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ÖZET 

 

Cotton Pellet Yöntemi ile Kronik İnflamasyon Oluşturulan Ratlarda  

 Arı Ürünlerinin Anti-İnflamatuar Etkinliklerinin Karşılaştırılması 

 

           Amaç: Arı ürünlerinin kronik inflamasyon üzerindeki etkinliğine yönelik 

literatürde henüz sınırlı sayıda çalışma bulunmaktadır. Bu çalışmada, literatürde ilk defa 

olmak üzere, kronik inflamasyon oluşturulmuş ratlarda, oral gavaj yöntemi ile 

uygulanacak arı ürünlerinden bal, propolis, arı sütü, polen ve arı ekmeğinin anti 

inflamatuar etkinliği araştırılması amaçlanmıştır. 

           Materyal ve Metot: Çalışmamızda 48 adet Sprague Dawley cinsi, 200±20 gr dişi 

albino sıçan kullanılmıştır. Sıçanlardan sağlıklı grup, kontrol grubu, bal, propolis, polen, 

arı sütü ve arı ekmeği grupları oluşturulup her gruba yedi, sağlıklı gruba altı adet sıçan 

konulmuştur. Sağlıklı grup hariç diğer gruplarda cotton-pellet yöntemi ile kronik 

inflamasyon oluşturulmuş ve sadece tedavi gruplarına, grubuna özgü şekilde günde 1 

gr/kg bal, 300mg/kg polen, 100 mg/kg propolis, 500 mg/kg arı ekmeği ve 100 mg/kg arı 

sütü oral gavaj ile verilmiştir. Bir hafta sonra cotton pelletler çıkarılıp, oluşan granülom 

ile birlikte çıkarılmış ve alınan kan örnekleri pro-inflamatuar ve anti-inflamatuar sitokin 

düzeyleri ELISA yöntemi ile ölçülmüştür. Sonuçlar istatistiksel olarak karşılaştırılmıştır. 

           Bulgular: Elde edilen verilere göre, araştırılan arı ürünleri olan bal, propolis, 

polen, arı ekmeği ve arı sütünün istatistiksel olarak anlamlı anti-inflamatuar 

etkinliklerinin olduğu saptanmış ve yine pro-inflamatuvar sitokin düzeylerini de anlamlı 

düzeyde düşürdükleri saptanmıştır. (p<0.001) Anti inflamatuvar sitokinlerden IL-4, IL-

10 ve IL-1RA düzeylerini en çok yükselten arı ürünleri sırasıyla polen, arı ekmeği ve 

propolis olduğu görülmüştür. Pro-inflamatuvar sitokinlerden IL-6 ve TNF-α düzeylerini 

en çok düşürenlerin sırayla polen, arı ekmeği ve propolis olmuşken; IL-1β’yı en fazla 

düşürenler ise polen, arı ekmeği ve bal olarak bulunmuştur. (p<0.001) 

Sonuç: Bu çalışma ile tüm arı ürünlerinin anlamlı anti-inflamatuvar etkinliklerinin 

olduğu bulunmuştur. Anti-inflamatuvar etkinliği en yüksek arı ürününün polen olduğu, 

daha sonra ise sırayla arı ekmeği ve propolisin ikinci ve üçüncü sırada yer aldıkları 

belirlenmiştir.  

           Anahtar Kelimeler: Arı ekmeği, arı sütü, bal, cotton-pellet, kronik inflamasyon, 

polen, propolis  
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ABSTRACT 

Comparison of Anti-Inflammatory Activities of Bee Products in Rats with  

Chronic Inflammation Induced by Cotton Pellet Method 

 

Objective: There are limited studies in the literature on the effectiveness of bee 

products on chronic inflammation. In this study, it was aimed to investigate the anti-

inflammatory activity of honey, propolis, royal jelly, pollen and bee bread, which are bee 

products to be applied by oral gavage method, for the first time in the literature, in rats 

with chronic inflammation. 

           Materials and Methods: In our study, 48 Sprague Dawley female albino rats, 

200±20 g, were used. Healthy group, control group, honey, propolis, pollen, royal jelly 

and bee bread groups were randomized and seven rats were placed in each group and six 

rats in the healthy group. Chronic inflammation was created by cotton-pellet method in 

other groups except the healthy group; and only for the treatment groups, 1 g/kg of honey, 

300 mg/kg of pollen, 100 mg/kg of propolis, 500 mg/kg of bee bread and 100 mg/kg of 

royal jelly per day were given by oral gavage. One week later, cotton pellets were 

removed with the formed granuloma, and the pro-inflammatory and anti-inflammatory 

cytokine levels of the blood samples were measured by ELISA method. The results were 

statistically compared. 

           Results: According to the data obtained, it was determined that honey, propolis, 

pollen, bee bread and royal jelly, which are the investigated bee products, have 

statistically significant anti-inflammatory activities and they also significantly reduce 

pro-inflammatory cytokine levels. (p<0.001) Among the anti-inflammatory cytokines, 

pollen, bee bread and propolis were found to increase the levels of IL-4, IL-10 and IL-

1RA the most. Among the pro-inflammatory cytokines, pollen, bee bread and propolis 

were the ones that decreased IL-6 and TNF-α levels the most; Pollen, bee bread and honey 

were found to decrease IL-1β the most. (p<0.001) 

Conclusion: In this study, it was found that all bee products have significant anti-

inflammatory activities. It was determined that the bee product with the highest anti-

inflammatory activity was pollen, followed by bee bread and propolis, respectively. 

           Keywords: Bee bread, chronic inflammation, cotton-pellet, honey, pollen, 

propolis, royal jelly 
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1. GİRİŞ 

Geleneksel ve tamamlayıcı tıp uygulamaları arasında yer alan Apiterapi, apis (bal 

arısı) ve terapi kelimelerinden türetilmiş ve geçmişi beş bin yıl öncesine dayanan, fakat 

modern zamanlarda yeniden popüler olan bir tedavi uygulamasıdır. Apiterapi, bal arısı 

olan Apis mellifera’nın ürünleri olarak, bal, propolis, polen, arı sütü, arı ekmeği gibi 

ürünler muhtelif tedavi veya iyilik hali devamı için kullanılmaktadır.1 

Arı ürünlerinin kronik inflamasyon üzerindeki etkinliğine yönelik yapılan 

çalışmalar, literatürde henüz sınırlı sayıda bulunmaktadır. Bu çalışmalar genellikle arı 

ürünlerinin kronik inflamasyonda etkinliği olduğunu göstermekle birlikte, hem tüm arı 

ürünlerini kapsamaması, hem de yüzeyel cilt dokusu gibi lokal anti-inflamatuar 

araştırmaları olması nedeniyle, yeterli kanıt seviyesi oluşturmamaktadır.  

Yaptığımız bu çalışmamızda, literatürde ilk defa olmak üzere, kronik inflamasyon 

oluşturulmuş ratlarda, oral gavaj yöntemi ile uygulanacak arı ürünlerinden bal, propolis, 

arı sütü, polen ve arı ekmeğinin anti inflamatuar etkinliği araştırılması amaçlanmıştır. Bu 

amaçla cotton- pellet yöntemi ile oluşturulmuş kronik inflamasyon sonrası verilen arı 

ürünlerinin anti-inflamatuar etkinlikleri hem lokal granulom üzerinden, hem de serum pro 

ve anti-inflamatuar sitokin düzeyleri (IL-1β, TNF-α, IL-6, IL-1ra, IL-4 ve IL-10) 

ölçülerek, oral gavaj yöntemi ile uygulanan arı ürünlerinin lokal ve sistemik anti-

inflamatuar etkinlikleri araştırılmış ve karşılaştırılmıştır.  

Arı ürünlerinin anti-inflamatuar etkinliklerinin tespit edilmesi ile insan üzerinde 

yapılacak çalışmalara imkân tanınacak, böylece yıllardan beri geleneksel olarak 

kullanılmakta olan arı ürünlerinin bilimsel, kanıta dayalı etkinlikleri ortaya konulması 

amaçlanmaktadır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Arı Ürünleri 

Bu çalışmamızda anti-inflamatuvar etkinliği araştırılan arı ürünleri bal, propolis, 

polen, arı ekmeği ve arı sütü’dür.  

2.1.1. Bal 

Bal, Apis mellifera cinsi bal arılarının, çiçek ya da bitkilerin canlı kısımlarından 

salgılanan nektarı ve bitki üzerinde yaşayan bazı böceklerin, bitkilerin canlı kısımlarından 

yararlanarak salgıladığı tali maddeleri toplayarak, vücutlarında değiştirip petek gözlerine 

depo ettikleri tatlı bir ürün olarak tanımlanmaktadır.2 

2.1.1.1. Balın Yapısı ve Özellikleri 

Balın yapısında 200`e yakın bileşen bulunmaktadır. Balın içeriği aminoasitler, 

vitaminler, mineraller, organik asitler, flavonoidler ve fenolik asitler açısından oldukça 

zengin olduğundan hem besleyici hem de birçok hastalığa karşı koruyucu ve tedavi edici 

özellik göstermektedir.3,4 Yine bileşiminde yer alan çeşitli enzimler sayesinde sindirimi 

de kolay olan bal, tüm bu özellikleriyle tam bir fonksiyonel gıda olma özelliği 

taşımaktadır. 

Balın bileşimi, nektarın alındığı çiçeklerin türüne, iklim koşullarına ve bal arısının 

cinsi ve yaşına bağlı olarak değişmekle birlikte, ortalama olarak balın bileşimi Tablo 1’de 

görülmektedir.5 Tablo 1’de de görüldüğü gibi, balın %17,1`lik bölümünü su oluştururken, 

kalanını ise büyük oranda glukoz, fruktoz, maltoz ve sakkaroz olmak üzere şekerler 

oluşturur. Balın içeriğinde ayrıca protein, B grubu vitaminleri ve C vitamini ile çeşitli 

mineraller de bulunmaktadır.6 Bal, içerdiği çeşitli organik asitler bakımından (başta 

glukonik asit olmak üzere bütirik, asetik, laktik, formik, süksinik, sitrik, malik ve okzalik 
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asit) asidik bir gıdadır ve ortalama olarak asitliği %0.57 (%0.017–1.17); pH’sı ise 3,9 (3,4 

– 6,1)’dir.6 

Tablo 1. Balın bileşenleri 

Bileşim 

maddeleri 

Ortalama miktarı 

(g/100 g) 

Bileşim maddeleri Ortalama miktarı 

(mg/100 g) 

Su 17.10 Riboflavin (B2) 0.04 

Fruktoz 38.50 B6 vitamin 0.02 

Glukoz 31.00 Potasyum 52.00 

Maltoz 7.20 Kalsiyum 6.00 

Sakkaroz 1.50 Sodyum 4.00 

Diğer 

karbonhidratlar 

4.00 Fosfor 4.00 

Toplam Protein 0.30 Magnezyum 2.00 

Kül 0.20 Selenyum 0.80 

C vitamini 0.50 mg Demir 0.42 

Niasin 0.12 mg Manganez 0.08 

Pantotenikasit 0.07 mg Bakır 0.04 

Kalori (kkal.) 304   

 

Bal, arıların nektar topladığı kaynağa göre çiçek balı ve salgı balı olarak iki ana 

gruba ayrılır. Balın kaynağı bitki çiçeklerinin nektarı olursa bu bal çeşidi “çiçek balı” 

olarak adlandırılır ve başlıca çeşitleri; yonca, ıhlamur, turunçgil, kekik, pamuk ve akasya 

ballarıdır. Eğer bal bitkilerin veya bitki üzerinde yaşayan böceklerin salgısından elde 

edilirse, bu bal çeşidi “salgı balı” olarak adlandırılır ve salgı balının tipik örneklerini 

meşe, çam, köknar ve yaprak balları temsil eder.7,8 Çiçek ve salgı balının yüzde bileşim 

değerleri Tablo 2’de karşılaştırılmıştır. 
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Tablo 2. Çiçek balı ve salgı balının içeriklerinin karşılaştırılması 

 Çiçek Balı Salgı Balı 

 Ortalama       Min-Max Ortalama      Min-Max 

Su    17.2              15-20 16.3               15-20 

Monosakkaritler 

Fruktoz 

Glukoz                                                

 

 

  38.2              30-45 

  31.3              24-40 

 

     

31.8               28-40 

26.1               19-32 

Disakkaritler 

Sukroz 

Diğerleri  

 

Trisakkaritler 

Melezitoz 

Eritoz  

 

 

0.7                 0.1-4.8 

5.0                 2.0-8.0 

 

<0.1                                             

  0.8                0.5-6  

 

 

0.5               0.1-4.7 

4.0                  1-6 

 

4.0               0.3-22.0 

1.0               0.1-6.0 

Tanımlanamayan 

Oligosakkaritler 

 

3.1                  0.5-1  10.1              0.1-6.0 

Mineraller  0.2                 0.1-0.5 0.9                0.6-2.0 

Aminoasitler 0.3                 0.2-0.4 0.6                0.4-0.7 

Asitler 0.5                 0.2-0.8 1.1                0.8-1.5 

pH değeri  3.9                 3.5-4.5  5.2                4.5-6.5 

 

2.1.1.2. Balın Fiziksel ve Kimyasal Özellikleri 

Bal, içerdiği yüksek miktardaki şeker sebebiyle viskozitesi yüksek bir gıdadır. 

Sıcaklık artışı balın viskozitesini azaltırken; kuru madde konsantrasyonu arttıkça bal 

viskozitesinin arttığı bildirilmiştir.9 

Bal rengi, Pfund skalası (Şekil 1) ölçüt alınarak derecelendirilmektedir.10  Amerika 

Birleşik Devletleri Tarım Bakanlığı, bal renginin Pfund değeri eğer 8 mm’den düşük ise 

“su beyazı”, 9-17 mm ise “ekstra beyaz”, 18-34 mm ise “beyaz”, 35-50 mm ise “ekstra 

açık amber”, 51-85 mm ise “açık amber”, 86-114 mm ise “amber” ve 114 mm’den büyük 

bir değer ise “koyu amber” renk olarak sınıflandırılmaktadır.4 
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Şekil 1. Bal renginin Pfund skalası 

 

Balın içeriğinde bulunan polifenoller, flavonoidler, terpenler ve karotenoidler gibi 

bileşikler gözle görülür ışığı absorbe ederek balın kendine özgü rengini oluşturur.11 Koyu 

renkli bir bal açık renkli bir bala oranla içerdiği mineraller, fenolik madde türevleri ve 

flavonoidler bakımından daha zengin içeriğe sahiptir.12,13 

Bir baldaki fruktoz/glikoz ve glikoz/su oranları, balda kristalizasyon başlamasına 

kadar geçen süreyi kısaltıp uzatabilmektedir. Fruktoz/glikoz oranı 1.33`den yüksek olan 

bir balda kristalizasyon uzun süre gerçekleşmezken; fruktoz/glikoz oranı 1.11 değerinden 

düşük olan başka bir bal örneğinde kristalizasyon daha hızlı gerçekleşmektedir. Bir bal 

örneğinde, glikoz/su oranı 1.7`nin altında olduğunda balın kristalizasyon hızının azaldığı; 

2.0 değerinin üstünde olduğunda ise kristalizasyon hızının artarak balın tamamen 

kristalize olmasına sebep olduğu bildirilmiştir.14 

Balın protein miktarının düşük olmasına karşın, 11 ila 21 farklı aminoasidi 

bileşiminde bulundurması ile aminoasitler açısından zengin bir gıda olduğu bildirilmiştir. 

Aminoasit bileşiminin %80-90 kadarının, arının nektarı bala dönüştürürken salgıladığı 

sıvıda ve toplanan nektarlarda bulunan prolin aminoasidi olduğu belirtilmiştir. Bu 

nedenle prolin içeriği balın kalitesi ve bala yapılan sahtecilik hakkında değerlendirme 

yapılmasında kullanılan temel kriterlerden birisi olup Bal Tebliği’ne göre balın prolin 

aminoasidi içeriği 300 mg/kg’dan daha az olmamalıdır.4,15 Bal Tebliği’ne (2012/58) göre 

balın sahip olması gereken özellikleri Tablo 3’de verilmiştir.15 
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Tablo 3. Bal Tebliği’ne göre balın sahip olması gereken özellikleri 

Özellik (100 g balda) Çiçek balı Salgı balı Karışım 

Su (en fazla, g) 20 20 20 

Sakkaroz (en fazla, g) 5-10 5-10 5-10 

Fruktoz + glikoz (en az, g) 60 45 45 

Suda çözünmeyen madde (en fazla, g) 0.1 0.1 0.1 

Serbest asitlik (en fazla, meq/kg) 50 50 50 

Diastaz sayısı (en az) 8 8 8 

HMF (en fazla, ppm) 40 40 40 

Prolin miktarı (en az, ppm) 300 300 300 

Naftalin miktarı (en fazla, ppb) 10 10 10 

 

Bal doğal enzimler bakımından oldukça zengin bir gıda maddesidir. Balın 

bileşiminde bulunan başlıca enzimler; diastaz, invertaz ve β-glikozidazdır. Nektar ve arı 

kaynaklı bir enzim olan diastaz enzimleri ısıl işlem ve depolama sırasında inaktive 

olduğundan balın tazeliğinin değerlendirilmesinde bir kriter olarak kullanılmaktadır.16 

2.1.2. Propolis 

Propolis yunanca kökenli bir kelimedir ve kelime aslında tek başına dahi arıların 

propolisi ne amaçla ve ne şekilde kullandığını bize ipucu vermektedir.  “Pro” Yunanca 

ön veya savunma, “polis” ise şehir anlamına gelmektedir.17 Arılar kovanlarına yani 

şehirlerine girmeden önce bu maddenin (propolis) kaplı olduğu kanaldan geçmek 

zorundadır. Arı, propolis kaplı kanaldan sürünerek kovana doğru ilerlerken temizlenir ve 

hijyenik hale gelir. Bu sayede arılar, hem kovanın hijyenini korumuş hem de kovan için 

kendilerini hijyenik hale getirmiş olurlar.18 Arıların yaşam şekillerini gözlemleyerek arı 

ürünlerini keşfetmiş eski uygarlıklar, propolisin de bu tedavi gücünü günlük yaşamlarında 

karşılaştıkları rahatsızları hafifletmek ve tedavi etmek için kullanmışlar, propolisin 

etkilerinden faydalanmaya çalışmışlardır. 
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2.1.2.1. Propolisin Kısa Tarihi  

Propolis, tarihin en eski dönemlerinden beri insanlar tarafından tedavi gücü olduğu 

düşünülerek çeşitli hastalıkların tedavisinde kullanılmış ve halen günümüzde de tedavi 

amaçlı olarak ya da iyilik halini devamını sağlamak amaçlı kullanılmakta olan bir arı 

ürünüdür.  

