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Propolis, bal arilari tarafindan bitkilerden 6zellikle de gicek ve tomurcuklardan toplanan belirli miktarda balmumu ve
regine karisimi ve esansiyel yaglari igeren ve kovan igerisinde bircok amaca uygun olarak kullanilan dogal bir ari
riniidir. insan saghgi tizerinde yapilan galismalarda antioksidan, anti-mikrobiyal, anti-timor, anti- inflamatuvar basta
olmak uzere birgok biyolojik aktiviteye sahiptir. Son bes yila donik calismalara bakildiginda, propolis ve yapisinda
bulunan kafeik asit bileseninin antioksidan ve antiinflamatuvar etkiye sahip oldugu, bagisiklik sistemi ve diger saghk
durumlari Gizerine etki gosterdigi gézlenmistir. Ozellikle stres ve inflamatuvar sitokin artiginin oldugu mekanizmalarda
kafeik asit bileseninin mekanizmadaki etkin enzimlerin inhibisyonunu sagladigi gézlenmistir. Bagisiklik sistemi tizerine
etkili olabilmesi icin alinmasi gereken doz konusunda tam netlik olmasa bile yapilan randomize kontrolli ¢alismalar
sonucunda belirlenen gunlik alimda glvenilir olan doz 70 mg/kg olup, 15 g Ustlu alim toksik doz olarak belirlenmistir.
Propolisin bagisiklik sistemi Gzerine etkisi, yan etkileri ve guvenilir dozu ile ilgili calismalar giin gectikce artmaktadir.
Onumiizdeki dénemlerde yapilan calismalarla birlikte bagisiklik sistemi tzerindeki etkinlik mekanizmalari ve doz
konusundaki bilgiler kanit dizeyinde anlamlilik kazanacaktir. Buna bagli olarak propolisin basta bagisiklik sistemi ve
bitincll olarak insan sagligina etkilerinin tanimlanmasi 6nemlidir. Bu galismanin amaci; propolisin 6zellikleri, tiketim
dozu ve insan sagligi Uzerine etkileri konusunda yapilan ¢alismalarin 6zetlenerek, aktariimasidir.

Anahtar Kelimeler: Propolis, Antioksidan, Insan saglig

Propolis and Effects on Human Health

ABSTRACT

Propolis is a natural product collected by honeybees from plants, especially their flowers and buds, by mixing with
wax and resin, and used for various purposes in hive. Several scientific studies have shown that propolis can be used
to treat various diseases in conventional medicine since ancient times and has biological activities such as
antioxidant, antimicrobial, antitumor, anti-inflammatory. Studies in the last five years have shown that phenolic
compounds especially caffeic acid esters (CAPE) in propolis have high antioxidant and anti-inflammatory activity
levels. Especially, some studies have demonstrated that CAPE may inhibit oxidative stress mechanisms and supress
cytokine production. To ensure its effectiveness on human immune system, even though its effective intake dose is
not clear, its reliable dose is 70 mg/kg, and any intake above 15 g is regarded as a toxic dose. Studies on propolis
and its efficacy, side effects and reliable dose are increasing day by day, especially its effect on human immune
system. In future studies, the mechanisms of its activity on immune system and more information on its effective
doses are going to be significant at the level of evidence. Accordingly, it is important to define the effects of propolis
on human immune system and overall health. In this study, it is aimed to summarize the studies on the properties of
propolis, its consumption dose and its effects on human health.
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GIRiS

Gegmisten glinumiize, tiketicilerin gida endistrisinin ve
bilim insanlarinin insan sagliginin korunmasinda etkili
olabilecegine inanilan, alternatif tibbin da getirdigi gida
takviyelerine ilgisi artmistir. Saglikh ve dengeli beslenme
hastaliklarin 6nlenmesinde ve tedavisinde 6nemli rol
oynamaktadir. Yeterli ve dengeli beslenme bireyin
makro besin 6gelerini gerektigi kadar almasinin yaninda
mikro besin dgelerinin de vicut islevlerini saglayabilmesi
icin blyuk o6nem tasimaktadir. Son bes yila donuk
yapilan galismalarda gida takviyeleri Gzerine bagisiklik
sistemini  guglendirmek amaciyla yeni urUnlerin
uretilmesi ve gelistiriimesinde énemli bir yol katedilmistir.
Bal ve bal kaynakli Grinlerin bagdisiklik sistemi, kalp ve
damar hastaliklar, diyabet ve metabolik sendrom
hastaliklarina kadar pek c¢ok hastalikta olumlu
sonuglarinin elde edilmesi lzerine bu konu hakkinda
yapilan galigmalar iizerinde yogunlagilmigtir. Ozellikle
bal Urtnlerinden propolisin igerdigi fenolik bilesenlerin
antioksidan ve anti-inflamatuvar 6zelliginin bagisikhk
sistemi Uzerindeki etkisi en fazla calisilan konular
arasinda yer almigtir [1]. Elde edilen bulgularin
cogunlukla propolisin insan sagligina butincil olarak
yaklastigr ve ozellikle bagisiklik sistemi Uzerine yapilan
calismalarda mekanizmasini daha belirgin gosterdigi
vurgulanmistir. Bu derlemenin amaci; propolisin genel
Ozellikleri ve tuketim dozuyla birlikte insan saghgi
Uzerine etkinliginin gdsterildigi bilimsel c¢alismalarin
genel anlamiyla bir 6zetinin aktariimasidir.

