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GIRIS VE AMAGC

Sideritis tilirleri, Tiirkiye'de bilhassa Giiney Anadolu b&lge=-
sinde son derece yaygin olarak bulunur, Tirkive'de 38 sSideritis
tﬁrﬁ(a) bulunmaktadir. Bu tiirlerden 31 tanesi endemiktir. Bu tir-

ler tizerinde herhangibir farmakognozik aragtirma bulunmamaktadir.

Gliney Anadolu'da yetigen Sideritis tirleri iginde halk ila-
c¢1 ve gay olarak en cok sideritis congesta. Davis et Huber-Morath
 kullanilmaktadir. Bu bitkinin en yaygin bulundudu ve kullanildiga

b8lge, Antalya, Alanya civaradar.

DiJer taraftan son yillarda Iftalya(l25,171), Ispanya(2,32,
35,48,105,132,133,139,140,173) , Kanarya adalarinda (53,57,58,61)
yetigen Sideritis tilirlerinin kimyasal yapisini aydinlatmak lizere

¢ok sayirda aragtirma yapilmig ve yapilmaktadar,

Sideritis tiirleri iizerindeki arastirmalarin yodunlagmasi bu-
na kargilik, Tiirkiye'deki tlirler {izerinde herhangi bir caligma bu-
lunmamasil, S.congesta'nin halk ilaci ve g¢ay olarak genig miktarda

kullanilmasi, bizi bu bitki {izerinde arastirma vapmaya ytneltti.

S.congesta 'nin morfolojik, anatomik &zellikleri ve tagidada
ana diterpenin ve flavonoitlerin yapisini aydinlatmak aragtirmami-

z1n amacinl tegkil etmigtir.

(a)Flora of Turkey, cilt 7, 1981 de yayinlanacak olan ve Dog.Dr.E.SEZIK ile
Prof.Dr.P.H.DAVIS arasindaki Szel yazigmadan.
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BOTANIK BULOM

Labiatae Familyasi

Bir veya ¢ok yillik, genellikle otsu, bazen ¢alimsi nadi-
ren ajag ( Hyptis spec.) veya tirmanici bitkiler (scutellaria spec.}.
Gdvde ddrt késgseli. Yapraklar basit veya pargali, stipulasiz; kar-

gilikla ve dekusat diziligte. Damarlanma genellikle pennat.

- Cigek durumu goguntukla vertisillastrum, bazen panikula,
kapitulum, korimbus veya simoz. Cigekler hermafrodit, zigomorf,
genellikle bilabiat. Kaliks kalica, gamoéepal, 4-5 digli, kampa-
nalat, tubulat, bazen bilabiat. Bu‘durumda st dudak 3, alt du-
dak 2 disli.rKorolla gamopetal, bilabiat, i{ist dudak 2, alt dudak
3 loblu, bazen tist dudak bulunmaz, 5 lobun hepsi alt dudakta yer
alir. Stamenler korollaya bagli, 4, didinam; bazen 2, nadiren 5.
Bu durumda bir tanesi k&relmig. Ovaryum st durumlu, 2 karpelli,
4 gbzlll. Her gbz tek oviilli. Stilus genellikle korollanin digin-

da ginobazik, filiform, ugta bifit.

Meyva 4 nuksa ayrilan bir gizokarp. Her nuksta bir tohumlu.

Yeryiiziinde yaklasik 200 cins ve 3500 den fazla tirl var-

dir. Tﬁrkife'de 38 cins ve 400 e yakain tiirti bulunur (9, 160).



Sideritis Cinsi

Sinonimler

Burgadorfia Moench., Empedoclia Rafin., Fracastora Adans.,
Francastora Steud., Hesiodio Moench., Leucophar Webb et Berth.,

Marrubiastrum Teurn. ex Moench., WNavicularia Heist. ex Adans. (78)

Tanim

Bir veya ¢ok yi1llik, otsu veya calimsi bitkiler. G&vde
dik, ylkselici, genellikle dallanmis, tabanda odunsu, ekseriya
tiiyll. Yapraklar genellikle kargilikli, dekusat, tiiyli, damar-

lanma pennat.

Gigcekler beyaz, sari, pembe, mor renklerde. Cigek durumu
vertisillastrum. Vertisillatlar ya birbirine yakin veya mesafe-
1i dizilmisg,bazen sik bir spika geklinde kﬁme meydana getirmig.
Kaliks tubulat, kampanulat, bazen bilabiat, genellikle 4-5 dig-
1i, digler birbirine egit veya {ist disg diger 4 digten biliylik ve
genig; uc¢lari akliminat. Kaliks tiiblinde damarlanma belirgin. Ko-
rolla kaliksten kisa, hemen'hemen eglt veyva uzun; tiip seklinde,
bilabiat. st dudak dik, nadiren vatik, tam, retus veya bifit;
alt dudak daha kisa, yatik, 3 loblu, orta lob genellikle diger-
lerinden genig. Stamenler korolla tiipli iginde nadiren 2, genel-
likle 4, didinam, birbirine paralel iki saira meydana getirmig;
listtekiler kisa, alttakiler uzun. Stilus korolla tiibli i¢ginde,

ginobazik, bifit; lst lob kisa, obtus veva trunkat, alt lob ge-

‘nislemis, list .lobu sarar durumda. Stamenlerin ve stilusun boyu



korolla tiiblinden uzun degil. Ovaryum iist durumlu, 2 karpelli,

4 g&z1ll her gdzde bir owviillii.

Meyva kuruyunca 4 merikarpa ayrilan sizokarp (9, 52, 74,

160) .

Sideritis tlirleri bir yillik ve g¢ok yillik olmalarina gbre
iki b8liéme ayrilir: Hesiodia {(bir yillik), Empedoclea (gok yil-

lik olanlar) (9).

Flora Orientalis‘te (9) Tiirkiye'de 17, Index Kewensis'de
(78) 22. sideritis tiiriiniin bulundugu kayitlidir. Flora of Tur-
key'de ise 38 tiir bulunmaktadair. g”‘ Bu tlirlerin 31 tanesi en-
demiktir. Endemik tiirler genellikle Giiney Anadolu bdlgesinde,

Toros dadlarinda yayilmigtir.

~Isimlendirme

Sideritis tlirleri, Gliney Anadolu b&lgesinde (Antalya~
Alanya) "yayla cayi", "dag gayi" dive isimlendirilmektedir.
Sadece S.argyrea' ya, (Alanya-Glindodmug) Gilizelbad civarinda
"egek cayi" adr verilmektedir. Yabanci dillerdeki isimlendir-
mesi ise gdyledir; Thé de campagne, Faux-Marrube, Crapaudine,
Sideriné (Fr.); Gliedkraut (Alm,); Siderite, Stregonia (Ital.);

Iron-wort (Ing.); Glidkruid, Wondkruid (Flam:) (10, 76).

ad ‘ ‘ .
iﬁj) Flora of Turkey, cilt 7, 1981 de yayinlanacak olan ve Dog. Dr. E.SEZIK

ile Prof. Dr. P.H.DAVIS arasindaki &zel yazigmadan.



gideritis congesta Davis et Huber-Morath

(a)

Tanim

Cok yillik, 25-60 cm bpfunda,‘gﬁvde dik, yiikselici,
dért kdgeli, tabanda odunsu, basit veya genellikle tabandan
itibaren seyrek dallanmig. Govde tiliyld, tiiyler tabanda daha
s1k, beyaz, tomentos, ilist kaisimlarda sik degil, yegilimsi,

tomentos, salgr tilyleri seyrek.

Yapraklér karasalaikla, dekusat; taban yapraklari ka-
lin, sik, uzun tiivldi, toﬁentos, 0,7 x 1,5 Cm,‘sapll. Govdenin
orta kismindaki vapraklar ovat, oblongdan oblong-lanseclata
kadarlolan gekillerde, 1,5-3 x 0,5—1}2 cm, sapsiz; kenarlari
tabanda tam, ortadan itibaren kenari krenat-dentikulattan ser-
rata kadar de§igik gekillerde; ugta akiiminat veya mukronat .
Damarlanma belirgin, pennat, yan damarlar orta damar kadar
gelismis, agsi gdriinliste. Her iki yliz tliyld, tiliyler lst yiiz-
de daha uzun ve élk; i¢ ylizde daha g¢ok damarlarin etrafinda

toplanmig. Salgar tliyleri her iki ylizde seyrek.

Internodyﬁmlar ..*:>i tabanda 2,5-3,5 cm, iist lelmda
3-4,5 om. Yapraklar éap fizerinde kademe kademe farklilagirlar.

(Sekil-1),

Orta ve .Jist kisimdaki brakteler sapsaz, tabanda daral-
mig, sarimsi yesil, genis ovattan orbikulata kadar olan sekil-

lerde; 1,2-2 x 1-2 cm, tepesi akiiminat kenari tabanda tam, iist

a , " .

(a) Dog. Dr. Ekrem SEZIK tarafindan, Prof. Dr. P.H.DAVIS'ten Szel yazigma
ile Flora of Turkey'in 7. cildinde yayinlanacak. S.congesta monografisi
sadlanmig ve tanimimiza ilave edilmigtir.



. "Sekil - 1 _
S.congesta = Bitki, Yapraklarin Farklilasmasi



Bekil - 2

8.congesta = Clgek Durumu

kisimda seyrek dentat; damarlanma pennat.belirgin, yandamarlar orta
damarlar kadar, geligmiy, adsi gdrlntste. Her iki yUz tlyld, puberu-
lent, Alt kisimdaki brakteler yesll, tabanda genig ovat, kenar=

lari seyrek serrat.

Cigek durumu vertisillastrum. Vertisillatlar 5-12, her
birinde 5-6 g¢igek bulunur., Vertisillatlarin arasi tabandan te-
peye dodru siklagir, tabanda aralari 2,5-3 om, ortalarda l-1,5

cm ve st kisimda sxk.’($6k1l~2).



Kaliks yesil, 9-13 mm uzunlugunda, aktinomorf, tubulat,
gamosepal, birbirine egit 5 parcgali, pargalarin uglari dig gek-
linde, digler kaliksin vyaklagik l/3ékadar iner; damarlanma be-
lirgin. Diglerin cevresi uzun Srtd tiiyli; kaliks tiibiinlin dag
viizeyi kisa, glandular tiiylii, i¢ yiiz hemen hemen tiiysiiz. Korol-
la sari, kaliks tiibii kadar veya biraz uzun, 12-15 mm, tubulat,
gamopetal, bilabiat; iist dudak dik, bifit, ucu obtus; alt du-
_dak vatik, 3 loblu. Korollanin damarlanmasi belirgin ve her iki
lobun ig¢ ytizli kahverengi ¢izgili. Korolla tibiiniin dig‘yﬁzﬁ list-
te tilyld. I¢ yiizde damarlarain cevresi tiylid, boyun klsmlnda e
zun tiliylerden meydana gelmis bir halka var,'boyuhdan tabana ka-

-

dar olan kisim tiliysiiz.

Stamenler bu halkanain iist kisminda, birbirine paralel
iki sara meydana getirmig, 4, didinam, korollanlh i¢ ylizline
bagli, Anterler dofsifiks, konnektif kalinlagmig. Stilus ko-
rolla tiibiinlin iginde, ginobazik, bifit; lst lqb ugta trunkat,
alt lob genig iist lobu sarar durumda. Ovaryum iist durumlu, 2
karpelli, 4 g6zlii, her gdzde bir oviillii, plasentasyon bazal,

(Sekil-3),

Yayiliga

S.congesta, P.brutia ve Quercus altinda, kalkerli yamag-

larda, kayaliklar arasinda 1000 m, ye kadar yetigir.



Sekil -~ 3
.congesta ~ Cigek kisimlari

S
(a) gigek, (b) Kaliks Disg yiizey, (c) Kaliks I¢ Ylzey, h

(d) Korolla Dig viizey, (e) Korolla I¢ Yizey, (£) Stamerni-

ler, (g) Ginekeum, (h) Ovaryam.
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sekil - 4

S.congesta — Habitat '

C3 Antalya; Manavgat, Manavgat-Akseki, Akseki'nin
29 km glineyi, 470 m., 20.8.1948, A.Huber-Morath (30); 7 ..~
Akseki'nin 47 km glineyi, 250 m , P.brutia arasinda
20.8.1948, A.Huber-Morath (30). Manavgat-Gengler yol kenari,

10.7.1974, N.Ezer, (HUYE®F 700!}.

C4'Antalya; Alanya, Beydam, Geyik da&i yakinainda,
1000 m , 26.8.1947, Davis (30); Giizelbagd, Kemer kdpriisi
civarindaki tepeler, 21.7.1971, G.Sezik, E.Sezik, (HUEF
197%!) ; Dedirmendnii, 13.7.1976, N.Bzer. (HUEF 1257!}; Dim-
gayi ve képri civarindaki tepeler, 12.7.1977, N.Ezer,
HYEF 1256!); Sapa c¢ukuru, tensil sahasi, P.brutia Ormani,
170 m, 13.5.1971,;R,getik,‘(AﬁF 3764!). C4 Mersin; Anamuar, Kikiir
vadisi,:Kiilcﬁr ile Saridana arasi, 19,8.1949, Davis (30); Kikiir,

700 m, 18.8,1949, Davis (30).
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Anatomik Ozellikleri

Y aprak : Bifasyal, list ve alt epiderma tek hiicreli,

ince bir kiitikula ile &rtiild. ﬁst epiderma hiicreleri genellikle

alt epidermadan bliyiikk, kenarlari daha az dalgali. Her iki epider-
ma da Srtii ve salgi tiiyleri tagar. Ortid tiiyleri tek veya 2-3hiic-
reli, g¢gok hiicreli olanlar fek hilecrelilerin 4-5 kat:r uzunlukta
[§ekil-6(d,, dp, 3/ dg)].Salgs tlyleri dedisik sekillerde: Labiatae
tipi, bagi g¢ok hiicreli sapa uzun, basl'tek'hﬁcreli.klsa veya uzun
sapli. Bunlardan sapi bag hiicresinin 3 katindan daha uzun olan tiy-
‘ler sideritis genusu igin karakteristiktir (109) [gekil-6 (a;, ay, a3
agq, asg)l. Stomalar rLabiatae tipl ve sadece alt epidermada. Palizat pa-
renkimasi tek sirali, kenarlari hafif dalgali. Slinger parenkimasa,
gevgek, hilicreler arasi bogluklari fazla, uzamig, dedigik gekillerde-

ki hiicrelerden meydana gelmigtir (Sekil-5,6).

G & vade : Dbrt kdgeli, k&selerde gayri muntazam gekiller-
de kalainlasmis, genis kollenkima tabakasi tagair. Tabanda igi bog,
gigcek durumuna yakin kisimda dolu. Epiderma tek sirala dar uzun hilic-
reli, iizeri kiltikula ile &rtiilii, g¢ok sayida Srtd ve salgi tilyl tagir.
Epidermanan altinda 4-5 sarali, ergastik maddeler baklmlndan.zengin,
'kabuk pérenkima51 g¥riililr. Endoderma tek smrall,‘izodiametrik hilcre~
lerden meydana gelmis bir halka geklinde. Perisikl, endodermanin al-
tinda, sklerenkima demetleri tagiyan bir tabaka halinde. Floem yer
yer ezilmig, kambiyum hiicreleri nadiren belirgin, genellikle ezilmig.
Ksilem, k8gelerde daha genig bir tébaka halinde. ¥z parenkimatik,

ince cidarl:i (Sekil-7).
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1004

Sekil - 5
S.congesta— Yaprak, Enine Kesit
(a) Genel Gorfinitg, (b) Ortd Tiyid, (c) Kutikiila, (d) st
Epiderma, (e} Palizat parenkimasi, (f)} Slinger Parenki-

masi, (h) Alt Epiderma, (k) Salga Tiyli, (1) Stoma.
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Sekll-5

S.congesta - Yaprak Tozu
(a,) ,(ap) . (a3) s (ag) , (ap) salgi Tiyleri, (b) Ust
Epiderma ve Palizat Dokusu, (c¢) Alt Epiderma ve
Stomalar, (dl),(dzj,(d3),(d4) brti Tiyleri.
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Sekil-7

S.congeSta - Gbvde, Enine Kesit

[ TR A iad . . i [
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Ki1MYASAL BUOLOM

TEORTTK B1L Gt LER

Flavonoitler

Genel

Flavonoitler, tabiatta son derece yaygin polifenolik
Yapldaki bilegiklerdir. Flavon ana yapisi, 15 C atomlu bir
karbon iskeletinden meydana gelmigtir. 1ki fenil halkasi
(A ve B) birbirine ii¢ karbon atomlu bir zincirle baglanmig-
tie: Cg=C3-Cg. Iki fenil halkasi ya dtiz zincir halinde (kal-
kbnlar) veya begli (avroﬁlar) ve altila (flavonlar) halkalar
meydana getirerek birbirlerine baglanmiglardir. Flavonoit ana
yapisli ve bu yapiyl meydana getiren kisimlar (Sekil-8) de

gésterilmigtir.

