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eksiksiz atf yapildigini, bilimsel etige uygun olarak kaynak gosterildigini bildirir ve
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OZET

YUKSEK LiSANS TEZi

KASTAMONU BOLGESINDE URETILEN PROPOLISLERIN
PALINOLOJIK VE KIMYASAL iCERIK YONUNDEN INCELENMESI VE
BiYOLOJIK AKTIiVITELERININ BELIRLENMESI

SEYMANUR AKTAS

KASTAMONU UNIVERSITESI FEN BiLIMLERI ENSTITUSU

BiYOLOJi ANA BiLiM DALI
DANISMAN: PROF. DR. TALIP CETER

Bu tez ¢alismasinda, Kastamonu merkez ve il¢elerinden temin edilen 30 propolis 6rneginin
palinolojik analizi, kimyasal igerigi (toplam fenolik madde miktarinin hesaplanmasi, toplam
flavonoid tayini) fenolik bilesik analizi (LS-MS), antioksidan (FRAP, DPPH) etki ve
antimikrobiyal (disk difiizyon, MIK testi, MBK testi) aktivite incelemesi yapilmustir. Propolis
ekstraktlart DMSO, propilen glikol, %70 etil alkol ve saf su karisimindan olusan ¢oziicii ile
hazirlanmistir. Yapilan palinolojik inceleme sonucunda propolis 6rneklerinde Amaranthaceae,
Amaryllidaceae, Apiaceae, Araliaceae, Asparagaceae, Asteraceae, Boraginaceae,
Brassicaceae, Caryophyllaceae, Campanulaceae, Cisteraceae, Cornaceae, Ericaceae,
Fabaceae, Fagaceae, Lamiaceae, Myrtaceae, Malvaceae, Moraceae, Papaveraceae,
Polygalaceae, Pinaceae, Poaceae, Ranunculaceae, Rosaceae, Salicaceae, Ulmaceae
familyalarina ait polenler teshis edilmistir. Propolis ekstraktlarinin toplam fenolik icerikleri
0,22+0,13 mg GAE/gile 12,37+1,78 mg /g propolis arasinda; flavonoid madde igerikleri 3,07+
1,14 mg QE/g ile 13,83+ 0,82 mg QE/g propolis arasinda degisim gostermektedir. Tespit
edilen en yiiksek fenolik igerikler; Sinamik asit 50,364 mg/g, Kafeik asit 91,633 mg/g, Trans
ferulik asit 34,150 mg/g olarak belirlenmistir. Propolis ekstraktlarinin FRAP kapasiteleri
8,74+ 1,49 mg AAE/gr ile 307,17+0,86 mg AAE/g propolis arasinda, DPPH radikali siipiirme
aktiviteleri ise %11,32+12,32 ile 9%86,3+2,49 arasinda degisim gostermektedir.
Antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi amaciyla disk difiizyon yontemiyle 11 farkli bakteri
susu ile calisilmig, bunlarin 3 tanesi Gram pozitif olmak {izere, 8 tanesi Gram negatif
bakterilerden olugmaktadir. Propolis ekstraktlarinin Salmonella enteritidis ATCC 13076
lizerinde inhibisyon zonu meydana getiremedigi gdzlemlenmistir. MIK degerlerinin 0,625
mg/mL ile 0,020 mg/mL arasinda degistigi tespit edilmistir. MBK test sonuglari ise propolis
ekstraktlarinin yogun olarak Bakteriyostatik etki gosterdigini ortaya koymaktadir.

ANAHTAR KELIMELER:Propolis, antimikrobiyal, antioksidan, biyolojik aktivite

Ocak 2025, 156 Sayfa



ABSTRACT

MSC THESIS

INVESTIGATION OF PROPOLIS PRODUCED IN KASTAMONU REGION
IN TERMS OF PALYNOLOGICAL AND CHEMICAL CONTENT AND
DETERMINATION OF THEIR BIOLOGICAL ACTIVITIES

SEYMANUR AKTAS

KASTAMONU UNIVERSITY INSTITUTE OF SCIENCE

DEPARTMENT OF BIOLOGY
SUPERVISOR: PROF. DR. TALIP CETER

In this thesis study, the palynological analysis, chemical composition (determination of total
phenolic content, total flavonoid assay), phenolic compound analysis (LS-MS), antioxidant
activity (FRAP, DPPH), and antimicrobial activity (disk diffusion, MIC test, MBC test) of 30
propolis samples collected from the central district and counties of Kastamonu were
investigated. Propolis extracts were prepared using a solvent mixture consisting of DMSO,
propylene glycol, 70% ethanol, and distilled water. As a result of the palynological analysis,
pollen grains belonging to the families Amaranthaceae, Amaryllidaceae, Apiaceae,
Araliaceae, Asparagaceae, Asteraceae, Boraginaceae, Brassicaceae, Caryophyllaceae,
Campanulaceae, Cistaceae, Cornaceae, Ericaceae, Fabaceae, Fagaceae, Lamiaceae,
Myrtaceae, Malvaceae, Moraceae, Papaveraceae, Polygalaceae, Pinaceae, Poaceae,
Ranunculaceae, Rosaceae, Salicaceae, and Ulmaceae were identified in the propolis samples.
The total phenolic content of the propolis extracts ranged from 0.22+0.13 mg GAE/g to
12.37+1.78 mg GAE/g propolis, while the flavonoid content varied between 3.07+1.14 mg
QE/g and 13.83+0.82 mg QE/g propolis. The highest detected phenolic contents were
Cinnamic acid (50.364 mg/g), Caffeic acid (91.633 mg/g), and Trans-ferulic acid (34.150
mg/g). The FRAP capacities of the propolis extracts ranged from 8.74+1.49 mg AAE/g to
307.17+£0.86 mg AAE/g propolis, whereas the DPPH radical scavenging activities varied
between 11.32+12.32% and 86.3£2.49%. To determine antimicrobial activity, the disk
diffusion method was used with 11 different bacterial strains, including 3 Gram-positive and
8 Gram-negative bacteria. It was observed that the propolis extracts did not form an inhibition
zone against Salmonella enteritidis ATCC 13076. The MIC values were found to range
between 0.625 mg/mL and 0.020 mg/mL. The MBC test results revealed that the propolis
extracts predominantly exhibited a bacteriostatic effect.

KEYWORDS:Propolis, antimicrobial, antioxidant, biological activity
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SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

> Yiizde

: Santigrat Derece

: Mikrolitre

- Aliminyum Klortir

: Amerikan Tip Kiiltiir Koleksiyonu
: Distile su

: Demir(l1) iyonu

: Demir(I11) iyonu

- Demir(IT) Klortir

: Gram
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1. GIRIS

Aricilik, bitkilerde polinasyon siirecini saglamak ve bunun yam sira bal, balmumu,
propolis, polen, ar1 siitii, ar1 ekmegi ve ar1 zehri gibi ¢esitli ar1 tirlinlerini tiretmek
amaciyla yapilan bir tarim faaliyetidir. Ariciligin kokeni, gesitli fosil kanitlarina gore
M.O. 7000'lere kadar uzanmakta ve tarihsel siiregte hem gida hem de ilag olarak
kullanildigr bilinmektedir. Ancak gercek anlamda aricilik, insanlarin agag
kovuklarindaki arilardan 6ldiirmeden bal alarak ve arilara da bir miktar bal birakarak
baslamistir. Osmanli doneminde ekonomik bir faaliyet haline gelen aricilik,
giiniimiizde kozmetik, beslenme, hastaliklardan korunma ve ¢esitli saglik alanlarinda
kullanim alanlariyla birlikte artan bir ilgi gérmektedir. Bu baglamda, son yillarda
aricilik ve ar1 teknolojisi giderek daha fazla 6nem kazanmistir (Dodologlu ve Geng,

2002; Dogaroglu, 2009; Necip, 2022; Sammataro ve Avitabile, 1998; Sirali, 2009).

Aricilik hem gelismis hem de gelismekte olan iilkeler icin 6nemli bir tarimsal faaliyet
olarak one ¢ikmaktadir. 2022 yili itibariyla, diinya genelindeki kovan sayisi bir 6nceki
yila kiyasla %1,1 oraninda artarak 101 milyon adet olmustur (Sekil 1.1). Ayn1 yilin
verilerine gore, diinya genelindeki toplam kovan sayisinda Hindistan %12,5’1lik pay
ile ilk sirada yer alirken, Cin %9,2 pay ile ikinci, Tiirkiye ise %8,9 pay ile li¢iincii
sirada yer almaktadir (Sekil 1.2) (TEPGE, 2024).
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Sekil 1.1 Yillara gére Diinya kovan varligi
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Sekil 1.2 Ulkelere gére kovan varligi (2022)

2022 yilinda diinya genelinde yaklasik 1.830.768 ton bal iiretilmistir. Bu donemde bal
iretim miktari, bir dnceki yila gére %2,5 oraninda bir artis gostermistir (Sekil 1.3).
2022 yili itibartyla diinya bal iiretiminde %25,2°1ik paya sahip Cin, 462 bin ton iiretimi
ile birinci sirada yer alirken, Tiirkiye %6,5 pay ile 118 bin ton iiretimle ikinci sirada,
fran ise %4,3'lik pay ile 79 bin ton iiretimle iiciincii sirada bulunmaktadir (Sekil 1.4)

(TEPGE, 2024).
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Tiirkiye’de aricilik, diger hayvancilik faaliyetlerine oranla daha az is giici
gerektirmesi, ar1 tiriinlerinin kolay erisilebilir olmasi, maliyetinin diisiik olmas1 ve
daha hizli iirin sunmas1 gibi nedenlerle uzun yillardir geleneksel bir tarim etkinligi
olarak gerceklestirilmektedir. Ayrica, ariciligin bitkisel iiretime sagladig: katkilar ve
elde edilen f{irlinlerin insan yasamindaki Onemi, bu faaliyetin siirekliligini
saglamaktadir. Bu sektoriin en yaygin triinii bal olmakla birlikte, polen, propolis, ar1
siitli, ar1 zehri ve bal mumu gibi degerli ar1 {iriinlerinin iiretimi ve tiiketimi iilkemizde
heniiz istenilen diizeyde ger¢eklesmemektedir (Bayram vd., 2015; Ciftci, 2023; Sirma,
2020).

Tarimsal Ekonomi ve Politika Gelistirme Enstitiisii verilerine gore, 2023 yilinda
Tirkiye’deki kovan sayilari il bazinda degerlendirildiginde, 817.014 arili kovana sahip
Mugla, %8,9 pay ile birinci sirada yer alirken, 612 bin kovan ve %6,6 pay ile Ordu
ikinci sirada, 495 bin kovan ve %5,4 pay ile Adana ise tig¢iincii sirada yer almaktadir.
2023 yil itibartyla toplam kovan sayisi, bir dnceki yila gore %2,7 oraninda artig
gostermistir. Il bazinda yapilan incelemelerde, Mugla’da kovan sayis1 %7,6 oraninda
azalmig, Ordu’da %0,3 oraninda artmis, Adana’da ise kayda deger bir degisim

gbzlemlenmemistir.

Tiirkiye’de bal iiretimi, 2023 yilinda bir 6nceki yila gore %2,9 oraninda azalarak
114.886 milyon olarak gerceklesmistir. il bazinda yapilan incelemede ise 2023 yilinda
Tiirkiye’deki toplam bal tiretiminde %16,5’lik pay ile Ordu birinci sirada yer alirken,
%10,1°lik pay ile Adana ikinci ve %7,0’lik pay ile Mugla {igiincii sirada bulunmaktadir
(Sekil 1.5).
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Sekil 1.5 Bal iiretiminin illere gore dagilimi

TEPGE 2023 verilerine gore, Tiirkiye 114.886 ton bal {iretimi ile diinya siralamasinda
onemli bir yer edinmesine ragmen propolis, polen, perga ve ar1 zehri giinlimiizde tam
anlamryla taninmamakta ve kullanilmamaktadir. Ancak, son yirmi yil icinde 6zellikle
propolisin biyolojik etkileri nedeniyle bu iiriine olan ilgi artmis ve bilim insanlarinin
dikkatini ¢ekmistir. Propolisin, bal kadar degerli bir iirtin oldugu, son yillarda yapilan
cesitli arastirmalarla giderek daha iyi kavranmaktadir (Bayram vd., 2015; Necip,
2022).

Son yirmi yilda yapilan ¢aligmalar, propolisin biyolojik etkilerini daha iyi anlamamiza
yardimci olmustur. Bu bulgular, propolisin iiretimi ve tiikketiminde énemli bir artig
yasanmasina sebep olmustur. Propolis iireticilerinin, yliksek kaliteli iirlinler elde
edebilmesi i¢in, antioksidan ozellikler, antimikrobiyal etkinlik, toplam fenolik i¢erik

ve kimyasal bilesim gibi ¢esitli kalite kriterlerinin belirlenmesi olduk¢a 6nemlidir.

Bu tez calismasinda, Kastamonu merkez ve ilgelerinde faaliyet gosteren iireticilerden
ve Kastamonu Arn Yetistiricileri Birligi'nden temin edilen 30 propolis 0Ornegi
incelenmistir. Isik mikroskobu ile yapilan incelemelerde, orneklerin polen
ozelliklerine dayanarak, propolis i¢in dnemli kaynak olan bitkiler tespit edilmeye
calisilmigtir. Kimyasal analizlerde, toplam fenolik ve flavonoid bilesiklerinin
miktarlar1 belirlenmis, FRAP ve DPPH yoOntemleriyle antioksidan aktiviteleri
degerlendirilmis, ayrica LC-MS/MS teknigiyle propolis 6rneklerindeki ugucu yaglar,
yag asitleri ve fenolik bilesiklerin profilleri ortaya konmustur. Antimikrobiyal

calismalar ise propolisin antimikrobiyal etkilerini incelemeyi amaglamistir. Bu veriler,



literatiir bilgileri ile karsilagtirilarak botanik koken ve propolisin 6zellikleri hakkinda
degerlendirmeler yapilmistir. Sonug olarak, Kastamonu ilindeki propolislerin kalitesi

elde edilen verilerle analiz edilmistir.

1.1  Propolis

Propolisin tarihi, M.O. 300'lere kadar uzanir. Antik ¢aglarda Yunanlilar tarafindan
kesfedilen bu dogal {riin, antibiyotik 0Ozellikleri nedeniyle tibbi amaclarla
kullanilmistir. Aristoteles, Dioskorides, Plinius ve Galen gibi iinlii Yunan ve Romali
hekimler, propolisin tibbi faydalarini gegmis yiizyillarda tanimlamis ve bu {irliniin
saglik tizerindeki olumlu etkilerini vurgulamiglardir (Castaldo ve Capasso, 2002;
Ghisalberti, 2015; Kumova, 2002).

Propolis, antik ¢aglarda Misirlilar tarafindan 6liilerin mumyalanmasinda, Yunan ve
Romalilar tarafindan ise ag1z dezenfektan1 olarak kullanilmustir. Inkalar bu maddeyi
ates distiriicii olarak kullanirken, Giircistan'da ise ¢esitli hastaliklarin tedavisinde
merhem olarak degerlendirilmistir. Propolisin iyilestirici 6zellikleri, 19. yiizyilin
sonlarma dogru kesfedilmis ve istahsizlik ile akciger problemlerini hafiflettigi igin 2.
Diinya Savasi sirasinda Sovyet kliniklerinde tiiberkiiloz tedavisinde kullanilmistir
(Bankova vd., 2000; Mathivanan vd., 2013; Wollenweber vd., 1990). Ayrica,
propolisin ahsap koruma ve cilalama amaciyla kullanilmasi, kemanlarin 400 yil

boyunca saglam kalmasina yardimei olmustur (Kutluca vd., 2008).

Glinlimiizde propolis, basgta Brezilya ve Dogu Avrupa iilkeleri olmak iizere, bir¢ok
farkli {ilkede hala dogal bir ilag olarak kullanilmaktadir (Ahuja, ve Ahuja, 2011; Koya-
Miyata vd., 2009). Propolis, kapsiil, pastil, dis macunu ve krem gibi ¢esitli iiriinler
olarak diinya pazarna sunulmaktadir (Bankova vd., 1983; Esser, 1986; Ghisalberti,
2015; Kartal vd., 2003; Marcucci, 1995; Mathivanan vd., 2013; Wander, 1995).
Ayrica, propolis bircok Asya, Avrupa ve Amerika iilkesinde saglikli bir icecek olarak
da tiiketilmektedir (Banskota vd., 2001).

Ar tutkali olarak da adlandirilan propolis, bal arilari tarafindan kovanlarini korumak

ve onarmak amaciyla yerel bitki florasindan toplanan re¢ine ve balmumunu; kendi



enzimleri ile birlestirip bir araya getirilmesiyle elde edilen yapiskan, keskin kokulu bir

tiriindiir (Hausen vd., 1987; Savka vd., 2015).

Propolis, bal arilar1 tarafindan agaglarin geng siirgiinleri, kozalaklari, yapraklar1 ve
kabuklar1 ile bitki tomurcuklarindan topladiklari ¢esitli yaglari, polenleri, 6zel
recineleri ve mumsu maddeleri, alt ¢cenelerindeki tiikiiriik salgilarinda bulunan beta-
glukosidaz enzimi ile kismen sindirerek pellet haline getirirler. Elde ettikleri bu
pelletleri, i¢ salgr bezlerinden salgilanan balmumuyla karistirarak propolisi
olustururlar. Bu sekilde elde edilen propolis, arka bacaklarindaki polen sepetlerinde
depolanarak koloniye tasinmaktadir (Ghisalberti, 2015; Krell, 1996) (Sekil 1.6).
Kovan i¢inde ¢alisan is¢i arilar, propolis yiikiiyle donen bal arilarindan propolisi kii¢iik
siriklarla koparip alarak, kovanin gesitli bolgelerini dis etkenlerden korumak ve

kaplamak amaciyla dikkatle yerlestirip bastirirlar (Memmedov vd., 2017).

Sekil 1.6 Propolis yiiklii bal aris1 (URL-1, 2024)

Arilar, propolisi kovanin i¢ yapilarii giiglendirmek ve onarmak icin kullanmaktadir.
Bu madde, o6zellikle kovanin duvarlarindaki delik ve c¢atlaklarin kapatilmasinda,
peteklerin tamir edilmesinde ve peteklerin birbirine yapistirilmasinda etkin bir rol
oynar. Ayrica, propolis, kovanin savunma mekanizmalarini giiclendirmek ve giris
kismin1 daraltmak amaciyla da kullanilir. Bunun yani sira, kovan igerisine giren ancak
disar1 atilamayan 61l organizmalarin {izerini kapatmak i¢in de propolisten yararlanilir
(Sekil 1.7). Propolisin giiclii dezenfektan etkisi, kovan ve petek gozlerinin

dezenfeksiyonunu saglamaktadir (Kumova, 2002; Wagh, 2013).

Kovan i¢indeki sicakligin 34°C ve nem oraninin %40-65 olmasi, funguslar, bakteriler

ve virilisler i¢in elverigli bir ortam sunarken, propolisin antimikrobiyal 6zellikleri



sayesinde mikroorganizmalarin iremesi engellenmektedir (Kartal vd., 2003; Markham
vd., 1996; Sarikaya vd., 2012; Siral1 vd., 2016).

Sekil 1.7 Arilarin propolis kulanim bigimleri (URL-2, 2024)

1.1.1  Propolisin Bitki Kaynaklari

Propolisin  bitkisel kaynaklari, bolge ve mevsime bagli olarak degisiklik
gostermektedir. Akgaagag (Acer sp.), kizilagag (Alnus sp.), mese (Quercus sp.), sogiit
(Salix sp.), findik (Corylus sp.), erik (Prunus sp.), karaaga¢ (UImus sp.), at kestanesi
(Aesculus hippocastanum L.), ¢am (Pinus sp.), okaliptiis (Eucalyptus cameludensis
Dehnh.), kestane (Castanea sativa sp.), hus (Betula sp.), kavak (Populus sp.) ve
thlamur (Tilia sp.) gibi regine oran1 yiiksek olan agaglarin yani sira, bazi otsu bitkilerin
tomurcugu ve yapraklari da bal arilar1 tarafindan propolis iiretiminde tercih
edilmektedir (Hazem vd., 2017; Orug vd., 2017). Bolgelere gore propolisin kaynagini

olusturan bitkilerden bazilar1 Tablo 1.1.’de verilmistir.

Tablo 1.1 Cesitli cografi bolgelerde propolis kaynagi bitkeler (Burdock, 1988; Cui vd., 2022;
Celemli vd., 2016; Huang vd., 2014 Kumova, 2002; Silici, 2010)

Cografik Bolge Cins ve Tiirler

ABD (Anakara) Populus fremontii

Acacia spp.
Hippocastanum betula spp.
Populus spp.

Pinus spp.

Aesculus

Prunus spp.

Macaristan

Avustralya Xanthorrhoea spp.




Tablo 1.1’in devami

Cografik Bolge

Cins ve Tiirler

ABD (Hawai adalar)

Plumeria acutifolia
Plumeria acutifolia
Pinus spp.
Aesculus

Prunus spp.

Acacia spp.

Fas

Eucalyptus spp.
Daphne spp.
Cistus spp.
Thymus spp.

Fransa

Rosmarinus spp.
Lavandula spp.
Calystegia spp.
Erica cinerea
Calluna vulgaris

Ingiltere

Populus euramericana

Iskogya

Calluna spp.
Epilobium spp.
Erica cinerea
Salix spp

Isvigre

Picea spp.
Rubus spp.
Acer spp.

Tilia spp.
Astrantia spp.
Campanula spp.
Viola spp.

Italya

Trifolium pratense
Onabrychis spp.
Erica arborea
Olea spp.

Vitis spp.

Quercus spp.
Hedysarum spp.

Macaristan

Betula spp.

Populus spp.

Pinus spp.

Prunus spp.

Acacia spp.

Aesculuc hippocastanu

Rusya

Betula verrucosa

Tunus

Cistus spp.

Tiirkiye

Castanea sativa
Populus alba
Populus tremuloides
Populus euphratica
Salix spp.

Populus nigra
Eucalyptus spp.

Polonya

Betula spp.
Alnus spp.




Cesitli arastirmalar, kovanin etrafindaki bitki tiirleri, hasat alaninin cografi 6zellikleri
ve iklim kosullarinin, diinya genelinde farkli kimyasal bilesimlere sahip propolis
tiirlerinin olusumuna etkide bulundugunu gostermektedir. Ozellikle, farkli kavak
tiirlerinin tomurcuk salgilari, Avrupa, Asya ve Kuzey Amerika gibi iliman bolgelerde
Oonemli bir propolis kaynagi olarak 6ne ¢gikmaktadir. Bu nedenle, 1liman iklimlerde elde
edilen propolis genellikle kavak propolisi olarak adlandirilmaktadir. Kavak propolisi,
ayrica Cin ve Yeni Zelanda'nin tropikal olmayan bolgelerinde de bulunabilmektedir
(El-Guendouz vd., 2019; Pellati vd., 2011; Sforcin, 2016). Bu bolgelerdeki propolis
ornekleri benzer kimyasal bilesimler gostermekte olup, biyolojik olarak aktif
bilesenler arasinda flavonoidler, fenolik asitler ve bunlarin esterleri gibi polifenoller
dikkat ¢ekmektedir. Kavak tipi propoliste bulunan fenolik asitler genellikle benzoik
ve sinnamik asitler ile temsil edilmektedir. Tirkiye, Bulgaristan, Yunanistan ve
Cezayir gibi iilkelerden elde edilen propolis drneklerinin kimyasal bilesimi, genel
olarak flavonoidler, kafeik ve ferulik asitlerin esterlerini icermekte ve bu 6rneklerin
ana kaynaginin kavak tomurcuklar1 oldugu belirtilmektedir (Kurek-Gorecka vd.,
2013).

Hus tipi propolis, dzellikle Rusya'da bulunmakta olup, ana bitki kaynagi olarak Betula
verrucosa one ¢ikmaktadir. Bu propolis tiirlindeki biyolojik olarak aktif bilesenler,
kavak propolisindeki bilesenlerden farklilik gdsteren flavonlar ve flavonoller
icermektedir. Tropikal bolgelerde elde edilen propolis bilesenleri ise bitki ortiistindeki
farkliliklar nedeniyle 1liman bdlgelerdeki bilesenlerle oOrtlismemektedir. Bu
bolgelerden elde edilen propolisler, genellikle p-Kumarik asit tiirevleri, flavonoidler,
benzofenonlar, lignanlar ve terpenler gibi bilesenleri igermektedir. Ayrica, Clusia spp.
bitkileri, Kiiba ve Venezuela'daki Clusia propolisinin ana kaynaklar1 olarak
tanimlanmaktadir; bu bitkiler, poliprenillenmis benzofenonlar agisindan zengin
ozellikler tagimaktadir (Banskota vd., 2001; EI-Guendouz vd., 2019; Kasote vd., 2014;
Sforcin, 2016;).

Brezilya’da, botanik kdkenleri, fiziksel ve kimyasal 6zellikleri ile cografi konumlarina
gore ¢ok sayida propolis tiirii tanimlanmakta ve siniflandirilmaktadir. Brezilya yesil
propolisi, en ¢ok arastirilan tiirlerden biridir ve bu propolisin en 6nemli kaynagi,

Brezilya’ya 6zgii Baccharis dracunculifolia (Asteraceae) bitkisidir. Brezilya yesil



propolisi, genel olarak prenile fenilpropanoidler, triterpenler, diterpenler, klorojenik
asit ve kafeoilkinik asitler agisindan zengin bir bilesim sunmaktadir. Kahverengi
propolis ise Copaifera tiirlerinden elde edilmektedir. Bu tiirlin 6rnekleri, botanik
kaynaklarinin ¢esitliligi nedeniyle genellikle flavonoid ve terpen bilesenleri icermekte
olup, ayrica asetofenonlar ve klorojenik asit gibi diger bilesenleri de barindirmaktadir.
Kirmiz1 propolis, son yillarda kuzeydogu Brezilya, Kiiba ve Meksika'da tespit
edilmistir. Bu bolgelerdeki arilar, Dalbergia ecastophyllum (L.) Taub bitkisinin
ylizeyinde ve dal agzinda bulunan kirmizi regineli sizintilar1 toplayarak bu propolis
tiriinii Uretmektedir. Farkli bir bitki tiirii kullanildigt i¢in kirmizi propolis, diger
propolis tiirlerinden farkli bir bilesim gostermektedir. Bu propolis tiird,
izoflavonoidler, prenile edilmis benzofenonlar ve naftokinon epoksit gibi bilesenler
igcermektedir (EI-Guendouz vd., 2019; Kumazawa vd., 2014; Oryan vd., 2018; Umsza-
Guez vd., 2021; Zabaiou vd., 2017).

Okinawa ili, Tayvan ve Endonezya'dan elde edilen propolis drnekleri, Avrupa ve
Brezilya gibi diger bolgelerde bulunmayan c-prenilflavanonlar agisindan zengin bir
icerik sunmaktadir. Bu zenginligin, 6zellikle bu bolgelerde yaygin olarak yetisen
Macaranga tanarius adli tropikal aga¢tan kaynaklandigi diistiniilmektedir. Ayrica, son
zamanlarda Akdeniz bdlgesinde yeni bir propolis tirii tanimlanmistir. Akdeniz
propolisi olarak adlandirilan bu tiirler, bitki kaynaginin Cupressaceae ailesine ait
oldugu Sicilya, Girit, Yunanistan ve Malta’dan elde edilmektedir. Akdeniz
propolisinin baglica bilesenleri arasinda diterpenler 6n plana ¢ikmaktadir (El-

Guendouz vd., 2019; Kumazawa vd., 2014).

Propolisin bitki kaynagi, cografi kokeni ve ana bilesenlerine gore siniflandirilmis en

yaygn tiirleri, Tablo 1.2'de sunulmustur (Sforcin ve Bankova, 2011).

Tablo 1.2 Bitki kaynagi, cografik kokeni ve baslica bilesenlerine gore en yaygin propolis

gesitleri
Propolis Tipi Bitki Kaynag Cografik Kokeni Baslica Bilesenler
Avrupa, Asya’nin tropik Flavonlar ve flavanonlar, fenolik
Kavak tipi Populus spp. olmayan bolgeleri, Cin, Yeni asitler ve esterlerini iceren
Zelanda, Kuzey Amerika polifenoller
Prenillenmis
Yesil tip Baccharis spp. Brezilya fenilpropanoidler,diterpenler,

triterpenoidler, klorojenik ve
benzoik asitler
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Tablo 1.2°nin devami

Propolis Tipi Bitki Kaynag: Cografik Kokeni Baslica Bilesenler
Izoflavonoidler, prenillenmis
Kirmuzi tip Dalbergia spp. Brezilya, Meksika, Kiiba benzofenonlar ve naftakinon
epoksit
e Macaranga Pasifik Bolgesi (Endonezya, . .
Pasifik tipi tanarius Tayvan ve Okinawa) Prenillenmis flavanonlar
Akdeniz tipi Cuprgssqceae Yunanistan, Girit, Sicilya, Diterpenler
ailesi Malta
Clusia tipi Clusia spp. Kiiba ve Venezuela Poliprenillenmis benzofenonlar
Hus tipi Betula Rusya Flavonlar ve flavonoller
verrucosa
Kahverengi tip Copaifera Brezilya Flavonoidler ve terpenler

1.1.2  Propolisin Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri

Propolisin fiziksel &zellikleri, toplandigi bolgenin iklimi, cografi faktorler, bitki
cesitliligi ve depolama siiresi gibi etmenlere bagli olarak farklilik gosterir. Parlak veya
mat goriiniime sahip olabilir. Regine oranina bagl olarak, kivami yogunlasabilir ya da
daha tozumsu bir yap1 kazanabilir. Renkleri sarimsi yesilden kirmizi, agik kahverengi
ve koyu kahverengiye kadar degisiklik gostermektedir (Sekil 1.8). Propolis oda
sicakliginda ve daha yiiksek 1silarda yumusak, esnek ve yapiskan bir dokuya sahipken,
diisiik sicakliklarda ise sert ve kirilgan bir 6zellik gosterir. Erime noktasi genellikle
60°C ile 70°C arasinda degisiklik gosterse de bazi propolis tiirlerinde bu deger
100°C'ye kadar ¢ikabilmektedir (Anjum vd., 2019; Salatino vd., 2005; Silici, 2003;
Silici ve Giiglii, 2010; Zabaiou vd., 2017).

4 -

Sekil 1.8 Farkli renklerde propolis drnekleri (URL-3, 2024)

Propolis, recineli ve sert bir yapiya sahip oldugundan, kovandan ¢ikarildigi ham hali

dogrudan kullanima uygun degildir saflastirilarak kullanilmas1 gerekir. Ham halde
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kullanildiginda regineli yapisi nedeniyle biyoyararliligi diisiik olmaktadir. Bu nedenle,
propolisin farkli ¢oziiciiler kullanilarak ¢oziindiiriiliip ekstraktlar halinde alinmast,
daha verimli ve faydali bir tiikketim yontemi olarak kabul edilmektedir (Bayram vd.,
2018; Duran, 2007; Ismail vd., 2018). Saflastirma islemi icin farkli ekstraksiyon
yontemleri uygulanmaktadir. Propolisi ¢d6zmek amaciyla genellikle etanol veya
metanol tercih edilse de eter, kloroform, dimetil siilfoksit gibi ¢esitli ¢oziiciiler de
propolisin tam olarak ¢dziinmesine yardime1 olmaktadir. Gliserin, propilen glikol gibi
diger ¢oziiciiler farmasotik ve kozmetik endiistrileri i¢in propolis hazirlig1 sirasinda
tercih edilmektedir. Bununla birlikte, propolisin su ve hidrokarbonlar igerisinde
¢Oziinlirliik orami1 olduke¢a diisiiktiir. Propolis, organik c¢oziiciilerde ve suda diisiik
¢oziiniirliige sahipken, alkollerde yiiksek ¢oziiniirlik gostermektedir. Igerdigi
biyoaktif bilesenlerden daha fazla yararlanmak amaciyla siiperkritik ekstraksiyon
yontemleri kullanilarak propolisin sulu ¢ozeltileri elde edilmektedir (Braakhuis, 2019;
Machado vd., 2015; Nagai vd., 2004; Schmidt, 1997; Sforcin ve Bankova, 2011; Tosi
vd., 1996).

Islenmemis propolis icerisindeki bilesikler ii¢ ana kaynaktan olusur: balmumu ve
tilkiirik gibi hayvansal bilesenler, ¢esitli agaclarin tomurcuklarindan salgilanan
recineler gibi bitkisel bilesenler ve propolis iiretimi sirasinda rastgele ortaya ¢ikan
polen, nektar ve bal gibi maddeler (Marcucci, 1995; Marghitas vd., 2013). Propolis,
genellikle bitki regineleri, balmumu, ugucu ve aromatik yaglar, polen ile diger organik

bilesenlerin karisimindan olugmaktadir (Tablo 1.3).

Tablo 1.3 Propolisin kimyasal igerigi ve bilesen oranlar1 (Yildiz ve Unal, 2022)

Bilesenler Ana Maddeler Miktar1 (%)

Regineler Flavonoidler, fenolik asit ve esterleri 45-50
Zn (¢inko), Fe (demir), I (iyot), Ca (kalsiyum), Co (kobalt),

lll/lnll?ﬁz: Pb (kursun), Mg (magnezyum), Mn (mangan), Mo

e diser (molibden), Ni (nikel), K (potasyum), Na (sodyum), benzoik 5
\(])r ar%ik asit ve esterleri, ketonlar, laktonlar, kinonlar, steroidler, A,

. 9 . B1, B2, B3, B5, B6, B7, C ve E vitaminleri, glikoz, 12riiktoz
bilesikler .

ve sakkaroz benzeri sekerler

Lipidler  Yag asitleri, steroller, hidrokarbonlar ve uzun zincirli alkoller 10
Mumlar Balmumu 30-35

Polen Proteinler 5
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Propolis, 500'in iizerinde aktif bilesen barindirmakta olup, bu bilesenler arasinda
flavonoidler, fenolik asitler ve esterleri gibi fenolik bilesikler, yag asitleri, sekerler,
mineral elementler ve terpenoidler yer almaktadir. Bu aktif bilesikler, antimikrobiyal,
antifungal, antiviral, anti-inflamatuar ve anestezik etkilerinin yani sira birgok yararli
biyolojik  aktivitenin  gergeklesmesine katkida  bulunmaktadir.  Propolisin
mikroorganizmalara karst gosterdigi etki, bu maddenin en 6nemli 6zelliklerinden

biridir (Akao vd., 2003; Cirasino vd., 1987; Velazquez vd., 2007).
1.1.3  Propolisin i¢erisindeki Baz1 Etken Maddeler ve Ozellikleri

Fenolik bilesikler: Bitkilerin sekonder metabolitleri olarak ¢esitli formlarda, 6zellikle
yaklasik 4.000 farkli flavonoid ¢esidiyle bitki yapilarinda bulunur. Bu bilesikler,
bitkilerin aroma, koku ve renk 6zelliklerinin gelisiminde kritik bir rol oynamaktadir.
Propolisteki fenolik bilesenler, sahip olduklar1 farmakolojik ve biyolojik aktiviteler
nedeniyle 6nemli bir ilgi alamidir. Bitkiler, kendilerini savunma amacl olarak bu
bilesenleri gbvde, yaprak, tohum, ¢i¢ek ve kdklerinde depolar ve arilar bu savunma
mekanizmasini kovanin korunmasinda kullanir. Fenolik bilesiklerin asidik yapisi,
bitkilere ac1 ve mayhos bir tat kazandirirken, ayn1 zamanda meyvelerin sar1, kirmizi
ve mavi renk tonlarinin olusumunda da rol oynamaktadir (Balasundram vd., 2006;

Nizamlioglu ve Nas, 2010).

Fenolik asitler, genellikle benzoik asit ve sinnamik asit tlirevleri olmak {lizere iki ana
grupta siniflandirilmaktadir. Benzoik asit tiirevlerine gallik asit, gentisik asit, p-
hidroksibenzoik asit, salisilik asit, protokatekuik asit, vanillik asit ve siringik asit 6rnek
verilebilirken; sinnamik asit tiirevlerinde ferulik asit, kafeik asit, p-kumarik asit,
klorojenik asit ve sinapik asit bulunmaktadir. Bu gruptaki en dikkat ¢ekici bilesenler
ise kafeik asit ve sinnamik asittir. Onceki calismalar, bu bilesiklerin kanser karsiti
etkileri, antioksidan kapasiteleri ve oksidatif strese karsi miicadeledeki dnemli rolleri

tizerinde yogunlagmistir (Karakas, 2012; Karpuz, 2021; Misir, 2013).

