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Propolis ve ari siiti eski ¢aglardan beri geleneksel ve modern tipta gesitli biyolojik aktivitelerinden
dolayi kullaniimigtir. Giiniimiizde yapilan son ¢aligmalar bu iriinlerin cilt tedavisi ve bakimi alanindaki
potansiyel uygulamalarini ortaya koymustur. Bu ¢alismanin amaci, cilt kremi iliretiminde propolis ve
ar1 sutunun potansiyel kullanimini incelemek ve ar (Uriinleriyle zenginlestirilmis cilt kremi
formilasyonunun anti-hiyaliironidaz, antioksidan ve antimikrobiyal aktivitesini degerlendirmektir.
Ayrica kremlerin farkli depolama sicakhgi ve siiresindeki fiziksel stabilitesi de incelenmigtir. Krem
formilasyonunda an siitii orani (%0,5) sabit tutulurken propolis o6ziitii %0,5-1,0-1,5 oranlarinda
kullanilmistir. Calismada iiretilen kremlerin pH degerleri 5,56 ile 6,02 araliginda degismekte olup cilt
pH degerine uygun bulunmustur. Krem formiilasyonunda propolis orani arttikga antioksidan aktivite
degerlerinin istatistiksel olarak arttigi goriilmiistiir (p<0,05). Krem orneklerinin anti-hiyaliironidaz
aktivite analizi sonucu ICso degerleri 0,1667-3,3460 g/mL krem olarak belirlenmis ve en yiiksek aktivite
%1,5 propolis 6ziitii ilaveli 6rnekte bulunmustur. Propolis ve ari siitii ilaveli krem 6rneklerinin tamami
Bacillus cereus, Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis ve Candida
albicans mikroorganizmalarina karsi inhibisyon gostermistir. Hizlandirilmisg stabilite testleri krem
formiilasyonun tiim stres kosullarina karsi dikkate deger bir stabiliteye sahip oldugunu gdéstermistir.
Bu calisma kozmetik sektoriinde dogal, siirdiirilebilir ve giivenli cilt bakim iiriinleri liretebilmek igin
krem formiilasyonuna ari uiriinlerini entegre etmenin uygulanabilirligine dair kanit saglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Propolis, Ar siitii, Krem, Cilt yenileyici etki, Anti-hiyaluronidaz aktivite
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ABSTRACT

Propolis and royal jelly have been used in traditional and modern medical practices since earlier times,
owing to their diverse range of biological activities. Recent studies have demonstrated the potential
application of these products in the field of skin treatment and care. The purpose of this study is to
examine the potential application of propolis and royal jelly in cream formulation and to evaluate the
anti-hyaluronidase, antioxidant, and antimicrobial activities of skin cream formulation enriched with
bee products. It was also investigated the physical stability of creams at various storage temperatures
and durations. The cream formulation maintained a ratio of royal jelly at 0,5% while varying amounts
of propolis extract ranging from 0,5% to 1,0% to 1,5% were utilized. The pH values of the creams
examined in the study ranged from 5,56 to 6,02, indicating that they were compatible with the pH value
of the skin. It was observed that the antioxidant activity values increased statistically as the propolis
ratio increased in the cream formulation. As a result of the antihyaluronidase activity analysis of the
cream samples, the ICso values were determined as 0,1667-3,3460 g/mL cream and the sample with
1,5% propolis extract showed the highest activity. The cream samples with propolis and royal jelly
exhibited inhibitory activity against Bacillus cereus, Escherichia coli, Staphylococcus aureus,
Staphylococcus epidermidis, and Candida albicans. The results of accelerated stability testing
indicate that the cream formulation exhibits exceptional stability when subjected to various stress
situations. This study provides evidence of the feasibility of integrating bee products into cream
formulation to produce natural, sustainable, and safe skin care products in the cosmetics industry.

Keywords: Propolis, Royal jelly, Cream, Skin regenerating effect, Anti-hyaluronidase activity

EXTENDED ABSTRACT

Aim: Today, there is a growing interest in cosmetics
containing natural biologically active substances
derived from bee products. Propolis and royal jelly,
which are bee products, are utilized in numerous
therapeutic and cosmetic skin products, including
balms, creams, lotions, and lipsticks, due to their
moisturizing, skin regenerating, and antiseptic
properties.

The objective of this study is to investigate the
potential utilization of propolis and royal jelly in the
formulation of creams, as well as to assess the
effects of these bee products on the anti-
hyaluronidase, antioxidant, and antibacterial
properties of the creams.

Material and Method: In present study developed a
design of a cream formulation comprising various
ratios (0,5%,1%, and 1,5%) of propolis extract
combined with a fixed ratio (0,5%) of royal jelly. In
order to assess the physicochemical and
biochemical impacts of royal jelly and propolis on the
cream formulation, a control sample was employed.
Propolis extract was prepared with 70% glycol
solvent and lyophilized royal jelly was used in this
study. The Folin—Ciocalteu method was employed to
measure the total phenols content, whereas the
determination of total flavonoid content was
conducted using the aluminum chloride colorimetric

method. The inhibition of the hyaluronidase enzyme
was conducted with the methodology suggested by
the Sigma protocol, and the results are reported as
ICso values. The antibacterial activity of creams was
tested with the disc diffusion method against B.
cereus, E. coli, S. aureus, S. epidermis, and C.
albicans.

Results: The pH values of the creams containing
propolis and royal jelly exhibited a range of 5,26 to
5,54. According to statistical analysis, the cream
sample containing 1,5% propolis extract exhibited
the greatest total phenolic content (TPC), total
flavonoid (TF) content, and ferric-reducing
antioxidant power (FRAP) values. The TPC, TF, and
FRAP values were determined to be 0,786+0,101
mg GAE/g cream, 0,489+0,033 mg QE/g cream, and
4,004+0,378 umol TE/g cream, respectively. All
cream samples displayed antihyaluronidase activity,
with Cream 3 having the lowest ICso value of 0,16672
g/mL. Furthermore, the ICso values of propolis and
royal jelly were found to be 0,00632 and 0,00504
g/mL, respectively. A significant enhancement in the
inhibitory effect against S. aureus and S. epidermis
bacteria was seen when the concentration of
propolis extract was raised from 0,5% to 1.5%. The
cream formulations were subjected to storage at
temperatures of 4, 25, and 40°C for a duration of 30
days. Throughout this period, the pH levels, color,
and skin feel attributes of the creams exhibited
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stability, with no observable phase separation
occurring.

Conclusion: According to the current findings, the
cream formulation enhanced with propolis and royal
jelly contains bioactive components resulting in a
range of beneficial effects such as antioxidant,
antihyaluronidase, and antibacterial. The use of
royal jelly, which can degrade and oxidize swiftly due
to its structure, together with propolis has increased
royal jelly's resistance to deterioration in cosmetics.
The stability findings indicated that the emulsion
structure and visual characteristics of the creams
were consistent across various stress conditions,
with no observable indications of phase separation.
In addition, this study on the development of a cream
formulation containing propolis and royal jelly is a
preliminary study and has proven the usability of
similar ingredients in skin rejuvenating and wrinkle-
removing cosmetic products. Furthermore, these
cream formulations have exhibited potential in the
development of skin products intended for the
treatment of diverse skin ailments caused by B.
cereus, E. coli, S. aureus, S. Epidermis, and C.
albicans.