Propolisin geleneksel ilaç olarak kullanımı en az milattan önce 300`lü yıllara kadar 

dayanmaktadır.19 Ancak tarihi kayıtlar propolisin çok daha eski dönemlerde mısırlılar, 

persler, romalılar tarafından da bilinip kullanıldığına dair bizlere bilgi vermektedir.20 

Eski mısırlılar propolis yapan arı figürlerini vazo ve diğer süs eşyalarına işlemişler 

ve birçok rahatsızlığı hafifletmek maksadıyla kullanmışlardır.21 Hatta mısırlıların 

mumlayama maddesi olarak propolisi kullandıkları bilinmektedir. Arıların kovanlarına 

saldıran istilacılara ait dışarı taşıyamadıkları ölü bedenlerini propolis ve balmumu 

kullanarak mumlalayıp sakladıklarını gözlemleyen mısırlılar bunu kendi mumyalama 

tekniğine de geçirmişlerdir.22 Böylece arılar, propolis sayesinde kovan içinde ölmüş 

istilacı canlıların bedeninin ayrışmasından kaynaklı oluşabilecek enfeksiyonların yayılma 

riskinden korunmaktadır (Şekil 2).  

 

Şekil 2. Eski tarihlerdeki propolis uygulamalarından bazı örnekler 

Tıbbi kullanımı milattan öncelere dayanan propolis, yıllar sonra da değerini 

kaybetmedi. 1600 yılların başında İngiliz farmakopesi “London pharmacopoeias” ilk kez 
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propolisi resmi bir ilaç olarak listelenmiştir. Özellikle, antibakteriyel etkinliği nedeniyle 

Avrupa’da propolis 17. ve 20. yüzyıllar arasında çok popüler hale gelmiştir.17 On 

dokuzuncu yüzyılda birinci ve ikinci dünya savaşlarında, yara enfeksiyonunu azaltmak 

ve iyileşmeyi hızlandırmak için ilk yardım uygulamasında Sovyetler Birliği tarafından 

propolis kullanıldığı bilinmektedir. Bu yüzden propolis “Rus Penisilini” olarak da 

adlandırılmaktadır.18 Daha sonraları, 1970`li yıllarda “Dr. Propolis” olarak tanınan 

Danimarkalı Biyolog Dr. Karl Lund Aagaard, 50.000 İskandinav hastası üzerinde yaptığı 

çalışmada, propolisin tedavideki etkinliğini ve neredeyse hiçbir yan etki yaratmadığı 

gerçeğini kanıtlayan sonuçlar elde etmiştir.18  

Günümüzde ise, diğer arı ürünleri gibi propolise de ilgi artmış ve propolisin iyilik 

halini korumak ve tedavi amaçlı olarak kullanımını güçlendirmek adına, hem de ilaç 

sektörüne propolis kaynaklı özel etken maddeler kazandırabilme fikriyle araştırmalar 

yoğunlaşmaya başlamıştır. Şu an propolis üstünde yapılan çalışmalar çok yeni olsa da, 

içeriğinin zenginliği göz önüne alındığında özellikle “sağlıklı yaşam” açısından gelecekte 

de hayatımızda önemli bir yere sahip olacağı öngörülebilir. 

2.1.2.2. Propolisin Yapı ve Özellikleri 

Propolis, işçi arıların çeşitli bitkilerin yaprak, tomurcuk, kabuk ve benzeri 

bölgelerinden topladığı, reçineli ve mum kıvamında, yapışkan, güçlü güzel kokuya sahip 

ve suda erimeyen bir maddedir23. 

Propolis ortam ısısına göre de çeşitli fiziksel farklılığa sahip olabilmektedir. Doğal 

yapısı sert ve kırılgan haldeyken; ısı arttığında yumuşayıp esnek ve sakızımsı bir hal 

almaktadır.24 Düşük sıcaklıkta, 10 °C altında kırılgan ve sert bir yapıya sahip olan 

propolis, sıcaklık 15-25 °C`ye geldiğinde elastik mumsu bir kıvama sahip olmakta; 30-

40 °C arasında yumuşak yapışkan bir hal almakta ve 80 °C`de ise kısmen erimektedir.25 
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Propolisin kimyasal içeriği de oldukça zengindir.  Öyle ki 300`den fazla bileşen 

tespit edilmiştir. Toplanmış propolis içeriğinin, bu kadar zengin olmasında bal arılarının 

tükürük sıvısı da önemli rol oynamaktadır. Bunun sebebi, tükürük sıvılarında bulunan 13-

glikosidaz enzimidir. Propolis toplama aşamasında arılar, topladıkları propolisi tükürük 

sıvılarıyla kaplarlar. Tükürükte bulunan 13-glikosidaz enzimi, flavonoid glikozitleri 

hidrolize ederek flavonoid aglikonlara dönüştürürler.26  

Genel olarak bakılırsa propolis, %50 oranında reçine, %30 oranında balmumu, 

%10 oranında yağ, %5 oranında polen ve %5 oranında vitamin, mineral ve basit şeker 

içerir.27 Reçineden oluşan %50’lik kısım; terpenler, polisakkaritler, kafeik asit gibi 

maddeler içerirken; %30’luk kısmı oluşturan balmumu ise yağ asitleri, B vitaminleri, C 

ve E vitaminleri içerir.25 Propolis bileşimi araştırılırken üstünde en çok çalışma yapılan 

kısım olan flavonoidler, propolisin biyolojik aktivitesinden büyük ölçüde sorumludur ve 

organik kısmın en önemli bölümünü oluşturmaktadır. Bu kısım pinosembrin, pinostrobin, 

kuerasetin gibi maddeleri içerir. Propolisin içerdiği flavon ve flavonoidler propolise 

antiviral, antibakteriyel ve antifungal özellikler kazandıran maddelerdir. Tablo 4’de, 

propolisin genel bileşenleri ve yüzdelik miktarları yer verilmiştir.25 

Tablo 4. Propolisin bileşenleri ve içerdiği maddeler 

Bileşik İçerdiği Bileşenler Miktar 

(%) 

Reçineler Flavonoidler, fenolik asit ve esterleri 45-55 

Mumlar Balmumu 23-35 

Lipidler Yağ asitleri (%49,09), steroller, hidrokarbonlar ve uzun 

zincirli alkoller (%50,91) 

60 

Polen Proteinler 5 

Mineral 

maddeler ve 

diğer organik 

bileşikler 

Kalsiyum, magnezyum, iyot, çinko, potasyum, mangan, 

kobalt, bakır, nikel, kurşun, demir, molibden, benzoik 

asit, Vitamin A, B1, B2, B3, B6, C, E, biotin, glikoz, 

fruktoz ve sakkaroz gibi şekerler 

 

5 
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Propoliste tespit edilen bu bileşenlerin adet olarak bileşik sayıları ise Tablo 5’de 

sunulmuştur.28 

Tablo 5. Propoliste belirlenen bileşik grupları ve sayıları. 

 

Propolisin bileşimi, kavak ağacı (Populus spp.), huş ağacı (Betula alba), kayın 

(Fagus sylvatica), beyaz çiçekli atkestanesi (Aesculus hippocastanum), kızılağaç (Alnus 

glutinosa) ve bunun gibi çeşitli kozalaklı ağaçların tomurcuk, dal ve yapraklarından işçi 

arılar tarafından elde edilmektedir. Bu sebeple, oluşan propolisin bileşimi ve zenginliği 

işçi arıların propolisi üretirken faydalandığı bitki kaynağı ve çeşitliğine bağlı olarak 

değişebilmektedir.29  

Örnek vermek gerekirse, Brezilya yeşil propolisinde yer alan Artepillin C (ArtC), 

bu propolise özel anti-inflamatuar etkinliği kanıtlanmış bir bileşendir ve bu propolise 

yeşil rengini veren Baccharis dracunculifolia bitkisinden köken alır (Şekil 3).30 Propolisin 

bileşimine coğrafik bölge, iklim, mevsim ve toplanma zamanı da etkilemekte ve bileşimin 

farklılık göstermesine sebep olmaktadır.31 

Tanımlanan  

Bileşikler 

Bileşik 

Sayısı 

Tanımlanan 

Bileşikler 

Bileşik 

Sayısı 

Flavanoidler 38 Alkoller, ketonlar, fenoller 8 

Hidroksiflavonlar 27 Heteroaromatik bileşikler 12 

Hidroksiflavononlar 11 Terpen, sekuterpen  

ve türevleri 

7 

Aminoasitler 24 Alifatik hidrokarbonlar 6 

Benzoik Asit ve 

Türevleri 

12 Sekuterpen ve triterpen 

hidrokarbonlar 

11 

Asitler 8 Steroller ve steroid 

hidrokarbonlar 

6 

Esterler 4 Mineraller 22 

Benzaldehit Türevleri 2 Şeker 7 
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Şekil 3. Baccharis dracunculifolia bitkisi ve Artepillin C (ArtC) kimyasal yapısı 

Yine propolis, kaynağına ve yaşına bağlı olarak sarıdan yeşile; kırmızıdan koyu 

kahverengine kadar değişik renklerde olabilir.32,33 Örnek vermek gerekirse, Brezilya 

kırmızı propolisi ve Brezilya yeşil propolisi arasındaki fark tamamen işçi arıların seçtiği 

bitkisel kaynakların farklılığından kaynaklanmakta; Brezilya kırmızı propolisinde 

Dalbergia ecastophyllum ve Brezilya yeşil propolisinde ise Baccharis dracunculifolia 

bitkisi arılar tarafından farklı kaynaklar olarak kullanılmaktadır.34 Tablo 6’da propolisin 

temel bileşenlerinin, köken aldığı bitkisel kaynaklara ve coğrafi bölgelere göre nasıl 

değiştiği görülmektedir. 35 

Tablo 6. Propolisin bileşenlerinin köken aldıkları coğrafi ve bitkisel kaynaklar 

Propolis türü Coğrafi Bölge Bitkisel 

Kaynaklar 

Temel Bileşenler 

Kavak tipi Avrupa, Kuzey 

Amerika, 

Asya’nın tropik 

olmayan 

bölgeleri, Yeni 

Zelanda, Çin 

Aigeiros 

familyasına ait 

Populus türleri 

Flavonlar ve flavanonlar 

(pinocembrin, pinobanksin, 

pinobanksin-3-O-asetat, krizin, 

galangin), sinnamik asitler (kafeik 

asit) ve türevleri 

Brezilya yeşil 

propolisi 

Brezilya Baccharis türleri Prenile p-kumarik asitler ve 

diterpenik asitler ile prenile 

asetofenonlar 

Huş ağacı 

kaynaklı propolis 

Rusya Betula verrucosa 

Ehrh. 

Flavanonlar ve flavonoller 

(asasetin, apigenin, ermanin, 

kaemferid, asetoksibetulenol) 

Kırmızı propolis Küba, Brezilya, 

Meksika 

Dalbergia 

ecastophyllum 

İzoflavonoidler (izoflavanlar, 

terokarpanlar) 

Akdeniz propolisi Sicilya, 

Yunanistan, 

Girit Adası, 

Malta 

Cupressaceae Diterpenler, antrakinonlar 

Clusia çiçeği 

kaynaklı propolis 

Küba, 

Venezuela 

Clusia Poliprenile benzofenonlar 
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Aynı şekilde ülkemizin çeşitli bölgelerinde de, arıların topladığı propolisin 

kimyasal bileşimi ve içeriği bölgenin bitki örtüsünden kaynaklı olarak farklılık 

göstermektedir. Tablo 7’de Erzurum Gümüşhane ve Trabzon’da bal arılarının elde ettiği 

propolisin kimyasal bileşimi yer almaktadır.36 

Tablo 7. Ülkemizdeki farklı illerdeki propolis çeşitlerinin bileşenleri 

 Erzurum (%) Gümüşhane (%) Trabzon (%) 

Alkol 21.73 11.30 15.03 

Alifatik asitler 1.96 0.98 3.10 

Aminoasitler 4.46 - - 

Aromatik asit esterleri 31.86 552 5.12 

Aromatik asitler 1.32 2.18 3.35 

Aromatik aldehidler 2.24 1.05 0.95 

Flavonoidler 4.72 50.55 43.55 

Ketonlar 8.19 11.11 21.30 

Diğerleri 20.21 13.31 7.87 

Terpenoidler 3.31 Çok düşük Çok düşük 

 

2.1.2.3. Propolisin Başlıca Kullanım Alanları  

Propolis içeriği her geçen gün daha iyi anlaşıldıkça ve üstündeki çalışmalar 

ilerledikçe sağlık sektöründen kozmetik sektörüne kadar daha birçok alanda kullanımının 

yaygınlaşacağı aşikârdır.  

Günümüzde propolis çoğunlukla şu alanlarla sıklıkla kullanılmaktadır:37  

2.1.2.3.1. Tıp ve Eczacılık Alanında Kullanımı  

Antimikrobiyal özelliği sayesinde, özellikle bakterilerin, virüslerin, mantarların 

birçoğuna karşı öldürücü, yapılarını bozucu ya da gelişimlerini engelleyici etkilere sahip 

olduğu için, bazı bakteriyel, virütik ve mantar kökenli enfeksiyon hastalıklarında 

kullanılabilmektedir. Metabolizmanın genel çalışma sistemi ve endokrin bezlerinin 

çalışmalarının düzenlenmesinde, içerdiği esansiyel yağ asitleri sayesinde lokal 
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anestezide, antitümör etkisi nedeniyle özellikle akciğer kanserlerinde, hastalık sonrası 

halsizliğin ve yorgunluğun giderilmesinde, doku ve hücrelerin formasyonunu 

düzenlemede, antiromatik özelliği nedeniyle romatizmal hastalıkların tedavisinde, 

bağışıklık sistemini düzenlenmesinde hastalıklara karşı vücut direncini arttırmakta 

kullanılır. Propolisin mikroorganizma gruplarına karşı etkisi Tablo 8’de listelenmiştir.38 

 

Tablo 8. Propolisin mikroorganizma gruplarına karşı etkisi 

Antimikrobiyal Etki Hedef Organizma 

Bakterisidal etki Bacillus larvaları  

Bacillus subtilis ve diğ.  

Staphylococcus türleri  

Staphylococcus aureus  

Streptococcus  

Streptomyces  

Saccharomyces cerevisiae  

Escherichia coli  

Salmonella ve Shigella  

Anaerobik suşlar 

Klebsiella pneumoniae 

Fungisidal etki Candida albicans  

Aspergillus niger  

Botrytis cinerea  

Ascosphaera apis  

Plasmopara viticola 

Antiviral etki Herpes  

Patates virüsü  

İnfluenza 

Nematodisidal etki Ascaris suum 

 

Propolisin antimikrobiyal aktivitesini konu alan bazı çalışmalarda, propolisin 

yalnızca gram pozitif bakteri ve bazı funguslara karşı aktif olduğu;33 bir diğerinde ise 

gram negatif bakterilere karşı ise aktivitesinin zayıf olduğu belirtilmiştir.39 

Antiinflamatuar etkinliği sayesinde hem akut hem de kronik safhalarda 

kullanılabilecek, düşük maliyetli ve potansiyel bir anti-inflamatuar ajandır.40 Fareler ve 

tavşanlar üstünde yapılan çalışmalarda, propolisin hidroalkolik solüsyonları topikal 
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olarak, enjeksiyonla ve de oral uygulamayı takiben antiinflamatuar aktiviteye sahip 

olduğu görülmüştür.33 Propoliste birçok anti-inflamatuar madde bulunur. Anti-

inflamatuar yönü güçlü olan bu maddelerden en önemlileri; kafeik asit, kuersetin, 

naringenin ve kafeik asit fenil ester (CAPE)’dir.41  

Bu önemli bileşikler, makrofajlar tarafından prostaglandin ve lökotrien sentezinin 

baskılanmasına katkıda bulunur ve miyeloperoksidaz aktivitesi, NADPH-oksidaz, ornitin 

dekarboksilaz ve tirozin-protein-kinaz üzerinde inhibe edici etkilere sahiptir.42 Yine 

propoliste bulunan salisilik asit, apigenin, ferulik asit ve galangin de anti-inflamatuar 

etkilere sahiptir.43   

Antikansorejen etkinliği sayesinde de, propolis yine göz doldurmaktadır. Baş ve 

boyun, beyin ve omurilik, kan, cilt, meme, pankreas, karaciğer, kolon, prostat, böbrek ve 

mesane kanserleri gibi daha birçok kanser türüne karşı etkili olduğu yapılan çalışmalarla 

kanıtlanmıştır.44 Yapısında bulunan birçok farklı bileşenin antitümör etkisi 

incelendiğinde bunun sebebinin apoptoz, hücre döngüsü tutukluğu ve metabolik yolaklara 

müdahalesi sonucunda tümör oluşumunu engelleyici rol oynadığı gösterilmiştir.45 

2.1.2.3.2. Propolisin Gıda Sanayinde Kullanımı 

Sürekli artan dünya nüfusu karşısında gıda temini ve gıdaya ulaşım 

zorlaşmaktadır. Bu yüzden, gıdaların depolanma ve taşınması esnasında içerik kalitesinin 

korunup; marketlerde yerini aldıktan sonra raf ömrünün uzun olabilmesi günümüzde çok 

önemlidir. Gıda bozulmasını engellemek adına “gıda katkı maddesi” olarak kullanılan 

birçok kimyasal madde, uzun süreçte insan sağlığına zarar verebilmekte, tüketimi sonucu 

birçok yan etkiyi hatta psikolojik sorunları ortaya çıkarabilmektedir.46 Bu tarz yan 

etkilerin ortaya çıkması, gıda üreticilerini doğal ve yan etkisiz “koruyucu madde” 

arayışına itmiştir. 
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Bu konuda yapılan bir çalışmada propolis, arı sütü ve bal ile muamele edilen taze 

sığır, tavuk, domuz eti ve balık filetolarında oksidatif bozulmanın yavaşladığı 

gözlemlenmiştir. Bunun sebebinin balın, özellikle de propolis ve arı sütünün antioksidan 

aktivitesi olduğu tespit edilmiştir.47 Marinasyon sırasında işlenmemiş tavuk etlerine 

propolis uygulandığında mikrobiyal gelişimi engellediği, işlenmiş etlerde ise toplam 

uçucu nitrojen (TVBN) içeriğini ve TBA değerlerini azalttığı gözlemlenmiştir.48 

Propolis hem antibakteriyel ve hem de antioksidan özelliği sayesinde, gıdaların 

çürümesini ve bozulmasını engelleyici role sahiptir. Bu özellikleri ile günümüz gıda 

sanayisinde “doğal koruyucu madde” olarak yerini almaya başlamıştır. 