Tabiattan de@isik yapilarda flavonoitler izole edilmig-



-] =

tir. Yap: farkliligina sebep olan genel dedigiklikler $ﬁnlar-
dir: Fenil grubunun 2 veya 3 konumunda olmasa, 2. ve 3. karbon
atomlari arasainda ¢ift badin bulunup bulunmamasi, 3. karbén
atomunda hidroksil grubunun varligi, kromon ve B halkasindaki -
serbest fenol, silibstitilie fenol ve digder gruplarin yer ve sayi-

larinin dedigkenli§i, ana flavon halkasinin kondanse hatta

00
¥ - piron
i R |

|
- Kromon
L. I 1
Fenil kromon (= Difeni! propan)

Sekil - 8

Flavonoit ~ Genel Yapi

polimerize olabilmesi, ozlarla (0) ve (C) heteroziti yapabilme=
leri. Buna géfe flavonoitlerin siniflandirilmasinda ¢ok kul-

janzlan bir sistem (Tablo - 1, 2, 3) de g&sterilmigtir.
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Flavonoit.Tipi Ana Yapz Karakteristik Ozellikleri

Diiz Zincir Tasiyanlar

Sari-turuncu, der.siilfiirik

OH asit ile turuncu-kirmizai,
Siyanidin reaksiyonu ne-.

gatif. lzolikiritin

Kalkonlar (Glycyrrhiza spec.;Lequminosae)

Renksiz veya soluk sara,

OH O der.siilfiirik asit ile
- renksiz veya soluk sari,
siyanidin reaksiyonu ne-

gatif. Floridzin

(e 0
N _
Dihidrokalkonlar (Malus spec.; Rosaceae)

Besli Halka Tasiyanlar

Parlak sari, der.silfiirik
asit ile kirmazi, siyanidin

0 _ |
@ \1c=CH reaksiyonu negatif.
2 /  stlfiretin =
Avronl
vronlar o

(Datilia,Bipens spec.;Compositae)

Altili Halka Tagiyanlar Agik sari, der.silfiirik asit

ile sari-turuncu, siyénidih
reaksiyonu ile sari-kirmizi.
Apigenin

Flavenlar. (Antirrhium spec.; Scrophulari-

aceze ve birgok familyada)

‘Acak sari,der.stilfiirik asit
“ile sari-turuncu, siyanidin’
‘reaksiyonu ile kovu kirmizi.
Kersetin, kemferol

Flavonoller . 0 '(birgok'familyada yaygin) .

. Tablo - 1
Flavonoitler - Sinaflandirma ve Ozellikleri
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Flavonoit Tipi

Ana Yapa

Rarakteristik 8zellikleri

Iédflavonlar

Renkslz veya soluk sara,
der.siilfiirik asit ile sara,

‘siyanidin reaksiyonu ile

sarl. Genisteyin

(Genista spec.; Genisteae)}.

b

Izoflavanonlar

Renksiz, der.silfirik asit
ile sari:, siyanidin reaksi-
yonu negatif, Padmakastejﬁn,
(Pruﬁus spec.; Rosaceae)

Flavanonlar

Renksiz, der.slilfiirik asit
ile turuncu-kirmizi, siya-

nidin reaksiyonu ile kirmi-

zi-mor. Naringenin,
Hesperitin

(Citrus Spec.; Rutaceae).

Elavénonoller‘ ‘
(Dihidroflavonol) .

Renksiz, optikge aktif,
der.slilfirik asit ile sara-
kirmizi, siyanidin reaksi-~
yonu ile kirmizi-mor.
Taksifolin

(Liquidambar spec.; Hamameli-
daceae)

N
Flavan-3-oller OH
(Rategol}

Renksiz, optikge aktif, -
der.silflirik asit ile kirmi-

-z1.,8iyanidin reaksiyonu ne-

gatlf. Kategin

{Acacia spec.; Leguminosae)

Tabhlo - 2
Flavonoitler - Siniflandirma ve Ozellikleri



-19-

Flavonoit Tipi Ana Yapa Kargkteristik Ozellikleri

Renksiz,optikge aktif, der,

4 0 sUlfiirik asit ile kirm1z1,si-
‘ yanidin reaksiyonu ile pembhe-~

OH kirmizi,hidroklorik asit ile
Flavan-3,4-dioller OH 1sa1tilinca antosiyanin mey-
(Lékoantosiyanidid) dana gelir,. Ldkorobinetinidin.

(Robinia spec.; Legiminosae)

Kirmizi, mor, der.siilfiirik

o\ Q asit ile sgari-turuncu,
O siyanidin reaksiyonu ile
OH pembe-kirmizi, Delfinidin
Antosiyaninler {Delphinium spec.; Ranunculaceae)

Renksiz, siyanidin reaksi-
yonu sari-kirmizi.

(6~8) Agantisflavon

(5-8) Amentoflavon

(4-0~6) Hinokiflavon v.b

Gymnospermlere Ozeldir.

Biflavonoitler

Bu grup bilegikler degigik
yapilara sahiptirler.
4-Arilkroman, dalbergiyon,
4-arilkumarin .... vb.

Kaleofilelid
- {Calophyllum inophyllum;

Neoflavonoitler
Guttiferae)

Tablo -~ 3
Flavonoitler - Siniflandirma ve Uzellikleri
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Flaﬁonoitlerin bivosentezi lizerindeki aragtirmalar son
yillarda bliylik bir yogunluk kazanmigtir. Bu aragtirmalarain bul-
gulari da.siniflandirma sistemlerini etkilemektedir. Biyosentez
galigmalari, flavonoitlerin prekiirsdrd olan bir kalkondan tlire-

digini kesinlikle gdstermigtir. ($ekil-9) (29, 70, 72).

Flavonoitler genellikle Anglospermlerde ve nadiren evo-
liisyon bakimindan geri bitkilerde (algler, yosunlar, edreltiler

gibi) bulunur.

Flavonoitlerin heterozitleri, flavonozit diye isimlen-—
dirilir, Flavonozitlerde ozlar, genellikle aglikona yar: asetal
bagi ile baglidir. Bajlanma, aglikonun genellikle 3. veya 7.
karbonundaki hidroksil grubundandir. Oz ile aglikon (C-C) badi
ile de baglanir. Bu tip flavonozitler, (0) heterozitlerine na-

zaran tabiatta daha az bulunmugtur.

Flavonozitlerde bulunan ozlar glikoz, galaktoz, rgmhoz,
arabinoz, ksiloz ve glikuronik asittir. Tek oz tagiyan flavo-
nozitler genel olarak piranoz formundadir. Bazén daha az daya-
nikli furanoz formunda da olabilir, Genellikle glikoz, galakbz,
ksiloz, glikuronik asit (D) Fformunda ve aglikona B-; ramnoz,
arabinoz, (L) formunda ve aglikona o~ badi ile baglanmiglardir.
Ayrica mannoz ve galakturonik asitin de flavonozitlerin yapi-
s;hda bulundudu gdsterilmigtir. Bazi flavonozitlerde apioz gibi

aglikona bagli 8zel ozlara da rastlanmigtir -(51, 71, 72).

... .. Flavonozitler ozlari ya degisik hidroksil gruplarinda

tek olarak veya o0z zincirleri:halinde tagixlar. 0z zinciri ge-
"nellikle diholdzit ve triholozit, nadiren tetraholozit olarak
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O
3.Cq_—-C..0H + il

3
8 HC

uo_ﬁ/
Aset1k asit Sinnamik asgit

[setlle _GyO_ay0

Avron Kalkon Dihidrokalkon

M——WO@;O

3,Dezokaiantosiyenidin Flavanon

Flavon
Biflavon
0 @FQ—*@gO
——— _
Flavanonol
Antosiyanidol ar s
(Dlhldriflavanol) Pravenol
1]
~ ToH
L. oM
Flavan-3,4-diyol
' (Lékoantosiyanidol)

_Dimerl&koantosiyahidol " glavan-3-ol

ve polimerleri (Kategol)
Sekil - 9

Flavonoitler - Biyosentez ve sainiflandirma
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tespit edilmistir.

Flavonozitler yapisinda bulunan dnemli di ve triholozit-
ler (Tablo-4) de g8sterilmigtir. Ozlar genellikle dliz zincir,
nadiren dallanmis zincirler meydana getirirlerg*Tabiatta diho-
lozit tagiyan flavonozitlerin genellikle triholozit tagiyanlar-—

la beraber bulundudu tespit edilmigtir. (72, 144).

Flavonozitlerin yapisainda, p-kumarik, ferulik, kafeik,
gallik, sinnamik, malonik,'behzoik‘ve p~hidroksi benzoik asit~

lere de rastlanmigtair (1, 25, 72).

Ada o : - Yapisa
Diholozit
Soforoz . 2-0=B-D-glikozil~D-glikoz.
Laminaribiyoz © 3-0-B-D-glikozil-D-glikoz.
Gentiyobiyoz ' 6-0-8-D-glikozil-D-glikoz.
Rutinoz 6-0~o-L-ramnozil-D-~glikoz.
Neohesperidoz © 2=-0-g=-L-ramnozil-D-glikoz.
Triholozit

Soforotriyoz 0-B~glikozil (1 + 2)-0-8~glikozil (1+ 2)-glikoz

Gentiotriyoz 0-p-glikozil (1 + 6) ~0-B-glikozil (1~ 6)-glikoz

Tablo -~ 4

Flavonoitler-Yapilarinda bulunan Oligoholozitler
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Flavonoitler 5,7 veya sadece 5. karbondaki hidroksil
gruplari diginda, digerlerinde métoksil gruplari da tagsiyabi~
lirler. B halkasinda ise daha ziyade 3' ve 5' metoksil grup-
lari: bulunur. Cok sayida metoksil grubu tasiyan flavonoitler
tabiatta yaygindir. Flavonoitlerin siilfat tuzlary éa tabiat=

tan izole edilmigtir (73).

Flavonoitler, farkli yapilarina badli olarak degigik
etkilere sahiptirler. Bu kisimda bu etkilerden &nemli olan-

laraindan kisaca bahsedilecektir.

Flavonoitlerin en 8nemli etkisi, kapiler permeabilite
{izerinedir. Hayvan deneylerinde, vitamin C mevcudiyetindes . ,
genellikle permeabiliteyi azaltici etkileri tespit edilmigtir.
Bu etki yani P vitamini -aktivitesi, 3°', 4' hidroksil grupla-
rindan ileri gelmektedir. Bu gruplar oksitlenerek .kinonik ya-
piya déniigebilmektedir. Vitamin C bir oksidaz etkisi ile de-
hidroaskorbik'asit halihe gecmekte, ag¢ida ¢ikan hidrojen perok-
sit ise flavonoiti oksitleyip, kinonik yapinin meydana gelme-
sini saglamakﬁadlr. Bu da adrenalinin otooksidasyonunu inhibe
edip, kapilerleri normal kontraksiyon halinde tutmaktadir. Bu
etki ile ilgili olarak insanlar {izerinde yapilan deneylerin

sonuglari ise hala tartigmaladir (50, 77, 95).

Flavonlar dg koroner genigletici etki de tespit edil-
mistir.'T-Hidroksiflavon ve etll bromo asetatin kondensasyon
 drtint Iftalya'da koroner vazodilatdr olarak kullanilmigtair (72} .
Kol ve bacaklardaki dolagim bozukluklari ve varis tedavisinde

kullanilabilecedi ileri sirilmigtlir (29 ).
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Flavonoitlerin diger &nemli bir etkisi sitostatik ak-
tivitelerinin olmasidir. Eupatorium tiirlérinde bulunan metok-
giflavonlarin tiimdr inhibitsrii oldugu tespit edilmig ve hicre
kﬁltﬁrﬁnde insanda nazofarinks kanserlerine karsi orta derece-
de etkili oldugu gbsterilmigtir. Fakat son yillardakl -arasg-
tirmalara g8re bu etki tartisialidir, Hayvan deneylerinde,
biyofiavonoitlerinde orta derecede antitiimoral etkisi tespit

edilmigtir (72, 93, 96).

| Flavonoitlerin hayvanlar iizerinde antiviral etkilerdi
tespit edilmistir, Bu etkinin 3°, 4@ngup1ar1na“ba§ll olarak
meydana geldigi ve gelecekte antiviral kemoterapdtik ajanlar
‘olarak kullan:labilecedi ileri sfiriilmektedir (110}. Izoflavon-
larin antifungal ve stilbestrollere yakin yapilarindan dolayz
Bstrojenik etkileri. tespit edilmigtir. OUstrojenik etki izofla-
vonlarin ya pro-8strojen olarak etkilenmeleriyie veya bstro-
- jenlexin prekﬁrsarﬁ‘olmalarlndan'ileri gelebilecegi dﬁsﬁnﬁlF

mektedir (29, 85, 72).

‘fnvitro bulgularla, flavonoitlerin bazi bitkilerde

- hastalaklara .karsi direnci arttirdigi, hatta bitki biyimesini
kontrol ettidi ve belli konsantrasyonda toksik etkisi nedeniy-
le zararli béceklere etkili oldu@u.teépit‘edilmistir, fzofla-

von tiirevi olan rotenonlar ‘da insektisit etkilerinden dolayi

'kullanilmaktadir (29, 70).

Ayrica flavonoitlerin;‘hidfokSil grupiarinin slbstitiis-
yonuna bagli olarak artan spazmolitik etkileri tespi£ edilmisg,

difiretik ve antihistaminik etkileri de bulunmusgtur (82, 72).
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Izolasyon‘ve'Saflastlrma Y&ntemleri

Genel

Flavonoitler, bitkilerin hemen hemen her organinda ve
~genellikle hicrede vakuol sivisinda ¢&zlnmiis olarak bulunur-
lar. Bitkide tek cins flavonoite rastlamak ¢ok nadirdir. Codu
kere farkli yapidaki flavonoitler karisim halindedir. Mesela;
¢igek petallerinde bulunan antosiyaninler, flavon ve flavonol-
lerle bir aradadir. Flavonlar, son yillarda ortak pigment
{co-pigment) olarak kabul edilmektedir (71). Bu da flavonoit-
‘lerin bagka maddelerle beraber bulunmasini ve dolayisiyla izo-
lasyonlarindaki giiglitklerin sebebini acgiklar. Izolasyon ydnte-
mi, izole edilecek flavonoitin tipine ve beraber bulundudu
dijer renkli maddelerin yapisina ve materyalin cinsine son
derece baglidair. Ekstraksiyondan 6nde flavonozitin hidrolizine
Jsebeplolan enzimin inhibisyonu gerekir. Bunun ig¢in bitkisel

materyal hemen kurutulmalidar (71, 72).

‘Bitkisel materval cinsine gbre, klorofil, mumsu madde-
ler, lipitler, karetonoitler ve proteik yaprdaki maddeler ta-
giyabilir. Bu'maddelerg hekzan veya petrol eteri ile tiiketi-
lerek ayrilabilir. Fakat bu ekstraksiyon sirasinda bazi izo.-
glavonlar, neoflavonlar hekzanda ve metoksiflavonlar petrol
eterinde ¢oziinlix. Bu ylizden bu ekstfaktlarln flavon tagiyip
tagimadiga kontrol edilmelidir. Eolaritesi diigiik solvanlar

bilhassa aglikonlarin ekstraksiyonunda kullanilir. Flavono-
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zitler ve antosiyaninler igin g¢ok polar solvanlar segilme-

lidir.

Materyaldeki flavonoitlerin ekstraksiyonu ve ayirimi
igin flavonoitin cinsine gdre defigik yéntemler kullanilmig=
tir. Bu y8ntemlerde ve hangl yapida oldudu bilinmeyen flavo-
noitlerin ekstraksiyonunda iki ana yol kullanilmaktrdir.