PROPOLIS

Propolis; c¢am, kozalakli salgilar, regineler, kavak,
musilaj ve yaprak tomurcuklari gibi gesitli bitkilerden bal
arilari tarafindan toplanan dogal bir maddedir. Propolis
sbzcuk anlamina bakildiginda kokenini Yunanca’dan
alan”pro”; onunde veya giris ve “polis”; topluluk veya
sehir anlamina gelmektedir [1]. Propolis bal arilari
tarafindan kovanlarinda meydana gelen catlaklari
onarmak ve sizdirmaz hale getirmek icin buyuk bir
Ozenle toplanir ve kovana getirilir. Arilarin propolis
olugturmasinin temel amaci; ari kovaninin mikrobiyal
enfeksiyonlardan ve davetsiz misafirlerden

korunmasinin  saglanmasi i¢cin  antiseptik olarak
kullaniimasidir. Arilar igin blylik ©6neme sahip olan
propolis, geleneksel ve alternatif tipta, hastalik
tedavisinde ve bagisiklik sisteminin desteklenmesinde
kullanilmaktadir. Propolisin  kimyasal bilesimi; bitki
kaynaklarina, cografi bolgeye ve mevsimlere gore
farklilk gostermektedir. Yapilan analizler sonucunda
propolisin igeriginde 300'den fazla bilesik tanimlanmig
olup bunlar; fenolik bilesikler, aromatik asitler, ugucu
yaglar, balmumu ve amino asitler olarak
adlandiriimaktadir. Propolis biyoaktivitesinin temelini
fenolik  bilesiklerinden  baslica  flavonoidler ve
hidroksinamik  asit  tlrevleri  olusturmaktadir [2].
Glnumuizde yapilan galigmalarda propolisin Uzerinde
durulan  Ozellikleri arasinda anti-bakteriyel, anti-
inflamatuvar, anti-viral, antioksidan, anti-protozoal,
anestezik, anti-timoral, anti-kanserojenik, anti-mantar,
antiseptik, anti-hepatotoksik olarak sitotoksik aktivitesi
gibi  bircok  6zelliginin  bulundugu  dogrultusunda
galismalar mevcuttur [3].

Propolisin Kimyasal Yapisi

Propolis, ari Grdnlerinin énemli bir gesididir. Esas olarak
regine, balmumu, ugucu yaglar, polen ve diger organik
bilesiklerden olusur. Fenolik bilesikler, esterler,
flavonoidler,  terpenler, Dbeta-steroidler, aromatik
aldehitler ve alkoller propoliste bulunan 6énemli organik
bilesiklerdir [4]. Propolis yapisinda bulunan on iki farkl
flavonoid, elektroforez yontemi ile tespit edilmistir.
Bunlar; pinosembrin, akasetin, krisin, bisabolol, luteolin,
kaempferid, apigenin, luteolin, kuersetin, artepilin C,
galangin ve kuersetin olup ayrica propolis Ozutleri iki
fenolik asit (kafeik asit ve sinamik asit) ve resveratrol adi
verilen bir stilben turevi de igermektedir [5-7]. Tablo 1'de
ise propolisin fenolik kimyasal igerigine ve tanimlanan
bilesik sayisina detayli deginilerek igeriginin zenginligi
kanitlanmistir. Fenolik iceriginde tanimlanan bilegikler;
hidroksiflavonlar, hidroksiflavononlar, kalkonlar, benzoik
asit ve turevleri, asitler, esterler, benzaldehit tlrevleri,
sinamil alkol, sinnamik asit ve turevleri, diger asit ve
tirevleri, alkoller, ketonlar, fenoller ve heteroantik
bilesikler, terpen ve seskiterpen alkol ve tlrevleri, alifatik
hidrokarbonlardir.

Tablo 1. Propolisin fenolik kimyasal igerigi [7]
Table 1. Phenolic chemical content of propolis [7]