2.1.2.3.3. Propolisin Diğer Kullanım Alanları 

Propolisin tarım alanında, çimlenme engelleyici olması nedeniyle yumrulu 

bitkilerin saklanmasında kullanılır. Mobilya sanayinde ise cila işlerinde kullanılır.  

Kozmetik sektöründe, kozmetik ürünlerin içeriğinde, gün geçtikçe artan oranlarda 

propolis kullanılmaktadır. Özellikle propolisle birlikte çeşitli bitki ekstraktları, diğer arı 

ürünleri (bal, arı sütü vb.) ve E vitamini bir araya getirilerek, bu tarz özel karışımlarla 

pozitif etkisi yüksek kozmetik ürünler üretilmektedir. Propolis kullanılarak oluşturulmuş 

bu karışımlar cildi besleyici, temizleyici ve onarıcı olarak krem, süt ve pomatların 

içeriğinde yer almaktadır.  

Veterinerlikte propolis, evcil hayvanların ayak ve deri problemlerinin çözümünde, 

endometritisin tedavisinde başarılı sonuçlar vermiştir. 

2.1.2.4. Propolis Ekstraksiyonu (Özütleme)  

Ekstraksiyon, belli bir sıcaklık ve basınç altında başta alkol, su ya da başka bir 

çözücü kullanılarak organik veya inorganik maddelerin içeriğinde yer alan bileşenlerin 

saflaştırılması, ayrıştırılması veya kararlılığının ve etkisinin arttırılması işlemidir.  
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Günümüzde, birçok bileşenden oluşan propolis için de farklı çözücüler 

kullanılarak; farklı içeriğe sahip çeşitli özütleri hazırlanabilmektedir. Propolis özütü 

hazırlanırken çözücü madde olarak su, etil alkol ve yağ kullanılmaktadır. 

Ekstraksiyonda en çok tercih edilen çözücü olan “etanol” kullanılarak hazırlanmış 

propolis özütleri, biyolojik açıdan aktif bileşiklerce çok zengindir.49 Su kullanılarak 

hazırlanmış sulu propolis özütü, etil alkollü propolis özütüne oranla fenolik bileşik 

miktarı açısından 10 kat daha fakir kalmaktadır. Çoğunlukla, biyolojik açıdan aktif 

maddelerin suda çözünürlüğünün düşük olması, fenolik madde zenginliği açısından iki 

özüt arasındaki bu ciddi farklılığa sebep olmaktadır.50,51 Aynı şekilde yağda biyolojik 

açıdan aktif maddelerin çözünürlüğü sudaki çözünürlüğe benzer olarak düşüktür ve yağ 

kullanılarak hazırlanmış propolis özütleri de en az sulu propolis özütleri kadar fenolik 

madde açısından zayıftır.52 

Etil alkol kullanılarak hazırlanmış (etanolik) propolis özütünün, etanol 

kullanılmadan hazırlanmış (etanolsüz) diğer propolis özütlerine karşı belirttiğimiz artıları 

olmasına karşın, yine literatürde etanolsüz propolis özütleri ve bunların ana bileşiklerinin; 

etanolik özütlere kıyasla “daha yüksek farmakolojik aktiviteye sahip olduğuna” dair 

bilgiler de mevcuttur.53 

Örneğin; suda hazırlanmış propolis özütü, etil alkolde hazırlanmış propolis 

özütüyle karşılaştırıldığında, sulu propolis özütünün etanolik özütüne kıyasla serbest 

radikallerin oluşumunu daha güçlü şekilde baskıladığı görülmüştür.54 Dikkat çeken 

verilerden bir başkası ise, propolisin suda çözünür türevleri ve polifenolik bileşiklerinin, 

tümör hücrelerinin büyümesini ve proliferasyonunu önemli ölçüde azaltmasıdır.55 
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2.1.3. Polen 

2.1.3.1. Polenin Tarihi 

Mısırlıların tarihte “hayat veren toz” olarak tanımladıkları arı polenini, antik 

Yunan`da insanlar arıların bacaklarında taşıdıkları balmumundan köken alan polen 

topakları olarak düşünüyorlardı. Aristoteles, ünlü kitabı Historia animalium`da polene de 

yer vermiş, polenin sertlik olarak balmumunu andırdığını; ancak arı ekmeği veya 

sandarac (selvi benzeri küçük Tetraclinis articulata ağacından elde edilen bir reçine) 

olduğunu gözlemlemiştir.56 

Çin’de, binlerce yıldır arı polenini ilaç olarak kullanmış ve insanlar tarafından tam 

bir besin kaynağı olarak görülmüştür.57 “Batı tıbbının babaları” olarak bilinen Hipokrat, 

Plinius ve Pisagor arı poleninin iyileştirici özelliklerine inanmış ve hastalarına sıklıkla 

reçete etmişlerdir. Latince’de ince un veya toz anlamına gelen polen, ilk olarak 1686’da 

John Ray tarafından Historia plantarum’da kullanılmıştır.  

İkinci Dünya Savaşı`ndan sonra arı poleni toplamak için polen tuzaklarının 

geliştirilip kullanıma geçmesiyle birlikte, büyük ölçekte besin sektöründe yerini almaya 

başlamıştır.56,58 

2.1.3.2. Polenin Yapısı ve Özellikleri 

Doğada bitkilerin neslini devam ettirebilmesi için, bitkilerin erkek organlarında 

meydana gelen ve “polen” adını verdiğimiz üreme üniteleri ile arıların bu polenleri 

toplayarak işlediği ve kolonide kullandığı “arı poleni” arasında ince bir fark vardır. 

Çiçekli bitkilerin erkek organlarında meydana gelen üreme ünitelerine polen denir.59 Arı 

poleni ise, genç işçi arıların bitkilerden topladıkları bu saf poleni bir miktar tükürük sıvısı 

ile kaplayarak yapışkanlık kazandırıp, pelet (topak) haline getirdikleri halidir. Oluşan bu 

yeni ürün, “arı ürünü” olarak bilinen arı polenidir.60  

 



 

28 

 

 

Sabahın erken saatlerinden itibaren polen toplamaya başlayan arılar öncelikle 

midelerini bal ile doldurup kovandan ayrılırlar. Çiçekleri gezen bal arısı, sert vücut 

kıllarına yapışan poleni orta bacaklarında yer alan fırçalar aracılığıyla toplar ve tükürük 

salgısıyla nemlendirerek polenlerin birbirine yapışmasını sağlar ve yine orta bacakları 

yardımıyla arka bacaklarındaki polen sepetine (korbikula) yerleştirir.61,62  

 

           Arıların topladıkları polenler ile insanların topladıkları polenlerin içeriklerinin 

karşılaştırılması Tablo 9’da sunulmuştur. 

Tablo 9. Arıların ve insanların topladıkları polenin içeriklerinin karşılaştırılması 

İçerik Arılarca Toplanan 

(%) 

Elle Toplanan 

(%) 

Su 11 10 

Ham protein  21 20 

Kül 3 4 

Eter ekstraktı (ham yağ) 5 5 

İndirgenmiş şeker 26 3 

İndirgen olmayan şeker 3 8 

Nişasta 3 8 

Bilinmeyen kısım 29 43 

 

Polenin işçi arılar tarafından toplanmasının sebebi, koloninin arı sütü üretimi ve 

yavru yetiştiriciliğinde protein ihtiyacını karşılamaktır63 ve polen arılar için tek protein 

kaynağıdır.64 Bal arılarının yavru yetiştirmesinde ve genç dönemlerinde dokularının, 

kaslarının, salgı bezlerinin ve diğer organlarının yeterince gelişmesi için gerekli olan 

protein, lipit, sterol, vitamin ve minarelleri sağlayan tek besin maddesi polendir.65,66 

Örneğin; bir işçi arı, ergin hale gelebilmek için ihtiyaç duyduğu 3.21 mg proteine, 

yaklasık 145 mg polen tüketerek ulaşabilmektedir.61 Ana arı ile ilk üç günlük yaştaki 
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erkek ve işçi arı larvalarının protein ihtiyaçlarını karşılamak için tükettikleri arı sütünün 

ana kaynağını polen teşkil etmektedir.62 

Bal arıları, farklı farklı bitkilerden polen topladıkları için kimyasal kompozisyonu 

da birbirinden oldukça farklılık gösterir. Bu yüzden, polenin standart bir bileşimini ortaya 

koymak zordur.67 Genel olarak bir polenin bileşimi, %7.5 ile %40 arası protein, %15 ile 

%50 arası şekerden oluşmakta olup %15 ile %50 arası oldukça yüksek miktarlarda nişasta 

ihtiva etmektedir.10  

Polende çeşitli vitaminler, 28 farklı mineral, 11 enzim ya da koenzim, 14 yağ asidi, 

11 karbonhidrat bulunur ve kalori açısından düşüktür. Polen, bal arısı larvalarının gelişimi 

için son derece önemli bir yeri olan B vitaminlerince (B1, B2, B3, B5, B6) zengindir ve 

polenin, vitamin C, A, E, folik asit, rutin, karotenoidler, biotin, riboflavin, niasin, HGH 

(insan büyüme hormonu) ve gonadotropin içerdiği de saptanmıştır.68  

Polende, arginin, histidin, lösin, isolösin, lisin, metiyonin, fenilalanin, treonin, 

triptofan ve valin gibi esansiyel aminoasitler bulunur. Ayrıca prolin, glisin ve serin gibi 

esansiyel olmayan ama gelişmeyi olumlu yönde etkileyen aminoasitler de mevcuttur.61 

Polenin bileşiminde bulunan başlıca aminoasitler Tablo 10’da sunulmuştur.69 
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Tablo 10. Polenin bileşenleri 

Bileşen Değer 

Enerji 2.46 Kcal/g 

Protein %23.7 

Karbonhidrat %27 

Lipit %4.8 

Fosfor %0.53 

Potasyum %0.58 

Sodyum %0.044 

Kalsiyum %0.225 

Magnezyum %0.148 

Çinko 87 ppm 

Bakır 14 ppm 

Demir 140 ppm 

Nikel 4.5 ppm 

Tiamin 9.4 ppm 

Niasin 157 ppm 

Riboflavin 18.6 ppm 

Pridoksin 9 ppm 

Pantotenat 28 ppm 

Folik Asit 5.2 ppm 

Biotin 0.32 ppm 

Vitamin C 350 ppm 

Karoten 95 ppm 

Vitamin E 14 ppm 

Arginin %5.3 

Histidin %2.5 

Isolösin %5.1 

Lösin %7.1 

Lisin %6.4 

Metiyonin %1.9 

Fenilalanin %4.1 

Treonin %4.1 

Triptofan %1.4 

Valin %5.8 

2.1.4. Arı Ekmeği (Perga) 

Temel maddesi polen olan bir başka arı ürünü de “perga” olarak da bilinen arı 

ekmeğidir. İşçi arıların kovana getirdikleri polen yüklerinin arılarca kullanılabilmesi için 

fermantasyon sürecinden geçmesi gerekir. Petek gözlerine depolanmış polenler, işçi 

arılarca sıkıştırılarak üzerine bir miktar sindirim içeriği ve bal eklenir ve petekler 

balmumu ile kapatılır.70 Petek gözlerine bu şekilde depolanan polenler, sindirim 
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enzimleriyle gelen mikroorganizmaların da etkisiyle yaklaşık iki hafta sürecinde 

fermantasyonunu tamamlar ve olgunlaşıp arı tüketimine uygun hale gelir.60,70 Böylece 

petek gözlerinde depolanan ve fermantasyona uğrayan polenler, ‘arı ekmeği’ ya da 

‘perga’ olarak adlandırılmaktadır.71 

Arı ekmeğinin bileşiminde ortalama olarak %20–22 arası protein, %24–35 arası 

karbonhidrat, %1.6 lipid, %2.43 mineral, %3.5 laktik asit, %35 şeker ve %1.6 yağ 

bulunur.72,73 Arı ekmeği bileşiminde esansiyel aminoasitler olan; arjinin, izolösin, 

histidin, lösin, metiyonin, fenilalanin, lisin, trionin, triptofan ve valin ile birlikte, 

karbonhidratlar, yağ asitleri, vitaminler (B1, B2, B3, B5, B6, B7, B8, B10, B11, B12, E, 

D, K, C, F), özellikle P vitamini (Rutin), provitamin A (Karoten), çeşitli mineraller ve 

oligoelementler (özellikle potasyum ve demir, Ca, Cl, Co, Cu, Fe, I, Mg, Mn, Na, Ni, P, 

Se, Si, S, Zn), basit şekerler, uçucu yağlar, enzimler, pigmentler, fitohormonlar ve diğer 

biyolojik olarak aktif doğal maddeler içerir.74,75 

2.1.4.1. Arı Ekmeği ile Polenin farkları 

Arı ekmeği, polenden farklı olarak özel enzimlerce fermente edilir ve bu sayede 

içerisindeki mineraller daha yararlı bir duruma gelir. Böylece, polene göre en az üç kat 

daha yüksek biyoaktif özelliğe sahiptir.76 Depolama süresince arı ekmeği daha stabildir. 

Kurutma veya donmaya karşı polene göre çok daha dayanıklıdır.75 Polen aktivitesi 

(vitamin ve enzim içeriği) 2 veya 3 aylık depolamadan sonra azalır. Arı ekmeği 

aktivitesini daha uzun süre korur.75 Arı ekmeğindeki laktik asit konsantrasyonu polene 

göre altı kat daha yüksektir ve arı ekmeği polene kıyasla daha yüksek miktarda serbest 

aminoasit içerir.70 Arı ekmeğinin etkileri polene benzer olmasına karşın, sindirimi polene 

oranla çok daha kolaydır.75,76 Arı ekmeği ve polenin bileşenlerinin karşılaştırılması Tablo 

11’de verilmiştir. 
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Tablo 11. Arı ekmeği ve polenin bileşimlerinin karşılaştırılması 

 Polen Arı Ekmeği 

Proteinler %24.06 %20.30–21.70 

Yağlar %3.33 %0.67–1.58 

Karbonhidratlar %18.50 %24.40–34.80 

Laktik Asit %0.56 %3.06–3.20 

pH 6.3 4.3 

2.1.5. Arı Sütü 

Arı sütü, 5-15 günlük genç işçi arıların (Apis mellifera L.) boğaz bezleri 

(hipofarengeal) ve üst çene (mandibular) bezlerinden salgıladığı ve ana arı larvalarının 

temel besinini oluşturan yapışkan bir maddedir.77 Genç işçi arılar, topladıkları polen ve 

nektarı sindirim organlarında hazmettikten sonra, baş kısımlarında bulunan yavru gıdası 

salgı bezlerinden (mandibular ve hipofaringeal) arı sütü salgılarlar. Arı sütü henüz 

salgılanıp ağız boşluğuna verildiğinde süt kıvamındayken; petek gözlerine konulduktan 

sonra koyulaşır ve krem rengini alır.78  

2.1.5.1. Arı Sütünün Tarihi 

Arı sütü diğer tüm arı ürünlerinde olduğu gibi insanlık tarihinde eski bir geçmişe 

sahiptir. Tarihte arı sütünün insanlar tarafından keşfi ve kullanımı antik yunana dayanır. 

