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NITELIKLERININ INCELENMESi VE MEVCUT MEVZUATLARA GORE
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BETUL ALTUN

KASTAMONU UNIVERSITESI FEN BiLIMLERI ENSTITUSU

GIDA Mt’JHENDiSLi(‘;i ANA BILIM DALI
DANISMAN:DOC. DR. MUGE HENDEK ERTOP

Propolis (ar1 tutkali) bal arilarmin gesitli bitkilerin tomurcuk ve siirgiinlerinde bulunan
recineye balmumu katarak olusturduklari, kovanda cesitli amaglarla kullandiklar yapigkan,
koyu renkli bir maddedir. Propolis ¢esitli biyoaktivitelere sahip 300’den fazla kimyasal bilesik
icermektedir. Propolis antibakteriyel, antifungal, antitumoral, antioksidatif, imunomodulator
ve diger faydali aktiviteleri ile dogal ilag olarak kullanilan 6nemli bir ar1 iiriinii olup bu
calismada ticari olarak satisa sunulan 7 su bazli, 7 alkol bazli olmak iizere 14 adet s1v1 propolis
orneginin ¢esitli fiziksel, kimyasal ve biyoaktif 6zelliklerinin belirlenmesi amaglanmuistir. Elde
edilen veriler dogrultusunda propolis 6rnekleri kendi aralarinda karsilastirilmig, ayni zamanda
literatlire gore degerlendirilmistir. Ayrica propolis ekstraktlarina dair elde edilen veriler
mevcut mevzuatlarda belirtilen limit degerlere gore de degerlendirilmis, ulusal pazarda
tilketime sunulan nihai propolis iiriinlerinin degerlendirmesi yapilmistir. Elde edilen
sonuclarin heniiz taslak ¢aligmalar1 yapilan ar iirlinleri tebligine ve ilgili mevzuatlara kaynak
olusturmasi ve bir gida takviyesi olan propolise dair ulusal standardizayona katki saglamasi
hedeflenmistir.

Ulusal pazarda tiiketime sunulan drneklerin propolis igeriklerinin %7,5-40 araliginda oldugu
ve 4 ornegin Takviye Edici Gida Belge numarasinin beyan edilmedigi belirlenmistir. Etil
alkolle ¢oziinen propolislerin fenolik asit ve antioksidan kapasitesi su ile ¢oziinenlere gore
onemli diizeyde yiiksek (p<0,05) bulunmustur. Benzer sekilde alkolle ¢dziinen érnekler daha
yiiksekBrixdegerleri vermistir. Orneklerin tiimiinde agir metal icerikleri mevzuata uygun
sinirlar igerisinde bulunmustur. Arsenik i¢in mevzuatta limit olmamasina karsin 5 numunede
1000 ppbden yiiksek diizeyde rastlamlmistir. Uriinlerin Fenolik asit kompozisyonlari
degiskenlik gostermis, bundaekstraksiyon metodu, islem parametreleri ve propolisin botanik
orijini gibi unsurlarin etkili oldugu diislintilmiistiir. Yapilan bu ¢alisma ile belli bir bolgeye ait
propolisler i¢in kalite kriterlerini belirleyici bir standart olusturmanin miimkiin oldugu
sonucuna varilmistir.

ANAHTAR KELIMELER: Propolis, standardizasyon, fenolik bilesik, antioksidan.
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ABSTRACT

MSC THESIS

INVESTIGATION OF CONTENT AND QUALITY QUALITIES OF
PROPOLIS IN THE NATIONAL MARKET AND EVALUATION
ACCORDING TO LEGAL LEGISLATION

BETUL ALTUN

KASTAMONU UNIVERSITY INSTITUTE OF SCIENCE

DEPARTMENT OF FOOD ENGINEERING
SUPERVISOR:ASSOC. PROF. DR. MUGE HENDEK ERTOP

Propolis (bee glue) is a sticky, dark colored sticky substance that honey bees use for various
purposes in the hive by adding wax to the resin found in the buds and shoots of various plants.
Propolis contains more than three hundred chemicals with various bioactivities. Propolis is an
important bee product used as a natural medicine with its antibacterial, antifungal, antitumoral,
antioxidative, immunomodulatory and other beneficial activities and in this study, it was aimed
to determine the various physical, chemical and biological properties of 14 liquid propolis
samples, 7 of which are water-based and 7 are alcohol-based, which are commercially
available. Also, in this study standardization of propolis extracts has been evaluated with
current legislation, and data that will form a source for the legislation have been obtained
according to the analysis results.

As a result of this study, the factors affecting the quality criteria of propolis were determined.
The phenolic acid and antioxidant capacity of propolis dissolved with ethyl alcohol were found
to be higher than those dissolved with water and significant (p<0,05) according to the t-test.
Similarly, samples dissolved with alcohol gave higher values in Brix determination. Heavy
metal contents in all samples are within the limits in accordance with the legislation. Although
there is no limit for arsenic in the legislation, a level higher than 1000 ppb was found in 5
samples. Although the phenolic acid composition varies, it is thought that factors such as the
dissolution method of propolis, its duration and the geographical origin of propolis affect these
values. With this study, it was concluded that it is possible to establish a standard that
determines the quality criteria for propolis belonging to a certain region.

KEYWORDS: Propolis, standardizationphenoliccompound, antioxidant.
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1. GIRIS

Propolis, bal arilarinin, bitkilerin yaprak, goévde ve tomurcuk gibi kisimlarindan
topladig1 regine iceren kisimlar ile bitki nektar ve polenlerini, balmumu ve enzimleri
ile karistirarak olusturduklari islenmemis bir tiriindiir (TGK, 2021). Tiirk Standartlari
Enstitiisiiniin 2003 yilinda yayinladig tebligde “Ar1 Tutkali” olarak ifade edilirken
daha onceleri “Egin mumu” olarak da adlandirilmistir. Propolis, suda az ¢oziinen
viskoz, keskin kokulu, yapiskan bir karisim olup, bal arilarinin yasadiklari ortami

disaridan gelecek tehlikelere kars1 korumak i¢in propolisi kullanir.

Propolisin yillik tiiketimi tam olarak bilinmemektedir ama son zamanlarda artan ve
ortalama 700-800 tona varan tiiketim vardir. Propolisin kimyasal bilesimi karigiktir ve
her 6rnek i¢in birbirinden farklilik mevcuttur. Simdiye dekekstraktlar {izerine yapilan
calismalarda dogal olarak bulunan farkli 300 civarinda bilesen bulunmustur. Propolis
icinde bulunan farkli bilesenler fenolik asitler, flavanoidler, mineral elementler
hidrokarbonlar, asetogenenlignanlar, prenillenmis p- kumarik asit, fenolik bilesenler,
di ve triterpenler, sekerler, asetogenenlignanlar ve seker alkolleri olarak

siiflandirilabilir. (Talla vd., 2014)

Propolis 10°C alt1 sicakliklarda sert ve de kirilgan olup, -18 dereceye kondugu zaman
hizlica katilasir. Toz formda kullanimi mecvuttur. Propolis, 15-25°C derecelerinde
mum kivaminda esnek bir yapi halindedir; 30-40°C derecelerde ise yumusayip
yapigskan hal alir ve bu durum sicak donemlerde aricilarin g¢alismasini
giiclestirmektedir. Propolis erime derecesi olarak 80°C’de biiyiik oranda erir. Il
toplandig1 zaman yapiskan ve kendine 6zgii bir kokusu olan propolisin rengi degisken
olabilir; renk bitki tiirtine, alindig1 kaynaga, yasma bagli olarak saridan koyu
kahverengiye kadar farkli yelpazede olabilir. Propolisin rengi, kokusu ve biyolojik
karakteri toplandigi bitkiye ve bolgeye, mevsime ve koloniye bagli olarak

degismektedir.

Propolisin iiretim miktar1 da toplandig1 bolgeye gore farklidir. Her yil ve her koloni

icin ortalama 10- 300 g arasinda miktarda propolis iiretilebilir. Bu degisikligin sebebi



de ar1 ki, iklim sartlari, orman florasi ¢esitliligi ve tuzaklama mekanizmasindan

kaynaklanir (Skalicka-Wo'zniak vd., 2017).

Propolisi degerli kilan yiiksek antioksidan, antimikrobiyal, antiinflamatuar ve
antitumoral 06zellikleri igerisindeki ugucu yag ve polifenollerden kaynaklanir.
Propolisgok eski zamanlardan beri mumyalamada, viicudun mikroplara kars1 direncini
giiclendirmekte ve yaralarin tedavisinde dogal bir ilag olarak kullanilmaktadir (El-
Sohaimy vd., 2014). Propolisin bilesiminde bulunan C vitamini glglii bir
antioksidandir. Igerigindeki C vitaminin yardimiyla insan viicudunun dis kaynakli
etkilerden oOtlirii serbest radikallerden zarar gdrmesini engeller ve bir¢ok kronik
hastaligin ortaya ¢ikmasini onler. Bagisiklik giiclendirici etkileri sayesinde bir¢cok
hastaligin yam1 sira kanser tedavisinde de deneme ¢alismalar1 yapilmaktadir.

(Trushevavd, 2011)

Biitiin bu faydalar1 g6z ontine alindiginda insanlar i¢in en ¢abuk ve etkin sekilde fayda
gormesi i¢in farkli sekillerde kullanima sunulmustur. Ticari olarak tiiketime sunulan
propolis {irlinlerini s1v1, sprey veya gargara, tablet, kapsiil, graniil, pastil, krem ve sakiz
formlarinda bulmak miimkiindiir. (Ahn vd., 2007; Aliyazicioglu vd., 2013; Li vd.,
2008).

Son yillarda yasanilan Covid-19 pandemisi siiresince bagisiklik sisteminin ve
alternatif tibbin 6n plana ¢ikmasiyla ar1 iiriinleri daha da ragbet gormeye baslamistir.
Ozellikle ar1 iiriinlerinde en bilinenlerden olan Propolis ile ham bal ve ar siitii gibi
karisimlar piyasada tiikketime sunulmus ve insan beslenmesinde takviye gida seklinde
yer almistir (Popova vd., 2017). Giiniimiizde ¢esitli e-ticaret sitelerinde, aktarlar ve
eczanelerde alkol, zeytinyagi, gliserol, dimetilsiilfoksid (DMSO), polietilen glikol ve
mineral tuzlar gibi pek cok degisik ¢oziiciiler ile hazirlanan propolis ekstraktlari
bulmak miimkiindiir. Piyasada bulunan propolislerin bir kism1 Tarim ve Orman
Bakanlig1 izni ile takviye edici gida (TEG) olarak satilmakla fakat pek ¢ogu cok daha
ilkel tekniklerle tiretilmekte ve icerigi tespit edilmeden, TEG belgesi alinmadan etiketi
olmadan satilmaktadir. Calisma kapsaminda ulusal pazarda ticari olarak tiiketicilerin
istifadesine sunulmus propolis iirlinlerinin bazi fizikokimyasal ve biyoaktif nitelikleri

incelenmis ve elde edilen veriler dogrultusunda {irtinler hem kendi i¢inde hem de



mevcut regiilasyonlara gore karsilagtirllmigtir. Elde edilen sonuglarin hem sektore,
arastirmalara ve tiliketicilere yol gosterici olurken hem de bilimsel olarak literatiire

temel veri saglamasi1 hedeflenmistir.



2.  LITERATUR

Propolis, bal arilarinin tiikiiriik enzimlerinin etkisiyle ¢i¢cek ve tomurcuklarin

salgilarindan tiretilen yapiskan, mumsu, re¢ineli bir maddedir.

Bal arisinin (Apismeliffera L.) dogal iirtinlerinden biri olan propolis, ¢ok sayida bitki
kaynagindan {iretilen balmumu da igeren regineli bir maddedir (Kuropatnicki vd.,
2013). Arilar bu maddeyi gesitli amaglarla kullanirlar. Bunlar; kovandaki bosluklari
kapatmak, kovanin i¢ duvarlar1 diizeltmek, kovan duvarlarini yumusatmak, zararli tim
dis etkenlere karsi kovani korumak ve kovan i¢i 1sinin diizenlenmesi olarak
siralanabilir. Ayrica kovanin iginde girerek Olmiis olan hayvanlarin (fare gibi)
bozularak kokugmasini, sonrasinda olusabilecek fungal ve mikrobiyal enfeksiyonlari
engellemek i¢in de proplis kullanilir (Bulut ve Lenger, 2015; Krell 1996; Kuropatnicki
vd. 2013; Miguel, 2013; Mohdaly vd.,2015).

Propolisin rengi, olgunluguna, Recinelerin kdkenine ve kaynaklarina bagli olarak
yesilimsi saridan kahverengiye degisir, renk {iriiniin kimyasal bilesiminden ve

yasindan etkilenir (Burdock, 1998). Ancak seffaf propolis bile rapor edilmistir.

Sekil 2.1 Propolis

Arilar farkli yasam ortamlarinda propolisin kaynagi olarak ¢ogunlukla farkli bitki

tiirlerini tercih ederler (Popova vd., 2010). Bunlar hus agaci, cam, sogiit, mese,



karaagac, disbudak gibi agaclar olup, bunlardan alinan tomurcuk salgilar1 propolisin

yapisindaki maddeleri birebir etkiler (Bankova, 2005; Zhang vd., 2011).

Propolis, bal arilar1 tarafindan bitkilerin, tomurcuklarin ve ekstidalarin béliimlerinden
toplanan maddelerden iiretilen dogal re¢ineli bir karisimdir. Propolis kelimesi, pro'nun
"girigte" ve polisin "topluluk" veya "sehir" anlamina geldigi Yunancadan tiiretilmistir.

Propolise ar1 tutkali da denir.

Propolis iiretimi her yil ve her koloni i¢inde miktar olarak degisiklik gdsterebilir (10-
300 g). Bu farkliligin sebepleri; ar1 irki, iklim sartlari, orman florasi cesitliligi ve
tuzaklama mekanizmalar1 olarak siralanabilir (Usman vd., 2016; Popova vd., 2017).
Yillik propolis tiiketiminin miktar1 kesin bilinmemekte fakat diinya genelinde yaklasik

700-800 ton oldugu diistiniilmektedir (Talla vd., 2014).

Sekil 2.2°de propolisin farkli sekillerde toplanis1 gosterilmektedir.

(a) (b)
Sekil 2.2 Tuzak kullanilarak propolis toplanmasi (a) Kovanda biriken propolisler (b)

Propolis, dogas1 geregi lipofilik, sert ve kirllgan bir malzemedir ve isitildiginda
yumusak, esnek, yapiskan ve ¢cok yapiskan hale gelir (Hausen vd., 1987). Karakteristik
ve hos bir aromatik kokuya sahiptir ve rengi kaynagina ve yasina bagl olarak sari

yesilden kirmiziya ve koyu kahverengiye kadar degisir (Marcucci, 1995).



2.1  Propolisin Tarihgesi

Bal ve propolisin insan sagligina faydali etkisi bulunmaktadir. Eski zamanlardan bu
yana propolis, insanlar tarafindan, 6zellikle doktorar tarafindan ¢esitli hastaliklarin
tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Misirhilar, ciiriitiicti 6zelliklerini 1yi
bildikleri i¢in kadavralarint mumyalamak i¢in ar1 tutkal kullandilar. inkalar, propolisi
ates diisliriici bir madde olarak kullanmistir. Yunan ve Romali hekimler onu agiz
dezenfektani ve yara tedavisinde antiseptik ve iyilestirici bir {iriin olarak kullandilar,
kutan6z ve mukozal yaralarin topikal tedavisi icin regete edildi (Wagh, 2013).
Propolis, 17. yilizyilin Londra farmakopelerinde resmi bir ilag olarak listelenmistir.
Antibakteriyel aktivitesi nedeniyle, Avrupa'da propolis 17. ve 20. yiizyillar arasinda
cok popiiler oldu. Italya'da keman vernigi olarak ar1 tutkali kullanildi (Monti vd.,
1983).

Stradivari tarafindan. 19. ylizyilin sonlarinda propolis, iyilestirici 6zellikleri nedeniyle
siklikla kullamlmis ve Ikinci Diinya Savasi'nda akciger problemlerinin azalmas: ve
istahin 1iyilesmesi nedeniyle tiiberkiiloz tedavisi i¢in c¢esitli Sovyet kliniklerinde
kullanilmistir. Balkan devletlerinde yara ve yanik tedavisi, bogaz agris1 ve mide iilseri
i¢in propolis kullanilirdi. Propolis ile ilgili ilk bilimsel ¢calisma 1908'de yayinland: ve
kimyasal 6zete daha fazla endekslendi (Helfenberg, 1908).

Giliniimiizde propolis, topikal kullanim i¢in bir¢ok saglikli gida magazasinda farkl
sekillerde bulunan dogal bir ilagtir. Ayrica kozmetikte veya ¢esitli hastaliklarin kendi
kendine tedavisi icin popiiler alternatif tipta kullanilir. Propolisin mevcut
uygulamalari, soguk sendromu (iist solunum yolu enfeksiyonlari, soguk alginlig1 ve
grip benzeri enfeksiyonlar) i¢in formiilasyonlarin yani sira yara iyilesmesinde,
yaniklarin, aknenin, herpessimpleks ve genital organlarin ve ndrodermatitin
tedavisinde yararli dermatolojik preparatlari igerir. Propolis ayrica ¢iiriikleri onlemek
ve dis eti iltthab1 ve stomatit tedavisinde agiz gargaralarinda ve dis macunlarinda
kullanilir. Kozmetikte ve saglikli yiyecek ve iceceklerde yaygin olarak
kullanilmaktadir. Kapsiiller, gargara soliisyonlari, kremler, bogaz pastilleri, toz
formunda ve ayrica mumun ¢ikarildig1 birgcok saflastirilmis iiriinde ticari olarak

mevcuttur.



2.2 Propolisin Kullamm Alanlari

Giliniimiizde dogal {irlinlere olan egilim zamanla artis gostermektedir. Endiistride ise
dogal tiriinlerin kullanilmasiyla ortaya ¢ikan biyoaktif bilesiklerin, 6zellikle eczacilik,
kozmetik ve gida alaninda degerlendirilmesi yoniinde ¢alismalar yapilmaktadir
(Coskun, 2020). Propolisin bilesimi komplekstir ve bircok alanda kendine yer
bulmustur. Propolis bilesimindeki maddeler ile antiinflamatuar, antitiimorel,
antimikrobiyal, antiviral, antifungal, antioksidan, antimutajenik ve immunomedulatér
bircok etkisinin oldugunu ¢alismalarla kanitlanmistir (Kujumgiev, 1999; Ozkék, 2001;
Silici ve Kaftaoglu, 2003; Sahinler, 2000; Tomoi vd., 2000). Bunlarin disinda mobilya
deri ve kozmetik sanayisi gibi birgok sektoérde propolisin kullanimi mevcuttur (Dalio,

2018).

Tibbi alanda yapilan ¢aligmalarla propolisin solunum sistemi enfeksiyonlar1 (bronsit,
KOAH, influenza), alerji, apse, dis ve dis eti rahatsizliklari, deri hastaliklar1 yanik, deri
tilseri, herpes, deri mantarlari, kulak, burun ve bogaz enfeksiyonlar1, mide iilseri, reflii,
sindirim sistemi, kadin hastaliklar1 ve iiriner sistem hastaliklar1 gibi bir ¢ok hastalik
tizerinde iyilestirici etkisi oldugunu gdosterilmistir (Bankova, 2005; Jaganathan ve
Mandal, 2010; Samarghandian vd., 2011; Sforcin, 2007; Sahinler, 1999; Yiicel vd.,
2014).

Propolis biinyesinde var olan antioksidan ve antibakteriyal meziyetleri sayesinde
bozulmay1 ve gidalarin bozulmasini onleyici 6zelligi ile gida sektoriinde depolama
stirecine katkisi olan iirlinlerden biridir. Bir ¢alismada et iirlinleri depolanmistir. Bu
siirecte tirtinlere yag ekleyip sonra kullanilmistir. 8 hafta boyunca depoda bekleyen
triinlere %0,4’liik etonolik propolis ekstrakti, %0,02’lik PEE ve %28 potasyum
sorbateklenerek bunlarin depo siirecini nasil etkiledigi gézlemlenmistir. Sonuglar
incelendiginde propolis  kullanilan  {iriinlerin  depolama  siiresinin  arttig1
gozlemlenmistir. Bunun yaninda %0,4 PEE kullanilan etlerde, melondialdehit (MDA)
artis1 ve tiyobarbiitirik asit (TBA) artis1 en diisiik diizeyde bulunmustur (Han ve Park,
2002). Bagka bir ¢aligmada tavuk eti propolisle marine edilerek mikrobiyal gelisim

diizeyi incelenmistir. Sonu¢ olarak propolis muamelesinin mikrobiyal gelisimi



engelledigi ve ugucu nitrojen ile TBA degerini azalttigi gézlemlenmistir (Atik ve

Giimiis, 2017; Topal vd., 2013).

Fitoinhibitor etkisi sayesinde yumrulu bitki tiirlerinin depo siirecinde ve bu bitkilerin

cimlenmesini engellemek i¢in kullanim1 mevcuttur.

Mobilyacilik sektoriinde iirlinlerin cilalanmasinda kullanilir. Giiniimiizde kozmetik
sektorlinlin yayginlasan ihtiyaglar1 dogrultusunda propolis; ari siitii, cevrede bulunan
bitki ekstraklar1 ve E vitamini ile harmanlanarak kullanilmaktadir. Zengin igerik
0zelligi nedeniyle bu alanda kendine yer bulmaktadir. Cildi nemlendirmek ve
kirigliklar1 6nlemek i¢in, bakterisit ve fungusit 6zellikleri sayesinde kozmetik alaninda
bir¢ok farkli krem iiretiminde de kullanilmaktadir (Krell ve Nations, 1996). Propolis
iceren kozmetik {irlinleri; sabun, losyon, antiseptik soliisyon, burun spreyleri, dis
macunu,sampuan, cilt kremi ve yiiz maskeleri seklinde siralanabilmektedir (Jung vd.,
2020; Nori vd., 2011). Yapilan ¢alismada dis macununa %]1-10 civarinda propolis
¢ozeltisi eklenmesiyle normalde iki saat sonra ortaya ¢ikan mikrofloranin, alt1 saat
sonra ortaya ¢iktigi goriilmiistiir (Albayrak ve Albayrak, 2008). Bu etkilerinden 6tiirii
propolis dis macunu i¢inde de kendine yer bulmustur (Erdem, 2002).

Ayrica Osteoartrit, anjiyoloji, goz rahatsizliklar1 ve ortopedik hastaliklarda

kullanildig1 da belirlenmistir (Coskun, 2020).

Bagka bir alan olarak evcil hayvanlarda ¢ok yasanan deri rahatsizliklarinda,
endometritisin tedavisinde, ayak hastaliklarinda olumlu sonuglar vermistir (Atik ve

Gilimiis, 2017; Duman, 2010).

Gida alaninda propolis kullanimi c¢ikolata, sakiz, seker, konserve gidalar ve diyet
tiriinlerinde de kullanim1 yayginlagsmistir (Coskun, 2020). Antioksidatif ve gidalarda
bozulmaya kars1 etki gosterdiginden dolay1 tercih sebebi olmaktadir (Bankova vd.,
2000; Ghisalberti, 1979; Nedji ve LoucifAyad, 2014). Gida paketleme sistemleri i¢in
kullanilmakta olup ¢alismalar1 devam etmektedir. Propolisin viriisler, mantarlar,
bakteriler ve mikroorganizmalar iizerindeki etkisi de arastirilmig ve gram pozitif
bakterilerin genel olarak propolise karst daha duyarli oldugu gosterilmistir (Dogan ve

Hayoglu 2012; Przybylek ve Karpinski, 2019). Market raflarinda bulunan meyve



sularinda sik karsilasilan ve bozulmaya sebebiyet veren mayalar1 propolisin inhibe
ettigi tespit edilmistir. Meyve suyu lizerinde yapilan ¢alismada propolisin
koruyuculugun, sodyum benzoat, potasyum sorbat gibi koruyuculara gére daha etkili
oldugu belirlenmistir (Koc vd., 2007; Yang vd., 2017). Atik ve Giimiis (2017) yaptig1
caligmada farkli konsantrasyonlarda propolis kullanmis sonu¢ olarak propolislerin
funguslara kars1 etkisinin oldugu dogrulanmistir (Atik ve Giimis, 2017; Temiz vd.,
2013).

Propolis gidalarda ayrica cimlenmeyi Onlemesinden dolayr yumrulu bitkilerin

muhafazasinda da kullanilmaktadir (Kumova, 2002).