GiRIiS

Son yillarda, sanayilesmis (lkelerde dogal
kaynaklardan elde edilen ilag ve kozmetik Urtnlere
yonelik egilim artmaktadir. Birgok arastirmaci,
kozmetik Urunlerde cesitli biyolojik kaynaklardan
elde edilen dogal bilesiklerin  potansiyel
kullanimlarini aragtirmaktadir (Lee ve Hyun 2023).
Ari GrUnleri yuzyillardir gida, tibbi ve kozmetik
amaglarla kullanilmis olup, gun yuzine cikarilan
yeni 6zellikleri sayesinde kullanimlari her gecen gun
artarak devam etmektedir (Kowalczuk vd. 2023).
Bal, propolis, ari stitu, polen, ari zehri, bal mumu gibi
ari Urunleri biyoaktif Ozellikleri nedeniyle ilag ve
kozmetik Urlnlerinin - 6nemli bilesenleri olarak
degerlendiriimektedirler (Kurek-Goérecka vd. 2020).

Propolis; yaprak tomurcuklari, zamk, bitki salgilari ve
cicekler gibi gesitli bitkisel unsurlarin bal arilar (Apis
mellifera) tarafindan toplanarak enzimler ile
muamelesi sonucu donusturdigd recinemsi bir
maddedir (Sa vd. 2023; Turkut vd. 2019). Propolis,
ari kovanlarinda bosluklari kapatma,
mikroorganizmalari ve bocekleri uzak tutma, hava
akisini ve sicakhgi dizenleme, su sizmasina karsi
etkili bir bariyer olusturma gibi amaclarla
kullaniimaktadir (Sa vd. 2023, Dizman vd. 2020).
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Propolisin sahip oldugu zengin fenolik bilesenlerden
kaynaklandigi dustnulen birgok biyolojik 6zelligini
degerlendirmek amaciyla sayisiz in vitro ve in vivo
calisma yapilmistir. Bu  Ozellikler arasinda
antimikrobiyal,  antioksidan, yara iyilestirici,
antiparaziter, antiviral, anti-inflamatuar, antikanser
ve antidiyabetik etkiler bulunmaktadir (Belmehdi vd.
2023, Dizman vd. 2020; Kowalczuk vd. 2023, Rocha
vd. 2023). Bu etkiler géz 6nline alinarak propolis
iceren birgok Urln dretilmis ve ticarilestirilmigtir.
Bunlar arasinda saglik odakli gida ve igecekler ile
kozmetik Urlinler de yer almaktadir (Bankova vd.
2016). Propolisin kozmetikte kullanimi, 6zellikle
kolajen Uretiminin uyariimasi da dahil olmak Uzere
cilt Uzerindeki yararli bakteriyostatik ve yenileyici
etkileriyle iligkilidir (Olczyk vd. 2014).

Ar sutd (RJ), 5-15 gunluk yastaki isci arilarin tst
cene ve bogaz bezleri tarafindan Uretilen bir
maddedir ve bal arisi larvalarinin diyetinin énemli bir
bilesenidir. Bal arisi  kolonisindeki kastlarin
farklilasmasinda &nemli bir rol oynamaktadir
(Barnutiu vd. 2011; Pavel vd. 2011). Ari sutu hem
geleneksel hem de modern tipta yaygin olarak
kullanilan bir gida takviyesidir. insanlar igin alternatif
tipta kullanilan en etkili ve faydali ari Grunlerinden
biri olarak kabul edilmektedir. Cok sayida serbest
amino asit, protein, karbohidrat, lipit, vitamin, enzim,
hormon, oligo-element ve dogal antibiyotik
bulunmasi sayesinde ari sitl, antioksidan,
antimikrobiyal, yaslanma kargiti, yara iyilestirici,
antiinflamatuar gibi cok cesitli 6zelliklere sahiptir
(Barnutiu vd. 2011, Civelek 2022 Pavel vd. 2011).
Antioksidatif, antibakteriyel, antiinflamatuar ve yara
iyilestirici 6zelliklerin varhgi, ari sutini kozmetik ve
cilt bakimi formilasyonlarina dahil edilmek igin
oldukgca uygun bir bilesen haline getirmektedir
(Civelek 2022). Arl sutd, dokulardaki
metabolizmanin uyariimasi nedeniyle dokularin
rejeneratif sureclerini iyilestirme 6zelligine sahiptir.
Kremlerde, balzamlarda ve losyonlarda yenileyici,
besleyici ve yilestirici 6zellikleri nedeniyle
kullaniimaktadir (Kurek-Gorecka vd. 2020).

Hyalironik asit (HA) bag doku hiicreleri tarafindan
membranda sentezlenen ve ekstrasellller bosluga
salgilanan bir glikozaminoglikan tartdur. Hacre digi
matriksin ana bileseni olarak atfedilmekte olup
vicutta dokulari bir arada tutma fonksiyonuna
sahiptir (Atagun 2022). HA, cildin nemlendiriimesi,
yaslanma karsiti  etkisi, cildin  elastikiyetini
iyilestirmesi gibi etkileri ile neredeyse tim kozmetik
drtinlerinde populer bir bilesen olarak
kullaniimaktadir (Yasin vd. 2022). Hyallronidaz,
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vicuttaki HA'i hidrolizleyen bir enzim olup HA
Uzerindeki kontrolsuz aktiviteleri ciltte nem kaybina
yol acarak cilt yaslanmasini ve cgesitli cilt
bozukluklari tetikleyebilmektedir (Papaemmanouil
vd. 2022). Dogadaki bir¢cok bilesenin yapisinda
bulunan polifenoller, flavonoidler, sinnamik asit
tirevileri ve lipid asitler dogal hyallronidaz
inhibitdrleri  olup  antioksidan, antimikrobiyal,
yagslanma karsiti ve kirisiklik karsiti potansiyellere
sahiptir (Girish vd. 2009; Papaemmanouil vd. 2022).
Son yillarda kozmetik endustrisi, dogal bilesenlerden
yapilmis yeni cilt bakim drlnleri gelistirmeye ve bu
bilesenlerin kaynaklarini da igeren sekilde ekoloji
dostu Urlnleri desteklemeye ilgi duymaktadir. Bu
drtnlerin dogal antioksidanlar, anti-inflamatuar ve
yaslanma karsiti bilesenlerle zenginlestirilmis bir
formda piyasaya sunulmasi ile gevre dostu Grtnlerin
Uretiminin tesvik edilmesi amaglanmaktadir (Dini ve
Laneri, 2021). Bu ¢alismanin amaci, kozmetik olarak
kullanilabilecek cilt yenileyici etkiye sahip propolis ve
ari sutu iceren stabil bir cilt kremi formulasyonunu
gelistirmektir. Ayrica gelistirilen krem
formulasyonlarinin antihyaluronidaz, antioksidan ve
antimikrobiyal 6zelliklerini dederlendirmektir.