Gruplar

Tanimlanan Bilesik

Sayisi
Flavonoidler 38
Hidroksiflavonlar 27
Hidroksiflavononlar 11
Kalkonlar 2
Benzoik asit ve tlrevleri 12
Asitler 8
Esterler 4
Benzaldehit tirevleri 2
Sinamil alkol, Sinnamik asit ve tirevleri 14
Diger asit ve tlrevleri 8
Alkoller, Ketonlar, Fenoller ve Heteroantik bilesikler 12
Terpen ve Seskiterpen alkol ve tirevleri 7
Seskiterpen ve triterpen hidrokarbonlar 11
Alifatik hidrokarbonlar 6
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Propolis ayrica B1, B2, B6, C ve E vitaminler gibi 6nemli
vitaminleri ve magnezyum (Mg), kalsiyum (Ca),
potasyum (K), sodyum (Na), bakir (Cu), g¢inko (Zn),
manganez (Mn) ve demir (Fe) gibi viucut icin 6énemli
mineralleri de icermektedir [5]. Ek olarak, propoliste
stksinik  dehidrojenaz  glikoz-6-fosfataz, adenozin
trifosfataz (ATPaz) ve asit fosfataz gibi enzimler bulunur.
Bu enzimler hicrelerin yasamsal islevlerini
gerceklestirebilmesi  icin  6nemli  enzimlerdir  [7].
Propolisin kimyasal bilegenleri iklime gore degisiklik
gOsterebilmektedir;  iliman iklimde dretilen propolis
cesitlerinde krisin, galangin, pinosembrin ve pinobanksin
tespit edilmistir. Tropikal bdlgelerde bulunan propolisin
kimyasal bilesimi fenil-propanoidleri (artepillin C)
icerirken, Pasifik ve Afrika iklim bdlgelerinde bulunan
propolis karakteristik bilesikler olarak geranil flavanonlari
icerir. Propolisin rengi, reginenin kaynagina bagh olarak
aclk sandan koyu kahverengiye dogru farklilik
gOsterebilmektedir. Propolis yapi bakimindan sicakhga
gore de degisiklik gostermektedir. 25-45°C sicakliklarda,
yumusak, esnek ve ¢ok yapigkan bir formda, 15°C’den
az sicakliklarda kismen donmus olup, sert ve kirilgan bir
hale gelmektedir. 45°C’nin Uzerinde yapigkanhgi artar,
60-70 °C’de sivi hale geger. Fakat bazi 6érneklerde erime
noktasi  100°C’yi  bulabilmektedir. ~Saf propolisin
uretilebilmesi igin toplanacak kovanin bulundugu alan,
cevrede cesitli nedenlerle kullanilan boya, metal
malzemeleri, propolis toplanmasinda kullanilan metal
kasik, metal kaplar, ¢ivi ve benzeri madde, kullanilan
propolis tuzaklarinin  yapildigi madde, propolisin
depolandigi kap ve ortam propolise agir metallerin
karismasina neden olmakta ve kalitesine etki etmektedir

(8l.

PROPOLIS VE HASTALIKLARIN TEDAViSi iLE
iLigKisi

Propolis, anti-timor, antioksidan, anti-mikrobiyal, anti-
inflamatuvar ve imminolojik etkileri antik ¢agdlardan
itibaren geleneksel tipta kullanilan dogal bir Grinddr.
Propolisin biyolojik aktivitelerde énemli rol oynamasinin
temeli yapisindaki gesitli flavonoid bilesenleridir.

Antioksidan Etkisi

Ihman iklimde yetisen propolis ana bilesen olarak kafeik
asit fenetil ester (CAPE) icermektedir. CAPE, propolisin
aktif bir bilesenidir ve gugli bir antioksidan o6zelligi
sahiptir. CAPE; lipoksijenaz, siklooksijenaz-1 ve
siklooksijenaz-2 (COX-1, COX-2) glutatyon S-transferaz
ve ksantin oksidaz gibi gesitli enzim aktivitelerini 6nleme
Ozelligi gosterir. Ayrica propolis ve bilesenleri nlkleer
transkripsiyon faktori-kB (NF-kB) aktivasyonunun gugli
ve spesifik bir inhibitéradur [9]. Propolisin antioksidan

aktivitesi, oksidatif._ stres Urlnlerinin artigini
azaltabilmektedir.  Ozellikle  endojen  antioksidan
sistemindeki siperoksit dismutaz (SOD), glutatyon

peroksidaz ve katalaz (CAT) enzimlerinin etkinligini
arttirmaktadir. Yapilan galismalarda propolisin oksidatif
stres  biomarkeri  olan malondialdehit ~ (MLA)
konsantrasyonunu azalttigi gézlenmektedir [10]. CAPE
kanser olmayan normal dokularda kemo-terapdtik
ilaclara bagli toksik etkiyi azaltabilir. Apoptoz yani
programlanmis hticre élimleri dahil olmak Uzere gesitli
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mekanizmalari indUkleyerek kemoterapétik ilaglarin
kanser hiicrelerindeki toksisitesini artirabilir. Laboratuvar
ortaminda yapilan deneysel bir galismada CAPE ve
turevlerinin sentezi yapilarak kanser hicreleri Gzerindeki
etkisi ve mTOR aktivasyonu gozlenmistir. mTOR,
fosfatidilinositol 3-kinaz (PI3K) iligkili protein kinaz
ailesine ait bir serin/treonin kinazdir. mTOR basta hicre
blyumesi, metabolizmasi ve proliferasyonu dahil olmak
Uzere bir dizi hiicresel fonksiyonun diizenlenmesinde ve
hicresel homeostazinin saglanmasinda 6nemli bir rol
oynamaktadir. Kanserde 6nemli oldugu saptanan temel
uyari yollarindan biri de (PI3K) /AKT kinaz uyari iletim
yoludur. Bu yolagin siklikla kanserde isleyisi bozulur ve
bu ylizden de mTOR onemli bir anti-timoér hedef
olmustur. Sonuglara bakildiginda, CAPE'in mTOR
aktivasyonundan NF-kB ve PI3K'ye kadar cesitli uyari
yollarini, in vitro ve in vivo ortamda normal hicrelere
kars! toksisite olmadan duzenledigi bildirilmigtir [11, 12].
Yapilan ¢aligmalarda, propolisin antioksidan aktivitesinin
serbest radikalleri yakalama 6zelligine sahip oldugu ve
bu sayede propolisin antioksidan potansiyelinin hiicre
icindeki mekanizmalarda etkili oldugu goésterilmigtir [13].
Yapilan c¢alismalarda propolisin etanol 06zitlerinin
antioksidan ve radyoprotektorler gibi davrandigi,
dokunun rejenerasyonunu uyardidi ve immino-
modulatér o6zellikler gosterdigi belirlenmistir. Baska
calismalarda da yaniklarin, vendz (Ulserasyonlarin,
supuratif osteitin ve artiritin yani sira postoperatif yara
komplikasyonlarinin tedavisinde de propolisin
antioksidan o6zelliginden vyararlanildigi  goriimektedir
[14].

