
T.C. 

KASTAMONU ÜNİVERSİTESİ 

FEN BİLİMLERİ ENSTİTÜSÜ 

SU ÜRÜNLERİ YETİŞTİRİCİLİĞİ ANA BİLİM DALI 

 

 

ZEYTİNYAĞI İLE ÖZÜTLENEN PROPOLİSİN 

ALABALIKLARDA (Oncorhynchus mykiss) 

İMMUNOSTİMULANT ETKİSİNİN BELİRLENMESİ 
 
 

 

GERLY-AYN TUPAS 

YÜKSEK LİSANS TEZİ 

DR. ÖĞR. ÜYESİ SONER BİLEN 

KASIM - 2022   

KASTAMONU   



ii 

TEZ ONAYI 

GERLY-AYN TUPAS tarafından hazırlanan “Zeytinyağı ile Özütlenen 

Propolisin Alabalıklarda (Oncorhynchus mykiss) İmmunostimulant Etkisinin 

Belirlenmesi” adlı tez çalışmasının savunma sınavı 25.11.2022 tarihinde yapılmış 

olup aşağıda verilen jüri tarafından oy birliği / oy çokluğu ile Kastamonu 

Üniversitesi Fen Bilimleri Enstitüsü Su Ürünleri Yetiştiriciliği Ana Bilim Dalı 

Yüksek Lisans Tezi olarak kabul edilmiştir. 

Danışman 

 

Dr. Öğr. Ü. Soner BİLEN  

Kastamonu Üniversitesi 
   ...................... 

Jüri Üyesi 

 

Prof. Dr. Derya Güroy 

Yalova Üniversitesi 
    ...................... 

Jüri Üyesi 

 

Doç. Dr. Adem Yavuz SÖNMEZ  

Kastamonu Üniversitesi 

....................... 

   

   

 

Jüri üyeleri tarafından kabul edilmiş olan bu tez Kastamonu Üniversitesi Fen 

Bilimleri Enstitüsü Yönetim Kurulunca onanmıştır. 
 

 Enstitü Müdürü V.   Doç. Dr. Osman ÇİÇEK ..................... 



iii 

TAAHHÜTNAME 

Bu tezin tasarımı, hazırlanması, yürütülmesi, araştırmalarının yapılması ve 

bulgularının analizlerinde bütün bilgilerin etik davranış ve akademik kurallar 

çerçevesinde elde edilerek sunulduğunu; ayrıca tez yazım kurallarına uygun olarak 

hazırlanan bu çalışmada bana ait olmayan her türlü ifade ve bilginin kaynağına 

eksiksiz atıf yapıldığını, bilimsel etiğe uygun olarak kaynak gösterildiğini bildirir ve 

taahhüt ederim. 

 

 

 

 

Gerly-ayn TUPAS 

 

 

 



iv 

ÖZET 

YÜKSEK LİSANS TEZİ 

ZEYTİNYAĞI İLE ÖZÜTLENEN PROPOLİSİN ALABALIKLARDA 

(Oncorhynchus mykiss) İMMUNOSTİMULANT ETKİSİNİN BELİRLENMESİ 

GERLY-AYN TUPAS 

KASTAMONU ÜNİVERSİTESİ FEN BİLİMLERİ ENSTİTÜSÜ 

SU ÜRÜNLERİ YETİŞTİRİCİLİĞİ ANA BİLİM DALI  

DANIŞMAN:DR. ÖĞR. ÜYESİ SONER BİLEN 

 

 

Bu çalışmada, gökkuşağı alabalığında (Oncorhynchus mykiss) zeytinyağı ile ekstrakte edilen 

propolisin immün sistemi uyarıcı etkisini belirlemek için 21 günlük bir besleme denemesi 

yapılmıştır. Başlangıç vücut ağırlığı 5,21±0,13 g olan yavru gökkuşağı alabalıklarında, 

zeytinyağı ile ekstrakte edilmiş farklı miktarlarda propolis içeren diyet denenmiştir. Çalışmada 

kullanılan dozlar %0 (kontrol); %0,1 (P01); %0,3 (P03) ve %0,5 (P05) olarak belirlenmiştir. 

Deneme balıkları, çalışmanın 7., 14. ve 21. günlerde rastgele örneklenmiştir. Besleme 

denemesinin sonunda, enjeksiyon yoluyla Yersinia ruckeri ile enfekte edilen balıkların deney 

gruplarına göre yaşama oranları belirlenmiştir. Çalışma sonucunda hematolojik değerler 

karşılaştırıldığında kırmızı kan hücreleri (RBC), hemoglobin (HGB), hematokrit (HCT), 

ortalama korpüsküler hemoglobin (MCH) ve ortalama korpüsküler hemoglobin 

konsantrasyonu (MCHC) değerlerinin gruplar arasında sadece 21. gün anlamlı bir farklılık 

gösterdiği tespit edilmiştir (p<0,05). Örneklemelerde alınan, bağırsak, böbrek, dalak ve 

karaciğer dokuları histopatolojik olarak gruplar arasında farklılık göstermemiştir. Ayrıca tüm 

deney gruplarında oksidatif radikal üretiminde de herhangibir farklılık olmadığı tespit 

edilmiştir (p>0,05). Balıkların bağırsak, böbrek ve dalak dokularından yapılan gen ekspresyon 

analizleri neticesinde; IFN, IL-1β, TNF-α ve TGF-β sitokinlerinin dokulara göre değişen 

ekspresyon seviyelerinde, kontrol grubuna göre farklı dozlarda artışların olduğu tespit 

edilmiştir. Yersinia ruckeri bakterisi ile yapılan kontrol testi sonuncunda yaşama oranlarının 

kontrol grubuna kıyasla P01 grubunda en çok arttığı tespit edilmiştir (p<0,05). Tüm bu veriler 

ışığında, zeytinyağı ile ekstrakte edilen propolisin bağışıklık sistemini iyileştirdiği ve Y. 

ruckeri'ye karşı bağışıklık direncini arttırdığı sonucuna varılmıştır. 

 

 

ANAHTAR KELİMELER:  Propolis, zeytinyağı, gökkuşağı alabalığı, bağışıklık tepkisi, gen 

ifadesi 

Kasım 2022,  64 Sayfa 
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ABSTRACT 

MSC THESIS 

DETERMINATION OF THE IMMUNOSTIMULANT EFFECT OF 

PROPOLIS EXTRACTED WITH OLIVE OIL IN TROUT (Oncorhynchus 

mykiss) 

GERLY-AYN TUPAS 

KASTAMONU UNIVERSITY INSTITUTE OF SCIENCE 

DEPARTMENT OF AQUACULTURE 

SUPERVISOR:ASST. PROF. SONER BİLEN 

 

 

In this current study, a 21-day feeding trial was carried out to determine the immunostimulant 

effect of propolis extracted with olive oil in rainbow trout (Oncorhynchus mykiss). Juvenile 

rainbow trout with an initial body weight of 5.21 ± 0.13 g were supplemented with a diet 

containing different amounts of propolis extracted with olive oil. The doses utilized in the 

study were 0.1%, 0.3%, 0.5%, and propolis-free as the control. Treatment fish were randomly 

sampled every 7th, 14th and 21st day of the study. Hematological parameters were examined, 

and the results showed that only the 21st day (p<0.05) demonstrated a significant difference 

between the groups in terms of red blood cells (RBC), hemoglobin (HGB), hematocrit (HCT), 

mean corpuscular hemoglobin (MCH), and mean corpuscular hemoglobin concentration 

(MCHC). The results of histopathological analysis of the intestine, kidney, spleen and liver 

were similar among all treatment groups (p>0.05). Oxidative radical production showed no 

significant difference in all treatment groups. The results of gene expression analyses 

performed on fish intestine, kidney, and spleen tissues showed that the expression levels of 

IFN, IL-1, TNF, and TGF- cytokines varied according to tissues and at different doses in 

comparison to the control group. The result of the control test using Yersinia ruckeri bacteria 

revealed that the survival rate of P01 group increased most dramatically compared with the 

control group (p<0.05). The outcome of this study indicates that propolis extracted with olive 

oil improved the immune system and control of fish infection against Y. ruckeri.  

KEYWORDS: Propolis, olive oil, rainbow trout, immune response, gene expression 

November 2022, 64 Page 
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1. GİRİŞ 

Dünya genelinde artan insan nüfusu ve beslenmenin önemi göz önünde 

bulundurulduğunda, gelecek nesillerin ihtiyaç duyduğu gıdaların karşılanabilmesi 

adına su ürünleri yetiştiriciliğinin önemi her geçen gün daha da artmaktadır. Su 

ürünleri yetiştiriciliği, gıda ihtiyacına yönelik küresel talebe katkıda bulunan en hızlı 

büyüyen zirai faaliyet olarak bilinmektedir. 2020 yılında dünya çapında yaklaşık 87,5 

milyon ton ile rekor miktara ulaşan su ürünleri üretiminintahmini değeri 281,5 milyar 

ABD doları olarak belirlenmiştir (FAO, 2022). Bu miktar, 2019 su ürünleri üretimine 

göre 2,3 tonluk bir artışı temsil etmektedir. Gökkuşağı alabalığı (Oncorhynchus 

mykiss), iç su ürünleri üretiminin % 54,4'ünü oluşturarak en çok üretilen ilk onbeş balık 

sıralamasında yerini almıştır.  

Son yıllarda su ürünleri yetiştiriciliğinin artan gelişimi ile sucul ortamda hem 

bakteriyel hem de viral hastalıklar endişe verici bir hale gelmiştir (Lieke vd., 2020; 

Varalakshmi vd., 2022). Yetiştiricilik alanlarındaki suyun fizikokimyasal yapısı ve 

mikrobiyal içeriği, yetersiz beslenme durumu ve yüksek stok yoğunluğu gibi çok 

sayıda stres faktörü, enfeksiyon hastalıklara bağlı kitlesel ölümleri 

indükleyebilmektedir (Kumari, 2020). Bu nedenledir ki, gökkuşağı alabalığı 

yetiştiriciliğinde çok sayıda bakteriyel ve viral hastalığın ortaya çıkması ve buna bağlı 

salgınlar ile mücadele söz konusudur (Adams, 2019; Radosavljević vd., 2022). 

Yersinia ruckeri bakterisi, gökkuşağı alabalığında görülen yaygın patojenlerden 

birisidir (Pajdak-Czaus vd., 2021). Söz konusu bakterinin, gökkuşağı alabalıklarında 

enterik kızıl ağız hastalığına neden olduğu bilinmektedir (Aflakian vd., 2022; Ummey 

vd., 2021; Wrobel vd., 2019). 

Son yıllarda, balıklarda viral, bakteriyel, parazitik ve fungal hastalıkların salgınlarını 

kontrol etmek veya önlemek için çeşitli antibiyotikler, kemoterapötikler ve aşılar 

kullanılmaktadır (Mehana vd., 2015). Antibiyotiklerin ve kimyasal ürünlerin balık, 

balık eti, çevre ve insan sağlığı üzerinde istenmeyen etkilerinin olduğu bilinmektedir. 

Artan nüfus için balığa olan talep arttıkça, araştırmacılar balıklardaki hastalıkları 

tedavi etmek adına yeni kaynaklar ve daha etkili alternatifler aramaya devam 
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etmektedirler. Bununla birlikte çeşitli doğal ürünlerin, özütleri ve diğer türevlerinin, 

sucul canlıların bağışıklık tepkilerine ve hastalık direncine olumlu etkileri  önceden 

çalışılmıştır (Awad ve Awaad, 2017; Elumalai vd., 2020; Hernández-Contreras ve 

Hernández, 2020; Reverter vd., 2017; Stratev vd., 2018). Geçmişten günümüze, ilaç 

yapım endüstrisinde, doğal ürünlerin öncülüğü ve yeri bilinmektedir (Boy vd., 2018; 

Dhar vd., 2000; Tandon ve Yadav, 2017).  

Doğal ürünler; antimikrobiyal, kokuşma önleyici, ısı yalıtımı sağlayıcı ve su geçirmez 

etkiye sahip reçineli bileşik ürettiği önceki çalışmalarda rapor edilmiştir (Dell ve 

McComb, 1979; Dimkić vd., 2016; Langenheim, 1990; Monti vd., 1983). Arılar 

tarafından toplanan bu reçineli madde, arıların tükürük salgılarıyla karıştırılarak 

propolis adı verilen yan ürünü meydana getirmektedir (Drescher vd., 2019; König, 

1985; Leonhardt vd., 2011; Monti vd., 1983; Simone-Finstrom ve Spivak, 2010; 

Wagh, 2013). 