(Tablo-5) (8, 24, 64, 81, 153).

1- Biitiin flavonoitleri ekstre edip, bu ekstrakti dedi-
slk organik solvanlarla ard arda ekstre etme (Total ekstrak-

siyon} .

2- De&igik organik solvanlarla materyali ekstre edip,
bu organik solvan ekstraktlarmna'gegen flavonoltleri ayirma

(Kademeli ekstraksiyon).

Total Ekstraksiyon

Materyal 8nce petrol eteri ile ardindan etanol/su ya
da metanol/su veya su, nadiren aseton/su (1, .153) 1ile ekstre
edilir. Bu islemin tersi de yapilabilir. Yani &nce etancl/su,
metanol/su .. . vs. lle materyal ekstre edilir, daha sonra bu

ekstrakt petrol eteri ile galkalanir.

Her iki igslemde de bu kademeden sonra sulu faz Uzerin-
den, hemen:. hemen ayni yol takip edilir. Flavonoit tagiyan
ekstrakt ugurulur. Sulu faz kloroform veya eter, etil asetat,

n-butanecl gibi organik solvanlérla ardarda ekstre edilir. Bu
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A- Total ekstraksiyon

Materyal

A |

B- Kademeli ekstraksiyon

Etanol/su Petrol eteri(Benzen)
Metanol/su v . ¢
Petrol eterli Artik
Aseton .
+
Su
. Kloroform
Organik solvan & ' n)
uguruluxr Kloroformlu faz Artik
Sulu faz +
Et?r
t v v
Petro} eteri Bterli faz Artik
\ ¥ +
Petrol £terli Sulu faz Ase?on
faz +
Kloroform(eter) v ‘ v
_ | Asetonlu faz' Artik
v y : *
Kloroformlu faz Sulu faz Etanol
|
+ v "
Etilasetat Etanollll faz Artik
i
v ¥ +
Etilasetatli faz Sulu faz Etanol/su
+ ' veya  su
Su ile doyurulmug J 3
n—buFanol Etanol/su fazi Artak
4 4
n-Butanoliifaz Sulu faz

It Al o S e - e e

Tablo - 5

Flayvonoitler - Izolasyon Semasi



-28—

ekstraktlar flavonoit yapisinda maddeler tagiyabilirler.
Flavonoit bulunup bulunmadigi kagit veya ince tabaka kroma-
tografisi, klasik téshis reaksiyonlari kullanilarak kontrol
edilmelidir. Petrol eteri ve eter (kloroform) ekstresinde
genellikle aglikonlar, etilasetat ve n-butanocl ekstrelerinde

ise genellikle heterozitler bulunmaktadir.

Kademeli ekstraksivon

Materyal &nce petrol eteri veya benzen sonra sirasiyla,
kloroform, eter, etilasetat veya aseton, etancl ve suyla ekstre
edilir. Ekstraktlarda flavonoit varligdr tespit edilirse, eks-

trakt ugurulur. Sonra etanol su karigimiyla ekstre edilir,

Bu ydntem ile polar olmayan flavonoitlerden, polar olan-~
lar; aglikonlardan heterozitler ve neoflavonlarin ayrilmasi

salanir. -

Total veya kademelil ekstraksiyon ile elde edilén eks~
traktlar flavonoitleri ve bazi yan maddeleri ‘karigaim-halinde
tagirlar. Bu ekstraktlérln“temizlenmesi'igin'deéigik ybntem~
" ler kullanilmistir. Bu ydntemlerin bazilari ayni zamanda uygun
ayirimlar da saglar. Hem temizleme"hem“aylrlmnigin:en gok kul-
lanilan y8ntem, kromatografidir. Bu yiizden bu ydntem ile il—
gili bilgiler ayri bir baglik altinda verilmig, dijer y&ntem-—

lerden bu kisimda kisaca bahsedilmigtir.

Flavonoit ekstrakti aktif kdmilr ile karistairilir, isi-

ti1lar, siiziilir ve yan maddeler bu'sekilde'uzaklastirlllr'(72)m
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Elektroforez (71, 73), dializ (72), Counter-Current
{164) ydntemlerl ve iyon dedigtirici regineler (72, 80) kul-
lanilarak bazi flavonozlt ekstraktlarainzn temlzlenme ve ayi-
rimi beraberce sadlanir. Bu ydntemlerden elektroforez, iyonize
- olan veya metal iyonlari ile kompleks meydana getiren flavono?
itlere uygulanabilir. Bu ydntem ile flavon ve flavonol silfat-
laryr (73} ve fiavon-3,4-d10119rin cis trans izomerlerl (71)

‘birbirlerinden ayrilabilmigtir.

Flavonoit ekstraktlai;nzn iyon dedigtiricl re¢ine ta-~
giyan kolonlara tatbiki ile Snce suda ¢¥zlinen diger maddeler

uzaklagtirilir. Sonra flavonoitler metanol ile ellle edllir.
Kromatografik Y®ntemler

Kolon Kromatografisi:

Flavonoitlerin ayiriminda, genellikle silikajel,
polivamit, sefadeks ve selfiloz, alliminyum oksit, magnezol
gibi adsorbanlar kullanilar,

S8ilikxajel kolonda, defigik solvan.sistemleri kullanz=
larak, iyl ayiraimliar sadlanir (Tablo~6). Bazen flavonoitle-
rin saf olarak elde edilmesi igin bu sistemler veterli olmaya-
bilir (72).

Seliiloz kolon kromatoyrafisinde, kagit kromatografisin-
de kullanilan solvanlarin yani gira bunlarin geligtirilmig pe-~

killeri de kullaniimigtir (Tablo-8).



Adsorban ' Solvan Sistemi. Kullanildiga Flavonoit Tipi (Lit.)

Silikajel

Benzentaseton (1l0:1) Metoksiflavdnlar'(QG

+149)

Petrol eterli:eter{l:l, 1:3) Metoksiflavonoller (18)

Benzeftikloroform (l:1)
Banzen:etilasetat (631)

Kloroform, kloroform: Neoflavonlar ' {

aseton (11li, 9:1)

tzoflavonlar - (72)

38)

Kloroformimetanol (15:1) Metoksiflavonlar (102)

Kloroform:metanol (33:1) “j
|
Kloroformimaetanolssu T

1
i
t
j

(6512514)

Etilasetat:formik asitisu
(lOzlzl)

‘Benzenseter (5:1)

Ellotropik Seri:Petrol eteri-
Karbon tetrakloriir-Benzen~Klos’
roform-Eter-Etilasetat-Piri-
din-Aseton-n=Propanol-Etanol-

Matanol-8u,

Aglikon,héterozitler ‘

(133)

(1%8)

(111)

AT
N
& N

(72)

Tablo - 6

Flavonoitler - Kolon Kromatografisi
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Adsorban Solvan Sistemi

Kullanaldagr Flavonoit Tipi (Lit.)

_ Poliyanmit

Sy, suimetanol (etanol)
(1030,9:1. --.2‘8' 139)

Etanol:su (l:1)
Etilasetat:metancl:su

(80:18:2, 10:88:2)

Kloroform:metanol:butanon:
2,4 pentanedion(20:10:5:1)

Kloroform:metanol:etlilasetat

(4:2:1)

Benzen:butanon:metanol

(50125:25)

Benzen:butanol :metanol

(100:00, 85:15:00, 40:35:15)

Eldotropik Seri:Su~Metanol-
Aseton-Seyreltik Sodyum
hidrokgit-Formamit~Dimetil=-

formamit-Seyreltik iire.

el

(4,25,104,118)
Aglikon, (131)
heterozitler ‘

(25)

Metoksiflavonlar (72)

-

Biflavonoitler (72)

(111)

Aglikonlar
(89,181}

. Tablo - 7

Flavonoiltler - Rolon Kromatografisi
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Degigik Ozellikteki poliyamit kolonlar, son yillarda
saflagtirma isleminde genig 8l¢iide kullanilmaktadir (Tablo-7).
Kolon kromatografisinde kullanilan baglica poliyamit tipleri:

" Perlon (polikaprolaktam), néylon,(po1ihekZamétilendiaminoadipat),

poliklar (polivinilprolidon) tipleridir (72, 86, 115).

Poliyamit-Selit karigimi tasiyan kolonlar da ayiraim

i¢in iyi sonug¢lar vermigtir (72).

Sefadeks kolon kromatografisinde, flavonoitlerin ayril-
mas1 ve saflagtirilmasi igin Sephadex G-10,25 ve LH-20 kulla-
nilir. Bu adsorbanda flavonoitler genellikle metanol/su kari-
sim1 (8, 18, 72, 90), nadiren metanol/kloroform (7:3) karigimi

(134) ile elile edilir.

Aliminyum oksitin flavonoitlerle kompleks tegkil etme-
sinden dolayi kolon kromatografisinde kullanlllsi sinirladar.
Ancak ndtr altiminyum oksit, benzen, benzen/kloroform, kloro-
form solvan sistemleriylé metoksiflavonlarin ayrilmasinda
kullanilmigtir (8,72). Aluminyum oksit gibi magnesoliinde ko~

lon kromatografisinde kullaniligi azdir. (8)
Rajit Koromatografisis

Kagit kromatografisi aglikon ve heterozitlerin hemen
hemen - blitlin tiplerinin taninma ve ayrilmasinda ¢ok kullanilan

bir y&ntemdir.

Bu y&ntem de genellikle Whatman (No: 1, 3, 3MM) ve
Schleicher-Schiill kagitlara kullanllmlstlf. Kagit kromatogra-

fisinde en fazla kullanilan solvan sistemleri (Tablo-8) de
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Solvan Sistemi .. . .. ‘Rullanildigs Flavomoit Tipi  (Lit.)

su Flavon ve flavonol heterozitleri,
kateginler (39,51}
Etilasetat:su ile doyurulmug (23,49)
Fenol:su ile doyurulmug | Aglikon, heterozitler (23,49
m~Krezol:su ile doyurulmus (23)

Asetik asit:32-5 1ik ¢8zlsu) Lkoantosiyaninler (71)
Asetik asit:%15-8011k ¢dzfsu) Aglikon,heterozitler  (37,39,71)

Asetik asit:su:d. hidroklorik Flavon ve flavonoller (8,40,49,75)
agit(30:10:3)

n=-Butanol tasetik asit:su (23,49,71,153)

(4:1:5})

n-Butancl:asetik asit:su (8}

(631s2)

n-Butanol:asetik asit:su Aglikon, heterozitler (51)

(4:2:1)

ter~Butanol sasetik asit:i:su {(15,89,144)

{3:1:1)

ter-Butanol:etanol :su(4:1:2,1) {72)

Etilasetat:formik asitisu {159)

(10:2:3) .

?i?g?gzg;Butanol:plrldln:su Metoksiflavon ve (144)

Benzen:piridin:su(100:1:100) | Flavemoller (51)

Benzen:petrol eteri:metanol — Flavononlax (8)

(SO:Sﬂ:l) -

Benzen:asetik agit:su (40,182)

(125:72:3) :

m-Krezolsasetik asit:su {49,51)

{50:2:48) Aglikon, heterozitler

Izopropanol:formik asit:su {40)

(2:5:5)

Izopropanol:su (3:2) | {23}

izopropanol:su (1:3) Izoflavonlar (51}

Kloroform:etanol:su{8:2:1)  Flavanonoller . . - (51)
Tablo — 8

Flavonoitler - Kagait Kromatografisi
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g8sterilmigtir.

EJer flavonocitler vaya karx#mml&rx ka@lt‘kromatografisi'
yoluyla temizlenecekse, genellikle ¢ift dimensiyonlu ySntem
uygulanir. Bu yontemde en ¢ok asadidaki solvan sistemleri kul-

lanilar.

1+ n=butanol/asetik asit/su (4:1:5) (st faz)

ter-butanol/asetik asit/=u (3:1:1)

2+ % 2-60 asetik asit/su

Ince Tabaka Kromatografisi

Flavonoitlerin taniminda ve ayrilmasinda, ince tabaka
kromatografisi, son yillarda cok kullanilan bir ySntemdir (5,
8, 71, 79). Bu yéntem flavonoitlerin teghisinde, asit yapila
reaktiflerin de uygulanabilir, olmasi yénlinden genig hir ge-~

kilde kullanilmaktadir. (Tablo~-13),

Bu yéntemde en gok kullanilan adsorbanlar, silikajel

(G,GF,.,), poliyamit ve seliilozdur (18, 72, 84). Magnezolun

254
kullanilisy ise sainirlidir (97). Poliyamit ve seliiloz karigi-
mi tagiyan plaklar, daha gok, ¢ift dimensivonlu ayiramlaxrda.

kullanyxlmigtar (Tablo-9,10).

Digerleri

Flavonoitlerin ayrilmas: ve analizinde garssiwl kroma-

tografisi ydntemi henilz ¢ok kullanilmemskiidir. Bu y8ntemde,
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Adsorban Solvan Sistemi. .

Rullanildigy Flavonoit Tipi (Tit.)

Silikajel G
Benzen: formik asit:piridin
{36:5:9)

Benzen:plridin:formik asit
{72:18:12)

Flavonol ,flavanon,

biflavonoitler (5,71,153)

Aglikon,heterozitler(l,24)

Benzen:aseton(4:1) fzoflavonlar (5,135,153,181)
Benzen;aseton(Q:l) 1 (5}
Benzen:etilasetat(3:1) Metoksiflavonlar (5)
Benzen:metanol taseton (45:3:2) (159)
Benzen:eter:ietanol:etilasetat Aglikon (180%
{(50:40:22:0,2)

Benzen:metanol:asetik asit ] (£p7)
(7:3:1) Aglikon, _
Dikloroetan:etilasetat: heterozitler (1%

asetik asit(8:1:1)

Kloroform:metanol:su(65:25:4) | {(16,111,157)
Kloroform:etilasetat:aseton C-~flavonozitler (37,159)
{(524:1) .
Kloroform:metancl (97:3) ' Metoksiflaveanlmr (16,17)
Etilasetat:metanol:su ] (5,39,98)
(100:16,5:13,5) ‘

. ‘ Aglikon,
Etilasetat:butanon:formik ! {5,98)
asit:su(5:3:1:1)7; heterozitler
Etilasetat:formik asit:su (157)
(10:2:3) —

Etilasetat:asetik asit:su Avronlar (153)
(45:25:20)

- Toluen:kloroform:aseton 1 (984 153)
(8:5:7) N
Toluen:etilasetat:metanol Aglikonlar (28)3
(8:6:1)

Toluenzetilasetat:metanol {49)
(4:2:2) ]
Toluen:etilformat:formik Biflavonoitler (72)
asit(5:4:1)

Silikajel GFggy
Benzen:hekzan(3:2) :}Isoflévonlar (19)
Benzenihekzan:aseton(5:4:1) (19)
Tablo - 9

Flavonoitler - ince Tabaka Kromatografisi
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Adsorban  Solvan Sistemleri . . Kullanxldigz Flavonoit Tipi (Lit.)

Poliyamit . :
Benzen:petrol eteri:buta- (89,18L)
non:metanol (60:26:737)

Benzen:petrol eteri:buta- ' - {181}
non:metanol (20:70:8:2) Aglikonlax
Benzen:butanon:metanol {89)

(6%113) .

Benzen:butanon:metanol {39,111,134)
(50:25:25)

Benzen:butanon:metanol:su {25)
(55:22:20:3)

Kloroform:metanol :butanon (l8,7l,l77§
{(9%4:2)

Kloroform:metanol :butanon: (25)

asetik asit(65:20:11:4) 0- ve C-

Metanol:asetik asit:su . . {5,84)
(19:1:1) heterozitleri

Su:metanol :butanon:asetil- (8,37,98,134)
aseton{13:3:3:1)

Su:metanol :asetilaseton (49,177)
(4:2:1)

Su:n-butancl :aseton(75:15:15) (25)

Poliyamit (% 5-10 Seliiloz)

Butanon:toluen:metanol:su: ‘ : (15,17)
asetik asit(80:10:5:5:3) Metoksiflavonlar
Etilasetat:butaﬁon:amonyak: (15,17)
su (5:3:1:1) -

Poliyamit (% 15 Seltiloz)

Benzen:petrol eteri:butanen: | (180)
metanol (60:26:7:7)

n Aglikonlar
Dickzan:dimetilformamit: (180}
asetik asit:su (30:15:10:15)

Tablo - 10

Flavonoitler - Ince Tabaka Kromatografisi
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flavonoitlerin ugucu tirevleri {trimetilsilil eter, metil eter
ve asetat tlrevleri) h521§1an1r‘(13;.112). ~Bu tlirevlerin ha-
zirlanmasindaki gliglilk, ydntemin uygulama sahasinin geniglememe-

sine sebep olmaktadir.