Flavonoidler: Propolis drneklerinden izole edilen en biiylik bilesik grubunu olusturan
benzo-y-piron tiirevleri, fotosentez yapan hiicrelerde bulunan ve bitkilerde sekonder

metabolitler ~ olarak  gdrev  yapan  bilesiklerdir.  Insanlar  tarafindan
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sentezlenemediklerinden, flavonoidler insan beslenmesi agisindan biiyilk O6nem
tagimaktadir. Flavonoidlerin saglik {izerinde bircok olumlu etkisi vardir; bunlar
arasinda antioksidan aktivite, antiproliferatif, antikarsinojenik, antibakteriyel,
antiinflamatuvar, antialerjik ve antiviral 6zellikler bulunmaktadir. Ayrica, bagisiklik
sistemini giiclendirme potansiyeline de sahiptirler. Antioksidan Ozellikleri, serbest
radikallerle olan etkilesimleriyle iliskilidir. Flavonoidlerin inflamasyonu azaltma,
hipertansiyonu iyilestirme ve kanser ile AIDS gibi hastaliklara kars1 etki gosterme
potansiyeli, ¢esitli aragtirmalarla kanitlanmigtir (Kahraman vd., 2002; Kurek-Goérecka
vd., 2013; Merken ve Beecher, 2000; Peterson ve Dwyer, 1998; Saygili, 2016).

Terpenler ve terpenoidler: Bitki metabolizmasinda 6nemli bir yer tutan ve 25.000'den
fazla bileseni igeren kimyasal gruplardir. "terpen” terimi, temel hidrokarbon
molekiillerini tanimlarken; "terpenoid" terimi ise bu hidrokarbonlarin modifiye
edilmis hallerini ifade eder. Propolisin en aktif bilesenlerinden biri olan terpenler,
ayrica propolisin en bol bulunan ugucu bilesenleridir. Propolisin 6zgiin kokusu ve tad,

bu terpenlerin varligina bagli olarak olugsmaktadir (Saygili, 2016).

Kumarinler: Bitkilerde bulunan ve benzo-a-piron tiirevleri olarak siniflandirilan
bilesenlerdir. Kumarinler, genel olarak antipiretik ve spazmolitik etkiler sunmanin
yani sira, bitkilerin hastaliklara ve bocek gibi zararlilara kars1 direnglerini artirmada
onemli bir rol oynar. Ayrica, bazi kumarin bilesenleri UV 1sinlarina karsi tolerans
gelistirilmesinde etkilidir. Propolis igeriginde bulunan kumarinler arasinda eskiilin,
dafnetin, fraksetin, umbelliferon ve herniarin yer almaktadir (Hrobonova vd., 2013;

Sener ve Mutlugil, 1987; Vermerris ve Nicholson, 2007).

Bitkisel Mumlar ve Yag Asitleri: Propolisin toplam igeriginin yaklasik %25-35’ini
teskil etmektedir. Propolisin mumsu ve polar olmayan bilesenleri arasinda yer
almaktadir. Propoliste, serbest yag asitleri, ¢esitli esterler, glikozitler ve bu bilesiklerin
tiirevleri seklinde bulunabilmektedir. Propoliste, doymus ve doymamis yag asitlerinin
yani1 sira omega-3 Ve omega-6 yag asidi tiirleri de bulunmaktadir. Doymus yag asitleri
arasinda stearik asit, palmitik asit ve bunlarmn tiirevleri yer alirken, doymamis yag
asitleri nervonik asit, arasidonik asit, eikosapentanoik asit ve linolenik asit ile bunlarin

tiirevleri olarak goriilmektedir (Bozkurt, 2010; Wagh, 2013).
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Kafeik Asit Fenetil Ester (CAPE): Propolisin en aktif bilesenlerinden biri olarak dikkat
¢ekmekte olup, ndroprotektif, antioksidan ve antiapoptotik 6zellikleri kanitlanmstir.
CAPE, en etkili lipofilik antioksidanlardan biri olarak one ¢ikmaktadir. Ayrica,
meyve, sebze ve cayda da bulunan bu bilesigin en etkili formu, propolis igerisinde yer
almaktadir. Giincel calismalar, propolisin antioksidan ve antiapoptotik etkilerinin
biiyiik dl¢ciide CAPE'e, tiimor gelisimini engelleyici 6zelliklerinin ise flavonoidler gibi

diger aktif bilesenlere bagli oldugunu 6nermektedir (Chang vd., 2017).

Diger Bilesenler: igerigin %5'ini polen, geri kalan %5'ini ise organik bilesenler ve
mineraller olusturur. Polen, serbest aminoasitler, proteinler ve vitaminler gibi ¢esitli
besin 6geleri igermektedir. Organik maddeler ve mineraller ise ketonlar, eser
elementler, steroidler, sekerler, kinonlar ve laktonlar gibi degisik bilesiklerden
olusmaktadir. Bitkiler, bal arillarinin larvalari i¢in gerekli olan polen ve nektari
saglayarak onemli bir protein ve besin kaynagi sunmaktadir. Bal arilari, yiliksek
aminoasit i¢erigine sahip bitkileri tercih etmektedir. Propoliste bulunan aminoasitlerin,
recineli bitkilerden ve ar1 metabolizmasinda {iretilen tiikiiriikten kaynaklandigi
diisiiniilmektedir. Propolis i¢inde yer alan amidler, aminler, proteinler ve aminoasitler,
azot igeren bilesenlerdir. Ayrica, amin tlirevleri olan alkaloidler dogal olarak olusan
kimyasal bilesiklerdir ve gesitli farmakolojik etkilere sahip olabilirler. Propolis, insan
metabolizmasi i¢in 6nemli olan vitaminler ve mineraller de icermektedir. Vitaminler,
serbest radikal iiretimine karsi ikincil savunma mekanizmasi islevi gorerek bu
radikalleri etkisiz hale getirmektedir. Eser elementler ise mineral kaynaklari agisindan
onemli bir rol oynamaktadir. Propoliste bulunan eser elementlerin yani sira bazi toksik
elementlerin de mevcut olabilecegi belirtilmektedir. Ayrica, propoliste 6zgii keton
bilesenleri bulunmaktadir; bunlar arasinda en dikkate deger olam1 p-
metoksiasetofenondur. Propolisteki steroid bilesenleri, bulundugu bolge ve iilkeye
gore farklilik gostermektedir (Eroglu vd., 2016; Polat ve Kogan, 2006; Ramnath vd.,
2015).

Propolisin kimyasal bilesimi ve biyolojik aktiviteleri, toplandigi bdlgenin bitki
cesitliligi, cografi oOzellikleri ve iklim kosullarina bagl olarak farklilik gosterir

dolayisiyla kimyasal kompozisyonunun standardizasyonu zordur. Diinya’nin farkl
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bolgelerinde propoliste tanimlanan ana bilesikler Tablo 1.4°de belirtilmistir (Ahuja ve
Ahuja, 2011; Silva-Carvalho vd., 2014; Kutluca vd., 2008).

Tablo 1.4 Diinyanin farkli bolgelerinde propoliste tanimlanan ana bilesikler

Propolisin Kokeni

Tamimlanmis Bilesikler

Kafeik asit, gallik asit, p-kumarik asit, katesin, t-ferulik asit,
epikatesin, kamferol, formononetin, kuersetinrutin hidrat, luteolin,

Brezilya artepilin C, CAPE (Machado vd., 2016; Nunes vd., 2013; Reis vd.,
2019; Sun vd., 2019).
Kafeik asit, ferulik asit, p-kumarik asit, pinobanksin, naringenin,

Cin kuersetinkamferol, apigenin, pinocembrin, CAPE, krisin, galangin
(Jiang vd., 2019).

Fas Kafeik asit, ferulik asit, p-kumarik asit, naringenin, pinocembrin,
krisin, galangin, pinobanksin ve kuersetin (Touzani vd., 2019).

Gii Brezil Gallik asit, kumarik asit, artepilin C, kafeik asit ve pinocembrin

L g (Paula vd., 2017).
Giiney Nijerya Prenillenmis izoflavonlar, stilbenoid bilesikleri (Zhang vd., 2014).

Kamerun, Kongo,
Etiyopya ve Kenya

Amirin, lupeol, lupenona, ursolik asit, sikloartenol, ambonik asit ve
magniferolik asit (Papachroni vd., 2015).

Kanada

Benzoik asit, vanillik asit, pinocembrin kalkon, p-kumarik asit,
kafeik asit, palmitik asit, oleik asit, pinocembrin, krisin, galangin,
izosakuranetin, alpinon, kamferol, sinamik asit, ferulik asit,
pinobanksin ve pinostrobin kalkon (Bankova vd., 2014).

Meksika

Rutin, naringenin, sinamik asit, sirinjik asit, hesperetin, pinocembrin,
CAPE, krisin, naringin, kamferol, kuersetin, luteolin, pinostrobin,
izalpinin, ramnetin, galangin, alpinetin, kafeik asit (Alday-Provencio
vd., 2015; Rivero-Cruz vd., 2020; Rivera-Yafiez vd., 2018).

Masir

Ferulik asit, kafeik asit, pinostrobin, galangin (Raheem vd., 2019).

Polonya

Benzoik asit, dihidrosinamik asit, sinamik asit, ferulik asit,
dimetoksisinamik asit, izoferulik asit, p-hidroksibenzoik asit, vanilik
asit, p-kumarik asit, p-metoksisinamik asit, kafeik asit, palmitik asit,
linoleik asit, oleik asit (Pobiega vd., 2019).

Sili

Apigenin, pinocembrin, kuersetin CAPE (Veloz vd., 2019).

Tiirkiye

Gallik asit, katesin, pkumarik asit, t-ferulik asit, kafeik asit, sirinjik
asit, epigallokatesin, t-izoferulik asit, mirisetin, t-sinnamik asit,
luteolin, pinobanksin, naringenin, apigenin, kamferol, Kkrisin,
pinocembrin, galangin, CAPE (Yildirim vd., 2016).

Venezuela

Tropikal bolge  Orneklerinde  bulunan

benzofenonlar (Zhang vd., 2014).

poliizoprenillenmig

Yunanistan

Protokatesik asit, pinocembrin, kamferol, apigenin, krisin, klorojenik
asit, daidzein, elajik asit, ferulik asit, hesperetin, gallik asit,
hidroksitirosol, luteolin, p-kumarik asit, pinobanksin, kuersetinkafeik
asit, sakuranetin, ramnetin, kamferid, protokatesik asit etil ester,
maslinik asit, naringenin, rosmarinik asit, mirisetin, (+)-katesin, t-
sinnamik asit, pinobanksin 3-O-asetat, artepilin C, korosolik asit,
izoferulik asit, naringin ve vanilin (Kasiotis vd., 2017).
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1.2 Propolisin Biyolojik Aktiviteleri

1.2.1  Propolisin Antioksidan Aktivitesi

Propolisteki polifenolik bilesenlerin antioksidan etkisi, serbest radikal yakalama,
metal iyonlarini selatlama, enzim aktivitelerini degistirme ve lipid peroksidasyonunu
inhibe etme mekanizmalariyla ortaya ¢ikmaktadir. Propolisin antioksidan 6zellikleri,
hiicreleri oksidatif reaksiyonlardan korumak i¢in hidrojen iyonlarini serbest
radikallere baglayan fenolik bilesiklerden kaynaklanmaktadir. Bu ana flavonoidler
arasinda bulunan quercetin, giiglii bir antioksidan 6zellik sergileyerek yash bireylerde
doku yenilenmesini hizlandirmakta ve bazi enzimleri aktive etmektedir (Anjum vd.,

2019; Aydin, 2024; Kurek-Gorecka vd., 2013; Kiisiimler ve Celebi, 2021).

Propolis, bagisiklik sisteminde timiis bezinin aktivasyonunu tesvik ederek,
prostaglandin sentezini inhibe etmekte ve fagositik aktiviteyi artirmaktadir. Yapilan
aragtirmalar, propolisin hiicresel bagisikligi uyarict etkilerinin yani sira epitelyal
dokularin onarimimi1 destekleyen antiinflamatuar 6zelliklere sahip oldugunu ortaya

koymaktadir (Cardile vd., 2003).

Propolis ve bilesenlerinin antioksidan aktivitesi {izerine yapilan aragtirmalar,
genellikle oksidatif stres belirteglerinde bir azalma oldugunu gdostermektedir.
Propolisin lipid peroksidasyonunu azaltarak, antioksidan enzim aktivitelerini artirarak,
serbest radikallere kars1 koruma saglayarak ve serbest radikal olusumunu engelleyerek
cesitli dokularda oksidatif stresi onledigi gozlemlenmistir. Bu bulgular, propolis ve
bilesenlerinin oksidatif stres iizerinde Onemli bir antioksidan ve serbest radikal
temizleyici rolii tstlendigini gostermektedir (Braakhuis, 2019; Kurek-Gorecka vd.,
2013).

1.2.2  Propolisin Antimikrobiyal Etkisi

Yapilan calismalar, propolisin igerigindeki flavonoidlerin gii¢lii bir antibakteriyel
etkiye sahip oldugunu ortaya koymustur. Propolisin antimikrobiyal etki géstermesini
saglayan bilesenler arasinda ferulik asit, galangin, pinosembrin ve kafeik asit fenetil

ester (CAPE) bulunmaktadir. Ayrica, propolisin igerdigi bazi maddeler (pinosembrin,
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kersetin, galangin, naringenin), bakteri zarinin daha gecirgen bir yap1 kazanmasina
katkida bulunmaktadir (Cornara vd., 2017). Propolise karsi, Gram (+) bakterilerin
genellikle Gram (—) bakterilere kiyasla daha duyarli oldugu tespit edilmistir. Bununla
birlikte, izole flavonoidlerin tek basina propolis ekstraktindan daha diisiik aktivite
gosterdigi tespit edilmistir. Propolisin bazi antibiyotiklerle sinerjistik etkilere sahip
oldugu gosterilmistir; bazi durumlarda, bakteriler ve mayalar tizerindeki etkisi
ylizlerce kat daha fazla olabilmektedir. Propolis ile birlikte kullanilan antibiyotiklerin,
antibiyotige direngli Staphylococcus tiirlerinin direncini kirdigi bulunmustur. Propolis,
"dogal antibiyotik" olarak bilinir ve 21 bakteri, 9 mantar, 3 protozoa tiirii ile ¢esitli
virlisleri inhibe etme yetenegine sahiptir. Bunun yani sira, giiclii antioksidan,
antiseptik, antibakteriyel, antiviral, antifungal, antikanser ve antiinflamatuar
ozelliklere sahip olup, bircok hastaligin tedavisinde kullanilmaktadir. Klinik
caligsmalar, propolisin solunum yolu enfeksiyonlari, cilt hastaliklari, dis ve dis eti
sorunlari, kulak burun bogaz iltihaplari, sindirim sistemi iltihaplar1 ve bagirsak
hastaliklar1 gibi gesitli rahatsizliklarda etkili oldugunu ortaya koymustur. Propolisin
etki ettigi mikroorganizmalar Tablo 1.5’de gosterilmistir (Dogan ve Hayoglu, 2012;
Mirzoeva, 1997; Onbasli, 2019; Polat vd., 2023).

Tablo 1.5 Propolisin etki ettigi mikroorganizmalar

Etki Tiiri Hedef mikroorganizma Referanslar

o Herpes simplex viriisi Popescu vd., 1985
é,[:(t:lvel:?l Influenza virtisi Serkedjieva vd., 1992
Patates viriisii Fahmy ve Omar, 1989
Bakterisidal Bacillus spp. Larvalar Meresta ve Meresta, 1988
Etkileri B. subtilis vd. Meresta ve Meresta, 1988
Staphylococcus spp. Chernyak, 1973
S. aureus Dimov vd., 1991; Meresta ve Meresta, 1988
Streptococcus spp. Rojas Herna'ndez ve Cuétara Bernal, 1990
Streptomyces spp. Simu'th vd., 1986
. S. cerevisiae Petri vd., 1988
gatertsidal g coli Simu'th vd., 1986
Salmonella spp. ve Ghisalberti, 2015
Shigella spp. Okonenko, 1988
Salmonella Spp. Kedzia, 1986
112 anaerobik sus Dimov vd., 1991
K. pneumoniae Petri vd., 1988
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Tablo 1.5’in devami

Etki Tiiri Hedef mikroorganizma Referanslar

C. albicans Petri vd., 1988
Fungisidal A. niger Petri vd., 1988
ungisida .
Etkileri Botrytis cmerea_ La Torre vd., 1990
Ascosphaera apis Hofmann vd., 1989
Plasmopara viticola Hofmann vd., 1989
Nematodisi . .
dal Etkileri Ascaris suum Benkova vd., 1989

1.3 Propolisin insan Saghg Uzerine Etkileri

Propolis, tipta genellikle kalp ve dolasim sistemi hastaliklarinin yan1 sira dermatolojik
sorunlarin tedavisinde de kullanilmaktadir; iilser, egzama, yara ve yaniklarin
tedavisinde de basvurulan bir madde olarak dikkati ¢ekmektedir (Iwasaki, 1990).
Ayrica, kanser, bagisiklik sistemi ve sindirim sistemi hastaliklarinin tedavisinde
propolisin 6nemli bir rol iistlendigi ifade edilmektedir (Krell, 1996). Propolisin
bilesenleri, ilag ve gida endiistrisinde c¢esitli Uriinlerin gelistirilmesine olanak
tanimaktadir. Propolis iceren suruplar, tabletler, kremler, dis macunlar1 ve gida
takviyeleri, bu iriinlerin baz1 6rnekleridir. Ag1z ve dis saglig1 iizerindeki belirgin
etkileri dolayisiyla propolis, sekerleme endiistrisi tarafindan da biiylik bir ilgiyle
karsilanmaktadir (Mohammadzadeh vd., 2007). Propolisin hastaliklara karsi onleyici
ve tedavi edici etkilerinin, antioksidan kapasitesiyle iligkili olabilecegi arastirmalarla
ortaya konmustur (Moreno, 2000). Propolis igeren spreylerin solunum yolu ile
uygulanmasi, astim ve romatizma hastaliklar1 iizerinde olumlu sonuglar ortaya
koymaktadir. Bu spreylerin sakinlestirici 6zellikleri de bulunmakta ve diyabet ile gut
hastaligina kars1 faydali etkiler saglamaktadir. Ayrica, propolisin ciltteki enfeksiyonlar
ve yaralar iizerindeki etkisi de dnemli bir konudur. Propolisin, yaralarin iyilesme
stirecini hizlandirdig1 ve kotii huylu tiimor hiicrelerinin biiylimesini engelledigi
belirlenmistir (Castaldo ve Capasso, 2002; Kutluca vd., 2008; Song vd., 2002;
Sahinler, 2000).
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2.  LITERATUR OZETi

Propolis ile ilgili ilk bilimsel aragtirma, 1908 yilinda propolisin kimyasal bilesimi ve
ozellikleri tizerine yapilmistir (Helfenberg, 1908). Zamanla, propolisin kimyasal
icerigi, biyolojik aktivitesi, farmakolojik 6zellikleri ve tedavi edici etkileri konusunda
pek cok calisma gerceklestirilmistir. Bu alandaki ilk kapsamli derleme, 1978 yilinda
Ghisalberti tarafindan yapilmistir (Ghisalberti, 2015). Ardindan, takip eden 20 yil
icinde propolisin biyolojik aktivitesi ve kimyasal yapist ile ilgili onemli bilgiler
edinilmistir. Tiirkiye'de propolis iizerine yapilan ilk aragtirma ise 1994 yilinda Sorkun
ve arkadaglar1 tarafindan gergeklestirilmis olup, bu calismada propolisin etanol
ekstraktlariin tohum ¢imlenmesi ve gelisimi iizerindeki etkileri incelenmistir. Ayrica,
Tirkiye'de toplanan propolislerin kimyasal bilesimi iizerine yapilan ilk akademik
calismalar, Silici (2003) ve Celemli (2010) tarafindan doktora tezleri kapsaminda
gergeklestirilmistir.

Propolisin bitkisel kaynaklarinin polen analizi yoluyla belirlenmesine dair ilk ¢alisma,
Jungkunz tarafindan 1932 yilinda yapilmistir. Bu tarihten sonra, bu alanda yayimlanan
literatiir olduk¢a sinirli kalmistir. Tiirkiye'de propolisin mikroskobik analizle polen
teshisi amaciyla yapilan ilk c¢alisma, 2006 yilinda Celemli ve Sorkun tarafindan
Erzincan-Kemaliye bolgesinden alinan propolis ornekleri iizerinde yapilmistir. Bu
arastirmacilar, 2012 yilinda Tekirdag boélgesine ait propolislerin mikroskobik

incelemesini de gergeklestirmislerdir.

Vanhaelen ve Van Haelen Fastré (1979), farkli iilkelerden temin ettikleri propolis
orneklerinde polen tanelerinin mikroskobik goriintiilerini sunmuslardir. D'Albore
(1979) ise, bu orneklerdeki polen tiirlerinin her bir {ilkenin florasina ait 6zgiin

ozellikler tasidigini ifade etmistir.

Popravko ve Sokolov (1981) Rusya'nin kuzey kesimlerinde, kavak agacinin yan1 sira
hus agaglar1 (Betula pubescens, Betula verrucosa, Betula litwinowii) tomurcugunun

onemli bir kaynak olarak kullanildigin1 vurgulamislardir.
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Maksimova-Todorova vd. (1985), propolisin kimyasal yapisini ilk kez detayli bir
sekilde agiklamiglardir. Propolisin en yaygin bilesenleri arasinda flavonoidler, fenol
asitleri ve regineler bulunmaktadir. Propolisin temel farmakolojik 6zellikleri arasinda
antibakteriyel, antifungal ve antiviral etkiler one c¢ikmaktadir. Bu ilk bulgular,

propolisin ¢esitli patojenlere karsi etkinliginin mevcut oldugunu gostermektedir.

Walker (1987), propolisin yapisinda 300'den fazla farkli bilesenin bulundugunu
belirlemistir. Bu bilesikler arasinda fenolik bilesikler (flavonoidler ve fenolik asitler),
sinamik alkol, benzoik asit ve tlirevleri, sinamik asit ve tiirevleri, monoterpenler,
diterpenler, triterpenler, sesquiterpenler, bunlarin alkol ve benzaldehit tiirevleri, diger
fenolik asitler ve tiirevleri, alkoller, ketonlar, heteroaromatik bilesikler, alifatik
hidrokarbonlar, mineraller, steroid hidrokarbonlar ve aminoasitler bulunmaktadir.
Ayrica, steroller, hidrokarbonlar ve uzun zincirli alkoller gibi bilesikler de propolisin
bilesiminde yer almaktadir. Ek olarak, stearik asit, palmitik asit, nervolik asit,
ekosapentanoik asit, arasidonik asit, oleik asit, linoleik asit ve linolenik asit gibi

organik asitlerin de propolisin i¢erdigi organik bilesikler arasinda oldugu bildirilmistir.

Grange ve Davey (1990), calismalarinda propolisin, insan tiiberkiilozuna neden olan
bakteriler de dahil olmak iizere Gram (+) basiller {izerinde antibakteriyel etki

gosterdigini rapor etmislerdir.

Warakomska ve Maciejewicz (1992), Polonya'dan temin ettikleri propolis 6rneklerinin
mikroskobik analizini yaparak, bu orneklerde bulunan polenlerin ait oldugu bitki
familyalar1 ve taksonlar1 belirlemiglerdir. Ayrica, Brezilya'dan alinan propolis
ornekleri lizerinde yapilan palinolojik analizler, c¢esitli bitki familyalarina ait

polenlerin varligini ortaya ¢ikarmistir.

Tomas-Barberan vd. (1993), Venezuela'daki arilarin, Salicaceae familyasindan bir

kavak tiirii olan Aigeiros bitkisinden propolis topladiklarini belirlemislerdir.

Digrak vd. (1995), Elazig ilinin farkli bolgelerinden topladiklar1 propolis 6rnekleri
tizerinde agar disk diflizyon yontemi kullanarak bir arastirma yapmislardir. Propolis
ekstraktlart 5 ile 100 pL arasinda disklere uygulanmis ve antimikrobiyal etkileri

degerlendirilmistir. Calisma sonucunda, propolisin etanolik ekstraktinin genel bir
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antimikrobiyal aktivite gosterdigi saptanmistir. Escherichia coli tizerinde herhangi bir
inhibisyon zonu goézlemlenmemisken, Staphylococcus aureus iizerinde yapilan
testlerde, inhibisyon alanlarinin 7 ile 20 mm arasinda degistigi gozlemlenmistir.
Ayrica, yapilan arastirma, propolisin etanolik ekstraktinin farkli dozlarmin, E. coli
haricindeki tiim bakteri ve maya suslarinin biliylimesini engelledigini ortaya

koymustur.

Hepsen vd. (1996), propolisin kendine 6zgili antibakteriyel ozellikleri sayesinde
ozellikle Gram (—) basiller ve Gram (+) koklar iizerinde etkili oldugunu belirtmislerdir.
In vitro ortamda gergeklestirilen arastirmalarda propolisin, besiyerindeki
antibiyotiklerin etkisini uzatip artirarak sinerjik etkiler sagladigi ve bu etkilesimin
Minimum Inhibitér Konsantrasyonu (MIK) degerini belirlemek igin gereken

antibiyotik miktarini azalttig1 tespit edilmistir.

Martos vd., (1997) yaptiklar1 ¢alismada Tunus'ta kavak agaclarinin bulunmadig:
bolgelerde propolisin kaynagiin Cistus spp. tiirlerine ait yapraklar oldugunu

belirtmislerdir.

Kujumgiev vd. (1999), yaptiklart calismada, propolis orneklerini %70 etanol
kullanilarak ekstrakte etmis ve ardindan 22 saat boyunca su buhari distilasyonuna tabi
tutulmustur. Arastirma, Staphylococcus aureus'a karsi etkinlik agisindan bolgesel
farkliliklar oldugunu ortaya koymustur; inhibisyon zonu bazi érneklerde 28+1 mm
iken, diger 6rneklerde 11,2+0,3 ile 23+1,3 mm arasinda degisiklik gostermistir. Tiim
orneklerin kiifler ve Gram-pozitif bakterilere karsi antimikrobiyal aktivite sergiledigi,
HIV-1 wvirlisiiniin  ¢cogalmasin1  inhibe edici antiviral etkinlik gosterdigini
raporlamislardir. Propolis drneklerinin kimyasal bilesimlerindeki farkliliklara ragmen,
flavonoid ve fenolik asit esterleri gibi bilesenlerin varlig1 nedeniyle benzer aktiviteler

gosterdigi sonucuna varilmistir.

Bankova vd. (1999), Brezilya'nin ii¢ farkli bolgesinden elde edilen ignesiz ari
propolisine ait esansiyel yaglarin antibakteriyel 6zelliklerini incelemislerdir. Kimyasal
bilesimdeki farkliliklara ragmen, tiim esansiyel yag oOrneklerinin Staphylococcus

aureus'a karsi benzer inhibisyon cap1 (8-10 mm) gosterdigi tespit edilmistir. Ancak,
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onceki literatiirdeki bulgularin aksine, Escherichia coli'ye karsi herhangi bir

antibakteriyel aktivite gdzlemlenmemistir.

Bankova vd. (2000), Makedonya ve Kiiba kokenli propolislerin, kalsiyum (Ca),
magnezyum (Mg), demir (Fe), ¢inko (Zn), manganez (Mn), potasyum (K), sodyum

(Na) ve bakir (Cu) gibi ¢esitli mineral elementleri icerdigini ortaya koymuslardir.

Banskota vd. (2000) propolisin i¢eriginin, toplandigi bolgenin topografik yapisi, iklim
kosullar1 ve diger ekolojik faktorler gibi cesitli etmenlere bagli olarak degiskenlik
gosterdigini ve bu nedenle propolisin standardizasyonunun zorlugunu ortaya

koymuslardir.

Velikova vd. (2000), Bursa'dan alinan propolis orneklerinin, igerik bakimindan
Bulgaristan'dan toplanan propolislerle benzerlik gdsterdigini, ancak izmir'den elde

edilen orneklerin bu propolislerden 6nemli farkliliklar tasidigini ifade etmislerdir.

Moreno vd. (2000), gerceklestirdikleri ¢calismada, Arjantin’in gesitli bolgelerinden
toplanan propolis 6rneklerinin etanolik ekstraktlarinin toplam flavonoid igerikleri
belirlemislerdir. Analizler, tiim 6rneklerin yiiksek toplam flavonoid igerigine sahip
oldugunu ve serbest radikal siipiirme aktivitesinin DPPH yontemiyle %20,0+1,1 ile

%67,5£1,5 arasinda degistigini gdstermistir.

Keskin vd. (2001), yaptiklar1 arastirmada, topladiklart propolis Orneklerinin
Staphylococcus aureus ve beta-hemolitik Streptococcus tiirleri tizerinde belirgin bir
inhibe edici etki gosterdigini, ancak Escherichia coli ve Pseudomonas aeruginosa

tiirleri lizerinde etkilerinin daha sinirli oldugunu bildirmislerdir.

Kartal ve Kaya (2002), Tiirkiye'nin farkli bolgelerinden (Ankara-Kazan ve Mugla-
Marmaris) toplanan propolis Orneklerini GC/MS yontemiyle analiz etmis ve bu
aragtirma sonucunda, propolisin iceriginde daha Once tespit edilmemis bir¢ok

bilesenin varligini ortaya koymuslardir.

Kolankaya vd. (2002) tarafindan yapilan aragtirmada, propolisin antioksidan

kapasitesinin gesitli biyolojik etkilerle iliskilendirildigi belirtilmistir. Ozellikle,
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propolisin igerigindeki flavonoidlerin serbest radikalleri ndtralize ederek hiicreyi asirt
lipid peroksidasyonundan korudugu ve bu sekilde giiglii bir antioksidan etki sagladigi

vurgulanmustir.

Santos vd., (2003) yaptig1 ¢alismada, Brezilya'dan elde edilen propolis 6rneklerinin
palinolojik analizleri sonucunda c¢esitli bitki familyalarina ait polenlerin tespit

edildigini bildirmislerdir.

Nagai vd. (2004), calismalarinda propolisin organik ¢oziciilerle suda distk,
alkollerde ise yiiksek ¢oziiniirliik gosterdigini belirtmislerdir. Igerdigi biyoaktif
bilesenlerden daha etkin sekilde yararlanmak amaciyla, siiperkritik ekstraksiyon
yontemleri kullanilarak propolisin sulu c¢ozeltilerinin  elde edilebilecegini

vurgulamiglardir.

Yildirrm vd. (2004), Tiirk propolisi iizerinde gergeklestirdikleri bir g¢aligmada,
propolisin tliberkiiloza kars1 etkinligini arastirmislardir. Calismanin sonuglari,
propolisin farkli mikobakteri tiirlerine kars1 potansiyel koruyucu etkiler

gosterebilecegini ortaya koymustur.

Sahinler vd. (2005), Hatay, Adana ve Mersin bolgelerinden elde edilen propolislerin
kimyasal bilesenlerini inceledikleri ¢alismalarinda, propolislerin aromatik asitler,
terpenoidler, hidrokarbonlar, yag asitleri, alkoller ve ¢esitli diger kimyasal bilesenleri
icerdigini belirlemislerdir. Ayrica, propolisin antibakteriyel, antifungal, antiviral,
antiinflamatuar ve antikanser 6zelliklerinden sorumlu bilesenleri de tanimlamislardir.
Bu bilesenlerin benzil sinnamat, metil sinnamat, kafeik asit, sinnamil sinnamat ve

sinnamoyl glisin oldugu vurgulanmustir.

Popova vd. (2005), Tiirkiye'nin farkli bolgelerinden elde edilen propolis 6rneklerinin
antibakteriyel ozelliklerini inceledikleri ¢aligmada, alt1 farkli bolgeden alinan tiim
numunelerin antibakteriyel aktivite sergiledigi tespit edilmistir. Ozellikle Yozgat,
Izmir ve Kayseri'den alinan ve benzer fenolik ile flavonoid igerigine sahip &rneklerin
en etkili sonucglar1 verdigi belirtilmistir. Kimyasal analizler, her bdlgeden alinan
propolis 6rneklerinin farkli bilesik profillerine sahip oldugunu ortaya koymustur. TLC

analizlerine gore, daha diisiik antibakteriyel aktiviteye sahip olan drneklerin Populus
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nigra tomurcuk eksiidatinda bulunmayan farkli maddeler igerdigi belirlenmistir. Bu
durum, Populus nigra kaynakli propolisin, karisik tip propolislere kiyasla daha giiglii
antibakteriyel ozelliklere sahip olabilecegini diisiindiirmektedir. Calisma, fenolik
bilesiklerin propolisin antibakteriyel aktivitesindeki roliinii vurgularken, Pinus
nigra'nin mikroorganizmalara karsi kovan savunmasi i¢in 6nemli bir propolis kaynagi

oldugunu ortaya koymustur.

Silici ve Kutluca (2005), ti¢ farkli Apis mellifera bal aris1 irkindan toplanan propolis
orneklerinin kimyasal igeriklerini ve antibakteriyel aktivitelerini arastirmislardir. Agar
diliisyon yontemi ile yapilan analiz sonucunda, propolisin etanolik ekstraktlarinin
Staphylococcus aureus fizerinde giiglii bir antibakteriyel etki gosterdigi, ancak
Escherichia coli'ye kars1 daha zayif bir antimikrobiyal etki sergiledigi bildirilmistir.
Ayni calismada, A. mellifera carnica kovanlarindan elde edilen propolisin, A.
mellifera caucasica ve A. mellifera anatolica'dan toplanan propolislere gore daha
diisiik antibakteriyel aktiviteye sahip oldugu bulunmustur. Ayrica, A. mellifera
caucasica'dan elde edilen propolis 6rnegi, digerlerine kiyasla daha yiiksek antifungal
ve antibakteriyel aktivite gostermistir. Bu farkliliklarin, propolis 6rneklerinin sahip
oldugu cesitli kimyasal bilesimlere ve bilesen konsantrasyonlarina bagli oldugu tespit

edilmistir.

Ozan (2006) tarafindan yapilan bir arastirmada, propolisin genis bir mineral ierigine
sahip oldugu ortaya konmugstur. Calismasinda, propolisin kalsiyum, fosfor, potasyum,
¢inko, demir, mangan, titanyum, bakir, selenyum, barit, kursun, nikel, kobalt,
vanadyum, krom, kalay gibi bir¢ok element igerdigi belirtilmistir (0-110,60 mg/100g
arasinda degisen seviyelerde). Ozellikle mangan ve ¢inko, diger elementlere kiyasla
daha yiiksek konsantrasyonlarda bulunurken, propolisin ayrica B1; B2; B6; C; E;
nikotinik ve pantotenik asit vitaminleri icerdigi ifade edilmistir. Bunun yani sira,
propolisin vitamin igeriginin degisken olabilecegi ve diisiik seviyelerde bulunabilecegi
vurgulanmistir. Aragtirmada ayrica, propolisin serin, glikol, aspargin ve glutamik
asitlerin yani sira alanin, triptofan, fenilalanin, 16sin, sistin, lizin, histidin, arginin,

prolin, treonin gibi yaklasik 22 farkli amino asit barindirdigi belirtilmistir.
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Sorkun vd. (2006), Tiirkiye'nin farkli bolgelerinden (Anzer-Rize, Bartin-Sinop,
Glimiishane, Mamak-Ankara, Kazan-Ankara, Kemaliye-Erzincan, Mersin, Mugla,
Orhangazi-Bursa, Tahtakoprii-Bursa, Trabzon, Yalova) toplanan 12 propolis 6rnegini,
Brezilya'dan alinan 4 ornek ve Japonya'dan alman 1 Ornekle karsilastirarak bir
aragtirma gergeklestirmislerdir. Arastirmada, GC-MS (Gaz Kromatografisi-Kiitle
Spektrometrisi) yOntemi kullanilarak propolislerin  organik madde igerikleri
belirlenmistir. Elde edilen bulgular, Tiirkiye propolislerinin yiiksek miktarda aromatik
asitler, esterler ve kafeik asit igerdigini, ayrica Tiirkiye propolislerinin Brezilya ve
Japonya'dan elde edilen 6rneklere kiyasla daha yiliksek konsantrasyonlarda flavanon

barindirdigini gostermistir.

Basim vd. (2006), Hatay bolgesinden toplanan propolis O6rneklerinin metanol ile
yapilan ekstraksiyonlarinin, 13 farkli bitki bakteriyel patojenine karsi antibakteriyel
ozellikler tagidig: bildirilmistir. Ayrica, bu arastirmada 180'den fazla bilesenin tespit
edildigi ve propolisin fenolik asitler, esterler, fenolik aldehitler ve ketonlar gibi

bilesenleri igerdigi belirlenmistir.

da Silva vd. (2006), Brezilya’dan toplanan propolis ekstraktlarint DPPH radikallerini
temizleme kapasiteleri a¢isindan degerlendirmislerdir. Bu aktiviteler, toplam fenolik
ve flavonoid seviyeleri ile iligskilendirilmistir. Calismanin bulgulari, baz1 ekstraktlarda
toplam fenolik igerik ile Olgiilen aktiviteler arasinda giiglii bir dogrusal iliski

bulundugunu, diger ekstraktlarda ise bu iliskinin daha zayif oldugunu gdstermistir.

