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OZET

Ozyoruk, C. (2019). Piyasada ‘Pelinotu’ (Absinthii herba) Olarak Satilan Bazi
Bitki Materyalleri Uzerinde Farmakope Analizi Calismasi. Yeditepe Universitesi
Saghk Bilimleri Enstitiisii, Tiirkiye, Master Tezi. Istanbul.

Artemisia absinthium L., Asteraceae familyasinin bir tiyesi olup, ¢ok eski zamanlardan
beri antimikrobiyal 6zelliginden dolay1 geleneksel tipta siklikla kullanilan aci1 6zellikte
bir bitkidir. Anadolu’ da halk arasinda midevi, kuvvet verici, istah agici, ates disiiriici,
idrar artirici, yliksek dozlarda kurt diistiriicii ve adet soktiiriicli olarak kullanilmaktadir.
Bitkinin toprak iistii kisimlar1 kronik ateslerde, siskinliklerde, karaciger iltihabinda, adet
bozukluklarinda kullanilirken; tentiirii, hazmi kolaylastirici, febrifiij, anthelmintik ve
tonik olarak; ¢igekleri vermifiij ve sitmada; bitkiden elde edilen ugucu yag ise, haricen
romatizmada kullanilmistir. Bitki {izerinde yapilan kimyasal ¢alismalarda, terpenoitler,
flavonoitler, kumarinler, kafeoilkinik asitler, steroller ve asetilenler gibi Artemisia
cinsinin kimyasal bilesenlerinin temel siniflarini olusturan bilesenlere rastlanmistir.
Ayrica bitki en az 50 farkli monoterpen ve seskiterpen yapisinda bilesen igeren ugucu
yag tasimaktadir. Act madde olarak da seskiterpen laktonlar; absintin, anabsintin,

artabsin ve matrisin tagidigi bulunmustur.

Bu c¢alismada, piyasada ticari olarak pelinotu olarak satilan numunelerin, Avrupa
Farmakopesi 7.0°da belirtilen kriterlere uygunlugu arastirilmistir. Bu amacla, 11 farkh
ornek tlizerinde, makroskobik ve mikroskobik incelemeler, yabancit madde, biitiin kiil ve
asitte ¢oziinmeyen kiil tayini, kurutmada kayip, Yiiksek Performansli ince Tabaka
Kromatografisi (YPITK) ve ugucu yag deneyleri yapilmis olup, Farmakope’de belirtilen
degerlerle uygunlugu karsilastirilmistir.  Elde edilen bulgulardan  hareketle,
Farmakopede belirtilen standartlara, piyasada “pelinotu bitkisi" olarak satilan her
ornegin uygun olmadigi ve bitkisel drog amaciyla kullanilirken istenilen etkilerinin

goriilemeyebilecegi sonucuna varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Artemisia absinthium, Pelinotu, Asteraceae, Avrupa Farmakopesi

7.0, Farmakope Analizi
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SUMMARY

Ozyoruk, C. (2019). Pharmacopoeia Analysis of Some ‘Wormwood’ (Absinthii
Herba) Plant Materials Those Are Sold in The Market. Yeditepe University,
Institute of Health Science, Turkey, MSc thesis, Istanbul.

Artemisia absinthium L. is a member of the Asteraceae family and is a bitter plant that
has been used frequently in traditional medicine because of its antimicrobial properties
since ancient times. It is used as a gastric, tonic, appetizing, antipyretic, urine-
enhancing, at high-dose anthelmintic and menstrual agent among the people in Anatolia.
Aerial parts of the plant are used in chronic fever, bloating, liver inflammation,
menstrual disorders; tincture of the plant was used as a digestive, febrifuge,
anthelmintic, while tonic and the flowers are used as a vermifuge and in the treatment of
malaria and the essential oil obtained from the plant was used externally in rheumatism.
In the chemical studies carried out on the plant, the components that constitute the basic
classes of the chemical components of the genus Artemisia such as terpenoids,
flavonoids, coumarins, caffeoylquinic acids, sterols and acetylenes in the plant were
found. It also contains an essential oil and having at least 50 different monoterpenes and
sesquiterpenes. Sesquiterpene lactones such as; absinthin, anabsinthin, artabsihn and

matrix constitute the principles of the drug.

In the present study, the commercially available samples sold as wormwood were tested
for compliance with the criteria set out in European Pharmacopoeia 7.0. For this
purpose, macroscopic and microscopic investigations, determination of foreign matter,
total ash and acid insoluble ash, loss on drying, High Performance Thin Layer
Chromatography (HPTLC) and volatile oil tests were performed on 11 different samples
and their compatibility with the values indicated in the Pharmacopeia were compared.
Based on the findings, the standards specified in the Pharmacopoeia, it was concluded
that every sample sold as "wormwood plant™ in the market is not unsuitable and that the

desired effects may not be seen when used as a herbal drug.

Keywords: Artemisia absinthium, Wormwood, Asteraceae, European Pharmacopoeia

7.0, Pharmacopoeia Analysis

XVi



1. GIRIS ve AMAC

Bu boliim kisa bir girig ve tezin amacini igermektedir.



1. GIRIS ve AMAC

Artemisia absinthium, Tirkiye’de pelinotu olarak bilinmekte olup; bitkinin
cicekli toprak tstii kisimlart eski zamanlardan beri antimikrobiyal 6zelliginden dolay:
geleneksel tedavi sistemlerinde siklikla kullanilan bir bitkidir. Onemli aktif bilesenleri
olan ugucu yag1 ve aci maddeleri, diinya ¢apinda bir¢ok arastirmaci ve iireticinin ilgisini
cekmistir. Bitki, dogal iriin kaynagi olarak ve yakin zamandaki bir yasaklama
doneminden sonra tekrar canlanmaya baslayan alkollii bir icecek olan absinth’in
bilesiminde yer almaktadir. Aroma verici olarak kullanimimin yani sira, Artemisia
absinthim” un halk tibbinda ve modern fitoterapide kullanimi bulunmaktadir. Bu
bitkinin toprak tstii kisimlarindan elde edilen ugucu yagi, anthelmintik, antigribal,
antienflamatuar, antimikrobiyal, antiseptik, sindirimi kolaylastirici, karminatif, koleretik
ve tonik etkilerinden dolay1 kullanilmaktadir (1). Geleneksel halk tibbinda (Bat1 Avrupa
ve Italya’nin cesitli bolgelerinde) ise A.absinthium, antispazmodik, febrifiij, midevi,
anthelmintik, kardiyotonik ve norotonik amaglarla kullanilir (2). Biyoaktivite
caligmalarinin yan1 sira Artemisia tiirlerinin kimyasal bilesimi de incelenmis, bu cinse
ait bitkilerden bugiine kadar ugucu yag, seskiterpen laktonlar, flavonoitler, fitosteroller,
tanenler, saponinler gibi gesitli sekonder metabolitler izole edilmistir (1). Artemisia
absinthium Anadolu’ da halk arasinda midevi, kuvvet verici, istah agici, ates disiiriicii
ve idrar artirict olarak kullanilmaktadir. Yiiksek dozlarda kullanildiginda ise kurt

diisiiriicti ve adet soktiirticti etkileri goriilmiistiir (3).

Artemisia absinthium L. (Pelinotu), Asteraceae familyasindan, Artemisia cinsine
mensup, ¢esitli biyoaktivitelere sahip bir tiirdiir (4). Tiirkiye’de dogal yetisen Artemisia
cinsinin biitiin taksonlar1 ¢ altcins (Artemisia, Dracunculus ve Seriphidium)
icermektedir. Artemisia, Diinya’da yaklasik 500 tiir yayilis gostermekte ve kuzey yarim
kiirede yaygin olarak dagilim gdsteren Artemisiinae alt tribusunun baslica 6zelliklerini
tastyan en Onemli temsilcilerinden biridir (5). Son zamanlara kadar, genel diisiince
Artemisia cinsinin Orta Asya’dan kokenlendigi ve daha sonradan Bering bogaz1 yoluyla
Kuzey Amerika’ya gectigi yoniindedir (6-9). Ancak, biyoloijk kanitlar ise Avrasya’yi

merkez olarak gostermektedir (10).

Ulkemizde pelinotu olarak satilan droglar iizerinde daha 6nce herhangi bir

farmakope analizi ¢alismasina rastlanmamistir. Bu calisma ile Tiirkiye ve Diinya’ da



halk arasinda yaygin olarak kullanilan Artemisia absinthium bitkisinden elde edilen
‘Absinthii herba’ droguna ait Tirkiye’ nin gesitli bolgelerinde satilan numunelerin
Avrupa Farmakopesi’ ne uygunlugu arastirilmistir. Bu kapsamda oOrnekler iizerinde
makroskobik ve mikroskobik incelemeler, Yiiksek Performansli Ince Tabaka
Kromatografisi, yabanct madde ve biitiin kil tayini, asitte ¢dziinmeyen kiil tayini,

kurutmada kayip ve ucucu yag deneyleri yapilmistir.



2. GENEL BILGILER
Bu béliim iki kissmdan olusmaktadir.

Ik kistmda Artemisia tiirleri hakkinda genel bilgiler verilmekte olup, ikinci kisimda ise

Tibbi Bitkilerin analiz yontemleri hakkinda bilgi verilmistir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Artemisia hakkinda genel bilgiler

Bu kisim Artemisia tiirleri lizerinde yapilmis olan botanik, farmakolojik,

fitokimyasal ve analitik ¢alismalarin derlemesini igermektedir.
2.1.1. Botanik Bilgiler

Bu kisimda Asteraceae familyasi, Artemisia cinsi ve Artemisia absinthium tiirii

ile ilgili botanik 6zellikler yer almaktadir.
2.1.1.1. Asteraceae

Bazilar1 siit igeren otsular, c¢alilar veya nadiren aga¢c veya tirmanicilar
formundadir. Yapraklar genellikle alternat veya karsilikli, nadiren dairesel, basit veya
birlesiktir. Cicekler kapitulum durumundadir. Kapitulum bazi bitkilerde dilsi ve tiipsii
ciceklerden, bazi bitkilerde ya sadece dilsi, ya da tiipsii ¢igeklerden olusur. Kapitulumun
cevresi ¢ok serili involukrum brakteleri ile ortlilmiis, erdisi veya tek eseyli, 1sinsal veya
zigomorf simetrilidir. Kaliks genellikle tiiysii veya tiiylii olup papus(korkaliks) halini
almistir veya hemen hemen yoktur. Petaller 4-5, birlesik, tiipsii korolla ugta belirgin 5
disli, dilsi korolla 3-5 disli veya disler belirgin degildir. Stamenler 5, petallere bagli,
filamentler serbest, anterler birlesiktir. Pistil 1, ovaryum alt durumlu, tek lokuluslu, 2
karpelli, oviil tektir. Meyve aken ve ucunda genellikle bir papus veya kaliks kalintisi
vardir. Kozmopolit olan Asteraceae familyasi yaklagik 1100 cins ve 2500’{in iizerinde
tiir igerir. Ulkemizde ise, 130’un iizerinde cins ve 1150’nin iizerinde tiirii ile en biiyiik
cesitliligi gosteren familyadir. Asteraceae familyasinin {iyelerinden yiyecek maddesi
elde edilir, ilag sanayiinde kullanilir. Ayrica siis bitkisi olarak yetisitirilen ¢cok sayida
tirti vardir (5). Asteraceae familyasi Tiirkiye’ de ise 152 cins, 1230 tiir, 133 alt tiir, 75
variyete olmak iizere toplam 1438 takson ile temsil edilmektedir (11,12). Ozellikle
Amerika’nin gilineybatis1 ve Meksika, Brezilya’ nin giineyi, And Daglar1 boyunca,
Akdeniz Boélgesi, Glineybat1 Asya, Orta Asya, Giiney Afrika ve Avustralya’ da yogun
olarak bulunmaktadir (3,13). Asteraccae familyasi1 ekonomik yonden de onem teskil
eden bir familyadir. Bu familya, gida olarak tiiketilen bitkileri (Lactuca, Cynara), yag
hammadde kaynaklarin1 (Helianthus annuus L.), kauguk hammadde kaynaklarini
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(Taraxacum bicorne Dahlst.), tibbi ve ilag bitkilerini (Artemisia L., Anthemis L.), siis
bitkilerini (Dahlia Cav., Aster L.,), sukulentleri (Kleinia Mill), yabani otlar1 (Cirsium
Mill, Sonchus L.) ve zehirli bitkileri (Senecio L.) igerir (14).

2.1.1.2. Artemisia L.

Genellikle aromatik, tek yillik, iki yillik veya ¢ok yillik otlar veya calilar.
Yapraklar alternat, genellikle boliinmiis. Cigeklenme bazen oldukga kat1 ve demetimsi
olan bir salkim(panikula) halinde, kapitula bazen dallarin uglarindaki korimb
kiimelerinde toplanir. Kapitula kiiciik, homogamoz veya heterogamoz, hepsi tiibiiler,
merkezi olanlar1 hermafrodit veya fonksiyonel olarak erkek ¢icekler. Involukrum basik-
kiiresel ve yumurta bigiminde; fillariler ince uglarla birkag¢ seri halinde. Cigek tablasi
pulsuz, bazen dikkat ¢ekici sekilde tiiylii. Cigekler kahverengimsi, kirmizimsi veya
sarimsidir. Akenler ig bigiminde, genellikle piiriizsiiz. Pappus yok ya da kiigiik, kiiciik
ince bir halka ile temsil edilir. Tozlasma riizgarla olur. Bir biitiin olarak cins geg
cigceklendigi i¢in, toplandiginda ¢ok geng olan birgok drnek tanimlanamaz: birgok tiiriin
akenleri bilinmemektedir ve yilsonuna dogru yapilan iyi koleksiyonlara ihtiyag vardir.
Ic Anadolu'da bir zamanlar dominant olan tiirler asir1 otlatma ile biiyiik &lciide

azaltilmistir. Tiirkiye Florasi’ nda Artemisia L. cinsi 22 tiir ile temsil edilmektedir (15).

Dikotom anahtari;

1. Bitkiler yillik veya iki yillik ve genellikle tek govdelidir; yapraklari seyrek tiiyli

tilystizdiir.
18. scoparia
2.1ki yillik; ipliksi segmentli yapraklar
2.Y1llik; segmentli +- diizenli disli (kenar1 tirtill1) yapraklar
3.Ci¢eklenme biiziilmiis, siki
8. tournefortiana
3.Ciceklenme yaygin bir sekilde yayilan

7.annua



1. Bitkiler ¢ok yillik, genellikle ¢ok sapli, ¢igeklenme olmayan siirgiinlii gévdeler;
yapraklar genellikle yogun gri tiiyli.

4. Reseptakulum (¢igek tablasi) tiiylii, tiiyleri genellikle géze garpan ve neredeyse

cigcekler kadar uzun; kapitula basik kiiresele-kiiresel

5.Ultimat (ug) yaprak pargalar: 0,5 mm genislige kadar; filiform (ipliksi/lifli) veya

dogrusal; ciceklenme (¢igek durumu) panikiilat
9.alba

5. Ultimat (ucg) yaprak pargalari, 0,5 mm'den fazla genislikte, darimsi eliptik veya
dikdortgen (eger pargalar ¢icek durumundan ¢ok dar ise)

6. Cigeklenme (¢igek durumu) yayilan panikiil (birlesik salkim)’diir.
7. Odunsu ¢ok yillik bitki, involukrum 1-3 mm uzunlugunda
10.absinthium

2.1.1.3. Artemisia absinthium L.

Aromatik, cok yillik. Cicekli govdeleri dik, en azindan istii tiylii, 1 m’ye kadar.
Yapraklar 2-3-pinnatisekt, loblar + dikdortgen, subakut, segmentler boyunca belirgin
sekilde azalir, grimsi veya beyazimsi tiiyler her iki ylizeye de serpilir. Cigeklenme
durumu dar ya da genis birlesik salkim durumundadir. Brakteler yapraklara benzer fakat
daha kiigiik. Kapitula basik-kiiresel, ¢cok ¢icekli, 3-5 mm genisliginde. Involukrum 1-3
mm uzunlugunda. Dis filariler ¢cogunlukla otsu, tliylii; ictekiler daha uzun, ¢ogunlukla
ince. Cigek tablas1 goze carpacak sekilde tiiylii. Dis cigekler filiform, disi; igtekiler
hermafrodit, fertil, korolla ise sarims1 ve tiiysiiz (15).

