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OZET

Insel, B. (2019). Piyasada Olmez Cicek (Helichrysum sp.) Olarak Satilan Kurutulmus
Bitki Orneklerinin Kalite Parametrelerinin Degerlendirilmesi.Yeditepe Universitesi

Saghk Bilimleri Enstitiisii, Tiirkiye, Master Tezi. Istanbul.

Helichrysum tiirleri Asteraceae familyasina ait olup, Tirkiye’de ve diinyada
geleneksel tipta; safra sivisi arttirici, karaciger koruyucu, bobrek tasi diisiiriicti, spazmolitik,
diiiretik, antidiyabetik, antienflamatuvar, antioksidan ve antimikrobiyal 6zelliklerinden dolay1
yiizyillardan beri kullanilmaktadir. Piyasada da “6lmez cicek, altin ¢icek” adlariyla
satilmaktadir. Avrupa Farmakopesi 8.0’de Helichrysum tiirlerine ait herhangi bir monograf
yer almazken; WHO monografinda sadece Helichrysum arenarium bitkisinin ¢igek kismina ait
monograf yer almaktadir.Bu ¢alisma WHO monografinda yer alan “Flos Helichrysi arenarii”
monografi esas alinarak Helichrysum sp.’nin g¢igeklerine ait bir monograf hazirlamak

amaciyla yapilmistir.

Bu calismada, Helichrysumtiiriiniin botanik 6zellikleri, kimyasal igerigi, biyolojik
aktivite calismalar1 ve kullanilist ile ilgili genel bilgiler ayrintili olarak incelenmistir. “Olmez
cicek” ad1 altinda aktarlardan alinan 20 adet materyalin Avrupa Farmakopesi 8.0’de belirtilen
analizlere benzerligi, WHO monografindaki “Flos Helichrysi arenarii” monografi referans
alinarak arastirilmistir.Her 6lmez ¢igek materyalinin tlizerinde makroskobik ve mikroskobik
incelemeler, yabanc1 madde tayini, kurutmada kayip, biitiin kiil tayini, ugucu yag ve YPITK
deneyleri yapilmistir. Her deneyin sonunda 6lmez c¢icek materyallerinden elde edilen
bulgularin WHO monografinda yer alan “Flos Helichrysi arenarii” monografi basta olmak
lizere diger monograf ve bilimsel makalelerde belirtilen kriterlere uygunluklari karsilastirmali
olarak degerlendirilmistir. Calismanin sonucunda, Helichrysum sp.’nin  kurutulmus

ciceklerine ait monograf hazirlanmistir.

Anahtar kelimeler:Helichrysum sp.,Flos Helichrysi arenarii, Asteraceae, Avrupa
Farmakopesi 8.0,WHO monografi, Farmakope Analizi, YPITK
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ABSTRACT

Insel, B. (2019). Evaluation of Quality Parameters of Dried Plant Samples Sold as
Immortal Flowers (Helichrysum sp.). Yeditepe University Institute of Health Sciences,
Turkey, Master Thesis. Istanbul.

Helichrysum species belong to the Asteraceae family, in Turkey and in traditional
medicine in the world; it has been used for centuries due to its biliary fluid enhancer,
hepatoprotective, kidney stone expeling, spasmolytic, diuretic, antidiabetic, anti-
inflammatory, antioxidant and antimicrobial properties.It is sold as ‘6lmez ¢igek, altin gigek’
in the market.The European Pharmacopoeia 8.0 does not contain any monographs of
Helichrysum species; The WHO monograph contains only the monograph of the flower part
of the Helichrysumarenarium. This study was attempted to prepare a monograph of the
flowers of Helichrysum sp. based on the ‘Flos Helichrysi arenarii’ monograph in the WHO

monograph.

In this study, general information about botanical properties, chemical content,
biological activity studies and usage of Helichrysum species were examined in detail. The
similarity of the 20 immortal flower materials that is purchased from the market to the
analyzes described in the European Pharmacopoeia 8.0 was investigated by reference to the
‘Flos Helichrysi arenarii’ monograph in the WHO monograph.Macroscopic and microscopic
examinations, determination of foreign matter, loss of drying, determination of whole ash,
volatile oil and HPTLC were performed on each immortal flower material. At the end of each
experiment, the findings obtained from the immortal flower materials were compared with the
criteria mentioned in other monographs and scientific articles, especially ‘Flos Helichrysi
arenarii’ monograph in the WHO monograph. At the end of this study, monograph of dried

flowers of Helichrysum sp. was prepared.

Key words:Helichrysum sp., Flos Helichrysi arenarii, Asteraceae, European

Pharmacopoeia 8.0, WHO monograph, Pharmacopoeia Analysis, HPTLC
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1.GIRIS VE AMAC

"Olmez ¢igek" (Helichrysum), Asteraceae familyasina ait ¢ok yillik otsu bir bitkidir ve
Avrupa, Orta Asya ve Cin'e 6zgiidiir. Bu bitkinin ¢icekleri Avrupa'da geleneksel tipta uzun
yillardir kullanilmaktadir(1).

Helichrysum’un ¢igekli kisimlarinda biyolojik olarak aktif ve baskin olarak bulunan
bilesikler; flavonoitler, katokon izosalipiirpozitler, flavononlar, salipurposit, piirinin ve
naringenindir. Dikkat ¢eken miktarlarda mevcut olan diger bilesikler ise karotenoitler, ugucu
yaglar ve sar1 pigmentler: arenol ve homoarenol gibi a-piron tiirevleri olarak sayilabilir(2).

Helichrysumarenarium(L) Moenchkapitulumlari  Avrupa Farmakopesinde yer
almamasina ragmen; Isvigre, Polonya ve Rus farmakopelerinde kayitlidir. Uzun yillardir tibbi
bir bitki olarak bilinmektedir(3).

Diinya saglik oOrgiitiiniin verilerine gore(WHO, 2015) Helichrysum arenarium’un
cicekli kisimlari, kolagog etkisinden dolay1 dispepsi tedavisinde ve geleneksel tipta, koleretik,
idrar soktiirticii, hafif spazmolitik, karaciger koruyucu olarak ve detoksifikasyon igin
kullanilmigtir(4).

Bunlarin yani sira Helichrysumtiirlerinin diyabet tizerindeki olumlu etkilerinden de
birgok calismada bahsedilmistir. Helichrysum plicatum tiiriniin diyabetin semptomlarini
hafiflettigi Tiirk herbalistler tarafindan ispatlanmistir(5). Yapilan bir ¢alisma bu bilgiyi
destekler niteliktedir. Diyabetin 6zellikle bobrek ve karaciger iizerinde vermis oldugu zararin
Helichrysum plicatum ile kandaki glikoz konsantrasyonunu diizelterek, semptomlari
hafifletebilecegi ortaya konmustur. Ayrica geleneksel tipta H.plicatumgiceklerinin
dekoksiyonu 6giitiilmiis arpa ile karigtirilip lapa haline getirilerek yaralarin iyilestirilmesinde
de kullanilmistir(6).

Anadolu’da yetisen H.plicatum, H.graveolens ve H.orientalis kapitulumlarindan elde
edilen infiizyonlar geleneksel olarak kullanimda idrar ve safra soktiiriicii ve tas disiiriicli
olarak kullanilmistir(7). Avrupa’da da halk arasinda H.arenarium ve H.italicum un
kapitulumlarini igeren tibbi c¢aylar safra diizenleyici ve diiiretik 6zellikleri nedeniyle safra
kesesi rahatsizliklarinda tercih  edilmistir(8).H.italicum 'un  kapitulumlar1  geleneksel
kullanimda antienflamatuar ve antialerjik etkilerinin yani sira giines yaniklarmin tedavi
etmektedir(9).

Diinyada 6lmez cicek tiirleri geleneksel tipta antimikrobiyal, midevi, dezenfektan,
antienflamatuar, koleretik, karminatif ve kokular1 giizel oldugu igin kozmetik iiriinlerde

kullanilmistir. Ayrica flavonoit igeriklerinden dolayr antioksidan etkileri de goriilmiistiir.



Ugucu yaglart aromaterapide, parfiimeride kullanilmig hatta bazi Helichrysum tiirlerinin
ucucu yaglart antibakteriyal aktivite sergilemistir(10).

Bu c¢alismada, WHO monografinda yer alan “Flos Helichrysi arenarii” monografi
basta olmak iizere diger monograf ve bilimsel galismalar referans alinarak Helichrysum

sp.’nin kurutulmus ¢igeklerine ait monografinin hazirlanmasi amaglanmistir.



2.GENEL BIiLGILER

Bu boliim dort ana baslik altinda toplanmaktadir. Botanik bilgiler kisminda
Helichrysum tiirlerinin dahil oldugu familya ve cinse ait genel botanik &zellikleri, tiirlerin

tayin anahtarlari, yayilis1 ve kiiltiirii ile ilgili bilgiler yer almaktadir.

Fitokimyasal c¢alismalar boliimiinde Helichrysum tiirlerinin kimyasal bilesimi ve bu

icerikler iizerinde yapilan ¢alismalar kimyasal gruplarina gore siniflandirilarak verilmektedir.

Biyoaktivite ¢alismalar1 kisminda Helichrysum tiirlerinin biyolojik aktivitesi ile ilgili

arastirmalardan bahsedilmektedir.

Kullanilis boliimiinde ise Helichrysum tiirlerinin bitkisel ve gida olarak kullanimi, yan

etkileri, etkilesimleri, toksisitesi, formiilasyonlar1 ve saklama kosullar1 anlatilmaktadir.
2.1. BOTANIK BILGILER
2.1.1. Asteraceae Familyasimin Genel Ozellikleri

Bu familya da bazilar siit iceren tek,iki veya ¢ok yillik otsular, ¢alilar veya nadiren
aga¢ veya tirmanicilar formundadir. Yapraklar genellikle alternat veya karsilikli, nadiren
dairesel, basit veya birlesiktir. Cigekler kapitulum durumunda, c¢ok sayidadir. Cigekler
hermafrodit, tek eseyli veya sterildir. Kapitulum bazi bitkilerde dilsi ve tiipsii ¢igeklerden,
bazi bitkilerde ya sadece dilsi, ya da tiipsii ¢iceklerden olusur. Kapitulumun ¢evresi ¢ok serili
involukrum brakteleri ile ortiilmiis, erdisi veya tek eseyli, 1s1nsal veya zigomorf simetrilidir.
Kaliks genellikle tiiysii veya tiiylii olup papus (korkaliks) halini almistir ya da hig yoktur.
Petaller 4-5, birlesik, tiipsii korolla ugta belirgin 5 disli, dilsi korolla 3-5 disli veya disler
belirgin degildir. Stamenler 4-5, 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 kalintis1 vardir.Ciceklerin tiimiiniin dilsi olup olmamasi,
bitkilerin siit icerip igermemesi, yapraklarin ve/veya involukrum braktelerinin dikenli olup
olmamasi, kapitula ve kenar ¢igceklerinin sekli, ¢igceklerinin rengi ve reseptakulum Ortiisiiniin

karakteri bu familyanin ayirt edici 6zellikleridir(11).

Kozmopolit olan Asteraceae familyas1 yaklagik 1100 cins ve 2500’lin iizerinde tiir
igerir. Ulkemizde ise, 130’un iizerinde cins ve 1150’nin iizerinde tiirii ile en biiyiik ¢esitliligi

gosteren familyadir. Bu tiirlerden yaklasik 430’u endemiktir. Asteraceae familyasinin



tiyelerinden yiyecek maddesi elde edilir, ila¢ sanayiinde kullanilir. Ayrica siis bitkisi olarak

yetisitirilen ¢ok sayida tiiri vardir(11).
2.1.2. Helichrysum L. Cinsinin Genel Ozellikleri

Cins isminin kdkeni Yunancada giines anlamina gelen "Helios"tan ve altin anlamina
gelen "chrysos"tan gelmektedir. Bu isim ¢i¢eklerinin parlak sar1 rengini ifade eder(12).

Helichrysumcinsi diinyada yaygin olarak bulunan 500'den fazla tiirden olusmaktadir.
Tiirkiye florasinda 20 Helichrysum tiirii ve 26 taksonu bulunmaktadir. Bunlarin 14 tanesi
endemik tiirdiir(13).

Tiirkiye’de en yaygin olarak bilinen tiirler; H. arenarium, H. armenium, H. graveolens
ve H. plicatum’dur (14).

Tanim:Bitki ¢ok yillik, yar1 cali seklinde veya otsu; yiinsii veya kecemsi tiiylii ya da
glandulardir. Rizom: kisa, odunsu ve ince uzun kokler tasir. Steril siirgiinler ve dip yapraklari
bazi tiirler igin karakteristiktir. Yapraklar: basit, diiz, lineardan oblanseolat’a kadar veya
spatulat alternan olabilir. 7-60 mm uzunlugunda, 2-8 mm genisligindedir.Korimbus tepede
kapitulumlari tagir. Kapitulum diskoid veya disk bigiminde kiireden ters piramide kadar veya
silindirik sekilde, 3-12 mm uzunluktadir. Involukrum brakteleri ¢ok sirali, az cok diizensizden
cok diizenliye kadar imbrikat dizilmis, beyaz, saman sarisi, portakal rengi veya kirmizi ve
kalicidir. Reseptakulum ¢iplak diizdiir. Cigekler sar1 hepsi hermafrodit veya kenarda bir sira
disi ¢igek bulunur. Pappus sarimsi, kirli beyaz, yumusak piiriizlii veya serttir. Korolla tiip
seklini almistir. Ustii grandular ve 5 pargalidir. Meyve silindir seklini almis az ¢ok glandular
olan bir akendir(14).



Tablo 1.Helichrysum cinsinin taksonomik olarak simiflandirilmasi (15)

Bolim Spermatophyta
Altbolim Angiospermae
Sif Dicotyledoneae

(Mognoliopsida)

Altsif Asteridae
Takim Asterales
Familya Asteraceae
Cins Helichrysum

Sekil 1. Helichrysumarenarium bitkisinin dogadaki fotografi
2.1.3.Helichrysum Taksonlariin Yerel isimleri ve Halk Arasinda Kullanin

Anadolu'nun degisik yerlerinde ayni bitkiye degisik isimler verilebilmektedir.Bu
durum bitkilerin taninmasinda ve kullanilmasinda bir karmagikliga sebep olmaktadir. Bunun
en carpict Orneklerinden birisini Helichrysum cinsinde gérmekteyiz. Anadolu’nun farkli
yerlerinde bu bitkiye ¢ok farkli isimler verilmektedir. Helichrysum cinsine genel olarak
“Olmez Cigek” ad1 verilse de, “Alay Cigegi”, “Altinbasak”, “Altin Cigegi”, “AltinOtu”, “Arn
Cicegi”, “Bozoglan”, “Herdemtaze”, “Kovan Otu”, “Kudama”, “LeblebiCicegi”,
“ManCicegi”, “Mantivar”, “Mantuvar Cicegi”, “Sar1 Cigek”, “Sar1 Savran”,“Yayla Cicegi”,
“Yayla Giili”, “Yayla Otu”, “Yilan Giili” gibi isimlerle de anilmaktadir(16).



