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oz

Calismanin amaci, bal arisi (Apis mallifera) zehrinin etlik piliglerde kullaniimasina yénelik galigmalarin
sistematik derleme seklinde incelenmesidir. Apiterapi, an uriinleri ile alternatif tedavi yontemi olarak
tanimlanabilmektedir. Apiterapide bal, polen, propolis ve ari siitii gibi yaygin olarak bilinen ve besin
olarak da tiiketilen iriinlerin yani sira bal arisi zehri (venom) de kullaniimaktadir. Bal arisi zehri igerdigi
peptidler, enzimler ve aktif aminler sayesinde 6zellikle kanser arastirmalarinda siklikla incelenen bir
madde olup bagisiklik sistemi lizerine onemli etkileri bulunan bir uriindiir. Bal arisi zehrinin
antimikrobiyal ve antioksidan etkileri ile gelisim performansi ve bagisiklik sistemi lizerine etkilerini
inceleyen cgesitli calismalar yapilmistir. Galismalarda bal arisi zehri su ve yem katki maddesi olarak
veya kiimes igerisine piiskiirtiilerek kullanilmigtir. icme suyuna eklenen bal arisi zehrinin, geligim
performansini 6nemli derecede etkiledigi, yem katki maddesi olarak kullanilmasinin bagisiklik sistemi
ve karaciger fonksiyonlarina olumlu etkiler sagladigi ve diliie edilmis formunun kiimes igerisine
aerosol yol ile verilmesinin Salmonella gallinorum’a karsi etkili oldugu bildirilmistir. Parenteral yollar
ile uygulanan bal arisi zehri oziitii, biiylime gelisme ve bagisiklik sistemi lizerinde olumlu etki
gostermistir. Bal anisi zehrinin gesitli hayvan tiirlerinde yem katki maddesi olarak kullaniimasina
yonelik caligmalar da devam etmektedir. Galismada, etlik pili¢ liretiminde bal arisi zehrinin ¢esitli yas
donemlerinde, farkli oranlarda ve farkh yontemler ile verilmesinin etkileri incelenmistir.

Anahtar kelimeler: Antimikrobiyal etki, bal arisi1 zehri, civciv gelisimi, et kalitesi, Salmonella

ABSTRACT

The aim of the study is to examine the studies on the use of honey bee venom (Apis mellifera) in broiler
chickens in the form of a systematic review. Apitherapy can be defined as an alternative treatment
method using bee products. Bee venom (apitoxin) is used in apitherapy as well as commonly known
and consumed products such as honey, pollen, propolis and royal jelly. Thanks to the peptides,
enzymes and active amines it contains, bee venom is a substance that is frequently studied in cancer
research and a product that has important effects on the immune system. Several studies have been
conducted on the antimicrobial and antioxidant effects of bee venom, as well as its effects on
developmental performance. In the studies, honey bee venom was used as a water and feed additive
or by spraying in the hive. Honey bee venom added to drinking water was reported to significantly
affect growth performance, its use as a feed additive had beneficial effects on immune system and
liver functions, and its diluted form was effective against Salmonella gallinorum when sprayed into the
pen by aerosol. Administration of honey bee venom extract to day-old chicks has a positive effect on
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growth, development and immune system. Studies on the use of honey bee venom as a feed additive
in different animal species are also continuing. In this study, the effects of adding honey bee venom
at different ages, in different ratios and in different ways in broiler production were investigated.

Keywords: Additive, Antimicrobial effects, honey bee venom, chicken development, meat quality,

Salmonella

EXTENDED SUMMARY

Goals: The aim of this study is to investigate the use
of honey bee venom (Apis mallifera) in chicken
farming. For this purpose, studies in which bee
venom was used in broiler farming between 2010-
2021 were searched in the Google Scholar database
using the terms apitherapy, bee venom, honey bee
venom, bee venom and broiler, considering the
PRISMA 2020 guideline. 23 of the 58 studies and
publications found in the search were included in the
scope of the study using the PRISMA 2020 chart
guideline. Apitoxin (honey bee venom) is produced
and stored in the venom sac in the abdominal cavity
of female bees. Production reaches its maximum at
16-19 days of age, but according to some studies as
early as 12 days. With age, a change in apitoxin
content is observed, but production continues.
(Selguk et al. 2010; Bogdanov 2011; Aydin et al.
2017; Sorgucu 2019; Tanugur Samang¢ and
Kekegoglu, 2021). In the study, the chemical
structure of bee venom (apitoxin) used in apitherapy
was also investigated, and in this way, information
about the composition of apitoxin was provided. Bee
venom (apitoxin) is a yellowish, bitter-tasting
substance that crystallizes on contact with air
(Sahinler et al. 2019). More than half of its chemical
structure consists of melittin, a peptide. Melittin has
radioprotective, anti-inflammatory, antifungal,
antiviral, antibacterial, and antitumor effects (Rady et
al. 2017; Socarras et al. 2017; Bogdanov 2020). In
addition to melittin, apitoxin also contains many
organic compounds such as phospholipase A2 and
other enzymes, active amines, volatile compounds,
and sugars. Apamin, a peptide from the constituents,
is reported to have an anti-inflammatory effect by
stimulating the release of cortisone, and also act on
cancer cells with its antiseratonic effect (Sahinler et
al. 2019). Mast cell degranulation peptide (MCD)
inhibits histamine release and has
immunosuppressive and  nociceptive  effects
(Bogdanov 2012; Bellik 2015). The enzyme
hyalurinidase has detoxifying effects and increases
capillary permeability (Bellik 2015; Sahinler et al.
2019).

Discussion: Since apitoxin has many such effects,

it is successfully used against various cancers, joint
and corneal diseases, and various tissue problems
such as mastitis. Apitoxin is recommended as an
alternative to the use of antibiotics, which are the
main problem in animal products produced for food
purposes, especially in broiler production. To this
end, Han et al (2010) showed that the addition of
apitoxin to drinking water resulted in better
performance, antioxidant activity and liver functions
in experimental groups. Jung et al. (2013) sprayed
apitoxin to disinfect chicken houses to prevent
Salmonella gallinarum infections and found an
increase in antibody formation. Ali and Mohanny
(2014) in their study investigated the effects of
apitoxin  extract injection on developmental
performance and immune system of chicks.
Significant differences were observed in the
experimental groups in terms of feed intake, feed
conversion ratio, live weight gain and blood
parameters compared to the control group. Kim et al
(2018) showed that the addition of purified apitoxin
to the diet, its effect on various biological properties
and its contribution to growth and animal health.
Arteaga et al (2019) studied the effect of apitoxin on
strains of Salmonella spp. isolated from chickens
and found that the formation of biofilms was reduced,
while biofilms already formed were highly destroyed.
When frozen apitoxin was tested by inovo injection,
Khalil et al (2021) obtained better results in hatching
performance of hatching eggs compared to control
groups. In conclusion, apitoxin can be used as an
alternative to antimicrobial pharmacological agents
and has positive effects on growth and development.
Conclusions: All studies have shown that the use of
honey bee venom in broiler production has important
benefits. The effects on growth, immune system,
especially T-cells, and pathogenic microorganisms
are increasing, and increasing antibiotic resistance
necessitates the use of alternative antimicrobial
agents, which threatens animal health and healthy
food production. Thanks to the organic compounds
of apitoxin, it seems possible to produce healthy
broiler chickens and healthy food without residual or
resistance risk. And also the use of apitoxin as a feed
additive, aerosol spray, extracts and dried forms in
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broilers and as a hygienic agent in the food chain
promise us a healthy and residue-free risk in the
production of broilers and other livestock animals.
GiRiS