Propolisin esas olarak reçine, bitkisel balzam, balmumu, aromatik yağlar, polen ve 

diğer çeşitli maddelerden oluştuğu rapor edilmiştir (Cirasino vd., 1987). Propolis, 

aromatik asitler, esterler, yağ asitleri, karbonhidratlar, aldehitler, amino asitler, 

ketonlar, kalkonlar, dihidrokalkonlar, terpenoidler, vitaminler ve inorganik maddeler 

gibi tanımlanmış 300'den fazla farklı bileşiğe sahiptir (Bankova vd., 2000; Huang vd., 

2014). Flavonoidler anti-inflamatuar, anti-viral, anti-alerjik, anti-kanser, anti-

bakteriyel ve antioksidan etkilere sahip olup, propolisin en önemli ajanlarından biridir 

(Ahangari vd., 2018; Martinotti ve Ranzato, 2015; Sawicka vd., 2012). Aslında 

propolis halk hekimliğinde çok uzun süredir kullanılmaktadır (Burdock, 1998; 

Castaldo ve Capasso, 2002; De Almeida ve Menezes, 2002; Ghisalberti, 1979; Sardana 

vd., 2013). Günümüzde modern bilim, propolisin faydalı farmakolojik özelliklerini 

kullanarak saf biçimde erişilebilen dünya çapında popüler bir tedavi geliştirmiş olup, 

aynı zamanda diğer ürünlerle birlikte makyaj malzemeleri ve gıda katkı maddeleri 

olarakta kullanılmıştır (Castaldo ve Capasso, 2002; Vassya vd., 2021; Zampini vd., 

2021).   

Propolis için birçok klasik ve modern ekstraksiyon yöntemleri çalışılmıştır ( Bankova 

vd., 2021; Šuran vd., 2021). Birçok sulu solüsyon kullanımı mevcut olan propolis 
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ekstraksiyonunda (Taddeo vd., 2016), etanol ile kullanımı basit ve etkili bir yöntem 

olup, ekstraksiyon sonrası antioksidan, antimikrobiyal, antikanserojenik gibi biyolojik 

aktiviteler gösterdiği öne sürülmektedir (Funari vd., 2016; Hernandez vd., 2018; Mello 

vd., 2010; Pujirahayu vd., 2014). Ancak alkol toleransı olan kişiler, kanser hastaları, 

diyabet ve oftalmolojik operasyonlar gibi bazı kısıtlamalar nedeniyle propolisin 

alkolle birlikte kullanımı insan sağlığına zarar verebildiği için önerilmemektedir 

(Konishi vd., 2004). Bu nedenle bitkisel yağlarda çözünen propolisin sağlık açısından 

kullanımının güvenli olduğu ileri sürülmektedir (Silici ve Baysa, 2020).Tıbbi açıdan 

önemli bir ürün olan propolis bağışıklık sistemini güçlendirmesi ve büyüme 

performansının iyileştirilmesi amacıyla kümes hayvanlarında sentetik antibiyotiklere 

alternatif olarak kullanılmaktadır (Saeed, 2017). Çeşitli balık türlerinde de büyüme 

performansını artırmak amacıyla kullanılan propolis bileşenlerinin, antibakteriyel ve 

antioksidan özellikleri sayesinde sindirime, emilime ve bağırsak sağlığına yardımcı 

olduğu belirtilmiştir (Abbass vd., 2012; Bae vd., 2012; Nur vd., 2017). Ayrıca 

propolisin balık diyetine dahil edilmesi sonucunda balıklarda immünolojik 

parametreleri iyileştirdiği de belirtilmiştir (Deng vd., 2011; Dotta vd., 2014; Dotta vd., 

2015; Tukmechi vd., 2014; Zheng vd., 2012). 

Akdeniz bölgesinde zeytin (Olea europaea) çok popüler bir temel gıda maddesidir 

(Bankova vd., 1992; Boskou, 2006). Zeytinyağı temel olarak triaçilgliseroller ve 

ikincil olarak serbest yağ asitleri, mono-açilgliseroller ve diasilgliseroller ile 

hidrokarbonlar, steroller, alifatik alkoller, tokoferoller ve pigmentler gibi bir dizi 

lipidden meydana gelmektedir (Boskou vd., 2006). Silici ve Baysa (2020) tarafından 

propolisin zeytinyağı ekstraktının antioksidan, antiradikal ve antipiretik etkileri 

üzerine yapılan çalışmaları sonucunda, propolis zeytinyağı ekstraktının alkol sulu 

ekstrakt solüsyonuna göre daha sağlıklı bir alternatif olabileceğini ileri sürmüşlerdir. 

Bu çalışmanın amacı, zeytinyağı ile ekstrakte edilen propolisin yem katkı maddesi 

olarak kullanılarak gökkuşağı alabalığındaki bağışıklık uyarıcı etkisinin belirlenmesi 

üzerinedir. Bu amaçla oksidatif radikal üretiminin, bağışıklıktan sorumlu genlerin 

(IFN-1, IL-1β, TNF- α ve TGF-β) ekspresyon seviyelerinin ve Yersinia ruckeri 

bakterisine karşı yaşama oranına etkisinin belirlenmesi amaçlanmıştır. Ayrıca 
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histopatolojik analiz ile propolisin dokularda tahribata sebep olup olmadığına dair 

değerlendirme yaparak güvenilirliği ortaya konmaya çalışılmıştır. 
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2. ÖNCEKİ ÇALIŞMALAR 

Doğal ürünler, tüm dünyada oldukça aktif bir şekilde bilimsel çalışmalarda 

kullanılmıştır (Van Wyk ve Wink, 2018). Tıbbi aromatik olarakta bilinen şifalı bitkiler 

insan kültürünün gelişmesinde hayati bir rol oynamış ve geleneksel ilaçların 

kaynaklarını oluşturmuştur (Dar vd., 2017; Hosseinzadeh vd., 2015). Aslında bu 

bitkiler dünya çapında çeşitli kültürlerde geleneksel olarak çeşitli hastalıkların 

tedavisinin temelini oluşturmuştur (Okoye vd., 2014; Ross, 2005). Birçok tıbbi bitki 

içerikli ilaçların, kardiyovasküler hastalıkların ve iltihap oluşumlarının önlenmesi 

veya kimyasal maddelerin varlığından kaynaklanan kanser riskinin azaltılması gibi 

terapötik etkilerinin mevcut olduğu bilinmektedir (Škrovánková vd., 2012). Bu 

bitkiler, cüzzam, burun kanaması, felç, dalak, safra kesesi, mide, böbrek ve karaciğer 

hastalıklarını tedavi etmek için kullanılan zengin bir vitamin, mineral, karbonhidrat ve 

lif kaynağıdır (Alam vd., 2021; Pereira vd., 2020). 

2.1 Gökkuşağı Alabalığında Bazı Yem Katkı Maddelerinin Kullanımı ve 

Etkisi  

Su ürünleri yetiştiriciliğinde de, salgınlara mikrobiyal patojenler neden olduğundan, 

tıbbi bitkiler bu salgınları kontrol etmek ve balıkların bağışıklık sistemini iyileştirmek 

için antibiyotiklere alternatif olarak düşünülmektedir (Vaseeharan ve Thaya, 2014). 

Su ürünleri yetiştiriciliğinde birçok bitki yağı ekstraktı kullanılmıştır ve bunların tümü 

gökkuşağı alabalığında uygulamadan sonra sadece büyümede değil aynı zamanda 

sindirim enzimi, histoloji ve bağışıklıkta da faydalı sonuçlar sağlamıştır. Hajirezaee ve 

Khanjani (2021), çalışmasında çörek otu esansiyel yağı (ÇOEY) takviyesinin 

gökkuşağı alabalığında patojen olan Aeromonas hydrophila'ya karşı etkilerini 60 gün 

boyunca %0; %1 (10 g/kg); %2 (20 g/kg) ve %3 (30 g/kg) dozlarında denemişlerdir. 

Hajirezaee ve Khanjani (2021) deney grupları arasında büyüme parametrelerinde (yem 

dönüşüm oranı (FCR), toplam ağırlık artışı, toplam son ağırlık) gibi parametrelerde 

önemli bir değişiklik gözlenmediğini (p>0,05) fakat %2 ve %3 seviyelerindeki 

ÇOEY’nun, lizozimin serum ve mukozal seviyelerini ve bakterisidal aktiviteyi 

arttırdığını belirtmişlerdir (p<0,01). Hajirezaee ve Khanjani (2021), %3 ÇOEY 
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uygulanan balıklarda serum immünoglobulin (Ig) seviyelerinin, alternatif kompleman 

aktivitesinin (ACH50) ve peroksidaz aktivitesinin yükseldiğini belirtmişlerdir 

(p<0,01). ÇOEY uygulanan tüm balıklarda kandaki toplam albümin, mukus ve 

kandaki toplam protein arttığını belirten Hajirezaee ve Khanjani (2021), mukozal 

proteaz ve ALP aktivitelerinin %2 ve %3 BPO ile beslenen balıklarda yükseldiğini 

(p<0,01); bağışıklık ile ilgili genlerin (iNOS ve C3), ÇOEY uygulanan balıklarda artış 

gösterdiğini, %3 ÇOEY ile beslenen balıklarda ise maksimum ekspresyon (p<0,01) 

meydana geldiğini belirtmişlerdir. Ayrıca Hajirezaee ve Khanjani (2021), A. 

hydrophila ile mücadeleden sonra, IL-1β ve TNF-α ekspresyonunun tüm gruplarda 

önemli ölçüde yükseldiğini (p<0,01), %2 ve %3 ÇOEY içeren diyetlerin, A. 

hydrophila ile mücadeleyi takiben balık ölümlerini önemli ölçüde azalttığını 

eklemişlerdir.        

Parrino vd. (2020), acı biber (Capsicum sp.) yağının yem katkı maddesi olarak 

denendiği gökkuşağı alabalıklarında, büyüme performansı ve kan parametrelerinin 

etkisini araştırmışlar ve deneyler sonunda 4 mg/kg dozunda uygulamanın en yüksek 

büyüme yüzdesini ve en düşük yemden yararlanma oranını gösterdiğini 

belirtmişlerdir. Parrino vd. (2020), ayrıca serum biyokimyasal parametrelerinde 

önemli farklılıklar tespit etmiş olup, karaciğer enzimi, glikoz, kolesterol ve trigliserit 

düzeylerinde azalma; toplam protein ve albümin düzeylerinde ise kontrole göre artış 

meydana geldiğini vurgulamışlardır. Parrino vd. (2020), 1 mg/kg acı biber yağının 

gökkuşağı alabalıklarında, büyüme performansına, hematolojik ve serum 

biyokimyasal parametrelerine olumlu bir etki gösterdiği sonucuna varmışlardır. 

Acar vd. (2018), gökkuşağı alabalığında nar çekirdeği yağı (NÇY) takviyesinin, 

büyüme performansına, bazı hematolojik, biyokimyasal, immünolojik parametrelere 

ve Yersinia ruckeri 'ye karşı hastalık direnci üzerindeki etkilerine dair çalışma 

gerçekleştirmişlerdir. Çalışma sonunda Acar vd. (2018), %0,5 ve %1 oranında 

NÇY'nin, kırmızı kan hücresi sayısı, hemoglobin konsantrasyonu, ortalama eritrosit 

hacmi, ortalama korpüsküler hemoglobin konsantrasyonu, kolesterol, aspartat 

aminotransferaz, alanin aminotransferaz ve alkalin üzerinde önemli bir etki 

gösterdiğini belirtmişlerdir (p<0,05). Ayrıca, NÇY destekli diyetlerle beslenen 

balıklarda ağırlık artışı, büyüme ve yem dönüşümünde artış olduğunu belirten Acar 
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vd. (2018), NÇY'nin diyetle uygulanmasının, Y. ruckeri ile enfekte olan gökkuşağı 

alabalığının mortalitesinde düşüş sağladığını ve tedavi edilen gruplar arasında büyüme 

performansında ve bazı kan değerlerinde önemli farklılıklar meydana geldiği sonucuna 

varmışlardır.  

Yousefi vd. (2022), kekik esansiyel yağı (KEY) ve prebiyotik (Immunogen ®) 

takviyesinin gökkuşağı alabalığında büyüme performansına, hematolojik 

parametrelere, doğal bağışıklık ve oksidatif stres durumu üzerindeki etkilerine dair 

yaptıkları çalışmalarında tüm deney gruplarının, kontrolden önemli ölçüde daha 

yüksek olan benzer nihai ağırlık, ağırlık artışı, spesifik büyüme oranı (SGR) ve hayatta 

kalma oranına (SR) sahip olduğunu belirtmişlerdir. Yousefi vd. (2022), deney 

gruplarının kontrol grubuna göre amilaz ve proteaz aktivitesinde önemli bir artış 

gösterdiğini, KEY ve İmmünojen takviyelerinin, kontrol grubuna kıyasla WBC ve Hb 

seviyesini önemli ölçüde artırdığını da eklemişlerdir.  Yousefi vd. (2022),  KEY ve 

İmmünojen takviyelerinin, katalaz (CAT), glutatyon redüktaz (GR), glutatyon 

peroksidaz (GPx) ve süperoksit dismutaz (SOD) dahil olmak üzere karaciğer 

antioksidan parametreleri üzerinde de önemli ölçüde etkilerinin olduğu ve MDA 

üretiminin kontrol gruplarına göre azaldığı sonucuna da varmışlardır. 