Silici ve Kog (2006), yaptiklari ¢alismada mayalarin propolise karsi duyarliligini test
etmek amaciyla lic farkli yontem (disk difiizyon, agar diliisyon ve broth
mikrodiliisyon) karsilastirllmistir. Bu karsilastirmada ticari Itrakonazol diskleri
referans olarak kullanilmistir. Sonuglar, broth mikrodiliisyon yonteminin hem propolis
hem de Itrakonazol i¢in diisiik minimum inhibisyon konsantrasyonu (MIK) degerleri
verdigini ortaya koymustur. Propolise karsi broth mikrodiliisyon ve agar diliisyon
yontemleri %75 oraninda uyumlu sonuglar gdstermistir. Ayrica, propolisin MIK
degeri ile inhibisyon zonu arasinda anlamli bir negatif korelasyon bulunmustur. Genel
olarak caligma, agar diliisyon ve disk difiizyon yontemlerinin propolise karsi maya

duyarliligin test etmek i¢in uygun alternatifler oldugunu ortaya koymustur.
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Trusheva vd. (2006), propolisin igerdigi ¢esitli bilesen gruplarinin farkli mekanizmalar
aracihfryla  benzer ozellikler —sergiledigini  ortaya koymustur. Ozellikle
izoflavonoidler, kirmizi propolisin Candida albicans'a kars1 etkili antimikrobiyal

bilesenleri arasinda 6nemli bir yere sahiptir.

Funari ve Ferro (2006) tarafindan yapilan calismalara gore, kavak propolisinin
bilesiminde kafeik asit feniletil, flavanol, ester flavonoidler, pinocembrin ve galangin
gibi ¢esitli kimyasal bilesikler bulunmaktadir. Kavak propolisi, Metisiline direngli
Staphylococcus aureus gibi ¢oklu ilaglara direngli bakteriler dahil olmak iizere, hem
gram pozitif hem de gram negatif mikroorganizmalara karsi etkili olabilme

potansiyeline sahip bir madde olarak 6ne ¢ikmaktadir.

Kog¢ vd. (2007), Tiirk propolisinin etanolik ekstraktinin pastdrize edilmemis meyve
sularindaki antifungal 6zelliklerini inceleyen bir ¢aligmada, bozulmus meyve sularinda
sikca bulunan alt1 farkli maya tiiriinli analiz etmislerdir. Arastirma sonuglari, meyve
sularia farkli konsantrasyonlarda eklenen propolis ekstraktinin bu bozulmalara neden
olan mayalarin gelisimini etkili bir sekilde engelledigini gostermektedir. Propolisin
minimum inhibe konsantrasyon (MIK) araliklari, her bir meyve suyu tiirii igin
belirlenmis olup, bu degerler pozitif kontrol olarak kullanilan sodyum benzoat ile
karsilastinlldiginda daha yiiksek antifungal aktivite sergilemistir. Bu bulgular,
propolisin maya kaynakli bozulmalara kars1 hassas olan gidalar i¢in etkili bir dogal

koruyucu olabilecegini ortaya koymaktadir.

Coneac vd. (2008), propolisin biyokimyasal etkilerini dort ana kategoride
incelemislerdir. Bu kategoriler, biyolojik polimerlere baglanma, agir metal iyonlar ile
etkilesim, elektron transfer hizin1 artirma ve serbest radikalleri temizleme yetenegi

olarak belirlenmistir.

Moreira vd. (2008), tarafindan yapilan bir ¢alismada, Portekiz’in iki farkli bélgesinden
toplanan propolis Orneklerinde toplam fenolik igerik ve antioksidan aktivite
degerlendirilmistir. Bornes bolgesinden elde edilen 6rnek, Fundao boélgesinden gelen

ornege kiyasla oldukga yiiksek antioksidan aktivite gostermistir. Bu yliksek aktivitenin
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Bornes  bolgesindeki  propolis  Orneginin  farkli  polen kompozisyonuyla

iligskilendirilebilecegini 6ne stirmiislerdir.

Vardar-Unlii vd. (2008) kavak tipi propolis ile farkli kavak agac1 tomurcuklarindan
(Populus. nigra, Populus. alba, Populus. tremuloides) elde edilen ekstraktlarin
antimikrobiyal 0Ozelliklerini karsilastiran bir ¢alismada, hazirlanan metanol
ekstraktlarmin  ¢esitli  mikroorganizmalara karst test edilerek inhibisyon
konsantrasyonlarinin belirlendigini bildirmistir. Arastirma bulgulari, kavak kaynakli
propolisin fenolik iceriginin oldukga yiiksek (%4,5) oldugunu ve Populus nigra’ya
0zgi bilesiklerin varligin1 ortaya koymustur. Calismanin bulgulari, bu ekstraktlarin
patojenik mayalar da dahil olmak {izere ¢esitli klinik agidan Onemli
mikroorganizmalara karsi etkili oldugunu, ancak Gram-negatif bakterilere karsi
etkinlik gostermedigini ortaya koymustur. Ayrica, tiim tomurcuk eksiidalarinin test
edilen mikroorganizmalar karsisinda propolis Ornekleriyle karsilastirilabilir

antimikrobiyal aktivite gosterdigi de tespit edilmistir.

Lihong (2009), yaptig1 alismada Cin'de ana propolis kaynaginin kavak agaci oldugunu,
ancak arilarin ¢am, selvi, so6giit ve sumak agaclarimi1 da propolis temin etmek igin

kullandiklarini bildirmistir.

Sarikaya vd. (2009) gerceklestirdigi c¢aligmada, Tiirk kestane bali ile kestane
propolisinin antioksidan aktiviteleri ve fenolik asit igerikleri karsilastirilmistir. Bu
calisma sonucunda, kestane propolisinin kestane balina kiyasla daha yiiksek

antioksidan aktivite ve fenolik asit igerigine sahip oldugu belirlenmistir.

Popova vd. (2009), gerceklestirdikleri arastirmada, tropikal bolgelerden toplanan
propolisin, prenillenmis p-kumarik asit tiirevleri, flavonoidler, benzofenonlar,

lignanlar ve terpenler gibi farkli fenolik bilesikler icerdigi ifade edilmistir.

Kanbur vd. (2009), tarafindan yapilan arastirmada, propolisin biyolojik aktivitesinin
temelinde fenolik bilesiklerin, oOzellikle flavonoidlerin, yattig1 ve antioksidan
etkilerinin biiyiik Olcilide serbest radikal temizleme yeteneklerine bagli oldugu ifade

edilmistir. Yine bu ¢alismada, propolisin siiperoksit anyonlarnin olusumunu
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engelledigi ve karacigerde sentezlenen glutatyonun tiikketimini geri ¢evirdigi de tespit

edilmistir.

Kalogeropoulos vd. (2009), Yunanistan'n ¢esitli bolgelerinden ve Kibris Rum
Kesimi'nden toplanan propolis Orneklerinin etanol ekstraktlarinin antioksidan
aktivitelerini incelemistir. Arastirmalar, Yunan ve Kibris Rum Kesimi'nden elde edilen
etil alkol ekstraktlarinin biyoaktif bilesenler bakimindan zengin oldugu ve yiiksek

antioksidan aktiviteye sahip oldugunu ortaya koymustur

Lima vd. (2009), tarafindan yapilan c¢alismada, Arjantin'den toplanan propolis
orneklerinde toplam fenolik bilesenler, toplam flavonoidler ve serbest radikal
temizleme kapasitesi degerlendirilmistir. Ancak, metanol ile hazirlanmis propolis
ekstraktlarinin DPPH serbest radikal temizleme aktivitesinin toplam fenolik igerik
veya incelenen diger bilesenlerle dogrudan bir iligkisinin  bulunmadigi
gbézlemlenmistir. Bu durum, propolis orneklerindeki serbest radikal aktivitesinin

kaynaklar1 hakkinda daha detayli incelemelerin gerekliligini ortaya koymaktadir.

Chaillou ve Nazareno (2009) tarafindan gerceklestirilen ¢aligmada, Arjantin’in 30
farkli bolgesinden toplanan propolis Orneklerinin antiradikal ve antioksidan
aktiviteleri degerlendirilmis ve bu aktiviteler toplam fenolik bilesenler ve flavonoid
seviyeleri ile iliskilendirilmistir. Analiz edilen Ornekler arasinda antioksidan ve
antiradikal aktivitelerde belirgin bir degiskenlik gézlemlenmis, ancak bu aktiviteler ile

toplam fenolik ve flavonoid igerikleri arasinda dogrusal iliskiler tespit edilmistir.

Yarfani vd. (2010), tarafindan gerceklestirilen ¢alismada, Kuzey ve Giiney Iran'dan
elde edilen propolis Orneklerinin ana bilesenleri gaz kromatografisi-kiitle
spektrometresi (GC-MYS) ile belirlenmistir. Bu analize gére, ana bilesenler arasinda
fenolik asitler, sekerler, kafeik asit, oleik asit gibi alifatik ve aromatik asitler ve diisiik
miktarda seskiterpen ve triterpenler bulunmaktadir. Iki bolgeden elde edilen propolis
orneklerinin ana bilesenleri genel olarak benzerlik gosterirken, seskiterpen ve

triterpenler gibi bilesenlerde farkliliklar gdzlemlenmistir.

Giilgin vd. (2010), tarafindan gerceklestirilen bir ¢aligmada, propolisin liyofilize

edilmis sulu ekstraktindaki bilesenler yiiksek performansli sivi kromatografisi tandem
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kiitle spektrometresi (LC-MS/MS) teknigiyle analiz edilmistir. Bu arastirmada, en
yiiksek konsantrasyona sahip bilesenler arasinda ferulik asit, kafeik asit, ellajik asit,
kersetin, p-kumarik asit ve p-hidroksibenzoik asit yer alirken, propolisin etanolik
ekstraktinda ise flavonoid bilesenleri olan pinostrobin, Kkrisin, pinosembrin,

pinobanksin ve galangin gibi maddelerin yliksek miktarda bulundugu tespit edilmistir.

Laskar vd. (2010), tarafindan gerceklestirilen bir calismada, Hint propolisinin
antioksidan aktivitesinin, sulu ekstraktinin etanol ekstraktina gore daha yiiksek oldugu
bulunmustur. Bu sonug, diger iilkelerde calisilmis literatiirle c¢elismektedir. Bu
celiskinin olasi nedeni, propolisin fenolik asit i¢eriginin sulu ekstraktlarda daha yogun
olmas1 olabilir. Bu durum, propolisin kdkenine ve icerigine bagli olarak, sulu

ekstraktlarin organik ¢oziiciiler yerine kullanilabilecegini 6nermektedir.

Kumazawa vd. (2010), tarafindan yapilan calismada, Arjantin'in dort farkh
bolgesinden elde edilen 17 propolis Orneginin radikal temizleme aktiviteleri
incelenmistir. La Pampa bolgesinden toplanan propolis Ornegi hari¢, diger tiim
Arjantin propolis orneklerinin benzer radikal temizleme aktivitelerine ve toplam
fenolik ile flavonoid igeriklere sahip oldugu bulunmustur. Cogu 6rnek, %50min

tizerinde giiglii serbest radikal temizleme aktivitesi gostermistir.

Oliveira vd. (2010), tarafindan yapilan bir ¢alismada, Brezilya kokenli propolis
orneklerinden elde edilen ucucu yaglarin profili ve antibakteriyel o6zellikleri
incelenmistir. Escherichia coli ve Staphylococcus aureus bakterilerine karsi
antibakteriyel etkinlikleri, agar disk diflizyon yontemi ile degerlendirilmistir. Elde
edilen sonuglar, propolisin ugucu yaglarinin hem S. aureus hem de E. coli iizerinde
antibakteriyel etki gosterdigini ortaya koymustur. Bu arastirma, E. coli tizerinde
propolis esansiyel yaglarinin antibakteriyel etkilerini inceleyen ilk c¢aligma olarak
kayda gecmistir. Ayrica, farkli ekstraksiyon yontemlerinin, esansiyel yag
bilesenlerinin c¢esitliligi ve miktarin1 etkileyerek antibakteriyel etkinligi potansiyel

olarak degistirebilecegi vurgulanmistir.

Trusheva vd. (2010) gergeklestirdikleri calismada iran'da Populus tiirlerinin yan1 sira

Ferula tiirlerinin de propolis i¢in ikincil bir kaynak teskil ettigini belirtmislerdir.
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Popova vd. (2011), Malta kdkenli propolisin bilesenlerini inceledikleri ¢aligmalarinda,
propolisin tipik bir Akdeniz kimyasal profili tasidigini ve diterpen bilesikleri agisindan
zengin oldugunu belirlemislerdir. Calismada 17 6rnekte toplam 32 farkli diterpen
saptanmis ve bunlarin 22'sinin tiim 6rneklerde mevcut oldugu ifade edilmistir. Ayrica,
propolis drneklerinin sekerler ve seker tiirevleri bakimidan da zengin oldugu tespit
edilmistir. Yeni propolis bilesenleri olarak benzoik asit esterleri ve hidroksibenzoik
asitler ile birlikte daukan diterpen esterleri bulunmustur. Malta propolisinde
tanimlanan diger bilesenler arasinda alifatik hidroksiasitler, aromatik ve yag asitleri ve
triterpenler de yer almistir. Ayrica, baz1 orneklerde krisin, pinosembrin kalkon ve

kafeik asit, fenetil ester tespit edilmistir.

Erdogan vd. (2011), Anadolu'nun g¢esitli bolgelerinden; Rize, Bingdl, Van ve
Tekirdag’dan toplanan Tiirk kavak tipi propolis orneklerinden basingli sivi
ekstraksiyonu kullanarak fenolik bilesenleri elde etmis ve bu ekstraktlarin anti radikal
kapasitelerini, toplam fenolik igeriklerini ve bireysel fenolik bilesiklerini
degerlendirmislerdir. Calismanin sonuglari, tiim 6rneklerde belirgin olarak bulunan
baslica fenolik bilesiklerin gallokatesin, katesin, epikatesin gallat, kafeik asit,

klorojenik asit ve mirisetin oldugunu ortaya koymustur.

Kog vd. (2011), bal aris1 triinleri (bal, ar1 siitli, polen ve propolis) iizerinde broth
mikrodiliisyon yontemi kullanarak ¢esitli maya suslarina karsi biiylime inhibisyonu
acisindan bir inceleme gergeklestirmistir. Arastirma sonuglari, propolisin art1 iirtinleri
arasinda en yiiksek antifungal aktiviteye sahip oldugunu, bunu sirasiyla polenin, ari
siitliniin ve balin izledigini ortaya koymustur. Ayrica, calisma, bal arisi1 iiriinlerinin,
ozellikle propolis ve polenin, yaygin bir antifungal ajan olan flukonazole direngli baz1

mantar tlirlerinin kontroliinde etkili olabilecegini 6nermektedir.

Jian-xin vd. (2011) tarafindan Cin'de gergeklestirilen arastirmada, propolisin ilave
edildigi yogurtlarin antimikrobiyal etkileri incelenmistir. Calismada, propolisin
Staphylococcus aureus ve Escherichia coli tizerinde etkileri yani sira, bagirsak
florasinda bulunan yararli bakteriler olan Bifidobacterium ve Lactobacillus tizerindeki
etkileri de degerlendirilmistir. Diisiik konsantrasyonlarda propolisin S. aureus ve E.

coli’nin gelisimini yavaslattigi, ancak Bifidobacterium ve Lactobacillus tizerinde ¢ok
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disik diizeyde etki gosterdigi Dbildirilmistir. Arastirma ayrica, propolisin
antimikrobiyal aktivitelerinin propolisin polen ve kimyasal igerigine bagl olarak
degistigini ve antimikrobiyal etkinligin flavonoid igerigi (Lu vd., 2005) ve toplam
antioksidan kapasiteye (Dias vd., 2012; Touzani vd., 2019) gore farklilik gosterdigini
gostermistir (Segueni vd., 2021).

Temiz vd. (2011), Tirkiye'nin farkli bolgelerinden toplanan 25 propolis Grnegi
tizerinde gerceklestirdikleri bir calismada, etanol ile hazirlanan propolis ekstraktlarinin

Listeria monocytogenes (ATCC 1462) ve Salmonella enteritidis (ATCC 13076)

bakteriyel suglarina karsi giiclii antibakteriyel aktivite gdsterdigini bildirmislerdir.

Tsai vd. (2012), propolisin antioksidan kapasitesine ragmen oksidatif DNA hasarina
yol actigini belirtmis ve bu etkinin, propolis tarafindan tretilen hidrojen peroksit

(H20) ile iligkili oldugunu ifade etmislerdir.

Potkonjak vd. (2012), tarafindan gerceklestirilen ¢alismada, Sirbistan piyasasinda
bulunan ticari propolis ekstraktlarinin antioksidan aktivitesi degerlendirilmistir.
Arastirma sonuglarina gore, propolis ekstraktlarindaki antioksidan aktivite ile toplam

fenolik igerik arasinda anlamli bir korelasyon bulunmustur.

Thirugnanasampandan vd. (2012), tarafindan yapilan c¢aligmada, Hindistan'dan
toplanan propolisin hidro alkolik ekstraktinin kimyasal bilesimi ve biyoaktif
potansiyeli analiz edilmistir. Propolis ornekleri, gaz kromatografisi-kiitle
spektrometresi (GC-MS), yiiksek performansli ince tabaka kromatografisi (HPTLC)
ve yiliksek performansli sivi kromatografisi (HPLC) yontemleri kullanilarak
incelenmis ve in vitro antioksidan, antikolinesteraz ve sitotoksisite testleri
uygulanmustir. Sonuglar, propolis orneklerinin yag asitleri, alkoller, kersetin ve

siklopentadien gibi bilesenler igerdigini géstermistir.

Nunes vd. (2013), iiretim mevsiminin propolisin antioksidan, antibakteriyel ve
antitimoral aktiviteleri iizerindeki etkilerini ve bu etkilerin altinda yatan fenolik
bilesiklerin sayisin1 belirledigini bildirmistir. Brezilya'dan toplanan propolis
orneklerinin toplam fenolik icerik ve antioksidan aktivite agisindan farkliliklar

gosterdigini ifade etmislerdir.
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Falcao vd. (2013), tarafindan yapilan calismada, Portekiz propolisi fizikokimyasal
ozellikler, fenolik bilesim, antioksidan aktivite ve palinolojik igerik agisindan
kapsaml1 bir degerlendirmeye tabi tutulmustur. Calismada, propolisin rengini analiz
etmek i¢in ilk kez CIELAB renk sistemi kullanilmis ve bu sistemin hizli ve giivenilir
bir kalite tanima yontemi olarak potansiyeli vurgulanmigtir. Aragtirmanin sonuglari,
incelenen alt1 bolgede iki farkli propolis tiiriiniin varligini ortaya koymustur: Birincisi,
1liman bolgelerde yaygin olan kavak propolisi olup, fenolik bilesenler agisindan zengin
ve yliksek biyoaktivite sergilemektedir; ikincisi ise daha koyu yesil renkte olup, daha
diisiik fenolik igerige ve genel biyoaktiviteye sahiptir. Ayrica, calismada Portekiz
propolisinin renginin kokene baglh olarak degistigi tespit edilmistir; kuzey, orta kiy1
ve Azor bolgesinden gelen 6rnekler daha agik turuncu tonlar gosterirken, orta i¢, gliney
ve Madeira bolgesinden gelen 6rnekler daha koyu kahverengi veya yesilimsi tonlar
sergilemistir. Bu renk farkliliklari, cografi toplama alanlariyla iliskilendirilmistir.

Portekiz propolisinin palinolojik kaynaginin kavak agacinin yan sira Cistus ladanifer

bitkisinden de elde edildigini bildirmislerdir.

Aliyazicioglu vd. (2013), arafindan gergeklestirilen detayli bir ¢alismada, Tiirkiye'nin
cesitli bolgelerinden toplanan on farkli kavak tipi propolis 6rneginin fenolik bilesenleri
ve biyolojik aktiviteleri yiiksek performansl sivi kromatografisi (HPLC) yontemi ile
incelenmistir. Bu ¢alismada on yedi farkli fenolik bilesen tespit edilmistir. Sonuglar,
kersetin, kafeik asit, benzoik asit, ferulik asit ve kumarik asidin tiim propolis
orneklerinde yiiksek miktarlarda bulundugunu; buna karsin vanilik asit, epikatesin,
rutin, klorojenik asit, sirinjik asit ve o-kumarik asidin ise az miktarlarda tespit

edildigini ortaya koymustur.

Gugulothu vd. (2013), Hindistan'in ¢esitli bolgelerinden topladiklar1 propolis
orneklerinin antimikrobiyal Ozelliklerini degerlendirmistir. Arastirma, propolisin
cesitli bakteriyel ve fungal patojenlere karsi etkinligini ortaya koymustur. Ayrica,
propolis oOrnekleri arasindaki antimikrobiyal aktivitelerin bolgesel farkliliklarla

iligskilendirildigi belirtilmistir.

Giliney ve Yilmaz (2013), propolisin viriisleri inhibe etme yetenegi gosterdigini ifade

etmislerdir. Arastirmalarina gore, propolisin etkiledigi viriisler arasinda influenza A
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ve B, polioviriis, adenoviriis, herpes simplex virlisii, Newcastle hastaligi viriisii,

rotavirils, vezikiiler stomatit viriisii ve koronaviriis bulunmaktadir.

Temiz vd. (2013), Tiirkiye’nin gesitli bolgelerinden elde edilen 10 propolis dérneginin
Penicillium aurantiogriseum ve Aspergillus versicolor tizerindeki antifungal etkilerini
incelemiglerdir. Arastirmada, propolis etanol ekstraktinin %1; %5 ve %10
konsantrasyonlart kullanilmis ve %10 konsantrasyonun misel gelisimini tamamen

engelledigi tespit edilmistir.

Lagouri vd. (2014), tarafindan yapilan calismada, Yunanistan'in ¢esitli bolgelerinden
toplanan propolis 6rneklerinin, metanol, %80 metanol ve su kullanilarak hazirlanan
ekstraktlarmin toplam fenolik igerikleri, toplam flavonoidleri ve baslica fenolik
bilesenleri incelenmistir. Propolis ekstraktlarinin antioksidan 6zellikleri, ABTS ve
DPPH yontemleri ile degerlendirilmistir. Arastirma sonuclari, cografi bdlgeden
bagimsiz olarak, metanol ve %80 metanol ile hazirlanan propolis ekstraktlarinin sulu
ekstraktlara kiyasla daha yiiksek radikal temizleme ve indirgeyici aktiviteye sahip

oldugunu gostermistir.

Boisard vd. (2014), tarafindan Fransa'da gergeklestirilen bir ¢alismada, iki yil
stiresince Fransamin ¢esitli bolgelerinden toplanan kavak tipi propolis 6rneklerinin
antioksidan aktiviteleri, toplam fenolik ve flavonoid igerikleri degerlendirilmistir.
Calismada, damitilmis su, %95 etanol, %70 etanol, metanol, diklorometan ve bu
coziiciilerin karigimlarini igeren 6 farkli ¢oziicii sistemi kullanilarak yapilan toplam
fenolik icerik Ol¢limleri benzer araliklarda bulunmus, ancak toplam flavonoid
iceriklerinde belirgin farkliliklar gézlemlenmistir. Ayrica, DPPH yontemi ile dlgiilen

antioksidan aktivitelerde de benzer sonuclar elde edilmistir.

Ertiirk vd. (2014), Tirkiye'nin Ordu ilinden elde edilen propolis ekstraktlarinin
mikroorganizma tiirii, uygulanan doz ve kullanilan ekstraksiyon ¢oziiciilerine bagl
olarak farkli oranlarda antimikrobiyal ve antifungal etkiler gdsterdigini belirlemistir.
Arastirma bulgulari, etanol, aseton, etil asetat ve metanol ekstraktlarinin belirli
mikroorganizmalara kars1 en yliksek aktiviteyi sergiledigini ortaya koymustur. Dimetil

stilfoksit ekstrakti zayif bir aktivite gosterirken, su ekstrakti dnemli 6l¢iide etkisiz
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kalmistir. E. coli, Gram negatif bakteriler arasinda, Streptococcus mutans ise Gram
pozitif bakteriler arasinda propolise en duyarli mikroorganizmalar olarak tespit

edilmistir; buna karsin S. salivarius en az duyarliligi gostermistir.

Isidorov vd. (2014), gaz kromatografisi kiitle spektrometrisi (GC-MS) tekniginin,
propolisin bitkisel kokenini belirlemede etkili bir yontem oldugunu belirtmislerdir.
Bunun yani sira, Rusya'nin kuzey bolgelerinde kavak agacinin yani sira hus agaci

tomurcugunun da énemli bir kaynak olarak kaydedildigi bildirilmistir.

Fernandes vd. (2015), kahverengi propolisten elde edilen esansiyel yagin
antibakteriyel ve antifungal 6zelliklerini incelemistir. Arastirmada, Staphylococcus
aureus’a kars1 belirgin bir aktivite gdsteren iki ana bilesen olarak (E)-nerolidol ve
spatulenol izole edilmistir. Calisma, propolis ugucu yaginin mikroorganizmalara karsi

dogal bir koruyucu madde olarak kullanilmasini 6nermektedir.

Bayram (2015) "Hakkari Bolgesi Propolislerinin Botanik Orijini ve Kimyasal
Iceriginin Belirlenmesi" baslikli calismalarinda, Hakkari ilinin merkez, Cukurca,
Yiiksekova ve Semdinli ilgelerinden toplanan propolis 6rnekleri {izerinde polen analizi
yaparak botanik kokenlerini belirlemeye yonelik bir inceleme gerceklestirmislerdir.
Ayrica, gaz kromatografisi kiitle spektrometrisi (GC-MS) teknigi kullanarak, bu

propolis 6rneklerinde yer alan baslica bilesenleri tespit etmislerdir.

Neves vd. (2016), Brezilya kirmiz1 propolisinin antimikrobiyal etkilerini %96 etanol
ekstraksiyonu kullanarak incelemislerdir. Calismada, ekstraktlar ham toz ve sivi-sivi
ekstraksiyon fraksiyonlar1 dahil olmak iizere c¢esitli formlarda degerlendirilmistir.
Etanolik ekstrakt, test edilen tiim bakterilere kars1 inhibitor bir etki gostermis; hekzan
ve asetat fraksiyonlar1 da benzer 6zellikler sergilemistir. Ayrica, kirmizi propolisin
onemli bilesenlerinden biri olan izoflavon formononetinin antimikrobiyal aktivite

tizerinde kismi bir etki gosterdigi tespit edilmistir.

Machado vd. (2016), siiperkritik ve etanolik ekstraksiyon yontemleri kullanarak
Brezilya'nin ¢esitli bolgelerinden elde edilen kirmizi, yesil ve kahverengi propolislerin
bilesimlerini incelemistir. Kimyasal cesitlilige ragmen, tiim propolis Orneklerinin

fenolik bilesiklere dayali olarak 6nemli diizeyde antimikrobiyal aktivite sergiledigi

35



belirlenmistir. Ayrica, ayni calismada, daha Onceki arastirmalarin, propolisin
antimikrobiyal etkinliginin bliylik dl¢iide flavonoidler, fenolik asitler ve bunlarin
tiirevleri arasindaki karmasik sinerjik etkilesimlerden kaynaklandigina vurgu yapildigi

ifade edilmistir.

Cornara vd. (2017), propolis 6rneklerinin antimikrobiyal etkilerini belirlemede 6nemli
rol oynayan bilesenlerin ferulik asit, galangin, pinosembrin ve kafeik asit fenetil ester
(CAPE) oldugunu belirtmislerdir. Ayrica, propolisin igerigindeki pinosembrin,
kersetin, galangin ve naringenin gibi bilesiklerin bakteriyel zarlarin gegirgenligini
artirdigt ifade edilmistir. Propolis, baz1 durumlarda mevcut standart ilaglardan daha
etkili antiviral aktiviteler gosterebilmektedir; CAPE'"in HIV-1 viriisiiniin ¢ogalmasini
engelleyici etkisi ve in vitro olarak CAPE'nin hepatit C viriisiiniin replikasyonunu

inhibe ettigi rapor edilmistir (Cornara vd., 2017).

Rufatto vd. (2017), propolisin igeriginde polifenoller ile birlikte serbest radikalleri
temizleyen diger antioksidan maddelerin bulundugunu bildirmistir. Propolisin,
biyolojik aktivitelerinin yan1 sira yara iyilestirici 6zelliklere de sahip oldugu

belirtilmistir.

Revilla vd. (2017), tarafindan gerceklestirilen ¢alismada, Sili ve Ispanya'dan toplanan
53 propolis 6rneginin fenolik bilesimi, troloks esdeger antioksidan kapasitesi (TEAC)
ve (DPPH) radikal siiplirme yontemleri kullanilarak antioksidan kapasitesi, rengi ve
biyoaktif ozellikleri incelenmistir. Calisma, fenolik bilesim, antioksidan aktivite ve
renk arasinda anlamli bir korelasyon oldugunu ortaya koymustur. Propolisin rengi ne
kadar sar1 ve soluksa, fenolik igeriginin ve antioksidan kapasitesinin o kadar diisiik

oldugu belirlenmistir.

Cuesta-Rubio vd. (2017), Ekvador'un farkli bolgelerinden elde edilen propolislerin
kimyasal profillerini incelemistir. Cotacachi bolgesinden temin edilen propolisten
izole edilen flavonoidlerin, hem antioksidan hem de antimikrobiyal aktivite
gosterdigini ve gozlemlenen antiparazitik etkilerde 6nemli bir rol oynadigini ortaya

koymuslardir.
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Neto vd. (2017), Brezilya kirmizi propolisinin mevsimsel degisimlere baglh
antibakteriyel etkinligini arastirmistir. Propolis 6rnekleri, Staphylococcus aureus ve
Escherichia coli suslarina karsi belirli bir etkinlik géstermis ve mevsimsel farkliliklar
sergilemistir. Calisma, dogal iirlinlerdeki mevsimsel degisimlerin etkili antibakteriyel

uygulamalar i¢in anlagilmasinin 6nemini vurgulamaistir.

Wieczynska vd. (2017), Polonya'dan elde edilen propolisin etanolik ekstraktlarinin,
hekzan ekstraktlarina kiyasla daha gii¢lii bir antimikrobiyal aktivite sergiledigini

gostermislerdir.

Devequi-Nunes vd. (2018), kahverengi, yesil ve kirmizi propolisin etanolik
ekstraktlarinda, stiperkritik ekstraksiyon yontemi ile elde edilen ekstraktlara kiyasla
yaklagik iki kat daha yiiksek fenolik bilesik konsantrasyonlar1 tespit etmislerdir.
Ayrica, siiperkritik ekstraksiyonla karsilastirildiginda, yesil ve kirmizi propolisin
etanolik ekstraktlarinda flavonoid seviyelerinin daha yiiksek oldugu, kahverengi

propolis drneklerinde ise daha diisiik oldugu bulunmustur.

Ong wvd. (2019), Malezya propolisinden elde edilen Kitosan-propolis
nanopartikiillerinin (KPNP) Staphylococcus epidermidis iizerindeki etkilerini
incelemigtir. KPNP, bakteriyel canlilikta 6nemli derecede azalmalar saglamis, gen
ifadesini etkilemis ve biyofilm olusumunu etanol veya etil asetat ile elde edilen
propolisten daha etkili bir sekilde bozmustur. Ayrica, antibiyotiklerle birlestirildiginde
KPNP’nin sinerjik bir etki gostererek gerekli antibiyotik dozunu dort kat azalttigini

belirlemislerdir.

Keskin vd. (2020), GC-MS analizi kullanarak gerceklestirdikleri ¢alismada, propolis
ekstraktlarinin ugucu bilesenler, fenolik asitler ve flavonoidler, terpenik bilesikler,
serbest yag asitleri ve esterler ile organik asitler icerdigini belirtmislerdir. Ayrica,
analiz edilen orneklerin kimyasal bilesiminin, kavak tipi propolis ile yiiksek bir
benzerlik gosterdigi, ancak farkli bitkisel kaynaklardan gelen bazi bilesenlerin de

bulundugu tespit edilmistir.

Sirma (2020), Siirt'in ti¢ farkli noktasindan topladigi propolis 6rneklerinin botanik

kokenlerini, kimyasal igeriklerini ve biyolojik aktivitelerini incelemistir. Calismanin
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sonuglari, her li¢ bolgeden elde edilen propolis 6rneklerinin igerik ve antioksidan
ozelliklerinin gelecekteki biyolojik arastirmalar i¢in umut verici olabilecegini

gostermistir.

Chi vd. (2020), tarafindan yapilan ¢alismada, analiz edilen propolis numunelerinde
baslica monoterpenler, fenol alkoller, seskiterpenoidler, asit esterler, aldoketonlar ve

hidrokarbonlardan olusan yaklasik 406 bilesik tanimlanmistir.

Oroian vd. (2020a), tarafindan gergeklestirilen ¢alismada, propolisten fenolik
bilesenlerin ekstraksiyonu i¢in ¢esitli teknikler karsilastirilmistir. Cift maserasyon, ¢ift
mikrodalga isleme ve cift ultrason destekli ekstraksiyon yontemleri degerlendirilmis
ve tiim ekstraksiyonlarda %70 etanol kullanilmistir. Ultrason destekli ekstraksiyonun,
mikrodalga ve maserasyon yontemlerine kiyasla daha yiiksek ekstraksiyon verimi
sagladig1 belirlenmis ve en etkili yontem olarak tespit edilmistir. Calisma, genel olarak
ultrason destekli ekstraksiyonun propolisten biyoaktif bilesiklerin elde edilmesi i¢in
en uygun yontem oldugunu ve triinlerin {iretildigi yilin propolis bilesimi tizerinde
etkili oldugunu vurgulamistir (Oroian vd., 2020a). Ayn1 arastirmaci grubu, etanol
kullanarak propolisten biyoaktif bilesiklerin ekstraksiyonu ig¢in ultrason destekli
yontemi optimize etmek amaciyla ¢calismistir. Box-Behnken tasarimini kullanarak dort
degisken (ultrasonik genlik, etanol konsantrasyonu, sicaklik ve siire) optimize
edilmistir. Ideal kosullar olarak %100 ultrasonik genlik, %70 etanol konsantrasyonu,
58°C sicaklik ve 30 dakika siire belirlenmistir. Bu kosullar altinda, ekstraksiyon verimi
sirastyla 459,92 mg GAE/g toplam fenolik icerik, 220,62 mg KE/g toplam flavonoid
igerigi ve %1,95 balzam igerigi olarak bulunmustur. Sonuglar, ultrason destekli
ekstraksiyonun propolisten biyoaktif bilesenlerin elde edilmesinde etkili oldugunu

ortaya koymustur (Oroian vd., 2020b).

Silici ve Baysa (2020), tarafindan gergeklestirilen c¢alismada, kavak propolisinin
zeytinyag1 ile ekstrakte edilerek antioksidan, antiradikal ve antipiretik etkileri
degerlendirilmistir. Calismada, CAPE, dimetoksisinnamik asit ve kafeik asit gibi
baslica fenolik bilesenler tanimlanmistir. Propolis konsantrasyonunun artisiyla
birlikte, toplam fenolik igerik, antioksidan ve antiradikal aktivitelerin de yiikseldigi

gozlemlenmistir. Arastirma, propolisin zeytinyagi ekstraktinin, alkollii ekstraktlara
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alternatif olarak antioksidan, antiradikal ve antipiretik faydalar saglayabilecegini

ortaya koymustur.

Coskun ve Hakan (2020), tarafindan yapilan bir ¢alismada, propolisin kimyasal
bilesenleri ve biyolojik aktiviteleri detaylandirilmistir. Flavonoid bilesenleri, kilcal
damar gecirgenligini azaltma, kanama durdurma, antimikrobiyal etki, ates diigiirme ve
antioksidan o6zellikler gibi pek ¢ok etki sergilemektedir. Ornegin, krisin, timor
hiicrelerine kars1 toksik etkiler gosterirken, anti-Helicobacter pylori aktivitesine de
katki saglayabilir. Apigenin, gastrit {ilserlerinin iyilegsmesini destekleyebilir. Acacetin,
ates dusiiriicii 6zelliklere sahiptir. Kuersetin, anti-viral, damar giiclendirici, anti-
timoral etki ve spazmolitik ozellikler gosterirken, kaemperol-7,4'-dimetil eter ve
ermanin, anti-fungal etkinlik sergileyebilir. Galangin, bakteriyostatik aktivite,
antibakteriyel ve anti-fungal etkiler gosterirken, pinosembrin de benzer sekilde
bakteriyostatik, anti-fungal ve anti-mikrobiyal etkiler sunmakta, ayrica lokal anestezik
ozellikler tasiyabilir. Ferulik asit, antibakteriyel etki, aglutinant 6zellik ve kollojenik
etki gosterirken, isoferulik asit, Staphylococcus aureus'a karsi etkili olabilir. Benzoik
asit, bakteriostatik ve bakterisit etkilerinin yani sira antiseptik o6zellikler tasirken,
sinamik asit de Staphylococcus aureus'a karsi etkinlik sergileyebilir. P-kumarik asit
benzil ester, antimikrobiyal ve antifungal aktiviteleri desteklerken, kafeik asit, anti-
viral 6zelliklerin yani sira bazi Gram-pozitif ve Gram-negatif mikroorganizmalar
tizerindeki antibakteriyel aktiviteleri ve ates diisiirlicii etkileri ile 6ne ¢ikmaktadir.