Anti-inflamatuvar Etkisi

Propolis, miyeloperoksidaz (MPO), Nikotinamid adenin
dintkleotit fosfat (NADPH) oksidaz ve ornitin
dekarboksilaz  aktivitesi Uzerinde anti-inflamatuvar
etkilere sahiptir. Bu anti-inflamatuvar aktivite, aktif
flavonoidlerin ve sinamik asit tirevlerinin varligina
baglidir.  Propoliste  bulunan  polifenollerin ~ kan
damarlarini stabilize ettigi ve guglendirdigi gortlmustur.
Yapilan calismalarin dogrultusunda propolisin
bilesiminde yer alan polifenolik bilesenler “kanama,
ekimoz, varisli damarlar ve aterosklerozun tedavisi ve
onlenmesi icin kullanilabilir’ sonucuna varilmistir [15].
Yapilan in vivo galismalarda, romatoid artritli (eklem
iltihabi) fareler Gzerinde uygulanan propolis takviyesinin
anti-inflamatuvar  6zelliginin, prostoglandin sentezini
Onleyici etkisi sayesinde farelerde iyilesme goézlenmigtir.
Propolis igerdigi yuksek miktarda polifenol igerigi ile
kronik ve akut inflamasyon bulgularinin azaltiimasinda
6nemli rol oynamaktadir [16]. Propolisin vazo-protektif
aktivitesi, bakir iyonlarinin ¢elasyonu ile iligkilidir. Bakir
iyonlari hiyaluronik asidi depolimerize eder ve elastini de
hidrolize ugratir. Bunun sonucunda damar endotelini
glclendiren ve gecirgenligi azaltan bir enzim olan
hiyallronidazin inhibisyonuna neden olur. Boylece kan
damarlarinin  gegirgenligi, katekol-o-metiltransferazin
inaktivasyonu ile katekolaminlerin metabolizmasini
onlemesi sonucu olarak, dolayli da olsa azaltihr. Bu
Ozelligi propolisin kalp ve tansiyon hastalarinda alternatif
ek bir tedavi olarak kullaniimasina imkan saglamaktadir
[17]. Polifenoller koroner dolagim Uzerinde de yararli bir
etki gosterir ve endotel nitrik oksit (NO) sentazinin
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aktivitesi Uzerinde olumlu bir etki yapar. Bu durum nitrik
oksidin biyoyararhligini artirarak vazodilator bir etki
saglar ve hipertansiyonun 6niine gegebilir. Yapilan son

galismalarda propolis ve igerdigi flavonoidlerin
anjiyotensin donustiricid enzimin (ACE) inhibisyonu,
trombosit agregasyonunu ve tromboksan

konsantrasyonunu azaltan vazodilatator bir etkiye sahip
oldugu go6zlenmistir [18]. 2003 yiiinda vyapilan bir
calismada kuarsetin, kaempferol ve rhamnetin gibi
propoliste bulunan bazi flavonoidlerin, sitoplazmada

hicre zarlari boyunca kalsiyumun tasinmasini
engelledigi; vazodilatasyona ve kan basincinin
dismesine neden oldugu kaydedilmistir. Ek olarak

propolis o6zutlerinin periton i¢i uygulamasi ile tedavi
edilen farelerde induklenen kardiyomiyopati
durumlarinda kalp koruyucu etkileri oldugu
g6zlemlenmistir [19].