GEREG VE YONTEM
Propolis ekstraktlarinin hazirlanmasi

Calismada kullanilan propolis ve ari siti 2022
yilinda Gumushane ilindeki yerel aricilardan temin
edilmistir. Propolis ekstrakti, Yildiz (2020)de
belirtlen  yontemin  modifiye  edilmesi ile
hazirlanmistir. Ekstraksiyondan énce ham propolis
laboratuvar tipi 6guticide (Waring, HGB2WTG4,
ABD) 6gutilmis ve 30 g ham propolis tizerine 70 mL
glikol (%50'lik) ilave edilerek 60 °C’de 24 saat sure
ile calkalamali inkibatérde (60 rpm) (Microtest,

MC55, Ankara, Turkiye) ekstraksiyona tabi
tutulmustur.
Ari  siiti  ve propolis iceren kremler

formilasyonun hazirlanmasi

Propolis ve ari siti iceren krem Uretiminde Ug farkh
propolis orani (%0,5-1-1,5) ve %0,5 sabit oranda ari
sutd kullanilmigtir. Propolis ve ari sutinin krem
orneklerinin biyolojik aktivite ve stabiliteleri Uzerine
etkilerinin kiyaslanmasi amaciyla propolis ve ari sutu
icermeyen kontrol o6rnegi ile calisiimistir. Krem
formilasyonu Tanugur Samanci ve Kekegoglu
(2022)Ynun  cahismalarinda belirtilen  yontemin
modifiye  edilmesiyle  olusturulmustur.  Krem
uretiminde su fazi 60 °C’deki saf suya %0,1

oraninda kegiboynuzu zamki ve %10 oraninda
gliserin eklenmesi ve 10 dk karistirildiktan sonra
sicakligin 30 °C’ye dusurilmesi ve ardindan %0,5
oraninda ari sutl ilave edilmesi ile hazirlanmistir.
Yag fazinin olusturulmasinda ise stearil alkol (%10),
shea yagi (%10), balmumu (%7), avokado yagi (%6)
ve zeytinyadl (%6) tartilarak ayr bir beherde 60
°C’de karistinimistir. Homojen hale gelen karigsimin
sicakligi 65 °C’ye dusurllerek E vitamini ve belirtilen
oranlarda propolis eklenerek 10 dakika daha
karistirlmistir.  Son olarak su ve vyag fazi
homojenizatér (IKA,T-18B, Ultra-Turrax, Almanya)
kullanilarak birlestirilmis ve ambalajlara alinmistir.
%0,5 propolis ilaveli krem 6rnegi Krem 1, %1,0 ve
%1,5 propolis 6zutd icerenler kremler ise sirasiyla
Krem 2 ve Krem 3 olarak kodlanmistir.

Biyokimyasal analizler ve antimikrobiyal analiz i¢in 1
g krem 6rnegi Uzerine 10 mL metanol eklenip 15 dk
karistirimistir. Hazirlanan ¢ozelti 3000 rpm’de 15 dk
santrifij edikten sonra c¢okelti disindaki Ust faz
alinarak analizlerde kullaniimigtir (Dorken 2022).

Krem orneklerinin hizlandirilmig stabilite testleri

Kremlerin emdlsiyon stabilitesinin  belirlenmesi
amaciyla Uretimden 24 saat sonra +4 °C £ 0,1 °C, 25
°C £ 0,1°Cve 40 °C £ 0,1 °C'de farkli sicaklik stresi
altinda 30 gun sureyle hizli yaslandirmaya maruz
birakilmistir. Takip sirasinda pH, renk, toplam canli
ve maya-kif analizleri ve duyusal (gorunls, faz
ayrimi, koku, ciltte his) analizleri yapimistir
(Srisuksomwong vd. 2023).

Krem orneklerinin pH degerleri Ordu vd (2018)'de
belirtildigi sekilde 0,5 g drnek alinarak 50 mL saf
suda ¢6zunduraldi ve pH degerleri dlgulda (Hanna
Instrument, pH 211, Romanya). Renk analizleri igin
kremler renk oOlcim kabina altinda hi¢ hava
kabarcigi kalmayacak sekilde ve 1s1§1 gecirmeyecek
kalinlikta (1cm) yayllmistir. Minolta marka renk
Olcim cihazi (Minolta, CR5, Japonya) kullanilarak
Olcimler yapilmis ve L* (parlakhk), a* (+: kirmizi,-:
yesil) ve b* (+: sari, -: mavi) degerleri acisindan
degerlendirilmistir (Muriel-Galet vd. 2015). Krem
orneklerinden 1g alinip 9 mL %0,1’lik steril peptonlu
su ile karistiricida 3 dk karistirildiktan sonra steril
peptonlu su ile desimal dillisyonlari (10%a kadar)
hazirlanarak dokme plak yontemiyle calisild.
Orneklerin toplam mezofilik aerobik mikroorganizma
sayimi igin Plate Count Agar (PCA) besiyeri
kullanilmis olup 6rnekler 35 °C'de 48 saat (FDA-
BAM, 2001a) ve maya kuf sayimi i¢in Malt Extract
Agar (MEA) besiyerinde 25 °C'de 5 gln inklbasyon
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sonunda koloni sayimlari yapilmistir. Sonuglar kob/g
olarak ifade edilmistir (FDA-BAM, 2001b).

RP-HPLC-PDA ile fenolik bilegsenlerin tayini

Propolis ekstraktinin fenolik bilesen
kompozisyonunun belirlenmesi i¢in 10 mL ekstraktin
seyreltik HCI kullanilarak pH degeri 2ye
ayarlanmistir. Sonrasinda 10 mL dietil eter ilave
edilerek oda sicakliginda 15 dk 200 rpm hizda
calkalamali su banyosunda (Nlve, ST-30, Ankara,
Turkiye) calkalanmistir. Ust fazin alinmasindan
sonra aynli iglem 5 mL daha dietil eter ilavesi ile
tekrarlanmistir. Ayni proseduir etil asetat kullanilarak
gerceklestiriimis ve ¢ozici 40 °C’de evaporator
yardimiyla uzaklastiriimistir. Kalinti 2 mL metanolde
¢6zultp 0,45 uM filtreden gegcirilmistir (Kara 2020).

Propolis  ekstraktinin ~ fenolik  kompozisyonun
belirlenmesinde 25 standart fenolik madde (m-OH
benzoik asit, protokatekuik asit, p-OH benzoik asit,
ellagik asit, daidzein, rutin, gallik asit, epikatesin,
siringik asit, t-sinnamik asit, hesperetin, krisin,
pinosembrin, p-kumarik asit, ferulik asit, klorojenik
asit, kafeik asit, apigenin, resveratrol, kafeik asit fenil
ester (CAPE), myrisetin, luteolin, kuersetin, ramnetin
ve kurkumin) ile c¢ahsiimis olup analizler HPLC
cihazinda (Shimadzu Corporation, LC 20AT, Kyato,
Japonya) PDA dedektor kullanilarak yapilmistir.
Analizde ters faz C18 kolonu (150 mm x 4,6 mm, 5
um; Fortis) kullanilarak ikili ¢6ziici gradient
programi (A: %2 asetik asit (saf suda); B: %70
asetonitril (saf suda)) uygulanarak
gerceklestiriimistir (Yildiz ve Boyraci 2020). Kolon
sicakligr 30 °C, akis hacmi 1,0 mL/dk ve enjeksiyon
hacmi 20 yL seklindedir.