Tablo 2.Baz1 Helichrysum taksonlarinin yerel adlari ve kullanim (17)

Bitki Ada Yerel Adi Kullanimi
Olmez Cicek (Mersin)
H. chionophilum
Olmez Otu,Sar1 Cicek,
Kagit Cigegi, AltinOtu,
H. noeanum Yayla Cicegi
Olmez Cigek Idrar ve safra arttirici ve
Glines Cicegi tas diistiriici
Cay1 yapilarak, T1ibbi
Olmez Cicek Karaciger ve safra
4. arenarium Herdemtaze rahatsizliklarinda
Giliveotu
Kovan Otu
Ar Cigegi
Sar1 Kediayagi
An Cigegi Idrar ve safra arttiric1 ve
(Domanig¢-Kiitahya) tas diisiirticii
Bozoglan (Mersin)
Yayla Cigegi (Erzurum)
Altin Otu, Herdemtaze T1bbi
(Isparta)
Olmez Cigek (Bingél)
H. plicatum Olmez Cicek (Hatay) Halk arasinda ¢ay1
yapilarak tedavi amaglh kullanilir
Sarilik Cicegi Sarilik ve mide
(Bolu Bilecik) rahatsizliklarinda

Yara iyilestirici

tedavisinde



Tablo 3.Baz1 Helichrysum taksonlarinin yerel adlari ve kullanim devam-2 (17)

Bitki Adi Yerel Ad1 Kullanimi
(Gilimiishane) Yara ve yanik tedavisinde
(Tokat) El ve ayaklardaki catlaklarin
tyilestirilmesinde
(Amasya,Osmaniye,Mersin, Idrar arttiric1 ve bobrek tasi
Isparta, Karaman,Kiitahya) diistirtici
(Antalya) Kulak agrisinda
H. plicahum Olmez Cigek, Altin Otu
(Gaziantep)
H. graveolens Giive Otu (Bursa) Idrar ve safra arttiric1 ve tas
diistirticii
H. graveolens Altin Otu (izmir)

H. graveolens

H. graveolens

H. graveolens

H. songuineum

H.pamphylicum

H. stoechas

Yayla Cigegi (Merzifon-Amasya)
Olmez Cigek
Saman Cigegi
(Zonguldak)
Kirmizi Guddeme Cicegi
(Antakya)
Guddeme Cigegi
(Antakya)
Olmez Cicek (Mersin)
Altin Cigegi,
Guddeme Cigegi
Olmez Cigek(Antalya)

Altin Otu (Izmir)

Idrar soktiiriicii ve bobrek tasi
distirticti

Bobrek problemlerinde

Cicek dallar1 idrar ve safra

arttirici ve tas diisiirticli

Idrar ve safra arttiric ve tas
diisiiriicti

Astim tedavisinde

Idrar ve safra arttiric1 ve tas
distirticii

Idrar soktiiriicii ve bobrek tasi
diisiiriicti

Idrar soktiiriicii ve bobrek tast

diistiriicii



Tablo 4.Baz1 Helichrysum taksonlarinin yerel adlari ve kullamim devami-3 (17)

Bitki Adi Yerel Ad1 Kullanihs1
H. italicum
Solmaz Cigek Idrar ve safra arttiric1 ve tas
Solmaz Sar1 Cigek distiriici
Idrar  yollar1 hastaliklarinda,
iltihapta, bobrek tasi diisiirmede
Sar1 Solmaz (Bodrum) cay olarak tiiketilir. Evlerden
akrebi uzaklastirdigina inanilir.
H. orientale
H. Altin Cigek

chasmolycicum

H. compactum

H.
heywoodianum

H. pallasii

H. armenium

H. artvinense

Altin Otu, Herdemtaze
(Isparta)

Olmez Cigek
(Bingol)

Saman Cigegi, Sar1 Cigek

(Kirikkale)
Olmez Cigek,
Solmaz Cigek (Artvin)

T1ibbi

Idrar soktiiriicii, idrar yollart

tagin diisiiriicii,



2.1.4. Helichrysum L. Tiirlerine Ait Tayin Anahtar: (17,18,19)

Tiirkiye florasinda dogal olarak yayilis gosteren Helichrysum taksonlarina ait tiir tayin
anahtar asagidaki gibidir;
1. Cicek durumu genellikle dallanmis, her dal yogun kapitulali bir korimbustan
olusur,involukrum brakteleri koyu kirmizi ve dis dairedeki cigekler
digic....oooeennnnnn. sanguineum
1. Bitkiler yukaridaki gibi degil
2. Involukrum brakteleri mat, kar beyaz..................cccceeueiiiiiiniiiniinne, pamphylicum
2. Involukrum brakteleri fildisi, sar1 veya kayisi renginde
3. Yapraklar ¢ok yogun, beyaz veya yesilimsi beyaz, her iki yiizii kegemsi tiiylii
4. Bitki belirgin yar1 ¢ali, kalin toprak iistii dallara sahip

5. Kapitulum 3 mm uzunlugunda, limon sarisi, tiim cicekler
NEIMATTOUIL. .. .ot e e chas
molycicum

5. Kapitulum 5-8 mm uzunlugunda, parlak sar1 veya kayisi renginde, distakigigekler
dislererniniennernnenn. 0., A0 A0 A ... . ........ orientale
4. Bitkiler tabanda mat seklinde kiime halinde veya sik govdeli

6. Kapitulum ters konimsi (turbinat), involukrum brakteleri basik, korimbussik, yari kiiremsi

(subglobos).

7. Govde  vyapraklar1  dallara  dogru  basik, involukrum  brakteleri  soluk
008107 ST 3 3 Pt compa
ctum

7. Govde yapraklari dagmik, involukrum brakteleri koyu altin sarisi renginde
................................................................................................... artvinense
6. Kapitulum yar1 kiiremsi, involukrum brakteleri basik degil, gevsekkorimbuslarda

8. Bitkiler tabanda sik mat seklinde kiime halinde, steril siirgilinler tabanda siskin degil,

her korimbusta 1-6 kapitula var ve 8-12 mm
UZUNTUZUNAA. ... e e e e ch
ionophilum

8. Bitkiler tabanda bir kiimelesmis veya daha az siki, steril siirglinler belirgin siskin,

kapitulum 3-¢ok sayida, 5-9 mm uzunlugunda



9. Dallar kavisli, involukrum brakteleri dagmmik ve belirgin kukulat
(eNINEKIVITIMIL). ...t e e e e e et noe
anum

9. Dallar diiz, involukrum brakteleri az dagimik, diz ya da zayif
Kukulat. ... arenarium
3. Yapraklar neredeyse ¢iplak ya da zayif tiiyli (villoz) veya en azindan lstylizeyleri ¢ok
seyrek tiiyli
10. Bitki belirgin yar1 ¢ali, dallanmis ince govdeli

11. Yaprak kenarlar1 diiz, salgili (glandular), biitiin c¢icekler hermafrodit
.................................................................................................... armenium

11. Yaprak kenarlar alta dogru kivrik, glandular degil, dis dairedeki ¢igeklerdisi

12. Kapitula sik korimbuslarda, involukrum brakteleri parlak piring renkli sar1 ve
gevsek imbrikat dizilisli................cooii stoechas subsp. barrelieri

12. Kapitula gevsek korimbuslarda, involukrum brakteleri donuk saman renkli, sik ve
diizgilin imbrikat diziligli...........oooiiieiii e italicum

10. Bitkiler kiimelesmis, yaricali degil, govdelerin {iist tarafi dallanmamis

13. Her  korimbusta 1-6  (10) kapitula var ve 9-12 mm
UZUNIUGUNAA. . ..ottt e et e e e e
...... pallasii

13. Her korimbusta ¢ok sayida kapitula var ve 4-9 mm uzunlugunda

14. Govde ve yapraklar belirgin glandular

15. Steril siirgiinler tabanda belirgin siskin, sik yar1 kiiremsi korimbustaki kapitulalar
KIVITMIL. .o heywoodianum

15. Steril siirgiinler genellikle tabanda siskin degil, seyrek korimbustakikapitulalar
yumurtamsidan yart KUremsiye.........oovvvvvriiiineiiiiiiiineiieiinannnns. plicatum

14. Govdeler ve yapraklar belirgin glandular degil

16. D1s dairedeki ¢icekler disi

17. Bitki ince stolonlarla yayilir, bitkiler (6zellikle korimbustakipedunkuller) ¢ok sik

yumusak yiinsi tilylerle (villoz-lanat) kapl
...................................................................................................... graveolens

17. Bitki saglam, dallanmus, odunsu govdel, villoz-lanat
tAYIUeGil. ..o e PHC
atum

16. Biitiin ¢icekler hermafrodit
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18. Diizgiin, sik, yar1 kiiremsi korimbustaki kapitulalar turbinat

.............................................................................................. artvinense

18. Siktan seyrege, kismen diiz tepeli korimbustaki kapitulalarYar: kiiremsiden
yumurtamsiya

19. Steril siirgiinler belirgin sigkin, yapraklar siklikla spatulattan ve/veya undulat
kenarli, involukrum brakteleri sar1 veya kayisi(nadiren fildisi), kismen diizden
KuKulataliya. ... ..o arenarium

19. Steril siirgiinler belirgin siskin degil, yapraklar siklikla akut, hi¢cbir zaman undulat
kenarli degil, involukrum brakteleri sar1 veya fildisi,ve kukulatali

AEGIL. .o e plicatum

2.1.5. Helichrysumarenarium L.

Olmez gigege ait olarak bilinen bu tiir derin biiyiiyen bir kok sistemi ile cok dayamkli
bir bitkidir(20). Bu bitki tirti egik, gl¢li ve kisa rizomu ile 10-30 cm kadar
biiyiiyebilir(21).Genellikle tist kisimdan dallanir ve 2-5 cm uzunlugunda alternatif yapraklar
tasir(20). Rozet yapraklart ters oval seklindedir, iist yapraklar ise dogrusal mizrak
seklindedir(21). Hem yapraklar hem de sap1 gri veya giimiis renkli yiinlii killarla kaplidir(20).

Ciceklenme kapitul, sayisiz, kiiresel, 3-6 mm c¢apindadir ve 10-30 kapitul sahte
semsiyelerde gruplandirilmistir(4). Filariler hafifce gevsek 3-7 sira halinde dizilmis,
genellikle anthesis sonunda azalan ucu ile, parlak limon sarisi, daha soluk sari, pembemsi,
veya turuncu; dista olanlar obovat veya eliptik, eksensel olarak yogun villoz, yuvarlak tepe;
icte olanlar yaygin olarak dikdortgen-spatula seklindedir. Floretler genellikle hermafrodit,
tiibiiler-huni  seklindedir, bazen marjinal floretler sadece disidir. Korolla oldugu siirece
yaklasik 30 sarimsi-beyaz kil olan pappus bocekler tarafindan tozlasir(22). Meyve 0.7-1.2 mm
uzunlugunda, bir pappus ile besgen, dikdortgen seklinde kahverengi sert kabukludur(4).
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Sekil 2. Helichrysum arenariumun genel goriintiisii (17)

2.1.5.1.Helichrysum arenarium Tiiriiniin Yayilis1 Ve Habitat:

Bu tirlin piyasadaki ana tedarikgileri eski SSCB iilkeleri, Polonya ve
Tiirkiye'dir.Hollanda'dan baslayarak, Isve¢,Estonya, Almanya, Bulgaristan ve Kazakistan'a
kadar kuru kumlu yerlerde yetismektedir(23).H. arenarium tiirii Biskay Korfezi’nden Ural
daglarina ve Giiney Iskandinavya’dan Balkan Yarimadasi’nin kuzey kesimlerine kadar

varoldugu bildirilmistir(24).

H. arenariumaromatik bir bitkidir. Kuru kiregli topraklarda veya kumlu topraklarda,
bozkirlarda ve 250 ila 3200 m rakimlardaki kiyilarda yetisir. Tirkiye'de H. arenarium'un 3
tirii yetismektedir: H. arenarium (L.) Moench subsp. rubicundum (K.Koch), H. arenarium

(L.) Moench subsp. aucheri (Boiss.) , arenarium (L.) Moench subsp. erzincanicum(18).
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I¢i bos kare : subsp. aucheri

Ok : subsp. erzincanicum

I¢i dolu Kkare : subsp. rubicundum

Sekil 3. H. arenarium’un Tiirkiye’deki Yayihsi ve Habitatimn Gosteren Harita (17)

2.1.5.2. Helichrysum arenarium BitKisinin Kultirii

Terapotik  kullanim  igin =~ 6lmez  ¢igek  iretimikiiciikgiftlikler  tarafindan
gergeklestirilebilir ve kumlu toprak gerekli oldugundan, bu tibbi bitkinin iiretimi i¢in kumlu
arazilerdenyararlanilabilir. Her ne kadar bu bitki ilag endiistrisi i¢in 6nemli olsa da ve bir¢ok
Avrupa ilkesinde nesli tiikenmekte olan tiirler olarak smiflandirilsa da, literatiirde
yetistiriciligi hakkinda ¢ok az veri bulunmaktadir. H. arenarium'u biiyiitmeye yonelik ilk
girisimler 1970'lerin ortasina kadar uzanir ancak higbiri hayatta kalma orani ve biiyiime
acisindan basarili olamamistir. Arastirmalarin ¢ogu bu bitkinin ekim i¢in elverisli olmadigi
sonucuna varmustir, ¢iinkii deneysel denemeler dogal stantlardan daha az miktarda ¢igeklenme
gbzlemlenmistir. Daha sonraki uygulama c¢aligmalari bu girisimlerin basarisiz olmasinin
nedenini agiklamistir. Gegtigimiz yilizyilda 6lmez ¢igek tiiriiniin yetistirme girisimlerinin ana
kusurlari, biiyiimesi sirasinda klonlanma karakterini géz ardi etmeleri ve mikorizal

birlikteliklerini gérmezden gelmeleridir (25).
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Son galismalar H. areanarium'un biyolojik aktivitelerine ve ana bilesiklerinden
flavonoitlere dikkat cekmektedir. Ote yandan, H. arenarium'a dayali ekstrelerin veya
preparatlarin test edilmesine dair ve tarimsal faaliyetleri ile ilgili basarili olmus klinik bir
calisma yoktur. Bu lriiniin siirdiiriilebilir tarimsal liretimini elde etmek i¢in giibreleme veya

mikorizal mantar ile asilama gibi tarimsal Yontemler i¢in ¢alismalar yapiimalidir (25).
2.1.6. Helichrysum plicatum L.

Helichrysum plicatum 6zellikleri; fillarileri sar1 renginde, yapraklar villoz veya seyrek
lanatus, bitkiler kiime teskil eder, otsu, gévdelerin iist tarafi dallanmamis, kapitula ¢ok sayida,
4-9 mm uzunlugunda, gévdeler ve yapraklar agik¢a glandular degil, tiim ¢igekler hermafrodit,
kapitula subglobozdan ovoide kadar ve yogun, verimsiz siirgiinleri agik¢a siskin degil,
yapraklar siklikla akut, linearoblanseolattan lineara kadar, tam kenarli, kapituladaki cicek
sayist 5-9, bitki seyrekten yoguna kadar lanat-tomentoz, govde yapraklari 1540 X 2-5 mm
(10-25 x 1-2 mm), beyazimsi veya grimsi yesil olmasidir (17).
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Sekil 4. Helichrysum plicatum’un genel goriintiisii (17)
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2.1.6.1. Helichrysum plicatum L.Turuniin Yayilis1 Ve Habitati
Helichrysum plicatum L. tiiriiniin ¢igeklenme zamani1 Haziran-Agustos donemidir. Habitati,
Pinus nigra ve Abies cilicica orman agiklarinda, ¢aliliklar ve kaya yamaglarindadir.
Tiirkiye’deki yayilist; Bursa, Bolu, Zonguldak, Amasya, Sivas, Trabzon, Erzurum, Kars,
Kiitahya, Konya, Ankara, Kayseri, Maras, Erzincan, Bitlis, Van, Agri, Antalya, Isparta,
Nigde, Hatay, Hakkari iken; Diinyadaki yayilis1 agirlikli olarak Nahgivan, Karabag ve Iran’dir
(17).
Helichrysum plicatum’un Tiirkiye’de bulunan alt tiirleri; Helichrysum plicatum L. subsp.
plicatum, subsp. polyphyllum, subsp. pseudoplicatum’dur (17).
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MAP 9 Helichrysum plicatum (13) O subsp. plicatum  fubsp. polyphyilum
subsp.  pseudoplicatum.

