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1. Wstep. 2. Ogolna charakterystyka propolisu. 3. Aktywno$¢ przeciwbakteryjna propolisu. 4. Podsumowanie
Antibacterial properties of propolis

Abstract: Propolis is a natural product which honey bees (Apis mellifera) manufacture from balsamic resins, actively secreted by plants on
leaf buds and barks. The chemical composition of propolis is highly variable. More than 300 compounds, such as polyphenols, phenolic
aldehydes, sesquiterpene, quinines, coumarins, amino acids, steroids and inorganic compounds, have been identified in propolis samples.
The content depends on the specific local flora at the site of collection, on the season of collection and also on the local climate. Propolis is
a complex mixture of balsams, resins, waxes, essential oils, pollen and other substances which are used by bees in the construction, repair
and protection of their hives, mainly thanks to its mechanical properties, antiseptic efficacy and antimicrobial activity. Because of the
broad spectrum of biological activities, propolis is still used in traditional medicine. In this article, we review the current knowledge about

propolis geographic diversity and its antimicrobial activity.

1. Introduction. 2. General characteristics of propolis. 3. The antimicrobial activity of propolis. 4. Conclusion
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1. Wstep

W zwigzku ze wzrostem opornosci bakterii na anty-
biotyki, ro$nie zainteresowanie zastosowaniem propo-
lisu, jako produktu pszczelego o najwyzszej aktyw-
nosci przeciwdrobnoustrojowej. Naukowcom udalo si¢
dowies¢, ze dzialanie antybiotyczne ekstraktow propo-
lisu zapewniaja liczne flawonoidy oraz kwasy fenolowe
iich estry. Poniewaz propolis zawiera kilkaset réznych
substancji bakteriobdjczych, wyklucza to mozliwo$¢
nabycia przez drobnoustroje opornoéci w stosunku
do calego spektrum tych substancji. Godne podkres-
lenia jest wystepowanie synergistycznego dzialania
propolisu i wielu antybiotykow. Skutecznos¢ dzialania
takich lekow, jak cefalosporyny, gentamycyna, oksyte-
tracyklina, erytromycyna, wankomycyna i bacytracyna
w obecnosci ekstraktu propolisu wzrasta od 10 nawet
do 100 razy. Jest to doskonaly sposéb, aby zmniejszy¢
dawkowanie antybiotyku, a tym samym unikna¢ skut-
koéw jego dzialania niepozadanego [4, 45, 56, 86, 88, 92].

2. Ogolna charakterystyka propolisu

Propolis jest wysoce ztozonym, naturalnym kom-
pleksem biologicznym, skladajacym si¢ z mieszaniny
wytworzonej przez pszczoly z rodlinnych substancji
zywicznych, wosku pszczelego, pylku kwiatowego,
pierzgi, wydzieliny gruczolowej pszczot oraz domie-
szek mechanicznych. W zbiorze propolisu bierze
udzial wyspecjalizowana niewielka grupa (od 10 do 30)

pszczo6t zdrowych i silnych, doswiadczonych w pracach
polowych, zwykle w wieku powyzej 15 dni. Najlepiej
propolis zbiera rozpowszechniona w Europie Wschod-
niej pszczota kaukaska Apis mellifera caucasica. Pszczoly
zbierajg balsamiczne substancje z paczkéw niektorych
drzew, np. topoli, brzozy, wierzby, olchy i kasztanowca
oraz zywic wystepujacych na uszkodzonych czesciach
tych drzew. Zbieraja je przede wszystkim od poczatku
lata do jesieni, w najcieplejszych godzinach dnia, mig-
dzy 10.00 a 16.00 przy sprzyjajacych temperaturach
(powyzej 20°C), kiedy substancje zywiczne sa dosta-
tecznie migkkie [3, 21, 24, 51].

2.1. Wykorzystanie propolisu przez pszczoly

Gromadzenie si¢ olbrzymiej liczby owadéw socjal-
nych na bardzo ograniczonej powierzchni, stwarza
podwyzszone ryzyko pojawienia si¢ choréb zakaz-
nych, zwlaszcza nosemozy i zgnilca amerykanskiego.
Gléwnym czynnikiem, ktéry gwarantuje obrone przed
zachorowalnoscig pszczot jest magazynowanie w ulu
propolisu. Stowo ,,propolis” jest pochodzenia greckiego
i oznacza dostownie ,przedmurze miasta” Pszczoly
budujg barier¢ propolisowg tuz za otworem wejscio-
wym, czyli ,,przedmurze przed swoim domem” Jest ono
tak zbudowane, ze wszyscy mieszkancy muszg przez nie
przej$¢ wchodzac do ula lub z niego wychodzac. W ten
sposob jakby przechodza przez bariere dezynfekcyjna
czy mate odkazajaca, by nie wnies¢ do ,,domu” bakterii,
plesni i innych zarazkéw. Pszczoly pokrywaja warstwa
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propolisu komorki plastra przed ztozeniem do nich
przez matke jaj lub pokrywaja jego warstwa usmiercone
ich jadem szkodniki, ktérych nie s3 w stanie usuna¢
z ula, a ktorych produkty rozkladu stanowilyby zagro-
zenie dla catego roju [3, 24, 51].

Propolis stanowi dla pszczél material budul-
cowy i izolacyjny. Jest wykorzystany do powlekania
wewnetrznych $cian ula i wszystkich jego czesci cienkg
warstwa o grubosci od 0,3 do 0,5 mm, a takze do przy-
mocowania luznych czesci. Pszczoty za pomoca propo-
lisu uszczelniajg gniazdo, zasklepiajg wszelkie otwory
o szerokosci mniejszej niz 4,5mm oraz zmniejszaja
wielko$¢ otworu wylotowego w okresach chtodow,
majac na celu ochrone gniazda przed zimnem, wiatrem
i przeciagiem [24, 51].