Antik Yunan döneminde “Ambrosia” olarak adlandırılan ve Olimpus Tanrılarına sunulan 

ölümsüzlük yiyeceğinin içerisinde arı sütünün kullanıldığı belirtilmiştir.79 Tarihçiler, yine 

antik Yunan döneminde insanların bal peteklerinde yer alan bal ile birlikte larva, propolis, 

polen ve arı sütünü birlikte taze olarak tükettiklerini rapor etmişlerdir.80  

Tarihte ilk kez arı sütünün arıların üstündeki önemli rolünü ve kraliçe arının 

oluşumundaki etkisini keşfeden ise ünlü filozof Aristo`dur. Aristo arı sütünün özellikle 
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düşünme kapasitesi ve fiziksel gücü artırmada etkili olduğuna inanmış ve okulunda 

verilen sabah kahvaltılarında özel olarak sadece bal ve arı sütünden oluşan bir yiyecek 

hazırlatmıştır.81 Antik mısırda da arı sütü özel bir yere sahipti. Kendi döneminde 

güzelliğiyle ünlü Kleopatra`nın, arı sütünü kozmetik olarak kullandığını ve güzelliğini arı 

sütüne borçlu olduğunu belirten tarihi kaynaklar bildirilmiştir. Firavunun da arı sütü 

tükettiği ve bu ürünün antik mısır da güç sembolü olduğu da tarihçiler tarafından yine 

bildirilenler arasındadır.81  

Çin`de de arı sütünün önemi antik çağlardan beri anlaşılmış ve geleneksel tıp 

alanında kullanılmıştır. Çin prenslerinin ömrünün uzun olması için ve ileri yaşlarında 

cinsel güçlerini korumak amacıyla imparatorluk bahçelerinde özel olarak arı sütü 

üretilmiş ve kullanılmıştır. 1793 yılında arı sütüne royall jelly ismini ilk kullanan bilim 

insanı İşsviçre`li bilim insanı Huber`dir. 1852 yılında Amerika Birleşik Devletleri’nde 

Langstroth, arısütünün ilk kimyasal analizlerini yapmış, etkin analizler 1940‟lı yıllara 

kadar mümkün olmamıştır. 1960’lı yıllara gelindiğinde, apiterapinin ünlenmesiyle 

birlikte, arı sütünün fonksiyonel besin olarak kullanımına başlanmıştır.82 

2.1.5.2. Arı Sütünün Yapısı ve Özellikleri 

Rengi normalde sarımtırak olup; depolama süresine göre rengi koyulaşmaktadır. 

Kokusu keskin, tadı ekşimsi ve tatlıdır. Arı sütü suda kısmen çözünebilen, viskoz, jel 

kıvamında, yoğunluğu 1.1 g/ml ve pH`sı 3.4-4.5 olan bir maddedir.82 

Arı sütü, su (%50-60), proteinler (%18), karbonhidratlar (%15), lipitler (%3-6), 

eser mineraller, suda çözünür vitaminler, serbest aminoasitlerden oluşan kompleks bir 

bileşiktir.83 Tablo 12’de taze arı sütünde ve liyofilize arı sütündeki bileşenlerin oranları 

görülmektedir.84  
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Tablo 12. Arı sütünün bileşenleri 

 

Bileşenler 

 

Taze 

Arı Sütü 
 

Liyofilize 

Arı Sütü 
 

Su (g/100g)  
 

60-70 
 

<5 
 

Lipidler (g/100g)  
 

3-8 
 

8-19 
 

10-HDA (g/100g)  
 

>1.4 
 

>3.5 
 

Protein (g/100g)  
 

9-18 
 

27-41 
 

Fruktoz (g/100g)  
 

3-13 
 

- 

Glukoz (g/100g)  
 

4-8 
 

- 

Sukroz (g/100g)  
 

0.5-2.0 
 

- 

Kül (g/100g)  
 

0.8-3.0 
 

2-5 
 

pH Asitlik (ml 0.1N NaOH/g)  
 

3.4-4.5 
 

3.4-4.5 
 

Furozin (mg/100 g protein)  
 

<50 
 

- 

 

Arı sütü vitamin içeriği açısından özellikle B ve C vitamini yönünden zengindir. 

Tablo 13’de arı sütünün gram başına vitamin değerleri verilmiştir.78  

Tablo 13. Arı sütünün vitamin içeriği 

Vitaminler 
 

Miktar (Mikrogram) 
 

Vit. B1 Tiamin  
 

1.3-2 
 

Vit. B2 Riboflavin 
 

7.5-10 
 

Vit. B6 Piridoksin 
 

2-8 
 

Vit. H Biotin 
 

2-3 
 

Vit. C Askorbik Asit 
 

3-5 
 

Pantotenik Asit 
 

195-250 
 

Nikotinik Asit 
 

395-475 
 

Folik Asit 
 

0.3-0.35 
 

Inositol 
 

100-125 
 

 

Arı sütü içeriğinin en önemli kısmını proteinler temsil eder. Arı sütü, Major Royal 

Jelly Protein  (MRJP) olarak bilinen ve ana arının beslenmesinde önemli bir rol oynayan 

bir protein ailesi içerir.85 Dokuz çeşit MRJP (MRJP1-9) karakterize edilmiştir ve MRJP1 

arı sütü içindeki ana proteindir.86  
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Arı sütü, proteinlerin yanı sıra içeriği en az sekiz temel aminoasitle, en yüksek 

serbest aminoasit zenginliğe sahip olan doğal ürünlerden biridir.87 Arı sütünün bir diğer 

önemli kısmını %80-85 oranıyla yağ asitlerinden oluşan lipit fraksiyonu temsil eder. 84 

Arı sütünde yer alan organik asitler genellikle 8-12 karbon atomuna sahiptir ve bu yağ 

asitleri hidroksil yağ asitleri veya dikarboksilik asit şeklinde bulunmaktadır. Bu yağ 

asitleri arasında arı sütüne özgü olup ana asit olarak öne çıkan ve benzersiz bir aktif 

madde olan 10-hidroksi-2-dekenoik asit (10-HDA) arı sütü için özel bir yağ asididir.88 

10-HDA kimyasal olarak, arı sütünün kalitesi ve tazeliğini belirleyebilmek için 

uluslararası bir standart olarak benimsenmiştir.84  

Arı sütünde yer alan MRJP aile üyelerinin, Apalbumin 1, Glukoz Oksidaz, α-

Glukozidaz precursörü, Glukoz Dehidrogenaz, ADP/ATP Translokaz, Askorbinoksidaz, 

Amilaz, İnvertaz, Katalaz, Asit Fosfataz, İnsülin Benzeri Peptid, protein bağlayıcı 

özellikteki Apismin, lipit transport fonksiyonlu Apolipophorin III benzeri proteinler 

olduğu; bunların yanı sıra Royalactina, Jelleines, Royalisin gibi proteinlerin de arı 

sütünde yer aldığı ortaya koyulmuştur.79,89 

2.1.5.3. Arı Sütünün İnsan Sağlığı Üstündeki Etkilerini Gösteren Çalışmalar 

Arı sütünün antibakteriyel, antiinflamatuar, antioksidan, tansiyonu düşürücü, 

antiseptik ve antitümör gibi olumlu etkileri bulunduğu yapılan çalışmalarda ortaya 

konulmuştur.90,91 Arı sütünün beyin hücrelerinin oluşumuna katkıda bulunduğunu da 

bilinmektedir.92 

Yapılan bir çalışmada, Haddadin ve arkadaşları, arı sütünün fiziksel performansı 

artırıp hafızayı güçlendirdiğini ve deri yenilenmesine yardımcı olduğunu, ayrıca kan 

damarlarını genişletici özelliğinden dolayı tansiyon düşürücü etkisini, yorgunluk giderici, 

antiinflamatuar, antibakteriyal, antioksidan, antitümör, antialerjik, gelişme ve büyümeyi 

hızlandırıcı, hormonal düzenleyici, bağışıklık sistemini uyarıcı etkisinin olduğunu 
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bildirilmişlerdir.93  

Arı sütünün yapısındaki 10-Hidroksi-delta-2-dekanoik asit (10- HDA) maddesinin 

bakteri ve küflere karşı antibakteriyel etkiye sahip olduğu bilinmektedir.91 Arı sütü, 10-

HDA sayesinde özellikle Salmonella, Proteus spp, E. coli, Bacillus subtilis ve S. Aureus 

mikroorganizmalarına karşı güçlü antibiyotik etki göstermektedir.94 

Azab ve arkadaşları, yaptıkları çalışmada erkek albino fareleri radyasyona maruz 

bırakmış ve arı sütünün oksidatif stres ve doku yaralanmalarındaki etkilerini ortaya 

koymaya çalışmışlar; sonuç olarak arı sütü verilen farelerde hematolojik, histolojik ve 

biyokimyasal iyileşmeler görüldüğünü ve bunun da arı sütünün antioksidan özelliğinden 

kaynaklandığını belirtmişlerdir.95  

Kohguchi ve arkadaşları, erkek tavşanlar üzerine yaptıkları çalışmada, arı sütünün 

testosteron seviyesini artırdığı, sperm sayısında ve hareketliliğinde artışa sebep olduğunu 

bildirmişlerdir.96 Nakaya ve arkadaşları, arı sütünün etkilerini meme kanserli hastalar 

üstünde araştırmış ve çalışmada arı sütü verilen kanser hastalarında, lenfositler tarafından 

immunglobulin üretiminin arttırdığını ve anti-kanser etki gösteren IgM ve IgG artışına 

yol açtığını tespit etmişlerdir.97 
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2.2. Kronik İnflamasyon ve Sitokinler 

2.2.1. Kronik İnflamasyon 

Kronik inflamasyon, inflamatuar uyaranlara karşı devam eden, uzun süreli konak 

yanıtını olarak tanımlanabilmektedir. Genel olarak, üç nedene bağlı olarak kronik 

inflamatuar yanıt ortaya çıkar: düşük virülanslı mikroorganizmalar, otoimmün 

hastalıklarda kendi antijenlere karşı ve temizlenmesi zor olan ekzojen maddelere karşı. 

Karakteristik olarak, kronik inflamasyon, yok edilmesi zor olan patojenlerin kalıcı 

enfeksiyonlarına yanıt olarak ilerler.98 

Akut inflamatuar yanıtların aksine, kronik inflamasyon, bazı kronik inflamatuar 

hastalıklarda haftalar, aylar hatta ömür boyu sürebilir. T hücrelerinin, B hücrelerinin, 

plazma hücrelerinin veya makrofajların baskınlığı ile farklı tipte kronik inflamatuar 

reaksiyonlar görülebilir. Uzun süreli kronik inflamasyonda, plazma hücreleri inflamatuar 

infiltratta sıklıkla belirgindir ve bu tip inflamatuar reaksiyonda lokalize immünoglobulin 

salgılanması patofizyolojide önemli olabilir.99 

Makrofajlar, kronik inflamatuar yanıtların temel hücresel unsurlarıdır. Klasik 

olarak aktive olan makrofajlar, mikrobiyal patojenler gibi zararlı ajanların ortadan 

kaldırılmasında merkezi bir rol oynar. Klasik olarak aktive edilmiş makrofajlar, kronik 

inflamasyonda ve gecikmiş aşırı duyarlılık olarak adlandırılan bir tür immün inflamatuar 

yanıtta ve bunun sonucu olarak temas duyarlılığında gözlenen doku hasarının çoğundan 

sorumludur. Bu makrofajların özellikleri ve işlevleri arasında artan miktarlarda lizozomal 

enzimler; bazı reaktif oksijen ara ürünlerinin, özellikle hidrojen peroksitin artan üretimi, 

reaktif nitrojen ara ürünlerinin artan üretimi; ve birçok sitokinin (örneğin, interlökin (IL)-

12, tümör nekroz faktörü (TNF)-alfa), büyüme faktörlerinin ve diğer inflamatuvar 

medyatörün üretiminin artması görülebilir.98 
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2.2.2. Sitokinler 

Sitokinler başta lenfositler, monositler ve makrofajlar ile bazı somatik hücreler 

tarafından sentezlenen ve hücreler arası iletişimde sorumlu haberci moleküller olarak 

görev üstlenen ve vücut savunmasında yer alan peptid veya glikoprotein yapıdaki 

eriyebilir moleküllerdir.100 İlgili hücreler tarafından sentezlenip bağışıklık yanıtının 

düzenlenmesinde görev alan “hormon benzeri” bu moleküller, hücresel kökenlerine göre 

lenfokinler ve monokinler olarak ikiye ayrılır. T ve B hücreleri tarafından sentezlenen 

sitokinler lenfokin olarak; monositler tarafından sentezlenen sitokinler ise monokin 

olarak adlandırılır (Tablo 14).101 

Tablo 14. Lenfokin ve monokinlerin karşılaştırılması 

Lenfokinler Monokinler 

Lenfosit kaynaklı sitokinlerdir 

 

T ve B hücreleri tarafından sentezlenir 

Makrofaj ve monosit kaynaklı sitokinlerdir 

 

Monositler ve makrofajlar tarafından 

sentezlenir 

IL-2, IL-4, IL-5, IL-12, IL-15,  

TGF-β (transforming growth factor-β). 

IL-1α, IL-1β, IL-6 ve TNF-α 

 

Th1 kökenli sitokinler pro-inflamatuar; Th2 kökenli sitokinler ise anti-inflamatuar 

özelliktedir ve üretilen bu sitokinler birçok enfeksiyon, otoimmün ve malign hastalıkların 

patolojisine etki etmektedir.102  

Th1 alt grubu hücreleri, makrofajların fagositoz ve mikrop öldürme kapasitelerini 

artırarak enfeksiyonlara karşı savunma geliştirir. Th2 alt grubu hücreleri ise B hücrelerini, 

IgM ve komplemanı fiske etmeyen IgG4 ve IgE yapmaya yönetip hem akut hem de kronik 

inflamasyonu ve geç tipte hücresel duyarlılık reaksiyonunu inhibe ederler. Hümoral 

bağışıklık cevabın şiddetinin artmasında rol oynarlar.103 

Th1 alt grubu tarafından sentezlenen sitokinler: IFN-γ, TNF-α ve β, IL-2, IL-3, GM-CSF; 

Th2 alt grubu tarafından sentezlenen sitokinler: IL-3, IL-4, IL-5, IL-10, IL-13.104 
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Zinsser ve Tamiya 1926 yılında sitokinlerin aktivitelerini ilk kez tanımlayarak, 

sitokinlerin lökositlerden salgılanan çözünür maddeler olduğunu ve damar duvarı 

fonksiyonlarını etkilediklerini bildirmişlerdir. Aynı yıllarda enfeksiyon hastalıkları ve 

antijene bağımlı immun yanıtın üstüne yapılan araştırmalarla sitokinler hakkında 

bilinenler daha da artmış ve 1980’lerden itibaren moleküler klonlama teknolojisi 

kullanılarak sitokinlerin karakterizasyonu yapılmıştır. Böylece birçok yeni sitokininin 

daha keşfi mümkün olabilmiştir. Geçmişten günümüze hızlanarak devam eden 

araştırmalar sayesinde, sitokinler hakkında bilinenler her geçen gün daha da artmakta ve 

hastalıkların ortaya çıkış mekanizmasında sitokinlerin rolü daha iyi anlaşılmaktadır.105 

2.2.2.1. Sitokinlerin Sınıflandırılması 

Sitokinler interlökinler (IL), interferonlar (IFN), koloni sitümülan faktörler (CSF) 

ve tümör nekrosis faktörler (TNF) olarak 4 ana guruba ayrılırlar (Tablo 15).106 

Tablo 15. Sitokinlerin genel olarak sınıflaması 

Gurup Üyeler Diğer isimleri 

İnterferonlar  IFN- Alfa 

IFN- Beta 

IFN- Gama 

Lökosit İnterferonu 

Fibroblast İnterferonu 

İmmür İnterferon 

İnterlökinler IL-1 

 

IL-2 

IL-3 

IL-4 

IL-5 

IL-6 

Lenfosit Aktive Edici Faktör 

Endojen Pirojen 

T Hücre Büyüme Faktörü 

Mast Hücre Büyüme Faktörü 

B Hücre stimulatuvar Faktörü 1 (BSF-

1) 

Eozinofil Diferansiyasyon Faktörü 

B Hücre Stimulatuvar Faktörü 2 (BSF-

2) 

Hepatosit Stimüle Edici Faktör  

İnterferon Beta2  

Koloni Stimüle Edici 

Faktörler 

GM-CSF 

G-CSF 

M-CSF 

Eritropoietin 

(Granülosit/Makrofaj CBF) 

(Granülosit CSF), Pluripoietin 

(Makrofaj CSF), CSF-1 

Tümör Nekroz Faktörleri  TNF/C 

Lenfotoksin 

TNF- Alfa, Kaşektin 

TNF- Beta 
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Sitokinlerle ilgili İkinci Uluslararası Çalışma Grubu’nun yaptığı 1979 yılında 

yaptığı açıklamada, sitokinlerin çoğunun sadece tek bir hücre kaynaklı değil, birden fazla 

hücre kaynaklı olduğunu ve farklı hücrelerden sentezlenerek savunma sistemin değişik 

hücreleri arasında karmaşık bir etkileşim içinde bulunduklarını vurguladı. Böylece 

lökositlerce sentezlenen birçok sitokin “interlökin” olarak adlandırılmaya başlandı.107 

İnterlökin olarak adlandırılan bu sitokinlerden başlıcalarının sentezlendiği 

hücreler, etki ettikleri hücreler, görev ve etkileri ile moleküler ağırlıkları şöyledir:108 

İnterlökin-1 α ve β: Makrofajlar ve somatik hücrelerden sentezlenirler. Molekül 

ağırlıkları 17 kD`dur. Hematopoetik sistem, immün sistem üstünde etki ederler ve 

inflamasyona sebep olurlar.  

İnterlökin-2: T lenfositlerden sentezlenirler. Molekül ağırlıkları 15 kD`dur. T ve 

B hücrelerini hedef alırlar. T hücre büyüme faktörü olarak görev alırlar.  