Sekil 5. H. plicatum L.Tiiriiniin Tiirkiyede’ki Yayihsin1 Gosteren Harita (17)
2.2. FITOKIMYASAL OZELLIiKLER

Olmez ¢igek (Helichrysum) olarak bilinen bu tiiriin ¢igekleri flavonoitler, kalkonlar,
fenolik asitler, kumarinler ve pironlar gibi fenolik bilesikler bakimindan zengindir.
Polifenollerin yan1 sira steroller, liganlar ve glikozitler gibi aromatik bilesikler de H.

arenarium'tan izole edilmektedir.
Helichrysum cinsi tiirleri triterpenoid, steroid, flavonoit, hidroksiisopentenilasetofenon

ve phloroglusinol icermektedir (26).
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2.2.1. Flavonoitler

6 ve/veya 8 hidroksi grubu tasiyan flavonlar (apigenin, luteolin, kapaferol, kuarsetin
vb.) ve Dbunlarin glikozitleri (kaempferol-3-O-glukozit, kuersetin-3-O-glukozit, 6-
hidroksiluteolin 7-O-glukozit ve apigenin-7-O-glukozit) polimetillenmis flavonoitler ve
antoklor pigmentleri (auronlar, kalkonlar ve 0zellikle floroglusinol yapisindakiler)

Helichrysum tiirlerinden izole edilmistir (19,27).

H. plicatum, Helichrysum tiirleri arasinda flavonoityoniinden en zengin olanlardandir.

Bu cinsin tibbi olarak faydalari 6ncelikle flavonoit igeriginden kaynaklanmaktadir (28).

Cogu makalenin sonuglari biyolojik faaliyetlerden sorumlu en Onemli bilesik
grubunun  flavonoitler oldugunu dogrulamaktadir ve H. arenarium'un baslica

flavonoitlerinden biri olan naringenin aktiviteleri de rapor edilmistir(29).
2.2.2. Fenolik Asitler

Floroglusin tiirevleri, fenolik asitler, asetofenon tiirevi benzofuran ve kromanlar
Helichrysumtiirlerinden izole edilen fenolik bilesiklerdendir. Ayrica fitalitler ve helipiron gibi
molekiillerin yer aldigi a-pironlar da Helichrysum tiirlerinde sik¢a rastlanmaktadir(30).
Kafeik, p-kumarik ve ferulik asitler ise H. arenarium tiiriinde bulunan tipik bilesiklerdendir;
fakat sinapik asit ve 3,4-metilendioksisinamik asit de az miktarda bulunmaktadir (31).

2.2.3. Fitalitler-Kumarinler ve Pironlar

Helichrysum tiirlerinden skopoletin, eskuletin, umbelliferon ve obluquin gibi kumarinler,
piron tiirevleri arenol ve homoarenol izole edilmistir. Fitalitler 5,7-dihidroksifitalit ve 5-
metoksi-7-hidroksifitalit de H. arenarium tiiriiniin ¢igeginin karakteristik bilesenleridir
(30,32).

2.2.4. Steroller

4 steroid bilesigi; p-sitosterol , B-sitosterol-glukozit , stigmasterol ve stigmasterol-glukozit
Helichrysum tiirlerinde bulunmaktadir (33).
2.2.5. Yag Asitleri

Major yag asidi olarak doymamis yag asitleri bulunmaktadir. Ayrica asetilen bagi

igeren yag asitleri de izole edilmistir. H. arenarium (L.) Moench; linoleik asit, palmitik asit,
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elaidik asit, H.bracteatum Andr; heleniloik asit, krepeninik asit, cis-9,10-epoksil2-
oktadesinoik asit, H.hypocephalum Hilliard; oleik asit lakton, H.italicum G. Don; kaprilik
asiti, H.stoechas (L.) DC; linoleik asit, palmitik asit ve oleik asit metil esteri igcermektedir
(30).

2.2.6. Diger Bilesenler

Helichrysum taksonlarindan, farkli kimyasal yapida bilesikler de izole edilmistir. Ornegin,
H.arenarium (L.) Moench; arenarin, flamin, Al , Ca, Cu, Fe , K, Mg, Mn, Na, P, S, Zn,
H.bracteatum Andr.; alkaloit, H. cymosum (L.) Don subsp. calvum Hilliard; helihumulon,
H.plicatum DC. subsp. Plicatum; tanen, alkali ve toprak alkali metaller ,C ve K vitaminleri,

H.tenuiculum DC.: desmetilksantohumol ve isoksantohumol i¢ermektedir (30).
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Sekil 6. Helichrysum’un icerdigi bazi molekiillerin cizimine ait Sekil
2.3. BIYOAKTIVITE CALISMALARI

Helichrysum cigeklerinin kimyasal profiline iliskin literatiir verileri ¢ok farklidir,
ancak makalelerin ¢ogunlugu biyolojik aktivitelerden sorumlu en 6nemli bilesik grubunun
aglikon ve glikozit formlarinda olan flavonoitler oldugunu soylemektedir. Cigek 6zii
ekstraktlarindaki flavonoit bilegenleri arasinda, kalkon tiirevi izosalipiirposit, en fazla bulunan
bilesik olarak bildirilmistir ve ¢icege sari rengini veren ve drogun karaciger koruyucu

Ozelligini veren bilesik oldugu belirtilmistir(27).
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2.3.1. Spazmolitik Etki

Fareler tlizerinde yapmis oldugu bir deneyde 6lmez ¢igegin kolleretik ve spazmolitik etkisini
bildirmistir. Bu arastirmada, 6lmez ¢icek tiirlinden alinan {i¢ flavonoidin ( kaempferol-3-
glikozit, naringenin-5-glikozit ve apigenden) intravenz olarak uygulanmasi yer almistir(34).

H. arenarium’un spazmolitik etkisi arastirilan baska bir ¢alismada bitkinin aktif
bilesenlerinin sulu ¢ozeltileri, naringenin-5-glukozit (1), kaempferol-3 glukozit (I1) ve fosfat
tamponlu sodyum hidroksit iginde ¢Oziilmiis apigenin (Ill), siganlara 4 mg/100 g viicut
agirliginda bir dozda intravendz olarak enjekte edilmistir. Tiim preparatlar spazmolitik aktivite
gostermis ve sicanlarda benzer kolinerjik etkilere sahip oldugu goriilmistiir. Bu aktivite,
tedaviyi takiben ekstre III ile en yiiksek, II i¢in diisiik ve I i¢in en diisiik bulunmustur.Benzer
farmakolojik testler, bitkiden izole edilen 5-metoksi-7-hidroksiftalat ilegergeklestirilmistir,
ancak sonuglar negatif bulunmustur.Tiim flavonoitleri igeren bir alkol ekstresi ve flavonoit
icermeyen bir sulu ekstre (50 mg / 100 g) ile test edilmistir. Tiim flavonoitlere sahip ekstrakt,
I, II ve Il preparatlarina benzer spazmolitik aktivite gostermistir.Flavonoit igermeyen
ekstrakt, sican bagirsagindan ve safra kesesinden izole edilen diiz kaslarda spastik bir yanit
ortaya cikarmistir.Arastirmalar sonucu, Helichrysum arenarium'un Galenik preparatlarinin
aktivitesinin yalnizca flavonoit i¢erigine bagli oldugu sonucuna varilmistir(35).

Baska bir calisamada ise kontrol grubu fareleri ve kroton yagi ile indiiklenen deneysel
bagirsak iltihapli fareler kullanarak yapilmistir.In vitroolarak yapilan bu ¢alismada,
Helichrysum italicum ¢igekleri, izole edilmis fare ileumunda ve iltihapli bagirsakta tercihen
gecisin inhibe edilmesinde antispazmodik etkilere neden oldugu bulunmustur. Sonug olarak
bu ¢alisma, Helichrysum italicum ¢igeklerinin bagirsak sikayetlerii¢in geleneksel kullanimini
desteklemistir(36).

2.3.2. Diiiretik Etki

Helichrysum tiirlerindenH. arenarium 'un ditiretik etkisi bilinmektedir. Diiiretik etkiyi
arastiran bir ¢alismada kurutulmus H. arenarium 'un kaynatma, infiizyon seklinde eldeleri ve
cesitli Oziitleri (eter,etanol,sulu) kopeklere intraduodenal ve siganlara intragastik olarak
sirastyla 10 mgkg ve 50 mgkg dozunda uygulandiginda ditliretik  aktivite
gozlenmemistir.Kopeklerde yapilan paralel bir farmakokinetik c¢alisma, kaynatmanin
gastrointestinal sistemden emiliminin zayif oldugunu gostermistir.Ayn1 dozlarda ilacin
kopeklere intravendz enjeksiyonunun onemli bir diiiretik etkiye sahip oldugu

goriismiistiir(35).
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H. graveolens, H. stoechas, H. italicum iizerinde diiiretik aktivitelerini inceleyen bir
calisma yapilmistir. Bu tiirlerden hazirlanan %10’luk dekoksiyondan elde edilen ekstralar
kullanilmistir. In vivo olarak yapilan ¢alismada hayvanlarin iiriner hacim degerlerinde azalma
goriilmiistiir. Azalma en ¢ok H. italicum ve H. stoechas tiirlerinde gézlemlenmistir(14).

Helicrysum ceres’in kok ve yaprak ekstraktlarinin anestezi yapilan erkek Sprague-
Dawley ratlarinda ortalama arter kan basinct ve renal sivi ve elektrolit kullanimi iizerindeki
etkilerini degerlendirmek amaciyla yapilan bir ¢alismada, denekler kontrol ve tedavi grubu
olmak {izereher grupta 6 tane rat olacak sekilde sekiz ayri gruba ayrilmistir. Helicrysum
ceres'in sulu yaprak oziitlerinin dereceli dozlarda inflizyonu, tim gruplarda idrar akis hizini
ve idrar Na + atilimin1 6nemli dl¢iide arttirirken; Helichrysum ceres'in sulu kok veya yaprak
ekstraktlarinin intravendz tatbikati ortalama arter kan basincini da 6nemli Olgiide azaltmustir.
Bitki Oziitlerinin diiiretik ve natritiretik etkileri furosemidin’den Onemli Olgiide farkl
olmustur. Sonuglar, sulu ham Helicrysum ceres kokii veya yaprak Oziitlerinin ratlara oral
yoldan vermenin hipotansiyon ve natriiireziyi indiikledigini gostermistir(37).

H. graveolens ve H. stoechas'in kapitulumlarindan hazirlanan inflizyonlarin sodyum
oksalat kaynakli bobrek taslar1 iizerinde tedavi edici etkisiyle ilgili yapilan bir ¢aligmada,
farelere 5 gilin boyunca sodyum oksalat enjeksiyonunu yapildiktan sonra bitki ekstraktlar iki
farkli dozda uygulanmistir. Potasyum sitrat pozitif kontrol olarak kullanilmis; deney sonunda
su alimy, idrar hacmi, viicut, karaciger ve bobrek agirliklar: 6l¢iilmiis; idrar ve kan 6rnekleri
tizerinde biyokimyasal ve hematolojik analizler ve bobrek ornekleri iizerinde histopatolojik
incelemeler yapilmistir. H. stoechas oziitii 156 mg / kg dozunda belirgin etki gosterirken,
sodyum oksalat grubunda bobrek taslarinin sayis1 en fazla oldugu gériilmiistiir. Idrar
numunelerinin {irik asit ve okzalat seviyelerindeki diisiis ve idrar sitrat seviyelerindeki artis,
ekstrakt gruplarinda anlamli ve {imit verici olmustur. Olmez ¢icegin iyilestirici etKisi
hakkindaki ilk rapor olan bu ¢alismada; Helichrysum ekstraktlarinin iirolitiyazisin tedavisinde
kullanilabilecegini ve Helichrysum ekstraktlarinin, bobrek taslarindan muzdarip hastalar igin
potasyum sitrata alternatif bir tedavi oldugunu géstermistir(38).

2.3.3. Sitotoksik ve Genotoksik Etki

H. arenarium subsp. erzincanicum tiirii genotoksik etkiye sahiptir ve bu tiiriin
genotoksik ve sitotoksik 6zellikleri nedeniyle halk tarafindan yiiksek miktarlarda kullanilmasi
sakincalidir. Bu bitki tiirii 6zleri kromozomal hasara ve mitotik gecikmeye neden olabilir.
Hiicre proliferasyonundaki azalma, H. arenarium subsp. erzincanicum ayrica bir antimitotik

ve antikarsinojenik ajan gorevi gormesini saglayabilir ama buna ragmen alternatif tipta
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serbestce kullanilmamalidir. Ek olarak, g¢alisma sonuglarina goéreH. arenarium subsp.
rubicundum ve H. arenarium subsp. Aucheri tiirlerinde herhangi bir genotoksik etki yoktur.
Boylece alternatif tipta serbest¢e kullanilabilirler. Sonug olarak H. arenarium'dan izole edilen
ana biyoaktif bilesenlerin genotoksik etkilerini belirlemek i¢in daha ileri ¢alismalar
yapilmalidir(39).

H. plicatum DC. bitkisinin metanol 6ziitii kullanilarak bitkinin immun sistem ile ilgili
iliskisini belirlemek ve antitimor etkisini incelemek amaciyla yapilan c¢alismada, metanol
ekstresi ile saf metabolitlerden helichrysin A ve astraglinin MCF-7 meme kanseri hiicrelerine
kars1 toksititesi MTT sitotoksisite testi yardimiyla belirlenmistir. Yapilan ¢alisma sonucunda
metanol ekstresi, helichrysin A ve astragalinin MCF-7 meme kanseri hiicre hatlar1 {izerinde
herhangi bir toksisiteye sahip olmadiklar1 goriilmiistiir. Ayrica metanol ekstresinin hiicre
icindeimmiin yanit baslatan STINGaktivasyonunu artirdigi, helichrysin A ve astragalinin
STING iizerinde O6nemli bir etkisinin olmadigi, interferon ekspresyonunun ise metanol
ekstresi ve helichrysin A ile kayda deger Olgiide arttigi, astragalinin etkisinin olmadigi
gorilmistiir(40).

2.3.4. Antifungal Aktivite

H. arenarium’a ait antifungal aktiviteleri arastirmak i¢in Aspergillus flavus (ATCC
9643), Aspergillus niger (ATCC 6275), Candida albicans (ATCC 10231), Candida
parapsilosis (ATCC 22019) ve Penicillium funiculosum (ATCC 56755) mantarlari
kullanilmistir.Bu mantarlar Gida Biyoteknolojisi Laboratuvari, Yasam Bilimleri Enstitiis,
Tarmm Bilimleri Universitesi ve Veteriner Hekimligi, Cluj Napoca, Romanya ' dan elde
edilmistir. Kiltlirler malt agar'da 4 °C'de muhafaza edilmis ve her ay alt
kiltirlenmistir.Minimum inhibitér (MIC) ve minimum fungisit (MFC) konsantrasyon
deneyleri, 96 mikrotitre plakalarinda bir dizi diliisyon hazirlanarak mikrodiliisyon yontemi
kullanilarak yapilmistir.Ekstraktlar % 0.85 salin (10 mg / mL) i¢inde seyreltilip, sonra asilama
ile Broth Malt ortami iceren mikro plakalara eklenmis ve doner bir ¢alkalayici iizerinde 28
°C'de 72 saat siireyle inkiibe edilmistir.Goriiniir biiyiime olmadan en diisiik konsantrasyonlar
(binokiiler mikroskopta) minimal inhibitor konsantrasyonlar olarak tanimlanmistir. Goriiniir
bir biliylime goOstermeyen en diisiik konsantrasyon, orijinal inokiillumun 999.5'nin

oldirildigini gosteren MFC olarak tanimlanmistir(41).
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2.3.5. Antioksidan Aktivite

Helichrysum‘un g¢igeklerinden elde edilen ekstraktlarin ana bilesenleri polifenollerdir.
Ozellikle glikozit olarak bulunan flavonoitlerdir. Bu tiiriin fenolik igerigi ile
antioksidan,antienflamatuar ve antimikrobiyal aktiviteleri arasindaki baglanti farkli yazarlar

tarafindan incelenmistir.

