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.GIRIS
Galanthus tirleri, Amaryllidaceae familyasiin diinyada mevcut oldugu bildirilen
85 (74) ve Turkiye’de mevcut oldugu bilinen 8(17) genusu arasinda yer alan ¢ok yillik,
soganh bitkilerdir(2, 7, 74). Halk arasinda Kardelen, Oksiiz Ahmet, Garipge, Boynu biikiik,
Kargasogani, Aktas gibi yerel isimlerlé taninmaktadirlar(2, 6, 78). Galanthus tirlerinin
toprakiistii kisimlarinin halk arasinda kalbi kuvvetlendirici, midevi ve adet séktiiriicii olarak,
toprakalti kisimlarinin ise taze halde iken ezilip lapa halinde hazirlanarak ¢ibanlar
olgunlagtirici olarak kullamuldiklar: belirtilmektedir(6).
Ekonomik agidan ele aldigmmizda, Galanthus tiirlerinin ekolojik toleranslari fazla ve
vejetatif yolla tiretilmeleri kolay bitkiler olduklarindan, diinyanm hemen hemen her tarafinda
bah¢e ve ¢evre siislemelerinde aranilan ve ¢ok kullamlan bitkiler olduklari, basta Hollanda

olmak tizere baz ilkelere siis bitkist olarak yurdumuzdan ihrag edildikleri bilinmektedir. Son



yillarda bu yogun ihracat sonucu, tahrib oldugu gériilen bitkilerin yok olmalarim 6nlemek i¢in
bunlarin ihracatlar1i ve korunmalari konusunda bazi yasal diizenlemelerin yapildig:
bildirilmistir(41).

Galanthus tirleri kimyasal icerikleri agisindan, son yillarda potansiyel tedavi edici
etkileri nedeniyle yogun olarak arastirlan lektinleri yaninda alkaloit igerikleri bakimindan da
cok sayida aragtirmaya konu olmaktadirlar. Mevcut olanaklarimz nedeniyle ¢alisma konusu
diginda tutulan lektinler bir tarafa birakilirsa Galanthus tiirlerinin alkaloit igerikleri bizim
acimizdan da incelenmeye degerdir. Bu alkaloitlerden, tedavi degeri agisindan en Onemli
olanlardan biri galanthamine adlh alkaloittir. Bu bilesik analjezik, antikolinesteraz,
antikolinerjik gibi degisik aktivitelere sahiptir(13). Tedavide ameliyat sonrasi bagirsak-mide-
mesane atonisinde, myastenia gravis’de, myopati ve poliomyelitis’ten sonraki semptomiarda,
polinevrapati, polinevrit ve omurilik zedelenmelerinde kullanildig1 derleme seklinde
hazirlanmus ikincil bir kaynakta bildirilmektedir(27). Bu alkaloitlerin tedavi agisindan esas
ilgi cekici yonii, asetilkolinesteraz inhibitorii aktiviteye sahip olmasi nedeniyle Alzheimer
Hastahgindaki kullanihgidir(52, 53, 62). Etkili bilesik olarak galanthamine iceren ¢’Nivalin®’
adh preperat gilinlimiizde Avusturya’da ve difer Avrupa toplulugu iilkelerinde onaylanms
olarak bu hastaligin tedavisinde kullanilmaktadir(55). Buna ilaveten, sentetik galanthamine
hidrobromiir tuzu igeren ‘“’Reminyl”” adli preperat da hafif ve orta siddette seyreden
Alzheimer . hastaliimn tedavisinde kullamlmak {izere giinlimiize kadar geligmis Avrupa

tilkelerinide iceren 21 iilke ve Subat 2001°de ise Amerikan Gida ve Ilag Dairesi (FDA)

tarafindan onaylannustl{gg& 29, 30).

e

eneysel epileptojenez ve parkinsonun stabil patolojik

e

durumunda,r kolin bloke edici V€ kolin potansiyalize edici ilaglarm etkilerini inceleyen bir
calismada, galanthamine’in hayvanlarda olusturulan deneysel epilepside antikonvulzif bir etki
gosterdigi tespit edilmistir. Aynca galanthamine’in deneysel parkinsonizmde, metamizilin

termor, scrtlik ve hipokineziyi azaltic: etkisini arttirdig da belirtilmistir(47).

Yyt e



Ana alkaloitlerden bir digeri olan lyciorine’in analjezik etkisinin yani sira(65), in
vitro olarak kuvvetli kardiyotonik etkisi oldugu bildirilmistir(1). Siganlarda uterus ve bagirsak
motilitesini arttirdig1 in vitro olarak g&sterilmistir(58). Ayrica bazi RNA ve DNA esash
viriisler iizerinde deneysel olarak saptanmug antiviral etkisinin oldugu da bilinmektedir(24,
33). Omegin lycorine’in poliomyelitis, Coxsackie B,, kabakulak, Semliki Forest, Herpes
Simplex Tip I virtislerini doza bagimli olarak inhibe ettigi bildirilmistir(32, ég;‘sé;@. S62
konusu bu alkaloidin antimalaryal ve sitotoksik aktiviteyede sahip oldugu gosterilmistir(46).
Biitiin bu hususlar s6z konusu iki alkaloidin tedavi agisindan énemlerini ortaya koymaktadir.

Bu ¢ahsmada esas olarak Izmir ili Kemalpasa ilgesi Nif Dagmda yabani olarak
yetisen Galanthus gracilis Celak bitkisinin farkh vejetasyon zamanlarina ait toprakiistii ve
toprakalti kisimlarinda, gerek total alkaloit miktar1 ve gerekse galanthamine ve lycorine
alkaloitlerinin miktan agisindan, kargilastirma yapabilmek amag olarak belirlenmistir. Buna
ilaveten, incelenen materyalin kalite dzelliklerinin saptanmasinda esas olabilecek nem ve Kkiil
miktar tayini gibi bazi ilave denemeler ile bitkinin farkh vejetasyon dénemlerine ait olan
toprakiistli ve toprakalti kisimlarindan hazirlanan drnekler tizerinde mikroskobik &zelliklerini
belirleme agisindan anatomik c¢ahigmalar da yapilmugtir. Boylece total alkaloit, galanthamine
ve lycorine miktar agisimndan zengin olan kaliteli drogun tasimasi gereken temel 6zelliklerin

belirlenmesi amaglanmistir.
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II. BOTANIK BOLUM

A. TEORIK KISIM |

Galanthus gracilis Celak. bitkisi, cok yilik bir bitki olup, Amaryllidaceae familyas: iiyeleri
arasinda yer almaktadir(15,17,76,80). Asagida ana amaci bitkinin cins ve tiir seviyesinde
tanimuna yonelik olmak fizere verilen bilgiler ‘Flora’of Turkey and the East Aegean Islands’ adh

kaynaktan hicbir katkida bulunulmaksizin derlenmistir(17).

1.GALANTHUS GENUSU

Soganli, skapuluslu, ¢ok yillik. Yapraklar tabanda, 2, linear, veya oblanceolate. Skapus,
cicekli haldeyken dik, meyve gelisim doneminde ise bikiilmils. Cicekler tek, beyaz ve egik.
Spata bitisik 2 pargali. Hipantium ve korona bulunmaz. Periant segmentleri serbest; digtaki 3
segment akuttan subobtusa kadar, spatulat veya oblanseolattan dar obovata kadar, dik-yayvan,
kiiciik penge seklinde; icteki segmentler distaki segmentlerin 1/2 ’sinden 2/3 ’iine kadar olan
uzunlukta, dik, oblong, spatulat veya oblanseolat, emarginat, kuneat, tepede veya bazen de her
segmentin dig yiizeyinin tabamnda yegil lekelidir. Stamenler, periantn tabanmnda, igteki
segmentlerden daha kisa. Flamentler anterlerden ¢ok daha kisa. Anterler bazifiks, sadece
tepedeki pordan agilir. Stilus ince, anterlerden uzun, stigma kapitat. Kapsiil elipsoid, subgloboz

veya globoz. 3 gzl Tohumlar agik kahverengi. stropﬂiolatc'dlr(l 7).



2. GALANTHUS GRACILIS CELAK.

Galanthus gracilis Celak.in Sitz.-Ber.-Bshm. Ges. Wiss. 1891 : 195,t. 9 (1891). Syn: G.
yulgaricus Velen. In. Sched. ; G. graecus Sensu Stern et auct., non Orph. Ex Boiss (1882); G.
:lwesii Hooker fil. Subsp. minor D.A. Webb in Bot. J. Linn. Soc. 76:312 (1978)! ? G. elwesii
dooker fil. Var. stenophyllus Kamari in Bot. Jahrb. Syst. 103:122 (1982) e descr. Ic: Stern,
Snowdrops & Snowflakes 41 (1956), as G. graecus; Artiushenko, op. Cilt. 12, t. 23 (1974), as G.
graecus. Map 55(17).

Sogan ovoitten subgloboza kadar, 1.5-2 (-2.8) x 0.8-1.4 (-2) cm. Yapraklar linear, bazen
¢ok dar oblanseolat, tomurcukta yassi, ¢icek ag¢mnca (5-) 8-11 (-15) cm. x 3-5 (-7) mm.,,
olguniukta 27 cm. x 3-9 mm.’ye kadar uzayabilir, gogunlukla belirgin burulmus , bazen sadece
hafif burulu, diiz, mumlu, tepede obtus. Skapus 8 -14 cm. Periantm dig segmentleri konveks, dar
obovat-spatulat, 15-26 x 7-10 mm., igteki segmentler diiz, genellikle tepede farkedilebilir
derecede yayilmus, dar oblong-spatulat, 7-11 x 3-5 mm., tabanda ve ugta birbirinden ayr1 olan
yesil lekeler, bazen merkezde birlesmis olabilirler. Filamentler 1 (-2) mm., anterler 4-5 mm.
Kapsiil ovoitten subgloboza kadar, 11-16 x 10-14 mm., 2n=24. Ciceklenme zamani; Subat-
Nisan. Pinus brutia ve Pyrus agaclarinin altindaki nemli ve kiiflii yapraklar arasinda, nemli
cayirlarda veya kirecli kayaliklarda, 200-1820 m. yetisir(17).

Bulgaristan, Yunanistan, Dogu Akdeniz Ulkeleri elemam. Webb (Bot. J. Linn.. Soc.
76:311-313, 1978) ve Kamari (Bot. Jahrb. Syst. 103:119-123,1982), G. gracilis’i Galanthus
elwesii ile dzdeslestirilerek, subspesiyes (subsp. Minor D. A. Webb) veya varyete olarak (var.
stenophyllus Kamari) smiflandirmuslar. Varyetelere drnek olarak; stenophyllus Israil, Lesmos;
Kamari ve Chiristodovlakis 15834a; Khios, Kamari ve Chiristodovlakis 15833b. Iki taksonun
genel goriiniigleri oldukgca benzer olmasmna ragmen, bariz olarak farkhdir. Galanthus elwesii’de

vapraklar, tomurcuklanma ddneminde diiz ve linear veya bazen ¢ok dar oblanseolattir. Buna
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ilave olarak Galanthus gracilis yap1 olarak daha narin ve genellikle kiicik ¢iceklidir. Ayrica

Galanthus gracilis’te goriilen (herbaryum materyalinden saptanmasi zor bir 6zellik) igteki
yayllnns periant  segmentlerinden Galanthus elwesii’de bahéedilmez. Lesvos, Samos, Khios ve
Giineybat1 Tirkiye’deki Galanthus gracilis ve Galanthus elwesii populasyonlarimin yanyana
yetigtirilerek iki takson arasinda olugan hibridizasyonun olusup olusmadigimi tespit etmek igin
tarla denemelerinin yapilmast gerektigi belirtilmektedir(17).

Tiirkiye’nin soganh bitkileri konusunda yaymlanmis farkh bir kaynak iilkemizde mevcut
olan 6 Amaryllidaceae genusu icinde digerlerinden beyaz renkli, sarkik cigekler tazimasi ve
cicek ortistindeki i¢ ve dis segmentlerin esit boyda olmamasiyla ayirdigy Galanthus genusu igin,
Ingilizce’den  Tiirkge’ye hichbir katki yapimaksizin “derlenen bir tammlamaya da yer
verilmektedir(7).

Bitki, 2, nadiren 3 taban yaprakli kiiciik soganl. Cicekler tek, egik; periant 2 swral 6
segmentli, distaki genis olan 3 tanesi obovat, konkav, beyaz; i¢teki kiigiik olan 3 tane beyaz,
tepede ve bazen tabanda da yesil lekeli. Anterier san,blr koni geklinde. Kapstil 3 gozli, ¢ok
tohumlu, tohumlar globoz, siyahims: veya kahverengimsi.

Incelenmis olan kaynaklardan birinde iilkemizde yabani olarak yetismekte olan Galanthus
tiirlerinin sayisinin 9 oldugu belirtilmistir. Bu tiirler G. reginaeolgae Orph. , G. pilicatus (Bieb.)
subsp. byzantinus (Baker) D. A. Webb., G. elwesii Hook., G. gracilis Celak., G. nivalis L.
(;s'ubsp. nivalis ve subsp. cilicicus), G. rizehensis Stern, G fosterii Baker, G. ikariae Baker ve G.
caucacicus (Baker) Grossh olarak bildirilmigtir(17-18). Bir diger kaynakta Avrupa ve
Akdenizden Kafkasya’ya kadar yaklagik 20 tiirlinlin meveut oldugu(74), tigiincti bir kaynakta ise

Avrupa ile Bati Asya’da yayihs gdsteren ve diinyada yaklagik 20 tiirii bulunan Galanthus

genusunun Turkiye’de genellikle sik olmayan ormanlik ve c¢aliliklarda bulunan 7 tiirliniin var

oldugu belirtilmektedir(7).
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Daha yakin zamanlarda Tirkiye Kafdelenleri (Galanthus L.) adi ile yaymlanmig farkh bir

liger kaynakta Tiirkiye’de mevcut Galanthus taksonlarmm sayis: 20 (bunlar 7 tiir ve bu tiirlere
ait subsp. veya varyeteler halinde ayrilmglardir) olarak bildirilirken, yaprak anatomisi hakkmda
da bilgiler verilmistir(80).

Bir diger kaynakta ise Galanthus genusunda 20 tiir (25 takson) bulundugu belirtilmekte ve
aym kaynakta Galanthus tlirlerinin sistematik tayinlerinde yararh olabilecek yapraga ait
anatomik karakterler ayrmtih olarak incelenmektedir. Bu cahymada yaprak enine kesitinde
epidermis, stoma, orta damar, palizat hiicreleri, hava kanallar1 ve bulliform hiicreler (yaprak
epidermisindeki bityiik siskin hiicreler) ile yapragm yiizeyel kesitinde epidermis hiicrelerinin
sekilleri {izerinde karsilastirmali galismalarda yapilmstir(16).

Inceledigimiz fakh bir kaynakta ise Galanthus genusunun morfolojisi, anatomisi, sitolojisi,
dollenmesi, ekolojisi, kiltiirli, taksonomisi ve hibritleri ile ilgili bilgiler ayrmtih olarak
verilmistir(15).

Gergeklestirilen bir diger arastrmada Galanthus ikariae Baker ve Galanthus rizehensis
Stern'in  (Amaryllidaceae) isik, taramali ve gecirmeli  elektron ,m;ia polen
morfolojileri lizerinde bir ¢calismada gergeklestirilmigtir(63).

Tiirkiye de yetisen Galanthus tiirleri degisik arastirmacilarca 8 tiir 9 takson(5), 7 tiir 20
takson(3) ve 8 tiir(Baytop) olarak belirtilmektedir. Galanthus genusunda ise 20 tiir, 25 takson

bulunmaktadir(12).

Galanthus genusunu gruplandirmada 8 karakter@ m veri olusturabilme

potansiyeline sahip olarak tammlammstl_rjgu karakterlerin 6 tanesi de ilk olarak bu galiymada
saptanmustir. Bu karakterlerin bazilari, tek basmna veya difer anatomik verilerle kombinasyon

halinde taksonomisi zor olan tiirleri birbiri arasinda iliskilendirmede yararli bulunmustur(13).



B. PRATIK KISIM

1. MATERYAL VE METOT
Mikroskobik incelemelerde kullanilacak materyali olusturmak igin gereken Galanthus
gracilis Celak. bitkisi ornekleri bitkiler cigekli ve meyveli durumda iken sirastyla 29.03.2000 ve
03.05.2000 tarihlerinde Izmir ili Kemalpasa ilgesi Nif Dagindan toplanmustir. Galanthus gracilis

éelak,/Bitkisinin dogadaki goriiniigii Resim 1°de yer almaktadr.

A0
A

/

\

Resim 1. Cahismaya Konu Olan Galanthus gracilis Celak. Bitkisinin Genel Gorunigi

Galanthus gracilis Celak. bitkisinden hazirlanan herbaryum 6rnekleri 1244 ve 1248
numaralari ile Ege Universitesi Eczacihk Fakiiltesi Farmakognozi Anabilim Dali

Herbaryumunda kayithidir. Resim 2 ve {1>§(m 3’de herbaryum orneklerine ait fotograflar
VAV
7

goriilmektedir.

Bitkilerin aym yerlerde yetigen esitli fertlerinden kok, sogan, govde, yaprak, cigek ile
meyve ve tohumlara ait gesitli rnekleri igeren alkol materyali, 70°lik alkol (etanol) kullamlarak

hazirlanmugtir.



Resim 2. Calismaya Konu Olan Cigekli Dénemdeki Galanthus gracilis Celak. Bitkisinin

Herbaryum Ornegi

Resim 3. Calismaya Konu Olan Meyvali Doénemdeki Galanthus gracilis Celak.

Bitkisinin Herbaryum Ornegi
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Galanthus  gracilis Celak. Bitkisine ait orneklerin  oncelikle toprakiisti kisimlar1
toprakalti kisimlarmdan  aynlmstir. Her iki grup da temizlendikten sonra ufak pargalara
boliinerek acik havada, golgede ve oda sicakhiginda kurutularak drog ornekleri hazirlanmigtir.
Temizleme iglemi, gozle goriilebilen biitiin organik ve anorganik yabanci maddeler yamnda

bitkiye ait olan kurumus, Jekelenmis veya bozulmug biitin  kismlar  elle  ayrilarak

gergeklestirilmistir.

fleriki galismalarumizda kolaylik saglamast amactyla  bitkinin  farkl vejetasyon
dénemlerinde toplanarak kurutulmus toprakalti ve toprakist kisimlarina  degisik  kodlar
verilmistir. 29.03.2000 tarihinde toplanmis olan gigekli haldeki Galanthus gracilis Celak.
bitkisinden hazirlanan Herba Galanthi drneklerine  Acro, yine ayn tarihte toplanmis olan
bitkiden hazirlanan Bulbus Galanthi 6rneklerine A¢ra kodlar1 verilmistir. 03.05.2000 tarihinde
toplanan meyvali haldeki bitkiden hazirlanan Herba Galanthi érneklerine Amru, yine aym tarihte

toplanmug olan bitkiden hazirlanan Bulbus Galanthi 6rneklerine Amta kodlar1 verilmistir.

Toz materyalin mikroskobik olarak incelenmesi i¢in yukarida bahsedildigi sekilde
safsizliklarindan  kurtarilan rneklerden alinan bir miktar drog, bir tung havan yardimu ile
mekanik olarak orta incelikte toz haline getirilmistir. Anatomik cahgmalarda ise yukaxjda
bahsedilen alkol materyalinden yararlamlmugtir. Alkol materyalinde bulunan bitkinin kok, sogan,
gdvde, yaprak, gicek ile meyva ve tohumlarma ait gesitli drneklerden enine ve gerektiginde
boyuna kesitler alnmus, bu kesitlerin  Sartur ve Kloralhidrat reaktifleri(14) iginde hazirlanan
mikroskobik inceleme preperatlari halinde Carl Zeiss Jena marka arastirma mikroskobunda

anatomik yapilar agisindan kargilagtirmali olarak incelenmistir.

Bu incelemeler sirasinda bitkilerin kok, sogan, govde, yaprak. ¢icek ile meyva ve
tohumlarna ait sabit ve karakteristik ozellikleri, Carl Zeiss Jena mikrofotografi cihazi

kullamlarak saptannmistir.
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2. BULGULAR
a. Galanthus gracilis Celak. Bitkisinin Muhtelif Kisimlarimin Anatomik Olarak

‘Incelenmesine Ait Bulgular

1° Kéke Ait inceleme ve Bulgular

Kok enine kesitinde, en digta emici tiiy kalintilan tagtyan epidermis ve bunun altinda bir
sira kabuk parankimas: hiicre ceperlerinin suberinlesmesiyle olusan eksodermis ile ince geperli,
poligonal ve bazilarinda rafit kristali bulunan kabuk parankimasi yer almaktadir. Kabuk
parankimasiin i¢ kisminda kaspari seridi belirgin olan, ince geperli endodermis ve periskl

hiicreleri ile bunun da i¢ kismunda merkezde biiyiik bir trake ve bunun cevresinde iig-

@~ oo

S

bés(geneﬂik]e 3) g}up ksilem veib

v S, Lok P E :
( unlarin arasinda floem adir(Resim 4, Resim 5).
|
Resim 4: Kok Enine Kesit .~
< 'h;Enlici Tiiy, b-Epidermis, c-Eksodermis, d-Endodermis, e-Perisikl, f-Floem, g-Ksilem, h-Kabuk

Parenkimasi
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Resim 5: Kok Enine Kesit
a-Kabuk Parenkimasi, b-Epidermis, c-Rafit Kristalleri, d-Endodermis, e-Ksilem, f-Floem, g-
Perisikl

2° Sogana Ait inceleme ve Bulgular

Genel olarak bir yaprak yapist gosteren sogan enine kesitinde i¢ ve dig epidermis
hiicreleri hafif yanlara dogru basik dikdortgenimsi, dorsal geperi kalin, ventral ve lateral
ceperleri biraz daha ince, dis epidermisin i¢ kisminda biiyik ve nisasta igermeyen
hipodermis(bulluform=i¢i bos bityiik hiicre) bulunmaktadir. Bunun i¢ kismindaki ince geperli
parankimatik hiicreler bol miktarda basit ve bilesik nisasta icermektedir. Iletim demetleri
arasinda hava kanallan yer almaktadir. Gerek i¢ gerekse dis epidermisin i¢ kisminda yer alan
mezofil hiicreleri ve iletim demetleri gevresindeki hiicrelerde rafit kristalleri ve iletim demeti
gevresindeki bazi hiicrelerde ne oldugunu tammlayamadigimiz madde birikimi goriilmektedir. Ig

epidermisin i¢ kisminda yer alan mezofil hiicreleri sikismis durumdadir(Resim 6).