İnterlökin-3: T lenfositlerden sentezlenirler. Molekül ağırlıkları 28 kD`dur. Erken 

hematopoetik hücreler üstünde etki ederler ve hematopoetik büyüme faktörü olarak görev 

alırlar. 

İnterlökin-4: T hücreleri ve mast hücreleri tarafından sentezlenirler. Molekül 

ağırlıkları 15-20 kD`dur. T ve B hücreleri ile erken hematopoetik hücreler üstünde etki 

ederler ve immün ve hematopoetik büyüme faktörü olarak görev alırlar. 

İnterlökin-5: T hücreleri ve mast hücreleri tarafından sentezlenirler. Moleküler 

ağırlıkları 40-50 kD`dur. Hedefledikleri hücreler eozinofillerdir. Eozinofil büyüme ve 

farklılaşma faktörü olarak görev alırlar.  

İnterlökin-6: Fibroblastlar, T hücreleri, makrofajlar ve somatik hücreler tarafından 

sentezlenirler. Molekül ağırlıkları 26 kD`dur. B hücreleri ve megakaryositler hedef 

hücreleridir. İmmünglobulin üretimini ve karaciğerde akut faz protein üretimini teşvik 
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ederler.  

İnterlökin-7: Stroma hücreleri tarafından sentezlenirler. Moleküler ağırlıkları 25 

kD`dur. Erken T ve B hücrelerini hedef alırlar ve T ve B hücre büyüme faktörü olarak 

görev alırlar. 

İnterlökin-8: Makrofajlar, endotelyal hücreler, fibroblastlar ve somatik hücreler 

tarafından sentezlenirler. Moleküler ağırlıkları 10 kD`dur. Hedef hücreleri olan nötrofiller 

ve T Lenfositleri için kemoatraksiyon yapıcıdırdır ve nötrofil/bazofil migrasyonunda 

görev alırlar.  

İnterlökin-9: Th2 hücrelerince sentezlenirler. Molekül ağırlıkları 40 kD`dur. Mast 

hücreleri ve eritroid öncü hücreleri hedef alırlar. Hematopoezis ve T hücre gelişiminde 

görev alırlar.  

İnterlökin-10: Yardımcı T ve B hücreler, Keratinositler, Makrofajlar tarafından 

sentezlenirler.  Molekül ağırlıkları 16-20 kD`dur. B ve T hücreler, monositler ve 

makrofajları hedef alırlar. Mast hücre / B hücre proliferasyonu ve antikor üretimi ile 

monositler / yardımcı T hücreleri tarafından sitokin üretiminin baskılanmasında görev 

alırlar. 

İnterlökin-11: Fibroblastlar, Stromal hücreler tarafından sentezlenir. Molekül 

ağırlığı 23 kD`dur. Megakaryositler, erken Hematopoetik hücreler, B hücrelerini etkiler. 

Hematopoezi, trombopoezi ve B hücre immünglobulin sekresyonunu teşvik eder.  

İnterlökin-12: Makrofajlar ve B hücreleri tarafından sentezlenir. 70 kD molekül 

ağırlığındadır. T hücreleri ve NK hücrelerini hedef alır ve IFN ve hücre aracılı 

immünitenin baskılanmasında rol oynar. 

İnterlökin-13: T hücreleri tarafından sentezlenir. 10 kD molekül ağırlığındadır. 

Monositler ve B hücreleri hedef hücreleridir. IgE üretiminin baskılanmasını sağlar.  
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İnterlökin-14: T hücreleri, bazı B hücreleri tarafından sentezlenir. 60 kD molekül 

ağırlığındadır. Ig sentezinin inhibisyonunu sağlar.  

İnterlökin-15: Monositler, granülositler ve fibroblastlarca sentezlenir. 14 kD 

molekül ağırlığındadır. T hücrelerini uyarak T hücre proliferasyonu ve büyümesinde rol 

oynar. 

IFN α ve β: Lökositler ve fibroblastlarca sentezlenirler. Molekül ağırlıkları 18-20 

kD`dur. Makrofajlar ve NK hücreleri üstünde etki gösterirler. Antiviral, antiproliferatif 

ve immünmodüle edici etki, MHC sınıf antijenlerinin indüksiyonunda görev alırlar. 

IFN Gama: T lenfositler ve NK hücreleri tarafından sentezlenir. 20-25 kD molekül 

ağırlığındadır. T ve B hücrelerini uyarır. Apoptozisin inhibisyonu ve hücre yüzey 

antijenlerinin baskılanmasında rol aynar. 

TNF α ve β: Makrofajlar, Somatik hücreler, T ve B lenfositlerce sentezlenirler. 

17-18 kD molekül ağırlığındadırlar. Genel etki mekanizmaları vardır. İnflamatuar, 

immün yanıtı artırıcı ve apoptozisi indükleyicidir ve stromal hücrelerden sitokin 

üretiminde rol oynar. 

Sitokinler, fonksiyonlarına göre incelendiğinde ise dört guruba ayrılır.109 

1- Doğal immuniteye aracılık edenler, 

2- Lenfositlerin aktivasyonunu, gelişimi ve farklılaşmasını sağlayanlar,  

3- Bağışıklık aracılığıyla inflamasyonu düzenleyenler, 

4- İmmatür lökositlerin büyüme ve farklılaşmasını stimüle edenler. 

Tablo 16’da fonksiyonlarına göre sitokinlerin çeşitleri, sentez ve etki mekanizması 

gösterilmiştir.106,109 
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Tablo 16. Sitokinlerin fonksiyonlarına göre sınıflanması 

Sitokinin 

Fonksiyonu 

Sentez Yeri- Etki 

Mekanizması 

İlgili Sitokinler 

Doğal immuniteye 

aracılık edenler 

 

Enfeksiyon ajanlarının 

uyarılması sonucu 

mononükleer fagositlerce 

açığa çıkarlar. 

Tip I interferonlar (IFN) 

 

Tümör nekrotizan faktör (TNF) 

 

İnterlökin-1 (IL-1) 

 

İnterlökin-6 (IL-6) 

  

Kemokinler 

Lenfositlerin 

aktivasyonunu, 

gelişimi ve 

farklılaşmasını 

sağlayanlar 

Spesifik antijenin 

tanınmasına sonucu cevap 

olarak T hücreleri tarafından 

sentezlenir. 

İnterlökin-2 (IL-2): T-hücresi 

büyüme faktörü  

 

İnterlökin-4 (IL-4): IgE sentez 

regülatörü 

 

Transforming büyüme faktörü-b 

(TGF-b) 

Bağışıklık 

aracılığıyla 

inflamasyonu 

düzenleyenler 

Spesifik antijenlerce 

uyarılmış CD4+ ve CD8+ T 

lenfositler tarafından 

uyarılırlar ve inflamatuar 

lökositleri aktive edip, bu 

hücrelerin T hücresi 

regülasyonuna girmesini 

sağlarlar. 

İnterferon g (IFN-g): 

Mononükleer fagositlerin 

birincil aktivatörü 

 

Lenfotoksin (LT): Nötrofil 

aktivatörü 

 

İnterlökin-10 (IL-10): 

Mononükleer fagositlerin 

negatif regülatörü 

İmmatür 

lökositlerin büyüme 

ve farklılaşmasını 

stimüle edenler 

Bu etkiyi lenfositleri ve 

diğer hücreleri stimüle 

ederek yaparlar. 

C-kit-ligand 

 

İnterlökin-3  

(Koloni stimüle eden faktör) 

 

Granulosit-makrofaj koloni 

simulatör faktör (GMCSF) 

 

Monosit-makrofaj koloni 

uyaran faktör (M-CSF) 

 

Granulosit koloni stimülatör 

faktör (G-CSF) 

 

İnterlökin-7 (IL-7) 

 

İnterlökin-9 (IL-9) 

 

İnterlökin-11 (IL-11) 
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2.2.2.2. Sitokinlerin Görev ve Özellikleri 

Sitokinlerin genel özellikleri, vücuttaki etki mekanizmaları, birbirleri ile olan 

etkileşimleri şu şekilde özetlenebilir: 

1. Sitokinler, inflamasyon, hücre büyümesi, iyileşmesi ve yaralanmaya karşı sistemik 

yanıtı da içine alan birçok immun ve inflamatuar olayda düzenleyici olarak görev 

alırlar.110 

2. Farklı hücreler aynı tür sitokin salgılayabilir ya da bir tür sitokin, birçok farklı 

hücreye etki edebilir. Bir sitokinin birden fazla hücreye etki etmesine pleiotropik 

etki denmektedir. 

3. Sitokinlerin molekül ağırlığı 6000-60.000 dalton arasındadır. Bir sitokinin büyüklüğü 

aminoasit sayısı ya da kilo dalton (kDa) olarak belirtilir.100 

4. Sitokinler proinflamatuar veya anti-inflamatuar özellikte ya da çift etkili (hem 

proinflamatuar hem de anti-inflamatuar) olabilirler (Tablo 17).111 

Tablo 17. Sitokinlerin inflamatuvar etkinlikleri 

Sitokinler 

Pro-inflamatuar Anti-inflamatuar Çift Etkili 

TNF-α IL-1RA IL-6 

TNF-β IL-4  

IL-1 IL-10  

IL-2 IL-11  

IL-17 IL-13  

INF-γ TGF-β  
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5. Sitokinler, yapılarında bulanan karbonhidrat ve disülfit köprüleri sayesinde 

çözünebilirlik özelliklerinin yanı sıra hem kararlı hem de parçalanmalara karşı 

dirençlidirler.112 

6. Sitokinler tek başına ya da diğer sitokinlerle ortak olarak çalışabilirler.113  

7. Sitokinler otokrin, parakrin ve endokrin etkilere sahiptir .114 

8. Sitokinler hormona benzemekle birlikte tam olarak hormon şeklinde 

tanımlanamazlar.115  

9. Sitokinlerin depolanma özelliği yoktur. Depolanamadıkları için ihtiyaç halinde yeni 

bir gen transkripsiyonu gerekir ve sitokinlerin transkripsiyon periyodu kısadır.116 

10. Sitokin profilleri arasında ortaya çıkan bireysel farklılıkların bir bölümü, sitokin 

genlerinin düzenleyici bölgelerindeki allellik polimorfizmlere bağlı olarak ortaya 

çıkmaktadır.102 

11. İnterselüler mediatörler olan sitokinler, immün cevabı oluşturan hücrelerin aksiyon 

ve interaksiyonunu yönlendirici ortak fonksiyonlar üstlenirler.113 

12. Sitokinler, diğer sitokinlerin sentezini ve yaptığı etkileri değişikliğe uğratabilir.117 

13. Sitokinler, peptid veya glikoprotein yapıda olabilirler.100 

14. İmmun tepkiler sırasında sentezlenerek salınan sitokinler immun tepki alanında uzun 

süre kalamazlar; böbreğe taşınarak dolaşımdan uzaklaştırılırlar. Örneğin; fareler 

üstünde yapılan deneysel çalışmalarda sistemik olarak verilen interlökin-2 (IL-2)’nin 

vücuttaki yarı ömrünün yalnızca beş dakika olduğu hesaplanmıştır.100 

15. Sitokinler, hedef hücrenin yüzey kısmında bulunan özel membran reseptörlerine 

bağlanarak etkilerini başlatırlar.  Bu reseptörler transmembran protenlerdir ve özel 

olarak sitokinler ile büyüme faktörlerini tanıyıp bağlanabilme yeteneğine sahiptir.110 
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16. Yüksek düzeyde biyolojik aktivite gösteren sitokinlerin, özel reseptöre sahip 

hücrelerle 10-10 -10-15 mol/L konsantrasyonda birleşmesi bile duyarlı hücreyi 

uyarmaları için yeterlidir.116 

17. Sitokinler, kan-beyin bariyerini çeşitli mekanizmalarla geçip, merkezi sinir sistemi 

(MSS) üzerinde değişik etkiler gösterebilirler. Sitokinler, MSS ile olan bu 

etkileşimleri sonucu birtakım duygusal değişmelere sebep olabilmektedir.118 

18. Düşük konsantrasyonlarda baş ağrısı, ateş, miyalji akut faz cevabı gibi genel 

enfeksiyon bulguları ile; yüksek konsantrasyonlarda şok ve ölümle ilişkilidirler. 
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3. MATERYAL VE METOD 

Bu çalışma, Atatürk Üniversitesi Bilimsel Araştırma Projeleri (BAP) birimi 

tarafından TYL-2020-8459 numarası ile desteklenmiştir. 

3.1. Çalışmanın Tasarımı 

Çalışmamız prospektif, randomize kontrollü bir çalışmadır. 

3.2. Etik Kurul Onayı 

Çalışma öncesinde Atatürk Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu 

tarafından, 03.12.2019 tarihli ve 233 no’lu kararı ile yerel etik onayı alınmıştır (Ek 2). 

3.3. Çalışma Materyallerinin Temini 

3.3.1. Deney Hayvanlarının Temini ve Bakımı  

Atatürk Üniversitesi Tıbbi Deneysel Uygulama ve Araştırma Merkezi 

(ATADEM)’den, 48 adet Sprague Dawley cinsi dişi albino sıçan temin edilmiştir. Vücut 

ağırlıkları 200-220 gram aralığında olan sıçanlar çalışmaya dahil edilmiştir.  

Tüm sıçanlar uygun kafeslere alınarak, tüm çalışma süresince 12 saat aydınlık 12 

saat karanlık altında, 22-24 C° oda sıcaklığına sahip ve nem oranı %45-50 düzeyinde 

ayarlanmış odada yaşatılmışlardır. Polikarbonat şeffaf kafeslerde yaşatılan sıçanlar ad-

libitum beslenmişler, günlük olarak standart rat yemi (pelet) ve su iki günde bir 

yenilenmiş, yem ve su kısıtlaması yapılmamıştır. Yine belli aralıklarla kafeslerin talaşı 

yenilenerek havalandırılmış ve temizlenmiştir. Hayvanlar üstünde yapılan cerrahi 

işlemler ve ötenazi anestezi altında gerçekleştirilmiştir. 

3.3.2. Arı Ürünlerinin Temini 

Deneyde kullanılan arı ürünlerinden arı sütü, arı ekmeği(perga), polen ve organik 

çiçek balı, Eğriçayır® (Çaylı Organik Tarım Limited Şirketi, Erdemli / Mersin); su bazlı 

propolis ise Beeo Arı Ürünleri® (SBS Bilimsel BIO Çözümler Sanayi ve Ticaret Anonim 

Şirketi, İstanbul) firmalarından temin edilmiştir.   
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3.3.3. Biyokimyasal Kitlerin Temini 

Pro-inflamatuvar ve anti-inflamatuvar sitokin düzeylerinin ölçümleri için BT 

Lab® (Bioassay Technology Laboratory, Shangai, Çin) ELISA test kitleri kullanılmıştır. 

3.3.4. Anestezi Maddelerinin Temini  

Cerrahi işlemler öncesi gerçekleştirilen anestezide ve deney sonrası ötenazi 

işlemlerinde Ketamin (Ketalar® Pfizer İlaçları Ltd. Şti. ABD) ve Xylazine (Xylazin Bio® 

Bioveta Plc. Çek Cumhuriyeti) kullanılmıştır. Deney hayvanlarına, anestezi ve ötenazi 

işlemleri için Ketamin (90 mg/kg) ve Xylazine (10 mg/kg) oranında intramusküler yoldan 

verilmiştir.  

3.4. Deney Öncesi Yapılan İşlemler  

3.4.1. Cotton- Pelletlerin Hazırlanması 

Çalışmamızda, Winter ve Porter tarafından sıçanlarda kronik inflamasyon 

oluşturmak amacıyla uygulanmış olan “cotton pellet” yöntemi kullanılmıştır.119 

Sıçanların sırt kısmına koyulacak cotton pelletler için %100 saf pamuktan elde 

edilmiş steril olmayan hidrofil pamuk kullanılmıştır. Cotton pelletler, her sıçana bir adet 

olacak şekilde hazırlanmıştır. Her bir cotton pellet için 8 ± 0,1 mg ağırlığında pamuk 

kullanılmıştır. Pamuklar hassas terazide tek tek tartılıp elde yuvarlatılarak küçük 

topçuklar şeklinde cotton-pelletler haline getirilmiştir.  

Hazırlanan pelletler Atatürk Üniversitesi Tıp Fakültesi Temel Mikrobiyoloji 

Anabilim Dalı`nda sterilizasyonu gerçekleştirilmiştir. Sterilizasyon işlemi için cam beher 

kabın içerisine tüm pamuk toplar konularak, beherin ağzı aluminyum folyo ile 

kapatılarak, otoklavda 80 C°`de iki saat tutularak sterilize edilmiştir. 
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 3.4.2. Arı Ürünlerinin Doz Ayarlaması  

Deney öncesi, sıçanlara verilecek her bir arı ürünü için literatür taraması yapılarak 

tüm arı ürünleri için uygun dozlar belirlenmiş ve doz ayarlaması yapılmıştır. 

Literatür taraması yapılarak, bal grubu için: 1 gr/kg bal120, propolis grubu için: 100 

mg/kg propolis121, arı sütü grubu için: 100mg/kg arı sütü122, polen grubu için: 300mg/kg 

polen123, arı ekmeği grubu için: 500mg/kg arı ekmeği124 verilmesine karar verilmiştir.  

Yedi gün sürecek deney süresince tüm arı ürünleri her deney öncesi literatüre bağlı 

kalınarak günlük taze olacak şekilde hazırlanmıştır. Her gün deney öncesi tüm arı 

ürünleri, tek tek hassas terazi ölçümleri yapılarak 5 ayrı flakona alınmıştır. Arı ürünlerinin 

bulunduğu flakonlara yaklaşık 7 cc`lik distile su eklenerek, toplam 8 cc’ye tamamlanmış, 

böylece her sıçan için 1 cc olacak şekilde, vortex cihazı ile karıştırılarak verilecek dozlar 

günlük olarak hazırlanmıştır.  