Ari; ekosistemde pek cok islevi olan ve Ulkemizde
kendisine genis bir yayihm alani bulan bir canhdir.
insan tiiketiminin yani sira pek ¢ok ari (iriinii hayvan
beslemede de aktif olarak kullaniimaktadir.
Genellikle yem katki maddesi olarak degerlendirilen
ari Urdnlerinin baginda polen, propolis, arl sitl ve
bal arisi zehri gelmektedir (Sur Arslan v.d. 2017;
Topal v.d. 2015). Ari Urlnlerinin besin maddesi
olarak kullaniimasinin yaninda tedavi amagli
kullanimi 6000 yil Oncesi Antik Misira kadar
uzanmaktadir (Altintas ve Bektas 2019). Ari Urunleri
cesitli hastaliklarin tedavisi amaciyla Romalilar ve
Yunanlilar tarafindan da yogun olarak kullaniimigtir.
Glinimuzde artan antibiyotik kullanimi sonucunda
alternatif ¢ézimler aranmaya baslamis ve bdylece
apiterapi tekrar glncellik kazanmistir (Celik ve
Asgun 2016). Apiterapi, ari Urinleri ve basta bal arisi
zehrinin cesitli hastaliklarin tedavilerinde
kullaniimasi anlamina gelmekte (Bektas v.d. 2016)
ve temelinde homeopatik tedavi prensibine goére
degerlendiriimektedir (Atalayoglu ve Atalayoglu
2015; Korkmaz ve Korkmaz 2015).

Hayvansal protein eldesi amaciyla hayvanlarin et
verim yonlu yetistiriimesi, pek ¢ok i1slah galismasini
da beraberinde getirmistir. Son elli yilda hizla gelisen
etlik pili¢ 1slahi sonucunda, hibrit hatlar ortaya ¢ikmis
ve 42 gunlik yasta kesime hazir hale gelen piligler
elde edilmigtir. Tavuklarda nesil aralidinin kisa
olmasi, dretimlerinin hizli olmasina, gelistirilen
hatlarda ortaya g¢ikan hibrit vigor durumu da hatlarin
hizli gelismesine imkan saglamistir. Antibiyotiklerin
hayvansal Uretimde kullanim amaci sadece tedavi
olmayip; koruyucu hekimlik uygulamalari ile
bagisikhk  sistemi ve  blUyime  gelismenin
uyariimasini da saglamaktir. Cok disik dozlarda
verilen antibiyotiklerin, blylime gelisme Uzerine etki
mekanizmalari tam olarak acgiklanamasa da
bagirsak  mikrobiatasi  Uzerine  olumlu  etki
sagladiklar bilinmektedir (Costa v.d. 2017). Ticari
etlik pilic dretiminde suUrenin kisa olmasi,
hayvanlarda bluyime ve gelismenin saglikh bir
sekilde saglanmasi ve cesitli hastaliklara karsi
onlem amaciyla uygulanan antiparaziter
uygulamalarinin veya antibiyotik ajan kalintilarinin
gida ile insana gecmesi ise cesitli endigeleri
meydana getirmektedir. Bu kaygilar, etlik pilic
uretiminde antibiyotik yerine gegebilecek urunler

78

olan prebiyotikler, probiyotikler, sinbiyotikler gibi
biyolojik Grtnlerin kullanimini arttirmigtir.  Apiterapi,
dier pek c¢ok tlrin tedavisinde oldugu gibi
antibiyotik alternatifi olarak etlik pili¢ tretiminde de
kullaniimaktadir (Kim v.d. 2018). Bal arisi zehri,
icerdigi ¢esitli kimyasal bilesenler sayesinde gelisim
Uzerine de olumlu etkiler gbstermektedir. Antibiyotik
etkinligini, melittin ve fosfolipaz A2'nin sinerjist
calisarak hicre zari eritme  Ozelliklerinden
almaktadir (Marques Pereira v.d. 2020). Melittin,
hicre zarina karsi dusuk bir secicilige sahiptir ve
gbzenek olusumu sureci yoluyla lipidleri Gzerinde
gucli bir sekilde etki eder. Bu sureg, hlcre
sitoplazmik iceriginin salinmasina neden olarak
hiicre lizisine yol agmaktadir (Ostroumov v.d. 2015).
Yakin zamanda yapilan bir ¢alismada, bal arisi
zehrinin  bu 06zelligi kanser hucreleri Uzerinde
denenmis ve bu hlcrelere kargi segici bir etki
gelistirdigi g6zlenmigtir. Ayrica ilgili calisma bal arisi
zehrinin kanserde epigenetik tedavi amaci ile DNA
demetilasyon araci olarak kullanilabilecegini ortaya
koyan ilk galisma olarak gorilebilir (Uzuner v.d.
2021). Bal anisi zehrinin hem Gram + hem de Gram
— bakteriler Uzerinde etkili oldugu, yapilan cesitli
calismalar ile ortaya konmustur (Jenkins v.d. 2011).
Gida kaynakh patojen mikroorganizmalardan Gram
pozitif L. monocytogenes’e ait sekiz ve Gram negatif
S. enteritidis’e ait elli susta yapilan bir calismada bes
farkli  bolgeden toplanan bal arisi  zehrinin
kullaniimasi ile minimum inhibisyon konsantrasyonu
Onemli derecede etkilenmisir (Lamas v.d. 2020).
Yapilan diger galismalarda, kovan igerisindeki tim
alanlardan toplanan bal arisi zehir drnekleri benzer
antimikrobiyal etki gostermistir (Hegazi v.d. 2015).
Bal arisi zehri ve melittin ilave edilmis balarisi
zehrinin ile birlikte kullanildidi bir ¢alismada Lyme
hastaliginin  etkeni olan Borrelia burgdorferi
bakterisinin tim morfolojik formlari Uzerinde, hatta
antibiyotige direngli eklenmis biyofilmler Uzerinde
bile 6nemli etkiler gosterdigi tespit edilmigtir. Farkli
antibiyotiklerin tek basina veya birlikte
uygulandiinda sinirli etki gdstermeleri, bal arisi
zehrinin  kullanilabilirligi agisindan blylk 6nem
tasimaktadir (Socarras v.d. 2017). Metisiline direngli
S. aureus'un (MRSA) tedavisinde varolan
antibiyotiklerin kullaniimasi sinirli etki
gostermektedir. Bal arisi  zehri ve  aktif
bilesenlerinden melittinin  antimikrobiyal etkisi,
MRSA olusturulmus fareler lzerinde denenmigtir.
Calismanin sonunda, 6zellikle melittin uygulanan
gruplarda yiksek oranda bakterisidal etki
g6zlenmigtir (Choi v.d. 2015). MRSA tedavisinde bal
arisi zehri ve melittin kullanilmasinin inceledigi bir
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baska calismada, oksasilin ile sinerjist etkileri
degerlendirilmistir. Calismada enterotoksijenik S.
aureus suslarinda enterotoksin  olusumunun
azalmadigi ancak oksasilin ile kombine edilen bal
arisi zehri ve mellitinin bakterisidal etkinligi arttirdigi
saptanmistir (Marques Pereira v.d. 2020).