2.2. Wlasciwosci fizyczne propolisu

Whasciwosci fizyczne propolisu zalezg od regionu
pochodzenia i rodzaju roélin. Jest on produktem bez-
postaciowym, o ostrym, cierpkim, piekacym i gorzka-
wym smaku. Swiezy propolis jest silnie aromatyczny.
Zapach jest stodkawy, przypominajacy nieco korzenny,
cynamonowy, zapach paczkéw topoli, kadzidla badz
bukietu kwiatowego. W bardzo starych prébkach lub
zanieczyszczonych duzg zawartoscig wosku zapach jest
stabo wyczuwalny, przypomina bardziej zapach wosku
i miodu. Propolis ma rézne barwy, od zo6ltej poprzez
z0tto-zielong, zielonkawg, pomaranczowa, czerwong,
ciemnobrazowg do prawie czarnej. Barwa propolisu
zalezy od gatunku rodliny, z ktdrej jest zbierany (np.
topola-brazowy, olsza-z6tty, brzoza-czarny, kasztano-
wiec-czerwony) oraz od ilo$ci domieszanego przez
pszczoly wosku. Zwykle propolis jest koloru zéitego
i bragzowego. Podczas przechowywania probki propolisu
ciemnieja. Propolis dobrze rozpuszcza si¢ w alkoholu
etylowym, acetonie, eterze etylowym i chloroformie.
W ostatnich latach opracowano technologie przetwa-
rzania propolisu na rozpuszczalny w wodzie proszek
propolisowy. Konsystencja propolisu zalezy gléwnie
od temperatury. Jest on duzo twardszy i odporniejszy
na temperature niz wosk. W temperaturze 15°C pro-
polis jest twardy i kruchy, w 34,5-36°C (temperatura
gniazda) staje si¢ miekKki i plastyczny, a w temperaturze
ponad 45°C - lepki i kleisty. Jest ptynny w temperatu-
rze 70-80°C, chociaz dla niektérych prébek propolisu
punkt topnienia wynosi powyzej 100°C. Gestos$¢ propo-
lisu miesci si¢ w przedziale od 1,20 do 1,27 g/cm’, jest
wiec ciezszy od wosku pszczelego (0,96 g/cm?) [24, 51].

2.3. Sklad chemiczny propolisu
Sklad chemiczny propolisu jest zréznicowany

i uzalezniony od roslinnosci obszaru geograficznego,
z ktorego pochodzi, od pory roku i rasy pszczét. Ogol-
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nie w sklad propolisu wchodza: zywice (50%), olejki
eteryczne (10%), woski (30%), pyltki kwiatowe (5%)
i domieszki mechaniczne (5%). Dotychczas wyodreb-
niono ponad 300 substancji wchodzacych w jego sktad.
Znalezione w sktadzie propolisu substancje naleza do
tzw. substancji grupy GRAS (generally recognized as
safe), ogolnie uznanych za bezpieczne. Polski propolis
pochodzi przede wszystkim z paczkéw lisciowych topoli
czarnej (Populus nigra). Znajduje si¢ w nim ok. 65%
substancji biologicznie czynnych. Substancje uznane
za lecznicze to gléwnie flawonoidy, ktérych zawartosé
w propolisie wynosi od 3,0 do 8,5% i rozne substancje
fenolowe oraz aromatyczne (okoto 77%). Wséréd kwa-
s6w aromatycznych nalezy wymieni¢: cynamonowy,
kawowy, ferulowy, benzoesowy, salicylowy, p-kuma-
rowy. Do najwazniejszych estréw aromatycznych zali-
cza si¢ estry etylowe i fenyloetylowe kwasu cynamono-
wego i kawowego. Najczesciej wykrywa sie w propolisie
nastepujace flawonoidy: chryzyne, tektochryzyne, pino-
strobine, pinocembryne, galangine i chalkon pinostro-
binowy, rzadziej kemferol, kwercetyne, apigenine, gen-
kwanine czy pinobanksyne. Z pozostalych zwigzkéw
wystepujacych w polskim propolisie warto wymienié:
zwigzki lotne (geraniol, nerol, farnezol, B-eudesmol,
kariofilen, patchulen, skwalen) i inne zwigzki aroma-
tyczne (kumaran, waniline) oraz weglowodory (eiko-
san, trikosan, pentakosan, heksadekanol), alkohole
triterpenowe (cholinasterol, fukosterol, stigmasterol),
enzymy (amylazy, esterazy), biopierwiastki, m.in.: wapn,
magnez, mangan, cynk, cyna, miedz, krzem, zelazo, glin,
srebro, sod, potas, chrom, stront i witaminy: B1, B2, B5,
B6, C, D, E, prowitamine A [3, 5, 21, 24, 25].

Propolis wykazuje réznorodne aktywnosci farmako-
logiczne. Jest najaktywniejszy biologicznie wsrod pro-
duktéw pszczelich. Najwazniejsze i najbardziej znane
wlasciwosci propolisu to dziatanie przeciwdrobno-
ustrojowe oraz przeciwzapalne, antyoksydacyjne, prze-
ciwnowotworowe i immunostymulacyjne [51].

3. Aktywnos¢ przeciwbakteryjna propolisu

Propolis wykazuje szerokie spektrum aktywnosci,
zaréwno przeciwko bakteriom tlenowym i beztleno-
wym, Gram-dodatnim, jak réwniez, chociaz w mniej-
szym stopniu Gram-ujemnym (Tabela I). Jest to spo-
wodowane m.in. ztozong budowsa $ciany komoérkowej
u tej grupy bakterii, niskg przepuszczalnoscig blony
zewnetrznej oraz wystepowaniem systemu efflux,
bialek membranowych odpowiadajacych za aktywny
transport z komorki lekéw i innych substancji chemicz-
nych, w tym sktadnikéw propolisu. Warte podkreslenia
jest rdwniez to, Ze wchodzace w sklad propolisu zywice
i zawarte w nich substancje sg wydzielane przez roéliny
do ich ochrony przed patogenami, gtéwnie bakteriami
Gram-dodatnimi [44, 49].
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Tabela I
Wplyw ekstraktu etanolowego z propolisu na bakterie
Bakterie Gram-dodatnie tlenowe MIC mg/ml Bakterie Gram-ujemne tlenowe MIC mg/ml

Staphylococcus aureus, Staphylococcus spp. 0,05-1 Escherichia coli >2,56
(S. epidermidis, S. saprophyticus, S. hominis, Salmonella spp. (S. Enteritidis, S. Typhi, >2,56
S. warnerii, S. auricularis, S. capitis) S. Typhimurium)
Streptococcus spp. (S. pyogenes, S. pneumoniae, 0,05-1 Proteus vulgaris, P. mirabilis >2,56
S. mutans, S. sorbinus, S. viridans)
Enterococcus spp. (E. faecalis) 0,5-5 Shigella dysenteriae, S. sonnei >2,56
Micrococcus luteus 0,05-1 Klebsiella pneumoniae >5,12
Bacillus cereus, B. subtilis 0,125-0,5 Enterobacter aerogenes >5,12
Mycobacterium spp. 21 Pseudomonas aeruginosa 22,56
Mycobacterium tuberculosis >2-5 Aeromonas hydrophila >2,56
Corynebacterium spp. 0,05-1 Helicobacter pylori >5,12

Campylobacter jejuni =5

Hemophilus influenzae >5
Listeria monocytogenes >2,56 Brucella abortus, B. melitensis >512

Bakterie Gram-dodatnie beztlenowe MIC mg/ml Bakterie Gram-ujemne beztlenowe MIC mg/ml