Toplam fenolik madde tayini

Krem ornekleri, propolis ve ari sutinin toplam
fenolik madde (TFM) igerigi Folin Ciocalteau
metodunda  bazi  modifikasyonlar  yapilarak
gerceklestiriimistir (Slinkard ve Singleton 1977).
Sirasiyla 20 uL 6érnek, 680 pL saf su ve 400 pL 0,2
N Folin Ciocalteau reaktifi karistirilarak 3 dakika
karanlikta bekletilmistir. Ardindan %10’luk 400 uL
Na2COs c¢ozeltisi ilave edilerek karistinimistir.
Karanlikta ve oda kosullarinda 2 saatlik inkilbasyon
sonucunda UV-Vis spektrofotometre (Biochrom
Libra) ile 760 nm dalga boyunda absorbans degerleri
Olclimustur. Standart olarak farkli
konsantrasyonlarda gallik asit kullanilmig olup
sonuglar mg gallik asit es degeri (GAE) / g 6rnek
olarak verilmigtir.
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Aliiminyum kloriir yontemi ile toplam flavonoid
tayini

Orneklerin flavanoid igerigi Balkan vd. (2018)de
belirtilen aliminyum klorir metodunun modifiye
edilmesi ile belirlenmistir. Analizde 60 pL Ornek
Uzerine 540 pL metanol ve 600 pL %Z2’lik metanolik
AICI; ¢ozeltisi ilave edilerek kanigtiriimistir. Oda
sicakliginda ve karanlkta 30 dk inkibasyon sonrasi
spektrofotometrede 510 nm dalga boyunda
absorbanslar olgllmustir. Standart olarak farkl
konsantrasyonlarda (1-0,5-0,25-0,125-0,0625-
0,03125 mg/mL) hazirlanan kuersetin ¢ozeltileri
kullanilmis ve sonuglar mg KE (kuersetin es degeri)/
g 6rnek olarak verilmistir.

Demir indirgeme antioksidan giicii (FRAP) tayini

Orneklerin  antioksidan kapasite tayini Troloks
esdegeri olarak Benzie ve Strain (1999) tarafindan
gelistirilen yontemin modifikasyonu ile belirlenmistir.
FRAP reaktifi sirasiyla 10:1:1 oranlarinda 10 mM
TPTZ (2,4,6-tripiridil-s-triazin) (40 mM HCI ile
hazirlanan), 0,3 M asetat tampon ¢o6zeltisi (pH 3,6)
ve 20 mM FeCls ¢ozeltisinin karistiriimasi ile taze
olarak hazirlanmistir. Test prosedurt 50 uL 6rnek ve
1,5 mL of FRAP reaktifinin karigtirilarak 37 °C’de 4
dakika inklbe edilmesi ve devaminda
spektrofotometrede 595 nm dalga boyunda
Olcllmesi seklindedir. Sonuglar umol Troloks
esdegeri (TE) /g 6rnek olarak verilmistir.

Hyaluronidaz enzim inhibisyonu

Hyallronidaz enzim inhibisyonu tespiti Sigma
tarafindan onerilen yontemde bazi modifikasyonlar
yapilmasi ile gercgeklestiriimistir (Yahaya ve Don
2012). Test tuplne sirasiyla 100 pL enzim (1,67
Unite), 100 pL fosfat tamponu (pH 7) ve 25 pL 6rnek
eklendikten sonra 37 °C’de 10 dakika inkiibasyona
birakilmistir. Devaminda reaksiyon, hyaluronik asit
cOzeltisi (sodyum fosfat icinde %0,01 hyaltronik asit,
pH 5.35) formundaki substrattan 100 pL ilave
edilerek baslatimis ve 37 °C'de 40 dakika
inklbasyon yapilmigtir. Sure sonunda 1 mL asetat
tamponu (pH 3,75) ilave edilerek 10 dakika oda
sicakhginda bekletiimis ve reaksiyonu durdurmak
icin tapler kaynar su banyosunda 1 dk tutulmustur.
600 nm dalga boyunda absorbans degerleri
Olgllmis ve I1Cso degerleri hesaplanmistir.

Antimikrobiyal aktivite tayini

Propolis, ari siitl ve krem 6rneklerinin antimikrobiyal
etkinligi Staphylococcus aureus ATCC 25923,
Escherichia coli ATCC 35218 Bacillus cereus,
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Staphylococcus epidermis ve Candida albicans
ATCC 10231 mikroorganizmalarina karsi agar
kuyucuk yontemi kullanilarak degerlendirilmistir.
Besi yeri olarak kullanilan Mueller Hinton agar
(MHA) Uzerine bakteriler igin 0,5 ve maya igin 2,0 Mc
Farland bulaniklik standardi esdegeri kulturler steril
eklvyon cubugu kullanilarak sdruldi. Besi yeri
Uzerine steril mantar delici (6 mm c¢ap) ile oyuklar
acllarak her oyuga 50 uL 6rnek ilave edilmistir. 37
°C’de 24 saat inklUbasyon sonunda oyuklarin
etrafinda olusan zon c¢aplari (mm) olgUlmustar
(S6nmez 2023).

istatistiksel analiz

Calismadaki tum analizlerin sonuglari SPSS 20.00
(SPSS Inc., Chicago, IL, ABD) programi kullanilarak
istatistiksel olarak analiz edildi. TUm analizler ig¢
paralel halinde gergeklestiriimis olup sonugclar
ortalama ve standart sapmasi olarak ifade edilmistir.
Ortalama degerler arasindaki farklari belirlemek icin
tek yonli varyans analizi (ANOVA) ile Duncan ¢oklu
karsilastirma testi yapildi (p<0,05).

BULGULAR
HPLC ile fenolik bilesen tayini sonugclari

Calismada kullanilan propolis ekstraktinin (0,3
g/mL) fenolik bilesenleri Tablo 1'de verilmistir.
Glikolik propolis ekstraktinda fenolik bilesenlerden
en yuksek konsantrasyonda 14,6+0,13 mg/g CAPE
ve en dusuk konsantrasyonda 0,31+0,01 mg/g
apigenin tespit edilmistir.

Propolis ve ari siitii ilaveli kremlerin antioksidan
potansiyelin degerlendiriimesi

Calismada kullanilan propolis ve ari sutiintin toplam
fenolik madde (TFM), toplam flavonoid (TF) ve
FRAP analizi sonuglarinda istatistiksel olarak
farklilik gézlenmis ve en yuksek degerleri propolis
ekstrakti (0,3 g/mL) gdstermistir. Propolis ve ari
sutinun TFM degeri sirasiyla 364,488+8,387 ve
1,207+0,008 mg GAE/g ornek ve TF degerleri
sirasiyla 62,037+8,021 ve 0,980+0,007 mg KE/g
ornek seklinde bulunmustur. Demir indirgeme gucu
degerleri ise propolis ekstraktinin 429,842+5,770
umol TE/g 6rnek ve ari sutinin 1,702+0,140 umol
TE/g 6rnek olarak tespit edilmistir.