Resim 6:Sogan Ig Yaprak enine Kesit

a-I¢ Epidermis, b-Mezofil Hiicreleri, c-Iletim Demeti, d-Hava Kanali, e-Nisasta, f-Hipoderma,
g-Dis Epidermis

3°Gévdeye Ait inceleme ve Bulgular

Enine kesitinde, dipte ovalimsi olan govde ug kisma dogru gidildikge yassilagmakta ve
yanlara dogru gikintilar olugturmaktadir . Bu ¢ikintilarin i¢ kisminda birkag kollenkima hiicresi
bulunmaktadr.

Cizgicikli, ince kutikula ile ortuli ve gomik stoma tasiyan govde epidermis
hicrelerinin dorsal ¢eperi olduk¢a kalin, lateral geperleri ince, ventral geper laterale gore biraz

5 daha kalin oldugu saptannnstu)(]épidennisin i¢ kisminda bir sira palizat ve 3-4 sira hiicre arasi

bosluklari genis olan siinger parankimas: ile ince geperli ve kloroplast igermeyen biiyiik
parankimatik hiicreler gorilmektedir. Bu ince geperli parankimatik hiicrelerin yirtilmasiyla hava

kanallarmin olustugu tespit edilmigtir. Palizat ve siinger parankimasi arasinda geperleri biraz
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daha kalin ve kiigiik hiicrelerin igersinde ve iletim demeti gevresindeki bazi hiicrelerde rafit

kristalleri bulunmaktadir(Resim 7, Resim 8, Resim 9). ( 2.2 ¢~ — & )

Resim 7:Gévde Enine Kesit
a-Epidermis, b-Stoma, c-Palizat Parenkimasi, d-Siinger Parenkimasi, e-Hava Kanali,
f-Floem, g-Ksilem

Resim 8: Govde Enine Kesit
a-Epidermis, b-Kollenkima, c-Palizat Parenkimasi, d-Iletim Demeti, e-Siinger Parenkimasi, f-
Hava Kanali
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Resim 9: Govde Yiizeysel Kesit

a-Stoma Hiicresi, b-Stoma Agiklig, c-Epidermis
4° Yapraga Ait inceleme ve Bulgular

Yaprak enine kesitinde karina belirgin ve karinamin i¢ kisminda birkag kollenkima
hiicresi yer almaktadir. Dis yiizeye dogru hafif papilli olan alt ve iist epidermis hiicrelerinin
dorsal geperi kalin, laterale gore biraz daha kalin olan ventral geper ince ve epidermisteki
stomalarin gomiik oldugu gozlenmektedir. Her iki epidermisin i¢ kisminda sikigik bir sira palizat
parankimasi ve 2-4 sira siinger parankimasi ile merkeze dogru bilyiiyen, hiicre arasi bosluklar
artan ince geperli parankimatik hiicreler bulunmaktadir. Palizat ile siinger parankimasi arasindaki
¢eperleri biraz daha kalin ve kiigiik hiicreler ile kolateral iletim demetlerinin gevresindeki bazi
hiicrelerde rafit kristalleri bulunmaktadir. Tletim demetleri arasmaki hava kanallari belirgin ve
hava kanallarinin bulundugu yerlerde epidermis dis yiizeye dogru kavis olustunnamaktadlr./{Wﬂ e

Yaprak yiizeyel kesitinde epidermis hiicrelerinin dikdortgenimsi ve diiz geperli oldugu,
anomositik stomalarin kutuplarinda kutikulamn gizgicikli oldugu gériilmiigtiir. (Resisa 10, l@ﬁ

11, Resim 12)
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Resim10:Yaprak Enine Ket Karina Kismi
a-Ust Epidermis, b-Palizat Parenkimasi, c-Ksilem, d-Floem, e-Parenkima Hiicresi, f-Alt
Epidermis, g-Stoma, h-Kollenkima

Resim 11:Yaprak Enine Kesitte Iletim Demeti
a-Ust Epidermis, b-Palizat Parenkimasi, c-Hava Kanah, d-Ksilem, e-Floem, f-Siinger
Parenkimasi, g-Alt Epidermis -t < 71\_/) L
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Resim 12:Yaprak Yiizeysel Kesitte Stoma

a-Stoma, b-Stoma Agikligi, c-Epidermis

5° Spataya Ait inceleme ve Bulgular

Genel olarak bir yaprak anatomik yapisim gésteren spatada ¢izgicikli kutikula ile kaph
dig epidermisinin i¢ kisminda kloroplast igeren bir sira palizat ve 1-4 sira siinger
parankimas, i¢ epidermisin i¢ kisminda ise kloroplast igeren parankima hiicresi, kolateral
iletim demetleri ile hava kanallani bulunmaktadir. Spatanin birlesme yerlerine(yanlara)
dogru gidildikge dis ve i¢ epidermis hiicreleri birbirine yaklasmakta ve bunlarin arasindaki
parankimatik hiicreler ezilerek veya sikisarak bir ¢izgi haline doniigmektedir. Spatanin orta
kisminda normal goriinimde olan i¢ epidermis hiicreleri yanlara dogru gidildikge
yassilagmakta ve spatanin birlesme(yirtilma) yerine yakin yerlerde i¢ epidermis
hiicrelerinin dorsal ve ventral geperleri birbirine temas edecek kadar ezilmis sekilde ve

lateral geperleri de bir tespih tanesi goriiniimii almaktadir{(Resim 13, Resim 14, Resim 15)

R : f
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Resim 13: Spata Enine Kesitte iletim Demeti
a-Dis Epidermis, b-Stoma, c-Palizat Parenkimasi, d-Siinger Parenkimasi, e-iletim Demeti,
f-Hava Kanali, g-I¢ Epidermis

Resim 14: Spata Enine Kesitinde Spatanin Birlesme(Yirtilma) Yeri

a-Dis Epidermis, b-Ezilmis Parenkimatik Hiicreler, c-I¢ Epidermis
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Resim 15: Spata Enine Kesitinin Genel Gériiniigii
a-Dig Epidermis, b-Palizat Parenkimasi, c-Siinger Parenkimasi, d-Iletim Demeti, e-Hava Kanali,
f-i¢ Epidermis

6° Cicege Ait inceleme ve Bulgular

Cicek Sapr:

Genel olarak daire seklinde olan ¢igek sapi enine kesitinde kutikulasi ince ve boyuna
cizgili, stomasi gomiik olan yapraktaki gibi kalin geperli epidermis hiicreleri bulunmaktadir.
Bunun i¢ kisminda 2-3 sira kloroplast igeren sikisik parankima hiicreleri merkeze dogru
gidildikge biiyiimekte ve hiicre arasi bosluklari da artmaktadir. Merkezdeki hava kanali
cevresinde kolateral iletim demetleri yer almaktadir. Yine rafitlerin burada govdedeki gibi

oldugu gorilmektedir(Resim 16, Resim 17).
5 :



20

Resim 17: Cigek Sap: Enine Kesitte Genel Gortiniis
a-Epidermis, b-Palizat Parenkimasi, c-Siinger Parenkimasi, d-iletim Demeti, e-Hava Kanah

Resim 16: Cigek Sap: Yiizeyel Kesit
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Dis Tepal:

Genel olarak yaprak enine kesitini andiran dis tepal enine kesitinde ince ceperli dig
epidermis hiicreleri oldukga kuvvetli papilli ve kutikulast papil boyuna gizgili olmasina ragmen
papilsiz i¢ epidermis hiicrelerinin kutikulasi parmak izi gibi dalgal gizgili ve geperlerinin ince
oldugu gorilmektedir. Bu papillerin yiksekligi tepalin u¢ kismindan dip kismina dogru
azalmaktadir. 1ki epidermis arasinda gok ince geperli ve hiicre arast bosluklant  genig
parankimatik hiicreler ile iletim demetleri arasinda hava kanallari bulunmaktadir. Yine rafitlerin

5 yapraE/La oldufu dis epidermisin i¢ kisimlarinda ve iletim demeti gevresinde bulundugu
gozlenmigtir. Gerek papilsiz i¢ epidermis ve gerekse papilli dis epidermis, vyiizeysel
gorunislerinde diiz geperli besgen veya altlgex_limsi hiicrelerden olugmaktadir(Resim 18, Resim

1%-19
19, Resim 20).

Resim 18: Dis Tepal Enine Kesit

a-Dig Epidermis, b-Parenkima Hiicresi, c-Hava Kanah, d-Iletim Demeti, e-i¢ Epidermis



Resim 20: Dis Tepal Yiizeyel Kesitte I¢ Epidermis

i¢ Tepal:

I¢ tepal enine kesiti anatomik olarak dis tepale benzemektedir. Hava kanallarinin
bulundugu yerlerde i¢ epidermis i¢ yiizeye dogru oldukga kuvvetli gikintilar olusturarak girintili
cikmtili bir yapr sergilemektedir. Dig ve i¢ epidermisin yiizeysel incelenmesinde besgen veya
altigenimsi olan dig epidermis hiicreleri papilli ve kutikulasi papil boyunca gizgili iken uzun
dikdortgenimsi olan i¢ epidermis hiicreleri boyuna hafif ¢izgili bir kutikulayla
ortilmektedir(Resim 21, Resim 22; Resim 23).

2413
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Resim 21:I¢ Tepal Enine Kesit

a-Dis Epidermis, b-Parenkima Hiicreleri, c-Tletim Demeti, d-Hava Kanali, e-i¢ Epidermis

Resim 22: I¢ Tepal Yiizeysel Kesit Dig Epidermis (a-Papil)

s

o L G T



Resim 23: Ig Tepal Yiizeysel Kesitte I¢ Epidermis (a-Kutikula Cizgileri)

Anter:

Anter enine kesitinde, anter epidermisi tepallerdeki dig epidermis gibi kuvvetli papilli ve
kutikulasiin  papil boyunca gizgili oldugu gorilmektedir. Limenleri dar ve kalin geperli
endotesyum  hiicrelerinin i¢ yiizeye bakan(ventral) ¢eperlerinde odunlagma, yiizeysel
kesitlerinde ventral geperde agsi bir kalinlasma bulunmaktadir. ki teka kiigiik bir iletim demeti
ieren parankimatik bir dokuyla birbirine baglanmaktadir. Anter iginde bulunan polenlerin

~—incelenmesi sonucunda bilateral simetrili monokolpat yapiya sahip olduklari saptanmigtir(Resim
24, Re(sim 25, Resim 26).

(e 10

F ey
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(g o i 3
Resim 24: Anter Enine Kesitinin Genel Goriiniisii (a-Endotesyum, b-Polen)
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Resim 25: Anter Enine Kesitinde Epidermisteki Papiller
a-Anter Epidermisi, b-Endotesyum

et

Resim 26 :Anter Endotesyumunda Ags1 Kalinlagma (& /ey oA 70
Flament:
Enine kesitinde bir tek iletim demeti igeren flament, gigek sapt anatomik yapisina
benzemektedir.Yine ¢igek sapinda oldugu gibi yiizeyel kesitinde de kutikula gizgilerine
rastlanmaktadir (Resim 27).
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Rosit 27: Flament Yiizeysel Kesit (a-Kitikula Cizgileri)
7° Meyvaya Ait inceleme ve Bulgular
Ince bir kutikulayla ortiilii olan ekzokarp hiicrelerinin dorsal geperleri kalin, ventral ve
lateral geperleri ise incedir. Ekzokarpmn i¢ kismindaki mezokarp hiicreleri yanlara dogru
uzamakta ve interseliiler alanlari distan endokarpa dogru artmaktadir. Endokarp hiicreleri ince

geperli ve dikdortgenimsi bir gekildedir(Resim 28).

A A N NSRNR
Resim 28: Meyve Enine Kesitinin Genel Goriiniigii
a-Endokarp, b-Tletim Demeti, c-Mezokarp, d-Ekzokarp
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Yiizeyel kesitte poligonal sekilli olan eksokarp hiicreleri arasinda yer alan anomositik tip

stomalarin kutikulasi stoma eksenine dikey ve stoma kutuplarinda stoma eksenine paralel olacak

sekilde ¢izgilidir(Resim 29).

Resim 29: Meyve Yiizeyel Kesiti

8° Tohuma Ait inceleme ve Bulgular

Olgun bir tohum enine kesitinde testa epidermas, testa parankimasi ve ezilmis besi doku
stkigmig oldugundan belirgin olarak gorilememektedir. Hiicre arasi bosluklari bulunmayan kalin
geperli ve basit gegitleri belirgin endosperma hiicreleri bol miktarda protein ve yag

igermektedir(Resim 30, Résim 31).
Yo-34
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Resim 30: Olgunlagmamig Tohum Enine Kesit
a-Testa Epidermasi, b-Testa Parenkimasi, c- Ezilmis Besi Doku, d-Endosperma

Resim 31: Olgunlagmig Tohum Enine Kesit

a-Testa Epidermas, b-Ezilmis Besi Doku, c-Endosperma, d-Kalinlagmig Ceper
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b. Galanthus gracilis Celak. Bitkisinin Toz Ornegi Uzerinde Gergeklestirilen

Mikroskobik incelemeye Ait Bulgular

1° Acri Kodlu Herba Galanthi Toz Drogunun Mikroskobik Olarak incelenmesi

Toz drogun mikroskobik olarak incelenmesinde bol miktarda yesil renkli yaprak ve
govde epidermisi pargalar ile ag seklinde kalinlagma gosteren antere ait endotesyum pargalart,
uzun dikdortgen seklinde dig tepalin i¢ epidermisi ve genisce dikdortgen ve poligonal
denebilecek tarzda i¢ tepalin i¢ epidemﬁsi,,\ nadiren ug¢ kismi geniglemis bol miktarda papilli
stigmalar ve monokolpat, bilateral simetrili/ oval sekilde ve eksin zan diiz polenler mevcuttur.
Yine toz drog iginde gerek yaprak gerekse govdeye ait yay gibi kivrilmig epidermis pargalarida

gozlenmektedir. Ig ve dis tepale ait papilli di epidér?ﬁf?ﬁii&élé@de goriilmektedir.

2° Amrit Kodlu Herba Galanthi Toz Drogunﬁ;l Mikroskobik Olarak Incelenmesi
Toz drogun mikroskobik olarak incelenmesinde bol miktarda yaprak ve govdeye ait yesil
renkli doku pargalar ile bunlarin epidermis hiicrelerine ve az miktarda stoma igeren kiitikulasi
genel olarak stoma eksenine paralel, stoma c¢evresinde stoma eksenine dikey ¢izgicikli ekzokarp

hiicrelerine rastlanmaktadir.

041 cxn

Resim 32: Stigma Genel Goriiniig
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Resim 33: Stigma Papilleri

Resim 35: Meyve Ekzokarpmin Yiizeysel Goriiniigii
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Resim 38:Anter Endotesyumu



Resim 40: Yaprak Epidermisi

Resim 41: Stoma
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Resim 44: Papilli Cigek epidermisi

¢ YiusEKOGRETIV
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3° Acra ve Aumra Kodlu Bulbus Galanthi Toz Droglarimin Mikroskobik Olarak
incelenmeleri

Cigekli ve meyveli Bulbus Galanthi toz drogunun mikroskobik olarak incelenmesinde
herhangi bir farklilik goriilmemistir. Her iki toz drogun mikroskobik olarak incelenmesinde agik
kahverengi renkli soganin o6li dig yaprak pargalarina ait yaprak epidermisi, odun borulari,
parenkimatik hiicreler igerisinde rafit demetleri ve bu cansiz dig yaprak epidermisi iizerinde
gelismis mantar hiflerine rastlanmaktadir. I¢ kisminda yer alan canli yapraklara ait epidermis
hiicreleri, yuvarlak veya ovalimsi, basit veya bilegik nisasta taneleri ve bazilarinda rafit demeti

tastyan parenkimatik hiicreler ve bu parenkimatik hiicreler arasinda odun borulan goriilmektedir.

Resim 45: Mantar Hifleri Tastyan Sogan Dis Yaprak Pargast (a- Mantar Hifi)



Resim 48: Parankimatik Hiicreler ve Nigasta

a- Parenkima Hiicreleri, b-Rafit Kristalleri, c-Nisasta
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Resim 50:Nisasta Taneleri

a-Bilesik Nigasta Tanesi, b-Basit Nigasta Tanesi
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C. TARTISMA VE SONUC

Galanthus tiirleri son yillarda potansiyel tedavi edici dzellikleri olan lektinleri ve bunun
yanminda bagta galanthamine ve lycorine olmak ﬁéere gerek tedavi agisindan ve gerekse biyolojik
aktiviteleri agisindan olduk¢a Gnemli olan Amaryllidaceae alkaloitlerini tagimalarmdan dolay:
¢ok sayida arastirmaya konu olmuslardwr. Tirkiye’de yabani olarak yetisen Galanthus
tiirlerinden biri olan Galanthus gracilis Celak. bitkisinin tayininde yardimci olmak amaciyla
bitkiden hazirlanan alkol materyalinden yararlamlarak kok, govde, yaprak, meyva, tohum ve
¢icege ait anatomik karakterler belirlenmistir. Ileride hazirlanabilecek Tiirk farmakopesinde yer
alabilecegini diisindigiimiiz Herba ve Bulbus Galanthi droglarina ait bir monografin
hazirlanmasma yardimei olmak amaciyla toz drog drnekleri de anatomik olarak incelenmisgtir.

Galanthus turleri ile ilgili anatomik c¢ahsmalarda daha ¢ok yaprak anatomisi {izerinde
durulmaktadir(16.78). Yaptigimiz anatomik ¢aligmalar sonucunda yaprak enine kesitinde karina
belirgin ve karinanm i¢ kisminda birka¢ kollenkima hiicresi yer almaktadir. Dig yiizeye dogru
hafif papilli olan alt ve {ist epidermis hiicrelerinin dorsal ¢eperi kaln, laterale gore biraz daha
kalin olan ventral ¢eper ince ve epidermisteki stomalarin gomiik oldugu gozlenmektedir. Her iki
epidermisin i¢ kisminda sikigik bir sira palizat parankimas: ve 2-4 sira siinger parankimasi ile
merkeze dofru biyliyen, hiicre arasi bosluklari artan ince g¢eperli parankimatik hiicreler
bulunmaktadir. Palizat ile siinger parankimas: arasindaki c¢eperleri biraz daha kalm ve kii¢iik
hiicreler ile kolateral iletim demetlerinin ¢evresindeki bazi hiicrelerde rafit kristalleri
bulunmaktadir. Iletim demetleri arasindaki hava kanallar belirgin ve hava kanallarmn
bulundugu yerlerde epidermis dis ylizeye dogru kavis olusturmamaktadir. Bu bulgular literatiirler
le uyumluluk gostermektedir. Yaprak enine kesitinde rafitlerin hava kanallari cevresindeki
parenkimatik hiicreler icinde(78) wve alt ve st mezofil hiicreleri i¢inde bulundugu
belirtilmistir(16). Calismalarimiz sirasinda rafitlerin hem kolateral iletim demeti ¢evresinde ve

hem de palizat ile slinger parankimasi arasindaki ¢eperleri biraz daha kalin ve kiiciik hiicrelerde
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>ulundugunu saptadik. Bu hiicrelerin bazilarinda rafit bulunmamasin kesit ahnirken rafitlerin
ist veya alt kesitte kalmis olmasina bagli olabilecedi kamsmmdayiz. Bizim &rneklerimizin
yapraklarinda bulliform hiicreler bulunmazken(16), bazi sogan yapraklarmda bulunmaktadir.

Yaprak yiizeyel kesitinde epidermis hiicrelerinin uzun, dikdértgenimsi ve diiz geperli ve
anomasitik stomalarm kutuplarmda kutikulanin ¢izgicikli oldugu goriilen bu epidermis
hiicrelerinin Galanthus genusu iginde minimal sistematik degere sahip oldugu ve ileri derecede
degiskenlik gosterdigi belirtilmistir(16).

Inceledigimiz bir kaynakta ¢icek anatomisinin sistemnatik deger tasimadig belirtilirken(15)
bir diger kaynakta iki Galanthus tiiriiniin polen morfolojilerinin farklh oldugu(63) bildirilmigtir.
Ancak bu konuda kesin bir yargiya varabilmek devam eden ¢alismalarmmzin sonuglanmasiyla

miimkiin olabilecektir.



III. KIMYASAL BOLUM

A. TEORIK KISIM

Calismamuzda konu olan Herba ve Bulbus Galanthi droglar hi¢bir farmakopede yer
almamistir. Ancak kalite kontrol denemeleri i¢in 10. Alman Farmakopesi (DAB 10)’nde yer alan
yontemler esas alinmustir(19). Bu amagla bu farmakopede yer alan nem, total kiil ve siilfat kiilii
miktar tayinlerine ait yontemler aynen uygulanmustir. Ayrica Diinya Saghk Orgiitii’niin (WHO)
“Tibbi Bitkisel Materyal I¢in Kalite Kontrol Yontemleri’(71) adli kitabinda yer alan total kiil
miktar tayini yonteminden de yararlanilmistir. Drog Ornekleri lizerinde, ince tabaka

kromatografisi kullamlarak cesitli teshis ve saflik kontrolii denemeleri de yapilmstir.
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Bu denemelerin disginda, drog Ornekleri tlizerinde DAB 10°da  farkh drog

monografilerinde yer alan titrimetrik esash yontemlerden yararlanlarak gelistirilen ve Anabilim
Dalimizda daha &nce cabsilmis olan Izmir Karaburun Akdag’dan toplanmis  Galanthus elwesii
Hook. bitkisi lizerinde uygulanmis olan total alkaloit miktar tayini yontemi uygulanmigtir(20,
%Ayrlca fizyolojik ve farmakolojik etkileri nedeniyle, 6nemli alkaloitler olan galanthamine ve
lycorine’in hazirlanan drog orneklerinde mevcut olup olmadiklarmin saptanmasi amaciyla bazi
kontrol denemeleri de yapilnustir. Buna ilaveten, drog 6rneklerinde lycorine ve galanthamine’in

bulunup bulunmadig yiiksek basinch sivi kromatografisi ile g6sterilmigtir.