Bal arisi zehri ve didger apiterapi yodntemlerinin
insanlarda kanser calismalari ile ¢esitli hayvan
turlerinde eklem yangilari, ¢esitli kemik hastaliklari,
sicak stresi ¢alismalari, mastitis gibi hastaliklar ve
durumlarda kullanildigi bilinmektedir (Topal v.d.
2015; Madras-Majewska v.d. 2015; Sur Arslan v.d.
2017). Bal arisi zehri ana bilesenlerinden biri olan
melittinin  antikanserojenik etkileri de preklinik
calismalar ve hayvan deneyleri ile ispatlanmig ancak
insanlar Uzerinde sitotoksite degerlerinin
degiskenligi ve hemolitik aktivitesi nedeniyle
kullanimi sinirflanmistir (Rady v.d. 2017). Prostat
kanseri, meme kanseri, hapatoseluler karsinom,
akciger kanseri, melanom ve I6semi gibi pek g¢ok
karsinojenik hastaligin tedavisinde bal arisi zehri ve
melittin galismalari devam etmektedir (Agan ve
Kekegoglu 2020). Melittinin antibiyotik etkisinin
degerlendirildigi bir bagka calismada ise yanik
lezyonlarinda sekonder enfeksiyon olarak gelisen ve
antibiyotie direngli Acinobacter spp. suslari
Uzerinde oOnemli bakteriyostatik ve bakterisidal
etkileri gbzlenmistir (Pashei v.d. 2019). Bu
calismada etlik pili¢ Uretiminde bal arisi zehrinin
kullanildigi calismalar ve sonuglari ele alinmistir.

METOD

Calisma, PRISMA 2020 Sistematik Derleme
yonergesine gore yapilmis ve ¢calismada izlenen yol,
Sekil 1’de verilmigtir (Page v.d. 2020). Calismada
Google Akademik veri tabani kullanilarak apiterapi,
bal arisi zehri, etlik pilic, melittin, honeybee venom,
bee venom and broiler, melittin anahtar kelimeleri
kullanilarak hem Tiirkge hem de ingilizce makaleler
taranmigtir. Calisma verileri 2015-2021 vyillan
arasinda taranmis ancak konu ile ilgili 6ncu
calismalar olmalari nedeni ile 2010 yilina ait 1, 2011
yilina ait 2 ve 2014 yilina ait 2 ¢galisma da derlemeye
dahil edilmistir. Anahtar kelime ile aramada elde
edilen 73 kaynaktan 4’U ayni ¢galisma olmasindan, 1’i
tam metni olmamasindan, 12’si Turk¢ce veya
ingilizce’den bagka bir dilde hazirlanmis olmasindan
kaynakh tam incelemeye dahil edilmemis; kalan
kaynaklar detaylica incelendikten sonra 171'i ilgisiz
icerik icermesinden ve 7’si cgesitli sebeplerden
inceleme disi birakilmistir. Calismada ele alinan 38
kaynak 2 kitap bdlumu, 3 kongre bildirisi, 2 birlik ve
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merkez bildirisi, 1 online makale ve 30 yayimlanmig
makaleden olugmaktadir.

BAL ARISI ZEHRI

Bal arisi zehri (venom) apitoksin  olarak
tanimlanmakta ve disi arilarin (isci ve kralige) karin
boslugundaki zehir bezlerinde dretilip zehir
kesesinde depolanmaktadir. Toplam depolanabilen
zehir miktar1 ortalama 0,3 mg kadardir (Selguk v.d.
2010; Bogdanov 2011). Bazi galismalarda balarisi
zehrinin en yuksek degere 12 gunlik yasta eristigi
ve 20 gunlik yastan sonra Uretiminin tamamen bittigi
bildirilirken (Bogdanov 2011; Aydin v.d. 2017;
Sorucu 2019), son donem galismalarinda tretimin 2
gunlik yasta baglayip maksimum uretim degerine
16-19 gunlik yasta erisildigi ve yasa bagli olarak
icerik ve miktarin azalarak Uretiminin devam ettigi
bildiriimektedir (Tanugur Samang ve Kekegoglu
2021; Gaprazli ve Kekecgoglu 2021). Bal arisi zehri
fiziksel olarak keskin kokulu, sarimtirak renkte, aci
tada sahip olup hava ile temasi sonucunda kristalize

olabilen bir maddedir (Sahinler v.d. 2019).
Farmakolojik olarak aktif bilesikler iceren bal arisi
zehrinin  kimyasal yapisinin  yaklagik %50’si

melittindir. Melittin, polipeptit yapisinda olup major
peptit olarak tanimlanmakta (Rady v.d. 2017) ve
radyoprotektif, antienflamatuvar, antibakteriyel,
antifungal ve antitimoral etkileri bulunmaktadir
(Rady v.d. 2017; Socarras v.d. 2017). Son yapilan
calismalarda bal arisi zehri icerisindeki melittin ve
fosfolipaz A2 enziminin antviral etki de gosterdigi
saptanmistir (Bogdanov 2020). Bal arisi zehrinin
kimyasal yapisinda bulunan peptidler, enzimler, aktif
aminler, sekerler, yag, aminosit ve c¢esitli ugucu
bilesiklerden olusup, genel igeri§i Tablo 1'de
verilmigtir.