Tablo 1. Propolis ekstraktinin fenolik madde
kompozisyonu

Table 1. Phenolic composition of propolis extract

Bilesen Konsantrasyon (mg/g)
Kafeik asit 2,17+0,03
Kumarik asit 1,41+0,01
Ferulik asit 1,83%0,05
Trans-sinnamik asit 1,70+0,02
CAPE 14,6+0,13
Epikatesin 1,97+0,02
Apigenin 0,31+0,01

Uretilen krem &rneklerinin toplam fenolik madde,
toplam flavonoid madde igerikleri ve antioksidan
aktivite sonuglari Tablo 2'de verilmistir. Kremlerin
toplam fenolik madde miktarlari 0,786+0,101 ile
0,089+0,035 mg GAE/g 6rnek araliginda bulunmus
olup istatistiksel olarak en yuksek degeri %1,5
oraninda propolis ilaveli 6rnek (Krem 3) gostermistir.
Tam analizler i¢in propolis ve ari sitl ilaveli drnekler
kontrol grubundan istatistiksel olarak farklilik
gOstermistir (p<0,05).

Tablo 2 Krem &rneklerinin toplam fenolik madde, toplam flavonoid madde ve antioksidan aktivite sonuglari

Table 2 Results of total phenolic content, total flavonoid content and antioxidant activity of cream samples

Toplam Fenolik Madde
(mg GAE/g 6rnek)

Toplam Flavonoid
(mg KE/g érnek)

FRAP
(umol TE/g 6rnek)

Kontrol 0,089+0,0352 0,244+0,006° 1,548+0,2512
Krem 1 0,317+0,066° 0,257+0,041° 2,143+0,262°
Krem 2 0,576+0,124° 0,341+0,032° 3,008+0,348¢°
Krem 3 0,786+0,101¢ 0,489+0,033¢ 4,004+0,378¢

ad Ayni sttunda yer alan farkl harfler 6rnekler arasindaki istatistiksel farklih§i simgelemektedir (p<0,05)

ad Different letters in the same column indicate the statistical difference between the samples (p<0.05)

Stabilite testleri

Krem formulasyonunda en 6nemli noktalarindan biri
de emilsiyon stabilitesinin surekliligidir. Uretilen

krem Orneklerinin stabilite galismalari 4 °C, 25 °C ve

45 °C'de 30 gun boyunca gergeklestiriimis olup pH,

TMAB, maya-kif, renk, koku, faz ayrimi ve ciltte his
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gibi analitik ve organoleptik ozellikleri
degerlendirilmistir (Srisuksomwong vd. 2023).

Stabilite sonuglari test edilen c¢esitli saklama
kosullari  altinda krem  formdlinin fiziksel
Ozelliklerinin kararli oldugunu gosterdi. Tum krem
orneklerinde faz ayrimi gézlenmemis ve herhangi bir
yabanci koku olusmamistir. Ciltte yumusak ve kolay
dagilabilir yapi sergilemistir.

pH analizi sonuglan

Uretilen propolis ve ari siti iceren kremlerin
tumndn pH degeri 5,25 ile 5,56 araliginda degismis
ve kontrol grubundan istatistiksel olarak farkhlik
gOstermigstir (Tablo 3). Tum krem &rneklerinde farkli
sicakliklarda depolama periyodu boyunca pH

degerlerinde istatistiksel olarak stabilite saglandigi
belirlenmistir.

Renk analizi sonuglan

Propolis ve ari sutu ilaveli krem &rneklerinin
depolama guini sonunda farkh sicakliklarda él¢ilen
renk degerleri Sekil 1, Sekil 2 ve Sekil 3’te verilmigtir.
Orneklerin Uretildigi gin (0. Gun) L* degeri 87,50-
86,44, a* degeri 0,33-0,24 ve b* degeri 18,50-24,67
araliginda degismistir (veri verilmemistir). Kremlerin
+4, 25 ve 40 °C’deki L* parlaklik degerleri sirasiyla
86,63-87,23; 85,44-85,983ve 84,22-85,92
araliginda degismis olup depolama sicakligi arttikga
L* parlaklik deg@erlerinin istatistiksel olarak azaldigi
(Kontrol grubu harig) goéralmastar (Sekil 1).

Tablo 3. Krem drneklerinin farkl sicakliklarda depolama siresince pH degerleri

Table 3. pH values of cream samples during storage at different temperatures

Ornek +4°C 27°C 40°C
0. giin 30. giin 0. giin 30. giin 0. giin 30. giin
Kontrol 6,02 6,03 6,03 6,03 6,03 6,03
Krem 1 5,54 5,56 5,52 5,53 5,52 5,52
Krem 2 5,49 5,49 5,50 5,50 5,50 5,50
Krem 3 5,25 5,26 5,26 5,27 5,26 5,26
L* degeri

87,50

87,00 pc aC cC

86,50

86,00 = dB

85,50 28

85,00 oA

84,50 aA

84,00

83,50

83,00

82,50

+4°C 27°C 40°C +4°C 27°C 40°C +4°C 27°C 40°C +4°C 27°C 40°C
Krem 1 Krem 2 Krem 3 Kontrol

Sekil 1. Krem 6rneklerinin depolama sicakhgina bagh L* degerleri

ad Kliglk harfler farkli krem formulasyonlarinin ayni sicakliktaki L* degerlerinin istatistiksel farkliliklarini géstermektedir (p<0,05).
ACB{iylik harfler ayni krem drnegi icin farkli sicakliklarda élgllen L* degerlerindeki istatistiksel farkliliklari géstermektedir (p<0,05)

Figure 1. L* values of cream samples depending on storage temperature

ad | owercase letters indicate statistical differences in L* values of different cream formulations at the same temperature (p<0.05).
AC Capital letters indicate statistical differences in L* values measured at different temperatures for the same cream sample (p<0.05)
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Orneklerin sarilik (+b*) degerlerinin depolama sarilik degerini sergilemis olup propolis ilaveli
sicakhgr ile arttigi tespit edilmigtir. Depolama kremlerin +b* degerlerinden istatistiksel olarak
sicakhklarinin timd igin kontrol grubu en dusuk farklilik sergilemistir (p<0,05).

b* degeri
30,00
bC s © dc

B
2500 A cA bA  bB
20,00 aB °c

aA
15,00
10,00
5,00
0,00
+4°C 27°C 40°C +4°C 27°C 40°C +4°C 27°C 40°C +4°C 27°C 40°C
Krem 1 Krem 2 Krem 3 Kontrol

Sekil 2. Krem 6rneklerinin depolama sicakhgina bagh b* degerleri

ad Kuguk harfler farkli krem formiilasyonlarinin ayni sicakliktaki b* degerlerinin istatistiksel farkliliklarini gostermektedir
(p<0,05). ACBuyik harfler ayni krem 6rnegi igin farkli sicakliklarda 6lgiilen b* degerlerindeki istatistiksel farkliliklari
gOstermektedir (p<0,05)

