarlarinin tamamen farkh oldugu géze c¢arpmaktadir. Herhangi bir biyolojik
aktivitenin yorumlanabilmesi ve bunun bir bilesen ya da bilesen grubuna
dayandirilabilmesi igin en azindan igerikteki maddelerin ayni olmasi ve
miktarlarinin karsilastirilabilmesi gerekmektedir. Ancak tez galismasinda yer alan
3 drnekte dahi hem igerigi olusturan bilesenler hem de miktarlar birbirinden
tamamen farkhdir. Bu nedenle, bilesen gruplarinin toplam ylzde oranlari
Uzerinden sadece ana hatlarla fikir sahibi olunabilir. Diger yandan 300’den fazla
komponent igeren propolis drneklerinin bilesenleri arasindaki muhtemel sinerjik
ve antogonist etkiler literatirde henuz agikliga kavusturulamamis bir konudur
[180].

Tez gcalismalarinin ilk asamasini olusturan antibiyogram testlerinde olusan zon
¢aplarinin dlgumlerine dayali istatistiki verilerde P3 numarali propolis 6rneginin
en etkili antimikrobiyal aktiviteye sahip ¢ikmasi yukarida acgiklanan nedenlerle,
icerigindeki herhangi bir spesifik maddeye dayandirilamamaktadir. Ancak toplam
fenolik ve flavanoid madde bakimindan diger iki 6érnek kadar zengin oldugu
acgikga gorulmektedir. Antibiyogram testlerinden elde edilen sonuglar, simdiye
dek propolisin farkli mikroorganizmalar Uzerindeki antimikrobiyal etkisiyle ilgili
yapilan diger ¢alismalarla paralellik goéstermektedir [179]. Yapilan mikrobiyolojik
¢alismalarda propolisin Gram (+) bakterilere karsi daha yuksek bir antimikrobiyal
aktivite gosterdigi rapor edilmektedir. Antimikrobiyal etki Gram(-) bakterilerde
kisith olarak gézlenmektedir [131]. Tez deneylerinde de tim propolis érneklerinin
(P1, P2, P3), Gram (+) S. aureus uzerinde daha genis zon g¢aplari olusturdugu
Gram (-) E. coli karsisinda etkisinin daha az oldugu gorilmektedir. Fungal
uremeyi temsil eden C. albicans Uzerindeki antimikrobiyal etki de Gram(+)
bakterilerle hemen hemen ayni seviyededir (P<0.05, Duncan Testi SPSS v.21).
Propolisin mayalar ve funguslar Gzerindeki antifungal etkisi daha énce yapilan

calismalarla da kanitlanmistir [181].

Tez calismalarinda kullanilan propolis o6rneklerinin - %100 ve %50’lik
konsantrasyonlari da antimikrobiyal etkinlik agisindan karsilagtirimigtir. Elde
edilen sonuglar, antimikrobiyal aktivite agisindan her iki konsantrasyon arasinda
farkhlik olmadigini géstermektedir (P<0.05, Duncan Testi SPSS v.21). Halbuki

Ozkinnm ve arkadaslarinin daha oénce yapmis oldugu calismalarda %50’lik
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konsantrasyona ait zon g¢aplarinin daha genis oldugu rapor edilmis ve bu sonug
daha fazla alkol iceren bu konsantrasyonda, alkol sayesinde propolisin agara
daha genis alanda difuze olarak daha genis bir zon sagladigi seklinde
yorumlanmigtir [180, 182]. Ancak ¢alismada kullanilan alkolin %70’lik olmasi ve
pozitif kontrol olarak da kullanilan alkol solisyonunun zon olusturmamasi tez
calismasi ile arasindaki temel farkliliklari olusturmaktadir. Tez deneylerinde
%99’luk alkol kullanilmig ve alkolin de kendisine ait zon olusturdugu
g6zlemlenmistir. %99'luk etil alkolin tercih edilmesinin sebebi, propolis
ekstraksiyonunda da ayni konsantrasyonun kullaniimig olmasidir. Dolayisiyla
%99'luk etil alkolun antimikrobiyal aktivitesinin, propolisin etkinligine katki

saglamig olabileceg@i dusunulmektedir.