Govdesi diiz ve sert, tabanda odunsu, 0.5-1.1 m'ye kadar (bazen 1.5 m
yiikseklige veya daha da fazla) biiyliyen, dallanmis ve yapraklarla kaplidir. Yapraklari
giimiisi-yesil, uzun (taban yapraklart 20 cm’ye kadar bir uzunlukta ve 3-7 cm
genisliginde olan), spiral seklinde dizili, 2 ya da 3 kat derinlemesine loblu ve ugucu yag
ireten bezler tasiyan yaprakg¢iklara bolinmiistiir. Bitkinin yapraklar1 ve saplari grimsi
bir ton veren ince, narin ipeksi tiiylerle kaphidir. Cigek acan iistleri ¢ok sayida agik sari
renkli ¢icekle dallanmustir. Kiiciik ¢icekler kiiresel formdadir. Pelinotu rizomlar: liflidir,

ana kok kisa, cubuksu, ¢okca filizli ve bitkinin toprak iistii kisimlar1 gibi ipeksi tiiylerle
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kaphdir. Ciceklenme donemi Temmuz-Eylil aylart hatta Ekim aylar1 arasindadir.
Toprak iistii pargalari, biiyiime(lireme) mevsiminin sonunda 6liir. Pelinotunun kiigiik bir
akeni olan olgunlagsmis meyvesi, bir tutam tiily veya papusla taglandirilmaz, bu ylizden
yergekimiyle dagilir. Tohumlar uzun (1 mm'ye kadar), silindirik, yassi ve gri-
kahverengi renktedir. Bir bitki 100.000 tohuma kadar iiretebilir. Pelinotunun toprak istii
kisimlar1 giiclii bir karakteristik kokuya sahipken, kokleri taze ve aromatik bir tada
sahiptir. Bitki, boliinerek, kokleri kesilerek veya sonbahardaki pargalanmis tohumlariyla

kolayca ¢ogaltilabilir (4).

Tiirkiye’de dogal olarak yetisen A. splendens, A. caucasica, A. haussknechtii, A.
absinthium ve A. arborescens tiirleri reseptakulumlarinin tiiylii olmalari ile iilkemizdeki

Artemisia cinsine ait diger taksonlarindan kolaylikla ayrilmaktadirlar (11).

Tablo 1. Artemisia absinthium L. Bitkisine Ait Taksonomi Konumu

Alem Plantae

Alt Alem Tracheobionta

Boliim Magnoliophyta

Siif Magnoliopsida

Alt Simf Asteridae

Takim Asterales

Familya Asteraceae

Cins Artemisia absinthium L.




1) (2)

Resiml. Artemisia absinthium bitkisinin dogadaki fotograflari (1 ve 2)

2.1.1.4. Artemisia tiirlerinin dogal yetisme ortamlari

Artemisia tiirlerinin anavatani olarak Avrupa ve Asya bilinmektedir. Bunun
yaninda bitki Avrupa, Iskogya ve Iskandinavya’dan Akdeniz’e, ¢ok giineyde kuzey
Afrika’ ya, doguda Sibirya ve Kuzey Hindistan'a kadar olan aralikta degisen bir habitata
sahip olup; 1liman bolgelere 6zgldiir. Artemisia absinthium dogal olarak ekilmemis
tarlalarda, yol kenarlarinda ve kayali yamaglarin iizerinde yetisir. Kurak, asidik olmayan
zeminleri, azot, fosfor ve potasyum bakimindan zengin olan killi topraklari tercih eder
ve genellikle koloniler olustururlar (4). Tiirkiye’ de Kuzey, i¢ ve Giiney Anadolu’ da

yabani olarak yetismektedir (3).

Artemisia cinsi arastirmacilar tarafindan alt gruplara (altcins veya seksiyon)
ayrrmiglardir (16-18). Kuzey - Bati Amerika’da yayilis gosteren ve homogam kapitulasi
olan kserofil ¢ali formundaki onbir taksondan olusan Seriphidium altcinsi iiyelerini
Tridentatae ad1 altinda yeni bir altcins olarak ayirmislardir (19). Bahsi gecen ¢alisma ile
Artemisia cinsi Artemisia, Dracunculus, Seriphidium ve Tridentatae olmak iizere dort
altcinse boliinmiistiir. Bu siiflandirma, Artemisia cinsinin alt gruplara boliinmesi ile
ilgili en kabul gorenidir. Bunlardan ilk {igliniin taksonlari Tirkiye’de bulunurken,

Tridentatae alt cinsine ait higbir takson iilkemizde bulunmamaktadir (11).



2.1.1.5. Artemisia tiirlerinin yerel isimleri

Pelinotu (Tr), Act pelin (Tr), ak pelin (Tr), biiyiik pelin (Tr), Seyhhorasani,
Halep horosanisi, dogu horasanisi (Tr), tarhun (Tr), kafur otu (Tr), erkek pelin (Tr), kara
pelin (Tr), peygamber siipiirgesi (Tr), miskotu (Tr), ayvadana (Tr), wormwood (ing),
green ginger(ing), grand wormwood(ing), American veya Western wormwood(ing),
madderwort(ing), wormwood  sage(ing), Absinth  (ing), (Fr), Armoise = Amére
(Fr), Herbe aux Vers (Fr), Herbe d'Absinthe (Fr), Herbe Sainte (Fr), Wermut
(Alm), Wermutkraut (Alm), Bitterer BeifuPy (Alm)(4,9).

2.1.1.6. Artemisia tiirlerinin geleneksel kullanim

Tiirkiye’ de A. absinthium halk arasinda midevi, kuvvet verici, istah agic1 ve ates
diistiriicii olarak kullanilmaktadir. Yiiksek dozlarda ise kurt diistiriicii ve adet soktiiriicli

etkilere sahip oldugu bilinmektedir (20).

A. absinthium geleneksel olarak anthelmintik, antiseptik, antispazmodik,
febrifiij, mide ve kardiyak uyarici olarak, karaciger iltihabin1 gidermek ve hafizayi
kuvvetlendirmek amaci ile kullanilmistir (21-24). Geleneksel Cin tibb1 uygulayicilari,
bitkiyi akut basil dizanteri, kanser ve ndrodejeneratif hastaliklarin tedavisi igin

kullanmaktadir (25-28).

Artemisia absinthium bitkisi ayn1 zamanda giysileri boceklere karsi korumak ve
bocek ilact olarak; biitiin bitki dekoksiyonu genel saglik icin bir tonik olarak; yaprak
tozu, mide problemleri ve bagirsak solucanlar1 i¢in; tohum tozu romatizmay:1 tedavi
etmek i¢cin agizdan alinarak; tohum tozundan elde edilen macun dislere agr1 kesici

olarak haricen kullanilir (29).

Terapotik olarak, ¢ok giiclii bir ilagtir, Unani hekimler tarafindan binlerce yildir
antienflamatuvar, antipiretik, hepatoprotektif, antiseptik ve antimikrobiyal olarak
kullanilmaktadir. Ayn1 zamanda pelinotunun, ugucu yagi sebebiyle ¢esitli
organizmalara kars1 genis bir inhibitor aktivite spektrumuna sahip oldugu bildirilmistir
(22).

Kullanilan kisimlar1 yapraklar, ¢icekli kisimlari, kokler, govde ve ¢ogunlukla
bitkinin tiim kisimlaridir.  Bitkinin tentiirii, sindirim(hazmettirici), febrifiij(ates

distirticii) ve anthelmintik olarak kullanilir. Cigekleri vermifiij (kurt dokiicii) olarak ve
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sitmada tedavisinde oOnerilir. Bitkiden elde edilen ugucu yag haricen romatizmal

rahatsizliklarda kullanilmaktadir (22).

A. absinthium ve A. asiatica, sitotoksik, antihepatotoksik, antibakteriyel,
antifungal, antioksidan, antimalarial basta olmak tiizere ¢esitli biyolojik aktivitelere
sahiptir. A. cina bitkisi Tirkiye’ de kurt distiriicti olarak, o6zellikle bagirsak
solucanlarina ve kurtlarina kars1 kullanilmaktadir. A. cina bitkisi parazitleri 6ldiirmekten
ziyade paraliz ederek onlari etkisiz birakir. Bu durumda parazitleri viicuttan atmak i¢in
laksatif 6zellikte bir tiriin kullanilmalidir. Bir diger Artemisia tiirii olan A. dracunculus
ise istah agic1, hazma yardimei, idrar ve gaz soktiiriicii ve diger tiirler gibi kurt diisiiriicii

etkiye sahiptir (20).
2.1.1.7. Artemisia tiirleri iizerine biyoaktivite calismalari
2.1.1.7.1. Santral Sinir Sistemi Uzerine Etki

Li ve Ohizumi (2004), A. absinthium’ un metanol ekstresinin, sinir bilyiime

faktorleri ve PC12D hiicrelerinin neden oldugu ndrit biiylimesini arttirdigini bildirmistir
(30).

A.absinthium’un %80’lik metanollii kuru ekstresinin farelerde 500 mg/kg dozda
oral yoldan kullanimi, fenobarbital ile indiiklenen uyuma siiresini 81 dakikadan 117

dakikaya uzatmistir (31).

Cigeklenme asamasinda A. absinthium toprak tstii kisminin metanol ekstresinin
antidepresan aktivitesi in vivo FST ve TST yontemleri ile belirlendi. Ekstre, FST'de iyi
bir antidepresan aktivitesi gosterdi. Ekstrakt FST ve TST sirasindaki hareketsizlik
stiresini oldukga kisaltt1 ve doza bagli bir aktivite sergiledi. Ttim test gruplar1 ve kontrol
grubu arasinda anlamli fark gézlenmistir (P <0.001). 500 mg/kg ekstre, TST'de
imipramin 10 mg/kg (p> 0.05) ile benzer aktivite gostermistir. LDz, 3700 mg/kg olarak
hesaplanmistir. Bu sonuglar, A. absinthium toprak istii kisimlarinin antidepresan
ozelligine sahip oldugunu gostermistir. FST, antidepresan ilag taramasi icin klasik bir
hayvan modelidir (Daudt ve ark. 2000). Ekstrakt, FST sirasinda negatif kontrole kiyasla
hareketsizlik siiresini oldukc¢a kisaltti ve doza bagli bir antidepresan aktivitesi
sergilemisir. Mevcut arastirmanin bulgulari, FST ve TST depresyon modellerinde A.
absinthium’ un antidepresan aktivitesini gostermektedir. A. absinthium, hem FST hem

de TST'deki hareketsizlik siiresini onemli 6l¢iide azaltmistir (32).
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Artemisia absinthium’ dan elde edilen dogal seskiterpen dimer karuifolin D’ nin
noéroenflamatuvar etkilerini degerlendirmeyi amaclayan bir ¢alismada, karuifolin D’ nin
bakteriyel lipopolisakkarit stimiilasyonuna cevap olarak c¢esitli mikrogliadan olan
noroenflamatuvar mediatérlerin iiretimini 6nemli 6lgiide inhibe ettigini bildirilmistir.
Anti-enflamatuvar mekanizma ¢alismasi, protein kinaz C’ nin ve beyindeki ana
noroenflamatuvar sinyal yolagi olan olan c-Jun N kinaz (JNK) terminalin aktivasyonlar
tizerinde inhibe edici etkilere yol acan noroenflamasyonda rol oynayan 6nemli bir
oyuncu olan hiicre i¢i reaktif oksijen tiirlerinin iiretimini belirgin sekilde bastirdigini
gostermistir. Ayrica, karuifolin D noéronlarin canliligini yukari dogru diizenleyerek ve
saglikli néron morfolojisini koruyarak mikroglia aracili ndronal enflamatuvar hasarlara
kars1 noronlar1 korumustur. Bu sonuglar Artemisia absinthium’ un anti-
noroenflamatuvar ve noroprotektif mekanizmasini aydinlatmis ve karuifolin D’ nin
noroenflamasyonla iliskili hastaliklarda bir ilag aday1 olarak gelistirilebilecek bir anti-

enflamatuvar bilesik oldugunu gostermistir (33).

Kursun belirgin biyolojik islevi olmayan agir bir metaldir. Beyinde morfolojik
ve fonksiyonel anormallikleri tetikledigi i¢in tehlikeli bir ndrotoksin olarak taninir.
A.absinthium sulu ekstraktinin beynin kronik kursun maruziyetinin etkisine, dzellikle de
glial sistemle birlikte dopaminerjik ndronlar lizerindeki etkilerine kars1 korunmasindaki
potansiyel roliiniin arastirildigi bir ¢calismada, tirozin hidroksilazin immiinohistokimyasi
kullanilarak, gliofibril asidik protein immiinohistokimyasi, frontal kortekste hipertrofik
immiinoreaktif astrositler gosterirken, nigra pars compacta'daki (SNpc) dopaminerjik
ndronlarin sayisinin kursunla tedavi edilen grupta %50 oraninda azaldigi bulunmustur.
Immiino etiketli astrositlerin miktari, kontrol grubu ile karsilastirildiginda %48 oraninda
bir artis gostermistir. 4 hafta boyunca A.absinthium sulu ekstrakti ile farmakolojik
tedavi, kursunla toksike edilmis siganlarda olan dopaminerjik sistemler ve gliayaldeki
degisikliklerin ¢ogunu restore ettigi bulunmustur. Bulgular, A.absinthium'un yetiskin
siganlarda kronik kursun zehirlenmesi sirasinda gozlenen glial ve noronal

degisikliklerin tedavisinde faydali olabilecegini gostermistir (34).
2.1.1.7.2. Sindirim Sistemi Uzerine Etki

5 g A.absinthium bitkisi iceren dekoksiyonun intravenéz uygulamadan sonra
kopeklerde safra salgisinin 3 kat artmasina sebep olarak, koloretik bir etki gosterdigi

saptanmistir  (35). Absintin kopeklere oral yoldan verildiginde, gastrik sivilarin
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sekresyonunu stimule edip mide asit oranini arttirmistir. Ayni etki absintinin dogrudan
mideye sonda ile verilmesinde goriilmemis, ancak acit bir madde olmas1 nedeniyle, agiz

tarafindan bir refleks olarak gastrik sekresyonu stimule ettigi ortaya konmustur (35).

A. absinthium’ un antiiilser aktivitesinin in vivo olarak incelendigi bir ¢alismada,
siganlarda asetilsalisilik asit (ASA) kaynakli mide tilseri meydana getirilerek deneye
baslanmigtir. Sicanlar {i¢ test grubuna ayrilmigtir. Her grupta alti hayvan, kontrol
grubunda ise 10 hayvan yer almaktadir. Kontrol grubuna, %1 karboksimetilseliiloz
icinde ASA’nin sulu siispansiyonu 200 mg /kg dozunda oral olarak verilmistir. A.
absinthium’ un sulu ekstraktlar1 ii¢ giinliik ASA tedavisinden 3 saat sonra ve 3 saat 6nce
oral olarak 5 mg/kg dozunda uygulanmustir. Saglikli sicanlar iizerindeki etkiler de
sadece %]1’lik CMC (10 ml/kg) ile degerlendirilmistir. Hayvanlar, dordiincii giin
ameliyat edilmis, pilor baglanmis ve 4 saatlik bir siire boyunca mide suyu toplanmustir.
Hayvanlar daha sonra sakrifiye edilmis ve yemek borusu klemplenmis ve mideleri
¢ikarilmigtir. Midede ortalama iilser sayisi kaydedilmis ve iilser olusumunun inhibisyon
yiizdesi hesaplanmistir (Okaba ve ark. 1978). Ekstreler, asit ve pepsin ¢ikisinda bir
distise ve ASA ile iilsere edilmis siganlardaki karbonhidratlarin heksoz ve fukoz
iceriginde kalitatif bir degisiklige neden olmus, ancak ila¢ mide suyunun ¢oziinmiis
misin igeriginde kantitatif bir degisiklige ise neden olmamustir. Ekstraktlarin 10
mg/kg’ a kadar oliimciil etkileri olmadigi ve deney hayvanlarinda 6lim gozlenmedigi
icin LDso degerleri kaydedilmemistir. Bu ¢alisma ile bitkinin 6nemli anti-iilser etkileri,
mide suyu hacminde ve asit ¢ikiginda azalma gosterdigi sonucuna vartlmistir. Ancak
ASA kaynakli iilserli si¢anlardaki musin aktivitesi Ulizerinde herhangi bir etki
saptanmamistir. Fitokimyasal analizler bitki ekstresinde saponinler ve polisakkaritlerin

varhigini gostermistir (36).
2.1.1.7.3. Antimikrobiyal Aktivite

A.absinthium ugucu yaginin 1:1000’lik seyreltik ¢ozeltisi, Staphylococcus
aureus, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae ve Candida albicans’a karsi

antibakteriyel ve antifungal etki gostermistir (37).