Zehir kesesi, ar1 ignesine bagh olup; igne yardimi ile
enjekte edilebilmektedir. Enjekte edilen salginin
%88’i su olup toplam salgida 0,1 mikrogram venom
bulunmaktadir (Sahinler v.d. 2019). Bal arisi zehri
icerisinde yer alan her bilesigin ayr bir etkisi
bulunmaktadir. Ornegin peptidlerden biri olan
apamin, kortizon salinimini uyararak
antienflamatuar etki gostermektedir. Antiseratonin
etkisi de oldugu bilinen bu peptidin kanser hicreleri
Uzerine sitotoksik etki gosterdigi dusunutlmektedir
(Sahinler v.d. 2019). MCD (mast hicre
degraniilasyon) peptid, immunsupresif ve nosiseptif
etki gostermesinin yaninda histamin salinimini
Onlemektedir (Bogdanov 2012; Bellik 2015).
Hyolurinidaz enzimi detoksik etki gdstermekte ve
kilcal damar gegirgenligini arttirmaktadir. Fosfolipaz
A2 enzimi ise 6ldurutci etki gdsterebilmektedir (Bellik
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2015; Sahinler v.d. 2019).
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Sekil 1. Sistematik derlemeler igin PRISMA 2020 hazirlik diyagrami (https://estech.shinyapps.io/prisma_flowdiagram/).

Figure 1. PRISMA 2020 flow diagram for systematic reviews (https://estech.shinyapps.io/prisma_flowdiagram/).
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Tablo 1. Bal arisi zehri kimyasal bilesimi (Bogdanov 2011; Sorucu 2019).

Table 1. Chemical composition of bee venom (Bogdanov,2011; Sorucu 2019).

Molekiil Bilegen % Oran
Melittin ve tlrevleri 50
Apamin 1-3
MCD peptid 1-2
Sekapin 0,5-2
Peptid Tertiapin 0,1
Adolapin 1
Proteaz inhibitorleri 0,8
Prokamin A-B 1-4
Kardiyopeptin -
Fosfolipaz A2 10-12
Hyalurolinaz 1-3
Enzim Asit fosfomonesteraz 1
Lizofosfolipaz 1
Glikozidaz 0,6
Histamin 0,6-1,6
Aktif amin Dopamin 0,13-1
Norepinefrin 0,1-0,5
Yag 6-fosfolipidler -
. . Alfaaminoasitler 1
Aminoasit . . .
Aminobutirik asit 0,4
Ucgucu bilesikler - 4-8

Bal arisi zehrinin gesitli hayvan tarlerinde kullanimi
ile antimikrobial ve antiviral etkinlikleri kanitlanmistir.
Lee v.d. (2014), domuzlarda yardimci T lenfosit tip 1
spesifik immun yanit Gzerine bal arisi zehrinin
etkisini inceledikleri ¢alismada, bagisiklik sistemi
bilesenlerinde ciddi bir olumlu etki elde etmigtir.
Benzer sekilde Han v.d. (2009) ineklerde mastitise
bal arisi zehrinin etkisini inceledikleri galismalarinda
12 mg bal arisi zehri verilen ineklerde tedavinin 3.
gliniinde somatik hicre sayisinda %55 azalma
tespit edilmistir.

BAL ARISI ZEHRININ ETLIK PiLIGC URETIMINDE
KULLANILMASI

Gida kaynakh  patojen  mikroorganizmalarin
antibiyotik direng gelistirmek ve biyofilm olusturmak
gibi  riskleri bulunmaktadir. Benzer sekilde,
antibiyotik  kalintilan, c¢esitli ilag  alerjilerinin

gelismesine de neden olabilmektedir. Bu durum,
halk sagligini ciddi anlamda tehdit etmekte, gelisen
cesitli enfeksiyonlarin k6t sonuglari olabilmektedir.
Bu nedenle etlik pilic Gretimi gibi hayvansal gida
Uretimlerinin tamaminda antibiyotik  yerine
kullanilabilecek  alternatif = kaynak  arayislari
bulunmaktadir.

Han v.d. (2010) etlik pilic igme suyuna bal arisi
zehrinin ilave edilmesinin performans, antioksidan
aktivitesi ve karaciger fonksiyonlari Gzerine etkisini
incelemiglerdir. Denemede bal arisi zehrini 0,5 mg/L
ve 1,0 mg/L oranlarinda, iki ayri deneme grubu
olarak kullanmiglardir. Deneme toplamda 28 gin
surmids ve gunluk etlik civcivler kullaniimistir.
Denemenin sonucunda canh agirhk artiginin bal
arisi zehri ilave edilen gruplarda istatistiksel olarak
onemli derecede yilksek oldugunu; 1,0 mg/L bal
arisi zehri ilave edilen grupta ise en yuksek
sonuglarin alindigi bildirilmigtir. Karaciger
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fonksiyonlarinda, karaciger enzimleri ile diger
biyokimyasal parametrelerde ise kontrol grubu ile
deneme gruplari arasinda herhangi bir fark
bulunamamistir.  Antioksidan aktivitesinde ise,
benzer sekilde, bal arisi zehri ilave edilen grupta
daha yUksek degerler elde edilmistir.

Jung v.d. (2013), etlik pili¢ tretiminde Salmonella
gallinarum’a kargl bal arisi zehrinin  bagisiklik
sisteminin uyarilmasi amacli kullanimini
arastirmistir. Bu amagla kimes igerisine %95,7
distile su, %3,5 etanol ve %0,8 proplan glikol ile
hazirlanan, 2,1 mg/mL bal arisi zehri igeren karisim
hazirlanmistir. Salmonellosis gegmisi olmayan etlik
civcivlerden olusan denemede, kontrol grubuna
sadece etanol ve proplan glikol igeren solusyon;
deneme grubuna ise bal arisiI zehri igeren sollisyon
aerosol olarak uygulanmigtir. Aerosol uygulanmasi
3, 9 ve 15. Glnlerde 30 ml, 60 ml ve 90 ml olacak
sekilde tekrarlanmistir. Aerosol uygulamari bittikten
sonra civcivler U¢ alt gruba ayriimis ve ug ayri
galisma grubu olusturulmustur. ik grupta formalinle
oldirilebilen S. gallinarum’a kargi antikor Gretiminin
degerlendiriimesinde,  ikinci grupta  dldaricu
olmayan bir S. gallinarum susuna karsi gelistirilen
bagisiklik tepkisi ve son grupta bakterinin minimum
lethal dozuna (LD25,5 x 109 cfu) karg! hayatta kalma
ve patolojik degisiklikler incelenmistir. Calismanin
sonucunda 3 gunlik canli agirlik bakimindan gruplar
arasinda bir farklilk go6zlenmezken, 23 ve 33.
gunlerde bal arisi zehrinin aerosol olarak
uygulandigi grupta kontrol grubuna oranla énemli
derecede farklilik kaydedilmistir. S. gallinorum’a
karsi Uretilen antikor miktari énemli derecede artis
gOstermigtir. Benzer gsekilde, bal arisi zehrinin
uygulandigi grupta, 6ldirict olmayan S. gallinorum
susuna karsi T lenfosit oraninda tim deneme
boyunca artis gozlenmistir. Relatif interlokin-18 (IL-
18), interferon gama (INF- y) mRNA
ekspresyonunda, deneme grubunda artis tespit
edilmistir. Son deneme olan ve hayatta kalma
degerleri de@erlendirilen gruplarda kontrol grubu
%75; deneme grubu ise %85 hayatta kalma orani
sergilemistir. Patolojik degisiklikler ise deneme
grubunda kontrol grubuna oranla daha az
yogunlukta gézlenmistir.