H. arenarium (L.) Moench antioksidan aktivitesi ile ilgili in vitro bir g¢alisma
gerceklestirilmistir. Bu calismanin amaci, liyofilize c¢igcek ekstraktlarmin antioksidan
ozelliklerini dogrulamak ve Helichrysi flos su ekstraktlarindaki toplam polifenol ve flavonoit
icerigini tanimlamaktir. Helichyrysum arenarium (L.) Moench i¢inde, énemli flavonoitler
olan birkag farkl1 bilesen (flavonoitler, kumarinler, fitatlar, piron tiirevleri, terpenoidler, ugucu
yaglar, ucucu ve yag asitleri) bulunmustur. Bitkinin antioksidan aktivitesi dncelikli olarak bu

maddelerden kaynaklanir(42).
2.3.6. Antibakteriyel ve Antimikrobal Aktivite

Helichrysum cinsinin biyolojik 6zellikleri oksidatif stres ile ilgili bozukluklarda
potansiyel kullanimlarin1 gdstermektedir. Ozellikle, arastirilan tiirler geleneksel olarak
antimikrobiyal potansiyeli olan bitkisel ilaglar olarak kullanilmasina ragmen, mevcut
arastirtlan 6rnekler i¢in elde edilen sonug¢lar makuldiir. Bununla birlikte, in vivo antioksidan
ve mikrobiyal inhibisyon etkisi, biyoyararlanom ve ilgili metabolik yolaklarin

mekanizmalarini agiklamak igin daha ileri ¢aligmalar gereklidir. (43)

H. arenarium c¢igeklerinden elde edilen ugucu yagin Onemli bir antimikrobiyal
potansiyele sahip oldugu gosterilmistir(44). Gradinaru ve ark. Helichrysum arenarium (L.)
Moench subsp'nin ¢igek salkimlarindan elde edilen bir metanolik 6ziitiin alt solunum yolu
patojenlerine kars1 fenolik igerigi ve anti bakteriyel aktivitesini aragtirdi. Bu arastirma Romen

Helichrysum 6rnegi hakkinda mevcut tek bilimsel ¢alismadir(45).

Antibiyotik tedavisine diren¢ prevalansinin artmasi ve birgok antibiyotigin ciddi yan
etkileri nedeniyle, antibiyotiklerin etkinligini ve giivenligini artirmak i¢in antimikrobiyallerin
belirlenmesi, 6nemli bir arastirma alanidir. Bu agidan, yapilan bir ¢alismada H. arenarium
subsp. 'den alinan metanol ekstraktinin antibakteriyel etkinligi arastirilmistir. Tek basina ve
siprofloksasin ile birlikte, S. aureus, Streptococcus pneumoniae ve Moraxella catarrhalis
bakterilerinin antibiyotige direngli klinik izolatlarina kars1 etkisine bakilmistir. Ek olarak,

standart suslara kars1 antibakteriyel etkileri (S. aureus ATCC 25923, S. pneumoniae ATCC)
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49619), fenolik igerigi ve ekstrenin profili de incelenmistir. Gram pozitif ve Gram negatif
bakteri ve mayalara kars1 birkag H. arenarium alt tiirii (erzincanicum, rubicundum, aucheri)
dahil olmak tizere farkli Helichrysum tiirlerinin antimikrobiyal aktivitesi hakkinda literatiir
raporlar1 bulunmaktadir. Bu bakimdan, Helichrysum tiirlerinin klinik izolatlara karsi
antimikrobiyal aktivitesinin degerlendirilmesi, enfeksiyonlu hastalarda tedavi sonucunu

ongormede onemli bir yaklagimdir(46).

Baglangicta, bu calisma, siddetli alt solunum yolu enfeksiyonlarindan sorumlu
antibiyotik direngli bakterilerin klinik izolatlarina karst Helichrysum ekstraktinin
antimikrobiyal aktivitesini degerlendirilmistir. Calismanin sonuglar siprofloksasinin penisilin
direngli S. pneumoniae'ye karsi anti bakteriyel aktivitesini arttirmak i¢in H. arenarium
salkimindan metanol ekstraktinin olasi bir kullanimi oldugunu gostermistir. Calismada
metanol oziitiinde H. arenarium salkimindan 12 bilesen tanimlanmis (Kinik ve kafeik asitler,
kafeik asit tiirevleri, naringenin, apigenin ve onlarin glikozitleri, kemferol) ve 6ziit, metisilin
direngli S. aureus, penisilin direngli S. pneumoniae ve ampisilin direngli M. catarrhalis klinik
izolatlarina karsi antibakteriyel aktivite gostermistir.Helichrysum o6zii, S. aureus ve S.
pneumoniae izolatlar1 iizerindeki etkili siprofloksasinin dozunu azaltmis ve ikincisine karsi
siprofloksasinin ile kombinasyon halinde sinerjik ~ aktivite = gOstermistir.
Helichrysumarenarium igerdigi fenolik bilesenlerden dolay1 alt solunum yolu enfeksiyonu

patojenlerine kars1 antibakteriyal aktivite sergilemistir(46).

Tiirkiye’nin Dogu Anadolu bélgesi’nden toplan 4 farkli Helichrysum tiiriiniin (H.
arenarium (L.) Moench subsp. erzincanicum, H. arenarium (L.) Moench subsp. rubicundum,
H. armenium DC. subsp. araxinum ve H. plicatum DC. subsp. pseudoplicatum) metanollii
oOziitleri ile yapilan bir ¢aligmada; A. hydrophila, B. brevis, B. cereus, K. pneumoniae, P.
aeruginosa ve S. aureus ATCC 29213’e karsi antibakteriyel aktiviteye sahip oldugu
bulunurken; E. coli, M. morganii, M. smegmatis, P. mirabilis, Y. enterocolitica ve S.

cerevisiae’ya kars1 herhangi bir antibakteriyel aktiviteye sahip olmadigi bulunmustur(47).

7 farkli Helichrysum tiiriinden elde edilen 14 ekstrakt ile in vitro olarak antibakteriyel,
antifungal ve antiviral aktiviteleri degerlendirmek iizere yapilan bir caligmada tim
ekstraktlarin antifungal aktiviteleri klinikte rutin olarak kullanilan antifungal ajanlarla oldukca
yakin sonuglar gdstermistir. Ozellikle tiim tiirlerin etanolik ekstraktlar1 S.aureus’akars1 daha
iyi inhibisyon sergilemistir. Ayn1 zamanda H.arenarium ve H.armenium DC biyoaktivite

acisindan test edilen ekstraktlar arasinda en kayda deger sonuglari sergilemistir(48).
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2.3.7. Anti-enflamatuvar Aktivite

Baz1 flavonoitler, ateroskleroz riskini azaltmaya yardimei olabilecek anti-enflamatuar
ozelliklere sahiptir. Helichrysum arenarium L. MOENCH tiiriiniin ¢igeklerinin geleneksel
tipta koleretik, karaciger koruyucu ve detoksikasyon ajanlar1 olarak kullanilmasinin yani sira
calismalara gére bu bitkinin lipid diistiriicii ve anti-enflamatuar 6zelliklere sahip oldugu da

sOylenmektedir.

Yapilmis olan bir arastirmada Helichrysum arenarium L. MOENCH c¢igeklerinde
bulunan 7 tane flavonoidin ( narirutin, naringin, eriodictyol, luteolin, galuteolin, astragalin,
kaempferol) anti-aterosklerotik aktiviteleri arastirilmistir. Bu arastirma yapilirken vaskiiler
yap1 incelenmis ve enflamasyon faktorlerinin (CRP, VEGF) ekspresyonundaki inhibisyon
miktarlar1 saptanmistir. Calismanin sonuglarina gore; flavoitlerin, ateroskleroz baslangicinda
iltihaplanmanin gelismesini Onleyebilecegini ve bunun sonucunda ortaya c¢ikan sonuglarin
flavonoit bakimindan zengin yiyeceklerin ve Helichrysum arenarium gibi bitkilerin insan

saglhigina fayda saglayacagini gostermistir(49).

Ispanya da toplannmis H. steoechas iizerinde yapilmis baska bir ¢aligmada ise 6lmez
cicekler diklorometan ile sokshelat apereyinde ekstreleri ¢ikartilarak vakumda
yogunlastirilmislardir. Ardindan izole ettikleri asetominofen, gnafalin ve ursolik asit
birlesiklerinin antiefllamuvar etkisi arastirilmistir. Standart olarak indometasin kullanilmistir.
Her 3 bilesikte 0,5 mg indometasine karsi denenmis ve hepsinde anlamli bir antienflamatuvar

aktivite gozlemlenmistir.En ¢ok antienflamatuvar aktivitegnafalinde kaydedilmistir(50).
2.3.8.Antidiyabetik Aktivite

Helichrysum plicatum'un hipoglisemik ve antioksidan potansiyelinin normal ve
streptozotosin ile indiikklenmis diyabetik sicanlarda in vivo yontemler kullanilarak
degerlendirildigi bir caligmada, bitkinin kapitulumlarindan hazirlanan sulu ve etanolik 6ziitler,
500 mg / kg dozunda oral olarak verildikten sonra, belirli araliklarla kan glukoz seviyeleri
izlenmistir. Tolbutamid, 100 mg / kg'lik bir dozda referans ilag olarak kullanilmigtir. Deneysel
veriler, kapitulumlarin sulu ve etanolik 6ziitlerinin, streptozotosin ile indiiklenen siganlarda
onemli antihiperglisemik ve antioksidan aktivite sergiledigini gostermistir. Polifenolik
bilesenlerin 1ilgili aktivitedeki roliinii degerlendirmek ig¢in, her bir ekstraktin fenolik ve

flavonoit igerikleri de toplam fenoller agisindan belirlenmistir(6).
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2.3.9. Diger Aktiviteler

Kurutulmus H. arenarium etanol, sulu ve eter ekstraktlarinin kdpeklere ve siganlara
sirastyla 50 mg / kg ve 500 mg / kg dozlarinda enjekte edilmesi hipotansif bir etkiye neden
olmustur. (35)

Ayrica, H. arenarium'un baslica flavonoidlerinden biri olan 6nemli naringenin
aktiviteleri de bir ka¢ calismada rapor edilmistir. Yapilmis olan bir ¢alismada naringenin,
Ebola viriisii enfeksiyonunun ve parkinson hastaliginin ilerlemesini ve metastatik bir
potansiyeler sahip patolojik durumlarda tedavi edici bir etkisinin olabilecegi gosterilmistir
(51).

2.4. KULANILISI

2.4.1.Halk ilac1 Olarak (Geleneksel) kullanim

Helichrysum geleneksel tipta iyi bilinen bir tiirdiir. Koleretik (safra sivisi arttiric),
karaciger koruyucu, detoksifikasyon ajani, idrar soktiiriicii (ditiretik), antimikrobiyal ve
spazm Onleyici ajan olarak kullanilir(52).Cigekleri ayrica mide ve pankreas salgisini

artirabilen antibakteriyel ve aci bilesenler igerir(53). Ayrica hazimsizlik ve istahsizlik igin de
endikedir(54).

Rusya'da H. arenarium bitkisinin ¢igekleri gastrik sekresyonun uyarilmasi ve safra
kesesi rahatsizliklarinda ki kullaniminin yani sira sistit, romatizma, artrit ve gut hastaliginin
tedavisi i¢in infiizyon seklinde kullaniimaktadir(55). Onerilen dekoksiyon uygulamasi giinde
1:20, 100 mL, ginde 2-3 kez yapilmasidir. Ayrica “flamin” tabletleri saflagtirilmig
flavonoitler icermektedir ve ¢aligsmalar 40 giinliik bir siire iginde giinde 3 kez alinan 50 mg

dozunun giivenli oldugunu gostermistir(56).

Sirp geleneksel tibbinda, Helichrysi flos ile hazirlanan bitkisel preparatlar, safra
asitlerinin konsantrasyonunu azaltmak, safradaki bilirubin icerigini , safra kesesinin tonusunu
artirmak ve safra sekresyonunu hizlandirmak icin kullamilir. infiizyon veya dekoksiyon

uygulamalari yapilarak ¢ay seklinde kullanilir(57).

European Medicinal Agency 'e (EMA) gore Avusturya'da Helichrysi flos eczanelerde
hazirlanan ¢ay karisimi seklinde kullanilir. Ayrica, 20. yiizyilin otuzlu yillarinda H.
arenarium bitkisinin ¢igegi Polonya'da bir resmi ilag olarak kullanilmaya baslanmig ve halen,
Polonya'da ‘““farmakope firiinleri” kategorisinde iki triin bulunmaktadir. Helichrysiflos

preparatlar1 ilk olarak Sovyetler Birligi'nde ve eski SSCB iilkelerinde kullanilmaya
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baslamistir ve resmi diizenlemelerde yer almaktadir fakat su ana kadar, H.arenarium'a dayali
preparatlarin test edilmesine dair bir klinik veri bulunmamaktadir. Giiney Afikada ise
kullanimi su sekilde arastirtlmistir; genellikle solunum hastaliklarini tedavi etmek igin
kullanilirlar ve yapraklar1 genellikle yara bandi olarak kullanilir. Karin agrisi ve kolik gibi
mide-barsak rahatsizliklarinin tedavisinde ve ayrica géz hastaliklarinda kullanilirlar. Ayrica
gr1 ve iltihaplanmanin etkisini azaltma 6zelliginden dolayr menstriiel agri, romatizma ve bas
agrilar1 tedavisinde de kullanilmaktadir(58).

Bunlarm yani sira Helichrysum tiirlerinin diyabet {izerindeki olumlu etkilerinden de bir
¢ok calismada bahsedilmistir. Helichrysum plicatum tiiriiniin diyabetin semptomlarini
hafiflettigi Tirk herbalistler tarafindan ispatlanmistir(5). Yine baska bir ¢alismada bu
calismay1 destekler niteliktedir. Diyabetin 6zellikle bobrek ve karaciger iizerinde vermis
oldugu zararin Helichrysum plicatum ile kandaki glikoz konsantrasyonu diizelterek,
semptomlar1 azalabilecegi ortaya konmustur(6). Ayrica geleneksel tipta H.plicatum
ciceklerinin dekoksiyonunun ogiitiilmiis arpa ile karnstirilip lapa haline getirilmis hali
yaralarin iyilestirilmesinde; damla haline getirilmis hali ise kulak agris1 i¢in kullanilmistir. H.
plicatum infiizyonu ise Anadolu’da yara ve yaniklarin tedavisinde, ayaklarda olusan
catlaklarin 1iyilestirilmesinde; bu tiiriin dekoksiyonu veya infiizyonu ise bdbrek taslarii
diistirmede ve idrar arttirmada kullanilmistir(59).

Diger bir Helichrysum tiirii olan H.aureonitens siirgiinlerinin sulu ekstresiHerpes
simplex viriis tip 1 e karsi antiviral aktivite sergilemistir. Giiney Afrika’nin Kwazulu-Natal
eyaletinin halki ise bu tiiriin ekstrelerini ge¢mis yillardan bu yana deri enfeksiyonlarinda hatta
Ozellikle zona tedavisinde kullanmislardir(60). Kenya’da H. odoratissimum halk tarafindan
yanikta ve konjuktivitte kullanilmistir. Ayni tiir Giliney Afrika’da mide eksimelerinde,
yaralarda, soguk alginliginda, oksiiriik ve karin agrilarinda kullanilirken; Rwanda’da egzama ,

mens agrilarinda ve kisirlik tedavisinde kullanilmistir(61).
2.4.2. Kontrendikasyonlar

Asteraceae ailesi asir1  duyarlilik etkisiyle bilinmektedir. Ayrica safra yolu

tikanikligina sebep olabilir(23).
2.4.3. Uyarilar/Onlemler

Klinik giivenlik hakkinda veri yoktur.Bilinen ve kullanilan dozajlarda hazirlanan
0lmez cicek preparatlarinin kullanima ile ilgili herhangi bir ters reaksiyon bilinmemektedir.