Diler vd.  (2017), yem katkı maddesi olarak Origanum onites L. uçucu yağının farklı 

düzeylerinin gökkuşağı alabalığında büyüme performansına, antioksidan aktivitesine 

ve hastalık direnci üzerindeki etkilerine dair araştırma yapmışlardır. Diler vd. (2017), 

90 gün boyunca balıklara dört farklı konsantrasyonda (0,125; 1,5; 2,5 ve 3,0 mL kg-1) 

O. onites esansiyel yağı içeren yem vermelerinin neticesinde balıkların nihai 

ağırlıklarının kontrole göre önemli ölçüde artış sağladığını, FCR değerinin 1,5 ve 3,0 

mL kg-1 dozlarında diğer gruplara göre daha yüksek olduğunu (p<0,05) ve en düşük 

yem dönüşüm verimliliği oranının 0,125 mL kg-1 grubunda gerçekleştiğini 

belirtmişlerdir. Diler vd. (2017), Lactococcus garvieae ile kontrol testine tabi tuttukları 

balık gruplarından 3,0 mL kg-1 ‘da ölüm gerçekleşmediğini; 0,125; 1,5 ve 2,5 mL kg-1 

dozlarının ise balık ölümlerini önemli ölçüde azalttığını belirtmişlerdir (p<0,05). 

Zargar vd. (2019), Thymus vulgaris esansiyel yağlarının gökkuşağı alabalığının 

büyümesi, bağışıklık tepkisi ve hastalık direnci üzerindeki etkinliğini araştırdıkları 
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çalışmalarında 2 ay boyunca balıkları 0,5; 1 ve 2 ml/kg yem katkılı yağlarla 

beslemişlerdir. Söz konusu çalışmada 0,5 ml/kg dozunda Thymus vulgaris esansiyel 

yağları ile beslenen balıklarda ağırlık artışı ve spesifik büyüme oranının, kontrole göre 

yüksek değerlere sahip olduğu bulunmuştur (p<0,05). Zargar vd. (2019), 2 ml/kg 

dozunda Thymus vulgaris yağ ile beslenen balıklarda IL-1ß ve lizozim genlerinin 

ekspresyon seviyelerinin önemli ölçüde azalmış olduğunu, ancak; 1 ve 2 ml yağlarla 

beslenen balıklarda C3 ve CD4 genlerinin önemli ölçüde stimule olduğunu 

belirtmişlerdir (p<0,05). Söz konusu çalışmada Aeromonas hydrophila ile kontrol 

testine tabi tutulan balıklarda, en yüksek hayatta kalma oranının 0,5 ml/kg grubunda 

olduğu belirtilmiştir (Zargar vd., 2019). 

Vazirzadeh vd. (2017), Ducrosia anethifolia esansiyel yağı ile takviye edilmiş bir 

diyete yanıt olarak gökkuşağı alabalığında (Oncorhynchus mykiss) büyüme, bağışıklık 

parametreleri ve bağışıklıkla ilgili genlerin ifadesindeki değişikliklerini 

değerlendirmişler ve 8 hafta boyunca balıkları farklı dozlarda (%0; %0,001; %0,01 ve 

%0,1) beslemişlerdir. Vazirzadeh vd. (2017), besleme denemelerinin sonunda, farklı 

uygulamalarda uçucu yağların büyümeyi etkilemediği, %0,001 grubunda hematokrit 

seviyesinin yükseldiğini, %0,01 ve %0,1 gruplarındaki WBC değerinin, %0,001 ve 

kontrol gruplarındakilerden daha yüksek değerde olduğu sonucuna varmışlardır 

(p<0,05). Vazirzadeh vd. (2017), lizozim aktivitesinde gruplar arasında farklılık 

görülmezken, solunum patlaması aktivitesinin %0,01 grubunda yüksek olduğunu 

belirtmişlerdir. Söz konusu çalışmada ayrıca IL-1β ve TNF-α genlerinin böbrekte 

ekspresyonun 30. günde %0,001 dozunda yukarı regüle edilirken, dalakta en yüksek 

IL-1β ekspresyonunun %0,1 dozunda ve TNF-α için %0,01 dozunda meydana geldiği 

belirtilmiştir (Vazirzadeh vd., 2017). 

Fadeifard vd. (2018), zencefil (Zingiber officinale), çörek otu (Nigella sativa) ve koni 

çiçeği (Echinacea angustifolia) gibi esansiyel yağlarla takviye edilerek beslenmiş 

gökkuşağı alabalıklarının bağışıklık sistemi üzerindeki etkilerini araştırmışlardır. 

Fadeifard vd. (2018), çörek otu, zencefil ve koni çiçeği ile beslenen gruplarda kontrole 

göre daha yüksek lizozim serum seviyeleri ve fagositik mikropların fark edildiğini 

(p<0,05); öte yandan, RBC, Hb, PCV, MCV, MCH ve MCHC'de tüm gruplarda 

anlamlı bir farklılık bulunmadığını rapor etmişlerdir (p>0,05).  
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Lakwani vd. (2022), siyah hardal tohumu yağı uygulamasının gökkuşağı alabalığında 

(Oncorhynchus mykiss) büyüme performansına, sindirim enzim aktivitelerine ve 

bağışıklık yanıta etkisini değerlendirdikleri çalışmalarında 60 gün boyunca gökkuşağı 

alabalıklarını üç farklı dozda siyah hardal tohumu yağı takviyesi ((%0,5 (SH05), %1 

(SH1) ve %2 (SH2))  ile beslemişlerdir. Söz konusu çalışmanın neticesinde amilaz ve 

lipaz seviyelerinde, herhangi bir örnekleme zamanında kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında farklılık olmadığını belirtmişlerdir (p>0,05). Lakwani vd. (2022), 

siyah hardal tohumu yağı uygulamasının gökkuşağı alabalığında, potansiyel öldürme 

aktivitesini özellikle SH2 grubunda 30. günde yükselttiğini belirtmişlerdir (p<0,05). 

Buna ek olarak kontrole kıyasla, 30. günde SH1 ve SH2 balık gruplarında ve 60. günde 

SH05 ve SH1 gruplarında lizozim aktivitesini arttırdığını (p<0,05), ayrıca 30. günde 

SH1 ve SH2 balık gruplarında MPO değerini kontrole kıyasla önemli ölçüde arttırdığı 

(p<0,05) ortaya konulmuştur (Lakwani vd., 2022). Balık gruplarının farklı 

organlarının histolojisinde herhangi bir değişiklik gözlenmediğinin belirtildiği 

çalışmada, deney gruplarındaki tüm balık gruplarının bağırsaklarında IL-1β gen 

ekspresyonunun, 30. günde önemli ölçüde arttığı belirtilmiştir (Lakwani vd., 2022). 

Benzer şekilde, 30. günde bağırsakta IL-8 ve IL-6, IL-10 ve IL-12 sitokin genlerinin 

ekspresyonunun arttığı söz konusu çalışmada SH05 ve SH1 balık gruplarının baş 

böbrek hücrelerinde bu genlerin benzer gelişmiş seviyelerinin görüldüğü rapor 

edilmiştir (Lakwani vd., 2022). 

Farklı seviyelerde ticari bir bitkisel yağ karışımı (Thymus vulgaris, Origanum vulgare 

ve Eucalyptus sp.) olan Mix-oil®'in gökkuşağı alabalığında hematolojik, biyokimyasal 

ve immünolojik etkilerinin incelendiği bir çalışmada, Mix-oil®'in Streptococcus iniae, 

Aeromonas hydrophila, Lactococcus garviae ve Y. ruckeri bakterileri için minimum 

inhibitör konsantrasyon (MIK) değerleri tespit edilmiştir (Bababaalian vd., 2020). Söz 

konusu çalışmada MIK değerlerinin sırayla ilk üç bakteri için  6,25 µl ml-1, Y. ruckeri 

için ise 12,5 µl ml-1 olduğu; 400 ppm Mix-oil® ile beslenen balıklarda kırmızı kan 

hücresi sayısı, hematokrit, immünoglobulin, lizozim, toplam protein, kompleman 

bileşeni C3, C4 ve alternatif kompleman yolunda (ACH50) kontrol grubuna kıyasla 

önemli gelişmeler gözlendiği rapor edilmiştir (p<0,05) (Bababaalian Amiri vd., 2020).  

Ayrıca; MCV, MCH, MCHC düzeyleri ve hemoglobin yüzdesi, aspartat 

aminotransferaz (AST) ve alanin aminotransferaz (ALT) düzeyleri açısından gruplar 



10 

arasında farklılık gözlenmezken (p>0,05), Mix-oil® uygulamasının, gökkuşağı 

alabalığının hematolojik parametrelerini ve bağışıklık fonksiyonunu destekleyerek Y. 

rukeri 'ye karşı balık direncini artırabileceğini de öne sürmüşlerdir (Bababaalian Amiri 

vd., 2020). 

Origanum onites yağı takviyesinin gökkuşağı alabalığında histoloji ve besin 

sindirilebilirliği üzerindeki etkilerinin araştırıldığı bir çalışmada, kontrol balıklarının 

karaciğer ve böbrek histopatolojisinde, herhangi bir deformite belirtisi olmaksızın 

normal bir histolojik mimari gösterirken, diyetlerde yüksek oranda O. onites yağı ile 

beslenen balıkların karaciğer ve böbrek örneklerinde hafif nekroz veya dejenerasyon 

gözlendiği belirtilmiştir (Yigit vd., 2017). Söz konusu çalışmada; 2 haftalık histoloji 

sonuçlarının değerlendirilmesi neticesinde %0,5 Cr2O3 kullanılarak besin 

sindirilebilirliği tespit edilmiş ve denemenin sonunda, O. onites yağının alabalık 

diyetinde farklı konsantrasyonlarda eklendiğinde kuru madde, protein ve lipid 

sindirilebilirliğinin etkilenmediği sonucuna varılmıştır (Yigit vd., 2017). 

Kitosan nanoparçacıklarına yüklenen limon esansiyel yağının (LEY/KNP)  gökkuşağı 

alabalığında büyüme performansına, serum biyokimyasal parametrelerine, humoral 

bağışıklık tepkilerine ve vücut kompozisyonuna etkilerine dair yapılan bir çalışmada 

balıklar; %0 (kontrol); %0,5; %0,75 ve %1 LEY/KNP'le desteklenmiş olacak şekilde 

gruplara ayrılmıştır. Söz konusu çalışmanın sonunda en yüksek nihai ağırlık (32,04 ± 

1,22 g), ağırlık artışı (27,40 ± 1,36 g) ve spesifik büyüme oranı (3,45 ± 0,12 gün-1) %1 

ile LEY/KNP takviyesinin olduğu tespit edilmiştir (p<0,05) (Gheytasi vd., 2021). 

Ghafarifarsani vd. (2021), Thymus vulgaris uçucu yağının (TUY), gökkuşağı 

alabalığında (Oncorhynchus mykiss) aflatoksin B1 (AFB1) toksisitesi üzerindeki 

etkinliğini, büyüme performansı, doğal plazma bağışıklık indeksleri ve bağışıklık ile 

ilgili genlerin ifadesi açısından değerlendirdikleri çalışmada 30 gün boyunca, 

balıklarda kontrol olarak ticari bir diyet, +25 ppb AFB1, kontrol diyeti +50 ppb AFB1, 

kontrol diyeti +25 ppb AFB1 + %1 bahçe timusu olmak üzere beş deneysel diyet 

denemişlerdir. Deneyin sonunda, TUY takviyeli diyetlerle beslenen balıklar, TUY 

takviyesi olmayan AFB1'e kıyasla daha iyi nihai ağırlık, ağırlık artışı, FCR ve spesifik 

büyüme oranları gösterdiği belirtilmiştir (p<0,05). Ayrıca TNF-a, TGF-β ve 
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interlökin-8'in ekspresyonunun, diğer gruplara kıyasla AFB1 üzerinde belirgin şekilde 

artış gösterdiği belirtilmiştir  (p<0,05). Bununla birlikte Ghafarifarsani vd. (2021), 

TUY takviyesinin, interlökin-1β ekspresyonunu önemli ölçüde arttırdığını (p<0,05); 

%1 TUY'nun, gökkuşağı alabalığında AFB1 kaynaklı büyüme baskılanmasını ve 

doğal bağışıklığı azaltabileceği sonucuna varmışlardır. 

Amiri vd. (2021), ekşi limon kabuğundan (Citrus limon) elde edilen uçucu yağın 

(LKUY), deltametrin (DMN) pestisitine maruz kalan gökkuşağı alabalıklarında 

(Oncorhynchus mykiss) büyüme performansına, karkas bileşimine, kan-serum 

parametrelerine ve karaciğer enzimleri üzerindeki etkilerine dair gerçekleştirdikleri 

çalışmalarında, LKUY (0; 200; 400 ve 600 mg/kg) olacak şekilde dört tedavi grubu 

denemişlerdir. Amiri vd. (2021), çalışmalarının sonunda LKUY 'nun uygulamasının 

DMN içeren gruplarda balık büyüme parametrelerini iyileştirdiği sonucuna 

varmışlardır.  