3.5. Deney Gruplarının Belirlenmesi 

Kronik inflamasyon tedavi etkinliğinin araştırılması amacıyla, cilt altı cotton pellet 

yerleştirme yöntemi kullanılarak kronik inflamasyon oluşturulacak olan ratlar “bal, 

propolis, arı sütü, polen ve arı ekmeği” verilecek 5 tedavi grubu olarak, randomize 

edilerek kafeslere alınmıştır. Ayrıca inflamasyon sonrası distile su verilecek bir kontrol 

grubu ve hiçbir işlem yapılmayacak olan bir sağlıklı grup, yine randomize iki ayrı kafese 

alınmıştır. Böylece toplam 7 grup oluşturulmuştur (Tablo 18). 
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Tablo 18. Çalışma grupları 

Gruplar  Uygulanan İşlem Verilen Madde  

1 Sağlıklı grup  Hiçbir işlem uygulanmadı - 

2 Kontrol grubu  Cotton pellet ile inflamasyon modeli  Distile Su  

3 Apiterapi grubu 1 Cotton pellet ile inflamasyon modeli  Bal 

4 Apiterapi grubu 2 Cotton pellet ile inflamasyon modeli  Polen 

5 Apiterapi grubu 3 Cotton pellet ile inflamasyon modeli  Propolis 

6 Apiterapi grubu 4 Cotton pellet ile inflamasyon modeli  Arı Ekmeği 

7 Apiterapi grubu 5 Cotton pellet ile inflamasyon modeli  Arı Sütü  

 

3.6. Hayvan Deney Prosedürü 

3.6.1. Cotton Pelletlerin Yerleştirilmesi 

Hayvanlar üstünde cerrahi işlemler, Atatürk Üniversitesi Tıbbi Deneysel 

Uygulama ve Araştırma Merkezi (ATADEM) bünyesinde, uygun steril şartlar altında 

cerrahi işlem odasında gerçekleştirilmiştir.  

           Cerrahi işlem öncesi, sıçanlar tek tek sıraya koyularak Ketamin/Xylazine (90/10 

mg/kg) anestezisi altında ilk önce sırt kısmı tıraşlanıp kıllardan arındırılmıştır. Sırtı 

tıraşlanan hayvan, henüz anestezi altındayken hiç vakit kaybetmeden müdahale odasına 

alınıp cerrahi işlemlere başlanmıştır. Bir önceki sıçanın cerrahi işlemleri devam ederken 

bir sonraki sıradaki sıçan aynı şekilde anestezi altına alınarak tıraş edilip cerrahi işleme 

hazır hale getirilmiştir.  

Cerrahi işleme, sıçanın tıraşlanmış sırt derisine aseptik şartlarda, batikon ile cilt 

temizlenerek, bistüri ile 0,5 cm kadar küçük bir kesi yapılarak başlanmıştır. Yapılan 

küçük kesi penset ile hafifçe genişletilerek cilt altı bölgeye bir adet cotton-pellet (8±0,1 

mg) yerleştirilmiş ve sonra dikiş atılarak kapatılmıştır (Şekil 4). Cerrahi işlem bu şekilde 

tamamlanmış ve sıçanlar temizlenmiş, havalandırılmış, yem ve suları yenilenmiş 

kafeslere konularak dinlenmeye alınmıştır. 
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Şekil 4. Sıçanlara cotton pelletlerin yerleştirilmesi 

3.6.2. Arı Ürünlerinin Uygulanması 

Cerrahi işlemin yapıldığı gün hayvanlara sadece standart rat yemi ve su verilmiştir. 

İki saat aralıklarla sağlık durumları kontrol edilmiş, 24 saatin sonunda cotton pellet 

yerleştirilmiş sıçanların sırt bölgesinde şişlik belirtileri ortaya çıkmaya başlamıştır. 

Hayvanlara, inflamasyon belirtilerinin ortaya çıktığı günden başlanarak guruplarına göre 

belirlenmiş olan arı ürünleri verilmeye başlandı. Sağlık gurubuna hiçbir cerrahi müdahale 

yapılmamış, standart rat yemi ad-libitum beslendi. Kontrol gurubuna, cerrahi işleme tabii 

tutularak kronik inflamasyon yapıldı. Hayvanlara sadece standart rat yemi ve su verildi. 

Birinci deney gurubu, cerrahi işleme tabii tutularak kronik inflamasyon yapıldı ve 

günde 1 gr/kg bal verildi. Ayrıca standart rat yemi ve su ile beslendi. 

İkinci deney gurubu, cerrahi işleme tabii tutularak kronik inflamasyon yapıldı ve 

günde 300mg/kg polen verildi. Ayrıca standart rat yemi ve su ile beslendi. 

Üçüncü deney gurubu, cerrahi işleme tabii tutularak kronik inflamasyon yapıldı 

ve günde 100 mg/kg propolis verildi. Ayrıca standart rat yemi ve su ile beslendi. 

Dördüncü deney gurubu, cerrahi işleme tabii tutularak kronik inflamasyon yapıldı 
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ve günde 500mg/kg arı ekmeği (perga) verildi. Ayrıca standart rat yemi ve su ile beslendi. 

Beşinci deney gurubu, cerrahi işleme tabii tutularak kronik inflamasyon yapıldı ve 

günde 100mg/kg arı sütü verildi. Ayrıca standart rat yemi ve su ile beslendi. 

3.6.3. Deneyin Sonlandırılması 

Deney, cerrahi işlem yapılan gün ve sonraki arı ürünlerinin verildiği 6 gün olmak 

üzere toplam 7 gün sürdü. Yedinci günün sonunda hayvanlar tekrar cerrahi işlem odasına 

alındı ve Ketamin/Xylazine (90/10 mg/kg) anestezisi altında insülin enjektörü yardımıyla 

kalplerinden 4± cc kadar kan örneği alındı ve sırtlarına yerleştirilmiş cotton pelletler 

çıkarılarak, cotton pellet ve etrafında oluşmuş granülom dokusu ayrı poşetlere konuldu 

ve -20 C°`de bir gece saklanmak üzere dolaba kaldırıldı. Yine tüm sıçanlardan alınan kan 

örnekleri bir gece boyunca bekletilmek üzere +4 °C`lik dolaba konuldu.  

3.6.4. Deney Numunelerinin Saklanması 

Deney sonlandırıldıktan sonraki gün, kan örnekleri dolaptan çıkarılarak 2000-

3000 RPM`de 10 dakika süresince santrifüjü yapıldı ve elde edilen süpernatantların bir 

bölümü serum sitokin düzeyi ölçümünün yapılacağı güne kadar kısa bir süreliğine -20 

°C`de saklamaya alındı. Diğer bölümü de örneklerin yedek bir numunesinin bulunması 

amacıyla alikodlanarak -80 C°`lik dolaplara kaldırıldı.  

-20 C`de saklanan etrafında oluşmuş granülom dokusu oluşmuş cotton-pellet 

örnekleri çıkarılarak 70 C°`de 2 saat boyunca kurutuldu ve hassas terazide her biri ayrı 

ayrı tartıldı ve mg cinsinden sonuçları not edildi. 

3.7. Biyokimyasal Analizler 

Arı ürünlerinin kronik inflamasyon üstünde anti-inflamatuar etkinliğini 

gözlemlemek ve karşılaştırmasını yapmak üzere sıçanlar üstünde modellediğimiz bu 

çalışmada, deney sonunda hayvanlardan alınan kan örnekleri ile serum sitokin düzeyleri 

ölçülerek, arı ürünlerinin immun sistem üstündeki etkileri gözlemlenmiştir. Aynı 
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zamanda beş arı ürünü karşılaştırılarak içlerinden en etkili antiinflamatuar özelliğe sahip 

arı ürününün hangisi olduğu araştırıldı.  

Bu amaçla, elde edilmiş tüm serum örnekleri üzerinden, pro-inflamatuar etkiye 

sahip sitokinler olan serum IL-1β, TNF-α ve IL-6 düzeyleri ile anti-inflamatuar etkiye 

sahip sitokinler olan IL-1RA, IL-4 ve IL-10 düzeyleri, her bir sitokine özel ELISA test 

kitleri kullanılarak ölçülmüştür. 

3.7.1 ELISA Testleri  

Çalışmamızda, sıçanların serum IL-1β, IL-1RA, TNF-α, IL-4, IL-6, ve IL-10 

düzeyleri ölçümlerinin tümü, BT Lab (Bioassay Technology Laboratory, Shangai, 

Çin)’dan temin edilen ELISA test kitler kullanılarak ölçülmüştür.  

IL-1β, IL-1RA, IL-4, IL-6 ve IL-10 ELISA test kitlerinin Lot numaraları: 

202011017 iken; TNF-alfa ELISA kitinin Lot numarası: 202104006’dır.  

IL-1β ELISA kit için katalog numarası: E0119Ra; IL-1RA ELISA kit için katalog 

numarası: E0122Ra, IL-4 ELISA kit için katalog numarası: E0133Ra; IL-6 ELISA için 

kit katalog numarası: E0135Ra, IL-10 ELISA kit için katalog numarası: E0108Ra; TNF-

alfa ELISA kit için katalog numarası ise E0764Ra’dır. 

3.7.1.1 Kitlerin Prensibi  

Çalışmamızda kullandığımız bu kitler, sıçanların serumunda bulunan IL-1β, IL-

1RA, TNF-α, IL-4, IL-6 ve IL-10 moleküllerini ölçmek üzere özel üretilmiş, bağlantılı 

bir Enzim İmmünosorbent Testidir (ELISA). Her kitte bulunan plakalar, kendine özgü 

interlökin molekülünü yakalayabilecek özel antikor ile önceden kaplanmıştır.  

İlk olarak numuneler ve standartlar kuyucuklara eklenir. Eğer numunelerde kite 

özgü interlökin molekülü varsa, bu interlökin kuyucuklarda bulunan kendine özgü 

antikora bağlanır. Bağlanmayan diğer bileşenler ortamdan uzaklaştırıldıktan sonra kite 

özgü biyotinlenmiş sıçan interlökin antikoru kuyucuklara eklenir ve numunedeki 
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interlökine bağlanır. İnkübasyondan sonra, bağlanmamış Streptavidin-HRP yıkama 

işlemi sonrasında uzaklaştırılır. Sonrasında, teste özgü ölçülmek istenen interlökin 

molelükünün miktarına bağlı olarak, renk koyuluğu artan renk verici bir substrat 

solüsyonu eklenir.  

3.7.1.2 Test Prosedürü 

1. Tüm reaktifler, standart solüsyonlar ve numuneler kitlerin kullanım klavuzunda 

yer alan talimatlara göre her bir kite özel şekilde ayrı ayrı hazırlandı. Çalışma 

öncesi tüm reaktifler oda sıcaklığına getirilmiş, tahlil oda sıcaklığında 

gerçekleştirilmiştir. 

2. Kitlerin klavuz talimatları doğrultusunda her kite özel standartlar ayrı ayrı 

hazırlandı ve kitlerde standartların koyulacağı her bir kuyucuğa 50μl standart 

eklendi. (Her kitte standartlar için 6 kuyucuk ayrılmıştır.)  

Standartların hazırlanışı: 

•İnterlökin-1β için; 300 pg/ml, 600 pg/ml, 1200 pg/ml, 2400 pg/ml, 4800 pg/ml, 

9600 pg/ml konsantrasyonlarında hazırlandı.  

•İnterlökin-1Ra için; 7.5 ng/L, 15 ng/L, 30 ng/L, 60 ng/L, 120 ng/L, 240 ng/L 

konsantrasyonlarında hazırlandı. 

•İnterlökin-4 için; 15 ng/L, 30 ng/L, 60 ng/L, 120 ng/L, 240 ng/L, 480 ng/L 

konsantrasyonlarında hazırlandı. 

•İnterlökin-6 için; 1.5 ng/L, 3 ng/L, 6 ng/L, 12 ng/L, 24 ng/L, 48 ng/L 

konsantrasyonlarında hazırlandı. 

•İnterlökin-10 için; 30 pg/ml, 60 pg/ml, 120 pg/ml, 240 pg/ml, 480 pg/ml, 960 

pg/ml konsantrasyonlarında hazırlandı. 

•TNF-α için; 40 ng/L, 80 ng/L, 160 ng/L, 320 ng/L, 640 ng/L, 1280 ng/L 

konsantrasyonlarında hazırlandı. 
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3. Tüm kitlerin numune kuyularının her birine 40μl numune eklendi ve ardından 

numune kuyularına her bir kit için kendi interlökinine özel antikorundan 10μl 

eklendi, ardından numune kuyularına ve standart kuyucuklara 50μl streptavidin-

HRP eklendi. İyice karıştırıldıktan sonra plaka bir kapatıcı ile örtüldü ve 37°C'de 

60 dakika inkübe edildi. 

4. İnkübasyondan sonra, kapatıcı çıkarıldı ve plakalar 5 kez yıkama tamponu ile tüm 

kitler iyice yıkandı. Plakaların üzeri yıkama sonrasında kâğıt havlu ile kurulandı. 

5. Tüm kitlerde bulunan her bir kuyucuğa, kitlerin kendilerine özgü substrat 

solisyonlarından önce 50μl substrat solüsyonu A eklendi ve ardından her bir 

kuyuya 50μl substrat solüsyonu B eklendi. Karanlıkta 37°C'de ve 10 dakika 

boyunca plakaların üstü yeni temiz bir kapatıcı kullanılarak inkübasyona 

bırakıldı. 

6. İnkübasyondan sonra, her kitin kendine özgü durdurma solisyonu kullanılarak 

kitteki her bir kuyucuğa 50μl Durdurma Solüsyonu eklendi. Kuyucuklarda 

önceden oluşmuş mavi rengin, durdurma solüsyonu eklendikten hemen sonra 

sarıya döndüğü gözlemlendi. 

Durdurma solüsyonunu ekledikten sonra 10 dakika içinde, kitlerin kullanım 

klavuzunda belirtildiği şekilde her bir kit için 450 nm'ye ayarlanmış ELISA cihazı 

kullanılarak, tüm kitlerde bulunan hemen her kuyunun optik yoğunluğu (OD değeri) 

belirlendi ve ELISA testi sonuçlandırıldı. 

3.8. Deneylerde Kullanılan Kimyasallar 

Çalışmamızda, sadece hayvanlar üstünde yapılan cerrahi işlemler ve ötenazi 

işlemleri gerçekleştirebilmek için; anestezik etkiye sahip iki kimyasal madde 

kullanılmıştır. 
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          Deney süresince kullanılan tüm kimyasal malzemelerin adları, kapalı formülleri ve 

temin edildikleri firmaların isimleri aşağıda verilmiştir.   

Ketamin (C13H16ClNO): Ketalar® Pfizer İlaçları Ltd. Şti. ABD 

Xylazine (C12H16N2S): Xylazin Bio® Bioveta Plc. Çek Cumhuriyeti 

3.9. Deneylerde Kullanılan Cihazlar 

Hassas Terazi: Denver Instrument 

Santrifüj Cihazı: Beckman Coulter (Allegra x-30R) 

ELISA Cihazı: BioTek PowerWave XS 

İnkübasyon Cihazı: Eppendorf ThermoStat Plus 

Yıkayıcı: Bio-Rad PW-40 

Vortex: Velp Scientifica ZX3 

Derin Dondurucu (-80 C°): Nüve DF-290  

3.9. İstatistiksel Analiz 

Çalışmamızda, verilerin istatistiksel analizinde SPSS 23.0 (IBM, NY, USA) 

programı kullanılmıştır. Kategorik veriler frekans ve yüzde ile nümerik veriler ise 

ortalama ve standart sapma ile verilmiştir. Verilerin analizinden önce normal dağılım olup 

olmadığı Spearman’s dağılım testi bakılmıştır. İki grubunda istatistiksel analizinde, 

normal dağılım gösteriyorsa Student t–testi, normal dağılım göstermiyorsa Mann- 

Whitney U testi kullanılmıştır. Normal dağılım gösteren üç ve üçten fazla grubun 

istatistiksel analizinde one-way ANOVA testi kullanılmıştır. Normal dağılım 

göstermeyen üç ve üçten fazla grubun analizinde ise Kruskal Wallis testi bakılmıştır. 

Verilerin post–hoc analizinde, varyansların eşit olmaması nedeniyle Dunnet’s T3 testi 

kullanılmıştır. Çalışmanın tümünde istatistiksel anlamlılık için p<0.05 alınmıştır.  

 

 



 

57 

 

4. BULGULAR 

Çalışmamızda “cotton pellet” yöntemi ile kronik inflamasyon oluşturulan ratlarda, 

arı ürünlerinin anti-inflamatuvar etkinliği araştırılmış, yedi günlük tedavi sonrası 

sakrifisiye edilen ratlardan kanları alınarak, pro-inflamatuvar ve anti-inflamatuvar sitokin 

düzeyleri çalışılmıştır. 

Anti-inflamatuvar sitokinlerden IL-4 düzeylerine bakıldığında, sağlıklı gruba göre 

kontrol grubu IL-4 düzeyi azalmışken, tüm arı ürünlerinde sağlıklı gruba ve kontrol 

grubuna göre belirgin artış olduğu ve istatistiksel olarak anlamlı farklılık olduğu 

saptanmıştır (p<0.001). Çalışma gruplarının IL-4 düzeyleri Tablo 19’da sunulmuştur. 