Helichrysum arenarium preparatlarinin kullanilmasindan sonra herhangi bir
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duyarlilikgdzlenmedi, bu nedenle alerjik potansiyeli diisiiktiir. Ancak Asteraceae ailesinin
diger bitkilerinde duyarlilik goriilebilmektedir.

Hamilelik ve emzirme doneminde giivenligi kanitlanmamaistir.

Yeterli veri olamadigi i¢in gebelik ve laktasyonda kullanimi 6nerilmemelidir. Cocuk ve

adelosanlarda kullanimu ile ilgili mevcut bir veri yoktur.(23)
2.4.4. Yan Etkiler ve Toksisite

Helichrysum cinsine ait preparatlarda alerjik reaksiyonlara dair herhangi bir sinyal
kaydedilmemistir. Terapotik dozlarda dogru uygulanmasindan sonra saglik risklerinde bir artis
veya yan etkiler gozlemlenmemistir. AncakHelichrysum arenarium'un kronik kullanim safra

tikanikliginin gelismesine neden olabilir(62).
2.4.5, Tlag Etkilesimleri ve Diger Etkilesimler
Ilag etkilesimleri ve diger etkilesimlerle iligli herhangi bir kayit bulunamamistir(23).
2.4.6 Dozaj ve Doz Asimi
[lacin veya esdeger preparatlarin ortalama giinliik dozaji 3 gramdir(63).

Infiizyon: Bir ¢orba kasig1 infiizyon (200 ml kaynar suya ¢icek ekleyerek ve 15 dakika
demlenerek hazirlanir) yemeklerden 20-40 dakika oOnce giinde ii¢ kez tiiketilir (64).
Kaynatma: Bir ¢orba kasig1 kaynatma (200 ml kaynar suya 10 g kesilmis ¢icegi ekleyerek ve
30 dakika demleyerek hazirlanir) yemeklerde 6nce giinde {i¢ kez tiiketilir(64).

Kuru ekstrakt: Ciceklerden 6giitiilmiis toz, 23 hafta boyunca giinde {i¢ kez 1 g olarak
tiiketilir(65).
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3. MATERYAL VE YONTEM

Bu boliimde kullanilan kimyasallar ve cihazlarin teknik o6zellikleri ile birlikte

kullanilan yontemlerin agiklamalar1 verilmistir.

Avrupa Farmakopesi 8.0’de Helichrysum tiirlerine aitmonograf bulunmadigi igin
Avrupa Farmakopesi 8.0’deki diger bitkilerin monografi ve WHO monografindaki ‘Flos
Helichrysi arenarii’ formati esas alinarak Tirkiye’nin gesitli sehirlerindeki aktarlardan alinan
acik veya kapali ambalajli 20 adet Olmez ¢igek/altin ¢icek materyalleri incelenmistir.
Aragtirmada kullanilan materyallere ait 6rnekler Yeditepe Universitesi Eczacilik Fakiiltesi

Farmakognozi labaratuvarinda saklanmaktadir.
3.1. Materyal

Tablo 5. Kullanilan bitkisel materyaller

Bitki Materyali

Temin edildigi yer

Altin ¢igek materyali-1

Acik Ambalaj-Izmir

Altin ¢igek materyali-2

Acik Ambalaj-Bursa

Altin ¢igek materyali-3

Acik Ambalaj-Ankara

Altin ¢igek materyali-4

Acik Ambalaj-Istanbul

Altin ¢igek materyali-5

Kapali Ambalaj-Istanbul

Altin gigek materyali-6

Kapali Ambalaj-Istanbul

Altin gigek materyali-7

Ac¢ik Ambalaj-Kusadasi

Altin gigek materyali-8

Kapali Ambalaj-Istanbul

Altin gigek materyali-9

Kapali Ambalaj-Istanbul

Altin ¢igek materyali-10

Acik Ambalaj-Istanbul
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Tablo 5. Kullanilan bitkisel materyaller (devami-2)

Altin ¢igek materyali-11

Kapali Ambalaj-Kiitahya

Altin ¢igek materyali-12

Acik Ambalaj-Kiitahya

Altin ¢igek materyali-13

Kapali Ambalaj-Ankara

Altin ¢igek materyali-14

Acik Ambalaj-Kusadasi

Altin ¢igek materyali-15

Acik Ambalaj-Istanbul

Altin ¢igek materyali-16

Kapali Ambalaj-Istanbul

Altin ¢igek materyali-17

Kapali Ambalaj-izmir

Altin ¢igek materyali-18

Acik Ambalaj-Izmir

Altin ¢igek materyali-19

Acik Ambalaj-Istanbul

Altin ¢igek materyali-20

Kapali Ambalaj-Istanbul

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.
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Sekil 7. Mikroskop

3.1.3. Yiiksek Performansh ince Tabaka Kromatografisi (YPITK; HPTLC)
YPITK sistemi: Camag

Sabit faz: HPTLC Silica gel 60 F254 20*10 aluminyum plaklar

Hareketli faz: Etil asetat-formik asit-glasial asetik asit-su (100:11:11:26)

1) (2)

Sekil 8. (1)-Likomat 5, (2)-visualizer cihazlari
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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 °C)

Hassas Terazi: Ohaus

Desikator: Isolab

Sekil 10. Desikator
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3.1.6. Biitiin Kiil Tayini
Porselen Krozeler: Haldenwanger (30 mL)
Kiil Firint: Carbolite (600 derece)

Desikator: Isolab

Sekil 11.Kiil Firini
3.1.7. Ucucu YagMiktar Tayini

Klavenger Diizenegi: Ildam
Isitict Manto: Isoped
Vial: Agilent

Coziicl: Ksilen

Sekil 12. Klevenger Diizenegi
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3.2. YONTEM

3.2.1. Makroskobik inceleme

Makroskobi de incelenen yapilar Helichrysum cinsine ait tiirler {izerinde yapilmis olan
WHO monografi ve botanik yayimlar referans alinarak yapilmistir. Buna gore calismada
kullandigimiz Altin ¢igek orneklerinin gigekleri pens yardimi ile alinarak bunlarin ¢igek ¢api,
fillari uzunlugu, tily durumu vb. Ozellikler incelenerek tablo olusturulmus ve calisilan
materyaller arasindaki fark belirlenmistir. Sonuglar WHO monografinda ki ‘Flos Helichrysii

arenarii’ makroskobik 6zellikleriile karsilastirilmistir (4).
3.2.2. Mikroskobik inceleme

Mikroskop altinda; toz edilmis bitkisel materyaller sartur ve kloralhidrat reaktifleri
kullanilarak 4x, 10x, 20x, 40x lik biiyiitmelerde incelendi. MateryallerAvrupa farmakopesi
8.0’ndeki diger ¢icekler ve benzer yapilar incelenerek 6rneklerdeki stoma, polen, pappus, ortii
tilyii, bracte, stigma, salgt tiiyli, korolla, iletim demetleri varligt agisindan
incelenmistir.Gozlemlerden elde edilen sonuglar WHO monografinindaki‘Flos Helichrysii

arenarii’ mikrospobik 6zelliklerine gore karsilastirilmistir(4).

3.2.3. Yiiksek Performansh ince Tabaka Kromatografisi (YPITK)

Yapilan bu g¢alismada her bitkinin test sollisyonlar1 hazirlanarak yaklagik 20 pL
hacminde HPTLC cihazinda alimiinyum plaklar iizerine tatbikleri yapilmistir. Plak iizerine
incelenen referanslarin tespiti i¢in ayn1 zamanda referans maddelerinde tatbikleri eklenmistir.
Tatbikler yapildiktan sonra tatbik noktalar1 kurutma makinasi ile kurutulmustur. Sonraki
asamada tatbik yapilmis plak onceden doyurulmus siiriikleme tankina konarak maddelerin
ayrimi saglanmistir. Siiriiklenmesi yapilmis plak alinarak tekrardan kurutma makinasi ile
kurutulmus, 254 ve 366 nm dalga boylarinda fotograflar1 ¢ekilmistir. Plak iizerinde ayrilan
maddelerin renklenmesi i¢i plak 1sitilarak iizerine ilk 6nce NP soliisyonuna daha sonra
kurutularak PEG soliisyonuna daldirilmistir. Daldirma isleminden sonra plagin tekrardan 254
ve 366 nm dalga boylarindaki fotograflar1 ¢ekilerek etken maddelerin varlig1 belirlenmistir

(66).
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Plaka: ITK silika jel plaka R.

Test soliisyonunun hazirlanisi: 1’er gram toz edilmis bitki materyalleri tizerine 10 ml
metanol eklenerek, 60 derece 1sidaki su banyosu iizerinde 5 dk boyunca beklenmistir. Bu

asamadan sonra filtre edilmistir.

Referans soliisyon: Rutin, klorojenik asit, hiperozit kullanilmistir. Her birinden 1’er

mg alinarak 1 mLmetanolde ¢6ziinerek referans soliisyonlar1 hazirlanmistir.

Sabit faz (tank soliisyonu):Etil asetat- formik asit- glasiyal asetik asit- su
(100:11:11:26)

Daldirma soliisyonlari:10gr/L oranindaetil asetat i¢erisinde ¢oziinmiis difenilborik asit
aminoetil ester (NP-national product soliisyonu) maddesi ve 50gr/L oraninda diklorometan
igerisinde ¢oziinmiis PEG400-polietilen glikol 400

3.2.4. Yabanc1 Madde Tayini

Yabanci organlarin ve elementlerin tayini WHO monografindaki ‘Flos Helichrysi
arenarii’ esas alinarak yapilmustir (4). Her bir materyalde ¢igek harici organlar, farkli bitki
pargalari, tas, toprak vb. pargalarin miktarlarmin oraninin en fazla %2 olmasi esasi goz
oniinde bulundurularak inceleme gerceklestirilmistir. Bunun yani sira 6rneklerde karsimiza
cikan bocek, salyangoz vb canlilarda incelenmistir. Orneklerde bu tarz yabanci maddelere
rastlanmast durumundayabanci madde orani dnemsenmeksizin incelenen materyal olumsuz

degerlendirilmistir.

Helichrysum materyallerin her birinden yaklasik 100’er gr terazi yardimi ile olgiiliip,
beyaz zeminlere (A4 kagit) aktarilmistir. Biiylite¢ ile materyallerin igerisindeki yabanci
maddeler tespit edilip, bulunan yabanci maddelerin agirliklari hassas terazi yardimi ile

Olciilerek yiizde olarak oran hesaplanmasi yapilmistir.

Tayinde % yabanci madde oranlar1 hesaplanirken asagidaki formiil kullanilmastir:
%Yabancit madde = (Y*100) / X
X=Tartilan materyal agirlig1

Y=Yabanci madde agirlig
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3.2.5. Kurutmada Kayip

Vezin kaplarinin nemi 105 derecelik etiivde yarim saat siiresince alinmistir. Etiivden
alman vezin kaplar1 desikatorde sogutulmustur. Daha sonra vezin kaplarinin agirliklari
kapaklar1 ile birlikte hassas terazi ile Olgiliip not edilmistir. 20 adet 6lmez ¢igek toz
materyallerinden 1’er gr alinmistir. Alinan 1’er grlik toz materyaller vezin kaplarinin igine
koyulupkapagi agik bir sekilde etiive yerlestirilmistir. Etiivde 2 saat 105 derecedebekletilerek
nemi alimmistir. Etiivden alinan vezin kaplar1 kapaklar1 kapatilip desikatérde sogutulmustur.
Vezin kaplar1 sogutulduktan sonra tekrar tartilip meydana gelen nem kayiplarinin yiizdesi

hesaplanmistir(67).
Deneyde % kurutmada kayip oranlari hesaplanirken su formiil kullanilmigtir.
D= (A+B)-C
% kurutmada kayip = (D*100) /B
A 1 Vezin kabinin agirhig
B : Tartilan bitkisel drog agirlig
C : Kurutmadan sonraki vezin kabinin bitkisel drog ile beraber agirlig
D : Kurutma isleminden sonra meydana gelen kiitlesel kayip

3.2.6. Biitiin Kiil Tayini

Krozeler, 600 C’de 30 dakika kiil firininda yaklasik 35-40 dk boyuncaisitilarak
nemlerinin alinmasi saglanmistir. Kiil firmindan alinankrozeler desikatorde sogutulmus ve
daralar1 tartilmistir. Krozelerin her birinin igerisine 1 gr kadar Olmez ¢igek toz
droglarikoyulmustur. Kiil firninda beyaz kiil olusuncaya kadar, 600 C’de 1 saat boyunca
yakilmistir. Yakilan krozeler firindan alindiktan sonra desikatdrde sogutulmus ve tartim

yapilmistir. Kiil miktar1 bulunup, biitiin kiil oranlar1 hesaplanmistir(67).
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Deneyde % biitiin kiil oranlar1 hesaplanirken su formiil kullanilmistir.

D= C-A

% biitiin kil = (D x 100) /B

A : Krozenin darast

B : Tartilan bitkisel drog agirlig:

C : Sogutma isleminden sonraki porselen kabin bitkisel drog ile beraber agirligi
D : Biitiin kiil miktar1

3.2.7. Ucucu Yagiceriginin Tayini

Avrupa Farmakopesinde ¢igekler lizerinde yapilmis ugucu yag calismalari incelenerek
yapilan bu prosediirde, 1000 ml hacmindeki cam balona 30 gr toz edilmis 6lmez ¢igek drogu
koyulmustur. Daha sonra tizerlerine 350 ml saf su eklenip, clavenger diizenegi ile 3 saat
boyunca distilasyonu yapilarak yag eldesi saglanmistir. Daha sonra 0,5 ml ksilen ilave

edilerek yaglarin ¢oziilmesi saglanip hacimleri dl¢iilmiis ve yaglarin renkleri gézlemlenmistir

(67).
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4. BULGULAR

4.1. Bitkisel Materyallere Ait Bulgular

4.1.1. Makroskobik Inceleme Bulgurlar

Tablo 6. Makroskobik Bulgular

M-1 M-2 M-3 M-4 M-5
Cigek Sayisi 15-25 15-17 10-12 15-25 15-25
Cigek Tipi Kapitulum Kapitulum Kapitulum Kapitulum Kapitulum
Ciceklenme Bilesik Bilesik Bilesik Bilesik Bilesik
Durumu Korimbus Korimbus Korimbus Korimbus Korimbus
Cigek Capt 2-3 mm 3-5 mm 3-5mm 3-5mm 4-6 mm
Cigek Sap1 Tiiy Tiyli Tiiyli Tyl Tiyli Tiyli
Durumu
Fillari Sekil Ovat, Ovat, Ovat, Spatulat Ovat,
Spatulat Spatulat Spatulat Spatulat
Fillari Bigim Kukuleta Kukuleta Kukuleta Kukuleta Kukuleta
Fillari Renk Sari Sar1 Sar1 Sar1 Sar1
Fillari Tiy Tiiystiz Tiiysiiz Tiiysiliz Tiiysiiz Tiiysiiz
Durumu
Tiipsii Cigek Turuncu Yok Turuncu Turuncu Turuncu
Rengi
Tiipsi Cigek 2 mm Yok 3 mm 3 mm 4 mm
Uzunlugu
Pappus Rengi Kremsi Yok Kremsi Kremsi Kremsi
Beyaz Beyaz Beyaz Beyaz
Pappus 2 mm Yok 3 mm 3 mm 4 mm
Uzunlugu
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Tablo 6. Makroskopik Bulgurlar Devam-2