Nem, Kiil, Total Alkaloit, Galanthamine ve Lycorine Miktar Tayinleri ile ilgili
Daha Once Yapilmis Olan Cahsmalar:

1940 yilinda Areshkina, L. Ya'nin Galanthus woronowii izerinde yaptigi ¢alismada
soganlarinda % 1.03 ve yapraklarinda % 0.60 oraninda total alkaloit oldugu saptanmustir. Ayrica
bitkide yiiksek oranda seker, nisasta ve hemiseliiloz varligi da rapor edilmistir(3).

1955 yihinda Boit, Hans G. ve Ehmke, Horst. Galanthus elwesii Hook. bitkisi ve diger
bazi Amaryllidaceae bitkileri lizerinde yaptiklari ¢alismalar1 yaymlamglardir, Bu calismalarda
total alkaloit miktar tayini yaminda galanthamine, lycorine ve bitkideki diger alkaloitlerin
miktarlar1 aragtirilmistir. Tiirkiye’den Temmuz aymda toplanan 2-5 yillik bitkiler {izerinde yapilan
cahsmada Galanthus elwesii Hook. bitkisinde % 0.14 oraminda total alkaloit tespit edilmistir. Bu
total alkaloit miktarinm % 39’unun galanthamine, % 21’inin lycorine, % 19’unun tazettine ve %
2’sinin ise haemanthamine oldugu bulunmustur(8).

1961 yilinda Bubeva-Ivanova, L. ve Ivanov, V. Galanthus nivalis var. gracilis bitkisinin
toprakiistii kisimlarindaki total alkaloit ve galanthamine miktarim aragtirmiglardir. Total alkaloit

miktarmin % 0.22 - % 1.36 arasinda degistigini ve farkh bolgelerden toplanan droglarm farkh
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niktarda galanthamine tasidigim saptamuglardir. Iklim sartlart ve toprak cinsi ile droglardaki

alitatif ve kantitatif alkaloit igerigi arasindaki iligkiden de bahsedilmistir(9).

1962 yilinda yaymlanan bir c¢alismada Ichimura, Y. ve Nishimoto, K. tarafindan
ralanthamine {izerinde fluorometrik bir miktar tayini yapimstir. Bu ¢alisma siilfiirik asit i¢indeki
zalanthamine’in potasyum permanganat ile muamele edilince floresans gostermesi esasina
layanmaktadir(31).

1962 yilmnda Bubeva-Ivanova, L. ve Ivanov, V., Bulgaristan’da yetisen Leucojum
gestivum L. bitkisinden ¢iceklenme swrasinda ve sonrasinda ve bunun yamnda meyva
olgunlagsmasmin erken safhasinda toplanarak hazirlanmis drog Ornekleri Uizerinde arastirma
yapmuglardir. Glineydogu Bulgaristan’da yetisen ¢icekli haldeki bitkinin toprakiistli kisumlarinda
galanthamine igeriginin % 0.22 — 0.54 iken, Kuzeydogu Bulgaristan’da yetisen ¢icekli haldeki
bitkilerde bu oramn % 0.01 - 0.06 arasmda oldugunu bildirmiglerdir. Ayrica bitkinin aym
kisimlarindan % 0.01 lycorine ve % 0.003 oraninda lycorenine izole etmislerdir(10).

1963 yilinda yaymladig bir ¢alismada Komizerko, E. 1. Galanthus genusunda bulunan
alkaloitlerden galanthine ve galanthidine’i kristallendirme yoluyla elde etmistir. Total alkaloit
miktar ise kromatografik bir yontemle tespit edilmistir. Bitkilerde bulunan alkaloit iceriginin ve
bitkinin hangi kisminda mevcut olduklarinm bitkinin vejetasyon zamani ve yetistigi bolgeye bagh
oldugu bildirilmistir(38).

1963 yilinda yaymladiklar1 bir ¢alymada Konstantinova, El. ve Boichinov, Khr.

£
galanthamine hidrobromiir ile hidrate kodein ve kafein igeren preperatlarda, kristalviyole
endikatorii kullanarak susuz vasatta, 0.1 N perklorik asit ile, titrimetrik bir tayin yapmuslardir(39).

1965 yiinda Mikhno, V. V. tarafindan galanthamine’in ekstraksiyonu ve kolorimetrik
miktar tayini yapilmgtir(48).

1966 yilinda Kolusheva, A. ve Vulkova, A. tarafindan, galanthamine, lycorine ve

nivalidine tizerinde spektrofotometrik arastirmalar yapilmig ve 210 nm ile 360 nm dalga boylar
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arasinda calisiimustir. Bu metot galanthamine’in kantitatif tayininin 286 nm’de yapilmasm

Onermektedir(37).

Asoeva, E. Z. ve Vergeichik, E. N. 1967 yilinda sonuglarim yaymladiklar: bir ¢ahsmada,
Galanthus krasnovii bitkisinin soganlarindaki alkaloitlerin ince tabaka kromatografisi ile
aymmiarmmn ve tayinlerinin yapildigim bildirmislerdir. Caliymada galanthamine miktari % 0.57
olarak rapor edilmistir(4).

1967 yilinda Leifertova, 1. ve Brazdova, V. farkhi bolgelerde yetisen Galanthus nivalis
ornekleri lizerinde yaptiklari g¢alismalar sonucunda, bitkinin biitiiniinde ortalama olarak % 0.95,
toprakiistii kisimlarinda % 1.27 ve toprakalt1 kisimlarmmda % 1.65 oraninda alkaloit bulundugunu
ve ayrica alkaloit miktarmm bitkinin toplandifi bolgeye gére degistigini bildirmiglerdir. Bitkinin
soganlarinda elde edilen alkaloit karisuminda 7 alkaloit tespit edilmis ve bunlardan galanthamine,
lycorine ve tazettine kromatografik olarak teshis edilmistir(45).

- S"‘i(;f ! 1\9‘\)6’&;;2 yihinda, Kuznetsov, V. 1., Volkova, N. S. Ve Morozova, V. A. tarafindan,

- galL;nTh:ﬁnin; Ilidroklorﬁr tuzunun kloroform ile ekstre edildikten sonra bir boyar madde olan ve
0.1 M HCP’de hazirlanmug % 0.1°lik oranj 2B ¢ozeltisi ile renklendirilip, 453 nm’de ekstinksiyonu
Olgiilerek, spektrokolorimetrik miktar tayini yapilmistir(43).

et P Aon O
—_— 1969 yiinda Tsakadze, D. M., A A YUnisov,

u. tarafindan yaymlanan
bir ¢alismada ¢icekli haldeyken toplannmus Galanthus caucasicus (Bak.) Grossh., bitkisinden kuru
agirlik fizerinden hesaplanmak sartiyla % 1.01 oranmda (17.3 g) total alkaloit elde edildigi
belirtilmistir. Alkaloit olarak lycorine (4.5 g), galanthine (6.3 g), tazettine (3.6 g), galanthamine
(0.4 g) yanminda, yapist tam olarak aydmnlatilmams 0.5 g baz halde lycorenine tip bir alkaloidin
izole edildigi rapor edilmistir(69).

Kalashnikov, I. D. 1970 yilinda yaymladifi c¢alismada, ¢igekli haldeyken toplanan
Galanthus nivalis L. bitkisinin toprakiistli kisumlarindan (pedunkullarila beraber yapraklar ve

cicekler) kuru agihk {zerinden hesaplanmak sartiyla % 0.41 total alkaloit ve toprakaltt
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kisimlarindan (soganiar ve kokler) ise % 0.38 total alkaloit elde edilmistir. Ince tabaka

kromatografisi yardimyla toprakiistii kisimlarinda 6 alkaloit ve toprakalti kisimlarmnda 7 alkaloit
tespit edilmistir. Toprakiistii kisumlarmdan yine kuru agirhk iizerinden hesaplanmak sartiyla %
0.016 lycorine, % 0.058 galanthamine, toprakalti kisimlarindan ise % 0.023 lycorine, % 0.059
galanthamine izole edilmigtir. Bu alkaloitler ince tabaka kromatografisi, erime derecesi ve
literatiir verileriyle kargilagtirmak suretiyle teshis edilmiglerdir(36).

o 1972 yilinda Volodina, A. D., Dobronrarova, E. K. ve Shakirov, T. T. tarafindan

lycorine’in 292 nm’de verdigi maksimum absorpsiyona dayanarak, bitkilerin yapraklarinda ve
tabletlerde, sirasiyla kromatospektrometrik ve spektrofotometrik yontemlerle kantitatif tayin
yapilmustir(70).
//’“ 1973 yilinda Volodina A. D., Dobronrarova, E. K. ve Shakirov, T. T. tarafindan,
dihydrolycorine hidrokloriir preperatlarinda ©  lycorine hidroklortir miktarlarinin
kromatospektrofotometrik yontem kullanilarak tayin edildigi bildirilmigtir. Yontemde lycorine
hidrokloriir, etanolle eliie edilmis ve 292 nm’de absorbansi Slglilmiigtiir. Sonu¢ 0.05 mg/ml
konsantrasyonda hazirlanmg lycorine hidrokloriir standarti igin tespit edilmis absorbans ile
karsilastirilarak hesaplanmgtir(71).

— 1974 yihinda Stefanov, Zh., Savchev, P., Mitkov, Iv. Yabani olarak veya kiiltiirii
vapimak suretiyla yetistirilen Leucojum aestivum L. bitkisinin toprakiistii kisimlarmda ve
soganlarinda galanthamine’in birikmesini ve toprakiisti kisimlarindaki bazi organlarda
galanthamine’in lokalizasyonunu inceleyen bir ¢alisma yapmuglardir. Bitkilerde en fazla
galanthamine iceriginin vejetasyonun baglangicinda, tomurcuklanma ve ¢icekli dsnemde oldugu
saptanmugtir. Ayrica vejetasyonun baslangicinda galanthamine’in soganlarda en yiiksek oranda
bulundugu da tespit edilmigtir(61).

1977 yiinda Stefanov, Zh. tarafindan yaymlanan bir ¢aligmada, yabani olarak yetisen

ve kiltlirll yapilan Lewucojum aestivum L. populasyonlarinda bulunan alkaloitlerin kalitatif ve
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kantitatif tayini yapilmigtir. Bitkinin sofanlarmda ve toprakiistii kisimlarmda galanthamine ve

bazi ana alkaloitlerin kantitatif tayini gergeklestirilmistir(60).

= 1978 yihnda Gorbunova, G. M., Patudin, A. V. ve Gorbunav, V. D. tarafindan
yaymlanan bir ¢alismada Galanthus nivalis L. subsp. angustifolius (G. Koss) Artjushenko
bitkisinin agik havada kurutulmus yapraklar1 ve soganlarmda kromatokolorimetrik bir yontem
kullanularak galanthamine’in miktar1 tespit edidmigtir. Galanthamine kuru agirlik {izerinden
hesaplanmak sartiyla yapraklarda % 0.05, soganlarda ise % 0.73 olarak bulunmustur. Ayrica bu
tiirde galanthamine’in ilk kez izole edildigi de rapor edilmistir(26).

1978 yiinda Kovtun, L. S. ve arkadaglar tarafindan Galanthus ve Leucojum tiirlerinin
yapraklar1 ve soganlarinda, galanthamine miktarmun saptandifi bildirilmistif. Galanthus
woronowii bitkisinin yapraklarinda kuru agirlik iizerinden hesaplanmak sartiyla en gok % 0.7 ve
soganlarinda ise en ¢ok % 0.86 oraninda galanthamine tespit edilmistir(40).

> 1980 yilinda Wurst, F., Prey, T., Puchinger, L. ve Bancher, E., Leucojum aestivum 1.
bitkisinden hazirlanan ekstrelerde, galanthamine miktarmin hizli ve kantitatif olarak tayinine
olanak veren, absorbansm 288 nm’de olglildiigi kromatografik esash spektrofotometrik bir
yontem gelistirmiglerdir(75).

1982 yihnda Gitsba, D. K. ve arkadaglar1 tarafindan yaymlanan bir calismada,
Abkhaz’m degisik bolgelerinden toplanan Leucojum aestivum L. Orneklerinin  icerdigi
galanthamine miktarmm, kuru drog iizerinden hesaplanmak sartiyla en ¢ok % 0.17 oldugu
bildirilmigtir. Bu tiirdeki galanthamine miktarinm, muhtemelen hem ekolojik hem de genetik
faktorlere bagh olarak ileri derecede degiskenlik gosterdigi bildirilmistir(25).

Yine aym yil Zeybek, U. ve arkadaglan tarafindan yaymlanan bir ¢alismada Galanthus
elwesii Hook. var. elwesii, Galanthus byzantinus Baker, Galanthus ikariae ssp. latifolius Stern
ve Galanthus nivalis L. ssp. nivalis bitkilerine ait farkh organlardaki alkaloit iceriginin

kargilagtirilmast igin yiiksek basmgh stvi kromatografisi (HPLC) kullanilmistir(79).
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1983 yihnda El-in A. S., Korany M., Abou-Donia A. ve Sabry N. N. tarafindan

Alﬁaryllidaceae familyas: tiyelerinden Crinum longifolium, Crinum bulbispermum ve Clivia
nobilis bitkilerinde lycorine miktari, spektrofotometrik veya fluorometrik yontemlerle tayin
edilmistir. Lycorine miktar1 sirasiyla % 0.094, % 0.268 ve % 0.118 olarak bulunmustur.
Olclimler spektrofotometrik yontemde 292 nm’de, fluorometrik yontemde ise 330 nm’de
gerceklestirilmigtir(21).

\7 1983 yilinda Claessens, H. A., Van Thiel, M., Westra, P. ve Soeterboek, A. M.
tarafindan yaymlanmig c¢ahgmada, uzun etkili bir ilag olan galanthamine’in safra, idrar ve
serumda, HPLC ile miktar tayini uygulanmustr. HPLC ile miktar tayininde normal faz sivi
kromatografisinden yararlamlmis ve lgtimler 235 nm’de yapilmigtir(12).

1983 yilinda Evidente, A., lasiello, I. ve Randazzo, G. tarafindan Sternbergia lutea Ker-
Gawl bitkisinin soganlar1 ve yapraklarinda, zit fazh HPLC yontemi kullanilarak lycorine miktar:
kantitatif olarak tespit edilmistir. Kuru drog agirhig: iizerinden hesaplanmak sartiyla soganlarda
% 2.107 ve yapraklarda % 0.910 lycorine bulunmustur(23).

7 1984 yilinda Cherkasov, O. A., Stikhin, V. A., Savchuk, V. M. Ukrayna florasma dahil
bazi Amaryllidaceae tiirlerinde galanthamine igeriini arastirnuslardir. Aragtiilan diger bitki
tiirleri icinde Galanthus nivalis ve Leucojum aestivum soganlarnda galanthamine’in en yiiksek
oranda bulundugunu (< % 0.1) ve Leucojum vernum bitkisinin bahar déneminde toplanmus
toprakalt1 kisimlarinda eser miktarda bulundugunu, Narcissus angustifolius bitkisinde ise
galanthamine’in mevcut olmadigm belirtmiglerdir(11).

___\/l 985 yilinda Yamboliev, I. ve Mikhailova, D., biyolojik materyalde, galanthamine’in
kantitatif tayini i¢in, yeni bir yontem gelistirmiglerdir. Spektrofluorometrik esash bu yontemde,
ekstinksiyon ve emisyon dalga boylari swrasiyla 286 ve 314 nm olarak bildirilmistir. Deney
hayvanlar1 ve insanlar iizerinde ggrgeklestirilen farmakokinetik aragtirmalarda, galanthamine

miktar tayini i¢in bu ydntemin kullanilabilecegi bildirilmistir(77).
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1987 yilinda Tokhtabaeva, G. M. tarafindan Narcissus (Fortune variety) yapraklarinda

kromatofotokolorimetrik bir teknik kullamilmak suretiyle, bir boyar madde ile kompleks
olugturma esasina dayanarak ve 490 nm’de absorbans dlgiilerek galanthamine’in kantitatif tayini
yapimistir(68).

—_— 1987 yiinda Tencheva, J., Yamboliev, 1., Zhivkova, Z., galanthamine ve metabolitleri
olan epigalanthamine ile galanthaminone’un insan plazma ve idrarinda analizlerinin yapimasi
icin zit fazlh sivi kromatografisine dayanan bir yOntem O6nermigler ve bu yOntemin
farmakokinetik ¢aligmalarda kullamlabilecegini belirtmislerdir(66).

—> Tanahashi,‘T., Poulev, A. ve Zenk, M. H. 1990 yilinda terapdtik agidan Onemli bir
Amaryllidaceae alkaloidi olan galanthamine’in ¢ok diisiik konsantrasyondaki miktarlarim tayin
etmek icin, bir radioimmunoassay gelistirmiglerdir. Bu amagla Bulgaristan kaynakh Leucojum
aestivum L. bitkisinin soganlarindaki ve Giiney Afrika’da yetisen bazi Amaryllidaceae
cinslerinde galanthamine igerii tayin edilmigtir. Yapilan on denemeler, galanthamine i¢in
spesifik olan radioimmunoassay’in tibbi bitki yetistirme yaninda doku ve hiicre kiiltiirt
cahismalarinda da yararh olabilecegini gostermistir(64).

1991 wyimnda Stefanov, 1., Leucojum aestivum L. bitkisinin populasyonlarinda
vejetasyonun farkli zamanlarinda, toprakiistii kisimlarindaki galanthamine miktarim incelemistir.
Bitkinin ¢igeklenme zamamnda (nisan aymnda) toprakiistii kisimiarinda, galanthamine miktarmnm
(% 0.5) en yiiksek diizeye ulastigim tespit etmistir(59).

Koniikol, S., Sener, B. tarafindan 1992 yilinda yaymlanan bir ¢aligmada zit fazh sivi
kromatografisi kullanmak suretiyle ¢icekli haldeyken toplanms Pancratiuvm maritimum L.
bitkisinin soganlarinda lycorine’in % 0.6 oranda oldugu bulunmustur(42).

__‘_‘;:) 1993 yilinda Poulev, A., Deus-Neumann, B. ve Zenk, M. H., tarafindan yaymlanan bir
¢aliymada, galanthamine’in kantitatif tayini igin bir enzimimmunoassay ortaya konmustur. Bu

denemenin. bitki ekstreleri yaninda, biyolojik sivilardaki galanthamine’in hizli, hassas ve kesin
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bir sekilde miktar tayinine olanak verdigi belirtilmistir. Giiney Bulgaristan’m farkh bolgelerinde

yetisen Leucojum aestivum L. bitki orneklerinde galanthamine’in bulunusu arastirilmstir. On
denemelerin  sonucunda elde .edilen bulgular, galanthamine igin spesifik olan
enzimimmunoassay’in tibbi bitki yetistirme yaninda, taksonomik ve farmakokinetik ¢aligmalarda
da yararh olabilecegini gostermistir(51).

— 1996 yilinda Moraes- Cerdeira, R. M., Bastos, J. K., Burandt, Jr., C. L. ve arkadaslan

tarafindan yaymlanan bir ¢aliymada Narcissus cv. Ice Follies bitkisinin soganlarmin farkh
dokularinda kapiller gaz kromatografisi yontemiyle total alkaloit miktar tayini ile galanthamine
ve lycorine alkaloitlerini de igeren birkag alkaloitin kantitatif tayini yapilmustir(49).

1997 yiinda Muhtar, F. ve Sener, B. Tiirkiye’den ihra¢ edilen bazi Amaryllidaceae
familyas: bitkilerinin lycorine yoniinden degerlendirilmesini zit fazh HPLC yontemi kullanilarak
gerceklestirmiglerdir. Antalya-Akseki’den toplanan Galanthus elwesii Hook. bitkisinde % 0.011
ve Trabzon-Stirmene’den toplanan Galanthus ikariae Baker bitkisinde % 0.043 oraninda,
Antalya-Kumluca’da yetisen Narcissus tazetta subsp. tazetta L. bitkisinde % 0.089 ve Samsun-
Terme’den toplanan Leucojum aestivum L. bitkisinde % 0.078 oraminda lycorine bulundugunu
saptamislardir(50).

_,__:”) 1997 yilinda Sellés, M., Bastida, J., Viladomat, F. ve Codina, C. HPLC ile galanthamine
ve diger Amaryllidaceae alkaloitlerinin, birbirlerinden ayrilmalarmi ve miktar tayinlerinin
gerceklesmesini saglayan bir ydntem gelistirmiglerdir. Narcissus confusus Pugsley bitkisinin
yapraklarinda, soganlarinda, skapus kisimlarinda, koklerinde, ¢igeklerinde ve in virro kiiltiir
yoluyla olusturulan siirgtinlerde alkaloit igerikleri tayin edilmistir(56).

1997 yiinda Duman 1. yiiksek lisans tezi ¢alismalari srasinda Izmir Karaburun
Akdag’da yabani olarak yetisen Galanthus elwesii Hook. bitkisinin meyveli veya ¢icekli
haldeyken toplanmasi ile hazirlanan toprakiistii ve toprakalt1 kisimlarina ait drnekler iizerinde,

nem ve kiil miktar tayini yanmnda titrimetrik bir yontemle total alkaloit miktar tayini yapmus,



48

ayrica galanthamine ve lycorine miktarlarini spektrofotometrik ve optik dansitometrik esash iki
farkh yontem kullanarak tayin etmistir(20).