Yousefi vd. (2021), gökkuşağı alabalıklarını (Oncorhynchus mykiss) %0 (C); 0,5 (T1); 

1,5 (T2); 2,5 (T3) ve %4 (T4) ökse otu (Viscum album) özü ile takviye edilmiş 

diyetlerle sekiz hafta boyunca beslemişlerdir. Sonuçlara göre, en yüksek nihai ağırlık 

ve ağırlık artışı (%) ve en düşük yem dönüşüm oranı (FCR) T2 ve T3 uygulamalarında 

gözlenmiştir.   

Hafsan vd. (2022), Dracocephalum kotschyi uçucu yağının (DKUY) gökkuşağı 

alabalığı yavrularının bakteriyel (Aeromonas hydrophila) enfeksiyonuna karşı; 

hematoloji, bağışıklık, antioksidan savunma sistemi parametrelerini baz alarak 

hastalık direncine etkisini araştırmıştır. Söz konusu çalışmada 60 gün boyunca 0 

(kontrol), 0,2; 0,25 ve 0,3 mg/kg dozlarında olmak üzere farklı DKUY içeren diyet 

uygulamışlardır. Hafsan vd. (2022), plazmadaki (alternatif kompleman aktivitesi 

(ACH50), IgM içeriği, lizozim aktivitesi, toplam protein ve toplam albümin) ve 

mukustaki (proteaz aktivitesi, IgM içeriği ve lizozim aktivitesi) bağışıklık 

bileşenlerinin, 0,2 mg/kg grubunda diğer gruplarla karşılaştırıldığında önemli ölçüde 

artış gösterdiğini belirtilmiştir (p<0,01). Hafsan vd. (2022), balıklara uygulanan 0,3 

mg DKUY/kg takviyesinin mukozal, lizozim aktivitesi ve IgM içeriği baskıladığını; 

karaciğer antioksidan enzimleri, glutatyon peroksidaz (GPx), katalaz (CAT) ve 
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süperoksit dismutaz (SOD) aktivitelerinin, diğer deneysel diyetlerle 

karşılaştırıldığında 0,25 ve 0,3 mg DKUY/kg dozlarının artan aktivite gösterdiklerini 

vurgulamışlardır (p<0,01). DKUY'ye yanıt olarak hematokrit, kırmızı kan hücresi 

sayısı (RBC), beyaz kan hücresi (WBC), hemoglobin içeriği ve ortalama eritrosit hücre 

hemoglobin içeriğinin (MCHC) arttığı, buna karşılık, diğer diyetlere kıyasla 0,2 ve 

0,25 mg DKUY/kg diyetle beslenen balıklarda ortalama korpüsküler hemoglobin 

düzeylerinin (MCH) azaldığı tespit edilmiştir (p<0,01). Hafsan vd. (2022), balıkların 

0,2 ve 0,25 mg DKUY/kg ile desteklenmesi sonucunda TNF-α ve IL-8 

ekspresyonunun azaldığını; buna karşılık, lizozim ekspresyonunda artış sağladığını 

tespit etmişlerdir. Hafsan vd. (2022), optimize edilmiş konsantrasyonda DKUY'nin 

bağışıklık uyarıcı ve A. hydrophila enfeksiyonunun neden olduğu ölümlere karşı 

direnç sağlayıcı etkisi olduğunu ortaya koymuşlardır. 

Salem vd. (2022), beyaz hardal (Sinapis alba) yağının (BHY) diyet takviyesinin yavru 

gökkuşağı alabalığında (Oncorhynchus mykiss) büyüme performansı, bağışıklık 

tepkileri, sindirim ve antioksidan enzim aktiviteleri üzerindeki etkilerini 

incelemişlerdir. 9 hafta boyunca balıklara; %0 (kontrol); %0,5; 1 ve %1,5'inde BHY 

içeren yemlere destekledikleri çalışma sonunda, balıkları iki ayrı deney düzeneğinde 

Aeromonas hydrophila ve Yersinia ruckeri ile kontrol testine tabi tutmuşlardır. Sonuç 

olarak, kontrol grubuna kıyasla tüm deney gruplarında nihai ağırlık, ağırlık artışı ve 

spesifik büyüme hızının önemli ölçüde arttığını tespit etmişler, solunum patlaması ve 

potansiyel öldürme aktivitesi gibi bağışıklık parametrelerinin, kontrole kıyasla tüm 

deney gruplarında azaldığı sonucuna varmışlardır (p<0,05). Ayrıca Salem vd. (2022), 

deney gruplarının hematolojik sonuçlarının, tüm gruplarda önemli bir farklılık 

göstermediğini ayrıca pepsin ve tripsin seviyelerinin tüm deney gruplarında azaldığını 

belirtmişlerdir (p<0,05). Salem vd. (2022), çalışma sonunda, A. hydrophila'ya karşı 

yapılan kontrol testi sonucunda gruplar arasında önemli farklılık gözlenmediğini; 

bununla birlikte, Y. ruckeri 'ye karşı deney gruplarında kontrol grubuna göre artan 

hayatta kalma oranı gözlemlediklerini belirtmişlerdir (p<0,05).  
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2.2 Balık Yemlerinde Propolis Kullanımı 

Propolisin, çeşitli balık türlerinde bağışıklığı destekleyici olarak kullanılmasının yanı 

sıra büyüme performansına olumlu etkilerini içeren çalışmalar mevcuttur. 

Örneğin; Deng vd. (2011) çalışmasında, gökkuşağı alabalığı Oncorhynchus mykiss 

üzerinde 10 hafta boyunca 2 ve 4 g/kg dozlarında propolisin etanolik ekstraktının yeme 

ilave edilmesinin sonucunda, nihai ağırlıkta, ağırlık artışında, SGR ve FCR 

değerlerinde iyileşme olduğunu ayrıca, gökkuşağı alabalığında spesifik olmayan 

bağışıklık parametrelerini de önemli ölçüde arttırdığını belirtmiştir (Deng vd., 2011). 

Tukmechi vd. (2014), gökkuşağı alabalığı beslenmesinde 96 saat süreyle 0 (kontrol); 

1 g/kg; 2 g/kg ve 5 g/kg dozunda ve 45 gün süreyle de 0,5 g/kg; 1 g/kg ve 2 g/ kg 

dozunda etanolik İran propolisi ekstraktını yem katkı maddesi olarak denemişlerdir. 

Tukmechi vd. (2014), propolisin balıklarda büyüme performansının arttığını ve hem 

kısa süreli hem de uzun süreli uygulamaların tüm tedavi gruplarında, kontrol grubuna 

göre serum lizozim aktivitesinde, kompleman aktivitesinde ve toplam 

immünoglobülinde önemli bir artış sağladığını belirtmişlerdir. 

Abd-El-Rhman (2009), 28 gün boyunca Nil tilapya balıklarında yem katkı maddesi 

olarak 10 g/kg ham propolis ve etanolik propolis ekstraktı denemişlerdir. Çalışma 

sonunda propolisin etanolik ekstraktları kullanılarak daha iyi büyüme performansı, 

özgül büyüme oranı, yemden yararlanma oranı ve günlük büyümenin önemli ölçüde 

artışını tespit etmişlerdir. Abd-El-Rhman (2009), ayrıca propolisin etanolik 

ekstraktlarının tilapyada serum lizozim aktivitesini ve monosit düzeylerini arttırdığı 

sonucuna varmıştır. Wafaa vd. (2014), çalışmalarında propolisin etanolik ekstraktının 

tilapia balıklarında (Oreochromis niloticus), 5 g/kg dozunda 12 hafta boyunca 

uygulanması neticesinde; nihai ağırlık, ağırlık artışı ve spesifik büyüme oranı için 

benzer sonuçlar elde ettiklerini belirtmişlerdir. 

Dotta vd. (2015), %0,5; %1 ve %2 'lik dozlarda propolis ve Aloe barbadensis 'in 1:1 

oranında doğal özlerinin karışımıyla desteklenen Nil tilapyasının yüzme kesesinde 

karajenan tarafından indüklenen akut inflamatuar yanıtı tespit etmişlerdir. Dotta vd. 

(2015), özellikle 0,5'lik dozda propolis ve Aloe karışımının, enflamatuar odaktaki 
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hücrelerin sayısında önemli bir artışa neden olduğunu, özellikle makrofajların, 

dokulardaki fagositik aktiviteden sorumlu hücrelerinde önemli bir artış sağladığını 

belirtmişlerdir.  

Abbass vd., 2012 çalışmasında, 3 hafta boyunca tilapia balıklarında, yeme ilave 

ettikleri 25 g/kg dozunda suyla ekstrakte edilmiş propolisin, spesifik büyüme hızında, 

ağırlık artışında ve yemden yararlanma iyileşmeler sağladığını belirtmişlerdir. Ayrıca 

propolisin sulu ekstraktının tilapiada sadece büyüme hızını arttırmakla kalmayıp aynı 

zamanda fertilizasyonda da artış sağladığını belirtmişlerdir. 

2.3 Alabalıklarda Kırmızı Ağız Hastalığının Tedavisi 

Su ürünleri yetiştiriciliği tarihi boyunca artan sayıdaki bakteriyel, parazitik ve viral 

hastalıklardaki problemler, üreticilerin bir numaralı endişesi olmuştur. Enfekte bir 

hastalığın başarılı bir şekilde tedavi edilebilmesi erken zamanda alınan tedbirle 

mümkündür, çünkü birçok hastalık balıkları yaşam evreleri boyunca olumsuz 

etkilenmiştir (Ellis, 1988). 

Balıklarda akut bir bakteriyel septisemi olan enterik kırmızı ağız, bakteriyel Yersinia 

ruckeri 'den kaynaklanır (Bullock, 1990; Busch, 1978; Furones vd., 1993). 1950 'lerin 

başlarında Ross vd. (1966) bu bakteriyi ilk kez ABD Hagerman Vadisi ‘nde, izole 

etmiş olup; 1978'de ise bu bakteri Yersinosis'in yeni bir türü olarak sınıflandırılmıştır 

(Ewing vd., 1978). Hagerman Vadisi 'ndeki keşfinden bu yana, bu bakteri ılıman 

sularda aktif olarak yetiştirilen tatlı su balıkları için dünyanın birçok bölgesinde tehlike 

yaratmaya devam etmiştir (Barnes, 2011). 1978'de etkili aşıların erken gelişimi ve 

bunların hastalıktan etkilenen ülkelerde yaygın olarak kullanılması nedeniyle 

bakteriyel hastalıkların etkisi önemli ölçüde azalmıştır (Busch 1978; Horne ve 

Robertson, 1987). Enterik kırmızı ağız hastalığı aşılarının uygulanmasının 7 günde en 

yüksek koruma düzeylerini sağladığı belirtilmiştir (LaPatra vd., 2015). Benzer 

sonuçlara Salinas vd. (2015) tarafından da ulaşılmış olup; AquaVac ERM Oral 

(MERCK Animal Health) veya deneysel Y. ruckeri O1 aşısının gökkuşağı alabalığına 

gavaj yoluyla verilmesinin  Yerseinia ruckeri bakterisine karşı koruma sağladığı 

belirtilmiştir (Villumsen vd., 2014).  
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Aşılama yoluyla korumanın arttığına dair birçok rapor olmasına rağmen, yeni Y. 

ruckeri suşlarının ortaya çıkışı ile birlikte özellikle stres koşullarında aşıların etkili bir 

şekilde kontrol sağlayamadığı tespit edilmiştir (Pickering ve Pottinger, 1987). Bu 

sebepten canlı aşılar gibi aşılar dikkatli kullanılmalı, aşıda mutant suşlar 

kullanılacaksa, bu bakterilerin sucul ekosistemlerde daha kolay yayılmasının mümkün 

olduğu gözden kaçırılmamalıdır (Vivas vd., 2004). 

Antibiyotik kullanımı, viral veya bakteriyel enfeksiyonlara maruz kalmış balıklar için 

enfeksiyonun ve yayılmasının önüne geçilmesi için genellikle ilk akla gelen seçenektir 

(Kumar vd., 2015; Rucker, 1966). Amoksisilin; oksolonik asit; oksitetrasiklin; 

sülfadiazin trimetroprim ve florfenikol gökkuşağı alabalığında entrikt kırmızı ağız 

hastalığını tedavi etmek için kullanılmaktadır (Abbass vd., 2010). Bununla birlikte, 

ABD'de izole edilmiş olan bazı Yersinia ruckerii suşlarının, hem sülfamerazin hem de 

oksitetrasiklin terapötik dozlarına karşı bir direnç gösterdiği bilinmektedir (De Grandis 

ve Stevenson, 1985; Post, 1987). Bu durum daha sonra antibiyotik dirençli bakterilerin 

gelişmesine de katkıda bulunmuştur (Defoirdt vd., 2007). 