M-6 M-7 M-8 M-9 M-10
Cigek Sayisi 15-20 15-25 20-25 10-20 5-10
Cigek Tipi Kapitulum Kapitulum Kapitulum | Kapitulum | Kapitulum
Cigeklenme Bilesik Bilesik Bilesik Bilesik Bilesik
Durumu Korimbus Korimbus Korimbus Korimbus Korimbus
Cicek Cap1 2-3 mm 2-3 mm 1-2 mm 4-6 mm 2-3 mm
Cigek Sap1 Tiyli Tiyli Tiyli Tiyli Tiyli
Tiiy Durumu
Fillari Sekil Ovat Ovat Spatulat Ovat Spatulat Spatulat
Spatulat Spatulat
Fillari Bigim Kukuleta Kukuleta Kukuleta Kukuleta Kukuleta
Fillari Renk Sar1 Sar1 Sari Sari Sar1
Fillari Ty Tiiystiz Tiiystliz Tiiystliz Tiiystiz Tiiystiz
Durumu
Tiipsii Cigcek Turuncu Turuncu Turuncu Turuncu Krem rengi
Rengi
Tipsii Cicek 2mm 2mm 1 mm 4 mm 4 mm
Uzunlugu
Pappus Rengi Kremsi Kremsi Kremsi Kremsi Kremsi
Beyaz Beyaz Beyaz Beyaz Beyaz
Pappus 2mm 2mm 1 mm 4 mm 4 mm
Uzunlugu
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Tablo 6. Makroskobik Bulgular Devami-3

M-11 M-12 M-13 M-14 M-15
Cicek Sayisi 10-15 25-35 15-25 10-15 12-17
Cigek Tipi Kapitulum Kapitulum Kapitulum | Kapitulum | Kapitulum
Ciceklenme Bilesik Bilesik Bilesik Bilesik Bilesik
Durumu Korimbus Korimbus Korimbus Korimbus Korimbus
Cicek Cap1 4-6 mm 2-3 mm 2-3 mm 4-6 mm 4-6 mm
Cigek Sap1 Tiyli Tiyli Tiyli Tiyli Tiyli
Tihy Durumu
Fillari Sekil Ovat, Spatulat Spatulat Ovat, Ovat,
Spatulat Spatulat Spatulat
Fillari Bigim Kukuleta Kukuleta Kukuleta Kukuleta Kukuleta
Fillari Renk Koyu Sar1 Sar1 Sar1 Sar1 Sar1
Fillari Ty Tiiystiz Tiiystliz Tiiystliz Tiiystiz Tiiystiz
Durumu
Tiipsii Cicek | Kahverengi Sar1 Turuncu Turuncu Turuncu
Rengi
Tipsii Cicek 4 mm 2mm 2 mm 4 mm 4 mm
Uzunlugu
Pappus Rengi Kremsi Kremsi Kremsi Kremsi Kremsi
Beyaz Beyaz Beyaz Beyaz Beyaz
Pappus 4 mm 2mm 2 mm 4 mm 4 mm
Uzunlugu
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Tablo 6. Makroskobik Bulgular Devami-4

M-16 M-17 M-18 M-19 M-20
Cigek Sayisi 10-20 13-17 10-20 10-15 15-20
Cigek Tipi Kapitulum Kapitulum Kapitulum | Kapitulum | Kapitulum
Cigeklenme Bilesik Bilesik Bilesik Bilesik Bilesik
Durumu Korimbus Korimbus Korimbus Korimbus Korimbus
Cicek Cap1 2-3 mm 2-3 mm 2-3 mm 4-6 mm 4-6 mm
Cigek Sap1 Tiyli Tiyli Tiyli Tiyli Tiyli
Ty Durumu
Fillari Sekil Ovat, Ovat, Spatulat Ovat Ovat
Spatulat Spatulat Spatulat Spatulat
Fillari Bigim Kukuleta Kukuleta Kukuleta Kukuleta Kukuleta
Fillari Renk Sar1 Sari Sari Sari Sari
Fillari Ty Tiiystiz Tiiystliz Tiiystliz Tiiystiz Tiiystiz
Durumu
Tiipsii Cigcek Turuncu Turuncu Turuncu Turuncu Turuncu
Rengi
Tipsii Cicek 2mm 4 mm 2 mm 4 mm 4 mm
Uzunlugu
Pappus Rengi Kremsi Kremsi Kremsi Kremsi Kremsi
Beyaz Beyaz Beyaz Beyaz Beyaz
Pappus 2mm 4 mm 2 mm 4 mm 4 mm
Uzunlugu

Olmez ¢igek &rneklerinde incelenen yapilarin bir ¢ogu birbiri ile benzer ozelliklere
sahip iken cigek sayilari, fillari sekilleri, ¢icek c¢aplari, tiipsii ¢icek uzunluklar1 ve pappus

uzunluklarinda farklililar gézlemlenmistir.

Cicek sayilan incelendiginde oOrneklerin ¢ogunlugunda 10-20 adet arasi oldugu
goriilmiistiir. Bunun yani sira incelenen orneklerden bir tanesinin ¢igek sayisinin 5-10 adet

arasinda oldugu, bir tanesinin ise 25-35 adet arasinda oldugu gézlemlenmistir.
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Cigek sap1 uzunluklari incelendiginde uzunluklariin genel olarak 2-3 mm ve 4-6 mm
olarak iki gruba ayrildig1 goriilmiistiir. Yalnizca M-8 6rneginde ¢icek sap1 uzunlugunun 1-2

mm oldugu 6l¢lilmiistiir.

Fillari sekillerinin incelenmesi sonucunda orneklerin ¢ogunlugunun spatulat seklinde

oldugu gériilmiistiir. Orneklerin bazilarmn fillari sekillerinde ise distan ice dogru degiserek

ovat ile birlikte spatulat seklinde oldugu tespit edilmistir.

1) (2)

Sekil 13. (1) Ovat ve (2) Spatulat Makroskobik Goriintiisii

Tiipsii ¢igek uzunlugu incelendiginde 6rneklerin bir¢ogunun tiipsii ¢igek uzunlugunun
2-4 mm arasinda oldugu goriilmiistiir. Yalnizca M-8 6rneginde tiipsii ¢igek uzunlugu 1 mm

olarak dlgiiliirken, M-2 6rneginde ise tiipsii ¢icek goriilememistir.

Pappus uzunlugu incelendiginde 6rneklerin birgcogunun tiipsii ¢icek uzunlugunun 2-4
mm arasinda oldugu gorilmustiir. Yalnizca M-8 6rneginde pappus uzunlugu 1 mm olarak

Olctiliirken, M-2 6rneginde ise pappus goriilememistir.

Tiipsi ¢icek renklerine bakildiginda ¢ogunlugun turuncu oldugu gézlemlenmistir.

Birkag¢ 6rnekte kahverengi, sar1 ve kremsi renklere de rastlanmustir.

Fillari renkleri incelendiginde 6rneklerin sar1 renkli oldugu goriilmiistiir. Yalnica M-11

bitkisel drog 6rneginde koyu sar1 renk tespit edilmistir.
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Sekil 14. M-11 Bitkisel Materyal Goriintiisii

Bunlarin disinda incelenen c¢igek tipi, ¢igeklenme durumu, ¢icek sapi tily durumu,

fillari big¢imi, fillari tiiy durumu, pappus rengi gibi ozellikler biitiin bitkisel droglarda ayni

ozellikleri gostermistir.

4.1.2. Mikroskobik inceleme Bulgular

Tablo 7. Mikroskobik Bulgular

M-1 M-2 M-3 M-4 M-5
Stoma + + + + +
Polen + + + + +
cok sayida cok sayida cok sayida cok sayida cok sayida
Pappus + + + + +
Ortii Tiiyii + + + + +
cok sayida cok sayida cok sayida cok sayida cok sayida
Brakte + + + + +
Stigma + + + + +
Salg1 Tiytl + + + + +
Korolla + + + + +
Iletim + + + + +
Demeti
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Tablo 6. Mikroskobik Bulgular Devami-2

M-1 M-2 M-3 M-4 M-5
Stoma + + + + +
Polen + + + + +
cok sayida cok sayida cok sayida cok sayida cok sayida
Pappus + + + + +
Ortii Tiiyii + + + + +
cok sayida cok sayida cok sayida ¢ok sayida cok sayida
Brakte + + + + +
Stigma + + + + +
Salg1 Tyt + + + + +
Korolla + + + + +
[letim g + = + +
Demeti
Tablo 7. Mikroskobik Bulgular Devami-3
M-1 M-2 M-3 M-4 M-5
Stoma + + + + +
Polen + + + + +
cok sayida cok sayida cok sayida cok sayida cok sayida
Pappus + + + + +
Ortii Tiiyii + + + + +
cok sayida cok sayida cok sayida cok sayida cok sayida
Brakte + + + + +
Stigma + + + + +
Salg1 Tiytl + + + + +
Korolla + + + + +
[letim + + + + +
Demeti
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Tablo 7. Mikroskobik Bulgular Devam-4

M-1 M-2 M-3 M-4 M-5

Stoma + + + + +

Polen + + + + +
cok sayida cok sayida cok sayida cok sayida cok sayida

Pappus + + + + +

Ortii Tiiyii + + + + +
cok sayida cok sayida cok sayida ¢ok sayida cok sayida

Brakte + + + + +

Stigma + + + + +

Salg1 Tyt + + + + +

Korolla + + + + +

[letim g + = + +

Demeti

Mikroskobik analizlerin sonucunda aranan yapilarin hepsi

tim Orneklerde

bulunmustur. Buna gore incelenen stomalarin anomositik yapida oldugu, ortii tiiyiliniin kamg1

seklinde oldugu gozlemlenmistir.

Materyallerin mikroskobik bulgularina ait goriintiiler asagidaki gibidir;

Sekil 15. Anomositik stoma
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Sekil 16. Polen ve Polen Uzunlugu

Sekil 17. Pappus

Sekil 18. Ortii Tiiyii
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Sekil 19. Brakte

Sekil 20. Stigma

Sekil 21. Salg: Tiiyii

45



Sekil 22. Korolla

Sekil 23. iletim Demetleri

4.1.3. Yiiksek Performansh ince Tabaka Kromatografisi (YPITK) Bulgulari

Yiiksek performansli ince tabaka kromatografisi (YPITK) deneyi ‘Stoechados flos’

ITK deneyi referans alinarak yapilmistir(6).
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Sekil 25. ‘Stoechados flos(3)’ ITK Gériintiisii-2
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Sekil 26. Helichrysum Materyalleri ektresinin YPITK deneyine ait goriintiiler- 1.

Plak piiskiirtme 366
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Sekil 27. Helichrysum Materyalleri ektresinin YPITK deneyine ait goriintiiler- 2.
Plak piiskiirtme 366

Yapilan ince tabaka kromatografisi uygulamasinin sonucunda,0lmez c¢icek
orneklerinin hemen hemen hepsinde klorojenik asidin yiiksek miktarda oldugu goériilmistiir.
Fakat 6rnekler arasinda M-11 materyali igeriginde klorojenik asit renklenmesinin digerlerine
gore az oldugu gozlemlenmistir. M-2, M-8, M-12 materyallerinin ise klorojenik asit igerigi

acisindan zengin oldugu gozlemlenmistir.

Kullanilan diger referanslardan rutin ve hiperozit plaklarda farkedilememistir.
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4.1.4. Yabanc1 Madde Tayini Bulgular:

Tablo 8. Yabanc1 Madde Yiizdelik Tablosu

KULLANILAN YABANCI YABANCI
MATERYALLER | MATERYALIN | MADDE MIKTARI (gr) MADDE MIKTARI
MIKTARI (gr) (%)
M-1 100,000 0,400 0,400
M-2 104,810 3,840 3,664
M-3 100,180 0,090 0,090
M-4 85,110 0,430 0,505
M-5 95,210 0,310 (Salyangoz 0,326
goriildii)
M-6 79,700 0,250 (Ugur bocegi 0,314
goriildii)
M-7 100,000 0 0
M-8 100,380 0,330 0,329
M-9 100,570 0,018 0,018
M-10 100,860 1,660 1,646
M-11 30,660 0 0
M-12 40,730 0,260 0,638
M-13 30,000 0,380 1,267
M-14 21,880 0,006 0,027
M-15 100,000 1,070 1,070
M-16 83,440 1,000(61i ve canli 1,198
bocekler goriildii)
M-17 100,000 0 0
M-18 46,040 0,560 1,216
M-19 100,640 3.120 3,100
M-20 100,000 0 0

Yapilan yabanci madde analizi sonucunda yabancit madde miktarinin %0-3,664 oldugu
hesaplanmistir. Ayni zamanda M-5, M-6, M-16 orneklerinde o6lii bdcek kalintilarina

rastlanmustir.
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M-5 M-6 M-16

Sekil 28. Materyallerin icinde ¢ikan yabanci maddelere ait goriintiiler (bocek
oliisii, salyangoz vb.)

Sekil 29. Materyallerin i¢inde ¢ikan farki bitki parcalarina ait goriintiiler
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4.1.5. Kurutmada Kayip Bulgular

Tablo 9. Kurutmada Kayip Deney Bulgulari

MATERYALLER KURUTMADA KAYIP MIKTARI
(%)
M-1 10.90
M-2 9.80
M-3 9.80
M-4 10.66
M-5 11.49
M-6 9.90
M-7 10.83
M-8 10.23
M-9 10.66
M-10 9.58
M-11 13.28
M-12 9.74
M-13 9.96
M-14 10.39
M-15 9.24
M-16 9.91
M-17 9.73
M-18 8.93
M-19 10.25
M-20 11.56

Yapilan kurutmada kayip analizine gore nem miktarinin %8.93-13.28 arasinda oldugu

tespit edilmistir (Tablo 9)
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4.1.6. Biitiin Kiil Tayini Bulgular:

Tablo 10. Biitiin Kiil Deney Bulgular:

MATERYALLER | BUTUN KUL MIKTARI(%)
M-1 6.71
M-2 5.34
M-3 6.19
M-4 5.81
M-5 4.35
M-6 7.63
M-7 7.10
M-8 8.77
M-9 8.47
M-10 7.68
M-11 7.76
M-12 8.00
M-13 6.54
M-14 6.36
M-15 7.44
M-16 5.11
M-17 8.04
M-18 5.54
M-19 7.44
M-20 7.42

Yapilan biitlin kiil analizine biitiin kil miktarimin %4.35-8.77 arasinda oldugu

hesaplanmistir (Tablo 10).
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4.1.7. Ucucu Yag Bulgular

Tablo 11.Ucucu Yag Deney Bulgular:

MATERYALLER | KULLANILAN | UCUCU YAG UCUCU YAG | UCUCU YAG
MATERYALIN | MIKTARI (ml) RENGI YUZDESI (%)
MIKTARI (gr)

M-1 30,00 0,02 SARI 0,06
M-2 30,00 0,02 SARI 0,06
M-3 30,00 0,03 SARI 0,10
M-4 30,00 0,03 SARI 0,10
M-5 30,00 | OLCULEMEDI
M-6 30,00 | OLCULEMEDI
M-7 30,00 | OLCULEMEDI
M-8 30,00 | OLCULEMEDI
M-9 30,00 0,01 SARI 0,03
M-10 30,00 | OLCULEMEDI
M-11 30,00 0,05 SARI 0,16
M-12 30,00 0,02 SARI 0,06
M-13 30,00 | OLCULEMEDI
M-14 30,00 | OLCULEMEDI
M-15 30,00 0,02 SARI 0,06
M-16 30,00 0,05 SARI 0,16
M-17 19,68 | OLCULEMEDI
M-18 30,00 | OLCULEMEDI
M-19 30,00 | OLCULEMEDI
M-20 30,00 | OLCULEMEDI

Yapilan ugucu yag deneyinde elde edilen ugucu yag miktarlariin %0,03-0,16 arasinda

oldugu goriilmiistiir. Ayn1 zamanda ¢ikan rengin sar1 oldugu gozlemlenmistir. (Tablo 11)
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5.SONUC VE TARTISMA

