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Yapılan çalışmada Karadeniz Bölgesi’nin baskın florasından olan kestanenin bal, 

polen ve propolisi ile arı sütünün antioksidan özellikleri ve karaciğer hasarını önlemedeki 

rolleri araştırıldı. Antioksidan kapasitenin belirlenmesinde toplam fenolik madde, toplam 

flavonoid, toplam antosiyanin miktarları ile demir (II) indirgeme/antioksidan kapasite 

(FRAP), bakır (II) indirgeme/antioksidan kapasite (CUPRAC) ve DPPH radikal temizleme 

testleri kullanıldı. CCl4 sıçanlarda karaciğer hasarı oluşturucu madde olarak kullanıldı. 

Çalışmada 49 adet Spraque Dawley cinsi dişi sıçan kullanıldı. CCl4 ile birlikte değişik 

konsantrasyonlarda arı ürünleri sıçanlara oral yolla 7 gün boyunca verildi ve karaciğer 

hasarını önlemedeki rolleri incelendi. Karaciğer hasar oluşumu pratik olarak serum alanin 

transaminaz (ALT), aspartat transaminaz (AST) enzimleri ile takip edildi. Ayrıca 

malondialdehit (MDA), süperoksit dismutaz (SOD) ve katalaz (CAT) gibi enzimler ve 

karaciğer dokusu histopatolojik testlerindeki değişimler incelendi. Çalışmada kullanılan arı 

ürünlerinin antioksidan aktivitelerinin yapılarında bulunan toplam fenolik bileşiklerin 

miktarına bağlı olarak değişim gösterdiği ve bu ürünlerin antioksidan kapasitelerinin 

büyükten küçüğe propolis, polen, arı sütü ve bal şeklinde sıralandığı bulundu. Bu dört arı 

ürününün karaciğer hasarını önlemedeki rolleri incelendiğinde ise her birinin farklı 

antioksidan aktiviteye sahip olmalarına rağmen, CCl4’ün oluşturduğu oksidatif hasarı 

önlemede benzer koruyucu role sahip oldukları bulundu. Sonuç olarak, bal, polen, propolis 

ve arı sütünün toksik ajanlara karşı karaciğeri  hasardan korudukları bulundu. 
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In this study, chestnut honey, pollen, propolis from the dominant flora of the Black 

Sea Region with royal jelly were investigated for their antioxidant properties and the roles 

in prevention of liver damage. For determination of antioxidant capacity, total phenolic 

content, total flavonoid content, total anthocyanin, CUPRAC, FRAP and DPPH radical 

scavenging capacity tests were selected. CCl4 was used to cause liver damage in rats. In 

this study, 49 female Sprague Dawley rats were used. Different concentrations of bee 

products were given orally for 7 days with CCl4 to rats and their role in preventing liver 

injury were examined. The extend of liver damage formation were followed by measuring 

the activities of serum alanine transaminase (ALT), aspartate transaminase (AST) 

enzymes. In addition, besides histopathological examinations, malondialdehyde (MDA) 

and superoxide dismutase (SOD) and catalase (CAT) enzyme activity were also made. 

Antioxidant activities of the bee products used in our studies were shown to vary with their 

phenolic compound contents and could be ordered largest to smallest propolis, pollen, 

royal jelly, honey. When these four bee products were analyzed for their roles in 

prevention of liver damage, despiteto their different levels of antioxidant activities, almost 

similar protective roles in preventing the damage formed by CCl4 were found. As a result, 

honey, pollen, propolis and royal jelly were found to protect the liver against toxic agents. 
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 1. GENEL BİLGİLER 

 

1.1. Giriş 

 

Bal arıları, bitkilerin ve çiçeklerin nektar ve polenlerini toplayarak arı ürünleri 

yaparlar. Arı ürünlerinin tedavi amacıyla kullanılması çok eski zamanlara dayanmakla 

birlikte, bu konuda araştırmaların yapılması ve apiterapi merkezlerinin kurulmasıyla 

günümüzde de önemini korumaktadır. Son yıllarda dünyada ve özellikle Çin’de 

“Apiterapi” adı verilen arı ürünleri ile tedavi yöntemleri hızlı bir gelişme göstermiştir.  

Zengin bitki gen kaynağına sahip olan ülkemizin tüm bölgeleri, arıcılık 

faaliyetlerini yapmak için uygun ekolojik bir yapıya sahiptir. Bu bakımdan Türkiye, sahip 

olduğu 4,8 milyon kovan varlığı ve 83,842 ton bal üretimi ile dünyada 4. sırada yer 

almaktadır (TÜİK, 2006).  

Halk arasında pek çok derde deva olduğuna inanılan bal (Krell, 1996; Molan 1997), 

propolis (Grange, 1990; Krell, 1996; Iwasaki, 1990) ve arı sütünün (Yatsunami ve Echigo, 

1985; Meydanoğlu, 1985) özellikle antibakteriyel özelliğe sahip olduğu, arı zehrinin 

romatizmal hastalıkların tedavisinde (Schmidt, 1997; Genç, 1993), polenlerin (Schmidt, 

1997) ise immünolojik hastalıkların tedavisinde yaygın olarak kullanıldığı bildirilmektedir 

(Şahinler, 2000). 

Ülkemiz arıcılık potansiyeli ve bal üretimi bakımından dünyada ön sıralarda 

olmasına rağmen polen, propolis ve arı sütü üretimi ve tüketimi bakımından alt 

seviyelerdedir. Ayrıca bu ürünler üzerine çalışan araştırmacı sayısı ve niteliği oldukça 

yetersizdir.  

Karaciğer; fizyolojik ve biyokimyasal rolü nedeniyle toksik madde ve ilaçlara sıkça 

maruz kalan bir organdır. Karaciğer tüm metabolik ve zehirsizleştirme reaksiyonlarının 

gerçekleştiği yegane organ olup, pek çok türden toksik maddelerden, viral ve bakteriyal 

enfeksiyonlardan zarar görmektedir. Karaciğerde hasar dahil, çeşitli patolojik tablolara yol 

açan 600’den fazla maddeden biri de karbon tetraklorür (CCl4)’dür (Robbins vd., 2000; 

Güven vd., 2003).  Örneğin, mantar toksini olan -amanitin sadece karaciğer hasarına yol 

açmaktadır. Viral enfeksiyonlardan en çok zarar gören organ yine karaciğer olup hepatit ve 

siroz oluşumuna yol açmaktadırlar. Dünyada milyonlarca insan çeşitli karaciğer 

hasarlarından muzdarip olup bu hasarların tedavi edilmesinde direkt olarak kullanılan bir 
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ilaç bulunmamaktadır. Karaciğer hasarlarının tedavisinde daha çok bitkisel ilaçlar ön plana 

çıkmaktadır ve bu amaçla çoğu zaman silibinin adı verilen ve deve dikeninden elde edilen 

flavanoidce zengin bir ekstrakt kullanılmaktadır. CCl4 deneysel olarak karaciğer hasarı 

oluşturulmasında yaygın kullanılan bir ksenobiyotiktir (Recknagel vd., 1989; Slater, 1982). 

Bu hasarın değişik şekilleri oksidatif stres ve bunu takiben ortaya çıkan serbest radikallerle 

oluştuğu bilinmektedir (Sherlock,1986; Foulis vd., 1988). 

Birçok araştırmacı tarafından koyu renkli balların yüksek fenolik içeriğe ve bunun 

sonucu olarak da yüksek antioksidan kapasiteye sahip olduğu bildirilmektedir (Beretta vd., 

2005; Frankel vd., 1998, Küçük vd., 2007). Bir çiçek balı olan kestane balının koyu renkli 

ballardan biri olduğu ve açık renkli ballara göre yüksek fenolik madde miktarına sahip 

olduğu yapılan araştırmalarda bildirilmektedir (Sarıkaya vd., 2009; Beratta vd., 2005; 

Küçük vd., 2007, Ulusoy, 2005). Karadeniz Bölgesi’nin baskın bitki florasından biri olan 

kestanenin balının, poleninin ve propolisinin biyoaktif özelliklerinin yüksek olabileceği 

öngörülerek karaciğer hasarının tedavi edebilecek potansiyele sahip olduğu düşünülmüştür. 

Bu nedenle planlanan çalışmanın amacı; in vitro ve in vivo olarak kestane balı, 

poleni, propolisi ve arı sütünün biyoaktif özelliklerinin belirlenmesi ve CCl4 ile oluşturulan 

karaciğer hasarını önlemedeki rollerinin ortaya çıkarılmasıdır. Ayrıca, kullanılan arı 

ürünlerinin hangisinin karaciğer hasarını önlemede daha etkili olduğu belirlenmiş olacaktır. 

Çalışmanın sonuçlarının pozitif bulunması ile birlikte koruyucu tıp bakımından polen, 

propolis, bal ve arı sütü tüketiminin önemi ortaya çıkartılmış olacaktır. Arı ürünlerinin 

faydalı özelliklerinin literatüre kazandırılması, topluma çalışma sonuçlarının aktarılması ve 

böylece Türkiye’de arıcılık faaliyetlerinin artmasına katkı sağlayacaktır. Çalışma, başka 

gıda ve doğal ürün araştırmalarına altyapı ve referans çalışma oluşturacaktır. 

 

1.2. Apiterapi 

 

Apiterapi; bal, polen, arı sütü, propolis, arı zehri ve bal mumu gibi arı ürünlerinin 

tıbbi amaçlar için kullanılmasıdır (Stangaciu, 2006; Zumla ve Lulat, 1989). Apiterapinin 

kökeni insanlık tarihi kadar eski olup ilk kayıtlı metinler 6000 yıl öncesindeki antik Mısır’a 

kadar dayanmaktadır. Romalılar ve Yunanlılar da tıbbi amaçlar için arı ürünlerini 

kullanmışlardır (Molan, 2006; Moolenar vd., 2006; Lee vd., 2005). Apiterapi özellikle Çin, 

Kore, Rusya, Doğu Avrupa ve Güney Amerika’da hala yaygın olarak kullanılmaktadır 

(Christopher ve Kim, 1997).  



 3 

Arı ürünleri bir besin maddesi olmasından başka pek çok biyolojik aktif özelliğe 

sahiptirler. Arı ürünlerinin biyolojik aktif özellikleri daha çok yapılarında yer alan ve 

fenolik karaktere sahip bileşiklerden ileri gelmektedir. Bu bileşikler bitkiler tarafından 

üretilen birer sekonder metabolit olup miktarları ve türleri toplandıkları bitki florasına, 

coğrafik özelliklere, arı ürünlerinin üretim şekline ve hasat zamanına bağlı olarak değişim 

göstermektedir (Tezcan vd., 2011). 

Fenolik bileşikler birçok gıdanın antioksidan, antiinflamatuar ve antibakteriyel 

kapasite gibi fonksiyonel özellikleri ile ilişkisinden sorumludur (Kerem vd., 2006; Huang 

vd., 2006; Haris vd., 2006). Bu gıdalara bal, polen, propolis ve arı sütünü örnek verebiliriz. 

Çünkü bu arı ürünleri, arıların çiçeklerden topladığı nektarda bulunan fenolik bileşenleri 

içermektedir (Marcucci vd., 2001; Fiorani vd., 2006). Hastalıkların bazıları oksidatif hasar 

sonucu oluştuğundan arı ürünlerinin iyileştirici özelliğinin antioksidan kapasitesinden ileri 

geldiği görülmektedir (Buratti vd., 2007). 

 

1.3. Arı Ürünleri 

 

 1.3.1. Bal 

 

 Bal, bal arıları (Apis mellifera) tarafından çiçeklerin nektarlarından veya ağaç 

özsularından toplanıp midelerinde değişime uğratıldıktan sonra kovanda depolanır (Crane, 

1983, Molan, 1992; Özdemir vd., 2008). Bal, doğal bir ürün olması yanında insan vücudu 

için çok değerli bir gıda maddesidir. Bileşimi toplandığı bitki florasına bağlı olarak 

değişim göstermekle birlikte kuru ağırlığının yaklaşık %95’i şekerlerden oluşmuş olup geri 

kalanı fenolik maddeler, proteinler ve minerallerden oluşmaktadır (Bogdanov vd., 2004). 

Bal şekerlerinin %70’i monosakkaritlerden ve %10-15’i disakkaritlerden oluşmaktadır. 

Fruktoz ve glukoz temel monosakkaritlerden olup balın tatlılığından sorumlu olan şeker 

fruktozdur. Dolayısıyla bal iyi bir tatlandırıcıdır (Ouchemoukh vd., 2010; Crane, 1983; 

Molan, 1992; Özdemir vd., 2008). Bal, enerji verici bir besin maddesi olmasından başka 

bir önemli özelliği biyolojik olarak aktif bir molekül özelliğine sahip olmasıdır. Bal 

yapısında yaklaşık olarak %0,1–0,5 oranında fenolik bileşikler içerir ve bu bileşikler onun 

antioksidan, antiinflematuar, antiviral, antikarsinojen, antitumoral ve diğer biyolojik aktif 

özelliklerinden sorumludurlar (Mohammed ve Bash, 1997; Molan, 2001). Balın 

antibakteriyel özelliği fenolik bileşiklerden başka onun osmotik yapısından ve yapısında 
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bulunan glukoz oksidaz enzimi tarafından oluşturulan hidrojen peroksit (H2O2)’ten ileri 

gelmektedir (White vd., 1963; Molan, 1992; Molan, 2002). 

  Bal bileşimi, oldukça kompleks olup yapısında yaklaşık olarak 200 çeşit bileşik 

içermektedir (Samanalieva ve Senge, 2009; Gheldorf vd., 2002). Bileşimdeki bu 

karmaşadan dolayı hileli bal üretiminin oldukça kolay fakat hileli balların ayırt 

edilebilmesi oldukça zordur. Hileli bal üretimi ciddi bir etik problem olup ekonomik, 

sosyal ve tıbbi açıdan pek çok sorunlara yol açmaktadır. Kaliteli balların hileli ballardan 

ayırt edilmesinde balların biyolojik aktivitesinden sorumlu ajanlar olan fenolik bileşiklerin 

türleri ve miktarları son yıllarda öne çıkmaktadır. Tüm kaliteli balların toplam fenolik 

madde miktarları şeker şurubu ile hazırlanmış ballardan daha yüksek bulunmaktadır.  

 

 
 

  Şekil 1. Petekli bal 

 

 Balın rengi, açık sarıdan koyu amber rengine kadar değişiklik göstermektedir ve 

içerdiği polen, fenolik bileşikler, mineral madde ve hidroksimetil furfural (HMF) miktarına 

bağlı olarak değişim göstermektedir. Genel olarak koyu renkli balların açık renkli 

ballardan daha fazla mineral madde ve fenolik bileşik içeriğine sahip olup daha asidik 

yapıda olduğu ve buna bağlı olarak daha yüksek biyolojik aktivite gösterdiği 

bildirilmektedir (Gonzalez-Miret vd., 2005; Bertoncelj vd., 2007; White 1984). Kestane, 

kekik, çam, püren balı gibi balların koyu renkli ballardan olduğu ve biyolojik olarak 

yüksek aktiviteye sahip olduğu bildirilmektedir (Beretta vd., 2005; Socha vd., 2009).   

 Bal, kronik deri ülserleri, mide-bağırsak hastalıkları ve göğüs hastalıklarında 

kullanılmaktadır (Toussoun vd., 1997). Klinik araştırmalarda ise gözde, katarakt 

hastalığına, konjiktivit ve çeşitli kornea rahatsızlıklarına karşı, direkt gözün içine 

uygulanarak kullanıldığı bildirilmektedir (Krell, 1996). Balın laboratuar hayvanları 
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çalışmalarında hepatotoksik ajanlara karşı karaciğer koruyucu etki gösterdiği bildirilmiştir 

(Khadr vd., 2007). 

 

 1.3.2. Polen 

 

 Polen; çiçekli bitkilerde çiçeklerin erkek organlarınca üretilip dişi organın 

döllenmesini sağlayan basitçe çiçek tozu olarak da adlandırılan bitkilerin erkek cinsiyet 

hücreleridir (Doğaroğlu, 2008). Polen arıların büyüyüp gelişmelerini tamamlamaları ve 

salgı bezlerinin gelişmesi için gerekli olan başlıca protein kaynağıdır. Polen olmadığı 

takdirde koloninin yavru yetiştirip hayatını devam ettirmesi imkansızdır (Schmidt, 1997). 

 

 

 

 

Şekil 2. Kaktüs çiçeği ve polen üreten stamenlerinin  

             yakından görünüşü. 

 

 Apikültürel bir ürün olarak polen besinsel değerinden dolayı insanların diyetinde de 

öne çıkmaktadır. Polen zengin bir protein kaynağı olmasının yanı sıra karbohidrat, lipid, 

vitamin ve mineral de içermektedir (Sahinler, 2000; Campos vd., 2003). Besin öğelerinin 

yanında yüksek miktarda fenolik bileşenler de içermektedir (Bonvehi vd., 2001; 

Yamaguchi ve Tsui, 2002). Polenin  antibakteriyel (Garcia vd., 2001; Proestos vd., 2005), 

antifungal (Garcia vd., 2001) ve antioksidan (Leja vd., 2007; Saric vd., 2009) özelliklere 

sahip olduğu bildirilmektedir. Sıçanlar üzerinde yapılan çalışmada polenin, karaciğer 

hastalıklarına karşı iyileştirici bir etkiye sahip olduğu bildirilmiştir (Habib vd., 1995; 

Yıldız, 2011). 
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Şekil 3. Polene bulanmış bal arısı 

 

Yiyecek toplayan bir balarısı nadiren birden fazla çiçekten polen ve nektar toplar. 

Bu nedenle arıların arka bacaklarındaki bir polen peleti yalnızca bir veya bir kaç polen 

çeşidi içerir. Bunun bir sonucu olarak polen peletleri tipik bir renge sahiptir. En yaygın 

rastlanılan polen renkleri sarı, kırmızı, mor, yeşil, portakal rengi ve diğer çeşitli renklerdir. 

Arıların polenleri taşıması sayesinde doğadaki polinasyon adı verilen tozlaşma ve bitkilerin 

üremesi sağlanmaktadır. Polenler arıcılar tarafından kovanlara ilave edilen polen tuzakları 

ile toplanmaktadırlar. Bu polenler arıcılar tarafından kurutularak veya dondurularak 

muhafaza edilir. 

 

 
 

Şekil 4. Çeşitli renklerde polenler  

 

 

Polen alerjisi, iştahsızlık, baş ağrısı, bulantı, kusma, karın ağrısı, ishal, kaşıntı gibi 

reaksiyonlarla kendini gösterir ve bazen anafilaktik şok da görülebilir. Polen, polen alerjisi 

olan kişilerin tedavisinde büyük bir kaynak olarak (Schmidt, 1997), tıpta ayrıca prostat 
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hastalıklarının tedavisinde kullanılmaktadır (Ask–Upmark, 1967). Polen alerjisi daha çok 

havada uçuşan polenlerde görülürken, arılar tarafından toplanan polen alerjileri sık 

karşılaşılan bir durum değildir (Mizrahi, 1997; Campos vd., 1997). 

  

1.3.3. Propolis 

 

 Propolis; bal arılarının bitki tomurcuk ve filizlerinden topladığı reçineleri bal mumu 

ve tükürük salgıları ile karıştırarak elde ettikleri bir üründür (Bankova vd., 2002; Hegazi, 

1998). Arılar propolisi kovanın her türlü amaç için korunmasında kullanmaktadırlar. Bu 

bakımdan propolis mikroorganizmalara karşı koruyucu antibakteriyal etkili, kovanın 

duvarlarındaki çatlakları kapatıcı ve kovanın ısısını koruyucu izolasyon maddesi olarak 

kullanılmaktadır (Ghisalberti, 1979; Burdock, 1998; Chemid, 1996). Propolis genel olarak 

%50 reçine, %30 bal mumu, %10 uçucu yağ, %5 polen ve %5 diğer organik bileşiklerden 

oluşmaktadır (Gomez-Caravaca vd., 2006; Burdock, 1998). Flavonoidler ve fenolik asitler, 

propolisin ana tamamlayıcı bileşenleridir. Bu bileşikler doğal antioksidan etkiye sahiptir 

(Ivanovska vd., 1995; Basnet vd., 1997).  

Propolisin kimyasal bileşimi ve fiziksel özellikleri de toplandığı bölgenin coğrafik 

yapısına, iklimine bağlı değişim gösterir. Genel olarak propolis koyu sarı, yeşil ve koyu 

kahverengiye doğru değişen renklerde bulunabilir ve yaşı arttıkça rengi koyulaşmaktadır. 

Yaklaşık olarak 60–70°C arasında erime noktasına sahip olan propolis düşük sıcaklıklarda 

sert veya donmuş olarak bulunabilir, ayrıca 0°C’de kırılgan özelliğe sahiptir (Woo ve Park, 

1997; Burdock, 1998; Banskota vd., 2002; Ghisalberti, 1979). 

Propolisin çözünürlüğü su ve organik çözücülerde düşük, alkollerde ise yüksek 

orandadır (Campos vd., 1997). Son yıllarda biyoaktif özelliklerinden daha iyi 

yararlanabilmek için kritik ekstraksiyon yöntemleri denenerek sulu çözeltileri elde 

edilebilmektedir (Nagai vd., 2003). 