Ali ve Mohanny (2014), bal arisi zehri 6zutinin
gunluk etlik pilic civcivlere enjeksiyonu ile geligsim
performansi ve bagisilik sistemi gelisimine etkisini
incelemistir. Denemede biri kontrol olmak Uzere
toplam doért grup olusturulmustur. Denemede 0-3.
haftalarda ve 4-6. haftalarda iki ayri besleme
programi uygulanmigtir. Kontrol grubunda yer alan
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civcivlere haftalik olarak kas icgerisine tuzlu su
cOzeltisi enjekte edilmig diger gruplara ise sirasi ile
0,5; 1,0 ve 1,5 mg bal arisi zehri 6zutu yine ayni
yontemle kas icerisine uygulanmistir. Enjeksiyonlar
haftallk yapilmis ve 5. haftada enjeksiyon
sonlandiriimistir. Calismanin sonucunda deneme
gruplarinda kontrol grubuna oranla 3 haftalik yasta
canh agirhgin; 0-3 haftalik dénemde ginlik canli
agirhik artisinin ve 4-6 haftalar ile 0-6. haftalar
arasinda gunlik yem tuketiminin énemli derecede
artis gosterdigi saptanmistir. Ancak 6. hafta canli
agirhikta, 4-6 ve 0-6 haftalarda glnlik canli agirlik
artisinda ve 0-3 haftalarda yem tiketimi ve yemden
yararlanma oraninda; hemaglutinin antikor titresi
(SRBC), aspartat amino transaminaz (AST) ve
alanin amino transaminaz (ALT), serum total protein,
albumin, globulin, albimin globulin orani, kolesterol
ile toplam lipidlerde deneme gruplari ile kontrol
grubu arasinda énemli bir fark bulunamamisgtir.

Han v.d. (2016), saflastiriimis bal arisi zehrinin, 6li
etlik piliclerden izole ettikleri CI. perfiringens, S.
thyphimurium ve S. Montevideo Uzerine etkilerini
incelemisti. Bu amagla, agar kuyusu diflizyon
metodu, minimum inhibitér konsantrasyon, minimum
bakterisidal konsantrasyon ve postantibiyotik etkiler
degerlendirilmigtir. Bal arisi zehrinin saflastiriimis
sekilde minimum inhibitér konsantrasyon miktarlari,
Cl. perfiringens, igin 0,85 pug/mL S. thyphimurium igin
0,68 pg/mL ve S. Montevideo igin 0,69 ug/mL olup,
bakteriyel buyimeyi dnemli derecede baskiladigi
bildirilmigtir. Minimum bakterisidal aktivite igin
degerler sirasiyla 3,33 pg/mL, 2,66 pyg/mL ve 2,86
pg/mL olarak; postantibiyotik etki ise, sirasiyla, 3,5;
4,0 ve 3,5 saat olarak kaydedilmistir. Saflastiriimis
ari zehri, 24 saat boyunca pH 1’den pH 8'e kadar
arttinlan asidik ortama maruz birakilmis; maruziyet
sonras! melittin icerigi ve antibakteriyel aktivesinde
herhangi bir degisiklik gbzlenmemistir. Benzer
sekilde 15 dakika boyunca isitilan saflastinimig ari
zehrinde 100°C’nin altindaki sicakhik degerlerinde
herhangi bir bozulma meydana gelmedigi de
bildirilmigtir.

Kim v.d. (2018), etlik pili¢ rasyonlarina saflastiriimis
bal arisi zehrini, sirasiyla; 0, 10, 50, 100 ve 500 pg/
kg yem olacak sekilde ilave etmigtir. Rasyon igerigi,
denemede olusturulan 5 grupta da ayni olup misir ve
soya fasllyesi kiispesinden olusmustur. Calismanin
sonucunda rasyon bal arisi zehri igerigi arttikga,
yemden yararlanma orani ve canli agirlik artiginin ilk
21 gunde kuadratik olarak 6nemli derecede arttidi
g6zlenmigtir. Ancak 21. glinde rasyon bal arisi zehri
arttikga dalak (linear ve kuadritik), bursa fabricius
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(kuadratik) ve karaciger (linear ve kuadratik)
agirhginin azaldigi bildirilmistir. Gégus eti agirhig 21.
gln Olgimlerinde rasyon bal arisi zehri miktarina
paralel olarak kuadratik; 35. gin dlgimlerinde ise
linner olarak artig gézlenmigtir. 21. glinde et kalitesi
Uzerine yapilan galismalarda renk agikhiginin lineer
ve kuadratik olarak arttigi gézlenmistir. ileum villus
Olgumlerinde ise 21. guinde villus yuksekliginin lineer
olarak azaldigi; villus genigliginin ise kuadratik
olarak daraldigi bildiriimistir. ifleum mukozasi
Uzerindeki IgA sekresyon konsantrasyonunun
lineeer olarak arttigi ve 31 ile 35. gunlerde serum
numulerindeki nitrik oksit igerigini kuadratik olarak
azalttid1 gozlenmigtir. Kreatinin haricinde diger
serum parametreleri bal arisi zehri duzeyinden
etkilenmemistir. Rasyon zehir miktar arttikga
sekumdaki kisa zincirli yad asitlerinde de azalma
gO6zlenmisgtir.