Yapilan makroskopik analizlerin  sonuglart  WHO’daki  ‘Flos  Helichrysii
arenarii’monografi ile karsilastirilmistir(4). WHO monografina gore materyal kurutulmus
olmez ¢iceklerin sadece baslarindan olusmalidir. Incelenen materyaller arasinda kapali
materyallerinin sadece kurutulmus ¢igek baslar1 halinde satilirken, agik materyalleri buket
halinde govde kismui ile satildigir goriilmiistiir. Cigek caplari yapilan 6lgimlerde 1-6 mm
arasinda  degerler vermistir (Tablo 6). Bu sonuglar WHO  monografinin
Helichrysumarenarium tiirinde 7-9 mm arasinda oldugu i¢in karsilastirildiginda degerler
farklilik gostermistir. Cigekler sar1 renkte ve genellikle grup halindedir. Buna gére WHO
monografinin  sonuglarina uymaktadir.incelenen &rneklerin ¢iceklenme durumu bilesik
yalanct semsiye (bilesik korimbus) konumundadir, bu yoniiyle WHO monografina
uymaktadir. Ayrica materyallerin ¢igek sapinin tiiylii oldugu tespit edilmistir, materyallerimiz
bu 6zelligi ile de WHO monografina uymaktadir. Materyallerin brakteleri tiiysiizdiir. Hemen
hemen hepsi WHO monografindaki gibi sari renklidir. Yalmiz M-11 materyali WHO
monografinin istediginden farkli olarak koyu sar1 renktedir. Brakte sekilleri distan ice dogru
ovat,spatulat veya sadece spatulat seklindedir. WHO monografina gore ise, distan ice
dogruovat,spatulat,linear seklindedir. Buna gore inceledigimiz materyallerin dis ve orta
kisimlarinin WHO monografi ile ayn1 oldugu fakat i¢ kisimlariin linear degil spatulat oldugu
gozlemlenmistir (Sekil 13).Inceledigimiz &rneklerin ¢ogunda tiipsii ¢iceklerin rengi sari-
turuncu arasinda degismektedir. Bu ozellikleri ile WHO monografina uymaktadir. Incelenen
orneklerden M-11 materyalinin tiipsii ¢igeginin kahverengi, M-10 materyali tiipsii ¢igeginin
krem rengi olmasi, M-2 materyalinin ise tiipsii ¢igek bulundurmamasi sebebi ile WHO
monografina uyum saglamamaktadir. Materyallerin pappus renkleri incelendiginde ¢ogunun
kremsi beyaz renkte oldugu gozlemlenmistir. Bu yoni ile pappuslarin rengi WHO
monografina uymamaktadir. Ayrica M-2 materyalinde pappus bulunamamistir.incelelen
materyallerde dilsi ¢iceklere rastlanamamistir. Bu yonii ile 6rnekler WHO monografina
uymaktadir. Ornekler WHO monografinin makroskobik o6zelliklerine gore incelendiginde
ozellikle ¢igek basi ¢aplarinin ve pappus renklerinin tamamen farkli sonu¢ gostermistir. Bu

yonleri ile WHO monografinin makroskobik 6zelliklerine uymamaktadir.

Yapilan  mikroskobik  incelemeler de  WHO’da ki  ‘Flos  Helichrysi
arenarii’monografina goére karsilastirilmistir. Klorolhidrat ve sartur soliisyonlar1 ile
incelemeler sonucunda stoma, polen, pappus, ortii tiiyii, brakte, stigma, salgi tiiyii, korolla,

iletim demeti yapilarinin hepsi biitiin materyallerde goriilmiistiir (Tablo 7). Braktelerin
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dikdortgenimsi oldugu goriilmektedir, yani braktelerin sekli bu yonii ile WHO monografina
uymaktadir. Incelenen 6rneklerin ortii tiiylerinin ¢ok sayida ve ince uzun kamegili olmast;
stoma tiiriintin anomositik olmasi; ¢ok sayida polene ve pappusa sahip olmasi; basi ¢ok
hiicreli sap1 tek hiicreli salgi tiiyline sahip olmasi; tiipsii korollanin ugta belirgin ve 5 disli

olmasi ve iletim demetleri igermesi agilarindan da WHO monografina uyum saglamaktadir.

Yapilan ince tabaka kromatografisi uygulamasinin sonucunda, incelenen plaklarin
goriintiisii ‘Stoechados flos> ITK deneyine gore degerlendirilmistir (68). Yapilan iTK
sonucunda elde edilen verilere gore klorojenik asit miktar1 materyallerin hepsinde genel
olarak ¢ok fazla bulunmaktadir(Sekil 26-27). Bitkisel materyallerdeki Klorojenik asit
miktarinin yiiksekligi antioksidan aktivitesinin varligimin ispati olabilir. M-11 &rneginde
klorojenik asit miktarinin diger materyallere gore az olmasmin sebebi materyalin saklama
kosullar1 olabilir. Helichrysum plicatum tiirii iizerinde yapilan ITK ¢alismalarinda ¢igegin
yapisinda rutin oraninin ¢ok yiiksek oldugu goriilmiistiir (69). Fakat yaptigimiz calismada
plak tizerinde rutin ile ayn1 Rf degerine sahip bir madde goriilememistir(Sekil 26-27). Bu
durum ¢alisilan materyallerin rutin igermedigini veya ¢ok az igerdigini gostermekte, bu
sebeple materyallerin H. plicatum tiirii olma olasiligmi azaltmaktadir. Yapilan ITK
caligmasinda hiperozit referansi da gozlemlenememistir. Tipki rutinde oldugu gibi ¢alisilan
materyaller hiperozit igermemekte veya ¢ok az i¢ermektedir. Referans makalesindeki plak
incelendiginde yesil-sar1 renkte yiiksek miktarda bulunan madde apigeninindir (Sekil 25). Bu
bilgiden yola cikarak yaptigimiz ITK deneyinde de apigenin referansi kullanmasak bile plak
lizerindeki yesil-sar1 apigenin olusumlarin1 gdérmekteyiz (Sekil 26-27). Yapilan ITK
calismalart da incelendiginde Helichrysum tiirleri yiikksek miktarda apigenin igermektedir. H.
arenarium subsp. erzincanicum, H. arenarium subsp. rubicundum, H. armenium subsp.
araxinum, H. plicatum subsp. pseudoplicatum tiirleri iizerinde yapilan ITK ¢alismasinda, en
¢ok H. arenarium subsp. erzincanicum olmak iizere biitiin ¢alisilan tiirlerin yiiksek miktarda
apigenin icerdigi gozlemlenmistir (70). Referans makalesindeki plak iizerinde kalin koyu
kahverengi tabaka halinde helichrysin maddesine de rastlanmaktadir (Sekil 24). Yaptigimiz
ITK deneyinde de helichrysin gdzlemlenmistir (Sekil 26-27).

Avrupa Farmakopesi 8.0’da Helichrysum sp. ait monograf bulunmadig: i¢in yapilan
yabanci madde tayini WHO monografi verilerine gore degerlendirilmistir. WHO monografina
gore yabanct madde miktari en fazla %2’dir (4). Bu kurallara gore aktarlardan alinan M-2 ve
M-19 materyalleri %2’den daha fazla miktarda yabanci organlar ve yabanci elementler

icermektedir (Tablo8). Helichrysummateryallerinden geriye kalan 18 tanesinde bu oranin
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altinda yabanci madde miktar1 elde edilmistir. Diger yandan M-5, M-6, M-16 (Sekil 28)
materyallerinde 6lmez ¢igek materyalinde bocek ve salyangoz bulundugu icin bunlar bitkisel
drog olarak kabul edilemez. Geriye kalan 15 tanesinde bocek ve salyangoz bulunmadigi ve

yabanci madde miktar1 %2’nin altinda oldugu i¢in bitkisel drog olarak kabul edilebilir.

Avrupa Farmakopesi 8.0’da Helichrysum sp.’a ait monograf bulunmadigi i¢in
kurutmada kayip miktar1 WHO monografi verilerine gore degerlendirilmistir (4). WHO
monografina gore kurutmada kayip miktar1 en fazla %12 olmalidir. Bu kurallara gore
aktarlardan alinan 6lmez ¢igek materyallerindekurutma sirasinda meydana gelen kayiplar M-
11 materyalinde % 12’den daha fazladir. Olmez ¢igekmateryallerinden geriye kalan 19

tanesinde kurutmada bu oranin altinda kiitlesel kayip meydana gelmistir (Tablo9).

Avrupa Farmakopesi 8.0’da Helichrysum sp.’a ait monograf bulunmadig: igin biitiin
kiil tayini WHO monografi verilerine gore degerlendirilmistir(5). WHO monografina gore kiil
miktar1 en fazla %8 olmalidir. Buna gore M-8, M-9, M-12, M-17 materyallerinin icerdigi kiil
miktar1 %8’den daha fazladir. Geriye kalan 16 adet 6lmez cicek materyallerinde meydana

gelen kiil miktar1 bu oranin altindadir (Tablo 10).

Avrupa Farmakopesi 8.0’da Helichrysum sp. ait ucucu yag ile ilgili referans bir
monograf olmadigi1 i¢cin Avrupa Farmakopesindeki diger ¢iceklerin ugucu yag deneyleri
referans alinmistir (67). Helichrysum tiirlerine ait ugucu yag deneylerinde; antimikrobiyal,
sitostatik ve koleretik aktivitelerinin ugucu yag icerigine bagli olabilecegi ortaya konmustur.
Tiirkiye’de Helichrysum tiirlerine ait ugucu yag calismalar1 oldukga azdir. Helichrysum
plicatum {iizerinde yapilan bir ugucu yag ¢alismasinda %0,1 oraninda ugucu yag
bulunmustur(71). Ardindan yapilan bagka bir ¢alismada ise 18 taksona ait 34 Ornek
kullanilmis ve distilasyonlarinda %0.02-0.18 arasinda ugucu yag icerdikleri ortaya konmustur.
Bu calismada Mugla-Marmaris’den toplanan H.stoechassubsp.barellieriorneginin, %0.18
orantyla en yiiksek, Malatya-Hekimhan’dan toplanan H. armenium subsp. araxinum érneginin
ise %0.02oraniyla en diisiik oranda ugucu yag igerdikleri saptanmustir(72). Ornek
materyallerle yapilan ugucu yag deneyinde ugucu yag miktart lgiilmiis ve miktar tayini
yapilabilen materyallerden ¢ikan ugucu yaglarin renklerinin sar1 oldugu gozlemlenmistir.
Olgiilebilen ugucu yag miktarlarinmn (M 1-4, M-9, M 11-12, M 15-16) 0,01 ile 0,05 ml
arasinda oldugu hesaplanmistir (Tablo 11).
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Sonug olarak; Helichrysum tiirleri yillardir geleneksel tedavide aktif olarak
kullanilmakta ve kanitlanmis biyolojik aktiviteler gostermektedir. Fakat yetistirilme,
toplanma, kurutulma, saklanma vs kosullardan kaynakli aktarlarda satilan bitkiler her zaman
ayn1 standart etkinliklere sahip olamamaktadir. Istenilen biyolojik aktivitelerin varlig1 icin
kalite degerlendirilmesi yapilmis, belirli standartlara uygun olan bitkisel droglarin
kullanilabilmesi gerekmektedir. Avrupa farmakopesi bitkisel droglarin standart 6zelliklerine
ulagabilmek ve etkinliklerini bilimsel olarak kanitlayabilmek adma en Onemli
kaynaklardandir. Helichrysum cinsine ait monografin Avrupa farmakopesinde bulunmamasi
adina bu c¢alisma elde edilen veriler ile monografin olusmasina 11k tutmustur. Avrupa

farmakopesi 8.0 formatinda hazirlanan Helichrysi flos monografi su sekildedir.
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Olmez cicek

Helichrysi flos

TANIM

Drog, Helichrysum sp’a ait biitiin veya pargalanmis kurutulmus ¢igeklerden olusur.

TESHIS

A. Cigekler demet halinde yer alir. Cicekler sar1 renkte ve genellikle 15-20, 20-25

adetli gruplar halindedir. Cicek ¢aplar1 1-6 mm arasindadir. Cigek tipi kapitulum
seklindedir. Ciceklenme durumu bilesik yalanci semsiye (bilesik korimbus)
konumundadir. Cicek saplart tiiylii yapiya sahiptir. Fillari bi¢cimi kukuletadir.
Brakteleri tiiysiizdiir ve sar1 renklidir. Brakte sekilleri distan ige dogru ovat,
spatulat veya sadece spatulat seklindedir. Tiipsii ¢igeklerin rengi sari-turuncu
arasinda degismektedir ve uzunluklart 1-4 mm arasindadir. Pappus renkleri kremsi
beyaz renktedir ve uzunluklart 1-4 mm arasinda degismektedir. Dilsi g¢igek
bulunmamaktadir.

. Toz edilmis drog. Toz drog kahvemsi renktedir. Mikroskop altinda inceleme sartur
ve kloralhidrat ¢ozeltisi ile yapilir. Mikroskop 6zellikleri; dikdortgenimsi sekilde
brakteler, ¢cok sayida ve ince uzun kamgili Ortii tiiyleri; anomositik stoma, ¢ok
sayida polen ve pappus yapilari; basi ¢ok hiicreli sap1 tek hiicreli salg tiiyti, ugta
belirgin ve 5 disli tiipsii korolla ve iletim demetleri bulundurmasidir.

. Ince tabaka kromatografisi

Sabit faz: ITK silika jel plaka R.

Test soliisyonunun hazirlanigi: 1’er gram toz edilmis bitki materyalleri iizerine 10
ml metanol eklenerek, 60 derece 1sidaki su banyosu iizerinde 5 dk boyunca
beklenir. Bu asamadan sonra filtre edilir.

Referans soliisyon: rutin, klorojenik asit, hiperozit kullanilir. Her birinden 1’er mg
alinarak 1 mL metanolde ¢oziinerek referans soliisyonlar1 hazirlanir.

Mobil faz: Etil asetat- formik asit- glasiyal asetik asit- su (100:11:11:26)
Uygulama: 20 pL hacminde HPTLC cihazinda alimiinyum plaklar tizerinedir.
Yiiriitme: 10 cm siiriikleme

Kurutma: kurutma makinasi
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Belirleme: 10gr/L oraninda etil asetat igerisinde ¢Oziinmiis difenilborik asit
aminoetil ester (NP-national product soliisyonu) maddesi ve 50gr/L oraninda
diklorometan igerisinde ¢6ziinmiis PEG400 (polietilen glikol 400). Kurutulduktan
sonra UV 254 ve 366 nm dalga boylarinda gézlemlendi.

Sonug: Materyallerdeki yiiksek miktarda klorojenik asit varligi kromatogramda

gorilmiistir.

DENEYLER

Yabanci madde tayini: en fazla %2
Kurutmada kayip: en fazla %12
Biitiin kiil: en fazla %8

Ucucu yag:%0,03-%0,1 arasinda
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Immortal Flower

Helichrysi flos

DEFINITION

Drog consists of whole or fragmenteddried flowers of Helichrysum sp.
IDENTIFICATION

. Flowers are bunched. The flowers are yellow and usually in groups of 15-20, 20-25
pieces. Flower diameters are between 1-6 mm. Flower type is in the form of
capitulum. Inflorescence type is combound corymb. Pedicle have a have a feathery
structure. Fillary form is kukuleta. Bractea is glabrous and yellow.Bractea shapes are
it is in the form of ovatefrom outside to inside, spatulate or spatulate only.Tubular
flowers vary in colour from yellow to orange and their length is 1-4 mm. Colours of
pappus are creamy white and vary in length from 1-4 mm.There are no lingual
flowers.

. Reduce to a powder. The powder is brownish. Microscopic examination is carried out
with sarthur and chloralhydrate solution. Microscopic features included; rectangular
bractea,numerous and thin-long whip like covering tricome, anomocytic stoma,
multiple pollen and pappus structures,glandular tricome fracments unicellular stalkand
multicellular head,five toothed tubular corolla ve vascular bundles.

. Thin-layer chromatography.