Kafeik asit fenetil ester ise anti-timoral aktivite gosterebilmektedir.

Bouzahouane vd. (2021), iliman bdlge propolisinin ve tropikal bdlge propolisinin
igerikleri ile 1ilgili yaptiklar1 calismada, 1liman bdlgelerde iiretilen propolislerin
genellikle flavonoidler ve sinnamik asit yan dirlinleri gibi fenolik bilesiklerden
olustugu belirtilmistir. Tropikal bolgelerden elde edilen propolislerin ise diterpenler,

lignanlar ve diger prenil tiirevli bilesikler agisindan zengin oldugu vurgulanmistir

de Oliveira vd. (2021), tarafindan yapilan giincel ¢alismada, gaz kromatografisi-kiitle
spektrometresi (GC-MS) ve gaz kromatografisi alev iyonizasyon dedektorii (GC-FID)
kullanilarak analiz edilen farkli propolis numunelerinin ugucu bilesenlerinin kimyasal

bilesimi incelenmistir. Calismada toplamda 87 farkli ugucu bilesik tespit edilmistir.
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Sonuglar, seskiterpen hidrokarbonlarinin  (%80,6-89,2) baskin siif olarak
belirlendigini, bunu oksijenlenmis monoterpenlerin (%3,6-8,4) izledigini ortaya
koymustur. Ayrica, Brezilya'da tretilmis kirmizi propoliste fenil propanoidlerin
baskin smif oldugu ve hidrokarbon seskiterpenlerin bu bilesenleri izledigi

bulunmustur.

Propolis'in genellikle %50 regine ve balzam, %30 balmumu, %10 esansiyel ve
aromatik yaglar, %5 polen ve %5 diger organik bilesiklerden olustugu yoniinde yaygin
bir goriis bulunmaktadir (Tagliacollo ve Orsi, 2011). Ancak, propolisin genel
bilesenlerinin icerigine iligkin bu goriis, propolis kimyas1 hakkinda sinirli bilgiye sahip
olunan bir doneme dayanmaktadir. (Salatino A. ve Salatino M., 2021), yayimladiklari
bilimsel notta, bu goriisiin yaniltic1 olabilecegi ve aricilikta resmi olarak belirlenen
sinirlarin ¢ok disinda olan verilerden kaynaklandigi belirtilmistir. Eski verilerin elde
edilmesinde kullanilan ayrintili yontemler bilinmediginden, bu verilerin dikkate
alinmamas: gerektigi vurgulanmis ve propolisin bilesimi hakkinda bundan bdyle
dogrulanmig verilerle desteklenmis gergek verilere ulasilmasinin umuldugu ifade

edilmistir.

Okinczyc vd. (2021), yaptig1 caligmada Rusya, Kazakistan, Kirgizistan, Polonya,
Ukrayna ve Slovakya'dan olmak lizere 19 farkli Avrasya propolis Ornegi analiz
edilmistir. Bu ¢alismada, 6rneklerin DPPH, FRAP ve ORAC yontemleri kullanilarak
klasik antioksidan ozellikleri degerlendirilmis ve toplam fenolik ile flavonoid
icerikleri olgiilmiistiir. Propolis Ornekleri, isaretleyici bilesenlere dayanarak kavak,
titrek kavak-hus, titrek kavak-kavak ve titrek kavak-hus-kavak tiirleri olarak
kategorize edilmistir. Kavak, hus agac1 ve titrek kavak kokenlerine 6zgii isaretleyici
bilesikler tanimlanmistir. Elde edilen sonuglar, kavak propolis tiirlerinin aktivite
bakimindan cesitlilik gosterdigini, kavak-hus-kavak tiirlerinin ise genellikle yiliksek

DPPH ve FRAP aktiviteleri sergiledigini ortaya koymustur.

Kurek-Gorecka vd. (2022), tarafindan dort farkli tilkeden elde edilen propolis
ornekleri ile yapilan giincel calismada, elde edilen sonuglar, propolis bilesimindeki
degiskenligin toplandig1 cografi bolge ve bitki kaynaklarina bagl olarak farklilik

gosterdigini ve kimyasal bilesim ile antioksidan aktivite arasindaki korelasyonu
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dogrulamistir. Temel bilesen analizi (PCA) ve hiyerarsik kiimeleme analizleri (HCA)
sonuglari, Polonya propolisinin Romanya'nin ¢esitli bolgelerinden gelen propolislerle
benzerlik gosterdigini, bu iki cografi kaynaktan gelen propolislerin ise Tiirkiye ve
Uruguay'dan gelen drneklerle belirgin sekilde farklilagtigini ortaya koymustur. Ayrica,
calismada degerlendirilen propolis drneklerinin fenolik bilesenlerinin antioksidan

etkilerden sorumlu oldugu belirtilmistir.
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3.  MATERYAL VE METOT

3.1 Materyal
3.1.1  Cahsma Alanimin Ozellikleri

Kastamonu ili, cografi konum olarak 41 derece 22 dakika 41 saniye kuzey enleminde
ve 33 derece 46 dakika 31 saniye dogu boylaminda bulunmaktadir. Kuzeyde,
Karadeniz kiyisina paralel olarak uzanan Kiire Daglar1 ve giineyde, gilineybati-
kuzeydogu yoniinde devam eden Ilgaz Daglar ile cevrili daglik bir alana sahiptir.
Kastamonu'nun kuzey sinirlari, Karadeniz'e kiy1 olusturarak il genelinde 170 kilometre
uzunlugunda bir sahil seridi meydana getirmektedir. Sahil seridine paralel uzanan
daglarin etkisiyle Kastamonu'nun i¢ kesimlerinde okyanus iklimi 6zelliklerinin yani
sira karasal iklimin de belirgin etkileri gézlemlenmektedir. Bu durum, bdlgenin
iklimsel gesitliligini artirmaktadir. ilin toplam yiizél¢iimii 13.108 km? olup, bu rakam
Tiirkiye'nin topraklarinin %1,7'sini kapsamaktadir. Kastamonu il merkezi, denizden
780 metre yiikseklikte bulunurken, genel olarak ilin deniz seviyesindeki yiiksekligi
775 metredir. Il sinirlar1 igerisinde yer alan en yiiksek nokta ise 2.565 metre ile

Catalilgaz Tepesi'dir (URL-5, 2024) (Sekil 3.1).

Sekil 3.1 Kastamonu il haritasi
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3.1.2  Propolis Orneklerinin Toplanmasi

Calismada kullanilan propolis 6rnekleri, Kastamonu merkez ve ilgelerinde iiretim
yapan tireticilerden ve Kastamonu Ar1 Yetistiricileri Birligi’nden temin edilmistir. Bir
is¢i arisinin, ortalama olarak dort ile bes kilometre arasinda mesafeler kat edebilecegi
dikkate alinarak, ariliklar arasinda en az bes kilometre uzaklik birakilmasi ve gezgin
ariciligin uygulanmamasi gerektigi kosullar géz onlinde bulundurulmus, buna bagh
olarak orneklerin toplanacag ariliklar belirlenmistir. (Sekil 3.2). Toplanan 6rneklerin
ilgelere gore dagilimi: Abana 1; Agh 1; Arag 2; Azdavay 1; Bozkurt 2; Cide 1; Daday
2; Devrekani 2; Doganyurt 4; Thsangazi 1; inebolu 2; Kiire 1; Merkez 5; Pmarbas1 1;
Senpazar 1; Taskoprii 1; Tosya 1; Seydiler 1 seklindedir (Sekil 3.3). Ornek alinan
ariliklardan bazilar1 Sekil 3.4’de verilmistir. Toplanan 6rneklerin 22 tanesi 2024 yili
hasadi, 8 tanesi 2023 yili hasadindan olusmaktadir (Tablo 3.1). Temin edilen 30
Ornegin timi kovan kazima yontemiyle elde edilmistir. Propolis drnekleri -20°C’de

ekstraksiyon ve analiz islemlerine kadar bekletilmistir.
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Sekil 3.2 Temin edilen 6rneklerin lokasyonlari
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Sekil 3.4 Ornek temin edilen ariliklardan bazilar
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Tablo 3.1 Calisilan 6rnekler

SIRA KOD ALINDIGI YER HASAT YILI
1 KAQ001 Kastamonu/Abana/Altikulag Koyt 2024
2 KAO002 Kastamonu/Agli/Tunuslar koyii 2024
3 KAQ003 Kastamonu/Arag/Toygadren Koyt 2024
4 KAQ004 Kastamonu/Arag/Boyali Kokliidere Koyt 2024
5 KAQ005 Kastamonu/Azdavay/Taskdy hatti 2024
6 KB006 Kastamonu/Bozkurt/Sarigicek koyii 2024
7 KCO009 Kastamonu/Cide/Merkez 2024
8 KDO010 Kastamonu/Daday merkez/ ¢omlekgiler koyii 2024
9 KD012 Kastamonu/Devrekani/Aslanbey Kdyii Tiiysiiz Mah. 2024
10 KDO013 Kastamonu/Doganyurt/Yukar: Mescit Koyt 2024
11 KD026 Kastamonu/Devrekani/Corbaci kdyii/Alibeyoglu mah 2024
12 KI014 Kastamonu/Ihsanhgazi/Enbiya Koyii 2024
13 KI015 Kastamonu/Inebolu/Evrenye 2024
14 KI016 Kastamonu/inebolu/Merkez Kizilkara mah. 2024
15 KKO017 Kastamonu/Kiire/Koyunkirtik kdyii molla hasan mah 2024
16 KMO020 Kastamonu/Merkez 2024
17 KMO025 Kastamonu/Merkez/Bostan kdyii 2024
18 KP021 Kastamonu/Pmarbasi/Ilica Esen mevkii 2024
19 KS022 Kastamonu/Senpazar 2024

20 KT023 Kastamonu/Taskoprii/Aggikisi mah. 2024
21 KT024 Kastamonu/Tosya/Sapaca Koyii 2024
22 KD029 Kastamonu/Doganyurt 2024
23 KD030 Kastamonu/Daday 2023
24 KD031 Kastamonu/Doganyurt 2023
25 KD032 Kastamonu/Doganyurt 2023
26 KB033 Kastamonu/Bozkurt 2023
27 KS034 Kastamon/Seydiler 2023
28 KMO035 Kastamonu/Merkez 2023
29 KMO036 Kastamonu/Merkez 2023
30 KMO037 Kastamonu/Merkez 2023
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3.2 Metot

Calismanin palinolojik analizi, ekstrakt hazirlama, kimyasal (toplam fenolik madde
miktar1 (TFM)’nin hesaplanmasi, toplam flavonoid tayini) ve antioksidan (FRAP,
DPPH) analizleri Kastamonu Universitesi Fen Fakiiltesi Aerobiyoloji ve Palinoloji
Aragtirma Laboratuari’nda; antimikrobiyal analizler Kastamonu Universitesi Fen
Fakiiltesi Mikrobiyoloji Laboratuari’nda; fenolik bilesiklerin analizi ise Kastamonu
Universitesi Merkezi Arastirma Laboratuvart Uygulama ve Arastirma Merkezi’nde

gerceklestirilmistir.
3.2.1  Propolis Orneklerinin Palinolojik Analizi

Propolislerin i¢indeki polenlerin tespiti i¢in Warakomska ve Maciejewicz (1992)
tarafindan uygulanan yontem modifiye edilerek uygulanmistir. Buna gore, polen

preparati hazirlama islemi asagidaki sekilde gerceklestirilmistir.

1. Blender yardimiyla 6giitiilen propolis 6rneginden 0,5 gram tartilip falkon tiipe

alinmistir.

2. Propolis Ornegine, 1:1:1 oraninda eter, aseton ve etanol karigitmindan 10 ml
eklenmis ve ardindan 1 ml asetik asit ilave edilerek, birka¢ dakika boyunca

vorteks ile karistirtlmistir.

3. Karisim homojen hale geldikten sonra, 250 mm agikliga sahip bir elekten

stiziilmiistiir.

4. Silizme islemi tamamlandiktan sonra, karisim 20 dakika boyunca 4000 rpm

hizinda santrifiij edilmistir.

5. Santrifiij isleminden sonra olusan siipernatant dokiiliip ardindan yeniden 1:1:1
oraninda hazirlanmis eter, aseton ve etanol karisimindan 5 ml eklendikten sonra,
1 ml asetik asit ilave edilerek birka¢ dakika vorteks yardimiyla karigtirilmasi

saglanmistir.
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10.

11.

Homojen hale gelmis olan 6rnek, yeniden 250 mm agikliga sahip elekten

stizilmiistiir.

Stizme isleminden sonra, karigim 20 dakika boyunca 4000 rpm hizinda santrifiij
edilmistir. Santrifiij islemi tamamlandiktan sonra, olusan siipernatant dikkatlice

uzaklastirilmastir.

Ardindan, yaklasik 1-2 mm? biiyiikliglinde bazik fuksinli gliserin jelatin, steril bir
igne ile alarak santrifiij tiipiinde olusan pelete uygulanmis ve bir lam {izerine

transfer edilmistir.

Elde edilen lam, 30-40 °C’de 1sitilarak bazik fuksinli gliserin jelatinin erimesi

saglanmis ve iizerine 18x18 mm dlgiilerinde bir lamel kapatilmistir.

Hazirlanan preparat, ters ¢cevrilerek kurumaya birakilmis ve yaklasik 12 saat sonra

incelenmeye hazir hale gelmistir.

Bu igslem adimlari, tiim propolis 6rnekleri igin ayn1 sekilde tekrarlanmistir (Sekil

3.5).

Sekil 3.5 Hazirlanan preparatlar
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3.2.1.1 Palinolojik analiz icin hazirlanan preparatlarin incelenmesi

Propolisin botanik kokenini tespit etmek amaciyla hazirlanan polen preparatlari, Leica
DM3000 marka 1s1k mikroskobu ile analiz edilmistir. Polenlerin belirlenmesinde, x40
ve x100 biyiitme giicline sahip objektifler kullanilmistir. Polen sayimlar1 40
objektifiyle yapilmistir. Polenlerin teshis siirecinde ise ¢esitli kaynaklardan
faydalanilmistir (Aytug, 1971; Faegri ve Iversen, 1975; Kapp, 1969; Moore vd., 1991,
Pehlivan, 1995; Sawyer, 1981; Sorkun, 2008; URL-4, 2024).

3.2.2  Propolis Orneklerinin Kimyasal Analizi
3.2.2.1 Propolis ekstraklarimin hazirlanmasi

Netikova vd. (2013) yaptigi calisma yontemi modifiye edilerek ekstraksiyonlar
hazirlanmistir. Bu yoOnteme dayanarak, ekstraksiyon hazirlama islemi asagidaki

sekilde gergeklestirilmistir.

1. Propolis numuneleri blender yardimiyla 6giitiilmiis ve 1 g tartilip falkon tiipe

alimmustir.

2. Propolis 6rnegine 10 mL etanol (%70) 10 mL dimetilsiilfoksit (DMSO), 10 mL
propilen glikol (PG) ve 10 mL saf su eklenmis ve hareketli karistiricida 150 rpm’de

24 saat boyunca ¢Ozlindiirilmiistiir.

3. Coziindiiriilen propolisler 4000 rpm’de 10 dakika santrifiij edilip, Whatmann A4
filtre kagidi kullanilarak filte edilmistir.

4. Bu islem adimlari, tim propolis 6rnekleri i¢in ayni1 sekilde tekrarlanmigtir.

5. Hazirlanan ekstraktlar ¢alisilana kadar +4 C’de buzdolabinda muhafaza edilmistir

(Sekil 3.6).
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Sekil 3.6 Hazirlanan propolis ekstraklari

3.2.2.2 Toplam fenolik madde analizi

Fenolik madde miktarinin belirlenmesinde en yaygin olarak kullanilan yontem Folin-
Ciocalteu metodudur. Propolis ekstraklarinin toplam fenolik madde analizi Su vd.
(2007)’nin analiz metodu modifiye edilerek yapilmistir. Bu metotta, Folin reaktifi ile
etkilesime giren fenolik bilesiklerin mor menekse renginde bir iirlin olusturmasi
saglanmakta ve bu tiriiniin 760 nm dalga boyundaki absorbansi 6l¢iilmektedir. Elde
edilen absorbans degeri, fenolik madde miktar1 ile dogru orantilidir. Tim
spektrofotometrik 6l¢iimlerde standart bir kalibrasyon grafigi olusturulmus ve referans

olarak gallik asit kullanilmigtir (Singleton ve Rossi, 1965).

Standart egrilerin olusturulmasi i¢in 10 mg gallik asit 10 mL saf su ile ¢oziilerek 1
mg/mL'lik gallik asit standard: elde edildi. Ana stoktan degisen konsantrasyonlarda
(10 pg/mL; 30 pg/mL; 80 pg/mL; 100 pg/mL; 125 pg/mL; 150 pg/mL; 175 pg/mL;
200 pg/mL; 225 pg/mL; 250 pg/mL; 275 pg/mL; 300 pg/mL) gallik asit standart
cozeltileri hazirlanmistir. Konsantrasyona karsilik gelen absorbans degerleri
kullanilarak bir standart kalibrasyon grafigi hazirlanmistir. Kalibrasyon egri denklemi
(y = 0,0079x + 0,0524, R? = 0,9962) olarak belirlenmistir (Sekil 3.7). Bu grafikten
faydalanarak, propolis ekstraktlarinin toplam fenolik madde miktar1 hesaplanmustir.

Elde edilen veriler, mg GAE/g propolis ekstrakti olarak sunulmustur.
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Sekil 3.7 Toplam fenolik madde analizi i¢in kullanilan gallik asit standart grafigi

Kullanilan ¢ozeltilerin hazirlanist,

%0,75’lik Na2COs Cozeltisi: 0,75 gr Na2COs tartilmis ve 100 mL saf su i¢inde

¢Ozlinnustur.

1:10 Folin-Ciocalteu Reaktifi: 10 mL Folin-Ciocalteu reaktifi tizerine 90 mL saf su
eklenerek 1:10 oraninda seyreltilmis, analiz Oncesi hazirlanip taze olarak

kullanilmistr.

Deneyin yapilisi: Deney tiiplerine 20 puL propolis ekstrakti, 380 uL saf suve 2 mL 1:10
oraninda seyreltilmis Folin-Ciocalteu reaktifi eklendi. Deney tiipleri vortexlendi ve 5
dakika oda sicakliginda inkiibasyona birakild. Inkiibasyondan sonra 1,6 mL %0,75°lik
Na2COs ¢ozeltisi eklendi. Isik gérmeyen karanlik alanda 2 buguk saat inkiibe
edildikten sonra 760 nm’de uv spektrofotometrede absorbans degerleri belirlendi. Her

ornek icin analiz ve 6l¢timler li¢ kere tekrarlandi.
3.2.2.3 Toplam flavonoid madde analizi

Propolis ekstraktlarin toplam flavonoid madde analizi ig¢in Zhishen vd. (1999)
tarafindan kullanilan yontemi modifiye edilerek kullanilmistir. Bu yontemin temel
ilkesi, AIClslin flavon ve flavonol bilesenlerinin C4 keto grubu ile C3 veya C5
hidroksil gruplartyla asidik bir ortamda stabil kompleksler olusturma yetenegine

dayanir. Bunun yani sira, AlCls, flavonoidlerin A ve B halkalarindaki ortodihidroksil
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gruplartyla da kompleksler olusturabilmektedir. Elde edilen absorbans degerlerinin
flavonoid miktariyla dogru orantili oldugu tespit edilmistir. Toplam flavonoid igerigini

belirlemek i¢in quersetin standart olarak kullanilmistir.

Standart egrilerin olusturulmasi i¢in 10 mg quersetin 10 mL saf su ile ¢oziilerek 1
mg/ml’lik quersetin standardi elde edildi. Ana stoktan degisen konsantrasyonlarda (10
ng/mL; 30 pg/mL; 80 pg/mL; 100 pg/mL; 125 pg/mL; 150 pg/mL; 175 pug/mL; 200
ug/mL; 225 pg/mL; 250 pg/mL; 275 ng/mL; 300 ug/mL) quersetin standart ¢ozeltileri
hazirlanmistir. Konsantrasyona karsilik gelen absorbans degerleri kullanilarak bir
standart kalibrasyon grafigi hazirlanmistir. Kalibrasyon egri denklemi (y = 0,0073x +
0,1817; R? = 0,9883) olarak belirlenmistir (Sekil 3.8). Bu grafikten faydalanarak,
propolis ekstraktlarinin toplam fenolik madde miktar1 hesaplanmistir. Elde edilen
veriler, mg QE/g propolis ekstrakti olarak sunulmustur (Chang vd., 2002; Lin ve Tang,
2007).
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Sekil 3.8 Toplam flavonoid madde analizi i¢in kullanilan quersetin standart grafigi

Kullanilan ¢ozeltilerin hazirlanis;

%5’lik NaNOz2 Cozeltisi: 5 gr NaNOz2 tartildi, 100 mL saf su i¢inde ¢oziindii.

%10’luk AICI3 Cozeltisi: 10 gr AlCls tartildi, 100 mL saf su iginde ¢6ziindii.

1 M NaOH Cozeltisi: 8 gr NaOH tartildi, 200 mL saf su i¢inde ¢oziindii.
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Deneyin yapilisi: Deney tiiplerine 50 puL propolis ekstrakti, 4 mL saf su, 0,3 mL %5’lik
NaNO:2 c¢ozeltisi eklendi. 5 dakika oda sicakliginda inkiibasyona birakildi. Siire
sonunda deney tiiplerine 0,3 mL %10’luk AICls ¢ozeltisi eklendi. 6 dakika oda
sicakliginda inkiibasyona birakildiktan sonra sonra deney tiiplerine 2 mL 1 M NaOH
cozeltisi eklendi. 415 nm’de uv spektrofotometrede absorbans degerleri belirlendi. Her

ornek icin analiz ve Ol¢timler {i¢ kere tekrarlanmistir.
3.2.2.4 LC-MS/MS ile fenolik bilesik analizi

Propolis 6rneklerinin fenolik bilesenlerinin bilesimi, kromatografik yontemle tespit
edilmistir. Cesitli kromatografik yontem kullanilmasina ragmen, diinya genelinde en
yaygin olarak kabul edilen yontem, kiitle spektrometrisi ile entegre edilmis sivi
kromatografisi (LC-MS/MS) olmaktadir (Pellati vd., 2011). LC-MS/MS teknigi,
bilesiklerin fizikokimyasal 0Ozelliklerine gore ayrildigi yiiksek basingli sivi
kromatografi ile analiz edilen bilesiklerin, kiitle spektrometresi ile belirlenmesini

saglar.

Propoliste fenolik bilesen kompozisyonu Kastamonu Universitesi Merkezi Arastirma
Laboratuvar1 Uygulama ve Arastirma Merkezi’nde mevcut olan LC-MS-MS cihazinda
yapilmistir. 2 gram propolis 20 mL %70 etanol ile ¢6ziildiikten ve filtre edildikten
sonra ekstraktlar hazirlanmistir. Inertsil ODS4 (3 uM; 2,1 x 50 mm) kolon ile 40°C
kolon sicakliginda, %01 Formik asit iceren su (Mobil Faz A) ve %01 Formik asit iceren
Metanol (Mobil faz B) mobil fazlar ile 0,4 mL/dk akis hizinda 10 pL enjeksiyon
yapilmistir. Gradient degisimi Tablo 3.2°de verilmistir.

Tablo 3.2 Gradient degisimi

Siire (dk) A B
4,00 5 95
7,00 5 95
7,01 95 5
12,00

Fenolik bilesiklerin farkli ¢6ziicii sistemlerinde tespit edilebilmesi amaciyla, 16
standart bilesik secilmistir. Belirlenen standart maddeler: Katesin, Sinnamik asit,
Gallik asit, Kafeik asit, 2-5 dihidroksibenzoik asit, Trans ferulik asit, Rutin trihidrat,
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Mirisetin, Naringenin, Ellagik asit, Kuersetin, Luteolin, Krezin, Apigenin, CAPE,
Triasetin’dir. Analizlerin gergeklestirildigi LC-MS/MS cihazinin fotografi Sekil

3.9’da verilmistir.

Sekil 3.9 LC-MS/MS cihazi (URL-6, 2024)

3.2.3  Propolis Orneklerinin Biyolojik Aktivitelerinin Belirlenmesi
3.2.3.1 Antioksidan etki
3.2.3.1.1 FRAP (demir (III) iyonu indirgeyici antioksidan gii¢) analizi

Antioksidan 0Ozellik gosteren bilesiklerin varligi, Fe**-ferrisiyaniir kompleksinin
Fe*''ye indirgenmesine yol a¢gmaktadir. Propolis ekstraktlarinin demir (III) iyonu
indirgeyici kapasitelerinin belirlenmesi i¢in kullanilan analiz, Oyaizu (1986)
metodundan modifiye edilerek uygulanmistir. Bu yontemde, test edilen ornegin
indirgenme kapasitesine bagli olarak, test ¢ozeltisinin rengi saridan yesile
dontismektedir. Olusan yesil renk, 700 nm dalga boyunda maksimum absorbans
degerine ulasir ve artan absorbans, artan indirgeme giiciinii yansitmaktadir. Demir
indirgeyici kapasitenin belirlenmesinde standart olarak askorbik asit kullanilmaktadir
(Moreira vd., 2008; Singh vd., 2007).

Standart grafigin olusturulmasi i¢in 10 mg askorbik asit 10 mL saf su ile ¢oziilerek 1
mg/ml’lik askorbik asit standardi elde edildi. Ana stoktan degisen konsantrasyonlarda

(10 pg/mL; 30 pg/mL; 80 pg/mL; 100 ug/mL; 125 pg/mL; 150 pg/mL; 175 pg/mL;
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200 pg/mL; 225 pg/mL; 250 ug/mL; 275 pg/mL; 300 pg/mL) askorbik asit standart
cozeltileri hazirlanmistir. Konsantrasyona karsilik gelen absorbans degerleri
kullanilarak bir standart kalibrasyon grafigi hazirlanmistir. Kalibrasyon egri denklemi
y=(0,2426x + 0,0828; R? = 0,9931) olarak belirlenmistir (Sekil 3.10). Bu grafikten
faydalanarak, propolis ekstraktlarinin demir (III) iyonunu indirgeme kapasitesi ayri

ayrt hesaplanmistir. Elde edilen veriler, mg AA/g propolis ekstrakti olarak

sunulmustur.
25
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Sekil 3.10 Demir indirgeyici gii¢ tayini i¢in kullanilan askorbik asit standart grafigi

Kullanilan ¢ozeltilerin hazirlanisi

0,2 M Fosfat Tamponu (pH: 6,6): 2,137 g NaH2PO4-2H-0 ve 1,121 g Na.HPO4-2H20
tartilarak karigtirllmistir. Daha sonra, saf su eklenerek toplam hacim 90 mL'ye
ulastirllmis ve pH 6,6'ya ayarlanmistir. Son olarak, hacim saf su ile 100 mL'ye

tamamlanmustir.

%1’lik KsFe(CN)s Cozeltisi: 1 g KsFe(CN)s tartilmis, saf su ile ¢oziilerek toplam

hacmi 100 mL'ye tamamlanmaistir.

%10’luk TCA Cozeltisi: 5 g TCA tartilmis, saf su ile ¢oziilerek toplam hacmi 50 mL'ye

tamamlanmuistir.

%0,1°1lik FeCls Cozeltisi: 0,1 g FeCls tartilmis, saf su ile ¢oziilerek hacmi 100 mL'ye

tamamlanmistir.
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Deneyin yapilisi: Deney tiiplerine 0,5 mL %96 etil alkol; 0,5 mL propolis ekstrakti,
2,5mL 0,2 M fosfat tamponu (pH: 6,6) ve 2,5 mL %1’lik KsFe(CN)s ¢ozeltisi eklendi.
20 dakika 50 C° su banyosunda inkiibasyona birakildi. Su banyosundan c¢ikartilan
deney tiiplerinin oda sicakligina gelmesi beklendi. Oda sicakligindaki deney tiiplerine
2,5 mL %10’luk TCA ¢ozeltisi eklendi ve tiipler 20 saniye vortexlendi. Her bir deney
tiptinden 2,5 mL alindi, 2,5 mL dH20 ve 0,5 mL %0,1’lik FeCls eklendi. Oda
sicakliginda 2 dakika inkiibe edildikten sonra 700 nm’de uv spektrofotometrede

absorbans degerleri belirlendi. Her 6rnek i¢in analiz ve dl¢timler ii¢ kere tekrarlandi.

3.2.3.1.2 DPPH radikali siipiirme aktivitesi metodu

Ekstraktlarin serbest radikal temizleme etkinlikleri, 11-difenil-2-pikrilhidrazil (DPPH)
serbest radikali ile degerlendirilmistir (Blois, 1958; Wu vd., 2006).

Kullanilan ¢ozeltilerin hazirlanisi

0,2 mM DPPH: 0,04 g I,I-difenil-2-pikrilhidrazil (DPPH) tartildi, 500 mL saf metanol

ile ¢ozlinmesi saglandi.

Deneyin yapilisi

0,2 mM DPPH, saf metanolde ¢6zdiiriildiikten sonra, propolis ekstraktlar: 0,5 mg/mL
konsantrayonda olacak sekilde seyreltildi. Uv spektrofotometre kiivetlerine 500 ul 0,5
mg/mL propolis ekstrakti, 500 ul dH20 ve 2 mL 0,2 mM konsantrasyonunda DPPH
¢oOzeltisi eklendi. Kontrol i¢in 1 mL metanol ve 2 mL DPPH c¢ozeltisi ile ¢alisilmistir.
Kiivetler oda sicakliginda ve karanlik ortamda 20 dakika inkiibe edildi. Siire
tamamlandiginda, 6rneklerin absorbansi 517 nm dalga boyunda Slgiilmiistiir. Analiz
her 6rnek igin 3 tekrarli olacak sekilde yapilmistir. Orneklerin absorbans degerleri

kontrole kars1 degerlendirilmistir.

Serbest radikal giderim aktivitesi (%inhibisyon) asagidaki esitlik kullanilarak

hesaplanmistir:

DPPH Giderim Aktivitesi (% Inhibisyon) = (22222 Kontrol= 05070 0mek ) 100 (3.1)

Absorbanskontrol
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Absorbansgyntror kontroliin absorbansi, Absorbans g, 0rnegin absorbansidir.

3.2.3.2 Antimikrobiyal etkinin belirlenmesi

Propolis orneklerinin antimikrobiyal etkinligi, disk difiizyon yontemiyle incelenmis
ve aktif olan ekstraktlarn minimum inhibisyon konsantrasyonu (MIK) degeri
belirlenmistir. Ayrica, MIK testinde etkinlik gdstermeyen kuyucuklarm bakterisidal

veya bakteriyostatik etkileri MBK testi ile 6lgiilmiistiir.

3.2.3.3 Disk difiizyon yontemi

Antimikrobiyal etkinin belirlenmesi i¢in yaygin olarak kullanilan disk difiizyon
yontemi tercih edilmistir. Genel prosediir, test mikroorganizmasinin belirli bir
yogunluga gore hazirlanarak agar plakalarinin yiizeyine uygulanmasiyla baslar. Daha
sonra, belirli bir konsantrasyonda antimikrobiyal madde iceren ve ¢apt 6 mm olan
diskler steril bir pens yardimiyla mikroorganizmanin ekildigi kat1 besiyerinin yiizeyine
dikkatlice yerlestirilir. Diskler arasinda 22 mm, disklerle petri kabinin kenar1 arasinda
ise 14 mm mesafe birakilarak, inhibisyon bolgelerinin birbiriyle etkilesime girmesi
engellenir. Besiyerleri, 37°C'de 18-24 saat siireyle inkiibe edilir. Bu siiregte, disklerde
bulunan antibiyotikler agar ortamina difiize olurken, inokiile edilen mikroorganizma
besiyerinde iiremeye baslar. inkiibasyon tamamlandiginda, antibiyotigin etkin oldugu
alanlarda mikroorganizmanin biiylimesi durdurulur ve inhibisyon bdlgeleri olusur.
Olusan inhibisyon bolgelerinin ¢aplart milimetre (mm) cinsinden Olgiilerek
degerlendirme yapilir. Mikroorganizmanin antibiyotige karst duyarliligi arttik¢a, bu
inhibisyon bolgelerinin ¢ap1 genisler (Altuner vd., 2011a, b; Altuner vd., 2018; Bader
vd., 2018; Cigek ve Ceter, 2019; Nijs, 2003).

3.2.3.3.1 Kullanilan mikroorganizmalar

Propolis ekstraklarinin antimikrobiyal 6zelliklerinin incelenmesinde Staphylococcus
aureus subsp. aureus ATTC 29213, Enterococcus faecalis ATTC 29212,
Enterococcus casseliflavus ATTC 700327, Pseudomonas aeruginosa ATTC 27853,
Enterobacter hormaechei ATTC 700232, Salmonella enteritidis ATTC 13076,
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Pseudomonas fluorescens, Enterobacter aerogenes, Salmonella infantis, Salmonella

typhimurium, Salmonella kentucky suslar1 kullanilmustir.

3.2.3.3.2 Mikroorganizma siispansiyonu hazirlanmasi

Mikroorganizma ornekleri i¢in siispansiyon, morfolojik olarak benzer koloniler 2 mL
%0,9 steril NaCl ¢ozeltisi i¢inde siispanse edilerek hazirlanmistir. Bulaniklik, 0,5
McFarland standardia uygun olarak ayarlanmis ve bakteriyel yogunlugu yaklasik 108

cfu.mL? seviyesine getirilmistir (Nikaido, 1999).

3.2.3.3.3 Ekstrakt yiiklii disklerin hazirlanmasi

Kimyasal analizler i¢in kullanilan ekstraktlarla ¢alisilmistir. Her bir ¢ozeltinin propolis
konsantrasyonu 0,025 g/mL olacak sekilde hazirlanmistir. Bioanalyse markali 6 mm
capindaki bos antibiyogram disklerine 30 farkli ekstrakttan farkli miktarlarda (20 ul;
40 pl ve 60 pl) yiikleme yapilmistir. Disk emdirmesi tamamlanan 6rnekler kurumasi

icin oda sicakliginda birakilmistir.

Deneyin yapilisi: Bakteri kiiltiirleri igin besiyeri olarak Nutrient agar kullanilmustir.
Besiyeri, steril sartlarda hazirlanarak 90 mm ¢apindaki steril petri kaplarma 15 mL’lik
hacimlerde dokiilmiistiir. Petri kaplarmin ylizeyine, hazirlanan mikroorganiza
sispansiyonlar1 ekiivyon c¢ubugu kullanilarak ekilmistir. Sonrasinda, ekstrakt
emdirilmis antibiyogram diskler petri kaplarina uygun sekilde yerlestirilmistir. Pozitif
kontrol olarak, Ampisilin (AM) MCG 2; Ceftazidim (CAZ) MCG 10; Gentamisin
(CN) MCG 10; Meropenem (MEM) MCG 10; Seftiyazon (CRO) MCG 30;
Tazobaktam/Piperasilin (TPZ) MCG 36; Vankomisin (VA) MCG 5 igeren standart
antibiyotik diskleri kullanilmistir. Negatif kontrol ise yalnizca ¢oziicii madde ile
emdirilmis diskler ile yapilmistir. Bakteriyel kiiltiirler, 37°C’de 18-24 saat siireyle
inkiibe edilmistir. Inkiibasyon sonunda meydana gelen inhibisyon zonlarmin gaplari,

cetvel kullanilarak 6l¢iilmistiir (Sokmen, 1999).
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3.2.3.4 Minimum inhibisyon konsantrasyonu (MiK)

Disk diflizyon testi ile pozitif aktivite gosteren propolis ekstraktinin, etkili oldugu
mikroorganizma {izerindeki en diisiik inhibe edici konsantrasyonunun belirlenmesi
igin 96 kuyucuklu steril mikroplakalar kullanilarak Minimum Inhibisyon
Konsantrasyonu (MIK) testi gergeklestirilmistir. MIK, mikroorganizmanin tam
anlamiyla bliylimesini engelleyen en diisiik ekstrakt konsantrasyonu olarak

tanimlanmustir.