Propolis insanlığın ilkel çağlarından bu yana Mısırlılar, Araplar gibi birçok uygarlık 

arasında popülerlik kazanmış ve geleneksel tıpta kullanılır olmuştur (Abd El Hady ve 

Hegazi, 2002). Çünkü propolis antibakteriyel etki (Kujumgiev vd., 1999), antifungal ve 

antiinflamatuar (Wang vd., 1993), antiviral (Amoros vd., 1994) anestezik ve antitümöral 

(Kimoto vd., 2001; Matsuno, 1995) gibi özelliklere sahiptir. Genel olarak tıpta 

kardiyovasküler ve dolaşım sistemi hastalıklarında, dermatolojide, doku yenilenmesi, ülser, 

ekzema, yara ve yanıklara karşı (Iwasaki, 1990) kanser tedavisinde, immün sistem ve 
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sindirim sistemi hastalıklarında tedavi edici olarak, karaciğer rahatsızlıklarına karşı ise 

koruyucu olarak kullanılmaktadır (Krell, 1996). Bazı propolis türlerinin biyolojik olarak 

daha aktif olduğu ve bu bakımdan başta kavak propolisi olmak üzere ökaliptus, kestane ve 

atkestanesi gibi ağaç türlerinden üretilen propolislerin en kaliteli propolis olduğu 

bildirilmektedir. Ayrıca propolisin toplandığı coğrafyanın bitki örtüsüne bağlı olduğu gibi 

toplanma tekniği de oldukça önemlidir. Örneğin, propolis tuzakları ile toplanan 

propolislerin çerçevelerden kazınarak alınan propolislerden daha kaliteli olduğu, büyük 

çatlaklardan toplanan propolislerin nispeten mum içeriğinin fazla olması nedeniyle daha az 

kalitesi olduğu bildirilmektedir (Kutluca vd., 2008). 

 

 
 

Şekil 5. Propolis (a; Kazınarak alınmış propolis, b; Topak haline getirilmiş 

propolis) 

 

 Günümüzde propolisin biyoaktif özelliklerinden yararlanmak maksadıyla propolisli 

kremler, diş macunları, öksürük şurupları, tabletleri ve gıda katkı maddeleri olarak ilaç ve 

gıda endüstrisinde de yaygın bir kullanımı vardır (Mohammadzadeh vd., 2007). Özellikle 

ağız ve diş sağlığının korumada şekerleme sanayinde de kullanılmaktadır.  

 

1.3.4. Arı Sütü  

 

Arı sütü; işçi arıların hipofarengal (boğaz) ve mandibular glandlarından (alt çene) 

salgılanır ve kraliçe arının beslenmesinde ve gelişmesinde önemli rol oynar (Tamura vd., 

2009; Schmidt, 1996). Arı sütü kremsi kıvamda homojen bir maddedir. Sarı, beyaz ve bej 

renklerde, fenolik bir kokuya ve ekşi bir tada sahiptir (Lercker vd., 1992). Viskozitesi su 

içeriğine ve tazeliğine göre değişebilmektedir, oda sıcaklığında ya da 5
o
C’de tutulduğunda 

daha viskoz olmaktadır (Takenaka vd., 1986). 
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    Şekil 6.  Arı sütünde larva 

  

Arı sütü yaklaşık olarak %12-15 protein, %10-16 karbohidrat, %3-6 lipid ve geri 

kalan %60-70 oranda vitamin, tuz, serbest amino asitler ve nem gibi pek çok madde 

içermektedir (Tamura vd., 2009; Nagai ve Inoue, 2004). Arı sütünün antioksidan (Viuda-

Morteks vd., 2008), antiinflamatuar (Kohno vd., 2004), antitümör (Nakaya vd., 2007; 

Towsend vd., 1960) ve antibiyotik (Blum vd., 1959; Melliou ve Chinou, 2005) etkiye sahip 

olduğu deneysel çalışmalarda gösterilmiştir.  

 

 

 
 

      Şekil 7. Larva transferinden 2 gün sonra arı sütü hasadı 

 

Yapılan analizler arı sütünün damar genişletici ve tansiyon düşürücü olduğu 

(Shinoda vd., 1978), büyüme hızını artırdığı (Kawamura, 1961), dezenfektan (Yatsunami 

ve Echigo, 1985) ve kolesterol düşürücü etkiye sahip olduğu (Nakajin vd., 1982) bilgisini 

vermektedir. Arı sütünün karaciğer karşı koruyucu etkisinin de olduğu sıçanlarda yapılan 

çalışmalarda ortaya konmuştur (Kanbur vd., 2009).  
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1.3.5. Arı Zehiri 

 

Ari zehiri, “Arıların zehir torbasında oluşan ve içerisinde başlıca mellitin, apamin, 

MCD-peptidi, histamin, hyaluronidaz, fosfolipaz-A2 bulunan, keskin kokulu, acı tatta, 

sarımtırak renkte, sıvı, hava ile temasında çabuk kuruyup kristalize olan bir maddedir”  

şeklinde tanımlanmıştır (Anonim, 1989).  

 

 
 

    Şekil 8. Arı zehiri 

 

 

Arı zehiri eski çağlardan beri ağrı azaltıcı ve ağrılı hastalıklara karşı tedavi edici 

olarak kullanılmaktadır (Billinham vd., 1973). Arı zehiri tedavisinin alternatif tıpta 

romatoid artirit, MS (Multiple Sclerosis), yanıklar, enfeksiyon ve zona gibi birçok 

hastalığın tedavisinde etkili olduğuna inanılmaktadır (Son vd., 2007). 

 

1.3.6. Balmumu 

 

Balmumu, 2-3 haftalık genç işçi arıların son 4 çift karın halkalarındaki mum salgı 

bezlerince salgılanan, karın halkaları arasından çıkarken hava ile teması sonucu katılaşarak 

pulcuk haline geçen, salgılandığı anda beyaz renkte olan ve daha sonra koyulaşan bir arı 

ürünüdür (Doğaroğlu, 2008). Arılar bu maddeyi yavru yetiştirmek, bal ve polen depolamak 

üzere gerekli depo gözlerini örmek için salgılarlar (Genç, 1993; Schmidt, 1997). 
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       Şekil 9. Doğal balmumu 

 

 

Kimyasal yapısında, alkali esterler (%72), serbest yağ asitleri (%14), 

hidrokarbonlar (%11), serbest alkoller (%1) ve bilinmeyen maddeler (%2) bulunur 

(Doğaroğlu, 2008).  

Balmumu, arıcılık sektöründe temel petek yapımında, marangozculukta ağaçtan 

yapılmış eşyaların parlatılmasında, parke verniği yapımında ve boya endüstrisinde çeşitli 

amaçlarla kullanılır. Küçük heykel ve biblo endüstrisinde, madeni kap ve şişe kapaklarının 

yapımında yine bal mumundan yararlanılır. Ayrıca ışık kaynağı olan mum üretiminde, 

parfümeri endüstrisinde, kozmetikte dudak boyası yapımında kullanılır. Bunların yanında 

insan sağlığı açısından önemli çeşitli merhem türü ilaçların yapımında, yüz kremlerinin 

yapımında ve dişçilik alanında da bal mumunun kullanıldığı bildirilmektedir (Sönmez ve 

Atlan, 1992; Schmidt, 1997; Krell, 1996). 

 

1.4. Serbest Radikaller ve Oksidatif Stres 

 

Serbest radikaller, bir veya daha fazla ortaklanmamış elektron içeren atom, molekül 

veya iyonlardır (Kopani vd., 2006; Staroverov ve Davidson, 2000). Bugün serbest 

radikallerin normal metabolizmaya ait bir ürün olduğu bilinmektedir. Radikal metabolitler 

aslında aerobik organizmaların kaçınılmaz bileşikleri olup hücrelerde kontrollü 

kullanımları ile bir dizi enzimin sentezi ve birçok organizmanın antibakteriyal 

savunmasında gereklidirler (Halliwell ve Gutteridge, 1989). Radikallerin pek çok hücrede 

moleküler değişimlere ve gen mutasyonlarına yol açtığı artık iyi bilinmekte olup yaşlanma, 

hücresel hasar ve doku yıkımında rol aldığı kabul edilmektedir (Storz ve Imlay, 1999). 

Serbest radikallerin başlıca sigara, alkol ve lipit metabolizması ürünleri, virüsler, güneş 
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ışınları, X ışınları ve kozmik ışınlar, sanayi atıkları, otomobil egzoz gazları, ozon, ağır 

metaller, kirli su ve havadan da oluşabildiği bilinmektedir (Sies, 1991). 

Biyolojik serbest radikaller oldukça dayanıksız ve aynı zamanda reaktif moleküller 

olup, elektronları hücredeki diğer moleküllerle etkileşime girerek oksidatif stres (hasar) 

meydana getirirler. Oksidatif stres, organizmadaki pro-oksidan ve antioksidan dengenin 

bozulması olarak tanımlanmaktadır. Pro-oksidan sistem antioksidan sisteme baskın 

geldiğinde yani fazla miktarda oksidan bileşen üretildiğinde oksidatif stres ve dolaylı 

olarak serbest radikaller oluşmaktadır (Kopani vd., 2006).  

Biyolojik sistemlerdeki en önemli serbest radikaller, oksijen içeren serbest 

radikaller olup bunlara serbest oksijen radikalleri (SOR) adı verilmektedir. SOR’lar 

oksijenin suya indirgenmesi sırasında ve farklı oksidatif stres mekanizmalarıyla 

oluşmaktadırlar.  Oksijenin kendisi de bir radikal olup biradikal olarak adlandırılır ve yine 

singlet oksijen molekülü de radikalik bir ajandır. Oksijenin eksik indirgenmesi sonucu 

oluşan süperoksit, hidrojen peroksit, hidroksil radikalleri en iyi bilinen radikallerdir 

(Akkuş, 1995). Moleküler oksijenin bir elektron almasıyla süperoksit (O2
•-
), iki elektron 

almasıyla hidrojen peroksit, üç elektron almasıyla hidroksil (OH
•
) radikali oluşmaktadır. 

Bu radikaller oksijenin toksik etkisinin gerçek nedenini oluştururlar (Mccord, 1985; Bast 

vd., 1991; Cheeseman ve Slater, 1993). Hidroksil radikali bilinen en zararlı radikal olup 

daha çok radyokatif ışıma sonucu oluşur. Biyolojik sistemlerde sıklıkla oluşabilen reaktif 

oksijen türleri Tablo 1’de verilmektedir. 

 

Tablo 1. En sık karşılaşılan reaktif oksijen türleri ve bazı özellikleri 

 
Adı Simge Etkisi 

Hidrojen radikali H
•
 Bilinen en basit radikal 

Süperoksit radikali O2
•-
 Oksijen metabolizmasının ilk ara ürünü 

Hidroksil radikali OH
•
 En toksik (reaktif) oksijen metaboliti radikali 

Hidrojen peroksit H2O2 Reaktivitesi çok düşük, moleküler hasar yeteneği zayıf 

Singlet oksijen O2 Yarılanma ömrü kısa, güçlü oksidatif form 

Perhidroksi radikali HO2
•
 Lipidlerde hızlı çözünerek lipid peroksidasyonunu artırmaktadır   

Peroksil radikali ROO
•-
 Perhidroksile oranla daha zayıf etkili, lipidlere lokalize olma yeteneği 

Triklorometil radikali CCl3
•
 CCl4 metabolizması ürünü, karaciğerde üretilen bir radikal 

Tiyil radikali RS
•
 Sülfürlü ve çiftlenmemiş elektron içeren türlerin genel adı   

Alkoksil radikali RO Organik peroksitlerin yıkımı ile üretilen oksijen metaboliti  

Azot monoksit NO L – argininden in vivo üretilir 

Azot dioksit NO2 NO'in oksijen ile reaksiyonundan üretilir 
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 1.5. Antioksidanlar 

 

Oksidasyonu yavaşlatan veya durduran ya da oluşmasını engelleyen her türlü 

moleküle antioksidan adı verilmektedir. Antioksidanlar hücrelere zarar veren serbest 

radikallerle reaksiyona girip onları etkisiz hale getirerek, kanser dahil pek çok hastalığa ve 

erken yaşlanmaya neden olabilecek zincir reaksiyonları önleyen, yok eden veya etkilerini 

azaltan moleküllerdir (Young ve Woodside, 2001). Antioksidanlar endojen (organizma 

tarafından sentezlenen) ve eksojen (dışarıdan besinlerle alınan) kaynaklı olmak üzere 

başlıca iki ana gruba ayrılırlar (Halliwell, 1990; Halliwell vd., 1992). Endojen 

antioksidanlar; enzimatik yapıda olabilecekleri gibi nonenzimatik yapıda da olabilirler 

(Jerry vd., 2000).  

Enzimatik antioksidanlar arasında; süperoksit dismutaz (SOD), katalaz (CAT), 

glutatyon peroksidaz (GPx), glutatyon redüktaz (GR), enzimatik olmayan antioksidanlar 

arasında redükte glutatyon (GSH), bilirubin, ferritin, albumin, seruloplazmin ve ürik asit 

sayılabilir (Young ve Woodside, 2001; Fang vd., 2002; Mantle ve Preedy, 1999). Eksojen 

antioksidan ise daha çok bitkiler tarafından sentezlenen çeşitli vitamin ve fenolik maddeler 

olup dışarıdan organizmaya alınıp etkinlik göstermektedirler (Kolaylı ve Keha, 1999). 

Antioksidanların oksidatif hasardan koruma mekanizmaları şu şekilde özetlenebilir 

(Splettstoesser ve Werner, 2002):  

1. Enzim aktivitesi üzerinden veya doğrudan kimyasal reaksiyonlar yoluyla,   

2. Oksijenden türeyen moleküllerin oluşumunu engellemek suretiyle,   

3. Radikallerle doğrudan kimyasal yolla temasa geçerek,   

4. Üretilmiş radikallerin temizlenmesi (detoksifikasyon)  yoluyla,  

5. Zayıf reaktif türlerin daha zararlı türlere dönüşümü için gereksinim duyulan    

metal iyonlarını bağlayarak,   

6. Hedef molekülde oluşan hasarı onarma yoluyla,  

7. Hasar çok büyük olduğunda, hasara uğramış molekülü uzaklaştırarak. 

 

1.5.1. Enzimatik Antioksidanlar 

 

 Katalaz (CAT) tariflenen ilk antioksidan enzimdir ve hidrojen peroksiti suya ve 

oksijene çevirir (Young ve Woodside, 2001). Katalaz hücre içerisinde daha çok 

peroksizomlarda (%80) lokalizedir (Halliwell, 1994). 
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  CAT 

2 H202                   2 H2O + O 

 

 Enzimatik antioksidanlardan süperoksit dismutaz (SOD), organizmada substrat 

olarak serbest radikal kullanan tek enzim olup oksijenin hidrojen peroksite dönüşümünü 

katalizler (Bast ve Guido, 1991; Battistoni vd., 1998).   

 

SOD 

2O2
•¯

 + 2H
+ 

                 H2O2+ O2 

 

 Glutatyon peroksidaz (GSH-Px), hücre içinde oluşan hidrojen peroksit ve lipid 

peroksitlerini indirger (Townsend vd., 2003). GSH-Px aşırı hidrojen peroksit varlığında 

glutatyonun (GSH) okside glutatyona (GSSH) oksidasyonunu katalizler ve oluşan H2O2’i 

de suya dönüştürülür (Bray, 2000; Fang vd., 2002). 

 

             GSH-Px 

H2O2 + 2GSH                     GSSG  + 2H2 O 

 

      GSH-Px 

ROOH + 2GSH                     GSSG + ROH + H2O 

 

Glutatyon redüktaz (GSH-R), yükseltgenmiş glutatyonun (GSSG), indirgenmiş 

glutatyona (GSH) dönüşümünü sağlar. 

 

     GSH-R 

GSSG + NADPH + H
+ 

                   2GSH + NADP
+ 

 

Gerekli olan NADPH pentoz fosfat yolundan sağlanmaktadır (Halliwell ve 

Gutteridge, 2000; Griffith, 1999). 

Glutatyon-S-transferazlar (GST), başta araşidonik asit ve lineloat hidroperoksitleri 

olmak üzere lipid peroksitlerine karşı, selenyum-bağımsız GSH-Px aktivitesi göstererek bir 

antioksidan savunma mekanizması oluştururlar (Sies, 1999; Fang vd., 2002). 

 

     GST 

ROOH + 2GSH                GSSG + ROH + H2O 
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1.5.2. Enzimatik Olmayan Antioksidanlar 

 

Glutatyon (GSH); DNA sentezinde ve hasarlı DNA parçalarının onarılmasında, 

metabolik fonksiyonların yerine getirilmesinde, zehirli maddelerin inaktif hale 

dönüştürülmesinde (detoksifikasyon) ve serbest radikallerin olası hasarlarının 

önlenmesinde görev yapmaktadır (Chavan vd., 2005). 

Askorbik asit (C vitamini); güçlü bir indirgeyici ajan ve antioksidandır. Süperoksit, 

peroksil ve hidroksil radikalleri ile reaksiyona girerek bir ara ürün olan 

semidehidroaskorbat yoluyla metaboliti dehidroaskorbik asidi (DHA) oluştururken 

reaksiyona girdiği radikali de etkisiz hale getirir. Membran içindeki ve ekstrasellüler 

dokulardaki lipid perokidasyonunu önler. Askorbik asidin radikalik formu glutatyon 

sistemi tarafından askorbik aside yeniden dönüştürülür (Akkuş, 1995; Mendiratta, 1998). 

E vitamini güçlü bir antioksidandır ve membran fosfolipitlerinde bulunan çoklu 

doymamış yağ asitlerini serbest radikal etkilerinden koruyucu bir savunma elemanıdır. Her 

bir E vitamini molekülü iki oksidasyon zincirini durdurabilir. Singlet oksijenin kuvvetli bir 

tutucusu olmasının yanında peroksi, hidroksil ve süperoksit radikali ile direkt olarak 

reaksiyona girebilir. Oluşan tokoferoksil radikali glukuronik asitle konjuge edilerek safra 

yoluyla atılır (Seven ve Candan, 1996; Bray, 2000). 

A vitamininin metabolik ön maddesi olan β-karoten güçlü singlet O2 temizleyicidir. 

Ayrıca hidroksil, peroksil ve alkoksil radikalleriyle doğrudan reaksiyon vererek lipit 

peroksidasyonunu önleyebilir (Kelly, 1998; Gruszecki ve Strzalka, 2005). 

Ürik asit; fizyolojik koşullarda singlet oksijen, hipoklorit ve hidroksil radikali gibi 

reaktif bileşikleri baskılar. Fakat süperoksit radikali ile doğrudan reaksiyona girmez. 

Peroksit kaynaklı lipid peroksidasyonuna karşı korur. Bu da üratın antioksidan etkileri 

olduğunun bir göstergesidir (Becker, 1991). 

Albümin yapısında bulunan çok sayıdaki sülfidril grubu aracılığıyla bakır iyonlarını 

bağlar ve bakır bağımlı lipit peroksidasyonu ile hidroksil oluşumunu inhibe eder (Bray, 

2000; Zang vd., 2002). 

Bilirübin; hem katabolizması sonucu oluşur. Lipit peroksidasyonunu inhibe ettiği 

ve hidroksil ve hidrojen peroksit radikallerinin temizleyicisi olduğu bilinmektedir (Bray, 

2000; Zang vd., 2002). 
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1.6. Bitkisel Kaynaklı Biyoaktif Bileşikler 

 

Bitkiler, yüzyıllardan beri tüm dünyada gıdaların tat ve aromasının artırılmasında 

(Shelef, 1983), gıdalardaki istenmeyen kokuların giderilmesinde (Giese, 1994) ve 

hepsinden önemlisi de tedavi amaçlı olarak kullanılmıştır. 20. yüzyılın başından itibaren 

tedavi amaçlı kullanılan bitkilerin çeşitli özellikleri laboratuarlarda araştırılmaya 

başlanmıştır (Dığrak vd., 1998). 

Bitkiler tarafından sentezlenen ve sekonder metabolitler olarak adlandırılan pek çok 

biyomolekül; bitkilerde sinyalizasyon (mesajcı), antioksidan, antimikrobiyal, insektisit, 

herbisitler gibi koruyucu rollere sahiptir. Bu nedenle (karbohidratlar, proteinler ve yağların 

sentezinden sonra) bunlar "ikincil bitki ürünleri" veya "fitokimyasallar" diye adlandırılırlar 

(Akyüz, 2007). Fitokimyasallar, özellikle sebze ve meyvelerdeki fenolikleri, flavonoidleri 

ve karotenoidleri kapsarlar.   

 

1.6.1. Fenolik Bileşikler 

 

Fenolik maddeler aromatik halkasında bir veya daha fazla hidroksil grubu içeren 

bileşiklerdir (Shahidi ve Naczk, 1995). Fenolik bileşikler, fenolik asitler ve flavonoidler 

olarak iki gruba ayrılırlar (Cemeroğlu, 2004). Fenolik bileşikler veya polifenoller bitkilerde 

en fazla bulunan sekonder metabolitlerden olup bugün itibariyle bitki aleminde 5.000'den 

daha fazla fenolik yapının olduğu belirtilmektedir (Bravo, 1998). Polifenoller, bitkilerde 

çeşitli meyve, sebze, kuruyemiş, tohum, çiçek, kök ve gövde kısımlarında doğal olarak 

sentezlenen maddelerdir (Wollgast ve Anklam, 2000). Fenolik bileşiklerin büyük 

çoğunluğunun potansiyel olarak antioksidan, antikarsinogenik, antimutajenik, 

antibakteriyel, antiviral ve antiinflematuar özelliğe sahip olduğu yapılan çalışmalarla 

ortaya konulmuştur (Almaraz vd., 2007; Evers vd., 2005; Harris vd., 2006; Middleton, 

1998). Bitkiler sınırsız sayıda aromatik ve alifatik bileşik üretebilme yeteneğine sahip 

canlılar olup bitkiler ile yapılan tedavilere fitoterapi adı verilmektedir. Yapılan bilimsel 

araştırmalarda bitkilerin içerdikleri fenolik madde miktarları ile biyolojik aktif özellikleri 

arasında lineer bir ilişkinin olduğu bildirilmektedir. Fenolik maddeler bitkisel kaynaklı 

besinlerin lezzetinden, aromasından ve görünümünden sorumlu olduğu gibi onun biyolojik 

aktif özelliğinden de sorumludurlar.  