Antibiyogram testlerinde diger bir pozitif kontrol ajani olarak kullanilan sentetik
antibiyotikler, propolis oOrnekleri ile kargilastirildiginda en etkili grup olarak
belirlenmislerdir (P<0.05, Duncan Testi SPSS v.21). Simdiye dek propolis
ornekleri ve sentetik antibiyotiklerin karsilastirmali antimikrobiyal etkinlik
testlerinin yapildigi bir gok galismada propolis 6rneklerinin antibiyotiklerle ayni ya
da daha etkin antimikrobiyal aktivite gosterdikleri de rapor edilmistir [167]. Ancak
tez calismasinda ayni zamanda pozitif kontrol olarak kullanilan sentetik
antibiyotikler 6zellikle deney suglarinin duyarli olduklari antibiyotikler arasindan
secilmigtir [175-178].

Bu durumda antimikrobiyal etkinliklerinin  yUksek ¢lkmasi  normal
karsilanmaktadir. O nedenle tez deneylerinde kullanilan propolis érneklerinin
antimikrobiyal etkinlikleri, S. aureus, E. coli ve C. albicans’in en duyarh olduklari

antimikrobiyal ajanlarla karsilastirilarak yorumlanmalidir.

Bebek bezi deneylerinde, bebegin temasta oldugu bez ortami saglanmaya
calisiimig ve 6 aylik bir bebegin 24 saatlik idrari hacminde besi yeri (NB)
kullaniimistir. Elde edilen sonuglara gore ilk 3 saatte GUreme gorilmemis, 6. saat
itibariyla her 3 mikroorganizma da Ureme faaliyeti géstermeye baslamistir. Bebek
bezlerinin kullaniminda maksimum 3 saatte bir degisim oOnerildiginden s6z
konusu Uremenin gergcek hayatta olusturacagr riskin yUksek oldugu
dusundlmemektedir. Ancak propolis 6rneklerinin Gremeyi inhibe edici etkinliginin

tartigilabilmesi igin Ureme ortaminin olusmasinda idrar miktari, bezin emme
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kapasitesi ve propolis miktari goz éninde bulundurulmaldir. Buna gore 350 mL
besi yeri/1 mL mikroorganizma kultira ve 1 mL propolis 6rnedi karisiminda besi
yerinin yuksek miktari Uremeyi induklemis olabilir. Mikroorganizmalar i¢in ilk 3
saatte Uremenin lag fazi distnulerek, 3. saat érnekleminde Greme olmamasi da
bu anlamda beklenen bir durumdur. 6. saat itibariyla 9,12 ve 24. saatlerde alinan
orneklerde Uremenin gorulmesi ise iki sekilde yorumlanabilir. Birincisi propolis
orneklerinin %100 ve %50’lik konsantrasyonlarinin antimikrobiyal etkinligi bebek
bezinde s6z konusu degildir. ikincisi propolisin bebek bezine besiyeri+kuiltir
karigsimi eklenmeden 6nce emdiriimesi dolayisiyla, propolis emici jele hapsolmus
ve besi yeri+kultur karigimina nufuz edememistir. Her iki ihtimal de g6z onlnde
bulundurularak kurulan yeni deney grubuyla tez c¢alismalarinin Uguncu

asamasina gegilmigtir.