Propolis antioksidan igerigi sayesinde lipit peroksidasyonunun 6nlenip, gidalarin raf
Omriiniin uzatilmasina sebep olmaktadir (Halliwell ve Gutteridge, 2015). Fakat alkolde
¢oziinen propolis bitter tat-aromada oldugundan, gidalarda belirli alanlarda kullanim1
kisith kalmaktadir (Nori vd., 2011). Coziim olarak ise propolis gibi dogal dziitlerin
tiretimini gergeklestirirken, ogiitiillip toz halde kullanimi 6nem arz etmektedir
(Marquele vd., 2006). Propolisin kullanim alanlarinda yenilik saglamak ve
gelistirilmesi, ayrica propolisin toz halde {retiminin saglanmasi agisindan

enkapsiilasyon yontemi alternatif bir uygulama olabilmektedir (Nori vd., 2011).

2.3 Propolisin Cografi Kokeni ve Botanik Orijini

Son zamanlarda yapilan aragtirmalar propolis ¢esitliliginin; iklim, bitki kaynagi, arinin
k1, farklh propolis liretim yontemleri ve cografi orjin farkliligindan kaynaklandigini

gostermektedir (Diindar ve Yildirim, 2018).

Propolis tretimi ar1 irkina gore farklilik gostermektedir. Tiirkiye’de yapilan bir
arastirmada ayn1 kovandaki Apismelliferacaucasia ari tiirliniin yaptigr propolisin
antibakteriyal aktivitesinin Apismelliferaanatolica tiiriine gore daha fazla oldugu
bulunmustur (Silici ve Kutluca, 2005). Farkli calismada Apismelliferaanatoliaca
tiirlinlin Apismelliferacarnica tiirline oranla daha ¢ok propolis iirettigi gozlenmistir
(Sahinler ve Giil, 2005). Cogunlukla Asya, Afrika, Avrupa bdlgelerinde propolis
iiretiminde en yaygin ari tiirii Apismellifera’dir. Kafkas arilarmin italyan ve Uzak

Dogulu arilara oranla daha fazla propolis tirettikleri bilinmektedir (Ghisalberti, 1979).



Ar triinleri gruplandirilirken temin edildikleri bitki florasina bagli olarak gruplara
ayrilir ve biyolojik aktiviteleri floraya bagl degisim gosterir. Polen analizi metoduyla
tespiti yapilan polenler, ait olduklar1 floray1 tanimlamada yardimci olur. Bu metod
arilarin hangi bitkilerden nektar topladigini ve elde edilen ar1 iiriiniiniin hangi bolgeden

alindig1 hakkinda bilgi vermektedir (Kelez, 2009).

Propolis farkli cografyalarda bitki kaynagina gore degiskenlik gostermekte olup en
yaygin tiirler Tablo 2.1°de belirtilmistir (Catchpole vd. 2015; Graikouvd. 2016;
Sforcinve Bankova, 2011).

Tablo 2.1 En ¢ok bilinen propolis tiirleri: Bitki kaynagi, cografik kokeni ve temel bilesenler

Propolis tipi Bitki kaynag Cografik Baslica bilesenler
kokeni

Poplar tipi (Kavak)  Populusspp. Avrupa, Flavanoid aglikonlar
Asya’nin (flavonlar ve flavononlar),
tropik fenolik asitler ve esterlerini
olmayan iceren polifenoller
bolgeleri, Yeni
Zelanda,
Kuzey
Amerika

Birch tipi Betulaverrucosa Rusya Flavonlar ve flavonoller

(Hus agaci propolisi)

Kahverengi tip Copaifera Brezilya Flavonoidler ve terpenler

Yesil tip Boccharisspp. Brezilya Prenillenmisfenilpropanoidler,

triterpenoidler, klorojenik ve
benzoik asitler

Kirmiz tip Dalbergiaspp. Brezilya, izoflavonoidler,
Meksika, prenillenmisbenzofenonlar ve
Kiiba naftakinonepoksit

Clusia tipi Clusiaspp. Kiiba, Poliprenillenmisbenzofenonlar
Venezuela

Pasifik tipi Macarangotanarius Pasifik Bolgesi Prenillenmisfsavanonlar
(Endonezya,
Tayvan ve
Okinawa
vilayeti)

Akdeniz tipi Cupressaceae ailesi  Yunanistan, Diterpenler, antrakinonlar
Sicilya, Girit
Adasi, Malta

Tiirkiye’de ilk kez 2000’li yillarda propolisin kimyasal agidan tanimlanmasi
yapilmistir. Bolgesel farkliliklara bagli olarak bitki kaynaklarinin ve kimyasal
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iceriginin degisebilecegi belirtilmistir. Tiirkiye’de cografi olarak bulundugu bolgeye

gore Populus tiirlerinin oldugu saptanmistir (Silici, 2010).

2.3.1 Kavak Tiirii Propolis

Kavak tiirii propolis, hem kimyasal hem de farmakolojik agidan iizerinde en ¢ok
caligilan ve en iyi bilinen ar1 tutkali tlirtidir. Iliman bolgelerde, Populus tiirlerinin
tomurcuklarindan ¢ikan sivilar, arilar i¢in ana recgine kaynagidir. Avrupa'da, Kuzey
Amerika'da ve hatta Yeni Zelanda'da ve Avustralya'nin kitasal kesiminde, Populus'un

ana bitki kaynaklari oldugu bildirilmistir (Nagy, vd., 1986).

Sekil 2.3 Kavak propolisi reginesi

Avrupa ve Kuzey Amerikanmin iliman bolgelerinde, ¢am (Pinus sp.), kizilagag
(Alnusglutinosa), at kestanesi (Aesculushippocastanum), karaaga¢ (Ulmus sp.),
disbudak (Fraxinus sp.), mese (Quercus sp.) ve kayin (Fagus sp.), Rusya'nin kuzey
kesimlerinde kavak ve glimiis hus tomurcuklar1 (Betulaveruucosa), arilara propolis
dretimi i¢in recine saglar (Popravkovd, 1985). Kavaklar icin en karakteristik
flavonoidler arasinda flavanonlar, 6zellikle pinocembrin ve pinostrobin bulunur. Bu
bilesikler, bir¢ok in vitro testte antioksidan ve anti-enflamatuar etkiler gostermistir ve

Populus'un farmakolojik aktivitesinde 6nemli bir rol oynayabilir (Rasul vd., 2013).

Yaygin olarak Kavaklar olarak bilinen Populus cinsi, farkli veri tabanlarina ve bitkileri

siiflandirmanin botanik yontemine gore titrek kavak ve beyaz kavak; kavak ve kara
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kavaklar; melisa kavaklari; kolye kavaklar1 veya biiyiik yaprakli kavaklar; subtropikal
kavaklar ve Meksika kavaklar1 olarak listelenir (Tree Names, 2018) Diinyanin her
yerinde yetigirler ve birgogu ar1 propolisinin Onciisiidiir. Kavak tomurcuklarmin
kimyasal bilesimi lizerine farkli caligmalar yapilmistir ve tiim yazarlar fenol
karboksilik asitlerin, bunlarin esterlerinin, flavonoidlerinin ve terpenoidlerinin bu

tiirlerin ana bilesenleri oldugu konusunda hemfikirdir (Pobtocka-Olech, vd., 2018).

2.3.2  Kahverengi Propolis

Kahverengi propolis, yesil ve kirmiz1 propolis kadar ana aragtirma odagi olmamasina
ragmen, Brezilya'da en ¢ok liretilen ikinci propolis tiiriidiir ve muazzam ekonomik ve
tibbi 6neme sahiptir. Tirkiye'de siklikla goriilen kahverengi propolis olusumunda

kullanilan agaclar baslica; kavak, sogiit ve kestanedir (Takmakli, 2022).

2.3.3  Yesil Propolis

Brezilya yesil propolisi, ana kaynak olarak Baccharisdracunculifolia reginesi iceren
0zel bir propolis tiiriidiir. Brezilya Yesil Propolis'in saglik yararlari, botanik kaynagi
ne olursa olsun, diger propolislerde yaygin olarak bulduklarimiza ek olarak, esas
olarak bitkinin yararlarinin altin1 ¢izer. Baccharisdracunculifolia, Brezilya'da bulunan
tibbi bir bitkidir. Esas olarak antiiilser ve antiinflamatuar 6zellikleri i¢in kullanilir.
Daha ¢ok "tarlanin biberiyesi" adiyla bilinen bir yabani ot bitkisi olmakla birlikte 10
fit yiikseklige kadar ulasabilen ve eyalette mera alanlarinda kendiliginden yetisen
(ayn1 zamanda istilac1 bir bitki olarak kabul edilir) ¢ok yillik bir bitkidir. Yiiksek
miktarda Artepillin C ve diger sinnamik asit varyasyonlarina sahiptir. Recinesi, yesil
propolis iireten arilar tarafindan toplanir ve islenir. Yiiksek klorofil miktar1 propolise
belirgin yesil rengini verir ve anti-enflamatuar, antimikrobiyal, antioksidan ve anti-

tiimor ozellikleri igerir.

Fernandes Silvavd. (2014) yaptiklar1 bir g¢alismada yesil propolisin kimyasal
bilesiminin analizini yapmis ve bir Brezilya yesil propolis Orneginin ucucu
fraksiyonunun fitotoksik aktivitesini degerlendirmistir. Brezilya yesil propolisinin
ucucu fraksiyonunun kimyasal bilesimi diger propolisten farkli oldugunu gézlemlemis

olup caligmaya gore, “ana bilesenler fenilpropanoid 3-prenilsinamik asit allil ester
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(%26,3) ve seskiterpenspatulenol  (%23,4)'tiir. Linalool ve a-terpineol'e
(monoterpenler) ek olarak birka¢ baska seskiterpen ve fenilpropanoid de tespit

edilmistir.

Sekil 2.4 Brezilya yesil ve kirmizi propolis 6rnekleri

2.3.4  Kirmizi Propolis

Kirmizi propolisin iki botanik kaynagi vardir: izoflavonoidler, pterokarpanlar ve
kalkonlar agisindan zengin Dalbergiaecastaphyllum ve benzofenon bakimindan zengin
SymphoniaglobuliferaLf, Clusiaceae (Ccana-Ccapatinta vd., 2020) Atlantik
Ormani'nin kalintilarinda, kiyida korunan birka¢ cepte bulunan bir tiir Brezilya
propolisidir.Brezilya'da en ¢ok ticarilestirilen propolis tiirii 'yesil propolis' olarak
bilinir ama kirmiz1 propolis de dnemli bir yer tutar. Kimyasal olarak pterokarpanlar,
izoflavonoidler, kalkonlar, prenilatlanmis benzofenonlar ve fenilpropanoidler
icermesiyle karakterize edilmistir. Yapilan ¢alismada bir Brezilya kirmizist propolis
Orneginin  etanol Oziitli, timor hiicrelerine karsi sitotoksik aktivite ve

Staphylococcusaureus'a karsi bakterisit aktivite sergilemistir (Cabral vd., 2009).

2.4 Propolisin Fiziksel Ozellikleri

Propolis, 25°C ila 45°C derecelerde esnek, yumusak ve yapiskan bir madde olup
donmus durumdayken sert ve kirilgan durumdadir. Bu tiir bir islemden sonra bile daha
yiiksek sicakliklarda kirillgan kalacaktir. Sicaklik 45 °C'nin iizerine ¢iktiginda ise
giderek daha yapiskan ve yapiskan hale gelir. Propolis, 60°C ila 70°C arasinda s1v1
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hale gelecektir, ancak bazi drnekler gostermistir ki erime noktast 100°C kadar yiiksek
olabilir (Elsnini, 2016).

Propolisin sert ve kendine 6zgii bir kokusu bulunmaktadir. Sebebi ise ugucu fenolik
asit fraksiyonlari, mekanik safsizliklar ve saglam yapisma Ozelliginde olmasidir
(Banskota vd., 2001; Thomson, 1990). Propolis islenirken ilk olarak mamul, mumsu
yapida ise balmumunun ayrilmasi amactyla soguk su ile yikanmasi gerekir. Ardindan
geriye kalan propolisin hava yolu ile kurutulmasi saglanmaktadir. Mumsu yapis1 az ise
ikinci basamaga gecilmektedir. Ikinci basamak, bir ¢oziicii yardimi ile propolislerin
¢ozdiirme islemidir. iz miktardaki balmumu, talas ve ar1 parcalarindan arindirildiktan
sonra sonuncu basamak olan filtrasyon islemine gecilmektedir. Son kalan yabanci

maddelerden arindirilmasi filtrasyon islemi ile ger¢eklesmektedir (Burdock, 1998).

2.5  Propolisin Temel Bilesen Kompozisyonu

Propolis, arilardan salinan ve bitki kaynakli bilesiklerden olusan karmasik bir
karisgimdir. Genel olarak, ham propolis yaklasik %50 regine, %30 mum, %10 ugucu
yaglar, %5 polen ve %S5 ¢esitli organik bilesiklerden olusur (Park vd., 2002). Simdiye
300'den fazla bilesen tanimlanmistir ve yeni propolis tiirleri ile hala yenileri
taninmaktadir. Propoliste bulunan ¢esitli maddelerin oranlari, toplandigi yere ve
toplandigr zamanina baghdir. Propolisin temel bilesen kompoziyonu Sekil 2.5°de

gosterilmistir.
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Sekil 2.5 Propolisin kimyasal bilesimi

Propoliste bulunan birincil bilesenler flavonoidler, fenolikler ve aromatik
malzemelerin karigimlaridir. Ayrica propolis bazi kararsiz yaglar, terpenler ve bal
mumu igerir. Toplamda, bu karigimlar propolisde su sekilde dagilim gosterir;
balmumu %30, ugucu yag %10, polenler %5, diger organik madde %5 ve bitki
regineleri %50’sini olusturur, ayrica 3 bilesik 6zelliklerine ve etkinligine sinerjistik bir
sekilde katkida bulundugu diisiiniilmektedir. Propolisin kalitesi, nektarin kalinligi,
viskozitesi ve kristallesme yetenegi gibi fiziksel 6zelliklerini etkileyen ve ayrica tad,
¢ozlinebilirligi ve korunabilirligi gibi kullanimi i¢in ¢ok O6nemli olan o6zellikleri

etkileyen en 6nemli 6zelliklerinden biridir (Simone-Finstrom ve Spivak, 2010).

25.1  Fenolik Bilesikler (Polifenoller)

Polifenoller veya fenolik bilesikler bitkilerde bulunan en &nemli ve bilinen

bilesiklerden olup polifenoller bitkilerin ikincil metabolizma iirtinleridir (Ergiizel,

2006; Kahkonen vd., 1999).

Fenolik bilesiklerin en énemli olanlar1 sinnamik asit, sinnamil alkol, vanilin, benzoik

asit, kafeik asit, benzil alkol ve ferulik asitlerdir ve genellikle bitkilerde bulunmakla
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birlikte antioksidan aktivite basta olmak iizere bir¢cok biyolojik etkileri oldugu

bilinmektedir (Buratti, vd., 2007; Demirkiran, 2005).

Fenolik bilesikler iki grupta incelenir; fenolik asitler ve flavonoidler (Kahkdnen vd.,
1999). Flavonoidler ve fenolik asitler simdiye dek belirlenmis 5000°den fazla bilesigi
ile polifenollerin en 6nemli sinifidir (Pyrzynska ve Biesaga, 2009).

Polifenoller duyusal 6zelligin tanimlayicisi olan renk, koku, tat 6gelerine sahiptir.
Bunun yaninda oksidasyon reaksiyonlarina karst onemli Ol¢lide koruyucu etki
gosterirler ve c¢esitli hastaliklarin  olusmasinin  Onlenmesinde etkileri biiytiktiir
(Chaillou ve Nazareno, 2009; Chirinosvd., 2009; Hanvd.,2007; Rudnicki vd., 2007).
Epidemiyolojik calismalar; insanlarin giinliik diyetlerine ek olarak aldiklar1 (yesil ve
kirmiz1 gidalarda sik¢a bulunan) polifenollerin, 6zellikle damar hastaliklar1 ve kansere

kars1 koruyucu etkisini bildirmislerdir (Ferguson, 2001).

Sekil 2.6’da baz1 6nemli polifenollerin molekiiler yapilar1 gosterilmistir (Cao, vd.,

2004).

CH. O

no— P—cr—cn—coor

Ferulik asit

Lutealin Apigenin

HO

HO@CH =CHCOOH

Kuersatin Eafeik asit

Sekil 2.6 Rutin, ferulik asit, apigenin, luteolin, kuersetin ve kafeik asitin molekiiler yapilari
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2.5.1.1 Flavonoidler

Flavonoidler, bitkiler aleminde ve ozellikle gidalarda ¢okga var olan polifenolik
bilesiklerin bir grubudur (Ziaran vd., 2005). Bilinen ortalama 6500 farkli flavonoid

vardir.

Tablo 2.2°de propolisin yapisinda bulunan flavonoid tiirleri verilmistir (Barlak,2009).

Tablo 2.2 Propolisin yapisinda bulunan flavonoid tiirleri

Flavonoid Tiirii Bilesik

Flavonoller Kuersetin, kaempferol, galangin, fisetin
Flavononlar Pinosembrin, naringin, hesperidin
Flavonlar Apigenin, acacetin, krisin, luteolin

2.5.1.2 Fenolik asitler

Bitkilerin ikinci derece metabolitlerinden olan fenolik asitleri karboksilik asit igeren

fenoller olarak tanimlanabilirler (Bravo, 1998; Robbins,2003).

Fenolik asitler temel olarak benzen halkasi, hidroksil ve karboksil gruplarindan olusan
bilesiklerdir (Kurek-Gorecka vd., 2014). Temelinde igerikleri ayn1 iskelet yapisinda
degilse de, aromatik halkada bulunanhidroksil gruplarmin sayist ve pozisyonu

yiiziinden yapilar1 degisiklik gosterir (Robbins, 2003).

Fenolik asitler bitkilerin kok, gdvde, yaprak ve tohumunda bulunabilir, 6zellikle
sinnamik ve benzoikasitinvanilik, kafeik, ferulik p-kumarik ve protokatesuik asit gibi
tiirevler sebze, meyve ve tahillarda bulunurlar (Ozkok, 2009; Robbins, 2003).

Antioksidan aktivitesi yliksek dogada bulunan fenolik asitler birgok kronik hastaligi

onleyici mekanizmaya sahiptir (Kim vd., 2006).

25.2 Tanenler

Fenolik bilesikler yaygin propolis bilesenleri olmasina ragmen, propolisteki tanenler

hakkinda sinirli veri mevcuttur (Dutra vd., 2014). Tanenler, proteinlerle birleserek
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kararli kompleksler olusturan polifenollerdir. Tanenlere ¢ok ¢esitli biyolojik 6zellikler
(antioksidan, antimikrobiyal, antiinflamatuar, antialerji ve antelmintik) atfedilmistir
(Hoste vd.,2012; Wei vd., 2012). Gidalarda yaygin olarak bulunurlar ve fonksiyonel
bilesenler olarak kabul edilirler (Dixon vd., 2005). Tanenler, gida proteinlerini
¢okeltir, sindirim enzimlerini inhibe eder ve vitamin ve minerallerin alimin1 azaltabilir
ve bu nedenle sindirimi azaltir ve beslenmeyi bozabilir. Tanenlerin iki sinifi taninir:
anjiyospermlerde sinirli dagilimla hidrolize edilebilir (gallik ve/veya ellagik) ve kapali
tohumlularin ve diger vaskiiler bitkilerin ¢cogu grubunda goriilen proantosiyanidinler

(yogun tanenler).

Mayworm (2014) propolislerin tanen igerip icermedigi iizerine yaptig1 ¢alismada tiim
numuneler proantosiyanidinler i¢in pozitif reaksiyon vermistir. Yesil ve kirmizi
propolis 6rnekleri ile daha gii¢lii reaksiyonlar elde edilmistir. En yiiksek tanen igerigi
(%4,1) kirmiz1 propolis ile elde edilmistir. Ayrica propolisteki tanen igerigi ile toplam
fenoller arasinda pozitif bir iliski oldugunu, Giiney ve kuzeydogu Brezilya'dan gelen
kahverengi tiirler de tanen igerir, ancak icerikleri daha diisiik oldugunu bildirmistir.
Tanenlerin igerigi, propolis karakterizasyonu icin bir parametre olarak ortaya

c¢ikabilecegi sonucuna varilmistir (Mayworm, 2014).

2.5.3  Terpenoidler

Ucgucular, propolis bilesenlerinin yalnizca %10'unu olustursalar da, karakteristik
recineli kokudan sorumludurlar ve ila¢ sektoriinde degerlidirler. Ugucu maddeler
arasinda ana bilesikler olan terpenoidler, kaliteli katma degeri yiiksek propolisin
kalitesiz veya sahte propolisten ayirt edilmesinde etkin bir yere sahiptir. Terpenoidler
de antioksidan, antimikrobiyal ve diger biyolojik aktivitelere sahiptirler (Huang vd.,
2014).

2.5.4  Kafeik Asit Fenil Ester (CAPE)

CAPE, 1988 yilinda Columbia Universitesi'nde sentezlendi (Grunberger vd., 1988) ve
daha sonra propoliste gii¢lii bir anti-kanser bileseni oldugu bulundu (Huang vd.,1996).
CAPE, antibakteriyel, antiviral, antioksidan, antiinflamatuar ve anti-kanser dahil

olmak iizere ¢ok sayida dnemli biyolojik aktiviteye sahiptir. CAPE, transkripsiyon
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faktorii niikleer faktor kappa B'nin (NF-kB) iyi bilinen ve iyi belgelenmis bir inhibitorii
ve ayni zamanda bir apoptoz indiikleyicisidir. CAPE aracili apoptoza, insan 16semik
HL-60 hiicrelerinde kaspaz-3 aktivasyonu, Bcl-2'nin asagi regiilasyonu ve Bax'in
yukar1 regiilasyonu eslik eder. Diisiik dozlarda CAPE ayrica lipid peroksidasyonunu
baskilar ve antioksidan aktivite gosterir (Wu vd., 2011).

CAPE, cesitli kanser hiicrelerini Oldiirlir, ancak normal hiicreler igin zararsizdir.
CAPE"in kolon kanseri, akciger kanseri, melanom, glioma, pankreas kanseri gibi
¢oklu kanser modellerinde in vitro ve in vivo inhibe edici etkilerini bildiren birkag
calisma vardir. Mide kanseri, kolanjiokarsinom, hepatoseliiler karsinom ve meme
kanserindeki verilerimiz. CAPE'nin bir anjiyogenez, timdr metastazi ve invazyon
inhibitorii olarak rolii, hem in vitro hem de kolon kanseri hiicrelerinde in vivo ¢esitli
anjiyogenez modellerinde gosterilmistir. Tiimorijenezdeki diger bir anahtar biiylime
faktorii, epidermal biiytime faktorii reseptorii (EGFR) veya reseptor tirozin kinazlarin
ErbB ailesidir. Aslinda ErbB2, HER2/ neu reseptoriinii asir1 eksprese eden meme
timdrlerinde O6nemli bir terapdtik hedeftir, EGFR (ErbB1/HER1) ise TNBC'de
islevseldir (Wu vd., 2011).

Ar triinlerinin antioksidan icerik ve kapasitelerini arastirildigi calismada polen, ar1
sitli ve propolis arasinda en yiiksek antioksidan icerigin propoliste oldugunu
bulmuslardir. Propolisin igerdigi cesitli kafeik asitlerin antioksidan kapasiteyi

dogrudan etkiledigi diisliniilmektedir (Nakajima vd.,2009).

Cogunlukla, bal arilariin gerekli eksiidalari topladigi kovan ¢evresinde gelisen bitki
tiirlerinin ~ ¢esitliligi nedeniyle propolisin bilesimi son derece tutarsizdir

(Aminimoghadamfarouj ve Nematollahi, 2017; Dreschervd., 2019).