Kan Sekeri ve Kan Yag Seviyesi Uzerinde
Diizenleyici Etkisi

Literatirde propolis ile ilgili yapilan c¢alismalara goére,
propolisin en iyi bilinen 6zelliklerinden biri anti-diyabetik
aktiviteye sahip olmasidir. Bazi ¢alismalarda, propolisin
sulu 6zutlerinin, interldkin-1-B (IL-1-B) inhibisyonunu ve
NO sentaz Uretimini indukleyen streptozotosin
toksisitesine karsi pankreas [(-hlcrelerini  6nlemesi
Uzerine bir etkiye sahip oldugu kanitlanmigtir [20].
Sprague-Dawley fare tirinde yapilan kontrolli deney
calismasinda propolis 6zltleri oral olarak uygulanmigtir.
Sonug olarak propolis verilen fare grubunun %38’inde
kontrol grubuna goére kan sekerinde o©nemli olglde
azalma go6zlenmistir [21]. 2014 yilinda diyabetli fareler
Uzerinde vyapilan bir ¢alismada propolisin, yag
peroksidasyonu oOnleyici ve serbest radikal olusumunu
engelleyici etkisinin yani sira, kan sekeri ve kan yag
dlzeylerini pozitif olarak duzenleyebilecedi gorulmustur
[22]. Ayrica diyabet ve propolis Uzerinde yapilan son
calismalarda diyabet kalp hastaliklar Gzerinde olumsuz
etki yaratirken, propolisin igerigindeki CAPE bileseninin
diyabetin yaratacagi oksidatif stresin 6niine gegebilecegi
ve antioksidan 0zelligi sayesinde SOD ve CAT yollarini
Onleyerek, oksidatif stresi azalttigi gosterilmistir [23].
2007 yihnda elde edilen sonuglari destekleyen bir diger
calismada fruktoz tiketen fareler Uzerinde propolis
tedavisinin anlamli dizeyde plazma insulin seviyesini
disurdugu gdzlenmistir. Ancak kan glukozu ve total
kolesterol seviyesinde herhangi bir azalis
kaydedilmemistir. Arastirmada elde edilen bulgular
propolisin insllin direnci gelisimini engelleyebilecegi
sonucunu gostermistir [24]. 2010 yilinda yapilan diger
bir galismada propolis ve anti-diyabetik etkisinin Hepg-2
geninin glukoneojenik enzim olan glukoz-6-fosfataz
ekspresyonu ile aktivitesi mekanizmalar (izerinden
g6zlemlenmistir. Propolisin glukoz-6-fosfatazin
ekspresyonunu ve enzimatik aktivitesini énemli olglide
azalttigin1 ve tip-2 diyabetin tedavisi igin potansiyel bir
anti-diyabetik ajan olarak kullanilabilecegini gostermistir.
Cin ve Brezilya’da diyabetik fareler Uzerinde yapilan
c¢alismalarda oral propolis takviyesinin kilo kaybina ve
yuksek kan sekeri dizeylerinin dizenlenmesine destek
oldugu gorulmustir [25]. Cin’de propolis ile tedavi edilen
farelerde, tedavi edilmemis diyabetik farelere kiyasla
glikozitlenmis hemoglobin seviyelerinde bir azalma
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gOrulmustur. Propolis verilen farelerde kan yag duizey
Olciminde diyabetik fareler dislipidemi belirtileri
gOstermistir. Ancak propolis ile tedavinin etkisinin toplam
kolesterol seviyesini dusurdugi goézlenmistir [26].

Anti-Fungal ve Anti-Viral Etkisi

Propolisin antiviral 6zelligi 6zutlerinin; bitkiler (salatalik
mosaik, tutiin benek, tatin kangren gibi), hayvanlar ve
insanlar Uzerinde virtslerin neden oldugu
enfeksiyonlarin gelismesinde engelleyici etkisi oldugu
gOzlenmistir. Propolis, in vitro deneysel ortamda
influenza virisine (tip A) karsi Oldurici etki
gOstermekte, sulu propolis 6zitleri ise gigek hastaligi
virisinin etkisini 15 dakika icinde blyuk oranda
azaltmaktadir [27]. Propolisin, aralarinda herpes simplex
viris (tip 1 ve 2), adenovirus tip 2, kabarcikli agiz iltihabi
virisu ve poliovirus (tip 2)’'nin de bulundugu cesitli DNA
ve RNA virlGslerine karsi laboratuvar ortaminda etkili
oldugu bildirilmistir [28]. Insan saghgi agisindan, bal
arisi propolisi solunum yolu hastaliklari, grip, sinuzit,
otitis, larenjit, bronsit, bronsiyal astim, kronik pnémoni
ve akciger tlberkulozu tedavisinde kullaniimigtir. Dis
hekimligi alaninda da yaygin olarak kullaniimaya
baslanan propolis, bakteri, mantar ve virlsler Gzerine
etkilidir. Ayrica yara, Ulser, proteze bagl stomatitis, aftéz
stomatitis, periodontitis, gingivitis, dis hassasiyeti ve
gurlikler Uzerine kullaniimaktadir [29]. 2007 yilinda
Ferreira ve ark. [30] propolisin etanol ézutlerinin bazi
bakteri turleri arasindan Prevotella nigrescens,
Fusobacterium nucleatum, Actinomyces israelii ve
Clostridium perfringens gibi anaerobik bakteriler ve E.
faecalis Uzerine anti-bakteriyal etkinligi Gzerinde
calismalar yapmistir. Sonuglarda propolis ¢ozeltisinin
tim mikroorganizmalar Uzerine etkili oldugu goézlenmis
ve anti-bakteriyal 6zelligi kanitlanmgtir.

Noroprotektif Etkisi

Propolis ve bilesenleri diger beyin dokularinda meydana
gelen oksidatif stres tahribatini dnleyebilir. Sinir sistemi
organlarindan beyin dokusunda go6zlenen oksidatif stres
akut ve kronik yaralanmalara neden olur ve néronal
hasarin patogenezinde énemli bir rol oynar. Propolis ve
tirevleri antioksidan enzim aktivitelerini artirarak, yag
peroksidasyonunun olusumunu azaltir. Serbest radikal
olusumunu &nleyerek, radyasyona maruz kalan beyin
dokusunda oksidatif stresi onledigi gorilmektedir [31].
Fareler Uzerinde yapilan klinik ¢alismalarda propolisin
bilesenlerinden olan pinosembrin maddesinin fare
beynini hem in vivo hem de in vitro iskemi-
reperfiizyonun neden oldugu oksidasyona ve apoptozise
karsi korudugu ileri sdrtlmuistir [32]. 2014 yilinda
pinosembrin maddesi verilen Alzheimer riski tasiyan
transgenik farelerde yapilan deneysel bir calismada,
deneklere her gin 40 mg/kg pinosembrin maddesi
verilerek 12 hafta boyunca izlenmistir. Sonuglar
incelendiginde; Alzheimer hastaliginda olusan amiloid
plaklarin ana bileseni olan amino asit peptidlerinde
azalis ve oksidatif stresin koruyucu bilesenlerinden olan
glutatyon ve SOD aktivitesinin arttigi gézlenmistir [33].
Bunun yaninda multipl skleroz, serebral arter tikaniklik,
Parkinson hastaligi, iskemi ve epilepsi gibi noérolojik
hasta gruplarinda propolisin antioksidan igeriginin
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kullaniimasi uygulanabilecek alternatif bir segenektir.
Dozunun ve etkinliginin kesin olarak belirlenmesi igin
daha cok calismaya gereksinim vardir [34].