Antibiyotiklerin ve aşılar, bakteriyel Yersinia ruckeri gibi hastalıkları kontrol etmek 

için kullanılan ana yöntemler olarak tercih edilse de, son araştırmalar probiyotik 

kullanımına da ilgi göstermektedir (Brunt vd., 2007; Capkin ve Altınok, 2009; Irianto 

ve Austin, 2002; Kim ve Austin, 2006). Ayrıca balıklarda çeşitli immün uyarıcılar ve 

yöntemlerde denenmektedir, özellikle son yıllarda, balıkların doğuştan gelen 

bağışıklığını artırdığı ortaya konulan çeşitli doğal bileşenlerle daha fazla üretim yemi 

desteklendiğinden, balık diyetlerinde da immüno-uyarıcıların kullanımı 

yaygınlaşmıştır. İmmün uyarıcılar, bakteriyel enfeksiyonlara karşı direnci artırarak 

aşıların etkinliğini artırmak için kullanılabilir (Tobback vd., 2007). İmmün uyarıcıların 

balık larvalarında, bağışıklık uyarıcıların bir besin takviyesi olarak uygulanması, 

hayvanın doğuştan gelen savunmasını artırabilmektedir (Bricknell ve Dalmo, 2005). 

Bu immünostimulanların patojen organizmalara karşı faydalı olduğu tespit edilmiştir 

(Awad ve Awaad, 2017; Galina vd., 2009; Govind vd., 2012; Olusola vd., 2013; 

Pandey vd., 2014; Stratev vd., 2018; Vaseeharan ve Thaya, 2014). Juniperus excelsa 

uygulaması gökkuşağı alabalığında Y. ruckeri 'ye karşı koruma sağlar (Bilen vd., 

2021b). Gökkuşağı alabalığında yeme kişniş ekstraktı eklenmesinin, Y. ruckeri 
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enfeksiyonuna karşı balıkların direncini geliştirdiği, ayrıca büyüme faktörlerini ve 

immünolojik indeksleri olumlu yönde etkilediği belirtilmiştir (Farsani vd., 2019). 

Deniz yosunu olan Ceramium rubrum özünün, Y. ruckeri enfeksiyonuna karşı koruma 

sağladığı tespit edilmiştir (Cortés vd., 2014).  
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3. MATERYAL VE YÖNTEM 

3.1 Materyal 

3.1.1 Çalışma Alanı 

Bu çalışmanın tüm aşamaları, Kastamonu Üniversitesi, Kuzeykent kampüsü, Su 

Ürünleri Fakültesi Akuatik Toksikoloji laboratuvarında gerçekleştirilmiştir (Şekil 3.1).  

Şekil 3.1 Akuatik toksikoloji laboratuvarı 

3.1.2 Balık ve Propolisin Temini 

Gökkuşağı alabalığı Ilgaz, Kastamonu'da özel bir üretim çiftliğinden temin edilmiştir. 

Kastamonu Üniversitesi Su Ürünleri Fakültesi Toksikoloji laboratuvarına getirilen 

balıklar kapalı devre filtrasyon sistemine bağlı olan ve hava kompresörü ile sürekli 

olarak oksijen sağlanan akvaryumlara yerleştirilmiş, 2 hafta süreyle ortama 

adaptasyonları sağlanmıştır (Şekil 3.2). Balıkların deneme öncesi beslenmesi için 

ticari yem kullanılmıştır (Şekil 3.3). Propolis, zeytinyağı ile özütlenmiş bir şekilde, 

Kastamonu Üniversitesi Mühendislik ve Mimarlık Fakültesi Kimya Mühendisliği 

bölümünden temin edilmiştir (Şekil 3.4).  
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Şekil 3.2 Gökkuşağı alabalığının toksikoloji laboratuvarına taşınması 

Şekil 3.3 Adaptasyon boyunca balıkların ticari yem ile beslenmesi 
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Şekil 3.4 Zeytinyağı ile özütlenmiş propolis 

3.1.3 Deneyin Tasarlanması ve Dizaynı 

Laboratuvara getirilen 396 balık 12 adet akvaryuma dağıtılmıştır. Her 100 L'lik 

akvaryuma, vücut ağırlıkları ortalama 5,22±0,13 g olan 33 balık stoklanmıştır (Şekil 

3.5). Çalışmada kullanılacak balıklar dört gruba ayrılmış olup, her grup 3 tekrardan 

meydana gelmiştir.  

Şekil 3.5 Deney akvaryumu ve balıklar  
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Balıklar ve tutuldukları kapalı devre sistem her gün kontrol edilmiş bakımları 

yapılmıştır. Sıcaklık, tuzluluk, pH ve çözünmüş oksijen, çoklu sensör probu olan 

multiparametre ile (Hach Lange HQ 40D) her gün kaydedildiği (Şekil 3.6) deney 

süresince, akvaryumların dip temizlikleri düzenli olarak gerçekleştirilmiştir. 

Şekil 3.6 Fizikokimyasal su kalite parametrelerinin ölçümü 

3.2 Yöntem 

3.2.1 Yemlerin Hazırlanması ve Balıkların Beslenmesi 

Zeytinyağı ile özütlenen propolis, rasyonları bilinen ticari balık yemine (Tablo 3.1) 

sırasıyla P01 için %0,1; P03 için %0,3 ve P05 için %0,5 oranlarında püskürtülerek 

ilave edilmiş olup kontrol grubu yemlerine ise hiçbir ilave yapılmamıştır (Şekil 3.7). 

Tüm deney gruplarının günde iki defa olacak şekilde (sabah 9:00 ve akşam 17:00) 

doyana kadar beslenmeleri gerçekleştirilmiştir. 
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Tablo 3.1 Çalışmada kullanılan ticari diyetin bileşimi 

 

Şekil 3.7 Gökkuşağı alabalığı yemlerine zeytinyağı ile özülten edilen propolisin dahil 

edilmesi 

3.2.2 Örnekleme Tekniği ve Veri Toplama  

Deneyler Kastamonu Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu‘nun 2021, 19 

no’lu kararı ile alınan etik kurul izni ile gerçekleştirilmiştir. Balıklar gruplara göre 3 

‘er tekerrür olacak şekilde, toplamda 12 adet akvaryuma dağıtılmak üzere rastgele 

Temel besin değerleri Değer 

Ham protein %51,0 

Ham yağ %16,0 

Ham selüloz %1,66 

Kül %10,77 

Kalsiyum %1,73 

Fosfor %0,91 

Sodyum %0,65 

Vitaminler ve mikroelementler  

Vitamin A 8000 IU/kg 

Vitamin D3 1000 IU/kg 

Vitamin E 350 mg/kg 

Manganez 30 mg/kg 

Çinko 60 mg/kg 

Demir 20 mg/kg 

İyot 2 mg/kg 

Bakır 6 mg/kg 

Selenyum 0,2 mg/kg 
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seçilmiştir ve canlı ağırlıkları deney başlangıcından sonra 7., 14. ve 21. günlerde tespit 

edilmiştir. Örnekleme zamanlarında, her akvaryumdan 3 ‘er balık alınarak, 0,5 ml/L 

konsantrasyonda 2-fenoksietanol ile anestezi işlemine tabi tutulmuştur (Sönmez vd., 

2018). Bayıltılan balıklardan heparinize edilmiş şırıngalar ile kan örneklemeleri 

gerçekleştirilmiştir ve ardından hızlı bir şekilde ötenazi uygulanarak; dalak, böbrek ve 

bağırsak gibi doku örneklemeleri yapılmıştır (Şekil 3.8). Gökkuşağı alabalığında 

zeytinyağı ile özütlenen propolisin immünolojik etkilerini belirlemek amacıyla alınan 

doku örnekleri analiz zamanına kadar -80 oC ‘de saklanmıştır. Ayrıca, histopatolojik 

analiz için karaciğer, dalak, böbrek ve bağırsak dokularından gerekli kesitler 

alınmıştır.  

Şekil 3.8 İmmünolojik analiz için kullanılan gökkuşağı alabalığı doku örnekleri 

3.2.3 Hematolojik Analizler 

Balıkların kaudal venalarından alınan kan örnekleri, hematolojik parametrelerin 

analizi için konik Eppendorf® tüplerine aktarılmıştır (Şekil 3.9). Kırmızı kan hücresi 

(RBC × 106/mm−3) sayıları, hemoglobin (Hb, g/dL−1) ve hematokrit (Hct, %) değerleri 

hematoloji cihazında (Mindary BC-3000) tespit edilmiştir (Şekil 3.9) (Blaxhall ve 

Daisley, 1973). Ayrıca MCV (fl), MCH (pg), MCHC (g/dl) değerleri Dacie (2006) ve 

Wintrobe (1934) yöntemlerine göre tespit edilmiştir. 
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Şekil 3.9 Kan örneklerinin toplanması ve analizinde kullanılan hematoloji cihazı 

3.2.4 Histolojik Değerlendirme 

Gökkuşağı alabalığı yavrularının farklı dozlarda propolisle beslenmesinden sonra 

herhangi bir anormallik olup olmadığını tespit etmek için histolojik değerlendirme 

yapılmıştır. 3 tekrarlı olan tüm gruplardan balık dokuları (bağırsak, böbrek, karaciğer 

ve dalak) %10 tamponlu formol solüsyonunda sabitlenmiş (Şekil 3.10) ve ardından 

fiksasyonu takiben dokular çeşme suyunda yıkanmıştır. Dokular dereceli alkollerde 

(%70; %80; %96 ve %100) dehidrate edilmiş ve metilbenzoat ve benzol serilerinden 

geçirilerek parafine gömülmüştür. Döner bir mikrotom (Leica RM 2155 R) vasıtasıyla 

parafin bloklarından 5 um'lik seri kesitler alınan dokularda hematoksilen-eozin (HE) 

boyaması yapılmıştır. Kesitlerin histomorfolojik yapısı dijital kamera entegreli 

(Olympus DP72, Japonya) araştırma mikroskobu (Olympus BX51, Japonya) altında 

incelenmiş ve istenilen bölgelerden fotoğrafları çekilmiştir. 
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Şekil 3.10 Histopatoloji analizi için kullanılan doku örnekleri 

3.2.5 Spesifik Olmayan Bağışıklık Tepkileri için Parametreler 

3.2.5.1 Oksidatif radikal üretimi (NBT analizi) 

Balıklarda oksidatif radikal üretimi, Siwicki ve Anderson (1993) tarafından kullanılan 

yönteme göre hesaplanmıştır. Kısaca, 0,1 ml kan (heparinize kan) numunesi ile 0,1 ml 

%0,2 NBT solüsyonu (Sigma-Aldrich, Almanya) bir test tüpünde on dakika süreyle 

reaksiyona bırakılmıştır. Süre bitiminde, çözeltiye 0,5 ml N N-dimetilformamid 

eklenerek reaksiyon durdurulmuştur. N N-dimetilformamid eklendikten hemen sonra 

karışıma 5000 xg 4°C’de 8 dakika santrifüjlenmiştir. Örnekler spektrofotometre 

cihazında (Hach-Lange DR6000) optik yoğunluğu (OD) değerlendirmek için 540 nm 

dalga boyunda analiz edilmiştir. 

3.2.6 Sitokin Gen Ekspresyon Analizleri  

3.2.6.1 RNA saflaştırması 

Dokulardan RNA saflaştırması için; 7., 14. ve 21. günlerde alınan doku örnekleri 

kullanılmıştır. Akvaryumlardan rastgele seçilen üçer balık örneğinden alınan dokular 

(bağırsak; böbrek ve dalak) RNA ekstraksiyonu için bir dizi analiz işlemlerine 

alınmıştır. Örnekleme gününden söz konusu analizlerin yapılacağı zamana kadar -80 



25 

C’de saklanan dokulara TRIzol (GIBCO BRL, ABD, Kat. No.15596-026) ilave 

edilerek homojenizasyon işlemi gerçekleştirilmiştir. Daha sonra 4˚C'de 10 dakika 

13000 rpm'de santrifüj (cihaz model: Nüve 1200 R) edilmiş ve ardından, ISOLATE II 

RNA Mini Kiti kullanılarak tüm RNA'nın izolasyonu sağlanmıştır (şekil 3.11). 

Ardından, izole edilen RNA’ların saflık ve konsantrasyonunun belirlenmesi amacıyla 

Multiskan GO spektrofotometrisi (Thermo Fisher Scientific, ABD) kullanılanılarak 

260/280 nm dalga boylarında absorbans ölçümleri yapılmıştır. Sonrasında nükleaz 

içermeyen saf su ile (NFW) 10 ng/µl olacak şekilde seyreltme işlemi 

gerçekleştirilmiştir. 

Şekil 3.11 RNA izolasyon aşamaları 
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3.2.6.2 Komplementer DNA (cDNA) sentezi 

RNA izolasyonundan sonra, cDNA sentezi için 1 µl toplam RNA kullanılmıştır.  

Tamamlayıcı DNA (cDNA) sentezi için Applied Biosystems kiti/ThermoFisher ™ 

yüksek kapasiteli cDNA Ters Transkripsiyon Kiti kullanılmıştır. Kısaca, cDNA kiti 

protokolünde belirtildiği gibi 20 µl ana karışım solüsyonu oluşturulmuştur. Bu çözelti 

2 µl 10X Reaksiyon tamponu; 1 µl dNTP karışımı (her biri 2,5 mM); 2 µl heksamer 

(50 µm), 1 µl Ters transkriptaz (200 U/ µl); 0,5 µl RNase İnhibitörü; 3,5 µl RNase ve 

10 µl RNA örneğinden oluşmaktadır. cDNA sentezi için hazırlanan karışım PCR 

cihazında 25°C'de 10 dakika, ters transkripsiyon için 42°C'de 15 dakika ve 85°C'de 5 

dakika süreyle bir dizi protokol uygulanmıştır. Elde edilen cDNA örneklerinin saflık 

ve konsantrasyon değerleri multiskan spektrofotometrisi ile 260/280 nm absorbans 

aralığında ölçülmüş, sonrasında konsantrasyonu 10 ng/µl olacak şekilde seyreltme 

işlemi gerçekleştirilmiştir. 