1997 yilinda Yalabik, B. yiiksek lisans tezi ¢aligmalar: swasinda Balikesir ili, Susurluk-
Mustafa Kemalpasa karayolu, Karapiircek yol ayrimt mevkiinden meyvali ve ¢icekli halde iken
toplanan Leucojum aestivum L. bitkisinden hazirlanan toprakiistii ve toprakalt1 kisimlarina ait
ornekler {izerinde, nem ve kiil miktar tayini yanunda titrimetrik bir ydontemle total alkaloit miktar
tayini yapmus, ayrica galanthamine ve lycorine miktarlarmi spektrofotometrik ve optik
dansitometrik esash iki farkli yontem kullanarak tayin etmistir(76).

. Yine aym yil Tipirdamaz, R., Ellialtioglu, $. ve Caerlar,fﬁ. Galanthus ikariae’nin doku
kiiltiiri yontemiyle g¢ogaltilabilmesi i¢in en uygun eksplant tipinin bazal dokuya sahip sogan
pargalar1 ve sogan pul yapraklari oldugunu, en uygun ortam pH’smin 5.5 oldugunu ve % 6
oraninda kullanilan sakkaroz’un en yiiksek sogancik olﬁsumugxu sagladiguu saptamslardir(69).
i 1999 yilinda Sellgs, M., Viladomat, F., Bastida, J. ve Codina, C. tarafindan yaymnlanan

~ ¢ahsmada Ispanya’da yetisen ve meyvali halde iken toplanmus Narcissus confusus Pugsley
bitkisinin olgun tohumlarindan olusturulan in vitro kiiltiirlerde alkaloit igerigi HPLC yontemi ile
arastuilmig ve farklilagmanmug kallus dokularimdaki galanthamine miktarmin az oldugu, ancak
doku farklilagsmasiyla birlikte bu miktarm arttig belirtilmistir(57).

2000 yihnda Ingkaninan, K. ve arkadaglarn tarafindan yaymlanan bir ¢aliymada yiiksek
basingh sivi kromatografisi ile kombine edilmis UV, kiitle spektrometrisi ve biyokimyasal
deteksiyon sistemi  kullanlarak Narcissugs (Carlton) soganlarinda  asetilkolinesteraz
inhibitérlerinin bitki ekstrelerinde ve diger kompleks karngimlarda tayini igin bir ydntem
gelistirilmigtir(35).

2000 yilinda Zhang J. ve arkadaglan tarafindan yaymlanan bir ¢aliymada preperatlarda
galanthamine, lycoramine ve diger Amaryllidaceae alkaloitlerinin ince tabaka kromatografisi ve

HPLC ile ayirmmlar: gergeklestirilmis ve HPLC ile galanthamine miktar tayini yapilmustir(80).
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2002 yilinda Sarier D. yiiksek lisans tezi caligmalari sirasinda Izmir, Yamanlar, Karago!
cevresinde yabani olarak yetisen Galanthus elwesii Hook. bitkisinin meyvali ve ¢igekli halde iken
toplanmasi ile hazirlanan toprakiistii ve toprakalt: kisimlarina ait 6rnekler {izerinde, nem ve kiil
miktar tayini yaninda titrimetrik bir yontemle total alkaloit miktar tayini yaprms, galanthamine
ve lycorine varhgm [.T.K. ve spektrofotometrik esash iki farkh yontem kullanarak tespit etmis

ve ayrica lycorine varligim HPLC esash bir yontem kullanarak tayin etmistir(54).
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B. PRATIK KISIM

1. MATERYAL VE METOTLAR

Galanthus gracilis Celak bitkisinin, kimyasal ¢alismalara konu olan Herba ve Bulbus
Galanthi Ornekleri, bitki ¢icekli halde iken 29.3.2000 ve bitki meyvali halde iken 3.5.2000
tarihlerinde [zmir ili, Kemalpasa ilgesi, Nif Dagi, 900 m yiikseklikte, vejetasyonun iki farkl
zamamnda toplandiktan sonra toprakaltt ve toprakiistii kisimlarimn birbirlerinden ayrilarak
kiigtik parcalar halinde kesilip, uygun sekilde kurutulmasiyla hazirlanmustir.

Kimyasal g¢alismalarmiza konu olan Galanthus gracilis Celak. bitkisinin tabiattaki
g0riintisii sayfa 8 Resim 1’de goriilmektedir.

Topladigimiz materyale ait hazirlanan herbaryum 6rneklerinin tayini Ege Universitesi
Eczaciik Fakiiltesi Farmakognozi Anabilim Dal’nda gergeklestirilmistir.* Herbaryum
Srneklerimiz, Ege Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Farmakognozi Anabilim Dali Herbaryumunda
1244 ve 1248 numaralari altinda saklanmaktadir, bunlara ait fotograflar sayfa 9’da yer
almaktadir(Resim 2, Resim 3).

Herba Galanthi Ornekleri, gozle goriillen organik ve anorganik, biitiin yabanci
maddelerden ayiklanarak temizlendikten sonra, toprakalti ve toprakiistii kisimlari birbirinden
ayrildi. Ayrilan kisimlar, dogranarak orta irilikte pargalar haline getirilip, agik havada, golgede
ve oda sicakhfinda kurutulmak suretiyle hazirlandi. Benzeri islemler Bulbus Galanthi
orneklerinin hazulanmasmdaﬂ da aynen gercgeklestirildi. Ileriki kisimlarda anlatim kolayhg:
saglamak i¢in bu sekilde hazirlanan ¢igekli haldeki Herba Galanthi 6rneklerine Acrg , Bulbus
Galanthi orneklerine Acra, meyvall haldeki bitkiden hazirlanan Herba Galanthi &rneklerine

Amto, Bulbus Galanthi 6rneklerine ise Apra kodlar verildi.

*Bitkisel orneklerin tayini E. U. Eczacibk Fakiiltesi Farmakognozi Anabilim Dal

dgretim iiyesi Prof. Dr. M. Ali ONUR tarafindan yapilmustir.
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Ornekler, kurutma isleminden sonra muhtelif denemelerde kullanlmadan once
Anabilim Dal’mizda meveut Retsch GembH SK 1 marka elektrikli jjtki toz etme degirmeninde
ince toz (elek gap1 1 mm) haline getirildi. @

Hazirlanmis olan ornekler {izerinde DAB 10’un genel kisminda yer alan nem, total kiil
ve siilfat kiili miktar tayinlerine ait yontemler uygulandi. Ayrica Diinya Saghk Orgiitii’niin
(WHO) “Tibbi Bitkisel Materyal Igin Kalite Kontrol Yéntemleri” adli kitabinda(71) yer alan
total kiil miktar tayini yonteminden de yararlanildi. ~

Total alkaloit miktari, titrimetrik esash bir yontem ile tayin edilmistir(263. Ayrica saflik
ve kalite kontrolii i¢in hazirlanan &rneklerin mukayeseli ince tabaka kromatografisi (1.T.K.)
caligmalar1 da gergeklestirilmistir.

Bu denemeler disinda, fizyolojik ve farmakolojik etkileri nedeniyle drogun tasidig: en
onemli alkaloitler olan galanthamine ve lycorine’in teshis ve tayinleri I.T.K. ySntemi,
spektrofotometrik esash bir yontemle miktar tayinleri ve bunlara ilaveten yliksek basmch sivi
kromatografisi (HPLC) kullamilarak teshis ve tayinleri yapilmstir.

Aragtrmalarimmz sirasinda gerek kromatografik caligmalarda referans madde olarak ve
gerekse miktar tayini ¢ahismalarinda, Ol¢ti egrilerinin  hazirlanmasm da kullandigimiz,
galanthamine ve lycorine’e, Anabilim Dal'muzda Galanthus elwesii Hook. bitkisi {izerinde
evvelce yapilmus olan bir arastirmada(44) izole edilmistir. Bu maddelerin safliklari ve yapilart:
modern spektral yontemlerle ( 1D ve 2D NMR, UV, IR ve Kiitle spektrometrisi gibi)
aydmlatilmistir. S6z konusu bilesikler, desikatérde fosfor (V) oksit iizerfnde sabit agirliga gelene
kadar kurutulduktan sonra kullamlmustir. Bu bilesiklere ait spektral bulgular Anabilim Dahmizda

mevcuttur.
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2. DENEMELER

a. Nem Miktar Tayini

Deneme sartlarinda 6nceden sabit vezne getirilen cam tartin kabinda, 1 gram civarinda ve
tam olarak tartilmig olan drog, 100 - 105 °C lik etiivde sabit vezne gelinceye kadar 1 saat siireyle
isitilip, 30 dakika desikatérde sogutulduktan sonra tartildi. Aym sekilde gergeklestirilen isitma,
sogutma ve tartma islemlerine son iki tartum arasindaki fark 0.5 mg’dan az olmayacak sekilde
sabit vezne gelinceye kadar devam edildi. Buradan drogun igerdigi yiizde nem miktar
hesapland.

b. Total Kiil Miktar Tayini

Deney sartlarmda 6nceden sabit agirliga getirilmig bir porselen kroze i¢inde 1 g civarmda
drog tam olarak tartildi. Drog iceren kroze, tablah isitici {izerinde drog tamamen k&miirlesene
kadar tutulup ardindan Hereaus yakma firmma koyuldu. Firin sicakligimm 600 °C’ye
gelmesinden itibaren drog 1 saat siireyle yakildi. DesikatSre alindiktan sonra 30 dakika
sogutulup, tartildi. Ornekte homojen olarak bir beyazlasma goriilmedigi i¢in krozenin 30 dakika
sogutulmasmnin ardindan 1 ml distile su ilave edilerek nemli hale getirildi. Tablah isiticida 6rnek
tamamen kuruyana kadar tutuldu. Aym sekilde gerceklestirilen yakma, sogutma ve tartma
islemlerine, kilii iceren krozenin agirliginda son iki tartim arasinda 0.5 mg’dan fazla fark
olmayacak sekilde sabit vezne gelinceye kadar devam edildi. Buradan drogun igerdigi total kiil
miktari yiizde olarak hesapland:.

c. Siilfat Kiilii Miktar Tayini

Deney sartlarinda sabit agirhiga getirilmis bir porselen krozeye, 1 gram civarinda ve tam
olarak tartilmug olan drog koyularak tam tartim alindi. Drog tizerine 2 ml % 10’luk stilftirik asit
¢Ozeltisinden damla damla ilave edilerek nemlendirildi. Tablali isitict {izerinde kademeli olarak
dnce kuruluga kadar ardindan siyah pargacik kalmaymncaya kadar yakildi. Sonra kroze 600 °C’yi

gegmeyen sicaklikta Hereaus marka yakma finrminda 1 saat yakilmasmn ardindan desikatérde 30
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dakika tutularak sogutuldu. Krozeye birkag damla % 10’luk siilfurik asit ¢Ozeltisinden tekrar

ilave edilerek yukanida bahsedilen sekilde tekrar isitildi ve yakildi. Desikatérde 30 dakika

sogutulmasmin ardindan % 15.8’lik amonyum karbonat ¢dzeltisinden birkag damla damlatilarak

aymt sekilde isitilip, y@ desikatdrde 30 dakika siireyle sogutulduktan sonra tartildi. Yakma

/
islemine 600 °C sicakliktaki yakma firminda b}r Sgat sﬁreyle stilfat kiilii iceren kroze sabit vezne

gt cplo A Ao TS

gelinceye kadar ‘devam edildi. Buradan drogun igindeki siilfat kiilii miktar1 bulundu. Bu deger
daha sonra yiizde olarak hesaplandi.

d. Alkaloitlerin I.T.K. ile Teshis ve Kontrolii

Ince toz edilmis ve 100 — 105 °C’lik etiivde sabit agurhga gelinceye kadar kurutulmus olan
drog drneklerinden 6 g civarmda tam olarak tartildi. Bir perkolatdrde 100 ml % 96’lik etanol ile
24 saat maserasyona brrakildi. Siire bitiminde, drog {izerinden toplam 300 ml alkol gegecek
sekilde perkolasyona tabi tutuldu. Tiketme islemine tiiketme sivist Mayer ve Dragendorff
reaktifleriyle(19) reaksiyon vermeyinceye kadar devam edildi. Etanolli ekstre alcak basing
altinda kuruluga kadar ugurulup, bakiye 50 ml’lik- porsiyonlar halinde % 1°’lik hidroklorik asit
cozeltisiyle ¢ozilup, suzildid. Cozinmeyen kisimlar % 1°lik hidroklorik asit ¢ozeltisi ile
porsiyonlar halinde yikandi. Yikama islemine, asitli stiziinti Mayer ve Dragendorff
reaktifleri(19) ile reaksiyon vermeyinceye kadar devam edildi (toplam 250 ml % 1’lik
hidroklorik asit kullamldi). Birlestirilmis asitli ¢6zeltiler 100 ml’lik porsiyonlar halinde 3 defa
petrol eteri (40-60 °C) ile ekstre edildi. Petrol eterli kisimlar ayrildi. Asitli ¢ozelti % 25°lik
amonyum hidroksit ¢ozeltisi ilave edilerek kalevilendirildi(pH 9-10). Daha sonra kloroform
(6x100 ml) ile tiiketildi. Sonuncu ekstrakéiyon sirasinda kloroformlu fazdan bir miktar alindi.
Susuz sodyum siilfat(Merck 6643) ile suyundan kurtaridip, stizildi. Kloroform, algak basmg
altinda uguruldu. Bakiye bir miktar % 1°’lik hidroklorik asit ¢6zeltisi ile ¢oziiliip, Mayer ve
Dragendorff reaktifleri(19) ile alkaloit wvarligi kontrol edildi. Alkaloitlerin tamamen

tiketildiklerine karar verildikten sonra, birlestirilen kloroformlu kisimlar, susuz sodyum
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/suyundan kurtarilp siiziildii. Algak basing altinda kuruluga kadar uguruldu. Bu sekilde total
alkaloit ekstresi elde edilmis oldu.

Ornek Cozeltilerin Hazirlamst : Bu sekilde hazirlanan total alkaloit ekstreleri,
kloroform:metano&_f 8 : 2 ) ¢oziicl sisteminde ¢oziilerek, Smg/Iml konsantrasyonda ¢dzeltiler
hazirlandi.

Bu total alkaloit ekstresi hazirlama islemi Acto, Acta, Amto ve Amra kodlu Srnekler icin
gerceklestirildi.

Referans Cozelti 1: 5 mg saf galanthamine bir balon jojede kloroform : metanol (8:2)

karisimyla ¢6ziilerek 5 ml’ye tamamlandi. Bu ¢6zeltiye R kodu verildi.

Referans Cozelti 2: 5 mg saf lycorine bir balon jojede kloroform: metanol (8:2) karisimm

ile ¢bziilerek 5 ml’ye tamamlandi. Bu ¢dzeltiye Ry kodu verildi.

Referans Cozelti 3: Canakkale ili Bayramig ilgesi Kusgayir: kdyii, Colapbas: Kiilligedik

mevkii'nde yabani olarak yetisen Galanthus nivalis L. subsp. cilicicus (Baker) Gottlieb-
Tannenhain bitkisinden 07.03.1999, 24.03.1999, 05.03.2000 (bitki ¢icekli haldeyken),
07.05.1999 ve 16.04.2000 (bitki meyvali halde iken) tarihlerinde toplanan Srneklerden benzeri
sekilde hazirlanmug total bitki drneginden elde edilmis total alkaloit ekstresi kloroform:metanol
(8:2) ¢bziicti sisteminde ¢dziilerek, Smg/5ml konsantrasyonda bir ¢6zelti hazirlandi. Bu ¢dzeltiye
Irkodu verildi.

20x20 c¢m boyutlarinda, 0.25 mm kalnhgmmdaki Kieselgel 60 F ;54 (Merck 5715) hazir
kromatografi plagmna Acrg, Acta, Amro ve Amra kodlan verilen Ornekler srasiyla 30 pl’lik
hacimde ve 1 cm’lik bant halinde tatbik edildi. Bu uygulanan drneklerin aralarma Acrg, AcTa,
Amto ve Amra kodlan verilen ¢ozeltiler 20 pl’lik hacimde ve 0.5 cm’yi gegmeyen capta nokta
seklinde Hamilton enjektor kullanilarak sirastyla tatbik edildi. Rg ve Ry kodlari verilen referans
¢Ozeltileri 25 pl’lik hacimde ve 0.5 cm’yi gecmeyen g¢apta nokta seklinde kromatografi plagimnm

tam ortasina 1’er cm arahklarla Hamilton enjektdr kullandarak yan yana tatbik edildi.
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Kromatografi plagi siklohekzan: kloroform: dietilamin (7:2:1) ¢6ziici sisteminde, start
¢izgisinden itibaren ¢dziicli 17 cm yiikselecek sekilde develope edildi.

Aym tipteki bir diger 0.25 mm kalinliginda, 20x20 cm boyutlarindaki Kieselgel 60 Fas4
(Merck 5715) hazir kromatografi plagma, aym ¢ozeltiler aym sekilde tatbik edildi. Bu kez
kromatografi plag: siklohekzan: kloroform: metanol: dietilamin (6:2.5:0.5:1) ¢dziicli sisteminde
yukarida anlatildig sekilde develope edildi.

Mobil fazin uzaklasmasindan sonra, her iki plagm da 254 ve 366 nm dalga boylarindaki
UV 151k altinda degerlendirildikten sonra, fotograflari ¢ekildi(Resim 51,52,54,55). Plaklar

—

Dragendorf reaktifi(19) piskirtiildiikten sonra, tekrar incelendieve fotograflan cekildi(Resim

e e - '\( ¢

53,56). -

Ikinci bir deneme yine aym tipteki bir 0.25 mm kalmbginda, 20x20 cm boyutlarindaki
Kieselgel 60 F2§4,(Merck 5715) hazir kromatografi plagina Amra, Acta, Acto ve Amrg kodlu
ornek ¢ozeltilerinin ve It kodlu referans ¢6zeltisinin tamami ve 25°er ul’lik hacimde Rg ile Ry
kodlu referans ¢ozeltileri, Amra, Acta, Re, I, R, Acty ve Amro siralamasi takip edilerek 1,5 cm
uzunlukta ve bant seklinde Hamilton enjektér yardimiyla tatbik edildi. Kromatografi plagi
benzen: kloroform: metanol: amonyum hidroksit (40:45:15:12 damla) solvan sisteminde 2 defa
develope edildi.

Mobil fazin uzaklagtiriimasmdan sonra, plagin 254 ve 366 nm dalga boyundaki UV 151k
altinda degerlendirildikten sonra, fotografi ¢ekildi(Resim 57,58@ ayfa 81,82). Plak Dragendorf
reaktifi(19) piskirtiildikten sonra, tekrar incelendi ve fotografi gekildi(Resim 59) Sayfa 82) .

e. Total Alkaloit Miktar Tayini

Ince toz edilmis ve 100 — 105 °C’lik etiivde sabit agirliga gelene kadar kurutulmug olan
drog &rneklerinden, 6 gram civaninda tam tartim alindi. Bir perkolatérde 100 ml % 96’lik etanol
ile 24 saat maserasyona birakildi. Siire bitiminde, drog lizerinden toplam 300 ml alkol gegecek

sekilde perkolasyona tabi tutuldu. Tiiketme islemine, tiiketme sivist Mayer ve Dragendorfl
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reaktifleriyle(19) reaksiyon vermeyinceye kadar devam edildi. Etanollii ekstre alcak basing
altinda kuruluga kadar ugurulup, bakiye 50 ml’lik porsiyonlar halinde % 1°lik hidroklorik asit
cozeltisiyle ¢oziliip, stziildi. Céziinmeyen kisimlar, % 1°lik hidroklorik asit ¢ozeltisiyle kiigiik
porsiyonlar kullamlarak yikandi. Yikama islemine, asitli sliziinti Mayer ve Dragendorff
reaktifleri ile reaksiyon vermeyinceye kadar devam edildi(toplam 250 ml % 1’lik hidroklorik asit
kullamldy). Birlestirilmis asitli ¢ozeltiler 100 ml’lik porsiyonlar halinde 3 defa petrol ettirig40-60
°C) ile ekstre edildi. Petrol eterli kisimlar ayrildi. Asitli ¢dzelti % 25°lik amonyum hidroksit ile
kalevilendirildi(pH 9-10). Daha sonra, kloroforrE/(6 x 100 ml) ile tuketildi. Sonuncu
ekstréksiyon sirasinda kloroformlu fazdan bir miktar alindi. Susuz sodyum sﬁlfaz_g—\/lerck 6643)
ile suyundan kurtarilip, siiziildii. Kloroform, algak basing altinda uguruldu. Bir miktar % 1°lik
hidroklorik asit ¢ozeltisi ile ¢6ziiliip, Mayer ve Dragendorf reaktifleri(19) ile alkaloit varhg:
kontrol edildi. Alkaloitlerin tamamen tiiketildigine karar wverildikten sonra birlestirilen
kloroformlu kisimlar, susuz sodyum siilfat(Merck 6643) ile suyundan kurtarilip stiziildi. Algak

basmng altinda kuruluga kadar uguruldu. Bu sekilde total alkaloit ekstresi elde edilmis oldu.

Total alkaloit ekstresi tizerine, 20 ml 0.02 N ayarh stilfiirik asit ¢dzeltisi ilave edilip, sicak

su banyosunda (50-60°C) ara swa calkalanarak ekstrenin tamamen ¢oziinmesi saglandu. &

Sogutulduktan sonra {izerine 3 damla metil kirmizis1 kangim reaktif ¢ozeltisi(19) ilave edildi.
Asidin fazlas1 0.02 N ayarh sodyum hidroksit ¢ozeltisi ile geri titre edildi. Titrasyona, 6nceden
pembe olan renk yesile dondiigii anda son verildi(19,20).

1°0.02 N Siilfiirik Asit Cozeltisinin Hazirlanmasi ve Ayarlanmasi

1000 ml’lik balon jojeye bir miktar kaynatihp, sogutulmus distile su koyuldu. Uzerine
biiret yardimiyla 2.8 ml % 95-98°lik derigik stilfiirik asit (Riedel-de Haén 1830) ilave edildi.
Kaynatilip sogutulmus distile su ile 1000 ml’ye tamamlandi. B&ylece 0.1 N siilfiirik asit ¢ozeltisi

hazirlanmus oldu. Hazrladigmmiz 0.1 N stilfiirik asit ¢ozeltisinden biiret yardimiyla 200 ml yine
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1000 ml’lik balon jojeye alindiktan sonra kaynatiip sofutulmus distile suyla 1000 ml’ye

tamamlandi. Boylece 0.02 N siilfiirik asit ¢6zeltisi hazirlanmus oldu(19).