Yara Tedavisi Uzerindeki Etkisi

Propolis uygulamasinin erken ve ge¢ donem yara
iyilesmesinde oOnemli yeri oldugu goérdlmustir. 2006
yihinda yapilan ¢aligmada sekonder yaniklar Gzerindeki
etkisi incelenmistir. Farelerin sirtlarindan biyopsiyle
alinan doku orneklerinde galisilan erken ve ge¢ dénem
yara iyilesmesi markerlarinin immuno-histokimyasal
verileri degerlendirilmistir. Propolis uygulanan grupta
bliyume faktorlerinden sadece fibroblast buyime fakoéri
(FGF-2) ve vaskller endotelyal buyime faktorinde
(VEGF) artis gozlenirken, kollajen tip-1 artisi ve MCP-1
dizeyindeki azalma da diger gruplardakine benzer
sekilde gozlenmigti.  Tum gruplardan elde edilen
sonuglar  degerlendirildiginde, mezenkimal kok
hicrelerin lokal propolis tedavisi ile beraber verildigi
gruplarda iyilesmenin daha hizli oldugu gdézlenmistir
[35]. Diger bir galismada 2003 yilinda Wistar albino
fareleri Uzerinde olusturulan insizyon yara modelinde
propolisin etkisi incelenmistir. Kontrol ve propolis verilen
gruplar karsilagtirildiginda propolisin  epitelizasyonu
hizlandirici  etkisinin bulundugu ve yara iyilesmesini
hizlandirdigi belirlenmigstir [36].

Bagisiklik Sistemi Uzerine Etkisi

Propolisin icerigindeki aktif merkez bileseni CAPE ve
diger polifenoller sayesinde antioksidan 6zelligi oldugu
bilinmektedir. Antioksidan sigasinin yutksek olusu ile
bagisiklik sistemi Gzerine olumlu etkilerini igeren birgok
kontrolli-deney  calismasi  yapilmistir.  Ozellikle
propolisin bagisikhk sistem destekleyici 6zelligi yara
bakimi Uzerinde yapilan c¢alismalarda belirgin sekilde
kanitlanmistir.  Yapilan c¢alismalarda goézlendigi gibi
propolis dogal bagisikligi uyarmakta ve bu Ozelligi
fagositlerin ve lenfositlerin, 6zellikle de T lenfositlerin
uyarilmasi seklindedir. Bu uyari sonucunda, &érnegin
sinnamik asit gibi bazi fenolik bilesikler IL-1, IL-6 and IL-
8 sitokinlerin, artepillin C ise IL-12 sitokininin salinmasini
uyarir; ayrica interferon y (IFN-y) Gretimini de
arttirmaktadir. Propolis kullaniminda fagositlerin IFN-y
etkisine daha hassas oldugu ve daha ¢ok fagositin etkin
hale geldigi gortlmektedir. Ancak bu etkisinin propolisin
yuksek  dozlarinda  gorilemeyebileceg@i;  ylksek
dozlarinin 6zellikle B lenfositlerin gogalmasini azaltarak,
bagisiklik sisteminin direncini disurebildigi
bildirilmektedir [37]. Yapilan galigmalar incelendiginde
bircok doku ve organ dizeyinde galisma gorilmektedir.
Yaralarin iyilesmesinde sitokin Uretimi ve salinimi blyuik
Onem tasimaktadir. 2013 yilinda yapilan bir ¢alisma, bal
uygulanan yaralarda, kontrol gruplarina gére daha fazla

proinflamatuvar sitokin saliniminin  (Tdmoér nekroz
faktor- alfa (TNF-a), IL-1B, interlékin—6 (IL-6))
uyarildigini - géstermigtir.  Ayrica, hlcre kulturinde
yapillan c¢alismalarda, B ve T lenfositlerinin
uyariimasinda  propolisin ~ 6énemli  rol  oynadigi
g6zlenmistir [38]. Arastirmalarda ek olarak deney
grubundaki hastalarda prostaglandin sentezinin de
azaldigi ve propolisin bu etkisinin zamanla arttigi

gobsterilmistir.  Propolisin, prostaglandinlerin T ve B
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lenfositlerinin  etkinligini baskiladigi, antikor Uretimini
azalttigr ve immin cevabi Onledigi bilindiginden,
prostaglandinin etkisini engelleyemesiyle immun cevabi
tetikleyebildigi belirlenmigtir. Prostaglandin
inhibisyonunun hem COX-1 hem de COX-2 (zerinden
oldugu dusunilmektedir. Ek olarak  yapilan
calismalarda, NO c¢ok oOnemli bir immin-mediator
oldugundan, yara yerinde ve serumdaki degisimleri
immun-aracili birgok yolaga ya da mekanizmaya etki
gosterebilir [39]. Propolis ve bal Urtnlerinin bagisiklik

sistemi Uzerinde yapisinda bulunan NO kaynakl
vazodilator etkisine bagh olarak g0Osterdigi kan
dolasiminin regllasyonunu desteklemesinin yaninda

reaktif oksidatif stres mekanizmasinda da roli oldugu
dusundlmektedir.