Farkli orijinli propolisler farkli kimyasal bilesenler icerir. Bazi bilesenler ise farkli
yerlerden alinan o6rneklerde ortak olarak mevcuttur (Ghisalberti, 1979). Propolisin
kimyasal ve biyolojik bilesimi {izerine ¢ok sayida arastirma yapilmistir. Bu noktaya
kadar, cesitli cografi bolgelerden toplanan propoliste 300'den fazla farkl bilesik tespit
edilmistir (Freires vd. 2016).
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Propolisteki temel polifenoller olan flavonoidler, arinin yasadigi kaynaktan ve
ekolojik botanik ortamdan etkilenir (Becerra vd., 2019; Toreti vd., 2013). Bal arilarinin
propolis yapmak i¢in erisebildigi malzemeler, yapraklar ve yaprak tomurcuklari
tizerindeki lipofilik maddeler, ziftler, yapistiricilar, sakizlar ve 1zgaralar gibi esas
olarak bitkiler tarafindan yaralanma veya kesilme durumunda bosaltilan maddelerdir
(Ristivojevi¢ vd. 2015). Propolisin bitki bazli bileseninin sentezi, kompozisyonunu
belirler ve cografi konumuna tabidir. Bu nedenle, propolisin o&zellikleri, ar1
barinaklarmin bulundugu yerdeki yerel bitki ortiisii ile siki bir sekilde 6zdeslestirilir

(Bankova ve Marcucci,2000).

Propolisin bilesimi rakim, aydinlatma, mevsimsel degisimler ve ar1 besleme
alanlarindan ¢ok fazla etkilenir (Silva-Carvalho vd., 2015). Propolis 6rneginin farkli
cografi kokeni, farkli iklim kosullarina bagli olarak biyolojik aktivitesine gore degisir
(Kujumgiev vd., 1999). Biyolojik aktivitelerden sorumlu temel temel bilesikler
polifenoller, aromatik asitler ve diterpenik asitlerdir, ancak ¢ok az farkli propolis tiirt,
ana biyoaktif bilesiklerinde farklidir. Farkli kompozisyon, bolgenin spesifik florasi ve

ham madde muameleleri ile de ilgilidir.

2.6 Propolisin Biyoaktif Nitelikleri

Biyoaktif bilesenler tanimlanacak olursa, fizyolojik ve hiicresel aktiviteler iizerine
etkisi bulunan, saglik tizerine olumlu katkilar saglayan ikincil metabolitler denebilir.
Biyoaktif bilesenler esasen birincil metabolitler olarak bilinen karbonhidrat, protein ve
yag gibi varolusumumuz, gelisimimiz i¢in gerekli elzem kaynaklar degildir. Ancak
yasamda kalma ve zor sartlara dayanmak i¢in destek veren onemli bilesenlerdir
(Harborne, 1982).

Bitkisel kaynaklar biyoaktif bilesenlerce zengin gruptur. Fitokimyasal olarak da
adlandirilan bitkisel kaynakli biyoaktif bilesenler 3 ana gruba ayrilirlar; terpen ve
terpenoidler, alkoloidler ve fenolik bilesenler (Neilson vd., 2012).

Farkli kokenlerden gelen propolisin farkli kimyasi farkli propolis tiirlerinin biyolojik
ozelliklerinin farkli olacagi beklentisine yol agmaktadir. Ancak ¢ogu durumda bu

dogru degildir. Aslinda propolis, arilarin mikroplara, enfeksiyonlara kars
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savunmasidir ve tiim Orneklerdeki antibakteriyel ile antifungal aktiviteler sasirtict

degildir.

Tim diinyada, propolisin ana kaynagi recineli kavak agaclarinin tomurcuklarinin
recinesi Ozellikle kara kavak Populusnigra’ dir (Bankova vd., 2000). Avrupa propolisi
sunlar1 igerir:tipik 'kavak tomurcugu' fenolikleri: fenolik asitler, flavonoid aglikonlar
(flavonlar ve flavanonlar) ve bunlarin esterleri (Bankova vd., 2002). Kavak agagclari
yalnizca 1liman bolgede yaygindir; bu sebeple tropikal ve subtropikal bolgelerde

yetisemezler.

Bu habitatlarda, arilar kavaklarinin yerini alacak baska bitki propolis kaynaklar
bulmak zorundadir. Sonug olarak, propolis tropikal bolgelerde kavak tipinden farkl
bir kimyasal bilesime sahiptir. Son on yilda, Brezilya propolisi hem ticari hem de
bilimsel ilgi gordii. Ana Brezilya ar1 tutkalinin kaynaginin Baccharisdracunculifolia

denen yaprak recinesi oldugu ortaya ¢ikti (Kumawaza vd., 2003).

Ana bilesik arasinda Brezilya propolisinde bulunan smiflar p-kumarik asit ve
asetofenonun prenilatlanmis tiirevleridir. Ayrica ("kavak tiirii" propolistekilerden
farkli) diterpenler, lignanlar ve ve flavonoidler de bulunmustur (Marcucci ve Bakova,

1999).

Bununla birlikte B. dracunculifolia'dan farkli bitki kaynaklarindan ve yukarida
bahsedilenlerden baska bilesikler iceren Brezilya'da birkag tiir propolis, son yillarda
yapilan caligmalarda tescillenmistir (Park vd., 2002, Sawaya vd., 2004).

Son zamanlarda Kiiba propolisinin kimyas1 da dikkatleri iizerine ¢ekmistir. Ana
bilesenleri poliizoprenillenmis benzofenonlardi. Bu igerigi ile Kiiba propolisi Avrupa
ve Brezilya propolisinden farkli kilinmistir. Bu propolisin bitki kaynaginin Clusia
cicek recinesi giil oldugu tespit edilmistir. Hi¢ siiphe yok ki diger ekosistemlerde
propolis bitkisi kaynaklar1 ve propolisin kimyasal bilesiminin bilim insanlarini

sagirtmaya devam edecegi diisiiniilmektedir.

Bankova vd. (2014), yaptiklar1 bir ¢alismada kavakta favanonlar, flavonlar, fenolik

asit ve bunlarin esterleri tip (Avrupa) propolis, prenile edilmis p-kumarik asit ve
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Baccharis tipi (Brezilya) propoliste diterpenler; prenile edilmis Kiiba kirmizi
propolisindeki benzofenonlar vb. gibi sorumlu bilesikleri tespit etmistir. Bu bilesikler

Tablo 2.3’de gosterilmistir.

Tablo 2.3 Farkli propolis tiirlerinin biyolojik aktivitesinden sorumlu bilesikler

Propolis  Antibakteriyel Antienflamatuvar Antitiimor Hepatoprotektif Antioksidan Allerjen
tipi aktivite

aktivite aktivite aktivite aktivite aktivite
Avrupa Flavanonlar, Flavanonlar, Kafeik asit Kafeik asit Flavanonlar, 3,3-
tipi  flavonlar, fenolik flavonlar, Fenil ester Ferulik asetik  fenolik asitler dimetilalil
asitler ve esterleri  fenolik asitler asit, kafeik asit  ve esterleri kafein
ve esterleri fenil ester
Brezilya Prenile edilmis p- Tanimlanamadi  Prenile edilmis p- Prenile edilmis p-Prenile edilmis ~ Test
tipi kumarik asit, kumarik asit, kumarik asit, p-kumarik asit, edilmedi
labdanditerpenleri kileredonditerpens,  flavanonlar, flavanonlar
Benzofuranlar  lignanlar, kafeoil
kinik asitler
Kiiba tipi Prenile edilmis Test edilmedi Prenile edilmis ~ Tanimlanamadi Prenile edilmis  Test
benzofenonlar benzofenonlar benzofenonlar edilmedi
Tayvan  Test edilmedi Test edilmedi Prenile edilmis Test edilmedi Prenile edilmis ~ Test
tipi flavonlar flavonlar  edilmedi

Propolis bilesenlerinin ayrilmasi ve tamimlanmasi i¢in birgok sayisal yontem
kullanilmistir ve tanimlanan maddeler kimyasal olarak birbirine yakin gruplara aittir,
bunlar ; benzoik asitler ve tiirevleri; polifenoller; sinnamik alkol ve sinnamik asit ve
tiirevleri; benzaldehit tiirevleri; mineraller; steroller ve steroid hidrokarbonlar; terpen
ve seskiterpen alkoller ve bunlarin tiirevleri; seskiterpen ve triterpen hidrokarbonlar;
diger asitler ve ilgili tiirevler; alkoller, ketonlar ve hetero aromatik bilesikler; alifatik

hidrokarbonlar; sekerler ve amino asitlerdir (Walker ve Crane, 1987).

Popovavd. (2004), biyolojik aktivite ile propolis 6rneklerinin cografi kokeni arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligki aramistir. Varyans analizi (ANOVA), {i¢ grup ar1
tutkalt (Avrupa, Brezilya ve Orta Amerikan) Orneklerinin antibakteriyel etkisini
karsilastirmak i¢in kullanilmistir. Sonuglarda Avrupa ve Brezilya propolisi,
kimyasallarindaki ciddi farkliliklara ragmen benzer aktivitelere sahipti. Antibakteriyel

aktiviteleri ise Orta Amerika propolisinden dnemli dl¢lide daha yiliksek bulmuslardir.

TSE tarafindan Ocak 2003’te yayimlanan TS12910 Aricilik- Ar1 Tutkalir (Propolis)
standardina gore propolisin kimyasal icerigi i¢in bir ¢izelge verilmistir. Cizelgede

Propolis i¢in Fenolik Asitler ve Flavonoidler (Flavonlar, Flavonoller, Flavononlar)
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icin “Bulunmali” ibaresi yer almakta olup, Benzoik asit i¢in 0,6-12,0 (m/m) deger
araliginda olmas1 gerektigi belirtilmistir. Bunun yani sira Glikoz i¢in 0,8-7,7 (m/m) ve

Sakaroz i¢in 0,1-3,4 (m/m) araliina izin verilmistir.

Propolis yara iyilesmesinde olumlu etkiler gostermistir. Bunun yaninda yara
yatagindaki serbest radikallerin (ROS) aktivitesini onarim siirecini destekleyen sekilde
azaltir. Propolis ayrica dokulardaki kollajen miktarini artirarak kollajen metabolizmasi

tizerinde olumlu katkilar saglamistir (Olczyk vd., 2014).

Propolisin biyolojik aktiviteleri gorsel olarak verilmis ve devaminda kisaca

aciklanmistir (Pasupuleti vd., 2017).

AKTERIYEL

PROPOLISIN
BiYOLOJIK
AKTIVITELERI

Sekil 2.7 Propolisin biyolojik aktiviteleri

2.6.1  Propolisin Antimikrobiyal Aktivitesi

Propolis mikrop odiiriicii etkisi gibi biyolojik ve terapotik aktivitelerinden dolay1 halk
hekimliginde yaygin olarak kullanilmaktadir (Burdock, 1998) Propolis ekstraktlar1 ve
antimikrobiyal ajanlarin kombinasyonunun sinerjistik aktivitesi ilk olarak dama tahtas1
yontemi kullanilarak degerlendirilmistir. Giinlimiizde propolisin in vivo ve in vitro

ortamlarda antimikrobiyal aktivitesini bakilmigtir. Gii¢lii antimikrobiyal etkileri
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sayesinde ar1 ¢aligsanlari, propolisi kovanlar1 yalitmak, kovana giren 6lii bocekleri ve
hayvanlart mumyalamak ve diger dezenfeksiyon amaglart i¢in kullanirlar. Ayni
nedenden dolay1 propolis, gidalarin, i¢eceklerin ve ilaglarin koruyucusu olarak yaygin

olarak kullanilmaktadir (Ali ve Kunugi, 2021; Noronha, vd., 2014).

Kanser ve bakteriyel enfeksiyonlar tipta giincel sorunlardandir. Tiimér ve bakteri
hiicreleri, yiiksek replikasyon ve yayilma oranlari ve ilag direncinin hizli gelisimi gibi
benzer Ozellikler tasir. Antitimor ilaglar genellikle direng mekanizmalarinin
iistesinden gelmek ve normal hiicrelere toksisiteyi azaltmak i¢in bir strateji olarak
kombinasyonlar halinde kullanilir. Ayrica yeni gelistirilen antibakteriyel ajanlarin
azlig1 nedeniyle antibakteriyel ilaglarin kombinasyonu 6nemli bir strateji haline
gelmistir. Son zamanlarda, propolisin antibiyotikler ve kemoterapdtiklerle
birlestirilmesinin etkisi antibakteriyel etkisini kullanmak adina galangin, rutin,
naringenin, kuersetin ve pinokembrin gibi flavonoidler ve CAPE tercih edilenler
arasindandir. Bakteriyel RNA polimerazi da galangin, pinokembrin ve CAPE ile
kullanilarak inhibisyonu gerceklestirilmistir. Brezilya kirmizi propolisinde
izoflavonlarin kendine has iceriginde de antimikrobiyal aktivitesine bakilmistir. C.
albicans, C. tropicalis C. glabrata ve C. parapsilosisgibi mayalarla da antifungal ajan
etkisini kullanarak calisilmistir. Antifungal aktivite Tiirk propolislerinde benzil alkol,
fenil ve etil igerigiyle baglantilidir. Brezilya propolislerinde ise a-pinen, B-pinen ve d-
kadinenler ile baglantilidir (Freires, vd., 2016; Noorivd, 2012; Sariguzel, vd., 2016;
Stepanovi¢, vd., 2003; Speciale, vd., 2006).

2.6.2  Propolisin Anti-Inflamatuar Aktivitesi

Propolisin geleneksel tibbi 6zelliklerinden biri, bir anti-inflamatuar etkisidir. Propolis

bazi deri enflamatuar hastaliklariin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir.

Cesitli in vitro ve in vivo hayvan calismalari, beyin-karaciger-bagirsak ekseninde
polifenollerin antioksidan ve anti-inflamatuar etkilerini géstermistir (Park vd., 1996)
ve polifenollerin inflamasyonun siddetini azaltmak i¢in inflamatuar kaskadin farkli

asamalarini hedef aldig1 gosterilmistir (Armutcu vd., 2015).
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Propoliste bulunan polifenoller, 6rnegin AMP ile aktive olan protein kinaz (AMPK),
CCAAT/arttirict baglayici protein a (C/EBPa), peroksizom proliferatorii ile aktive
edilen reseptor y (PPARy) ile etkilesim yoluyla c¢esitli sinyal yollarin1 da
diizenleyebilmektedir. Peroksizom proliferatorii ile aktive olan reseptor-gama
koaktivatorii 1-alfa (PGC-1a), sirtuin 1 ve sterol diizenleyici element baglayici
protein-1c (SREBPI1c) esas olarak adipogenez ile birlikte ayristirici proteinler 1 ve 2
(UCP1 ve UCP2) hiicresel enerji metabolizmasini igerir. NF-xB antioksidan ve anti-

inflamatuar yanitlari diizenlemektedir (De Almeida ve Menezes, 2002).

Borrellivd.(2002), yilinda yaptigi ¢calismada propolisin anti-inflamatuar aktivitesinin,
flavonoidlerin, 0&zellikle galanginin  varligindan kaynaklaniyor olabilecegi
ongormiistiir. Aslinda, bu flavonoidin siklooksijenaz (COX) ve lipooksijenaz
aktivitesini inhibe ettigi, PGE2 salinnmmi ve indiiklenebilir COX (COX-2)
izoformunun ekspresyonunu azalttigi gostermislerdir. Birka¢ c¢aligma ise propolisin
anti-inflamatuar etkisinin CAPE ve galanginin birlesik etkisine bagli olabilecegine ve
CAPE'ningalanginin etkisini gii¢clendirebilecegine isaret etmistir (Borelli vd., 2002;
Higashive De Castro 1994).

Banskota vd. (2001), tarafindan yiiriitilen ¢alismada Kiiba kirmizi propolisinin
antipsoriatik ile birlikte antiinflamatuar aktivitesi ve analjezik etkileri degerlendirildi.
50 mg/kg'daki etanol 6zii, si¢anlarda pamuk pelet graniilom tahlilinde Onemli
antiinflamatuar aktivite gosterdi. propolis 0zii si¢anlarda carrageenin tarafindan
indiiklenen arka penge 6deminin gelisimini dnemli dlgiide inhibe etti. 100mg/kg oral

doz farelerde kroton yag1 kaynakli kulak 6demini azaltt.

2.6.3  Propolisin Antiviral Aktivitesi

Diinya capinda, antiviral aktiviteye sahip bir¢ok arastirma tiirii (insan immiin
yetmezligi viriisiit (HIV), adenoviriis, HSV-1, HSV-2, sigir rota viriisii, influenza
viriisii tip A ve B, yalanci kuduz viriisii, Newcastle viriisii hastalig1, kopek adenoviriis
tip 2, kedi calicivirus, siir viral ishali virlis, parainfluenza viriisii, bulasic1 bursal
hastalik viriisii ve kus reoviriisii) halihazirda yiiriitilmiistiir (Kurek-Gorecka vd., 2020;

Silva-Beltran vd., 2020).
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Propolis ekstraktlarinin antiviral aktivitesine sahip birka¢ bilimsel makale
dogrulanmistir. Ornegin, Gonzilez (Wu ve Brown, 2021), propolis, normalde
propoliste bulunan {i¢ flavonoidin (quercetin, naringenin ve pinosembrin) ayr1 ayri
karigimlar1 ile Meksika propolisinin antiviral etkisini incelemis ve farkli tedaviler
degerlendirilmistir. En iyi antiviral aktivitenin bireysel bilesiklerden ziyade propolis
veya flavonoidlerin karisimindan olusan bilesiklerde oldugunu tespit ettiler. Diger
taraftan Brezilya propolisinin antiviral gosterdigi MS2 ve Av-08 bakteriyofajlarinda
azalma sirastyla ~3 ve ~4,5 Log 10 PFU/mL olarak dogrulanmistir (Lobo-Galo, vd.,
2021; Silveira vd., 2021).

Ayrica, yakin zamanda gerceklesen COVID-19 salgininda, Brezilya propolisinin
ozellikle standartlastirilmis bir yesil propolis 6zii (EPP-AF®), 400-800 mg/giin
dozlan kullanilarak klinik tedavide degerlendirilmistir ve hastalarin hastanede kalis

stiresinde azalma gozlenmistir (Rebougas-Silva, vd., 2017).
2.6.4  Propolisin Immiino-Modiiler Aktivitesi

Propolisin immiinomodiilator aktivitesi ve anti inflamatuar ozellikleri Sekil 2.8°de
verilmistir (Wolska vd., 2019). Propolisin immiinomodiilator 6zelliklerine, igerdigi
flavonoidler ve fenolik asitler katkida bulunur (Sforcin 2007, Sforcin ve Bankova
2011, Szliszka ve Krol 2013, Yuan vd., 2012). Yuan vd., bu fenolik bilesiklerin
dogustan gelen ve adaptif bagisiklik hiicrelerini aktive eden Onemli bilesenler
olabilecegini bildirmistir (Yuan vd., 2012). Propolisin bagisiklik hiicreleri iizerindeki
kesin etki mekanizmasi bilinmemekle birlikte, flavonoidlerin makrofajlart ve
lenfositleri sirasiyla B ve T lenfositleri lizerinde mitojenik etkiye sahip olan IL-1 ve
IL-2 {iretmeleri icin uyarmas1 miimkiindiir (Havsteen, 2002). Ornegin yesil propolis
orneklerinde biiylik miktarlarda bulunan artepilin C, Thl lenfosit yanitin1 uyaran ve
Th2 yanitin1 inhibe eden IL-12 {iretimini uyararak makrofajlar tizerinde etki gosterir.
Propolis numunelerinde bulunan sinnamik asit gibi diger fenolik bilesikler de aktive
makrofajlar tarafindan IL-1, IL-6 ve IL-8 gibi sitokinlerin iiretimini ve salinimini
indiikler, B lenfositleri tarafindan antikor iiretimini uyarir ve kemotaktik olarak etki
eder (Havsteen, 2002). Sekil 2.8’depropolisin immiinomodiilator aktivitesi ve

antiinflamatuar 6zellikleri detaylandirilmistir (Wolska vd., 2019).
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Monositlerin, makrofajlarin
ve notrofillerin yayilmasi ve
hareketliligini uyarnr

Antikor iiriiniinii uyarir

Lenfosit proliferasyonu
inhibe eder (yliksek
konsantrasyonda propolis)

Monositlerin, makrofajlarin
ve notrofillerin fagoktik
aktivitesini artinir

PROPOLIS
Hiicreleri / bazofil Lenfosit proliferasyonu
degraniilasyonu inhibe inhibe eder (yiiksek
eder konsantrasyonda propolis)

NK hiicrelerinin litik Alerjene 6zgii IgE'nin serum
aktivitesini artirir seviyesini azaltir

Sekil 2.8 Propolisin immiinomodiilator aktivitesi ve antiinflamatuar 6zellikleri

Yapilan ¢aligmalarda propolisin bu etkileri, bircok immiin bozukluk i¢in tamamlayici

ve/veya alternatif tedavi i¢in cok dnemli bulunmustur (Orsolic ve Basic, 2003).

Bir in vitro ¢aligmada propolis, farelerde in vivo olarak CD4+/CD8+ T-hiicrelerinin
oranini arttirarak makrofajlar lizerinde immiinomodiilator etkiler gostermistir (Koo
vd., 1999). Bu, propolisin neden alt ve {ist solunum yolu hastaliklari, kutandz iilserler,
faringotrasit, periodontis ve siniizitteki akut ve kronik inflamasyonlarda kullanildigini

aciklayabilir (Maksimova-Todorova vd., 1985).

Hiimoral bagisiklik tepkisi ile ilgili olarak, propolisin etanolik ekstraktinin antikor
tretimini arttirdigr bulunmustur. Scheller, vd. (1985) etanolik ekstrakti bagisiklik
kazandirilmig farelerde (koyun kirmizi kan hiicresi ile) kisa siireli olarak uyguladi ve
daha yiiksek antikor seviyeleri gosterdi. Bu uyarici aktiviteyi, sitokin liretimine yol
acan makrofaj aktivasyonu ve dolayisiyla B ve T hiicrelerinin fonksiyonlarinin

diizenlenmesi ile iliskilendirmislerdir.
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Propolisin, antikor sentezini modiile etme yetenegi sayesinde, dogustan gelen
bagisiklik yamitinin farkli hiicreleri {izerinde giiclii bir etkiye sahip oldugu
gosterilmistir (Orsi vd., 2005). Ayrica, disi farelere 14 giin boyunca kafeik asit fenetil
ester uygulamasinin antikor liretimini arttirdig1 ve splenositler tarafindan artan T-
lenfosit proliferasyonu ve IL-4 ve IL-2 salgilanmasina atfedilir (Park vd., 2004).
Ayrica, kafeik asit fenetil ester uygulamasi siganlarda siklosporin A'nin neden oldugu
kardiyotoksisiteye karsi koruma saglayabilir (Rezzani vd.,2005). Boylece, propolis
yash farelerde adaptif ve dogustan gelen bagisiklik iizerinde olumlu bir etki

gostermistir (Gao vd., 2014).

Sporcularda hipertermal strese karsi propolisin faydali rol oynadig: tespit edilmistir.
Doza bagimli bir sekilde nekrozu, hiperterminin neden oldugu hayatta kalma
inhibisyonunu, glutatyon tiikkenmesini, siiperoksit iiretimini ve hiicre i¢i siiperoksit
patlamasini azaltabilir veya tersine c¢evirebilir; bu da kafeik asit fenetil esterin,
rekabetci bisikletcilerin immiin mononiikleer hiicrelerinde hipertermal toleransi

artirabilecegini diisiindiiriir (Chen vd., 2009).

Son zamanlarda yayinlanan umut verici sonuglar, propolis tiirevinin dogal oldiirticii
sitotoksik aktivite ile kanser gelisiminin tedavisi veya Onlenmesi i¢in kullanilma

olasiliginm1 gostermektedir (Takeda vd.,2018).

2.6.5 Propolisin Antioksidan Aktivitesi

Bitkilerde en fazla bulunan polifenolik bilesiklerin (fenolik asitler, flavonoidler,
tanenler) baglica antioksidan etki olmak tizere bir¢ok biyolojik aktiviteyi ig¢erdigi

caligmalarla kanitlanmistir (Balasundram vd., 2006; Wojdylo vd., 2007).

Ar iriinleri son zamanlarda ilgi gormekte ve bu yonde c¢ok miktarda g¢alisma
yiriitiilmektedir. Bu dogal en kiymetli biyolojik etkinliklerinden sorumlu ajanlar
triinlerin ¢ok kiiciik kisminda (%1-2) var olmaktadir (Ahn vd., 2007; Gdémez-
Caravaca vd., 2006; Silva vd., 2006; Socha vd., 2009).