Juteau ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada (2003), Fransa ve Hirvatistan
kaynaklt A. absinthium’ un toprak iisti kisimlarindan elde edilen ugucu yaglarin

bilesimlerinin karsilagtirildigt bir c¢alismada, Fransa kaynakli ugucu yagin tuyon
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icermedigi, ancak C. albicans’a ve Saccharomyces cerevisiae var. chevalieri’ye karsi

antifungal aktivitiye sahip oldugu saptanmistir (38).

Ayrica Bursa kaynakli A.absinthium’un aseton, kloroform, etilasetat ve etanol
ekstrelerinin  6zellikle Salmonella ve Bacillus tiirlerine karst1 ¢ok giiglii  bir
antimikrobiyal etki gosterdigi bulunmustur (39). Ancak Kuzey Bati Anadolu’dan
toplanan bitkinin petrol eteri ve etanol ekstrelerinin Salmonella dahil, ¢esitli
mikroorganizmalara kars1 antimikrobiyal aktiviteye sahip olmadigin1 gosteren baska bir

¢alisma bulunmaktadir (40).

Kordali ve ark (2005), hidrodistilasyonla A. absinthium dahil gesitli Artemisia
tirlerinden elde edilen ugucu yaglarla yaptiklari bir calismada; ugucu yaglarin
antibakteriyel ve antifungal etkilerini degerlendirmis, genel olarak yaglarin tarimsal
patojenik mantarlarin biiylimesi tizerinde genis spektrumlu etkili antifungal etkinlik
gosterdigini bulmus ve Artemisia absinthium ugucu yaginin bazi mantar tiirlerinin

biiylimesini tamamen inhibe ettigini gostermistir (41).
2.1.1.7.4. Antiprotozal Aktivite

Valdes ve ark., A. absinthium’ un etanol ekstraktinin Trypanosoma brucei,
Trypanosoma cruzi, Leishmania infantum ve Plasmodium falciparum’ a Kkarsi
antiprotozoal ve Microsporum canis ve C. albicans’ a karsi antifungal aktivite

sergilediklerini bildirmistir (42).

A.absinthium’dan elde edilen iki homoditerpen peroksitin in vitro olarak Plasmodium
falciparum’a karst ECsp 1pg/ml Kkonsantrasyonda antimalaryal etkisinin oldugu

saptanmustir (35).
2.1.1.7.5. Antipiretik EtKi

A.absinthium’ un etanol ekstresinden izole edilen bir sterol, tavsanlarda maya ile
indiiklenen atesi diisiirdiigii tespit edilmistir. Benzer sekilde bitkinin hekzan, kloroform

ve sulu fraksiyonlarinin da benzer antipiretik etki gosterdigi bulunmustur (35).

Khattak ve dig. (1985), A.absinthium’ un hekzan, kloroform ve sulu
ekstrelerinin, aspirin ile benzer etkide oldugunu gostererek; tavsanlardaderi alti maya
enjeksiyonlarina kars1 antipiretik aktivite sergiledigini bildirmistir. Ayrica 1.6 g/kg’ a
kadar bitki ekstresinin toksik olmadigi tespit edilmistir (43). 24-B-etilp-kolesta-7,22-
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dien-3Bat igceren A.absinthium etanol ekstresi ile yapilan bir bagka ¢alismada, en az yan

etki ile sicanlarda antipiretik aktivite gosterdigi bulunmustur (44).

2.1.1.7.6. Hepatoprotektif Aktivite

A.absinthium’un  %80’lik metanol ekstresi oral olarak kemirgenlerde
hepatoprotektif etki gostermistir. 1g/kg dozdaki asetaminofen, farelerde %100 oliim
oranina sebep olurken, hayvanlara énceden 500 mg/kg ekstre uygulanmasi 6liim oranin
%20’ye diisiirmiistiir. Onceden siganlara 2x500 mg/kg ekstre ile 2 giin siireyle
uygulama yapildiginda, 640 mg/kg asetaminofen ve 1.5 ml/kg karbontetrakoloriiriin yol
actig1 serum glutamat okzaloasetat transaminaz ve glutamat piruvat transaminaz artislari
Onlenmistir. Tedavi sonrasi, ekstrenin 6 saat araliklarla verilen {i¢ dozu ile
asetaminofenin yol actigi hepatik hasar sinirlanirken, karbontetrakloriiriin yol agtig

hepatotoksisitede belirgin bir degisiklik gdzlenmemistir (25).

20 mg drog kullanilarak hazirlanmis olan kuru alkollii ekstre 15 hepatopati
hastasina mide sondasi1 yoluyla uygulanmistir. Hareketsizlik aktivitesi ile
karsilastirildiginda, duodenal sividaki a-amilaz, lipaz, biliriibin ve kolesterol dl¢iimleri,

gastrointestinal sekresyonlarin belirgin bir sekilde arttigini géstermistir (35).

A.absinthium'un hepatoprotektif etkilerini, plazmadaki oksidatif toksik stres
gelisimini yansitan bazi faktorler iizerinde yapilan bir ¢alismada, yirmi erkek Wistar rat
esit olarak 4 gruba ayrilmigtir (her biri 5 rat). Grup | kontrol olarak (salin), gruplar 11, 111
ve |V ise tedavi gruplar olarak secilmistir. Artemisia 10, 50 ve 100 mg/kg/giin sirasiyla
sadece 24 saat boyunca oral gavajla verilmis ve tedavi sonrasinda kan Ornekleri
almmistir. Aspartat aminotransferaz (AST) ve alanin aminotransferaz (ALT) gibi
karaciger enzimleri ile toplam antioksidan giicii (TAP) ve total tiyol gruplar (TTG)
konsantrasyonlari dl¢tilmiistiir. Grup II'de ALT, AST ve TTG diizeyleri kontrol grubuna
gore azaldigi gozlenmistir (grup 1). 50 mg/kg grubundaki ALT ve AST’nin kontrol
grubuyla kiyaslanabildigi gézlenmistir. Ayrica, Artemisia 50 mg/kg grubunda TTG,
kontrol grubuna goére arttigi bulumustur. Artemisia’ nin alkolli ekstraktinin serum
ALT, AST ve oksidatif hasar seviyelerini azaltarak siganlarda karaciger toksisitesini

Iyilestirebilecegini gostermistir (45).

Geleneksel Uygur Tibbinda karaciger bozukluklarinin tedavisinde kullanilan

sulu A.absinthium (AEAA) ekstraktinin in vivo hepatoprotektif aktivitesini
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degerlendirmeyi amaglayan bir ¢alismada, AEAA'nin kalitatif ve kantitatif fitokimyasal
analizi ince tabaka kromatografisi ve spektrofometrik analizler ile yapilmistir. Bu
calismada erkek Kunming fareleri (18-22g) ve erkek NIH fareleri (18-209)
kullanilmistir. Deney farelerine sulu ekstre (50, 100 veya 200 mg/kg viicut agirligi/giin)
oral yolla uygulanmistir. Farelerde karbon tetrakloriir (CCly) ile karaciger hasari
olusturulurken; Bacillus Calmette-Guerin ve lipopolisakkarit (BCG / LPS) kaynakli
immiinolojik karaciger hasari, BCG ile 6n tedaviye tabi tutulmus farelere kiigiik bir
endotoksin dozu enjekte edilerek indiiklenmistir. Tiim hayvanlar sakrifiye edildikten
sonra kan ve karaciger Ornekleri toplandi. Fare serumunda aspartat aminotransferaz
(AST), alanin aminotransferaz (ALT), tiimor nekroz faktorii (TNF) ve interlokin-1 (I1L-
1), ayrica siiperoksit dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz (GPx) ve malondialdehit
(MDA) seviyeleri ise fare karaciger dokularinda olgiildii. Biyokimyasal gozlemler
histopatolojik inceleme ile desteklendi. Elde edilen sonuglar, AEAA ile 6n tedavinin,
hepatik enzimlerin serum seviyelerinde kimyasal veya immiinolojik olarak indiiklenen
artist onemli Ol¢lide (P <0.001) ve doza bagli olarak dnledigini gdstermistir. Ayrica,
AEAA (P <0.05) karaciger dokusundaki lipit peroksidasyonunu diisiirmiis ve savunma
antioksidan enzimleri SOD ve GPx'in normal seviyelere kars1 aktivitelerini restore ettigi
bulunmustur. BCG / LPS modelinde, 6nemli pro-enflamatuvar mediatér TNF ve IL-1
seviyelerinin artmasi anlamli derecede (P<0.01) AEAA 06n teadavisiyle bastirilmistir.
Karaciger dokusunun histopatolojisi, AEAA'nin hepato hiicresel nekrozunu
hafiflettigini ve enflamatuar hiicrelerin infiltrasyonunun azalmasina yol agtigim
gostermistir. Bu ¢alismanin sonuglari, AEAA'nin sulu ekstraktinin, antioksidan ve /
veya immiinomodiilator aktivitesine atfedilebilen ve bu nedenle geleneksel kullanimin
bilimsel olarak destekleyen akut karaciger hasarina karst kimyasal olarak koruyucu
etkisini siddetle gostermektedir. Hepatik hasara karsi maksimum korumada, neredeyse
silimarin tedavisi gibi etkili olan en yiiksek AEAA dozu (200 mg / kg agirlik, p.o.) ile
saglanmistir (46).

2.1.1.7.7. Antihelmintik Aktivite

Hymenolepis nana, insanlar1 etkileyen yaygin bir bagirsak solucanidir.
Prazikantel (PZQ), nitazoksanit ve niclosamid dahil olmak fiizere bu enfeksiyonun
tedavisi i¢in ilaglar mevcuttur. Tercih edilen ila¢ prazikantel olmasina ragmen, yiiksek
tedavi oranlar1 nedeniyle, farkli parazitler tarafindan PZQ direncinin gelisiminin

gostergeleri son on yilda ortaya ¢ikmaya baslamistir. Bu nedenle, bu ¢aligma, tibbi bitki
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A.absinthium’ un sulu ekstraktinin H. nana’ ya karsi etkinligini degerlendirerek PZQ'ya
bir alternatif bulmaya ¢alismistir. In vitro olarak, ekstre, 1mg/ml PZQ ile
karsilastirlldiginda, 1 ve 5mg/ml konsantrasyonlarinda yetiskin kurtlara karsi
kullanilmistir. Kurtguk felci ve 6liim zamanlar1 belirlenmistir. Transmisyon elektron
mikroskobu kullanilarak ultra yapisal morfolojik degisiklikler caligilmistir. In vivo
calisma i¢in, enfekte olmus fareler tedavi edilmemis, PZQ ile muamele edilmis ve
A.absinthium ile muamele edilmis gruplara (400 mg/kg ve 800 mg/kg) ayrilmistir.
Tedavi Oncesi ve sonrast yumurta sayisi digki graminda (EPG) gergeklestirilmis; daha
sonra, EPG ve kurtcuk yiikiiniin azalma yiizdeleri hesaplanmistir. En iyi sonuglar PZQ
ile elde edilmistir. A. absinthium kurtguk felci, 6limi ve teglimental hasar, lipid
birikimi ve nefridial kanalin ve intrauterin yumurtalarin imhasi1 gibi ultrastriiktiirel
degisiklikleri doza bagh bir sekilde indiiklemistir. Ek olarak, A. absinthium ile muamele

edilmis farelerde EPG ve solucan yiikiinde 6nemli diistisler kaydedilmistir (47).

A. absinthium’ un toprak tstii kisimlarinin ham sulu ekstraktinin ve ham etanolik
ekstraktinin ~ koyunlarin ~ gastrointestinal ~ nematodlarma  karst  albendazolle

karsilastirildiginda anthelmintik aktivite gosterdigi bildirilmistir (48).

A. absinthium® un toprak dstii kisimlarinin 300 mg/ kg dozda metanol

ekstraktinin, siganlarda Trichinella spiralis’ e kars1 etkili oldugu bulunmustur (49).

Singh ve dig. (1994), bos mideye 8-10 giin boyunca seker ¢ozeltisi ile verilen
taze A. absinthium sulu yaprak ekstresinin yuvarlak kurtlari tamamen attigini
bildirmistir (50).

2.1.1.7.8. Antitimor Etki

A. absinthium (AA) ekstraktinin toprak iistli kisimlarinin ham ekstraktlarinin
hiicre i¢i sinyal mekanizmalarimin modiile edilmesindeki roliiniin 6zellikle hiicre
proliferasyonunu inhibe etme ve bir insan gdgiis karsinomu Ostrojenik-yanit vermeyen
hiicre hattt MDA-MB-231 de’ki ve bir Ostrojenik duyarli hiicre hattt MCF-7 de’ki
apoptozu tesvik etme kabiliyetinin arastirilmasit amaglanmistir. Hiicreler, c¢esitli
konsantrasyonlarda AA ile inkiibe edildi ve anti-proliferatif aktivite, propidium iyodiir
boyama, Western Bloting ve hiicre dongiisii analizi sonrasinda floresans mikroskopisi
MTT deneyleri ile degerlendirildi. Hiicre sagkalim deneyleri, AA'nin hem MDA-MB-
231 hem de MCF-7 hiicrelerine sitotoksik oldugunu gosterdi. Niikleik boyama ve alt G1
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pikinin birikmesinin morfolojik 6zellikleri, ekstraktin apoptozu tetikledigini ortaya
koydu. Sonug¢ olarak, AA, Bcl-2 familyasi proteinlerini ve MEK / MAPK sinyalini
diizenleyerek apoptoz indiiksiyonu yoluyla insan meme kanseri MDA-MB-231 ve
MCF-7 hiicrelerinin ¢ogalmasini (proliferasyonunu) inhibe eder. Bu, daha ileri
aragtirmalarin ardindan meme kanseri i¢in terapotik bir ajan olarak olasi gelisimine yol
acabilir. Bu ¢alismada ayrica AA tarafindan indiiklenen p53 bagimsiz hiicre 6liimiiniin,
klinik sonucun iyilestirilmesinde kritik olabilecek bir MEK-ERK-mitokondri-kaspaz
kaskad1 ile diizenlendigini de bulundu. Bu, AA ekstresinin insan meme kanseri hiicre
dizilerindeki apoptotik yoldan aracilik ettigi bir antikanser etkisine sahip oldugunu
gostermektedir. Bununla birlikte, giiclii ekstraktlarin diger birka¢ kanser hiicre hattinda
test edilmesi gerekir ve bu maddenin terapétik etkinligini ve toksisitesini belirlemek i¢in

hayvan modelleri kullanilmalidir (51).

Halk ilac1 olarak kullanilan Artemisia absinthium L. (AR) tiirlerinden elde edilen
metanolik ekstraktin fenolik igerigini tamimlamak, anti-kanser ve antioksidan
ozelliklerini incelemek amaciyla yapilan bir ¢alismada, ekstrenin antioksidan aktivitesi;
toplam fenolikler, flavonoitler, ABTS ve CUPRAC yo6ntemleri kullanilarak arastirildi.
Bitki ekstraktinin fenolik bilesen analizi, LC-MS / MS ile yapildi. AR ekstresinin anti-
kanser ozelligi; insan kolonu (DLD-1), endometriyum (ECC-1) kanser hiicreleri ve
embriyonik bobrek (HEK-293) hiicreleri lizerinde arastirildi. Sitotoksik etkiler MTT ile,
apoptotik aktivite DNA kirilmasi(fragmentation) ELISA ve AO /EB floresan boyama
ile, genotoksik etki komet analizi ile ve hiicre i¢i oksidatif durum TAS ve TOS
yontemleriyle ile tanimlandi. Calisma sonucunda AR ekstraktinin antioksidan etki
gosterdigi tespit edildi ve LC-MS/ MS ile yapilan igerik analizi sonucunda en ¢ok
bulunan klorojenik asidi takiben kinik asit, sinamik asit, roifolin ve malik asit gibi
fenolik bilesenleri belirlendi. AR ekstresi, DLD-1 ve ECC-1 kanser hiicrelerinde
sitotoksik aktivite gdsterirken, HEK-293 hiicreleri iizerindeki sitotoksik etkisinin diisiik
oldugu belirlenmistir. Kanser hiicrelerindeki hiicre i¢i serbest radikallerin miktarinin
artmasinin, sonucta kanser hiicrelerinin apoptozuna yol agan DNA hasarina yol actig1

tespit edilmistir (52).