Arteaga v.d. (2019), tavuklardan izole ettikleri on alti
Salmonella sp. susuna ait 11 serotip ve 2 alt tirden
toplam 16 tip Uzerine bal arisi zehrinin antimikrobiyal
ve antibiyofilm aktivite etkisini incelemistir.
Calismada ayrica, bal arisi zehrinin Salmonella
suslarinin  motilitesi, biyofilm ve virllans iligkili
genlerin ifadesi Gzerine etkileri de degerlendirilmistir.
Sonugclarda, bal arisi zehrinin minimum etki dozu
S.enterica subsp. Salamaede 1024 pg/mL, S.
thphimurium Lhica T21’de 256 pg/mL, incelenen
diger on dort tipte ise 512 pug/mL olarak
belirlenmigtir. Mobilite Gzerine etkiler incelendiginde
sadece S. isangi IG1 ve S. infantis 117 tiplerinin
etkilenmedigi; diger on doért tipin mobilitesi Gzerine
bal arisi zehrinin énemli derecede etkili oldugu
g6zlenmigtir. Bal arisi zehri, on dort tipte biyofilm
olusumunu yavaslatirken, S. enteritidis Lhica ET2 ve
S. enterica subsp. Salamae Lhica SA3 tiplerinin
biyofilm olusumlarinda herhangi bir degisiklik
g6zlenmemistir. Biyofiim olusumu ve virllans
Uzerine etkili genler olan csgD, sroC, csrB, rprA,
oxyS ve dsrA genlerinde de bal arisi zehrinin etkisi
sonucu gesitli degisikliklerin gézlendigi, transkripyon
sRNA’lar Uzerinde de yeniden dizenlenmeye yol
actigi bildirilmistir.

Khalil v.d. (2021) iki fazda liyofilize edilmis bal arisi
zehrinin in ovo enjeksiyon yontemi ile ¢ikim orani,
yumurta ¢ikim agirhdi ve civcivlerde bagisiklik
sistemi gelisimi Uzerine etkilerini incelemiglerdir. In
ovo enjeksiyon 2 gruba ayrilip; 10 ug/yumurta ve 20
Mg /yumurta ve 3. grup kontrol olmak Uzere toplam
dokuz yuz dolli yumurtada kuluckanin 18. gininde
uygulanmistir. Sonuglar, 10 pg/yumurta bal arisi
zehri ile in-ovo enjeksiyonun ¢ikim orani (%89,45)
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kontrole (%87,5) ve 20 ug/yumurta bal arisi zehrine
(%77,73) gore Onemli Olgide  arttirdigini
gostermistir. En ylksek bagil civciv agirlidi, kontrol
grubunun yumurtalarinda gézlenmis, bunu daha
dislk (10 pg) ve daha yiiksek (20 pg) dozda bal
arisi zehri gruplari izlemigtir. Doz artiginin goéreceli
civciv agirhgr tzerinde azaltici etkisi oldugu tespit
edilmistir. Toplam protein ve albimin degerleri 10 ve
20 pg bal arisi zehri/yumurta gruplarinda kontrol
grubuna gore onemli olglide azalmistir (P<0.001).
Cikimdaki civciv kaninin triiyodotironin  (T3) ve
tiroksin (T4) konsantrasyonlari igin sonuglar, in-ovo
bal arisi zehri enjeksiyonunun ¢ikim civciv
serumundaki hem T3 hem de T4
konsantrasyonlarini  énemli  dlcide azalttigini
go6stermigtir. Ayrica, 20 pg doz in-ovo grubunda
dalak nispi agirliginin kontrol grubuna gére 6nemli
Olcide arttigr gézlenmistir. Kontrol grubuna kiyasla
Bursa fabricius nispi agirhgi ile de benzer sonug

alinmistir.  Sonug¢ olarak, 10 pg bal ansi
zehrilyumurta ile in-ovo enjeksiyon, damizlik
yumurtalarda daha iyi kulugka vyuzdesi ile

sonuglanmistir.

SONUG ve ONERILER

Calismada bal arnisi  zehrinin  etlik  pilig
yetigtiriciliginde kullanimi Gzerine yapilan galismalar
incelenmistir. Bal arist zehri ve bilesenlerinin
(melittin, Fosfolipaz A2 gibi) pek ¢ok alanda
kullanilmaya basglamasi ile apiterapiye olan ilgi
giderek artmistir. Bal arisi zehrinin, insanlarda
Ozellikle kanser arastirmalarinda ve pek ¢ok hayvan
turinde artritis, kornea hastaliklari, mastitis, c¢esitli
deri hastaliklari gibi problemlere olumlu etkileri
kanitlanmigtir. Bal arisi zehri, icerdigi kimyasal
bilesikler sayesinde bagisiklik sistemi ve blyume
gelisme Uzerine olumlu etkiler gostermektedir.
Antibiyotik direnci gosteren bazi bakterilere karsi
etkinliginin antibiyotiklere oranla daha yuksek oldugu
belirtilmigtir. Etlik pili¢ yetistiriciliginde Salmonella sp.
basta olmak (zere zoonoz 0&zellikte olan hem
hayvanin hayat kalitesini hem de drindn kalitesini
disltren mikroorganizmalari etkisiz hale getirdigi
tespit edilmistir. Etlik pilic Gretiminde 6nemli olan
yemden yararlanma orani ve canl agirlik artigina
olumlu etkileri, cesitli calismalar ile kanitlanmigtir.
Bal arisi zehrinin kanath yetigtiriciliginde etkinligine
dair yapilan galismalarin az olmasi nedeni ile, ilgili
galismalarin  timinde daha fazla c¢alisma
hazirlanmasi gerektigi vurgulanmistir. Bal arisi zehri
6z0tundn gelisim ve fizyolojik parametreler lzerinde
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herhangi bir istenmeyen etki gostermedigi ancak bu
konuda daha fazla c¢alisma yapilmasi gerektigi,
arastiricilar tarafindan bildiriimistir. Gida kaynakli
patojen mikroorganizmalarin ortadan kaldiriimasi
veya patojenite  degerlerinin  azaltilmasinda
sanitasyon amaciyla bal arisi zehrinin kullaniimasi
onerilmektedir. Bal arisi zehri ana bilesenlerinden
biri olan melittinin 6zellikle biyofilm olusturan ve
antibiyotige direncli mikroorganizma turleri Uzerinde
onemli etkilerinin gézlenmesi, yem katki maddesi
olarak kullaniimasinin gerek tedavi gerekse
koruyucu hekimlik uygulamalar kapsaminda
degerlendirilmelidir. Bal arisi zehrinin, etlik pili
yetigtiriciliginde, su ve yeme c¢esitli oranlarda
katilmasi, aerosol olarak uygulanmasi, canli
organizmaya ve in-ovo embriyoya enjekte edilmesi
ile umut vadeden sonuglar alinmigtir. Ancak, etlik
pilic Uretiminde c¢alismalarin az olmasi ve
calismalarda benzer 6zelliklerin incelenmesi, alanda
yapilacak pek c¢ok calismayi gerekli kilmaktadir.
insanlarda kanser arastirmalarinda incelenen
epigenetik mekanizma, ¢evresel mikroorganizmalar
ve Ozellikle etlik pili¢ Gretiminde refah sorunlarinin
basinda gelen sicaklik stresi, taban yaniklari gibi
metabolik hastaliklarin énlenmesi ile tedavisinde bal
arisi zehrinin etkisi incelenmelidir. Sonug¢ olarak,
antibiyotik kullanimi yerine bal arisi zehrinin etlik pili¢
yetigtiriciliginde kullanilmasi ve yeni c¢alisma
alanlarinin gelistiriimesinin tesvik  edilmesi
Onerilmektedir.