Tablo 19. Çalışma gruplarının IL-4 düzeyleri 

 

Ortalama 
Standart 

sapma 
Ortanca 

Interquartile 

Range 
P 

Sağlıklı (ng/L) 
44.91 2.02 45.25 

3.21 

<0.001 

Kontrol (ng/L) 32.33 5.19 32.66 7.08 

Propolis (ng/L) 
63.19 3.10 62.11 

6.13 

Bal (ng/L) 
55.70 1.53 55.38 

2.61 

Arı Sütü (ng/L) 
51.92 2.55 52.69 

4.31 

Polen (ng/L) 
92.05 10.38 90.29 

19.51 

Arı Ekmeği 

(ng/L) 
71.92 4.01 71.76 

7.28 

 

Diğer bir anti-inflamatuvar sitokin olan IL-10 düzeyine bakıldığında, IL-4 düzey 

değişimlerine benzer şekilde, sağlıklı gruba göre kontrol grubun IL-10 düzeylerinin 

düşük olduğu, tam tersi tüm arı ürünleri gruplarının IL-10 düzeyleri sağlıklı gruptan 

yüksek olduğu ve istatistiksel olarak anlamlı olduğu görülmektedir (p<0.001) (Tablo 20). 
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Tablo 20. Çalışma gruplarının IL-10 düzeyleri 

 Ortalama 
Standart 

sapma 
Ortanca 

Interquartile 

Range 
P 

Sağlıklı (pg/ml) 
56.76 6.04 57.40 

8.69 

<0.001 

Kontrol (pg/ml) 
41.28 4.91 42.72 

10.16 

Propolis (pg/ml) 
73.09 1.59 73.54 

2.59 

Bal (pg/ml) 
71.02 2.56 71.95 

3.93 

Arı Sütü (pg/ml) 
68.06 1.89 68.35 

3.94 

Polen (pg/ml) 
92.23 7.33 93.22 

11.21 

Arı Ekmeği 

(pg/ml) 
76.24 0.82 76.28 

1.35 

 

Çalışmamızda bakılan diğer bir önemli anti-inflamatuvar sitokin olan IL-1RA 

düzeyi incelendiğinde, kontrol grubun IL-1RA düzeyi sağlıklı gruba göre daha düşük 

iken, tüm arı ürünleri gruplarında IL-1RA düzeylerinde kontrol grubuna göre yüksek 

olduğu tespit edilmiş ve istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmıştır (p<0.001) 

(Tablo 21). 

Tablo 21. Çalışma gruplarının IL-1RA düzeyleri 

 Ortalama 
Standart 

sapma 
Ortanca 

Interquartile 

Range 
P 

Sağlıklı (ng/L) 
12.68 0.57 12.63 

0.98 

<0.001 

Kontrol (ng/L) 
8.40 0.33 8.41 

0.53 

Propolis (ng/L) 
17.84 1.88 17.93 

3.67 

Bal (ng/L) 
14.25 0.34 14.23 

0.63 

Arı Sütü (ng/L) 
11.36 0.65 11.25 

1.29 

Polen (ng/L) 
34.17 6.82 31.28 

9.54 

Arı Ekmeği (ng/L) 
22.00 3.03 20.66 

3.68 
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Çalışma kapsamında kan düzeyi bakılan pro-inflamatuvar sitokinlerden IL-1beta 

düzeyleri incelendiğinde, kontrol grup IL-1beta düzeyinin sağlıklı gruba göre arttığı, tüm 

arı ürünlerinde ise IL-1beta düzeylerinin ise hem kontrol hem de sağlıklı gruba göre düşük 

oldukları ve istatistiksel olarak anlamlı farklılık olduğu tespit edilmiştir (p<0.001) (Tablo 

22). 

Tablo 22. Çalışma gruplarının IL-1Beta düzeyleri 

 Ortalama 
Standart 

sapma 
Ortanca 

Interquartile 

Range 
P 

Sağlıklı (pg/ml) 
90.55 7.08 90.54 

10.62 

<0.001 

Kontrol (pg/ml) 
103.63 13.35 100.31 

24.48 

Propolis (pg/ml) 
49.19 8.26 48.62 

17.28 

Bal (pg/ml) 
45.14 30.13 60.21 

61.51 

Arı Sütü (pg/ml) 
73.60 2.28 73.61 

3.66 

Polen (pg/ml) 
23.18 4.06 22.60 

7.81 

Arı Ekmeği 

(pg/ml) 
34.16 2.83 34.73 

4.34 

 

Çalışmamızda bakılan diğer bir pro-inflamatuvar sitokin olan IL-6 açısından 

benzer bir görüntü saptanmış, sağlıklı gruba göre kontrol grubunda IL-6 düzeyi yüksek 

olduğu, tüm arı ürünleri gruplarında ise IL-6 düzeyleri hem kontrol grubundan hem de 

sağlıklı gruptan belirgin düşük oldukları, istatistiksel olarak anlamlı olduğu saptanmıştır 

(p<0.001) (Tablo 23). 
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Tablo 23. Çalışma gruplarının IL-6 düzeyleri 

 Ortalama 
Standart 

sapma 
Ortanca 

Interquartil

e Range 
P 

Sağlıklı (ng/L) 
8.23 0.15 8.25 

0.25 

<0.001 

Kontrol (ng/L) 
10.29 1.24 10.11 

2.61 

Propolis (ng/L) 
6.98 0.18 7.01 

0.35 

Bal (ng/L) 
7.36 0.23 7.36 

0.36 

Arı Sütü (ng/L) 
7.79 0.21 7.71 

0.38 

Polen (ng/L) 
6.00 0.12 6.02 

0.21 

Arı Ekmeği 

(ng/L) 
6.42 0.26 6.40 

0.37 

 

  Çalışmamızda bakılan son pro-inflamatuvar sitokin olan TNF-alfa düzeylerinde 

ise, kontro grup TNF-alfa düzeyi sağlıklı gruptan yüksek olduğu saptanmış, ancak tüm 

arı ürünleri gruplarının TNF-alfa düzeyleri ise hem kontrol grubundan hem de sağlıklı 

gruptan belirgin düşük olduğu ve istatistiksel olarak anlamlı olduğu tespit edilmiştir 

(p<0.001) (Tablo 24). 

Tablo 24. Çalışma gruplarının TNF-alfa düzeyleri 

 Ortalama 
Standart 

sapma 
Ortanca 

Interquartile 

Range 
P 

Sağlıklı (ng/L) 117.07 7.25 115.19 11.99 

<0.001 

Kontrol (ng/L) 129.33 5.76 130.53 9.58 

Propolis (ng/L) 63.32 5.35 62.51 9.42 

Bal (ng/L) 87.66 7.87 90.46 13.49 

Arı Sütü (ng/L) 108.95 7.75 107.29 15.05 

Polen (ng/L) 17.94 2.01 17.93 3.81 

Arı Ekmeği (ng/L) 42.52 3.57 40.64 7.17 
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Çalışmamızda, pro-inflamatuvar ve anti-inflamatuvar sitokinlerin gruplar 

arasındaki istatistiksel faklılığı tek yönlü ANOVA analizi ile araştırıldığında, tüm 

sitokinlerde anlamlı farklılık olduğu tespit edilmiştir (p<0.001) (Tablo 25). 

Tablo 25. Çalışma gruplarının pro-inflamatuvar ve anti-inflamatuvar sitokin düzeylerinin 

istatistiksel karşılaştırılması 

 P* 

IL-4 <0.001 

IL-6 <0.001 

IL-10 <0.001 

IL-1beta <0.001 

IL-1RA  <0.001 

TNF-alfa <0.001 

*One-way ANOVA 

 

Çalışma gruplarının pro-inflamatuvar ve anti-inflamatuvar sitokin düzeylerinin 

anlamlı bulunması üzerine post–hoc analiz yapılarak gruplar arası anlamlı farklılık olup 

olmadığı araştırılmıştır. Bu kapsamda ilk olarak bakılan IL-4 düzeyi tüm gruplar arası 

anlamlı farklılık bulunmuş (p<0.05), sadece arı sütü ile bal grupları arası anlamlı farklılık 

bulunmamıştır (p=0.174) (Tablo 26). 
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Tablo 26. Çalışma gruplarının IL-4 düzeylerinin post–hoc analizi 

 P* 

Sağlıklı Kontrol 0.015 

Propolis <0.001 

Bal <0.001 

Arı sütü 0.007 

Polen 0.001 

Arı Ekmeği <0.001 

Kontrol Sağlıklı 0.015 

Propolis <0.001 

Bal 0.001 

Arı sütü 0.001 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği <0.001 

Propolis Sağlıklı <0.001 

Kontrol <0.001 

Bal 0.014 

Arı sütü 0.001 

Polen 0.009 

Arı Ekmeği 0.032 

Bal Sağlıklı <0.001 

Kontrol 0.001 

Propolis 0.014 

Arı sütü 0.174 

Polen 0.004 

Arı Ekmeği 0.001 

Arı sütü Sağlıklı 0.007 

Kontrol 0.001 

Propolis 0.001 

Bal 0.174 

Polen 0.002 

Arı Ekmeği <0.001 

Polen Sağlıklı 0.001 

Kontrol <0.001 

Propolis 0.009 

Bal 0.004 

Arı sütü 0.002 

Arı Ekmeği 0.047 

Arı Ekmeği Sağlıklı <0.001 

Kontrol <0.001 

Propolis 0.032 

Bal 0.001 

Arı sütü <0.001 

Polen 0.047 

* Dunnett T3 

Diğer bir anti-inflamatuvar sitokin olan IL-10 düzeyinin gruplar arası post–hoc 

analizinde, tüm gruplar arası anlamlı farklılık olduğu, sadece bal ile propolis ve bal ile arı 
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sütü arasında anlamlı faklılık bulunmamıştır (p>0.05). IL-10’un post–hoc analizi Tablo 

27’de sunulmuştur. 

Tablo 27. Çalışma gruplarının IL-10 düzeylerinin post–hoc analizi 

 P* 

Sağlıklı Kontrol 0.012 

Propolis 0.011 

Bal 0.017 

Arı sütü 0.057 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği 0.006 

Kontrol Sağlıklı 0.012 

Propolis <0.001 

Bal <0.001 

Arı sütü <0.001 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği <0.001 

Propolis Sağlıklı 0.011 

Kontrol <0.001 

Bal 0.814 

Arı sütü 0.010 

Polen 0.013 

Arı Ekmeği 0.042 

Bal Sağlıklı 0.017 

Kontrol <0.001 

Propolis 0.814 

Arı sütü 0.477 

Polen 0.006 

Arı Ekmeği 0.038 

Arı sütü Sağlıklı 0.057 

Kontrol <0.001 

Propolis 0.010 

Bal 0.477 

Polen 0.004 

Arı Ekmeği <0.001 

Polen Sağlıklı <0.001 

Kontrol <0.001 

Propolis 0.013 

Bal 0.006 

Arı sütü 0.004 

Arı Ekmeği 0.033 

Arı Ekmeği Sağlıklı 0.006 

Kontrol <0.001 

Propolis 0.042 

Bal 0.038 

Arı sütü <0.001 

Polen 0.033 

* Dunnett T3 
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Çalışmamızda bakılan diğer bir önemli anti-inflamatuvar sitokin olan IL-1RA 

düzeylerinin post–hoc analizi Tablo 28’de sunulmuştur. Buna göre arı sütü ile sağlıklı 

grup arasında, propolis ile bal ve arı ekmeği arasında anlamlı farklılık bulunmamışken 

(p>0.05), diğer gruplar arası anlamlı farklılık saptanmıştır (p<0.05). 

Tablo 28. Çalışma gruplarının IL-1RA düzeylerinin post–hoc analizi 

 P* 

Sağlıklı Kontrol <0.001 

Propolis 0.009 

Bal 0.006 

Arı sütü 0.061 

Polen 0.007 

Arı Ekmeği 0.006 

Kontrol Sağlıklı <0.001 

Propolis 0.001 

Bal <0.001 

Arı sütü <0.001 

Polen 0.003 

Arı Ekmeği 0.001 

Propolis Sağlıklı 0.009 

Kontrol 0.001 

Bal 0.055 

Arı sütü 0.002 

Polen 0.019 

Arı Ekmeği 0.241 

Bal Sağlıklı 0.006 

Kontrol <0.001 

Propolis 0.055 

Arı sütü <0.001 

Polen 0.009 

Arı Ekmeği 0.017 

Arı sütü Sağlıklı 0.061 

Kontrol <0.001 

Propolis 0.002 

Bal <0.001 

Polen 0.005 

Arı Ekmeği 0.003 

Polen Sağlıklı 0.007 

Kontrol 0.003 

Propolis 0.019 

Bal 0.009 

Arı sütü 0.005 

Arı Ekmeği 0.069 

Arı Ekmeği Sağlıklı 0.006 

Kontrol 0.001 

Propolis 0.241 

Bal 0.017 

Arı sütü 0.003 

Polen 0.069 

* Dunnett T3 
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Pro-inflamatuar sitokin olan IL-1beta’nın post–hoc analizine göre özellikle bal ile 

kontrol grubu hariç tüm gruplar arasında anlamlı fark olmadığı (p>0.05), ancak diğer 

gruplar arası genel olarak anlamlı fark olduğu (p<0.05) saptanmıştır (Tablo 29). 

Tablo 29. Çalışma gruplarının IL-1beta düzeylerinin post–hoc analizi 

 P* 

Sağlıklı Kontrol 0.573 

Propolis <0.001 

Bal 0.137 

Arı sütü 0.018 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği <0.001 

Kontrol Sağlıklı 0.573 

Propolis <0.001 

Bal 0.046 

Arı sütü 0.028 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği <0.001 

Propolis Sağlıklı <0.001 

Kontrol <0.001 

Bal 1.000 

Arı sütü 0.007 

Polen 0.003 

Arı Ekmeği 0.064 

Bal Sağlıklı 0.137 

Kontrol 0.046 

Propolis 1.000 

Arı sütü 0.503 

Polen 0.761 

Arı Ekmeği 0.997 

Arı sütü Sağlıklı 0.018 

Kontrol 0.028 

Propolis 0.007 

Bal 0.503 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği <0.001 

Polen Sağlıklı <0.001 

Kontrol <0.001 

Propolis 0.003 

Bal 0.761 

Arı sütü <0.001 

Arı Ekmeği 0.007 

Arı Ekmeği Sağlıklı <0.001 

Kontrol <0.001 

Propolis 0.064 

Bal 0.997 

Arı sütü <0.001 

Polen 0.007 

* Dunnett T3 
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Diğer bir pro-inflamatuvar sitokin olan IL-6 düzeylerinin post–hoc analizi Tablo 

30’da sunulmuştur. 

Tablo 30. Çalışma gruplarının IL-6 düzeylerinin post–hoc analizi 

 P* 

Sağlıklı Kontrol 0.098 

Propolis <0.001 

Bal 0.001 

Arı sütü 0.034 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği <0.001 

Kontrol Sağlıklı 0.098 

Propolis 0.013 

Bal 0.022 

Arı sütü 0.045 

Polen 0.004 

Arı Ekmeği 0.006 

Propolis Sağlıklı <0.001 

Kontrol 0.013 

Bal 0.144 

Arı sütü 0.001 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği 0.029 

Bal Sağlıklı 0.001 

Kontrol 0.022 

Propolis 0.144 

Arı sütü 0.100 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği 0.001 

Arı sütü Sağlıklı 0.034 

Kontrol 0.045 

Propolis 0.001 

Bal 0.100 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği <0.001 

Polen Sağlıklı <0.001 

Kontrol 0.004 

Propolis <0.001 

Bal <0.001 

Arı sütü <0.001 

Arı Ekmeği 0.105 

Arı Ekmeği Sağlıklı <0.001 

Kontrol 0.006 

Propolis 0.029 

Bal 0.001 

Arı sütü <0.001 

Polen 0.105 

* Dunnett T3 
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Bir pro-inflamatuvar sitokin olan TNF-alfa’nın post–hoc analizi ise Tablo 31’de 

sunulmuştur. Buna göre sadece sağlıklı grup ile kontrol ve arı sütü grupları arasında 

anlamlı farklılık olmadığı (p>0.05), diğer tüm gruplar arası anlamlı farklılık olduğu 

(p<0.001) görülmektedir. 

Tablo 31. Çalışma gruplarının TNF-alfa düzeylerinin post–hoc analizi 

  P* 

Sağlıklı Kontrol 0.129 

Propolis <0.001 

Bal 0.001 

Arı sütü 0.712 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği <0.001 

Kontrol Sağlıklı 0.129 

Propolis <0.001 

Bal <0.001 

Arı sütü 0.009 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği <0.001 

Propolis Sağlıklı <0.001 

Kontrol <0.001 

Bal 0.003 

Arı sütü <0.001 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği <0.001 

Bal Sağlıklı 0.001 

Kontrol <0.001 

Propolis 0.003 

Arı sütü 0.014 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği <0.001 

Arı sütü Sağlıklı 0.712 

Kontrol 0.009 

Propolis <0.001 

Bal 0.014 

Polen <0.001 

Arı Ekmeği <0.001 

Polen Sağlıklı <0.001 

Kontrol <0.001 

Propolis <0.001 

Bal <0.001 

Arı sütü <0.001 

Arı Ekmeği <0.001 

Arı Ekmeği Sağlıklı <0.001 

Kontrol <0.001 

Propolis <0.001 

Bal <0.001 

Arı sütü <0.001 

Polen <0.001 

 * Dunnett T3 
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Çalışma sonrasında yerleştirilmiş tüm “cotton pelletler” etraflarındaki 

granulasyon dokuları ile birlikte çıkarılmışlar ve 600 derecede iki saat boyunca etüvde 

kurutulmuş ve sonrasında tartılmışlardır. Grupların cotton pellet ağırlıkları ve istatistiksel 

analizi Tablo 32’de sunulmuştur.  