Yiksek basingli sivi kromatodrafisi (HPLC: High pressure
liquid chromatography) iseflavonoitlerin taniminda ve ayrilmasin-

da kullanilan ¢ok yeni bir tekniktir (72).

Klasik Tanima Reaksiyonlara

Bitkide bulunan flavonoiltler, klasik renk reaksiyonlarl
kullanalarak tanamlanir. Bu reaktiflerin bazilari kromatografik
ybntemlerde de revelatdr olarak (Tablo-12, 13), UV spektral a-
nalizlerinde bazi gruplaran belirlenmesinde kullanalir. Ayran-
tila bilgi 1ilgili bahislerde verilmigtir, bu kisma dahil edil-
memigtir. Flévonoitlerin%tanimz i¢in en ¢ok kullanilan klasik
reaksiyonlar (Tablo-ll} de g¥sterllmigtir. Bu reaktiflerle sa-
ra turuncudan'ermlzmya“kadarrdegigenarenkler”mEydana gellr

(51, 151).

Yapi Tayini

‘Flavonozitlerin yapi tayininde bazi iglemlerin sirasiyla
yvapilmasi gerekmektedir. Bunlar; Rf dederlerinin tespiti, hid-
roliz ile aglikon ve oz kisimlarinin ayrilmasi, ozlarain belir-

lenmesi, aglikona baglanma yerlerinin tespiti, spektral bulgu-
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Reaksiyon Ad:i

Reaktif

Plavonoit Tipi

Shinocda
(Siyanidin)

Magnezyum talaga
Der .hidroklorik asit

Izoflavanon, dihidro-
kalkon, kalkon ve
avron diginda biitiin
tipler

Asahina

Sodyum amalgam
Der.slilfijrik asit

Kategin ve dihidro-
kalkonlar diginda
biitin tipler

Sodyum hidroksitin
sulu ¢8zeltisi

Biitlin tipler

Der.slilfirik asit

Biitlin tipler

Zirkonyum oksiklorllr
metanoldeki ¢&zeltisi

3,5 dihidroksi ve 3
veya 5 hidroksi
flavonoitler

fablo - 11

Flavonoitler -~ Klasik Renk Reaksiyonlarai

lar 1sidinda kesin yapanin agikliga kavugturulmasa,

Flavbnoitlerin klasik reaksiyohlarl sonucunda meydana
gelen renkler, kromatogramlarindaki lekelerin Rf dederleri,
bu lekelerin bazi reaktiflerle muamele edilmesinden Once ve
sonra UV'de verdikleri renkler, yapi hakkinda On bilgi verir

(Tablo~12, 13, 14)}.
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Reaktif(a)7

Kullanildigi Flavonoit Tipi (Lit.)

Amonyak buharlari

T T I T A
o #PT ﬁ& P T }3;__: e ;*’*’-'{"--

% 1-2 Sodyum karbonat/su
$ 1 Sodyum hidroksit

% 1 Sodyum b¥rohidriir/
izopropanol

% 1-5 Aluminyum kloriir

- »
% 2-5 Aluminyum asetag% 1

$ 0,5-5 Ferri klorur/metanol

% 1 Ferrl kloriir: Potasyum
ferrisiyaniir (l:l)/su

% 25 Bazik kursgun asetat/su

Maghezyum asetat/metanol

Bazik bakir siilfat
(Benedict Reaktifi)

§ 2 Zirkonyum'oksiklorﬁr/
metanol

Zirkonyum oksiklorﬁr/
sitrik: asit

% 0.5-1 Difenil borik asitin
amino etilesteri/metanol
(NA, NEU reaktifi)

7

/metanol

/metanol

v———re

Antosiyaninler diginda biitiin
flavonoitler (49,72,75,152)

tzoflavon, flavanon diginda biitiin
flavonoitler (23,49,72,152)

Aglikon, heterozitler (ﬁﬁ,%ﬁ,lSZ)
Flavanon, izoflavanon (49,71,51,72)

Aglikon, heterozitler(8,23,39,152)

Flavanoller (49)

(16,23,49)

(49,72,75,152)

(23,39,51,72}

Agliken, heterozitler (8,51)
(23)

(8,72)
(8,51)

~ (8,39,72,98)
152)

N

Tablo ~ 12

¢Eiavonoitler - Kromatografide Kullanilan Reaktifler



-l (-

Reaktif(a)

Kullanildzgi Flavonoit'Tipis(Lit.)

Diozalanmigsilfanilik asit |

Diozalanmig p-nitroanilin

Bis-diozalanmig benzidin

Aglikon,heterozitler

(72,152,182)
(26,75,149,152)
(13,143,152)

Fosfogiolibdat/fosfotunstat (71)
{(Folin Ciocalte Reaktifl)

cinko/hidroklorik aait(b) Dihidroflavonoller (72)
Antimon pentaklorﬁr(b) Kalkonlar (8,152)
¢ 10 Antimon triklorﬁ;‘b} Flavanol,Flavanonlar  (72,152)

kloroform
p-Toluen stilfanilik asit®  Flavan-3,4-diol, 15~ (143)
' koantosiyanidin,kategin
£ 70 Sexyum sﬂlfat(b)/ Biflavonoltler (72)
der., sUlfirik asit '
Hidrojen klorﬁr(b’ Metoksiflavon;ar (72)
Der., SUlflrik agit () tzoflavonlar (72)
Tablo - 13

Flavonoitler - Kromatografide Kullanilan Reaktifler

(a)Bu reaktifler dedigik yapadaki flavonoltlerle farkli

renkler ve (UV 366nm) floresans verirler. Bu renkler

tabloya dahil edilmemigtir,

(b) gadece ince tabaka kromatografisi. lgin kullanilair.
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L

Giin Igig: u.v NH.3/UV Flavonolt Tipi
Saxa, Koyu Kahverengi Sara Parlak Sari-Sari, Flavon h.
SErY Kahverengi
Parlak Sari-Yegil Flavenol h.
Koyu Kahverengl Biflavonlar
ve nadiren
stbstitie
flavonlar
Parlak Koyu Kahverengl Kahverengl = Koyu Kshverengl  6,.Hidroksifla-
sar. Mor von, flavonol
ve kalkon h.
Turmeu Xoyu Kozl Kalkonlar
_ . Parlak Turuncu
Parlak Sari Turunal Parlak Turuncu
Sar1 Yegil Kirmizi Avronlar
Turuncu Donuk Turuncu Mavi Antosiyanidin-~
Raxmaza, Kirmzi - Mor 3.
Mor .
Sar: floresans Mavi Antosiyanidin
veya penibe | 3,5 dth.
Renksiz Mor Rerksiz Soluk Kahverengi Izoflavon ve
' flavanonollexr
Soluk Mavi Parlak Mavi 5-Dezcksi izo-
flavon v 7,8
dihidrcksifla=-
) vanonlar
Mor Rﬁmsiz Parlak Sari Flavanon ve
Sam-Yesil Flavanonol 7-h.
Renksiz Acik Mavi Kategin
Floresans
Tablo - 14

Flavonoitler-Giin Is1gr ve UV de Verdigdi Renkler
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Hidroliz Yontemleri

Flavonozitlerin hidrolizi ig¢in asit, alkali veya enzim-

ler kullanilar.

As it Hidrollaz: Flavonozitlerin hidroli-
zinde genel olarak seyreltik mineral asitler kullanilmaktadir.
Bunlar, hidroklorik asit (% 5 1ik, 0.1 N+ 2 N) (24, 25, SQ, 91,
104, 118), siilftirik asit (% 1-2,1 N} (39, 40, 98) lerdir._

. c-flavonozitleri igin daha derisik asitlere ihtiyag vardir (2 N
slilfirik asit, % 20 lik veya 4 N hidroklorik asit) (37, 91).

Asit hidrolizin sliresi kuilanilantasitin.konsantrasyo-
nuna, ozun cinsine, sayisina ve flavonozitin C-=veya" ‘O-hetero-
zitl olma51na gbre degigiklik gbsterir. Plavonozitlerde genal
| olarak aglikona'baqlx pentozlar,‘heksozlara gbre daha kisa si-
rede hidroliz olurlar. Glikuronitlerin varlifinda 1lse hidroliz

sliresi daha uzundur.

Flavonozitin di veya triholozit tagimasi halinde oz
zincirinin yapisinin aydinlatilmas:i, kisml hidrolizle miimkiin
~ olabilmektedir. Bu aﬁagla % 10 luk asetik asit, okzalik, for-
mik asitler ve hidrojen peroksit kullanilmaktadir (46, 144,
175} . Bazi arastlrmaCIiar;‘totalfasit hidrolizi saylayan asit-
1erilqok seyreltik ¢8zeltileri halinde, kxsmi hidroliz igin
kullanmiglardir (40, 118, 144). ‘B8ylece kademeli yapilan hid-

roliz sonunda terminal ve ara”oZlar'belirlenebilmektédir.
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Enzimatik Hidxoldiz: -d—glikozidéz;
Buglikézidaz, g~glikuronidaz ile gergeklestirilen enzimatik
hidrolizlerle, sadece oz kisminin aglikondan ayrilmasi dedil,
ozun aglikona baglanma sekli (u veya 8) de tespit edilebil-
mektedir. Ayrica hidroliz sonucunda difve triheterozitlerdeki

oz zincirinin yapisi da bilyltk élclide agikliga kavusuf (26,49,102) -

Alkali Hidrodliz :Alkali hidrolizden en gok,
flavonol 3—heterozltler1n1 7 ve 4° heteroz;tlerlnden ayirt edil~
mesi amaclyla yararlanmllra 2 0.5 potasyum'hldrok51t (72) ve 1
N sodyum hidroksit (144) ile yapilan hidroliz sonunda 7 ve 4' he=
terozitleri pargalanlr, 3 heterozitlerinin yapisinda dedigiklik
olmaz. Bu ydntemle, 7 rutinozit, (kersetin al + 6 glikoramnozit)
parcalanirken, bunun izomeri olan 7-neohesperidozit (kersetin
o 1 + 2 glikoramnozit) hidroliz olmamaktadir. Bundan da alkali
hidrolizin bazen diheterozitlerdeki.ozidik baglari agiklayabile-~

cedi sonucu ortaya g¢ikmaktadir (72, 97).

Aglikonun Tanimi

yukarida anlatilan hidroliz y®ntemlerinin herhangi biri
jle elde edilenaglikon, hidroliz ortamindan, ¢dzlinddgu ve ge-
nellikle suyla karismayan organik bir solvan ile tiiketilir. Tu-
ketme slemlnde, tek bir solvan (eter, izoamilalkol veya etil-
asetat) veya artan polaritelerdeki bir kag¢ solvan (eter, etil-
asetat, suyla doyurulmug n-butanol) ard_arda kullanilabilmekte~-

dir (49, 98, 71).
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Organik solvana gegen aglikon, preparatif ince tabaka,
kadit kromatografisi, poliyamit veya sefadeks kolonlar kulla-
nilarak ‘saflagtiralir (16, 86). Kromatografik olarak safligz

kontrol edildikten sonra, yapi tayininé ge¢ilir.

saf olarak elde edilen aglikonun hidroksil ve stibstitle
gruplarmnlnﬂkonumununhve;yapmsmnmn tayininde UV. gpektral anali-
z1i en ¥nemli y¥ntemdir. Bu yBntem flavonoitlerin analizinde az
miktarda saf raddeye gerek duyulmasi, 8$zel reaktifler ile hid-
roksil ve slibstitile gruplarin konumunun ve yapilarinin aydin-
latilmasi y#nilnden biiytik 8nem tasir. Aglikonun ndtr ortamda,
metanol veya etanoldeki ¢dzeltisi hazirlanarak spektrumu ai;-
nir. Flavonoitlerin UV apektrumunda .genellikle 2..majdr absorb-
aiych piki meveuttur. Bunlardan bir1‘240-285.nm-13and-1) digeri
300~400 nm (Band-II) dir. Metanol spektrumunda band-I veya II'
dekl absorbsiyon piklerinin degerlendirilmesi dle aglikonun ti~
pi hakkindaki ilk bilgilere sahip olﬁnurﬂ(49, 71, 72, 102).
(Tablo=-15) ,

Aglikonun metanol veya etanoldeki ¢&zeltisine sodyum
metokslt, sodyum asetat, sodyum asetat/borik asit, aliiminyum
klorir, allminyum klorlr/hidroklorik asit reaktiflerinin ayra
ayri ilavesiyle elde edilen: spektral kaymalar metanol spektru-
muyla kargilagtairilar. Bu bulgularin dejerlendirilmesiyle
normal yapidaki bir aglikonun yapisi hemen hemen agikliga ka-
vusturulabilir. Yapisi belirlenen aglikonun, gahit maddenin

spektrumlaryi ile kargilagtirilmasi gsonucu bulgular dogrulanar,

Aglikonun, IR spektrumunun dederlendirilmesiyle, metil,

hidroksil ve karbonil gruplarinin belirlenmesi saglanir. IR



45

Band-1 o BandeI Flavonoit Tipi
304-350 250270 Flavon, biflavon
350-390 300 250-270 Flavonol
310-330 270~295 Flavanon, dihidroflavanon
310-330 ' 245=~270 Izoflavon '
365-390" 240-260 Kalkon
370-430 240~270 Adron
475-560 275 Antosiyanin
Tahlo - 15

Flavonoitler - UV Spektrumu Bulgulari

spektrumundauﬁlgmeler,”potasyum‘bromﬁfle yapilir. Bu ydntem
de aglikonun spektrumunun;-gahit numune spektrumu ile kargi-
lagtirilmasiyla kesin sonuca varilar. $ahit numuneye ihtiyag

gdsterdigi ic¢in, yapa tayininde uyguianmasx‘51nxrimd1r (49,88) .

NMR spektrumu,‘aglikcndawsﬁbstitﬁe‘gruplarln“saY151n1n,‘
cinsinin‘ve'konnmununwbelirlenmesiwyﬁnﬁnden'kesinrsonug verir.
Cﬁzﬁnﬁrlﬁk‘baklmindapyanalizden 8nce trimetilsilil-tiirevlerinin
ha21rlanmasmAuygundurw.ﬁqer'aélikon gok“saylda metoksil grubu
tagayorsa, CDCL3 de”gﬁzﬁlﬁr;nspektrum;glxn;r,.CGDS;ile alinan

speklrum ile kargilagtirilar {72, 102).

Kiitle spektrumunun incelenmesi. .ile aglikonun molekil
agirligas ve fonksiyonel.gruplarmmaydlnlatlllrﬁ(64, 66, 103,
122j).
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Yapinin tam olarak tayini igin, aglikonun tiirevlerinin
erime noktalari, kromatografik ve spektral bulgularinin kargi-

lagtairilmasi gerekir.

Flavonoitlerin metil tlirevi, stsuz aseton da dimetilsiil-
fat, potasyum karbonatla. (72, 149) veya dimetilsilfoksit {di-
metilformamit) , sodyum hidrlir lle meydana gelen dimetil’ sillfo-

nilkarbonla, alkoksil tegekkiilli .sa§lanip, daha sonra metil iyo-

/4
dtir ile metillenerek (11, 67) hazairlanir. Diazometan ile me-
tilasyon da 5.C bagli hidroksil gruplari etkilenmez, diferleri

metillenir (102, 114).

Aglikonun ve metil tlirevlerinin, spektral bulgular:s
karszlastlrilarakf fonksiyonel .gruplar tespit edilir. Asetil-
leme .. ve metoksiflavonlar da ise demetilﬁeme- sonunda meydana
geleﬁ irtinlerin, kromotografik ve spektroskopik kargilagtirma-
lara yapzlir (15, 81, 114). C H O analizleri de gerektifinde

aglikonun yapisinan tayininde kullanilmaktadir.