Bagirsak Saghg: Uzerindeki Etkisi

Propolis igerigindeki polifenoller bagirsak florasindaki
patojenik bakteri olusumunu 6nleyebilir. Alkhaldy ve ark.
[40] tarafindan yapilan randomize kontrolli calisma
propolisin  Clostridium, Staphylococcus aeurus ve
Bacteriosides bakterilerinin patojen turlerinin
gastrointestinal  sistemde  olusumunu  Onledigini
gOstermistir. Yapilan calismada ek olarak propolisin
bagirsak duvarindaki patojen bakteri adezyonunu
onledigi ve dogal bagisiklik sistemi hlcrelerinden dogal
olduriictd (natural killer- NK) hacrelerin - aktivitesini
arttirdidi rapor edilmistir. Haddin ve ark. [41] tarafindan
yapilan calismada ortamda az miktarda Bifobacterium
bakteri turlerinin bulunmasi ve propolis eklenmesinin
kisa zincirli yag asitlerinin  olusumunu arttirdigi
gOzlenmistir. Bunun sonucunda propolisin probiyotik
Ozellik gosterdigi, ancak daha fazla galisma gerektigi
rapor  edilmistir.  Propolisin ~ bagirsak  saghgini
destekleme potansiyeli olsa da, arastirma baslangi¢
asamasindadir ve klinik olarak 6énermeden 6nce daha
fazla aragtirma gerektirir [42].

PROPOLIS ve TUKETIM DOZU

Propolis ve onerilen dozu ile ilgili arastirmalar halen
devam etmekte olup, su ana kadar elde edilen bilgiler
deneysel duzeydedir. Yapilan hayvan deneylerinde ve
genel olarak goézlenen saglikh insanlarda glvenilir
dozun 70 mg/gun oldugu rapor edilmistir [43]. Ancak
bazi calismalar propolisin yapisindaki ana flavonoidi
pinosebrin igeriginin gunlik 150 mg verilmesini glvenilir
olarak bulmaktadir [44]. Fare deneylerinde ortalama
oldurict dozun ise 7,34 g/kg (LD 50) oldugu ve genel
olarak ticari propolis Urlnlerinin glvenilir dizeyde
oldugu gozlenmektedir [43, 45]. Doz ile ilgili yapilan
diger calismalarda hastaliga 6zgu bilgiler rapor
edilmistir. Ozellikle dis ve agiz saghigi ile ilgili oral ve
agiz gargarlari konusunda klinik calismalarda 6nemli
sonuglara varilmistir [46]. Ayrica solunum yollari ve
bogaz agrisini dnlemek amaciyla yapilan ¢aligsmalarda
doz konusunda aydinlatici veriler elde edilmistir. 2004
yilinda yapilan randomize-kontrolll klinik ¢aligsmasinda
solunum yollari enfeksiyonunu 6nlemek amaciyla 1-3 ve
4-5 yas araligindaki ¢ocuklara sirasiyla 5 ve 7,5 ml
kadar 50 mg propolis ekli sulu ¢ozelti (C vitamini ve
ekinezya ekli) 12 hafta boyunca verilmistir. Sonuglara
bakildiginda propolisin soguk alginhdr ve solunum yolu
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enfeksiyonlari Uzerinde %62 oraninda tedavi edici
etkisinin oldugu goézlenmistir [47]. 2017 yapilan ufak
capl pilot galismada propolisin, Helicobacter pylori
Uzerindeki anti-bakteriyel 6zelligini 6lgmek Uzere 20
damla ethanolik prepath brazil yesili propolis giinde U¢
defa olmak Uzere 18 hastaya 7 gun boyunca
denenmistir. Etkili bir sonug gbézlenememesine karsilik;
in vitro deney modellerinde ayni yontemle bakteriyel
blylmenin 6nine gegildigi gdzlemlenmistir [48]. Ayni yil
icerisinde yapilan diger bir calismada Tip-2 diyabetli
bireyler zerinde 300 mg propolis ilaveli tablet formlar
ginde ¢ defa 12 hafta boyunca uygulanmistir.
Sonuglara bakildiginda aglik kan sekeri ve HbAlc
seviyelerinde ve kan yag dlzeylerinde anlamli dizeyde
dists kaydedilmistir [49]. Hamileler ve emzirenler
Uzerindeki etkin ve glvenilir ginlik dozu ile ilgili kesin
bir sonuca varilamamistir [50].

ILAGC ETKILESIMI

Propolis ve ilagc etkilesimi ile ilgili yapilan Kklinik
calismalar sinirli sayidadir. 2009 yilinda yapilan Ehrlich
karsinomali 128 fare Gzerinde kullanilan propolis ve rutin
aldiklari ilaglarin  bilesiminde  bulunan  bleomisin
bileseninin etkilesimi g6zlenmisgtir. Sonuglara
bakildiginda propolis ve bleomisin maddesinin etkilestigi
ve bundan dolay! farelerin yagsam siresinin azaldigi
kaydedilmigtir [51].