Deneyin yapilisi: MiK degerinin belirlenebilmesi i¢in, daha énce agiklanan ydntemle
mikroorganizma siispansiyonlart hazirlanmigtir. Daha sonra, 96 kuyucuklu
mikroplakalarda seri mikrodiliisyon yontemi uygulanmistir. Bu asamanin amaci, aktif
bilesenin en diistik etkili konsantrasyonunu belirlemektir. Hazirlanan Nutrient Broth
besiyerinin 100 pL'lik miktari, her bir kuyucuga pipet ile eklenmistir. Ekstrakt stok
cozeltisi (0,025 g/mL)’nin 100 pL'si, birinci kuyucuya eklenip iyice karistirildiktan
sonra, bu ¢ozeltiden 100 pL alinarak ikinci kuyucuya aktarilmistir. Seri mikrodiliisyon
islemi, 10. kuyucuga kadar devam ettirilmis ve ardindan 10. kuyucuktan 100 pL alinip
atilmistir (Tablo 3.3). Diliisyon islemi tamamlandiktan sonra, her kuyucuya 10 pL
mikroorganizma siispansiyon ¢ozeltisi eklenmis, ancak 12. kuyucuya bu ekleme
yapilmamistir. Bu asamada, propolis ekstraktinin aktivitesini belirlemek i¢in 1-10
numarali kuyucuklar kullanilmis; 11. kuyucuk mikroorganizma i¢in pozitif kontrol,
12. kuyucuk ise yalmizca Nutrient Broth besiyeri ile negatif kontrol olarak
degerlendirilmistir. Yiikleme islemleri tamamlanan bakteri plakalar1 37°C’de 18-24

saat inkiibe edilmistir.

Tablo 3.3 Seri mikrodiliisyonun farkli birimlerle ifadesi

Seyreltme Oram1 % mg/mL
1. Kuyucuk: 1/1 %100 2,5
2. Kuyucuk: 1/2 %50 1,25
3. Kuyucuk: 1/4 %25 0,625
4. Kuyucuk: 1/8 %12,5 0,313
5. Kuyucuk: 1/16 %6,25 0,156
6. Kuyucuk: 1/32 %3,125 0,078
7. Kuyucuk: 1/64 %1,563 0,039
8. Kuyucuk: 1/128 %0,781 0,020
9. Kuyucuk: 1/256 %0,391 0,0098
10. Kuyucuk: 1/512 %0,195 0
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3.2.3.5 Minimum bakterisidal ve bakteriyostatik konsantrasyon (MBK) testi

Minimum Bakterisidal/Bakteriostatik Konsantrasyon (MBK) Testi, MiK analizlerinde
inkiibasyon sonrasi lireme gozlemlenmeyen kuyucuklarda bakteri gelisiminin olup
olmadigin1 belirlemek amaciyla yapilan bir degerlendirmedir. Bu testin amaci,
besiyerine ekim yaparak, hangi konsantrasyonlarin bakterisidal veya bakteriostatik

etki gosterdigini saptamaktir.

Deneyin yapilisi: MBK testi igin, ilk olarak MIK testi sonucunda iireme gézlenmeyen
kuyucuklar tespit edilmistir. Bu kuyucuklardan, steril 6ze ile 6rnekler alinip Nutrient
Agar besiyerine ekilmistir. Ekim yapilan besiyeri plakalari, 37°C'de 18-24 saat inkiibe
edilmistir. Inkiibasyon tamamlandiktan sonra, petri kaplarmndaki iireme durumu
incelenmis ve mikrodiliisyon plakalarindaki iireme gozlenmeyen kuyucuklarla
karsilastirilmistir. MBK testi sonucunda, lireme gozlenmeyen konsantrasyonlar i¢in
bakteriyosidal (Bc) etki degerlendirilmis; iireme gozlenen kuyucuklardaki

konsantrasyonlar i¢in ise bakteriyostatik (Bs) etki tespit edilip kaydedilmistir.
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4. BULGULAR

Bu tez ¢alismasinda, Kastamonu il merkezi ve ilgelerinde faaliyet gosteren tireticiler
ile Kastamonu Ar Yetistiricileri Birligi’nden temin edilen 30 propolis 6rnegi analiz
edilmigtir. Isik mikroskobu ile yapilan incelemeler sonucunda, drneklerdeki polen
ozellikleri incelenerek propolisin temel kaynaklarini olusturan bitki tiirleri tespit
edilmeye calisilmistir. Kimyasal analizler kapsaminda, toplam fenolik ve flavonoid
madde miktarlar1 belirlenmis; antioksidan aktiviteleri ise FRAP ve DPPH
yontemleriyle degerlendirilmistir. Ayrica LC-MS/MS teknikleri kullanilarak propolis
orneklerindeki fenolik bilesik profilleri detaylt bir sekilde analiz edilmistir.
Antimikrobiyal testlerle, propolisin mikrobiyal etkiye sahip oldugu potansiyel
Ozellikler arastirilmistir. Palinolojik analizler, ekstrakt hazirlama, kimyasal (toplam
fenolik madde miktar1 ve flavonoid tayini) ve antioksidan (FRAP ve DPPH) analizler
Kastamonu Universitesi Fen Fakiiltesi Aerobiyoloji ve Palinoloji Arastirma
Laboratuvari’nda; fenolik bilesik analizleri ise Kastamonu Universitesi Merkezi

Aragtirma Laboratuvar1 Uygulama ve Arastirma Merkezi’nde gerceklestirilmistir.

4.1  Palinolojik Analiz Sonuclari

Yapilan palinolojik inceleme sonucunda propolis orneklerinde Amaranthaceae,
Amaryllidaceae, Apiaceae, Araliaceae, Asparagaceae, Asteraceae, Boraginaceae,
Brassicaceae, Caryophyllaceae, Campanulaceae, Cistaceae, Cornaceae, Ericaceae,
Fabaceae, Fagaceae, Lamiaceae, Myrtaceae, Malvaceae, Moraceae, Papaveraceae,
Polygalaceae, Pinaceae, Poaceae, Ranunculaceae, Rosaceae, Salicaceae, Ulmaceae
familyalarina ait toplamda 27 familya ve 37 cinse ait polenler teshis edilmistir. Tablo

4.1 ve 4.2°de propolis 6rneklerinin palinolik igerikleri verilmistir.
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Tablo 4.1 Propolis 6rneklerinin palinolojik igerigi

KA001 KA002 KAO003 KAQ004 KA005 KB006 KC009 KD010 KD012 KDO013 KI014 KI015 KI016 KKO017  KMO020

Amaranthaceae

Chenopodium sp. 3 3 2 3
Amaryllidaceae
Allium sp. 1 1
Apiaceae

Daucus sp. 15 15 12 7 12 11 2 5 12 5 12 17 21 12
Chaerophyllum sp. 5 2 3 5 15 3 5 4
Araliaceae

Hedera helix 17 14 6 8 12 17 5 10 6 17 12 17 11 19 16
Asparagaceae

Muscari sp. 2 2 2 2 1 1 2
Asteraceae 12 10 7 11 15 12 6 12 3 17 12 15 12 19
Boraginaceae

Echium sp. 19 11 6 12 17 29 3 17 6 19 11 19 21 20 21
Brassicaceae

Brassica sp. 5 3 7 8 14 5 3 6 21 9 9
Caryophyllaceae

Dianthus sp. 5 3 5 3 5 1 5
Cisteraceae

Cistus ssp. 3 6 3 2 3 1 2
Cornaceae

Cornus sp. 5 2 5 3 3 3 1 2 2 3 3 3 5 5 3
Campanulaceae

Campanula sp. 5 1 2 2 1 2 2 5
Ericaceae

Erica sp. 2 3 3 2 2 20 3 2
Rhododendron sp. 10

Fabaceae

Onobrychis sp. 17 16 8 25 26 37 19 17 12 18 29 25 37 21 17
Astragalus sp. 13 11 11 27 11 27 35 29 24
Trifolium sp. 27 21 11 27 37 39 17 28 14 17 31 27 30 37 19
Lotus sp. 11 14 11 9 16 17 9 18 7
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Tablo 4.1’in devami

KA001 KA002 KAO003 KAQ004 KA005 KB006 KC009 KD010 KDO012 KD013 KI014 KI015 KI016 KKO017  KM020
Fagaceae
Castanea sp. 392 32 22 19 37 62 252 68 27 412 59 67 402 41 11
Lamiaceae
Lavandula sp. 12 3 2 4 3 3 3 4 2 5 10 5 6 3 5
Lamium sp. 3 2 7 2 6 2 2 5 4
Salvia sp. 1 2 1 3 1
Myrtaceae
Myrtus sp. 5 2 2 3
Malvaceae
Malva sp. 2 2 1 2 2 2 2 1
Tilia sp. 12 5 8 9 12 18 5 7 5 12 11 6 13 7 12
Moraceae
Morus sp. 5 2 2 2 6 9 11 17 6 2 2 17 12
Papaveraceae
Chelidonium sp. 2 1 3 11 2 1 5
Polygalaceae
Polygala sp. 3 2 1 1 2
Rumex sp. 3 2 2 2 3 2 3
Pinaceae
Pinus sp. 5 8 5 9 7 5 2 4 6 5 10 10 15
Poaceae
Zea sp. 3 3 3 2 2 1 2
Ranunculaceae
Ranunculus sp. 9 5 3 6 5 1 11 2 5
Rosaceae
Rosa sp. 27 6 11 15 27 31 24 26 17 21 29 32 29 26 17
Prunus sp. 12 9 12 23 26 21 39 37 32 16
Rubus sp. 19 3 14 17 34 35 21 12 19 23 41 39 37 41 26
Salicaceae
Salix sp. 5 2 11 5 9 2 2 6
Ulmaceae
Ulmus sp. 5 2 6 2 1 4 1 4 2 2
Tanimlanamayan 27 12 19 27 26 14 18 24 25 25 31 24 29 27 21
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Tablo 4.2 Propolis 6rneklerinin palinolojik igerigi

KP021 KS022 KT023 KT024 KMO025 KD026 KD029 KD030 KD031 KD032 KB033 KS034 KMO035 KMO036 KMO037

Amaranthaceae

Chenopodium sp. 3 3 2 9 3 4 5 12 12
Amaryllidaceae

Allium sp. 2 2 1 2 1 2 1
Apiaceae

Daucus sp. 5 15 9 8 11 3 7 21 14 4 3 6 12 26 22
Chaerophyllum sp. 5 3 2 9 4 2 15 4 5 12 15
Araliaceae

Hedera helix 6 19 5 14 19 5 11 15 15 19 13 15 18 19 22
Asparagaceae

Muscari sp. 3 2 1 2 1
Asteraceae 9 11 9 15 6 5 7 11 8 19 17 19 12 17 22
Boraginaceae

Echium sp. 21 12 21 41 5 15 45 12 21 25 23 29 37 34
Brassicaceae

Brassica sp. 3 9 4 4 9 4 14 17 9 12 19 15 17 29 39
Caryophyllaceae

Dianthus sp. 5 3 2 2 2 3 2 5 3 6 12
Cistaceae

Cistus ssp. 4 3 1 2 2 3

Cornaceae

Cornus sp. 2 3 3 2 3 1 3 3 4 3 3 2 5
Campanulaceae

Campanula sp. 1 2 6 2 2 2 2 2

Ericaceae

Erica sp. 5 2 2

Rhododendron sp.

Fabaceae

Onobrychis sp. 17 32 9 27 24 9 21 37 21 13 17 22 27 39 31
Astragalus sp. 19 11 34 11 41 11 17 10 15 17
Trifolium sp. 24 38 8 29 39 17 19 49 29 25 34 37 42 22 41
Lotus sp. 12 10 19 13 12 14 15 14 17 5
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Tablo 4.2’ nin devami

KP021 KS022 KT023 KT024 KMO025 KD026 KD029 KD030 KD031 KD032 KB033 KS034 KMO035 KMO036 KMO037

Fagaceae

Castanea sp. 15 419 12 13 11 12 21 25 13 366 346 152 121 37 22
Lamiaceae

Lavandula sp. 3 5 2 6 6 2 6 10 5 6 5 13 8 12 12
Lamium sp. 2 2 2 2 5 2 5 1 2 3 2 3 5 5
Salvia sp. 6 5 1 2 3 3
Myrtaceae

Myrtus sp. 2 1 1

Malvaceae

Malva sp. 1 3 1 1 3 1 2 2 2 2 2

Tilia sp. 5 11 6 11 15 5 7 12 9 15 12 12 9 12 19
Moraceae

Morus sp. 11 2 2 1 2 2 4 6 2 3 2 2
Papaveraceae

Chelidonium sp. 3 3 7 4 9 5 12 9 9 6 17 5
Polygalaceae

Polygala sp. 3 1 2 1 3 1 2 2

Rumex sp. 3 2 3 3 5 6 4 1 2 1

Pinaceae

Pinus sp. 5 9 5 39 11 7 9 12 12 9 32 5 12 5 9
Poaceae

Zea sp. 1 1 2 2 2 2 1 2 2 2
Ranunculaceae

Ranunculus sp. 2 5 5 7 9 9 4 7 4 12 7 13 11 22 19
Rosaceae

Rosa sp. 12 16 17 12 11 9 22 17 12 37 19 22 12 17 21
Prunus sp. 11 17 15 17 19 11 19 19 11 15 34 27 19 25 29
Rubus sp. 13 21 14 26 24 20 24 12 24 27 23 13 37 38
Salicaceae

Salix sp. 4 3 5 4 5 3 3 5 8 13 11
Ulmaceae

Ulmus sp. 1 2 1 1 1 2 2 5 3 6
Tanmimlanamayan 17 19 32 16 19 17 16 27 26 21 24 12 29 16 25
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IWEI % 10pm :

Sekil 4.1 Polenlere ait 151k mikroskobu goriintiileri (a. Castanea sp., b. Daucus sp., c. Echium
sp., d. Trifolium sp., e. Onobrychis sp., f. Asteraceae, g. Rubus sp., h. Tilia sp., 1. Pinus sp., j.
Erica sp., k. Rhododendron sp., . Chenopodium sp., m. Lamium sp., n. Lavandula sp., 0.
Morus sp., p. Zea sp., r. Cornus sp., s. Polygala sp., t. Muscari sp., u. Allium sp., v. Ulmus
sp., Campanula sp., z. Hedera sp., x. Myrtus sp.)

KAO001; KC009; KD013; KI016; KS022; KD032; KB033; KS034; KMO035 kodlu
orneklerde dominant polen olarak Fagaceae familyasindan Castanea sp. tespit edilmis
olup; KA002; KAQ004; KAO005; KB006; KD010; KD012; KM020; KP021; KT024,
KMO025; KD030; KD031; KM036; KM037 kodlu orneklerde dominant familya
Fabaceae olarak tespit edilmis ve KA003; KI014; KI015; KK017; KT023 ve KD029
kodlu 6rneklerde ise dominant familya Rosaceae olarak tespit edilmistir. Calisilan
propolislerinin  polen spektrumu Tablo 4.3’te verilmistir. Palinolojik analiz
bulgularinin analiz dncesi yapilan arazi ¢alismalarinda tespit edilen bitki florasi ile

uyumlu oldugu sonucuna varilmistir.
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Tablo 4.3 Propolislerinin polen spektrumu

Bitki Familyas:

KA001

KA002

KAO003

KA004

KAO005

KBO006

KC009

KDO010

KD012

KDO013

K1014

K1015

K1016

KKO017

KMO020

Amaranthaceae

E

E

Amaryllidaceae

Apiaceae

Araliaceae

<L

m|Z

m| <

<=L

< |mmj:

<L

=

Asparagaceae

m (<L

Asteraceae

Boraginaceae

< | =L

T ZITmMZ|Z

Brassicaceae

m|iZ (I |mZ | (mim

mi{m|m

mi<|Z

mg|IE|mE|<LZ

m| <

<

Caryophyllaceae

m

mm|Z(Z

mm{m{{m|[m|m|m

mm|Z(Z

Cisteceae

Cornaceae

m(mj:

m|mf:

m(mf:

m|mf:

m

Campanulaceae

m|m

m|m

mi|m|mj:

m|m

m|m|m|m

Ericaceae

Fabaceae

Fagaceae

Lamiaceae

m|(wn|O

m|in|Z

m|<|O(m

m|Z|O(m|m|m

m(Z|lommimmmZ|Z|IZ2mMIZ|Z

m|iw|QO

m|<Z|O

Z|O|w|m

g |»

m|<|O

Myrtaceae

Malvaceae

<

Moraceae

m|iZmiZ|o|Z

m|m

m|m

m|<Z

Smimmm|Z|Z

Papaveraceae

mim[Z

IS MmO |m

mim|m

Polygalaceae

mim|Z|m

m

Pinaceae

m

<(m

Poaceae

mim|m

mim|m|m|m|m

mi|m

Ranunculaceae

Rosaceae

<(m

mim|m|m|m

mimimmmim{m|Z

Z|m

olm

Salicaceae

Ulmaceae

m|m|m

m|m|O

m|iZ|(m{m|m|m

mi|m|w

mim|m

mim{ommimm|m|m|Z

mm[{gO|lZ

-: polen goriilmedi. (D: Dominant, S: Sekonder, M: Mindr, E: Eser)
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Tablo 4.3’iin devami

Bitki Familyast KP021 KS022 KT023 KTO024 KMO025 KD026 KD029 KDO030 KD031 KD032 KB033 KS034 KMO035 KMO036 KMO037
Amaranthaceae o - - E - - E - E E E E E M M
Amaryllidaceae - E E - E - - E - - - E E E
Apiaceae E M E E M E E M M E M M M S M
Araliaceae E M E M M E M M M M M M M S M
Asparagaceae - - - - E E - E E - - - E E E
Asteraceae E M E M E E E M E M M M M S M
Boraginaceae M M M M E M M M M M M M S M
Brassicaceae E E E E E E M M E M M M M S M
Caryophyllaceae - E - E E - E - E E E E E E M
Cisteceae - E - E - E - E - - E E - -
Cornaceae E E E E E E E E E - E E - E E
Campanulaceae - E - E - E E E E E E - -
Ericaceae - - - - - - - - E E E - - -
Fabaceae D S S D D D S D D M M S S D D
Fagaceae M D M M M M M M M D D D D S M
Lamiaceae M E E M M E E M E E E M M S M
Myrtaceae - E - E - - - - - E - - - -
Malvaceae E M E M M E E M M M M M M M M

Moraceae M E E E - E E E E E E E - E

Papaveraceae E E - E - E E E - M E E E M E
Polygalaceae - E E E E E E E E E E E - E -
Pinaceae E E E M M E E M M E M E M E E
Poaceae E - E E E - E E E E E - - - E
Ranunculaceae E E E E E E E E E M E M M M M
Rosaceae S M D S E E D E S S E M M S S
Salicaceae E E - E - E - E E E E E M M
Ulmaceae E E E - - E - - E E E E E - E

-: polen goriilmedi. (D: Dominant, S: Sekonder, M: Mindr, E: Eser)
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4.2  Propolis Orneklerinin Kimyasal Analiz Sonuglar

Toplam fenolik madde igerikleri, propolis 6rnegi basina gallik asit esdegeri cinsinden
(mg GAE/g propolis) ifade edilmistir. Toplam flavonoid madde igerikleri, propolis

Ornegi basina quersetin esdegeri cinsinden (mg QE/g propolis) ifade edilmistir.

Calisilan 6rneklerde toplam fenolik madde ve toplam flavonoid madde miktarlart mg/g

propolis cinsinden Tablo 4.4’de verilmistir.

Tablo 4.4 Propolis ekstraklarinin toplam fenol ve toplam flavonoid madde miktarlari

Sira Ormek kodu Toplam fenolik (mg Toplam Flavanoid (mg QE/g

GAE/g propolis) propolis)
1 KA001 3,59+0,45 7,36+ 0,56
2 KA002 8,52+0,50 7,88+ 0,12
3 KA003 8,62+0,91 8,53+ 0,24
4 KA004 8,47+0,47 7,55+ 0,03
5 KAOQ005 7,89+0,72 6,61+ 0,22
6 KB006 8,26+0,45 7,35+ 0,12
7 KC009 9,19+0,74 4,25+ 0,35
8 KDO010 8,50+0,51 7,69+ 0,12
9 KDO012 7,64+0,39 5,83+ 0,14
10 KDO013 5,45+1,74 6,74+ 0,39
11 Kl1014 5,58+1,75 8,35+ 0,14
12 KI1015 5,13+0,43 7,34+ 0,39
13 KI1016 10,91+0,40 11,36+ 0,36
14 KKO017 6,84+3,15 6,80+ 0,30
15 KMO020 8,88+0,35 8,32+ 0,14
16 KP021 8,11+0,35 7,61+ 0,29
17 KS022 9,79+0,38 8,35+ 0,17
18 KT023 4,15+0,74 8,44+ 0,15
19 KT024 12,37+1,78 13,83+ 0,82
20 KMO025 7,26+0,62 5,76+ 0,13
21 KDO026 5,07£2,90 3,07+ 1,14
22 KD029 8,32+1,66 12,13+ 0,88
23 KDO030 4,924+0,22 8,19+ 0,43
24 KDO031 5,29+2,23 7,67+ 0,03
25 KDO032 4,46+2,20 10,56+ 0,45
26 KBO033 3,58+2,08 5,98+ 0,08
27 KS034 6,30+2,05 9,01+ 0,51
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Tablo 4.4’{in devam

Sira Ormek kodu Toplam fenolik (mg Toplam Flavanoid (mg QE/g

GAE/g propolis) propolis)
28 KMO035 4,254+3,66 10,28+ 0,51
29 KMO036 3,73+3,04 8,45+ 0,33
30 KMO037 0,22+0,13 5,73+ 0,21

Yapilan analizler sonucunda, propolis ekstraktlarinin toplam fenolik igerikleri
0,22+0,13 mg GAE/g ile 12,37+1,78 mg GAE/g propolis arasinda degisim
gostermektedir. En yiiksek fenolik igerik, KT024 kodlu 6rnekte 12,37+1,78 mg GAE/g
degeriyle belirlenirken, en diisiik fenolik icerik ise KM037 kodlu 6rnekte 0,22+0,13
mg GAE/g olarak ol¢iilmiistiir (Sekil 4.2).
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Ornek Kodu

Sekil 4.2 Propolis ekstraktlarinin igerdigi toplam fenolik madde miktarlari

Yapilan analizler sonucunda, propolis ekstraktlarinin toplam flavonoid madde
icerikleri 3,07+ 1,14 mg QE/g ile 13,83+ 0,82 mg QE/g propolis arasinda degisim
gostermektedir. En yiiksek flavonoid igerik KT024 kodlu 6rnekte 13,83+ 0,82 mg
QE/g degeriyle belirlenirken, en diisiik flavonoid igerik ise KD026 kodlu drnekte
3,07+ 1,14 mg QE/g olarak olgiilmiistiir (Sekil 4.3).

69



—_

= %

5 B

o

: b =

10-

g i

= &

H

: h

O 7

2 5

(1]

=

o

T

D SN ) S By SN i NN iy SN gy SN f S— —l N iy IS By SR N SNy SN [ SNy SN gy S Ry SN SN gy S hy SN by SUS fy SSU gy SUS gy NS S_—
T o ¢ v o rr r rr rr r r r rr *r rr *r *rr *r *r °r 1 | I Y |
— 0N M = D O M D O MmO 3 0O — W= D0 e O WD D P — W= M=
o O O O O O M QO — — — ©& O M M M — «— =— — &4 & M M M & O M O 0y
o o o o o oo oo o oo oo o0 o oo oo oo oo oooooo
£ L A L A MO OO OO0 0000 Y EE=EsS=s==000FELC
¥y Y Y Y Y Y P Y YREYY YT ¥V Y Y Y Y Y Y Y ¥

Ornek Kodu

Sekil 4.3 Propolis ekstraktlarinin igerdigi toplam flavanoid madde miktarlari

421 LC-MS/MS ile Fenolik Bilesik Analizi

Yapilan analiz sonucunda, 16 farkli fenolik bilesik tespit edilmistir. Flavonoid
siifinda katesin, rutin trihidrat, mirisetin, naringenin, kuersetin, luteolin, krizin ve
apigenin; fenolik asitler sinifinda ise sinamik asit, gallik asit, kafeik asit, 2,5-dihidroksi
benzoik asit, trans-ferulik asit ve ellajik asit bulunmustur. Ayrica, diger bilesikler

arasinda kafeik asit fenetil ester (CAPE) ve triasetin de tespit edilmistir.

Flavonoid bilesenler acisindan en yiiksek konsantrasyonlar su sekilde tespit edilmistir:
Katesin, 6,802 mg/g ile KA004 kodlu 6rnekte; rutin trihidrat, 1,029 mg/g ile KS022
kodlu 6rnekte; mirisetin, 0,231 mg/g ile KI014 kodlu 6rnekte; naringenin, 0,656 mg/g
ile KP021 kodlu o6rnekte; kuersetin, 9,145 mg/g ile KD032 kodlu 6rnekte; luteolin,
1,419 mg/g ile KI014 kodlu 6rnekte; krizin, 0,136 mg/g ile KB033 kodlu 6rnekte ve
apigenin, 0,341 mg/g ile KB033 kodlu 6rnekte belirlenmistir. Fenolik asitler grubunda
ise en yiiksek seviyeler su sekilde gozlemlenmistir: Sinamik asit, 50,364 mg/g ile
KKO017 kodlu 6rnekte; gallik asit, 0,154 mg/g ile KKO017 kodlu 6rnekte; kafeik asit,
91,633 mg/g ile KD029 kodlu 6rnekte; 2,5-dihidroksi benzoik asit, 0,060 mg/g ile
KI014 kodlu ornekte; trans-ferulik asit, 34,150 mg/g ile KT024 kodlu 6rnekte; ellajik
asit, 4,804 mg/g ile KM037 kodlu 6rnekte saptanmistir. Diger bilesikler icin ise en
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yiiksek degerler sOyle belirlenmistir: Kafeik asit fenetil ester (CAPE), 1,369 mg/g ile
KAO001 kodlu ornekte ve triasetin, 0,016 mg/g ile KDO13 kodlu ornekte tespit
edilmistir (Sekil 4.4). Calisilan tiim propolis Orneklerinin fenolik bilesen

kompozisyonlar1 Sekil 4.5°te ve Tablo 4.5’te verilmistir.

100
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70
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50
9186B3
40
30
20 503864
34,15
lo 559 1,029 0,231 0,656 = 1,4190,136 0,341 4804 369
, Wm0 656 [ 14190, : 0,154 0,06 w 13690016
3 v N N W ™ > > A A O ™ ™ A \ »
\ M \" Y » \" 5 5 \ \ Y \ v ) Q \
Q O Q Q " QO Q Q Q Q L QO Q Q Q \)
FETTFFTPIEFFIFFETFed
m Katesin = Rutin Trihidrat
Mirisetin = Naringenin
= Kuersetin Luteolin
mKrizin m Apigenin
m Sinamik Asit m Gallik Asit
m Kafeik Asit m 2 5-Dihidroksi Benzoik Asit
= Trans-Ferulik Asit m Ellajik Asit
CAPE (Kafeik Asit Fene... = Triasetin

Sekil 4.4 Orneklerde tespit edilen en yiiksek fenolik bilesik konsantrasyonlar1 (mg/g)
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® Apigenin

m Gallik asit

m 2, 5-Dihidroksi benzoik asit
m Ellajik asit

H Triasetin

Sekil 4.5 Propolis orneklerinin fenolik bilesen kompozisyonlar: (mg/g)
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Tablo 4.5 Propolis 6rneklerinin fenolik bilesiklerinin kompozisyonu (mg/g)

Fenolik Bilesik KA001 KA002 KA003 KA004 KAO005 KB006 KCO009 KD010 KDO012 KDO013 KI014 KI015 KI016 KKO017 KMO020
Flavonoidler
Katesin 3,330 1203 2,783 6,802 1063 0911 1602 0906 1297 1,348 3432 0608 0,828 0,489 0,738
Rutin Trihidrat 0,106 0,369 0,369 0,789 0,056 0,166 0,086 0,173 0,024 0,034 0,224 0,066 0,052 0,190 0,145
Mirisetin 0,087 0,020 0,054 0,033 0,010 0,023 0,009 0,024 0,005 0,011 0,231 0,025 0,012 0,010 0,094
Naringenin 0478 0451 0539 0,358 0,340 0,336 0,29 049 0,030 0,137 0,070 0587 0,126 0,396 0,178
Kuersetin 3283 238 5052 1392 3998 3349 2336 3637 0110 1172 8519 4489 0,533 4534 4,866
Luteolin 0,403 0,222 0697 0,328 0,03 0,670 0,103 0415 ----- 0,085 1,419 0,404 0,004 0149 0,350
Krizin 0,073 0,066 0,071 0,087 0,074 0,093 0060 0,093 0,026 0,066 0,029 0,03 0,051 0,059 0,079
Apigenin 0,101 0,071 0,184 0,136 0,050 0,106 0,037 0171 ----- 0,044 0,266 0,120 0,008 0,071 0,046
Fenolik Asitler
Sinamik asit 0,017 0,018 0,072 0,027 0,114 0,018 0,050 0,055 0,024 1,338 0,044 0,053 0,008 0,154 0,037
Gallik asit 25,184 43,345 57,542 71,025 15,693 36,087 35952 64,072 8,312 7,569 9,903 81,535 18,728 46,920 30,609
Kafeik asit 0,016 0010 0,022 0,008 0,012 0,010 0,009 0,011 0,020 0,028 0,060 0,006 0,010 0,014 0,018
2,5-Dihidroksi benzoik asit 4,026 19,666 14,107 5569 16,222 17,324 21629 14,490 7,106 17,078 2,724 4,150 20,144 19,252 17,640
Trans ferulik asit 1507 2226 4,784 1306 1,087 1390 1610 1,896 0,021 2,640 3,007 3919 0513 0541 1469
Ellajik asit 0,017 0,018 0,072 0,027 0,114 0,018 0,050 0,055 0,024 1338 0,044 0,053 0,008 0,154 0,037
Diger
CAPE (Kafeik asit fenetil
ester) 1369 0816 0,780 0855 0,905 1205 0465 0943 0,150 0,347 0,208 0,837 0,490 0,680 0,649
Triasetin 0,011 - - 0,004  -m--- e e e e 0,016  ----- 0,003 ----- 0,005  -----

----- : tespit edilmedi
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Tablo 4.5’in devami

Fenolik Bilesik KP021 KS022 KT023 KT024 KM025 KD026 KD029 KD030 KDO031 KD032 KB033 KS034 KMO035 KMO036 KMO037
Flavonoidler
Katesin 3,268 1912 0044 0978 0416 1,118 0,09 1,023 0,662 6,287 009 0321 0421 5878 0576
Rutin Trihidrat 0,322 1,029 0,124 0,081 0084 0112 0,195 0,60 0,026 1,007 0244 0218 0136 0,141 0,419
Mirisetin 0,012 0,120 0025 0018 0012 0018 0,029 0,022 0235 0045 0,019 0,020 0015 0,010 0,025
Naringenin 0,656 0,207 0,428 07292 0585 0436 0,287 0469 0241 07378 0574 0,382 0378 0315 0,493
Kuersetin 4737 4505 3620 2199 4330 3377 2818 4724 3550 9,145 2460 2,321 2,869 1853 5111
Luteolin 0,238 0,314 0,408 0080 0337 0897 0,187 0379 0640 0629 0530 0,90 07219 0,076 0,535
Krizin 0,073 0,055 0,070 0061 0098 0070 0,043 0071 0053 0072 0,136 0,056 0054 0,078 0,086
Apigenin 0,153 0,057 0,091 0,033 0191 0234 0,050 0,187 0,091 0210 0,341 0,069 0,091 0,045 0,292
Fenolik Asitler
Sinamik asit 9,588 1,055 25396 7,665 10,857 34,051 34,713 1,887 9,051 6,080 4,481 10,033 11,608 4,650 9,352
Gallik asit 0,038 0,028 0,013 0,033 0006 0085 0,019 0019 0024 0032 0030 0018 0,066 0,099 0,039
Kafeik asit 62,730 35,828 50,470 50,717 39,584  ----- 91,633 57,137 30,805 49,123 157363 56,978 67,548 23,843 26,645
2,5-Dihidroksi benzoik asit 0006 0,035 0,008 0,013 0,004 0,002 0,006 0,010 0,035 0018 0,018 0,012 0,006 0010 0,011
Trans ferulik asit 10,008 12,407 25571 34,150 6,914 15526 11,307 5230 13,879 8,699 1484 17,307 6,051 19,978 5,701
Ellajik asit 1,677 1651 1424 0297 4442 2881 0983 2302 1395 2739 2320 0492 2742 2677 4,804
Diger
CAPE (Kafeik asit fenetil
ester) 1,379 0564 0637 0590 1,184 0404 0,809 0,658 0466 0639 0587 0,762 0,638 0846 1,213
Triasetin 0,003 0,003 - emeem emeem - 0 e

-----  tespit edilmedi

74



4.3  Propolis Orneklerinin Biyolojik Aktivitelerinin Belirlenmesi

43.1  Antioksidan Etki

4.3.1.1 FRAP analizi

Propolis ekstraklarinin demir (III) iyonu indirgeyici kapasitelerinin belirlenmesi igin
FRAP analizi yapildi. Demir (III) iyonu indirgeyici kapasiteleri, propolis 6rnegi bagina

askorbik asit esdegeri cinsinden (mg AAE/Q propolis) ifade edilmistir (Tablo 4.6).

Tablo 4.6 Propolis ekstraklarinin demir (IIT) iyonu indirgeyici kapasiteleri

Sira Ormek kodu FRAP (mg AAE/g propolis)
1 KAO001 163,73+ 1,65
2 KAQ02 185.16=1,26
3 KA003 189,69+0,24
4 KAO004 205,36+0,86
5 KAQ005 193,82+1,24
6 KB006 213,60+1,26
7 KC009 274614124
8 KDO010 206,60+2,97
9 KD012 143,53+1,04
10 KDO013 159,33+ 1,04
11 Kl1014 223,91+ 1,24
12 KI1015 63,84+ 0,63
13 KI1016 94,48+1,04
14 KKO017 151,50+ 1,26
15 KMO020 193,40+2,12
16 KP021 193.82+1,26
17 KS022 307,17+0,86
18 KTO023 254,69+ 1,33
19 KT024 49,96+0,82
20 KMO025 152,18+1,04
21 KDO026 86,23+ 1,24
22 KDO029 8,74+ 1,49
23 KDO030 164,55+ 1,24
24 KDO031 146,00+ 1,49
25 KD032 258,53+ 1,24
26 KB033 147,51+ 1,26
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Tablo 4.6’nin devami

Sira Ormek kodu FRAP (mg AAE/g propolis)
27 KS034 269,66+ 0,41

28 KMO035 300,16+ 0,82

29 KMO036 258,12+ 1,80

30 KMO037 23,72+ 1,72

Yapilan analizler sonucunda, propolis ekstraktlarinin demir (I1l) iyonu indirgeyici
kapasiteleri 8,74+ 1,49 mg AAE/g ile 307,17+0,86 mg AAE/g propolis arasinda
degisim gostermektedir. En yiiksek demir (111) iyonu indirgeyici kapasite KS022 kodlu
ornekte 307,17+0,86 mg AAE/g degeriyle belirlenirken, en diisiik demir (111) iyonu

indirgeyici kapasite ise KD029 kodlu ornekte 8,74 + 1,49 mg AAE/g olarak
Ol¢iilmiistiir (Sekil 4.6).
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Sekil 4.6 Propolis ekstraklarinin demir (III) iyonu indirgeyici kapasiteleri

4.3.1.2 DPPH radikali siipiirme aktivitesi

Ekstraktlarin serbest radikal giderme aktiviteleri, DPPH kullanilarak ti¢ tekrarli olarak

gerceklestirilmistir. Analiz sonuglar1 % inhibisyon olarak verilmistir (Tablo 4.7).
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Tablo 4.7 Propolis ekstraklarinin DPPH radikali siipiirme aktivitesi

Sira Ormek kodu DPPH Radikali Siipiirme Aktivitesi (% inhibisyon)
Kontrol
1 KA001 75,5942,50 1,244 0,12
2 KA002 84,7+1,80 1,12+0,10
3 KA003 84,5+0,36 1,1240,10
4 KA004 84,5+0,76 1,1240,10
5 KA005 86,1+1,38 1,1240,10
6 KB006 83,7+0,54 1,12+0,10
7 KC009 85,5+2,25 1,1240,10
8 KDO010 84,743,12 1,1240,10
9 KD012 82,443,94 1,12+0,10
10 KD013 70,9142,09 1,24+ 0,12
11 K1014 80,24+0,79 1,24+ 0,12
12 K1015 81,91+1,67 1,244 0,12
13 K1016 87,8+2,61 1,1240,10
14 KKO017 57,63+8,23 1,24+ 0,12
15 KMO020 81,8+0,64 1,1240,10
16 KP021 85,8+1,35 1,12+0,10
17 KS022 86,3+2,49 1,1240,10
18 KT023 79,73+2,23 1,24+ 0,12
19 KT024 85,242,79 1,12+0,10
20 KMO025 85,0+0,88 1,1240,10
21 KD026 68,92+3,54 1,24+ 0,12
22 KD029 79,41+3,28 1,24+ 0,12
23 KDO030 80,51+0,68 1,24+ 0,12
24 KD031 76,85+4,25 1,24+ 0,12
25 KD032 83,58+0,61 1,24+ 0,12
26 KB033 53,25+5,17 1,24+ 0,12
27 KS034 79,46+1,11 1,24+ 0,12
28 KMO035 79,87+1,42 1,24+ 0,12
29 KMO036 81,80+0,54 1,24+ 0,12
30 KMO037 11,32+12,32 1,24+ 0,12

Yapilan analizler sonucunda, propolis ekstraktlarinin DPPH radikali siipiirme
aktiviteleri %11,32+12,32 ile %86,3+2,49 arasinda degisim gostermektedir. En
yilksek DPPH inbibasyon degeri KS022 kodlu oOrnekte %86,3+2,49 degeriyle
belirlenirken, en diisik DPPH inbibasyon degeri ise KMO037 kodlu o6rnekte
%11,32+12,32 olarak dlgilmistiir (Sekil 4.7).
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Sekil 4.7 Propolis ekstraktlarinin DPPH radikali siipiirme aktivitesi

4.3.2  Antimikrobiyal Etki
4.3.2.1 Disk difiizyon yontemi

Propolis ekstraktlarinin antimikrobiyal 6zelliklerini incelemek amaciyla disk difiizyon
yontemi kullanilmistir. i1k olarak, bos antibiyogram disklerinin maksimum propolis
emme kapasitesinin 60 upl oldugu belirlenmis ve ardindan her bir propolis
ekstraktindan farkli miktarlarda (20 pl; 40 pl; 60 pl) emdirme islemi
gerceklestirilmistir. Antimikrobiyal etkinin belirlenmesi i¢in Staphylococcus aureus
subsp. aureus ATCC 29213; Enterococcus faecalis ATCC 29212; Enterococcus
casseliflavus ATCC 700327; Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853; Enterobacter
hormaechei ATCC 700232; Salmonella enteritidis ATCC 13076 ve Pseudomonas
fluorescens, Enterobacter aerogenes, Salmonella infantis, Salmonella typhimurium,
Salmonella kentucky suslar1 kullanilmistir. Ekilen 6rnekler, 18-24 saat siireyle 37°C’de
inkiibe edildikten sonra, ekstrakt emdirilmis disklerin etrafinda olusan inhibisyon

zonlarinin ¢aplar1 milimetre (mm) cinsinden dlgiilerek degerlendirilmistir.