Propoliste bulunan ve antioksidan etkiye sahip maddeler; Kafeik asit fenetil ester

(CAPE), kafeik asit, ferulik asit, pinosembrin, kuersetin, luteolin ve ellajik asit gibi
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fenolik bilesiklerdir (Rice-Evans vd.,1997; Russo vd., 2002). Propolis igeriginde
bulundurdugu fenolik bilesikler agisindan taninan en iyi dogal antioksidanlardan
biridir (Cabral vd., 2009; De Castro, 2001). Ayrica yapilan c¢alismalar propolisin
antioksidan etkisinin cografik kosullara, igerisindeki fenolik bilesiklerin ¢esitliligine
ve miktarina bagli olarak degistigini gostermektedir (Cabral vd., 2009; Choi, vd.,
2013, Kumazawa vd., 2004).

Kroyer ve Hegedus (2001) ¢alismalarinda Brezilya’nin 49 farkli bolgesinden propolis
ornekleri alip etanolle ekstrakte etmislerdir. Bu ekstraklarin antioksidan ve
antimikrobiyal aktivitesine bakilmis toplam fenolik madde miktar: ile antioksidan
kapasite arasinda dogrusal pozitif bir korelasyon oldugunu bulmuslardir. Ayrica
propolisin Staphylococcusaureus bakterisine karsi etkili oldugunu bildirmislerdir.
Propolis lizerine yaptiklar1 bir diger calismada propolisin alkol bazli ektraklarinin
gidalarda raf Omri arttrmada ve gida iceriklerini korumada yardimci oldugunu

sOylemiglerdir.

2.6.6  Propolisin Antikarsiyojenik Aktivitesi

Son yillarda propolis ile ilgili yapilan in-vivo ve in-vitro ¢calismalar antikanser tedavide
etkinligi olan dogal bir {iriin oldugunu bildirmektedir (Barlak vd., 2011; Chanvd, 2013;
Markiewicz-Zukowska vd., 2013; Sawicka vd., 2012). Propolis, hiicre ¢cogalmasini
veya apoptozu (programlanmis hiicre 6liimii) uyaran destekleyiciler oldugu bilinen
biyolojik olarak aktif kafeik asit fenetil ester (CAPE), kafeik asit, artepillin C,
kuersetin, naringenin, pinosembrin, kaemferol, galangin ve genistein gibi bilesikler

icermektedir (Calderon-Montano vd., 2011; Kurek-Goérecka vd., 2014; Su vd., 1994).

Propoliste bulunan artepillin C'nin, o0zellikle fagositik aktivitelerini arttirip
makrofajlar1 aktive ederek immiinostimiilasyon yoluyla kanser hiicrelerine gore
sitotoksik etki gosterdigi bildirilmistir (Kimoto vd., 2011). Propolisin ve icerdigi
bilesiklerin antitiimoral etkisinin ortaya konmasi, yan etki gdstermemesi propolisin
potansiyel ila¢ olarak kullanilabilecegini ortaya ¢ikarmistir (Watanabe vd., 2011).

Ayrica deneysel modeller tizerinde yapilan testlerde, propolisin igerdigi flavonoidlerin

29



akciger, agiz, yemek borusu, mide, kolorektal, prostat ve meme kanserlerinin

gelisimini engelledigi bildirilmistir (Kurek-Gorecka vd., 2014).

2.7 Propolis Coziiniirliigii ve Coziicii Secimi

Propolisin karmasik yapis1 goz oniline alindiginda dogrudan kullanilamaz. Propolis,
ticari olarak uygun ¢oziicii ile ekstrakte edilerek tiikketime sunulabilir. Ekstraksiyon
icin kullanilan en yaygin ¢oziiciiler su, metanol, etanol, kloroform, diklorometan, eter
ve asetondur (Kumar vd., 2008). Bunun yaninda ¢oziicii bilesenler arasinda yapilan
farkli orandaki kombinasyonlarla (metanol-metilen kloriir, metanol-su) ¢oziiciilerin

ekstraksiyon etkinligi ve hiz1 arttirilabilmektedir (Segueni, 2017).

Propolis ekstraksiyonunda ¢o6ziicii se¢imi Oenemarzeder ve karar hangi firiine
islenecegine gore verilmelidir. Ortaya ¢ikan nihai iirlin saghk vegida sektoriinde
bulunuyorsa insan saghigi ic¢in risk icermeyen gliserol ve su gibi ¢oziiciilerden
faydalanilmast daha anlamlidir. Propolis ekstraksiyonunda farkli ¢oziiciiler
kullanilirken, ekstraksiyon metodlar1 farkli oldugu i¢in ve de bu esnada farkli
miktarlarda bilesen ¢oziileceginden oOtiirii propolisin ekstraktlarinin nitelikleri
birbirinden degisik olabilir. Bu farklar neticesinde propolisin biyolojik iceriginde de

degisikliklere yol agacaktir (Bakkaloglu, 2020).

2.7.1  Propolis Ekstraksiyonunda Kullanilan Céziiciiler

Propolisin bilesimi birinci bitkinin toplandig1 yere, sonra da ekstraksiyon i¢in
kullanilan yonteme bagl olarak degigmektedir (Marcucci, 1995). Bu sebeple ¢oziicii

secimi dnem tagimaktadir (Cowan, 1999).

Propolisin kullanilan formlar1 arasinda sulu ekstrakt, sivi etanol ekstrakt ya da yar1 kati
ekstrakt gibi kullanimlar1 vardir. Propolisin degisik kimyasal bilesimlere sahip olmasi
biyolojik aktivitelerinin benzer olmasini etkilemez. Propolisin ekstraksiyonunda,
parafin, balmumu, hayvansal yag ve katt maddeler ile homojenitesi yiiksek olmasi gibi
pozitif 6zelligi sebebiyle zeytinyagi propolis icin alternatif olarak gosterilmistir.
Zeytinyag1 propolis bilesimindeki biyoaktif bilesenleri ¢ozebilme kabiliyetindedir

(Ramanauskiene ve Inkeniene, 2011).
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Propolis bilesimi cografi bolgeye baghidir ve ikincisi ekstraksiyon yontemi, ¢oziicii
dikkatle secilmelidir (Cowan, 1999). Biyoaktif bilesiklerin ve ekstrakte edilen diger
kimyasal bilesiklerin ekstraksiyonu i¢in kullanilan ana solventler ve elde edilen

bilesikler Tablo 2.4’de belirtilmistir (Fokt vd., 2010).

Tablo 2.4 Propolis ekstraksiyonu igin en yaygin kullanilan ¢6ziiciiler ve ortaya ¢ikan bilesenler

Su Metanol Etanol Kloroform Diklorometan Eter Aseton
Antosiyaninlerterpenoidle
Ant93|yan|nler, r Tanenler, Terpenoidler,
nisastalar, saponinler, . .
polifenol, tanenler,  Alkaloidler,
tanenler, tanenler, - . . .
saponinler ksantoksilin, totarol po"aset”.enler’Terpenoidler pthenpller, terpenolldler,
S L ' ' terpenoidler, . 'poliasetilenler, kumarinler
terpenoidler,  kuasinoidler, laktonlar, flavonoidler
. - steroller steroller ve
polipeptitler flavonlar, fenonlar, U
. - . e ve yag asitleri
ve polifenoller, polipeptitler . .
. alkaloidler, alkaloidler
lektinler ve Flavonoller
lektinler
2.7.1.1 Su

Propolisin suda ¢oziiniirliigli nispeten diisiiktiir (Hu vd., 2005). Propolisin su
ekstraktlar1 daha basit bir bilesen profili sergiler (Midorikawa vd.,2001).

Su ve etanoliin ¢oziicii niteligi lizerine bir¢cok ¢alisma yapilmistir. 2016 yilinda
Usmanvd. Malezya’dan toplanan propolis 6rneklerinin su ve etanol ile ¢ozdiiriilmesini
antioksidan aktivite iizerine etkilerini incelemis %70 etanol kullanilarak ekstrakte
edilen Malezya propolisinin en yiiksek ekstraksiyon verimini iirettigini, antioksidan ve
bunun yani sira toplam fenolik ve flavanoid igeriginin de su ile ¢dzdiirelene gore ¢ok

daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir (Usman vd., 2016).

Laskar vd., (2010) yaptig1 bir calisma ise diger calismalarla ¢eliski olusturmaktadir.
Hint propolisinin sulu ve etanol Ozlerinin (sirasiyla AEP ve EEP) antioksidan
aktivitesini inceledikleri ¢alismada AEP, EEP'ye gore onemli dlglide daha yiiksek
aktivite gostermistir. Bunun nedeninin polifenol icerigi olabilecegini ve sulu

ekstraktlarin, diger organik ¢oziicli ekstraklara ikame olabilecegini bildirmislerdir.

2.7.1.2 Etanol

Etanoliin en ¢ok tercih edilen ¢oziicii olma sebebi propolisin ekstrakte edilmesinde

daha biiyiik dipol momente sahip olmasidir. Etanol propolis ekstrakti i¢in en ¢ok
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kullanilan ¢6ziicii olmasina ragmen sulu ekstrakti ile ilgili de caligsmalar vardir (Nagai
vd., 2003). Etanoliin ¢oziicli olarak bazi dezavantajlar1 bulunmaktadir. Bunlar keskin
tat, ters reaksiyonlar ve bazi insanlarin alkolii tolere edememesi olabilir (Mello ve
Hubinger, 2012). Metanoliin de ¢6ziimii olarak kullanimi mevcuttur, metanollii
ekstraklar etanole gore daha fazla flavanonlar ve flavonollerin yiiksek
konsantrasyonunu igerir. Ancak metanol ¢ok zehirli olmasini kullanimini zor hatta

imkansiz kilar (Miguel, 2010).

Alt1 farkli propolis ekstraktinin geleneksel yontemler ve siiper Kritik ekstraksiyon
yoluyla kimyasal karakterizasyonunu inceleyen g¢alismada Etanolik ekstraksiyonun,
propolis ekstraktinin biyolojik potansiyeli ile iliskilendirilen fenolik ve flavonoid
bilesikler gibi yiiksek oranda antioksidan bilesik igeren ekstraktlar elde etmek icin en

etkili yontem oldugu gosterilmistir (Devequi-Nunes vd., 2018).

Trusheva vd., yaptigi calismada kavak tipi propolisin biyolojik olarak aktif
bilesenlerinin ekstraksiyonunda etkinliklerini karsilastirmak icin gesitli ekstraksiyon
teknikleri uygulamistir. Yontem olarak geleneksel maserasyon ekstraksiyonu, ultrason
ekstraksiyonu (UE) ve mikrodalga destekli ekstraksiyon (MAE) kullanilmistir.
Calismada kstrakte edilen fenolikler ve flavonoidlerin toplam miktarlar1 belirlenmis
ve yontemlerin etkinligi karsilastirilmistir. MAE ¢ok hizli bulunmus ama biiyiik
miktarda fenolik olmayan ve flavonoid olmayan malzemenin ekstraksiyonuna yol
acmustir. UE, ekstre edilmis fenoliklerin en yiiksek yiizdesini vermistir. Calismaya

gore UE'nin en verimli yontem oldugu tepit edilmistir (Trusheva vd., 2007).

2.7.2  Propolis Ekstraksiyon Yontemleri

Ekstraksiyon farkli ¢oziiniirliik 6zelliklerinden yararlanilarak kati-sivi ya da sivi-sivi
fazda bulunan maddelerin sivi forma gegirilmesidir. Ekstraksiyon islemi igin;
maserayon ekstraksiyon, refluks ekstraksiyon, ultrasound destekli ekstraksiyon,
mikrodalga ekstraksiyonu, siiper kritik akiskan ekstraksiyonu gibi farkli yontemler
bulunmaktadir (Atak ve Uslu, 2018; Yagcioglu, 2015). Ekstraksiyon islemi; solventin
kat1 matrisin i¢ine girmesi, ¢oziinen maddelerin solvent i¢erisinde ¢oziinmesi, ¢oziinen

maddelerin matristen ayrilmast ve son asama olarak da c¢oziinen maddelerin

32



toplanmasi1 basamaklarindan olusur. Ekstraksiyon isleminin verimliligini ekstraksiyon
sicaklik derecesi, ham maddenin boyutu, solvent secimi ve ekstraksiyon iglem siiresi

gibi faktorler etkilemektedir (Zhang vd., 2018).

Ekstraksiyon islemi yapilirken propolisin igerisindeki istenmeyen maddeler
uzaklagtirilirken fenolik bilesenler korunmalidir (Bergonzini, 2006). Bu sebep ile
ekstraksiyon i¢in kullanilacak ¢6ziicii ekstraktin 6zelliklerinin belirlenmesinde 6nemli

bir rol oynamaktadir (Cakiroglu, 2010).

Maserasyon ekstraksiyon yontemi diger yontemlere gore daha fazla vakit almasina
ragmen propolis ekstraksiyonunda en yaygin uygulanan ekstraksiyon yontemi
maserasyon ekstraksiyon yontemidir (Trusheva vd., 2007). Maserasyon yoOntemi,
Ornegin uygun boyuta kiiciiltiilmesinin ardindan genellikle oda sicakliginda uygun
solvent (¢oziicii) igerisinde uygun ve kapali bir kapta belli bir zaman bekletilmek ve
karistirilmak suretiyle ekstrakte edilmesini temel alan bir yontemdir (Silici ve Kutluca,
2005). Maserasyon ekstraksiyon yontemi bitki 6zli olan ham maddelerin

ekstraksiyonu i¢in kullanilan en eski ve yaygin bir yéntemdir (ilbay, 2016).

Refluks ekstraksiyon yonteminde sicaklik solventin verimini artirmaya yardimci
olarak kati maddeye daha fazla ge¢cmesine yardimci olmaktadir. Boylelikle kati
ornekteki ¢coziinmesi istenen bilesenler solvente daha iyi gecis yapmaktadirlar. Ancak
kat1 ornegin cesidine ve yapisina gore sicaklikla beraber ekstrasksiyon isleminin
veriminde artis olurken, ¢ok yiiksek sicaklikta bazi bilesenlerde denatiirasyon

olabilmektedir (Bakkaloglu, 2020).

Refluks ekstraksiyonda su banyosu kullanilmaktadir. Hazirlanan ¢ozelti su

banyosunda belirli sicaklik ve belirli siirelerde tutulmaktadir (Margeretta, 2012).

Ultrasound Destekli Ekstraksiyon yontemi ise kati-sivi ve sivi-sivi ekstraksiyon
islemlerinde ses dalgalar1 yardimi ile ekstraksiyon etkinligini artirmak amaciyla
kullanilan bir metottur (Biiyiiktuncel, 2012). Insanm isitebilecegi frekans araliginin
iistiinde olan ses dalgalarina ultrasonik ses dalgalari denir. Ultrasound metodunda
gidaya verilen akustik enerji hizlica gida igerisinde yayilarak kiitle transferi

gerceklestirir ve hiicre duvarini parcalayarak hiicrenin igerisindeki bilesenlerin
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¢oziicliye gegmesini saglar. Bu sayede ekstraksiyon islemi diger yontemler gore daha

hizli gergeklesir (Bayraktaroglu ve Obuz, 2006; Ercan ve Soysal, 2011).

Yapilan bir ¢alismada Oraian vd. (2020), propolis ekstraksiyonu i¢in farkli ii¢ metod
(maserasyon, mikrodalga ve ultrasound ekstraksiyon) kullanarak propolisteki
biyoaktif bilesiklerin secilen ekstraksiyon yontemi ile nasil etkilendigini
aragtirmiglardir. Optimum yontemi segerken propolisin toplam fenolik icerigine,
ekstraksiyon verimine, flavonlarin ig¢erigine bakarak degerlendirmislerdir. Ultrasound
destekli ekstraksiyonun diger ekstraksiyon metodlarina gore daha iyi bir yontem

oldugu calisma sonucunda kanitlanmistir.

2.8  Standardizasyon

Herhangi bir faaliyet iizerine ekonomik fayda saglayabilmek amaciyla, ortak ve belli
bir kural koyarak, bu kurallara uyma islemine standardizasyon adi verilir. Siireg
icerisinde bulunan biitiin ilgili taraflar ile beraber alinmig olan kurallar biitiintidiir.
(Wikipedia). Standardizasyon i¢in dncelik can ve mal giivenligi iken bunun yaninda
kalitenin alt sinir1 tespit ederek belli bir diizeyin altinda mal ve hizmet iiretimine izin

vermemek hedeflenilmelidir.

Standartlar ulusal ve uluslararasi pazarda rekabet edebilmek, uygun ve kaliteli mal ve

hizmet iiretmek i¢in elzemdir.

Standardizasyonun amaglar1 arasinda ortak noktada bulusmak, ayirt edici 6zellikleri

bilmeyi miimkiin kilan kontrol yontemlerini belirlemek vardir.

Bunun yaninda standardizasyonun herkesi ilgilendiren faydalar1 vardir. Bunlar
tretiminin planli yapilmasi, kayiplarin en aza indirgenmesi, verimliligin artmasi,

kaliteli iirin eldesi olarak siralanabilir.

Standardizasyon; bilimsel, teknik ve deneysel arastirmalarin kesinlesmis sonuglarini
esas alir. Sadece suanin sartlarini tespit etmekle yetinmez ayrica gelecegin gelisme

imkanlarini da gézoniinde bulundurur, gelismeye ayak uydurur (TSE, URL- 2).
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Propolisin degisken igerigi standardizasyonunu zorlastirmist1 ve bu sorun propolisin
farmasotik kullanimini sinirlamaktadir. Bazi bilim ¢evrelerine propolisin sadece gida

takviyesi olarak bulunmasini savunmaktadir (Bankova vd., 2000; Burdock, 1998).

Propoliste ilk standardizasyon ¢alismasi 1970’11 yillarda yapilmis olup, ilk olarak iyot
testi, sabunlagma testi, asit sayis1 ve potasyum permanganat renk giderim testi gibi
basit test parametreleri belirlenmistir. Testlerin sonuglarina bakildiginda propolisin
bilesimi ve biyolojik aktivitesi arasinda cok diisilk diizeyde alaka bulundugu

bildirilmigtir (Bankova, 1987).

Giliniimiizde propoliste standardizasyon tizerine ugraslar devam etmekte olup konuya

dair fazlaca veriye ulagmak miimkiindiir (Keskin ve Kolayli, 2018).

2.8.1  Ulusal ve Uluslararasi Propolis Standartlari

Bolgesel ve toplanildigi bitki sebepli kimyasal bilesiminde ve farmakolojik
aktivitesinde ortaya c¢ikan farklar nedeniyle Propolisin standardizasyonu oldukca
zordur (Bakova vd., 2000; Rossi vd., 2002). Propolisin bilesiminin tutarliligini
saglamak icin cografik kokeninin stabilitesi ¢ok Onemlidir (Bankova vd., 2014;
Popova vd., 2010). Propolis i¢in diinya capinda ortak bir standart uygulamak
imkansizdir, fakat benzer kimyasal profiline ve cografyaya gore farkli propolis
tiirlerine uygun standartlar yapmak olasidir (Popova vd., 2010). Simdiye kadar
standardizasyon islemi yalnizca en yayguin tiir olarak bilinen baskin propolis tiirii olan
kavak tipi propolise uygulanmigtir (Garcia-Viguera vd., 1993). Bunun yaninda
tropikal farkli kaynaklar ve kimyasal bilesimi ¢ok stabil olmayan fazlaca propolis

¢esidi mevcuttur (Popova vd.,2010).

Propolis i¢gin Tarim ve Orman Bakanlig1 Tiirk Gida Kodeksi Ar1 Uriinleri taslak tebligi
yayimlamis olup nihai hali i¢in goriis toplamaya devam etmektedir. Taslak tebligde
“Propolis: Bal arilarinin, bitkilerin govde, yaprak ve tomurcuk gibi kisimlarindan
topladig1 reginemsi maddeler ile bitki nektar ve polenlerini, balmumu ve enzimleri ile
karigtirarak olusturduklar1 islenmemis {iriini” olarak tanimlanmustir. Taslak tebligde
Ek-3 kisminda Propolis iriiniine yer verilmis olup, belirlenen ana unsurlar su

sekildedir (TGK, Ar1 Uriinleri Taslak Tebligi, 2021).

35



1. Propolis friinlerinin hazirlanmasinda kullanilan propolis, basta uluslararasi
standartlar olmak tlizere ulusal veya uluslararasi standartlarda belirlenen

fizikokimyasal 6zelliklere uygun olmalidir.

2. Propolis iirtinleri farkli propolis tiirleri i¢in karakterize olan ve Taslak Teblig Tablo
2’de wverilen bilesenlerin (p-coumaricacid, pinobanksin 3-acetate, galangin,-
cinnamicacid, chrysin, pinocembrin, caffeicacid, kaempferol, ferulicacid, benzoicacid,
quarcetin, artepiilin C, naringenin, catechol, rutin, myricetin, hesperedi, apigenin,
CAPE, chlorogenicacid) en az 8 tanesini ve her birini en az 1 mg/L veya 1 mg/kg

olacak sekilde icermelidir.

Bu Teblig kapsaminda yer alan tirtinlerde, 26/1/2017 tarihli ve 29960 miikerrer say1li
Resmi Gazete’de yayimlanan Tiirk Gida Kodeksi Gida Etiketleme ve Tiiketicileri

Bilgilendirme Y 6netmeligi hiikiimleri uygulanir.

Taslaga gore propolis gida kapsaminda sadece s1vi formda tiiketim seklinde piyasaya
verilebilir. Takviye seklinde kullanilan gida iiriinlerinde tablet, kapsiil, sivi ampiil,
pastil, damlalik sise gibi propolis iiriinleri sadece takviye edici gida olarak piyasaya

verilebilir, gida seklinde piyasaya verilemez.

Gida olarak piyasaya arz edilen iiriinlerin etiketi lizerinde takviye edici gidalar i¢in
gecerli ‘tiiketilmesi tavsiye edilen giinliik porsiyon miktar1’ verilemez. Takviye edici

gida i¢in belirlenmis 6zel kurallar kullanilmaz.

Bu Teblig kapsamindaki tirlinlerin etiketinde ‘4 yas ve alt1 gocuklarin tiiketmesi uygun
degildir’ ifadesi belirgin bir sekilde yazilmalidir. Propolis iiriinlerinin ¢oziiciisii
etikette mutlaka belirtilmelidir. Propolis iriinleri piyasaya arz edilis formuna goére
propolis ekstrakti, propolis 6ziitii, propolis tozu gibi uygun isimler ile adlandirilabilir.
Propolis iiriinlerinin hazirlanmasinda kullanilan propolis miktar1 ambalaj miktar
tizerinden % olarak belirtilmelidir. Propolis iirlinleri tiiketime sunulurken kullanilan
propolis ulusal ve uluslararasi standartlarda belirtilen fizikokimyasal niteliklere uygun

olmalidir.
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Propolis ve diger ar1 iiriinleri gida takviyesi kapsaminda degerlendirilmekte olup
29/12/2011 tarih ve 28157 sayili Tiirk Gida Kodeksi Bulasanlar Yo6netmeligi’nin Ek-
1’inde yer alan limitler propolis i¢in 6nem arz etmektedir. Yonetmelikte Kursun (Pb)
i¢cin gida takviyelerinde verilen bulunabilecek maksimum limit 3 mg/kg, Kadmiyum
(Cd) icin 1,0 mg/kg, Civa (Hg) icinse 0,10 mg/kg olarak belirlenmistir (TGK,
Bulasanlar Yonetmeligi, 2011). Ayn1 yonetmelik 2022 yilinda taslak olarak goriise
acilmis olup Arsenik (As) ile ilgili gida takviyelerinde bir limit konulmamistir. Tiirk
Gida Kodeksi Bulasanlar Yonetmeligi’nde Arsenik (As) i¢in gida takviyelerine
herhangi bir limit konulmamis olmasina ragmen propolisin ana maddesi olan re¢ineyi
asfalt ve zift gibi kaynaklardan elde edebilme riskine karsin agir metal analizlerine

dahil etmek gerekir.

Propolisin igerigi, ar1 yetistiricilerinin arilarin ugus alaninda en fazla olan bitkileri
bilmesine yardimci olabilir. Arilar ugtuklart ¢evrede propolis bulamadiklari zaman
cesitli boya, asfalt ve mineral yaglart igeren reginemsi maddeleri propolis gibi
toplamak zorunda kalir. Bununla ilgili ¢caligma yapan arastirmacilar bal arilarinin
asfalttan madde topladigmi gozlemlemislerdir (Nyein, 1983). Arlarin propolis
kaynag1 yoklugunda bu toplama davranisi propolisin farmokolojik kullanimini

olumsuz etkilemektedir (Kumova vd., 2002).