Etik Kurul Bilgileri: Calismada Etik Kurul Onayr’na
ihtiyag yoktur.

Cikar Catismasi: Yazarlar bu ¢alisma igin herhangi
bir ¢cikar catismasi olmadigini beyan ederler.

Yazar Katkilari:

Fikir/Kavram: Erva Eser, Serkan Erat
Denetleme/Danigmanlik: Serkan Erat

Veri Toplama ve/veya isleme: Erva Eser

Analiz ve/veya Yorum: Erva Eser, Serkan Erat
Makalenin Yazimi: Erva Eser

Elestirel inceleme: Erva Eser, Serkan Erat

Destek: Bu calisma YOK 100/2000 Doktora Burs
Programi ile desteklenmisgtir.

84

KAYNAKCA

Adan, AF., Kekegoglu, M. 2020. Melittin ve Kanser
Tedavisi: Nanoteknolojik Bakis Agisi (Melittin
and Cancer Treatment: Nanotechnological
Perspective) U. Ari. D.-U.Bee J. 20(2): 221-231.

Ali, AHH., Mohanny, KM. 2014. Effect of Injection
with Bee Venom Extract on Productive
Performance and Immune Response of Broiler
Chick. J. Anim and Poultry Prod., Mansoura
Univ, 5(5): 237-246. DOI:
10.21608/jappmu.2014.69561.

Altintas, L., Bektas, N. 2019. Apiterapi: 1. Bal Arisi
Zehri. Uludag Ariciik Dergisi; 19(1): 82-95.
DOI:
https://doi.org/10.31467/uluaricilik.568311.

Arteaga, V., Lamas, A., Regal, P., Vazquez, B.,
Miranda, JM., Capeda, A. et. Al 2019.
Antimicrobial Activity of Apitoxin from Apis
mellifera in Salmonella enterica Strains Isolated
from Poultry and its Effects on Motility, Biofilm
Formation and Gene Expression. Microbial
Pathogens 137: 103771. DOI:
10.1016/j.micpath.2019.103771.

Atalayoglu, AT., Atalayoglu, AG. 2015. Dinyada ve
Turkiye’de Apiterapi. icinde: Ari Uriinleri ve
Saglhk (Apiterapi), s: 24-28. Ed. Akgicek E.,
Yiicel B. izmir.

Aydin, L., Doganay, A., Orug, HH., Yesilbag, K.,
Bakirci, S., Girigskin, O. v. d. 2017. Bal Arnisi
Yetistiriciligi, Urlinleri, Hastaliklari. Dora Basim
Yay. Dag. 2017; 1. Baski; 155-190.

Bektas, N., Altintas, L., Tutun, H., Sevin, S. 2016.
Apiterapide  Arnt Zehrinin  Kullanimi. 5.
Uluslararasi Mugla Aricihk ve Cam Bali
Kongresi, 01-05 Kasim 2016, Mugla, Turkiye.
P: 352-353.

Bellik, Y. 2015. Bee Venom: Its Potential Use in
Alternative Medicine. Anti-Infective Agents in

Medicinal Chemistry (Formerly? Current
Medicinal Chemistry- Anti-Infective Agents). 13.
3-16. Doi:

10.2174/2211352513666150318234624.

Bogdanov, S. 2011. Bee Venom: Composition,
Health, Medicine. A Review. Bee Prod. Sci. 1-
20. www.bee-hexagon.net, 2011.

Bogdanov, S. 2020. Antiviral Properties of the Bee
Products: A Review. Bee Product Science,
www.bee-hexagon.net, 2020.

U.Ar D. — U.Bee J. 2022, 22 (1): 76-86



Choi, JH., Jang, AY., Lin, S., Lim, S., Kim, D. et. al.
2015. Melittin, A Honeybee Venom-Derived
Antimicrobial Peptide, may Target Methicillin-
Resistant Staphylococcus aureus. Moleculer
Medicine Reports. 12: 6483-6490. DOl:
10.3892/mmr.2015.4275.

Costa, MC., Bessegatto, JA., Alfieri, AA., Weese,
JS., Filho, JAB., Oba, A. 2017. Different
Antibiotic Growth Promoters Induce Specific
Changes in the Cecal Microbiata Membership
of Broiler Chicken. PLoS ONE 12(2): e0171642.
e0171642.
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0171642.

Caprazli, T., Kekegoglu, M. 2021. Bal Arisi Zehrinin
Kompozisyonunu ve Uretim Miktarini Etkileyen
Faktorler. U. Arn. D. 21: 132-145. DOI:
10.31467/uluaricilik.901279.

Celik, K., Asgun HF. 2016. Anlarla Gelen Saghk
“Apiterapi”. Erigim Adresi:
http://apitherapyproject.
eu/pdf/20160920/apitherapyhandbook-tr.pdf.
Erisim Tarihi: 21.07.2021.

Han, SM., Lee, KG., Yeo, JH., Oh BY., Kim, BS,,
Lee, W. et al. 2010. Effects of Honeybee
Venom Supplementation in Drinking Water on
Growth Performance of Broiler Chickens.
Poultry  Science, 89: 2396-2400. Doi:
10.3382/ps.2010-00915.

Han, SM., Kim, SG., Hong, IP., Woo, SO., Jang,
HR., Lee, KW. 2016. Antibacterial Effects of
Purified Bee Venom Against Some Pathogenic
Bacteria Isolated from Death Chickens. Korean
J. Vet. Serv 39(3): 159-166.
http://dx.doi.org/10.7853/kjvs.2016.39.3.159.

Hegazi, A., Abdel-Rahman, EH., Alfattah, A. 2015.
Antibacterial Activity of Bee Venom Collected
from Apis mellifera carniolan Pure and Hybrid
Races by Two Collection Methods. Undefined.
Available
https://www.semanticscholar.org/paper/Antiba
cterial-Activity-of-Bee-Venom-Collected-from-
Hegazi-Abdel-
Rahman/92bff1e2eff3d71ca4eb0ada4876e4b6
8d24d3fe. (Erisim tarihi: 22.07.2021).