Peptostreptococcus spp. 0,01-0,5 Actinobacillus oralis, A. gingivalis 0,06
Peptococcus spp. 1-3 Porphyromonas anaerobius, P. melaninogenica 0,05
Lactobacillus acidophilus 0,5-1 Bacteroides 0,01-0,5
Eubacterium spp. 0,5-1 Prevotella intermedia 0,05
Propionibacterium spp. 0,5-1 Fusobacterium nucleatum 0,01-0,06
Arachnia spp. 0,5-1 Veillonella parvula 1-3
Actinomyces spp. 1-3 Leptotricha 1-3
Clostridium spp. 1-3

MIC - minimalne stezenie propolisu hamujace wzrost bakterii, na podstawie: [17, 16, 19, 20, 35, 39, 40]

Wrystepuje korelacja miedzy aktywnoscig przeciw-
bakteryjng propolisu a jego skladem chemicznym,
ktory jest zalezny od pochodzenia. Fakt ten przyczynit
sie do wydzielenia okreslonych typéw chemicznych
propolisu [30]. Pomimo zréznicowanego sktadu che-
micznego, wszystkie zbadane dotad typy propolisu
wykazuja podobnie wysoka aktywno$¢ przeciwbakte-
ryjna [4, 5, 44]. W propolisie europejskim, péinocno-
amerykanskim i azjatyckim klimatu umiarkowanego,
ktérego gtéwnym zrodlem rodlinnym jest topola,
zwlaszcza topola czarna (Populus nigra), podstawo-
wymi zwigzkami bakteriobdjczymi sg flawony, flawa-
nony, kwasy fenolowe i ich estry. Flawony i flawonole
(inne niz w propolisie topolowym) wystepuja w brzozie
brodawkowatej (Betula verrucosa), z ktdrej otrzymuje
sie propolis rosyjski. Natomiast w Ameryce Pd., glow-
nie w Brazylii, popularny jest propolis zielony, ktéry
jest zbierany przez pszczoly miodne z Baccharis dra-
cunculifolia, ro$liny typowej dla regionu tropikalnego.
W propolisie Baccharis, flawonoidy sg obecne w matych
ilo$ciach, natomiast przewazaja prenylowe pochodne
kwasu kawowego i p-kumarowego oraz pochodne
kwasu cynamonowego, zwlaszcza artepilina C i bak-
charyna, a takze kwasy diterpenowe. Inny typ pro-

polisu, o ktérym nalezy wspomnie¢, to propolis czer-
wony wystepujacy w Brazylii i na Kubie, a pochodzacy
z rosliny Dalbergia ecastophylum [21, 24, 33, 37, 42].
Wazne zwigzki bioaktywne propolisu europejskiego
oraz brazylijskiego zielonego i czerwonego zostaly
wymienione w tabeli II.

Ze wzgledu na zlozony sklad propolisu, nie moze
on by¢ stosowany bezposrednio w stanie surowym.
Dlatego istotny wplyw na aktywno$¢ propolisu maja
rozpuszczalniki stosowane do jego ekstrakcji. Wiele
z substancji bakteriobdjczych rozpuszcza si¢ w alko-
holu lub/i wodzie, a niektére w innych rozpuszczalni-
kach (Tabela III). Efekt przeciwbakteryjny propolisu za-
lezy ponadto od stezenia i jest do niego wprost propor-
cjonalny. Duzy wptyw na wrazliwo$¢ na propolis ma
réwniez pochodzenie szczepdw bakteryjnych (ludzkie,
zwierzece), ich zjadliwo$¢, oporno$¢ na antybiotyki oraz
metodyka przeprowadzonych badan (dzialanie bakterio-
statyczne lub bakteriobojcze, wielko$¢ inokulum, uzyte
podloze bakteriologiczne, warunki inkubacji) [2, 31].

Wrhasciwosci przeciwbakteryjne propolisu zostaly
potwierdzone w licznych badaniach. Zdaniem Stojko
i wsp. [45] wysoce aktywny propolis to ten, ktory
w stezeniu 0,15-0,6 mg/ml hamuje wzrost szczepu
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Tabela II
Gléwne sktadniki europejskiego propolisu topolowego [3], brazylijskiego propolisu zielonego [31] i czerwonego [42]
Zwiazki chemiczne Zawartose Zwiazki chemiczne Zawartose Zwiazki chemiczne Zawartose
(mg/g) (mg/g) (mg/g)
Propolis topolowy Propolis zielony Propolis czerwony
Chryzyna 8,4 Artepilina C 82,96 Formononetyna 10,2
Octan 3-pinobanksyny 8,0 Octan 3-pinobanksyny 13,92 Izolikwiritygenina 4,8
Galangina 7,8 Kemferyd 11,6 Pinocembryna 3,3
Pinocembryna 7,2 Galangina 9,75 Likwiritygenina 1,8
Pinobanksyna 3,7 Sakuranetyna 5,57 Octan 3-pinobanksyny 1,7
Estry pentenylowe kwasu kawowego 3,3 Kwas kumarowy 3,56 Pinobanksyna 1,7
Estry benzylowe kwasu kawowego 3,0 Chryzyna 3,51 Luteolina 1,2
Estry fenyloetylowe kwasu kawowego 2,8 Kemferol 1,77 Rutyna 0,7
Glicerydy fenolowe 1,1 Kwas cynamonowy 1,66 Kwercetyna 0,5
Kwercetyna 1,38 Daidzeina 0,3
Izoramnetyna 0,91
Tabela III
Substancje zawarte w ekstraktach propolisowych w zaleznosci od zastosowanego rozpuszczalnika [11]
Woda Metanol Etanol Chloroform Eter Dichlorometan Aceton
Antocyjany | Antocyjany Taniny Terpeny Terpeny Terpeny Flawonole
Skrobia Terpeny Polifenole Flawonoidy | Taniny Kumaryny
Taniny Saponiny Poliacetyleny Polifenole Alkaloidy
Saponiny Garbniki Flawonole Poliacetyleny | Kwasy tluszczowe
Terpeny Xanthoxyllina | Terpeny Flawonole
Polipeptydy | Quassinoidy | Sterole Sterole
Lektyny Totarol Alkaloidy Alkaloidy
Laktony
Flawony
Fenony
Polifenole
Polipeptydy
Lektyny

wzorcowego S. aureus P 209 (Oxford). Zbadano aktyw-
nos¢ etanolowych ekstraktéw z propolisu (EEP, ethano-
lic extract of propolis) zbieranego z 18 regionéw w Rosji
wobec Staphylococcus aureus i Bacillus cereus jako przed-
stawicieli bakterii Gram-dodatnich oraz Escherichia coli
i Pseudomonas aeruginosa — bakterii Gram-ujemnych.
W badaniach zastosowano test rozcienczen i okreslono
najmniejsze stezenie propolisu calkowicie hamujace
wzrost, co odpowiada MIC (minimal inhibitory concen-
tration) tego propolisu wobec badanej bakterii. Stwier-
dzono, ze prébki propolisu o stezeniu 0,125-0,5 mg/ml
hamowaly wzrost S. aureus i B. cereus, natomiast nie
mialy wptywu na wzrost E. coli i P. aeruginosa nawet
w stezeniu wyzszym niz 1,0 mg/ml [40]. Badania Kedzi
[18] daty podobne efekty. Na EEP byly wrazliwe glownie
bakterie Gram-dodatnie z rodzaju Staphylococcus, Stre-
ptococcus i Corynebacterium (MIC=0,05-1,0 mg/ml).