Şekil 3.12 cDNA sentezi 
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3.2.6.3 RT-qPCR analizleri ve gen ekspresyonları 

Sitokin genlerinin ekspresyon seviyelerinin belirlenmesi için, RT-qPCR Bio-Rad, 

U.S.A. cihazı kullanılmıştır. cDNA master mix çözeltisine benzer şekilde, RT-qPCR 

mastermix için de 20 µl karışım kullanılmıştır. Mastermix içeriğinde, her spesifik 

genin (referans olarak β-aktin, IL-1β, IFN, TNF, TGF-β) 2 ‘şer µl ileri ve geri 

primerleri (10 µM ‘a seyreltilmiş),2 µl cDNA örneği, 4 µl NFW ve 10 µl SYBR 

mevcuttur. Spesifik gen primerleri Tablo 3.2'de listelenmiştir. Söz konusu hazırlanan 

mastermix, 96 well plate içerine dağıtılarak Applied Biosystem marka RT-qPCR 

cihazında bir dizi reaksiyona tabi tutulmuştur (Şekil 3.13). RT-qPCR protokolü: önce 

denatürasyon, bağlanma ve uzatma olacak şekildedir. Altunoğlu vd. (2017), 

çalışmalarında belirttiği üzere; 2-ΔΔCT değerine göre bağıl gen seviyesinin ifadeleri 

hesaplanmıştır.  

Tablo 3.2 Çalışmada kullanılan primerler 

Gen Primer (5’-3’) Referans 

β-Actin 
F5’ ATGGAAGGTGAAATCGCC 3’ 

R5’ TGCCAGATCTTCTCCATG 3’ 
(Sigh vd., 2004)  

IL-1β 
F5’ ACCGAGTTCAAGGACAAGGA 3’ 

R5’ CATTCATCAGGACCCAGCAC 3’ 
(Awad vd., 2013)  

IFN-1 
F5′ AGAATGCCCCAGTCCTTTTCC 3′ 

R5′ GACTTTGTCCTCAAACTCAGCATCA 3′ 
(Ooi vd., 2008)  

TNF-α 
 F: 5’ AGCCACAGGATCTGGAGCTA 3' 

R: 5’ GTCCGCTTCTGTAGCTGTCC 3’ 
(Roca vd., 2008) 

TGF- β 
F5′ AGATAAATCGGAGAGTTGCTGTG 3′ 

R5′ CCTGCTCCACCTTGTGTTGT 3′ 
(Awad vd., 2013)  
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Şekil 3.13 qRT-PCR sisteminde genetik ifade 

3.2.7 Kontrol Testi 

Deneylerin bitiminden sonra, balıklar kontrol testinden önce 1 gün boyunca yemden 

kesilmiştir. Sonrasında balıklar Yersinia ruckeri, bakterisinin (daha önce hastalıklı 

balıklardan izole edilen; 100μL 1 x 107 yoğunluğunda) intraperitoneal olarak enjekte 

edilmesi ile enfekte edilmiştir (Şekil 3.14). Enjeksiyondan sonra, ölü balıklar not 

edilmiş ve balıkların nispi hayatta kalma oranları (SR) 10 gün süre sonunda ilgili 

formüle (3.8) göre hesaplanmıştır (Rairakhwada vd., 2007). 

Yaşama yüzdesi = (Hayatta kalan balık sayısı/enfekte balık sayısı)*100 (3.8). 

Şekil 3.14 Gökkuşağı alabalığına Yersinia ruckeri enjeksiyonu 
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3.2.8 İstatistiksel Analizler 

Tüm istatistiksel analizler SPSS 23.0 sürümü kullanılarak yapılmıştır. Çalışmadaki 

tüm tedavi grupları arasında kan parametreleri, spesifik olmayan bağışıklık tepkisi, 

sitokin ifadeleri ve hayatta kalma oranındaki dikkate değer farklılıkları bulmak için 

%0,05 anlamlılık düzeyinde tek yönlü varyans analizi (ANOVA) uygulanmıştır. 
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4. BULGULAR 

4.1 Hematolojik Bulgular  

Besleme denemesinin sonunda, hematolojik parametreler Tablo 4.1 ve Tablo 4.2’de 

özetlenmiştir. Örnekleme zamanlarından elde edilen sonuçlara göre, kırmızı kan 

hücresi (RBC) ve hematokrit (HCT) değerlerinde farklılık sadece 21. günde kontrol 

grubunda görülmüş olup, deneme gruplarına göre yüksek çıkmıştır (p<0,05). Diğer 

gruplar arasında herhangi bir farklılık görülmemiştir (p>0,05). Bunun yanında 

hemoglobin (HGB), ortalama korpüsküler hemoglobin (MCH) ve ortalama eritrosit 

hemoglobin konsantrasyonu (MCHC) değerlerinde sadece 21. günde P05 grubunda 

diğer gruplara göre yüksek sonuç elde edilmiştir (p<0,05).  

Tablo 4.1 Çalışmanın 7., 14. ve 21. günlerinde gökkuşağı alabalıklarında gruplara göre 

RBC,HGB ve HCT değerleri 

Örnekleme 

zamanı 

(Gün) 

Gruplar RBC (106/mm-3) HGB (g/dl-1) HCT (%) 

7 

K 0,36 ± 0,03 13,50 ± 0,87 7,47 ± 0,82 

P01 0,33 ± 0,07 12,50± 1,50 6,77 ± 1,52 

P03 0,31 ± 0,07 12,70 ± 1,69 6,37 ± 1,62 

P05 0,36 ± 0,11 12,10± 1,80 7,30 ± 2,25 

14 

K 0,39 ± 0,04 12,10 ± 0,00 7,90 ± 0,82 

P01 0,47 ± 0,04 12,83± 0,811 9,60 ± 0,87 

P03 0,54 ± 0,10 13,60± 0,49 10,97 ± 1,95 

P05 0,53 ± 0,00 13,00± 0,80 10,67 ± 0,24 

21 

K 0,52 ± 0,05* 12,10 ± 0,36 10,57± 0,96* 

P01 0,38 ± 0,11 12,10± 0,90 7,57 ± 2,05 

P03 0,44 ± 0,023 12,20± 0,71 9,07 ± 0,50 

P05 0,30 ± 0,06 14,067± 0,12* 6,00 ± 1,31 

Değerler ortalama ± SE olarak verilmiştir. P01: Propolis %0,1; P03: Propolis %0,3; P05: 

Propolis %0,5; RBC: Kırmızı Kan Hücresi; HGB: Hemoglobin; HCT: Hematokrit 
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Besleme denemesinin sonunda, ortalama eritrosit hacmi (MCV) gruplar arasında 

farklılık göstermemiş olup (p>0,05), eritrosit başına ortalama hemoglobin (MCH) ve 

eritrosit başına ortalama hemoglobin konsantrasyonu (MCHC) düzeyleri, tüm tedavi 

gruplarında anlamlı bir farklılık göstermemiştir (p>0,05) (Tablo 4.2). 

Tablo 4.2 Çalışmanın 7., 14. ve 21. günlerinde  gökkuşağı alabalığında gruplara göre MCV, 

MCH ve MCHC değerleri 

Örnekleme 

zamanı 

(Gün) 

Gruplar MCV (fl) MCH (pg) MCHC (g/dl) 

7 

K 206,67±4,15 378,09±25,78 183,45±15,53 

P01 205,68±3,86 401,65±66,10 195,85±33,52 

P03 205,73±4,22 441,57±62,47 216,04±34,21 

P05 198,43±4,78 375,10±79,44 191,23±45,71 

14 

K 204,22±0,50 320,15±35,57 156,85±17,82 

P01 204,07±2,46 274,18±6,84 134,45±4,65 

P03 203,04±1,85 264,56±37,33 130,44±19,00 

P05 202,52±2,52 247,48±19,54 122,33±10,40 

21 

K 204,73±1,84 238,24±21,69 116,24±9,89 

P01 200,27±2,98 371,83±105,51 186,96±55,62 

P03 207,60±0,40 279,75±12,55 134,77±6,28 

P05 200,78±3,90 524,66±125,19* 263,68±67,70* 

Değerler ortalama ± SE olarak verilmiştir. P01: Propolis % 0,1; P03: Propolis %0,3; P05: 

Propolis %0,5; MCV: Ortalama Korpüsküler Hacim; MCH: Ortalama Korpüsküler 

Hemoglobin; MCHC: Ortalama Korpüsküler Hemoglobin Konsantrasyonu 

4.2 Histopatolojik Analiz  

Histopatolojik analiz Şekil 4.1'de özetlenmiştir. Yemleme denemesinin sonunda, farklı 

gruplardaki deney balıklarından alınan bağırsak, dalak, böbrek ve karaciğer dokuları 

incelenmiştir. İnce bağırsakların villus yapısı, lamina epitel bütünlüğü, lamina propria 

ve submukozada hücre infiltrasyonu, tunika muskularis kas yapısı ve inflamatuar 

hücre infiltrasyonu açısından incelenmiştir. Ayrıca karaciğer dokusu hepatositler, 

sinüzoidler, portal alandaki damar ve safra kanalının yapısı dikkate alınarak 
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incelenmiştir. Böbrek dokuları glomerüllerde, renal tübüllerde ve interstisyel hücre 

popülasyonu açısından incelenmiş. Bunun yanında dalak dokuları, beyaz pulpa ve 

kırmızı pulpadaki hücrelerin histomorfolojik yapıları, melanomafajların sayısı ve 

yapısı dikkate alınarak incelenmiştir. Tüm bu histopatolojik incelemelerin ve 

değerlendirmelerin sonunda, propolis ekstraktı ilave edilen her üç deney grubu ve 

kontrol grubundaki balıkların bağırsak karaciğer böbrek ve dalak dokularında 

patolojik histomorfolojik hiçbir değişiklik saptanmamıştır. 

Şekil 4.1 Bağırsak, böbrek, dalak ve karaciğer üzerinde histopatolojik analiz 

4.3 İmmunolojik Değişimler 

Bu çalışmanın sonunda, spesifik olmayan bağışıklık tepkilerinden oksidatif radikal 

üretiminin sonucu Tablo 4.2 ‘de özetlenmiştir. 

 

 



33 

Tablo 4.3 Çalışmanın 7., 14. ve 21. günlerinde  gökkuşağı alabalığında gruplara göre 

oksidatif radikal üretimleri 

  Örnekleme Zamanı 

İmmün 

Parametre 

Gruplar 17. gün 14. gün 21. gün 

Oksidatif 

Radikal Üretimi 

(mg/ml) 

Kontrol 0,64±0,06 0,71±0,10 0,78±0,19 

P01 0,80±0,06 0,68±0,18 0,67±0,09 

P03 0,74±0,07 0,67±0,15 0,66±0,21 

P05 0,40±0,23 0,98±0,11 1,09±0,04 

Değerler ortalama ± SE olarak verilmiştir. Kontrol; P01; P03 ve P05, sırasıyla zeytinyağı ile 

özütlenmiş %0; %0,1; %0,3 ve %0,5 dozlarında propolis içeren diyetlerle beslenen balık 

gruplarını ifade etmektedir.  

4.4 Gen Sunumları 

4.4.1 İnterferon-1 (IFN-I) 

İlk örneklemenin sonucuna göre, bağırsakta P03 grubunda IFN-1 ekspresyonunda 

kontrol ve diğer gruplara göre 2,2 katlama değişimi artışı saptanmıştır (Şekil 4.2). 

Bununla birlikte ikinci ve son örneklemelerde, gruplar arasında önemli bir farklılık 

görülmemiştir (p>0,05).  

Şekil 4.2 Zeytinyağı ile özütlenen propolis takviyesinin gökkuşağı alabalıklarının bağırsak 

dokularında IFN-1 gen ekspresyonunda meydana getirdiği değişimler 
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Böbrekteki gen ekspresyon değerleri karşılaştırıldığında 7. günde gruplar arasında 

hiçbir farklılık görülmezken (p>0,05); 14. günde sırasıyla P01 (16 katlama değişimi)  

ve P03 (2,3 katlama değişimi) gruplarında diğer gruplara göre önemli artış olduğu 

tespit edilmiştir (p<0,05). Çalışma sonunda ise P01 (68,9 katlama değişimi) ve P05 

(25,4 katlama değişimi) gruplarında kontrol grubuna kıyasla bir artış gözlenmiştir.    