Jeong Seo (2003), pelinotundan izole edilen artemisetinin, melanoma B16’ ya
kars1 belirgin bir antitiimor aktivite sergiledigini, ancak sadece zayif Pliss lenfosarkom

biiyiimesini zayif bir sekilde gerilettigini bildirmistir (53).
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2.1.1.7.9. Anti-enflamatuvar Aktivite

Lee ve dig. (2004), A. absinthium’ dan izole edilen bir flavon olan, 5,6,3 5'-
tetrametoksi  7,4'-hidroksiflavonun, lipopolisakarit ile uyarilmis RAW 264.7
hiicrelerinde siklooksijenaz-2 (COX-2), prostaglandin E-2 (PGE-2) ve nitrik oksidi

inhibe ederekin vitro anti-enflamatuvar aktivite sergilemistir (54).

2.1.1.7.10. Antioksidan Aktivite

Jasna ve dig. (2005), A. absinthium ekstresinin serbest radikal siipiirme
aktivitesini arastirmistir. Antioksidatif aktivite, elektron spin rezonansi kullanilarak,
5,5-dimetil-1-pirrolin-N oksit tarafindan tutulan Fenton reaksiyonu sirasindastabil 2,2-
difenil-1-pikrilhidrazil serbest radikal ve reaktif hidroksil radikalini siipiirme

kabiliyetlerini 6lgerek test edilmistir (55).
2.1.1.7.11. Diger Etkiler

Ugucu yaginin bir bileseni olan (-)-3-izo-tuyon (o-tuyon)’un subkiitan olarak
kullanilmas: farelerde sicak plak ve Nielsen testlerinde sirasiyla ED50 6,5 ve 14,1

mg/kg degerlerinde antinosiseptif etki meydana getirmistir (35).

Thujon'un intoxicating etkilerinin marihuana intoksikasyonundan sorumlu
reseptorleri aktive ettigine inaniliyordu; bununla birlikte, thujon sican kannabinoid
reseptorleri igin diisiik afinite gostermistir (56). A.absinthium'un kronik kullaniminin,
thujone ve tlirevlerinin varligina bagl olarak bazi norotoksik etkilere sahip oldugu

bildirilmistir (57).

Iki aylik bir siireyi kapsayan bir calismada, normal yetiskin erkek Wistar
sicanlarinda  Streptozotosin ile indiiklenen deneysel diabetes mellitusta, A.
absinthium’un (Artemisia absinthium yapraginin metanol ekstresi-MLEA A'nin) ampirik
gruplar arasinda viicut agirhigindaki, plazma glukoz ve insiilin seviyelerindeki
degisiklikleri Olgiiliip referans antidiyabetik ilag Metformin ile karsilagtirarak
antidiyabetik aktivitesini degerlendirilmistir. Yaklasik 40 deneysel erkek rat, her bir
grupta sekiz olmak iizere bes gruba ayrilmistir. Grup 1: normal siganlar (N), grup 2: 500
mg / kg vicut agirhgi MLEAA (NA) ile tedavi edilen normal siganlar, grup 3:
Diyabetik sicanlar (D), grup 4: 500 mg / kg viicut agirligt MLEAA (DA) ile tedavi
edilen diyabetik si¢anlar ve Grup 5: 100 mg / kg viicut agirhigi Metformin (DM) ile
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tedavi edilen diyabetik sigcanlar seklindeydi. Diabetes mellitus, diyabet - D, DA ve DM
sicanlarinin uyarilmasi i¢in ilgili gruplarda tek doz periton icine Streptozotosin (55 mg /
kg viicut agirligi) enjeksiyonu ile indiiklenmistir. Tedavi amagh ilgili gruplar (NA ve
DA), 500 mg / kg viicut agirhig1 / giin standart bir dozda MLEAA ile tatbik edildi ve
DM grubu, 100 mg / kg viicut agirlig1 / giin metforminle zorla besleme (gavage) ile 60
giin boyunca tedavi edildi. D grubu siganlar glukoz seviyelerinde (hiperglisemi)
yiikselme ve insiilin seviyelerinde diisiis (hipoinsiilinemi) gostermistir, ancak 60 giin
boyunca MLEAA ile tedavi edildiginde, DM grubunda oldugu gibi DA grubunda bu
hastalik belirtilerini gidermistir. Bu uzun siireli ¢alisma, Artemisia absinthium'un
(MLEAA) metanol ekstresi, referans antidiyabetik ilag metforminde oldugu gibi
STZ'min neden oldugu deneysel diyabetik siganlarda hiperglisemiye ve
hipoinsiilinemiye karsi potansiyel bir antidiyabetik ajan oldugunu gdostermistir.
Artemisia absinthium (NA) gruplart ile tedavi edilen normal (N) ve normal gruplar, test
caligmasinin tamami boyunca goézlemlenebilir herhangi bir belirgin davranis degisikligi
gostermemistir. Diyabetin baslatilmasindan sonra fark edilen, hastaligin belirgin
semptomlar (polifali, polidipsi ve poliiiri), Diyabetik (D), Artemisia absinthium (DA)
ile tedavi edilen diyabetik ve metformin ile tedavi edilen diyabetik (DM) gruplarda
tedavi sonunda diizeltilmistir. MLEAA'nin hiperglisemi ve hipoinsiilinemiyi 6nlemede
diyabetik olarak muamele edilmis siganlarda (DA), referans diyabetik ilag metforminle
muamele edilmis DM grubundaki ratlar gibi, carpict derecede iyimser oldugu
varsayllmistir. STZ'ye bagli uzun siiredir devam eden kesif diyabetik siganlarda,
Artemisia absinthium (MLEAA 500mg / kg viicut agirlig) tedavisinin, metformin gibi
antidiyabetik aktiviteye sahip oldugunu acik¢a gostermistir. Mevcut aragtirmalar
Artemisia absinthium'un giiclii bir antidiyabetik etkiye sahip oldugunu ve bundan sonra

diyabet yonetiminde bir ek olarak kullanilabilecegini gostermistir (58).

Yale Universitesi'ndeki bir ¢alismada, Crohn hastaligina sahip, Almanya'daki
bes bolgeden hastalara, pelinotu igeren bir bitkisel karisim (3x500 mg / giin) veya
plasebo on haftalik bir siire boyunca uygulanmistir. Pelinotu bitki karigimini tiiketen
hastalarin, bu hastaligin konvansiyonel tedavisi olan steroitlerden kurtulabildigi ve
tedavinin ruh halini ve yasam kalitesini iyilestirdigi goriilmiistiir (Omer ve ark. 2007).
Benzer bulgular Krebs ve arkadaslari tarafindan (2010) yayinlanan temel Crohn’s
hastalig1 tedavisine ek olarak hastalara 6 hafta boyunca 3 x 750 mg/giin pelinotu tozu

verilerek yapilan bir ¢alismanin sonucunda goriilmiistiir (59).
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Kuzey Tunus'taki A.herba-alba (Col pelinotu) ve A. absinthium L. (Pelinotu)
ucucu yaglarinin kimyasal bilesimi ve bocek Oldiirlicii potansiyeli lizerine yapilan
karsilastirmali bir arastirmada, her iki yag arasindaki kimyasal bilesimdeki nicel ve
nitel farkliliklar tespit edilmistir. Fumigant ve temas toksisiteleri iki ana depolanmis
iriin bocegine dogru degerlendirildi: Orysaephilus surinamensis ve Tribolium
castaneum. Iki yagin kimyasal bilesimi nitel ve nicel farkliliklar ile karakterize
edilmistir. Baslica ortak bilesikler kafur, 1,8-sineol, kampen ve borneol iken, beta-
thujone A.absinthium yaginin karakteristik bilesenidir. A.herba-alba esansiyel yaginin
en gliclii flimigant potansiyeli, bocek oOldiiriicii aktiviteye sahip bilesikler tizerindeki
zenginligine bagliyd: (alfa ve beta pinen, kampen, 1,8 sineol, kafur, borneol, alfa
terpineol). Her iki yagin da fumigant ve temas toksisitesi potansiyeli gosterdigi
goriilmistiir. Fimigant biyolojik analizleri A.herba-alba ugucu yaginin daha toksik ve
O.surinamensis'in daha duyarli oldugunu gostermistir. Karsilik gelen LC50 ve LC95
degerleri sirasiyla 30.22 ve 132.11 L / L hava idi. Topikal uygulamalar1 kullanan temas
biyo-deneyleri, A.absinthium ugucu yaginin daha verimli oldugunu ve yine testere disli
tahil boceginin daha duyarli oldugunu ortaya koymustur. Karsilik gelen LD50 ve LD95
degerleri 0,209 ve 1,963 L olmustur. Yani, A. herba-alba ve A. absinthium'un ugucu
yaglarinin, tahil depolama bdceklerinin yonetimi i¢in dogal bir fumigant / temas
insektisiti i¢in gelistirilme potansiyeline sahip oldugu goriilmistiir. Tunus A. herba-alba
ve A.absinthium'u biyolojik aktif bilesiklerin kaynagi olabilecek tibbi ve aromatik
bitkiler olarak degerlendirilmistir. Dolayisiyla, bu tiirler yeni botanik bocek ilaci
gelistirilmesinde daha fazla arastirma yapmak igin iyi adaylar olmusve toksik sentetik
bocek ilaglart yerine IPM stratejisinde bir bilesen olarak kullanilabilecegi goriilmiistiir.
Bununla birlikte, yeni fumigant / insektisit olarak bu ugucu yaglar i¢in pratik bir
uygulama gelistirmek i¢in, insanlarda giivenlikleri konusunda daha fazla arastirmaya
ithtiya¢ oldugu, etkinligi ve stabiliteyi arttirmanin yani sira maliyeti diisirmek icin
formiilasyonlarin gelistirilmesine yonelik ek caligmalarin da gerekli oldugu belirtilmistir
(60).

2.1.1.8. Artemisia tiirlerinin fitokimyasal bilesimi

%0.2-1.5 oraninda ugucu yag tasir ve bu ugucu yagda en az 50 farkli mono- ve
seskiterpen bulunmaktadir. Miktarlar1 yagin elde edildigi kemotipine bagli olarak
degisir. %40 ve Tlzeri gibi yiiksek oranlarda cis-epoksiosimen, B-tuyon, trans-

sabinilasetat ve krizantenilasetat, daha az miktarlarda tuyan, tuyol, linalol, sineol, o-
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bisabolol, B-kurkumin ve spatulenol mevcuttur (1, 61,37). %0.15-0.4 oranindaki aci
maddeler nedeniyle drogun acilik degeri 10.000-15.000°dir. Aci madde olarak
seskiterpen laktonlar; 9%0.20-0.28 absintin (acilik degeri 12.700.000), %0.04-0.16
anabsintin, artabsin (acilik degeri 486.000) ve %0.0007 matrisin tasir (37, 62, 63). Diger
laktonlardan absintolit, artanolit ve desasetilglobuisin bulunur (37). iTK ¢alismalarinda
pelenolitlerden hidroksipelenolit tespit edilmistir (64). Drogun diger bilesenleri flavonol
glikozitleri, kafeik ve fenolik asitler, tanen, homoditerpen peroksitler ve 24-zeta-
etilkolesta-7,22-dien-3B-ol’diir (65, 66). Terpenoitler, flavonoitler, kumarinler,
kafeoilkinik asitler, steroller ve asetilenler, Artemisia cinsinin kimyasal bilesenlerinin
temel siniflarii olusturur. A.absinthium ve A. asiatica’nin fitokimyasal raporlar
lizerine yapilan kapsamli literatiir taramasi, esas olarak terpenoitleri, flavonoitleri,
kumarinleri, polifenolikleri, kafeoilkinik asitleri, sterolleri ve asetilenleri igerdiklerini

ortaya koymaktadir. Her iki tiir de terpenoitler bakimindan zengindir (67).

7 ﬁ -

B-thujon Sabinen B-pinen

Mirsen Linalol

Sekil 1. Artemisia u¢ucu yaginda bulunan bazi metabolitler
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2.1.1.9. Onerilen Kullanim Dozu ve Giivenilirlik
2.1.1.9.1. Dahili Kullanihs

Ozellikle grip ve benzer hastaliklar sirasinda ve sonrasinda gériilen istahsizlik
durumunda, dispeptik sikayetlerde ve safra yolu diskinezisinde kullanilmaktadir (37,

66).

Eriskinler: Dahilen inflizyonu halinde; 1-1.5 g drog, 150 ml sicak su iizerine
ilave edilerek, 10 dakika demledikten sonra siiziiliir. Istahsizlik i¢in yemeklerden yarim
saat once, kolagog olarak ise yemeklerden sonra giinde 3 kez i¢ilmesi tavsiye edilir.
Dekoksiyonu halinde; 1-1.5 g drogdan hareketle 150 ml su kullanilarak dekoksiyon
hazirlanir. Giinde 3 kez igilebilir. Tentiirti giinde 3 defa, 10-30 damla, aci1 tadindan
dolay1 bir miktar su ile seyreltilerek alinir. Sivi ekstresi giinde 3 defa 1-2 ml dozda

kullanilir. Doz kisinin aciya duyarliligina gore bireysel olarak ayarlanmalidir.
Cocuklar: Viicut agirhigi ile orantili bir sekilde ¢ocuk dozu ayarlanir.
Yaslhlar: Yetigkinlerle aynidir (37).
2.1.1.9.2. Harici Kullanihs1
Dekoksiyonu yara temizleme ve bocek sokmasi durumlarinda kullanilir (37).

2.1.1.9.3. Yan Etkileri

Su ana kadar belirlenmis herhangi bir yan etkisi yoktur (37).

Asirt dozda A. absinthium preparatlart kusma, siddetli diyare, idrar retansiyonu
ve sersemlik hali meydana getirebilir. Alkollli preparatlarinin yiiksek dozu veya ugucu
yaginin kullanilmasi santral sinir sistemi rahatsizliklarina neden olabilir. Bu

rahatsizliklar da konviilziyonlara ve sonugta biling kayb1 ve 6liime yol agabilir (35).
2.1.1.9.4. Kullanmilmamasi Gereken Durumlar

Gastrik ve duodenal iilserli hastalarda kullanilmamalidir (35).
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2.1.1.9.5. Uyarilar ve Onlemler

Yaygin olarak kullanilan A.absinthium preparatlarinin ~ kullanimindan

kaynaklanabilecek riskin ¢ok diisiik oldugu kabul edilmektedir (3).

A.absinthium siirekli olarak 3-4 haftadan fazla kullanilmamalidir. Preparatlarinin

da uzun siireli kullanimi tavsiye edilmez (68).
Gebelik sirasinda ve emziren kadinlarda kullanilmamalidir (35).

Alman Komisyon E Monograflarinda (1998), A. absinthium ile ilgili olarak
bilinen bir yan etkisinin bulunmamakla birlikte, gastrik ve duedonal iilserli hastalarda,

gebelik ve emzirme donemlerinde kullanilmamasi gerektigini belirtmislerdir (68).
Arag ve makine kullanma becerisi {izerine etkisi bulunmamaktadir (35).

llag etkilesimleri ve diger etkilesimlerle alakali herhangi bir kayit

bulunmamaktadir (3).

2.1.1.9.6. Preklinik giivenlik simirlar:

Akut toksisite: %80’lik metanol ekstresinind.0 g/kg lizerindeki tek oral dozu,

farelerde 6liime veya davranis degisikligine neden olmamistir (31).