Calisilan propolis 6rneklerinin en yiiksek inhibisyon zonunu Staphylococcus aureus

subsp. aureus ATCC 29213 iizerinde olusturdugu, en diisiik inhibisyon zonunu
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Enterobacter hormaechei ATTC 700232 iizerinde olusturdugu ve buna karsin
Salmonella enteritidis ATCC 13076 iizerinde ise inhibisyon zonu meydana
getiremedigi gozlemlenmistir. Ayrica ekstraktlarin Gram pozitif bakterilere karsi,
Gram negatif bakterilere kiyasla daha etkili oldugu tespit edilmistir.
Mikroorganizmalar ve inhibisyon zonu olusturan 6rnek kodlari Tablo 4.8’de ve

mikroorganizmalara kars1 olusan inhibisyon zon ¢aplar1 Tablo 4.9’da verilmistir.

Tablo 4.8 Mikroorganizmalar ve inhibisyon zonu olusan 6rnek kodlar1

Mikroorganizma Inhibisyon zonu olusturan érnek kodlar
KA001, KA002, KA003, KA004, KA005, KB006,
Staphylococcus aureus KC009, KD010, KD012, KD013, KD026, Kl014,

subsp. aureus ATTC 29213 G+  KI015, KI016, KK017, KM020, KM025, KP021,
KS022, KT023, KT024, KD029, KD030, KD031,
KD032, KB033, KS034, KM035, KM036, KM037
KAO001, KA002, KA003, KA004, KAQ005, KB006,
KC009, KD010, KD012, KD013, KD026, Kl014,
Pseudomonas fluorescens KI1015, KI016, KK017, KM020, KM025, KP021,
G- KS022, KT023, KT024, KD029, KD030, KD031,
KDO032, KB033, KS034, KM035, KM036, KMO037
KA001, KA002, KA003, KA004, KA005, KB0O06,
Enterococcus casseliflavus KC009, KD010, KD013, KD026, KIl014, KI015,
ATTC 700327 G+ KI016, KK017, KM020, KM025, KP021, KS022,
KT023, KT024, KD029, KD030, KD031, KD032,
KB033, KS034, KM035, KM036, KMO037
KAO001, KA002, KA003, KA004, KAQ005, KB006,
KCO009, KD010, KDO026, KIl014, KI015, KI016,

Enterococcus faecalis G+ KKO017, KM020, KP021, KS022, KT023, KT024,

ATTC 29212 KD029, KD030, KD031, KD032, KB033, KS034,
KMO035, KM036, KM037

Enterobacter aerogenes G- KDO010, KD012, K1015, KI016, KK017, KD029

Pseudomonas  aeruginosa

ATTC 27853 G- KKO017, KD032, KS034, KM035, KM037

Salmonella kentucky G- KI014, KK017, KD029, KS034, KM035

Salmonella.  typhimurium
(Salmonella enterica) SL G-  KT023, KD029, KS034, KM035
1344

Salmonella infantis G- KKO017, KS022, KM037
Enterobacter hormaechei G-  KI016, KM037

ATTC 700232

Salmonella enteritidis G-  Higbir 6rnekte zon olusumu yok
ATTC 13076
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Tablo 4.9 Mikroorganizmalara karsi olusan inhibisyon zon ¢aplart (mm)

Staphyloc
Mikroorga ;Lj:éujs Pseudomonas Enterobacter Enterococcus Enterococcus Salmonella Pseudomonas Enterobacter Salmonella Salmonella Salmonella
nizma subsp. aeruginosa hormaechei casseliflavus faecalis enteritidis fluorescens aerogenes infantis typhimurium kentucky
aureus
KAO001 16,5 - - 9,5 9 - 12,5 - - - -
KA002 15 - - 9,5 9 - 12 - - - -
KA003 17 - - 10 8,5 - 12 - - - -
KA004 17 - - 9 8 - 11 - - - -
KA005 14 - - 8 7 - 11 - - - -
KB006 15 - - 10 10 - 12 - - - -
KC009 155 - - 8,5 8,5 - 12,5 - - - -
KDO010 16,5 - - 9 9 - 11 9 - - -
KDO012 10,5 - - - - - 9,5 7 - - -
KD013 12 - - 8,5 - - 9 - - - -
KD026 135 - - 9 8 - 10,5 - - - -
K1014 18 - - 10,5 10 - 12,5 - - - 9
K1015 16 - - 8 8 - 11 8 - - -
K1016 155 - 10 9,5 12 - 14 8 - -
KKO017 16,5 9,5 - 8 8 - 11 8 8 - 7
KMO020 16,5 - - 11 10 - 135 - - - -
KMO025 115 - - 7 - - 9 - - - -
KP021 12,5 - - 10,5 9,5 - 10,5 - - - -
KS022 13 - - 8 9 - 10 - 8,5 - -
KT023 17,5 - - 10 10,5 - 14 - - - -
KTO024 18,5 - - 12 10 - 135 - - - -
KD029 16,5 - - 11 10 - 12,5 9 - 8 8,5
KD030 14 - - 9,5 10 - 11 - - - -
KD031 14 - - 9 9 - 12 - - - -
KDO032 14 9 - 10,5 9 - 15 - - - -
KB033 14 - - 9 9 - 10,5 - - - -
KS034 15,5 6,5 - 9 10 - 12 - - 7 8
KMO035 15 9 - 10 10 - 12,5 - - 7 8
KMO036 15 - - 10 7 - 10 - - - -
KMO037 6,5 11 8,5 9 9,5 - 8,5 - 8,5 - -

*60 pl ekstrakt emdirilmis diskler referans alinmistir. -: zon olusumu yok

80



Staphylococcus aureus subsp. aureus’a karsi en yiiksek inhibisyon zonu olusturan
propolis ekstrakti 18,5 mm inhibisyon ¢ap1 ile KT024 kodlu 6rnekte gézlemlenirken,
en diisiik inhibisyon zonu olusturan propolis ekstrakti 6,5 mm inhibisyon capi ile
KMO037 kodlu 6rnekte gdzlemlenmistir (Tablo 4.10). Pozitif kontrol olarak kullanilan
antibiyotik disklerde ise en yiiksek zon 39 mm ile meropenem (MEM) olarak tespit
edilmistir (Sekil 4.8; Sekil 4.9).

Tablo 4.10 Staphylococcus aureus subsp. aureus inhibisyon zon ¢aplart (mm cinsinden)

Mikroorganizma
Staphylococcus aureus subsp.

aureus ATTC 29213 20 pul 40l 60 pl
KA0OL 105 13 165
KA002 105 115 15
KA003 13 14 17
KA004 125 135 17
KA005 95 115 14
KBO006 125 13 15
KC009 115 135 155
KDO10 12 14 165
KDO012 85 95 105
KDO13 85 9.5 12
KD026 11 115 135
KI014 155 145 18
KI015 135 15 16
KI016 13 135 155
KKO017 11 12 16,5
KMO020 11 12 16,5
KMO025 85 11 115
KPO21 95 11 125
KS022 95 10 13
KT023 13 14 175
KT024 15 15 185
KD029 13 14 165
KD030 105 95 14
KDO031 10 11 14
KD032 105 125 14
KB033 10 11 14
KS034 12 12 155
KMO035 12 125 15
KMO036 11 105 15
KMO037 0 0 6.5
Pozitif Kontrol (Antibiyotik)
CAZ 24
CN 305
TPZ 375
VA 105
AM 20
CRO 345
MEM 39
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Sekil 4.8 Propolis ekstraktlarinin Staphylococcus aureus subsp. aureus’a karsi inhibisyon
zonlar1 (a. KAOO1; b. KA002; c. KA003; ¢. KA004; d. KA005; e. KB006; f. KC009; g.
KDO010; h. KD012; 1. KD013; j. KD026; k. K1014; 1. KI015; m. K1016; n. KK017; o.
KMO020; 6. KM025; p. KP021; r. KS022; s. KT023; 5. KT024; t. KD029; u. KD030; .
KDO031; v. KD032; y. KB033; z. KS034; w. KM035; x. KM036; g. KM037)

Sekil 4.9 Staphylococcus aureus subsp. aureus pozitif kontrol (antibiyotik) inhibisyon
zonlar1 (a. Tazobaktam/Piperasilin TPZ, b. Ampisilin AM, c. Gentamisin CN, d. Vankomisin
VA, e. Seftiyazon CRO, f. Meropenem MEM, g. Ceftazidim CAZ)
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Pseudomonas aeruginosa’ya karst en yiiksek inhibisyon zonu olusturan propolis
ekstraktt 9,5 mm inhibisyon ¢ap1 ile KK017 kodlu 6rnekte gdzlemlenirken, en diisiik
inhibisyon zonu olusturan propolis ekstrakt1 6,5 mm inhibisyon ¢ap1 ile KS034 kodlu
ornekte gozlemlenmistir (Tablo 4.11). Pozitif kontrol olarak kullanilan antibiyotik
disklerde ise en yiiksek zon 36 mm ile meropenem (MEM) olarak tespit edilmistir
(Sekil 4.10; Sekil 4.11).

Tablo 4.11 Pseudomonas aeruginosa inhibisyon zon ¢aplart (mm cinsinden)

Mikroorganizma
Pseudomonas aeruginosa
ATTC 27853 20 pl 40 pl 60 ul
KA001 - - -
KA002 - - -
KA003 - - -
KA004 - - -
KAO005 - - -
KB006 - - -
KC009 - - -
KD010 - - -
KD012 - - -
KDO013 - - -
KD026 - - -
KlI014 - - -
K015 - - -
KI016 - - -
KK017 - - 9,5
KM020 - - -
KM025 - - -
KP021 - - -
KS022 - - -
KT023 - - -
KT024 - - -
KD029 - - -
KDO030 - - -
KD031 - - -
KD032 - - 9
KB033 - - -
KS034 - - 6,5
KMO035 - - 9
KMO036 - - -
KMO037 - - 11
Pozitif Kontrol (Antibiyotik)
CAZ 20
CN 14,5
TPZ 30
VA -
AM -
CRO 26
MEM 36
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Sekil 4.10 Propolis ekstraktlarinin Pseudomonas aeruginosa’a karsi inhibisyon zonlar1 (a.
KAOQ01; b. KA002; c. KA003; ¢. KA004; d. KAOO5; e. KB0O06; f. KC009; g. KD010; h.
KDO012; 1. KD013; j. KD026; k. KI1014; 1. KI015; m. KI016; n. KK017; 0. KM020; 6.
KMO025; p. KP021; r. KS022; s. KT023; 5. KT024; t. KD029; u. KD030; ii. KD031; v.
KDO032; y. KB033; z. KS034; w. KM035; x. KM036; g. KM037)

Sekil 4.11 Pseudomonas aeruginosa pozitif kontrol (antibiyotik) inhibisyon zonlari (a.
Ceftazidim CAZ b. Gentamisin CN, c¢. Tazobaktam/Piperasilin TPZ, d. Vankomisin VA, e.
Meropenem MEM, f. Ampisilin AM, g. Seftiyazon CRO)
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Enterobacter hormaechei’ye karsi en yiiksek inhibisyon zonu olusturan propolis
ekstrakti 10 mm inhibisyon ¢ap1 ile KI016 kodlu 6rnekte gézlemlenirken, en diisiik
inhibisyon zonu olusturan propolis ekstrakti 8,5 mm inhibisyon ¢ap1 ile KM037 kodlu
ornekte gozlemlenmistir (Tablo 4.12). Pozitif kontrol olarak kullanilan antibiyotik
disklerde ise en yiiksek zon 38 mm ile meropenem (MEM) olarak tespit edilmistir
(Sekil 4.12; Sekil 4.13).

Tablo 4.12 Enterobacter hormaechei inhibisyon zon ¢aplari (mm cinsinden)

Mikroorganizma
Enterg\t_)l._al_lc_tér%%rzrggechel 20l 40l 60 ul
KA001 - - -
KA002 - - -
KA003 - - -
KA004 - - -
KAO005 - - -
KBO006 - - -
KC009 - - -
KD010 - - -
KD012 - - -
KD013 - - -
KD026 - - -
KlI014 - - -
K1015 - - -
K1016 - - 10
KKO017 - - -
KMO020 - - -
KMO025 - - -
KP021 - - -
KS022 - - -
KT023 - - -
KT024 - - -
KD029 - - -
KD030 - - -
KD031 - - -
KD032 - - -
KB033 - - -
KS034 - - -
KMO035 - - -
KMO036 - - -
KMO037 - - 8,5
Pozitif Kontrol (Antibiyotik)
CAZ 28
CN 26
TPZ 32
VA -
AM -
CRO 37
MEM 38
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Sekil 4.12 Propolis ekstraktlarinin Enterobacter hormaechei’ye kars inhibisyon zonlari (a.
KAO001; b. KA002; c. KA0O3; ¢. KA004; d. KAOO5; e. KB0O06; f. KC009; g. KD010; h.
KDO012; 1. KD013; j. KD026; k. KI1014; 1. KI015; m. KI016; n. KK017; 0. KM020; 6.
KMO025; p. KP021; r. KS022; s. KT023; 5. KT024; t. KD029; u. KD030; ii. KD031; v.
KD032; y. KB033; z. KS034; w. KM035; x. KM036; g. KM037)

Sekil 4.13 Enterobacter hormaechei pozitif kontrol (antibiyotik) inhibisyon zonlar (a.
Tazobaktam/Piperasilin TPZ, b. Meropenem MEM, c. Vankomisin VA, d. Ampisilin AM, e.
Seftiyazon CRO, f. Ceftazidim CAZ, g. Gentamisin CN)
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Enterococcus casseliflavus’a karsi en yiiksek inhibisyon zonu olusturan propolis
ekstrakti 12 mm inhibisyon cap1 ile KT024 kodlu 6rnekte gézlemlenirken, en diisiik
inhibisyon zonu olusturan propolis ekstraktt 7 mm inhibisyon ¢ap1 ile KM025 kodlu
ornekte gozlemlenmistir (Tablo 4.13). Pozitif kontrol olarak kullanilan antibiyotik
disklerde ise en yiiksek zon 16,5 mm ile Tazobaktam/Piperasilin (TPZ) olarak tespit
edilmistir (Sekil 4.14; Sekil 4.15).

Tablo 4.13 Enterococcus casseliflavus inhibisyon zon ¢aplari (mm cinsinden)

Mikroorganizma
Enterococcus casseliflavus ATTC

700327 20 pl 40 pl 60 nl
KA001 7 7,5 9,5
KA002 7 7,5 9,5
KA003 8 7,5 10
KA004 8 9 9
KA005 7 7 8
KB006 8 9 10
KC009 - - 8,5
KD010 - - 9
KD012 - - -
KD013 - - 8,5
KD026 7 8 9
K014 7,5 9 10,5
K1015 7 7 8
K1016 7 8,5 9,5
KKO017 7 7 8
KM020 7 8 11
KMO025 - - 7
KP021 7 8,5 10,5
KS022 7 7 8
KT023 8 9 10
KT024 8,5 9,5 12
KD029 8,5 9,5 11
KDO030 - 7 9,5
KD031 - 7 9
KD032 8 9,5 10,5
KB033 7 8 9
KS034 7 8 9
KM035 8 9 10
KMO036 7 8,5 10
KMO037 - - 9
Antibiyotikler

CAZ -

CN 10,5

TPZ 16,5

VA 9

AM 8,5

CRO 8,5

MEM 15
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Sekil 4.14 Propolis ekstraktlarinin Enterococcus casseliflavus’a karsi inhibisyon zonlari (a.
KAQ01; b. KA002; c. KA003; ¢. KA004; d. KAOO5; e. KB0O06; f. KC009; g. KD010; h.
KDO012; 1. KD013; j. KD026; k. KI1014; I. KI015; m. KI016; n. KK017; 0. KM020; 6.
KMO025; p. KP021; r. KS022; s. KT023; s. KT024; t. KD029; u. KD030; ii. KD031; v.
KDO032; y. KB033; z. KS034; w. KM035; x. KM036; g. KM037)

Sekil 4.15 Enterococcus casseliflavus pozitif kontrol (antibiyotik) inhibisyon zonlar1 (a.
Tazobaktam/Piperasilin TPZ, b. Vankomisin VA, c. Meropenem MEM, d. Seftiyazon CRO,
e. Ampisilin AM, f. Gentamisin CN)
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Enterococcus faecalis’e karsi en yiiksek inhibisyon zonu olusturan propolis ekstrakti
12 mm inhibisyon ¢api ile K1016 kodlu 6rnekte gozlemlenirken, en diisiik inhibisyon
zonu olusturan propolis ekstraktt 7 mm inhibisyon cap1 ile KM036 kodlu 6rnekte
gozlemlenmistir (Tablo 4.14). Pozitif kontrol olarak kullanilan antibiyotik disklerde
ise en yiiksek zon 22,5 mm ile Ampisilin (AM) olarak tespit edilmistir (Sekil 4.16;
Sekil 4.17).

Tablo 4.14 Enterococcus faecalis inhibisyon zon ¢aplar1 (mm cinsinden)

Mikroorganizma
Enterococcus faecalis ATTC

20212 20 pl 40 pl 60 pnl
KA001 7 7 9
KA002 7 7 9
KA003 7 7 8,5
KA004 - 7 8
KA005 - - 7
KBO006 8,5 9,5 10
KC009 - - 8,5
KD010 - - 9
KD012 - - -
KD013 - - -
KD026 - 7 8
K014 7 7 10
K1015 - 7 8
K016 8 8 12
KKO017 - - 8
KMO020 8,5 9 10
KMO025 - - -
KP021 7,5 8,5 9,5
KS022 - 7 9
KT023 8 8,5 10,5
KT024 7 8 10
KD029 7 9 10
KD030 - - 10
KD031 - - 9
KD032 7 8 9
KB033 - - 9
KS034 - - 10
KMO035 7 8 10
KMO036 - - 7
KMO037 - - 9,5

Pozitif Kontrol (Antibiyotik)

CAZ -

CN 14

TPZ 25

VA 15,5

AM 22,5

CRO 8,5

MEM 16,5
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Sekil 4.16 Propolis ekstraktlarinin Enterococcus faecalis’e karsi inhibisyon zonlar (a.
KAQ01; b. KA002; c. KA003; ¢. KA004; d. KAOO5; e. KB0O06; f. KC009; g. KD010; h.
KDO012; 1. KD013; j. KD026; k. KI1014; I. KI015; m. KI016; n. KK017; 0. KM020; 6.
KMO025; p. KP021; r. KS022; s. KT023; 5. KT024; t. KD029; u. KD030; ii. KD031; v.
KD032; y. KB033; z. KS034; w. KM035; x. KM036; g. KM037)

Sekil 4.17 Enterococcus faecalis pozitif kontrol (antibiyotik) inhibisyon zonlari (a.
Gentamisin CN, b. Tazobaktam/Piperasilin TPZ, c. Seftiyazon CRO, d. Ampisilin AM, e.
Vankomisin VA, f. Ceftazidim CAZ, g. Meropenem MEM)
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Salmonella enteritidis’e kars1 higbir propolis 6rnegi inhibisyon zonu olusturmamistir
(Tablo 4.15). Pozitif kontrol olarak kullanilan antibiyotik disklerde ise en yiiksek zon
34 mm ile Seftiyazon (CRO) olarak tespit edilmistir (Sekil 4.18; Sekil 4.19).

Tablo 4.15 Salmonella enteritidis inhibisyon zon ¢aplart (mm cinsinden)

Mikroorganizma

Salmonella enteritidis ATTC
13076 20 ul 40 pl 60 ul

KA001 - - -
KA002 - - -
KA003 - - -
KA004 - - -
KA005 - - -
KBO006 - - -
KC009 - - -
KD010 - - -
KD012 - - -
KDO013 - - -
KD026 - - -
K1014 - - -
KI1015 - - -
KI1016 - - -
KKO017 - - -
KMO020 - - -
KMO025 - - -
KP021 - - -
KS022 - - -
KT023 - - -
KT024 - - -
KD029 - - -
KDO030 - - -
KD031 - - -
KD032 - - -
KB033 - - -
KS034 - - -
KMO035 - - -
KMO036 - - -
KMO037 - - -
Pozitif Kontrol (Antibiyotik)
CAZ 30
CN 23,5
TPZ 30
VA -
AM 20
CRO 34
MEM 33,5
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Sekil 4.18 Propolis ekstraktlarinin Salmonella enteritidis’e kars1 inhibisyon zonlari (a.
KAQ01; b. KA002; c. KA0O3; ¢. KA004; d. KAOO5; e. KB0O06; f. KC009; g. KD010; h.
KDO012; 1. KD013; j. KD026; k. KI1014; I. KI015; m. KI016; n. KK017; 0. KM020; 6.
KMO025; p. KP021; r. KS022; s. KT023; s. KT024; t. KD029; u. KD030; ii. KD031; v.
KD032; y. KB033; z. KS034; w. KM035; x. KM036; g. KM037)

Sekil 4.19 Salmonella enteritidis pozitif kontrol (antibiyotik) inhibisyon zonlari (a.
Ceftazidim CAZ, b. Vankomisin VA, ¢. Meropenem MEM, d. Tazobaktam/Piperasilin TPZ,
e. Gentamisin CN, f. Ampisilin AM, g. Seftiyazon CRO)
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Pseudomonas fluorescens’e karsi en yiiksek inhibisyon zonu olusturan propolis
ekstrakti 14 mm inhibisyon ¢ap1 ile KIO16 ve KT023 kodlu 6rnekte gézlemlenirken,
en diisiik inhibisyon zonu olusturan propolis ekstraktt 8,5 mm inhibisyon c¢ap1 ile
KMO037 kodlu 6rnekte gdzlemlenmistir (Tablo 4.16). Pozitif kontrol olarak kullanilan
antibiyotik disklerde ise en yiiksek zon 28,5 mm ile Tazobaktam/Piperasilin (TPZ)
olarak tespit edilmistir (Sekil 4.20; Sekil 4.21).

Tablo 4.16 Pseudomonas fluorescens inhibisyon zon ¢aplari (mm cinsinden)

Mikroorganizma

Pseudomonas fluorescens 20 Wl 40 nl 60 ul
KA001 9 9,5 12,5
KA002 9 9,5 12
KA003 8 9 12
KA004 10 10,5 11
KA005 9,5 10,5 11
KB006 10 11 12
KC009 9,5 10 12,5
KDO010 9 10 11
KD012 8 9 9,5
KD013 7 75 9
KD026 9 10 10,5
K014 9 10 12,5
K1015 9 10 11
K016 12,5 13 14
KKO017 8 8,5 11
KM020 11,5 10,5 13,5
KM025 7 8 9
KP021 10 10,5 10,5
KS022 9 8,5 10
KT023 10 10,5 14
KT024 9 10 13,5
KD029 9 10 12,5
KD030 10,5 10 11
KD031 9,5 9,5 12
KD032 9,5 9,5 15
KB033 8 9 10,5
KS034 8 9 12
KMO035 9 9 12,5
KMO036 8 8,5 10
KMO037 - - 8,5

Pozitif Kontrol (Antibiyotik)

CAZ -
CN 26,5
TPZ 28,5
VA 21
AM 28
CRO 18,5

MEM 28
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Sekil 4.20 Propolis ekstraktlarinin Pseudomonas fluorescens’e karsi inhibisyon zonlari (a.
KAQ01; b. KA002; c. KA003; ¢. KA004; d. KAOO5; e. KB0O06; f. KC009; g. KD010; h.
KDO012; 1. KD013; j. KD026; k. KI1014; I. KI015; m. KI016; n. KK017; 0. KM020; 6.
KMO025; p. KP021; r. KS022; s. KT023; 5. KT024; t. KD029; u. KD030; . KD031; v.
KD032; y. KB033; z. KS034; w. KM035; x. KM036; g. KM037)

Sekil 4.21 Pseudomonas fluorescens pozitif kontrol (antibiyotik) inhibisyon zon ¢aplari (a.
Meropenem MEM, b. Seftiyazon CRO, c. Ceftazidim CAZ, d. Gentamisin CN, e.
Tazobaktam/Piperasilin TPZ, f. Ampisilin AM, g. Vankomisin VA)
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Enterobacter aerogenes’e karsi en yiiksek inhibisyon zonu olusturan propolis ekstrakti
9,5 mm inhibisyon cap1 ile KK017 kodlu 6rnekte gozlemlenirken, en diisiik inhibisyon
zonu olusturan propolis ekstrakti 7 mm inhibisyon ¢ap1 ile KD012 kodlu 6rnekte
gozlemlenmistir (Tablo 4.17). Pozitif kontrol olarak kullanilan antibiyotik disklerde
ise en yliksek zon 34 mm ile Meropenem (MEM) olarak tespit edilmistir (Sekil 4.22;
Sekil 4.23).

Tablo 4.17 Enterobacter aerogenes inhibisyon zon ¢aplar1 (mm cinsinden)

Mikroorganizma
Enterobacter aerogenes 20 ul 40 pl 60 ul
KA001 - - -
KAQ002 - - -
KAOQ003 = - -
KAQ004 - : -
KAO005 - = -
KB006 & - -
KC009 = - -
KDO010 7 8 9
KDO012 7 7 7
KDO013 - . -
KD026 - - -
KI014 - - -
KI015 7 ) 8
KI016 7 7,5 8
KKO017 7 8 9,5
KM020 - - -
KMO025 - - -
KP021 - - -
KS022 - - -
KT023 - - -
KT024 - - -
KD029 - 8 9
KDO030 - - -
KD031 - - -
KD032 - - -
KB033 - - -
KS034 - - -
KMO035 - - -
KMO036 - - -
KMO037 - - -
Antibiyotikler

CAZ 30

CN 22

TPZ 29

VA -

AM 14

CRO 33

MEM 34
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Sekil 4.22 Propolis ekstraktlarinin Enterobacter aerogenes’e karsi inhibisyon zonlari (a.
KAO001; b. KA002; c. KA0O3; ¢. KA004; d. KAOO5; e. KB0O06; f. KC009; g. KDO010; h.
KDO012; 1. KD013; j. KD026; k. KI1014; I. KI015; m. KI016; n. KK017; 0. KM020; 6.
KMO025; p. KP021; r. KS022; s. KT023; 5. KT024; t. KD029; u. KD030; ii. KD031; v.
KD032; y. KB033; z. KS034; w. KM035; x. KM036; g. KM037)

Sekil 4.23 Enterobacter aerogenes pozitif kontrol (antibiyotik) inhibisyon zonlar1 (a.
Gentamisin CN, b. Ceftazidim CAZ, c. Seftiyazon CRO, d. Ampisilin AM, e.
Tazobaktam/Piperasilin TPZ, f. Meropenem MEM, g. Vankomisin VA)
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Salmonella infantis’e kars1 en yiiksek inhibisyon zonu olusturan propolis ekstrakti 8,5
mm inhibisyon ¢ap1 ile KS022 kodlu 6rnekte gézlemlenirken, en diisiik inhibisyon
zonu olusturan propolis ekstrakti 8 mm inhibisyon ¢ap1 ile KK017 kodlu 6rnekte
gozlemlenmistir (Tablo 4.18). Pozitif kontrol olarak kullanilan antibiyotik disklerde
ise en yliksek zon 32 mm ile Meropenem (MEM) olarak tespit edilmistir (Sekil 4.24;
Sekil 4.25).

Tablo 4.18 Salmonella infantis inhibisyon zon ¢aplari (mm cinsinden)

Mikroorganizma
Salmonella infantis 20 wl 40 nl 60 ul
KA001 - - -
KA002 - - -
KA003 - - -
KA004 - - -
KA005 - - -
KB006 - - -
KC009 - - -
KDO010 - - -
KD012 - - -
KD013 - - -
KD026 - - -
K1014 - - -
K1015 - - -
K1016 - - -
KKO017 - 7 8
KM020 - - -
KM025 - - -
KP021 - - -
KS022 - 7 8,5
KT023 - - -
KT024 - - -
KD029 - - -
KDO030 - - -
KD031 - - -
KD032 - - -
KB033 - - -
KS034 - - -
KMO035 - - -
KMO036 - - -
KM037 - - 8,5
Pozitif Kontrol (Antibiyotik)
CAZ 27
CN 21
TPZ 30
VA 10
AM 20
CRO 31
MEM 32
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Sekil 4.24 Propolis ekstraktlarinin Salmonella infantis’e kars: inhibisyon zonlari (a. KA001,;
b. KA0O2; c. KA003; ¢. KAQO4; d. KAOOS5; e. KB0O06; f. KC009; g. KD010; h. KD012; 1.
KDO013; j. KD026; k. K1014; I. KI015; m. K1016; n. KK017; 0. KM020; 6. KM025; p.
KP021; r. KS022; s. KT023; 5. KT024; t. KD029; u. KD030; ii. KD031; v. KD032; y.
KBO033; z. KS034; w. KM035; x. KM036; q. KM037)

Sekil 4.25 Salmonella infantis pozitif kontrol (antibiyotik) inhibisyon zonlar1 (a. Meropenem
MEM, b. Vankomisin VA, c. Ampisilin AM, d. Tazobaktam/Piperasilin TPZ, e. Seftiyazon
CRO, f. Gentamisin CN, g. Ceftazidim CAZ)
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Salmonella typhimurium’a karsi en yiiksek inhibisyon zonu olusturan propolis
ekstrakti 8 mm inhibisyon ¢api ile KT023 ve KD029 kodlu 6rneklerde gézlemlenirken,
en diistik inhibisyon zonu olusturan propolis ekstrakti 7 mm inhibisyon ¢ap1 ile KS034
ve KMO035 kodlu orneklerde gozlemlenmistir (Tablo 4.19). Pozitif kontrol olarak
kullanilan antibiyotik disklerde ise en yiiksek zon 32 mm ile Meropenem (MEM) ve
Seftiyazon (CRO) olarak tespit edilmistir (Sekil 4.26; Sekil 4.27).

Tablo 4.19 Salmonella typhimurium inhibisyon zon ¢aplar1 (mm cinsinden)

Mikroorganizma
Salmonella typhimurium 20 Wl 40 wl 60 ul
KA001 - - -
KA002 - - -
KA003 - - -
KA004 - - -
KA005 - - -
KB006 - - -
KC009 - - -
KD010 - - -
KD012 - - -
KD013 - - -
KD026 - - -
K1014 - - -
K1015 - - -
K1016 - - -
KKO017 - - -
KM020 - - -
KM025 - - -
KP021 - - -
KS022 - - -
KT023 - 7 8
KT024 - - -
KD029 - 7 8
KDO030 - - -
KDO031 - - -
KD032 - - -
KB033 - - -
KS034 - - 7
KMO035 - - 7
KMO036 - - -
KM037 - - -
Antibiyotikler

CAZ 27,5

CN 24

TPZ 29

VA -

AM 25

CRO 32

MEM 32
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Sekil 4.26 Propolis ekstraktlarinin Salmonella typhimurium ‘a kars1 inhibisyon zonlart (a.
KAO001; b. KA002; c. KA0O3; ¢. KA004; d. KAOO5; e. KB0O06; f. KC009; g. KD010; h.
KDO012; 1. KD013; j. KD026; k. K1014; I. KI015; m. KI016; n. KK017; 0. KM020; 6.
KMO025; p. KP021; r. KS022; s. KT023; 5. KT024; t. KD029; u. KD030; . KD031; v.
KD032; y. KB033; z. KS034; w. KM035; x. KM036; g. KM037)

Sekil 4.27 Salmonella typhimurium pozitif kontrol (antibiyotik) inhibisyon zonlar (a.
Ampisilin AM, b. Vankomisin VA, c. Meropenem MEM, d. Ceftazidim CAZ, e. Gentamisin
CN, f. Tazobaktam/Piperasilin TPZ, g. Seftiyazon CRO)
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Salmonella kentucky’ye kars1 en yiiksek inhibisyon zonu olusturan propolis ekstrakti
9 mm inhibisyon ¢ap1 ile KI014 kodlu 6rnekte gézlemlenirken, en diisiik inhibisyon
zonu olusturan propolis ekstrakti 7 mm inhibisyon cap1 ile KKO17 kodlu ornekte
gozlemlenmistir (Tablo 4.20). Pozitif kontrol olarak kullanilan antibiyotik disklerde
ise en yiiksek zon 34 mm ile Seftiyazon (CRO) olarak tespit edilmistir (Sekil 4.28;
Sekil 4.29).

Tablo 4.20 Salmonella kentucky inhibisyon zon ¢aplar1 (mm cinsinden)

Mikroorganizma
Salmonella kentucky 20 Wl 40 w1 60 ul
KA001 - - -
KA002 - - -
KA003 - - -
KA004 - - -
KA005 - - -
KB006 - - -
KC009 - - -
KD010 - - -
KD012 - - -
KDO013 - - -
KD026 - - -
K1014 - 7 9
K1015 - - -
K1016 - - -
KKO017 - 7 7
KM020 - - -
KM025 - - -
KP021 - - -
KS022 - - -
KT023 - - -
KT024 - - -
KD029 - 7 8,5
KDO030 - - -
KD031 - - -
KD032 - - -
KB033 - - -
KS034 - 7 8
KMO035 - 7 8
KMO036 - - -
KMO037 - - -
Antibiyotikler

CAZ 28,5

CN 15,5

TPZ 31

VA 10

AM 24

CRO 34

MEM 33,5
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Sekil 4.28 Propolis ekstraktlarinin Salmonella kentucky’ye karsi inhibisyon zonlar1 (a.
KAQ01; b. KA002; c. KA0O3; ¢. KA004; d. KAOO5; e. KB0O06; f. KC009; g. KD010; h.
KDO012; 1. KD013; j. KD026; k. KI1014; I. KI015; m. KI016; n. KK017; 0. KM020; 6.
KMO025; p. KP021; r. KS022; s. KT023; s. KT024; t. KD029; u. KD030; ii. KD031; v.
KD032; y. KB033; z. KS034; w. KM035; x. KM036; g. KM037)

Sekil 4.29 Salmonella kentucky pozitif kontrol (antibiyotik) inhibisyon zonlar1 (a. Ceftazidim
CAZ, b. Vankomisin VA, c. Seftiyazon CRO, d. Tazobaktam/Piperasilin TPZ, e. Ampisilin
AM, f. Gentamisin CN, g. Meropenem MEM)
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4.3.2.2 Minimum inhibisyon konsantrasyonu (MiK)

Disk diflizyon testi ile pozitif aktivite gosteren propolis ekstraktlarinin, etkili oldugu
mikroorganizma iizerindeki en diisiikk inhibe edici konsantrasyonunun belirlenmesi
i¢in 96 kuyucuklu steril mikroplakalar kullanilarak MiK testi uygulanmustir (Sekil
4.30; Sekil 4.31). Kuyucuklarda olusan bulaniklik, gozlemsel verilerle tespit
edilmistir. MiK testi sonuclart Tablo 4.21°de verilmistir.