Şekil 4.3 Zeytinyağı ile özütlenen propolis takviyesinin gökkuşağı alabalıklarının böbrek 

dokularında IFN-1 gen ekspresyonunda meydana getirdiği değişimler 

Söz konusu IFN-1 gen ekspresyon seviyesinin dalaktaki değişimleri 

karşılaştırıldığında 7. günde en yüksek gen sunumu P05 grubunda (4,2 katlama 

değişimi) ve P03 (2,7 katlama değişimi) grubunda gözlenirken P01 kontol grubu ile 

benzerlik göstermiştir. 14. gün örneklemesinde en yükek IFN değerleri sırasıyla P05 

(21,2 katlama değişimi) ve P01 (7,4 katlama değişimi) gruplarında gözlenmiştir 

(p<0,05). Çalışma sonunda yine P03 (54,4) ve P05 (38,7) gruplarının gen sunuları 

kontrol grubuna kıyasla önemli derecede artmıştır. Bununla birlikte P01 grubu ile 

kontrol grubu arasında bir farklılık tespit edilememiştir (Şekil 4.4). 
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Şekil 4.4 Zeytinyağı ile özütlenen propolis takviyesinin gökkuşağı alabalıklarının dalak 

dokularında IFN-1 gen ekspresyonunda meydana getirdiği değişimler 

4.4.2 İnterlökin 1 Beta (IL-1β) 

%0; %0,1; %0,3 ve %0,5 oranlarında propolis içeriği ile beslenen gökkuşağı 

alabalıklarının bağırsak, böbrek ve dalak dokularındaki IL-1β 'nin gen ekspresyonu 

değişimleri sonuçlarına göre, çalışmanın 7. gününde,  P03 (2,98 katlama değişimi) ile 

beslenen gruplarda kontrol grubuna göre artış gözlenmiştir (p<0,05). Bununla birikte 

tüm diğer örnekleme zamanlarında gruplar arasında bir farklılık tespit edilememiştir 

(p>0,05).  

Şekil 4.5 Zeytinyağı ile özütlenen propolis takviyesinin gökkuşağı alabalıklarının bağırsak 

dokularında IL-1β gen ekspresyonunda meydana getirdiği değişimler 
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IL-1β’nın gökkuşağı alabalıklarının böbrek dokularındaki değişimlerine bakıldığında 

ilk örnekleme zamanı olan 7. günde gruplar arasında fark tespit edilememişken  

(p>0,05); çalışmanın 14. gününde tüm deneme gruplarının gen sunumları kontrol 

grubuna kıyasla önemi derecede artış göstermiştir (p<0,05). En yüksek gen sunumu 

sırasıyla P03 (12,29), P01 (8,75) ve P05 (4,08) grupları olarak tespit edilmiştir (Şekil 

4.6). 

Şekil 4.6 Zeytinyağı ile özütlenen propolis takviyesinin gökkuşağı alabalıklarının böbrek 

dokularında IL-1β gen ekspresyonunda meydana getirdiği değişimler 

Il-1β gen ekspresyon seviyesinin gökkuşağı alabalıklarının dalak dokularındaki 

seviyelerine bakıldığında, çalışmanın 7. gününde tüm grupların gen sunumları kontrol 

grubuna kıyasla artış göstermiştir (p<0,05). En yüksek gen sunumu P05 grubunda (8,1) 

gözlenirken bunu sırasıyla P03 (5,26) ve P01 (2,56) olmuştur. Çalışma sonunda P03 

(414,7) ve P05 (212,86) grubunda gen sunumları önemli derecede artarken (p<0,05) 

bundan farklı olarak P01 ve kontrol grupları benzerlik göstermiştir (p>0,05) (Şekil 

4.7). 
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Şekil 4.7.  Zeytinyağı ile özütlenen propolis takviyesinin gökkuşağı alabalıklarının dalak 

dokularında IL-1β gen ekspresyonunda meydana getirdiği değişimler 

4.4.3 Tümör Nekroz Faktörü (TNF- α) 

Gökkuşağı alabalıklarının dokularında tümör nekröz faktörü geni (TNF-α) ekspresyon 

değerleri diğer genlerde olduğu gibi örnekleme zamanlarına ve dozlara bağlı olarak 

farklılıklar göstermiştir. Fakat söz konusu bu farklılıkların tüm dokularda 14. ve 21. 

günlerdeki için geçerli olmadığı göze çarpmakta olup, bağırsak için tüm grupların gen 

sunumları kontrol grubuna kıyasla artış gösterirken (p<0,05) en yüksek gen sunumu 

P03 grubunda (3,73) gözlenmiştir (Şekil 4.8). Bununla birlikte çalışmanın 14 ve 21. 

günlerinde tüm deneme gruplarının gen sunumları kontrol grubu ile kıyaslandığında 

önemli bir artış tespit edilememiştir (p>0,05).  
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 Şekil 4.8 Zeytinyağı ile özütlenen propolis takviyesinin gökkuşağı alabalıklarının bağırsak 

dokularında TNF-α gen ekspresyonunda meydana getirdiği değişimler 

Şekil 4.9 Zeytinyağı ile özütlenen propolis takviyesinin gökkuşağı alabalıklarının böbrek 

dokularında TNF-α gen ekspresyonunda meydana getirdiği değişimler   

TNF-α geninin böbrekteki ekspresyon seviyeleri Şekil 4.9’da verilmiştir. Buna göre 

çalışmanın 7. gününde deneme grupları ile kontrol grubu arasında bir farklılık tespit 

edilememiştir (p>0,05). 14. gün sonuçlarına bakıldığında ise P01 grubunun gen 

sunumu (3,51) önemli derecede artış göstermiştir (p<0,05). Bununla birlikte P05 ve 

P03 grupları arasında bir farklılık tespit edilememiştir (p>0,05). Çalışma sonuda ise 
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P05 (28,28) ve P01 (12,88) gruplarında TNF-α sunumları kayda değer bir şekilde artış 

göstermiştir.  

Şekil 4.10 Zeytinyağı ile özütlenen propolis takviyesinin gökkuşağı alabalıklarının dalak 

dokularında TNF-α gen ekspresyonunda meydana getirdiği değişimler 

Şekil 4.10’da dalak dokularındaki TNF- α gen sunumları gösterilmiştir. Buna göre en 

yüksek gen sunumları çalışmanın 7. gününde P03 (2,43) ve P05 (2,59) gruplarında 

gözlenirken (p<0,05) bunlardan farklı olarak P01 ve kontrol grupları benzerlik 

göstermiştir (p>0,05). Çalışmanın 14. gününde P01 grubu (23,89) ve P05 (23,72)  

grupları kontrol grubuna kıyasla öenmli derecede artış göstermiştir (p<0,05). Çalışma 

sonunda elde edilene verilere göre ise en yüksek gen sunumu sırsıyla P03 (116,48) ve 

P05 (88,94) gruplarında tespit edilirken (p<0,05), bundan farklı olarak P01 ve kontrol 

grupları arasında istatistiksel olarak önemli bir farklılık tespit edilememiştir (p>0,05).   

4.4.4 Dönüştürücü Büyüme Faktörü (TGF-β) 

Bağırsak örneklemelerinde TGF-β ekspresyonu açısından 7. günde P03 grubu gen 

sunumları diğer tüm gruplara kıyasla artış gösterirken (p<0,05), bundan farklı olarak 

P05 ve P01 grupları kontrol grubu ile bir farklılık göstermemiştir (p>0,05). Çalışmanın 

14 ve 21. günlerinde deneme grupları ve kontrol grubu arasında bir farklılık tespit 

edilmemiştir (p>0,05) (Şekil 4.11).  
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Şekil 4.11 Zeytinyağı ile özütlenen propolis takviyesinin gökkuşağı alabalıklarının bağırsak 

dokularında TGF-β gen ekspresyonunda meydana getirdiği değişimler 

TGF-β gen sunumlarının böbrekte değişimleri Şekil 4,12’de ifade edilmiştir. Buna 

göre çalışmanın 7. gününde gruplar arasında bir farklılık tespit edilememişken, 

çalışmanın 14. gününde, P01 grubu gen sunumu (34,37) kontrol grubuna ve diğer 

deneme gruplarına kıyasla önemli derecede artış göstermiştir (Şekil 4.12). Çalışma 

sonunda ise en yüksek gen sunumu P01 grubunda (95,32) tespit edilmiştir (p<0,05). 

Ayrıca P05 grubunda TGF-β gen sunumu P01 grubundan düşük tespit edilmişse de 

(38,8), P03 ve kontrol grubuna göre önemli derecede yüksek değere ulaşmıştır 

(p<0,05).   

Şekil 4.12 Zeytinyağı ile özütlenen propolis takviyesinin gökkuşağı alabalıklarının böbrek 

dokularında TGF-β gen ekspresyonunda meydana getirdiği değişimler 
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Şekil 4.13 ‘de dalak dokularındaki TGF-β gen sunumları ifade edilmiştir. Buna göre 

tüm deneme gruplarının gen sunumları; çalışmanın 7. gününde kontrol grubuna kıyasla 

artış göstermiştir. Çalışmanın 14. gününde ise tüm deney gruplarının gen sunumları 

kontrol grubuna kıyala önemli derecde artış gösteriken en yüksek seviyelerine sırasıyla 

P05 (49,55), P03 (17,08) ve P01 (9,97)  gruplarında ulaşmıştır.   

Şekil 4.13 Zeytinyağı ile özütlenen propolis takviyesinin gökkuşağı alabalıklarının dalak 

dokularında TGF-β gen ekspresyonunda meydana getirdiği değişimler 

Çalışmanın sonunda ise çalışmanın 14. gününde benzer şekilde tüm grupların gen 

sunumları kontrol grubuna kıyasla artış gösterirken bu artış sırasıyla en yüksek P03 

(69,55), P05 (60,8) ve P01 (2,83) gruplarında tespit edilmiştir.  
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4.4.5 Kontrol Testi 

Şekil 4.14 'te belirtildiği üzere, Yersinia ruckeri ile enfekte edilen gökkuşağı 

alabalığında yapılan kontrol testleri sonucunda tüm grupların yaşama oranlarının 

kontrol grubuna kıyasla artış gösterdiği tespit edilmiştir (p<0,05). Sonuç olarak en iyi 

etkinliğin P01 grubunda olduğu görülmüştür (p<0,05).  

Şekil 4.14 Zeytinyağı ile özütlenen propolis takviyesinin Yersinia ruckeri bakterisi ile 

enfekte edilen gökkuşağı alabalıklarının yaşama oranlarına etkileri 
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5. TARTIŞMA VE SONUÇ 

Su ürünleri yetiştiriciliğinde hastalık salgınına çözüm bulmak dünyada popüler bir 

akım olmuştur. Birçok çalışma, doğal ürünlerin türevlerinin bağışıklık tepkisinde ve 

istilacı patojene karşı mücadelede olumlu bir sonuç gösterdiğini ortaya koymuştur 

(Dawood vd., 2018; Elumalai vd., 2020; Stratev vd., 2018; Zhang vd., 2022; Zhu, 

2020). Meyveler, sebzeler ve kepekli tahıllar gibi bitkiler biyoaktif bileşikler içerir 

(Cömert vd., 2020). Şu anda, çeşitli sağlık ve hastalık durumlarında çeşitli aktif 

bileşiklerin faydasını gösteren giderek artan miktarda bilimsel kanıt bulunmaktadır 

(Ortega ve Campos, 2019). Bununla birlikte, bitkilerin fiziksel ve kimyasal özellikleri, 

çeşitlerine, çevresel koşullara, iklimsel ve mevsimsel değişikliklere, coğrafi büyüme 

bölgelerine, olgunluk derecesine, yetiştirme uygulamalarına ve diğer birçok faktöre 

bağlıdır (Grandison, 2006; Pandey ve Savita, 2017). Çalışmada gökkuşağı 

alabalığında (Oncorhynchus mykiss) zeytinyağı ile ekstrakte edilen propolisin 

bağışıklık uyarıcı etkisi araştırılmıştır. Çalışma periyodunda 7., 14. ve 21. günde kan 

parametreleri, humoral immün analiz, sitokin gen ekspresyonu ve histopatolojik 

analizleri incelemek için örneklemeler yapılmıştır. 

Kan, tüm vücut hücrelerinde oksijen ve besin tedarikini sağlayan dolaşımdaki sıvıdır. 

Hematolojik indeksler, tanımlanmış çevresel koşullar ve tedaviler altında endokrin, 

immünolojik, üreme ve genetik fonksiyonların entegre bir yansımasını sağlayabilir 

(Seibel vd., 2021). Kısacası, kan parametreleri ve türevleri, çeşitli çevresel streslere, 

bakteriyel enfeksiyona ve kimyasal toksisiteye maruz kaldıktan sonra balıkların sağlık 

durumunu değerlendirmek için göstergeler olabilir (Houston, 1997). Bu nedenle, 

toksik maddelere maruziyet balık kanının fizyolojisini etkileyebilir (Kim vd. 2021; Xu 

vd. 2021). Bu çalışmada propolisin sadece 21. gün RBC, HCT, MCH ve MCHC 

değerlerinde farklılığa sebebiyet verdiği; bu faklılığın RBC ve HCT için kontrol 

grubunda, HGB, MCH ve MCHC değerleri için ise P05 grubunda diğer gruplara göre 

yüksek seviyede olduğu sonucuna varılmıştır. Selamoglu vd. (2012), çalışmalarında 

propolis uyguladıkları sazanlarda eritrosit, hemoglobin, hematokrit düzeylerinde artış 

fakat MCV, MCH, MCHC düzeylerinde ise azalma saptamışlardır. Alishahi vd. 
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(2018), propolis denedikleri sazanlarda hematolojik indekslerin önemli ölçüde 

etkilenmediği sonucuna varmışlardır.  