Mniejszg podatnos¢ na propolis wykazywaly pacior-
kowce katowe z rodzaju Enterococcus (0,5-5,0 mg/ml),
natomiast niska jelitowe paleczki Gram-ujemne fer-
mentujace z rodzaju Escherichia, Klebsiella i Proteus
oraz paleczki niefermentujace z rodzaju Pseudomonas
(MIC=0,5-10,0 mg/ml). W badaniach uzyto szczepow
wyizolowanych z materiatu szpitalnego.

Inne do$wiadczenia potwierdzaja aktywnos¢ propo-
lisu w stezeniu 0,5-1,0 mg/ml przeciwko 106 szczepom
S.aureus. Ponadto, propolis wykazal synergistyczne
dzialanie z nastepujacymi antybiotykami: benzopenicy-
linami, tetracyklinami i erytromycyng oraz byt aktywny
wobec szczepow opornych na te leki [41]. Z badan prze-
prowadzonych w Turcji wynika, ze sposréd bakterii
Gram-dodatnich najbardziej wrazliwy na 45 réznych
probek propolisu okazat si¢ wywolujacy prochnice
zebow Streptococcus mutans, a z bakterii Gram-ujem-



WLEASCIWOSCI PRZECTWBAKTERYJNE PROPOLISU

nych - pateczka czerwonki Shigella sonnei. Zastoso-
wane ekstrakty propolisu w DMSO (dimethylsulfoxide)
wykazywaty wieksza aktywno$¢ w poréwnaniu z eks-
traktami acetonowymi, z wyjatkiem wplywu na Bru-
cella melitensis, bezwzglednego pasozyta wewnatrzko-
morkowego zwierzat i ludzi. Propolis turecki posiadal
taka samg, a nawet wiekszg aktywnos¢ niz antybiotyki
podawane w zakazeniach szczepami S. mutans, Salmo-
nella Typhi, S. sonnei i P. aeruginosa [50].

Kolejne prace takze potwierdzaja rdznice we wraz-
liwosci na propolis chorobotwodrczych bakterii tleno-
wych Gram-dodatnich i Gram-ujemnych [12, 16, 23,
26]. W badaniach Grange i Daweya [23], zastosowany
EEP catkowicie hamowatl wzrost S. aureus, Enterococ-
cus spp. 1 B. cereus, a czg$ciowo E. coli i P. aeruginosa.
Nie wykazywal natomiast dzialania inhibicyjnego
wobec Klebsiella pneumoniae. Badania przeprowa-
dzone w Iraku wykazaly takze wyzsza aktywnos¢ pro-
polisu wobec bakterii Gram-dodatnich oraz przewage
w dzialaniu bakteriobdjczym EEP nad wodnym eks-
traktem z propolisu (EAP, aqua extract of propolis).
Minimalne stezenie EEP hamujace wzrost S.aureus
i Streptococcus pyogenes wyniosto >1,28 mg/ml, za$
dla Listeria monocytogenes, E. coli, S. Typhi i P. aerugi-
nosa bylo to >2,56 mg/ml. Najwigksze wartosci MIC
zanotowano dla Enterobacter aerogenes, K. pneumoniae
i Helicobacter pylori — 25,12 mg/ml. Natomiast MIC
EAP dla szczepdw S. aureus, S. pyogenes i E. coli wynidst
>2,56 mg/ml, a dla pozostalych badanych gatunkéow
bakterii byt >5,12mg/ml [16]. Z badan Lazebnika
i wsp. [26] wynika z kolei, ze wodny ekstrakt z pro-
polisu o stezeniu 1,2 mg/ml hamowal wzrost dwéch
szczepdw wzorcowych H.pylori i jednego szczepu
wyizolowanego z materiatu klinicznego.

Wrysokie stezenia EEP byty konieczne do zahamo-
wania wzrostu ludzkich patogenéw opornych na anty-
biotyki. Wartosci MIC propolisu libanskiego byly
nastepujace: 6,25 mg/ml dla szczepu S. aureus metycyli-
noopornego (MRSA) i 12,5 mg/ml dla szczepu K. pneu-
moniae ESBL-dodatniego [8]. Duze zréznicowanie we
wrazliwosci na propolis wykazujg pratki kwasooporne
z rodzaju Mycobacterium. Scheller i wsp. [39] stwier-
dzili u 6(37,5%) z 13 Kklinicznych szczepéw Myco-
bacterium spp., zahamowanie wzrostu w obecnosci
propolisu o stezeniu 1,8 mg/ml. Do zahamowania roz-
woju pozostalych 7 szczepéw wymagane byly stezenia
EEP wielokrotnie wyzsze (MIC>10mg/ml). Rojas-
-Hernandez i wsp. [35] dowodza, ze wszystkie szczepy
szpitalne Mycobacterium spp. (n=30) byly hamowane
przez EEP juz w stezeniu 1,0 mg/ml. Znacznie mniej
wrazliwe byty szczepy pratka gruzlicy (M. tuberculosis),
zastosowany EEP w stezeniach 2,0-5,0 mg/ml zahamo-
wal wzrost tylko 30% z nich.

EEP jest skuteczny wobec bakterii beztlenowych.
Najwigksza aktywnos¢ wykazywal wobec bakterii
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z rodzaju Bacteroides i Peptostreptococcus (MIC=0,01-
0,5 mg/ml), nieznacznie mniejsza w stosunku do Pro-
pionibacterium, Arachnia i Eubacterium (MIC=0,5-
1,0 mg/ml), natomiast najmniej efektywny byt wobec
sporujacej laseczki Clostridium (MIC = 1,0-3,0 mg/ml)
[19]. W innych badaniach [20], EEP o stezeniach
0,01-3 mg/ml byt aktywny wobec 690 szczepéw bak-
terii beztlenowych wyizolowanych ze zmian zapalnych
w obrebie jamy ustnej i jamy brzusznej. Z tymze bak-
terie z rodzaju Bacteroides, Peptococcus, Peptostrepto-
coccus, Propionibacterium, Actinomyces, Clostridium,
Eubacterium, Leptotricha, Veilonella byly mniej podatne
na EEP (najwiecej szczepdw wrazliwych tylko na wyz-
sze stezenia EEP: 1,0-3,0 mg/ml) niz bakterie z rodzaju
Fusobacterium (najwigcej szczepéw wrazliwych na
niskie stezenia EEP: 0,01-0,06 mg/ml).