 



 17 

1.6.1.1. Fenolik Asitler 

 

Genelde, fenolik asitler bir karboksilik grubuna sahip olan fenollerdir. Fenolik 

asitler, hidroksisinnamik asit ve hidroksibenzoik asit türevleri olmak üzere başlıca iki alt 

sınıfa ayrılırlar (Şekil 10), içerdikleri hidroksi ve metoksi gruplarının yerleşimi ve 

sayılarına göre çeşitlenirler.  

 

 (a)                   (b) 

 

Şekil 10. (a); Hidroksisinnamik asit, (b); Hidroksibenzoik asit        

 

Bu iki fenolik bileşenden türeyen fenolik asitlerin temel yapı aynı kalsa da, 

aromatik halkasındaki hidroksil gruplarının sayısı ve pozisyonuna göre değişerek farklılık 

oluşturmaktadır (Robbins, 2003). Çok yaygın olarak bulunan fenolik asitler: kafeik asit, 

ferulik asit, p-kumarik asit ve o-kumarik asitlerdir. Fenolik asitler, gıdaların renkleri, 

duyusal kaliteleri, beslenme ve antioksidan özellikleri ile ilişkilidir. Dolayısıyla, fenolik 

asitlerin antioksidan özellikleri ve potansiyel sağlık yararlarının ortaya çıkması ile bu 

bileşiklere ilgi artmaktadır (Robbins, 2003).  

 

 
 

   Şekil 11. Fenolik asitlerin genel yapısı: a) Benzoik asit türevleri b) Sinamik asit 

türevleri (Shahidi ve Naczk, 1995) 
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1.6.1.2. Flavonoidler  

 

Flavonoidlerin karbon iskeleti, iki fenil halkasının propan zinciri ile birleşmesinden 

oluşan ve 15 karbon atomu içeren, difenilpropan  (C6-C3-C6) yapısındadır. Flavonoidlerin 

yapısındaki -OH grupları, reaktif özelliklerinden dolayı kolaylıkla glikozitlenir (Bilaloğlu, 

ve Harmandar, 1999; Saldamlı, 2007). Flavonoidler yapısal olarak beş gruba ayrılırlar; 

Antosiyanidinler, flavonlar ve flavonollar, flavanonlar, kateşinler ve löykoantosiyanidinler 

ve proantosiyanidinler. 

 

 

                                     Şekil 12. Flavonoidlerin genel yapısı (Shahidi ve Naczk, 1995). 

 

1.6.1.2.1. Antosiyaninler 

 

Antosiyaninler meyve ve sebzelerin pembe, kırmızı ve mor tondaki çeşitli 

renklerini veren suda çözünebilir nitelikteki renk pigmentleridir (Cemeroğlu, 2004). 

Antosiyaninler bir aglikon (antosiyanidin), şeker ve bazen fenolik ve minör organik 

asitlerden oluşur (MacDougall, 2002). Şeker kısmı genellikle ramnoz, galaktoz, ksiloz ve 

arabinozdan meydana gelir. Ayrıca p-kumarik, kafeik ve ferrulik asit gibi asitlerle de 

açillenmiş olabilir (Shahidi ve Naczk, 1995; Francis, 1985; Kurılıch vd., 2005). Açillenmiş 

antosiyaninlerin, açillenmemiş olanlara göre daha stabil olduğu saptanmıştır (Cemeroğlu, 

2004). 

Antosiyanin ekstraktlarının sağlık açısından yararlı bileşikler olduğu ve 

farmakolojik özellikleri nedeniyle çeşitli hastalıklarda tedavi etme amacıyla kullanıldığı 

bilinmektedir. Antosiyaninlerin arterioskleros ve kanser riskini azaltma, kan dolaşımı 

bozukluklarında ve bazı göz hastalıklarında tedavi edici niteliği bulunduğu ortaya 

konulmuştur (Kurılıch vd., 2005; Kırca, 2004). 

 



 19 

1.7. Karaciğer  

 

Karaciğer; gastrointestinal sistem ve portal dolaşım ile periferik organlar ve 

sistemik dolaşım arasında yer alan, hem hepatik arter, hem de portal ven ile kanlanan 

çeşitli fonksiyonlara sahip vücudun deriden sonra en büyük organı ve en büyük bezidir. 

Karaciğer, fizyolojik ve biyokimyasal olarak oral ve parenteral yolla alınan tüm ilaç, toksik 

maddeler ve mikrobik ajanlarla karşılaşan ve onların zararlı etkilerine maruz kalan bir 

organdır. Karaciğer sürekli olarak vücuda alınan zararlı molekülleri detoksifiye eder veya 

onların oluşturduğu hasara rejenerasyon yeteneğiyle karşılık verir (Akşit ve ark., 1998; 

Zimmerman ve Maddrey, 1987; Crawford, 2002). Ayrıca karaciğer kan şekerinin 

düzenlenmesinden mineral maddelerin depolanmasına, safra asitlerinin ve kolesterolün 

üretiminden, kan pıhtılaşma faktörlerinin düzenlenmesine kadar vücuda ait tüm biyosentez 

ve regülasyon özellikleri yürüten yegane organdır. Karaciğer hücreleri olarak adlandırılan 

hepatositler vücudun en fazla fonksiyon gören hücreleridir (Diler ve Tietz, 2005). 

Karaciğer fonksiyonları genellikle ksenobiyotikler (vücudun maruz kaldığı tüm 

yabancı maddeler; alkol, ilaç ve diğer kimyasallar gibi) veya enfeksiyonlar tarafından 

bozulur. Ksenobiyotiklere sürekli veya aşırı maruz kalma durumunda tedavi edilmemiş 

olgularda malign (kötü huylu) lezyonlar veya siroz meydana gelir. Bugünlerde birçok insan 

alkol, kimyasallar ve enfeksiyonlar tarafından indüklenen karaciğer hasarına maruz 

kalmaktadır. Bu yüzden akut ve kronik karaciğer hastalıkları dünyada ciddi sağlık sorunları 

olmaya devam etmektedir. Silimarin, Phyllanthus amarus ve glisirizin gibi bazı doğal 

bileşikler karaciğer hastalıklarına karşı koruyucu rol oynadığı bildirilmektedir (Shaker vd., 

2010; Pramyothin vd., 2007; Wan vd., 2009). 

Kronik karaciğer hastalıkları, hepatosellüler hasar ile karakterize olup, genellikle 

karaciğer fibrozisi ve sirozu ile sonuçlanmaktadır (Armbrust vd., 1997). Siroz; karaciğerin 

anatomik yapısının fibrozis ve nodülleşme sonucu bozulmasıdır. Siroz, ilerleyici ve kronik 

bir karaciğer hastalığıdır (Sherlack ve Dooley, 1987). Sıklıkla alkolden kaynaklanır. Ancak 

CCl4 zehirlenmesi, enfeksiyöz hepatit gibi virus hastalıkları ve safra kanallarının 

enfeksiyonu gibi durumları takiben de siroz görülebilir (Güzel, 1996). İlerleyici bir hastalık 

olan siroz genellikle ileri evrelere ulaşmadan bulgu vermez. Sirozda klinik bulgular 

karaciğerdeki hasarın derecesi ve portal hipertansiyonla ilişkilidir (Kadayıfçı, 1998).  
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1.8. Karbon Tetraklorür (CCl4) ve Metabolize Edilmesi 

 

Karbon tetraklorür (CCl4) saydam, yanıcı olmayan ve kolayca buharlaşabilen 

renksiz bir sıvıdır (Kus vd., 2005). Ayrıca CCl4, kuru temizleme amaçlı, çözücü ve eskiden 

dondurucu olarak kullanılan bir hidrokarbon bileşiğidir (Farrell, 1998). CCl4 vücuda 

solunum, sindirim ve deri yoluyla alınabilir (Şişmanoğlu, 1995). Deneysel olarak yapılan 

çalışmalarda CCl4’ün karaciğerde, mitotik aktiviteyi artırdığı, hepatositlerde dejenerasyon, 

hepatik yağ dejenerasyonu, mononüklear hücre infiltrasyonu, fibrozis, siroza ve kansere 

neden olduğu gösterilmiştir (Manibusan vd., 2007; Farrell, 1998). 

Sıçanların ve insanların karaciğer gibi temel organları ve metabolizma sitemleri 

benzerlikler gösterdiğinden dolayı (Kogure vd., 1999) önce sıçanlar üzerinde deneysel 

çalışmalar yapmak ve olumlu sonuç alınması halinde bir takım testlerden sonra insan 

organizmasında çalışmak öteden beri kabul edilen yoldur. Bu amaçla, CCl4 ile sıçanların 

karaciğerleri hasara uğratılarak arı ürünleri ile tedavi modeli uygulanmıştır. 

CCl4, karaciğerde sitokrom P450 tarafından triklorometil (CCl3
•
) radikaline 

dönüştürülür. Triklorometil serbest radikali oluştuktan sonra lipidler ve proteinler ile 

kovalent bağlar oluşturarak triklormetil peroksite (CCl3O2
•
) veya hidrojen atomlarını 

kaybetmiş olan kloroform formuna dönüşür (Naziroğlu vd., 1999; Slater, 1982; Recknagel 

vd., 1989 ). Daha sonra lipit hidroperoksit ve malondialdehit gibi yapılar ile kısa zincirli 

karbohidratlar oluşur (Recknagel vd., 1989; Slater, 1982, Ogeturk vd., 2008). Oluşan bu 

serbest radikaller hücre membranlarındaki fosfolipidlerde bulunan yağ asitlerinin 

peroksidasyonuna yol açarak hücre harabiyeti meydana getirirler. Vücuttan atılımı başta 

solunum yoluyla ve çok az miktarlarda dışkı ve idrar yoluyladır (ATSDR, 2005). 



 

2. YAPILAN ÇALIŞMALAR 

 

2.1. Kullanılan Cihazlar 

 

Çalışmalarımızda kullanılan cihazlar ve satın alındıkları firmaları gösteren bilgiler 

Tablo 2’de verilmiştir. 

 

Tablo 2. Çalışmalarda kullanılan cihazlar 

 

Cihaz Marka/Model 

UV-VIS spektrofotometre Spectro UV-VIS Double PC-8 auto cell, Labomed 

Inc, Culver City, USA 

Dondurucu  Joun sa Deep Freezer VXE490, Czech Republic 

Homojenizatör Ika-Werke, Ultra Turrax 
®

 T25 Basic,  Germany 

pH Metre Hanna pH 213, Romania 

Santrifüj Hettich, 1406 Type, Universal 320R,  Germany 

Vorteks karıştırıcı Heidolph,  Reaxtop Vorteks Karıştırıcı 

Su banyosu  Nüve, ST 402 

Magnetik karıştırıcı Heidolph MR 3001, Germany 

Etüv Binder ED 53, Germany 

Kjeldahl düzeneği Gerhardt, Turbotherm,  Germany 

Rotary evaporatör IKA, RV 05 basic, China 

Sıçan terazisi Kern-Sohn-GmbH, PCB-800-1,  Germany 

Mikro plate okuyucu Tunable, Versa Max, Microplate reader, USA 

Otoanalizör  Roche, Cobas 6000, Made in Germany 

Otomatik mikrotom Leica RM 2255 

Mikroskop Olympus BX-51; Olympus Optical Co, Ltd, Tokyo, 

Japan 

 

 

2.2. Kullanılan Kimyasallar 

 

Kullanılan kimyasallar analitik saflıkta olup, metanol, etanol, neokuproine, 

fosfotungustik asit, tiyobarbitürik asit (TBA), trikloroasetik asit (TCA), 1,1,3,3-

tetrametoksipropan ve NaOH Sigma-Aldrich Chemie GmbH (Steinheim, Germany) ve Merck 

(Darmstadt, Germany) firmalarından temin edilmiştir.  

Butillenmiş hidroksi toluen (BHT) Applichem (Darmstadt, Germany) ve Trolox 
®

 (6-

hidroksi-2,5,7,8-tetrametil kroman-2-karboksilik asit) Sigma-Aldrich Chemie GmbH 

(Steinheim, Germany) firmasından, 2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl  (DPPH), Folin-Ciocalteu’s 
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phenol reaktifi ve 2,4,6-tri (2-pridil)-S-triazin (TPTZ) Fluka Chemie GmbH (Buchs, 

Switzerland) dan, sodyum asetat, ferrik klorür, glasial asetik asit, HCl, KCl, sodyum karbonat, 

H2SO4 ve karbon tetraklorür Merck (Darmstadt, Germany) firmasından temin edilmiştir. 

Zeytinyağı için Komili, sızma zeytinyağı kullanılmıştır.  

 

2.3. Kullanılan Çözeltiler  

 

Çalışmalarda kullanılan çözeltiler ve hazırlanışları Tablo 3’de verilmiştir. 

 

Tablo 3. Çözeltiler ve hazırlanışları 

  

 

 

Çözeltiler Hazırlanışı  

0,2 N Folin-Ciocalteu  2 N Folin reaktifinden 1:10 oranında distile suyla seyreltilerek 

kullanılır.  

Trolox
®
 12,65 mg Trolox

® 
50 mL’ye etanolle tamamlanır. 

FRAP  300 mM pH 3.6 asetat tamponu: 10 mM TPTZ: 20 mM FeCl3 

(10:1:1)  

TPTZ 234,249 mg TPTZ stok maddeden tartılıp, 75 mL 40 mM’lık HCl 

içinde çözülür.  

Asetat Tamponu  2,325 g  NaCH3COO.3H2O üzerine 12 mL glasiyel asetik asit 

ilave edilir. 750 mL’ye distile suyla tamamlanır. 

HCl (40 mM) %37’lik HCl’den 340 µL alınır, son hacmi 100 mL’ye  distile 

suyla seyreltilir.   

FeCl3 324,4 mg FeCl3 distile suyla 100 mL’ye tamamlanır.  

0,084 N H2SO4 % 98’lik H2SO4 ten 570 µL alınır. İçinde bir miktar distile su 

bulunan 250 mL’lik balon jojeye pipetlenir ve hacim 250 mL’ye 

tamamlanır. 

%10’luk Fosfotungustik asit  H3(W3O10)4.H2O’dan 0,5 g tartılıp bir miktar distile suda çözülür, 

4,5 mL’ye distile suyla tamamlanır. 

0,8 mM CuCl2 0,00866 g CuCl2 tartılır 80 mL distile suda çözülür. Tartım litre 

bazında hazırlanıp, seyreltilir. 

Tiyobarbütirik asit (TBA) 

reaktifi-Plazma için  

0,335 g TBA tartılır. Bir miktar distile suda ısıtarak manyetik 

karıştırıcı ile çözüldükten sonra hacim 50 mL’ye tamamlanır. 

Sonra 50 mL asetik asit ile karıştırılır (Günlük hazırlanır.). 

Tiyobarbütirik asit (TBA) 

reaktifi-Eritrosit paketi için 

500 µL 1N NaOH çözeltisine 0,1 g TBA eklenir, 4 mL’ye distile 

suyla tamamlanır. Isıtılır ve soğutulur. Son hacim distile suyla 10 

mL’ye tamamlanır. 

100 nmol/ml’lik 

1,1,3,3Tetrametoksipropan 

(TMP) standardı.  

164,7 µL TMP alınır, 0,1 N HCl ile çözerek hacmi 100 mL’ye 

seyreltilir, 50°C’da 1 saat inkübe edilir. Bu uzun süre saklanabilir. 

Bundan distile suyla seyreltilme yoluyla istenilen 

konsantrasyonlar elde edilir.   

PBS çözeltisi 0,14M NaCl (58,44g/mol), 2,7mM KCl (74,56g/mol),  8,1mM 

Na2HPO4.7H2O (358,14g/mol) tüm malzemeler karıştırılır ve 

pH=7,4’e ayarlanır. Son hacim 250 mL'ye tamamlanır. 
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Tablo 3’ün devamı 

 
Sodyum azidli PBS (0,4 M)  0,026 g sodyum azid (Na-N3) 1 mL distile suda çözülür ve 100 

mL’ye PBS ile tamamlanır. 

Trikloroasetikasit (TCA)  Trikloroasetikasit (TCA) 14 g TCA bir miktar distile suda 

çözülüp, 50 mL’ye distile suyla tamamlanır. 

Ksantin (0,3mM) 0,00913 g ksantin bir miktar distile suda çözülüp, 200 mL’ye 

distile suyla tamamlanır. 

EDTA (0,6mM) 0,023 g EDTA bir miktar distile suda çözülüp, 100 mL’ye distile 

suyla tamamlanır. 

NBT (150 µM) 0,0123 g NBT bir miktar distile suda çözülüp,  100 mL’ye distile 

suyla tamamlanır. 

Na2CO3 (400 mM) 2,12 g Na2CO3 bir miktar disitle suda çözülüp, 50 mL’ye distile 

suyla tamamlanır.  

2 M (NH4)2SO4 2,65 g (NH4)2SO4 bir miktar distile suda çözülüp, 10 mL’ye distile 

suyla tamamlanır. 

Bovin Serum Albumin (BSA), 

(1g/L) 

0,030 g BSA bir miktar distile suda çözülüp, 30 mL’ye distile 

suyla tamamlanır. 

Fosfat tamponu (pH=7,0 ; 50 

mM)-Katalaz için 

6,81 g KH2PO4 distile suda çözülerek son hacmi 1 L’ye 

tamamlanır. 8,9 g Na2HPO4.2H2O distile suda çözülerek son 

hacmi 1 L’ye tamamlanır. Bu çözeltiler sırasıyla 1:1,5 oranında 

karıştırılır ve pH=7,0 ‘ye ayarlanır. 

Hidrojen Peroksit 240 μL %30’luk H2O2’den alınarak son hacim fosfat tamponu ile 

50 mL’ye tamamlanır (Günlük hazırlanır). 

 

 

2.4. Numunelerin Temini ve Saklanması 

 

Kestane balı, kestane poleni ve kestane propolisi örnekleri ZAYBİR’den (Zonguldak 

Arı Yetiştiricileri Birliği) temin edilmiştir. Arı sütü ise Macahel Arıcılık A.Ş. ’den (Artvin) 

temin edilmiştir. Numunelerin tümü 2010 sezonuna aittir. 

Bal, polen ve propolis numuneleri analiz edilene kadar +4 °C’de, arı sütü -20 °C’de 

saklanmıştır. 

 

2.5. Deney Hayvanları 

 

Çalışmanın planlanması aşamasında Karadeniz Teknik Üniversitesi, Hayvan Deneyleri 

Yerel Etik Kuruluna başvuruldu. Alınan etik kurul kararı doğrultusunda çalışma planlandı 

(2010/6 protokol nolu ve 05/03/2010 tarihli etik kurul onayı). 

Deneysel hayvan çalışmaları, Karadeniz Teknik Üniversitesi, Cerrahi Araştırmalar 

Merkezi’nde gerçekleştirildi. Deneylerde bu merkezden temin edilmiş, ağırlıkları 250–350 g 

arasında olan 49 adet Spraque Dawley tipi dişi sıçan kullanıldı. Sıçanlar, deneye başlamadan 

önce kafes ortalaması eşit olacak şekilde seçilen yedi adet sıçandan oluşan, tel kapaklı plastik 
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kafeslere alındı. Sıçanlar 22±2 °C’da, 12 saat karanlık ve 12 saat aydınlık ortamda ve standart 

kafeslerde barındırıldı. Sıçanlar standart sıçan yemi ve çeşme suyuyla beslendi. Deney 

süresince yem ve su alımı serbest bırakıldı. 

 

 

 

Şekil 13. Deneyde kullanılan Spraque Dawley tipi dişi sıçanlar 

 

 

2.6. Numunelerde Yapılan Analizler 

 

2.6.1. Ekstraktların Hazırlanması 

 

Yaklaşık 5 g polen tartıldı. Üzerine 25 mL metanol eklendi. 1 gün boyunca 

çalkalayıcıda çalkalandı. Daha sonra adi süzgeç kağıdı kullanılarak süzüldü ve belli hacimlere 

metanol ile tamamlandı.  

Propolisten yaklaşık 5 g tartıldı ve üzerine 25 mL metanol eklendi. 1 gün boyunca 

çalkalayıcıda çalkalandı. Daha sonra adi süzgeç kağıdı kullanılarak süzüldü ve belli hacimlere 

metanol ile tamamlandı.  

Bal ekstraktı hazırlamak için 25 g bal tartıldı. Üzerine 50 mL metanol eklendi. 1 gün 

boyunca çalkalayıcıda çalkalandı. Daha sonra adi süzgeç kağıdı kullanılarak süzüldü ve belli 

hacimlere metanol ile tamamlandı.  

Arı sütü için de yaklaşık 5 g arı sütü tartıldı ve üzerine 25 mL metanol eklendi. 1 gün 

boyunca çalkalayıcıda çalkalandı. Daha sonra alkolün etkisiyle çöken proteinler santrifüj 

edilerek ortamdan uzaklaştırıldı ve elde edilen metanolik süpernetanttan toplam fenolik 

madde ve antioksidan aktivite tayinleri yapıldı. 
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2.6.2. Toplam Fenolik Madde Tayini 

 

Yöntem, suda ve organik çözücülerde çözünmüş olan fenolik bileşiklerin folin 

reaktifleri ile alkali ortamda renkli kompleks oluşturması esasına dayanır. Oluşan mor– 

menekşe renkli kompleks 765 nm’de maksimum absorbans oluşturur (Slinkart ve Singleton, 

1977). 

Çalışmada, standart grafiğin hazırlanmasında, fenolik bir madde olan gallik asit 

standardı kullanıldı. Gallik asitin farklı konsantrasyonları (0,5; 0,25; 0,125; 0,0625 ve 

0,03125 mg/mL) hazırlanıp, absorbansları okundu. Konsantrasyona karşılık bulunan 

absorbans değerleri ile grafik çizildi. Çizilen grafiğe göre bal, polen ve propolis 

numunelerinin toplam fenolik madde miktarı bulundu. Metodun yapılışı Tablo 4’te 

verilmiştir.  