Tekrarlanan doz toksisitesi: %50’lik etanollii kuru ekstresinin sigcanlara 7 giin
stireyle 200 mg/kg dozda oral uygulanmasindan sonra belirgin anti-implantasyon etki
tespit edilmis ve gebeliklerin sayisinda %66’lik bir azalma meydana gelmistir (35).
Ayrica, sicanlara 13 hafta siireyle %0, 0.125, 0.5 veya 2’lik sulu ekstreleri verildiginde
belirgin bir toksisiteye rastlanmamistir. Bu ¢alisma sonucunda si¢anlarda A. absinthium
ekstrelerinin ters etki gostermeyen diizeyi %2 (1.27 g/kg/giin erkeklerde, 2.06 g/kg/giin
disilerde) olarak tespit edilmistir (26).

Mutajenite: A. absinthium’un tentiir ve sivi ekstresi (1:1, %30 etanol) Ames
mutajenite testinde 200 pl/plak’ta Salmonella typhimurium TA 98 ve TA 100 suslari

tizerinde herahangi bir mutajenik potansiyel géstermemistir (35).
2.1.1.9.7. Klinik Giivenlik Sinirlar

Akut toksisite: Erkeklerde, konsantre A.absinthium infiizyonu aliminda sonra

bas donmesi, bacaklarda titreme, siirekli idrara ¢ikma istegi ve peniste yanma hissi
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meydana geldigi belirtilmistir. Yetiskinlerde 15 g ucgucu yaginin alimindan sonra
konviilziyonlar, ¢ene kaslarinda kramp ve agida kopiirme belirtileri ortaya ¢iktigi ve bu

belirtilerin 48 saat i¢inde kayboldugu bildirilmistir (37).

2.1.10. Absintizm

Absint tiiketim kitlesinin artmasiyla birlikte, giderek daha fazla sayida kronik ve
muhtemelen yiikksek dozda tiiketen tiiketiciler noébet, konusma bozuklugu, uyku
bozuklugu, zihinsel bozukluklar, isitsel ve gorsel haliisinasyonlar ve nihayetinde 6liime
neden olmustur. Bu semptomlarin toplami "absintizm"” terimini dogurdu; Ancak, bu
sendromun gergekten de var olup olmadigi heniiz belli degil. Bugiinlerdeki absintizmin,
beyin hasari, gastrointestinal problemler, psikiyatrik hastalik riski ve hatta intihar ile
nitelendirildigi iddia edildi. Absint(pelinotu) igenlerde 6zofagus kanseri insidansinda
artis bile fark edildi. Buna karsin, diger yazarlar depresyonlara karsit degerli bir ilag
olarak absinth’in orta diizeyde dozunu Onermislerdir. Absintizm'in alkolizmden ayr1
belirli bir sendrom olarak tanimlanmasi, Fransiz doktor Valentin Magnan ile yakindan
baglantilidir. Magnan, 1864-1874 yillar1 arasinda absintizmle ilgili yaptig1 calismada,
absintin tiiketiminden sonra bilingteki degisimlerin eslik ettigi gorsel ve isitsel
haliisinasyonlar1 tanimladi. Diger yazarlar, haliisinasyon, huzursuzluk, konfiizyon(kafa
karisiklig1), deliryum(sayiklama) ve ndbet gibi akut absint semptomlarini tanimladilar.
Absint icen ile normal alkolik arasindaki semptomatik farkliliklar Birinci Uluslararasi
Eugenics Kongresi'nde sunuldu: absintizm'de "haliisinasyon deliligi" "ani deliryum
ataklar ile daha aktif, daha korkung, bazen asir1 siddet iceren en tehlikeli reaksiyonlar
provoke edici" olarak tanimlandi.1867-1912 yillar1 arasinda, alkol zehirlenmesi
nedeniyle 16,532 tane hasta tedavi edildi. Tim hastalarin % 70.3' ine "kronik
alkolikler" tanis1 kondu, ancak hastalarin sadece % 1.0'inde absintizm belirtileri oldugu
tespit edildi. Boston Tip ve Cerrahi Dergisi'nde (bugiinkii New England Tip Dergisi)
1868'de yaymnlanan, absint zehirlenme vakasi iizerine olan bir klinik raporda,
Magnan’in eski bir Ogrencisi olan Amory, "plevral eflizyonlar", "epilepti-form
nobetleri" ve "idrarin kirmizimsi renklenmesini" gozlemledi. Sonuncu belirti, diger olasi
nedenler arasindaki, akut porfirya atagi olarak yorumlanabilir. Tujon ve diger
terpenlerin porfirojenik 6zellikler gosterdigi in vitro olarak gosterilmistir. Birincil tavuk
embriyosu karaciger hiicre kiiltiirlerinde, demir selator desferrioksamin ilavesiyle akut
porfirya benzeri bir durum taklit edildi. Tujon eklendikten sonra, belirgin bir

protoporfirin birikimi gozlendi. Bonkovsky ve dig. test edilen terpenlerin, yani,
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tujonun, oOzellikle hepatik heme sentezinde altta yatan kusurlari olan hastalara
porfirinojenik ve tehlikeli oldugu sonucuna varilmistir. Literatlirin bu elestirel
incelemesinden sonra, absintin kronik kullaniminin herhangi bir belirgin sendroma
neden olmadig1 sonucuna varilmistir. S6zde absinthizm, tam olarak kronik alkolizmden
ayirt edilemez. Literatiir, yasaklama Oncesi absintlerin tujon derisimlerinin, saf pelin
ekstraklar ile yapilan hayvan deneylerindeki gibi toksik etkilere (6rnegin; nobetler)
neden olmadiginin kanitidir. Bununla birlikte, literatiiriin ¢ogu, absintin potansiyel
olarak toksik bir bileseni olan tujona odaklanmistir. Pelinotu i¢inde bulunan diger
bilesenler veya diger absint bilesenleri, potansiyel saglik sorunlarina neden olabilmesi
olasilik olarak kalir. Absint ile ilgili iyi bilimsel ¢aligmalarin azligi, 6zellikle thujone
iceren iceceklerin uzun vadeli etkileri ve kronik insan tiiketimi alanlarinda yine
belirtilmelidir. Glinlimiizdeki mevcut kanitlara dayanarak, ticari olarak {iretilen
absinthinin, genel alkolizmde karsilasilanlar disinda zararli saglik etkilerine neden
olmadig1 goriilmektedir. Istisnai olarak, yiiksek oranda alkol iceren absinthin (>% 50
cilt) biiylik saglik ve sosyal sorunlara yol agabilir, ancak bu spirite 6zgli degildir.
Bununla birlikte, absinthin psikotropik veya afrodizyak etkilerinin yaniltici reklamlari,
absinthin eski itibarii yeniden kurmaya g¢alisir. Tiketiciler i¢in saglik riski internet
tizerinden kolayca bulunabilen absinth esanslar1 gibi potansiyel olarak giivensiz bitkisel

tirtinlerin kontrolsiiz ticaretidir (69).
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3. MATERYAL ve YONTEM

Bu boliimde kullanilan kimysallar ve cihazlarin teknik 6zellikleri ile birlikte kullanilan

metodlarin agiklamalar1 verilmistir.
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3. MATERYAL ve YONTEM

Tez ¢alismasinda Kullanilan bitkisel materyaller Ocak 2018’ de Istanbul, Bursa ve
Cankin illerinden satin alinmistir. Arastirmada kullanilan materyallere ait 6rnekler
Yeditepe Universitesi Eczaciik  Fakiiltesi Farmakognozi laboratuvarlarinda

saklanmaktadir.
3.1. MATERYAL
Kullanilan bitkisel materyaller asagidaki tabloda yer aldig1 gibidir.

Tablo 2. Bitkisel Materyallerin Kaynaklari

BITKi MATERYALI ADRES

Artemisia absinthium materyali-1 Kapali Ambalaj-Cankiri
Artemisia absinthium materyali-2 Kapali Ambalaj-Cankiri
Artemisia absinthium materyali-3 Agik Ambalaj-Istanbul
Artemisia absinthium materyali-4 Kapali Ambalaj-Bursa
Artemisia absinthium materyali-5 Acik Ambalaj-Istanbul
Artemisia absinthium materyali-6 Kapali Ambalaj-Istanbul
Artemisia absinthium materyali-7 Kapali Ambalaj-Bursa
Artemisia absinthium materyali-8 Acik Ambalaj-Istanbul
Artemisia absinthium materyali-9 Acik Ambalaj- Bursa
Artemisia absinthium materyali-10 Agik Ambalaj-Istanbul
Artemisia absinthium materyali-11 Acik Ambalaj-Bursa
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Avrupa Farmakopesi Artemisia absinthium Monografi analizlerinde kullanilan cihazlar

ve solvanlar yapilan analizlere gore siniflandirilarak asagida verilmistir.
3.1.1. Makroskobik Inceleme

Stereo mikroskop: Stems DV4/DR Carl Zeiss

3.1.2. Mikroskobik inceleme

Mikroskop: Zeiss lab A1 kamerali mikroskop

Reaktifler: Kloralhidrat R., Sartur R.

Resim 2. Mikroskop

3.1.3. YPITK (HPTLC)
YPITK sistemi: Camag
Sabit Faz: HPTLC Silica gel 60 Fz54 20x10 aluminyum plaklar

Hareketli faz: Aseton:Glasiyel asetik asit: Toluen:Diklorometan (10:10:30:50)
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(1) (2)

Resim 3. (1)-Linomat 5, (2)-visualizer cihazlari
3.1.4. Yabanc1 Madde Tayini

Stereo mikroskop: Stems DV4/DR Carl Zeiss
Beyaz zemin

Mekanik kumpas

3.1.5. Kurutmada Kayip

Etiiv: Binder (105°)

Hassas Terazi: Ohaus

Desikator: Isolab
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Resim 5. Desikator

3.1.6. Biitiin Kiil Tayini

Porselen Krozeler: Haldenwanger (30 mL)
Kiil firmi:Carbolite (600°)

Desikator: Isolab
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Resim 6. Kiil Firmm

3.1.7. Asitte Coziinmeyen Kiil Tayini
Porselen Krozer: Haldenwanger (30 mL)
Kiil firin1: Carbolite (600°)

Desikator: Isolab

Hassas Terazi: Ohaus

Su banyosu: Bandelin Sonorax

Saat Camu: Isolab

Kiil Birakmayan Filtre Kagidi: Isolab

Coziictler: HCI
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3.1.8. Ucucu Yag Tayini
Klevenger Diizenegi: ildam

Isitict Manto: Isopad

Vial: Agilent

Resim 7. Klevenger Diizenegi
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3.2. YONTEM
3.2.1. Avrupa Farmakopesi Artemisia absinthium Herba Monografi (Ek-1)(7.0)

TANIM

Artemisia absinthium L. nin taban yapraklar1 veya yaprakli, ¢igek durumlari veya biitiin

veya kesilmis organlarinin kurutulmus karigimidir.
Icerik: en az 2.0 mL/kg ucucu yag (kuru drog)
TANIMA

TESHIS

A. Yapraklar grimsi veya yesilimsi, her iki ylizde de sik tliyliidiir. Taban yapraklari,
uzun sapli, lamina tiggen ya da oval bipennatisekt veya tripennatisekt, yuvarlak veya
lansolat pargalidir. Govde yapraklart daha az pargali, tepe yapraklari lansolattir.
Govdenin ciceklenme kismui yesilimsi-gri, tiiyll, ¢ap1 2,5 mm’ye varan ¢apta, genellikle
5 adet yass1 boyuna oyuk bulunur. Kapitulum gevsek, salkimlarin koltugundan ¢ikar,
lansolat seviyesinden pennatisekt yapraklara ulasir; kiire veya yassi kiire seklinde, 2-4
mm ¢apinda ve gri, tiiylii involukrumdan olusan, distaki brakteler lineer, i¢ tabaka ovat,
tepesi korlesmis, kenarlari ¢izik, reseptakulum ¢ok uzun paleali, I mm veya daha uzun,
cok sayida sari, tiipsii, 2 mm uzunlukta hermafrodit ¢icekli, tek tiikk sari, 1sinsal

cigeklidir.

B. Mikroskobik Inceleme. Toz yesilimsi-gridir. Mikroskopta kloral hidrat ¢ozeltisi R
kullanilarak incelenir. Toz asagidaki teshis edici 6zellikleri gosterir (sekil 1380-1): ¢ok
sayida T seklinde ugtaki hiicreleri armut seklinde sarkik, 1-5 adet kiiciik hiicreli ve tek
siral1 sap1 olan ortii tiiyleri [A], istten goriiniiste [D] korfezli veya dalgali ¢eperli olan
hiicreleri ve anomositik stoma tasiyan (2.8.3) yaprak epidermisi parcalar1 [Da]; ortii
tityleri [Db] ve kisa, her biri biseriat, 2 hiicreli sap1 ve 2-4 hiicreli biseriat bas1 olan salgi
tasiyan [Dc] ya da tasimayan [Dd] salgi tliyleri, yandan goriiniiste serbest salgi tiiyleri
[C]; bazilan1 kiiciik kalsiyum okzalat kiimeleri [H] tasiyan tiipsii ve 1sinsal cicek
parcalarindan ibaret korolla parcalari; ¢ok sayida her biri kiigiik bir sap ile ¢ok uzun
silindirik ve ince ¢eperli 1-1,5 mm uzunlugunda terminal hiicrelerden olusan biitiin [E]
veya distal kisma kadar [B] pullar (paleae); polen taneleri kiiremsi, 30 pm ¢apinda, ince

dikenli eksin [G] ve 3 pora sahip; spiral veya halka seklinde kalinlasmis odun borulari
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[Fa], kenarlar1 basik genis odun borulari [Ja], sklerenkima lifleri [Fb, Jb] tasiyan yaprak
[F] ve govdeye ait [J] vaskiiler doku pargalari ile ¢eperleri hafif kalinlagsmis ve basik

parenkima hiicreleri [Fc, Jc] igerir.

Sekil 2. Pelinotu mikroskobik elementler (71)
C. ince tabaka kromatografisi (2.2.27)

Test Cozeltisi:2.0 toz drog (355) (2.9.12) iizerine 50 ml kaynar su R ilave edilir ve 5 dk.
arasira ¢alkalanarak bekletilir. Sogutulup kursun asetat R’nin 100 g/L’lik ¢6zeltisinin 5
mL’si eklenir. Karistirilip stiziiliir. Balon ve filtredeki artik 20 mL su R ile yikanip
stiziiliir. Stiziintii 50 mL metilen kloriir R ile calkalanir. Organik tabaka ayrilip susuz
sodyum siilfat R ile kurutulur, siiziiliir ve su banyosu tizerinde kuruluga kadar ugurulur.

Artik 0.5 mL etanol(%96) R’de ¢oziiliir.

Sahit Cozelti: 2 mg metil kirmizist R ve 2 mg rezorsinol R 10 mL metanol R’de

¢Oziliir.
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Plak: ITK silika jel plak

Hareketli faz: aseton R, glasiyal asetik asit R, toluen R, metilen kloriir R (10:10:30:50
h/h/h/h)

Uygulama: 10 uL, bantlar halinde
Stirtiklenme: 15 cm lzerinde bir ilerleme
Kurutma: havada

Tespit A: plaga asetik anhidrit-siilfiirik asit ¢ozeltisi R puskiirtiilir ve giin 1s1g1nda

incelenir.

Sonuglar A: test ¢ozeltisi ile elde edilen kromatogramda artabsin varligi nedeniyle mavi
leke, biraz ilizerinde sahit ¢ozelti ile elde edilen kromatogramdaki metil kirmizisi

nedeniyle kirmizi leke goriiliir.
Tespit B: 100-105 °C’de 5 dakika kurutulup giin 1g181inda incelenir.

Sonuglar B: sahit ¢ozelti ile elde edilen kromatogramda orta kisimda metil kirmizisi
varlig1 nedeniyle olusan kirmizi leke, bunun altinda resorsinol kaynakli pembe leke
goriiliir. Test ¢ozeltisi ile elde edilen kromatogramdaki absinthin’in verdigi yogun
kirmiz1 veya kahverengimsi-kirmizi1 leke ile sahit ¢cozeltideki resorsinol lekesi ile benzer
Rt degerine sahip lekeler goriiliir. Goriinen diger lekeler absinthin lekelerine gore daha

az yogundur.
TESTLER

Yabanci madde (2.8.2): cap1 4 mm’den bliyiikk govdeler i¢in en fazla %5 ve diger

yabanci maddeler i¢in en fazla %2’ dir.
Acilik degeri (2.8.15): en az 10.000°dir.