Do oceny wrazliwoéci danej bakterii na propolis,
badacze stosuja czesto dwie metody: krazkows i stu-
dzienkowa. W pierwszej mierzy sie wielko$¢ strefy
zahamowania wzrostu bakterii wokdt krazka nasaczo-
nego okreslong iloscia propolisu, a w drugiej metodzie
stosuje sie rezerwuarki wypelnione propolisem. Wedlug
obowigzujgcej zasady, ekstrakt propolisowy wykazuje
pozytywny efekt dziatania na bakterie, gdy strefa wokot
krazka jest wigksza od 6 mm. Hendi i wsp. [16] zasto-
sowali obie te metody i stwierdzili, ze szczepy S. aureus
charakteryzowaly si¢ wigksza wrazliwo$cia niz inne
badane bakterie Gram-dodatnie, a przede wszystkim
bakterie Gram-ujemne, z wyjatkiem szczepu wzorco-
wego E. coli. W metodzie studzienkowej przy zasto-
sowaniu 10% EEP otrzymano nastepujace wyniki:
S. aureus — 25mm, S. pyogenes — 14 mm, L. monocy-
togenes — 18 mm, E.coli — 15mm, S. Typhi - 12 mm,
E. aerogenes — 10 mm, K. pneumoniae — 12 mm, P. aeru-
ginosa - 10mm i H. pylori — 10 mm. Wielko$¢ strefy
zahamowania wzrostu bakterii wzrastala proporcjo-
nalnie do zastosowanego wyzszego stezenia EEP, 20
i 30%. W metodzie krazkowej $rednica strefy zahamo-
wania wzrostu byla mniejsza dla wigkszo$ci badanych
gatunkow bakterii i wyniosta od 10 do 13 mm dla bak-
terii Gram-dodatnich oraz od 7 do 12 mm dla bakte-
rii Gram-ujemnych. Do$wiadczenia przeprowadzone
z EAP dowiodly, Zze ma on duzo nizsza aktywnos¢
przeciwbakteryjng niz EEP. Tylko trzy gatunki bakte-
rii wykazywaly wrazliwos¢ (S. aureus, E. coli, P. aeru-
ginosa), a wielkos¢ strefy zahamowania wzrostu tych
bakterii wokdt studzienek wypelnionych 10% EAP
byta kolejno nastepujaca: 11, 13 i 11 mm. W metodzie
krazkowej, 10% EAP wykazywal wlasciwosci przeciw-
bakteryjne wylacznie wobec szczepow S. aureus (9 mm)
i E. coli (7 mm) [35]. W badaniach przeprowadzonych
przez El-Shouny i wsp. [11] stwierdzono, ze wzrost
dwoéch dominujgcych patogendw, paciorkowca ropo-
tworczego (S. pyogenes) i pateczki Hemophilus influen-
zae izolowanych z wymazu z gardla od dzieci chorych
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na zakazenie gérnych drég oddechowych, w obecnosci
20% EEP ulegt zahamowaniu. Srednia warto$¢ strefy
wokodt krazkéow byla dla wymienionych szczepow
kolejno nastepujgca: 24 mm i 17 mm.

Zbadano aktywnos¢ 30% EEP z Bulgarii wobec
38 szczepow klinicznych H. pylori izolowanych od
chorych z wrzodami Zoladka i dwunastnicy. Srednia
wielko$¢ strefy zahamowania wzrostu bakterii wokot
studzienki przy zastosowaniu kolejno 30, 60 i 90 pl
30% EEP oraz 30pl etanolu jako kontroli wyniosta
odpowiednio: 17,8; 21,2; 28,2 i 8,5 mm. EEP okazal
sie znacznie bardziej aktywny niz etanol w zahamo-
waniu wzrostu szczepow H. pylori (p <0,001). Wyniki
otrzymane metoda krazkowga byly zblizone, cho¢ war-
tosci nieco nizsze [7]. Metode krazkowg do zbadania
wplywu 10% EEP na 26 szczepow H. pylorii 18 szcze-
pow Campylobacter jejuni, Gram-ujemng bakterieg,
ktéra u cztowieka wywoluje zapalenie jelit, zastosowali
Kimoto i wsp. [22]. Uzyskana $rednia wielkos¢ strefy
zahamowania wzrostu dla szczepdéw H. pylori wyniosta
12,4 mm, a dla C. jejuni - 11,6 mm. Z kolei Dobrowolski
i wsp. [9] stwierdzili, Ze $rednice stref zahamowania
wzrostu bakterii z rodzaju Staphylococcus, Streptococcus,
Diplococcus i Corynebacterium wokot krazkéw bibuto-
wych zawierajacych 10% EEP s3 wigksze (12-17 mm)
w pordéwnaniu do stref zahamowania wzrostu bakterii
z rodzaju Escherichia, Salmonella i Shigella (11-13 mm).
Takze inni autorzy stosujac te same techniki badawcze
wykazali nieco wiekszg wrazliwo$¢ na EEP bakterii
Gram-dodatnich niz Gram-ujemnych [3, 10, 24].

3.1. Mechanizm dziatania propolisu

Mechanizm dziatania bakteriobdjczego propolisu
jest ztozony i nie da si¢ go odnies¢ do dziatania jakie-
gokolwiek antybiotyku. Jest to bowiem suma dzialan
wszystkich zawartych w propolisie substancji bioak-
tywnych, zwlaszcza zwiazkéw fenolowych i flawono-
idow. Odpowiadajg one m.in. za uszkodzenie struktury
i funkcji $ciany komorkowej oraz blony cytoplazma-
tycznej. Inaktywuja biatka enzymatyczne zlokalizowane
w blonie cytoplazmatycznej oraz zaburzajg transport
substancji pokarmowych przez blone, a takze syn-
teze skladnikéw komoérkowych. Substancje te maja
takze wplyw na permeabilizacj¢ blony komorkowej,
w wyniku czego dochodzi do nadmiernej utraty jondw
wodorowych i potasowych, a w rezultacie obniza sie
potencjal blonowy. Nastepstwem tego jest zaburzenie
funkcjonowania pompy protonowej oraz zwigzanego
z tym zmniejszenia energii w postaci ATP, ktora jest
niezbedna dla ruchu rzesek, w ten sposdb bakterie
urzgsione wykazuja zmniejszony ruch lub jego brak.
Propolis réwniez hamuje synteze biatka i atakuje mate-
rial genetyczny, powodujac dezintegracje i fragmentacje
DNA. Wszystkie zaburzenia prowadza do lizy i $mierci
komorki bakteryjnej [29, 47].
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Omoéwione dziatania propolisu zalezg od szczepu
bakteryjnego, stezenia zwigzkow bioaktywnych zawar-
tych w propolisie i czasu ekspozycji. Dla przyktadu,
zwigzki fenolowe w niskich stezeniach wplywaja ujemnie
na bilans bioenergetyczny blony cytoplazmatycznej, co
skutkuje uszkodzeniem ruchu bakterii Bacillus subtilis.
Natomiast wysokie dawki zwiazkow fenolowych powo-
dujg denaturacje biatek bakteryjnych, m.in. enzymoéw
biorgcych udzial w metabolizmie komérkowym [29].
Kwasy kawowy, benzoesowy i cynamonowy najprawdo-
podobniej powoduja uszkodzenia strukturalne i funk-
cjonalne $ciany komorkowej i blony cytoplazmatyczne;.
Flawonoidy zaburzaja metabolizm komdrkowy poprzez
ujemny wplyw na reakcje fosfo- i defosforylacji [28,
29, 47]. Przy pomocy mikroskopii elektronowej stwier-
dzono, ze EEP i zawarte w nim substancje przeciwbak-
teryjne (flawonoidy i ester fenyloetylowy kwasu kawo-
wego — CAPE, caffeic acid phenethyl ester) hamowaty
podzialy komoérkowe bakterii z rodzaju Streptococcus
agalactiae, konsekwencja tego bylo tworzenie struktur
pseudo-wielokomorkowych. Metoda kolorymetryczna
za$ wykazala zmniejszony poziom biatka w komorce
bakteryjnej [47]. Liczne sktadniki propolisu dziataja na
czynniki wirulencji bakterii Gram-dodatnich, m.in. cal-
kowicie hamujg aktywno$¢ koagulazy gronkowcowej
i zmniejszajg aktywnos$¢ lipazy oraz zabezpieczaja przed
produkeja biofilmu bakteryjnego [38].