 

Tablo 4. Toplam fenolik madde tayininde yapılan işlemler  

 

 Kör Standart Numune 

Distile su 700 µL 680 µL 680 µL 

Standart - 20 µL - 

Numune - - 20 µL 

0,5 N Folin Reaktifi 0,4 mL 0,4 mL 0,4 mL 

Tüpler karıştırılır ve 3 dakika sonra 

% 10’ luk Na2CO3 0,4 mL 0,4 mL 0,4 mL 

2 saat inkübe edildikten sonra 760 nm’de absorbans okunur. 

 

 

2.6.3. Toplam Flavonoid Tayini 

 

Toplam flavonoid miktarı alüminyum klorür yöntemi ile spektrofotometrik olarak 

belirlendi (Chang vd., 2002). Yöntemin esası; alüminyum klorür C-4 keto grubu ve flavon ve 

flavonolların C-3 veya C-5 hidroksil grubundan herhangi biriyle kararlı kompleksler ve 

flavonoidlerin A ve B halkasındaki ortodihidroksil grupları ile kararsız kompleksler oluşturur 

(Chang vd., 2002). Standart olarak kuersetin kullanıldı (1-0,03125 mg/ml). Konsantrasyona 

karşılık bulunan absorbans değerleri ile standart grafiği çizildi. Çizilen grafiğe göre bal, polen 

propolis ve arı sütü numunelerinin toplam flavonoid miktarı bulundu. 
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Tablo 5. Toplam flavonoid tayininde kullanılan miktarlar 

 

 Kör Renk körü Standart Numune 

Numune (değişen konsantrasyonlarda) - 0,5 mL - 0,5 mL 

Standart - - 0,5 mL - 

Metanol 4,8 mL 4,5 mL 4,3 mL 4,3 mL 

% 10 Al(NO)3 0,1 mL - 0,1 mL 0,1 mL 

1 M NH4CH3COO 0,1 mL - 0,1 mL 0,1 mL 

40 dakika oda sıcaklığında inkübe edildikten sonra 415 nm’de absorbans okunur. 

 

 

2.6.4. Toplam Antosiyanin Tayini 

 

Toplam antosiyanin tayini pH-differansiyel metoduyla yapıldı (Giusti ve Wrolstad, 

2001; Fuleki ve Francis, 1968). Metodun ilkesi, monomerik antosiyaninlerin pH 1,0’de renkli 

oksonium formunun; pH 4,5’da ise renksiz hemiketal formunun egemen olmasına bağlıdır. 

Buna göre ortam pH’sı 1,0 ve 4,5 olduğu zaman ölçülen absorbans değerlerinin farkı, 

doğrudan antosiyanin konsantrasyonu ile orantılı bulunmaktadır. 

Fuleki ve Francis, (1968)’de tarif edilen yöntem modifiye edilerek tayin yapıldı. 2,5 g 

numune alınıp, HCl ile asitlendirilmiş  (pH 4,0) etil alkol ile ekstraksiyon yapıldı. 25 mL’ye 

seyreltilmiş örnekler manyetik karıştırıcı ile 30 dakika karıştırıldı. Karışım 2 saat -18 °C’da 

tutuldu, tekrar 10 dakika karıştırıldı. Karışım 10 dakika süre ile 3000 rpm’de santrifüj edildi. 

Berrak kısımdan 5’er mL iki ayrı erlene alındı. I. Tüpe pH 1’deki KCl çözeltisinden, diğerine 

ise pH 4,5’deki CH3COONa çözeltisinden 20’şer mL eklendi ve yaklaşık 30 dakika beklendi. 

Bu esnada seyreltilmiş berrak numunenin 250–600 nm arasında spektrumu saptandı ve 

numunelerin 520–530 nm dalga boyu aralığında maksimum absorbans (λ vis-max) gösterdiği 

belirlendi.    

pH 1,0 ve pH 4,5’da, tampon çözeltilerindeki örnek çözeltilerin bu bekleme sonucunda 

520 ve 700 nm dalga boylarında, suya karşı belirlenen absorbans değerleri ölçüldü ve toplam 

monomerik antosiyanin içeriği hesaplandı. Hesaplamada antosiyanin miktarları ifade 

edilirken o gıdadaki baskın antosiyanin hangisi ise onun cinsinden ifade edilmektedir. Elde 

edilen maksimum absorbans değerini veren dalga boyunun Siyanidin-3-glukozitin maksimum 

absorbans verdiği dalga boyuna denk geldiği için sonuçlar Siyanidin-3-glukozit (Cyn-3-glu) 
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cinsinden hesaplanarak ifade edildi. Yapılan çalışmada bal, polen ve propolis örnekleri 

kullanıldı. 

 

Sf : (25/2.5).(25/5): 50 

 

A: (A λ520- A λ700)pH 1,0 – (A λ520- A λ700)pH 4,5 

 

(A) .(MW). (Sf).1000 

Monomerik Antosiyaninler, mg/kg :  

      (ε). l 

  

A     : Düzeltilmiş absorbans farkı 

MW : Baz alınacak antosiyaninin molekül ağırlığı (Siyanidin-3-glukozit için: 449,2)  

            (Giusti ve Wrolstad, 2001) 

Sf        : Seyreltme faktörü 

ε       : Molar absorbtivite katsayısı (Siyanidin-3-glukozit için: 26.900) (Giusti ve 

              Wrolstad, 2001) 

 

2.6.5. Demir (III) İndirgeme / FRAP Yöntemi ile Antioksidan Kapasite Tayini 

 

Metodun prensibi ferrik 2,4,6-tripyridyl-s-triazin kompleksinin (Fe
3+

-TPTZ) 

antioksidanların varlığında renkli (mavi) ferrous formuna (Fe
2+

-TPTZ) indirgenmesi esasına 

dayanır (Benzie ve Strain, 1999). Bu renkli kompleks 593 mn’de maksimum absorbans verir. 

Kalibrasyon için FeSO4’ün değişen konsantrasyonları (100–1000 µM) kullanıldı. 

Çalışmada kullanılan FRAP reaktifi taze hazırlandı. Tayinde kullanılacak pipetlemeler Tablo 

6’da verilmiştir. 
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Tablo 6. FRAP yönteminde yapılan pipetleme işlemleri 

 

 Kör Numune Renk körü Standart 

FRAP reaktifi 3 mL 3 mL - 3 mL 

Numune - 100 µL 100 µL  

Standart - - - 100 µL 

Saf su 100 µL - - - 

4 dakika sonra 593 nm de absorbans okunur. 

 

 

Sonuçlar (numunelerin FRAP değerleri)  aynı şartlarda test edilmiş standart FeSO4 

eşdeğeri antioksidan güç olarak ifade edildi. 

 

2.6.6. Bakır (II) İyonu İndirgeyici Antioksidan Kapasite Tayini (CUPRAC) 

 

Metod,  bakır(II)-neokuproin kompleksinin ortama antioksidan çözeltisi ilave edilmesi 

sonucunda bakır(I)-neokuproine indirgenmesi esasına dayanır ve sonuçlar içinde antioksidan 

bulunmayan referansa karşı 450 nm’de absorbans değerlerinin ölçülmesiyle elde edilir (Apak 

vd., 2004).  

Analizde standart olarak Troloks
® 

(1-0,03125 mM) kullanılmıştır. Elde edilen test 

sonuçları Troloks
®

 eşdeğeri antioksidan kapasite (TEAC) cinsinden verilmiştir. Bu çalışmada 

da yine bal, polen ve propolis örnekleri kullanıldı. 

 

Tablo 7. CUPRAC tayininde kullanılan miktarlar 

 

 Numune Standart Kör 

10 mM CuCl2 1 mL 1 mL 1 mL 

7,5 mM Neokuproin 1 mL 1 mL 1 mL 

NH4CH3COO tamp.(1 M, pH 7,0) 1 mL 1 mL 1 mL 

Numune 0,2 mL - - 

Standart - 0,2 mL - 

Saf su 0,9 mL 0,9 mL 1,1 mL 

1 saatlik inkübasyondan sonra 450 nm’de absorbans okunur. 
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2.6.7. DPPH
•
 Radikal Temizleme Aktivitesi   

 

DPPH
•
 radikali (2,2-difenil-1-pikrilhidrazil) ticari olarak satın alınabilen bir radikal 

olup  Yu vd., (2002) tarafından geliştirilen metod modifiye edilerek kullanıldı. Çalışmamızda 

4 mg/100 ml olacak şekilde DPPH
•
 radikalinin metanolik çözeltisi hazırlandı. Numuneler 

(bal, polen, propolis ve arı sütü) ve standart (Troloks
®

) değişik konsantrasyonlarda hazırlandı. 

750 µL değişen konsantrasyonlardaki ekstraktlar ve 750 µL metanolik DPPH çözeltisine 

eklendi ve 1 saatlik inkübasyondan sonra 517 nm’de absorbans ölçüldü. Absorbanslar 

konsantrasyona karşı grafiğe geçirildi ve %50 DPPH miktarını scavenge (temizleyen) eden 

madde miktarı (SC50) belirlendi. SC50 değeri ne kadar düşük ise DPPH temizleme değeri o 

kadar yüksektir. 

 

2.7. Toplam Protein Miktarı (%)   

 

Polen ve arı sütü örneklerinin toplam protein miktarları yarı otomatik Kjeldahl yakma 

ünitesi kullanılarak Kjeldahl metoduna göre bulundu (AOAC, 2000). Metodun esası organik 

maddelerde bulunan proteinlerin yapısını teşkil eden amino asitlerin amonyağa 

dönüştürülerek, oluşan amonyağın bir asitle titrasyonu esasına dayanır. Titrasyonla tespit 

edilen amonyaktan formül yardımı ile azot miktarı bulunur.  

Metoda göre 1 g numune Kjeldahl tüpüne konuldu. Üzerine 0,5 g CuSO4.5H2O 

ardından 15 g K2SO4 ve 0,1 g kadar SeO2 (veya selenyum siyahı) koyup karıştırıldı. Karışım 

üzerine dikkatlice 25 mL derişik sülfürik asit (d=1,84 g/cm
3
) eklenip, döndürülerek karıştırıldı 

ve ısıtıcı üzerine oturtuldu. Numune renksiz veya açık mavi-yeşil ya da sarı renkli berrak bir 

çözelti elde edilinceye kadar ısıtıldı. Berraklaşmadan sonra en az 30 dakika daha kaynatıldı. 

Yaş yakması tamamlanmış balon içeriği soğutularak 300 mL saf su yavaş yavaş ve sürekli 

karıştırarak eklendi ve soğuması için bir süre bekletildi. 

Destilasyonda %4 lük indikatörlü borik asitten her örnek için 25 mL kullanıldı. Her 

örnek yaklaşık 30 dakika destile edildi. Destilasyon ünitesinde kullanılan NaOH %10’luktur. 

Destilasyondan sonra 0,1 N HCl ile destilat titre edilerek harcanan miktar kaydedildi ve 

aşağıdaki formüle göre hesaplama yapıldı. 

 

% Protein = N x f x ( V1 – V0 ) x 0,014 x ÇF x 100 / m 
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N: Titrasyonda kullanılan HCl çözeltisinin normalitesi 

V1: Titrasyonda kullanılan HCl çözeltisinin hacmi, mL 

V0: Tanık deneydeki titrasyonda kullanılan HCl çözeltisinin hacmi,mL 

f: Titrasyonda kullanılan HCl çözeltisinin faktörü 

ÇF : Azottan proteine çevirme faktörü 

m: analiz için alınan numunenin kütlesi, g 

 

2.8. Deneysel Hayvan Çalışmaları 

 

2.8.1. Deney Hayvanlarına Verilecek Ekstraktların Hazırlanması 

 

Bal, polen ve arı sütünün sulu ekstraktları hazırlandı. Propolis önce %98’lik alkol ile 

çözüldü. Daha sonra çözücü evaporatörde uçuruldu. Kalan kısım %24’lük alkolde çözüldü. 

Hayvanlara verilecek olan dozlar bal, polen ve propolis için 400 mg/kg, arı sütü için 50 mg/kg 

olarak ayarlandı. CCl4 ise zeytin yağı ile 1:1 oranında karıştırılarak hazırlandı. Çalışma için 7 

grup oluşturuldu ve toplam 49 sıçan kullanıldı (n=7). Hayvanlara 7 gün boyunca Tablo 8’de 

belirtildiği gibi uygulama yapıldı. 

 

2.8.2. Deney Grupları ve Uygulamalar 

 

   Tablo 8. Deney grupları ve yapılan uygulamalar 

 

Grup No Grubun Adı Uygulama 

Grup I Serum fizyolojik kontrol 

grubu 

Sıçanlara periton içi (intrepieritonal: i.p.) 

yolla, karnın sol tarafına, yedi gün 

boyunca serum fizyolojik (SF) (0,8 

mL/kg) verildi. 

Grup II Etil alkol kontrol grubu Sıçanlara i.p. yolla karnın sol tarafına, 

yedi gün boyunca 0,8 mL/kg etil alkol 

verildi. 

Grup III CCl4 Grubu 0,8 mL/kg dozda karbontetraklorür (CCl4) 

yedi gün boyunca karnın sağ tarafına 

verildi. 
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Tablo 8’in devamı 

 

Grup IV Polen grubu Yedi gün boyunca 0,8 mL/kg dozda CCl4 

karnın sağ tarafına verildi. Ardından gavaj 

yoluyla 400 mg/kg dozda suda çözünmüş 

polen sıçanlara verildi.  

Grup V Propolis grubu Yedi gün boyunca 0,8 mL/kg dozda CCl4 

karnın sağ tarafına verildi. Ardından gavaj 

yoluyla 400 mg/kg dozda %24’lük etil 

alkolde çözünmüş propolis sıçanlara 

verildi.  

Grup VI Bal grubu Yedi gün boyunca 0,8 mL/kg dozda CCl4 

karnın sağ tarafına verildi. Ardından gavaj 

yoluyla 400 mg/kg dozda suda çözünmüş 

bal sıçanlara verildi. 

Grup VII Arı sütü grubu Yedi gün boyunca 0,8 mL/kg dozda CCl4 

karnın sağ tarafına verildi. Ardından gavaj 

yoluyla 50 mg/kg dozda suda çözünmüş 

arı sütü sıçanlara verildi. 

 

 

2.8.3. Deney Hayvanlarının Vücut Ağırlığı Ölçümü 

 

Sıçanların ilk gün ve son gün (8. gün) olmak üzere vücut tartımları ±0,1 hassasiyette 

elektronik tartı ile alınmıştır. Sıçanlardaki ağırlık değişimleri, çalışmanın ilk günü tespit 

edilen başlangıç değerlerine göre, aşağıdaki formül kullanılarak hesaplandı: 

 

Ağırlık değişim oranı = 100 x (Ağırlık8 – Ağırlık1) / (Ağırlık1)   

Ağırlık8: 8. Gün ölçülen ağırlık (g)   

Ağırlık1: 1. gün ölçülen ağırlık (g) 
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2.8.4. Deney Hayvanlarından Örneklerin Alınması 

 

Son uygulamadan 24 saat sonra (8. gün) tüm gruptaki sıçanlar dekapite edildi. Sıçanlar 

dekapite edilir edilmez hayvanların kanları cam huni yardımıyla %3,2’lik sodyum sitrat içeren 

tüplere alındı. Tüpler 3-5 dakika alt üst edildi. Daha sonra sıçanların karaciğerleri alındı ve 

%1,15’lik KCl içerisinde saklandı. Ayrıca histopatolojik inceleme için karaciğer kesitleri 

alındı ve %10’luk formaldehitte saklandı. 

 

2.8.5. Örneklerde Yapılan Ön İşlemler 

 

%1,15’lik KCl içerisindeki karaciğerler alınarak buz banyosu içerisinde 

homojenizatörde (17500 L/dak.) homojenize edildi. Elde edilen homojenizatlar santrifüj 

tüplerine alındı. Tüpler soğutmalı santrifüjde (+4°C) 4000 rpm’de 15 dakika santrifüj edildi. 

Süpernatant kısımları alındı ve -80°C’de saklandı. 

Kanlar 2500 rpm’de 15 dakika santrifüj edildi. Plazma kısmı alındı ve -80°C’de 

saklandı. Plazma eldesinden kalan çökelti üzerine eşit miktarda serum fizyolojik eklendi, 

çalkalandı ve 3000 rpm’de 10 dakika santrifüj edildi. Üstte kalan kısım atıldı. Bu işlem 3 kez 

tekrarlandı. Daha sonra dipteki çökelti üzerine 1,5 katı kadar soğuk saf su eklendi, karıştırıldı 

ve eritrosit paketleri elde edildi. 

 

 2.9. Biyokimyasal Analizler 

 

 Karaciğer süpernatantlarında, plazmalarda ve eritrosit paketlerinde MDA ve SOD 

analizleri spektrofotometrik olarak yapıldı. Plazmalarda ALT ve AST enzim ölçümü 

otoanalizörde, satın alınan ticari kitlerle biyokimya laboratuarında çalışıldı. 

  

 2.9.1. Süperoksit Dismütaz (SOD) Aktivitesinin Ölçülmesi 

 

 Ksantin oksidaz aracılığı ile üretilen O2
-
 radikalinin reaksiyon ortamından nitroblue 

tetrazolium (NBT) indirgenmesinin numunede bulunan SOD enzimi tarafından engellenmesi 

prensibine dayanır (Sun vd., 1988). NBT’nin indirgenmesi ile 560 nm dalga boyunda 

maksimum absorbans veren mor renkli formazan oluşur. SOD aktivitesinin büyüklüğü oluşan 

formazanın absorbansıyla ters orantılıdır. 
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 Karaciğer, plazma ve eritrosit paketlerinin SOD aktiviteleri Sun vd., (1988) metoduna 

göre tayin edildi. Analizde kullanılacak olan reaksiyon karışımı taze hazırlandı. Reaksiyon 

karışımında 0,6 mM EDTA, 400 mM Na2CO3, 0,3 mM Ksantin, 1 g/L BSA ve 150 µM NBT 

(nitroblue tetrazolium) bulunmaktadır.  Çalışmamızda kullanılan karışım için 80 mL EDTA, 

48 mL Na2CO3, 160 mL Ksantin ve 24 mL BSA çözeltilerinden eklendi ve karıştırıldı. 

Uygulamanın hemen öncesinde 80 mL NBT eklendi ve karıştırıldı. Reaksiyon karışımımız 

hazır hale geldi.  

Ksantin oksidaz enziminin bu çalışmada 167 Ünite/L’lik bir konsantrayonda, buzlu  

(NH4) 2SO4 içerisinde taze olarak hazırlanması gereklidir. Stok Ksantin oksidaz enzimi  

37 mg protein/mL x 0.5 U/mg protein = 18.5 U/mL = 18500 U/L  

18500 U/L. X = 167000 U/L . 4 mL                   X= 0,0361 mL 

36,1 µl stok Ksantin oksidaz’dan alındı, 4 mL’ye buzlu 2M (NH4)2SO4 ile 

tamamlandı. 

 SOD standartları saf su ile 9, 8, 7, 6, 5, 4, 3, 2, 1, 0.5, 0 (kör) U/L olarak hazırlandı. 

 Analizden önce numunelere (karaciğer dokusu, plazma ve eritrosit paketi) ön hazırlık 

yapıldı. Bunun için 0,5 mL numune üzerine 400 µl etanol:kloroform (5:3) karışımından 

eklendi. Karışım 1 dakika vortekslendikten sonra 18000 g’de 1 saat santrifüj edildi. 

Süpernatant kısmı alındı. Numune olarak süpernatantlar kullanıldı. Pipetlemeler Tablo 9’da 

verildiği gibi yapıldı. 

 

Tablo 9. SOD analizi için kullanılan miktarlar 

 

 Numune Standart Kör 

Numune 250 µL - - 

Standart - 250 µL - 

Reaksiyon karışımı 1,25 mL 1,25 mL 1,25 mL 

Ksantin oksidaz 25  µL 25 µL 25 µL 

25 dakika 25°C’de inkübe edilir. 

CuCl2 0,5 mL 0,5 mL 0,5 mL 

 

 CuCl2 ilavesinden sonra tüpler karıştırıldı ve 560 nm’de absorbansları okundu. 
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 2.9.2. Malondialdehid (MDA) Seviyesinin Belirlenmesi 

 

 Lipit peroksidasyon ürünü olan MDA, oksidatif stresin bir göstergesi olarak 

kullanılmaktadır. Metot, tiyobarbitürik asit (TBA) ile MDA’nın oluşturduğu pembe renkli 

kompleksin 532 nm dalga boyunda spektrofotometrik olarak ölçülmesi esasına dayanır (Jain 

vd., 1989). MDA standartı olarak 1,1,3,3-Tetrametoksipropan kullanıldı. Stok çözeltiden (100 

nmol/mL) seri seyreltme ile 10; 5; 2,5; 1,25; 0,625; 0,3125 ve 0 konsantrasyonlarda 

standartlar hazırlandı.  

 

 2.9.2.1. Karaciğer Dokusunda MDA Seviyesinin Ölçülmesi 

 

 Karaciğer homojenatlarında MDA seviyeleri Mihara ve Uchiyama’nın (1978) 

spektrofotometrik metoduna göre yapıldı. 0,5 mL homojenat üzerine 3 mL %1’lik H3PO4 

eklendi ve karıştırıldı. Daha sonra 1 ml % 0,67’lik tiyobarbütirik asit (TBA) ilave edildi. 

Karışım 45 dakika 100°C’deki su banyosunda bekletildi. Daha sonra 4000 rpm’de 10 dakika 

santrifüj edildi ve 532 nm’de absorbansları okundu. Numuneye uygulanan işlemler 

standartlara da uygulandı. Sonuçlar nmol MDA/ mL homojenat olarak verildi. 