Kurutmada kayp (2.2.32): 1.000 g toz bitkisel drog (355) (2.9.2) 105 °C’deki firinda 2
saat kurutularak tespit edildiginde en fazla %10.0 dur.

Toplam kiil (2.4.16): en fazla %12’ dir.

Hidroklorik asitte ¢oziinmeyen kiil (2.8.1): en fazla %1.0” dir.
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ASSAY (TAYIN)

Ugucu yag (2.8.12): 1000 mL’lik yuvarlak dipli bir balona distilasyon i¢in 500 mL su R
ve 50.0 g pargalanmig drog konur. Dereceli tiipe 0.5 mL ksilen R ilave edilir. 2-3 mL/dk

distilasyon hizinda en az 3 saat distile edilir.

Avrupa Farmakopesi 7.0°’da yer alan "Artemisia absinthii herba" monografina

gore analizlerin ayrintilar1 asagida sunulmustur.

3.2.2. Makroskobik inceleme

Binokiiler lup altinda Artemisia absinthium’a ait 6rnekler; yapraklarinin grimsi veya
yesilimsi olmasi, yapraklarinin her 2 vyiiziiniin de yogun tiylii, kisa tiyli ve
dokunulunca hissedilebilir tiiylii olmasi, taban yapraklariin tiggen(triangular) veya oval
veya bipinnatisekt ya da tripinnatisekt seklinde olmasi; iist yapraklarinin lansolat
(mizraks1) olmasi; c¢iceklerin olustugu gdévdenin yesilimsi-gri olmast; ¢iceklerin
olustugu govdenin yogun, kisa, dokunuldugunda hissedilebilir tiiylerle kapli olmasi;
ciceklerin olustugu govde yaklasik 2.5 mm c¢apinda olmasi, ¢igeklerin olustugu govde
genellikle uzunlamasina(boyuna) ve diiz olan 5 adet oluga sahip (boyuna ve diiz olugu
tanimliyor) olmasi, koltukaltinda olusan panikula tipi ¢i¢eklenme olusumu olmasi,
lansolat seviyesinde hafif pinnatisekt yapisinda yapraklar olmasi, ¢igeklerin lansolattan
hafifce pinnatisekt yapraklarinin koltugundan gevsek panikula seklinde yer almasi,
kapitulanin kiiresel ya da hafif diizlesmis kiiresel olmasi; gri, tiylii involukrum
icermesi, disg braktenin diiz olmasi, i¢ braktenin yumurta bi¢iminde (ovat) olmasi,
reseptakulumun yaklasik 1 mm ya da daha uzun palealara(brakte)(dis brakte) sahip
(Hepsinde 1 mm’yi asiyor.) olmasi; sayisiz, sari tiipsi ¢igege sahip olmasi; ¢ok sayida
sar1 renkli ve yaklasgik 2 mm uzunlugunda olan tiipsii ¢igeklere (tubular floret) sahip

olmasi ve birkag sar1 dilsi ¢igege sahip olmasi acisindan incelenmistir.
3.2.3.Mikroskobik Inceleme

Toz edilmis olan bitki materyalleri kloralhidrat ve sartur reaktifleri kullanilarak
mikroskop altinda 10x10 ve 10x40’lik oranlarda biiyiitiilerek incelenmistir. Materyaller,
ortii tiiyliniin T trikom seklinde olmasi; epidermisin sinoz veya dalgali olmasi; stomanin
anomositik (yani komsu hiicrelerin sabit bir kurali yoktur ve rastgele dizlmistir.) olmast;
salgi tiiylerinin kisa olmasi ve gévdeye sahip olmast; tiipsii ¢igeklere sahip olmasi; dilsi

cigeklere sahip olmasi; sayisiz palea igermesi ve bu palealarin uzun, silindirik, ince
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hiicre duvarli ve yaklasik 1-1,5 mm uzunlugunda olmasi; polenlerinin 3 porlu ve
yuvarlak olmasi, iletim demetlerinin vesseller halinde olmasi; iletim demetlerinin
fiberslar halinde olmasi ve parankima dokusunun noktali duvarlarinin var olmasi

ac¢isindan incelenmistir.

3.2.4.Yiiksek Performansh Ince Tabaka Kromatografisi (YPITK)

Test soliisyonunun hazirlanigi: 2’ser gram toz edilmis bitki materyalleri 50’ser mL
kaynamis distile su ilave edilerek ara sira galkalanarak 5 dk siiresince ekstre edilmistir.
Ekstreler iizerine 5’er mL’lik 100g/L derisiminde hazirlanan kursun asetat soliisyonu
eklenmis, karigtirilmig ve filtre edilmistir. Kalan bitki materyalleri 20’ser mL distile su
ile tekrar karstirtlmis ve filtre edilmistir. Siizlintiler ayirma hunilerine alinmis ve
50’ser mL CH,CI; ile partisyona ugratilmistir. Ayrilan CH,Cl, partisyonu anhidroz
sodyum siilfat ile kurutulmustur. CH,Cl; rotavapor yardimi ile ortamdan uzaklastirilmas,

ve ekstreler 1’er mL MeOH’ de ¢oziiliip, 45 pm’ lik siringa filtreleri ile filtre edilmistir.

Referans Soliisyon: Ayri ayr1 2’ser mg metil kirmizis1 ve rezorsinol, 10’ar mL MeOH’

de c¢oziilerek referans soliisyonlar hazirlanmugtir.
Sabit Faz: HPTLC Silika jel 60 Fzs4 20%10 aluminyum plaklar
Hareketli Faz: Aseton: glasiyal asetik asit: toluen: diklorometan (10:10:30:50)

Uygulama: 10 pL hacmindeki numune ve referans ¢ozeltiler HPTLC Silika jel 60 Fys4
20x10 aluminyum plaklara Camag-Linomat 5 yari-otomatik aplikator yardimu ile tatbik
edilmistir. Plakalar daha sonra 20 dk siiresince doyurulmus ITK tankina Camag ADC-2
yari-otomatik siiriikleme cihazinda 8 cm siiriiklenmistir. Siiriiklenen ITK plag1 254 ve
366 nm’ de Camag-Visualizer yardimi ile fotograflanmistir. Daha sonra plaklara asetik
anhidrit-stilfurik asit karisimi pulvarizator yardimiyla piiskiirtiilmis, ardindan plaka 105
°C’lik etiivde bir siire 1sitilmiustir. Etiivden alindiktan sonra tekrar 254 ve 366 nm’ de
Camag-Visualizer yardimi ile fotograflanmistir. Bu sayede bitki materyallerinin kimysal

bilesimi incelenmistir.
3.2.5. Yabanc1 Madde Tayini

Avrupa Farmakopesi 7.0’daki "Absinthii herba" esas alinarak yabanci organlarin ve
elementlerin tayini yapilmistir. Her bir materyal i¢in 4 mm’den biiyiik ¢apa sahip olan

govdelerin agirliginin oraninin en fazla %5 olmast; her bir materyalde yer alan diger
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yabanct maddelerin miktarmin oranmin en fazla %2 olmasi esast goz Oniinde
bulundurularak inceleme gergeklestirilmistir. Materyallerin igerisinde yer alan
govdelerin ¢aplar1 kumpas yardimiyla belirlenip; 4 mm’den biiyiik olan gévdeler 6lgiim
kaplarina alinmis ve agirliklart hassas terazi yardimiyla Olc¢lilmiistiir. Ek olarak
materyallerin igerisinde olan bdocek, salyongoz, tiy, kil, tas, basak gibi yabanci
maddeler ayrilip Ol¢iim kaplarina alindi ve agirliklart hassas terazi yardimiyla

Olclilmiistiir. Ayrilan yabanci maddeler tartilarak yiizde oranlar1 hesaplanmistir.
Tayinde % yabanci madde oranlar1 hesaplanirken asagidaki formiil kullanilmistir:
% Yabanct Madde =B x 100/ A

A: Tartilan materyal agirlig

B: Tartilan materyale ait yabanc1 madde agirlig

3.2.6.Kurutmada Kayip (2.2.32)

Deneyde % kurutmada kayip oranlar1 hesaplanirken su formiil kullanilmstir.
D=(A+B)-C

% kurutmada kayip = Dx100/ B

A: Porselen kabin arasi

B: Tartilan drog agirlig

C: Kurutmadan sonraki porselen kabin agirligi, son tartim

D: Kurutma igleminden sonra meydana gelen kiitlesel kayip

Deneyden 6nce tartim kaplarin nemleri alinmak iizere kapakli porselen kaplar etiivde
105°C’ de bekletilmistir. Desikatorde sogutuldulmalarini takriben bitki numuneleri 1° er
gram tartilip, sabit agirliga gelinceye kadar, etiivde 2 saat kurutulmus ve desikatorde

sogutulmustur. Kurutma sirasinda meydana gelen kayiplar ylizde olarak hesaplanmistir.
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Resim 8. Kurutmada Kayip Deneyine Ait Gorseller (1 ve 2)

3.2.7.Biitiin Kiil Tayini (2.4.16)

Deneyde % biitiin kiil oranlar1 hesaplanirken su formiil kullanilmistir.
D=C-A

% biitiin kiil= Dx100/B

A: Krozenin darasi

B: Tartilan drog agirlig

C: Sogutma isleminden sonraki porselen krozenin agirligi, son tartim
D: Biitiin kiil miktar1

Porselen krozeler 30 dk kor haline gelinceye kadar kizdirilip desikatorde sogutularak
organik maddeler ve nemden kurtarilmistir. Sogutulan krozelerin daralar1 alinmis,
orneklerden 1’er gram krozelere aktarilarak sabit tartima gelinceye ve tamamen
yanincaya kadar 600°C’ye ayarlanmis kiil firininda yakilmistir. Yakma islemi sonunda
alman krozeler, desikatorde sabit vezne gelinceye kadar bekletilmis ve biitliin kiil

miktar1 hesaplanmustir.
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1) (2) (3)

Resim 9. Biitiin Kiil Deneyine Ait Gorseller (1, 2 ve 3)

3.2.8. Asitte Coziinmeyen Kiil Tayini

Once krozelerin nemi 105 °C’ lik etiivde yarim saat siiresince alinmistir. Etiivden alman
krozeler desikatdr yardimiyla sogutulmus ve sogutma islemi tamamlandiktan sonra her
bir krozenin agirlig1 hassas terazi yardimiyla tartilip ve kaydedilmistir. Ardindan her bir
drogdan yaklasik 1’er gram tartilmis ve 600 °C’ ye kiil firinina alinip yaklasik iki saat
yakilmistir. iki saat sonra kiil firnindan alinan droglarin her biri ayr1 ayr erlenmayer
flasklere aktarilmis ve iizerlerine 15’er mL distile su + 10’ar mL HCI eklenmistir. Daha
sonra bu erlenmayer flasklerin agizlar1 saat camiyla kapatilip su banyosunda 10 dakika
bekletilerek 1sitilmistir. 10 dk sonra su banyosundan alinan karigimlar kiil birakmayan
filtre kagitlar1 yardimiyla siiziilmiistiir. Stiziilme islemi bittikten sonra kiil birakmayan
filtre kagitlarina biraz daha su eklenerek kiillerin tam anlamiyla siiziilmeleri
saglanmistir. Daha sonra kiil birakmayan filtre kagitlar1 son halleriyle katlanip ayni
krozelere aktarilmis ve kiil firininda bir saat yakilmistir. Bir saat sonra kiil firinindan
alinan krozeler desikatérde sogutulmus ve sonrasinda agirliklar1 hesaplanmistir.
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(1) (2)

(3) (4)

Resim 10. Asitte Coziinmeyen Kiil Deneyine Ait Gorseller (1, 2, 3 ve 4)
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3.2.9. Ucucu Yag

1000 ml hacmindeki cam balona 50 gram pargalanmuis bitki koyulmustur. Daha sonra
tizerlerine 500 ml saf su eklenip; klevenger diizenegi ile 3 saat boyunca distilasyonu
yapilarak yag eldesi saglanmistir. Daha sonra 0,5 ml ksilen ilave edilerek yaglarin

¢oziilmesi saglanip hacimleri 6l¢iilmiis ve yaglarin hangi renk oldugu da

gbzlemlenmistir.

1) )

Resim 11. Ugucu Yag Deneyine Ait Gorseller (1 ve 2)
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4. BULGULAR

Bu boliimde Avrupa Farmakopesi 7.0 testlerinin sonuglarina yer verilmistir.
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4. BULGULAR

Bu boliimde Avrupa Farmakopesi 7.0’a gore yapilan bitkisel materyallere ait deney

sonuglar1 tablolar ve gorseller halinde sunulmustur.

4.1.Farmakope Analizleri
4.1.1.Makroskobik Inceleme
Avrupa Farmakopesi 7.0’daki "Absinthii herba" monografi makroskobik inceleme

sonuclarint degerlendirmede referans olarak alinmistir.

Ornek-2
gicegin oldugu goévde tuylu,
st yapraklar mizraksi

Ornek-2
gri tdyld involucrum igerir.
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Ornek-4 Ornek-4
yaprak tuylu bipinnatisect Ust yapraklar mizraksi
veya tripinnatisect

Ornek-7 j
yapragin her 2 yiizii de yogun, ) Ornek-7
kisa tlylu , alt yapraklar ust yapraklar lanceolate
tripinnatisect

e

e

9

Ornek-7
dilsi gigek

Resim 12. Makroskobik Olarak Uygun Olmayan Materyal-9 ve Makroskobik
incelemeye Ait Binokiiler Lup Altindaki Goriintiiller - MATERYAL (2-4, 7,9, 11)

46



Tablo 3. Makroskobik Incelemeye Ait Farmakope Kriterleri

K1. Yapraklar grimsi veya yesilimsi

K2. Yapragin her 2 yiizii de yogun tiiylii, kisa tiiylii ve dokunulunca hissedilebilir tiiyliidiir.

K3. Taban yapraklar tiggen veya oval veya bipinnatisekt ya da tripinnatisekt seklindedir.

K4. Ust yapraklar lansolat (mizraks) tir.

K5. Cigeklerin olustugu gévde yesilimsi-gridir.

K6. Cigeklerin olustugu gévde yogun, kisa, dokunuldugunda hissedilebilir tiiylerle kaplidir.

K7. Cigeklerin olustugu govde yaklasik 2.5 mm ¢apindadir.

K8. Cigeklerin olustugu gdvde genellikle uzunlamasina(boyuna) ve diiz olan 5 adet oluga sahip. (boyuna ve diiz

olugu tanimlryor)

K9. Aksilar panikula tipi ¢cigeklenme olusumu vardir.

K10. Lansolat seviyesinde hafif pinnatisekt yapisinda yapraklar olabilir.—¢icekler lanselottan hafifge pinnatisekt

yapraklarinin koltugundan gevsek panikula seklinde yer alirlar.

K11. Kapitula kiiresel ya da hafif diizlesmis kiireseldir

K12. Gri, tiiylii involukrum igerir.

K13. D1s brakte diizdiir.

K14. i¢ brakte yumurta biciminde (ovat)

K15. Reseptakulum yaklagik 1 mm ya da daha uzun palealara(brakte)(dis brakte) sahip (Hepsinde 1 mm’yi
agmaktadir.)

K16. Sayisiz, sar1 tiipsii ¢icege sahiptir.

K17. Cok sayida sar1 renkli ve yaklasik 2 mm uzunlugunda olan tiipsii ¢igeklere sahiptir

K18. Birkag sart dilsi ¢igcege sahiptir.
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Tablo 4. Makroskobik Incelemeye Ait Sonuclar (K1-12)

Materyaller K-1 K-2 K-3 | K4 K-5 K-6 K-7 K-8 | K9 | K10 | K-11 | K-12
M-1 + + + + + + 2,5mm + + + + +
M-2 + + + + + + 1,8mm + + + + +
M-3 + + + + + + 2,9mm + + + + +
M-4 + + + + + + 1,6mm + + + + +
M-5 Drog toz edilmis bir sekilde satildig1 i¢in makroskobik inceleme yapilamamustir.