Kurak bir kentsel bolgede bal arilar1 tarafindan yapilan propolisin organik kimyasal
bilesenlerinin ozelliklerini ve kaynaklarini belirlemek ve bal arilarinin propolis
yapmak veya herhangi bir yapiskan madde toplamak i¢in icerik toplama konusunda
ozellikle seg¢ici olup olmadigini incelemek icin Suudi Arabistanda yapilan bir
calismada yol doseme (taze asfalt bulunmasi) dahil olmak {izere ingaat faaliyetlerinin
devam ettigi ve yorede rec¢ineli bitkilerden yoksun olan ar1 kovanlarindan propolis
toplanmistir. Caligmada asfalttan gelen katkilar, hopanlarin ve petrol tiirevi n-

alkanlarin mevcudiyeti ile dogrulandigi tizere tespit edilmistir (Algarni vd., 2015).

Bakirci tezinde Aydin ilinde iiretimi yapilan bazi ari iiriinlerindeki agir metal
diizeylerini karsilagtirmistir. Bu ¢alismada bal, polen, propolis, petek gruplarinda Pb
diizeyini 6l¢miis solup sonuglar su sekildedir; 637,47 pg/kg; 899,22 ng/kg; 2942,73
ng/kg; 201,63 ug/kg. Elde edilen veriler propolis grubununen yiiksek kursun degerine
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sahip oldugunu gdstermistir. Diger gruplara gore propoliste 15 kat daha fazla Pb
bulunmus olup bal, petekve polen ornekleri arasinda istatistiksel agidan anlamli bir
farka rastlanmamistir. Propolis ile diger gruplar arasindaki fark ise istatistik olarak

P<0,001 diizeyinde anlaml1 bulunmustur (Bakirci, 2019).

Bunun yani sira TSE tarafindan Ocak 2003’te yayimlanan TS12910 Aricilik- Arn
Tutkal1 (Propolis) de baglayici bir standarttir. Bu standartta propolis ar1 tutkali olarak
ifade edilmekte ve “Is¢i arilarm, kovan icerisimdeki besinleri, yavru arilar1 ve
kendilerini ¢esitli patojen mikroorganizmalardan (viriis, bakteri, fungus) korumak
amaciyla bitkilerin yaprak, govde, tomurcuk vb. kisimlarindan topladigi reginemsi
maddeleri ve bitki nektarlarini, baglarinda yer alan salgi bezlerinden salgilanan
enzimler ile biyokimyasal degisiklige ugratarak olusturduklar1 “ar1 tutkali” olarak da

adlandirilan tiriin.” seklinde tanimlanmaktadir.

TSE tarafindan Ocak 2003’te yayimlanan TS12910 Aricilik- Ar1 Tutkalir (Propolis)

standardina gore propolis,

e Kirli saridan koyu kahverengine kadar degisen renkte olmali, oda sicakliginda yari
kat1 halde bulunmall,

o Keskin, giizel kokulu ve acimsi tatta olmali,

e Yiiksek sicakliklarda (30-40 C) yumusayarak yapiskan bir hal almali,

e 80°C’da kismen erimeli,

e Yabanci maddelerden ari olmal1 yani kendinden baska gozle goriilebilir tag, toprak,
oli bocek pargalart vb. her ¢esit madde olarak tanimlanan yabanci maddeler ar1

tutkal1 izerinde veya kesitinde bulunmamalidir seklinde tanimlanmaistir.

Standartta propolisin kimyasal igerigi i¢in bir gizelge verilmistir. Cizelgede Propolis
icin Fenolik Asitler ve Flavonoidler (Flavonlar, Flavonoller, Flavononlar) igin
Bulunmali ibaresi yer almakta olup, Benzoik asit i¢in 0,6-12,0 (m/m) deger araliginda
olmasi gerektigi belirtilmistir. Bunun yani sira Glikoz i¢in 0,8-7,7 (m/m) ve Sakaroz

icin 0,1-3,4 (m/m) araligina izin verilmistir.
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Uluslararasi olarak propolisin en yaygin tiretildigi iilkelerden olan Brezilya’da Tarim,
Hayvancilik ve Tedarik Bakanligi (MAPA) art iirlinleri i¢in standartlara sahip olup
“Propolisin Kalitesini Sabitlemek i¢in Teknik Y 6netmelik”e sahiptir. Bu yonetmelikte

propolis; regineli, sakizimsi ve bitkilerden elde edilen {iriin olarak tanimlanmistir.

Flavonoid igerigi olarak 3 ¢esit siniflandirma mevcuttur. Bunlar yonetmelikte su

sekilde belirtilmistir:

- Diisiik icerik: %1,0'e kadar (m/m);
-Orta igerik: >%1,0 - %2,0 (m/m);
- Yiiksek icerik: >%2,0 (m/m).

Yonetmelikte propolisin kompozisyon ve gereksinimler basligindaki duyusal
gereklilikler su sekildedir: Aroma: botanik orijine bagl olarak karakteristik (balzamik
ve recineli); Botanik orijine gore degisen sarimsi, kahverengi, yesilimsi, kahverengi
ve diger renkler; Lezzet: Botanik orijine bagl olarak hafif balzamik ile giiclii ve
baharatli arasinda karakteristik; Kivam (oda sicakliginda): botanik orijine bagli olarak

yumusaktan serte; Graniilometri: heterojen olmalidir.

Fiziksel-kimyasal gereksinimler ise; Kuruma kaybi: maksimum %8 (m/m); Kiiller:
maksimum %5 (a/a); Balmumu: maksimum %25 (agirlik/agirlik); Fenolik Bilesikler:
minimum %5 (a/a); Flavonoidler: minimum %0,5 (a/a); Oksidasyon aktivitesi:
maksimum 22 saniye; Mekanik Kiitle: maksimum %40 (m/m); Etanolde ¢6ziiniir:

minimum %35 (a/a) seklinde ifade edilmistir.

Bunun yaninda “Propolis Ozii Kimlik ve Kalite Yonetmeligi” adi ile propolis
ekstraktlar1 i¢in ayr1 bir yonetmelik mevcuttur. Bu yonetmelikte propolis Ekstresi,
bilesenlerin ekstraksiyonundan elde edilen iiriindiir. Propolis, uygun teknolojik siirecle
notr alkolde (gida sinifi) ¢oziiniir seklinde tanimlanmstir. Propolis 6zii i¢in Duyusal
Ozellikler: Aroma: karakteristik, botanik orijine bagl olarak (balzamik ve regineli);
Renk: kokene ve konsantrasyona bagli olarak degisir (kehribar, kirmizimsi1 ve
yesilimsi); Tat: karakteristik, hafif ila giiclii, ac1 ve baharatli; Goriiniim: Berrak ve

homojen siv1 olarak belirtilmistir.
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Fiziksel-Kimyasal Gereksinimler ise: Kuru ekstrakt: Minimum %11 (m%v);
Balmumu: kuru ekstraktin maksimum %]1'i (m/m); Flavonoid bilesikler: Minimum
%0,25(a/a); Fenolik bilesikler: Minimum %0,50 (a/a); Oksidasyon aktivitesi:
Maksimum 22 sn.; Alkol igerigi: Maksimum 70° GL (v/v); Metanol: Maksimum 0,40
mg/1 seklinde belirtilmistir.

Etiketleme i¢in “Kuru Ekstrakt: minimum %....” ibaresinin olmas1 gerektigi

belirtilmistir.

Kolay tiiketim icin ekstraklar1 veya farkli formlar1 hazirlanarak tiiketilmesi gereken
propolisin tliketime hazir hale gelmesi firmalar veya kisiler arasi degiskenlik
gostermektedir. Bu durum hem tiiketici hem biit¢e agisindan problemlere yol
agmaktadir. Yapilan merdiven alt1 iiretimlerle kalitesi diisiik ve hatta sahte {iriinler
piyasaya sunulmaktadir. Bu sorunu oOnlemek icin en hizli sekilde propolis
ekstraklarinin hazirlanis1 ve ekstraklarin kompozisyonunu belirleyen bir standardinin

olusturulmasi 6nem arz etmektedir (Keskin, 2018).

Standard ozelliklere sahip ham propolis elde etmenin olast olmadigi asikardir
(Bankova, 2005; Keskin, 2018). Yapilan baz1 arastirmalarda ayni kovandan, ayni
yontem kullanilarak ve farkli mevsimlerde toplanan propolislerde biyoaktif madde
diizey ve oranlarinin birbirlerinden farkli oldugu goésterilmistir (Bakchiche vd., 2017;

Kumazawa vd., 2004).
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1 Materyal

Tez ¢alismasinda ulusal pazarda tliketime sunulan damla formunda sivi propolis

ekstraktlari, e-ticaret sitelerinden, aktarlardan ve eczanelerden satin alinarak temin

edilmistir. Bu amagla 14 adet sivi damla propolis elde edilmistir. Analizlerde

kullanilan kimyasallar Sigma ve Merck firmalarindan temin edilmistir. Uriinler agzi

kapali ve orijinal ambalajinda satin alinmis ve analize alinincaya kadar buzdolabi

ortaminda +4C’de saklanmistir. Calismada kullanilan cihazlar ise Tablo 3.1°de

verilmigtir.
Tablo 3.1 Tez ¢alismasinda kullanilan cihazlar

Cihaz Marka Model Ulke
Kolorimetre 3nh NR145 Cin
Calkalamal1 inkiibator Heidolph  Unimax 1010 Almanya
Etiiv Mikrotest ~ MST55 Tiirkiye
Manyetik karistici MTOPS MS300HS Kore
Vorteks Heidolph  Reak Top Almanya
Spektrofotometre Schimadzu UV-1800 Japonya
Hassas Terazi OHAUS Pioneer ABD
Terazi TEM NS Tiirkiye
pH metre OHAUS ST 3000 ABD
Protein tayin cihazi Buchi K-355 Isvigre
Kiil firim JSR JSMF-45T Kore
Mikrodalga yakma sistemi Milestone  EthosOne Italya
Yiiksek performansli sivi kromotografisi Shimadzu  LC20-A Japonya
(HPLC) Prominence
ICP-OES
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3.2 Yontem

Tez ¢alismasinda uygulanan ¢alisma plan1 Sekil 3.1°de verilmistir.

Orneklerin Satis Noktalarindan Temin
Edilmesi

I

Numunelerin Coziinme Y dntemi/Formuna
Gore Smiflandirilmasi

ll

Numunelerin Fizikokimyasal Niteliklerinin
Belirlenmesi

ll

Ornek Analizlerinin Belirlenen Metotlara
Gore Yapilmasi

!

Sonuglarin Degerlendirilerek Teblige
Uygunlugunun Tespiti

Sekil 3.1 Tez calisma plani

3.21  pH ve Toplam Titrasyon Asitligi (TTA)

Siv1 orneklerde direkt pH metre elektrotu ¢ozelti icerisine daldirilarak orneklerin

Olctimleri gergeklestirilmistir. TTA i¢in 250 mL’lik erlene 10 ml 6rnek alinarak

tizerine 90 mL su eklenerek iyice karigtirilip, daha sonra silispansiyon igerisine

fenolftalein indikatorii damlatilmistir ve 0,1 N NaOH ¢ozeltisi ile agik pembe renk

alinincaya kadar ve konrol ve onaylamak amaciyla da pH degerleri 8,3’e erisinceye

kadar titre edilmistir.

42



Sekil 3.2 Propolis pH ve TTA 6l¢limii

3.2.2 Renk

Renk yogunlugu numunelerde kolorimetrik cihazla belirlenmistir. Kolorimetrik
yontem ii¢ boyutlu renk 6l¢limiinii esas almakta olup, Y eksenindeki L* (lightness);
O=siyahtan, 100=beyaza kadar olan Ornegin aciklik-koyuluk (parlaklik), X
eksenindeki a*; yesil (-a), kirmiz1 (+a), Z eksenindeki b*; sari(+b), mavi (-b) renk
boyutunu géstermektedir. Olgiimler 5 paralel yapilarak degerlerin ortalamasi alinmus

ve renk parametreleri belirlenmistir (Atasoy, 2018).
3.23 Briks

Ticari olarak temin edilen numunelerin % ¢ozilinen kat1 miktarini tayin edebilmek
amaciyla refraktometre cihazi (Atago, Germany) kullanilmis, o6lgiilen degerler

“Etanolik propolis ekstrakti Briks degeri” olarak ifade edilmistir (Keskin, 2018).
3.24  Toplam Fenolik Madde Miktar: (Folin-Ciocalteu Yontemi)

Fenolik maddelerin FolinCiocalteu reaktifi ile renkli kompleks olusturmasi esasina
dayanan ve en ¢ok kullanilan Folin metodu kullanilmistir (Singleton ve Rossi, 1965;

Singleton vd., 1999). Fenolik maddelerin folin reaktifi ile olusturdugu mor menekse
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renkli kompleks 760 nm’de maksimum absorbansa sahip oldugundan bu rengin

spektrofotometrik dl¢limii ile toplam fenolik madde miktari tespit edilmistir.

2 g karisim o6rnegi 20 ml'ye ¢oziicii icinde ekstrakte edilen 1:10 oraninda seyreltme
islemi uygulandiktan sonra, 0,15 mL 6rnek alinarak tizerine 0,15mL 0,2 N Folin-
Ciocalteu's fenol ¢ozeltisi, 012 mL %7,5'lik NaoCOsve 1,2 mL saf sueklenmistir.
Karigtirma isleminin ardindan Ornekler karanlikta oda sicakliginda 1 saat
bekletilmigler ve siire sonunda 760 nm dalga boyunda absorbans degerleri
Olciilmiistlir. Ayni igslemler farkli konsantrasyonlarda (10; 20; 40; 60; 125; 250; 500
mg/L) hazirlanan gallik asit standart ¢ozeltileri ile de gergeklestirilmis ve drneklerdeki

toplam fenolik madde miktar1 gallik asit standart egrisi yardimiyla hesaplanmistir.

Gallik asit kalibrasyvon gratigi
3,000
2,500 =
2.000 ——
1,500 —
1.000 =
0,500 %

0,000 —*
0 S0 100 150 200 250 300

Al

y = 0,009 - 0,020 Konsantrasyvon
R:=0.993

Sekil 3.3 Toplam fenolik madde miktar1 i¢in kullanilan gallik asit kalibrasyon grafigi

3.25  Antioksidan Aktivite Tayini

Karigimlarin antioksidan kapasitesinin belirlenmesinde, DPPH (2,2-diphenyl-1-
picrylhydrazyl) serbest radikal giderim yontemi kullanilmistir. Ekstrakte edilmis
ornekler seyreltildikten sonra 0,3 mL 6rnek, 4,9 mL DPPH (0,025 g/L etanol) ¢ozeltisi
ile karistirilarak, kontrol olarak ornek yerine ¢oziicii kullanilmistir. Ornekler
vortekslenmis ve 27°C de 30 dakika karanlikta inkiibasyona birakilmistir. Inkiibasyon
sonunda oOrneklerin, 517 nm’de UV- spektrofotometrede okutulmus, sonuclar

inhibisyon (%) ve pg/ml trolox cinsinden belirlenmistir.
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Troloks kalibrasyon grafigi
3,000
2,500 =
2,000 =
2 1500 —
1.0 *___,.f-“'
0.500 —
01,000
] 50 100 150 200 250 300
v=00009x+0,118 Fonsantrasyon
R =0999

Sekil 3.4 Antioksidan aktivite i¢in kullanilan troloks kalibrasyon grafigi

3.2.6  Fenolik Madde Kompozisyonu

Bu analiz igin Kastamonu Universitesi MERLAB’DA LC-MS/MS yéntemiyle hizmet
alimi yapilmistir. Eldeki mevcut standartlara gore kafeik asit, katesin, epikatesin,
klorogenik asit, etil gallat, gallik asit, isorhamnetin, kamferol, luteolin, mirisetin,
naringin, P-kumarik asit, phlorizin, propilgallat, protokatesik asit, kuersetin,
resveratrol, rutin gibi fenolik madde miktarlar tespit edilmis ve TGK Ar Uriinleri
Taslak Tebliginde belirtildigi tizere en az 1 mg/L (veya 1 mg/kg) limitine uygunluklari

degerlendirilmistir.
3.2.7  Toplam Flavonoid Madde Miktarimin Belirlenmesi

Kromotografik yontemle fenolik bilesenlerin kompozisyonu ayr1 ayri1 belirlendikten
sonra tespit edilen flavonoid maddelerin (apigenin, apigenin, chrisin, galangin,
genistein, hesperetin, 1sorhamnetin, kaempferol, luteolin, myristin, naringenin,
pinobanksin, pinocembrin, quercetin, quercetin, rutin, taxifolintaxifolin) miktarlar

toplanarak toplam flavonoid madde miktar1 belirlenmistir.
3.2.8  Mineral Madde Kompozisyonu

Numuneler once Isolab marka &giitiiciide steril bir sekilde ogiitiiliip homojen hale
getirilmistir. Daha sonra Mikrodalga Yakma Sistemi (CEM MARS 6) kullanilarak

yakilmistir. Cihazin aplikasyon bilgilerine gore calisilacak numune i¢in prosediirde
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belirtildigi kadar numune tartilip {izerine 10ml HNO3 (67% v/v) ilave edilmistir.
Mikrodalga kaplarimin agizlar1 sikica kapatilarak yakma igin sicaklik programi
ayarlanmistir. Analizi yapilacak numune i¢in belirlenmis sicaklik programi
prosediiriine gore 45 bar basingta ilk 15 dk 200°C ye ¢ikilmis daha sonra 15 dk 200°C
de sabit tutulmustur. Islem sonunda ¢dzeltilerin oda sicakligina sogumasi beklenmistir.
Daha sonra ¢ozelti haline gelen numunelerin iizeri ultra saf su ile tamamlanmistir.
Seyreltme faktorii hesaplanarak 6l¢iim sonunda hesaba katilmistir. iginde partikiil
kalmayacak sekilde mikrofiltrelerden siiziiliip ve direk isleme alinmistir. ICP-OES
cihazinda metallerin konsantrasyonlar1 Olgiiliitken cihaz kendiliginden ii¢ 6lgiim
yapmaktadir (n=3). Daha sonra bu ii¢ 6l¢limiin ortalamasi alinarak standart sapma
hesaplanmistir. ICP-OES i¢in temin edilen multiclement standart stok ¢ozeltisi
(Merck, Germany) kalibrasyon standartlarinin hazirlanmasinda kullanilmistir.
Standart stok cozeltisi istenilen elementlere gore farklilik gostermektedir. Analize
uygun standart ¢zelti secilerek hazirlanan 6rnekler ve kalibrasyon ¢ozeltileri Spectro

Blue marka ICP-OES cihazinda analiz edilmistir.

3.2.9 Duyusal Analiz

Propolislerde suda ¢6ziinme, lezzet/tat, koku, renk, artik tat, genel kabul edilebilirlik
nitelikleri acisindan degerlendirilmistir. Bu amagla 100 ml i¢gme suyu igeren cam ve
desensiz bardaklara 10 damla propolis damlatilarak panelistlere sunulmustur. Daha
once propolis tiiketmis, ar1 {riinlerine alerjisi olmayan ve sigara kullanmayan
kisilerden segilen panel grubuna, degerlendirme nitelikleri ve puanlama hakkinda bilgi
verilmistir. birbirinden bagimsiz kodlar ile panelistlere sunulan 6rnekler duyusal

nitelikler agisindan 0-5 puan araliginda hedonik skala ile degerlendirilmistir.

Bu amacla duyusal degerlendirme kriterlerine dair bir form hazirlanmis, 6rneklerin
genel yapr ve lezzet profiline ait sonuglar karsilastirilmistir. Istenen propolis kalite

Ozellikleri ve puanlama skalas1 Tablo 3.2°de verilmistir
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Tablo 3.2 Propolis duyusal degerlendirme kriterleri ve puanlama skalasi
OZELLIKLER

Tat/lezzet Orneklerin yuttuktan sonra agizda biraktig1 tat diizeyi
Koku Rahatsiz edici koku unsurlar1 bulunmamali
Bulanikhik Homejen bir goriintii olmaly, i¢inde tortu bulunmamali
Renk/Goriiniim Kendine 6zgii veuniform renkteolmali

Agizda kalan atik tat Tadimdan sonra agizda bulagik kotii buruk tat olmamali
KABULEDILEBILIRLIK DUZEY1

5 puan Cok begendim

4 puan Begendim

3 puan Orta derecede begendim
2 puan Az begendim

1 puan Hig begenmedim

Sekil 3.6 Alkol Bazli Duyusal Analize Hazir Propolis Ornekleri
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3.2.10 istatistiksel Analiz

Elde edilen analiz sonuglarinin istatistiksel degerlendirmesi SPSS 26.0.6 paket
programi kullanilarak yapilmistir. Sonuglarin degerlendirmesinde veriler ¢oklu
varyans analiz (ANOVA) ile 6rneklerin veri ortalamalar1 arasindaki fark p<0,05
anlamlilik diizeyine istinaden Tukey ¢oklu karsilagtirma testi ile belirlenmistir. Alkol
ve su bazli iki {irlin grubunun karsilastirilmasinda ise Bagimsiz degiskenler t-testi

kullanilmustir.

Duyusal degerlendirme sonuclarinin begeni skorlarina gore iiriin benzerlik ve
kiimelenme egilimlerinin tespiti i¢cin Temel Bilesen Analizi (Principal Component

Analysis-PAST 4.03 Statistical Analysis App For Windows) uygulanmustir.
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4. BULGULAR

4.1  Siv1Propolis Orneklerinin Bazi Etiket Beyanlar1 ve Icerikleri

Ulusal pazardan temin edilen 14 adet s1v1 propolis 6rneklerine ait bazi1 ambalaj, etiket

beyani ve fiziksel nitelikler Tablo 4.1°de verilmistir.

Tablo 4.1 Sivi propolis numunelerinin bazi etiket beyanlar1 ve ambalaj 6zellikleri

Net Takviye .
Numune hacim Form edici gida ’.\.“ha' fcerik “Raf"
Cozgen Omri
(mh) no
Damlalikli Su, propolis
o S cam sise pr 2 ekstrakt1 (%18) 2yl
Saf su, saf propolis
P2 30 ml DCzIIIIlllaliﬂzh Var Su ekstresi tozu 3yl
319 (%14,4)
P3 20 ml Cam sise Yok Su Propolis, su 3yil
Damlalikli Gliserin, saf su,
P4 2000 cam sise prar &L saf propolis (%20) 3yil
. Saf su, propolis
P5 20 ml Cam sise Yok Su ektresi (%640) 4 yil
Damlalikli Su, propolis
P6 20ml cam sise var Su ekstrakti (%7,5) 2yl
p7 20 ml Damlahkh var sy Saf su, organlk 3yl
cam gise propolis
P8 gom  Damlalikh Var Alkol  Propolis, Zn, Dvit 3 yil
cam sise
is (0
P9 30 ml Damlal.lkll var Alkol Propolis (%20), 3yl
cam gise etanol
ic (O
P10 oom ~ Damlalikl Yok Alkol ~ Propolis (%38),
cam sise su, etanol
Propolis (%20),
P11 oom ~ Damlalikh Yok Alkol su, 2yil
cam gise
etanol
is (0
P12 20 ml Damlalllkll vVar Alkol Propolis (%30), 3yl
cam gise su, etanol
is (O
P13 oom ~ Damlalikh Var Alkol  Propolis (%20), 5,
cam sise su, etanol
is (9
P14 20 ml Damlalllkll var Alkol Propolis (%20), 3yl
cam gise su, etanol

S1v1 propolis 6rnekleri ¢ozgen tiirii dikkate alinarak 7 adet su ile ¢oziinen 7 adet alkolde
¢ozlinen Ornekler olarak analize alinmistir. Tiikketime sunulan kat1 ve siv1 propolisler
arasinda kullanim kolaylig1 a¢isindan damlalikli s1v1 propolisler daha populerdir. 14

propolis 6rneginin 12 adedinin damlalikli sise kapagi bulunmaktadir, P3 ve PS5
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ornekleri ise sadece cam sise olarak satisa sunulmustur. Orneklerin net hacimleri 20

ve 30 ml arasinda degiskenlik gostermektedir.

02.05.2013 tarih ve 28635 sayil1 Takviye Edici Gidalarimn Ithalati, Uretimi, Islenmesi
ve Piyasaya Arzina Iliskin Yonetmelik kapsaminda takviye edici gidalar onay
alinmadan {retilemez, islenemez, ithalati yapilamaz ve piyasaya arz edilemez.
Piyasadan topladigimiz 14 siv1 propolis 0rneginin 10 tanesinde ambalaj iizerinde
takviye edici gida numarasina yer verilmis olup, 4 adet propolis 6rneginde takviye

edici gida numarasi etikette beyan edilmemistir.