 

 2.9.2.2. Eritrosit Paketlerinde MDA Seviyesinin Belirlenmesi 

 

Shafiq-Ur-Rehman’ın (1984) yöntemi modifiye edilerek eritrosit paketlerinde MDA 

tayini yapıldı. 50 µL eritrosit paketi üzerine 450 µL azitli PBS ilave edildi. Elde edilen 500 

µL’lik karışım 37°C’da 10 dakika karıştırıldı. Üzerine 250 µL PBS ilave edildi. 2 saat süreyle 

37°C’da inkübe edildi. Elde edilen bu 750 µL’lik karışımdan 150 µL alınır üzerine 100 µL 

TCA ilave edildi. Bu karışım 10 dakika 3000 rpm’de santrifüj edildi. Elde edilen 

süpernatanttan 150 µL başka bir eppendorfa alınıp üzerine 50 µL TCAve 50 µL TBA eklendi. 

Bu 250 µL’lik karışım 15 dakika kaynamakta olan suda bekletildi. Soğuyunca 532 nm ve 600 

nm’de mikro plate okuyucuda absorbansları okundu.  

MDA standartlarından 150 µL alınıp süpernatant aşamasından sonraki işlemler 

gerçekleştirildi.  Sonuçlar nmol MDA/ mL eritrosit paketi olarak verildi. 
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2.9.2.3. Plazmada MDA Seviyesinin Belirlenmesi 

 

Yagi, (1994)’ e göre plazmalarda MDA seviyesi tespit edilmiştir. Lipid peroksidasyon 

ürünü (MDA) ile tiyobarbitürik asit arasındaki reaksiyon sonucu oluşan kırmızı renk 

spektrofotometrik olarak ölçüldü. TBA ile reaksiyona girerek aynı rengi veren suda çözünür 

maddeleri uzaklaştırmak için serum lipitleri proteinle birlikte fosfotungstik asit/sülfürik asit 

sistemiyle çöktürüldü. 

0,15 mL plazma üzerine 1,2 mL H2SO4 (0,084 N) ve 1,2 mL fosfotungistik asit 

(%10’luk) eklendi ve karıştırıldı. 5 dakika beklendikten sonra 4600 rpm’de 10 dakika 

santrifüj edildi. Daha sonra üst faz atıldı. Çöken kısım 2 mL saf su ile vortekslendi. Her 

numunenin üzerine 0,5 mL TBA eklendi ve 100°C’de 1 saat beklendi. Daha sonra 4000 

rpm’de 10 dakika santrfüj edildi ve 532 nm’de absorbansları okundu. 

Standartların hazırlanmasında ise; 2 mL standart üzerine 0,5 mL TBA eklendi ve 

100°C’de 1 saat beklendi. Daha sonra 532 nm’de absorbansları okundu. Sonuçlar nmol 

MDA/mL plazma olarak ifade edildi. 

 

2.9.3. Katalaz (CAT) Aktivitesinin Tayini 

 

Katalaz aktivitesinin belirlenmesinde Aebi (1984) metodu kullanıldı. Yöntem 

katalazın hidrojen peroksiti (H2O2) parçalayıp uzaklaştırması esasına dayanmaktadır.  

Plazma ve karaciğer dokusunda katalaz aktivitesine bakılmıştır. Plazma ve dokularda 

gerekli seyreltmeler yapıldıktan sonra Tablo 10’daki gibi pipetleme yapıldı.  

 

Tablo 10. Katalaz aktivitesinde kullanılan miktarlar 

 

Reaktifler Kör Numune 

Fosfat Tamponu 750 μL - 

Numune 1500 μL 1500 μL 

H2O2 - 750 μL 

 

 

H2O2 eklenir eklenmez kuartz küvetler altüst edildi ve 240 nm’de 30 sn süreyle her 10 

sn’de bir absorbanslar kaydedilerek meydana gelen düşüşler izlendi. Reaksiyonun hız sabiti 
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kullanılarak katalazın spesifik aktivitesi ölçüldü. 10 sn’lik aralık için aşağıdaki formüle göre 

hesaplamalar yapıldı. 

 

k= (2,3/10) x log(A1/A2) s
-1

 

  

           A1= Başlangıç Absorbansı                  A2= 10 s sonraki absorbans 

 

Yukarıdaki formüle göre bulunan k değeri seyreltme faktörü ile çarpıldı. 

 

2.10. Histopatolojik İnceleme 

 

Histopatolojik çalışmalar KTÜ Tıp Fakültesi Histoloji Anabilimdalı laboratuarında 

Doç. Dr. Esin YULUĞ tarafından gerçekleştirildi. Çalışma sonunda her bir gruba ait 

sıçanlardan çıkarılan karaciğer dokuları %10’luk formaldehitte 48 saat tespit edildi. Tespit 

sonrası dereceli alkol serilerinden geçirilerek dehidrate edildi. Xylen’de şeffaflaştırıldıktan 

sonra parafine gömüldü. Parafin bloklardan tam otomatik mikrotom (Leica RM 2255)  ile 4 

µm kalınlığında kesitler alındı. Alınan kesitler Hematoksilen  Eozin (H&E) ile boyandı. Elde 

edilen preparatların histolojik değerlendirmesi,  çalışma gruplarından habersiz, bu konuda 

deneyimli bir histolog tarafından ışık mikroskopik olarak (Olympus BX-51; Olympus Optical 

Co, Ltd, Tokyo, Japan) yapıldı. Değerlendirmede tüm preparatlar X40, X100, X200 ve X400 

büyütmede sırası ile gözden geçirildi. Değerlendirmede öncelikle H.E ile boyanan preparatlar 

genel histolojik yapı açısından değerlendirildi. Daha sonra elde edilen bulgulara göre yarı 

kantitatif hasar skorlaması yapıldı. Yarı kantitatif hasar skorlamasında karaciğer dokusu 

hepatosit dejenerasyonu, sinüzoidal aralıkta genişleme ve yağlı değişiklik açısından 

değerlendirildi.  

 

2.11. İstatistiksel Analiz  

 

Verilerin değerlendirilmesinde SPSS (Statistical Package for Social Sciences) 15.0 for 

Windows
®

 istatistik paket programı ve Microsoft
®

 Excel (for windows XP)  kullanıldı. 

Sonuçlar ortalama ± standart hata olarak ifade edildi ve p<0.05 olasılık değeri istatistiksel 

olarak anlamlı kabul edildi. Gruplar arasında istatistiki olarak fark olup olmadığını test etmek 

için Kruskal-Wallis non-parametrik testi kullanıldı. İki bağımsız grup arasında ilişki olup 

olmadığı Pearson korelasyon testine göre ve önemlilik testleri p<0.05 seviyesinde incelendi.  



 

3. BULGULAR 

 

 3.1. Antioksidan Aktivite Ölçümleri 

 

 3.1.1. Toplam Fenolik Madde Miktarı 

 

 Bal, polen, propolis ve arı sütünde gerekli seyreltmeler yapıldıktan sonra toplam 

fenolik madde miktarları Folin-Ciocalteu reaktifi ve gallik asit standardı kullanılarak tayin 

edildi. 760 nm'deki absorbans değerleri y-ekseninde ve konsantrasyon değerleri ise x-

ekseninde gösterilerek bir standart çalışma grafiği hazırlandı  (Şekil 14). 
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Şekil 14. Gallik asit standart çalışma grafiği 

 

Toplam fenolik madde miktarı gallik asit kalibrasyon denkleminden yararlanarak 

hesaplandı. 3 paralel tekrar yapıldı ve ortalamalar alındı. Elde edilen sonuçlar Tablo 11’de 

verilmiştir. Propolisin en yüksek fenolik madde içeriğine, arı sütünün de en düşük fenolik 

madde içeriğine sahip olduğu bulundu. 
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Tablo 11. Bal, polen, propolis ve arı sütünün toplam fenolik madde miktarları 

 

Numuneler 
Toplam Fenolik Madde Miktarları 

(mg GAE/g numune) 

Arı sütü 4,29 ± 0,03
b
 

Polen 13,78 ± 0,34
c
 

Propolis 183,86 ± 6,35
d
 

Bal 0,95 ± 0,07
a
 

 

Harfler gruplar arasında anlamlı bir fark olup olmadığını göstermektedir (p<0,05) 

 

 3.1.2. Toplam Flavonoid Miktarı 

  

Toplam flavonoid analizinde numunelerin flavonoid madde miktarı kuersetin eşdeğeri 

olarak verilmiştir. Bölüm 2.6.3’de anlatılan metoda göre tayin yapılmıştır. Öncelikle kuersetin 

kalibrasyon eğrisi çizilmiştir (Şekil 15). Daha sonra kalibrasyon eğrisinden yararlanarak 

numunelerin toplam flavonoid miktarları belirlendi. 3 paralel tekrar yapıldı ve ortalamalar 

alındı. Elde edilen sonuçlar Tablo 12’de verilmiştir.  
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Şekil 15. Kuersetin standart çalışma grafiği 
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             Tablo 12. Numunelerin toplam flavonoid miktarları 

 

Numuneler 
Toplam Flavonoid Miktarları 

(mg Kuersetin/g numune) 

Arı sütü 1,16 ± 0,08
b
 

Polen 1,64 ± 0,11
b
 

Propolis 106,61 ± 2,36
c
 

Bal 0,56 ± 0,03
a
 

 

Harfler gruplar arasında anlamlı bir fark olup olmadığını göstermektedir (p<0,05) 

 

 

3.1.3. Toplam Antosiyanin Miktarı 

 

Bu yöntem, antosiyaninlerin maksimum absorbans gösterdiği dalga boyundaki 

absorbans değerlerinin ortamın pH değerlerine göre değişiminin ölçümüne dayanmaktadır. 

pH-diferansiyel metodunun ilkesi, monomerik antosiyaninlerin pH 1,0’de renkli oksonium 

formunun egemen olmasına dayanmaktadır. Buna göre ortam pH 1,0 ve pH 4,5 olduğu zaman 

ölçülen absorbans değerlerinin farkı, doğrudan antosiyanin konsantrasyonu ile orantılı 

bulunmaktadır. Örneklerin (bal, polen, propolis) en yüksek absorbans gösterdiği 520 nm ve 

700 nm’de, 1 cm’lik küvetlerde absorbans değerleri saptanmış ve toplam antosiyanin miktarı 

siyanidin-3-glikozit cinsinden hesaplanmıştır (Tablo 13). 

 

Tablo 13. Örneklerin toplam antosiyanin miktarları 

 

Numuneler 
Toplam Antosiyanin Miktarları 

(mg Cyn-3-glu/g numune) 

Polen 4,06 ± 0,11
b
 

Propolis 5,11 ± 2,36
c
 

Bal 0,13 ± 0,03
a
 

 

Harfler gruplar arasında anlamlı bir fark olup olmadığını göstermektedir (p<0,05) 
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3.1.4. Demir (III) İndirgeme / FRAP Yöntemi ile Antioksidan Kapasite Tayini 

 

 Demir (III) İndirgeme/Antioksidan Kuvveti yöntemiyle 595 nm’de numunelerin 

antioksidan kuvvetine bakıldı. Bu metotta artan absorbans yüksek Fe
+3

 indirgeme kuvvetini 

göstermektedir. Kalibrasyon eğrisi FeSO4.7H2O’un değişik konsantrasyonlarındaki absorbans 

değerlerinden faydalanarak çizildi. Kalibrasyon eğrisinden faydalanarak örneklerin demir (III) 

indirgeme kuvvetleri hesaplandı. 
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Şekil 16. Demir sülfat standart çalışma grafiği 
 

Tablo 14. Numunelerin demir (III) indirgeme kuvvetleri 

 

Numuneler Demir (III) İndirgeme Kuvveti (FRAP) 

(μmol FeSO4.7H2O/g numune) 

Arı sütü 1,80 ± 0,14
a
 

Polen 48,75 ± 2,60
a
 

Propolis 1416,2 ± 0,07
b
 

Bal 1,02 ± 0,02
a
 

  

Harfler gruplar arasında anlamlı bir fark olup olmadığını göstermektedir (p<0,05) 
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3.1.5. Bakır (II) İyonu İndirgeyici Antioksidan Kapasite Tayini (CUPRAC) 

 

Kalibrasyon eğrisi Troloks
®

’un değişik konsantrasyonlarındaki absorbans 

değerlerinden faydalanarak çizilmiştir. Troloks
®

  konsantrasyonundan yola çıkarak 

numunelerin antioksidan kapasitesi ve mM Troloks
®

 eşdeğeri /g numune olarak antioksidan 

güç (TEAC) ifade edildi. 
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Şekil 17. Troloks standart çalışma grafiği 

 

Tablo 15. Numunelerin bakır (II) indirgeme kuvvetleri 

 

Numuneler Bakır (II) İndirgeme Kuvveti (CUPRAC) 

(mmol TEAC/g numune) 

Arı sütü 0,03 ± 0,01
a
 

Polen 0,19 ± 0,06
b
 

Propolis 2,95 ±0,11
c
 

Bal  0,01 ± 0,01
a
 

 

Harfler gruplar arasında anlamlı bir fark olup olmadığını göstermektedir (p<0,05) 
 

3.1.6. DPPH
•
 Radikal Temizleme Aktivitesi   

 

Artan numune konsantrasyonuna karşı 517 nm’deki absorbanslar grafiğe geçirilerek 

elde edilen grafiklerden antioksidan kapasiteler kantitatif olarak ifade edilmiştir. Antioksidan 
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aktivite, numunelerin SC50 değerleri belirlenerek karşılaştırılmıştır. SC50, başlangıç DPPH
•
 

radikal konsantrasyonunu (kontrolün absorbansını) yarıya düşüren numune 

konsantrasyonudur. Sonuçlar mg/ml cinsinden verildi. Standart olarak Troloks
® 

kullanılmıştır.  
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Şekil 18. DPPH radikali temizleme aktivitesi tayinleri sonucu elde edilen SC50 

değerleri 

 

SC50 değerlerini veren grafikten de anlaşılacağı gibi; propolisin DPPH temizleme 

kapasitesi diğer numunelerden oldukça iyidir. 

 

 3.1.7. Toplam Protein Miktarı 

 

Yarı otomatik makro Kjeldahl yakma ünitesinde yapılan azot miktarı tespiti ardından 

polen ve arı sütünde bulunan protein miktarları hesaplandı ve Tablo 16’ da verildi. 

 

  Tablo 16. Polen ve arı sütünün protein miktarı 

 

Numune Ortalama%Protein 

Arı sütü 13,00 

Polen 16,80 
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3.2. Deney Hayvanları Uygulamaları 

 

3.2.1. Deney Hayvanlarının Vücut Ağırlığı Ölçümü 

 

Sıçanların ağırlık takipleri sekiz gün boyunca yapıldı ve 1. gün sonundaki ağırlıkları  

ve 8. günkü (dekapitasyon yapıldığı gün) ağırlıkları baz alınarak vücut ağırlık değişimleri 

hesaplandı (Tablo 17). Ağırlık değişim oranı aşağıdaki denklem kullanılarak hesaplanmıştır. 

 

Ağırlık değişim oranı = 100 x (Ağırlık8 – Ağırlık1) / (Ağırlık1)   

Ağırlık8: 8. Gün ölçülen ağırlık (g)   

Ağırlık1: 1. gün ölçülen ağırlık (g) 

 

Tablo 17. Deney hayvanlarının vücut ağırlığı değişimleri 

 

Grup Adı Grup Ağırlık Ortalaması (g) 
Ağırlık Değişim 

Oranı (%) 

 1.Gün 8.Gün  

Serum fizyolojik 214 ± 17,75 223 ± 22,10 +4,21 

Etil alkol 215 ± 19,44 213 ± 17,29 -0,93 

CCl4 219 ± 18,79 211 ± 17,72 -3,65 

Polen 218 ± 19,36 213 ± 20,06 -2,29 

Propolis 216 ± 20,23 210 ± 14,20 -2,78 

Bal 213 ± 11,29 213 ± 13,75 0,00 

Arı sütü 219 ± 24,16 219 ± 19,86 0,00 

 

 

 3.2.2. Biyokimyasal Analiz Sonuçları 

 

Plazma, eritrosit paketleri ve karaciğerdeki SOD aktivitesi spektrofotometrede 

belirlendi. Plazma, eritrosit paketleri ve karaciğerlerdeki MDA miktarları 1,1,3,3-

Tetrametoksipropanın 10;  5;  2,5;  1,25;  0,625 nmol/mL’lik standartları kullanılarak 

hazırlanan MDA standart eğrisi kullanılarak hesaplandı.  Sonuçlar nmol MDA/numune olarak 

ifade edildi.  Eritrosit paketlerinde okumalar iki farklı absorbans değerinde 532 nm ve 600 

nm’de yapıldı. Plazma ve karaciğer dokusunda CAT aktivitesi spekrofotometrede absorbans 

düşüşü izlenerek belirlendi.  
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 3.2.2.1. Plazmada Yapılan Ölçümlerin Sonuçları 

 

Plazmalarda AST ve ALT değerleri otoanalizörde, SOD aktivitesi, MDA miktarı ve 

CAT aktivitesi spektrofotometrede belirlendi. Standartlardan elde edilen kalibrasyon 

grafikleri Şekil 19’da, grafikten yararlanarak elde edilen sonuçlar Tablo 18’de verilmiştir. 
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 Şekil 19. Grupların AST ve ALT düzeyleri  
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                       Şekil 20. SOD standart çalışma grafiği 
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 Tablo 18. Plazmaya ait parametreler 

 

 

Harfler gruplar arasında anlamlı bir fark olup olmadığını göstermektedir (p<0,05) 

 

Plazma AST ve ALT düzeylerine bakıldığında CCl4 grubunda enzim miktarının çok 

yüksek olduğu ve arı ürünlerinin CCl4 seviyesini azalttığı görüldü. Plazma MDA seviyesi 

tayin sınırlarının altında olduğu için belirlenemedi. CAT aktivitesine bakıldığında propolisin 

daha iyi olduğu görüldü. SOD aktivitesinde istatistiksel olarak anlam bulunamadı. 

 

3.2.2.2. Karaciğer Dokusunda Yapılan Ölçümlerin Sonuçları 

 

Gruplara ait karaciğer doku ölçüm sonuçları Tablo 19’da, standart eğri grafiği Şekil 

21’de verilmiştir. 

 

 

Grup adı 
AST  

(Ü/L) 

ALT  

(Ü/L) 

SOD  

(Ü/ml plazma) 

CAT 

(kU/L) 
Serum fizyolojik 

220 ± 46
a
 61 ± 10

a
 

0,16 ± 0,34
a
 

0,128 ± 0,09
g
 

Etil alkol 
179 ± 31

a
 54 ± 6

a
 

0,04 ± 0,06
a
 

0,042 ± 0,01
b
 

CCl4 
1303 ± 225

c
 1080 ± 20

c
 

0,02 ± 0,04
a
 

0,025 ± 0,01
a
 

Polen 
445 ± 140

b
 222 ± 120

b
 

0,11 ± 7,61
a
 

0,105 ± 0,56
e
 

Propolis 
409 ± 68

b
 205 ± 42

b
 

0,12 ± 11,91
a
 

0,116 ± 0,09
f
 

Bal 
424 ± 110

b
 199 ± 56

b
 

0,09 ± 9,36
a
 

0,098 ± 0,05
d
 

Arı sütü 
410 ± 112

b
 204 ± 73

b
 0,07 ± 12,10

a
 

0,087 ± 0,02
c
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MDA Standart Grafiği 
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Şekil 21. Karaciğer dokuları için hazırlanan MDA standart çalışma grafiği 

 

Tablo 19. Karaciğer dokularına ait parametreler 

 

Grup adı 
MDA 

(nmol/g doku) 

SOD 

(Ü/g doku) 

CAT 

(k/g protein) 

Serum fizyolojik 9,28 ± 1,00
a
 

1,39 ± 0,01
a
 0,022 ± 0,02

d
 

Etil alkol 11,24 ± 0,40
b
 

1,75 ± 0,34
b
 0,014 ± 0,01

c
 

CCl4 21,23 ± 1,19
f
 

6,40 ± 1,09
f
 0,006 ± 0,01

a
 

Polen 12,50 ± 0,50
e
 

4,33 ± 1,23
e
 0,012 ± 0,02

b,c
 

Propolis 10,71 ± 0,70
c
 

3,52 ± 0,35
c
 0,019 ± 0,03

d
 

Bal 14,03 ± 0,42
e
 

4,41 ± 2,22
e
 0,009 ± 0,01

a,b
 

Arı sütü 16,65 ± 0,65
d
 

3,85 ± 0,67
d
 0,008 ± 0,03

a,b
 

 

Harfler gruplar arasında anlamlı bir fark olup olmadığını göstermektedir (p<0,05) 

 

Karaciğer dokusunda yapılan analizlerde arı ürünlerinin karaciğer hasarını önlediği 

görüldü. 
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3.2.2.3. Eritrosit Paketlerinde Yapılan Ölçümlerin Sonuçları 

 

Eritrosit paketlerine ait standart eğri grafiği Şekil 22’de, ölçüm sonuçları ise Tablo 

20’de verildi. 
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Şekil 22. Eritrosit paketleri için hazırlanan MDA standart çalışma grafiği 

 

Tablo 20. Eritrosit paketlerine ait parametreler 

 

Grup adı 
MDA 

(nmol/g Hb) 

SOD 

(Ü/g Hb) 

Serum fizyolojik 0,87 ± 0,36
a,b

 7,27 ± 0,65
a,b

 

Etil alkol 1,16 ± 0,64
a,b

 6,94 ± 0,63
a,b

 

CCl4 1,88 ± 0,15
b
 4,88 ± 1,02

a
 

Polen 0,79 ± 0,10
a,b

 6,66 ± 1,28
a,b

 

Propolis 0,63 ± 0,13
a
 6,75 ± 1,37

b
 

Bal 0,70 ± 0,14
a,b

 6,44 ± 0,11
a,b

 

Arı sütü 0,94 ± 0,17
a
 6,00 ± 0,12

b
 

 

Harfler gruplar arasında anlamlı bir fark olup olmadığını göstermektedir (p<0,05) 
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3.2.3. Histopatolojik İnceleme Sonuçları 

 

Gruplara ait karaciğer dokularının ışık mikroskopik değerlendirmesinde;  

Grup 1’de normal karaciğer dokusu morfolojisi izlendi. Hepatositler ve sinüzoidal 

aralık normal görünümde izlendi (Resim 1). 