Yapi tayininde spektral bulgulara ilaveten,'aglikonuﬁ
yikim firlinlerinin (benzoik asit, flordglusiholqmpémetoksiben-
zoik asit gibi) tespitine veya aglikanunlsentézine gerek du-
yulabilir (42, 102, 117, 118, 147). |

Ejer UV, NMR spektroskopik analizleri sonunda yapisi
pilinen bir aglikon bulunursa, gahit madde. ile. doyrudan dog-
ruya kromotografik wve spektroskopik olarak kargilastirmasi

yapilarak sonuta varilir.
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Ozlarin Tanimi

Asit hidroliz sonunda aglikon ayrilir. Kalan asitli
¢dzelti ozlari tagir. Bu ¢Bzelti kullanilan asitin cinsine
gbre, glmils karbonat, baryum kebonst gibi maddelerle veya iyon
de§igtirici regine tagiyan kolonlardah gegirerek (49, 118) ya
da di-n-oktilmetilaminin kloroformdaki-gézeltisi.(49, 71} ile

nédtralize edilir.

Ozlarain kalitatif teghisi igin en kolay ve uygun y&ntem,
inen ve damlayan veya ¢ikan kagit kromatografileridir. Ozlar,

Whatman 1,3 veya Schleicher-~Schil 2043 aMgl ka§itlarinda ve

7
dedisik solvan sistemlerinde, gahit maddelerle beraber sirik-

lenir (27, 71, 98}.

"Ayni amagla incettabaka'krdmatografisinde.selﬁloz (83)
veya sodyum asetat, sodyum bisllfit, borik asit, ile doyurul-
mug silikajel G (4, 39, 176) kapla plaklar da kullanilir.
Kagit ve ince tabaka kromatografilerin de ozlar, genellikle
B~naftilamin veya anilin hidrojen ftalat reaktifleri ile
(1050 de 5-10. dakika) meydana gelen renk ve Rf dederlerinden

teghis edilir.

Glikoz ve galaktozun kromatografik olarak, kesin bir-
birinden ayirami zordur.. Glikozoksidaz veya galaktozoksidaz
ile ozlar diigiik konsantrasyonlar da bile teghis edilebilir.

Bunun igin iki. ydntem uygulanar.

a- Muayyen konsantrasyondaki enzim‘gﬁzeltisi}“oz.g6zeltileri
kagit kromatografisinde sfiriiklendikten sonra, kromatograma

. ﬁifh‘:,:.-',’.';". A:.a.ﬂ:";iz'-‘!ﬁ:'!" S B
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pﬁskﬁ:tﬁlﬁr.

b- Enzim direkt olarak oz cBzeltigine ilave edilir, oksitlemesi
sajlanir. (&zelti kadit kromatografisine tatbik edilir, slirlikle~-

nir.

Her iki halde de kromatogramlar kurutulur, revelatdr
piiskiiFtiiltyr, Daha 8nce glikoz veé galdktoz oldujundan sliphele-
nilen lekelerden Birinin'kaybolm351‘ile oz teghis edilmis olur

(71) .

Ozlarin kalitatif ve kantitatif tayininde kullanilan
diger y¥ntem, gaz-likit kromatografisidir. Ozlarin trimetil-
silil tlirevleril véyawalditol asetatlari hazirlanarak gaziikit

kromatografisinde tanimlanar ve sayisi belirlenir (71, 91, 123).

Flavonositin Tanima

Aglikon ve ozlari belirleamis flavonozitin tanimi igin,
ozlarin aglikona baglanma konumunun .tayini gerekir. Bunun igin
aglikon taniminda oldufu gibi'flavonozitin.dernv spektrumlarys
ve &zel reaktiflerle. spektral kaymalari tespit edilir. Ayrica
‘bu spektiumlar; aglikonun ayni reaktiflerle alinan. spektrumlari
ile kargilastlrilarak"énemli.sonugia:a?varmllrmuaunun yananda
trimetil silil tlirevlerinin: NMR ve metilwtﬁrevlerinin kitle
spektrummarx.incelenerekhaglikonavbaQILf;fonksiyonel gruplarin
ve ozlarin cingi, sayisi.ve baglanma konumlari: aydinlatilir.
ClSrNMR.spektroskopisi;flavonozitlérinayapl:tayinin.de son yil-

" '1ar da, ozlarin ve flavonozitin o ve 8 durumlari hakkinda &nemli
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bilgiler verdidi igin,. uygulanmaktadir (179).

Flavonozitlerin IR spektrumlarinin deJerlendirilmesinde

aglikona ait bilgiler gegerlidir.

Aglikéh da. oldudu. gibi. flavonozitlerin de metil tiirev-
leri hazairlanir; uygun gartlarda hidroliz edilir. Hidroliz H-
riinli olan metillenmig ozlarain ve aglikonun kromatografik ve
spektroskopik analizleri yapilir. Bu analiz sonuglarinin de-
Jerlendirilmesi ve metillemeden 8nceki bulgularla karsilag-
tirilmasi: ile ozlarin aglikona badlanigi ve aglikonun yapisi

hakkinda 8nemli bilgiler. elde edilir (49).

Molekiil a§1rlm§1n1nntayiniHVEWyaplnlnudqérulanmasx
igin kfitle spektrumu alinir. Flavonozitlerin permetil tirev-
lerinin ve hidreliz ﬁrﬁnlaiinin.kﬁtle spektrumlarindan ozla-
rin sayisi, konumu tayin edilebilir (11, 146, 148, 172}.
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Diterpenler

Genel

Diterpenler (Diterpencitler), 20 karbon atomlu
(C20H32), tabii bilesiklerdir. Molekill yapasani meydana
getiren karbon iskeleti, 4 lzopren Unitinden meydana gel-
migtir. Diterpenler optikg¢e aktif maddelerdir. Genellikle

suda ¢¥zlinmezler, organik gézlclilerde g¢dzlnlirler.

Diterpenlerin tabiatta varliga gok eskiden beri bi-
linmektedir. Buna radmen, kimyasal vapilaranin tam olarak
aydinlatilmasa ile ilgili. galismalar, ancak 1960 yilaindan "™
itibaren baglamigtir. Bu gruptakl maddelerin izolasyonunda
kromatografik; yapi. tayininde enstriimental ytntemlerin kul-
lanilmasi, diterpen kimyasinda hazla bilr géli$me saglamigtiyr.
Re¢ine asitlerinin tartigmala olan yapilarada hem diterpen
kimyasindaki bu geligmelex, hem de izopren kaidesinin diter=~
penlere uygulahma31yla aydanliFa kavugturulmugtur {68, 116).

Son yillarda diterpenler biyolojik.ve antitimoral ak-
tivitelerinden dolay:. Unem kazanmigtir {47, 155). Ayni zaman-
da antifungal, antiviral ve antiseptik ‘etkilerinin oldugu tes-
pit edilmigtir (42}v..Baz;.ditarpenlanithipotansiﬁ,pﬁrgatif,-
insektisit etkilerinin bulundugu g8sterilmigtir. Klinikte sa=-

dece vitamin=A kullanilmaktadixr (155).

Diterpenler regine tagayan bitkilerde gok yaygindars:
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Coniferae, Taxacéae, Pinaceae, Cupressaceae, Podacarpaceae, Euphorbiaceae
A(133, 155). Son yillarda .Labiatae familyasinda bulunan diter-
penleri”tanzmiamék tizere ¢ok sayida aragtirma yapilmigtar (47,
145) . Diterpeﬁler funguslardan ve deniz hayvanlarindan da

( Pesudoptexaura spec.).izole edilmistir (178).

Bu giine kadar biyolojik kaynaklarda, bine yakin diter-
pen bulunmugtur (155). Diterpenlerin siniflandarilmasi ig¢in
dedigik sistemler kullanilmigtir. Bunlardan ikisi en ¢ok kul=
lanilanidiy. Karbon halkasinin sayisina' (65, l24),-kimyasa1
yapinin biyosentez ile kargilagtirilmasina dayanan sistemler
(Sekil-10) (36, 116). Bu tasnif sistemlerinin ana hatlara

tablolar halinde g&sterilmigtir (Tablo-l16, 17).

Bir ¢ok diterpenin ana yapisi geranil-linalol, geranil-
. geraniol veya bunlarain pirofosfatlaranan siklizasyonu sonunda
meydana gelir. Buna kargilik diiz zincirli ve monosiklik yap;da,
ancak birkag diterpen tabiattan izole edilmigtir (Tablo-16) |

(36, 68, 1lle6).

Izolasyon ve Saflastirma Yontemleri

Diterpen tagaiyan ekstraktlar, petrol eteri (125, 127,
162, 173), eter (47,.170), aseton (145), etanol. (56, 57, 60)
gibi solvanlarla,- materyalin. soxhléet cihazainda,. tilkketilmesiy-
le elde ed;‘i;].,_ir° Ham ekstsaktin dn temizlemesi bu.ekstrakti ya
de@isik'solvanlarla ard_arda .ekstre etmek veya kolon kromatog-
rafisine direkt tatbik ile yapilmigtir. Temizlemede solvan kul=

lanildigainda genellikle gsu sira takip edilmigtir ¢
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Geranll geraniol

l Kembran
OH
¥y N
CHCH
— — —
Labdan Manool Abietan Totarol
E :4\ ,nu E jw# F F: ! f:
Pimaran Rosan
Atigiran Trakilcban Stakan Kaasan
Akonitum alkaloitler | Kavran @
Fujinan
E:ikakan
Gibban
Sekil - 10 o

Diterpenler ~ Biyosentez §Semasi
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ABL1EKLT X

ClTeErRrpeNyg

o

Fitul

Klovofil Witamin E,K'nin yan 2incirinde (116}
MONOBIKLTI1 DITERPENLER
@ @ Kamforen

Cinnamomum camphora t124)

"BlSsITKLLIK

DYITERPENLER

Labdanlar

Vuanatriyol

CHyOM

Sideritiy chamcdryfolia - {131)

ancoller

qéf

.
.

oW ~ Sklarenl

£alvla sclarea (L20)

TRiIsglxLy

¥ DITERPENLER.

TETRASIKL

DlTERPENLER

Pimaranlar . . —[Mvranlar
bDekatropimarik asit / w.yerol
| HaGH
Pinug spac. {108) Sideritiy canarienain {58)
Abietanlar ' |staxenier ]
HaON
' Ablatik asit @ Jativatriyol .
' . Fious spec. uosi sidarius angunifoua (173}
Xasanlax *\titirenlqu , 7
Kesayidic ﬁ @ taosideritel
aait
Erythrophlews apec. (106) Sideritis angustifolia  (21)
Rosanlar Trakilobanlar
. ﬁr Prakilobanik asit
COOH
(18] trachylobiva verrucosum {68)
Totaroller Gibban i %
COOM COOH  ~CHy
Tatarol Giberellin A
ikured {650}
Podocarpus totara {12) Giberella fe) o— 34
Tablo — 16

Ditexpenler - siniflandirma
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DITERPEN ALKALOITLERI

Akonitum Alkaloitleri

Delfonin A

cHdmnipelp&inium Spec. (68)

Kavran Alkaloitle;i

Garyin

OH
Garrya spec.(68)

' MAKROSIKLIK DITERPENLER SIKL1ZASYON URUNLER!

Kembranlar DAC
' ' Krassin asetat
\T::::E:E::::I’ ° Pseudoplexaura sped.(l?B):
HO
Takzanlar
‘ ' Sinnaroyil takzin
0-Cinnameil .
Taxus bacatta (8)
| Kolevanlar |
Frutikolon
[:;:l:fg;:[: Teucrium fruticans (145)
Fujinanlar

Enmeyin—-3-asetat

0 Isodon japonicus (47)
ACO S
‘Erikakanlar Grayanatoksin
’ OH Ericacee . .
‘ - familyasinda (113)

Tigliyanlar

Forbol

Croton tiglium (155)

S&

Tahlo - 17

Diterpenlexr ~ Sainiflandirma
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Metanol, su, kloroform (32, 34, 120; 138). Bu gekilde temizle-
nen .ekstre daha sonra kolon kromatografisine tatbik edilir.
Kolon kromatografisi, ekstraktin hem temizlenmesini hem de
ayirimini - sajlar.. Ince tabaka ve kolon kromatografilerinde
benzer adsorban ve solvan : sistemleri kullanilmakla beraber,
genellikle miktarlar farklidir. Bu yliizden ayr:i tablolarda gds-

terilmigtir (Tablo-18, 19).

Adsorban - - Solvan Sistemi . Lit,

'8ilikajel Petrol eteri:etilasetat (l:1) 145
Benzen:etilasetat (l:1) 20,145,170
Benzaen:etilasetat (3:7) 126,127
Hekzansbenzen (l:2) 107
. Siklghekzan:etllasetat (1l:1) 170
Altninyumoksit Siklohekzan:benzen (l:1) 125
Silikadjel/% 10
Giimiig nitrat : Kloroform:metanol (9:1) 136
Revelator Isi. ve Renk
1- Der. H,50, ' (1109, 10Y) Mordan kahverengine

2- sbCl, 20 g.
AcOH 20 ml. (1000, 10') Kairmizi saridan, mavi mora
CHCl3 60 ml.

3~ % 0.,2~0.5 KMnO4/H20 Kirmizi mor zeminde, sari
kahverengi

Tablo = 18

Diterpenler - Ince Tabaka Kromatografisi
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Adsorban Solvan Sistemi (Lit.)
: X

Silikajel
Petrol eteri,petrol eteri-benzen, {56,57,61)
benzen-etilasetat,etllasetat.
Petrol eteri:benzen(99:1L ) (126)
Petrol eterivetilasetat(l:l) ii45}
Petrol eteri:eter(75:25, 5:95) (170)
Benzen:hekzan{2:1) (107)
Benzen:zetilasetat(895:5) (58)
Benzen:atilasetat(1:2) (126)
Siklohekzanseter(9:l) KAL)
Siklohekzan:eter(l:l) (167)
Kloroformimetanol(9:1) (33,120,138,173)
Eter:etilasatat(3:7) (171)
Bter:etlilasetat (l:3) (167)
Metanolitetilasetat(l:l) (126)

Silikajel/ctUmtignitrat (% 10-40)
Benzen:etllasetat(4:l) {2)
Benzen:etllasetat (l9:1) (173)
Benzen:etilasetat (95:5) {35)

Alliminyum oksit
Benzen:zetilasetat(19:1) (35,101)
Benzentetllasetat(2:1) (125)
Kloroformimetanol (19:1) {136)
Kloroform:metanol(9:l) (62)

Tablo - 19

Diterpenler - Kolon Kromatografisi
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Yapa Tayini

Saf olarak elde edilmig yeni bir diterpenin yapisi,
geﬁel kaldelere uygun olarak tayin edilir: Fonksiyonel grup-~
larin, karbon iskeletinin yapisinin, bulunan fonksiyonel
gruplarin, bu iskelettekl yerlerinin tespiti  ve ardindan

molekiiliin stereckimyasal y&p;smnmn aydanlatilmasi.

Karbon iskeletinin yapisainan ve fonkseiyonel gruplarin
tayininde, dehidrogenasyon Snemli: bir y¥ntemdir. Selenyum de-
hidfogenasyonu ile elde efilen firinlerin yapisinin tayinl ana
iskelet hakkinda bilgl vermektedir. Bu bilegiklerin yapilarai-
nin ispati, yikim reaksiyonlarina dayanarak veya sentez yoluy-
la da yapilabilir (69, 87). Doymamry yapidakl ditérpenlerin
teshisinde ise tetranitrometan ile fikir sahibi olunur (82).

.Fonksiyonel gruplar ve yerleri UV, IR, ve NMR spektrum-
larinan dederlendirilmesi ile tespit edilmektedir. Bu grupla-
rin uygun gartlarda redfiksiyonu,.oksldasyonu veya asetilasyonu
ile elde edilen firtinlerin,IR ve NMR spektrumlari daha Onceki-:
lerle kargilagtirilarak kesin. yapi dogrulanir (107, 125, 128,
173).

Kitle spektrometresi de fonksiyonel gruplarinin ve ya=
pinin aydanlatilmasinda kullanilmaktadir (41, 162). Ugucu ai-
terpenlerin analizinde gai-likit kromatografisinden yararla-

nilmaktadir (28, 71, 73, 156).

Stereokimyasal yapinin tam olarak aydinlatilmasi, ORD

{Optical Rotatory Dispersion). ve €DC (Circular Dichroism) ana-
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lizlerinin yapilip dederlendirilmesiyle de sajlanmaktadir (3,
68) .. Yapinin kesinlegtirilmesinde Cl3-NMR spektroskopisi (145)
ve X isanlari (21, 145) ile yapilan analizler de son yillarda

kullanilmaya baglanmigtir.