3.2. Wplyw skladnikow propolisu na bakterie

Probki propolisu w zaleznosci od pochodzenia
roznig sie zawartoscig flawonoidéw. Analizowano
38 probek propolisu pobranych z réznych regionow
Chorwacji i dowiedziono, ze te, ktore zawieraly naj-
wiecej flawonu - pinocembryny wykazywaly wysoki
stopien zahamowania wzrostu B. subtilis 32]. Nie tylko
stezenie flawonoidéw mialo wplyw na zahamowanie
pieciu szczepdw z rodzaju Mycobacterium, ale takze
ich wlasciwosci biologiczne. Szczep Mycobacterium
spp. 279 okazatl si¢ najbardziej wrazliwy, a minimalne
stezenie flawonoiddw, ktdre spowodowato zahamowa-
nie jego wzrostu wyniosto 9,96 ug/ml [17]. Koru i wsp.
[23] wymieniajg takze flawonoidy, a wéréd nich pino-
banksyne, kwercetyne, naryngening, galangine i chry-
zyne oraz kwasy aromatyczne, m.in. kwas kawowy, jako
sktadniki EEP z Turcji, ktore dziataly bakteriobdjczo na
patogeny jamy ustnej. Wartosci MBC (minimal bac-
tericidal concentration) propolisu dla badanych bak-
terii miescily sie w zakresie od 8 do 512 mg/ml. Smier¢
bakterii beztlenowych Gram-dodatnich (Peptostrepto-
coccus anaerobius, P. micros, L. acidophilus, Actinomyces
naeslundii) obserwowano juz po 4 h inkubacji bakterii
w obecnosci EEP, natomiast dla bakterii beztlenowych
Gram-ujemnych czas ten byl diuzszy i wyniést 8 h dla
Prevotella oralis, P.melaninogenica i Porphyromonas
gingivalis; 12h dla Fusobacterium nucleatum, a 16h
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dla Veilonella parvula. Propolis wykazuje dzialanie
bakteriobdjcze w szerokim zakresie stezen (9+0,3 do
85+ 2,1 mg/ml) wobec szczepdw Lactobacillus fermen-
tum, wyizolowanych od pacjentéw z préchnica zebow.
Przeprowadzona analiza chromatograficzna pozwolita
na identyfikacje zwigzkéw polifenolowych o wlasciwos-
ciach przeciwbakteryjnych: kwasu kawowego, CAPE
oraz flawonoidéw (myrycetyny, kwercetyny, kemferolu,
apigeniny, pinocembryny i galanginy) [36].

Prébki propolisu pochodzace z réznych regiondow
geograficznych Turcji w wysokich stezeniach (roz-
cienczenie 1:10) wykazywaly silny efekt bakterioboj-
czy wobec patogendw przenoszonych droga pokar-
mowa: Salmonella Enteritidis ATCC 13076 i Listeria
monocytogenes ATCC 1462. Gltéwnymi skladnikami
poszczegolnych 25 probek EEP byly: flawonoidy,
estry kwasdw aromatycznych, alkohole aromatyczne,
kwasy aromatyczne, alifatyczne kwasy karboksylowe,
terpeny, estry alifatycznych kwaséw karboksylowych
[44]. Badania dotyczace zwigzku miedzy aktywnoscia
EEP wobec B. cereus a zawarto$cia w poszczegdlnych
probkach propolisu polifenoli, wykazaly, ze az w 91%
przypadkéw wysoka zawartos¢ tych zwigzkow (=59%)
miala wplyw na wlasciwosci przeciwbakteryjne [27].
W innych badaniach stwierdzono, ze duze stezenie
CAPE, ferulanu benzylu i galanginy wystepujacych
w propolisie niemieckim odpowiadaly za aktywnos¢
przeciwko S.aureus i E.coli [15]. Podobnie wysoka
zawarto$¢ zwigzkow fenolowych w propolisie portu-
galskim miata wplyw na zahamowanie wzrostu szcze-
pow izolowanych z materiatu klinicznego, takich jak:
S. aureus (MIC=15 ug/ml), S. mutans (MIC =28 pg/ml),
Actinomyces israelii (MIC=1,75ug/ml) i E.faecalis
(MIC=7 ug/ml) [14]. Niektore diterpeny oraz zwigzki
fenolowe obecne w propolisie butgarskim posiadaty
aktywnos¢ wobec H. pylori [7].