Grup 2’de vena centralis etrafında normal morfolojik yapıda hepatositler izlenmesine 

rağmen, perifere doğru gidildikçe hepatositlerde yağlı değişiklikler izlendi (Resim 2). 

Grup 3’de vena centralis etrafında çok az miktarda normale yakın morfolojide 

hepatosit izlenmesine rağmen yaygın olarak hepatositlerde yağlı değişiklikler mevcut idi 

(Resim 3). 

Grup 4’de vena centralis etrafında yağlı değişiklik gösteren hepatositler mevcut idi. 

Ancak periferde portal alandan itibaren vena centralis’e doğru normal morfolojiye yakın 

görünümde hepatositler mevcut idi (Resim 4). 

Grup 5’de vena centralis etrafında bolca yağlı değişiklik gösteren hepatositler mevcut 

idi. Vena centralisin periferinde ise yer yer normal morfolojide hepatositler yağlı değişiklik 

gösteren hepatositler arasında izlendi (Resim 5). 

Grup 6’da vena centralis etrafında yağlı değişiklik gösteren hepatositler mevcut 

olmasına rağmen periferde oldukça yaygın normal morfolojide hepatositler izlendi (Resim 6). 

Grup 7’de vena centralis etrafında yağlı değişiklik gösteren hepatositler olmasına 

rağmen, periferde yaygın normal morfolojide hepatositler mevcut idi (Resim 7). 
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   Şekil 23.  Grup 1’e ait karaciğer dokusunda normal morfolojide hepatositler (↑)   

(H&E X 200). 

 

 

 

Şekil 24.  Grup 2’ye ait karaciğer dokusunda normal hepatositler (↑) ve yağlı 

değişiklik içeren hepatositler (▲) (H&E X 200). 
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Şekil 25.  Grup 3’e ait karaciğer dokusunda normal hepatositler (↑) ve yaygın 

yağlı değişiklik gösteren hepatositler (▲) (H&E X 200). 

 

 

 

Şekil 26.  Grup 4’e ait karaciğer dokusunda normal hepatositler (↑) ve yağlı 

değişiklik gösteren hepatositler (▲) (H&E X 200). 
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  Şekil 27. Grup 5’e ait karaciğer dokusunda normal hepatositler (↑) ve yağlı 

değişiklik gösteren hepatositler (▲) ve yer yer sinüzoidal aralıkta 

genişlemeler () (H&E X 200). 

 

 

 

Şekil 28.  Grup 6’ya ait karaciğer dokusunda yaygın olarak normal hepatositler 

(↑) ve yağlı değişiklik gösteren hepatositler (▲) (H&E X 200). 
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Şekil 29.  Grup 7’ye ait karaciğer dokusunda yaygın olarak normal hepatositler (↑) ve 

yağlı değişiklik gösteren hepatositler (▲) (H&E X 200). 



 

4. TARTIŞMA 

 

Bal,  polen,  arı sütü ve propolis gibi arı ürünleri protein, karbohidrat ve mineral 

bakımından oldukça zengin gıda ürünleridir. Bu doğal arı ürünlerinin tıbbi amaçlar için insan 

sağlığını koruma ve tedavi etme maksadıyla kullanımları apiterapi olarak adlandırılmaktadır. 

Apiterapik uygulamalar son yıllarda bir hayli gelişme göstermiştir.    

Karaciğer, metabolik ve anabolik reaksiyonların hemen hemen tümünün gerçekleştiği 

yegane organ olup pek çok mikroorganizma, virüs ve ksenobiotikler tarafından hasara 

uğramaktadır. Karaciğer hasarlarının büyük çoğunluğunu hepatitler oluşturmaktadır. Tedavi 

yöntemlerinin pek çok alanda gelişme göstermesine rağmen karaciğer hasarlarının tedavisinde 

doğrudan kullanılan kimyasal kaynaklı ilaç bulunmamaktadır. Hepatitlerde doğal ürünler ve 

en son çare olarak ta interferon kullanılmaktadır. Enginar (Cynara scolymus) ve deve dikeni 

(Silybum marianum) özütleri karaciğer hasarlarının tedavisinde en çok kullanılan doğal 

özütlerdir. Bu nedenle özellikle hepatit hastaları için bu bitkisel özütlerden hazırlanmış haplar 

ve şuruplar eczanelerde ve aktarlarda bulunmaktadır (D’andrea vd., 2005). Her iki bitkisel 

kaynağın etken maddesi silimarin adı verilen bir karışım olup dört farklı izomerik flavo-

ligninden oluşmaktadır. Bunlar; silibinin, izosilibinin, silidianin ve silikristindir. Silimarin 

ekstraktları uzun yıllar boyunca akut ve kronik karaciğer tedavilerinde kullanılmaktadır. 

Ancak yan etkileri de mevcuttur. Örneğin  pek çok hepatik enzimi (aminoprin demetilaz, 

bezopren hidroksilaz, etoksikumarin de-etilaz ve glutatyon-S-transferaz) inhibe ettiği 

bildirilmektedir (D’andrea vd., 2005; Schümann vd., 2003). Bunu yanında karaciğer hasarları, 

viral enfeksiyonlar dışında çeşitli kimyasallara maruz kalma ve gıda zehirlenmeleri gibi 

etkiler sonucu oluşan oksidatif stres kaynaklıda olabilmektedir.  

Arı ürünlerinin yüksek biyoaktif bileşime  sahip olduğu ve antioksidan, antiviral, anti-

inflamatuar ve anti-tümoral gibi pek çok biyolojik aktif özelliğinin olduğu yapılan bilimsel 

çalışmalar ile ortaya konulmuştur (Hegazi, 2012, Sarıkaya vd., 2009; Nakajima vd., 2009; 

Buratti vd., 2007; Eraslan, vd. 2009; Kolonkaya vd. 2002; Yıldız, 2011). Bu gerçekten yola 

çıkarak planlanan çalışmada bal, polen, propolis ve arı sütünden oluşmuş arı ürünlerinin 

karaciğer hasarını önlemedeki rolleri araştırıldı.  

Bu çalışmada, CCl4 ile kimyasal etkiye maruz kalmış sıçanlarda oksidatif stres 

kaynaklı oluşan karaciğer hasarının günlük diyetle birlikte alınan arı ürünleri ile önlenip 

önlenmediği aydınlatılmaya çalışıldı.  
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Deney hayvanlarında karaciğer hasarı yaptığı bilinen CCl4 intraperitonal yolla 

verilerek karaciğer hasarı oluşturuldu. Hasar oluşumu karaciğer fonksiyon testleri olarak 

bilinen plazma aspartat transaminaz (AST) ve alanin transaminaz (ALT) enzim 

seviyelerindeki artış ve hasarın oluşumunun engellenmesiyle yükselen enzimlerin 

aktivitelerinin azalması ile takip edildi. Ayrıca karaciğer doku biyopsileri ile plazma ve 

eritrositlerin antioksidan enzim aktiviteleri ve lipid peroksidasyon ürünlerinin seviyeleri de 

takip edilerek tespit edildi. 

Çalışmada arı ürünleri olarak Karadeniz Bölgesi’nin baskın florasından olan 

kestanenin (Chestnut sativa) balı, poleni ve propolisi kullanıldı. Numuneler deneyimli 

arıcılardan temin edildi. Arı sütü hariç diğer arı ürünlerinin botanik orijinleri, palinolojik bir 

test olan mikroskobik polen şekillerine bakılarak değerlendirildi. Çalışmada kestanece zengin 

bal, polen ve propolis kullanılmasının en önemli sebebi, gerek literatür taramalarında (Tezcan 

vd. 2011; Nasuti vd. 2006; Küçük vd. 2007) gerekse çalışma grubumuzun yaptığı antioksidan 

çalışmalarda kestane balının zengin fenolik içeriğine sahip olduğu ve buna bağlı olarak 

biyolojik değerinin daha yüksek olduğu gerçeğidir.  

Bu nedenle çalışmanın başlangıcında toplanan arı ürünlerinin bazı kimyasal analizleri 

ile antioksidan özellikleri tayin edildi. Antioksidan aktivite ölçümlerinde; toplam fenolik 

madde miktarı, toplam flavonoid miktarı, toplam antosiyanin miktarı, demir (III) indirgeme 

kapasitesi testi (FRAP), bakır (II) indirgeme kapasitesi testi (CUPRAC) ve DPPH radikali 

temizleme testi tercih edildi. Çalışmada kullanılan antioksidan yöntemler literatürde yaygın 

olarak kullanılan testler olup arı ürünlerinin antioksidan kapasitelerinin tayini içinde uygun 

testlerdir (Cao ve Prior, 1998; Stratil vd., 2006; Santas vd., 2008). 

Fenolik maddeler sekonder metabolit ürünleri olup doğal ürünlerin antioksidan ve 

diğer birçok biyolojik karakterinden sorumlu bileşenlerdir. Bu nedenle toplam fenolik madde 

miktarları toplam antioksidan kapasiteyi temsil etmektedir. Standart fenolik ajan olan gallik 

asit kullanılarak yapılan çalışmada bal, polen, propolis ve arı sütünde toplam fenolik madde 

miktarı tayin edildi.  

Çalışılan arı ürünlerinin antioksidan kapasitenin bir göstergesi olarak kabul edilen 

toplam fenolik madde miktarlarının 0,95-183,86 mg GAE/g numune olarak değişim 

gösterdiği ve en yüksek polifenol miktarının propoliste, en düşük içeriğin ise balda olduğu 

tespit edildi. Propolis’in toplam fenolik madde miktarının yüksek bulunması beklenen bir 

sonuç olup bulunan değerler literatürle uyumludur. Literatürde yapılan çalışmalarda bal, polen 

ve propolisin karşılaştırıldığında propolisin diğer arı ürünlerine göre daha yüksek polifenol 
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miktarına sahip olduğu görülmektedir (Sarıkaya vd., 2009; Nakajima vd., 2009; Buratti vd., 

2007). Değişik bal türleri arasında yapılan çalışmalarda kestane balının polifenolik madde 

miktarının diğer ballardan daha yüksek oranlarda olduğu bildirilmektedir (Aljadi ve 

Kamaruddin, 2004; Al-Mamary vd., 2002, Küçük vd., 2007). Beretta vd., (2005) değişik 

balların antioksidan özelliklerini incelemiş ve kestane balının toplam fenolik miktarını 211,2  

mg GAE/kg olarak bildirmişlerdir. Slovenya’da yapılan bir çalışmada kestane balının fenolik 

miktarının 199,9 mg GAE/kg olduğu bildirilmektedir (Bertoncelj vd., 2007). Yapılan farklı 

bir çalışmada ise kestane balının toplam polifenol miktarının 430 mg GAE/100g bal olduğu 

görülmektedir (Kolaylı vd., 2008). Marghitaş vd., (2009a) 24 adet farklı balda yaptığı 

çalışmada balların toplam polifenol miktarlarını 2-125 mg GAE/100g aralığında olduğunu 

bildirmişlerdir. Propolisin yüksek polifenol imiktarına sahip olduğunu gösteren birçok 

çalışma vardır (Moreira vd., 2008; Kumazawa vd., 2004; Ahn vd., 2007; Choi vd., 2006; 

Kalogeropoulos vd., 2009). Fakat kestane propolisinin polifenol miktarı ile ilgili literatürde 

fazla çalışma bulunmamaktadır. Sarıkaya vd., (2009)’de iki farklı kestane propolisi 

kullanılmış ve polifenol miktarlarının 313 ve 476 mg GAE/g arasında değişim gösterdiğini 

bildirmişlerdir. Türkiye florasına ait kestane propolisinin total fenolik miktarı 125,30 mg 

GAE/g propolis olarak bildirilmektedir (Silici, 2008). Aliyazıcıoğlu vd. (2013)’de yaptıkları 

çalışmada Türkiye flosarına ait değişik propolis örneklerinin toplam fenolik madde 

miktarlarının 115-210 mg GAE/g propolis olarak değişim gösterdiğini bildirmektedirler. 

Brezilya’da yapılan bir çalışmada 49 adet propolis örneğinin toplam fenolik madde 

miktarlarının 41-390 mg GAE/g propolis arasında olduğu bildirilmektedir (Silva vd. 2006). 

Japonya’nın farklı bölgelerinden toplanan propolis örneklerinin toplam polifenol miktarları 

53,3-366 mg GAE/g propolis arasında bulunmuştur (Hamasaka vd., 2004). Farklı 

coğrafyalardan toplanan propolis örneklerinde yapılan bir çalışmada propolislerin toplam 

polifenol miktarları ise yaklaşık 100-300 mg  GAE/g propolis arasında olduğu 

bildirilmektedir (Kumazawa vd., 2004). Gerek yapılan çalışmaya ve gerekse literatürdeki 

değerlere bakıldığında propolisin toplam fenolik madde miktarının coğrafik ve floral 

kaynaklara bağlı olarak değişim gösterdiği ancak diğer arı ürünlerine kıyasla en yüksek 

fenolik madde miktarına sahip olduğu görülmektedir. 

Polen bitkilerin erkek üreme organları yüksek protein değerine sahip suda çözünebilen 

bir gıda maddesidir. Çalışmada, kestane bal, propolis ve poleninin karaciğer hasarının 

önlemede rolünün araştırılmasının nedenlerinden biri kestane (Chestnut sativa) florasına sahip 

arı ürünlerinin literatürde antioksidanca zengin olmasıdır. Çalışmamıza benzer şeklide Yıldız, 
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(2011)’de yaptığı doktora tez çalışmasında kestane poleninin deney hayvanlarında CCl4 ile 

oluşturulan karaciğer hasarını önlemede etkili olduğunu bildirmektedir. Yapılan bu çalışmada 

pozitif kontrol grubu olarak deney hayvanlarına silibinin adı verilen deve dikeni özütünden 

verildiği ve polenin silibininden daha etkili olduğu bildirilmektedir. Bu nedenle yapılan bu 

çalışmada pozitif kontrol olarak silibinin kullanılmayıp sonuçların kestane poleni ile 

karşılaştırılması planlanmıştır. Çalışmamızda kullanılan kestane poleninin toplam fenolik 

madde miktarı 13,78±0,34
 
mg GAE/g polen olarak belirlendi. Portekiz’in farklı bölgelerinden 

toplanan değişik türdeki polenlerin toplam polifenol miktarları yaklaşık 10-17 mg GAE/g 

numune arasında bulunmuştur (Morais vd., 2011). Eraslan vd., (2009)’de polenin toplam 

polifenol miktarı 8,5 mg GAE/g polen, Kroyer ve Hegedus, (2007)’de ise 8,2 mg GAE/g 

polen bulunmuştur. Yapılan başka bir çalışmada Brezilya’nın iki farklı bölgesinden toplanan 

polenlerde toplam polifenol miktarları bakılmış ve 3,6-10,9 mg GAE/g polen arasında 

değerler olduğu bildirilmiştir (Carpes vd., 2007). Literatürdeki çalışmalara bakıldığında 

kestane poleninin diğer polen türlerinden daha yüksek polifenol içerdiği görülmektedir. 

Yapılan çalışmada kullanılan propolis örneğinin (183,86±6,35
 

mg GAE/g) polenden 

(13,78±0,34 mg GAE/g) yaklaşık olarak 14 kat ve baldan (0,95±0,07 mg GAE/g) yaklaşık 

200 kat ve arı sütünden ise (4,29±0,03
 
mg GAE/g) yaklaşık 40 kat yüksek fenolik madde 

miktarına sahip olduğu bulundu. Literatürde çok sayıda polen ve propolis ile ilgili çalışmalar 

mevcut olup arı sütünün fenolik madde miktarı ile fazla çalışma bulunmamaktadır. Nagai ve 

Inoue, (2004), arı sütünde Folin-Ciocalteu metoduna göre toplam fenolik madde miktarını 

21,2 µg GAE/mg arı sütü olarak bildirmektedir. Farklı bir çalışmada 18 farklı arı sütünün 

toplam polifenol değerleri ortalama 0,45 mg GAE/g numune olarak bildirilmiştir (Boyacıoğlu, 

2012). Nagai ve Inoue, (2004) arı sütünün protein ve yağ asitlerince zengin bir karışım olup 

fenolik madde miktarının çok yüksek olmadığını belirtmektedir. Ancak bulduğumuz çalışma 

sonuçları göstermektedir ki arı sütünün toplam fenolik madde miktarı ve ona bağlı olarak 

antioksidan kapasitesi baldan daha yüksektir. Dolayısıyla arı sütü gerek besin olarak ve 

gerekse de antioksidan yönden değerli bir doğal üründür.  

Polifenolik bileşiklerin alt sınıflarından biri de flavonoidlerdir. Flavonoidler bitkinin 

renk, koku ve aromasından sorumlu ajanlar olup flavonlar, flavonoller, flavononlar, 

antosiyanidinler, izoflavonlar gibi alt sınıflara ayrılırlar (Bors vd., 1990; Ross ve Kasum, 

2002). Halk arasında Vitamin P olarak da bilinirler (Sorata vd., 1984) ve sarı, kırmızı, mavi 

renkli olup yüksek antioksidan kapasiteye sahiptirler (Naczk ve Shahidi, 2004). Çalışmada 

kullanılan arı ürünlerinin toplam flavonoid madde miktarları Chang vd., (2002)’nin ileri 



 57 

sürdüğü kolorimetrik bir yöntem olan AlCl3 yöntemine göre tayin edildi ve kuersetin 

standardı kullanılarak değerlendirildi.  

Çalışmada kullanılan numunelerin flavonoid miktarları bal için; 0,56 mg kuersetin/g 

numune, polen için; 1,64 mg kuersetin/g numune, propolis için; 106,61 mg kuersetin/g 

numune ve arı sütü için 1,16 mg kuersetin/g numune olarak bulundu. Literatürde kestane 

balının toplam flavonoid profili ile ilgili çok az bilgi bulunmaktadır. Andrade vd., (1997), 

kapiler zon elektroforez tekniğini kullanarak farklı bitkisel kaynaklı Avrupa ballarının 

flavonoid profilini belirlemişlerdir. Bu araştırmaya göre, kestane balı fenolik asitler açısından 

çok zengin olduğunu fakat flavonoidler açısından oldukça fakir olduğunu rapor etmişlerdir. 

Blasa vd., (2007) kullandıkları baldaki flavonoid miktarını 1,64 mg kateşin/100 g bal olarak 

bildirmişlerdir. Aynı araştırmacının farklı bir çalışmasında incelediği balların flavonoid 

miktarlarının 0,45-0,93 mg kateşin/100 g bal arasında değişim gösterdiğini bildirmişlerdir 

(Blasa vd., 2006). Romanya’da 24 bal örneğinde yapılan çalışmada balların flavonoid 

miktarları 0,91-28,25 mg kuersetin/100 g bal arasında bulunmuştur. En yüksek flavonoid 

miktarının çoklu floraya sahip ballarında olduğu bildirilmiştir (Marghitaş vd., 2009a). Socha 

vd., (2009)’da 10 farklı balın flavonoid miktarı incelemiş ve balların flavonoid miktarlarının 

6,9-28,5 mg kuersetin/100 g bal arasında olduğunu bildirmişlerdir. Yıldız, (2011) 4 farklı 

kestane poleninin toplam flavonoid miktarlarının 8,07-9,64 mg kuersetin/g arasında değişim 

gösterdiğini ve Zonguldak yöresine ait kestane poleninin flavonoid miktarının daha yüksek 

olduğu bildirmiştir. Marghitaş vd., (2009b) yaptıkları çalışmada 12 polen türünü incelemiş ve 

en yüksek flavonoid miktarının söğüt poleninde (13,6 mg kuersetin/g polen) olduğunu 

belirtmiştir. Leja vd., (2007)’de toplam flavonoid miktarlarının 3,8 mg Kuersetin/g ile 13,6 

mg Kuersetin/g arasında değişim gösterdiği tespit edilmiştir. İspanya’da yapılan bir 

araştırmada 11 çeşit polen kullanılmış ve polenlerin flavonoid miktarının 0,35-0,51 mg 

rutin/100 g polen arasında olduğu bulunmuştur (Bonvehi vd., 2001). Carpes vd., (2009) 

kuersetin standardını kullanarak polendeki flavonoid miktarını 8,92 mg/g polen olarak 

bildirmiştir. Itavo vd., (2011) yaptığı çalışmada 2 farklı renkte propolis çalışmış ve toplam 

flavonoid miktarlarını 4,5 ve 14,9 g kuersetin/kg propolis olarak bildirmiştir. Yapılan başka 

bir çalışmada farklı coğrafik bölgelerden toplanan 16 adet propolisin flavonoid miktarı 2,5-

176 mg kuersetin/g propolis arasında olduğu bildirilmiştir (Kumazawa vd., 2004). Moreno 

vd., (2000)’de propolis örneklerinin flavonoid miktarları 13,3-42,6 mg kuersetin/g propolis 

arasında olduğu belirtilmiştir. Japonya’nın farklı bölgelerinden toplanan 14 propolis örneğinin 

flavonoid miktarları 18,3-113,1 mg kuersetin/g propolis arasında bulunmuştur (Hamasaka vd., 
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2004). Çin’de yapılan bir araştırmada ise 20 propolis örneği kullanılmış ve propolislerin 

toplam flavonoid miktarları 8,3-188 mg kuersetin/g propolis arasında olduğu bildirilmiştir 

(Ahn vd., 2007). Arı sütünün flavonoid içeriği hakkında çalışmalar var iken (Cushnie ve 

Lamb, 2005; Fiorani vd., 2006) toplam flavonoid miktarı hakkında çok az çalışmaya 

rastlanmaktadır. Boyacıoğlu, (2012)’de 18 arı sütü örneği incelenmiş ve flavonoid miktarını 

ortalama 0,42 mg kuersetin/g arı sütü olarak bulmuştur. Çalışmamızda kullanılan arı sütü 

daha yüksek flavonoid miktarına sahiptir. 