0.02 N siilfiirik asit’in ayarlanmasi igin, 100-105 °C’lik etiivde kuruluga kadar 1sitilip, sabit
vezne getirilen, susuz sodyum karbonat(Merck 6398)’tan 30 mg tam tartim alndi 30 ml
kaynatilmis sogutulmus distile su iginde ¢&ziildli. Uzerine 0.1 ml metil oranj reaktif ¢6zeltisi(19)
ilave edilip, kirmizi-sar1 renk olusana kadar 0.02 N siilftirik asit ¢ozeltisi ile titre edildi. Titre
edilmis ¢ozelti dikkatle isitilarak karbon dioksit ortamdan uzaklastirildi. Sonra siiratle kirmuzi-

> Sj(wnk tekrar ortaya ¢ikincaya kadar titrasyona devam edildi(19).

1 ml 0.02 N siilfiirik asit ¢ozeltisi 1.0598 mg susuz sodyum karbonata egdegerdir(22).

Fakt6r = Teorik Sarfiyat / Pratik Sarfiyat formiiliinden yararlanilarak hesaplandi.

2° 0.02 N Sodyum Hidroksit C6zeltisinin Hazirlanmasi ve Ayarlanmasi

? Yaklagik 4,2 gram sodyum hidroks/it’gRiedel—de Haén 1823) tartildi. Birka¢g ml kaynatilip
sogutulmus distile su ile 1000 ml’lik bir balon joje iginde siiratle yikanarak karbonatindan
kurtaridiktan sonra, kaynatilmis sogutulmus distile su ile 1000 ml’ye tamamlandi. Boylece 0.1
N sodyum hidroksit ¢ozeltisi hazirlanmus oldu. Hazirladigimiz 0.1 N sodyum hidroksit
¢ozeltisinden biiret yardumyla 200 ml, 1000 ml’lik bir balon jojeye alinarak 1000 ml’ye yine
kaynatilmug sogutulmus distile su ile tamamlandi. Boylece 0.02 N sodyum hidroksit ¢6zeltisi
hazirlanmus oldu(19).

0.02 N sodyum hidroksit ¢6zeltisinin ayarlanmasi i¢in, daha dnce hazirladigumiz ayarh 0.02
N siilftirik asit ¢ozeltisinden biiret yardimiyla 25 ml bir erlene alindi. Uzerine 3 damla metil
kirmizist kangim reaktif ¢ozeltisi(19) damlatildi. Olusan pembe renk, yesile donene kadar 0.02 N
sodyum hidroksit ¢6zeltisi ile titre edildi. Cozeltinin faktori;

25 x fsilftirik asit = t X { sodyum hidroksit formiiliinden yararlanilarak hesapland: (22).

t = Sarf edilen 0.02 N sodyum hidroksit ¢dzeltisinin ml miktar
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f. Alkaloitlerin 1.T.K. ile Kombine Edilmis Spektrofotometrik Miktar Tayini I¢in

Yapilan Kontrol Cahsmalan

1° Galanthamine igin Yapilan Kontrol Cahsmalari

Ince toz edilmis ve 100 — 105 °C’lik etiivde sabit agirhga gelene kadar kurutulmus olan
drog drneklerinden, 6 gram civarinda tam tartimn alindi. Bir perkolatérde 100 ml % 96’1k etanol
ile 24 saat maserasyona birakildi. Siire bitiminde, drog tizerinden toplam 300 ml alkol gececek
sekilde perkolasyona tabi tutuldu. Tiiketme i$len1ine; tiiketme sivist Mayer ve Dragendorff
reaktifleriyle(19) reaksiyon vermeyinceye kadar devam edildi. Etanollt ekstre algcak basing
altinda kuruluga kadar ucurulup, bakiye 50 ml’lik porsiyonlar halinde % 1°lik hidroklorik asit
cOzeltisiyle ¢oziillip, stizildi. Céziinmeyen kisimlar, % 1’lik hidroklorik asit ¢Gzeltisiyle kiigiik
porsiyonlar kullanilarak yikandi. Yikama islemine, asitli siiziinti Mayer ve Dragendorff
reaktifleri ile reaksiyon vermeyinceye kadar devam edildi(toplam 250 ml % 1’lik hidroklorik asit
kullamids). Birlestirilmis asitli ¢ozeltiler 100 ml’lik porsiyonlar halinde 3 defa petrol eteri/(40-60 &
°C) ile ekstre edildi. Petrol eterli kisimlar ayrildi. Asitli ¢6zelti % 25°lik amonyum hidroksit ile
kalevilendirildi(pH 9-10). Daha sonra, kloroform (6 x 100 ml) ile tiiketildi Sonuncu
ekstraksiyon sirasinda kloroformlu fazdan bir miktar alindi. Susuz sodyum siilfat(Merck 6643)
ile suyundan kurtarihip, stiziildi. Kloroform algak basing altinda uguruldu. Bir miktar % 1’lik
hidroklorik asit ¢ozeltisi ile ¢oziiliip, Mayer ve Dragendorf reaktifleri(19) ile alkaloit varhg:
kontrol edildi. Alkaloitlerin tamamen tiiketildigine karar verildikten sonra birlestirilen
kloroformlu kisimlar, susuz sodyum sﬁlfwerck 6643) ile suyundan kurtarilip stiziildii. Algak £
basm¢ altinda kuruluga kadar uguruldu. Bu sekilde total alkaloit ekstresi elde edilmis oldu.
Hazirlanan total alkaloit ekstresi kloroform:metano\lLS :2) ¢oziicii sisteminde ¢oziilerek bir balon Z
jojeye aktanldi ve yine aym ¢oziicii sistemiyle 5 ml’ye tamamlandi.

Referans Cozelti 1: 5 mg galanthamine bir balon jojede kloroform:metanol (8:2) ile S

ml’ye tamamlandi. Bu ¢6zeltiye R kodu verildi.
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Hazirladigimz 6rnek ¢ozeltisinden 2000 pl, 0.5 mm kalnhgmda, 20x20 cm boyutlarmdaki

Kieselgel 60 Fass (Merck 5744) hazir kromatografi plagmna 10 cm uzunlugunda bir bant seklinde
bir Hamilton enjektdr yardimiyla tatbik edildi. Bandin bir kenarma 1.5 cm mesafe birakildiktan
sonra, 20 pl galanthamine referans ¢ozeltisi(Rg) yine bir Hamilton enjektor yardmmyla 1 cm
uzunlugunda bant seklinde tatbik edildi. Plak, tatbik noktasmdan itibaren 17 cm ylikselecek
sekilde siklohekzan:kloroform:dietilamin (7:2:1) ¢dziicii sisteminde develope edildi. Bu sartlarda
hazirlanan ti¢ adet plaga sirasiyla P;, P> ve P3kodlan verildi.

P, kodlu plak, solvan sisteminin uzaklagtiriimasndan sonra 254 nm ve 365 nm dalga
boyundaki UV ik altinda incelenip, fotografi ¢ekildi(Resim 60,61). P, kodlu plaktan referans
¢Ozeltisine karsihik gelen bdlge kazindi(Ag:). Kazinan bant yine 100 ml kloroform:metanol (8:2)
kangimu ile eliie edildi. Coziicli kuruluga kadar algak basing altinda uguruldu ve bakiye, metanol
ile ¢ozilerek 10 ml'lik balon jojeye aktariddi ve yine metanol ile 10 ml’ye tamamlandi.
Hazirlanan bu ¢ozeltinin Shimadzu UV 160 A Spektrofotometresinde 1 c¢m kalnhgndaki
kiivetlerde UV spektrumu cekildi(Sekil 2)

Daha sonra P> ve P; kodlu plaktan kazman bantlar eliie edildi. Organik ¢oziiciiler
yogunlagtirilarak flakonlara aktarildi. Flakon igerikleri 0.5 mm kahnbkta, 20x20 cm
boyutlarmdaki Kieselgel 60 Fass (Merck 5744) hazir kromatografi plagina 10 cm bant
olusturacak sekilde tatbik edildi. Bantlarm bir kenarmna 1.5 cm mesafe brrakildiktan sonra, 20 ul
galanthamine referans ¢ozeltisi (Rg), 1 cm uzunlugunda bant seklinde tatbik edildi. Bu plaklara
P4 ve Ps kodlar: verildi.

P4 ve Ps kodlu plaklar kloroform:metanol:su (8:2:1) solvan sisteminin alt fazinda starttan ’{
itibaren 17 cm yikselecek gsekilde develope edildi. P, kodlu plak, solvan sisteminin
uzaklagtinlmasindan sonra. 254 nm ve 366 nm dalga boyundaki UV ik altinda incelenip
fotograflari Qekildi(/Resim 62,63). Ps kodlu plakta ise, referans ¢dzeltisine karsihk gelen bdlge &

kazindi(Ag2). Kazinan bant. 100 ml kloroform:metan&l/(&fl) karisimu ile eliie edildi. Organik é
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¢cozictt kuruluga kadar uquruldu@ metanol ile 10 ml’ye tamamlandi. Hazirlanan bu <

¢Ozeltinin Shimadzu UV 160-A Spektrofotometresinde 1 cm kahnh@indaki kiivetlerde UV
spektrumu ¢ekildi(Sekil 3) - ——

2° Lycorine I¢in Yapilan Kontrol Cahsmalar:

Ince toz edilmis ve 100 — 105 °C’lik etiivde sabit afirhga gelene kadar kurutulmus olan
drog Srneklerinden, 6 gram civarinda tam tartim alndi. Bir perkolatérde 100 ml % 96°hk etanol
ile 24 saat maserasyona birakildi. Siire bitiminde, drog iizerinden toplam 300 ml alkol gegecek
sekilde perkolasyona tabi tutuldu. Tiiketme islemine, tiiketme sivisi Mayer ve Dragendorff
reaktifleriyle(19) reaksiyon vermeyinceye kadar devam edildi. Etanolli ekstre alcak basmng
altinda kuruluga kadar ugurulup, bakiye 50 ml’lik porsiyonlar halinde % 1°lik hidroklorik asit
¢ozeltisiyle ¢oziiliip, stiztildi. Cozinmeyen kisimlar, % 1°lik hidroklorik asit ¢ozeltisiyle kiigiik
porsiyonlar kullarularak yikandi. Yikama islemine, asitli sliziinti Mayer ve Dragendorff
reaktifleri ile reaksiyon vermeyinceye kadar devam edildi(toplam 250 ml % 1°lik hidroklorik asit
kullanildi). Birlestirilmis asitli ¢6zeltiler 100 mi’lik porsiyonlar halinde 3 defa petrol eteriﬁlO-éO 4
°C) ile ekstre edildi. Petrol eterli kisimlar ayrildi. Asitli ¢ézelti % 25°lik amonyum hidroksit ile
kalevilendirildi(pH 9-10). Daha sonra, kloroforg’ (6 x 100 ml) ile tiiketildi. Sonuncu é
ekstraksiyon sirasinda kloroformlu fazdan bir miktar alindi. Susuz sodyum siiifat(Merck 6643)
ile suyundan kurtanhp, siiziildii. Kloroform al¢ak basing altinda uguruldu. Bir miktar % 1°lik
hidroklorik asit ¢ozeltisi ile ¢ozillip, Mayer ve Dragendorf reaktifleri(19) ile alkaloit varhg:
kontrol edildi. Alkaloitlerin tamamen tiiketildigine karar verildikten sonra birlegtirilen
kloroformlu kisimlar, susuz sodyum siilfat(Merck 6643) ile suyundan kurtarilip siiziildii. Algak
basing altinda kuruluga kadar uguruldu. Bu sekilde total alkaloit ekstresi elde edilmis oldu.

Ornek Cozelti 1: Yukanida anlatildigi sekilde hazirlana Herba Galanthi total alkaloit
ekstresi kloroform:metanol (8:2) ¢oziicii sisteminde ¢bziilerek bir balon jojeye aktarldi Yine k&

N——

ayni ¢dziiciiyle 2 ml've tamamlandi.
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Ornek Cozelti 2: Yukarida anlatildigi sekilde hazirlanan Bulbus Galanthi total alkaloit

ekstresi kloroform:metanol\(f:Z) ¢Oziicli sisteminde ¢oziilerek bir balon jojeye aktarildi Yine <
aym ¢dziicliyle 2 ml’ye tamamianda.

Referans Cozelti 2: 5 mg lycorine bir balon jojede kloroform:metanol(8:2) ile 5 ml’ye
tamamlandi. Bu ¢6zeltiye Ry kodu verildi.

Hazirladigmuz 6rnek ¢ozeltilerinin her biri ayrn 0.5 mm kahnbktaki, 20x20 cm
boyutlarindaki Kieselgel 60 Fasq (Merck 5744) hazir kromatografi plagina bir Hamilton enjektor
yardimiyla, 10 cm uzunlugunda bant halinde tatbik edildi. Bandin bir kenarmma 1.5 cm mesafe
birakildiktan sonra, 20 pl lycorine referans gozeltisi(Ry) yine Hamilton enjektdr yardmiyla 1 cm
uzunlugunda bant seklinde tatbik edildi. Plaklar, tatbik noktasmdan itibaren 17 cm yiikselecek
sekilde, siklohekzan:kloroform:metanol:dietilamin _ (6:2.5:0.5:1) solvan sisteminde develope é’
edildi. Bunlardan ornek ¢ozeltisi 1 tatbik edilenlere P, P7 6rnek ¢ozeltisi 2 tatbik edilenlere Py,

Py kodlan verildi.

Pe¢ ve Py kodlu plaklar solvan sisteminin uzaklastirilmasinin ardindan 254 nm ve 366 nm
dalga boyundaki UV 15k altinda incelenip fotografi ¢ekildi (Resim 64.65,66,67). P; ve Py nolu
plaklardan referans ¢ozeltisine karsiik gelen bantlar ayri ayr1 kazindi(Ay;, ALy). Kazman bantlar
yine ayrn ayri 100 ml kloroform:metanol(8:2) karisim ile eliie edildi. Bu plaklara ait organik
coziicliler kuruluga kadar uguruldu ve bakiyeier metanol ile ¢ozillerek 10 ml’lik balon jojelere
aktarildi. Yine metanolle 10°ar ml’ye tamamlandi. Hazwlanan bu ¢dzeltilerin, Shimadzu UV 160
Spektrofotometresinde 1 cm kalinhigindaki kiivetlerde UV spektrumlar qekildi(Sekil 5,6).

Daha sonra P; ve Py kodlu plaklara- ait organik ¢oziiciler yoguniastinlarak flakonlara
aktarildi. Flakon igerikleri, 0.5 mm kalinhikta, 20x20 ¢cm boyutlarindaki Kieselgel 60 Fas4 (Merck
5744) hazir kromatografi plagma 10 cm bant olusturacak sekilde tatbik edildi. Bantlarm bir
kenarma 1.5 cm mesafe birakildiktan sonra, 20 pl lycorine referans ¢ézeltisi (Ri), | cm é

—
uzunlugunda bant seklinde tatbik edildi. Bu plaklara Pyq ve Py, kodlari verildi.
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Pio ve Py kodlu plakiar kloroform:metanol:su (8.5:1.5:1) solvan sisteminin alt fazinda <

starttan itibaren 17 cm yiikselecek sekilde develo;;iildi.' Bu plaklarin, solvan sisteminin
uzaklastirimasindan sonra, 254 nm ve 365 nm dalga boyundaki UV isik altinda incelenip
fotograflan ¢ekildi (Resi 68,6§,70,71). otograf ¢ekiminin ardindan yine bu plaklarda, referans e
¢dzeltisine karsllzk_‘gelen bant kazEZ’Ll, Al Lz) WKaszxrl ” herﬁ bli‘ bant 100 ml % 477/7
klorofo,nn:metanifSQ) karnigim ile eliie edildi. Organik ¢6ziicti kuruluga kadar uguruldu. <
Bakiyeler metanol ile ayr1 ayn ¢dziilerek balon jojeye almip, 10 ml’ye tamamland. HaznlanaI;
bu ¢ozeltilerin Shimadzu UV 160-A Spektrofotometresinde 1 cm kalnbgindaki kiivetlerde UV
spektrumu cekildi(Sekil 7,8)- e

g. Lycorine’nin I.T.K. ile Kombine Edilmis Spektrofotometrik Bir Yontemle Miktar
Tayini e %LN fe ,}waﬁch’ fl

1° Lycorine ile Standart Serinin Hazirlanmasi ve Olc;u Egrlsmm Clzlml

Fosfor (V)- o?syt 1g:eren bir desikatérde, sabit vezne gelmceye kadar kurutulan lycorine’nin
metanol 1<;1£d2e % 0.1°lik (Smg/Sml) c¢ozeltisi hazirlandi. Bu ¢ozeltiden spektrofotometrede
okunabilen absorpsiyon degerleri agisindan en uygun miktarlar olarak saptanan 80, 120, 170,
200, 250, 270 ve 300 pl'lik miktarlarm her biri, ayr1 bir 0.5 mm kahnlikta, 20x20 cm
boyutlarindaki Kieselgel 60 Fass (Merck 5744) hazir kromatografi plag: lizerine olacak sekilde
bir Hamilton enjektorii yardimuyla, 10 cm uzunluéugda bantlar halinde tatbik edildi. Plaklar,
tatbik noktasindan itibaren 17 cm olacak sekilde siklohekzan:kloroform:metanol:dietilamin
(6:2.5:0.5:1) solvan sisteminde yiikseltildi. 366 nm dalga boyundaki UV 151k altinda lycorine
bantlarmin yerileri belirlenip kazindi. Kazman bantlar, 100°er m! kloroform:metano] (8:2) 4
karigimu ile eliie edildi. Organik ¢6ziicti kuruluga kadar ugurulduktan sonra, bakiyeler metanol

ile ¢ozilerek balon jojelere almip. 10 ml’ye yine metanol ile tamamlandilar. Aymi sartlarda bos

deneme ¢ozeltisi de hazirland1.
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Hazirlanan ¢ozeltilerin absorbsiyonlari, 1 ¢cm kalmhigmdaki kiivetlerde, Shimadzu UV 160

A spektrofotometresinde 292 nm dalga boyunda, bos deneme ¢6zeltisine karsi Slciildii. Elde
edilen absorbans degerleri yardimiyla lycorine igin bir 6l¢ii egrisi ¢izildi(Lycorine 1). Daha sonra
kantitatif ¢ahgilarak absorbansi digiilen ¢ozeltilerin, her biri tekrar ugurma balonuna abndi
Organik solvanlar kuruluga kadar ucguruldu ve bakiye miimkiin oldufunca az miktarda
kloroform:metanol (8:2) karisim ilave edilip, tekrar tekrar ¢ozillerek ve kantitatif olarak <
cahgilarak birer flakona aktarildi. Flakon icindeki ¢Gzeltiler, her biri ayr1 0.5 mm kalnlikta,
20x20 cm boyutlarmndaki Kieselgel 60 Fys4 (Merck 5744) hazir kromatografi plag iizerine, 10 cm-
uzunlugundaki bantlar halinde tatbik edildi. Plaklar, tatbik noktasmdan itibaren 17 cm olacak
sekilde kloroform:metanol:sll_*(?‘ﬁ:1.5 :1) ¢dziict sisteminin alt fazinda ytikseltildi. 366 nm dalga &
boyundaki Uv 151k altinda , lycorine bantlarinin yeri belirlenip kazindi. Kazman bantlar 100°er
ml kloroform : metanol(8:2) karigim ile eliie edildi. Organik ¢6ziiciiler kuruluga kadar
ugurulduktan sonra, bakiyeler metanol ile ¢dziilerek bir balon jojeye alinip 10 ml’ye metanol ile
tamamiandilar. Aym: sartlarda bir de bos deneme ¢6zeltisi haziriand.

Hazirlanan ¢zeltilerin absorbsiyonlar;, 1 cm kalinhgindaki kiivetlerde, Shimadzu UV 160
A spektrofotometresinde 292 nm dalga boyunda bos.deneme ¢dzeltisine karsi 6lgiildii. Elde
edilen absorbans degerleri yardmuyla lycorine igin bir 6l¢ii egrisi ¢izildi(Lycorine 2).

2° Bulbus Galanthi’de Lycorine Miktar Tayini

Ince toz edilmis ve 100 — 105 °C’lik etiivde sabit agirhga gelene kadar kurutulmus olan
drog 6rneklerinden, 6 gram civarinda tam tartim alindi. Bir perkolatdrde 100 ml % 96°lik etanol
ile 24 saat maserasyona birakildi. Siire bitiminde, drog iizerinden toplam 300 ml alkol gegecek
sekilde perkolasyona tabi tutuldu. Tiketme islemine, tiiketme sivisi Mayer ve Dragendorff
reaktiﬂeriyls-gl 9) reaksiyon vermeyinceye kadar devam edildi. Etanollii ekstre algak basmng Z
altinda kuruluga kadar ugurulup, bakiye 50 ml’lik porsiyonlar halinde % 1°lik hidroklorik asit

¢Ozeltisiyle ¢oziillip. stziildii. Coziinmeyen kisimlar. % 1°lik hidroklorik asit ¢Szeltisiyle kiigiik
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porsiyonlar kullanilarak yikandi. Yikama islemine, asitli siiziinti Mayer ve Dragendorff

reaktifleri ile reaksiyon vermeyinceye kadar devam edildi (toplam 250 ml % 1’lik hidroklorik

asit kullanildi). Birlestirilmis asitli ¢ozeltiler 100 ml’lik porsiyonlar halinde 3 defa petrol etg_rl &
(40-60 °C) ile ekstre edildi. Petrol eterli kisimlar ayrildi. Asitli ¢dzelti % 25’lik amonyum
hidroksit ile kalevilendirildi(pH 9-10). Daha sonra, kloroform (6 x 100 ml) ile tiiketildi. Sonuncu -
ekstraksiyon srasinda kloroformlu fazdan bir miktar alindi. Susuz sodyum siilfat (Merck 6643)~~
ile suyundan kurtarilip, stiziildi. Kloroform algak basmg altinda uguruldu. Bir miktar % 1°lik
hidroklorik asit ¢ozeltisi ile ¢oziiliip, Mayer ve Dragendorf reaktifleri(19) ile alkaloit varlig:
kontrol edildi. Alkaloitlerin tamamen tiiketildifine karar verildikten sonra birlestirilen
kloroformlu kisimlar, susuz sodyum siilfat(Merck 6643) ile suyundan kurtarihp stiztildi. Algak
basing altinda kuruluga kadar uguruldu. Bu sekilde total alkaloit ekstresi elde edilmis oldu.