M-6 + + + + + + 2,7mm + + + + +
M-7 + + + + + + 2,2mm + + + + +
M-8 + + + + + + 3,3mm + + + + +
M-9 MAKROSKOBIK OLARAK BENZEMEMEKTEDIR.

M-10 + + + + + + 2,9mm + + + + +
M-11 + + + + + + 1,6mm + + + + +
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Tablo 5. Makroskobik Incelemeye Ait Sonu¢lar (K13-18)

Materyaller K-13 K-14 K-15 K-16 K-17 K-18

M-1 + + + + + -
M-2 + + + + + -
M-3 + + + + + -
M-4 + + + + + -
M-5 Drog toz edilmis bir sekilde satildig1 i¢gin makroskobik inceleme yapilamamustir.
M-6 + + + + + -
M-7 + + + + + +
M-8 + + + + + -
M-9 MAKROSKOBIK OLARAK BENZEMEMEKTEDIR.
M-10 + + + + + -
M-11 + + + + + -

4.1.2.Mikroskobik inceleme

Avrupa Farmakopesi 7.0’deki” Absinthii herba” monografi mikroskobik inceleme
sonuglarmi degerlendirmede referans olarak alinmistir. Asagida bitki materyallerinde

goriilen anatomik elementlerin fotograflarindan bazi 6rnekler sunulmustur.

MATERYAL-1 MATERYAL-2
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MATERYAL-4

MATERYAL-6 MATERYAL-7

MATERYAL-8 MATERYAL-9

MATERYAL-10 MATERYAL-11

Resim 13. Dalgal Epidermise Ait Mikroskop Goriintiileri(MATERYAL 1-2, 4-11)
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MATERYAL-1 MATERYAL-3

MATERYAL-4 MATERYAL-5

MATERYAL-6 MATERYAL-7

MATERYAL-9 MATERYAL-10
Resim 14. Parankima Dokusuna Ait Mikroskop Goériintiileri (MATERYAL 1, 3-7,

9-10)
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MATERYAL-1 MATERYAL-2

MATERYAL-3 MATERYAL-4

!YIATERYAL-S MATERYAL-9
Resim 15. Ortii Tiiyiine (T-Trikom Seklinde) Ait Mikroskop Goriintiileri

(MATERYAL 1-5, 9)
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MATERYAL-1 MATERYAL-5

Resim 16. Paleaya Ait Mikroskop GoriintiileriMATERYAL 1,5)

MATERYAL-2 MATERYAL-3

MATERYAL-5 MATERYAL-11

Resim 17. U¢ Porlu PoleneAit Mikroskop GériintiileriMATERYAL 2-3, 5,11)
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MATERYAL-1 MATERYAL-2

MATERYAL-6
(Salg tiiyiiniin kafasi 2-4
hiicreden olusmaktadir.)

Resim 18. Salg Tiiyiine Ait Mikroskop Goriintiileri (MATERYAL 1-2, 6)

MATERYAL-4 MATERYAL-6
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MATERYAL-8 MATERYAL-9

Resim 19. Anomositik Stomaya Ait Mikroskop GoriintiileriMATERYAL 4, 6, 8-9)

MATERYAL-1 MATERYAL-6

Resim 20. Tiipsii CicegeAit Mikroskop Goriintiileri (MATERYAL 1, 6)

MATERYAL-4 MATERYAL-6

Resim 21. Vessel iletim DemetlerineAit Mikroskop Goriintiilleri(MATERYAL 4, 6)
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Tablo 6. Mikroskobik Incelemeye Ait Farmakope Kriterleri

K1. Ortii tiiyii T trikom seklindedir.

K2. Trikomun gdovdesi 1-5 adet kiiciik hiicreden olugsmaktadir.

K3. Epidermis sindz veya dalgalidir.

K4. Stoma anomositiktir (yani komsu hiicrelerin sabit bir kurali yoktur ve rastgele dizlmistir.).

K5. Salgi tiiyleri kisadir ve gdvdeye sahiptir.

K6. Salg tiiylerinin gévdesi 2 tane hiicreden olusurken; kafasi da 2-4 adet hiicreden

olusmaktadir.

K7. Tiipsii ¢igeklere sahiptir.

K8. Dilsi ¢igeklere sahiptir.

K9. Tiipsii ve dilsi ¢igekler kalsiyum okzalat kristali igerir.

K10. Sayisiz palea i¢ermektedir; bunlar uzun, silindirik, ince hiicre duvarli ve yaklasik 1-1,5

mm uzunlugundadir.

K11. Polenleri 3 porlu ve yuvarliktir.

K12. Tletim demetleri vesseller halindedir.

K13. Tletim demetleri fiberler halindedir.

K14. Parankima dokusunun noktali duvarlar1 vardir.

Tablo 7.Mikroskobik Incelemeye Ait Sonuclar (K1-8)

MATERYALLER | K-1 | K-2 K-3 | K4 | K5 ]| K-6 K-7 | K-8

M-1 sayillamamistir sayllamamistir | + Goriilememistir.
M-2 + | sayillamamistir | + + + | sayllamamistir | + Gorililememistir.
M-3 + sayllamamistir | + + + | sayllamamustir | + Gorililememistir.
M-4 + sayllamamistir | + + + sayllamamistir | + Goriilememistir.
M-5 + sayllamamistir | + + + | sayllamamstir | + +

M-6 + sayllamamistir | + + + + + Gorililememistir.
M-7 + sayllamamistir | + + + | sayllamamistir | + Goriillememistir.
M-8 + sayllamamistir | + + + | sayllamamistir | + Goriillememistir.
M-9 + sayllamamistir | + + + | sayllamamistir | + Goriillememistir.
M-10 + sayillamamigtir | + + + | sayllamamstir | + Gorililememistir.
M-11 - sayillamamigtir | + + + | sayllamamstir | + Gorililememistir.
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Tablo 8.Mikroskobik Incelemeye Ait Sonuclar (K9-14)

MATERYALLER | K-9 K-10 K-11 K-12 K-13 K-14
M-1 Goriilememistir. | + + + - +
M-2 Gorlilememistir. | + + + - +
M-3 Goriilememistir. | + + + - +
M-4 Goriilememistir. | + + + - +
M-5 Goriillememistir. | + + + - +
M-6 + + + + - +
M-7 Goriilememistir. | + + + - +
M-8 Goriillememistir. | + + + - +
M-9 Goriilememistir. | + + + - +
M-10 Goriilememistir. | + + + - +
M-11 Gorlilememistir. | + - + - +

4.1.3.Yiiksek Performansh Ince Tabaka Kromatografisi (YPITK)

SONUC A: Metil kirmizis1 sebebiyle ¢ikan kirmizi bolge iizerindeki mavi leke yani
mavi-mor renk: "Artabsin” (3-4-10)

SONUC B: Metil kirmizis1 sebebiyle ¢ikan kirmizi bolge altindaki hafif pembe leke:

"Rezorsinol"

Test soliisyiinlarinda ortaya c¢ikan koyu kirmizi veya kahverengimsi-kirmizi leke

"absintin" ve rezorsinole yakin R; degerine sahiptir.
Materyal-3,4,8’da‘Artabsin’ e rastlanmustir.

Materyal-1,2,4,6,7 ‘de ‘Absintin’e rastlanmistir.
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Resim 22. Artemisia absinthium H,O ekstresinin HPTLC kromotogramina ait

goriintiiller

4.1.4.Deneyler
4.1.4.1. Yabanc1 Madde Tayini

Avrupa Farmakopesi 7.0’daki "Absinthii herba" monografi yabanci madde tayini

deneyinin sonuglarint degerlendirmede referans olarak alinmigtir.

Monografta belirtildigi lizere her bir materyal i¢in 4 mm’den biiyiik ¢apa sahip olan
govdelerin agirliginin oraniin en fazla %5 olmasi ve her bir materyalde yer alan diger
yabanci maddelerin (bocek, salyangoz, tily, kil, tas, basak gibi) miktarinin oranmin en
fazla %2 olmasina bakilmistir. Materyal-1, materyal-3, materyal-4 ve materyal-8’in 4
mm’den bliylik capa sahip olan govdelerinin agirliklarinin orant %5’ten fazla oldugu;
ayrica materyal-9 daki diger yabanci maddelerin oran1 %2’den fazla oldugu
gorilmiistlir. Ayrica materyal-9’un igerisinde salyangoz Oliisiine rastlanmistir. Yani,

materyal-1, materyal-3, materyal-4, materyal-8 ve materyal-9 uygun degildir.
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Asagida bazi materyallere ait yabanci maddelerin fotograflarina yer verilmistir.

Resim 23. Pelinotu Droguna Ait 4 mm’den Biiyiik Olan Govde Caplari

(MATERYAL 1-5,8)
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Ornek-6

Ornek-8

Ornek-9

Resim 24. Pelinotu Materyallerinde Rastlanan Farkh Bitki Parcalar1 Ve Bocek
Oliileri - (MATERYAL 1,3,5,6,8ve9)

Tablo 9. Yabanc1 Madde Analiz Sonuclar:

MATERYALLER | KULLANILAN | (>4 mm) | (>4 mm) DIGER DIGER
MATERYALIN | GOVDE | GOVDE YABANCI | YABANCI
MIKTARI CAPI CAPI MADDE MADDE
MIKTARI | MIKTARI | MIKTARI | MIKTARI
) (%) ) (%)
M-1 112,2 7,46 6,64 0,46 0,4
M-2 105,7 2,40 2,2 0,0160 0,015
M-3 103,2 8,44 8,17 0,17 0,16
M-4 92 6,81 7,40 0,25 0,27
M-5 100 0,78 0,78 0,73 0,73
M-6 105,9 1,91 1,8 0,08 0,07
M-7 100 YOK. - 0,2 0,2
M-8 62 10,53 16 0,06 0,09
M-9 58 0 0 10,06 17
M-10 107,8 1,54 1,42 0,19 0,17
M-11 80 Kuru bitki halindedir.
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4.1.4.2. Kurutmada Kayip

Avrupa Farmakopesi 7.0’daki"Absinthii herba" monografi kurutmada kayip deneyinin

sonuglarii degerlendirmede referans olarak alinmistir.

Referans olarak alinan ‘Absinthii herba’ monografinda 105°C’ye ayarlanmis etiivde, 1 g
toz edilmis drogta yapilan kurutmada en fazla % 10 oraninda kayip kabul edilmektedir.
% ’leri verilen asagidaki tablodaki 6rneklerden materyal- 5, materyal-8 ve materyal-9

hari¢ diger 6rneklerin hepsi uygundur.

Tablo 10. Kurutmada Kayip Analiz Sonuclar:

MATERYALLER | KAYIP KURUTMADA
MIKTARI | KAYIP
() ORANI (%)

M-1 0,0926 9,253

M-2 0,0883 8,42

M-3 0,1005 9,961

M-4 0,0916 9,155

M-5 0,103 10,273

M-6 0,0948 9,1347

M-7 0,082 8,069

M-8 0,1294 12,663

M-9 0,1792 16,52

M-10 0,0962 9,551

M-11 0,0925 9,217

4.1.4.3. Biitiin Kiil Tayini

Avrupa Farmakopesi 7.0’daki "Absinthii herba" monografi biitiin kiil deneyinin

sonuglarii degerlendirmede referans olarak alinmistir.

Referans olarak alinan 1 g toz edilmis drogda, "Absinthii herba" monografina gére

maksimum %12 oraninda kiil kabul edilmektedir. %’leri verilen asagidaki tablodaki

orneklerin hepsi uygundur.
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Tablo 11. Biitiin Kiil Deney Sonuclar:

TOPLAM KUL TOPLAM KUL
KULLANILAN ] _
MIKTARI MIKTARI
MATERYTAL
(9) (%)
M-1 0,05 4,909
M-2 0,072 7,045
M-3 0,0655 6,497
M-4 0,0905 8,703
M-5 0,116 11,452
M-6 0,0611 6,029
M-7 0,0507 4,843
M-8 0,0904 8,438
M-9 0,0621 6,157
M-10 0,0648 6,239
M-11 0,0654 6,464

4.1.4.4. Asitte Coziinmeyen Kiil

Avrupa Farmakopesi 7.0’daki" Absinthii herba" monografi asitte ¢6ziinmeyen kiil

deneyinin sonuglarini degerlendirmede referans olarak alinmistir.

Referans olarak alinan 1 g toz edilmis drogda, ‘Absinthii herba’ monografina gore
maksimum %1.0 oraninda asitte ¢6ziinmeyen kiil kabul edilmektedir. %’leri verilen
asagidaki tablodaki 6rneklerden materyal-8 ve materyal-9°a ait 6rneklerler haricindeki

materyallere ait 6rneklerin farmakopede belirtilen %1.0°1ik oran1 asmadig1 goriilmiistiir.
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Tablo 12. Asitte Coziinmeyen Kiil Deney Sonuclari

KULLANILAN ASITTE ASITTE

MATERYAL COZUNMEYEN COZUNMEYEN
KULUN MIKTARI (g) | KULUN MIKTARI (%)

M-1 0,0043 0,419

M-2 0,0043 0,418

M-3 0,0045 0,445

M-4 0,0078 0,75

M-5 0,0355 3,5

M-6 0,0027 0,266

M-7 0,0037 0,363

M-8 0,0645 6,02

M-9 0,0058 0,575

M-10 0,0053 0,510

M-11 0,0063 0,626

4.1.4.5. Ugucu Yag

Avrupa Farmakopesi 7.0’daki"Absinthii herba™ monografi ugucu yag deneyinin

sonuclarin1 degerlendirmede referans olarak alinmistir.

Asagida bitki materyallerinden elde edilen ugucu yaglarla ilgili fotograflardan bazi

ornekler sunulmustur.
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MATERYAL-3 MATERYAL-4
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MATERYAL-9 MATERYAL-10
Resim 25. Ucucu Yag Deney Sonuglarina Ait Gorseller (MATERYAL 1-10)
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Farmakopede istenen ucucu yag miktart minimum 2 ml/kg’dir. Asagidaki 6rneklerdeki

materyallerden hig¢ biri uygun degildir.

Tablo 13. Ugucu Yag Eldesi Deney Sonuclar:

KULLANILAN KULLANILAN UCUCU YAG ELDE UCuCU
MATERYAL MATERYALIN MIKTARI EDILEN YAGIN
MIKTARI (g) () ucucu RENGI
YAG
MIKTARI
(ml/kg)
M-1 50,03 0,03 0,59 Yesil
M-2 51,44 0,03 0,583 Koyu Yesil
M-3 51,44 0,01 0,194 Mavi
M-4 50,06 0.02 0,4 Koyu Yesil
M-5 50,38 0,03 0,595 Koyu Mavi
M-6 50,05 0,02 0,399 Koyu Yesil
M-7 50,01 0,02 0,399 Koyu Mavi
M-8 4415 0,05 1,132 Koyu yesil
M-9 46,38 OLCULEMEMISTIR. - -
M-10 50,03 0,04 0,799 Turuncu -Yesil
M-11 40,07 OLCULEMEMISTIR. - -
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5.SONUC ve TARTISMA

Bu boliimde Farmakope Analizi sonuglari karsilastirmali olarak yorumlanmustir.

68



5. SONUC ve TARTISMA

Artemisia absinthum’un ¢ok eski zamanlara dayanan bir kullanim ge¢misi
vardir. Kullanim alanlarmin igerisinde; santral sinir sistemi ve sindirim sistemini
kapsayan hastaliklar, antimikrobiyal, antiseptik, antifungal, anthelmintik, antimalaryal,
antipiretik, antigribal, antispazmodik hepatoproktektif, antitiimér, antioksidan,
antienflamatuvar, antidiyabetik, kardiyotonik, norotonik etkiler ve karminatif, koleretik,

febrifiij gibi 6zellikler ile crohn hastaliginin tedavisi yer almaktadir.