Stationary phase: TLC Silica gel plate R

Test solution: To 1 g of the powdered drug add 10 ml of methanol and waited on
water bath at 60 degrees Celsius for 5 minutes.After this stage it is filtered.
Reference solution: Rutin, chlorogenic acid and hyperoside are used. 1 mg of each is
taken and dissolved in 1 mL of methanol, the reference solutions are prepared.
Mobil phase:Ethyl acetat- formic acid- glacial asetic acid- water (100:11:11:26,
VIVIVIV)

Application: 20 puL volume on aluminum plates in HPTLC
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Development: over a path of 10 cm.
Drying: Drying machine

Detection: Diphenylboric acid aminoethyl ester (NP-national product solution)

dissolved in ethyl acetate at a ratio of 10 g/ L and PEG400 (polyethylene glycol 400)

dissolved in dichloromethane at a ratio of 50 g / L. After drying, examine in ultraviolet

light at 254 nm and 366 nm
Results: The presence of a high amount of chlorogenic acid in the materials was

observed on the chromatogram.

TESTS

Foreign matter: maximum 2 per cent
Loss on drying: maximum 12 per cent
Total ash: maximum 8 per cent.

Essential oil: between 0,03 % and 0,1 %
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8.1. Helichrysi arenarii flos monografi



Flos Helichrysi arenarii

Definition
Flos Helichrysi arenarii consists of the dried inflorescences of Helichrys-

um arenarium (L.) Moench (Asteraceae) collected during the budding
phase (1, 2).

Synonyms
Antennaria arenarium L., Gnaphalium arenarium L. (3, 4).

Selected vernacular names

Bessmertnik pestshan’i, bonissla, common shrubby everlasting, elicriso,
eternal flower, everlasting, evighetsblomster, dwarf everlasting, fleur de
pied de chat, flores gnaphalii arenerii, gyllene kattfotter, Fuhrmannsrosch-
en, goldilocks, harilik kiokuld, harnblumen, hietaolkikukka, immortelle,
kakpédina dzeltena, Katzenpfotchenbliiten, kumlok buznitshi, motten-
krautblume, olmezcicek, rainblume, ruhr herb, ruhrkraut, sandgold-
blume, sandimmortelle, sand-strohblume, sandy everlasting, sandy im-
mortelles, siminoc, stoechados flos, strawflower, strobloem, Strohblume,
suhotsvet, tsmin, yellow chaste weed, yellow chasteweed, yellow immor-
telle, zolotistka, zoloto solnetshnoje (4-13).

Geographical distribution

Indigenous to central, eastern, and southern Europe, the plant is both col-
lected in the wild and cultivated commercially. The plant also grows in
North America. In the Newly Independent States, it is found mainly in the
European regions, but it is also grown in central Asia and west Siberia. The
main suppliers are the former USSR, Poland and Turkey (5, 7, 14, 15).

Description

A perennial herb, 10-30(60) cm high. Rhizome: short, strong, obliquely
descendent, from 1-4 to 5-7(15) mm in diameter. Stems: fertile and ster-
ile, erect, unbranched, eglandulous, grey, adpressed-tomentose. Leaves:
alternate, grey-tomentose like the stems; basal leaves petiolate, linear-
oblanceolate to spatulate, 7-60 mm long, 2-8 mm wide; stem leaves ses-
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sile, lanceolate, narrowing to linear above, sometimes with crisply undu-
late margins. The leaves of sterile stems are oblong-spatulate,
oblong-elliptic, restricted to the petiole. Inflorescence: capitula, numer-
ous, globose, 3-6(9) mm in diameter; 10-30(100) capitula grouped in
false umbels. Phyllaries, about 50, in 4-6(7) rows, membranous, flat or
cucullate, yellow or yellowish-orange; inner ones oblong-spatulate to
linear, outer ones obovate or elliptical, hairy. Flowers: hermaphrodite,
tubular or tubular-infundibulate; corolla orange; pappus of about 30 yel-
lowish-white hairs, as long as the corolla; pollinated by insects. Fruit:
achene, pentagonal, oblong, brown, 0.7-1.2 mm long, with a pappus (3,
5, 14, 16-18).

Plant material of interest: dried flower heads

General appearance

Flower heads in budding phase or at the beginning of flowering phase,
spherical, about 7-9 mm in diameter, yellow, solitary or in groups, tan-
gled together into false umbels. The receptacles are glabrous; the pedun-
cles are woolly-pubescent, up to 1 ¢cm long. The involucral bracts are
somewhat spreading, characteristic, straw-like, shiny, imbricate, lemon-
yellow in colour; outer bracts are ovate, middle ones are oblong-spatu-
late, inner ones are narrow, linear. The bracts enclose the tubular and
ligulate flowers. The tubular flowers are small, orange-yellow, with a
light yellow pappus. The ligulate florets are usually absent or inconspic-
uous (1, 5).

Organoleptic properties
Odour: slightly aromatic; taste: slightly bitter, spicy and aromatic (7, 5).

Microscopic characteristics

The bracts epidermis with oblong spongiose cells. The narrow parts of
the bracts and the peduncle are covered by numerous, long, slender cov-
ering trichomes having few short basal cells and a long terminal cell; glan-
dular trichomes characteristic of the Asteraceae family, with 8-12 cells,
each pair of cells superposed on two others. Ovary, oval with unicellular
club-shaped glandular trichomes and pappus hairs. Corolla with numer-
ous glandular trichomes having a 12-14-cellular stalk and unicellular

head (1, 5).

Powdered plant material
No information available.
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Flos Helichrysi arenarii

General identity tests

Macroscopic and microscopic examinations, chemical analysis and thin-
layer chromatography tests for flavonoids, which are the characteristic
constituents (7, 2, 5).

Purity tests
Microbiological

Tests for specific microorganisms and microbial contamination limits are
as described in the WHO guidelines on quality control methods for me-
dicinal plant materials (79).

Chemical

The thin-layer chromatogram must not show an orange zone above the
brownish main zone (purity test for other Helichrysum species) (2).

Foreign organic matter

Foreign organic matter not more than 0.5%. Maximum 5% of flower
heads with long flower stalks greater than 1 cm. Not more than 5% of
broken flower heads, with a diameter less than 2 mm (7). Absence of He-
lichrysum angustifolium DC and H. stoechas flower heads as adulterants
(5). Foreign matter, not more than 2% (2, 20); absence of H. italicum
(Roth) Guss. and H. stoechas flower heads (20).

Total ash
Not more than 8% (7). Not more than 7% (2).

Acid-insoluble ash

No information available.

Sulfated ash
Not more than 8.5% (20).

Water-soluble extractive
No information available.

Alcohol-soluble extractive
No information available.

Loss on drying
Not more than 12% (1). Not more than 10% (21).
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Pesticide residues

The recommended maximum sum limit of aldrin and dieldrin is not more
than 0.05 mg/kg (22). For other pesticides, see the European pharmaco-
poeia (22) and the WHO guidelines on quality control methods for me-
dicinal plant materials (79) and pesticide residues (23).

Heavy metals

For maximum limits and analysis of heavy metals, consult the WHO
guidelines on quality control methods for medicinal plant materials (79).

Radioactive residues

Where applicable, consult the WHO guidelines on quality control meth-
ods for medicinal plant materials (79) for the analysis of radioactive iso-
topes.

Other purity tests

Content of mineral matter not more than 0.5% (7). Tests for acid-insolu-
ble ash, alcohol-soluble extractive and water-soluble extractive to be es-
tablished in accordance with national requirements.

Chemical assays

Contains not less than 6% of total flavonoids, expressed as isosalipurpo-
side (7). Flavonoids, not less than 0.5% calculated as quercetin (5, 27).
Flavonoids, not less than 0.6% calculated as hyperoside (2).

Major chemical constituents

The major constituents of the inflorescences are flavonoids: isosalipur-
poside (approximately 0.4% and pyranone derivatives responsible for
the yellow colour of the involucral bracts), naringenin and its 5-O-diglu-
coside, helichrysin A (salipurposide) and helichrysin B, kaempferol glu-
cosides, apigenin and its 7-O-glucoside, luteolin-7-O-glucoside, querce-
tin-3-O-glucoside and 3,5-dihydroxy-6,7,8-trimethoxyflavone. Also
present are essential oil (approximately 0.05%; B-caryophyllene, hene-
icosane, linalool, o-terpineol, anethol, thymol, carvacrol and others),
phthalides (5-methoxy-7-hydroxy-phthalide and its monoglucoside),
coumarins (scopoletin, umbelliferone, aesculetin), pyranone derivatives
(the yellow-coloured arenol and homoarenol), sterols (campesterol,
B-sitosterol), caffeic acid derivatives, polysaccharides, carotenoids, tan-
nins (3, 5, 15, 24-29). The structures of the major constituents are pre-
sented below.
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Medicinal uses
Uses supported by clinical data

No information was found.

Uses described in pharmacopoeias and well established documents

Flowers of Helichrysum arenarium are used for the treatment of dyspep-
tic disorders (30).

Uses described in traditional medicine

Helichrysum arenarium has been known in Europe as a medicinal plant
for its choleretic, hepatoprotective and detoxifying activities (27, 31). In
traditional medicine, the drug is also employed as a diuretic. The flowers
contain antibacterial constituents and bitter substances, which may also
promote gastric and pancreatic secretion (32). Used as a mild spasmo-
lytic and as an adjuvant in the treatment of chronic cholecystitis and
cramp-like gall-bladder and biliary duct disorders, and peptic discom-
fort (5, 33). It is also indicated for indigestion as well as for loss of ap-
petite (34-36).

Pharmacology
Experimental pharmacology

Radical scavenging and antihyperlipidaemic effects

Methanol extracts of Helichrysum species were screened in vitro for anti-
oxidant activity by two complementary test systems (2,2-diphenyl-1-pic-
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rylhydrazyl radical (DPPH) free radical-scavenging and B-carotene/lin-
oleic acid). In the first test system, the extracts showed no antioxidant
activity. In the second test system, inhibition rates of the oxidation of
linoleic acid were comparable to those of the synthetic antioxidant butyl-
ated hydroxytoluene (96%). It could be useful to consider use of the ex-
tract as an alternative antioxidant for the food processing industries (37).

The antioxidant properties of lyophilized water extracts from the dried
inflorescences of Helichrysum arenarium with different polyphenol and
flavonoid contents were examined in microsomal fractions of rat liver.
Enzymatically-induced lipid peroxidation and nicotinamide adenine di-
nucleotide phosphate (NADPH) cytochrome C-reductase activity in
liver microsomes were measured by a spectrophotometrlc method. The
extracts have weak DPPH free radical scavenging activity in microsomal
fractions of rat liver at a concentration of 1 pg/ml measured by a chemi-
luminometric method. The activity was comparable to that of the flavo-
noid silibinin, the main constituent of Silybium marianum (31). Lyophi-
lized water extracts of Flos Helichrysi diminished the enzymatically
induced lipid peroxidation and reduced cytochrome C in a concentra-
tion-dependent manner. The same extracts inhibited NADPH-induced
lipid peroxide formation at a concentration of 20 pg/ml and stimulated
NADPH cytochrome C reductase in rat liver microsomes at a concentra-
tion of 100 pg/ml. The extracts were observed to be more effective than
silibinin at the concentrations tested (38).

A methanolic extract obtained from inflorescences of Helichrysum are-
narium was evaporated and the dry residue was dissolved in hot water. The
solution was stored at 4 °C and the precipitate discarded. The remaining
solution was divided into three aliquots a, b and c. Part a was extracted with
ethyl acetate to obtain extract A, part b was extracted with diethyl ether to
obtain extract B and part ¢ was subjected to alkaline hydrolysis and then
extracted with diethyl ether to obtain extract C. After evaporation, the dry
residues A, B and C were further investigated for phenolic compound con-
tent by thin-layer chromatography and high-performance liquid chroma-
tography (HPLC), as well as for 2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl-antiradical
activity. Residue C exhibited stronger antiradical properties than non-hy-
drolysed residues A and B. HPLC analysis showed a greater increase in the
strong antioxidant, caffeic acid, in residue C, resulting in an increase in the
antiradical activity observed with residue C (39).

Antimicrobial activity

A 95% ethanol extract of the dried flowers and leaves of the plant was
found to have weak antibacterial activity against Pseudomonas aerugi-

180

75



Flos Helichrysi arenarii

nosa at a concentration of 1mg/ml/agar plate. No activity was exhibited
against Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Salmonella paratyphi
A, Salmonella typhi, Shigella flexneri and Staphylococcus albus and
Staphylococcus aureus, at the same concentration (40). Fractionation of
the dichloromethane extract of Flos Helichrysi yielded seven isolates,
which exhibited varying antimicrobial activity against Gram-positive
bacteria (41).

A 10% aqueous extract of the dried flowers of the plant demonstrated
antiviral activity against herpes virus (type 2), influenza virus A2 (Man-
heim 57) and Vaccini virus, and was inactive against poliovirus type Il in
cell culture (42, 43).

Spasmolytic activity

Aqueous solutions of the active constituents of the plant, naringenin-5-
glucoside (I), kaempferol-3-glucoside (II) and apigenin, dissolved in
phosphate-buffered sodium hydroxide (III) were intravenously injected
at a dose of 4 mg/100 g body weight (bw) in rats. All preparations showed
spasmolytic activity and had similar choleretic effects in rats (approxi-
mately 33% of that of dehydrocholic acid). This activity was highest fol-
lowing treatment with extract III, lower for II and least for I. Similar
pharmacological tests were carried out with 5-methoxy-7-hy-
droxyphthalide isolated from the plant, but the results were negative. An
alcohol extract containing all flavonoids and an aqueous extract contain-
ing no flavonoids (50 mg/100 g bw) were also tested. The extract with all
flavonoids demonstrated spasmolytic activity similar to that of prepara-
tions I, IT and III. The extract containing no flavonoids elicited a spastic
response in smooth muscles isolated from rat intestine and gall-bladder.
The researchers concluded that the activity of Galenical preparations of
Helichrysum arenarium depended only on the flavonoid content. Infu-
sions and decoctions (10%) of Helichrysum arenarium showed a rather
weak spasmolytic effect (44).

Diuretic activity

No diuretic activity was observed when a decoction, infusion and vari-
ous extracts (ether, ethanol, aqueous) of the dried whole plant were
administered by the intraduodenal route to dogs and the intragastric
route to rats at a dose of 10 mg/kg bw and 50 mg/kg bw, respectively.
A parallel pharmacokinetic study in dogs showed poor absorption of
the decoction from the gastrointestinal tract. An intravenous injection
of the same doses of the drug to dogs had a significant diuretic effect
(44).
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Hypotensive activity

Intravenous injection of ethanol, aqueous and ether extracts of dried
whole plant to dogs and rats at doses of 50 mg/kg and 500 mg/kg bw, re-
spectively, produced a hypotensive effect (44).

Cytotoxic activity
A 10% aqueous extract of the dried flowers of the plant was inactive
against HeLa cells in cell culture (43).

Clinical pharmacology

No information was found.

Adverse reactions
No information was found.

Contraindications

Due to the bile-stimulating effect of the drug, it should not be adminis-
tered when there is obstruction of the bile ducts due to gallstones. It
should only be used in patients with gallstones after consultation with a
physician (30, 45).

Precautions

General

Increased health risks or adverse effects following the correct adminis-
tration of Helichrysum arenarium at therapeutic dosages have not been
recorded, however chronic use may cause development of bile conges-
tion (46).

Drug interactions
No information was found.

Carcinogenesis, mutagenesis, impairment of fertility
No information was found.

Pregnancy

No information was found.

Nursing mothers
No information was found.
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Paediatric use
No information was found.

Dosage forms

Comminuted herb for teas and other Galenical preparations for internal
use (30).

Posology

(Unless otherwise indicated)

The average daily dosage is 3 g of the drug or equivalent preparations (30).
Internal use. Infusion: one tablespoonful of the infusion (prepared by
adding flowers to 200 ml of boiling water and infusing for 15 minutes),
three times daily 20-40 minutes before meals (47). Decoction: one table-
spoonful of a decoction (prepared by adding 10 g of cut flowers to 200 ml
of boiling water and infusing for 30 minutes), three times daily before
meals (47). Dry extract: granulated powder from the flowers, 1 g three
times daily for 23 weeks (48).
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