Fenolik bileşiklerin bir başka sınıfını antosiyaninler oluşturur (Shahidi ve Naczk, 

1995). Çalışmada arı ürünlerinin toplam antosiyanin miktarları pH-differansiyel metoduna 

göre tayin edilip sonuçlar referans antosiyaninlerden siyanidin-3-glukozit cinsinden ifade 

edildi. Bal, polen ve propolisin antosiyanin miktarları sırasıyla 0,13; 4,06; 5,11 mg Cyn-3-

glu/g numune olarak bulundu. Owayss vd., (2004) çalışmasında çeşitli arı ürünlerinin (bal, 

polen, propolis ve bal mumu) antosiyanin miktarlarını ölçmüşler ve 3 farklı bal, polen ve 

propolis türünde antosiyanin miktarlarının bal için 9,89-14,35 µg Cyn-3-glu/g, propolis için, 

10,97-34,65 µg Cyn-3-glu/g ve polen için 24,15-50 µg Cyn-3-glu/g aralığında olduğunu 

bildirmişlerdir. Leja vd., (2007) kullandığı 12 polende antosiyanin miktarlarını 91,7-327 mg 

Cyn-3-glu/100g polen arasında olduğunu bildirmiştir. Farklı bir çalışmada kestane 

polenlerinin antosiyanin miktarları 54,32-92,71 mg Cyn-3-glu/kg polen aralığında olduğu 

bulunmuştur (Yıldız, 2011). 

Çalışmada, arı ürünlerinin antioksidan aktivitesinden sorumlu fenolik bileşikler 

kantitatif olarak tayin edildikten sonra antioksidan aktivite testleri ile her bir doğal ürünün 

antioksidan kapasiteleri tayin edildi. Bu amaçla, demir (III) indirgeme/antioksidan kuvveti 

(FRAP) yöntemiyle FeSO4 standardı kullanılarak 595 nm’de numunelerin toplam antioksidan 

kuvvetleri incelendi ve sonuçlar μmol FeSO4.7H2O/g numune olarak verildi. Numunelerin 

demir (III) indirgeme kuvveti sıralaması propolis (1416,2 μmol/g) > polen (48,75 μmol/g) > 

arı sütü (1,80 μmol/g) > bal (1,02 μmol/g) şeklinde olduğu tespit edildi.  Çalışılan tüm arı 

ürünlerinin demir (III) indirgeme aktivitesine sahip olduğu görülmektedir. Sarıkaya vd., 

(2009)’de iki adet kestane balı kullanılmış ve FRAP değerleri Troloks
®

 eşdeğeri cinsinden 

94,27 ve 104,42 µM/g olarak verilmiştir. Farklı bir çalışmada 9 bal örneği kullanılmıştır ve bu 

balların 2 tanesinde kestane karışımı bulunmaktadır. Kestane karışımı bulunan balların FRAP 

değeri Troloks
® 

eşdeğeri cinsinden 67 ve 87 µM/mg olarak belirtilmiştir (Ulusoy vd., 2010). 

Blasa vd., (2007)’de multifloral bal örneğinin FRAP değeri 37,7 μmol FeSO4/100 g bal olarak 

bulunmuştur. Beretta vd., (2005) çalışmasında 15 türde bal kullanmış ve kestane balının 
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FRAP değerini 388,6 µM FeSO4/g bal olarak bulmuştur. Farklı bir çalışmada 6 bal örneği 

kullanılmış ve FRAP değerleri 139,9-1131,3 µM FRAP (1000 µM asetik asit = 2000 µM 

FRAP) aralığında olduğu bildirilmiştir (Taormina vd., 2001). Bertoncelj vd., (2007) yaptıkları 

çalışmada 7 adet balı (kestane, akasya, köknar, ıhlamur, ladin, orman ve karışık bal türleri) 

incelemiş ve FRAP değeri en yüksek balın köknar balı (426,4 µmol FeSO4.7H2O /L) 

olduğunu bildirmiştir. Karadeniz Bölgesi’ne ait 4 kestane poleninin demir (III) indirgeme 

kapasitelerinin Troloks
®

 eşdeğeri cinsinden 68,04-82,31 mM TEAC/g kuru polen arasında 

olduğu bildirilmiştir (Yıldız, 2011). Marghitaş vd., (2009b)’da Romanya’nın değişik 

floralarından 12 tür polen toplanmış ve bu polenlerin FRAP değerleri 0,26-5,36 mmol 

FeSO4.7H2O/g polen arasında bulunmuştur. Farklı bir çalışmada Sonoran Çölü’nden toplanan 

6 farklı polen türünde demir indirgeme kapasitesi incelenmiş ve FRAP değerleri 0,93-3,96 

mM TEAC/g polen arasında olduğu bildirilmiştir (LeBlanc vd., 2009). Yine Romanya’da 

yapılan farklı bir çalışmada polenlerin demir (III) indirgeme kapasiteleri 0,433-1,542 mmol  

FeSO4.7H2O/L olarak verilmiştir (Stanciu vd., 2008). Sarıkaya vd., (2009) kestane propolis 

örneklerinin demir indirgeme antioksidan gücünü 327,76 ve 659,88 µM Troloks
®

/g numune 

olarak bildirmiştir. Yapılan bir çalışmada Yunanistan, Ege Denizi adaları ve Kıbrıs’ın çeşitli 

yerlerinden propolis örnekleri toplanmış ve bu örneklerin FRAP değerleri 2,14-3,35 mmol 

askorbik asit/g numune arasında bulunmuştur (Kalogeropoulos vd., 2009). Bonvehi ve 

Gutierrez, (2011) İspanya’da yaptıkları çalışmada 19 propolis örneğinin demir (III) indirgeme 

kapasitelerini 1,573-4,669 µmol FeSO4.7H2O/g propolis arasında bulmuşlardır. Yapılan bir 

çalışmada arı sütünün FRAP değeri 8 µmol FeSO4.7H2O/L olarak verilmiştir (Ross, 2009). 

Farklı bir çalışmada ise 18 arı sütünün FRAP değeri ortalama 0,30 mg TEAC/g olarak 

belirtilmiştir (Boyacıoğlu, 2012). 

Bakır (II) iyonu indirgeyici antioksidan kapasite (CUPRAC) son yıllarda kullanılmaya 

başlanılan Apak vd., (2004) tarafından geliştirilen bir antioksidan ölçüm yöntemi olup FRAP 

yöntemi gibi doğal ürünlerin toplam antioksidan kapasitesinin ölçümü için çok basit ve 

güvenilir bir metottur. Çalışmada CUPRAC değerleri bal için 0,01, polen için 0,19, propolis 

için 2,95 ve arı sütü için 0,03 mmol TEAC/g numune olarak bulundu. Sarıkaya vd., (2009)’da 

kestane ballarının CUPRAC değerleri 6,5 ve 7,7 µM TEAC/mg bal olarak ve kestane 

propolislerinin CUPRAC değerleri 0,692 ve 1,410 µM TEAC/g propolis olarak bulunmuştur. 

Ulusoy vd., (2010)’da 9 bal örneğinin CUPRAC değerleri araştırılmış ve değerlerin 124,8-532 

µmol TEAC/g arasında olduğu bildirilmiştir. Boyacıoğlu, (2012) çalışmasında kullandığı 

balların bakır (II) indirgeme gücünü 0,85-12,28 mg TEAC/g numune arasında olduğunu 
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belirtmiştir. Aynı çalışmada polen, propolis ve arı sütü örneklerinin de CUPRAC değerleri 

araştırılmıştır. Propolislerin CUPRAC değerleri 447-1433 mg TEAC/g arasında, polenlerin 

14,97-89,37 mg TEAC/g arasında ve arı sütü örneklerinin ise 0,95-8,71 mg TEAC/g arasında 

olduğu bildirilmiştir. Türkiye’nin farklı bölgelerinden toplanan polenlerin CUPRAC değerleri 

26,2-89,4 mg TEAC/g arasında bulunmuştur (Yeşiltaş vd., 2012).  

Yapılan çalışmada toplam fenolik madde miktarı arı sütünde 4,29 mg GAE/g numune 

olup baldan (0,95 mg GAE/g) yaklaşık 5 kat daha yüksek olarak tespit edildi. Buna paralel 

olarak toplam flavonoid, FRAP ve CUPRAC değerleri bala göre arı sütünde daha yüksek 

bulundu. Arı ürünlerinin antioksidan aktivitesinden esas sorumlu bileşikler fenolik maddeler 

olup gerek literatürde yapılan çalışmalarda gerekse de bu çalışmada artan fenolik bileşen 

miktarına paralel olarak toplam antioksidan aktivitede artış göstermektedir (Hegazi, 2012; 

Eraslan vd., 2008).  

Doğal ürünlerin serbest radikal temizleme yeteneğinin belirlenmesinde en yaygın 

kullanılan yöntem DPPH radikali temizleme testi olup iyi bir antioksidan test yöntemidir 

(Ahn vd., 2007). Yöntem 517 nm de absorbans veren DPPH
•
 radikalinin antioksidan madde 

varlığında kaybolması ve neticesinde absorbanstaki azalma ile karakterizedir. Radikalin 

%50’sini temizleyen madde miktarı SC50 olarak adlandırılır ve düşük SC50 yüksek radikal 

temizleme kapasitesini ve dolayısıyla yüksek aktiviteyi gösterir.  

Troloks
®

 standart öncülüğündeki yapılan ölçümlerde numunelerimizin SC50 değerleri; 

bal, polen, arı sütü ve propolis için sırası ile 19,64; 0,49; 38,72 ve 0,07 mg/mL’dir. Diğer 

testlerde olduğu gibi en iyi DPPH radikal temizleme aktivitesini propolis gösterdi. Arı sütü en 

düşük DPPH radikal temizleme aktivitesine sahip ürün olup kestane balına göre iki kat daha 

düşük DPPH radikal temizleme yeteneği göstermiştir. Arı sütü düşük DPPH radikali 

temizleme kapasitesi göstermesine rağmen yüksek Fe (II) iyonu indirgeyebilme kapasitesi 

göstermiştir. Bunun sebebi yüksek olasılıkla arı sütünde bulunan indirgen ajanların DPPH 

radikaline karşı afinitelerinin daha düşük olması olabilir.  

Sarıkaya vd., (2009)’da kullanılan kestane ballarının SC50 değerleri 5,7 ve 9 mg/mL 

olarak bulunmuştur. Aynı çalışmada kestane propolislerinin de SC50 değerleri incelenmiş ve 5 

ve 5,2 mg/mL olarak bulunmuştur. Ulusoy, (2005)’de farklı bölgelere ait kestane ballarının 

SC50 değerleri karşılaştırılmış ve 0,015-0,058 g/mL arasında olan sonuçlar elde edilmiştir. 

Türkiye’nin farklı bölgelerinden toplanan balların DPPH radikalini temizleme aktiviteleri 90-

296 µg/mL arasında bulunmuştur (Ulusoy vd., 2010). Farklı bir çalışmada Nijerya’nın farklı 

bölgelerinden toplanan 12 bal örneğinin DPPH radikali temizleme kapasiteleri incelenmiş ve 
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SC50 değerleri 45,94-83,13 mg/mL arasında olduğu bildirilmiştir (Ita, 2011). Beretta vd., 

(2005)’te 14 farklı balın DPPH radikali temizleme aktiviteleri 1,63-47,62 mg/mL arasında 

bulunmuştur. Yeşiltaş vd., (2012)’de çalışmasında kullandığı polenlerin SC50 değerlerinin 

4,4-9,4 mg TEAC/g arasında olduğu bildirmiştir. Marghitaş vd., (2009b) çalışmasında 

polenlerin DPPH radikali temizleme kapasitesini 0,135-2,814 mmol Toloks/g arasında 

bulmuştur. Brezilya’da yapılan bir çalışmada polenlerin DPPH radikali temizleme kapasiteleri 

810-4690 µg/mL arasında bulunmuştur (Carpes vd., 2009). Farklı bir çalışmada ise çalışılan 

polenlerin SC50 değerleri 2,16-5,87 mg/mL arasında hesaplanmıştır (Morais vd., 2011). 

Arjantin’de yapılan bir çalışmada propolislerin DPPH radikali temizleme kapasiteleri 20-67,5 

µg/mL aralığında bulunmuştur (Moreno vd., 2000). Moreira vd., (2008) çalışmasında 

propolislerin SC50 değerlerini 0,052 ve 0,006 mg/mL olarak vermiştir. Gülçin vd., (2010) 

Erzurum propolisinde yaptığı çalışmada SC50 değerini 11,45 µg TEAC/mL olarak vermiştir. 

Farklı bir çalışmada Yunanistan ve Kıbrıs propolisleri kullanılmış ve DPPH radikali 

temizleme aktivitelerinin 80,2-338,5 mmol Troloks/g aralığında olduğu bildirilmiştir 

(Kalogeropoulos vd., 2009). Nagai ve Inoue, (2004) arı sütünün DPPH radikal temizleme 

aktivitesini 0,1 mM askorbik asidin aktivitesinden daha düşük olduğunu bildirmektedir. 

Buratti vd., (2007) çalışmasında 4 farklı arı sütü kullanmış ve SC50 değerlerinin 1,4-7,0 

mg/mL olarak bildirmiştir. Aynı çalışmada 12 adet bal ve propolis örneklerinin de DPPH 

radikali temizleme aktivitesine bakılmıştır. Sonuçlar ise ballar için 8-15,5 mg/mL, propolisler 

için 1-36 mg/mL aralığında verilmiştir.  

Polen ve arı sütünün toplam protein miktarları yarı otomatik Kjeldahl yakma ünitesi 

kullanılarak tespit edildi. Polenin %16,80 protein miktarına, arı sütünün ise %13,0 protein 

miktarına sahip olduğu gözlendi. Yıldız, (2011)’de kestane polenlerinin protein miktarları 

%17,67 ile %23,67 arasında bulunmuştur. Tüylü ve Sorkun, (2006), çalışmalarında Bursa’nın 

farklı bölgelerinden topladıkları polenlerin protein miktarlarını %23,32-%24,25 aralığında 

olduğunu bildirmişlerdir. Arjantin’de yapılan bir çalışmada polenlerin protein miktarları 

%13,6-%39,9 arasında olduğu bulunmuştur (Andrada ve Telleria, 2005). Arı sütünün protein 

miktarı için yapılan bir çalışmada 7 farklı arı sütü kullanılmış ve protein miktarları %11,99-

%14,01 aralığında bulunmuştur (Garcia-Amoedo ve Almeida-Muradian, 2007). Tayland’ta 

yapılan bir çalışmada arı sütü örneklerinin protein miktarları %12,05 ile %13,76 arasında 

olduğu bildirilmiştir (Wongchai ve Ratanavalachi, 2002). Sabatini vd. (2009) kullandıkları arı 

sütü örneklerinin protein miktarlarını %27-41 arasında olduğunu belirtmiştir. 
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Sonuç olarak bir genelleme yapmak gerekirse, çalışmada kullanılan propolis örneğinin 

bal, polen ve arı sütünden yüksek polifenol, flavonoid ve antosiyanin içeriğine sahip olduğu 

ve bunlara bağlı olarak yüksek antioksidan kapasitesine sahip olduğu belirlendi. Protein 

miktarı bakımından polenin arı sütüne göre daha yüksek protein içerdiği gözlendi. 

Karaciğer anabolik ve katabolik metabolizmalardan sorumlu temel organdır. Ayrıca 

ilaç metabolizmasının gerçekleştiği temel doku olup ksenobiyotiklerin karaciğer 

mikrozomlarında (P450 sistemi ile) metabolize edilerek hidrofilik hale getirilmesini ve idrarla 

vücuttan atılımasını sağlamaktadır (Lock ve Reed 1998; Sturgill ve Lambert 1997).  

Ksenobiyotik olarak adlandırılan çeşitli ilaçlar ve kimyasallar karaciğerde serbest radikal 

oluşmasına yol açarak hepatoksik bozukluklara neden olmaktadırlar (Fernandez-Checa and 

Kaplowitz, 2005). Karaciğer hasarları ayrıca çeşitli bakteriyel ve viral enfeksiyonlardan 

dolayı da meydana gelmektedirler ve bunlar hepatit olarak adlandırılmaktadır. Hepatitlerin 

tedavilerinde ise kimyasal ilaçlardan ziyade doğal ürünler kullanılmaktadır. Bu nedenle son 

yıllarda özellikle hepatit tedavisinde  doğal  bitki ve gıdaların iyileştirici  etkilerini dikkate 

almaktadır (Ulicna vd., 2003; Al-Qarawi vd., 2004; Rizk vd., 2007; Eminedoki vd., 2010; 

Khan vd., 2010; Ting vd., 2011) 

Bu nedenle planlanan çalışmada bir kimyasal ajan olan ve karaciğer için toksik olduğu 

bilinen CCl4 tarafından sıçanlarda oluşturulan karaciğer hasarını önlemede arı ürünlerinin 

etkinlikleri incelenip hangi ürünün daha etkili olduğu tespit edildi. CCl4 indüklü karaciğer 

hasarı insanlardaki çeşitli toksinlerin meydana getirdiği karaciğer hasarına eş olarak kabul 

edilir. Bu genel inanışa göre CCl4 hepatoksisitesi sitokrom P450’nin triklorometil serbest 

radikalini (CCl3
•
) indirgeyici aktivitesine bağlıdır. CCl3

• 
kendi başına yüksek toksik etkiye 

sahiptir ve in vivo olarak çok sayıda ek reaktif ara maddelere dönüşebilir. Oluşan serbest 

radikaller hücre membranlarındaki fosfolipidlerde bulunan yağ asidlerinin peroksidasyonuna 

yol açarak hücre harabiyetine sebep olur (Basu, 2003; Stoyanovsky ve Cederbaum 1999; 

Castro vd., 1997). CCl4’e bağlı olarak gelişen karaciğer hasarında lipit peroksidasyonu son 

derece önemlidir. Çünkü bu hasara bağlı olarak ilerleyen süreçte karaciğer fibrozu ve siroz 

oluşur (Nadkarni ve Souza, 1988).  

Çalışma bir grupta 7 adet sıçan olmak üzere, toplam 7 ayrı grup ve 49 adet dişi sıçan 

üzerinde 7 gün süreyle uygulanarak gerçekleştirildi. İlk iki grup kontrol grupları olarak 

belirlendi. Grup I’e sadece serum fizyolojik (SF) (0,8 ml/kg sıçan) intraperitonal (i.p.) yolla 

uygulandı. Grup II’ye propolisin çözücüsü olduğu için etil alkol (0,8 ml/kg sıçan) i.p. yolla 

uygulandı. Grup III, CCl4 ile hasar oluşturulan gruptur ve CCl4 zeytinyağında çözülerek (1:1) 
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(0,8 ml/kg sıçan) i.p. yolla uygulandı. Grup IV, polen grubu olup, CCl4 ile birlikte uygulandı. 

CCl4 (0,8 ml/kg sıçan) i.p. yolla,  polen (400 mg/kg sıçan) gavaj yoluyla uygulandı. Grup V,  

gavaj yoluyla uygulanan propolis grubu (400 mg/kg sıçan) olup CCl4 (0,8 ml/kg sıçan) ile 

birlikte uygulandı. Grup VI, gavaj yoluyla uygulanan bal grubu(400 mg/kg sıçan) olup CCl4 

(0,8 ml/kg sıçan) ile birlikte uygulandı. Grup VII, arı sütü grubu (50 mg/kg sıçan) olup CCl4 

(0,8 ml/kg sıçan) ile birlikte uygulandı. CCl4 i.p. yolla, arı sütü gavaj yoluyla uygulandı. 8. 

gün sıçanlar dekapite edilerek kanları ve karaciğerleri hızlı bir şekilde alındı ve ayrıldı. 

Sıçanlarda deney sonrası ağırlık değişimleri incelendiğinde serum fizyolojik kontrol 

grubunda %4,21 oranında kilo artışı gözlemlenirken, alkol grubunda %0,93 oranında azalma 

görüldü. Polen grubunda %2,29 ve propolis grubunda %2,78 oranında kilo kaybı 

gözlemlendi. En yüksek kilo kaybının gözlemlendiği grup CCl4 grubu (%3,65) iken, bal ve arı 

sütü gruplarında ise değişim gözlenmedi. Burada CCl4 uygulanan sıçanlarda bal ve arı 

sütünün kilo kaybına karşı hayvanlarda bir direnç gösterdiği, hayvanları hastalığa karşı 

beslediği belirlendi. 

ALT, karaciğerdeki intraselüler bir enzimdir ve karaciğer hasarının belirlenmesinde 

belirteç olarak kullanılmaktadır. AST, tek başına karaciğere özel değildir fakat organ 

hasarında artış gösterir. ALT ve AST değerlerindeki artış karaciğer hasarının bir göstergesidir 

(Kanter vd., 2003; Öztürk vd., 2009). Bu nedenle çalışmada karaciğer hasarının oluştuğunun 

tespit edilmesinde ve arı ürünlerinin tedavisinin izlenmesinde plazma AST ve ALT 

enzimlerinin aktiviteleri belirteç olarak kullanıldı. Ayrıca eritrosit, plazma ve karaciğerde 

CCl4’den kaynaklanan oksidasyonun değişimleri ve oksidasyon ürünleri SOD, MDA ve CAT 

düzeylerinin belirlenmesi ile test edildi. 