26.01.2017 tarih ve 29960 sayili Tiirk Gida Kodeksi Gida Etiketleme ve Tiiketicileri
Bilgilendirme Yonetmeligi hiikiimleri gegerli olup, ana bilesen icerikleri, net miktar,
mensei, isletme kayit veya onay numarasi, son kullanma tarihi veya raf dmrii gibi
beyanlar ambalaj lizerinde bulunmalidir. Propolis ekstraktlarinin yiizdesi igerik ve
standardizasyon acisindan onem arz etmektedir. Piyasadan toplanan 14 propolis
Orneginin ana bilesenleri etikette beyan edilmis olup P3, P7, P8 6rnekleri disindaki 11
ornekte ektsrakt oranina etikette yer verilmistir. Orneklerin ekstraksiyon yiizdesi %7,7
ile %40 arasinda degisim gostermektedir. Propolis orneklerinde ¢oziicii ve propolis
disinda mineral ilavesi olan P8 6rnegi bulunmaktadir. Raf 6mrii tiim numunelerde

etikette belirtilmis olup, bu siire 2 ile 4 y1l arasinda degisim gostermektedir.
4.2  Propolis Orneklerinin Baz Fiziksel Nitelikleri

Ulusal pazardan temin edilen 14 adet s1v1 propolis 6rnegi fiziksel kriterleri incelemeye

alinmis ve Tablo 4.2°de verilmistir.

Tablo 4.2 Stvi propolis numunelerinin fiziksel analiz sonuglari

Renk
Numune  TTA (%) pH L* a* b* Briks Ki;r:ilir;a
P1 3,540,7"°  8,08+0,09°A 1511,51%  0,80+0,05°0 1,68+0,28%P §20+0,02° 1,34
P2 0 8,26+0,08%A 1,73+0,08%®  1,75+0,18%0 2 38+020%C0 8 62+0,02€ 1,34
Su P3 25+1,41"  3,93+0,03"° 15,70+0,51%4  7,17+0,11%  20,08+0,37** 10,62+0,03® 1,34
Bazh P4 0 8,26+0,05  0,42+0,04°®  1,90+0,17°%P 0,56+0,05°° 62,69+0,07%" 1,45

P5  21042,82%%  4,19+0,03%C 2,90+0,62% 3,62+0,52%%C  4,17+£0,92°C  10,56+0,05® 1,34
P6  193+2,82%8 439+0,017C 12,02+028 5,08+£0,20%8 14,14+0,17" 1,93+0,02¢ 1,33
P7 179,542,128 4.45+0,03® 14,97+4,15%* 6,99£0,00%% 20,42+0,58°A §,52+0,041C 1,34
P8 60+0,7F  5,93+£0,04% 0,28+0,04C  0,38+021¢®  031£0,07C 73,81+0,12C 147
P9 17142,1°8  4,5240,03  2,1240,61°C  7,1044,70**  3,49+1,059C  39,64+0,08F 140

Alkol
Bazh

50



Tablo 4.2’nin devami

Renk

Numune  TTA (%) pH L* a* b* Briks  nime
P10 139£2,8%  4,52+0,01™ 14,38+1,05% 7,51+0,37*  21,63+1,37** 86,98+0,03® 1,51
P11 166+1,4°8  4,79+£0,04%C 2,11£0,23°C 7,910,624  3,18+0,12%C 36,52+0,04 1,39
P12 97+1,41%F  4,96+0,02%  6,47+1,20°8  6,68+0,76®4  10,21+1,60°® 91,64+0,08* 1,52
P13 15242,8%C  4,90+£0,03% 0,15£0,01°C  0,23£0,02®  0,11£0,1%C  57,18+0,02° 1,43
P14 177£2,82°  4,7620,01°°  1,33+0,13°C  4,99+0,56%°9A 2 14+0,23%C  35,11+0,02"° 1,39
p* <0.001 <0.001 0,009 0,279 0,142 0,127

*Ayn siitundaki farkli kiigiik harfler drnekler arasindaki farkin istatistiksel olarak dnemli (p<0,05)

oldugunu gostermektedir.

** Ayni siitundaki farkli biiylik harfler gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak &nemli (p<0,05)

oldugunu gostermektedir.

Alkol
Bazh

14 s1v1 propolis 6rneginin toplam titrasyon asitligi istatistigine bakildiginda 6rneklerin
kendi aralarinda istatistiksel olarak anlamli  bir farklilk  gosterdigi
goriilmiistiir(p<0,05). Orneklerin TTA degerleri su bazli ve alkol bazl iki 6rnek grubu
arasinda karsilastirildiginda ise aralarindaki farklilik bagimsiz degiskenler t-testine
gbre onemli (p<0,05) bulunmustur. Su bazli ve alkol bazli gruplarin kendi i¢inde
yapilan ¢oklu varyans analizi neticesinde propolis Orneklerinin TTA degerlerinin

kendi grubu igerisinde anlamli farklilik gdsterdigi goriilmiistiir (p<0,05).

Gidalardaki asidik seviyelerin mantar ve bakteri gibi mikroorganizmalar tizerindeki
etkisinden dolay1 bunlarin belirli sinirlar iginde olmas1 gerekir. Onemi her gegen giin
artan propolis, igerdigi fenolik asitler nedeniyle asidik bir pH degerine sahiptir.
Propoliste bulunan bu maddelerin mikroorganizmalar iizerindeki etkilerinin pH

yukseldik¢e azaldigini bildiren ¢alismalar mevcuttur (Ivancaji¢ vd., 2010).

Kara vd., (2022) yaptiklar1 ¢alismada propolis 6rneklerinde pH degerleri 4,29 ile 5,82
arasinda bulmus, ekstraktlarin pH degerinin ekstraksiyon icin kullanilan ¢oziicii
karigimlarindaki etanol yilizdesindeki artisa paralel olarak arttigin1 belirtmistir.
Ortamda ytiksek etanol artis1 oldugunda pH degeri diisiik ivmede seyretmistir. Ayrica
calismada ultrasonik ve normal ekstraksiyon yontemleri arasinda pH degerleri

acisindan anlamli bir fark gozlemlenmedigi bildirilmistir.

14 numunede yapilan pH sonuglar1 genelde asidik karakter gostermekle birlikte en
diisiik 3,93; en yiiksek 8,26 olarak dlgiilmiistiir. Su ile ¢éziinen 3 numune 8§ civar1 pH
degeri ile bazik yapr sergilemistir.14 sivi propolis Orneginin pH degerlerinin

istatistigine bakildiginda tiim 6rneklerin kendi aralarinda istatistiksel olarak anlamli
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bir farklilik gosterdigi goriilmiistiir (p<0,05). Orneklerin pH degerleri su bazli ve alkol
bazli iki 6rnek grubu arasinda karsilastirildiginda ise aralarindaki farklilik bagimsiz
degiskenler t-testine gore onemli (p<0,05) bulunmustur. Su bazli ve alkol bazh
gruplarin kendi i¢inde yapilan ¢oklu varyans analizi neticesinde propolis drneklerinin

pH degerlerinin kendi gruplart icerisinde anlamli farklilik gosterdigi tespit edilmistir
(p<0,05).

Bir maddenin kirilma indisini bularak miktarii tayin etmek i¢in ¢ozelti icerisinde
¢Oziinmiis olan maddenin miktarini bilmek gereklidir. Kirilma indisi maddenin fiziksel

bir niteligidir ve her maddenin kirilma indeksi birbirinden farklidir.

Refraktometreler ¢ozelti igerisindeki kati1 veya ¢6zlinmiis madde miktarint ve kirilma
indeksini 6lgcmeye yarayan cihazlardir ve gida kimyasi icerisinde kendilerine dnemli
yer bulurlar. Refraktometrelerin  kuru madde g¢izelgesi 20°C’deki sakkaroz
cozeltilerine gore ayarlanmistir. Dolayisiyla elde edilen Briks degerlerinin % ¢6ziiniir
kuru madde miktar1 sakaroz cinsinden verilir. Bu teknik daha ¢ok sulu ¢ozeltilere
uygulansa da etanolik propolis Oziitleri i¢in de kullanimi mevcuttur (Cardoso vd.,
2016; Pastor vd., 2011; Popova vd., 2017).

14 ornek tlizerinde rekraktometre ile yapilan briks ve kirilma indisi sonuglarina gore,
kirilma indisi en diisiik 1,33 ve en yiiksek 1,52 degeri okunmustur. Kirilma indisi
paralel analizleri arasinda fark minimum oldugundan standart sapma hesaplanamamis
ve istatistik yapilamamustir. Briks degerleri i¢in ise aralik ¢ok daha genis
gbzlemlenmis olup en diisiik P6 numunesinde (1,93); en yiiksek P12 numunesinde

(91,64) okunmustur.

14 s1v1 propolis 6rneginin briks degerlerinin istatistigine bakildiginda tiim 6rneklerin
kendi aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gosterdigi gortilmiustiir
(p<0,05). Orneklerin briks degerleri su bazli ve alkol bazli iki 6rnek grubu arasinda
karsilastirildiginda ise aralarindaki farklilik bagimsiz degiskenler t-testine gore
onemsiz (p>0,05) bulunmustur. Su bazli ve alkol bazli gruplarin kendi i¢inde yapilan
coklu varyans analizi neticesinde propolis Orneklerinin briks degerlerinin kendi

gruplari igerisinde anlamli farklilik gosterdigi tespit edilmistir (p<0,05).
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Ticari propolisler lizerine yliriitiilen bir ¢alismada piyasadan temin edilen 6rneklerin
Briks degerinin 0-100 arasinda degistigini tespit etmis, Briks degerlerinin propolisin
igerdikleri safsizliklar veya ¢oziintirliigi etkileyen farkli ¢oziiciiler nedeniyle degisken
oldugunu bildirmislerdir. Ayrica etanolik propolis ekstraktlarinin briks ve toplam
polifenol verileri arasindaki korelasyondan (korelasyon katsayist 0,9) yola ¢ikilarak
ekstraktin icerdigi toplam polifenol miktar1 hakkinda da tahminde bulunulabilecegini

bildirmislerdir (Keskin ve Kolayli, 2019).

Gidalarda renk Olgiimii i¢in kullanilan Hunter kolorimetresi ile 3 nokta oOlgiim
yontemiyle 14 numunedeki renk degerleri analiz edilmis ve L* degeri 0,15-15,70
arasinda genig bir dagilim gostermistir. L* degeri sonuglar1 ele alindiginda 14 sivi
propolis orneginin kendi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gosterdigi
goriilmiistiir (p<0,05). Orneklerin L* degeri su bazli ve alkol bazli iki érnek grubu
arasinda karsilastirildiginda ise aralarindaki farklilik bagimsiz degiskenler t-testine
gore onemli (p<0,05) bulunmustur. Su bazli ve alkol bazli gruplarin kendi iginde
yapilan ¢oklu varyans analizi neticesinde propolis orneklerinin L* degerinin kendi
grubu igerisinde anlamli farklilik gdsterdigi gériilmiistiir (p<<0,05). Numunelerde 151k

gecirgenliginin diisiik oldugu tespit edilmistir.

Hunter kalorimetresinde kirmizi-yesil renk belirteci a* degeri ve sari-mavi renk
belirteci b* degeri olarak ifade edilmektedir. Orneklerin renk degerlerine bakildiginda
ise ornek dagiliminin a* kriteri i¢in kirmizi, b* kriteri i¢in sar1 renk skalasinda oldugu

goriilmiistiir.

14 siv1 propolis 6rneginin a* ve b* degerlerinin kendi aralarinda istatistiksel olarak
anlaml bir farklilik gdsterdigi goriilmiistiir (p<0,05). Orneklerin a* ve b* degerleri su
bazli ve alkol bazli iki 6rnek grubu arasinda karsilastirildiginda ise aralarindaki
farklilik bagimsiz degiskenler t-testine gore onemsiz (p>0,05) bulunmustur. Netice
olarak orneklerin a* ve b* renk degerleri i¢in ¢ézgenin 6nemsiz oldugu sonucuna
varilmistir. Su bazl ve alkol bazli gruplarin kendi i¢inde yapilan ¢oklu varyans analizi
neticesinde propolis 6rneklerinin a* ve b* degerlerinin kendi gruplart igerisinde

anlaml farklilik gosterdigi tespit edilmistir (p<0,05).
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Contieri vd., (2022) yaptiklar1 calismada propolislerin renk degerlerini incelemis,
Brezilya mevzuatina gore propolis ticari 6zlerinin amber tonlarinda, kirmizimsi veya
yesilimsi olmasi gerekliligini incelemislerdir. Analiz edilen tiim numuneler agik bir
ton sergilemis ve kirmizimsi pembe ve gri tonlarinda karakteristik renkle eslesmeyen

ornekler tespit etmislerdir.

Farkli iilkelerden (Brezilya, Misir, Suudi Arabistan, Umman, Cin ve Bulgaristan)
alman propolislerde kimyasal analiz, antioksidan, sitotoksik ve antimikrobiyal
ozellikleri lizerine yapilan bir calismada fonksiyonel 6zelliklerin cografi bolgeye,
hasat mevsimine ve zamanina gore propolisin baglari ve igerigindeki biyoaktif
bilesikler dogrudan etkilendigi gézlemlenmis olup, en yiiksek antioksidani sergileyen
Misir propolisinin ilag sanayinde potansiyele sahip olabilecegi belirtilmistir

(Mohamed vd., 2020).
4.3  Propolis Orneklerinin Antioksidan Aktiviteleri

Ulusal pazardan temin edilen 14 adet siv1 propolis 6rneklerinin antioksidan aktiviteleri
belirlenmis olup elde edilen veriler Tablo 4.3’de verilmistir. Verilerin tiimii kendi
arasinda ve su bazi ve alkol bazli olmak iizere iki grup arasinda istatistiksel olarak

degerlendirilmistir.

Tablo 4.3 Sivi propolis numunelerinin antioksidan aktivite degerleri

Uriin grubu Numune inhibisyon (%) TEAC (pg/ml)
P1 26,15+0,31 6155,6+88,89™
P2 43.15+0,868 11011,1+244,44¢8
P3 8,74+0,21"8 1183,3+61,11M8
Su bazh P4 49.38+0,2798 12788,9+77,78 98
P5 4,90+0,31'8 88,9+88,89'B
P6 6,05+0,25' 416,7+72,22'8
P7 22,18+0,3998 5022,2+111,1198
P8 78,05+0,74%A 20977,84211,11°A
P9 84,71+0,515A 22877,8+144,445A
P10 89,36+0,102A 24205,6+27,78%A
Alkol bazh P11 87,24+0,432A 23600,0£122,22
P12 83,74+0,47°A 22600,0+133,33bA
P13 82,57+0,049A 22266,7+11,11°A
P14 89,28+0,02%4 24183,3+5,562

*Aym stitundaki farkli kiiclik harfler 6rnekler arasindaki farkin istatistiksel olarak onemli (p<0,05)
oldugunu gostermektedir.
** Ayni siitundaki farkli biiytik harfler gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak &nemli (p<0,05)
oldugunu gostermektedir.
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Propolis orneklerinin antioksidan aktivite degerleri genis bir veri araliinda olup,
inhibisyon orani en diisik %4,90 (P5), en yiiksek ise %89,36 (P10) olarak
bulunmustur. TEAC degerleri de %inhibisyon ile dogru orantili olarak en diisiik P5
orneginde (88,9 ug/ml), en yiiksek P10 6rneginde (24205,6 pg/ml) belirlenmistir.

Tim Orneklerin antioksidan aktivite degerleri karsilastirildiginda aralarindaki
farkliliklar istatistiksel olarak énemli (p<0,05) bulunmustur. Orneklerin antioksidan
aktivite degerleri su bazli ve alkol bazli iki 6rnek grubu arasinda karsilastirildiginda
ise aralarindaki farklilik bagimsiz degiskenler t-testine gore Onemli (p<0,05)
bulunmustur. Bu sonuca gore ¢dzgen veya baz olarak kullanilan maddenin nihai
tiriiniin antioksidan kapasitesi iizerinde etkili oldugunu sdylemek miimkiindiir. PS5
numunesi ekstrakt orani olarak en yiiksek igerige sahip olmasina (%40) ragmen

antioksidan aktivitesinin en diisiik oldugu gézlemlenmistir.

Marghitas vd. (2009), propolis antioksidan aktivitesinin degerlendirilmesi i¢in DPHH
yontemini kullanmis ve propolisin kimyasal bilesimi yoresel ¢evre ile ilgili oldugu i¢in
degiskenlik gosterse de floranin her zaman 6nemli biyolojik aktiviteler sergiledigini

ve antioksidan aktivitenin de ilk sirada yer aldigini bildirmislerdir.

Touzani vd., (2021) farkli bolgelerden topladigi propolis numunelerinin etanol
ekstraktlarinda toplam antioksidan kapasiteyi 48,01 — 90,87 mg AAE/g arasinda
belirlemislerdir. Bozkus ve Deger (2022) Tiirkiye’nin farkli bolgelerinden topladiklari
propolis numunelerinin dimetilsulfoksit (DMSO) ve etanol ile ekstraktlarinin toplam
total antioksidan aktivitesini (TE: Trolox esdegeri) 233,1-248,5 mmol TE/100 g olarak
bulmuglardir. Kurek-Goreckavd., (2012) ise Polonya’nin Kamianna bdlgesinden
topladiklar1 propolis numunelerinde toplam antioksidan aktivitesini 108,41-153,52

mmol TE/100g olarak belirlemislerdir.

Shehata vd. (2020), Misir, Cin, Bulgaristan, Brezilya gibi farkli bdlgelerden,
kahverengi ve yesil olarak ayri tiir propolisler toplamislar, kimyasal ve biyolojik
analizler ile farklarimi belirlemislerdir. Sonuglar, 6zellikle kimyasal bilesim icin

numunelerin propolis varyasyonlarin1 ortaya koymus ve anlamli farkliliklar
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goriilmiistiir. Misir propolisi antioksidan ve antimikrobiyal etki bakimindan ytiksek

olarak degerlendirilmistir.

Yapilan c¢aligmalar, propolisin antioksidan kapasitesinin degerlendirilmesinde
kullanilan yontemlerin ayni1 olsa da propolise bagli (cesit, toplandig1 bolgenin cografi
konumu, iklimi ve bitki Ortlisii) olarak sonuclarmm farklilik sergiledigini

gostermektedir.

Piccinelli (2013); Cezayir ve Gregori (2010) Venedik propolislerinin fenolik ve
antioksidan aktivitelerinin korelasyonu iizerine yaptiklar1 ¢alismalarda iki aktivite

arasinda dogrusal bir orant1 oldugunu bildirmislerdir.

Sahin (2019), yaptig1 calismada farkli ¢oziiclilerin propolisin antioksidan aktivitesi
lizerine etkilerini incelemis, propolisin etil alkol, propilen glikol, su ve zeytinyagi ile
yapilan Oziitlerinin toplam fenolik madde icerigini sirasiyla 2011,12; 2156,63; 89,42
ve 570,24 mg GAE/100g olarak tespit etmistir. En yliksek fenolik madde igeriginin
propilen glikol ile yapilan 6ziitte oldugu gdzlemlenmistir. Zeytinyaginda ¢oziinen
propolisteki antioksidan degeri 458,54 mg AAE/g ile en yiiksek bulunmus olup,
sonrasinda antioksidan seviyesi yliksekten diisiige etil alkol, propilen ve suda ¢6ziinen
propolislerde tespit edilmistir. Yine buna paralel olarak en yiisekantiradikal aktivite

degeri zentinyagi ¢oziinen propoliste bulunmustur (Sahin, 2019).

Kumawazavd (2004) gesitli cografi kokenlerden propolislerin antioksidan aktivitesi
karsilastirmak i¢in Arjantin, Avustralya, Brezilya, Bulgaristan, Sili, Cin, Macaristan,
Yeni Zelanda, Giiney Afrika, Tayland, Ukrayna, Uruguay, Amerika Birlesik
Devletleri ve Ozbekistan’dan numuneler almis ve farkli cografi kdkenlere sahip
propolislerde bilesenlerde ve kantitatif degerlerde farkliliklar gézlemlemis ve bu

nedenle propolisin kalitesini degerlendirmenin zor oldugunu ifade etmistir.

Yapilan bir ¢caligmada propolisin Dimetil siilfoksit (DMSO)’lu ekstraktinin Troloks
Antioksidan Esdegeri iizerinden toplam antioksidan kapasitesinin (248,50 mmol
TAE/100 g propolis) etanollii, gliserollii, asetonlu ve sulu ekstraktlarindaki toplam

antioksidan kapasitesinden daha yliksek oldugu ifade edilmistir. Veriler géz Oniine
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alindiginda propolis ekstraktinda kullanilan farkli ¢oziiciilerin propolisin antioksidan

kapasitesinde etkili oldugu agik¢a goriilmektedir (Cakiroglu, 2010).
4.4  Propolis Orneklerinin Toplam Fenolik Madde icerikleri

Ulusal pazardan temin edilen 14 adet siv1 propolis 6rneklerinin toplam fenolik madde

icerikleri HPLC cihazi ile tespit edilmis olup, sonuglar Tablo 4.4’de verilmistir.

Propolis 6rneklerinin toplam fenolik madde igerikleri en diisiik 372,22 pg/ml (P5) ve
en yiiksek 30333,33 pg/ml (P12) olarak belirlenmistir.

Tablo 4.4 Sivi propolis numunelerinin toplam fenolik madde igerikleri

Uriin grubu Numune GAE (pg/ml)
P1 3250,00+50,00%8
P2 3427,78+16,67%
P3 916,67+5,568
Su bazh P4 7511,11+133,33¢8
P5 372,22+5,561°
P6 1066,67+66,67™®
P7 2094,44+127,78"8
P8 10138,89+72,22%A
P9 18472,22+150,00°4
P10 29961,11+116,67%A
Alkol bazh P11 13444,44+33 33°A
P12 30333,334222,22%
P13 5983,33+127,78™
P14 13372,224227,78A

*Aym stlitundaki farkli kiiclik harfler 6rnekler arasindaki farkin istatistiksel olarak énemli (p<0,05)
oldugunu gostermektedir.
** Ayni siitundaki farkli biiytik harfler gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak &nemli (p<0,05)
oldugunu gostermektedir.
Tiim 6rneklerin toplam fenolik madde degerleri arasindaki farklilik istatistiksel olarak
onemli (p<0,05) bulunmustur. Orneklerin fenolik madde igerikleri su bazli ve alkol

bazli iki 6rnek grubu arasinda karsilagtirildiginda ise aralarindaki farklilik bagimsiz

degiskenler t-testine gore onemli (p<0,05) bulunmustur. Alkol ve su bazli gruplarin
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kendi igerisinde veriler arasindaki farkin ise 6nemsiz oldugu goriilmiistiir (p>0,05). Bu
sonuca gore ¢ozgen veya baz olarak kullanilan maddenin nihai {irliniin fenolik madde
igerigi iizerinde etkili oldugunu sdylenebilir. Diger taraftan iirlinlerin toplam fenolik
madde icerigindeki genis dagilimin kullanilan ¢6zgenin yani sira propolisin isleme

teknigi ve proses parametrelerinden de etkilenmis olabilecegi diistiniilmektedir.

Numuneler igerisinde en diisiik deger ekstrakt orani en yiiksek (%40) olmasina ragmen
372,22 GAE (pg/ml) ile PS5 numunesinde okunmustur. En yiiksek fenolik madde
icerigi ise 30333,33 GAE (ng/ml) ile P12 numunesinde goriilmiistiir.

Aliyazicioglu vd. (2013) yaptiklar1 ¢aligmada, fenolik bilesiklerden bazilarini analiz
etmis ve 10 degisik yerden temin edilen propolislerin in vitro biyolojik aktivitelerini
incelemistir. Sonug olarak Artvin digindaki tiim propolislerin yiiksek diizeyde fenolik
bilesige sahip oldugunu ve propolis metanolik ekstraktlarin FRAP degerlerinin 54,38
ile 85,56 M Fe (II) / g propolis araliginda bulundugunu bildirmistir. Gliney Eskisehir,
[zmir ve Sinop propolisinin FRAP degerlerinin digerlerinden anlamli derecede yiiksek
oldugu goriilmiistiir (p <0,05). Ayrica Eskisehir ve Kastamonu'nun giiney ve kuzeyi
arasindaki FRAP ve total fenollerin anlamli farkli degerleri bulunmustur (p <0,05).
Propolis orneklerinin fenolik icerik ile FRAP degerleri arasinda da yiiksek pozitif
korelasyon bulunmustur (r2=0,73).