Waznym zwigzkiem przeciwbakteryjnym ziden-
tytikowanym w propolisie zielonym jest artepilina C,
pochodna 3,5-diprenylo-4-hydroksylowa kwasu cyna-
monowego. Wysoka aktywnos¢ tego zwigzku stwier-
dzono w stosunku do B. cereus, E.aerogenes i Arth-
roderma benhamiae. Wskazuje si¢ rowniez na flawo-
noidy: galangine, sakuranetyne, kemferol, pinocem-
bryne i pinobanksyne, jako zwigzki o silnym dziala-
niu przeciwbakteryjnym [1]. Hashimoto i wsp. [13]
w 1998 r. zaobserwowali, Ze najsilniejszym dziataniem
na H. pylori odznaczal si¢ kwas p-kumarowy, sktad-
nik chloroformowego ekstraktu z propolisu Baccharis,
ktéry hamowat wzrost dwoch szczepéw wzorcowych
w stezeniu 15 pg/ml. Trzy lata pdzniej inni naukowcy,
Banskota i wsp. [6] z metanolowego ekstraktu wydzie-
lili 8 zwigzkow zdolnych do zahamowania wzrostu
trzech wzorcowych szczepow H. pylori w stezeniach
130-1000 pg/ml. Najsilniejszym dziataniem inhibicyj-
nym odznaczal si¢ ester metylowy kwasu agatowego.
Oprocz kwasow fenolowych i flawonoidéw réwniez di-
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i triterpeny izolowane z propolisu brazylijskiego, ale
takze 1 kretenskiego wykazujg aktywnos$¢ wobec szero-
kiego spektrum drobnoustrojéw chorobotworczych [34].

Nalezy jednak podkresli¢, ze dziatanie natywnego
ekstraktu z propolisu jest zdecydowanie silniejsze niz
poszczegolnych jego frakeji.

4. Podsumowanie

Propolis jest skuteczny w stosunku do bakterii
chorobotwdrczych Gram-dodatnich, tlenowych i bez-
tlenowych. Wiele bakterii Gram-ujemnych jest takze
wrazliwych na ten produkt. Jego wlasciwosci przeciw-
bakteryjne sg wypadkowg dziatania flawonoidow, kwa-
séw aromatycznych i ich estréw oraz seskwiterpendw.

Podsumowujac, propolis wykazuje potencjalne moz-
liwosci wykorzystania w terapii przeciwbakteryjnej,
jako alternatywy dla dzi$ stosowanych farmaceutykow.

Pismiennictwo

1. Aga H., Shibuya T., Sugimoto T., Kurimoto M., Nakajima S.:
Isolation and identification of antimicrobial compounds in Bra-
zilian propolis. Biosci. Biotechnol. Biochem. 58, 945-946 (1984)

2. Awale S., Shrestha S.P,, Tezuka Y., Ueda J.Y., Matsushige K.,
Kadota S.: Neoflavonoids and related constituents from Nepa-
lese propolis and their nitric oxide production inhibitory acti-
vity. J. Nat. Prod. 68, 858-864 (2005)

3. Bankova V.S., Castro D.S.L., Marcucci M.C.: Propolis: recent
advances in chemistry and plant origin. Apidologie, 31, 3-15
(2000)

4. Bankova V.S.: Recent trends and important developments in
propolis research. Evidence-based Complementary Altern. Med.
2, 29-32 (2005)

5. Bankova V.S., Popova M., Trusheva B.: Plant origin of propolis:
Latest developments and importance for research and medicinal
use (w) Apicultura — De la stiinta la agribusiness si apiterapie,
red. L.A. Marghitas, D. Dezmirean, Editura Academic Pres, Cluj
Napoca, 2007, s. 40-46

6. Banskota A.H., Tezuka Y.Y., Kadota S.: Recent progress in phar-
macological research of propolis. Phytoter. Res. 15, 561-571
(2001)

7. Boyanova L., Derejian S., Koumanova R., Katsarov N., Ger-
gova G., Mitov L, Nikolov R., Krastev Z.: Inhibition of Helico-
bacter pylori growth in vitro by Bulgarian propolis: preliminary
report. J. Med. Microbiol. 52, 417-419 (2003)

8. Chamandi G., Olama Z., Holail H.: Antimicrobial effect of pro-
polis from different geographic origins in Lebanon. Int. J. Curr.
Microbiol. App. Sci. 4, 328-342 (2015)

9. Dobrowolski J.W,, Vohora S.B., Sharma K., Shah S.A., Naqvi S.A,,
Dandiya P.C.: Antibacterial, antifungal antiameobic, anitin-
flammatory and antipyretic studies on propolis bee products.
J. Ethnopharmacol. 35, 77-82 (1991)

10. Dota K.ED., Consolaro M.E.L., Svidzinski T.I.E., Bruschi M.L.:
Antifungal activity of brazilian propolis microparticles against
yeasts isolated from vulvovaginal candidiasis. Evidence-based
Complementary Altern. Med. DOI: 10.1093/ecam/neq029 (2011)

11. El-Shouny W., Muagam FE, Sadik Z., Hamza W.: Antimicro-
bial activity of propolis extract on URT infections in pediatric
patients admitted to Al-Thowrah hospital, Hodeidah City,
Yemen. World J. Med. Sci. 7, 172-177 (2002)



350

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Grange J.M., Davey R.W.: Antibacterial properties of propolis
(bee glue). J. Royal Soc. Med. 83, 159-160 (1990)

Hashimoto T., Aga H., Abchi A.: Anti-Helicobacter pylori com-
pounds in Brazilian propolis. Nat. Med. 52, 518-520 (1998)
Havsteen B.LL: The biochemistry and medical significance of
the flavonoids. Pharmacol. Therapeut. 96, 67-202 (2002)
Hegazi A.G., Abd El Hady EK.: Egyptian propolis: antioxidant,
antimicrobial activities and chemical composition of propolis
from reclaimed lands. Z. Naturforsch. 57, 395-402 (2002)
Hendi N.K.K,, Naher H.S., Al-Charrakh A.H.: In vitro antibac-
terial and antifungal activity of Iraqi propolis. J. Med. Plant Res.
5, 5058-5066 (2011)

Jozwik Z., Trytek J.: The effect of propolis extracts containing fla-
vonoid compounds on acid-resistant saprophytic bacilli. Pszczel.
Zesz. Nauk. 29, 47-65 (1985)

Kedzia B.: Przeciwdrobnoustrojowe dzialanie etanolowego eks-
traktu z propolisu (EEP). Dokumentacja tematu 3/73. Inst. Rosl.
Przetw. Ziel. Poznan, 1974

Kedzia A.: Dziatanie wyciagu etanolowego z propolisu na bak-
terie beztlenowe. Herba Pol. 32, 53-57 (1986)

Kedzia A.: Wrazliwos¢ bakterii bezwzglednie beztlenowych na
wyciag etanolowy z propolisu. Herba Pol. 34, 267-272 (1988)
Kedzia B.: Skfad chemiczny i aktywno$¢ biologiczna propolisu
pochodzacego z réznych rejondéw $wiata. Post. Fitoterapii, 1,
23-35(2006)

Kimoto T, Arai S, Kohguchi M, Aga M., Nomura Y., Mical-
lef M.J., Kurimoto M., Mito K.: Apoptosis and suppression of
tumor growth by artepillin C extracted from Brazilian propolis.
Cancer Detect. Prev. 22, 506-515 (1998)

Koru O,, Toksoy E, Acikel C.H., Tunca Y.M., Baysallar M., Usku-
dar Guclu A.: In vitro antimicrobial activity of propolis samples
from different geographical origins against certain oral patho-
gens. Anaerobe, 13, 140-145 (2007)