MIK testi sonuglarina gore, ekstrakt konsantrasyonlar: azaldikca bakterilerin
direncinin arttig1 tespit edilmistir. Calisma sonuglarina gore, propolis ekstraktlarinin
0,625 mg/mL ile 0,020 mg/mL arasindaki konsantrasyonlarda mikroorganizma
suslarina karst minimum inhibisyon konsantrasyonu (MiK) degerleri tespit edilmistir.

0 : 2L F e - ’JA A
Sekil 4.30 MIK testinin yapildig1 96 kuyucuklu mikroplakalar

Sekil 4.31 MIK testinin yapildig1 96 kuyucuklu mikroplaka
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Tablo 4.21 Propolis ekstraktlarinin mikroorganizma tiremesini durdurduklart son diliisyonlar1 gosteren minimum inhbisyon konsantrasyon degerleri

(mg/mL)

Mikroorganizma S. aureus P. aeruginosa E. hormaechei E. casseliflavus E. faecalis  P. fluorescens E. aerogenes S. infantis S. typhimurium S. kentucky
KA001 0,313 - - 0,313 0,078 0,039 - - - -
KA002 0,313 - - 0,313 0,039 0,313 - - - -
KA003 0,625 - - 0,313 0,625 0,313 - - - -
KA004 0,313 - - 0,313 0,039 0,039 - - - -
KA005 0,078 - - 0,313 0,039 0,156 - - - -
KB006 0,313 - - 0,313 0,020 0,625 - - - -
KC009 0,313 - - 0,313 0,313 0,313 - - - -
KD010 0,313 - - 0,313 0,156 0,313 0,313 - - -
KD012 0,625 - - 0,313 - 0,625 0,625 - - -
KDO013 0,625 - - 0,313 - 0,625 - - - -
KD026 0,313 - - 0,313 - 0,625 - - - -
K1014 0,313 - - 0,313 0,078 0,313 - - - 0,313
K1015 0,313 - - 0,313 0,156 0,078 0,156 - - -
K1016 0,313 - 0,313 0,313 0,078 0,078 0,625 - - -
KKO017 0,313 0,625 - 0,156 0,625 0,039 0,313 0,625 - 0,313
KMO020 0,313 - - 0,156 0,020 0,078 - - - -
KMO025 0,625 - - 0,625 0,078 0,625 - - - -
KP021 0,313 - - 0,313 0,078 0,156 - - - -
KS022 0,625 - - 0,625 0,313 0,313 - - - -
KT023 0,313 - - 0,625 0,625 0,078 - 0,313 0,625 -
KT024 0,313 - - 0,625 0,625 0,156 - - - -
KD029 0,313 - - 0,156 0,020 0,078 0,078 - 0,156 0,156
KD030 0,313 - - 0,313 0,020 0,078 - - - -
KD031 0,625 - - 0,313 0,020 0,313 - - - -
KD032 0,313 0,156 - 0,156 0,020 0,156 - - - -
KB033 0,625 - - 0,313 0,078 0,625 - - - -
KS034 0,313 0,156 - 0,156 0,078 0,313 - - 0,313 0,625
KMO035 0,313 0,625 - 0,156 0,156 0,313 - - 0,313 0,313
KMO036 0,313 - - 0,156 0,078 0,039 - - - -
KMO037 0,625 0,625 0,625 0,625 0,078 0,625 - 0,625 - -

- : mikroorganizmaya kars1 inhibisyon zonu olusmadig1 i¢in MK testi yapilmadi
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4.3.2.3 Minimum bakterisidal ve bakteriyostatik konsantrasyon (MBK) testi

Minimum bakterisidal/bakteriostatik konsantrasyon (MBK) testi, MIK ¢alismasinda,
inkiibasyon siiresi sonunda iireme gozlemlenemeyen kuyucuklarda bakteri gelisiminin
olup olmadigini belirlemek amaciyla yapilan bir degerlendirmedir. Bu testin temel
amaci, nutrient agar besiyerine ekim yaparak hangi propolis konsantrasyonlarinin
kuyucuklarda bakteriyosidal (bakteri 6ldiiriicii) veya bakteriostatik (bakteri tiremesini

engelleyici) etki gosterdigini tespit etmektir.

MBK testi ¢alismasi i¢in ilk olarak, tireme gozlenmeyen kuyucuklardan steril 6ze ile
ornekler alinip nutrient agar besiyerine ekilmistir. Ekim yapilan besiyeri plakalari,
37°C'de 18-24 saat inkiibe edilmistir. Inkiibasyon tamamlandiktan sonra, petri
kaplarindaki  tireme durumlart incelenmis ve mikroplakalardaki iireme
gbézlemlenmeyen kuyucuklarla karsilastirilmistir. Bu karsilastirmalar sonucunda,
MBK testinde tireme gozlemlenmeyen bakteri konsantrasyonlari i¢in bakteri 61diiriicii
(bakteriyosidal) etki tespiti yapilmistir. Ayrica, MIK plak kuyucuklarinda iireme
gbzlemlenmeyip, MBK testinde {ireme gozlenen kuyucuklar i¢in ise bakteri gelisimini
durdurucu (bakteriyostatik) etki analizi gergeklestirilmis ve sonuglar kaydedilmistir
(Tablo 4.22).
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Tablo 4.22 Propolis ekstraktlarinin mikroorganizmalara karst MBK degerleri mg/mL (bakteriyosidal (Bc) 6ldiiriicii etki / bakteriyostatik (Bs) durdurucu

etki)
Ornek Mikroorganizma Bc Bs Ornek Mikroorganizma Bc Bs
S. aureus 2,5 0,313 S. aureus 25 -
E. casseliflavus 2,5 0,625 E. casseliflavus ! 0,313
KAQ01 E. faecalis 2,5 0,078 KDO12 P. fluorescens _2’5 2,5
P. fluorescens - 2,5 E. aerogenes 25 0,625
S. aureus 2,5 0,313
KAQ02 E. casseliflavus 25 0,313 S. aureus 25 -
. KDO013 E. casseliflavus 2,5 0,625
E. faecalis 2,5 0,078
P. fluorescens - 2,5
P. fluorescens - 25
S. aureus 2,5 - S, aureus 25 0,313
KA003 E. casseliflavus 25 . KD026 E. casseliflavus 25 0,313
E. faecalis 2,5 - 2,5
P. fluorescens -
P. fluorescens - 2,5
S. aureus 2,5 0,313
> A v gg ggg E. casseliflavus 25 0,313
KA004 ' - ' ' K014 E. faecalis 2,5 0,156
E. faecalis 2,5 0,313
P. fluorescens - 25 P. fluorescens . 25
) ' S. kentucky 25 1,25
S. aureus 2,5 0,313
;' i:ggﬁ flavus gg 2;26 E. casseliflavus 25 0,313
KAO005 ' . ' ' K1015 E. faecalis 2,5 1,25
E. faecalis 2,5 0,156
P. fluorescens - 25 P. fluorescens ' 2.5
' ' E. aerogenes 25 0,625
) S. aureus 2,5 -
S. aureus 2,5 ] E. hormaechei 2,5 0,313
E. casseliflavus 25 E. casseliflavus 25 -
KB006 E. faecalis 25 2 5 K1016 E. faecalis 2,5 -
P. fluorescens - ' P. fluorescens - 2,5
E. aerogenes 2,5 -
S. aureus 2,5 0,313
P. aeruginosa 2,5 1,25
S. aureus 2,5 0,313 E. casseliflavus 2,5 0,313
E. casseliflavus 2,5 0,313 E. faecalis 2,5 -
KC009 E. faecalis 2,5 - KKO017 P. fluorescens - 2,5
P. fluorescens - 2,5 E. aerogenes 2,5 0,625
S. infantis 2,5 0,625
S. kentucky 2,5 1,25
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Tablo 4.22’nin devami

Ornek Mikroorganizma Bc Bs Ornek Mikroorganizma Bc Bs
S. aureus 2,5 - S. aureus 25 -
E. casseliflavus 2,5 0,625 E. casseliflavus 2,5 0,313
KM025 E. faecalis 25 0,313 D031 E. faecalis 25 0,156
P. fluorescens - 2,5 P. fluorescens - 2,5
S. aureus 2,5 0,313
E acggzglsiflavus gg ?'313 P. aeruginosa 25 0,313
KP021 ' - ' KDO032 E. casseliflavus 2,5 0,313
E. faecalis 2,5 0,078 .
E. faecalis 2,5 0,078
P. fluorescens - 25
P. fluorescens - 25
S. aureus 2,5 - S. aureus 25 -
E. casseliflavus 25 0,625 E. casseliflavus 2,5 0,313
KS022 E. faecalis 25 0313 KBO33 E. faecalis 25 0.156
P. fluorescens - 2,5 P. fluorescens - 2,5
S. aureus 2,5 0,313
S. aureus 25 0,313 P. aeruginosa 2,5 0,625
E. casseliflavus 2,5 0,313 .
E. faccalis 25 N E. cassel!ﬂavus 2,5 0,313
KT023 ' ' KS034 E. faecalis 2,5 0,078
P. fluorescens - 2,5
. " P. fluorescens - 25
S. infantis 25 0,625 . typhimurium 25 105
S. typhimurium 2,5 0,625 S. kentucky 25 125
S. aureus 25 0,313
P. aeruginosa 25 -
E‘ ac:;:sfi flavus 25 _2’5 E. casseliflavus 25 0,313
KT024 ' - ' KMO035 E. faecalis 2,5 0,313
E. faecalis 25 . P. fluorescens - 25
P. fluorescens - 25 S. typhimurium 25 1,25
S. kentucky 25 0,625
S. aureus 2,5 0,313
E. cassel!flavus 25 0,156 S. aureus 25 0,313
E. faecalis 25 0,078 E. casseliflavus 2,5 0,625
KD029 P. fluorescens - 2,5 KMO036 ' . ' '
E. faecalis 2,5 0,156
E. aerogenes 2,5 0,313 P. flUOTrescens ) 25
S. typhimurium 25 0,625 ' '
S. kentucky 2,5 0,313
S. aureus 2,5 -
S. aureus 25 0313 P. aeruginosa 2,5 1,25
E. casseliflavus 2‘5 0’313 E. hormaechei 2,5 1,25
KD030 E. faecalis ' ' KMO037 E. casseliflavus 2,5 1,25
2,5 0,078 .
P. fluorescens . 25 E. faecalis - 2,5
' P. fluorescens - 25
S. infantis 2,5 1,25
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5.  TARTISMA

Diinya ¢apinda farkli cografyalardan elde edilen propolis 6rneklerinin karsilastirildigi
cok sayida arastirma yapilmistir. Bu calismalar, farkli cografi kokenlere sahip
propolislerin kimyasal iceriklerinin degigebilecegini ve bunun biyolojik aktivitelerde
farkliliklara yol agabilecegini, ancak belirli biyolojik etkilerin her bir 6rnekte de benzer
sekilde gozlemlenebilecegini gostermektedir. Son yillarda, propolisin biyolojik
Ozelliklerinin arastirilmasina yonelik yapilan hemen her ¢alismada, kullanilan propolis
orneklerinin kapsamli karakterizasyonu yer almaktadir. Bu calismada Kastamonu
merkez ve ilgelerinden toplanan 30 propolis 6rneginin palinolojik, kimyasal ve

biyolojik aktivite yoniinden kalite kriterleri incelenmistir.

Tirkiye'de propolisin kimyasal bilesimi ve biyolojik aktiviteleri ilizerine pek ¢ok
calisma yapilmigken, propolisin kaynagimi olusturan bitkilerle ilgili arastirmalar
siirlidir. Propolisin kimyasal yapisinin ve biyolojik aktivitelerinin incelenmesinin
yani sira, botanik kdkeninin belirlenmesine yonelik arastirmalarin da yapilmasi biiyiik

onem tasimaktadir (Christov vd., 2006; Santos vd., 2003).

Bu tez ¢aligmasimin palinolojik analiz sonucunda, Kastamonu propolislerinde farkli
familyalara ait polenler, farkli miktarlarda tespit edilmistir. Toplamda 27 familya ve

37 cinse ait polen teshis edilmistir.

KAO001; KC009; KD013; KI016; KS022; KD032; KB033; KS034; KMO035 kodlu
orneklerde dominant polen olarak Fagaceae familyasindan Castanea sp. tespit edilmis
olup; KA002; KAQ004; KAO005; KB006; KD010; KD012; KM020; KP021; KT024,
KMO025; KDO030; KD031; KM036; KM037 kodlu orneklerde dominant familya
Fabaceae olarak tespit edilmis ve KA003; KI1014; KI015; KK017; KT023 ve KD029
kodlu 6rneklerde ise dominant familya Rosaceae olarak tespit edilmistir. Palinolojik
analiz bulgularinin analiz 6ncesi yapilan arazi ¢alismalarinda tespit edilen bitki florasi

ile uyumlu oldugu sonucuna varilmistir.
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Tarim ve Orman Bakanligi Orman Genel Miidiirliigii'niin Bal Ormani1 Eylem Plani
raporuna gore, Tiirkiye'de propolis kaynagi olarak belirlenen bitkiler arasinda Goknar
(Abies spp.), Akcaaga¢ (Acer spp.), Atkestanesi (Aesculus hippocastanum L.),
Kizilagag (Alnus spp.), Hus (Betula spp.), Kestane (Castanea sativa Mill.), Findik
(Corylus spp.), Okaliptus (Eucalyptus camaldulensis Denhn.), Cam (Pinus spp.),
Kavak (Populus spp.), Yaban Erigi (Prunus spinosa L. subsp. dosyphylla), Mese
(Quercus robur L.), Sogiit (Salix spp.), Ihlamur (Tilia spp.) ve Karaaga¢ (Ulmus spp.)
yer almaktadir (Anonim, 2017). Tiirkiye'deki propolisin bitkisel kaynaklariyla ilgili
yapilan arastirmalar ile bu tezde elde edilen sonuglar, teshis edilen familyalar agisindan

kismi benzerlik gostermektedir.

Propolisin palinolojik igerigiyle ilgili fazla ¢alisma mevcut olmamakla birlikte;
Tiirkiye'de propolisin mikroskobik analizi ilizerine yapilan ilk ayrintili ¢aligma,
Celemli ve Sorkun (2006) tarafindan gergeklestirilmistir. Bu caligmada, Kemaliye-
Erzincan bolgesinden toplanan 30 propolis 6rneginde bulunan polenlerin 32 farkh
familyaya ait oldugu belirlenmistir. Arastirmacilar, propolis Orneklerinin bitkisel
kokeni olarak Apiaceae, Asteraceae, Campanulaceae, Fabaceae, Fagaceae, Lamiaceae,
Liliaceae, Pinaceae, Rosaceae, Salicaceae, Rhamnaceae ve Scrophulariaceae

familyalarina ait ¢esitli bitki tlirlerini tespit etmislerdir.

Celemli ve Sorkun (2012), Tekirdag ilinin sekiz il¢cesinden topladiklari1 92 propolis
orneginin mikroskobik incelemesini yaparak, 38 farkli familyaya ait 51 taksonu
belirlemiglerdir. Tespit edilen taksonlar arasinda Aceraceae, Apiaceae, Asteraceae,
Betulaceae, Boraginaceae, Brassicaceae, Campanulaceae, Caryophyllaceae,
Chenopodiaceae, Cucurbitaceae, Cistaceae, Cupressaceae, Cyperaceae, Dipsacaceae,
Ericaceae, Fabaceae, Fagaceae, Juglandaceae, Geraniaceae, Lamiaceae, Liliaceae,
Oleaceae, Onagraceae, Malvaceae, Moraceae, Pinaceae, Plantaginaceae, Platanaceae,
Poaceae, Polygonaceae, Rhamnaceae, Rutaceae, Rosaceae, Rubiaceae, Salicaceae,
Scrophulariaceae, Solanaceae ve Tiliaceae familyalarina ait tiirler bulunmaktadir.
Arastirmada, en sik rastlanan familyalarin Asteraceae, Boraginaceae, Brassicaceae,
Fabaceae ve Salicaceae oldugu vurgulanmistir. Bizim c¢alismamiz ise, Rosaceae
familyasina ait polenlerin de énemli bir yogunlukta oldugunu ortaya koymaktadir.

Genel olarak, Tekirdag ve Erzincan illerindeki propolislerin mikroskobik analizine
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dair Celemli ve Sorkun'un (2006, 2012) elde ettigi bulgularla, bizim ¢alismamizin

sonugclari, teshis edilen familyalar agisindan kismen benzerlik gostermektedir.

Dogu Anadolu Bolgesi'nde yapilan bir bagka ¢alismada, Sirma (2020), Pervari (Siirt)
ilgesindeki Cemikari, Kovanagzi ve Sartyaprak koylerinde gerceklestirdigi polen ve
kimyasal analizlerle propolisin kaynagini olusturan 53 bitki familyasini tespit etmistir.
Bu familyalar arasinda Amaranthaceae, Anacardiaceae, Apiaceae, Asteraceae,
Brassicaceae, Caprifoliaceae, Caryophyllaceae, Fabaceae, Fagaceae, Juglandaceae,
Lamiaceae, Lythraceae, Ranunculaceae, Rosaceae, Rutaceae, Salicaceae, Solanaceae
ve Urticaceae yer almaktadir. Benzer sekilde, bizim ¢alismamizda da Amaranthaceae,
Apiaceae, Asteraceae, Brassicaceae, Caryophyllaceae, Fabaceae, Fagaceae,
Lamiaceae, Ranunculaceae, Rosaceae, Salicaceae ve Urticaceae familyalarina ait

polenler tespit edilmistir.

Ciftei (2023) tarafindan yapilan calismada, Gevas ilgesinden elde edilen propolis
orneklerinde ¢esitli bitki familyalarina ait farkli oranlarda polenler tespit edilmistir. Bu
familyalar arasinda Amaranthaceae, Anacardiaceae, Apiaceae, Asteraceae,
Boraginaceae, Brassicaceae, Campanulaceae, Caprifoliaceae, Caryophyllaceae,
Elaeagnaceae, Fabaceae, Fagaceae, Hypericaceae, Juglandaceae, Lamiaceae,
Malvaceae, Papaveraceae, Plantaginaceae, Poaceae, Ranunculaceae, Resedaceae,
Rosaceae, Rubiaceae, Rutaceae, Salicaceae, Sapindaceae, Scrophulariaceae,
Solanaceae ve Urticaceae familyalarina ait polenler tespit edilmistir. Bu da toplamda
29 farkli familyaya ait polenlerin bulundugunu goéstermektedir. Calisma bulgularina
gore; bizim calismamizda tespit edilen familyalar ile kismen benzerlik goriildigi

tespit edilmistir.

Santos vd. (2003), Brezilya'dan farkli sezonlarda topladiklar1 propolis 6rneklerinin
mikroskobik analizini yaparak, 31 farkli polen tipi tespit etmislerdir. En yiiksek oranda
Eucalyptus polenleri bulunmus olup, bu durumun Barth (1990) tarafindan da ifade
edildigi gibi, arilarin bu agaclari sikca ziyaret etmeleriyle iliskili oldugu belirtilmistir.
Ayrica, Schinus (Anacardiaceae), Vernonia (Asteraceae), Dicleni (Rubiaceae), Hyptis
(Lamiaceae), Myrcia (Myrtaceae), Weinmania (Cunoniaceae) ve Baccharis

(Asteraceae) cinslerine ait polenlerin, incelenen tiim propolis orneklerinde farkli
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oranlarda bulundugu rapor edilmistir. Benzer sekilde, bizim ¢aligmamizda da
Asteraceae, Lamiaceae, Malvaceae, familyalarina ait polenlere ¢esitli oranlarda

rastlanmustir.

Barth (1998), gergeklestirdigi polen analizinde 11 propolis drneginde Eupatorium,
Cecropia ve Eucalyptus cinslerine ait polenlerin siklikla tespit edildigini bildirmistir.
Ayrica, bu caligmada Anacardiaceae, Bignoniaceae, Malvaceae, Combretaceae,
Melastomataceae, Asteraceae, Salicaceae, Poaceae, Lamiaceae, Mimosaceae,
Moraceae, Myrtaceae, Piperaceae, Polygonaceae, Rubiaceae, Rutaceae, Sapindaceae,
Solanaceae, Tiliaceae ve Ulmaceae familyalarina ait polenler de bulunmustur. Bizim
calismamizda ise Malvaceae, Asteraceae, Salicaceae, Poaceae, Lamiaceae,
Polygonaceae familyalarina ait polenlere rastlanmis, ancak Eupatorium, Cecropia ve

Eucalyptus polenlerine rastlanmamustir.

Warakomska ve Maciejewicz (1992), Polonya'da gerceklestirdikleri mikroskobik
analiz sonucunda Asteraceae (Achillea, Taraxacum), Fabaceae (Lotus, Melilotus,
Trifolium), Ranunculaceae, Rosaceae (Rubus) ve Salicaceae (Salix) familyalarina ait
polenleri tespit etmislerdir. Kastamonu iline ait propolis Orneklerinde de benzer

sekilde, Lotus, Trifolium, Rubus ve Salix taksonlarina ait polenler bulunmustur.

Jungkunz (1932), propolis orneklerinde Lupinus, Robina ve Onobrychis sativa
bitkilerine ait polenleri tespit etmistir. Ancak, bizim c¢alismamizda Onobrychis
polenleri bulunmus olmakla birlikte, Lupinus ve Robina cinslerine ait polenlere

rastlanmamustir.

Sonug olarak, Tiirkiye propolislerinin bitkisel kokenine dair yapilan ¢alismalarla, tez
calismamizdaki bulgular arasinda belirlenen familyalar diizeyinde kismi bir benzerlik
gozlemlenmistir. Propolisin  bitkisel kokenine yonelik yapilan arastirmalar
incelendiginde, farkli sonuglarin elde edildigi dikkat ¢ekmektedir. Farkliliklarin
baslica nedeni, arastirma yapilan bolgelerin cografi 6zellikleri, iklim kosullar1 ve bitki
cesitliligi ile yogunluklarindaki farkliliklardir. Ayrica, propolisin kovanlardan
toplanma sekli ve propolis toplayan ari irklarinin farkliligi da polen igerigini

etkileyebilecek faktorler arasinda yer almaktadir.
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Propolisin fonksiyonel 0Ozelliklerinin ortaya ¢ikmasinda rol oynayan etken
maddelerden biri fenolik igeriktir. Calismada, ham propolisten hazirlanan
ekstraktlarmin toplam fenolik igerikleri 0,22+0,13 mg GAE/g ile 12,37+1,78 mg
GAE/g propolis arasinda degisim gostermektedir. En yiiksek fenolik igerik, KT024
kodlu Tagkopri ilgesinden alinan Ornekte 12,37+1,78 mg GAE/g degeriyle tespit
edilmistir. En diisiik fenolik igerik ise KMO037 kodlu Merkez ilgesinden alinan 6rnekte
0,22+0,13 mg GAE/g degeriyle belirlenmistir. Calisilan 6rneklerde, toplam fenolik
igerigin ortalama 6,71£1,23 mg GAE/g oldugu bulunmustur. Caligilan tiim 6rneklerin
toplam fenolik icerik degerleri Tablo 4.4’te verilmistir. Diger 6onemli bir parametre
olan toplam flavonoid madde miktar1 ise ham propolisten hazirlanan ekstraktlar i¢in
3,07£1,14 mg QE/g ile 13,83+0,82 mg QE/g arasinda degisim gostermektedir. En
yiiksek flavonoid icerik, KT024 kodlu Taskoprii ilgesinden alinan 6rnekte 13,8340,82
mg QE/g olarak belirlenirken, en diisiik flavonoid igerik ise KD026 kodlu Devrekani
ilgesinden alinan 6rnekte 3,07+1,14 mg QE/g olarak 6l¢lilmiistiir. Calisilan 6rneklerde,
flavonoid madde iceriginin ortalama 7,90+0,33 mg QE/g oldugu tespit edilmistir.

Caligilan tiim 6rneklerin toplam flavonoid madde miktarlar1 Tablo 4.4’te verilmistir.

Propolisin toplam fenolik ve toplam flavonoid igerigi {izerine bir¢ok bilimsel arastirma
yapilmistir. 1zol (2023), Tiirkiye'nin yedi farkli bolgesinden (Yalova, Aydin, Ankara,
Mersin, Sanlwurfa, Erzurum, Artvin, Hakkari) temin ettigi sekiz farkli ar1 iiriint
lizerinde yaptig1 arastirmada, en yiiksek toplam fenolik madde miktarina sahip
propolisin Sanlurfa'dan elde edilen 6rnek oldugunu belirtmistir (102,353 pg
GAE/mg). Ayrica, toplam flavonoid miktarinin da en yiiksek seviyede yine Sanliurfa
propolisinde tespit edildigi rapor edilmistir (20,471 pg QE/mg).

Sarikaya vd. (2009) tarafindan yapilan ¢alismaya gore fenolik madde igerigi 313-476
mg GAE/g propolis araliginda belirlenmistir. Giilgin vd. (2010), Erzurum ilinden
toplanan propolis Orneklerinin su ekstraktlarindaki toplam fenolik madde igerigini

124,3 ng GA/g olarak belirlemislerdir.

Ozkok vd. (2021) gerceklestirdikleri ¢alismada, Akdeniz ve Ege bolgelerinden elde
edilen propolis drneklerinin ortalama fenolik madde igerikleri sirasiyla 8621,50 mg

GAE/100g ve 10270,00 mg GAE/100g olarak bulunmustur. Ote yandan, Karadeniz ve
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Marmara bolgelerinden temin edilen propolis 6rneklerinin ortalama fenolik madde
igerikleri sirasiyla 15008,00 mg GAE/100g ve 18438,00 mg GAE/100g olarak tespit
edilmistir. Bu sonuglar, s6z konusu bolgelerdeki propolis drneklerinin fenolik igerik

bakimindan diger bolgelere gore daha yiiksek oldugunu gostermektedir.

Ciftci-Yilmaz vd. (2017), Konya'nin Sakyatan ve Kiziloren bolgelerinden toplanan
propolisin toplam fenolik igeriklerini sirasiyla 40,83 mg ve 94,54 mg GAE/g ekstrakt
olarak bildirmislerdir. Keskin ve Kolayli (2018) ise Anadolu'nun 13 farkl ilinden
topladiklar1 propolis orneklerinin etanol ekstraktlarinin toplam fenolik igeriklerinin

16,13 ile 178,34 mg GAE/g arasinda degistigini tespit etmislerdir.

Ozdere (2019), cesitli bolgelerden toplanan propolis &rneklerinin fenolik madde
igceriklerini su sekilde raporlamistir: Rize-Findikli (3731,47 mg GAE/100g), Sivas
(3584,10 mg GAE/100g), Zonguldak-Eregli (3201,76 mg GAE/100g), Canakkale
(2338,81 mg GAE/100g), Hakkari (2338,01 mg GAE/100g), Bitlis (2224,35 mg
GAE/100g), Mersin (2184,09 mg GAE/100g), Ordu (2154,29 mg GAE/100g), Adana-
Kozan (1886,54 mg GAE/100g), Mugla-Fethiye (1775,44 mg GAE/100g). Sirma
(2020), Siirt'in  Pervari ilgesine bagli Cemikari, Kovanagzi ve Sariyaprak
bolgelerinden alinan propolis orneklerinin fenolik igeriklerini Cemikari 86,64+2,55
ng/ml Gallik asit, Kovanagzi 53,43+2,41 pg/ml Gallik asit ve Sariyaprak 21,88+3,35
ug/ml Gallik asit olarak belirlemistir. Kamuk (2020), Diizce yoresine ait propolis
orneklerinden, etanol, su ve etanol-suyu karisimiyla hazirlanan ekstraktlarin fenolik
igeriklerini sirastyla 26,62; 39,48; 7,37 ve 40,04 mg GAE/g olarak bildirmistir.
2020'de Marmara bolgesindeki bazi iller ile Izmir ilinden yapilan bir arastirmada,
toplanan propolis Orneklerinde toplam fenolik madde miktar1 28,48 ile 80,24 mg
GAE/ml arasinda bulunmustur (Keskin vd., 2020). Doner (2020), Bingdl ilinin Geng,
Karliova ve Solhan yorelerinden toplanan propolislerin fenolik igeriklerini sirasiyla
25,1+0,6-3,5+5,1; 52,1£2,0-99,9+£5,0 ve 45,3+1,2-150,4+12,5 mg GAE/g arasinda

raporlamistir.

Kumazawa vd. (2004) gerceklestirdikleri ¢alismada, diinyanin g¢esitli bolgelerinden
temin edilen propolis 6rneklerinin toplam fenolik madde igerikleri 31 ile 299 mg

GAE/g propolis arasinda degisim gostermistir. En diisiik fenolik madde icerigi
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Tayland'a ait 6rnekte 31 mg GAE/g, en yiiksek fenolik madde icerigi ise Cin'in Hubei
bolgesine ait propolis 6rneginde 299 mg GAE/g olarak belirlenmistir. Iran'dan alinan
tic farkli bolgedeki propolis Orneklerinin etanolik ekstraktlarinda toplam fenolik
madde miktarmin 3,080-8,460 g/100g araliginda degistigi, bu degerlerin ¢alismada
kullanilan birimler ile ifade edilmesi durumunda ise 30,8 ile 84,60 mg GAE/g arasinda
oldugu bildirilmistir. Tahran bolgesinden alinan propolisin en yiiksek fenolik madde

igerigine sahip oldugu ifade edilmistir (Mohammadzadeh vd., 2007).

Miguel vd. (2010), Portekiz'den alinan propolis drneklerinin antioksidan 6zelliklerini
incelemislerdir. Calismada, %70 etanol ¢ozeltisiyle hazirlanan 6rneklerin analiz
sonuclarina gore toplam polifenol igerigi 6,27 mg GAE/mL ve flavonoid miktari ise
1,30 mg QE/mL olarak oOl¢lilmiistiir. Arastirmacilar, her bolgenin antioksidan
aktivitelerinin, kullanilan analiz ydntemine bagli olmaksizin, toplam fenolik
seviyeleriyle giicli bir iliski gosterdigini vurgulamiglardir. Pallab vd. (2013) ise iki
farkli ekstraksiyon yontemiyle propolis Orneklerinin biyolojik aktivitelerini
degerlendirmislerdir. Alkolle yapilan ekstraksiyon sonucunda elde edilen 6rneklerde,
toplam polifenol igerigi 17,2 mg GAE/g ve toplam flavonoid miktar1 ise 18,6 mg QE/g

olarak belirlenmistir.

Yen vd. (2017) Brezilya propolis 6rneklerinin sindirim {irtinleri {izerindeki faydali
etkilerini belirledikleri calismalarinda, sulu ekstraktin toplam fenolik igerigini 8,39 mg
GA/g ve toplam flavonoid igerigini ise 0,6 mg Katesin/g olarak tespit etmislerdir. Al-
Ani vd. (2018) Almanya, irlanda ve Cek Cumhuriyeti gibi farkl1 cografi bélgelerden
toplanan propolis orneklerinin kimyasal bilesimi ve biyolojik aktiviteleri iizerine
yapilan bir aragtirmada, Almanya propolisinin sulu ekstraktinda toplam flavonoid
icerigi 0,11 mg QE/g olarak belirlenmis, ancak toplam fenolik icerik hakkinda
herhangi bir veri sunulmamistir. Bununla birlikte, sulu Alman propolis 6ziitliniin, diger
bolgelerden alinan sulu olmayan ekstraktlarla karsilastirildiginda orta seviyede bir
antioksidan aktivite sergiledigi bildirilmistir. Lagouri vd. (2014) farkli iki cografi
bolgeden toplanan propolis Orneklerinin sulu ekstraktlartyla gerceklestirdikleri
calismada, Rodos propolisinin toplam fenolik igerigini 2,33 mg GA/g, Bati
Makedonya propolisinin ise 58,53 mg GA/g olarak bulmuslardir. Ayrica, Rodos'un
toplam flavonoid igerigi 0,25 mg QE/g iken, Bati Makedonya'nin flavonoid igerigi
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5,05 mg QE/g olarak tespit edilmistir. Bu igerik farkliliklarinin, cografi bolgeler
arasindaki c¢evresel ve floristik gesitliliklerden kaynaklanabilecegi 6ne siirlilmiistiir.
Silva vd. (2012) yaptig1 bir ¢alismada, Portekiz'in ii¢ farkli bolgesinden toplanan
propolis orneklerinin sulu ekstraktlarindaki toplam polifenol igeriklerinin 18,52 mg
GA/gile 72,15 mg GA/g arasinda degistigi, toplam flavonoid igeriklerinin ise 6,34 mg
katesin/g ile 42,30 mg katesin/g arasinda farklilik gdsterdigi belirlenmistir. Guo vd.
(2011) Cin'deki 26 farkli bolgeden toplanan propolis ornekleriyle yaptiklari bir
calismada, sulu ekstraktlarin toplam polifenolik igeriklerinin 10,05 ile 377,25 mg

GA/g arasinda degistigi, toplam flavonoid igeriklerinin ise 3,47 ile 15,42 mg QE/g

arasinda farklilik gosterdigi tespit edilmistir.

Andrade vd. (2017), Brezilya'nin kuzeydogu bélgesinden elde edilen kahverengi, yesil
ve kirmizi propolis orneklerinin etanol ile hazirlanan ¢ézeltilerinde sirasiyla 55,74,
90,55 ve 91,32 mg GAE/g fenolik bilesik miktarlar1 tespit edilmistir. Ayrica,
Brezilya'nin giineybatisinda toplanan propolislerin etanol ekstraktlarinda fenolik
icerik 5,294-50,41 mg GAE/g arasinda bulunmustur (da Silva vd., 2018). Diger
bolgelerden alinan propolis orneklerinde ise Meksika'dan gelen orneklerin fenolik
icerigi 314 mg GAE/g olarak tespit edilmistir. Yunanistan'dan toplanan 6rneklerde
110,2-181,0 mg GAE/g, Azerbaycan bolgesinden elde edilen propolislerde ise fenolik
icerik 10,94-79,23 mg GAE/g araligindadir (Kasiotis, 2017; Caliskol, 2013).

Farkli lokalitelerden elde edilen propolis Orneklerinin toplam fenolik bilesen
iceriklerinde goriilen farkliliklar, propolisin tiiriine (kirmizi, yesil, kahverengi),
alindig1 bolgenin cografi konumuna, iklim kosullarina ve bitki ortiisiine bagli olarak
aciklanabilir. Ayrica, ayn1 bolgeden toplanan propolis 6rneklerinin ¢esitli ¢oziiciilerle
yapilan ekstraksiyonlar1 sonucu elde edilen fenolik bilesen miktarlarinda farkliliklar
gozlemlenmistir. Ornegin, DMSO ile yapilan ekstraktta toplam polifenol icerigi
141,1749,99 mg GAE/g propolis olarak bulunmusken, etanol ekstraktinda bu deger
122,67+6,37 mg GAE/g, aseton ekstraktinda 100,00+£8,49 mg GAE/g, gliserol
ekstraktinda 88,00+7,75 mg GAE/g ve sulu ekstraktinda ise 19,67+0,29 mg GAE/g
olarak tespit edilmistir (Cakiroglu, 2010). Bonvehi ve Gutierrez (2011) ise etanol ve

propilen glikol ile hazirladiklar1 propolis ekstraktlarinda, etanol ekstraktinin toplam
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fenolik iceriginin 21-34 g/100 g, propilen glikol ekstraktinin ise 20-30,3 g/100 g

arasinda oldugunu bildirmislerdir.