Artemisia cinsinin kimyasal igeriginin temel bilesenleri, terpenoit, flavonoit,
kumarin, kafeoilkinik asitler, steroller ve asetilen grubu bilesiklerden olusmaktadir.
Artemisia absinthium, ugucu yaginda 50 farkli mono- ve seski terpen igermektedir.
Ayrica, ac1 madde olarak seskiterpen laktonlar; absintin, anabsintin, artabsin tasir
(41,70,71). Drogun major bilesenleri ise flavonol glikozitleri, kafeik ve fenolik asitler,

tanen, homoditerpen peroksitler ve 24-zeta-etilkolesta-7,22-dien-3p3-ol” diir (68,73).

Artemisia absinthium iizerinde yapilmis olan biyoaktivite caligmalarinda,
bitkinin metanollii ekstresinin norit bilylimesini arttirdigi, in vivo olarak uyuma siiresini
uzattig1 ve antidepresan etkili oldugu goriilmiistiir. Ayrica, bitkiden elde edilen dogal
seskiterpen karuifolin D’nin néroenflamasyonla iligkili hastaliklarda bir ila¢ aday1
olarak gelistirilebilecek bilesen oldugu sonucuna varilmistir. Bitkinin etanollii ektresinin
santral sinir sistemi tizerinde, dekoksiyonunun koleretik, sulu ekstraktinin in vivo
calismasinda antitilser, toprak iistii kismindan elde edilen ugucu yagimin antimikrobiyal,
cesitli ekstreleri tizerinde yapilan c¢alisamalarinda ise antipiretik etkisi oldugu
goriilmiistiir. Hepatoprotektif etkisi de metanolik ve kuru alkollii ekstreleri {lizerinde
yapilan caligmalarda gozlemlenmistir. Yale {iniversitesinde yapilan bir ¢aligmadan
Crohn hastaliginin tedavisi tizerinde etkili oldugu goriilmistiir (30, 33, 35, 36, 46, 59).
Toprak istii kisimlarinin ham, sulu, metanolik ve etanolik ekstreleri antihelmintik
etkilidir (47, 48, 49, 50). Yapilan diger ¢alismalarda da antitiimor, antienflamatuvar,
antioksidan ve antidiyabetik etkileri gozlemlenmistir (51, 54, 55, 58).

Bu calismada, Artemisia absinthium bitkisine ait botanik bilgiler, kullanim
alanlari, fitokimyasal icerik, biyoloik aktivite galismalar1 ve Onerilen dozu hakkinda
bilgiler sunulduktan sonra Farmakope calismasina yer verilmistir. Tiirkiye’de pelinotu
olarak piyasada bulunan droglar {izerinde daha o©nce herhangi bir arastirma

bulunmamaktadir.
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Bu calismada, piyasada pelinotu bitkisi olarak satilan 11 farkli markaya ait
materyal temin edilmistir. Orneklerin Avrupa Farmakopesi 7.0’a uygunlugunun tespiti
icin, farmakopede yer alan deneyler yapilmistir. Yapilan deneylerde 6rnek materyallerin
makroskopik ve mikroskopik karakterleri incelenmis ve tiim 6rneklerin Farmakope’nin
tanim ve teshis kisminda belirtilen kriterleri saglayip saglamadig1 incelenmistir. Yapilan
makroskobik inceleme sonucunda; materyal-9’un makroskobik olarak uygun olmadigi
goriliirken; materyal-5 toz edilmis bir drog oldugu i¢in makroskobik olarak
incelenememistir. Materyal-7 hari¢ O6rneklerin hi¢ birinde sar1 dilsi ¢igekler
farkedilememistir. Makroskobik degerlendirmeye gore, ¢igeklerin olustugu govde
yaklasik 2.5 mm ¢apinda olmaliydi. Bunu saglayan materyal, sadece materyal-1°dir.

Toz haline getirilen materyaller iizerinde mikroskobik inceleme yapilmistir.
Kloralhidrat ve sartur soliisyonlar1 icindeki incelemeler sonucunda; trikomun
gbdvdesinin 1-5 adet kiiciik hiicreden olusup olusmadigi hicbir materyalde sayilamazken;
salgi tliylerinin govdesinin 2 tane hiicreden; kafasinin da 2-4 adet hiicreden olusup
olusmadigr materyal-6’ya ait 6rnek haricinde sayilamamistir. Ancak tiim materyallere
ait orneklerde, epidermis sinoz veya dalgali, stoma anomositik (yani komsu hiicrelerin
sabit bir kurali yoktur ve rastgele dizilmistir.), salg tiiyleri kisa ve gévdeye sahip, tiipsii
ciceklere sahip, sayisiz palea igerir ve bu palealar uzun, silindirik, ince hiicre duvarl ve
yaklasik 1-1,5 mm uzunlugundadir, polenler 3 porlu ve yuvarlaktir, iletim demetleri
vesseller halinde ve parankima dokusunun noktali duvarlari vardir. Ayrica materyal-
11’in poleni dikenlidir. Dilsi ¢i¢ekler ise ¢ok kiigiik oldugu igin; materyal-5 haricindeki
materyallere ait drneklerin hi¢ birinde goriilememistir. Ortii tiiyii materyal-11 disinda T-

trikom seklindedir. Materyal-11 kamex tipi Ortii tiiyiline sahiptir.

Farmakopede yer alan bir diger teshis yontemi de ince tabaka kromatografisidir.
Bu deneyin yerine daha gelismis bir yontem olan YPITK kullanilarak numunelerin
artabsin ve absinthin bilesimleri arastirilmistir. Materyal-3, materyal-4 ve materyal-8°de

‘Artabsin’ e rastlanirken; materyal-1, 2, 4, 6, 7 ‘de ‘absinthin’ e rastlanmistir.

Bitkisel droglar, bitkinin belirtilen boliimiinden hazirlanmalidir. Ayni bitkinin
veya diger bitkilerin diger organlarinin olmamasi veya belirtilen limitlerin tizerinde
olmamas1 gerekmektedir. Ayrica drog, kum, tas, zehirli veya zararli yabanc1 madde ve
kimyasal kalintilar gibi diski ve goriiniir kirletici maddelerden, kiif ve bdceklerden

tamamen arindirilmahdir. Yapilan yabanci madde testinde farmakopede "Absinthii
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herba" esas alinip; her bir materyal i¢cin 4 mm’den biiyiik ¢apa sahip olan govdelerin
agirhiginin oranimin en fazla %5 olmasi ve her bir materyalde yer alan diger yabanci
maddelerin (bdcek, salyangoz, tiiy, kil, tas, basak gibi) miktarinin oraninin en fazla %?2
olmasi istenmistir. Ancak 1, 3, 4 ve 8. materyallerin 4 mm’den biiylik ¢capa sahip olan
govdelerinin agirliklarmin oran1 %5°ten fazla oldugu; ayrica materyal-9 daki diger
yabanci maddelerin orant %2’den fazla oldugu tespit edilip materyal-9’un igerisinde
salyangoz Oliisiine rastlanmistir. Dolayisiyla 1, 3, 4, 8 ve 9. materyallerin uygun

olmadig1 belirtilmistir.

Nem tayini belli bir sicaklik altinda materyaldeki suyun ugurulmasi ve agirlik
kaybindan nem miktarinin bulunmasi ilkesine dayanir. Bitkisel droglarin su igeriklerinin
fazla olmasi, mikroorganizma tiremesi i¢in uygun bir ortam hazirlar. Ayrica
materyallerin toplam agirlig1 su igeriginden dolay1 tartida daha fazla ¢ikar. Materyaldeki
nem ugurulduktan sonra geriye kalan kuru maddedir. Hammadde ve {irliniin raf
Oomriinde bu tayin ¢ok dnemlidir. Kurutmada kayip deneyi de nem tayini i¢in kullanilan
bir yontemdir. Materyalin kalite spesifikasyonu igin kullanilir. Kurutmada kayip
deneyinin baslangicinda ve sonrasinda, materyalin agirligi 6l¢iiliir. Son agirlik kaybi
hesaplanarak kullanilan materyalin nem igerigi bulunur. Farmakope’de istenen
kurutmada kayip deneyinde, % 10’a kadar kayip kabul edilmektedir. Yapilan kurutmada
kayip deneyi sonucunda, 5, 8 ve 9. materyallerin nem iceriginin %10’dan fazla oldugu

ve dolayisiyla bu materyallerin uygun olmadigi kanisina varilmistir.

Organik maddelerin yakilmasindan sonra kalan inorganik kalint1 kiildiir. Biitlin
kiil tayininde de materyaller yakildiktan sonra geriye mineralleri igeren inorganik kisim
kalir. Geriye kalan inorganik kisimin olgiilmesiyle yiizdelik bir deger elde edilir.
Farmokopedeki biitiin kiil tayinine gore, maksimum %12 kiil beklenmektedir ve bizim
orneklerimizde % 12’in {lizerinde deger olmadigindan biitiin 6rneklerin uygunlugu kabul

edilmistir.

Farmakopede yer alan diger bir analiz yontemi ise asitte ¢Oziinmeyen kiil
deneyidir. Siilfiirik asit tarafindan hidrolize edilmeyen ve daha sonra bu asitte
¢oziinmeyen kalintinin yakilmasi {izerine ugucu hale gelmeyen numunenin oranidir.
Silisyum oranmi yiiksek olan bitkilerde yapilir. Bizim deneyimizde materyal-5 ve
materyal-8’e ait 6rnekler disindaki diger tiim materyallere ait 6rneklerin farmakopede

belirtilen %1.0’lik oran1 agmadig1 goriilmustiir.
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Ugucu yaglarin elde edilmesinde en ¢ok kullanilan yontem, 1s1 ile olusturulan su
buhari ile ucucu yagin siiriikklenmesi sonucunda ugucu yagin diger ucucu olmayan
bilesiklerden ayrilmasidir. Ugucu yag, bitkiye ait bazi biyolojik aktivitelerden
sorumludur. Deneyimizde, materyallerdeki ugucu yag oranlar1 hesaplanmis ve ugucu
yaglarin renkleri de gozlemlenmistir. Farmakopede, 1 kg kuru drog i¢in en az 2 ml
ucucu yag elde edilmesi istenmistir. Ancak hi¢bir materyale ait 6rnek bu kosulu

saglayamamuistir.

Bitkisel droglar, eski yillardan beri geleneksel ve modern tipta tedavi edici,
semptomlar1 giderici ve ilag endiistrisinde kullanilmaktadir. Ancak kullanilan bu
droglarin ve bitkisel ilaglarin giivenilirligi sorgulanmalidir. Bu nedenle bitkisel droglara
ait kalite degerlendirmeleri i¢in Avrupa Farmakopesi gibi kabul gormiis rehberler
mevcuttur. Materyallerimiz arasinda tiim kalite standartlarin1 saglayan ve deneyleri
kabul goren, Avrupa Farmakope 7.0 sartlarin1 saglayan herhangi bir materyale ait 6rnek

bulunmamistir.
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Injection: 10 pL.

Re,

tention time: salicin = about 6.4 min;

picein = about 7.7 min,
System suitability : veference solution:

resolution: minimum 1.5 between the peaks due to salicin
and picein,

Calculate the percentage content of total salicylic derivatives,
expressed as salicin, from the following expression:

Ay xmg xpx?2
Ay %

= area of the peak due to salicin in the chromatogram
obtained with the test solution;

= area of the peak due to salicin in the chromatogram
obtained with the reference solution;

= mass of the extract to be examined used to prepare
the test solution, in grams;

= mass of salicin CRS used to prepare the reference
solution, in grams;

= percentage content of salicin in salicin CRS.

01,/2008:1380
= = = = = = - 1 corrected 6.0

; WORMWOOD :
I Absinthii herba

'
DEFINITION _—=——-msms s

Ba
dri

sal leaves or slightly leafy, flowering tops, or mixture of these
ed, whole or cut organs of Arfemisia absinthium L.

Content: minimum 2 mL/kg of essential oil (dried drug).
IDENTIFICATION

A

The leaves are greyish or greenish, densely tomentose on
both surfaces. The basal leaves, with long petioles, have
triangular or oval bipinnatisect or tripinnatisect lamina, with
rounded or lanceolate segments, The cauline leaves are less
segmented and the apical leaves are lanceolate. The stem

of the flower-bearing region is greenish-grey, lomentose,

up to 2.5 mm in diameter and usually with 5 flattened
longitudinal grooves. The capitula are arranged as loose,
axillary panicles, inserted at the level of the lanceolate to
slightly pinnatisect leaves; they are spherical to flattened
hemispherical, 24 mm in diameter and consist of a grey,
tomentose involucre, the outer bracts linear, inner layer
ovale, blunt at the apices with scarious margins, a receptacle
with very long paleae up to 1 mm or more long, numerous
vellow, tubular, hermaphroditic florets about 2 mm long and
few yellow, ray florets.

Reduce to a powder (355) (2.9.12). The powder is
greenish-grey. Examine under a microscope using chloral
hydrate solution R. The powder shows the following
diagnostic characters: many T-shaped trichomes with a short
uniseriate stalk consisting of 1-5 small cells, perpendicularly
capped by a very long, undulating terminal cell tapering at
the ends; fragments of epidermises with sinuous or wavy
walls, anomocytic stomata (2.8.3) and secretory trichomes
each with a short, biseriate, 2 celled stalk and a biseriate
head with 2-4 cells; fragments of the tubular and ray florets,
some containing small cluster crystals of calcium oxalate;
numerous paleae each composed of a small cell forming a
stalk and a very long, eylindrical and thin-walled terminal cell
about 1.1.5 mm long; spheroidal pollen grains, about 30 pm
in diameter, with 3 pores and a finely warty exine ; groups
of fibres, small vessels with spiral and annular thickening,
larger vessels with bordered pits and parenchyma with
moderately thickened and pitted walls, from the stem.

ee the information section on general monographs (cover pages)
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C. Thinlayer chromatography (2.2.27).

Test solution. Place 2 ¢ of the powdered drug (355)12.9.12)
in 50 mL of boiling water R and allow to stand for 5 min,
shaking the flask several times. After cooling, add 5 mL of

a 100 g/L solution of lead acetate R, Mix and filter. Rinse
the flask and the residue on the filter with 20 mL of water R.
Shake the filter with 50 mL of methylene chloride R.
Separate the organic layer, dry over anhydrous sodium
sulfate R, filter and evaporate the filtrate to dryness on a
water-bath. Dissolve the residue in 0.5 mL of ethanol (96 per
cent) R.

Reference solution, Dissolve 2 mg of methyl red R and 2 mg
of resorcinol R in 10.0 mL of methanol R.

Plate: TLC silica gel plate R.

Mobile phase: acetone R, glacial acetic acid R, toluene R,
methylene chloride R (10:10:30:50 V/V/VAV).

Application: 10 L, as bands,
Development: over a path of 15 cm.
Drying: in air.

Detection A: spray with acetic anhydride-sulfuric acid
solution R and examine in daylight.

Results A: the chromatogram obtained with the test solution
shows a blue zone due Lo artabsin shortly above a red zone
due to methyl red in the chromatogram obtained with the
reference solution,

Detection B: examine in daylight while heating at 100-105 °C
for 5 min.

Results B: the chromatogram obtained with the reference
solution shows in the middle third a red zone due to methyl
red and below it a light pink zone due to resorcinol. The
chromatogram obtained with the test solution shows an
intense red or brownish-red zone due to absinthin with a
similar £, value to that of the zone due to resorcinol in the
chromatogram obtained with the reference solution. Other
zones are visible, but less intense than that due to absinthin,

TESTS

Foreign matter (2.58.2): maximum 5 per cent of stems with a
diameter greater than 4 mm and maximum 2 per cent of other
foreign matter.

Bitterness value (2.8.15): minimum 10 000,
Loss on drying (2.2.32): maximum 10.0 per cent, determined

on 1,000 g of powdered drug (355) (2.9, 12) by drying in an
oven at 105 °C for 2 h.

Total ash (2.4.16): maximum 12.0 per cent.

Ash insoluble in hydrochloric acid (2.8.1): maximum 1.0 per
cent,

ASSAY

Carry out the determination of essential oil in herbal drugs
(2.8.12). Use 50.0 g of the cut drug, a 1000 mL round-bottomed
flask and 500 mL of water R as the distillation liquid, Add

0.5 mL of xylene R in the graduated tube, Distil at a rate of
2:3 mL/min for not less than 3 h,

General Notices (1) apply to all monographs and other texts