Kujumgiev A., Tsvetkova L, Serkedjieva Y., Bankova V., Christov
R., Popov S.: Antibacterial, antifungal and antiviral activity of
propolis of different geographic origin. J. Ethnopharmacol. 64,
235-240 (1999)

Lotfy M.: Biological activity of bee propolis in health and disease.
Asian Pacific J. Cancer Prev. 7, 22-31 (2006)

Lazebnik L.B., Dubtsova E.A., Kasianenko VI., Komissa-
renko I.A.: Composition and some biological effects of propolis.
Eksp. Klin. Gastroenterol. 2, 112-116 (2006)

Malimon G.L., Shub T.A., Kagramanova K.A., Kivman G.Y.A.:
Comparative study of alcoholic extracts of propolis from diffe-
rent geographic zones by spectrophotometric and antimicrobia-
laction. Khimiko-farmatsevficheskii Zhural. 14, 114-117 (1980)
Marcucci MC. Propolis: chemical composition, biological pro-
perties and therapeutic activity. Apidologie, 26, 83-99 (1995)
Mirzoewa O.K, Grishanin R.N., Balder P.C.: Antimicrobial
action of propolis and some of its components: the effects on
growth, membrane potential and motility of bacteria. Microbiol.
Res. 152, 239-246 (1997)

Nostro A., Cellini L., di Bartolomeo S., Cannatelli M.A.,
di Campli E., Procopio E, Grande R., Marzio L., Alonzo V.:
Effects of combining extracts (from propolis or Zingiber offi-
cinale) with clarithromycin on Helicobacter pylori. Phytother.
Res. 20, 187-190 (2006)

Park Y.K., Alencar S.M., Aguiar C.L.: Botanical origin and che-
mical composition of Brazilian propolis. J. Agric. Food Chem.
50, 2502-2506 (2002)

Pepeljnjak S., Jalsenjak I., Maysinger D.: Flavonoid content in
propolis extracts and growth inhibition of Bacillus subtilis. Phar-
mazie, 40, 122-123 (1985)

Piccinelli A.L., Lotti C., Campone L., Cuesta-Rubio O., Campo
Fernandez M., Rastrelli L.: Cuban and Brazilian red propolis:
botanical origin and comparative analysis by highperformance

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

KATARZYNA WOLSKA, ALINA GORSKA, ALINA ADAMIAK

liquid chromatography-photodiode array detection/electrospray
ionization tandem mass spectrometry. J. Agric. Food Chem. 59,
6484-6491 (2011)

Popova M.P, Chinou I.B., Marekov LN., Bankova V.S.: Terpenes
with antimicrobial activity from Cretan propolis. Phytochem. 70,
1262-1271 (2009)

Rojas-Hernandez N.M., Candelario M., Olivares E.: Antimicro-
bial activity of propolis against representatives of the genus
Mycobacterium. Rev. Biol. (Habana), 7, 69-75 (1993)

Saavedra N., Barrientos L., Herrera C.L., Alvear M., Montene-
gro G., Salazar L.A.: Effect of Chilean propolis on cariogenic
bacteria Lactobacillus fermentum. Cienc. Investig. Agrar. 38,
117-125 (2011)

Sawaya A.C., Barbosa da Silva Cunha I., Marcucci M.C.: Ana-
Iytical methods applied to diverse types of Brazilian propolis.
Chem. Cent. J. 5,27 (2011)

Scazzocchio E, D’Auriaa ED., Alessandrinia D., Pantanella E.:
Multifactorial aspects of antimicrobial activity of propolis.
Microbiol. Res. 161, 327-333 (2006)

Scheller S., Kowalski H., Oklek K., Dworniczak S., Matsunoc T.,
Waldemar-Klimmek K., Rajca M., Shanid J.: Correlation
between virulence of various strains of mycobacteria and their
susceptibility to ethanolic extract of propolis (EEP). Z. Natur-
forsch. 53, 1040-1044 (1998)

Shub T.A., Kagramonova K.A., Kivman G.Y.A., Tikhonov A.L,
Gritsenko V.I.: Antimicrobial activity of propolis extracts.
Pharm. Chem. J. 11, 1242-1244 (1978)

Shub T.A., Kagramanova K.A., Voropaeva S.D., Kivman G.Y.A.:
Effect of propolis on strains of Staphylococcus aureus resistant
to antibiotics. Antibiotiki, 26, 268-271 (1981)

Silva B.B., Rosalen PL., Cury J.A., Tkegaki M., Souza V.C,,
Esteves A., Alencar S.M.: Chemical composition and botanical
origin of red propolis, a new type of Brazilian propolis. Evid.
Based Compl. Alt. 5,313-316 (2008)

Speciale A, Costanzo R., Puglisi S., Musumeci R., Catania M.R.,
Caccamo F, Tauk L.: Antibacterial activity of propolis and its
active principles alone and in combination with macrolides,
B-lactams and fluoroquinolones against microorganisms respon-
sible for respiratory infections. J. Chemother. 18, 164-171 (2006)
Stepanovi¢ S., Anti¢ N., Dakic¢ I., Svabi¢-Vlahovi¢ M.: In vitro
antimicrobial activity of propolis and synergism between propo-
lis and antimicrobial drugs. Microbiol. Res. 158, 353-357 (2003)
Stojko A., Scheller S., Szwarnowiecka I., Tustanowski J.,
Ostach H., Obuszko Z.: Biological properties and clinical appli-
cation of propolis. Arzneimittel-Forsch. 28, 35-37 (1978)
Sytnik I.A., Kovalik P.V.: Combined effect of propolis and dif-
ferent antibiotics on staphylococci. Vestn. Otorinolaringol. 6,
47-50 (1983)

Takasi K., Kikuni N.B., Schiller H.: Electron microscopic and
microcalorimetric investigations of the possible mechanism of
the antibacterial action of propolis. Provenance Planta Med. 60,
222-227 (1994)

Temiz A., Sener A., Ozkok Tiiyli A., Sorkung K., Salih B.: Anti-
bacterial activity of bee propolis samples from different geo-
graphical regions of Turkey against two foodborne pathogens,
Salmonella Enteritidis and Listeria monocytogenes. Turk. J. Biol.
35,503-511 (2011)

Tosi B., Donini A., Romagnoli C., Bruni A.: Antimicrobial
activity of some commercial extracts of propolis prepared with
different solvents. Phytother. Res. 10, 335-336 (1996)

Ugur A, Arslan T.: An in vitro study on antimicrobial activity
of propolis from Mugla province of Turkey. Med. Food. 7, 90-94
(2004)

Wagh V.D.: Propolis: a wonder bees product and its pharmaco-
logical potentials. Advances in Pharmacol. Sci. DOI: 10.1155/
2013/308249 (2013)