Jenkins, R., Burton, N., Cooper, R. 2011. Manuka
Honey Inhibits Cell Division in Methicillin-
Resistant Staphylococus aureus. Journal of
Antimicrobial Chemotherapy, 6(11): 2536-
2542. DOI: 10.1093/jac/dkr340 .

DERLEME / REVIEW

Jung, BG,, Lee, JA, Park, SB., Hyun, PM, Park, JK.,
Suh, GH. et al. 2013). Immunoprophylactic
Effects of Administering Honeybee (Apis
mallifera) Venom Spray Against Salmonella
gallinorum in Broiler Chicks. J. Vet. Med. Sci.
75(10): 1287-1295. DOI: 10.1292/jvms.13-
0045.

Khalil, MH., Hassan ML., Elghalid, OA., Hassan, SS.
2021. The Effect of In-Ovo Injection of Bee
Venom on Hathability  and Some
Immunological Parameters of Alexandria
Chick’s Strain at Hatc. Egypt. Poult. Sci. 41(1):
1-13. ISSN: 1110-5623 (Print) — 2090-0570
(Online).

Kim, DH., Han SM., Keum, MC., Lee, S., An, BK,,
Lee, SR. et al. 2018. Evaluation of Bee Venom
as a Novel Feed Additive in Fast Growing
Broilers.  British  Poultry  Science, DOI:
10.1080/00071668.2018.1476675.

Korkmaz, A., Korkmaz, V. 2015. Bal Arsi Zehri
Uretimi ve Apiterapi. 1. Baski. Samsun Ili Ari
Yets. Bir., Samsun.

Lamas, A., Arteaga, V., Regal, P., Vazquez, B.,
Miranda, JM. et al. 2020. Antimicrobial Activity
of Five Apitoxins from Apis mellifera on Two
Common Foodborne Pathogens. Antibiotics, 9:
67. Doi:10.3390/antibiotics9070367.
Doi:10.3390/antibiotics9070367.

Lee, JA., Jung, BG., Kim TH., Kim, YM., Park, MH.,
Hyun, PM. et al. 2014. Poly D, L-lactide-co-
glycolide (PLGA) Nanoparticle- Encapsulated
Honeybee (Apis melifera) Venom Promotes
Clearance of Salmonella enterica serovar
Thypimurium Infection in  Experimentally
Challenged Pig Thruogh the Up-Regilation of T
Helper type 1 Specific Immune Responses.
Veterinary Immonology and Immunopathology,
161: 193-204.
http://dx.doi.org/10.1016/j.vetimm.2014.08.010

Madras-Majewska, B., Ochnio L., Ochnio, M. 2015.
Use of Bee Products in Livestock Nutrition and
Therapy. Med. Weter. 71(2): 94-99.

Marques Pereira, AF., Albano, M., Bérgamo Alves,
FC., Murbach Teles Andrade, BF., Furlanetto,
A., et al. 2020. Influence of Apitoxin and Melittin
from Apis mellifera Bee on Staphylococcus
aureus strains. Microb. Pathog. 141: 104011.
Doi: 10.1016/j.micpath.2020.104011.

Uludag Aricilik Dergisi — Uludag Bee Journal 2022, 22 (1): 76-86 85



DERLEME / REVIEW

Ostroumova, OS., Efimova, SS., Malev, VV. 2015.
Chapter Six Modifiers of Membrane Dipole
Potentials as Tools for Investigating lon
Channel Formation and Functioning. In
International Review of Cell and Molecular
Biology; Jeon, KW., Ed.; Academic Press:
Cambridge, MA, USA, 2015; pp. 245-297.

Page, MJ., McKenzie, JE., Bossuyt, PM., Boutron, I.,
Hoffmann, TC., Mulrow, CD., et al. 2020. The

PRISMA 2020 Statement: An Updated
Guideline for Reporting Systematic
Reviews. BMJ 2021;372:n71. doi:

10.1136/bmj.n71.

Pashei, F., Bevalian, P., Akbari, R., Bagheri, KP.
2019. Single Dose Eradication of Extensively
Drug Resistant Acinobacter spp. in a Mouse
Model of Burn Infection by Melittin Antimicrobial
Peptide. Microbial Pathogens 127: 60-69.
https://doi.org/10.1016/j.micpath.2018.11.055.

Rady, I., Siddiqui, IA., Rady, M., Mukhtar, H. 2017.
Mellitin, a Major Peptide Component of Bee
Venom, and its Conjugates in Cancer Therapy.
Cancer Letters, 402: 16-31.
http://dx.doi.org/10.1016/j.canlet.2017.05.010.

Selguk, M., Ding, H., Karabag, K. 2010. Bal Arisi
Zehrinin Biyokimyasal Yapisi ve Tiptaki Yeri.
MYO-OS 2010- Ulusal Meslek Yiiksekokullari
Ogrenci Sempozyumu.

Socarras, K., Theophilus, P., Torres, J., Gupta, K.,
Sapi, E. 2017. Antimicrobial Activity of Bee

86

Venom and Mellitin Against Borrelia bugdorferi.
Antibiotics; 6(4): 31. DOI:
10.3390/antibiotics6040031.

Sorucu, A. 2019. Ari Uriinleri ve Apiterapi. Veteriner
Farmakoloji ve Toksikoloji Dernedi Bdllteni;
10(1): 1-15.

Sur Arslan, A., Birben, N., Tath Seven, P., Seven, I.
2017. An Uriinleri ve Hayvan Beslemede
Kullanimi. Uludag Aricilik Dergisi, 17(2): 93-
104.
https://doi.org/10.31467/uluaricilik.372898.

Sahinler, N., Toy, NO., Sahinler, S. 2019. Bal Arisi
Zehri ve Kullanim Alanlari. 4th International
Anatolian Agriculture, Food, Environment, and
Biology Congress-2019.

Tanugur Samang, AE., Kekecoglu, M. 2021. An
Evaluation of the Chemical Content and
Microbiological Contamination of Anatolian Bee
Venom. PLoS ONE 16(7): e0255161.
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0255161.

Topal, E., Yucel, B., Koseoglu, M. 2015. Ari
Urdnlerinin Hayvancilik Sektoriinde Kullanimi.
Hayvansal Uretim 56(2): 48-53.

Uzuner, SC., Birinci, E., Tetikoglu, S., Birinci, C.,
Kolayl, S. 2021. Distinct Epigenetic
Reprogramming Mitochondrial Patterns,
Celluler Morphology, and Cytotoxicity after Bee
Venom Treatment. Recent Pat Anticancer Drug
Discov. 16(3): 377-392.

U.Ar D. — U.Bee J. 2022, 22 (1): 76-86