Ahn vd. (2007), Cin’de 12 farkli bélgeden propolis toplamis ve bir lokasyon harig
diger propolislerin antioksidan 6zelligi bulundugunu, iceriklerinde kaffeik asit, ferulik

asit ve kafeik asit fenil esterlerinin yiiksek diizeyde bulundugunu belirlemislerdir.

Keskin (2018) Tiirkiye’den topladiklari ham propolis 6rneklerinde, yapilan arastirma
bulgularina benzer olarak ¢6ziicii olarak etanol kullandiginda toplam fenolik madde
icerigini 16,13-178,38 mg GAE/g propolis diizeyinde belirlemiglerdir. Buna karsilik
¢ozilicii olarak su kullandiklarinda toplam fenolik madde diizeyini ¢ok daha diisiik

diizeylerde (0,07-0,22 mg GAE/g propolis) belirlemislerdir (Keskin, 2018).

Kubiliene vd. (2015) calismalarinda Litvanya bdlgesinden ornekler toplamis, farkli
coziciilerle ekstrakte etmis ve etanolle ekstrakte edilen propolis i¢in 12,7 mg/mL

GAE, suyla ekstrakte edilen propolis i¢in 1,6 mg/mL GAE ve zeytinyagi ile ekstrakte
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edilen propolis i¢in 0,5 mg/mL GAE degerlerini bulmuslardir. Yapilan farkli bir
calismada ise propolis ekstraksiyonunda etanol ve proplilen glikol kullanilmas,
etanollii ekstraktin toplam fenolik igeriginin (21-34 g/100 g), propilen glikollii
ekstraktin igeriginden (20-30.3 g/100g) fazla oldugu bildirilmistir (Bonvehi ve
Gutiérrez, 2011).

Fenolik firtinlerin etkisini pekistirmek icin yapilan c¢aligmalarda fenolik madde
miktarina orantili sekilde, antioksidan kapasitenin ve de antimikrobiyal, anti-tiimoral,
antiinflamatuar, antiviral, anti-fungal vs gibi diger biitiin biyolojik aktivitelerin de
arttig1 bir ¢cok ¢alismayla ispat edilmistir (Huang vd., 2005; Kolayl vd., 2010; Kii¢iik
vd., 2007; Sarikaya vd., 2009; Tezcan vd.,2011). Bu calismada da, incelenen
orneklerin antioksidan aktivite (%inhibisyon) ve toplam fenolik madde miktarlari
(ug/ml) arasinda Pearson korelasyon testine gore pozitif korelasyon tespit edilmis ve

istatistiksel olarak dnemli (p<0,05) bulunmustur.
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Sekil 4.1 Siv1 propolis 6rneklerinin antioksidan aktivite ve toplam fenolik madde miktarlari
arasindaki korelasyonu gosteren grafik

Fenolik bilesenlerden olan flavonoidlerin, tasidig: hidroksil gruplarinin birbirlerine
bulunduklar1 pozisyonlarinin antioksidan kapasitesini degistirdigi bilinmektedir (Cai
vd., 2006). Sonug olarak var olan spesifik bir flavonoidin varlig1 toplam fenolik madde

miktarini arttirabilir ve bu durum toplam antioksidan kapasiteyi arttirabilir.
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45  Propolis Orneklerinin Mineral Madde Icerikleri

Ulusal pazardan temin edilen 14 adet sivi propolis 6rneginin ICP-OES cihazi ile
mineral madde igerikleri tespit edilmistir. Numunelerin kalsiyum (Ca), magnezyum
(Mg), potasyum(K), manganez (Mn), demir (Fe) ve ¢inko (Zn) degerlerinin dl¢iimii

yapilmis olup, sonuglar Tablo 4.5’de verilmistir.

Tablo 4.5 Sivi propolis numunelerinin mineral madde igerikleri

Numune Ca Mg K Mn Fe Zn
(ppm) (ppb) (ppm) (ppb) (ppb) (ppb)
P1 59,401,008 4628,35£167,40°° 179,45 +10,09" < 0,076 884,90+43,40° < 0,554
P2 27,20+0,30%8 1615,2+9,75%F  151,00+3,20" < 0,076 118,05+1,50% < 0,554
P3 24,30+0,15%8  122545+5,75% 99,80+0,95' <0,076 <1,243 <0,554
SBL;Zh P4 28,00+0,30%  2350,45£18,70%  160,4+£3,2"C  36,45+0,080°C <1,243 < 0,554
P5 57,55+0,20%8  11003,6+15,10°®8  58,05+1,10F <0,076 <1,243 <0,554
P6 212,15+3,50%A  8038,75+63,45%C  235,00+3,65®  231,05+4,6®  263,45+2,95®  127,6+7,50
P7 257,75£30  35350,3£406,12%4  1097,65+6,35°"  449,5+29,64% <-5.616 89,15+34,84
P8 111,6+1,55C  12863,75+178,35*  642,7+4,20%  132,35+2,40° 5472,4+3825° 15582,8+91,00
P9 30,3+0,05%F  2596,5+32,50% 153,6+1,70F <0,076 <1,243 <0,554
Alkol P10 155,4+0,85®®  15635,75+166,8%  720,2+2,30°®  363,75+2,807 <1,243 < 0,554
P11 16,30£0,15¢  2373,00+21,30%*  198,70+2,05% < 0,076 <1,243 < 0,554
Bazh P12 63,05£0,40°  18029,00+2,424  571,844,95®®  61,55+0,03F <1,243 < 0,554
P13 209,302,754 51504,50+133,50** 1831,00+6,65% 403,40+2,95°A <1,243 142,3+8,45
P14 57,5+0,55%°  5767,10£46,05%  194,4+0,35%  225,15+2,50° <1,243 < 0,554
p* 0,140 0,817 0,238 0,940 0,007 0,001

1 mg/kg = 1000 ppb 1 ppm = 1000 ppb

*Ayni siitundaki farkli kiigiik harfler 6rnekler arasindaki farkin istatistiksel olarak 6nemli (p<0,05)
oldugunu gostermektedir.

** Ayni siitundaki farkli biiyiik harfler gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak énemli (p<0,05)
oldugunu gostermektedir.

S1v1 propolis 6rneklerinin mineral madde degerleri kalsiyum icin degerleren diisiik
P11 numunesinde 16,30 ppm ve en yiiksek P7 numunesinde 257,7 ppm olarak
okunmustur. Magnezyum i¢in en diisiik P3 numunesinde 1225,45 ppb ve en yiiksek
P13 numunesinde 51504,50 ppb olarak okunmustur. Potasyum i¢in en diisiik P5
numunesinde 58,05 ppm ve en yliksek P13 numunesinde 1831,00 ppm olarak
okunmustur. Manganez i¢in degerler en diisiik P3 numunesinde <-0,761 ppb ve en
yiiksek P7 numunesinde 449,5 ppb olarak okunmustur. Demir i¢in en diisiik P4
numunesinde <-8.220 ppb ve en yiiksek P8 numunesinde 54724 ppb olarak

okunmustur. Cinko i¢in en diisiik P1 numunesinde <-2.953 ppb ve en yiiksek P8
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numunesinde 15582,8 ppb okunmustur. Cinko i¢in degerin bu denli yiiksek olmasinin

sebebi P8 numunesinin etiket ibaresinde Zn ilavesi oldugunu belirtmis olmasidir.

14 s1v1 propolis orneginin Ca degerlerinin istatistigine bakildiginda tiim 6rneklerin
kendi aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gosterdigi gorilmiistiir
(p<0,05). Orneklerin Ca degerleri su bazli ve alkol bazli iki érnek grubu arasinda
karsilastirildiginda ise aralarindaki farklilik bagimsiz degiskenler t-testine gore
onemsiz (p>0,05) bulunmustur. Su bazli ve alkol bazli gruplarin kendi i¢inde yapilan
coklu varyans analizi neticesinde propolis drneklerinin Ca degerlerinin kendi gruplari

igerisinde anlaml1 farklilik gosterdigi tespit edilmistir (p<0,05).

14 s1v1 propolis 6rneginin Mg degerlerinin kendi aralarinda istatistiksel olarak anlamli
bir farklilik gostermedigi goriilmiistiir (p>0,05). Orneklerin Mg degerleri su bazli ve
alkol bazli iki 6rnek grubu arasinda karsilastirildiginda ise aralarindaki farklilik
bagimsiz degiskenler t-testine gore dnemsiz (p>0,05) bulunmustur. Su bazli ve alkol
bazli gruplarin kendi i¢inde yapilan ¢oklu varyans analizi neticesinde su bazli propolis
orneklerinin Mg degerlerinin kendi gruplari icerisinde anlamli farklilik gosterdigi
(p<0,05), alkol bazl 6rneklerin ise kendi aralarinda anlamli bir fark olmadigi (p>0,05)

tespit edilmistir.

14 s1v1 propolis 6rneginin K degerlerinin istatistigine bakildiginda tiim 6rneklerin
kendi aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gosterdigi goriilmiistiir
(p<0,05). Orneklerin K degerleri su bazli ve alkol bazli iki 6rnek grubu arasinda
karsilagtirildiginda ise aralarindaki farklilhik bagimsiz degiskenler t-testine gore
onemsiz (p>0,05) bulunmustur. Su bazli ve alkol bazli gruplarin kendi i¢inde yapilan
coklu varyans analizi neticesinde propolis 6rneklerinin K degerlerinin kendi gruplar

icerisinde anlaml farklilik gosterdigi tespit edilmistir (p<0,05).

14 siv1 propolis 6rneginin Mn degerlerinin istatistigine bakildiginda tiim 6rneklerin
kendi aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gosterdigi goriilmiistiir
(p<0,05). Orneklerin Mn degerleri su bazli ve alkol bazl iki &rnek grubu arasinda
karsilagtirildiginda ise aralarindaki farklilhik bagimsiz degiskenler t-testine gore

onemsiz (p>0,05) bulunmustur. Su bazli ve alkol bazli gruplarin kendi i¢inde yapilan
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coklu varyans analizi neticesinde propolis 6rneklerinin Mn degerlerinin kendi gruplari
icerisinde anlamli farklilik gosterdigi tespit edilmistir (p<0,05). Bazi propolis
orneklerinin Mn degerlerinin cihaz Olglim limitinin altinda (0,076 ppb) deger

vermesinden dolay1 bu 6rneklerde istatistiki degerlendirme yapilamamustir.

14 s1v1 propolis 6rneginin Fe degerleri incelendiginde tiim 6rneklerin kendi aralarinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gosterdigi goriilmiistiir (p<0,05). Orneklerin Fe
degerleri su bazli ve alkol bazli iki 6rnek grubu arasinda karsilastirildiginda ise
aralarindaki farklilik bagimsiz degiskenler t-testine goére Onemli (p<0,05)
bulunmustur. Su bazli ve alkol bazli gruplarin kendi i¢inde yapilan ¢oklu varyans
analizi neticesinde propolis Orneklerinin Fe degerlerinin su bazli grupta anlamli
farklilik gosterdigi tespit edilmistir (p<0,05). Alkol bazli grupta ise P8 numunesi
haricindeki orneklerde istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gézlenmemistir. Bazi
propolis orneklerinin Fe degerlerinin cihaz 6lglim limitinin altinda (1,243 ppb) deger

vermesinden dolay1 bu 6rneklerde istatistiki degerlendirme yapilamamustir.

Su bazli 6rnekler arasinda Zn degeri yalnizca P6 ve P7 orneklerinde, alkol bazli
propolislerde P8 ve P13 6rneklerinde tespit edilmistir. Su bazli ve alkol bazli gruplart
icin Orneklerin ¢ogunun cihaz algilama limitinin altinda (0,554 ppb) deger

vermesinden dolayi istatistik olusturulamamuistir.

Bu veriler incelendiginde mineral degerlerinde ¢oziicii disinda ekstraksiyon cesidi,
stiresi, sicakligi gibi bagka faktorlerin bu degisime etki ettigi diisiiniilmektedir.
Ristivojevi¢ vd. (2023) Sirbistan’da yaptiklar ¢alismada cografik ve botanik orijinleri
bakimindan farklilik gésteren 22 propolis numunesinin makro ve mikro element
igerigini incelemis, makro elementlerin (Na, Ca, Mg, K ve P) daha yaygin oldugunu
mevcut Ca iceriginin en yiiksek, Na iceriginin ise en diisiik oldugunu belirlemislerdir.
Toksik element analizinde ise analiz edilen numunelerin hi¢birinde As ve Hg tespit

edilmemistir.

Sods vd. (2019) ekstraksiyon siiresine ve ekstraksiyon ¢oziiciisiiniin etanol icerigine
bagl olarak propolis ekstraktlarinin mineral igerigini incelemislerdir. Bu calisma,

propolis ekstraktlarinin element igeriginin, ekstraksiyon ¢oziiciisiiniin bilesiminden
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onemli dl¢iide etkilendigini ve ¢ogu durumda ekstraksiyon siiresinin biiyiik bir etkiye
sahip oldugunu gostermesi acisindan 6nemlidir. Analiz edilen elementlerin ¢gogunun,
sulu ¢ozeltilerde etanol igeren ¢oziiciilere gore daha iyi ¢oziindiigii, bununla birlikte,
birkag istisna disinda insan viicudu i¢in gerekli olan elementlerin %50 veya %80 (h/h)

etanol iceren ¢oziiciilerde de iyi bir sekilde oziitlendigi tespit edilmistir.

Arda (2022) tarafindan yapilan ¢aligmada, propolis liriinlerindeki makro ve mikro
element igeriklerinin ICP-OES ile tayini i¢in yaptig1 ¢alismada ticari propolis damla
numunelerinde 11 elementin (Na, Ca, Mg, K, Al, B, Cu, Fe, Mn, P ve Zn)
konsantrasyonlar1 aragtirilmig, 10 elementin (As, Bi, Cd, Co, Cr, Mo, Ni, Pb, Sb ve
Hg) ¢ok kiiciik konsantrasyonlarda bulunmasi ve tespit edilebilme sinirmin altinda
olmasindan dolay1 ICP-OES cihazi ile tespitleri yapilamamustir. Ticari propolis damla
numunelerinde genel olarak, Fe ve Na elementi hari¢ diger tiim konsantrasyonlari
belirlenen elementlerin (Ca, Mg, K, Al, B, Cu, Mn, P ve Zn) A markasi olarak bilinen
su ile ekstrakte edilmis numunede, alkol ve sutgliserol ile ekstrakte edilmis

orneklerden daha yiiksek bulundugu belirlenmistir.

Gong vd., (2012) Cin'den toplanan 31 propolis 6rneginin Ca, Al, Mg, K, Fe, Na, Zn,
Mn,Sr, Cu, Cr, Niile As, Cd, ve Pb gibi toksik elementlerin ICP ile belirlenen igerigi
ile cografi kokeni arasindaki iligkileri incelenmis, propolisteki ortalama Ca, Al, Mg,
K, Fe, Na, Zn, Mn, Pb, Sr ve Cd igeriginin 1449,1 mg/kg; 971,2 mg/kg; 552,5 mg/kg;
1137,4 mg/kg; 1188,4 mg/kg, 497,5 mg/kg; 160,8 mg/kg; 36,93 mg/kg; 19,92 mg/Kkg;
8,70 mg/kg ve 0,60 mg/kg iken As, Cu, Cr ve Ni elementleri birgok drnekte tespit
edilmemistir. Propolis oOrneklerinin element konsantrasyonu iliskilerini ortaya
cikarmak i¢in ¢ok degiskenli analiz kullanilmis olup element ile cografi kdkenin

gruplandirmada dogru orantili oldugu sonucuna varilmistir.
46  Propolis Orneklerinin Agir Metal Icerikleri

Ulusal pazardan temin edilen 14 adet siv1 propolis 6rneginin ICP-OES cihaz ile agir
metal igerikleri tespit edilmistir. Numunelerdeki Civa(Hg), Arsenik (As), Kadmiyum
(Cd), Kursun (Pb) kalintilar1 tespit edilmis olup Tablo 4.6’da degerler verilmistir.
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Tablo 4.6 Sivi propolis numunelerinin agir metal analiz sonuglari

Numune Hg As Cd &
(ppb) (ppb) (ppb)
P1 <0,4 < 3,034 199,80+4,10%  502,7+51,60¢8
P2 <0,4 < 3,034 211,40+£1,75%  662,35+17,35%A8
P3 <0,4 < 3,034 214,15£1,05%  684,00+13,05%A8
Su Bazli P4 <0,4 < 3,034 197,85+0,05%A  688,30+21,70°¢A8
P5 <0,4 < 3,034 227,90+1,654  832,1+41,002A
P6 <0,4 < 3,034 223,30+1,80  812,60+0,1029A
P7 <0,4 < 3,034 227,40+47,84%  824,45+70,20%00A
P8 <0,4 < 3,034 185,60+0,10  855,15+22,75%
P9 <0,4 1898,35+182,80"8  211,00+2,80°°  761,9+19,75%c®
P10 <04  1031,25+56,3°°  227,25+1,90%%  806,3+14,7%cIAB
Alkol Bazlh P11  <0,4 2445,80+76,954  209,40+1,10°°  764,20+17,10%cB
P12 <04  1129,25+3,51°C  232,40+0,08**  805,40:£0,20220A8
P13 <04 < 3,034 216,45+2,15°P  849,45+9,40%A
P14  <0,4 1336,75+182,1°BC  221,15+1,45%C 781,15+7,60%cAB
P* <0,001 0,416 0,006

1 mg/kg = 1000 ppb

*Ayn stitundaki farkli kiiglik harfler drnekler arasindaki farkin istatistiksel olarak énemli (p<0,05)
oldugunu gostermektedir.

** Ayni siitundaki farkli biiyiik harfler gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak dnemli (p<0,05)
oldugunu gostermektedir.

Tiirk Gida Kodeksi Bulasanlar Yonetmeligi (2011) Ekler Boliim 3’de belirtilen agir
metal bulag1 limitleri Gida Takviyeleri i¢in sinirlandirilmistir. Yonetmelige gore Pb
icin 3 mg/kg, Cd i¢in 1.0 ppm, Hg i¢in 0,1 ppm olarak limit degerler verilmistir. Tiim
propolis orneklerinde Hg analizi yapilmasina ragmen Hg igerikleri cihaz O6l¢im

limitinin (0,4 ppm) altinda tespit edilmesinden dolay1 veriler arasinda istatistiksel

analiz ve TGK Bulasanlar Yo6netmeligine gore degerlendirme yapilamamustir.

Analizi yapilan sivi propolis Orneklerinin Kadmiyum (Cd) kalinti degerleri
incelendiginde en diisiik P8 6rneginde 185,6 ppb ve en yiiksek P12 6rneginde 232,40
ppb oldugu belirlenmistir.

14 siv1 propolis orneginin Cd degerlerinin istatistigine bakildiginda tiim 6rneklerin

kendi aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gostermedigi goriilmiistiir
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(p>0,05). Orneklerin As degerleri su bazli ve alkol bazli iki érnek grubu arasinda
karsilastirildiginda ise aralarindaki farklilik bagimsiz degiskenler t-testine gore
onemsiz (p>0,05) bulunmustur. Su bazli ve alkol bazli gruplarin kendi i¢inde yapilan
coklu varyans analizi neticesinde propolis 6rneklerinin Cd degerlerinin su bazli grup
icerisinde anlamli farklilik gostermedigi tespit edilmistir (p>0,05). Alkol bazli grupta
ise fark anlamlidir (p<0,05). Tiirk Gida Kodeksi Bulasanlar Yonetmeligi’nin Ek-
1’inde yer alan ve maksimum limit Cd i¢in 1,0 mg/kg olarak belirlenmis olup, bu limite

tiim numunelerin uygun oldugu bulunmustur.

Sivi propolis drneklerinden Kursun (Pb) miktari en diisiik P1 6rnegi (502,7 ppb) ve en
yiiksek P8 ornegi (855,15 ppb) oldugu belirlenmistir. 14 sivi propolis 6rneginin Pb
degerlerinin kendi aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gosterdigi
goriilmiistiir (p<0,05). Orneklerin Pb degerleri su bazl ve alkol bazli iki 6rnek grubu
arasinda karsilastirildiginda ise aralarindaki farklilik bagimsiz degiskenler t-testine
gore onemli (p<0,05) bulunmustur. Tiirk Gida Kodeksi Bulasanlar Yo6netmeligi’nin
Ek-1’inde Kursun (Pb) i¢in gida takviyelerinde bulunabilecek maksimum limit 3

mg/kg olarak verilmis olup, 6rneklerin tlimii bu limitin altinda kalmistir.

Tirk Gida Kodeksi Bulasanlar Yonetmeligi’'nde gida takviyeleri igin belirtilmis
herhangi bir maksimum kalint1 limit degeri bulunmaktadir. Ancak ham propolisin
arillar tarafindan {iretiminde cevreden veya ekstraksiyonda proses veya ¢ozgen
maddeden gelebilecek As kalintis1 taginma ihtimalinden yola ¢ikilarak, bu calisma
kapsaminda As miktarlar1 da kontrol edilmistir. As degerleri agisindan tiim 6rneklerin
kendi aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gosterdigi goriilmiistiir
(p<0,05). Orneklerin As degerleri su bazli ve alkol bazli iki 6rnek grubu arasinda
karsilagtirildiginda ise aralarindaki farklilik bagimsiz degiskenler t-testine gére dnemli
(p<0,05) bulunmustur. Baz1 propolis Orneklerinin As degerlerinin cihaz Glgiim
limitinin altinda (3,034 ppb) deger vermesinden dolayi bu Orneklerde istatistiki
degerlendirme yapilamamistir. Alkol bazli grup verilerinin kendi aralarindaki fark ise
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05). Suda ¢oziiniir propolislerde hi¢ As kalintisina
rastlanmamis olup alkol bazli grupta kayda deger miktarda As kalintisina
rastlanilmistir. Tiirk Gida Kodeksi Bulaganlar Yonetmeligi’nde herhangi bir limit

degeri bulunmadigindan numunelerin standartlara uygunluguna dair degerlendirme
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yapilamamistir. Diger agir metal bulasi miktarlarina gore As seviyelerinin daha yiiksek
olmasi, TGK Bulaganlar Yonetmeligi’'nde gida takviyeleri i¢in As miktar1 seviyesi i¢in
de limit deger bulundurulmasi gerekliligini diisiindiirmektedir. Ayrica 6zellikle alkol
bazli iirtinlerde As seviyesinin yliksek olmasi, As bulasisinin ticari sivi propolis
tiretiminde ekstraksiyonda kullanilan tarimsal etil alkoliin safsizligini ve bulas

kaynagi olabilecegini de gostermektedir.

Propolisteki mineral i¢erikleri tiretildigi cografi bolgelerin ayirt edici bir 6zelligi, ¢cevre
kirliliginin bir gostergesi ve giivenilir izlenebilirlik yontemleri gelistirmek icin
kullanilir (Pierini vd.,2013). Toprakta ve bitkilerde biriken agir metallerin diizeyi ile
ar1 Urlinlerindeki icerikleri arasinda yakin bir iligki vardir (Kabata-Pen-dias, 2011).
Propolis, polifloral bala gore toksik elementlerle ¢ok daha fazla kirlenir, ancak her ikisi
de biriken toksik elementlerin seviyesinin belirlenmesi yoluyla c¢evre kirliliginin
derecesini degerlendirmek i¢in biyoindikator olarak kullanilabilir (Roman vd., 2011).
Diisiik bir konsantrasyonda bile, bu tiir elementler birgok hastaliga ve insan
organizmasinin isleyisinde anormalliklere neden olabilir. Yapilan bir arastirmada
Italya Roma’da sehir merkezinin yogun trafikli bir bolgesine ve farkli bolgelerde 5
noktaya ar1 kolonileri yerlestirilmistir. Kovanlardan alinan bal, polen, propolis ve
balmumu Orneklerinin agir metal (Pb, Cd, Cr) diizeyleri kiyaslandiginda, sehir
merkezinden alinan propolis 6rneklerindeki degerler daha yiiksek olmakla birlikte; Pb
4,32 pg/kg, Cd 6,59 ng/kg, Cr 7,03 pg/kg olarak bulunmustur. Bu ¢aligmanin sonucu
olarak yogun trafik bulunan alanlarda iiretilen bal ve polenin igeriginde propolise gore

daha az agir metal birikimi oldugu belirlenmistir (Conti ve Botre, 2001).