Boylece hazirlanan total alkaloit ekstresi, kloroform: metano_liS : 2) ¢bzlicli sistemi iginde €
cozillerek, 2.5 ml’lik balon jojede yine aym ¢6ziici kangmmiyla 2.5 ml’ye seyreltildi. Bu
¢ozeltinin uygun konsantrasyonu olarak saptanan 2000 pl’si 0.5 mm kalnbkta, 20x20 cm
boyutlarindaki Kieselgel 60 Fysqs (Merck 5744) hazir kromatografi plagina 10 ¢cm uzunlugunda
bir bant halinde tatbik edildi. Bandin baglangi¢c ve bitisinden itibaren 1.5 cm birakarak 20’ser pl
referans ¢Ozeltisi 2 tatbik edildiPlak, siklohekzan:kloroform:metanol:dietilamin n (6:2.5:0.5:1) &
¢Oziicli sisteminde yine starttan itibaren 17 cm olacak sekilde develope edildi. Plak, 366 nm
dalga boyundaki UV 151k altinda incelenerek ekstredeki lycorine bandi, standart ile
karsilastirilarak kazindi. Kazman bant, kloroform:metanowﬂ) karigimiyla eliie edildi. Organik &€_
¢Oziict kuruluga kadar ugurulduktan sonra, bakiye metanol ile ¢oziilerek bir balon jojede 5 mi’ye
yine metano] ile tamamiandi. Aym sartlarda, birde bos deneme ¢6zeltisi hazirlandi. Hazirlanan
¢Ozeltinin absorpsiyonu. 1 cm kalinh@indaki kiivette Shimadzu UV 160A spektrofotometresinde,
292 nm dalga boyunda bos deneme ¢dzeltisine karsi okundu. Lycorine igin okunan absorbans

degeri onceden hazirlannus olan dlgii egrisine (Lycorine 1) yerlestirildi. Verilen absorbans

~—
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" degerine karsilik gelen konsantrasyon bulunup, lycorine miktar1 kuru materyal agrhg i¢in ylizde

—

12 ‘ larak hesaplandi.

/ aha sonra absorbans: Slgiilen ¢6zelti ile balonun muhtevas dikkatli bir sekilde bir ugurma
balonuna aktarildi ve organik solvan algak basing altinda uguruldu. Bakiye, yine miimkiin
oldugunca az miktarda kloroform:metanglﬂ(f@) ¢cOzlict sisteminde ¢oziilerek flakona aktaridi &
Flakonun igerigi 0.5 mm kalmhgmnda, 20x20 cm boyutlarmdaki Kieselgel 60 Fysq (Merck 5744)
hazir kromatografi plagma 10 cm uzunludunda bir bant halinde tatbik edildi. Bandin
baglangicmdan 1.5 cm birakarak 20 pl referans ¢ozeltisi 2 }atbﬂ( edildi. Plak,
kloroform:metanolzsg_(/&Szl.5:1) solvan sisteminde starttan itibaren 17 cm olacak gekilde &<
develope edildi. 366 nm dalga boyundaki UV 11k altinda lycorine standard: ile karsilagtirilarak,
ekstredeki lycorine bandimin yeri belirlenip kazindi. Kazmnan bant, kloroform:metanol_g&ﬁ) <
kansim ile elie edildi. Organik ¢dziicti kuruluga kadar ugurulduktan sonra bakiye metanol ile
¢oziilerek bir balon jojede 10 ml’ye yine metanol ile tamamlandi. Aym sartlarda, bog deneme
cbzeltisi de hazirlands,

Hazirlanan ¢ozeltinin absorpsiyonu, 1 cm kalinhgindaki kiivette, Shimadzu UV 160 A
spektfofotometresinde, 292 nm dalga boyunda bos deneme ¢dzeltisine karsi okundu. Lycorine
icin okunan absorbans degeri, 6nceden yine eliisyon yontemi ile hazirlanmg olan 6lgi
egrisine(Lycorine 2) kars: yerlestirildi. Verilen absorbans degerine karsilik gelen konsantrasyon
bulunup lycorine miktar1 kuru materyal agirlig1 i¢in ylizde gram olarak hesaplandi.

Bu gekilde iki farkh deger elde etmis olduk. Ancak lycorine i¢in yapilan safhik ve miktar

* tayini denemelerinden aldigimiz neticeler, lycorine miktar tayininde iki agamal yontemin daha

saglikl sonuglar verdigini gdstermektedir.
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g. Yiiksek Basingh Sivi Kromatografisi ile Lycorine’nin Teshisi ve Miktar Tayini

© 1° Yiiksek Basinch Sivi Kromatografisik ile Lycorine i¢in Yapilan Kontrol Cahsmalar

70 g civarmda tam olarak tartilan drog bir perkolatdrde 24 saat 500 ml % 96'lk etanol ile
nasere edildi. Daha sonra drog yaklagik toplam 1200 ml % 96'lk etanol ile tikketme sivist
Jragendorff ve Mayer reaktifleri(19) ile reaksiyon vermeyinceye kadar ekstre edildi. Etanollii
skstre algak basng altinda kuruluga kadar ugurulup, bakiye 50 mi'lik porsiyonlar halinde % 1'lik
hidroklorik asit ¢ozeltisi ile ¢oziillip, siiziildii. Coziinmeyen kisimlar % 1'k hidroklorik asit ile
porsiyonlar halinde yikandi. Yikama islemine, asitli siiziintii Dragendorff ve Mayer
reaktifleri(19) ile reaksiyon vermeyinceye kadar devam edildi (toplam 550ml % 1'lik hidroklorik
asit kullanildr). Bklestﬁﬂrﬁs asitli ¢dzeltiler 150 ml' lik porsiyonlar halinde 3 defa petrol eteri
(40-60°C) ile ekstre edildi. Petrol eterli kisumlar ayridi Asitli ¢bzelti % 257k amonyum
hidroksit ile kalevilendirildi(pH 9-10). Daha sonra, kloroform (6x200 ml) ile tiiketme islemi
gerceklestirildi. Sonuncu ekstraksiyonun ardindan kloroformlu fazdan bir miktar almp. susuz
sodyum siilfat(Merck 6643) ile suyundan kurtanihp, siiziildii. Kloroform algak basmg altinda
uguruldu. Kalan bakiye bir miktar % 1'lik hidrokiorik asit ¢dzeltisi ile ¢oziiliip, Mayer ve
Dragendorf reaktifleri(19) ile alkaloit varh@: kontrol edildi. Birlestirilen kloroformlu kisimlar,
susuz sodyum siilfat(Merck 6643) ile suyundan kurtanhp siiziliip algak basing altnda kuruluga
kadar ucurularak total alkaloit ekstresi elde edilmis oldu.

Ornek cozeltilerinin hazirlams:: Acti, Acra, Amro ve Amra kodlan verilen 6rneklerden

kloroform : metanol (9:1) kanigim ¢ozeltisiyle 5 mg/1 ml konsantrasyonda ¢ozeltiler hazirlandi. &
Cozeltiler Schleicher & Schuell (589" Black ribbon ashless) filtre kagidindan stiziilerek
hazirlandi.

Standart Iycorine ¢ozeltisinin hazirlanigi: 3 mg saf lycorine bir balon jojede kloroform :

metanol (9:1) karigimu ile 10 ml'yé tamamlandi. Cozelti Schleicher & Schuell (589" Black ribbon

ashless) filtre kagidindan siiziilerek hazirlandi. Bu ¢6zeltiye S; kodu verildi.
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Kansim cdzeltilerinin hazirlamsi: Yukarida anlatildipn sekilde hazirlanan Acro , Actas

Anmto ve Amra kodlu her bir drnek ¢dzeltiden 0.7 ml alimp, 0.3 ml standart lycorine ¢dzeltisi ile
karigtirildi.

Yiiksek Basinchi Svi Kromatografisi (HPLC) Analiz Sartlar::

Cihaz: Hewlett Packard 1100

Kolon: Hichrom C;g (300 mm x 4.0 mm id)

Mobil Faz: Kloroform : metanol (9:1)

Akis Hizi: 1 ml/ dk.

Dedekt6r: UV 290 nm (HP 1100)

Sicaklik: 30 °C

S. kodu verilen standart lycorine ¢bzeltisinden 5 pl enjekte edildi. Buna ait olan
kromatogram sayfa 98 sekil 11'de verildi.

Her bir bitki boliimiine ait olan ekstrelerden ve yukarida anlatidify sekilde hazirlanan
karisim c¢ozeltilerinden 5pl enjekte edildi. Bunlara ait kromatogramlar sayfa 98 sekil 12-19°da
verilmigtir.

2° Yiiksek Basingh Sivi Kromatografisi ile Bulbus Galaniﬁi’de Lycorine Miktar
Tayini

70 g civarinda tam olarak tartilan drog bir perkolatdrde 24 saat 500 ml % 96k etanol ile
masere edildi. Daha sonra drog yaklagik toplam 1200 ml % 96’k etanol ile tiikketme sivisi
Dragendorff ve Mayer reaktifleri(19) ile reaksiyon vermeyinceye kadar ekstre edildi. Etanollii
ekstre al¢ak basing altinda kuruluga kadar ugurulup, bakiye 50 ml'lik porsiyonlar halinde % 1'lik
hidroklorik asit ¢dzeltisi ile ¢oziiliip, siiziildi. Coziinmeyen kisimlar % 1'lik hidroklorik asit ile
porsiyonlar halinde yikandi Yikama iglemine, asitli sliziinti Dragendorff ve Mayer
reaktifleri(19) ile reaksiyon vermeyinceye kadar devam edil{i/(toplam 550ml % 1'lik hidroklorik

asit kullanild). Birlestirilmis asitli ¢ozeltiler 150 ml' lik porsiyonlar halinde 3 defa petrol eteri
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(40-60°C) ile ekstre edildi. Petrol eterli kisimlar aymldi Asitli ¢dzelti % 25k amonyum

hidroksit ile kalevilendirildi(pH 9-10). Daha sonra, quroform (6x200 ml) ile tiiketme islemi
gerceklestirildi. Sonuncu ekstraksiyonun ardindan kloroformlu fazdan bir miktar almp susuz
sodyum sillfat(Merck 6643) ile suyundan kurtarihp, siizildi. Kloroform algak basing altinda
ucuruldu. Kalan bakiye bir miktar % 1'lik hidroklorik asit ¢6zeltisi ile ¢oziiliip, Mayer ve
Dragendorf reaktifleri(19) ile alkaloit varhig: kontrol edildi. Birlestirilen kloroformlu kisimlar,
susuz sodyum sﬁlfwerck 6643) ile suyundan kurtanhp stiziiliip algak basing altinda kuruluga (
kadar ugurularak total alkaloit ekstresi elde edilmis oldu.

Ornek_cozeltilerinin hazirlamsi: Acra ve Amra kodlar: verilen drneklerden kloroform :

metanol (9:1) karisim ¢ozeltisiyle Smg / Iml konsantrasyonda ¢6zeltiler hazirlandi. Cozeltiler
Schieicher & Schuell (589" Black ribbon ashless) filtre kagidindan siiziilerek hazirlandi. &~

Standart lvcorine ¢ozeltisinin hazirlanisi: 3 mg saf lycorine bir balon jojede kloroform :
metanol (9:1) karisim ile 10 ml'ye tamamlandl. Bu stok ¢6zeltiden sirasiyla 1 mil, 2 ml ve 3
ml'lik porsiyonlar alinip yine kloroform : metan@:l) kariggmmu ile 10 ml’ye tamamlandi
Cozeltiler Schleicher & Schuell (589' Black ribbon ashless) filtre kagidindan siiziilerek &
hazirlandi. Bunlara Sy ;, So ve Sy 3 kodlar verildi.

Yiiksek Basmch Sivi Kromatografisi (HPLC) Analiz Sartlar::

Cihaz: Hewlett Packard 1100

Kolon: Hichrom Cis (300 mm x 4.0 mm id)

Mobil Faz: Kloroform : metanol (9:1)

Akis Hizi: 1 ml/ dk.

Dedektor: UV 290 nm (HP 1100)

Sicaklik; 30 °C
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Hazirlanan S, Si2 ve Sz kodlu standart seriden S’er ul enjekte edildi
\bsorpsiyonlari, HP 1100 UV dedektorde 290 nm dalga boyunda o&lgiildii. Elde edilen absorbans
legerleri yardimuyla lycorine i¢in bir 6l¢ti egrisi hazirlandi(Sekil 20, Sayfa 101). |

Acta ve Amra kodlar verilen 6rneklerden hazirlanan 6rmek ¢ozeltilerinden 5 ve 10 pl’lik
snjeksiyonlar gerceklestirildi. Verilen alan degerine karsiik gelen konsantrasyon bulunup
lycorine miktari kuru materyal agirhis igin ylizde gram olarak hesaplandi.

h. Yiiksek Basingh Sivi Kromatografisi ile Galanthamine’nin Teghisi

80 g civarinda tam olarak tartilan drog bir perkolatdrde 24 saat 500 ml % 96'lik etanol
ile masere edildi. Daha sonra drog yaklagik toplam 1200 ml % 96'lik etanol ile tiiketme stvisi

Dragendorff ve Mayer reaktifleri(19) ile reaksiyon vermeyinceye kadar ekstre edildi. Etanollii
ekstre alcak basing altinda kuruluga kadar ugurulup, bakiye 50 ml'lik porsiyonlar halinde % 1'lik
hidroklorik asit ¢dzeltisi ile ¢oziiliip, stiziildi. Céziinmeyen kisimlar % 1'lik hidroklorik asit ile
porsiyonlar halinde yikandi. Yikama islemine, asitli stiziintii Dragendorff ve Mayer
reaktifleri(19) ile reaksiyon vermeyinceye kadar devam edildi (toplam 550ml % 1'lik hidroklorik
asit kullamldi). Birlestirilmis asitli ¢dzeltiler 150 ml' lik porsiyonlar halinde 3 defa petrol eteri
(40-60°C) ile ekstre edildi. Petrol eterli kisimlar ayrildi Asitli ¢ozelti % 25k amonyum
hidroksit ile kalevilendirildi(pH 9-10). Daha sonra, klorofong—(ixmo ml) ile tiketme islemi &
gerceklestirildi. Sonuncu ekstraksiyonun ardindan kloroformlu fazdan bir miktar alimp susuz
sodyum stiilfat (Merck 6643) ile suyundan kurtarilip, siiziildi. Kloroform algak basing altinda
ucuruldu. Kalan bakiye bir miktar % 1'kk hidroklorik asit ¢ozeltisi ile ¢oziiliip, Mayer ve
Dragendoff reaktifleri (19) ile alkaloit varh@i kontrol edildi. Birlestirilen kloroformiu lelrnlar,

susuz sodyum stilfat (Merck 6643) ile suyundan kurtanlip siiziiliip algak basing altinda kuruluga 4~

kadar ugurularak total alkaloit ekstresi eide edilmis oldu.
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Ornek cozeltilerinin hazirlamsi: Acri, Acra, AmTo ve Amta kodlan verilen 6rneklerden

1setonitril:su &0:50) kangmu ile 5 mg/2.5 ml konsantrasyonda ¢&zeltiler hazirlandl. Cézeltiler &

Schleicher & Schuell (589" Black ribbon ashless) filtre kagidindan siiziilerek hazirlandi. &~

S—

Standart galanthamine ¢ozeltisinin hazirlamsi: 3 mg saf galanthamine bir balon jojede

asetonitril:su (50:50) karisimu ile 10 mi'ye tamamlandi. C6zelti Schieicher & Schuelhl_£589l Black
ribbon ashless) filtre kagidindan stiziilerek hazirlandi. Bu ¢dzeltiye Sg kodu verildi.

Kansim ¢ozeltilerinin hazirlanisi: Yukarida anlatildifn sekilde hazulanan Acto, Acrtas
Amto ve Amra kodlu her bir drnek ¢ozeltiden 0.7 ml almp, 0.3 ml standart galanthamine
cozeltisi ile karigtinldi.

Yiiksek Basin¢li Sivi Kromatografisi (HPLC) Analiz Sartlar:: Vi

Cihaz: Hewlett Packard 1100

Kolon: Vydac Cig (250 mm x 4.6 mm id)

On Kolon: 201GK54SP

Mobil Faz: Trifloroasetik asit: Su: Asetonitril (0.01:95:5)

Akis Hizi: 1,2 mi/ dk.

Dedekt6r: UV 289 nm (HP 1100)

Sicakltk: 25 °C

Sg kodu verilen standart galanthamine ¢dzeltisinden S pl enjekte edildi. Buna ait olan
kromatogram sayfa 102 sekil 21'de verildi.

Her bir bitki bsliimiine ait olan ekstrelerden ve yukarida anlatildifi sekilde hazirlanan

kanigim ¢ozeltilerinden 10 pl enjekte edildi. Bunlara ait kromatogramlar sayfa 102 sekil (22-

29Yda verilmistir.
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3.BULGULAR

a. Nem Miktar Tayini

Alman Farmakopesi’ndi:/(DAB 10) verilen yontem kullamlarak Acro, Acra, Amro, Amra, &
kodlu 6rneklerde ayr1 ayri olmak lizere 6 paralel deneme yapildi. Bu denemeler sonucunda elde
edilen sonuclar agagida yer almaktadir.

Acro Kodlu Ornege Ait Sonuclar:

Drog Miktari (g) % Nem Miktar
0.9903 7.5027
1.0073 - 7.5052
0.9809 7.3707
1.0032 7.7450
1.0057 7.6860
1.0053 7.6200

N 6
Mean 7.5716
Median 7.5626
St.Deviation 0.01379
Min. 7.3707
Max. 7.7450
Q 7.4269
Q; 7.7163

Acta Kodlu Ornege Ait Sonuclar:

Sonuglarn Istatistiki Agidan Degerlendirilmesi:

Drog Miktar (g) % Nem Miktar:
1.0053 7.0520
1.0055 7.0210
1.0103 7.0270
1.0035 7.0354
1.0023 7.0737
1.0045 7.0283
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Sonuglarin Istatistiki A¢idan Degerlendirilmesi:

N 6

Mean 7.0396
Median 7.03185
St.Deviation 0.01983
Min. 7.0210
Max. 7.0737

Q 7.0188

Qs 7.0604

Anri Kodlu Ornege Ait Sonuclar:

Drog Miktan (g) % Nem Miktan
1.0505 6.1399
1.0066 6.2984
0.9916 6.2727
1.0256 6.2207
1.0188 6.2524
1.0492 6.2428
Sonuglarm Istatistiki A¢idan Degerlendirilmesi:
N 6
Mean 6.2378
Median 6.2476
St.Deviation 0.05478
Min. 6.1399
Max. 6.2984
Qi 6.1803
Qs 6.2953
Anta Kodlu Ornege Ait Sonuclar:
Drog Miktari (g) % Nem Miktan
1.0033 6.5483
1.0039 6.5345
1.0128 6.5560
1.0041 6.5830
1.0093 6.5292
1.0184 6.5494
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Sonuglarm Istatistiki Agidan Degerlendirilmesi:

N 6

Mean 6.5501
Median 6.54885
St.Deviation 0.01898
Min. 6.5292
Max. 6.5830

Q 6.5301

Qs 6.5700

b. Total Kiil Miktar Tayini

Alman Farmakopesincji_(/DAB 10) ve "Tibbi Bitkisel Materyal Igin Kalite Kontrol &
Yontemleri" adl kitaptaLg 1) verilen yontem kullamilarak Acro, Acta , Amto ve Awra kodlu &
orneklerde ayn ayr olmék lizere 3 paralel deneme yapilmis ve bu denemelerin sonuglar1 asagida
verilmistir.

Acri Kodlu Ornege Ait Sonuglar:

Drog Miktari (g) % Total Kiil Miktar:
1.0094 9.1935
1.0085 9.0431
1.0022 9.0700

Sonuglarin Istatistiki A¢gidan Degerlendirilmesi:

N 3
Mean 9.1022
Median 9.0700
St. Deviation 0.0802
Min. 9.0431
Max. 9.1935
o] 8.9030
Qs 9.3014

Acra Kodlu Ornege Ait Sonugclar:

Drog Miktari (g)

% Total Kiil Miktar:

1.0040 12.7586
1.0053 12.5833
1.0086 12.7206




74

Sonuglarn Istatistiki A¢idan Degerlendirilmesi:

N 3
Mean 12.6875
Median 12.7206
St. Deviation 0.09222
Min. 12.5833
Max. 12.7586
Q 12.4584
Qs 12.9166

Amro Kodlu Ornege Ait Sonuglar:

Drog Miktar: (g) % Total Kiil Miktar:
0.9984 17.8385
1.0008 17.7757
1.0040 17.7589

Sonuglarmn Istatistiki A¢idan Degerlendirilmesi:

N 3
Mean 17.7910
Median 17.7757
St. Deviation 0.04196
Min. 17.7589
Max. 17.8385
Q 17.6868
Q3 17.8953

Awrs Kodlu Ornege Ait Sonuclar:

Drog Miktari (g) % Total Kiil Miktan
0.9988 16.1694
1.0014 16.2871
1.0031 15.9804

Sonuglarin Istatistiki A¢idan Degerlendirilmesi:

N 3
Mean 16.1456
Median 16.1694
St. Deviation 0.1547
Min. 15.9804
Max. 16.2871
Q 15.7613
B Q; 16.5300
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c. Siilfat Kiilii Miktar Tayini
Alman Farmakopesi’nde (DAB 10) verilen yontem kullamlarak Acro, Acta, AmTo, AMTA &
S
kodlu 8rneklerde ayr1 ayr1 olmak lizere 3 paralel deneme yapilmig ve bu denemelerin sonuglar

asagida verilmigtir.