Saf hailde elde edilen bir diterpenin fiziksel sabite-~
leri (erime noktasi, optik gevirmesi), ince. tabaka kromatogra-
figi sonuglari bilinen bir,ditérpen.ile'ﬁenzer'ise IR, NMR,"
kiitle spektrumu buigularl ve bazi tlirevlierinin. spektroskopik

karsilagtirmasi diterpenin yapisanan tayini igin yeterlidir.
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Sideritis Turlerinin Kimyasal Birlesimi

Genel

Sideritis tiirlerinin herbasi, drog olarak kullanllmlstlra
s.acardica, 1938“y111arxnda,.dekoksiyonurhalinde,Bulgaristan,
Arnavutluk, Makedonya ve Rusya'da: (7), ayrica S.romana Frangsa'—

da (10) g¢ay olarak kullanilmigtir.

Bazi Sideritis tlirlerinin,. (8.hirsuta, scardioies, hygsopi~
folia, montana). tonik, ategli hastaliklarda, histeriye kargsi ve
emancgog olarak kullanildigina ait kayitlar bulunmaktadir (10,
79, 154). Fakat bu etkileri agiklayici herhangil bir caligma

bulunmamaktadir.

Gilney Anadolu'da, botanik kisimda da belirtildigi Uzere,
Sideritis tiirleri enfiizyonu halinde c¢ay Veya hak ilacai olarak
mide hastaliklarinda, bdbrek taglarina kargi, idrar sk tiirlicii

ve bazen de ategli hastalaklarda kullanilmaktadar.

sidaﬁﬁﬁs tiirlerinin kimyasal. yapisani aydanlatmak ig¢in
yapilan aragtirmalarda genellikle diterpen, flavonoit, kumarin,
uguen yad s steroit,.triterpen VE“alkanlaan.var11§1 gﬁsterilmis—
tir. Arastlrmalar:dahangok.diterpen.ve flavonoitler lizerinde

yogunlagtids igin,. konu lg ana baglik altinda incelenmigtirs:
Diterpenler, flavonoitler, dier bilegikler.

Diterpenlerle 1lgili Galigmalar

Sideritis tlirleri staken, trakiloban,‘labdaﬁy‘pimaran e
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bilhassa kavren, izokavren tipi diterpenler bakimindan zengin-
dir. Yukarida belirtilen ana yapilar tetrasiklik, trisiklik ve
bisiklik gruptan maddelerdir. Bu sebeple incelememizde bu tas-

nif esas alinmgtair.

l-Tetrasiklik DPiterpenler:
Bu grup maddelerden, Sﬂkﬁﬁtis tiirlerinde izole edilip yapisi
aydinlatilan ilk diterpenler’(—)—Izokavren ve (-)—kéﬁfen sinifa
diterpenlerdir. ki grubun ana yapisindaki tek fark ¢ift bagla-

rin yerlerinin deyigik olmasindadir. ($ekil-1l).

(=) -Kavren (ent=l6-Kavren) {-)-Isokavren{ent—-15-Kavren)

Sekil - 11

Diterpenler -(-)-Kavren ve (-)-Izokavren Genel Yapi

Diterpeﬁu.tasldlﬁl ve diterpenlerinin yaplsi aydinlati-
lan ilk sSideritis tiirll S.sicula 'dir. Bu tiir {izerindeki aragtirma-
lara, VENTURELLA ve ark. tarafindan, 1964 yilinda baglanmig

(165) ve 1968 yilinda kesin sonuglara ulagilmigtir (125).

Bu.afastlrmalarda bitkinin kurutulmug korollalari eter

veya petrol'eteri ile soxhlet cihazinda 48 saat ekstre edilmig,
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{-) ~tzokavren

Diterpen

1l5-en.

Kimyasal Isimlendirme Sideritis Tiirti (Lit.)
SIDERIDIVYOL 7a,18~dihidroksi~(-}~ sicula(l25),pauiii(139)
1 chamaedryfolia(l40) ,gran-
(CpoH3p0;)  kavr-l5-en. diflora(132), lauri{2),
theezans{17Q0}, incana ssp.
virgata{l36), roeseri, dis-
tans, syriaca, eubea(l66)
SIDEROL 18-hidroksi-7a-asetok- sicula(l25,171), lurida(2)
{C.. . H. 0.} si={~)-kavr-l5-en. theezans (170), euboea(l67)
2273473 hyssopifolia(l40), chama~’
edryfolia(l37), glacialis(60)
roeseri,distans,syriaca(l66)
SIDERITRIVOL 7u,17,18-trihidroksi- siculall2?)
(c20H3203} (-)—kavrwlS—en.
SIDERIPOL 7a-hidroksi-18-asetok— _.
Adb sicula (171}
022H3403) - {=)~kavr-15-en. |
1zosinon 78 ,18-dihidroksi-3a- lagascana{33) ,biflora(48)
C22H3404) asetoksi-(~) -kavr-15-en leucantha(35),theezans(170)
1zoFoLIYOL 3&,78,18—trihidroksi— chamaedryfolia(137) ,incana -
(CZOHBZOB) (-)~kavr-15+~en. ssp.virgata(l36) ,biflora(48)
leucantha (35),theezans {170}
lagascanal33) ,pauli(139)
1Z0LEVKANTOL 36,76,17,18wtetrahid— lagascana{33) ,biflaora(48),
. e [} = - - ‘. 2
‘(C020H3204) roks; (=) -kavr-15 en'. leucanthae {32}
TIZ0LINEAROL 3,7 ~dihidroksi-18- leucantha (35) ,biflora (48) ’
(C22H°404) asetoksi-(-)~kavr- lagascana (33) ,euboea (166),

" theezans (170)

Tablo - 20

sideritis Tiirleri - (=)-1zokavren Sinifi Diterpenler
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(~)=Kavran

Epoksi-(-) - Kavran

"Diterpen

Kimyasal lsimlendirme

Sideritis Tirii (Lit.)

VIYEROL

(CopH349,)

160 ,18-dihidroksi~(-)

kavran

Canariensis (58)

POVEROL

H

(C,0H3402)

78, 1l6a-dihidroksi-(-)
kavran=-

canariensis (58)

SIDEROKSOL
(c20H3203)‘

70 ,18-dihidroksi-15,
l6-epoksi-(-)-kavran

sicula (126),euboea (167)
theezans (L70) ,rpeseri,
distans, syriaca(l66)

EPOKS1ISIDEROL

(CyoH3,04)

FJa-hidroksi-18-ase-
toksi~-15,1l16~epoksi-
{~)-kavran

sicula{l68,17)) glaci-

alis{60), euboeal{lbt ,
167), roeseri, distans,
syriaca(lé6)

EPOKS1-120S1DOL
(CyoB3405)

72 ,18-dihidroksi-
3-asetoksi-i5, lé-
epoksi-(~) =kavran

biflora(48)

EPOKSI-1Z0FOLIOL

38,7a,18-trihidrok~-

paulii(139)

(CopH3404) si-15,16-apoksi-(-)

-kavran
EPOKSI-1z0 30,78 =dihidroksi-18~ biflora(48)
LINEAROL asetoksi-15,16~epok~ theezans(170)
(C22H3405) gi~(~)-kavran roeseri (166)

FPOKS tStpERITRIYOL 7¢,17,18~trihidroksi-

(C

15,16-epoksi- (-) -kavran

sicula (171)

2083294)

Sideritis Tirleri - (-)

Tablo - 21

-Kavran, Epocksikavran Sinifi Diterpenler
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(=)} -Kavren

Diterpen

Kimyasal Isimlendirme

Sideritis THrdl (Lit.)

FOLtYOL

3a,78,18-trihidroksi-

{CZGF32°3) (=) -kavr-16-en.

biflorald8),lagascana (33)
ochroleuca{l00), incana,

ssp.&irgata(lBG), lutea,
chamaedryfolia{l40), leu-~

cantha, linearifolia(35),

sipown

78,18-dihidroksi=3a

(022H3404) asetoksli=- (=) =kavr=-"

linearifolia(SS), lute~-

ola(l40), biflora (48),

l6-en. leucantha (35), lagasca-
na{33)
LINEAROL 3g,78—d1hidrokei-18— luteola (140), biflora(48)

(C22H3404)- asetoksi~-(~) ~kavr~

l6-en.

leucantha (35),

lagascana(33)

LUKANTOL

30,78-150,18-tetra-

(02°H3204) hidroksi-(-}kavr~

l6-en..

biflora(48), lagasca-

ra{33), leucantha(3l)

EUBOTRIYOL 7a,158,18-trihidrok-

(c

20f3303) 8i=(-)-kavr~16-en,

‘euboea(167)

EUBOL

(C,,Hy,

04)

i58,18~dihidroksi~To

asetoksi~- (~)~-kavr-l6-en

euboea (167)

Tablo - 23

Sideritis Tirlerli - (-)-Kavren Sinifi Diterpenler
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34, 35, 132, 136, 137, 139, 140). Bu grubun ilk galismalara,
&.leucantha ve S.linearifolia’nin diterpenleri {izerindedir.
S.linearifolia'dan sadece (=) ~kavren tiirevi (linearocl, foliyol,
sidol) diterpenler, S.leucentha’dan ise bu diterpenlerle bera~
ber, (~)-izokavren tiirevleri de izole edilmigtir (Tablo=~20,23) .-
Linearol ve sidoliin erime noktasi, optik gevirmesi, IR ve NMR
bulgularindan, folioliin monoasetil tiirevi..oldugu gdsterilmig-

“tir (35).

sigeritis tiirlerinden izole edilen staken, trakiloban ve

atisan tirevi diterpenler ise (Tablo-24, 25) de gdsterilmisgtir.

2- Tlr i siklik Diterpenleyr. s RODRIGUEZ
ve ark. S.anqustifoliz’ dan yeni bir trisiklik diterpen izoi:é et—
mislerdir. Bu maddenin yapisi 6, 15, 16~trihidroksi~ent-izopimar~
8 (14)-en olarak tayin edilmigtir (119). Dahaféonra ayni grubun
aragtirmalarinda yapllll, 15, 16~trihidroksi leepient—IS,‘IGQ
dihidrorimuen olarak gdsterilmigtir (120). sideritis tirlerinden

izole edilen trisiklik diterpenler (Tablo-26) da gbsterilmigtir.

3- B igiklik Diterpenleux: Sideritis
tiirlerinden labdan ve manool tiirevi, bisiklik diterpenler de

izole edilmistir.

GONZALEZ ve ark. S.canariensis. ve S.gomerae'nin diterpenle-~
rini arastirmiglardir. S.canariensis dedisik grup diterpenlerin
en dnemli kaynadidirr. Bu hitkiden tetrasiklik diterpenlerin ya-

" ninda, i3wepimanoil oksit, ribenol t020H3202) ve tiganon
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Staken (Beyeren)

. Kimyasal Isimlendirme Sideritis Tiré (Lit.)

sideritis Tiirleri ~ Staken Sinafa

Diterpen
JATIVATRIYOL la,128,17-trihidroksi- angustifolia(l37), ser~
(CpoH3405) stak-15-en. rata(34), reverchoii(105)
12-ASETIL 18,17-alhidroksi-12a-

reverchoii {105)
JATIVATRIYOL asetoksi-stak-15-en.
(C22H3404)

- ROSITRIYOL 78,128,17-trihidroksi~ angustifolia{l73), ser-
(C20H3203) stak-15-en rata(34), reverchoii{105)
- TARTESOL 18-hidroksi~14a-asetok- |
(C..H. .0.) ‘ grandiflora(l32)
227343 si-stak-15-en
TOBAROL 12a,17-dihidroksi-stak- reverchoii (105}
(C20H320;) 15-en. serrata (34)
BENUOL | 7a,17-dihidroksi-~stak- reverchonii (105)
(C2bH3202} 15=-en. serrata (34)
PUSILATRIYOL 78,140 ,18-trihidroksi~ valverdei (33)
(C50H3203) stak-15-en. pusilla (32)
PUSILATETROL 30,78,14n,18-tetrahid~ valverdei (33)
(C20H3404) roksi-stak—ls-en‘ pusilla(32)
1ZO0PUSILATRIYOL 3a,l4a,18-trihidroksi-  valverdei(33)
(Cy0H3203) stak-15-en. pusilla (32)
Tablo - 24

Diterpenler
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Trakiloban
Diterpen. - Kimyasal lsimlendirme Sideritis Tirfi (Lit)
- TRAKINODIYOL 78 ,18-dihidroksitra-
(C20H3202) kiloban. canariensis (53)
TRAKINOL 78 ~hidroksitrakilo-
(C20H320) . ban canariensis {53)
- 78 —asetoksi~18-hid-
roksitrakiloban canariensis (56)
Ati
_ Atisen o
Diterpen Kimyasal Isimlendirme  Sideritis Tiri (Lit.)
SIDERITOL - ent-1l3-atisen-18 ,16c, serrata (35)

. R angustifolia (3, 20)
(C20H3203) 17-triol. reverchonii (105)
1208IDERITOL ent-13-atisen-7a,l6a,

(C20H3203) 17-triol. angustifolia (20.,21)
SERRADIYOL ent-13-atisen~16,17~ reverchonii (105)
' - serrata (35)
(C20H3203) | diol. |

Tablo - 25

Sideritis Tirleri - Trakiloban ve Atisen Sinifi Diterpenler
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Diterpen Kimyasal Isimlendirme Sideritis Tlrtd (Lit.)
LAGASKATRIOL 11,15,16~trihidroksl~ angustifolia (120)
(. H..0.) 13~epi-ent-15,16-dihid- '
172073473 ro-rimuen.
ent-8,5=friedopimar~ serrata (34)
5~ant-18,15,16-txiol., revercionii (L05)
LAGASKOL ent~8,5~friedopimar~ gerrata ‘ (34)
(C20H3402) S-en~15,16-diol. reverchonii (105)

Tablo - 26

Sideritis Tilirlerl - 'Trd.s:l.k.lik Diterpenler

(C diye isimlendirilen yeni bir diterpenik keton

1913092
elde edilmigtir. Bu madde ribenole benzer, fakat A halkasa

beg karbonludur (54).

Bu grup diterpenler (Tablo-27, 28) de gdsterilmigtir.



- =70-

Diterpen ‘ - Kimyasal Isimlendirme Sideritis Tird (Lit.)

{(-)~13-epimanoil ok-
git canariensis

(56)

RIBENOL ,
3a~-hidroksit-(~)=~13- canariensis
epimanoil oksgit

(56)

GOMERALDEH1T
ent~8,13-epoksilabdan~ gomerae

{61)

GOMER1K asiT
ent-8,13-epoksilabdan~ gomerae
15-0ik asit.

{61)

13-EPIGOMERALDEHIT
ent~8,138-epoksilab- gomerae
dan-15-al.

{(61)

13-EP1GOMERIK ASiT
ent-~8,13B8-epoksilab~ gomerae
dan-~15-0ik asit.

(61)

' BORJATRIYOL

- 7,14,15-trihidroksi~ muéronensis
8o ,13-epoksilabdan,

(138)
(163)

BARBATOL
14,15-dihidroksi~ent~- arborescens
- 8,13B-epoksilabdan.

1749

Tablo - 27

Sideritis Tirleri - Bisiklik Diterpenler
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Diterpen

Kimyasal Isimlendirme

Sideritis Tiird (Lit)

V1LENOL

15,19-dihidroksi-labda-

7,13~dien.

chamaedryfolia

(137)

19-Asetil Vilenol

chamaedryfolia

(137)

VILENOLON
15,19-dihidroksi~8a-
labd-13~en-7-on.

chamaedryfolia

{137)

19-Asetll Vilenolon

chamaedryfolia

(137)

VILENATRIYOL
70,15,19~trihidroksi-
labd-8(17) ,13-dien

chamaedryfolia

(137

VILENATRIYOLON
88,15,19~trihidroksi~
labd~13-en-7-on.

chamaedryfolia

(137)

ent~labd~-13(14) -en-
8a,15~diocl. (Eperu~13-
ene-83,15~diol) .

gomerae

(61)

ANDALUSOL -
ent~13(16),14—1abda-
dien-6c ,8a0,18-triol.

arborescens

(101)

6-DEZOKSTANDALUSOL

8o, 18diol .

ent=13(16) ,14-1labdaddien~ arborescens

(141

Tablo - 28

Sideritis TUrlerl ~ Bisiklik Diterpenler
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Plavonoitlerle Ilgili Caligmalar

Sideritis tiirlerinin flavonoitleri ile ilgili 6n ga~
ligmalar, 1962 yilindan itibaren baglamigtar. THEDOSSIOU,
| Labiatae 'familya51ndaki’triterpenlerle'ilgili calagmalari
sirasanda,bazi Sideretis tiirlerinden  (S.attica, c,retiéa,, syriaca,
sipylea, scardica,roeseri, theezans) erime noktasi yiksek, yesil
renkli kristaller elde etmisg, kromatografik inceleme sonunda

bu maddelerin flavonoit yapasinda oldudu tespit edilmigtira

Bu arastirmada bitkilerin herbasi 3 defigik ydntemle

ekstre edilmisgtin:

1- Herbanin % 60 lik metanol'veya saf metanol ile ten-

tirdi hazirlanmig.