Bagka bir ¢calisma Polonya’nin Wroctaw kentinde ytiriitiilmiis olup farkli 20 kovandan
100 bal ve 100 propolis 6rnegi alinmis As, Cd, Cu, Pb ve Zn kalintilar1 incelenmistir.
Bal ve propolis i¢in bakilan agir metallerin birikim seviyeleri Zn>Cu>Pb>As>Cd
olarak bildirilmistir. Propoliste ise degerler ortalama olarak Zn 48,08 mg/kg; Cu 6,95
mg/kg; Pb 5,74 mg/kg; Cd 0,194 mg/kg tespit edilmistir. Elementler arasinda en
yiiksek konsantrasyonlara propoliste rastlanilmis olup propolisteki agir metal
birikiminin, propolisin elde edildigi lokasyonla birebir iligkili oldugu bildirilmistir

(Roman vd., 2011).
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Benzer bir caligma Tokat ilinde yogun trafikle propoliste agir metal kalintis1 arasinda
iligkiyi incelemek i¢in yapilmistir (Arikan, 2010). Tokat-Turhal karayolunun kenarina
36 adet ar1 kolonisi konulmus ve bu kolonilerden propolis 6rnekleri alinarak Cu, Zn,
Fe, Cd, Cr, Pb ve Mn igeriklerine bakilmistir. Propolis 6rneklerinde degerler ortalama
su sekildedir; Cu i¢in 2,412 pg/kg; Zn icin 349,79 pg/kg; Fe i¢in 242,43 pg/kg; Cd igin
0,138 ng/kg; Cricin 4,242 pg/kg; Pb i¢in 5,090 ug/kg; Mn igin 5,424 pg/kg. Calisma
sonucuna gore Cd birikiminin en ¢ok trafigin fazla oldugu yol diizleminde oldugu
gozlenmistir. Diger ar1 iirlinleri ile kiyaslandiginda Pb birikimi en ¢ok propoliste

olmustur (Arikan, 2010).
4.7  Propolis Orneklerinin Fenolik Madde Kompozisyonlar

Ulusal pazardan temin edilen 14 adet sivi propolis 6rneginin LC-MS/MS cihazi ile
fenolik madde kompozisyonlar1 tespit edilmistir. Fenolik madde kompozisyonlari,
flavanoid madde igerikleri (Tablo 4.7) ve fenolik asit i¢erikleri (Tablo 4.8) olarak ayri

tablolarda verilmistir.

Tiirk Gida Kodeksi Ar1 Uriinleri Taslak Tebligi’'nde gida takviyesi olarak tiiketime
sunulacak siv1 propolislerin teblig ekindeki tabloda verilen fenolik maddelerden (p-
kumarik acid, Pinobanksin 3-asetat, Galangin, Sinnamik asit, Krisin, Pinosembrin,
Kafeik asit, Kaempferol, Ferulik asit, Benzoik asit, Kuersetin, Artepilin C, Naringenin,
Katekol, Rutin, Mirisetin, Hesperidin, Apigenin, CAPE, Klorojenik asit) en az 8
tanesini ve her birini en az 1 mg/L veya 1 mg/kg olacak sekilde icermesi gerektigi
ongoriilmektedir. Tablo 4.7 ve Tablo 4.8’de taslak tebligde adi gecen bu fenolik
maddeler yildiz (*) isareti ile belirtilmistir. Bu ¢aligma kapsaminda incelenen ticari
stv1 propolislerden P5 numunesi harig, diger tiim propolis 6rneklerinin tebligde bahsi
gecen fenolik madde icerigi sart1 sagladiklari ve en az 8 adet fenolik maddeyi ve en az

Img/kg (1000 ppb) diizeyinde igerdikleri tespit edilmistir.

Genel olarak flavanoid madde kompoziyonu incelendiginde bilesen degerlerinin genis
bir aralikta degisim gosterdigi, alkol bazli sivi propolislerin toplam fenolik madde

iceriklerinin su bazlilardan yiiksek oldugu belirlenmistir.
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Tablo 4.7 Sivi propolis numunelerinin flavanoid madde igerikleri

(ppb) Katesin

Mirisetin* Naringenin* Kuersetin* Rutin trihidrat*

Luteolin

Krisin*

Apigenin

CAPE

Triasetin

Toplam flavanoid

(ppm)

Pl 169828 1109,37 241,54 723,62 480,69 - 163171,53 52191,19 1582,39 193853 223,137

P2 42566 1216,36 822,65 820,53 49527 e 83540,17 61255,76 247528 333848 154,390

P3 227898 123135  29137,31  12119,98 121138 - 42383,26 15946,98 30759,63 2662,11 137,731

SuBazli P4 159473 122318  50326,08  1226,59 130252 - 183255,37 62563,74 302348,06 267754 606,518
P5 668,87 108,82 1275,95 163,28 50,16 - 1213226 344137 6590 535108 232,576

P6 171,21 1109,21 15384,22 1505,74 503,31 = ----- 56712,49 11724,32 44490,57 2773,36 134,374

P7 155447 253824 3170026  28273,76 8653,00 1409,32  31654,46 3844891 6266348 2259,10 209,155

P8 501,66 189413 4120399 4353222 30997,50 5330,91 88643,11 122669,46 136380,31  ----- 471,153

PO 151746 719216 9255568 110944,03  25826,11 11508,03 83669,99 103957,15 431734,70 173327 870,639

P10 1006,02 27877,75 18713801 335933,89 4582,85 68736,66 173957,97 97849,53 804898,84 348176 1705,463

Alkol Bazh P11 1030,00 1516,66  91773,18  154905,19 6606,80 40295,97 125398,19 152157,10 476212,41 2430,03 1052,326
P12 146430 8707,65 146142,00 122668 44 2088,98 112053,92 172442,71 313710,50 697909,15 11001,99 1588,190

P13 823,28 205187  67871,83 4231571 12538,39 11459,01 84767,58 73791,34 222212,11 3534,82 521,366

P14 119556 228371 6319652 6262303 3083,76 856,75 107240,42 43526,17 474079,80 951122 767,597
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S1v1 propolis drnekleri igerisinde en diisiik toplam flavanoid igerige sahip su bazli P5
(23257,69 ppb) ornegi iken, en yiiksek igerige alkol bazli P10 (1705463,27 ppb)
orneginin sahip oldugu tespit edilmistir. Luteolin flavanoidinin, ¢alisma kapsaminda
incelenen 7 adet su bazli sivi propolisten 6 adedinde yer almadigi yalnizca P7
orneginde ve tim alkol bazli oreklerde bulundugu tespit edilmistir. Su bazli siv1
propolis drneklerinde 6zellikle baskin flavanoidlerin CAPE, Apigenin, Chrysin ve
Naringenin oldugu, alkol bazlilar da ise bunlara ilave olarak Quercetin flavanoidinin
de baskin olarak bulundugu tespit edilmistir. Su bazli 6rnekler igerisinde en yliksek
CAPE, Apigenin, Chrysin ve Naringenin igerigine sahip Ornegin P4 oldugu
belirlenmistir. Alkol bazlilar igerisinde en yiiksek CAPE, Chrysin, Quercetin ve

Naringenin igerigine sahip 6rnegin ise P10 oldugu belirlenmistir.

Toy (2019)’un yapmis oldugu ¢alismada Marmara Bolgesi Giiney Marmara
boliimiinden 48 propolis 6rnegi toplanarak kimyasal igerikleri incelemis, her bilesik
grubunun farkli 5 ilde hatta illerin i¢inden alinan gruplarda dahi farkli degerlere sahip
oldugu bildirilmistir. Her ilin cografi 6zelliklerinin farkli olmasmin (Yalova ilini
makro-klima iklim tipine sahip, Canakkale ili ormanlik, Balikesir ise 3 iklimi
barindirtyor olmasi) ve de bitki Ortiisiiniin (zeytinlik, ¢ayir, giirgen, thlamur vb.)

propolisin bilesimini farklilagtirdigi belirtilmistir (Toy, 2019).

Kahraman vd (2022), Tirk ar1 poleni ve propolisin etanolik Oziitlerinde fenolik
bilesim, antiradikal, antiproliferatif ve antibakteriyel aktivitelerine dair yaptiklar
calismada propolis ekstraktininkatesin, sinapinik asit, o-kumarik asit, rutin, hesperidin,
kuersetin, ancak daha yiiksek miktarlarda sinnamik asit (8256,1 pg/g) ve apigenin
(3965,9 ng/g) ve daha diisiik miktarlarda da klorojenik asit (24,3 pg/g) ve siringic asidi
(18,4 mg) igerdigini bildirmislerdir.

Coelho vd. (2017) Brezilya'nin farkli bolgelerinden alinan on alt1 propolis drneginin
etanolik Oziitliniin 100027200 ng/g konsantrasyonlarda p-kumarik asit i¢erdigini,
fenolik profilinde kafeoilkinik asit tiirevlerinin yani1 sira dihidrokaempferid ve

artepillin C'nin ana bilesikler oldugunu bildirmislerdir.
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Tablo 4.8 Sivi propolis numunelerinin fenolik asit igerikleri

(ppb) Sinamik asit* Gallik asit* Tannik asit Kafeik asit* 23 Di-hidr(?ksi Trans ferulik asit*  Elajik asit Toplam fenolik asit
benzoik asit* (ppm)
P1 58450,54 1375326 - 4782,78 6,79 4473,17 234721 83,814
P2 53905,98 18036,81 - 8577,11 205,52 5541,38 9614,61 95,881
P3 17967,96 2426,63 - 12072946 - 9274,57 10387,19 160,786
Su Bazl P4 81810,10 404450 - 114837,86 50,59 728639,38 2074,71 931,457
P5 584,38 4898,46 - 4198,82 28,49 1557,38 223,80 11,491
P6 8631,01 6729,90 - 147326,29 - 75817,91 1848,80 240,354
P7 10538,64 4279,65 - 352788,11 208,05 257101,52 24222,41 649,138
P8 99732,59 20968,94 - 25871,21 763,58 57368,14 46999,98 251,705
P9 213153,99 9250,30 176506,07 407085,56 91,28 71362,26 96421,70 973,871
P10 96462,05 591459 - 515156,69 308,98 1348264,31 251768,28 2217,875
Alkol Bazli P11 250661,62 10022,72 - 317015,62 39,28 140639,74 142636,50 861,016
P12 141871,22 4392,37 - 356322,53 - 260053,17 120861,73 883,501
P13 87747,12 11753,58 53549,92  524699,46 267,67 141010,21 33164,36 852,192
P14 184581,14 2459599 - 451022,94 146,21 874694,26 56777,39 1591,818
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Tablo 4.8’de sivi propolis orneklerinin fenolik asit igerikleri yer almaktadir. Sivi
propolis 6rnekleri icerisinde en diisiik toplam fenolik asit icerigine sahip su bazli P5
(11,491 ppm) 6rnegi iken, en yiiksek igerige alkol bazli P10 (2217,875 ppm) 6rneginin
sahip oldugu tespit edilmistir. Tannik asidin ¢alisma kapsaminda incelenen 7 adet su
bazli s1v1 propolisin hi¢ birisinde yer almadigi, alkol bazli 6rneklerde ise yalnizca P9
ve P13 orneklerinde bulundugu tespit edilmistir. Su bazli sivi propolis drneklerinde
ozellikle baskin fenolik asitlerin Trans ferulic asit, Kafeik asit, Sinnamik ve Gallik
asitler oldugu, alkol bazlilar da ise Trans ferulik asit, Kafeik asit ve Sinnamik asitten
sonra Ellajik asidin baskin olarak bulundugu tespit edilmistir. Su bazli 6rnekler
icerisinde en yiiksek fenolik asit igerigine sahip 6rnegin P4 oldugu, alkol bazlilar

icerisinde ise P10 6rnegi oldugu belirlenmistir.
4.8  Propolis Orneklerinin Duyusal Analiz Sonugclar

14 adet siv1 propolis ekstrakti duyusal analiz i¢in hazirlanarak 7 panelist ile analizi
yapilmistir. Tat/lezzet, koku, bulaniklik, renk/goriiniim, agizda kalan atik tat olmak
tizere 5 kriter belirlenerek panelistlere orneklere 1’den 5’e kadar puan vermeleri
istenmistir. Doldurulan formlardaki degerlerin ortalamasi ve standart sapmasi

hesaplanmis olup Tablo 4.9’da verilmistir.

Tablo 4.9 Sivi propolis numunelerinin duyusal analiz degerlendirmeleri

Numune Tat/Lezzet Koku Bulamikhik G;iinnkém Ag::gi 5:,:2'“

P1 3,14+1,07 3,43+1,13 2,43+1,40 2,43+1,62 3,71+1,11

P2 2,71+1,38 3,00+£1,63 3,14+1,21 3,86+1,21 3,43+1,40

P3 2,14+1,07 2,71+1,25 2,43+1,62 1,86+0,69 2,71+1,38

Su Bazli P4 2,43+127 3,00£1,41 4,29+0,76  4,14+0,90 2,71+1,11
P5 4,7140.76  3,43+1,51 4,00+1,15 2,86+1,07 4,29+1,50

P6 4,00£0,82 2,57+1,13 1,86+0,90 2,43+1,40 3,86+1,46

P7 2,86+1,07 2,71+0,95 1,71+0,95 2,43+1,40 2,86+1,21

P8 2,86+1,35 2,57+0,79 1,14+0,38 2,00+1,00 2,86+1,35

P9 3,71+£1,38  3,00+1,15 1,71+0,76  2,14+0,90 3,43+1,40

P10 4,00+1,53  3,86+1,07 4,00+1,41 2,71+1,70 3,71+1,38

g;kzcl)ll P11 3,00£1,29 2,57+1,72 1,86+1,21 2,00+1,00 2,86+1,35
P12 3,43+1,13  2,86+0,90 3,29+1,70 2,57+1,51 3,29+1,38

P13 3,57+1,40 3,00+1,73 1,29+0,49 2,00+1,15 3,567+1,27

P14 4,71+0,49 2,57+1,51 1,57+0,79 2,00+0,82 457+0,53
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Alkol bazli ve su bazli propolis Ornekleri i¢in, duyusal analiz skorlarina gore
kiimelenme egilimi ve bezerliklerinin ifadesi i¢in sonuglar, tiim ornekler kendi
arasinda (Sekil 4.2), su bazli tiriinler kendi arasinda (Sekil 4.3) ve alkol bazli tirtinler

kendi arasinda (Sekil 4.4) olmak tizere Temel Bilesen Analizi ile yorumlanmis ve

grafikleri asagida verilmistir.
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Sekil 4.2 Tiim 6rneklerin kendi aralarinda benzerlik grafigi
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Sekil 4.3 Su bazl1 6rneklerin kendi arasinda benzerlik grafigi
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Sekil 4.4 Alkol bazli 6rneklerin kendi arasinda benzerlik grafigi

Panelistlerin degerlendirmeleri sonucu renk/goriinlim ve bulaniklik nitelikleri
acisindan en begenilen {iriin P4, tat/lezzet ve agizda kalan atik tat nitelikleri agisindan
ise P14 6rnegi olarak degerlendirilmistir. Kiimelenme egilimi agisindan triinler bir
arada degerlendirildiginde incelenen duyusal nitelikler acisindan P4 ve P14 6rnekleri
diger o6rneklerden bagimsiz olarak degerlendirilirken, P5 ve P10 ornekleri, program
tarafindan benzer olarak bulunmustur. Genel olarak daha diisiik skorlara sahip P6, P9
ve P13 numuneleri kendi arasinda, P7, P8 ve P11 ornekleri ise kendi arasinda
kiimelenme gostermislerdir. Yine ornekler arasinda en diisiik skorlara sahip P3 6rnegi
ise bagimsiz olarak degerlendirilmistir. Duyusal skorlar agisindan iirlinler su veya

alkol bazl1 olmalaria gore belirli bir kiimelenme egilimi gostermemislerdir.

Su bazl triinler kendi arasinda degerlendirildiginde renk/goriinlim ve bulaniklik
nitelikleri acisindan en begenilen iiriin P4, tat/lezzet, koku ve agizda kalan atik tat
nitelikleri acisindan ise PS5 Ornegi olarak degerlendirilmistir. Bu numuneler
kiimelenme egilimi agisindan digerlerleri ile benzer bulunmazken, P1 ve P6 6rnekleri,

P3 ve P7 o6rnekleri benzer bulunmus ve kendi aralarinda kiimelenme gostermislerdir.

Alkol bazli iirlinler kendi arasinda degerlendirildiginde, renk/goriiniim, bulaniklik ve
koku nitelikleri agisindan en begenilen iiriin P10, tat/lezzet, koku ve agizda kalan atik
tat nitelikleri agisindan ise P14 6rnegi en begenilen lirlin olarak degerlendirilmistir. Bu

numuneler kiimelenme egilimi acisindan digerlerleri ile benzer bulunmazken, P9 ve
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P13 ornekleri, P8 ve P11 6rnekleri benzer bulunmus ve kendi aralarinda kiimelenme

gostermislerdir.
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5.  SONUC VE ONERILER

Geleneksel ve Tamamlayict Tip Yonetmeliginde de yer alan hem ilag hem takviye
edici gida olarak insanlarin kullanimina sunulan propolisin ekstrakte edilmis
oziitlerinin hazirlanmasi ve ticari olarak kullanima sunulurken bazi ortak kriterlerin
bulunmasi ve standardize edilmesi 6nem tasimaktadir. Fakat bu {irlinlerin ne sekilde
ve hangi standardize edilmesi gerektigi heniiz net olmamakla birlikte yiiriirliikkte olan
mevcut bir standart bulunmamaktadir. Mevcut yaptigimiz bu caligsma ile Tiirkiye’de
ticari olarak satisa sunulan ve tiiketicinin ¢ok daha kolay erisebildigi su ve alkol bazli
propolis oziitlerinin bazi fiziksel, kimyasal ve biyolojik parametreleri karsilastirildi.
Fiziksel, toplam fenolik madde miktari, fenolik madde kompozisyonlari, antioksidan
madde, mineral madde ve agir metal igerigi gibi analiz sonuglarinin referans alinarak
Olciildigli bu calisma ile her bir parametrenin propolis oOziitlerinin kalitesinin
belirlenmesinde 6nemli kriterler oldugu belirlendi. Propolis oziitleri igin tliketim,
fiyatlama ve etiketleme gibi unsurlarin bu kriterler g6z oniine alinarak standardize
edilmesinin miimkiin oldugu gériilmekte olup, veriler Tiirk Gida Kodeksi Ar1 Uriinleri

Taslak Tebligi i¢in kaynak olugturmaktadir.

Calismamizda Ulusal pazarda tiiketime sunulan 14 6rnegin Tiirk Gida Kodeksi Gida
Etiketleme ve Tiiketicileri Bilgilendirme Yonetmeligine uygunlugu incelendiginde 4
ornek hari¢ kalanlarin hepsinin etiketinde takviye edici gida belge numarasi
bulunmakta oldugu ve Yonetmelige uydugu gézlemlenmistir. Orneklerin ekstrakt
oranlarinin da etikette beyani1 gerekmekte olup 3 Ornekte herhangi bir oran
verilmemistir. Kalan 11 6rnekte propolis ekstrakt oranlart %7,5 ile %40 arasinda
degismekte olup bu farkin Orneklerin fizikokimyasal ve biyolojik iceriklerini
etkileyebilecegi diisiiniilmektedir. Igerik kisminda ¢dzgen ve propolis bilgisi
disindaP8 orneginde oldugu gibi etikette de ifade edilen Znilavesi, mineral madde

analizinde Zn miktarin1 dogrudan etkilemistir.

14 numunedeki fiziksel analiz sonuglarina bakildiginda genelde asidik karakter
gosterdigi goriilmekle beraber 3 Ornekte 8’in iizerinde okuma yapilmis yani bazik

karakter sergilemistir. Orneklerin renk degerleri analiz edilmis ve L* degeri 0,15-
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15,70 arasinda genis bir dagilim gdstermis olup, bu sonug¢ Orneklerin 151k
gecirgenliginin diisiik oldugunu ifade etmektedir. Ayrica drneklerin renk degerlerine
bakildiginda ise 6rnek dagilimimin a* kriteri i¢in kirmizi, b* kriteri i¢in sar1 renk
skalasinda oldugu goriilmiistiir. Orneklerin briks degeri incelendiginde ¢dzgenin

anlamli bir fark olusturmadigr goriilmiistiir (p>0,05).

Yiriittiigiimiiz bu c¢alismada ¢6zgen farkinin propolis orneklerinin  6zellikle
antioksidan ve fenolik madde kapasitesini dogrudan etkiledigi goriilmiistiir. Etanol ile
hazirlanan ekstraktlarda su ile ¢dziinen ekstraktlara kiyasla, propolisin en onemli
biyolojik kriterlerini belirleyen fenolik madde ve antioksidan kapasitesi istatistiksel
olarak anlamli (p<0,05) olarak tespit edilmis, alkol ¢6zgeninin bu maddeleri ham

propolisten siv1 ekstrakta gecirmek icin ¢ok daha basarili oldugu tespit edilmistir.

Kentsel ve endiistriyel kirliligin diisiik oldugunun gdstergesi agir metal igerikleri
incelenmis ve piyasadan toplanan numuneler i¢in kirliligin az oldugu bolgeden
tiretildigi sonucuna varilmistir. Netice olarak bu ¢alismanin sonuglari, ticari propolis
orneklerinin tiikketimi nedeniyle agir metallerin ortalama aliminin, tolere edilebilir
seviyelerin altinda oldugunu gostermektedir. Tiirk Gida Kodeksi Bulasanlar
Yonetmeligi 2011°deki halinden sonra 2022 yilinda taslak olarak goriise acilmis olup
Arsenik i¢in takviye gidalar bashiginda heniiz bir limit olusturulmamistir. Oysa
yaptigimiz ¢aligmada arsenik ig¢in 14 O6rnekten 5 tanesinde 1031,25 ile 2445,80 ppb
araliginda kalint1 tespit edilmistir. Bu durum, diger ar1 iirlinlerinden daha fazla agir
metal bulasi riski tagiyan v bir gida takviyesi olan propolis bagta olmak iizere diger
gida takviyeleri i¢in de Arsenik limitinin olusturulmasimnin ve regiilasyonda yer
almasiin onem arz ettigini gostermektedir. Ayrica arsenik kaynaginin tespitine dair
calisma yapilmasi, gerekli durumda kullanilan ¢ézgenlerin agir metal bulasisina kadar

incelenmesi gerektigi de diigiiniilmektedir.

Calisma kapsaminda incelenen sivi  propolis Orneklerinin fenolik madde
kompozisyonundaki  genis  dagilimmm  farkli  etkenlerden  kaynaklandigi
diisiiniilmektedir. Nihai {irliniin elde edilmesinde ¢o6ziicii se¢imi kadar, proses
parametrelerinin ve segilen ekstraksiyon yonteminin de etkili oldugu belirtilmektedir.

Propolis numunelerinde toplam fenolik madde diizeylerinin genis bir varyasyon
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gostermesi nedeniyle piyasaya siiriilen numunelerde toplam fenolik madde diizeyinin
bildirilmesi O6nem tasimaktadir. Ayrica Ol¢glim metodlarina ve ekstraksiyon
yontemlerine gore de toplam fenolik madde diizeyi degiskenlik gosterdiginden etiket

tizerinde yonteminde bildirilmesi gerekmektedir.

Tiirkiye’de propolis standardi bazi limitlerle birlikte olusturulmalidir. Ham propolis
recinemsi yapisindan dolay1r dogrudan tiiketilmeye uygun degildir. Bu sebeple ticari
propolis ekstraktlarinda bulunmasi gereken parametreler daha kolay belirlenebilir ve

standardize edilebilir.

Diger taraftan ham propolisin hasat edildigi kovanlarin bulundugu cografi ve botanik
orijinin de propolis temel parametreleri nemi biiyiiktiir. Bu durumu ele alan fazlaca
calisma mevcut olup ve farkli cografyalardan elde edilen propolis drneklerinin farkl
biyoaktiviteye sahip oldugu kanitlanmistir. Ayn1 bilesigin ayni il guruplar arasinda
bile farkli olma sebebinin iklimsel farklilik ve arilarin farkli bitki kaynaklarim

kullanarak toplamalar1 oldugu digiiniilmektedir.

Bu calisma ile piyasada satisa sunulan propolis drneklerinin kimyasal ve biyoaktif
kriterleri ele alinmis ve var olan standartlara uygunlugu ele alinmistir. Calisma
neticesinde propolisten bdlgesel olarak daha stabil sonuglar alindigr goéz Oniine
alinarak, ticari propolislerin kalite kriterleri i¢in limitler belirlenebilecegi, bu yolla da

tiikketici ve tiretici i¢in degerli bir adim atilacagi sonucuna varilmistir.
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