PROPOLISIN YAN ETKiSi

insanlar (izerinde yapilan galismalar {izerinde yan etkisi
Uzerine herhangi bir semptoma rastlanilmamistir [52].
Ayrica arilar igin yapilan deneylerde de arilar igin
propolisin  detoksifikasyonu  indukleyici ve  ari
mortalitesini azalttigina dair g¢alismalar gdzlenmigtir.
Astim hastalari tzerinde yapilan bazi propolis 6nculi
calismalarda olumlu  etkisi  gozlenirken, genel
populasyonun diginda kisi bazinda bakildiginda nefes
darhgi ya da kasintiya sebep olabildigine dair ¢caligsmalar
mevcuttur [53].  Propolis bazi kozmetik Grtnlerinin
bilesiminde yer almaktadir. 2015 yilinda yapilan vaka
calismasinda 69 yasinda bir kadin hasta Uzerinde bal
ilaveli ve %210 propolis ekli kozmetik Grindndn
kullanimiyla egzama goézlenmis, ancak vaka sunumunun
Oncesi hastanin 6nceden alerjik dermatitisinin oldugu
belirtilmisti. Bunun sonucunda alerjik bireylerde
kullaniminda dncelikli olarak az dozlarin test edilmesinin
onemi vurgulanmigtir [54]. Genellikle yapilan klinik
¢alismalarin ortak sonucunda propolisin yan etkisinin 15
g Uzerinde gunlik ahminda go6zlendigi sonucuna
varilmigtir. Ayrica damla seklinde kullanilan propoliste
giinde 20 damlaya kadar Ug¢ kez aliminda 7 glin iginde
bazi hastalarda orta siddette mide bulantisi ve epigastrik
agri tespit edilmistir [55].

PROPOLIS ve TOKSIK ETKISI

Propolis ve toksik etkisini agiklayan arastirmalar oldukca
yetersizdir. Ancak fareler Uzerinde yapilan deneyler
sonucunda ortalama olarak toksik dozu 2-7,3 g/kg
olarak belirlenirken insanlar Uzerindeki tahmini toksik
dozu tam olarak belirlenememistir. John ve ark. [56]
tarafindan yapilan ¢alisma sonucunda insanlarda toksik
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etkisinin bulunmadigi guvenilir doz olarak tanimlanan 70
mg/kg gunlik olacak sekilde kullaniimasinin uygun
olabilecedi bulunmustur.

SONUGLAR

Propolis, arilarin farkh bitkisel salgilardan Urettikleri,
kovanlarini korumak igin kullandiklari kuvvetli yapistirici
Ozellige sahip recinemsi bir maddedir. Propolis icerdigi
fenolik ve flavonoid bilesenler sayesinde antibakteriyel,
antifungal, antiviral, antiprotozoa, lokal anestezik, anti
inflamatuvar ve bagisikligi uyarici gibi gok farkl biyolojik
ve farmakolojik Ozelliklere sahiptir [49]. Yapisindaki
CAPE, apigenin ve triterpenes bilesenlerinin Alzheimer,
inflamatuvar hastaliklar, diyabet, hipertansiyon, obezite
ve kanser gibi hastaliklarda etkinkinligini gdsteren
onkojenik kinaz PAK-1 blokerini 6nledigi goézlenmistir
[54]. Bagisiklik sistemiyle ilgili mekanizmasi tam netlik
kazanmasada yapilan c¢alismalarda proinflamatuvar
sitokin  salinimi TNF-a, IL-1B, IL-6 uyardigini
gostermistir. Bununla beraber NO ¢ok énemli bir immain-
mediatdér oldugundan, yara yerinde ve serumdaki
degisimleri immun-aracili  birgok yolak ya da
mekanizmada etki gdsterebilmektedir. Propolis (zerine
yapilan calismalarda bulunan herhangi bir yan etkisi
olmamakla birlikte ari Urlnlerine alerjisi olan bazi
kisilerde alerjik reaksiyonlara neden olabilecegi
disunilmektedir. Bundan dolayr az miktarda test
edilerek kullanimi uygun olacaktir. Ayrica ham propolis
kullanilmadan o6nce mutlaka saflagtirimalidir ve
kullanim dozuna da dikkat edilmesi gerekir. Glinimuzde
propolis yaygin olarak kullanilan bir gida takviyesi olarak
kapstil, krem ve toz halinde bulunabilmektedir. Piyasada
bulunan tim propolis uUrdnlerinin belirli bir standart
Uzerinden halka sunulmaktadir. Glvenilirlik ve Grinun
igerigi ilgili kuruluglar tarafinca denetlenmektedir. Ancak
unutulmamalidir ki propolis beslenmede enerji verici ya
da tek basina besin kaynagi olarak kullaniimaz. Saglikli
beslenme programlarina dahil edilebilir. Propolisin
bagisiklik sistemi Uzerine etkisi ve insan saghgina
faydalari Uzerine yapilan c¢alismalar sinirli sayidadir.
Gelecek donemlerde daha fazla galisma yapilmasi,
propolis kullaniminin insan saghgina etkisine, bagisiklik
sistemi Uzerindeki etkinlik mekanizmasinin ¢ézulmesine
ve Onerilen gunlik dozunun belirlenmesine IsiIk
tutacaktir.
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