Figure 2. b* values of cream samples depending on storage temperature

ad Lowercase letters indicate statistical differences in b* values of different cream formulations at the same temperature (p<0.05).
AC Capital letters indicate statistical differences in b* values measured at different temperatures for the same cream sample (p<0.05)

Krem oOrneklerinin a* degerleri Sekil 3’te verilmigtir. degerlerinde istatistiksel olarak artis oldugu
Kontrol grubu digindaki tim d&rneklerde 40 °C belirlenmistir (p<0,05).
sicaklikta depolama sonucu o6rneklerin kirmizihk
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a* degeri
0,40 bC bC bC
0,20 I A A dB
0,00
11 |
-0,40 bB bA aC
-0,60
-0,80
-1,00
-1,20 -
-1,40

aB

+4°C 27°C 40°C

Kontrol

+4°C 27°C 40°C
Krem 3

+4°C 27°C 40°C
Krem 2

+4°C 27°C 40°C

Krem 1

Sekil 3. Krem 6rneklerinin depolama sicakhgina bagh a* degerleri

ad Klguk harfler farkli krem formilasyonlarinin ayni sicakliktaki a* degerlerinin istatistiksel farkhliklarini géstermektedir
(p<0,05). ACBlyiik harfler ayni krem Ornegi icin farkli sicakliklarda olglilen a* degerlerindeki istatistiksel farkliliklar
gOstermektedir (p<0,05)

Figure 3. a* values of cream samples depending on storage temperature

ad | owercase letters indicate statistical differences in a* values of different cream formulations at the same temperature (p<0.05).
AC Capital letters indicate statistical differences in a* values measured at different temperatures for the same cream sample (p<0.05)

Antimikrobiyal aktivite Sonuclan S. aureus, S.epidermis ve C. albicans
mikroorganizmalari kullaniimis olup inhibisyon zon

Propolis, ari sttt ve krem drneklerinin antimikrobiyal L ; I
opolis, ari sutu ve krem ornekle ant obiya alanlari mm cinsinden Tablo 4’de verilmigtir.

etkinliginin degerlendiriimesinde B. cereus, E. coli,

Tablo 4. Propolis, ari sutlive kremlere ait antimikrobiyal aktivite sonuglari

Table 4. Antimicrobial activity results of propolis, royal jelly and creams

inhibisyon zonu (mm)

B. cereus E. coli S. aureus S.epidermis C.albicans
*Propolis 19,65 10,21 4,95+0,21° 20,65+0,21° 22,05+0,07° 22,15+0,91°
*Ari sitii - 3,0040,142 2,90+0,142 3,90+0,56° 2,95+0,21°
Kontrol 15,35+0,632 6,05+0,352 12,25+0,212 - -
Krem 1 20,05+0,77° 9,85+0,07° 14,70£1,13° 11,05+0,212 12,15+1,142
Krem 2 20,55+0,91° 9,75+0,07° 22,15+1,34¢ 13,95+0,14° 12,20+0,982
Krem 3 21,300, 14°b° 9,95+0,21° 24,55+0,91¢ 14,40+0,98° 12,55+1,192

adAyni sttundaki farkli harfler istatistiksel olarak farki géstermektedir (p<0,05). * Propolis ve ari sttliniin inhibisyon ¢aplari
kendi aralarinda degerlendirilmistir.

ad Different letters in the same column indicate statistical difference (p<0.05). * The inhibition diameters of propolis and royal jelly were
evaluated among themselves.

U.Arn D. - U.Bee J. 2023, 23 (2): 224-238 232



ARASTIRMA MAKALESIi / RESEARCH ARTICLE

Propolis ekstraktinin caligilan tim
mikroorganizmalara karsi inhibisyon sergiledigi
tespit edilmistir. Calisilan konsantrasyonda ari
sutintn (0,3 g/ mL) B. cereus disindaki test
mikroorganizmalarina karsi etkili oldugu ve
3,90+0,56 mm zon ¢apiyla en yuksek S. epidermis’e
karsi inhibisyon gosterdigi belirlenmistir. Propolis ve
arl  sutl ilaveli krem Orneklerinin  hepsinde
antimikrobiyal etki gézlenmis ve kontrol grubundan
daha yuksek bulunmustur. TUm mikroorganizmalar
icin en yuksek antimikrobiyal etkiyi %1,5 propolis
ilaveli Krem 3 drnegi sergilemistir.

Antihyaliironidaz aktivite sonuglari

Propolis ekstrakti, ari siti ve Uretilen kremlerin
hyallironidaz enzimine karsi inhibisyonu olgiimis ve
sonuglar ICso (g/mL) olarak ifade edilmistir. Propolis
ve ari sutiinin 1Cso degeri sirasiyla 0,0063+0,0002
ve 0,0050£0,0003 g/mL d&rnek olarak bulunmustur
ve sonuglar istatistiksel olarak farklilik gostermistir.
Krem orneklerinde en disuk aktiviteyi
3,3460+0,5615 g/mL 6rnek degeri ile kontrol kremi
sergilerken propolis ve ari situ ilaveli kremlerde en
yuksek aktiviteyi 0,1667+0.0025 g/mL 6rnek degeri
ile %1,5 propolis ekstrakti ilaveli Krem 3 ornegi
gOstermigstir (Sekil 4).

Hyaliironidaz enzim inhibisyonu

N w
N o w o A

IC5, (g/mL)

N
(&)

1,0365+0,0539°¢

o
(6 SN

o

Krem 1 Krem 2

- 0,6294+0,1075b

3,3460+0,5615¢

0,1667+0,00252

Krem 3

Kontrol

Sekil 4. Krem 6rneklerinin hyalironidaz enzim inhibisyonu sonuglari (3¢ Farkli harfler istatistiksel farkliliklarini
goOstermektedir (p<0,05))

Figure 4. Hyaluronidase enzyme inhibition results of cream samples (*¢ Different letters indicate statistical difference (p<0.05)).