Acri Kodlu Ornege Ait Sonuglar:

Drog Miktan (g) % Siilfat Kiilii
1.0037 12.3742
1.0019 12.4962
1.0083 12.3871

Sonuglarm Istatistiki A¢idan Degerlendirilmesi:

N 3
Mean 124192
Median 12.3871
St. Deviation 0.06702
Min. : 12.3742
Max. 12.4962
Q 12.2527
Qs 12.5857

Acra Kodlu Ornege Ait Sonuglar:

Drog Miktar: (g) % Siilfat Kiilii
1.0042 15.2459
1.0051 15.3517
1.0040 15.2290

Sonuglarin Istatistiki Acidan Degerlendirilmesi:

f

N 3
Mean 15.2755
Median 15.2459

St. Deviation 0.0665

Min. 15.2290
Max. 15.3517
Qi 15.1103
Qs 15.4407
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Awri Kodlu Ornege Ait Sonuglar:

Drog Miktan (g) % Siilfat Kiilii
| 1.0010 19.5504
1.0341 19.6692
1.0032 19.2783

Sonuglarm Istatistiki Agidan Degerlendirilmesi:

N 3
Mean 19.4993
Median 19.5504
St. Deviation 0.2004
Min. 19.2783
Max. 19.6692
Q 19.0015
Qs 19.9971

Amra Kodlu Ornege Ait Sonuglar:

Drog Miktan (g) % Siilfat Kiilii
1.0042 17.9375
1.0017 18.1127
1.0035 18.0482

Sonuglarmn Istatistiki Agidan Degerlendirilmesi:

N 3
Mean 18.0327
Median 18.0482
St. Deviation 0.08861
: Min. 17.9375
Max. 18.1127
O 17.8127
Q3 18.2529
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d. Alkaloitlerin I.T.K. ile Teshis ve Kontrolii

1° Galanthamine’in i.T.K. ile Teshis ve Kontrolii

Siklohekzan: kloroform: dietilamin (7:2:1) ¢dziicii sistemi ve 0.25 mm kalinliginda 20x20
cm  boyutlarindaki Kieselgel 60 Fpsq (Merck 5715) hazir plaklar kullanilarak yapilan
kromatografik galigmalarda, starttan itibaren 17 cm yikselecek sekilde develope edilen
kromatografi plagmin, 254 ve 366 nm dalga boyundaki UV itk altinda gekilen fotograflart
Resim 51 ve 52‘de, Dragendorf reaktifi (19) puskiirtiildiikten sonra gekilen fotografi ise Resim

53’de goriilmektedir. Galanthamine’in Redegeri: 0,29

Resim 51 : Galanthamine’in Teshisi I¢in 254 nm Dalga Boyundaki UV Isik Altinda

Cekilen Fotograf



Resim 52 : Galanthamine’in Teshisi Igin 366 nm Dalga boyundaki UV Tgik Altinda Cekilen
Fotograf

Resim 53 : Galanthamine’in Teshisi Igin Dragendorf Reaktifi Puskirtiildiikten Sonra
Cekilen Fotograf
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2° Lycorine’in L.T.K. ile Teshis ve Kontrolii

Sildohekzan:kloroform:metanol:dietilamin\_‘r(6:2.5:0.5:1) ¢oziicii sistemi ve 0.25 mm <
kalinhginda 20x20 cm boyutlarindaki Kieselgel 60 Fzst(Merck 5715) hazir plaklar kullamlarak
yapilan kromatografik galismalarda, starttan itibaren 17 cm yiikselecek sekilde develope edilen
kromatografi plaginin, 254 ve 366 nm dalga boyundaki UV isik altinda gekilen fotograflari
Resim 54, 55°te, Dragendorf reaktifi puskirtildiikten sonra gekilen fotografi ise Resim 56’da

gorulmektedir. Lycorine’in Redegeri: 0,14

Resim 54 : Lycorine’in Teshisi I¢in 254 nm Dalga Boyundaki UV Isik Altinda Cekilen

Fotograf



Resim 55 : Lycorine’in Teshisi Igin 366 nm Dalga Boyundaki UV Isik Altinda Cekilen

Fotograf

Resim 56 : Lycorine’in Teshisi Igin Dragendorff Reaktifi Puskirtiildiikten Sonra Cekilen

Fotograf
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3° Galanthamine ve Lycorine’in I.T.K. ile Teshis ve Kontrolii

Awra, Acta, Ri, Ir, Rg, A¢ro ve Awro kodlu omeklerin sirasyla uygulandigs
benzen:kloroform:metanol: amonyum hidroksit (40:45:15:12 damla) ¢oziicii sistemi ve 0.25 mm
kahnhiginda, 20x20 cm boyutlanindaki Kieselgel 60 Fasq (Merck 5715) hazir kromatografi plag:
kullanilarak ~yapilan kromatografik ¢alismalarda start cizgisinden itibaren c¢oziici 17 cm
yiikselecek sekilde 2 kez develope edilen kromatografi plagin 254 ve 366 nm dalga
boylarindaki UV 1gitk altinda gekilen fotograflan Resim 57 ve 58°de Dragendorff Reaktifi
puskurtildiikten ~ sonra  gekilen  fotografi  ise  Resim  59°da  gorilmektedir.

Galanthamine’in Ry degeri: 0.65, Lycorine’in Ry degeri: 0.50

Resim 57 : Galanthamine ve Lycorine’in Teshisi Igin 254 nm UV Isik Altinda Cekilen

Fotograf



Resim 58 : Galanthamine ve Lycorine’in Teshisi I¢in 366 nm UV Isik Altinda Cekilen
Fotograf

Resim 59 : Galanthamine ve Lycorine’in Teghisi Igin Dragendorff Reaktifi

Puskaurtiildiikten Sonra Cekilen Fotograf
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e. Total Alkaloit Miktar Tayini

Yapilan denemelerde Actu, AcTa, Amrove Amra kodlu drneklerde her birinde ayr1 ayri 4
paralel galisma gergeklestirilmistir. Sonuglar kuru drog ve galanthamine tizerinden yuzdpf)gg
olarak hesaplanmak suretiyle verilmistir. e

Acri Kodlu Ornege Ait Sonuglar:

f Drog Miktari (g) % Total Alkaloit
6.8560 0.1573
6.2593 0.1640
6.2060 0.1513

5 5.9643 0.1565

Sonuglarn Istatistiki Agidan Degerlendirilmesi:

N 4
Mean 0.1573
Median 0.1569

St. Deviation 0.005213

Min. 0.1513
Max. 0.1640
Q 0.1490
Qs 0.1656

Acra Kodlu Ornege Ait Sonuclar:

[ Drog Miktari (g) % Total Alkaloit J
6.2950 0.0934
5.9781 0.0837

\ 6.0336 0.0868

| 6.1692 0.0811

Sonuglarin Istatistiki Agidan Degerlendirilmesi:

F— 4
Mean 0.08625

| Median 0.08525

[ St. Deviation 0.005306
Min. 0.0811

T Max. 0.0934

A O 0.07781

i Qs 0.09469 J




Asiic Kodlu Ornege Ait Sonuclar:
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Drog Miktari (g) % Total Alkaloit:l
. A GR e BT
= 7.6749 0.0537 *
6.1215 0.0637 j
== 6.2003 0.0624
Sonuglarn Istatistiki Agidan Degerlendirilmesi:
N 4
Mean 0.06088
Median 0.06305
St. Deviation 0.004822
Min. 0.0537
Max. 0.0637
Q 0.0532
Qs 0.06855
Aynta Kodlu Ornege Ait Sonuglar:
Drog Miktan (g) % Total Alkaloit
6.5856 0.0449
6.7409 0.0439
6.2532 0.0474
6.1630 0.0407

Sonuclarin Istatistiki Agidan Degerlendirilmesi:

= N 4

Mean 0.04423

Median 0.0444
St. Deviation 0.002773

Min. 0.0407
Max. 0.0474

Qi 0.03981

e Qs 0.04864

f. Alkaloitlerin I.T.K. ile Kombine Edilmis Spektrofotometrik Miktar Tayini icin
Yapilan Kontrol Cahsmalari:
Drog Orneklerinde spektrofotometrik ~esaslt miktar tayini uygulanarak olgiilebilecek

miktarda galanthamine ve lycorine olup olmadigina dair gahgmalar yapilmigtir. Bu amagla
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yapilan denemelere ait fotograf ve spektrumlar, standart olarak kullandigimiz lycorine ve

galanthamine’e ait spektrum ve fotograflarla birlikte verilmistir.

Resim 60 : Galanthamine’in Kontrolii igin P; Kodlu Plaga ait 254 nm Dalga Boyundaki UV Tsik
Altinda Cekilen Fotograf

Resim 61 : Galanthamine’in Kontrolii Igin P; Kodlu Plaga Ait 366 nm Dalga boyundaki

UV Isik Altinda Cekilen Fotograf



Resim 62: Galanthamine’in kontrolii Igin P4 kodlu Plaga ait 254 nm Dalga boyundaki UV
Isik Altinda Cekilen Fotograf

Resim 63: Galanthamine’in kontrolii I¢in P4 kodlu Plaga ait 254 nm Dalga boyundaki UV
Isik Altinda Cekilen Fotograf
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Resim 64 : Lycorine’in Kontrolii I¢in P Kodlu Plaga Ait ve 254 nm Dalga Boyundaki UV
Isik Altinda Cekilen Fotograf

Resim 65 : Lycorine‘in Kontrolii igin Ps Kodlu Plaga Ait ve 366 nm Dalga Boyundaki UV
Isik Altinda Cekilen Fotograf



Resim 66 : Lycorine’in Kontrolii Igin Py Kodlu Plaga Ait ve 254 nm Dalga boyundaki UV
Isik Altinda Cekilen Fotograf

Resim 67 : Lycorine’in Kontrolii Igin Ps Kodlu Plaga Ait ve 366 nm Dalga Boyundaki UV
Isik Altinda Cekilen Fotograf



Resim 68: Lycorine’in Kontrolii Igin P1o Kodlu Plaga Ait ve 254 nm Dalga Boyundaki UV
Isik Altinda Cekilen Fotograf

Resim 69: Lycorine’in Kontrolii Igin Pyo Kodlu Plaga Ait ve 366 nm Dalga Boyundaki UV
Isik Altinda Cekilen Fotograf



Resim 70: Lycorine’in Kontrolii Igin Py; Kodlu Plaga Ait ve 366 nm Dalga Boyundaki UV
Isik Altinda Cekilen Fotograf

Resim 71: Lycorine’in Kontrolii Igin Py; Kodlu Plaga Ait ve 366 nm Dalga Boyundaki UV
Isik Altinda Cekilen Fotograf



i

+2.88A =

2uo .0 S8 .8CNM-DIV.>D 490?5

+2.50A

+@.088Aa

NM
200 .8 580 .0CNMsDIV.D> 480 .0

Sekil 2 : A kodlu banda ait UV Spektrumu

+2.88a

<2:8%8.,

+8.80A

5 NM
2080.0 SO .0CNM- DIV. > 488 .0

Sekil 3 : Ag, kodlu banda ait UV Spektrumu



92

+*2.20nR0

LN

ay

S8 .86<{NM/DIV . D>

MM
430 .a

Sekil 4 : Standart Olarak Kullandigimiz Lycorine’e ait UV Spektrumu

+2.9a8

+2 .08080Aa

28608 .a

58 .8<CNMADIU.>

Sekil 5:Ap; Kodlu Ornege ait UV Spektrumu

+2 . Siaagk

N
488 .6

Sekil 6 : A1, Kodlu Ornege ait UV Spektrumu



93

+8 .80R

—+ : g N
200 .8 SO .BCHNMAOTIU. ) 400 .9

Sekil 7 : Al Kodlu Ornege ait UV Spektrumu

~2 .58A r

|

<2;8?3_>f

s af. s s < s o e o

: A MM
288.9 S®.80¢CNM DIV .Y 468 .0

Sekil 8 : A'y; Kodlu Ornege ait UV Spektrumu

g Lycorine’in I.T.K. ile Kombine Edilmig Spektrofotometrik Bir Yontemle - Miktar
Tayini

Metotlar kismunda anlatilmig olan ve bu sekilde hazirlanan lycorine standart efrisine ait
absorbanslar 292 nm dalga boyunda UV-160A Shimadzu spektrofotometresinde 6lgiildii.
Olgiilen absorbans degerleri, ¢izilen 8lgii egrisi(Sekil 9) ve regresyon denklemi sayfa 94°de yer .

~ almaktadir.
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Lycorine Miktan (ug) Absorbans

80 0.138
120 0.193
170 0.283
200 0.340
250 0.420
270 0.447
300

0.512

Absorpsiyon

Konsantrasyon (pg )

Sekil 9: L, Kodlu Lycorine Standart Ol¢ti Egrisi

Acta Kodlu Ornege Ait Sonuglar: -

Ornek No | Drog miktan (g) | Cozelti I.TX.ne |Absorbans % Lycorine
| Miktart (ml) | Tatbik Edilen Miktars
Miktar (u)
1 5.5821 2.5 2000 0.371 030024
2 5.4732 2.5 2000 0.385 0.0026
3 5.6700 2.5 2000 0.446 0.0029
4 5.9368 2.5 2000 0.400 0.0025




95

Sonuglarin Istatistiki A¢idan Degerlendirilmest:

N 4

Mean 0.0026
Median 0.00255

St. Deviation 0.000216
Min. 0.0024
Max. 0.0029

Ql 0.002256

Q3 0.002944

Awmra Kodlu Ornege Ait Sonuglar:

Ornek No | Drog miktari (g) Cozelti ITK’ne |Absorbans % Lycorine
Miktar1 (ml) | Tatbik Edilen Miktari
Miktar (ul)
1 5.8117 2.5 2000 | 0.495 0.0031
2 5.5925 2.5 2000 0.579 0.0038
3 5.7335 2.5 2000 0.504 0.0032
4. 5.6501 2.5 2000 0.539 0.0035

Sonuglarm Istatistiki Agidan Degerlendirilmesi:

N 4
Mean 0.0034
Median 0.00335
St. Deviation 0.0003162
Min. 0.0031
Max. 0.0038
Q1 0.002897
Q3 0.003903




96

Metotlar kismunda anlatilmis olan ve bu sekilde hazirlanan ikinci asamaya ait lycorine
standart  efrisinin  absorbanslar1 292 nm dalga boyunda UV-160 A  Shimadzu
spektrofotometresinde lgiildi. Olgiilen absorbans degerleri, gizilen Olgli erisi ve kullanilan

regresyon denklemi asagida(Sekil 10) ve sayfa 96’de yer almaktadur.

Lycorine Miktar1 (ng) Absorbans
80 0.135
120 0.175
170 0.254
200 0.293
250 0.362
270 0.405
300 0.470
500 -y =15029%+ 06144 1
400
§ 300
§ 200
<

100 +— e

0/ AEERY A AN
0 50 100 150 200 250 300 350
Konsantrasyon (pg/ul)

Sekil 10: L, Kodlu Lycorine Standart Olgii Egrisi

Acta Kodlu Ornege Ait Sonuglar:

Ornek No | Drog miktari (g) Cozelti IL.TK. ne [Absorbans % Lycorine
Miktari (ml) | Tatbik Edilen Miktan
Miktar (ul)
1 5.5821 2.5 2000 0.079 0.00058
2 5.4732 2.5 2000 0.075 0.00056
3 5.6700 2.5 2000 0.071 0.00052
4 5.9368 2.5 2000 0.077 | 0.00054




N 4
Mean 0.00055
Median 0,00055
St. Deviation 0.00002582
Min. 0.00052
Max. 0.00058
Q1 0.0005089
Q3 0.0005911

onuglarm [statistiki Agidan Degerlendirilmesi:

Awmra Kodlu Ornege Ait Sonuglar:
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" Ornek No | Drog miktar1 (g) Cozelti [.T.K.'ne | Absorbans % Lycorine
Miktar1 (ml) | Tatbik Edilen Miktari
Miktar (ul)
1 5.8117 2.5 2000 0.048 0.00034
2 5.5925 2.5 2000 0.042 0.00030
3 5.7335 25 2000 0.044 0.00031
4 5.6501 2.5 2000 0.046 0.00033

Sonuglarm Istatistiki Agidan Degerlendirilmesi:

N 4
Mean 0.00032
Median 0.00032

St. Deviation | 0.00001826
Min. 0.00030
Max. 0.00034

Ql 0.0002909

Q3 0.0003491
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h. Yiiksek Basin¢li Sivi Kromatografisi ile Lycorine’in Teshisi ve Miktar Tayini
1°Lycorine i¢in Yapilan Kontrol Calismalar

WD &, Wavalength=280 am (ASIGA0Z243 D)
may ] oy
8 ] E\
8 ‘:

4
. SRR S
- —
2

Sekil 11: Standart Lycorine Ait HPLC Kromatogrami

Standart Lycorine’in Retansiyon Zamani:3,011

WD A, Wavelength=230 nm (AASIGI0224.0)
mAY

160 -

2 5 S 15 0 min
Sekil 12: Acty Kodlu Ornege Ait HPLC Kromatogrami

WD AL Wawelength=290 nm (AMSI1G10235.0)

mAU ]
125 4
100
75
. 8 &
3 o -
g 4 ) N
h T T T r T ~T “' Lans T L '—r - T ~Y l ¥ T T l T T T r T T
0 2 4 6 8 10 12 min|

Sekil 13: Standart Lycorine ve Actg Kodlu Ornek Karigimna ait HPLC Kromatograrm
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VD A, Wavelength=200 nm (ANSIE10256.0)

mAU &
400
2 . fnd ~~
] 2 5 s
] oo - =]
5} st LR T -1
N T — T T N T —
0 25 5 75 10 125 15 min
Sekil 14: Acra Kodlu Omege ait HPLC Kromatogrami
"D A, Wavelengt'-=290 nm (ANSIG10237T.0)
maU ]
100
80 +
80
%0 1
20 4 z ¢
N (’)
o ] \._.{\__ )
T T T i T
ju} 4 =] 8 10 14 min

Sekil 15: Standart Lycorine ve Acra Kodlu Ornek Kansimmna ait HPLC Kromatogramu

VWD A, Wavelangth=230 nm (ANSIG10238.0)

L

L

|
A0

100 3
20 3
80 -

40

1 <
20 4 &
] N

0

J

Sekil 16: Aprg Kodiu Ornege ait HPLC Kromatogramu

1 o LY
12 ) ~ min
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MWD A, W avelength=2200 nm (&AS51510239.0)

2208
?3.163

Sekil 17: Standart Lycorine ve Apry Kodlu Ornek Kangimma ait HPLC Kromatogramu

WD A, Wavelzngth=290 nm (AASIG10241.D)

mAU 2

140 i

120 3

100

eoﬁ

60 -

N 8 g 3

20 o o ©

0: 11 -Jf\_llm - 1 & r
| T T T = T T T T+ T T o
] 25 5 75 10 125 15 75  min

Sekil 18: Ayra Kodlu Ornege ait HPLC Kromatogram

VD1 A, Wavelength=290 nm (ANS1G10242.D)

mAU -] @
9
100 b
20 4
80_
40
] Q2 o
20 = =
J & ©
0 \ ;f\- —
A O S n —
0 25 5 . 78 M 15 _min

Sekil 19: Standart Lycorine ve Ayra Kodlu Ornek Kanisimma ait HPLC Kromatogramu
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2° Yiiksek Basmngh Sivi Kromatografisi ile Bulbus Galanthi’de Lycorine Miktar

Tayini

Metotlar kismunda anlatilmis olan ve bu sekilde hazirlanan lycorine standart serisine ait

alan degerleri, ¢izilen 5l¢ii egrisi(Sekil 20) ve regresyon denklemi sayfa 101°da yer almaktadir.

Sekil 20: Standart Lycorine‘e Ait Olgii Egrisi ve Regresyon Denklemi

Acri Kodlu Ornege Ait Sonuglar:

Ornek No | Drog Miktar: Cozelti HPLC’de | Okunan Alan | % Lycorine
Miktar1 (ml) | Tatbik Edilen Degeri Miktar
Miktar(ul)
1 84.8549 1 5 192.4644 0.0017
2 84.8549 1 S 226.1060 0.0020
3 84.8549 1 10 493.1513 0.0021
4 84.8549 1 10 438.9066 0.0019

Sonuglarin Istatistiki Agidan Degerlendirilmesi:

N 4

Mean 0.001925
Median 0.00195
St. Deviation 0.0001708

Min. 0.0017
Max. 0.0021

Ql 0.001653

Q3 0.002197
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Anra Kodlu Ornege Ait Sonuclar:

Omnek No | Drog Miktar: Cozelti HPLC’de | Okunan Alan | % Lycorine
(g) Miktari (ml) | Tatbik Edilen Degeri Miktart
Miktar{ul)
1 93.6066 1 5 268.9915 0.00081
2 93.6066 1 5 277.4413 0.00084
3 93.6066 1 10 657.5519 0.00099
4 93.6066 1 10 643.7884 0.00097
Sonuiglarin Istatistiki Agidan Degerlendirilmesi:
N 4
Mean 0.0009025
Median 0.000905
St. Deviation | 0.00009069
Min. 0.00081
Max. 0.00099
Q1 0.0007582
Q3 0.001047
i. Yiiksek Basingh Sivi Kromatografisi Ile Galanthamine’in Teshisi

VD1 A, Wavelength=289 nm (ANSIG10374.0)

mAY ] 5
0 -
28 9

75 4
10

Sekil 21:Standart Galanthamine’e ait HPLC Kromatogram

Standart Galanthamine’e ait Retansiyon Zamam:13,780
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WD A, Wavelength=289 nm (AASIG10377.0)

]

. o j

mAU N < k2 |
3 © o i

84 ¢ a b i

=] 1

[} [N I -Y
L 1 ador s,
_qu'nﬂ_
)
i 51.111
|

~N
Lo

0 ' 20 40 , 80 o min}
Sekil 22: Aty Kodlu Ornege ait HPLC Kromatogrami

WD A, Wavelength=289 nm (ANSIG10378.D)
mAl 2

54.073

T T T

50 80 - 70 80 mir

Sekil 23: Standart Galanthamine ve Actg Kodlu Ornek Karisimina ait HPLC Kromatogrami

VYD1 A, Wavelangth=288 nm (ANSIG10381.D)

Sekil 24: Acra Kodlu Ornege ait HPLC Kromatogramu
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WD A Wavelength=239 nm (ANS1G10384.00

cA N ¢
8 8 min

Sekil 25: Standart Galanthamine ve Acta Kodlu Ornek Karigimuina ait HPLC Kromatogram

WIT 1 &, Wavelength=289 nm (AASIG10293.D)

mAU
-

<3 &
1§ 1 g
o1 et

3.3249

N
54 ,
* i B T v T T v — T T T T !
0 20 40 80 80 min;
Sekil 26: Ayry Kodlu Ornege ait HPLC Kromatogrami
YWD A, Wavelangth=283 nm (ANS1G103386.0)
mAL » [ia)
q 8 2
®© <
5 _f 3
fn} — A ..z\_.._r’f.\‘ e
5 ‘
— — T —T s — T - ™ ——
o 20 40 =18} 20 min

Sekil 27: Standart Galanthamine ve Amrg Kodlu Ornek Karisimina ait HPL.C Kromatogram

VWDt A, Wavelength=239 nm (AASIG10394.D)

mAY
15

10

— S— , . ,
0 o SRS B .