Tablo 32. Çalışma gruplarının “cotton pellet” kuru ağırlıklarının karşılaştırılması 

 Ortalama Standart sapma P* 

Kontrol 154.37 20.39 

0.668 

Propolis 183.60 47.71 

Bal 180.57 47.56 

Arı Sütü 176.74 47.69 

Polen 134.97 33.77 

Arı Ekmeği 172.73 61.73 

*One-way ANOVA test 

Çalışmamızda kullanılan arı ürünlerinin IL-4 düzeyleri ve birbirleriyle olan 

istatistiksel post–hoc analizi grafiği Şekil 5’de sunulmuştur. 

 

Şekil 5. Arı ürünlerinin IL-4 düzeyleri ve istatistiksel olarak  

post–hoc analizine göre karşılaştırılması 
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(Grafikteki kutucukların üstünde aynı harfler bulunanlar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık yokken (p>0.05), farklı harf içeren kutucuklar arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık (p<0.05) bulunmaktadır) 

Arı ürünlerinin IL-10 düzeylerinin grafiksel gösterimi ve istatistiksel olarak post–

hoc analizine göre kaşılaştırılması Şekil 6’da sunulmuştur. 

  

Şekil 6. Arı ürünlerinin IL-10 düzeyleri ve istatistiksel olarak  

post–hoc analizine göre karşılaştırılması 

(Grafikteki kutucukların üstünde aynı harfler bulunanlar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık yokken (p>0.05), farklı harf içeren kutucuklar arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık (p<0.05) bulunmaktadır) 
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Arı ürünlerinin IL-1RA düzeylerinin grafiksel olarak gösterimi ve istatistiksel 

olarak post–hoc analizine göre kaşılaştırılması Şekil 7’de sunulmuştur. 

 

Şekil 7. Arı ürünlerinin IL-1RA düzeyleri ve istatistiksel olarak  

post–hoc analizine göre karşılaştırılması 

(Grafikteki kutucukların üstünde aynı harfler bulunanlar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık yokken (p>0.05), farklı harf içeren kutucuklar arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık (p<0.05) bulunmaktadır) 
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Arı ürünlerinin pro-inflamatuar IL-1β düzeylerinin grafiksel olarak gösterimi ve 

istatistiksel olarak post–hoc analizine göre kaşılaştırılması Şekil 8’de sunulmuştur. 

 

Şekil 8. Arı ürünlerinin IL-1β düzeyleri ve istatistiksel olarak  

post–hoc analizine göre karşılaştırılması 

(Grafikteki kutucukların üstünde aynı harfler bulunanlar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık yokken (p>0.05), farklı harf içeren kutucuklar arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık (p<0.05) bulunmaktadır) 
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Arı ürünlerinin pro-inflamatuar IL-6 düzeylerinin grafiksel olarak gösterimi ve 

istatistiksel olarak post–hoc analizine göre kaşılaştırılması Şekil 9’da sunulmuştur. 

 

Şekil 9. Arı ürünlerinin IL-6 düzeyleri ve istatistiksel olarak  

post–hoc analizine göre karşılaştırılması 

(Grafikteki kutucukların üstünde aynı harfler bulunanlar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık yokken (p>0.05), farklı harf içeren kutucuklar arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık (p<0.05) bulunmaktadır) 
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Arı ürünlerinin pro-inflamatuar TNF-α düzeylerinin grafiksel olarak gösterimi ve 

istatistiksel olarak post–hoc analizine göre kaşılaştırılması Şekil 10’da sunulmuştur. 

 

 
 

Şekil 10. Arı ürünlerinin TNF-α düzeyleri ve istatistiksel olarak  

post–hoc analizine göre karşılaştırılması 

(Grafikteki kutucukların üstünde aynı harfler bulunanlar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık yokken (p>0.05), farklı harf içeren kutucuklar arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık (p<0.05) bulunmaktadır) 
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5. TARTIŞMA 

Bu çalışmamızda arı ürünlerinin anti-inflamatuvar ve pro-inflamtuvar etkinlikleri, 

“cotton pellet” yöntemi ile deneysel olarak ratlarda oluşturulan kronik inflamasyon 

modelinde araştırılmıştır. Elde edilen verilere göre, araştırılan arı ürünleri olan bal, 

propolis, polen, arı ekmeği ve arı sütünün istatistiksel olarak anlamlı anti-inflamatuvar 

etkinliklerinin olduğu saptanmıştır. Benzer şekilde, çalışmamızda kullanılan tüm arı 

ürünlerinin, pro-inflamatuvar sitokin düzeylerini istatistiksel olarak anlamlı düzeyde 

düşürdükleri saptanmıştır. 

Arı ürünlerinin pro-inflamatuvar ve anti-inflamatuvar etkinlikleri 

karşılaştırıldığında, anti inflamatuvar olan IL-4, IL-10 ve IL-1RA sitokin düzeylerini en 

fazla yükselten arı ürünleri sırasıyla polen, arı ekmeği ve propolis olarak ilk üç sırada yer 

aldıkları görülmektedir (tümünde p<0.001). Diğer taraftan pro-inflamatuvar sitokinlerden 

IL-6 ve TNF-α düzeylerini en fazla düşüren arı ürünleri sırayla, polen, arı ekmeği ve 

propolis olarak saptanmışken, IL-1β’yı en fazla düşüren arı ürünleri ise polen, arı ekmeği 

ve bal olarak bulunmuştur (tümünde p<0.001). Elde ettiğimiz bu sonuçlara göre, en etkili 

anti-inflamatuvar arı ürününün polen olduğu, ikinci sırada arı ekmeği ve üçüncü sırada 

ise propolis’in etkin anti-inflamatuvar etkinliklerinin olduğu (tümünde p<0.001) 

saptanmıştır. 

Literatürde farklı arı ürünlerinin anti-inflamatuvar etkinliklerini araştıran 

çalışmalar bulunmaktadır. Bal arısının (Apis mellifera) ürünlerinden olan “bal, propolis, 

arı sütü, polen ve arı ekmeği” hakkında tıbbi kullanımlarına yönelik değişik çalışmalar 

bulunmaktadır. Arı ürünlerinin anti-inflamatuar etkinliklerini araştıran muhtelif 

çalışmalar da mevcuttur.1 Bu çalışmalar arasında, Candiracci ve arkadaşlarının 2012 

yılında yaptığı bir hücre kültürü çalışmasında, balın içerisindeki flavonoidlerin, 

inflamasyon sonucu oluşan sinir dejenerasyonunda koruyucu olup olmadığını 
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araştırmıştır. Balın, TNF-α ve IL-1β pro-inflamatuar sitokinlerin düzeylerini istatistiksel 

olarak düşürdüğünü tespit etmişlerdir.125 

Almasaudi ve arkadaşları 2017 yılında yaptıkları bir çalışmada, sıçanlarda 

oluşturdukları gastrik ülser üzerinde manuka balının etkinliğini araştırmışlardır. Bu 

çalışmada, manuka balının anti-inflamatuar etkinliği tespit edilmiş; TNF-α, IL-1β ve IL-

6 sitokin düzeylerinin azaldığı, anti-inflamatuar sitokin olan IL-10 düzeyinde ise artış 

olduğu saptanmıştır.122 Bu sonuçlar ile bizim bal ile elde ettiğimiz sonuçların tamamen 

benzer olduğu görülmektedir.  

Cotton-pellet yöntemi ile yapılan bir çalışmada, balın, inflamasyon sonucu oluşan 

granülom ağırlığını istatistiksel olarak azalttığı tespit edilmiştir.126 Ancak bu çalışmada, 

anti-inflamatuar ve pro-inflamatuar sitokin düzeyi ölçülmemiştir. Bizim çalışmamızda 

cotton pellet’lerin ağırlıkları ölçülmüş, ancak gruplar arası istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık olmadığı saptanmıştır. Cotton pellet’ler her ne kadar etrafındaki granulasyon 

dokusu ile çıkarılmaya gayret edilse de, çıkarılma esnasında insan faktörü öne çıkmış, 

kimi doku tam ve büyük, kimisi ise kısmen, küçük olarak çıkarılmışlar ve bu durum 

dolayısıyla ağırlıklarını da etkilemiştir. Bu sebeple bizim çalışmamızda cotton pellet 

ağırlıkları arası farklılık saptanamamıştır. 

Al-Hariri ve arkadaşlarının, 2019 Eylül ayında yayımladıkları bir çalışmada, 

sıçanlarda oluşturdukları akut pankreatitte, propolisin pro-inflamatuar sitokin düzeyini 

azalttığı, anti-inflamatuar IL-22 düzeyini artırdığı yer almaktadır.127 Bizim çalışmamızda 

da propolis anti-inflamatuvar sitokin düzeylerini artırmış, pro-inflamatuvar sitokin 

düzeylerini ise anlamlı olarak azalttığı saptanmıştır.  

Yangı ve arkadaşlarının 2018 yılı çalışmalarında, intraperitoneal lipopolisakkarit 

enjekte edilen ratlarda serbest oksijen radikal düzeyi üzerine propolisin etkinliğini 

araştırmışlardır.128 Bu çalışmada araştırmacılar propolis etkinliğini inflamasyon üzerinde 
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araştırmışlar, sonuç olarak propolisin etkin bir anti-inflamatuar madde olduğunu tespit 

etmişlerdir. Ancak literatürde, cotton pellet yöntemi kullanılarak cilt altı oluşturulmuş 

kronik inflamasyon üzerinde propolisin etkinliğini araştıran bir çalışma 

bulunmamaktadır. Bizim çalışmamızda, literatürde ilk defa, cotton pellet yöntemi ile 

kronik inflamasyon oluşturulmuş ve propolisin anti-inflamatuvar etkinliği ortaya 

konulmuştur. 

Arı sütü ile ilgili yapılmış çalışmalardan, Chen ve arkadaşlarının yaptıkları bir in-

vitro çalışmada, arı sütü yağ asidi içeriklerinden olan üç yağ asit bileşenin anti-

inflamatuar etkinliği araştırılmış ve bu üç bileşenin de nitrik oksit, TNF-alfa ve IL-10 

sitokin düzeylerini azalttığı bulunmuştur.129 Bu çalışma, arı sütünün bileşenlerinin anti-

inflamatuar etkinliğini göstermesi açısından önemli olmakla birlikte, sadece hücre kültürü 

ortamında in-vitro olarak yapılmıştır. Yine bu çalışmada, zıt bir sonuç olarak anti-

inflamatuvar sitokin olan IL-10 düzeyinin azaldığı saptanmıştır. Bizim çalışmamızda ise, 

arı sütünün anti-inflamatuvar sitokinleri (IL-4, IL-10 ve IL-1RA) arttırdığı, pro-

iflamatuvar sitokinleri (IL-1β, IL-6 ve TNF-α) azalttığı belirlenmiştir. 

Arzi ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışma ile formalin ile sıçanın arka ayağında 

oluşturulan inflamasyonda, arı sütünün 50 ve 100 mg/kg dozlarının istatistiksel olarak 

tedavide etkin olduğu tespit edilmiştir.124 Araştırmacılar bu çalışmada inflamasyon 

derecesi için ödem alanı ölçümü yapmışlar; ama biyokimyasal veya histolojik bir analiz 

yapmamışlardır. Bizim çalışmada 100 mg/kg dozunda arı sütü kullanılmış ve etkin bir 

anti-inflamatuvar sitokin cevabı saptanmıştır.  

Arı sütü ile ilgili yapılan başka bir çalışmada ise, etilen glikol ile oluşturulan 

urolitiaz ve buna bağlı renal inflamasyonda, anti-inflamatuar sitokin düzeyinde artış 

olduğu tespit edilmiştir.130  
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Diğer arı ürünlerinden polen ve arı ekmeğinin anti-inflamatuar etkinliğine yönelik 

çalışmalar ise sınırlı sayıdadır. Polenin biyolojik ve tedavi amaçlı kullanımını konu alan 

bir derlemede, anti-inflamatuar etkinliğinin olduğu; ancak genel bir problem olarak her 

polenin sahip olduğu içeriğin farklı olması sebebiyle farklı sonuçlar doğabileceği 

belirtilmiştir.131  

Polen bileşenlerinin, yapılan güncel bir hücre kültürü çalışmasında anti-

inflamatuar etkinliğinin olduğu tespit edilmiştir.132 Diğer bir çalışmada Maruyama ve 

arkadaşları, sıçan ayağında oluşturdukları ödem hacmini azaltmak için etanol ve su 

ekstraktlı iki farklı hazırlanmış polen örneğinin anti-inflamasyon rolünün olup olmadığını 

araştırmışlar, sonuç olarak ise etanol esktratının hafif anti-inflamatuar etkinliğin olduğu; 

ancak su ekstratlı polenin hiç anti-inflamatuar etkinliğinin olmadığını tespit 

etmişlerdir.133 Araştırmacılar sıçanlarda sitokin ölçümü yapmamışlar, sadece nitrik oksit 

düzeyi ölçümü ile ödem kontrolü ile sonuca varmışlardır. Bizim çalışmamızda, su bazlı 

olarak hazırlanan polen kullanılmış ve elde ettiğimiz sonuçlara göre en etkili arı ürününün 

polen olduğu tespit edilmiştir.  

Bizim çalışmamızda polen hem anti-inflamatuvar sitokinleri en fazla artıran, hem 

de pro-inflamatuvar sitokin düzeylerini en fazla azaltan, en etkin arı ürünü olarak 

belirlenmiştir. 

Arı ekmeğinin anti-inflamatuar etkinliğini inceleyen literatürdeki tek araştırmada, 

alüminyum sonrası oluşan inflamasyon ve hepatorenal toksisiteye yönelik etkinlik 

araştırılmış ve antioksidan etkinlik ile alüminyum etkilerini düzelttiğini saptamışlardır.134  

Bizim yaptığımız bu çalışma, arı ekmeğinin anti-inflamatuvar etkinliğini araştıran 

literatürdeki tek çalışma olarak dikkat çekmektedir. Diğer bir önemli nokta ise, arı 

ekmeğinin polenden sonra en etkin anti-inflamatuvar özellik gösteren arı ürünü olduğunu 
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saptamamızdır. Arı ekmeği, hem pro-inflamatuvar, hem de anti-inflamatuvar sitokin 

düzeylerinin tümünde en iyi ikinci arı ürünü olmuştur. 

Farklı arı ürünlerinin aynı anda kullanılıp karşılaştırıldığı çalışma sayısı da 

sınırlıdır. El-Aidy ve arkadaşlarının 2015’te yaptıkları bir çalışmada, astım modeli ve 

akciğer inflamasyonu oluşturdukları sıçanlarda propolis, bal ve arı sütünün anti-

inflamatuar etkinliğini araştırmışlardır.120 Araştırmacılar, çalışma sonucunda propolisin 

anti-inflamatuar etkinliği olduğunu tespit etmişler; ancak bal ve arı sütünün, astım 

ataklarını artırdığını bulmuşlardır. Bu durum, bal ve arı sütünün immun-stimulan 

etkinliğine dayandırmışlardır.  

Bizim çalışmamızda, literatürde ilk defa olarak, cotton pellet yöntemi ile kronik 

inflamasyon oluşturulmuş sıçanlarda beş farklı arı ürününün anti-inflamatuvar 

etkinlikleri araştırılmış ve polen, arı ekmeği, propolis, bal ve arı sütünün istatistiksel 

olarak anlamlı etkinlikleri olduğu saptanmıştır (tümünde p<0.001). 
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Yapılan bu çalışmada arı ürünlerinin anti-inflamatuvar etkinlikleri araştırılarak 

karşılaştırılmıştır. Literatürde bazı arı ürünlerinin anti-inflamatuvar etkinliklerini 

araştıran çalışmalar bulunmaktadır. Ancak bu çalışmalar genellikle tek bir arı ürününün 

etkinliğini araştıran çalışmalar olduğu dikkat çekmektedir. Bu bağlamda, yaptığımız 

literatür taramasına göre, ilk kez arı ürünlerinin anti-inflamatuvar etkinliklerinin 

karşılaştırılması, yaptığımız bu çalışma ile ortaya konulmuştur. 

Elde ettiğimiz verilere göre, tüm arı ürünlerinin anlamlı anti-inflamatuvar etkinleri 

bulunmuştur. Anti-inflamatuvar etkinliği en yüksek arı ürününün polen olduğu, daha 

sonra ise sırayla arı ekmeği ve propolisin ikinci ve üçüncü sırada yer aldıkları 

belirlenmiştir.  

Yaptığımız bu çalışma ile arı ürünlerinin anti-inflamatuvar etkinliklerinin hayvan 

deneyi ile tespit edilmesi ile tıbbi kullanımına yönelik insan deneylerinin yapılmasının 

yolu açılmış olmaktadır. Arı ürünlerinin bilinen alerjik reaksiyon dışında önemli yan 

etkilerinin olmaması ve maliyet etkin olmaları nedeniyle, bilimsel kanıta dayalı olarak 

anti-inflamatuvar olarak kullanımının ülkemiz açısından önemli bir kazanım olacağını 

düşünmekteyiz. Arı ürünleri üretiminde dünyada sayılı ülkeler arasında yer alan 

ülkemizde, arı ürünlerinin sağlık sektöründe ilaç ve ürün olarak üretilmesi ile dışa 

bağımlılığı azaltacak, ucuz, kolay ve ulaşılabilir tedavi alternatiflerinin ülkemize 

kazandırılması sağlanabilecektir. 
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