Makromasitik anemi, yetersiz hemoglobin dağılımının olduğu ve eritrositlerin normal 

hacimden daha büyük olduğu bir kan durumudur (Clauss vd., 2008). Bu çalışmada 

%0,5 propoliste MCH ve MCHC düzeyindeki artışın makrositik anemiden 

kaynaklandığı düşünülmüştür. Çalışmamızın aksine Salem vd. (2022), beyaz hardal 

yağının gökkuşağı alabalıklarında 21. günde RBC değerlerinde gruplar arasında 

farklılık yaratmadığını (p<0,05), fakat %1 oranında ilavenin ise HGB, HCT MCH ve 

MCHC değerlerinin kontrole göre yükselttiğini (p>0,05) belirtmişlerdir. Faklı olarak 

Fadeifard vd. (2018) ise, gökkuşağı alabalığında yem katkı maddesi olarak denenen 

çörek otu (Nigella sativa), zencefil (Zingiber officinale) ve koni çiçeği (Echinacea 

angustifolia) bitkilerinin, balıkların hematolojik parametreleri üzerinde önemli bir etki 

yaratmadığını tespit etmişlerdir.  

Gökkuşağı alabalığına propolis ekstraktı ile beslenme sonunda balık dokuları 

(bağırsak, karaciğer, böbrek ve dalak) histolojik analize tabi tutulmuştur. 

Histopatoloji, canlı dokuların normal durumundaki değişiklikleri ve potansiyel olarak 

çıplak gözle tespit edilemeyen etken maddeleri tanımlamaktadır (Costa, 2018). Bu 

çalışmada hematolojik sonuçlar histopatoloji ile benzerlik göstermektedir. Bağırsak, 

karaciğer, böbrek ve dalağın histopatoloji analizi, tüm örnekleme periyotlarında tüm 

tedavilerde önemli bir farklılık göstermemiştir. Bu çalışmaya benzer şekilde, Dotta vd. 

(2018), nil tilapyasında propolis uygulamasının histopatolojik analizde gözle görülür 

herhangi bir değişiklik göstermediğini belirtmişlerdir. Mu vd. (2022), çalışmalarında 

propolis uygulamasının, E. piscicida tehdidinin neden olduğu bağırsak mikrovillus 

kırılmasını iyileştirdiği ve bağırsak mikrovillisinin kontrol grubuna göre daha sağlam 

ve kalın olduğu ortaya koymuşlardır. 

Balığın doğuştan gelen bağışıklık sisteminin önemli bir göstergesi olan solunum 

patlaması aktivitesi oksidasyon derecesindeki artış olup solunum patlaması işlemi 

sırasında, fagositler toksik oksijen üretmektedirler (Harikrishnan vd., 2011). Bu 

çalışmada tüm deney gruplarında oksidatif radikal üretimi hiçbir grupta değişim 

göstermemiştir (p>0,05). Bulgularımıza benzer şekilde, Cuesta vd. (2005), propolis 



45 

denedikleri çipura balıklarında, solunum patlaması aktivitesi sırasında herhangi bir 

grupta oksidatif radikal üretim seviyelerinin önemli ölçüde değişmediğini 

belirtmişlerdir. 

Enflamasyon, doğuştan gelen bir bağışıklık tepkisi ile karakterize edilir ve epitel 

bariyeri herhangi bir enfeksiyon tarafından geçildiğinde ortaya çıkar (Secombes vd., 

2001). Bu nedenle, doğuştan gelen adaptif yanıt, hastalıklara karşı ilk koruma hattıdır. 

Sitokinler, inflamatuar olayları başlatmaktan ve düzenlemekten sorumludur (Kelso, 

1998; Nathan ve Sporn, 1991; Oppenheim, 2001; Zhang ve An, 2007). İnterferon, 

hücresel bağışıklığın aktivasyonunda ve bağışıklık tepkisinin uyarılmasında önemli bir 

rol oynar (Jorgovanovic vd., 2020; Zou ve Secombes, 2011). IFN-1, makrofajları, 

hücre içi bakterileri öldürmek için reaktif oksijen ara ürünleri ve reaktif nitrojen ara 

ürünleri gibi toksik ajanlar üretmeye yönlendirir ve bir dizi konakçı antiviral proteinin 

sentezini indükleyerek antiviral aktiviteler uygular (McNab vd., 2015). Bu çalışmada 

IFN geninin, bağırsakta sadece 7. günde P03 ‘te diğer gruplara göre artışı söz konusu 

iken, 14. ve 21. günlerde böbrekte P01 grubunda; dalakta ise P05 grubunda güne bağlı 

olarak artan bir gen ekspresyon değeri söz konusudur. Tetra'nın (Cotinus coggygria) 

sulu metanolik ekstraktlarının uygulanmasında da benzer sonuçlar rapor edilmiştir 

(Bilen ve Elbeshti, 2019). Ayrıca gökkuşağı alabalığında Astragalus caudiculosus 

(Sönmez vd., 2022) ve sakal likeni (Usnea barbata) (Bilen vd., 2019) sulu metanolik 

ekstraktlarının uygulanmasında da benzer sonuçlar bulunduğu rapor edilmiştir. 

Gökkuşağı alabalığında bulunan ilk sitokin geni IL-1β'dir (Zhou vd., 1999). IL-1β, 

humoral immün yanıtın etkili bir aktivatörüdür (Nakae vd., 2001). Bu gen, monosit 

aktivasyonunda ve periferik dokularda proinflamatuar sinyal yollarının 

aktivasyonunda yer alan ana sitokin genidir (Hwang, 2013). Propolisin, B ve T 

hücrelerini aktive edebilen IL-1 gibi sitokinlerin üretimini uyarma yeteneğine sahip 

olduğu belirtilmiştir (Wolska vd., 2019).  Mevcut çalışmada propolis uygulanmış 

balıklarda, IL-1β 'nın IFN ’ye benzer şekilde sadece 7. günde bağırsakta yukarı regüle 

olduğu, 21. günde ise böbrekte P01, P05 ve dalakta P03, P05 gruplarında diğer 

gruplara göre önemli derecede ekspresyon değerlerinin arttığı tespit edilmiştir 

(p<0,05). Mu vd., 2022 kalkan balığı diyetine propolis eklenmesinin bizim bulgumuza 

benzer şekilde böbrek ve dalakta IL-1β ekspresyonunu artırdığını tespit etmişlerdir. 
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Bu çalışmaya benzer şekilde, limon mineçiçeği (Aloysia citrodora) (Hoseinifar vd., 

2020a), Yunan ardıç ekstresi (Bilen vd., 2021b), çörek otu ekstresi (Altunoglu vd. 

2017), Ginkgo biloba (Hajirezaee vd., 2019) ve Gracilariopsis persica, Hypnea 

flagelliformis ve Sargassum boveanum dahil deniz yosunları (Vazirzadeh vd., 2020) 

çalışmalarında bitkisel takviyelerin olumlu sonuçları ele alınmıştır. 

Tümör nekroz alfa (TNF-α) doğal olarak monositler ve aktive makrofajlar tarafından 

oluşturulur, normal ve malign hücreler üzerinde pleiotropik etkiler gösterir (Aronson, 

2015). Bu sitokin geni, bağışıklık hücrelerinde iltihaplanma sürecinde ve 

düzenlenmesinde rol oynar (Krakauer vd., 1999; Salomon vd., 2018). Bu çalışmada 

TNF ekspresyonu, diğer çalışılan genlerle tutarlı sonuçlar sergilemektedir. Özellikle 

7. günde bağırsakta yukarı regüle olan P03 grubu en yüksek artışı göstermiş (p<0,05) 

14. ve 21. günlerde ise böbrek dokuda P01; dalakta ise P05 gruplarında kontrole göre 

önemli artışlar göze çarpmıştır (p<0,05). Mu vd. (2022), kalkan diyetine propolis 

ilavesinin TNF-α ifadesini arttırdığını tespit etmişlerdir. Benzer şekilde, Reboucas-

Silva vd. (2017), çalışmasında kuru propolis özünün, enflamatuar profili önemli 

ölçüde değiştirdiğini ve TNF-α 'yı yukarı regüle ettiğini belirtmişlerdir. Öte yandan 

ısırgan otu (Urtica dioica) (Mehrabi vd., 2020), kapari (Capparis spinosa) (Bilen vd., 

2016) ve nane (Mentha longifolia) (Heydari vd., 2020) çalışmalarında da benzer 

sonuçlar elde edildiği rapor edilmiştir. Bu sonuçların tersine Hafsan vd. (2022), 

balıkların 0,2 ve 0,25 mg DKE/kg ile desteklenmesi sonucunda TNF-α ve IL-8 gen 

ekspresyon değerlerinin azaldığını belirtmişlerdir. 

Dönüştürücü büyüme faktörü-beta (TGF-β), gelişim ve karsinojenez sırasında çok 

sayıda fizyolojik ve patolojik süreci kontrol eden bir sitokindir (Chaudhury ve Howe, 

2009). Bu sitokin ayrıca hücredeki reseptörlerin ve sinyal proteinlerinin 

ekspresyonuna aracılık eder (Chen ve Wahl, 2002). Bu çalışmanın 14. ve 21. 

günlerinde, IFN ve TNF genlerine benzer şekilde böbrekte P01; dalakta ise P03 ve P05 

gruplarında gen ifadelerinin artışı söz konusudur  (p<0,05). Ayrıca 14. ve 21. 

günlerdeki örneklemelerde gökkuşağı alabalığı diyetine %0,3 ve %0,5 oranlarında 

ilave edilen propolisin, dalakta çok ciddi bir gen ekspresyonu katlama değeri 

oluşturması göze çarpmaktadır (p<0,05). Önceki çalışmalardan çörek otu (Nigella 

sativa) (Altunoglu vd., 2017), limon mineçiçeği (Aloysia citrodora) (Hoseinifar vd., 



47 

2020a) ve defne yaprağı cistus (Cistus laurifolius) (Bilen vd., 2021a) gökkuşağı 

alabalığında TGF-β'yi yukarı regüle etmiştir. Buna karşın; 2,5 ve 5 g kg-1 dozunda 

zeytin atığı uygulamasından sonra gökkuşağı alabalığında da aşağı regüle olduğu rapor 

edilmiştir (Hoseinifar vd., 2020b). Bu araştırmada çalışılan tüm gen ekspresyon 

değerlerine bakıldığında; yeme %0,1 ve %0,5 propolis ilavesinin gökkuşağı alabalığı 

böbrek dokusunda bağışıklıktan sorumlu genleri diğer deney gruplarına göre önemli 

derecede aktive ettiği (p<0,05); bağırsakta ise 14. ve 21. günlerde gruplar arasında 

önemli değişimlerin olmadığı (p>0,05) görülmüştür. Dalakta ise söz konusu genlerin 

ekspresyon düzeylerinin P03 ve P05 gruplarında, diğer gruplara göre daha fazla artış 

gösterdiği (p<0,05) sonucuna varılmıştır.  

Bu çalışmada, balıklara Yersinia ruckeri bakterisi enjekte edilmiş ve 10 gün boyunca 

hayatta kalma oranları gözlemlenmiştir. Çalışmanın sonunda, kontrol ile 

karşılaştırıldığında en yüksek hayatta kalma oranı P01'de meydana gelmiştir (p<0,05). 

Yonar (2008), gökkuşağı alabalığı yemine etanolik propolis ekstraktı uygulanmasının, 

bizim bulgularımıza benzer şekilde, Y. ruckeri'ye karşı hayatta kalma oranını 

arttırdığını doğrulamıştır. Bu çalışmanın sonucuna benzer şekilde bitki ekstraktlarının 

uygulanması, Polygonum minus özleri (Adel vd., 2020), at nanesi (Mentha longifolia), 

hidroalkolik özü (Heydari vd., 2020) ve zeytin yaprağı (Olea europea L.) (Baba vd., 

2018) ekstraktının gökkuşağı alabalığında Y. ruckeri'ye karşı dirençte artış sağladıkları 

rapor edilmiştir. 

Bu çalışma sonucunda zeytinyağı ile özütlenen propolisin, gökkuşağı alabalığı için bir 

bağışıklık güçlendirici yem takviyesi olarak kullanılabileceği sonucuna varılmıştır. 

Ayrıca kan parametrelerinde ve histopatolojik incelemelerde herhangi bir değişiklik 

olmadığı, propolisin bağışıklıktan sorumlu genlerin stimülasyonunu arttırdığı ve Y. 

ruckeri enfeksiyonuna karşı koruma sağlayarak hayatta kalma oranını arttırdığı 

sonucuna varılmıştır. Çalışma sonucunda, zeytinyağı ile ekstrakte edilen propolisin 

gökkuşağı alabalığı diyetleri için uygun olduğu ve bağışıklığı güçlendirdiği sonucuna 

varılmıştır. 
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