TARTISMA

Kozmetik Urlnlerinde ¢esitli sicakliklarda depolama
testi, gelistirilien formdilasyonlarin stabilitesini ve
etkinligini belirlemek igin kullanilabilecek iyi bilinen
test yontemlerindendir (Sonika vd. 2014). Krem
formulasyonlarinda pH degerleri, etkinlikleri ve
stabiliteleri dustinuldigunde énemli bir parametredir
ve insan cilt pH degeri ile uyumlu olmasi
beklenmektedir. Cilt icin kabul edilebilir pH arahgi
4,5- 6,5 seklindedir (Fitzner vd. 2023, Nosheen ve
Kaleem 2023, Tranggono ve Latifah 2007).
Calismada formile edilmis krem o&rneklerinin pH

degerlerinin 5,25 ve 6,03 araliinda degistigi
g6zlemlenmigtir. Propolis ve ari sutu ilave edilerek
uretilen  kremler istatistiksel olarak kontrol
grubundan daha dusuk pH degeri sergilerken, artan
propolis orani Urtinlerin pH degerinde anlamli bir fark
olusturmamistir (p<0,05). Ayrica depolama periyodu
boyunca farkh sicakliklar da dahil olmak Gzere tim
krem &rneklerinin pH degerleri stabil kalmistir.
Calisma sonugclari degerlendirildiginde farkh sicaklik
ve depolama slresi de dahil olmak Uzere
formilasyonun cilt pH degerine uyumlu oldugu tespit
edilmistir. Tanugur Samanci ve Kekegoglu (2022)
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calismalarinda %0,3 propolis ekstrakti, %1,0 ari suti
ve %0,1 oraninda ari zehri igeren cilt kremi
formulasyonu gelistirmis ve oda sicakligi ve 40 °C’de
sicaklikta 90 giin boyunca stabilite takibi yapmistir.
Oda sicakliginda ve 40 °C’de muhafaza edilen
kremlerin pH degerleri sirasiyla pH 6,4-7,6 ve 7,6-
6,7 araliginda degismistir.

Bilindigi Uzere propolis toplandidi bdlgeye bagh
olarak kirmizimsi kahve, vyesil, sari ve koyu
kahverengi renklere sahiptir (Polat vd. 2023).
Kremlerin  stabilitesini  degerlendirirken  farkh
depolama sicakliklarina baglh renk degerleri
Olgilmus ve propolis ve ari sutl ilaveli kremlerin L*,
a* ve b* degerleri kontrol érneginden istatistiksel
olarak farkli  bulunmustur (p<0,05). Krem
formualasyonuna propolis ilave edilmesi ile +a*
(kirmizilik) ve +b* (sarilik) degerlerinde artis, +4 °C
ve 40 °C’deki parlakhk degerlerinde azalma
gozlemlenmistir. Bu etkinin propolis ve ari sutlnin
orijinal renklerinden kaynaklandigi distniulmektedir.
Ayni sekilde Saccharina japonica (alg tiri) 6zitindn
cilt Uzerine nemlendirici aktivitesinin arastirildigi
calismada, kahverengi alg ekstrakti ilaveli kremlerin
kontrol 6rnegine gére L* ve a* degerlerinde belirgin
azalma gorulmustar.

Saglik Bakanligi Tiirkiye ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu
Kozmetik Uriinlerin Mikrobiyolojik Kontroliine Iliskin
Kilavuz’'unda 3 yas alti cocuklara ve diger bireylere
uygulanan kozmetik trlnlerinin toplam canli aerobik
mezofilik mikroorganizma sayisinin (bakteri, maya
ve kuf) sirasiyla maksimum 102 kob/g ve 10° kob/g
olacagi belirtilmigtir (TITCK 2023). Ayrica yine bu
kilavuzda kozmetik Grlnlerinin mikrobiyal guvenligi
icin  Staphylococcus  aureus, Pseudomonas
aeruginosa, Candida albicans ve Escherichia coli
bulunmamasi gerektigi bildiriimistir. Calismada
geligtirilen formile kremlerinin timdnde toplam
bakteri ve maya-kif analizinde koloni olusumu
g6zlemlenmemisti.  Bu durumun antimikrobiyal
etkinlik de gosterdigi bilinen propolis ve ari sutlinden
kaynakl oldugu duastndlmektedir. Sonuglarimiz
kozmetik  Urlnlerinin ~ mikrobiyolojik  kriterler
kilavuzuna uygun olup geligtirilen vicut kremlerinin
hem c¢ocuklar hem de yetigkinler tarafindan
kullanilabileceg@i gérilmektedir.

Propolis fenolik asitlerce zengin olarak bilenen
baslica ari Uriinidur, bununla birlikte kimyasal igerigi
toplandigi bolge, hasat zamani, iklim, ekstraksiyon
parametreleri gibi bircok fakiére bagli olarak
degismektedir. Kolayli vd (2023), galismalarinda
Karadeniz Bolgesinden toplanan 8 farkli ham
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propolis érneginin HPLC ile tespit edilen fenolik
bilesen miktarlari mg/ g cinsinden kafeik asit 1,107-
2,073; kumarik asit 0,414-2,161; ferulik asit 0,681-
3,612; t-sinnamik asit 0,455-1,811; CAPE 2,939-
5,388, apigenin  0,288-1,132 mg/g olarak
bulunmustur. Calismamizda kullanilan propolis
ekstraktinin sergilemis oldugu fenolik profil literatur
ile uyumluluk gdstermistir. Bu durum her iki
c¢alismada kullanilan propolisin ayni boélgeden temin
edilmesi ile dogrudan iligkilendirilebilir.

Propolis 6zutd ve ari sttliniin toplam fenolik madde
icerigi sirasiyla 364,488+8,387 ve 1,207+0,008 mg
GAE/g 6rnek olarak bulunmustur. Can vd. (2022)
tarafindan 11 propolis 6rneginin  antioksidan
Ozelliklerinin  karsilastinldigr  ¢alismada TFM
degerlerinin 52,91£0,1- 203,5+1,4 mg GAE/g ve TF
degerlerinin 13,6+0,3-43,9+ 0,1 mg KE/g olarak
bulunurken, bir baska calismada glikolik propolis
ekstraktinin TFM degerleri 61,91£1,62 mg GAE/g
olarak belirlenmistir. Calismamizda kullanilan
propolis 6zutinin FRAP degeri 982,31+£69,46 ymol
FeS04.7H20/g propolis olarak bulunurken Marmara
bolgesinden toplanan 11 drnegdin degerlendirildigi
calismada ortalama FRAP degerleri 325,4 + 131,8
umol FeS0O4.7H20/g propolis olarak belirtilmistir
(Can vd. 2022). Sénmez (2023), Anadolu ari
sutintn  biyolojik  aktivitesini  degerlendirdigi
calismasinda, ar1 sitinin TFM ve FRAP degerlerini
sirasiyla 4,86 + 0,02 mg GAE/g ve 2,00 £ 0,03 umol
Trolox/g olarak belirtmistir. Bu baglamda propolis ve
ari st 6rneklerinin antioksidan potansiyelleri diger
arasgtirma bulgulari ile benzerlik gostermektedir.

Krem drneklerinin antioksidan potansiyeli
degerlendirildiginde propolis ve ari sitl iceren
kremlerin toplam fenolik madde miktari 0,317+0,066
ile 0,786+0,101 mg GAE/g krem araliginda
degismistir. Mapoung vd. (2021) g¢alismalarinda 23
farkli fonksiyonel kozmetik kremlerin antioksidan
Ozelligini incelemis ve kremlerin toplam fenolik
madde igeriklerinin 0,015-1,590 mg GAE/g krem
olarak tespit etmiglerdir. Havlican bitkisi ve mikroalg
(Chlorella  vulgaris) icerikli Uretilen kremlerin
antioksidan  aktiviteye  etkisinin  arastinldigi
calismada kontrol kreminin toplam fenolik madde
degeri 0,047+0,001 mg GAE/g krem bulunurken
havlican 6zutl ve Chlorella vulgaris igceren kremlerin
degerleri sirasiyla 0,279+0,022 ve 2,235+0,006 mg
GAE/g krem olarak belirlenmistir (Dorken 2022).
Farkli meyve ekstraktlari kullanilarak hazirlanan
kremlerin toplam flavonoid ve antioksidan 6zelliginin
degerlendirildigi  ¢alismada, kremlerin  toplam
flavonoid miktari 0,0365-0,0532 mg KE/g krem
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olarak bulunmustur (Imam vd. 2015). Literatlrdeki
bulgular degerlendirildiginde sonuglarimiz
antioksidanca  zenginlestirismis  kremler ile
uyumluluk gostermistir.