Cesitli arastirmalarda, Tirkiye'den toplanan propolis orneklerinin flavonoid madde
igerikleri 388,00-5831,00 mg KE/100g (Degirmencioglu vd., 2019), 3073,90-
29175,00 mg KE/100g (Ozdal vd., 2019) ve 4119,00-7019,00 mg QE/100g (Al-
Juhaimi vd., 2022) arasinda degisim gostermistir. Keskin (2018), farkli illerden
toplanan propolis 6rneklerinde ham propolisin toplam flavonoid igeriginin 1,24 mg
QE/g ile 28,20 mg QE/g arasinda degistigini belirtmistir. Birinci (2021) ise Karadeniz
Bolgesi'nde yaptig1 calismada propolisin antioksidan etkinliklerini degerlendirerek
flavonoid miktarini 49,95 ile 68,74 mg QE/g arasinda tespit etmistir. Bununla birlikte,
diger iilkelerden elde edilen propolis 6rneklerinde flavonoid madde igerikleri 1330,00-
4260,00 mg KE/100g (Moreno vd., 2000), 250,00-17600,00 mg QE/100g (Kumazawa
vd., 2004) ve 3564,00-6204,00 mg QE/100g (Socha vd., 2015) arasinda farkliliklar

gostermektedir.

Cesitli calismalar, propolisin kimyasal icerigini belirleyen faktorlerin sadece
kullanilan ¢oziiciilerle sinirli olmadigini, ayn1 zamanda propolisin toplandigi cografi
bolgenin de dnemli bir rol oynadigini ortaya koymustur. Bu nedenle, farkli cografi
bolgelerden elde edilen propolislerin kimyasal igerigi, barindirdigi fenolik bilesiklerin
cesitliligine gore 6nemli dl¢iide degisiklik gosterebilmektedir (Zabaiou vd., 2017).
Yapilan ¢esitli literatlir taramalari, propolisin kimyasal iceriginin, ar1 irki ve elde
edildigi cografi bolge gibi faktorlere bagl olarak farklilik gosterebilecegini ortaya
koymaktadir. Bu calismada, Kastamonu yoéresine ait farkli propolis drneklerinin
toplam fenolik madde ve toplam flavonoid igeriklerinin, literatiirdeki diger propolis
calismalariyla karsilastirildiginda daha diisiik oldugu gozlemlenmistir. Bu durumu
aciklayabilecek birka¢ olasilik bulunmaktadir. lk olarak, ariliklarin yer aldig
bolgedeki bitki oOrtiisii ve tiir cesitliligi, propolisin igerigini belirgin sekilde
etkileyebilir. Ayrica, ayn1 bolgedeki ¢esitli ariliklardan toplanan propolis 6rneklerinde
fenolik bilesiklerin oranlarinda anlamli farkliliklar tespit edilmistir. Bu farklarin,
arilarin tercih ettigi bitki tiirleri ve kovan igerisindeki farkli polen toplama
noktalarindan kaynaklanabilecegi diistiniilmektedir. Cilinkii ayn1 kovan i¢inde farkh

bolgelerdeki polen ve recine iceriklerinin degisiklik gostermesi, bolgedeki bitki
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cesitliligi ve iklimsel kosullar dogrultusunda propolisin kimyasal bilesimini
sekillendirebilir. Ayrica, propolislerin kovanlardan veya propolis tuzaklarindan
toplanmasinin, daha kaliteli O6rneklerin elde edilmesine olanak sagladigi

bildirilmektedir.

Karmagik bilesenlere sahip olan propolisin biyolojik olarak aktif maddelerinin
belirlenmesi ve bunlarin miktarlarinin dogru bir sekilde Olclilmesi igin gelismis
kromatografik tekniklerin kullanimi gereklidir (Bittencourt vd., 2015). Propolisin
kimyasal bilesenlerinin ayrilmasi ve saflagtirilmas1 amaciyla, HPLC, TLC ve GC gibi
klasik kromatografik tekniklerin yani sira, bilesenlerin tanimlanmasinda MS ve NMR
gibi analitik yontemler de yaygin olarak kullanilmaktadir (Ahangari vd., 2018). Bu
tezde ise, kiitle spektrometrisi ile entegre edilmis sivi kromatografisi (LC-MS/MS)
teknigi tercih edilmistir. Elde edilen sonuglar incelendiginde, ¢alisilan 6rneklerde en
yiiksek Katesin miktarmin 5,878 mg/g ile KM036 kodlu 6rnekte, en yiiksek Rutin
Trihidrat miktarinin 1,029 mg/g ile KS022 kodlu 6rnekte, en yiiksek Mirisetin
miktariin 0,231 mg/g ile KI014 kodlu 6rnekte, en yiliksek Naringenin miktarinin
0,656 mg/g ile KP021 kodlu 6rnekte, en yiiksek Kuersetin miktarmin 9,145 mg/g ile
KDO032 kodlu 6rnekte, en yiiksek Luteolin miktarmin 1,419 mg/g ile KI0O14 kodlu
ornekte, en yiiksek Krizin miktarinin 0,136 mg/g ile KB033 kodlu 6rnekte, en yiiksek
Apigenin miktarinin 0,341 mg/g ile KB033 kodlu ornekte, en yiiksek Sinamik asit
miktarinin 50,364 mg/g ile KKO017 kodlu d6rnekte, en yiiksek Gallik asit miktarinin
0,154 mg/g ile KK017 kodlu 6rnekte, en yiiksek Kafeik asit miktarinin 91,633 mg/g
ile KD029 kodlu 6rnekte, en yiiksek 2,5-Dihidroksi benzoik asit miktarinin 0,060 mg/g
ile KI014 kodlu ornekte, en yiiksek Trans ferulik asit miktarinin 34,150 mg/g ile
KT024 kodlu 6rnekte, en yiiksek Ellajik asit miktarinin 4,804 mg/g ile KM037 kodlu
ornekte, en yiiksek Kafeik asit fenetil ester (CAPE) miktarinin 1,369 mg/g ile KA0O1
kodlu 6rnekte ve en yiiksek Triasetin miktarinin 0,016 mg/g ile KDO013 kodlu 6rnekte
tespit edildigi gozlemlenmistir. Propolislere iliskin yapilan bu ¢alismada en yiiksek
konsantrasyona sahip bilesenler sirasiyla; Kafeik asit, Trans ferulik asit, Sinamik asit,
Kuersetin, Ellajik asit, Katesin, CAPE (Kafeik asit fenetil ester), Luteolin, Naringenin,
Rutin Trihidrat, Apigenin, Gallik asit, Krizin, Mirisetin, 2,5-Dihidroksi benzoik asit

ve Triasetin olarak belirlenmistir.

117



Ozdal vd. (2019) tarafindan Tiirkiye'nin farkli cografi bolgelerinden toplanan 11 ham
propolis 6rneginde yapilan analizlerde, 32 fenolik bilesik tanimlanmistir. Bu fenolik
bilesikler, ppb cinsinden hesaplanmistir. Tanimlanan bilesikler arasinda, bu ¢calismada
da tespit edilen Apigenin, Luteolin, Kafeik asit, Gallik asit, Ellajik asit, Kafeik asit
fenetil ester (CAPE), Katesin, Naringenin ve Kuersetin gibi bilesenler yer almaktadir.
Genel olarak, bu ¢alismada incelenen 30 propolis 6rneginde fenolik bilesenlerin daha
yuksek konsantrasyonlarda tespit edildigi gézlemlenmistir. Bu farkliliklarin, iklim,

flora, ar1 tiirii ve saglig1 gibi faktorlerden kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir.

Sirma (2020) tarafindan gergeklestirilen calismada, Pervari (Siirt) bdlgesine ait
Cemikari, Kovanagz1 ve Sariyaprak propolislerinin 53 farkli fenolik bilesigi analiz
edilmistir. Analiz sonuglarina gore, en yiiksek ili¢ fenolik bilesik degerleri (mg/g
cinsinden) su sekilde belirlenmistir: Sariyaprak lokalitesinde Fumarik asit (3,462
mg/g), Kinik asit (2,437 mg/g) ve Gallik asit (2,150 mg/g); Kovanagzi lokalitesinde
Kafeik asit (6,788 mg/g), Vanilik asit (4,453 mg/g) ve Kinik asit (3,963 mg/g);
Cemikari lokalitesinde ise Nikotiflorin (11,389 mg/g), Ferulik asit (11,265 mg/g) ve
Kafeik asit (7,350 mg/g) olarak tespit edilmistir. Bizim ¢aligmamizda gallik asit
miktar1 daha distik, kafeik asit miktar1 ¢ok daha yiiksek ¢ikmistir. Bunun sebebinin

farkli iklim ve flora oldugu diistiniilmektedir.

Necip (2022), Tiirkiye'nin farkli cografi bélgelerinden temin edilen Artvin-Yusufeli,
Aydin, Bayburt, Diyarbakir, Erzurum-Esendurak, Erzurum-Olur, Mersin, Ordu,
Kahramanmaras-Goksun, Osmaniye-Bahge, Samsun-Terme, Samsun-Yakakent,
Sivas-Zara ve Tokat-Almus illerine ait 15 propolis ornegi lizerinde gergeklestirdigi
calismada, tiim propolis ekstraktlarinda en yiiksek fenolik madde konsantrasyonlari
sirastyla kamferol (19,84 mg/g), kuersetin (22,52 mg/g) ve kafeik asit (85,28 mg/g)
olarak belirlemistir. Bizim c¢aligmamizda tiim propolis oOrnelerinde en yliksek
konsantrasyonlar kuersetin igin 9,145 mg/g ve kafeik asit 91,633 mg/g olarak respit

edilmistir.

Karagecili vd. (2023) tarafindan Tiirkiye’de Berdav propolisi iizerine yapilan
calismada, LC-MS/MS teknigi ile yapilan analizler sonucunda, kafeik asit (21,358
mg/g), naringenin, (11,34 mg/g) krizin (9,86 mg/g), kuersetin (6,223 mg/g) ve ferulik
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asit (5,11 mg/g) de dahil olmak iizere yirmi sekiz fenolik bilesigin, propolisin baslica
organik bilesenleri oldugu belirlenmistir. Bizim ¢alismamizda kafeik asit, naringenin,
krizin ve kuersetin bilesenleri daha yiiksek miktarlarda tespit edilmistir. Bu
farkliliklarin, iklim, flora, ar tiirii ve saglhigi gibi faktorlerden kaynaklanabilecegi

distiniilmektedir.

Pellati vd. (2011) tarafindan yapilan ¢alismada, su:etanol (4:6 - 1:9, v/v) ¢oziiciilerinin
kullanildig1 analizlerde, apigenin, ferulik asit, galangin, kafeik asit, kamferol, krisin,
kuersetin, p-kumarik asit ve sinamik asit miktarlari sirasiyla 0,02-0,44 mg/mL; 0,02-
0,56 mg/mL; 0,54-7,54 mg/mL; 0,04-1,19 mg/mL; 0,03-0,39 mg/mL; 0,52-705
mg/mL; 0,05-0,42 mg/mL; 0,03-1,15 mg/mL ve 0,02-2,27 mg/mL araliginda
belirlenmistir. Bir baska calismada, su:etanol (3:7; v/v) c¢oziiciisii ile yapilan
ekstraksiyon sonucunda, fenolik bilesenlerin miktarlari sirasiyla apigenin (0,03 mg/g),
gallik asit (0,04 mg/g), kafeik asit (0,59 mg/g); kamferol (0,61 mg/g); krisin (0,14
mg/g); naringenin (0,15 mg/g); p-kumarik asit (2,64 mg/g); rutin (0,13 mg/g) ve
sinamik asit (0,1 mg/g) olarak rapor edilmistir (Andrade vd. 2017). Bizim
calismamizda, bu iki ¢alismaya kiyasla fenolik bilesen miktarlarinin daha yiiksek
oldugu tespit edilmistir. Bu farkin, propolisin daha az kuvvetli bir ¢oziiciiyle ekstrakte
edilmesinden ve ayni zamanda iklim, flora, ar1 tiirli ve saghgi gibi ¢evresel

faktorlerden kaynaklanabilecegi 6ngoriilmektedir.

Yapilan caligmalarda elde edilen fenolik iceriklerin farklilik gdstermesi, kullanilan
coziiciiler ve karigimlarin yan sira, propolis 6rneklerinin alindig1 bolgelerdeki bitki
cesitliliginden ve an tiiri ve saghgir gibi cevresel faktorlerden kaynaklandig
anlasilmaktadir. Bunun yani sira propolisin toplam fenolik igerigi ile LC-MS/MS
yontemiyle elde edilen fenolik bilesik miktarlar1 arasinda tutarsizlik gézlemlenmistir.
Bu farkin, LC-MS/MS analizinde uygulanan ekstraksiyon yonteminin, toplam fenolik
icerigi  belirlemeye  yonelik  kullanilan  yontemden  farkli  olmasindan
kaynaklanabilecegi veya LC-MS/MS ile tespit edilen fenolik bilesiklerin disinda baska
fenolik  bilesenlerin de mevcut olmasindan dolayr ortaya cikabilecegi

distiniilmektedir.
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Caligmada, propolis ekstraktlarinin antioksidan kapasitesini belirlemek amaciyla
FRAP analizi ve DPPH radikali siipiirme aktivitesi metodu kullanilmistir. Ham
propolisten elde edilen ekstraktlar icin FRAP analizi sonuglarina gore, en yiiksek
antioksidan kapasitesine sahip 6rnek KS022 kodlu Senpazar ilgesinden alinan numune
olup, 307,17+0,86 mg AAE/g degeriyle tespit edilmistir. En diisiik antioksidan
kapasite ise KD029 kodlu Doganyurt il¢esinden alinan numunede, 8,744+1,49 mg
AAE/g degeriyle belirlenmistir. Calisma boyunca elde edilen 6rneklerde, FRAP testi
ile Olgiilen ortalama antioksidan kapasitesi 176,12+1,24 mg AAE/g olarak
bulunmustur. Propolislerin antioksidan kapasitelerinin belirlenmesi i¢in yapilan bir
diger analiz ise DPPH radikali siipiirme aktivitesi metodudur. Ham propolisten elde
edilen ekstraktlar icin DPPH radikali siipiirme aktivitesinin en yiiksek degeri, KS022
kodlu Senpazar ilgesinden alinan 6rnekte %86,342,49 olarak belirlenmisken, en diisiik
deger ise KM037 kodlu Merkez ilgesinden alinan 6rnekte %11,324+12,32 olarak tespit
edilmistir. Calisilan tiim 6rneklerin DPPH radikali stiptirme aktivitesi (% inhibisyon)

Tablo 4.6’da verilmistir.

Keskin vd. (2020) tarafindan yapilan bir ¢aligmada, FRAP yontemi kullanilarak
propolis 0rneklerinin antioksidan aktivite diizeyleri belirlenmistir. Elde edilen analiz
sonuclarina gore, farkli illerden toplanan propolis 6rneklerinin antioksidan aktivite
seviyeleri 53,42 ile 155,28 FeSO4-7H20/mL arasinda degisim gostermistir. Turkut vd.
(2019), calismalarinda FRAP analizi kullanarak farkli propolis Orneklerinin
antioksidan aktivite diizeylerini incelemislerdir. Calisma sonuglarina gore, 6rneklerin
antioksidan aktivite seviyeleri 71,17 ile 343,34 umol Trolox/g arasinda degismistir.
Sirma (2020), yaptig1 calismada, Siirt Pervari bolgesinden alinan ii¢ farkli bolgeden
propolis orneklerinin FRAP testi ve DPPH radikali siipirme aktivitesi metodu ile
antioksidan kapasitesini belirlemistir. Elde edilen sonuglara gore, FRAP testi sonucuna
gore antioksidan kapasite 0,069+0,012 ug FeSOa/ml ekstrakt esdegeri olarak tespit
edilmistir. Siirt Pervari Sartyaprak bolgesine ait propolis 6rnegi i¢in DPPH radikali
stiplirme aktivitesi %74,34+0,02 olarak belirlenmis, Kovanagzi bolgesindeki 6rnek
icin %88,18+0,62 ve Cemikari bdlgesine ait drnek icin ise %88,75+0,37 olarak tespit

edilmistir.
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Literatiirde, antioksidan aktivitesinin farkli birimlerle degerlendirildigi, ancak propolis

orneklerinde genel olarak yiiksek aktivite seviyelerinin tespit edildigi gozlemlenmistir.

Bu ¢alismada, Kastamonu'nun farkli bolgelerinden toplanan 30 propolis 6rneginin
DMSO, propilen glikol, %70 etil alkol ve saf su karisimindan olusan ¢dziiciiden elde
edilen ekstraktlarinin, Gram negatif ve Gram pozitif bakteriler lizerinde gosterdikleri
antimikrobiyal etkiler arastirilmistir. Antimikrobiyal etkinin belirlenmesi i¢in yaygin
olarak kullanilan disk diflizyon yontemi tercih edilmistir. 11 farkli bakteri susu ile
calisilmig, bunlarmn 3 tanesi Gram pozitif olmak iizere, 8 tanesi Gram negatif
bakterilerden olusmaktadir. Calisilan propolis ekstraktlarinin Salmonella enteritidis
ATCC 13076 iizerinde inhibisyon zonu meydana getiremedigi gézlemlenmistir. Gram
pozitif bakterilerin gram negatif bakterilere kiyasla daha fazla antimikrobiyal aktivite
gosterdigi tespit edilmistir. Calismada kullanilan test mikroorganizmalarina karsi,
antimikrobiyal etkisi degerlendirilen propolis orneklerinin etkinliklerinde belirgin

farkliliklar gozlemlenmistir.

Propolisin kimyasal yapisi son derece karmasiktir ve bu yapi, arilarin topladiklar
bitkilerin tiirtine gore degisiklik gosterebilir (Bankova vd., 2000). Bu da propolisin
antimikrobiyal etkinliginin, kaynagma bagli olarak farklilik gdstermesine neden
olmaktadir. Ayrica, uygun bitkisel kaynaklar bulamayan arilar, asfalt gibi alternatif
maddelere yonelebilir. Bu durum, propolisin antimikrobiyal 6zelliklerinin etkin bir

sekilde kullanilmasini engelleyebilir.

Digrak vd. (1995) Elazig bolgesindeki ar1 kovanlarindan toplanan propolisin
antimikrobiyal etkisini incelemislerdir. Caligmada, etanolik propolis ekstraktlarinin
farkli konsantrasyonlar1 (5; 10; 50; 100 pg) ile disk diflizyon yontemi kullanilarak test
mikroorganizmalar: {lizerinde antimikrobiyal etkinlik degerlendirilmistir. Elazig’dan
toplanan propolisin 50 pg’lik ekstresi, Staphylococcus aureus, Pseudomonas
aeruginosa DSM 50071 ve Enterobacter aerogenes bakterilerine karsi etkinlik
gostermistir. Benzer sekilde, bizim c¢alismamizda kullanilan 60 pL’lik propolis
ekstresi, Staphylococcus aureus ATCC 29213, Pseudomonas aeruginosa ATCC
27853 ve Enterobacter aerogenes bakterilerine kars1 daha belirgin inhibisyon zonlari

olusturmustur. Calismanin sonuglari, propolisin test edilen mikroorganizmalar
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lizerinde antimikrobiyal aktivite sergiledigini ortaya koymaktadir ve bu bulgu, bizim
calismamizla ortiismektedir. Ancak, iki ¢alisma arasindaki farklarin, ar1 kovanlarimin
bulundugu cografi bolge, o bolgedeki bitki ortiisii, arilarin propolis kaynagi, toplanma
zamani, propolis ekstraktinda kullanilan kimyasallar ve kullanilan mikroorganizma

suslarinin farkliliklarindan kaynaklanmais olabilecegi diisiiniilmektedir.

Aksoy vd. (2006), Bingdl ili ve gevresinden toplanan bal ve propolis 6rneklerinin
antimikrobiyal etkilerini, Gram negatif ve Gram pozitif bakteri suslaria kars1 farkl
coziicliler kullanarak disk difiizyon metodu ile incelemislerdir. Calismada,
Staphylococcus aureus 6538 ve Pseudomonas aeruginosa 9027 bakterileri yiiksek
antimikrobiyal aktivite sergilemistir. Bizim ¢alismamizda ise kullanilan 60 pL'lik
propolis ekstraktt emdirilmis disklerde daha kii¢iik caplarda inhibisyon zonlari
gbzlemlenmistir. Bu farkliliklar, bakteri kiiltiirlerinin sus farkliliklarindan, propolisin
kaynagindaki cesitliliklerden ve propolis ekstraktinda kullanilan c¢oziiciiler gibi
faktorlerden kaynaklantyor olabilir. Her ne kadar yapilan ¢alismada antimikrobiyal
aktivite degerleri daha yiiksek olsa da, genel olarak propolisin antimikrobiyal etkisi,

bizim ¢alismamizla paralellik gostermektedir.

Kartal vd. (2003), Tiirkiye'nin Kazan ve Marmaris bolgelerinden toplanan iki propolis
Orneginin antimikrobiyal aktivitelerini disk diflizyon metodu ile incelemislerdir.
Calismada, dort farkli etanolik ekstrakt (%30; %50; %70; %96 etanol) kullanilarak,
yedi Gram pozitif, dort Gram negatif ve bir maya kiiltlirline karsi antimikrobiyal
etkinlik degerlendirilmistir. Test edilen mikroorganizmalar arasinda Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853'e karsi propolis 6rneklerinin %96'lik etanolik ekstrakti
antibakteriyal etki gdstermezken, bizim calismamizda bes farkli propolis 6rneginde
inhibisyon zonlar1 gozlemlenmistir. Staphylococcus aureus ATCC 25923'e kars1 da
benzer antimikrobiyal etkinlik go6zlemlenmistir. Bu sonuglar, bazi acilardan
calismamizla paralellik gosterse de, farkliliklarin propolis Orneklerinin farkh
bolgelerden toplanmasindan ve kullanilan test mikroorganizmalarinin sus
farkliliklarindan kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir. Ayrica, propolisi olusturan
bilesenlerin, ayn1 bolgenin farkli alanlarinda, hatta birbirine yakin bolgelerde bile

onemli 6l¢iide degisebilecegi bildirilmistir (Kilig vd., 2005).
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Duman (2010), Canakkale ilinden toplanan propolis Orneklerinin etanol ile
ekstraksiyonunu gerceklestirmistir. Bu ¢ozeltilerden 50 pL alinarak disk difiizyon
yontemiyle Enterobacter aerogenes ATCC 13048; Staphylococcus aureus ATCC
6538; Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 ve Salmonella typhimurium CCM 5445
test mikroorganizmalarina karst antimikrobiyal aktiviteleri incelenmis ve
mikroorganizmalar {izerinde inhibisyon zonlar1 gozlemlenmistir. Benzer sekilde,
bizim ¢alismamizda da inhibisyon zonlar1 gozlemlenmis olup, Enterobacter
aerogenes'e karsi inhibisyon zonunun daha kii¢iik oldugu, Pseudomonas aeruginosa
ATCC 27853 ve Salmonella typhimurium'a karsi ise daha yliksek antimikrobiyal
aktivite sergilendigi belirlenmistir. Ayrica, Staphylococcus aureus ATCC 29213'e
kars1 da daha gii¢lii bir antimikrobiyal etki gézlemlenmistir. Bu sonuglar, genel olarak
calismamizla paralellik gosterse de, baz1 farkliliklarin propolis rneklerinin toplandigi
bolgeler ve kullanilan test mikroorganizmalariin  sus  farkliliklarindan

kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir.

Stepanovic vd. (2003), Sirbistan’in farkli bélgelerinden toplanan 13 propolis 6rneginin
etanolik ekstraktlarinin antimikrobiyal oOzelliklerini 39 mikroorganizmaya karsi
incelemislerdir. Elde ettikleri sonuglara gore, bu propolis 6rneklerinin Gram pozitif
bakterilere kars1 belirgin bir antimikrobiyal aktivite gosterdigi, ancak Gram negatif
bakterilere kars1 daha diisiik etkinlik sergiledigi bulunmustur. Ayrica, Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853 bakteri kiltiirline kars1  antibakteriyal —etki
gozlemlenmemistir. Buna karsin, bizim ¢alismamizda kullanilan Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853 bakterilerine karsi bes farkli propolis Orneginin
ekstraktlarinin etkili oldugu gézlemlenmistir. Bu farklilik, propolisin toplandig1 bolge
ve kullanilan mikroorganizma kiiltiirlerinin sus farkliliklarindan kaynaklaniyor
olabilir. Bununla birlikte, her iki ¢alismanin da bulgulari, propolisin antimikrobiyal
etkisinin varhigini ortaya koymakta olup, bu agidan calismalarimiz benzer sonuglar

gostermektedir.

Kujumgiev vd. (1999), farkli cografi kokenlerden toplanan propolis orneklerinin
Staphylococcus aureus tizerindeki antibakteriyal etkilerini incelemislerdir. Calismada,
tiim propolis 6rneklerinin Gram pozitif bakterilere karsi etkili oldugu ve 6rneklerin

kimyasal kompozisyonlarindaki farkliliklara ragmen benzer antimikrobiyal aktivite
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gosterdigi  bulunmustur.  Ancak, bizim ¢alismamizda  kullanilan  test
mikroorganizmalarina kars1 propolis 6rneklerinin daha yiiksek antimikrobiyal aktivite
gosterdigi gozlemlenmistir. Bu farklilik, test edilen mikroorganizmalarin gesitliligi ve
propolisin toplandig1 bolgedeki bitkisel kaynaklarin degiskenligi ile agiklanabilir.
Ayrica, propolis Orneklerinin inhibisyon zonlarinin olusumunda flavonoidler ve
fenolik asit esterlerinin 6nemli bir rol oynadigi bilinmektedir. Tropikal 6rneklerin

bunun gibi maddeler icermemesine ragmen benzer aktivite gosterdigi belirlenmistir.

Marcucci vd. (2001), yapmis olduklar1 calismada, propolisin antimikrobiyal
etkinliginin gram pozitif bakterilere karsi daha belirgin oldugunu saptamislardir. Bu
bulgu, bizim c¢alismamizla paralellik gostermektedir Tablo 4.9°da yer alan verilere
gore, gram pozitif bakterilerden Staphylococcus aureus subsp. aureus ATTC 29213,
Enterococcus casseliflavus ATTC 700327 ve Enterococcus faecalis ATTC 29212’in

propolis drneklerine karsi genis inhibisyon zonlar1 olusturdugu gézlemlenmistir.

Propolisin antibakteriyel etkinligi, icerigindeki esterler, aromatik asitler ve flavonoid
bilesiklerinin varligina baglidir (Debuyser, 1983; Meresta ve Meresta, 1985/1986).
Propolisin kimyasal bilesimi, toplandig1 bolgedeki bitki florasmna gore degisiklik
gosterir. Bu degisim, propolisin kalitatif ve kantitatif bilesenlerinde farkliliklara yol
acarak, bazi bakteriler lizerindeki inhibisyon zonlarinin da degismesine neden olabilir.
Bu nedenle, inhibisyon zonlarindaki farkliliklar, propolisin kimyasal igerigindeki

bolgesel farkliliklara baglanabilir.

Bu tez c¢aligmasinda, disk difiizyon testi ile pozitif aktivite gosteren propolis
ekstraktlarinin, etkili oldugu mikroorganizma iizerindeki en diisiik inhibe edici
konsantrasyonunun belirlenmesi i¢in MIK testi 3 adet gram pozitif (Staphylococcus
aureus, Enterococcus casseliflavus, Enterococcus faecalis) ve 7 adet gram negatif
(Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter hormaechei, Pseudomonas fluorescens,
Enterobacter aerogenes, Salmonella infantis, Salmonella typhimurium, Salmonella
kentucky) bakteri {izerinde uygulanmigtir. Propolis ekstraktlarinin mikroorganizma
tiremesini durdurduklari son diliisyonlar1 gésteren minimum inhbisyon konsantrasyon
(MIK) degerleri 4.21°de verilmistir. Calismamizda MIK degerlerinin 0,625 mg/mL ile

0,020 mg/mL arasinda degistigi sonucuna varildi.
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Yavuz (2011) tarafindan gergeklestirilen calismada, Tiirkiye'nin farkli illerinden (Van,
Erzurum, Giimiishane, Ordu, Rize ve Mugla) elde edilen etanolik propolis ekstresinin
antimikrobiyal, antioksidan aktiviteleri ve biyoaktif bilesenleri analiz edilmistir. Elde
edilen ekstraktlarin minimum inhibitér konsantrasyon (MIK) degerleri, 6,25 ile 50
pg/mL arasinda degisim goOstermektedir. Mikrobiyal etkinlik agisindan
incelendiginde, bu ekstraktlarin bakteriler iizerinde daha diisiik MiK degerlerine sahip

olduklar1 ve bu nedenle daha giiclii bir etkinlik sergiledikleri tespit edilmistir.

Alig (2015) tarafindan gerceklestirilen ¢alismada, Mugla ilinin farkli ilgelerinden
toplanan propolis Orneklerinin etanol ekstraktlarinin antimikrobiyal aktiviteleri
incelenmistir. Antimikrobiyal etkinligin degerlendirilmesinde, Streptococcus mutans
CNCTC 8/77, Staphylococcus aureus ATCC 25923 ve Salmonella typhimurium
ATCC 14028 suslart kullanilmistir. Elde edilen ekstraktlarin mikroorganizmalar
lizerindeki minimum inhibisyon konsantrasyonlar: (MIK) 1 mg/mL ile >100 mg/mL
arasinda degisiklik gostermektedir. En diisiik MIK degeri, 1 mg/mL ile Salmonella
typhimurium susu {izerinde tespit edilmistir. Calismamizda elde edilen bulgular ile
kismen benzerlik gostermektedir. Pobiega vd. (2019) tarafindan yapilan bir diger

calismaya gore, S. aureus'a karst ise 64 pg/ml ile 1024 pg/ml arasinda bulunmustur.

Diran1 (2021) tarafindan yapilan ¢alismada, Ordu ve Hatay illerinde ¢iftcilerden elde
edilen kirmiz1 ve siyah propolis Ornekleri kullanilmistir. Staphylococcus aureus
tizerinde gerceklestirilen testlerde, her iki propolis tiiriiniin de minimum inhibitor

konsantrasyon (MIiK) degeri 1,250 mg/ml olarak belirlenmistir.

Przybytek vd. (2019) propolisin Gram-pozitif ve Gram-negatif bakteriler tizerindeki
MIK degerlerini incelemis ve Staphylococcus aureus'a kars: ortalama MiK degerinin
457 pg/ml (min: 8 pg/ml; max: 3100 pg/ml) oldugunu tespit etmistir. Neto vd. (2017)
tarafindan yapilan bagka bir ¢aligmada ise, kirmizi Brezilya propolisinin S. aureus'a

kars1 64 ile 101,6 pg/ml arasinda degisen bir aralikta bulunmustur.

Bu tez ¢alismasinda, Minimum bakterisidal/bakteriostatik konsantrasyon (MBK) testi,

MIK calismasinda, inkiibasyon siiresi sonunda iireme gézlemlenemeyen kuyucuklarda
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bakteri gelisiminin olup olmadigini belirlemek amaciyla yapilmistir. MBK test

sonuglar1 Tablo 4.22°de verilmistir.

Dirani (2021) tarafindan yapilan ¢alismada, Ordu ve Hatay illerinde ciftcilerden elde
edilen kirmizi ve siyah propolis ornekleri kullamilmistir. Staphylococcus aureus
tizerindeki ¢alismada, kirmizi propolisin MBK degeri 1,250 mg/ml olarak bulunurken,
siyah propolisin MBK degeri anlamli sekilde daha yiiksek olup 2,50 mg/ml olarak
belirlenmistir. S. aureus tizerindeki siyah propolisin MBK degeri, Belmehdi vd. (2021)
tarafindan yapilan ¢alismada da benzer sekilde 2,5 — 5,0 mg/ml araliginda
bulunmustur. Ayrica, Rahman vd. (2010) tarafindan yapilan bir ¢alismada, propolisin
Gram-pozitif bakterisi olan S. aureus'a karst MBK degeri 2,74 mg/ml olarak
bulunmus, bu deger, mevcut calismada kirmizi propolisin MBK degerinden daha
yiiksek olup, siyah propolisin MBK degeriyle neredeyse esittir. Ak¢a vd. (2016) ise,
mevcut ¢alismada test edilen siyah propolisin S. aureus'a kars1 2,5 mg/ml olan MBK

degerini tespit etmislerdir.

Kashi vd. (2011) tarafindan yapilan bir ¢calismada, Iran propolisinin Staphylococcus
aureus'a karst minimum bakterisidal konsantrasyon (MBK) degeri, mevcut ¢caligmada
elde edilen degerden oldukga diisiik olup 0,5 mg/ml olarak belirlenmistir. Ote yandan,
Ibrahim vd. (2011) tarafindan gergeklestirilen baska bir ¢alismada, Irak propolisi'nin
S. aureus'a kars1 MBK degeri 2,74 mg/ml olarak tespit edilmistir.

Sonug¢ olarak tez calismamizda elde edilen tiim bulgular, literatiirdeki 6nceki
calismalarla karsilagtirlldiginda bazi farkliliklar gostermektedir; ancak bu durum
beklenen bir sonugtur. Bu farkliliklarin baglica nedenti, propolis 6rneklerinin toplandigi
bolgelerin bitki ortiisii ve botanik kokenlerinin ¢esitlilik gdstermesidir (Bankova vd.,
2014). Calismamizin bulgulari, literatiirdeki calismalarla kullanilan birimlerde

farkliliklar gosterse de elde edilen veriler agisindan tutarlilik arz etmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu ¢alisma, Tiirkiye'de ekonomik degeri olan ve arilar tarafindan tiretilen propolisin
degerlendirilmesine katki saglamay1 amaglamaktadir. Propolisin igerigi, bulundugu
bolgenin florasina bagli olarak farklilik gosterir. Kastamonu yoéresinin cesitli
bolgelerindeki floradan elde edilen propolis drneklerinin palinolojik, kimyasal igerik,
fenolik bilesen, antimikrobiyal ve antioksidan kompozisyonunu incelenmis ve degerli
bulgular elde edilmistir. Ancak bu bulgularin daha kapsamli bir sekilde derinlemesine

arastirilmasi gerektigi aciktir.

Tiirkiye, bal iiretiminde diinya ¢apinda 6nemli bir konumda olmasina ragmen, bal
disindaki ar1 tirtinlerinin, ar1 siitii, polen ve propolis gibi diger ar1 {irlinlerinin yeterince
degerlendirilmedigini gérmekteyiz. Bu baglamda, aricilarin ar1 iirtinleri hakkinda daha
fazla bilgilendirilmesi ve bu friinlerin daha verimli bir sekilde degerlendirilip
kullanilabilir hale getirilmesi amaciyla ileri diizey arastirmalar yapilmasi
gerekmektedir. Tiirkiye’de propolis kullanim alanlarinin artmasi, iiretimin énemini
artiracak, bilingli liretim ve yeni teknolojilerle daha etkili {iriinler elde edilmesini
saglayacaktir. Ulkemizde iiretilen her iiriin gibi, propolisin de ekonomik degeri olan

bir dogal madde olarak degerlendirilmesi 6nem tasimaktadir.

Diinya genelinde dnemli bir bal iireticisi olmamiza ragmen, diger ar1 iirlinlerinde aym
basar1y1 heniiz tam anlamiyla yakalayamamisken, bu alandaki bilimsel ¢alismalarin
artirtlmasi gerekmektedir. Propolisin daha genis capli arastirmalarla degerlendirilmesi
gerektigi agiktir. fleri diizey AR-GE galismalari ile inhibisyon etkilerinden sorumlu
olan fenolik bilesikler tespit edilmelidir. Ayrica, mevcut in vitro ¢alismalarin yani sira,
propolisle ilgili sinirli olan in vivo ve klinik ¢alismalarina daha fazla odaklanilmalidir.
Biyoaktif bilesenlerin en yiliksek oranda bulundugu ekstraksiyon ydntemlerini
belirlemek i¢in farkli metotlar (ultrases, siiperkritik karbondioksit vb.) ve parametreler
(s1caklik, pH gibi) goz onilinde bulundurularak optimizasyon ¢alismalar1 yapilmalidir.
Propolis iiriinlerinin AR-GE ve UR-GE ¢alismalarmin yam sira, endiistriyel dlcekli
tiretim i¢in yeni yontemler gelistirilmelidir. Ayrica, propolis ve diger ar1 {irlinlerinden

viriisler, bakteriler ve hastane enfeksiyonlarinda bagisiklik sistemini gii¢lendirici
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olarak kullanilabilecek yeni firiinler tasarlanmalidir. Propolisin farkli hastane
enfeksiyonlar1 iizerindeki etkileri dikkate alindiginda, antimikrobiyal ajan olarak
kullanilmasi igin ileri diizey arastirmalarin yapilmasi kagimilmazdir. Propolis, insan
saglig1 agisindan biiylik bir potansiyele sahip olup, hem geleneksel hem de modern
tipta yaygin olarak kullanilan dogal bir antibiyotiktir. Sentetik ilaglarin yan etkilerinin
ve hastalik etmenlerinin bu ilaglara karsi direng gelistirmesinin ardindan, insanlar
dogal ilaglara yonelmeye baslamistir. Propolis, tibbi bitkilerden iiretilen diger
triinlerden farkli olarak son derece degisken bir yapiya sahip oldugundan,

kullaniminin yayginlastirilmasi biiylik 6nem tagimaktadir.
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