2- Yapraklar soxhlet cihazinda petrol eteri, eter,

kloroform ile ekstre edilip, artik metanolle ekstre edilmis.

3- Herba petrol eteri, eter, kloroformla ekstre edil~

dikten sonra, &nce etilasetat sonra metanol ile ekstre edil-

migtir.

Her ii¢ yéntemle elde edilen ekstreler kagat krbmatogra-
fisi ybntemi ile, n-butanpl/ asetik"asit/ su (4:1:5) ve eti~-
lasetat/ formik asit/ su (10:2:3) solvan sistemlerinde ince-
lenmig, simdiye kadar bilinmeyen,Rf degerleri; 0.96, 0.60,
0.53 olan ve siderozit A, B, C, diye isimlendirilen 3 flavo-

noit bulundudu tespit edilmisgtir.

Bu maddelerden siderozit A nan hidrolizi sonunda
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yapisinda glikoz bulundufu tespit edilmigtir. Erime noktasi:
25b+2520, Rf: 0.60 olan ve UV de sdri leke veren madde,
tentlirde bulunmamis. Metanol ekstresinde de bu leke tespit
edilememigtir. Buradan, ekstraksiyon veya tentlirlerin sak-
lanmasi sirasinda bu maddenin meydana geldigi sonucuna va-
rzlmigtrr (158). Bu aragtirma Sideritis flavonozi{:leri i-

zerinde ilk, fakat eksik bir ¢aligmadir.

1970 yilinda POLATGVA, S.montana’nin flavonozitlerini
arastlrmlsflro"Flavonozitlerin izolasyonu ig¢in, numane *
recinemsi maddeleri uzaklagtirma gayesiyle 6nce kloroformla,
takiben etanol ile ekstre edilmig, etanol ugurulmug. Artik
sicak suda ¢8ziilmiig, sulu ¢dzelti kloroformla ekstre edil-
migs ve kloroformlu faz poliyamit kolona tatbik edilmig,
kolon su ile yan maddelerden ‘temizlenip, etanol/su (1:1)
solvan sistemi ile flavonozitler elile edilmigtir. Kafat
kromatografisinde % 15 ik asetik asit ve n*buﬁanol/asetik
asit/su (4:1:5) solvan sistemlerinde {i¢ flavonozit lekesi

tespit edilmigtir.

Izole edilen maddelerl%.ZO 1ik siilfirik asit ile
hidrolize tabi tutulmus, aglikonlarinin ayni olduju kroma-
tografik olarak gﬁsterilmis've sahit maddelerle kargilag=
tirilarak bu aglikonun luteolin oldugu téspit edilmigtir.
Kagit kromatografisi ile glikoz ve’ ramnoz varligi da gds—
terilmistir. Bu aragtirma da ozlarin aglikona baglanigi ve
flavonozitlerin yapisi hakkinda daha ileri bilgiler bulun~

mamaktadir (131).
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FEFER, ayni yillarda, S.catillaris giceklerinin 70°
lik’etaholle elde edilen ekstraktinda, 6 degigik flavonoit
pulundudunu tespit etmigtir. Ka§it kromatografisi ve UV
analizleri sonunda, bu maddelerden birinin aglikonu, lada=-
nozit olarak bulunmugtur (43). Ayni®aragtiraci, 1972 yalanda,
S.taurica, marschalliana ve ajpetriana* nin yapraklaraindan 3
flavonoit izole etmig, bunlardan birini apigenin diger i-

kisini skutellarein tiirevi olarak tayin < dimigtir (44) .

Son yillarda yapilan aragtirmalarda Sideritis tlr-
lerinden daha ¢ok metoksiflavenlar izole edilmigtir (62,-
135, 142, 159). Genellikle metoksiflavonlar 5., fa karbon-=
" lardaki veya sadece 5. karbondaki hidroksil gruplari digan=
dé, metoksi gruplara tagir. B halkasinda ise mono ve dime-

toksi gruplarai 3', 4' konumunda bulunur.

- GONZALEZ ve ark. 1977 yillarinda s.bolleana, dasyghaphala
ve gomeras'de metoksiflavonlar izolé etmiglerdir (Tablo 10-
29) . S.canariensis, macrostachya, argosphacelus, dendrochacelus, ve

candidansia ise flavonoit bulummamigstir (62).

RODRIGUEZ, ayni ylllarda S.mugronensis’ den de tri,
tetra, pentametoksiflavonlér izole etmistirﬂ ﬁu aragtixr-
mada, bitkinin toprak Hstd kisamlari petrol eteri ile
ekstre edilmig, ekstrakt silikajel tagiyan kolona tatbik
edilmi$,:kloroform/metanol'133:1} ile elie edilmig, eluat-
lar ince tabaka kromatografisi'yaﬁtemi‘ile gsaflagtirilmis
ve (Tablo-29) daki metoksiflavonlar izole edilmigtir. Bu

maddelerin kesin yapilari metil’ ve asetil tlirevlerinin,
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Flavonoit Kimyasal Isimlendirme Sideritis Tlri (Lit.)
7,4'=-Di=-0-metil 5-Hidroksi-7-4'— gomerae (63}
apigenin dimetoksiflavon -
Sirsimaritin 5=4'-pihidroksi- dasygnaphala (63)
6 ,7-dimetoksiflavon
Pektolinarigenin 5,7-Dihidroksi=-6,4% gomerae (63)
dimetoksiflavon _
3,7,4"=-Tri-0- SHirokst-3 , 7,40 holleana (63)
metil kemferol trimetoksiflavon
Ksantomikrol 5,4'-Dihidroksi-6, . dasygnaphala (63)
7 1 8-ytrimetoksiflavon
Salvigenin 5«Hidroksi-6,7,4"'- Serrata (142)
trimetoksiflavon gomerae (63)
Bpatorin 5,3'-Dihidroksi-6=- gomerae (63)
7,4"'- trimetcksiflavon
Sirsilineol 5,4'-Dihidroksi=-6, mugronensis (135)
7,3 =trimetoksiflavon
- 5,3',4'-Trihidroksi- leucantha (159)
-6,7,8=trimetcksiflavon
3'=0=-metil 5-Hidroksi=6,7,3',4'- gomerae (63)
Bpatorin tetrametoksiflavon mugronensis (135)
3,4'"=Di-0-metil 5~Hidroksi-3,6,7,4'- gomerae (63)
Spalitin tetrametoksiflavon ‘
- 5,4'-Dihidroksi,6, 7, mugronensis (135)
8, 3'-tetrametcksiflavon leucantha (159)
Gardenin D 5,3'-Dihidroksi~6,7,8,4 mugronensis (135)
tetrametoksiflavon serrata (l42¥
Artemetin 5-Hidroksi-3,6,7,3"', gomerae (63)
4'- pentametcksiflaven
5-0-Desmetil- 5-Hidroksi-6,7,8,3"', mugronensis (135)

nobiletin

4'- pentametoksiflavan

Tablc - 29

L ™ e

gsideritis Tirleri = Metoksiflavonlar
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UV, IR, NMR bulgularina gdre tayin edilmigtir (135).

VENTURELLA ve ark. da~i9?7lymilnda S.romana‘nin top=
rak st kigsimlarinin etilasetat, etancl ekstraklarindan
yenl bir flavon trihetefoziti“iﬁble’etmislerdirn Bu madde-
nin aglikcnisgyap;31 uv, NMR,'kﬁtle-spektrumu'analizleri
sénucu krizeeriyol (5,7,4°'-trihidroksi-3'~trimetoksiflavon)
olarak aydinlatilmistar. ﬁu galigma = Sideritis tiirlerinde,
krizoeriyol aglikonlu, heterozitin wvarliginin ilk defa g&s-
+arilmesi bakimindan 6nemlidifQ Aragtirmanin bir baska o=
nemli yani; bu aragtirmada izole edilen flavonozitin, 3 mol
glikozun aglikona 1+ 2 bagi ile bajlanmasiyle meydana gelen
bir heterozit vapisinda o;maSLdlra“Bu“durum'tabiatta gok na=-

dirdir (Sekil-12). (172}.

1979 yilinda TOMAS ve ark. = §.leucantha'dan, daha &nce
Smmgnmemﬁs’de.bulunan,5,4'—dihidroksi~6,7;813J—tetrametok~
siflavonun yaninda, 5, 3, 4L-trihidroksi_6,7,8-trimetoksi4
flaven da izole etmislerdir. Bu aragtirma da materyalin me-
tanol ekstresi, yodunlastirilmeg, trikloretilenle temizlen-
migtir. Saflagtirma igin preparatif k&ﬁlt ve ince tabaka kro-
matografileri kullanllmls,'yapllarl ise UV, NMR wve kiitle

' spektrumiarl‘yérdlmiyla tayin edilmistir (159).
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‘Sekil - 12
Krizoeriybl-?-—B—glikozil-—B-l + 2-glikozil-B-1+2~glikoz
Digerleri
.Sideritis tlirleri lzerinde az sayida ¢aligma bulunan mad-

deler bu grupta toplanmigtair.

Ugucu Yaglar: Sideritis 'tﬁrlerinin‘yap{rak ve
¢igeklerinin su buhari dlstilasyonu ile ancak % 0.008 ve 0 2

oraninda ugucu yay elde edilmigtir (131).

CARRERAS taraflndan ‘1971 de, '-S.lineariftlilia‘ nin u@uéu ya~
g1 aragtiralmrgtir. Distilasyon sonunda % 0.4 ugucu ya§ elde
edilmesine karsillk hekzan ile ekstraksiyonunda & 3 civarinda
verim elde edilmigtir. Gaz kromatografik analizler sonunda bu
ugucu yagda m—- ve =-p-ksilen, SQD-limonen, a~terpinolen, B-pi-
nen, l-8-sineol, metil—4—izopropiliden—l—siklohekzan bulunmug-l

tur (22).
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Kumarinler : GONZALEZ ve ark. S.canariensis’ in
diterpencitleri llzerinde galigarken yeni bir kumarin de izole
etmislerdir. Bu maddenin yapaisi &nce 6,7-dimet6ksi-4-met11'ku-
marin olarak tayin edilmig (55) ve siderin ada verilmistir.,
Daha sonra aynil grupive: VENTURELLA ve ark. S.romana herbasi -
zerinde yaptiklari aragtirmalarda maddenin kimyasal Yaplsx 4,7-
" dimetoksl=5 metil kumarin olarak bulunmugtur. Bu bilesigin
sentezl yapilmis ve kesin yapinain yukar;da belirtildiyl gibi
oldugu igpat edilmigtir (Sekil-~13) (59, 169).

HiC 0. .0

-
CHy OCH,

Sekil = 13
Siderin

Stero l'l er ve Alkanlar: 1970 yil-
lérlnda, VENTURELLA ve ark. S.sicula diterpenleri lzerindeki
aragtirmasi sarasinda, diterpenlerin ayirimi yaninda steroller

de izole etmiglerdir (168). Ayni aragtirmaci grubu, 1973 yi-
| lainda S.sicula ve.'} S.romana tlirlerinin petrol eterli ekstresinden
hareketle éyn; sterolleri, ayrlca‘alkan grubu maddeleri izole
edip, gaz-likit kromatografisi ile yapalarini tayin etmigler~
dir. Buna gaﬁé her iki Sideritis tiiriinde bulunan steroller ve

& deerleri (Tablo-30) de g¥sterilmigtir.
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Kampesterol Stigmasterol g-Sitosterol (Lit.}.

sysicuia 17.5-20 48 .7-50 33.8-30 (121,168)
§.romana 16.5 ' 47 .4 36.1 {121)
Tablo - 30

sideritis Tlirleri - Steroller

Ayrica, S.glacialis de g-sitosteroliin~g=-D-glikoziti

{60) bulunmugtur.

g.sicula ve S.romana tlrlerinin alkanlara ile ilgili
arastirmada, C23-~C35 alkanlari her iki tfirde de bulunmusg
ve % miktarlar: karsilagtirilmigtir. Buna gore 3 miktarlari

en fazla olan C31, C ve 033 alkanlaridir (L21).

29

RODRIGUEZ ve ark. 1975 yillarinda S.ochroleuca’ da
B~sitosterol Yanlnda;czo-c33 alkanlarinin bir karigimini

da izolée etmiglerdir (100).

1953 yillarinda POURRAT ve .ark..Labiatae familyasa
bitkilerin de ursolik asit"daﬁlllminlfarastlrmlslardlro
Bu aragtirma sirasinda S.hyssopifolia’ nan. benzen ekstrak-
tindan hareketle, metanol de rekristalizasyonla temizlene-
rek, igne-geklinde kristaller elde edilmig ve bu madde tri-

yakontan C,,fcq (E.N 72°) clarak tespit edilmistir (128).
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~ Bu tiir,_de ursolik asit bulunmamistair.

Triterpenilik Asitler: sideritis
tiirlerinden, Labiatae familyasinda yaygin. olarak bulunaﬁ
oleanolik ve ursolik asitler izole edilmigtir. S.glacialis
ve candicans’da oleanolik wve ursolik asitlerin bir karaigi-

minin bulundudu gdsterilmigtir (57, 60).

sideritis tlirlerinden izole edilen diger maddeler
Sacanériensis’de lignan (sesamin) (55), 5.mcntana da alka-
loit (stakidrin) (130), S.ochroleuca da serbest vag asit-
leri (100) ve degigik sideritis tiirlerin de iridoid hete-
rozitlerinin (94) varliga arastlrmac1lar tarafindan gbste-

rilmigtir.



KIMYASAL BOULOM
PRATIK CALISMALAR
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K IMYASAL BUOLOM

P RATITK CALISMALAR

MATERYAL

gideritis congesta Davis et Huber-Merath bitkisi, 1976~-
78 yallarinin, 11-15 Temmuz tarihleri arasinda, Antalya, Alan-
va, Dedirmendnii ve Dim gayl civarindaki yamag¢lardan toplandlca}
Bitkinin, halk arasinda gicekli kisimlarai ve yapraklari kulla-

naldaga igin, herbasi ayrild:, g&lgede kurutuldu, toz edildi.

Kimyasal caligmalar, bitkinin petrol eterli (400-6003 ve
etilasetatly fazlarinda ylriitildii. Toplandigi boélgelere ve yil-
tara gtre bu fazlarain kromatogratik kargilagtirmas: yapildi,

herhangi bir farklilik olmadids tespit edild:i.

(&) & eongesta Davig st Euber-torath (T4 ANTALYA, Alanya, Dedirmendni

¥

(HUEF 1257 ¢ ), Dim cay: civari (HUEF 1256 ! ).
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Yy UNTEM

sideritis tlirlerinin halk arasindaki kulianlllgl ve gimdi-
ye kadar yapilan aragtirmalar dikkate alainarak, bitkinin diterpen

ve flavonoitlerl galigmalarimizin esasini tegkil etti.

Bitkideki diterpenlerin_ve-flavonoitienin ekétraksiyonu,
tanimi, izolasyonu ve yapi tayini ile ilgili pratik uygulamalar
bu kasimda verilmigtirvuKolonr.inéamtabakawve kagit kromatografli-
si galigmalarinda kullanilan sgolvan sistemleri, konular ilerle~-
dikge tekrarlardan kagainmak igin, Snceden verilmigtir. (Tablo-31)
de,galigmalarimiz girasanda kullan;ian'solvan sistemleri gdésteril-
migtir. GQaligmanin baglangicainda baska solvan sistemleri de denen-

migtir. Uygun sonug alinmayan sistem ve ybntemlerden bahsadilmamis_

tir.