Propolis ve ari situ ile formile edilen kremlerin
belirtilen konsantrasyonlarda  calisilan  tim
mikroorganizmalara karsgi antimikrobiyal aktiviteye
sahip oldugunu belirlenmistir. Kremlerin inhibitor
performanslarinin, S. aureus ve S. epidermis’e karsi
propolis oranindaki artigla arttigi  goértlmustar.
Sadece kontrol kreminde S. epidermis ve C.
albicans’a karg! aktivite gdzlenmemistir. B. cereus,
E. coli, S. aureus, S.epidermis ve C.albicans
mikroorganizmalarina karsi  krem  Orneklerinin
ortalama zon c¢aplar sirasiyla 19,31; 8,9; 18,41;
13,11 ve 12,30 mm’dir. Chaiwong vd. (2022),
kremlerde karboksimetil kitosan ve mangosteen

ekstraktinin kullaniminin antioksidan ve
antibakteriyel  Ozellikleri  gelistirmesi  Gzerine
yaptiklari ¢alismada, S. aureus ve E. coli

bakterilerine karsi kremlerin inhibisyon c¢aplarini
sirasiyla 6,6-3,3 ile 6,07-12,4 mm aralidinda
bulmustur. Origanum onites, Mentha piperita,
Eucolyptus globus ve Thymus vulgaris ugucu
yaglarinin farkli oranlarda kullaniimasi ile hazirlanan
kozmetik amaglh krem formilasyonun antimikrobiyal
aktivitesi karsilastiriimistir  (Yorgancioglu 2012).
Origanum onites ugucu yagi S. aureus ve C.
albicans mikroorganizmalarina karsi etki gostermis
ve sirasiyla 9-26 mm ve 11-16 mm zon capi
Olclimistir. Calismamizdaki formile kremlerin
antimikrobiyal etkinligi mevcut literatir bulgulariyla
oldukga tutarhdir.

Krem formilasyonunda kullanilan propolis ve ari
stinln ICso degerleri sirasiyla 0.0063 ve 0.0050
g/mL olarak tespit edilmistir. Tuarkiye'nin farkli
bdlgelerinden alinan propolislerin sulu
ekstraktlarinin anti-hyallronidaz aktivitesinin
incelendigi  gcalismada  kestane ve mese
propolislerinin hyaltronidaz enzim inhibisyonu 1Cso
olarak hesaplanmis ve sonuglar sirasiyla 5,0+0,01-
5,54+0,02 pg/mL ve 3,26+0,01- 9,21+0,02 pg/mL
araliginda bulunmustur (Can 2018). Ari Grinlerinin
hyallronidaz enzim inhibisyonu Uzerine yapilan bir
baska calismada SCso degerleri Anzer balinda 0,17
g/mL ve polende 0,07 g/mL olarak belirlenmistir
(Hotaman 2015). Kolayli vd. (2016) calismalarinda
altt  farkh  botanik  orjine  sahip  ballarin
antihyallronidaz aktivitesi degerlendirilmis
heterofloral ve ¢am ballarin 1Cso degeri sirasiyla
0,344-0,363 g/mL ve 0,255-0,287 g/mL araliginda
bulunmustur. Calismada ayrica ¢gam balinin toplam

fenolik ve flavoid igeriginin heterofloral ballardan
daha ylksek oldugu go6zlenmistir. Kremlerin
hyalGronidaz enzimine karsi inhibisyon etkinligi
degerlendirildiginde propolis ve ari sitl ilavesinin
kontrol kremine kiyasla istatistiksel olarak farkhliga
neden oldugu gorulmis ve artan propolis oraniyla
inhibisyonda artis oldugu go&zlemlenmigtir. 1Cso
degerleri enzimin aktivitesini %50 oraninda inhibe
etmek icin gereken inhibitér konsantrasyonu ifade
etmektedir ve ICso deg@erinin kiiclik olmasi inhibisyon
aktivitesinin o kadar blylk olmasi anlamina
gelmektedir (Oboh vd. 2015). Can (2018) bal, polen
ve propolis érneklerinin, Kolayh vd. (2016) ise farkli

bal c¢esitlerinin  antihyalUronidaz  aktivitesinin
degerlendirildigi  ¢alismalarinda ari  Urdnlerinde
bulunan  polifenolik ve flavonoidleri  enzim

inhibisyonu ile iliskilendirmistir.  Calismalarda
orneklerin  fenolik icerigi ne kadar ylUksekse
hyallironidaz enzim inhibisyonun o kadar fazla
oldugunu belirtilmistir. Ari GrUlnlerinin  biyoaktif
ozellikleri cografi/bdlgesel kokene, iklim
degisikliklerine ve/veya ekstraksiyon yontemine gore
degisiklik goéstermektedir (Odunkiran vd. 2021,
Sawicki vd. 2022). Bu nedenle literatirde ayni ari
ardnleri icin farkli degerler gdzlenmesi olasidir. Bu
kosullar g6z 6nlne alindiginda, literattrdeki farkli ari
ardnlerinin 1Cso degerlerinin galismamizdaki krem
formulasyonlari ile yakin sonu¢c  verdigi
gorulmektedir.

Sonug

Calisma sonuglari  propolis ve ar suta ile
zenginlegtirilen krem formulasyonunun biyoaktif
bilesenler icerdigi ve bu sayede antioksidan,
antihyallronidaz ve antimikrobiyal gibi ¢cok amacli
aktivitelere sahip oldugunu gdstermistir. Yapisi
nedeniyle hizli bozulabilen ve okside olabilen ari
sutiiniin  propolis ile kullaniimasi, ari  sdtinin
kozmetik Urlnlerindeki bozulmaya karsi dayanimini
arttirmistir. Stabilite sonuglari kremlerin emilsiyon
yapisi ve gorinimunin farkh depolama sicaklk
sartlarinda degismeden kaldigini ve hicbir sekilde
faz ayrimi belirtisi gostermedigini ortaya koymustur.
Ayrica propolis ve art sutu iceren krem
formilasyonunun gelistiriimesine yonelik yaptigimiz
bu galisma 6n calisma niteligi tagimakta olup benzer
icerigin cilt yenileyici ve kirisiklik giderici kozmetik
urinlerinde ve B. cereus, E. coli, S. aureus, S.
epidermis ve C. albicans’in neden oldugu cesitli deri
hastaliklarinin tedavisine yoénelik cilt Granlerinde
kullanilabilirligini kanitlamistir.
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