Plazma ALT ve AST aktivitelerinde, serum fizyolojik ve alkol grubu olarak 

adlandırdığımız kontrol gruplarında anlamlı değişim gözlenmezken, CCl4 grubunda SF 

kontrol grubuna göre ALT ve AST değerleri son derecede anlamlı bir şekilde yüksek bulundu. 

Ayrıca histopatolojik bulgular da bu anlamlı yükselişi desteklemektedir. Bu sonuçlar CCl4 

grubunda deneysel karaciğer fibrozunu (siroz) gerçekleştirdiğimizi göstermektedir. Polen, 

propolis, bal ve arı sütünün uygulandığı gruplarda ise ALT ve AST değerlerinde CCl4 

grubuna göre anlamlı bir düşüş gözlendi. Bu sonuçlar arı ürünlerinin karaciğer hasarını 

önlemede etkili olduğunu gösterdi. 

Sirozda oluşan lipid peroksidasyonu ve antioksidan enzimlerde olan değişikliklerin 

karaciğerde meydana gelen hasarın derecesine bağlı olduğu ileri sürülmektedir. Recknagel, 

(1967) CCl4’ün yol açtığı karaciğer hasarının genellikle karaciğer mikrozomlarındaki lipid 
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peroksidasyonuna bağlı olduğunu bildirmiştir. Yine yapılan çalışmalarda radikal hasarın bir 

göstergesi olan lipid peroksidasyonu artmış MDA seviyeleri ile açıklanmaktadır. CCl4 

kullanımına bağlı olarak ortaya çıkan lipid peroksidasyonu, artmış MDA seviyeleriyle pozitif 

korelasyon göstermektedir (Özenirler vd., 1996; Wang vd., 2007; Yıldız, 2011; Ramadana ve 

Al-Ghamdi, 2012). Yapılan çalışmalar antioksidan ajanların artan MDA seviyesini anlamlı bir 

şekilde düşürdüğünü bildirmektedir (Noyan vd., 2006; Sanmugapriya ve Venkataraman, 

2006; Kanter vd., 2003).  

Nitekim çalışmamızda da literatürde belirtildiği gibi CCl4 uygulaması sonrasında 

analiz yapılan eritrosit paketlerinde ve karaciğer dokularında MDA seviyesinin arttığı 

gözlemlendi. Plazmada da MDA seviye analizi yapıldı fakat MDA seviyesi çalışılan standart 

eğrinin tayin sınırlarının altında olduğu için belirlenemedi. Karaciğer dokusunda yapılan 

analizlerde kontrol gruplarına ait MDA seviyeleri düşük bulunurken, CCl4’e maruz kalmış 

sıçanlarda MDA değerleri anlamlı olarak artış gösterdi. Arı sütü, bal, polen ve propolis ile 

beslenen sıçanlarda ise MDA seviyesi anlamlı olarak azalma gösterdi. Propolis MDA 

seviyesini en fazla azaltan ürün olup onu polen, bal ve arı sütü izledi. Eritrosit paketlerinde ise 

CCl4’e maruz kalmış grupların MDA seviyesinin yükseldiği, ancak arı ürünleri ile beslenen 

gruplarda ise MDA seviyesinin anlamlı derecede azaldığı gözlemlendi. Artmış lipid 

peroksidasyonu, proteolitik lizozomal enzimlerin ve mitokondriyal matriks enzimlerinin 

sitoplazma içine salınmasına sebep olabilmekte ve bu da hücre içi proteinlerin yıkılmasına ve 

hücre ölümüne yol açabilmektedir (Sinclair vd., 1990; Morrow vd., 1991; Thomas, 1995).  Bu 

durumda özellikle hücrelerin sıvı ortamlarında katalaz (CAT), süperoksit dismutaz (SOD), 

glutatyon peroksidaz gibi enzimleri içeren vücudun antioksidan savunma sisteminin önemi 

ortaya çıkmaktadır. Eğer antioksidan savunma sistemi reaktif oksijen türlerini yeteri kadar 

zararsızlaştıramazsa, reaktif oksijen türlerinin bahsedilen toksik etkilerine maruz kalınabilir 

(Sinclair vd., 1990). Bu sonuçlarda bize gıda olarak tüketilen arı ürünlerinin (bal, polen, 

propolis ve arı sütü) oksidatif stres sonucu oluşan lipit peroksidasyonu önlediği ve bu lipit 

peroksidasyonu önleme yeteneğinin arı ürünlerinin fenolik içeriklerine paralel bir şeklide 

değişim gösterdiğini göstermektedir. 

 Yapılan çalışmada oksidatif stresin MDA’dan başka SOD ve CAT antioksidan 

enzimleri üzerindeki etkileri de ölçüldü. SOD metabolizmada oksijenin eksik indirgenmesi ile 

oluşan süperoksit radikallerinin temizlenmesinde rol oynayan bir antioksidan enzimdir. CAT 

enzimi, substrat olarak SOD enziminin ürününü (H2O2-hidrojen peroksit) kullanmaktadır. 

Fakat hücrelerdeki hidrojen peroksitin tek kaynağı SOD enzimi değildir. Başka kaynaklardan 
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da gelmesi (peroksizomlar, sitokrom P450 sistemleri, prostaglandinlerin sentezi vb.) ihtimal 

dahilindedir. Plazma, karaciğer dokusu ve eritrositlerde SOD aktivitesi, plazma ve karaciğer 

dokusunda ise CAT aktivitesi ölçüldü. Plazma SOD aktivitesinde anlamlı bir değişim 

gözlenmezken, CCl4’e maruz kalmış sıçanların eritrosit paketlerindeki SOD seviyesinin 

düştüğü, ancak karaciğer dokusundaki SOD seviyesinin ise arttığı gözlendi. CCl4 uygulaması 

karaciğer dokusunda oksidatif hasara neden olarak süperoksit radikallerinde artış meydana 

getirebilir. Buna bağlı olarak SOD aktivitesinde de artış gözlenmiş olabilir. CAT aktivitesinin 

kontrol gruplarına göre CCl4 grubunda daha düşük olduğu gözlendi. Arı ürünleri ile beslenen 

gruplarda ise CCl4’e maruz bırakılan gruba göre CAT aktivitesinin artığı gözlendi. Bu durum 

artmış oksidatif strese bağlı enzimlerin aşırı tüketiminden veya muhtemelen diğer sistemlerin 

(glutatyon peroksidaz enzimi ve bazı enzimatik olmayan süreçler) CAT enziminden daha 

etkin bir şekilde detoksifikasyon sürecine katkıda bulunması olabilir.  

 Literatürde arı ürünlerinin CCl4, parasetamol ve alkol gibi toksik maddelerin meydana 

getirdiği karaciğer hasarını önlediğini gösteren birçok çalışma bulunmaktadır (Cemek vd., 

2010; Eminedoki vd., 2010; Kolankaya vd., 2002).  

Kolankaya vd., (2002) yaptıkları çalışmada alkolle sıçanlarda karaciğer hasarı 

oluşturmuş ve serum lipit değişimi ile ALP ve AST enzimlerinin aktivitelerini incelemiştir. 

Sonuç olarak kestane propolisi ile beslenmenin karaciğer hasarını önlediğini ve serum lipit 

profilini düzenlediğini bildirmişlerdir. Bhadauria, (2012)’de propolisin CCl4’ün neden olduğu 

karaciğer hasarını önlediğini bildirmiştir. Benzer şeklide farklı bir çalışmada propolisin CCl4 

indüklü karaciğer hasarında koruyucu rolü olduğu rapor edilmektedir (Bhadauria vd., 2008). 

Araujo vd., (2003) CCl4 ile karaciğer hasarı oluşturulan farelerde enzim aktivite ölçümleri 

(ALT ve AST) ile histopatolojik incelemeler yapılmış ve Brezilya propolisinin CCl4’ün neden 

olduğu karaciğer hasarını önlediğini belirtilmiştir. Sharma vd., (1997) propolisin karaciğeri 

alkol ve CCl4’ün hepatoksik etkisinden koruduğunu belirtmiştir. 

Cemek vd., (2010) çalışmasında CCl4’ün neden olduğu karaciğer hasarına karşı arı 

sütünün koruyucu etkisini araştırmıştır. Bu amaçla oksidatif stres parameterlerini (MDA, 

GSH, ALT, AST) incelemiş ve arı sütünün koruyucu etkisi olduğunu rapor etmiştir. Aynı 

yazarın farklı bir çalışmasında CCl4’ün neden olduğu karaciğer hasarında arı sütünün 

antioksidan enzimlerin aktivitelerini artırdığı belirtilmiştir (Cemek vd., 2012). Karadeniz vd., 

(2011) yaptıkları çalışmada Sisplatin (CDDP) ile oluşturulan karaciğer hasarında arı sütünün 

oksidatif stresi azalttığını ve lipit peroksidasyonunu engellediğini ortaya koymuştur. 
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Eminedoki vd., (2010) parasetamolün hepatoksik etkisine karşı balın koruyucu 

olduğunu bildirmiştir. Balın CCl4’ün neden olduğu karaciğer hasarına karşı koruyuculuğunun 

incelendiği bir çalışmada MDA, NO, MMP-2, AST ve ALT parametrelerine bakılmış ve balın 

oksidatif stresi önlediği tespit edilmiştir (Khadr vd., 2007). Mahesh vd., (2009) asetominofen 

ile karaciğer hasarı oluşturulmuş sıçanlarda yaptıkları çalışmada balın oksidatif stresi 

azaltarak karaciğeri koruduğunu bildirmiştir. Aynı zamanda Resende vd., (2003) ve Noori 

vd., (2006) balın CCl4 baskılanmış karaciğer hasarını önlediğini belirtmişlerdir. Farklı bir 

çalışmada okratoksinin sıçanlarda oluşturduğu toksisiteye karşı bal ve propolisin lipit 

peroksidasyonunu düşürdüğü ve hepatit ile mücadele ettiği gözlemlenmiştir (El-Khayat vd., 

2009). 

Yıldız, (2011) kestane polenin CCl4’ün neden olduğu karaciğer hasarında koruyucu 

etkiye sahip olduğunu bildirmiştir. Eraslan vd.,(2009)’de propoksürün sıçanlardaki oksidatif 

etkisinin polenle besleme sonrasında azaltıldığı bildirilmiştir. Aynı yazarın polenin karaciğer 

hasarını önlemedeki rolünün araştırıldığı farklı çalışmalarında oksidatif stres parametrelerini 

incelemiş (SOD, MDA, CAT, GSH) ve polen ekstrakları ile beslemenin tedavi edici etkisini 

ortaya koymuştur (Eraslan vd., 2008; Eraslan vd., 2010). 

Bu çalışmada CCl4’ün toksik etkilerine bağlı olarak oksidatif stresi artırdığı, bal, 

propolis, polen ve arı sütünün meydana gelen bu strese karşı lipit peroksidasyonunu önlediği, 

antioksidan enzimlerin miktarını arttırarak oksidatif stresi ve karaciğer hasarını önleyici 

olduğu kanaatine varıldı.  

Sonuç olarak, CCl4’e maruz kalmış deney hayvanlarında karaciğer hasarı meydana 

gelmektedir. Bu hasar daha çok oksidatif kaynaklı bir stresten ileri gelmektedir ve karaciğer 

hücrelerinde deformasyona ve sentez yeteneğinde azalmaya neden olmaktadır. Yapılan bu 

çalışmada CCl4 ile birlikte bal, polen, propolis ve arı sütünün gıda takviyesi olarak gavaj 

(oral) yoluyla deney hayvanlarına verildiği takdirde CCl4 kaynaklı toksik etkiyi azalttığı ve 

karaciğer hasarını engellediği görülmektedir. Ayrıca apiterapik arı ürünlerinin antioksidan 

yönden etkinliklerinin içerdikleri fenolik madde miktarları ile doğru orantılı olarak değişim 

gösterdiği pek çok bilimsel araştırmada bildirilmektedir (Basnet vd., 1997; Molan, 2001; 

Bonvehi vd., 2001). Ancak bu ürünlerin oksidatif kaynaklı karaciğer hasarını önlemedeki 

rollerinin kullanılan ürünlerin fenolik madde miktarına birebir bağlı olmadığı çalışılan ALT 

ve AST değerlerinden anlaşılmaktadır. Propolis ve polenin arı sütü ve bala göre çok yüksek 

fenolik madde miktarına sahip olduğu halde neden hepsi CCl4 tarafından oluşturulan oksidatif 

kaynaklı karaciğer hasarını önlemede benzer etkiye sahiptirler? Propolis ve polenin karaciğer 
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hasarını önlemede bal ve arı sütünden neden daha yüksek etki göstermemiştir? Bunun bir kaç 

cevabı olabilir. Bir tanesini arı ürünlerinin biyo-yaralılıkları ile izah etmek mümkündür. Yani 

bal ve arı sütünün propolis ve polene göre mide ve barsak sistemindeki emilimleri ile kana 

geçme zamanları arasında farklılıklar olabilir. Nitekim arı ürünlerinin biyo-yararlılıkları ile 

ilgili literatüre baktığımızda arı sütünün yaklaşık olarak %29, balın %60 emilim gösterdiği, 

polen ve propolisin ise çok daha düşük seviyede yani %2 oranında emilim gösterdiği 

bildirilmektedir (Boyacıoğlu, 2012). Bu çalışma bizim bulgularımızla da uyum 

göstermektedir. Bal, propolis, polen ve arı sütünün antioksidan özellikleri birbirinden farklı 

olsa da biyo-yararlıkları ile sindirim sisteminde erişilebilirlikleri dengelenmektedir. Yapılan 

çalışmada bu ürünlerin sadece antioksidan aktiviteleri ele alındı. Ancak bu ürünlerin anti-

inflamatuar etkinlikleri ele alınmadı. Nitekim yapılan bir çalışmada kestane balının anti-

inflamatuar role sahip olduğu ve bu etkisinden dolayı yüksek gastroprotektif role sahip olduğu 

bulundu (Nasuti vd. 2006). Literatürde arı ürünlerinin yara iyileşmesinde aktif rol oynadığına 

dair farklı çalışmalar bulunmaktadır (Fujii vd., 1990; Park vd., 1996; Kohno vd., 2004; Tan-

No vd., 2006; Kassim vd., 2010; Maruyama vd., 2010; Küpeli Akkol vd., 2010). Dolayısıyla 

çalışmada kullanılan dört farklı antioksidan aktiviteye sahip arı ürünlerinin karaciğer hasarını 

önlemedeki etkinlikleri benzer olmasında anti-inflamatuar aktivitelerinin etkili olduğu 

söylenebilir. 

Bu sonuçlardan yola çıkarak çeşitli sebeplerle oluşan karaciğer hasarlarının 

önlenmesinde ve tedavi edilmelerinde bal, polen, propolis ve arı sütü gibi doğal arı 

ürünlerinin yüksek potansiyele sahip olduklarını söylemek mümkündür. Özellik de kimyasal 

kirliliğe maruz kalmış yerlerde çalışan kimselerin düzenli olarak arı ürünlerini kullanmaları 

durumunda başta karaciğer hasarları olmak üzere oksidatif stresten korunacağını 

göstermektedir. Ayrıca çeşitli nedenlerle hepatite yakalanmış kimselerin arı ürünleri ile 

beslenmesinin tedavide etkili olacağı görülmektedir. Ancak viral hepatit oluşturulmuş deney 

hayvanlarındaki denemeler ve hepatitli kimseler üzerinde yapılacak olan çalışmalar arı 

ürünlerinin gerçek etkiliklerini ortaya çıkartabilecektir. Ayrıca bu ürünlerin doğal ürün 

olmaları nedeniyle hepatite maruz kalmış kimselerin bu ürünleri bol miktarda tüketmelerinde 

bir sakınca bulunmadığından, insan organizmasında denenmeleri de kolay olacaktır.  

 



 

5. SONUÇLAR VE ÖNERİLER 

 

Bu çalışmada Karadeniz Bölgesi’nin baskın florasından olan kestanenin balı, poleni ve 

propolisi ile arı sütünün biyoaktif özellikleri ortaya çıkarıldı ve bu arı ürünlerinin CCl4 ile 

sıçanlarda oluşturulan karaciğer hasarını önlemedeki rolü araştırıldı.  

Antioksidan aktivite ölçümlerinde; toplam fenolik madde miktarı, toplam flavonoid 

miktarı, toplam antosiyanin miktarı, demir (III) indirgeme kapasitesi testi (FRAP), bakır (II) 

indirgeme kapasitesi testi (CUPRAC) ve DPPH radikali temizleme testleri tercih edildi. 

Çalışmada kullanılan propolis örneğinin bal, polen ve arı sütünden yüksek polifenol, 

flavonoid ve antosiyanin içeriğine sahip olduğu bulundu. CUPRAC, FRAP ve DPPH 

analizlerinde de propolisin diğer arı ürünlerinden daha yüksek aktiviteye sahip olduğu tespit 

edildi. In vitro olarak yapılan çalışmalarda bulunan sonuçların in vivo hayvan çalışmalarında 

ki etkisinin araştırılması için deney hayvanları ile bir çalışma kurgulandı. 

Karaciğer için toksik olduğu bilinen ve karaciğerde ileri seviyede harabiyete neden 

olan CCl4 tarafından sıçanlarda oluşturulan karaciğer hasarını önlemede arı ürünlerinin 

etkinlikleri incelendi. Bu kapsamda çalışma süresince sıçanlar bu gıdalarla beslendi. 

Karaciğerde oluşan hasarı ve arı ürünlerinin bu hasarı önleyip önlemediği plazma ALT ve 

AST enzimlerinin seviyeleri ile karaciğer dokusu, plazma ve eritrosit paketlerinde SOD, 

MDA ve CAT parametrelerin seviyeleri incelenerek belirlendi. Ayrıca sıçanların kilo 

değişimleri de takip edilerek birer gıda maddesi olan apiterapik arı ürünlerinin hayvanların 

vücut kitlelerine etkisi de takip edildi. 

Plazma ALT ve AST aktivitelerinde CCl4 grubunda SF kontrol grubuna göre anlamlı 

bir artış gözlendi. Bu artış karaciğer harabiyetinin oluştuğunu gösterdi. Polen, propolis, bal ve 

arı sütünün uygulandığı gruplarda CCl4 grubuna göre anlamlı bir düşüş gözlendi. CCl4 ile 

beslenme sonrasında analiz yapılan karaciğer dokusu ve eritrosit paketlerinde oksidasyonun 

bir göstergesi olarak MDA seviyesinin arttığı gözlemlendi. Plazma MDA seviyesi tayin 

sınırlarının altında olduğu için belirlenemedi. Karaciğer dokusunda yapılan analizlerde 

kontrol gruplarına ait MDA sevileri düşük bulunurken, CCl4’e maruz kalmış sıçanlarda MDA 

değerleri anlamlı olarak artış gösterdi. Bu artış arı sütü, bal, polen ve propolis ile beslenen 

sıçanlarda ise anlamlı olarak azalma gösterdi. Eritrosit paketlerinde ise CCl4’e maruz kalmış 

grupların MDA seviyesinin yükseldiği, ancak arı ürünleri ile beslenen gruplarda ise MDA 

seviyesinin anlamlı derecede azaldığı gözlendi. CCl4’e maruz kalmış sıçanların eritrosit 
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paketlerindeki SOD seviyesinin düştüğü, ancak karaciğer dokusundaki SOD seviyesinin ise 

arttığı görüldü. CAT aktivitesinin kontrol gruplarına göre CCl4 grubunda daha düşük olduğu 

gözlendi. Arı ürünleri ile beslenen gruplarda ise CCl4’e maruz bırakılan gruba göre CAT 

aktivitesinin artığı görüldü. Bütün bu bulguları histopatolojik sonuçlar desteklemektedir. 

Sıçanlarda deney sonrası ağırlık değişimleri incelendiğinde serum fizyolojik kontrol 

grubunda kilo artışı gözlemlenirken, alkol kontrol grubunda, CCl4 grubunda, polen ve 

propolis grubunda azalma görüldü. En yüksek kilo kaybı CCl4 grubunda gözlendi. Bal ve arı 

sütü gruplarında ise değişim gözlenmedi.  

Sonuç olarak, CCl4’e maruz kalmış deney hayvanlarında karaciğer hasarı meydana 

gelmektedir. Bal, polen, propolis ve arı sütünün CCl4 kaynaklı toksik etkiyi azalttığı ve 

karaciğer hasarını engellemede benzer etkiye sahip olduğu görülmektedir.  

  Bu sonuç bize çeşitli nedenlerle hepatite yakalanmış kimselerin arı ürünleri ile 

beslenmesinin tedavide etkili olabileceğini göstermektedir. Bu amaçla klinik çalışmalar 

yapılabilir.  

Yapılan bu çalışmada kg canlı deney hayvanı başına verilen 400 mg balın CCl4 

hasarına karşı karaciğeri koruduğu bulundu. Bunu insan organizması için düşünecek olursak, 

ortalama 70 kg’lık bir insanın günde 28 gr (2 tatlı kaşığı) bal tüketmesi tavsiye edilebilir. 

Sonuçlarımızın gerek bölge gerekse ülke kapsamında arı ve arıcılık ürünlerinin ülke 

ekonomisindeki üretimine pozitif yönde katkı sağlaması çalışmamız adına önem arz 

etmektedir. Bu çalışmada apiterapik arı ürünlerinin sadece karaciğer hasarıyla olan ilişkisi 

incelenmiştir. Çalışmadan elde edilen sonuçların farklı açıdan değerlendirilip biyosistem 

üzerindeki başka etkileri de araştırılabilinir. 

İlerleyen çalışmalarda bu çalışmada yapılamayan diğer antioksidan enzimlerinin 

aktivitelerine bakılabilir.  

Farklı floraya ait bal, polen ve propolis örneklerinin karaciğer hasarı üzerine etkileri 

incelenebilir. 
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