Propolis drneklerinin (P1, P2 ve P3) direkt besi yeri ve kiltur ile karistirilarak farkl
surelerde (3, 6, 9, 12, 24 saat) muamele edilmesinin ardindan dékme plak
yontemiyle koloni sayimina dayali antimikrobiyal etkisi Olgulmeye c¢alisiimigtir.
S6z konusu deney grubunda kullanilan hacimler muamele surecinde esit
tutulmus (1 mL propolis+1lmL besiyeri+1 mL mikroorganizma kultaru) ve
karisimin propolisle direkt temasi saglanmigtir. Karigim solisyonundan alinan 1
mL’lik érnek 20 mL kati besi yerine (NA) henuz sivi halde iken eklenmis ve
plaklara dékulmuistir. inhibisyon oranlarinin dékme plak yontemiyle tayininde
mikroorganizmalarin Greme sekli bebek bezi deney setindekinden tamamen farkl
bir sonu¢ vermistir. Clinki bu deney grubundaki Greme miktari inkibasyon
suresine degil, propolisle muamele slresine baglidir. Propolisle bekletme suresi
arttikga Uremenin azaldigi gézlemlenmistir (P< 0.05, Independent two samples
T-test, SPSS v.21). Elde edilen bu sonug, bebek bezi deneyiyle ilintili olarak
propolis orneklerinin antimikrobiyal etkinliklerinin de daha anlamh sekilde
yorumlanabilmesini saglamistir. Bebek bezi deneylerinde Uzerinde durulan iki
ihtimalden birincisinin  gegersiz oldugu, Ureme gorulmesinin propolisin
antimikrobiyal aktivesinin olmamasindan degil, miktarinin az olmasi ve emici
yuzeyde tutuklu kalmasindan kaynaklandigi ortaya c¢ikmigtir. Propolis
orneklerinin antimikrobiyal etkinliginin saptanmasina yonelik simdiye dek
gerceklestirilen calismalar genellikle disk difuzyon yontemine dayalidir. Bu

sebeple bebek bezi ya da inhibisyon oranlarinin kargilastirilabilecegi ya da
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metodolojinin tartisilabilecedi baska bir caligma bulunmamaktadir. Tez ¢calismasi
bu anlamda ilk defa genis kapsamli ve farkli asamalarla gercek uygulamaya en
yakin ortamin saglandigi bir deney seti kurulmus ve elde edilen sonuglarla

literature katki saglanmistir.

Dokme plak yontemiyle yapilan mikroorganizma sayimlari, propolis 6rneklerinin
her 3 mikroorganizma Uzerinde farkli oranlarda da olsa antimikrobiyal etkinliginin
bulundugunu ancak bebek bezindeki kullaniminin verimli olabilmesi igin daha
fazla miktarda (1 mL/bez’den ¢ok) ve emici bolgeye direkt olarak degil, baska bir
tabaka halinde uygulanmasi gerektigini gostermistir. S6z konusu tabakaya
propolis emdirilecek ancak emici jelin neden oldugu gibi icine
hapsedilmeyecektir. idrarla temasinda idrara niifuz ederek, emici yizey
tarafindan idrar ve propolis karisiminin emilimi saglanacaktir. Bez deneylerindeki
uremeler de ilk 3 saatte gorulmediginden, bezin emiciligi tek basina dermatit

olusumunu engellemeye yeterli olacaktir.
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5.YORUM

Tez galismasi kapsaminda her 3 mikroorganizma deney grubundan elde edilen

sonuglar dogrultusunda;

1. Propolis orneklerinin antimikrobiyal etkisi agikga gorulmektedir; ancak
iceriklerinin standart olmamasi farkli etkinliklerde bulunmalarina ve bu
durumun Urun gelistirmede dezavantaj olusturmasina neden olmaktadir.

2. Bebek bezi emiciliginin ilk 3 saatte koruma saglamasi; propolisin
mikroorganizma ile muamele suresi arttikga antimikrobiyal etkisinin daha
fazla  gorllmesi bebek bezlerindeki propolis  uygulamasinin
koruyuculugunun bezin uzun surelerde degistiriimemesi ve idrar miktarinin
artis1 durumlarinda daha etkili olacagi dusunulmektedir.

3. En verimli kullanimin saglanmasi igin emici yuzeyin Ust tabakasina ayri bir
tabaka halinde propolis emdiriimis materyalin konulmasi ve idrar emici
ylzey tarafindan emilirken propolisle karisarak ylzeyde hapsolmasinin

etkili bir ydontem olacagi dusunilmektedir.
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