;8_‘

min

Sekil 28: Awra Kodlu Ornege ait HPLC Kromatogram
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VDY &, Wavelength=229 nm (ANA51510395.0)

mAU o g
& o
10 @ iy ~
) oy o
o ? @
& 8 g
g 31— A . -~ Ve W MS
°1 |
. — - — s T e v — — .
[} 10 20 30 40 50 B0 min

Sekil 29: Standart Galanthamine ve Amra Kodlu Ornek Kansmmuna ait HPLC

Kromatogramu
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C. TARTISMA VE SONUC

Tezimizin konusunu olugturan Herba ve Bulbus Galanthi droglari [zmir ili Kemalpasa
ilgesi Nif Daginda yabani olarak yetisen Galanthus gracilis Celak bitkisinden hazirlanmus olup,
meyvali ve gigekli vejetasyon evrelerine ait muhtelif drog &rnekleri {izerinde bunlarm kalite
kontrolleri i¢in esas olabilecek ve basta DAB 10 olmak iizere, gesitli farmakopelerde bitkisel
droglarn kalite kontrollerinde uygulanan bazi temel denemeler gergeklestirilmistir.

Hazirlanan 6rnekler, 10. Alman Farmakopesi'nde yer alan gravimetrik nem, total kiil ve
stilfat kiilii miktar tayini denemelerine tabi tutulmuslardir. Ayrica daha once gelistirilmis
titrimetrik esash bir total alkaloit miktar tayini de yapilmustir(20, 74). Fizyolojik ve farmakolojik
etkileri nedeniyle Amaryllidaceae alkaloitlerinin en Onemlilerinden olan galanthamine’in
hazirlanan drog Omeklerinde tiimiinde, lycorine’in ise Herba Galanthi srneklerinde
kromatografik olarak tayin edilebilir miktarda bulunmadigi, alkaloitlerin ince tabaka
kromatografisi ile teshis ve saflik denemelerinde ve ayrica alkaloitlerin spektrofotometrik miktar
tayini igin yapilan ¢aligmalarda gosterilmistir. Lycorine ve galanthamine isimli alkaloitler iginde
tarafimizdan modifiye edilen yiikksek basingli sivi  kromatografisi yontemleri ile de
galanthamine’in  drog Orneklerinin tiimiinde, lycorine’in ise Herba Galanthi drneklerinde
bulunmadifi gosterilmis ve Bulbus Galanthi Srneklerinde lycorine miktar tayini
gerceklestirilmistir.

Bu cergevede Oncelikle nem miktar tayini denemeleri uygulanmig ve ortalama degerler
olarak, Acrg kodlu 6rnek igin % 7.5716, Agra kodlu 8rnek igin % 6.2378, Apro kodlu rnek igin
% 7.0395 ,ve Amra kodlu 6rnek i¢in % 6.5500 nem orani saptanmugtir.

Total kiil miktar tayini denemesi sonucunda ise, A¢rg kodlu 6rnegin % 9.1022, Acta kodlu
ornegin % 12.6875, Amry kodlu 6megin % 17.7910, Acra kodlu 6rnegin % 16.1456 total kil

igerdikleri bulunmustur.
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Siilfat kiilti miktar tayini denemelerinin total kiil miktar tayini denemelerine gore daha sabit
sonuclar verebilecegi diisiincesiyle yaptigimiz c¢alismanin sonucunda ortalama degerler olarak
Acro kodlu 6rnek igin % 12.4192, Acra kodlu 6rnek icin % 15.2755, Amro kodlu &rnek igin
% 19.4993, Acra kodlu 6rnek igin ise % 18.0327 oraminda siilfat kiilii saptanmugtir.

Tarafimzdan uygulanan bir diger 6nemli deneme de droglarin teshis ve saflik kontrolleri
maksadiyla uygulanan I.T K. ¢alismalaridir. Bu amagla Anabilim Dalimizda daha 6nce ¢alsilmus
ve Izmir Karaburun Akdag’dan toplanmus olan Galanthus elwesii Hook. bitkisi {izerinde
gerceklestirilen g¢aligmalarda kullamlan ¢oziici sistemleri(20) ile yapilan ¢esitli ¢alismalar
sonucunda elde edilen kromatogramlarin 254 ve 366 nm dalga boylarindaki UV igik altinda ve
Dragendorf reaktifi(19) puskirtiildiikten sonra g¢ekilen fotograflari bulgular kismunda yer
almaktadir. Birinci denemede, siklohekzan:kloroform:dietilamin (7:2:1) ¢oziicli sisteminde

galanthamine’ih teshisi igin yapilan uygulama sonucunda elde edilen kromatogramda o&zellikle

Dragendorf reaktifi(19) puskiirtiilditkten sonra gekilen fotografta(Resim /C)/referins (6‘/&

galanthamine ile aym Ry degerine sahip kazmabilecek herhangi bir bant goriilmemektedir.

Ayrica lycorine’in teshisi i¢in kullanilan siklohekzan:kloroform:metanol:dietilamin (6:2,5:0,5:1) é

¢oziicli sisteminde daha 6nce belirtilen sekilde gekilen fotograflarda Acra ve Amra kodlu
orneklerde lycorine ile aym Ry degerine sahip olan bélgelerde bantlarin varligi gozlenmistir.
Bunun iizerine ikinci bir deneme daha gergeklestirilmigtir. Benzen:kloroform:metanol:amonyum
hidroksit (40:45:15:12 damla) ¢6ziicli sistemiyle ve Anabilim Dalimizda gahsilmakta olup,
lycorine tagidigt modern spektroskopik yontemlerle tespit edilmig, Canakkale ili Bayramic ilgesi
Kuscayinn koyli, Colapbagi Kiilliigedik mevkii'nde yabani olarak yetisen Galanthus nivalis L.
subsp. cilicicus (Baker) Gottlieb-Tannenhain bitkisinden hazirlanmus I okdu verilen total

alkaloit ekstresiyle yapilan uygulama sonucunda, elde edilen kromatogramin fotografi daha &nce

belirttigimiz sekilde gekilmistir. Bu kromatogramda, lycorine referans bandi ile aym Ry degerine -

-
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sahip Galanthus nivalis L. subsp. cilicicus (Baker) Gottlieb-Tannenhain bitkisine ve bitkimizin
Acra ve Amra kodlu drneklerine ait lycorine bandi bariz sekilde g(’iriilmektedir(Resirii é’

Alkaloitlerin spektrofotometrik miktar tayini icin yapilan kontrol c¢aligmalarinda meyveli
ve cicekli vejetasyon dénemlerine ait her bir drog Ornegi igin ayr olacak sekilde uygulama
yapilan plaklarin fotograflar 254 ve 366 nm’deki UV g1k altinda ¢ekilmistir.

Tim bunlar g6z Onlinde bulundurularak yapmus oldugumuz c¢alismalart desteklemek
amaciyla, galanthamine’in hazirlanan tiim drog Orneklerinde tayin edilebilecek miktarda
bulunmadig: yiiksek basmgh sivi kromatografisiyle tespit edilmistir. Hazirlanan drog &rneklerine
ait total alkaloit ekstrelerinin uygulanmasi sonucunda standart galanthamine ‘in retansiyon
zamanina sahip herhangi bir pik goriilmemis, ancak karigim olarak 0,3 ml standart galanthamine
ve 0,7 ml total alkaloit ekstresi iceren ¢ozelti enjekte edildiginde standart galanthamine’in
retansiyon zamanina sahip .yeni bir pik go6riilmistiir. Farkli bir yiiksek basingh svi
kromatografisi yontemi kullamlarak lycorine’in Herba Galanthi drneklerinde tayin edilebilecek
miktarda bulunmadigi, Bulbus Galanthi 6rneklerinde ise tayin edilebilecek miktarda bulundugu
tespit edilmis, buna bagl olarak da miktar tayini gerceklestirilmistir. Acra kodlu &megin
% 0.0017-0.0021 (St. Dev. 0.0001708), Amra kodlu drmegin ise % 0.00081-0.00097 (St.Dev.
0.00009069 ) arasinda degisen oranlarda lycorine igerdigi tespit edilmistir.

Total alkaloit miktar tayini iginse daha 6nce Anabilim Dalimizda geligtirilen bir ySntem

> kullanﬂrm;;tlr(2(§4). Acto kodlu 8rnegin % 0.1573 (St. Dev. 0.005213), Acta kodlu 6rnegin - %
0,08625 (St. Dev. 0.005306), Amto kodlu Srnegin % 0.06088 (St.-Dev. 0.004822), Amra kodlu
dmegin ise % 0.04423 (St. Dev. 0.002773) arasinda deisen oranlarda ve galanthamine’in

molekdil agirlig tizerinden hesaplanmak suretiyle saptanmus total alkaloit icerdigi bulunmustur.
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Yukarida Ozetlemeye c¢alistigimiz bilgilerin 1g1ginda  asagidaki sonuglara varmamiz
miimkiinddir:

1. Nem, total kiil ve siilfat kiilii miktar tayini denemelerinden elde edilen sonugclar,
Karaburun, Akdag(lzmir)’dan ve yamanlar, Karag6l(Izmir)’den toplanarak hazirlanmig
Galanthus elwesii Hook. bitkiler tizerinde daha dnce gerceklestirilen s6z konusu denemelere ait
sonuclar(20,54) ile karsilastrimustir. Kemalpasa, Nif Dagindan toplanan Galanthus gracilis

W(Zeia/k. ’/B/»itkisine ait drog drneklerinin Karaburun Akdag’dan ve Yamanlar, Karag6l’den toplanan
Galanthus elwesii Hook. bitkisine ait drog 6rneklerine oranla daha az nem icerdigi saptanmustir.
Total kiil miktar tayini sonuglari karsilagtirldiginda ise ¢icekli toprakalti 6rnekleri hari¢ olmak
tizere, Kemalpasa, Nif Dagr’indan toplanan Galanthus gracilis Celak. drneklerinin daha yiiksek
miktarda total kiil igerdigi goriilmiistiir. Silfat kiilii denemelerinden elde edilen sonuglar ise yine

~icekli toprakalt: @kleri hari¢ olmak {izere, Kemalpasa, Nif Dagr’'ndan toplanan Galanthus
gracilis Celak. drneklerinin Karaburun, Akdag ve Yamanlar, Karagsl’den toplanan Galanthus
elwesii Hook. bitkisine ait drog Orneklerine oranla daha yiiksek oranda siilfat kiilii igerdigi
bulunmustur}’)éylece nem, total kil ve stlfat kiili degerlerinin bitki tiirline gore farkliliklar
g6sterebilecegi ortaya konulmustur.

2. Teshis ve saflik kontrolii amagh I.T.K. denemesinde, farkli bir tiir olan Galanthus
elwesii Hook. bitkisi {izerinde daha 6nce gerceklestirilen ¢alismalarda oldugu(20,54) gibi 2Qx20
cm boyutlarmda ve 0.25 mm kalnhgmndaki Kieselgel F,s4 (Merck 5715) hazir plaktan
yararlamlmah, galanthamine igin ‘sﬂdohekzan:kloroform:dietﬂaxrﬁu7:2:1) ¢bziicli sistemi, &
lycorine icin ise sildohekzan:klorofonnzmetanoI:dietilamin;@:2.5:0.5:1) ¢Oziicli-  sistemi ¢
kullamlmalidir. Ayrica her iki alkaloidin meyvali ve ¢igekli vejetasyon evrelerine ait farkh
Galanthus tiirleri veya habitasyonu farkhi aym tiirden hazirlanmus Herba ve Bulbus Galanthi
droglarindaki bulunusunu kargilastirmak igin; benzen:kloroform:metanol:amonyum hidroksit

(40:45:15:12 damla) ¢oziicii sisteminden yararlandmalidir. Coziicli sisteminin ilk ikisi ile plak
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bir kez develope edilmeli Ggtinciisii ile ise iki kez develope edilip, starttan itibaren 17 cm olacak
sekilde yiikseltilmelidir. Standart ¢oziicii olarak % 0.1’lik galanthamine ve % 0.1’lik lycorine
¢Ozeltisinden, kromatografi plaklarinin degerlendirilmesinde galanthamine i¢in 254 nm, lycorine
igin 254 nm ve 366 nm dalga boyundaki UV sigindan ve Dragendorf(19) reaktif ¢ozeltisinden
yararlanilmalidir.

3. Tibbi amagh bir Herba ve Bulbus Galanthi drogunun kalitesinin saptanmasinda
total alkaloit miktarmm tayin edilmesinden de yararlanabilir. Bunun i¢in uyguladigimmz
yontemden(20) yararlanilabilir. Ayrica HPLC bagta olmak {izere susuz vasatta titrasyon gibi bazi
yontemlerde denenebilir. Total alkaloit miktar tayini denemelerinden elde ettigimiz sonuglari,
Karaburun, Akdag’dan ve Yamanlar, Karag6l’den toplanarak hazirlanmis Galanthus elwesii
Hook. bitkisinin Ornekleri tzerinde daha Once yapimis olan denemelerden elde edilen
sonuglar(20,54) ile karsilastirdigumizda Kemalpasa, Nif Dagi’'ndan toplanmug Galanthus gracilis
Celak. bitkisinde daha az total alkaloidin bulundugunu saptadik. Bitkimizdeki total alkaloit
miktaninin Galanthus caucasicus (Bak.) Grossh.(69), Galanthus nivalis(9, 45,36) ve Galanthus
elwesii Hook.(8) tiirlerinin tasidig: total alkaloit miktarlarindan daha diisiik oldugu gézlenmistir.

4, Kemalpasa, Nif Dagrnda yabani olarak yetisen Galanthus gracilis Celak.
bitkisinden hazirlanmg Srneklerinde Karaburun Akdag’dan toplanmis Galanthus elwesii Hook.
bitkisinden farkli olarak Yamanlar, Karagél’den toplanms Galanthus elwesii Hook. bitkisi
drneklerinde oldugu gibi galanthamine’in tiim 6rneklerde, lycorine’in ise diger iki 6rnekten
farkh olarak yalmzca toprakiistii kisimlarinda tayin edilebilecek oranda bulunmadigi ancak
Karaburun, Akdag’dan toplanmus Galanthus elwesii Hook. bitkisine ait orneklerin galanthamine
ve lycorine igermesinin habitasyona ve genetik faktdrlere bagh olmasi miimkiin olabilir. Zira,
iklim sartlar1 ve toprak cinsi il;e drogdaki kalitatif ve kantitatif alkaloit igerii arasinda iligki
oldugu(9) ve degisik bolgelerden toplanan aym familyadan Leucojum aestivum L. 6rneklerinin

'ig:erdigi galanthamine miktarnin hem ekolojik ve hem de genetik faktdrlere bagh olarak ileri
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derecede degiskenlik g6sterdigi bildirilmistir(25). Ancak bu konunun daha ileri ¢alismalarla

arastinimasi gerekmektedir. Bununla beraber bitkinin bu alkaloitler yerine daha baska alkaloit
veya farkli organik yapida maddeler sentez ettigi disiiniilerek, bu maddeler izole edilip kimyasal
yapilan aydmlatilabilir ve bitkinin bu yeni maddeleri ni¢in sentezledigi tizerinde ¢ahsmalar
yapulabilir.
Kemalpasa, Nif Dagi’ndan toplanarak hazirlanms Galanthus gracilis Celak. bitkisine ait
cicekli toprakalt1 ve meyvali toprakalti 6rneklerinin lycorine igerigi spektrofotometrik ve HPLC
>y6ntemi olmak {izere iki farkli yOntemle tespit edilmistir, @(:lkycorine miktar tayini
denemelerinden elde edilen sonuglar kargilagtinidiginda Karaburun, Akdag’dan toplanan
Galanthus elwesii Hook. bitkisi &rneklerine gore daha az lycorine igerdigi saptanmustir.
Bitkimizdeki lycorine miktarmin Galanthus caucasicus (Bak.) Grossh.(69), Galanthus nivalis
L.(36), Galanthus elwesii Hook.(50) ve Galanthus ikariae Baker.(50) tiirlerinin tagidig1 lycorine
miktarindan daha az oldugu saptanmugtir.
5. Yiiksek basmgh sivi kromatografisi ile lycorine ve galanthamine’in teshis ve
miktar tayini alismalarinda tarafimzdan her biri igin farkli olan uygulanan yontemler yeterli
goriilebilir. Ancak daha farkhi ¢6ziicli sistemlert kuflanilarak meveut yontemin gelistirilmesi

miimkiindiir. Anabilim Dalimizda bu konudaki ¢alismalar devam etmektedir.



OZET

Bu c¢aligmada Izmir ili Kemalpasa ilgesi Nif Daginda yabani olarak  yetigen
Galanthus gracilis Celak. bitkisinden vejetasyonun iki farkli zamaninda toplanarak hazirlanan
Herba ve Bulbus Galanthi droglarinda, DAB 10°da yer alan bazi genel kalite kontrol
denemeleri olan nem, total kil ve silfat kil miktar tayini denemeleri ile drogun teshis ve
safik kontrolii amaciyla farkhi solvan sistemleri ile gerceklestirilen [.T.K. c¢aligmalan
yapilmustir.

Ayrica total alkaloit miktar tayini icin DAB 10 ve karsilastirma amaciyla ile
Anabilim Dalimizda daha once gelistiriimis olan titrimetrik esash bir yontemden de
yararlambmgtir.

Hazirlanan drog orneklerinde ana alkaloitlerin en Snemlileri olan galanthamine ve
lycorine’nin varhg I.T.K. spektrofotometrik olarak aragtirilmis ve lycorine’nin toprakalt:
kisimlar1  hari¢ toprakiisti kisumlarinda, galanthamine’nin ise hazirlanmis olan drog
Orneklerinin tliimiinde miktarlarmun tayin edilebilir diizeyde olmadid: saptanmustir. Ayrica
lycorine’nin hazirlanmis olan drog 6rneklerinin toprak {istii kisimlarinda ve galanthamine’nin
ise bazirlanmug olan drog Orneklerinde hem toprak {istii hem de toprakalti kisimlarinda tayin

edilebilir miktarda bulunmadig herbiri igin farklhi HPLC yontemleri ile de dogrulanmugtir.



SUMMARY

In this study, on Herba and Bulbus Galanthi which have been prepared at two different
times of the vegetation from Galanthus gracilis Celak., growing wildly, in Kemalpasa, Nif
Dag1 (Izmir) region, general quality control determinations, mentioned in DAB 10, have been
studied. In this concept, assays for humidity, total ash, sulphate ash and also using different
solvent systems an assay for identification and control of the purity of Herba and Bulbus
Galanthi by thin layer chromatography(T.L.C.) have been carried out.

Additionally, anatomical investigations were carried out on all the specimens. DAB 10
and a titrimetric method which was developed in our department previously, were utilized for
the titrimetric determination of total alkaloids.

All the specimens were investigated for the presence of galanthamine and lycorine
which are important alkaloids from the physiological and pharmacological point of view, by
using T.L.C. and spectrophotometric methods. Galanthamine in all specimens and lycorine in
aerial drugs of Galanthus gracilis Celak. Were not present as detectable quantities. Moreover,
it was confirmed that galanthamine in the specimens and lycorine in aerial drugs of Galanthus
gracilis Celak.were not present as detectable quantity by using high pressure liquid
chromatograpy (HPLC).

In adition, the content of lycorine, one of the most important principle alkaloid of
Herba and Bulbus Galanthi, have been quantitavely determinated by two different methods

based on spectrometry and HPLC.
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SUMMARY

In this study, on Herba and Bulbus Galanthi which have been prepared at two different
times of the vegetation from Galanthus gracilis Celak., growing wildly, in Kemalpasa, Nif
Dag1 (Izmir) region, general quality control determinations, mentioned in DAB 10, have been
studied. In this c(oncept, assays for humidity, total ash, sulphate ash and also using different
solvent systems an assay for identification and control of the purity of Herba and Bulbus
Galanthi by thin layer chromatography(T.L.C.) have been carried out.

Additionally, anatomical investigations were carried out on all the specimens. DAB 10
and a titrimetric method which was developed in our department previously, were utilized for
the titrimetric determination of total alkaloids.

All the specimens were investigated for the presence of galanthamine and lycorine
which are important alkaloids from the physiological and pharmacological point of view, by
using T.L.C. and spectrophotometric methods. Galanthamine in all specimens and lycorine in

- aerial drugs of Galanthus gracilis Celak. \;Vere not present as detectable quantities. Mpreover,
it was confirmed that galanthamine in the specimens and lycorine in aerial drugs of Galanthus
gracilis Celak.were not present as detectable quantity by usifxgv high pressure- liquid
chromatograpy (HPLC).

— In adition, the content of lycorine, one of the most important principle alkaloid of
Herba and Bulbus Galanthi, have been quantitavely determinated by two different methods

~ based on spectrometry and HPLC.
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