Ekstraksiyon

Toz edilmis materyal, soxhlet .cihazainda petrol eterl (40°-
60°) ile tiketildi. Silikajel G kaply plaklar da (solvan sistemi-
2,5) ile ekstraksiyonun veterli olup olmadi¥i kontrol edildi. Pet-
roi eterlli faz ve bekletilmesi ile ¢bken kigam, kromatografik ola-
rak kargarlagtirildi; herhangi bir fark g¥rillmedi ve petrol eterli
fazlar birle#tirildia”Petrol eterli fazda dlterpenler ve metoksi-
flavonlarin bulunup: bulunmadlézzkromatografik olarak aragtirailda.

Bu faz diterpen ve metoksiflavon elde etmek Hizere ayrildi..

350 g. materyal 271 petrol eteri (40°-60°) ile bir
gece masarasyoha b;rak111r= Soxhlet cihazanda 12 saatte

bir solvan yenilenerek 48 saat sireyle tiketilir. Bu iglem
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No  Solvan Sistemleri Oran Y&éntem (Lit.)
: v

1. Kloroférm:metanol:su (65:25:4) ITK,SK (16,111,157
2. Etilasesat:metanol:su {100:16,5:13,5) ITK,8K  (5,39,98)
3. Benzen:etilasetat (3:7) TR (126,127)
4. Benzen:metanol (98:2) TTK (%)
5. Kloroform:metanol (97:3) ITK,SK  (16,17)
6. . Kloroform: eter:metanol (60235:5) TR (18)
7.  Kloroform:eter (9:1) ITK,SK  (161)
8. Kloroform:metanol (9:1) ITK, 8K (33,120)
9. Kloroform:aseton _ (9:1) ITK,SK  (38)
10. n-Butanol:asetik asit:su (4:1:5) KK (23,71,114)
11. Ter-Butanol:asetik asit:su (3:1:1) KK (15,89,144)
12. n-Butanol:etanol:su (4:1:2,2) KK (72)
13.. Asetik asit:su (% 30) - KR 7y
14. Benzen:butanon:metanol (50:25:25) TR (39,111,134,157)
15. .Su:metanol:butanon: (13:3:3:1) IR (8,37,93,177)

asetilaseton '
16. Su, Su:metanol _(9:1,8:2... PK (4,25,104,118)
17. Toluen:etilasetat:metanol (8:6:1) Itk (49)
18. Toluen:kloroform:aseton (40:25:35) TR - (98,153)
19. Toluen:etilasetat:metarol = (4:2:2) TR (49)
20. Etilasetat:asetik asit:su (40:13:30) KK (81)
21, Asetik asitusu (1:1) KK (81)
22. n~Butanol:piridin:su (9:5:4) - KK (71)
23.  n-Butanol:benzen:piridinisu  (5:1:3:3) KK A7)
24. Etanol:piridin:su (3,6:1:1,15) KK (27) -
25. Etilasetat:piridin:su (5:4:4110:2) X (83)"

n~butanol:asetik asit ' - ' |
26. Etilasetat:piridin:su (12:5:4) TR (83)
27. Der.hidroklorik asit: (30:10:1) ‘KK (8,70,75)
_ asetik asitisu , 1
28, Fenol:su doymuis KK (23,49)
29, Benzén:etanol (8:2) 1TR (153)
30. Kloroform:etilasetat:aseton. (5:4:l) TR (11")
31. Benzen:aseton (1:1) I'TK (153)
32. Benzen:aseton (2:1) 1K (153)

Tablo - 31

Aragtirma Siiresince Kullanilan Sblvan Sistemleri

(ITK) Ince Tabaka Ki:omato@;rafisi, (KK) Kagit Kromatografisi
Silikajel Kolon, (PK) Poliyamit Kolon () Tarafimizdan geligtirildi.
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1,5 kg. materyal igin tekrarlantr. Sari renkteki petrol
_eterli ekstraktlar birlegtirilir, ralgak baslng altxndé yo-
Junlagtrralar, bpzdolabznda 48 saat bekletilir, meydana
gelen yegilimsi-sar: g¢bkelti ayrzlar. ?etrol eterli faz

kuruluda kadar ugurulur(Petrol eterli faz).

Bbylece apolar maddelerden. temizlenen artik, agik havada
kurutuldu. Soxhlet cihazinda her defasanda saf solvan kullanila-
rak, 80° 1ik etanol ile tllketildi. Silikajel G kapli plaklarda
(solvan sistemi-1) kullanrlarsk, kromatografik olarak ekstraksi-
yonun ‘tamamlanip tamamlanmaéid: -kontrol edildi. Etanol algak ba-

ging altinda kuruluda kadar uguruldu.

t1k ekstraksiyondan sonra, agrk havada kurutulan
matexryal, g0° 1ik etanol ile 24 gaat maserasyona b;rakxn
1ir, Soxhlet cibazinda, 3 defa ikiger litre 80° etanol
ile toélam 24 saat tlketilir, ekstraktlar birlegtirilir,
al¢gak basing altxnda kuruluga kad&r ugﬁrulur‘(ﬂtanolla-
faz).

Etanollil ekstre, sicak su ile kismen g¢bzlildd. Sulu. faz
girasiyla eter, etllasetat ve su"ila‘doyuruimus n=butanol ile
ekstre edildi, Ekstraksiyonun”tamamian1§ tamamlanmadrgr kroma-

tografik olarak kontrol edildi.

‘ #4..3.1::;5?,:::@.;. sicak suda kismen -'Q ”3 B“ij,., algak b.‘asa.ng altinda
Biichner hunisinden siziillir, hunide kalan artirk sicak su
ile renksiz sﬁzﬁnt& elde edilinceyedkada:,y;kan;r, sulu
fazlar birlegtirilir, belli bir hacme kadar yogunlagti-
r2lzr, yogun sulu faz egit hacimde eter ile mekanik gal-

kalayici_da ekstre edilir. Eterle ekstraksiyona , etsre
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wenkli maddeler gegmeyinceye yani renksiz eterli ekstre
elde edilinceye kadar devam edilir. Eterli fazlar bir-
legtirilir, susuz sodyum silfat ile suyundan kurtarsilar,

yodunlagtirziir(Eterii faz).

Eterﬁé ekstre edilen sulu faz, egit hacimde etil-
asetatla mekanik calkalayicida ekstre edilir. Etilasetat
ekstraksiyonuna, etilasetata renkli maddeler gegmeyince=-
ye kadar yani renksiz etilasetatli ekstrakt elde ediliin-
ceye kadar devam edilir, etilasetatl: fazlar birlegtiri-
lir, zusuz sodyum silfat ile suyundan kurtarilir, algak

basingta kuruluga kadar ugurulur(Etilasetatli faz).

- Kalan sulu faz, su ile doyurulmug n-butanol ile
ayn: gekilde ekstre edilip, yodunlagtirxlir(n-butanolld
faz).

Eter, etilasetat ve n-butanol fazlarinda ayri ayri siya-

nidin reaksiyonu yapildi ve flavonoit varligs tespit edildi. Bu

fazlarin, (solvan sistemi- 10, 13).kullanalarak kagit kromatog-

rafisi ve (solvan sistemi- 1, 2) ile ince tabaka kromatografi-

sinde karsllagtirmasx vapirldi: Qaligmalarimiz flavonozit tagiyan

etilasetatli faz tizerinde yurutulduw n- Butanol fazinda  hemen

hemgn ayny flavonozitlerin -bulundugu kromatografik olarak tespit

edildi. Fakat miktarca az olmasindan dolayi ayrica ¢aligilmadi,

gerektiginde etilasetatli faz ile birlegtirildi. Bu izolasyon

ydntemi (tablo=-32) de g8sterilmigtir.

Petrol Eterli Faz 0zerinde Yapilan Calismalar

Tanim

YoJuniastirilmig petrol eterli fazin, ince tabaka kroma-

tografisinde, agsagrdaki solvan sistemleri ve revelatdrler kulla=-

nilarak kromatografik kontrolii yapildi (Tablo-33).



-86-

S.congesta ilerbaSl
+
Petrol eteri {40—600)

v

Petrol eterli faz : Artak

l +

80° 1ik etanol

Yodgunlastzirma

I

v

Btanollii faz Artik
Petrol eterli faz
Yodunlasgtirma
.{L
Sicak su
7 ' ]
Sulu faz Artik
+.
Eter
‘ | |
v }
Sulu faz Eterli faz
T _
Etilasetat
|
Sulu faz Egilasetatll faz
e
Su ile doyurulmus
n=butancl
v t V
Sulu faz n-butancllii faz
Tablo - 32

S.congesta =— lzoclasyon Semas:i
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Adsorban Kieselgel G Tip 60. (Merck 7733)
Kalinliga 0,3 mm
Aktivasyon . 110%c15-20°

Solvan Sistemi - 3  Benzen:etilasetat(3:7)

" " - 4 Benzen:metanol (98:2)

" " - 5 Kloroform:metanol (97:3)}

" " = 6 Kloréform:eter:metanol(60:35:5)
" " - 7 Kloroformseter(9:1)

» om - 8 Kloroform:metanol (9:1)

Revelatdrler % 30 Siilfliirik asit
% 20 Antimon trikloriir/kloroform
%2 20 Fosfotungustik asit/etanol

% 0,5 Potasyum permanganat/su

Tablo - 33
Diterpen ve Metoksiflavonlar -

tnce Tabaka Kromatografisi ¥Yontemleri

Bu reaktifierle-gilin agiganda ve UV 366 da gdriilen, (Sol-
van sistemi-5,8) 10 lekeden 8 inin diterpen olabilecegi tespit
edildi. Bunlardan bir tanesinin miktarinin fazla, dijerlerinin
eser miktarda. oldugyu gdriildli. Ayni plaklarda flavonoit Bzelligi
- g8steren bir lekenin varligi da-tespit edildi. Petrol eterli faz-

da metoksiflavon bulunabilecegi diigliniildi.

“Izolasyon.

Petrol eterli fazi yan maddelerden kismen temizlemek igin

iki yol takip edildi:
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a) Kuruluga kadar ugurulan petrol eterli faz, sicak pet~
rol eterinde ¢dziildd, sodukta ¢8ktlirildli ve bu iglem birgok de-

fa tekrarlanarak kismen yan maddelerden temizlendi.

b) Petrol eterli faz sulu metancl ile ekstre edildi. Me-
taﬁol aguruldu, kalan sulu faz, kloroformla ekstre edildi. Bdy-
leée yan maddeler - kismen suda kaldi. Kloroformlu faz algak ba~
singta kuruiuqa kadar uguruldu. Bu iglemler yesil renkli petrbl

eter fazinin, renksiz hale gecmesini saglar.

300 ml petrol eterli yogdun gdzelti, su/metanol
(9:1) ile (200 mix4) tiketilir. 200 ml.ye kadar yodun-
lagtlrzl:r; Beyaz blr siispansiyon meydana gelir. Klo-
roform (100 mlXx6) ile tiketilir, kloroformlu fazlax
birlegtirilir, algak basing altinda kuruluda kadar
ugurulur (Ham ekstrakt).

Ham ekstraktain kromatografik kontrold, metoksiflavon ve
diterpenler ta$1d1§1n1 gbsterdi. Bu maddeler kolon kromatografi-
gl ile ayrildxy. Bunun igin silikajel kolonda deglsgik golvan sig=-
temleri denendi. Kloroform/metanol (9:1 veya 33:1), kloroform/
aseton (9:1), benzen, benzen/etilasetat (9:1,8:2,...535) solvan
sistemlerinde birbirine oldukga benzer sonuglar elde edildi. En
uygun ayirimin saglandidr kloroform/aseton (9:1) solvan sistemi

ile metoksiflavon ve diterpenlerin karigimi fraksiyonlandi (SK=1).

Kolgn Hazirlannasi (SK-1)

350 ¢ Kieselgel 60 (0,2-0,5 mm) (Merck);, kloroform ile sis-
pansiyon haline getirilerek koloua doldurulur, homojenola~
rak yerlesmesi saglanir. Daha sonra 3,75 ¢ ham ekstrakt az
miktar kloroformda ¢8ziilitr, 25 g Kieselgel ilave edilir,

karigtirilair, algakbasingta kuruluda kadar ugurulur, kuru tulur,
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havarida homoien kale getirilir, bir tabaka teskil edecek gekilde
az miktarda kloroform yardaimiyla koldna tatbik edilizr.
kKloroform/metanol (9:1) solvan sistemi ile eliisyona bag-
lanir. Eliisyonun ilerleyigi, ince tabaka kromatografisin-

de(sclvan sistemi-3,8) ile kontrol edilir:

SK=~1

Adsorban | Kieselgel 60 (0,2-0,5 mm) Merck 7733
Sclvan sistemi-8 Klorcform:metancl (9:1)

Fraksiyonlar 20-30 ml

Kolon boyutlarz 5,5 X 140 cm

Ellisyon hizi 1,5~2ml/dak.

Materyal : Ham ekstrakt

~

Kolondan alinan fraksiyonlarin kontroliinde, ilk fraksi-
yonlarda metoksiflavon bulundugu tespit edildi. Bu fraksiyonlar
(11-14. fraksiyonlar) birlegtirildi, uguruldu. Metanol ile bir-

¢ok defa kristallendirilerek temizlendi.

Diger taraftan miktari en fazla olan diterpeni (Dl) tagi-
van fraksiyonlar (23-28, fraksiyonlar) birlestirildi. (Dl) di-
terpenini diger diterpenlexden. ayirmak ve saf olarak elde efmek
i¢in, silikajel kolonda, kloroform/aseton (9:1) solvan sistemi

kullanildy.

Kolon Hagirlanmasi (SK=-2)

{5K~1) kolondan alinan {Di) diterpehini tagzyan
karaigim (180 mg),é g adsorban ile karzgtarrlir. Kioro=—

form/aseton (9:1) sclvan sisteminde ¢ézillir. Algak ka-~
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singta kuruluda kadar ugurulur. Az miktar solvanda ¢dézi-
lerek, (SK-l) kolonu gibi hazzrlanan ve 50 g adsorban

tagiryan kolona tatbik edilir.

SK=2

Adsorban | | Kieselgel 60 .(0,2-0,5 mm) Merck 7733
Solvan sistemi = 9 Kloroform/aseton (9:1)

Fraksiyonlar 10=-15 ml

Kolon boyutiari 3,5 X 40 em

El{isyon hiza 1,5-2 ml/dak.

Materyel . Diterpen Karigimi

Kolondan alinan fraksiyonlar, silikajel G kapli plaklar-
da,(solvan sistemi—3,4,8 de) kontrol edildi. Saf olarak elde
edilen diterpen fraksiyonlarl.birlqstirildi, yogunlagtairilda,
(D1) diterpeni az miktarda kloroformda ¢8zlldd, metanol ile

kristallendirildi.

. Petrol eteri fazinda bulunan diterpen ve metoksiflavon
fizerindekl galigmalar, bu kisimdan sonra diterpen ve metoksiwy

.ﬂﬁy@@ bagliklarys altlnda'ayrl ayri incelenecektir.
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Diterpen — Yapi Tayini

| Diterpenlerin yap1l tayini ile ilgili y®ntemlerden, teorik
kisminda bahsedilmistir. Saf olarak elde edilen diterpenin, sa-
hit maddeler ile kreomatografik karsilagtirilmasi, madde hakkinda
8n bilgi verir. IR,NMR ve kiitle spektroskopisi bulgularina gdre
fonksiyonel gruplar ve ¢ . .:...; sayisi tespit edilir. Yapada
meveut fonksiyonel gruplara gbre tiirevleri hazirlanar, kromatog-
rafik ve spektroskopik analiz sonuglari daha dncekilerle kargi-

lagtirilarak diterpen yapisi dogrulanir.

Kristalleﬁdirilen.(DlL.diterpeninin, erime noktasi, op=-
tik gevirmesi &l¢fildil. Kromatografik ve spektroskopik analizleri
yapildi. Varligdr tespit edilen fonksiyonel gruplar dikkate ali-
narak asetil ve deasetil tiirevleri hazirlandi. Bunlar ince taba-

ka kromatografisinde $aﬁit maddeler ile kargilastarxrldi.

Asetilleme

35 mg (Dl) diterpeni, 0,5 ml piridin ve 1 ml an-
hidr asetik asit te ¢dziililr, oda 1srsinda bekletilir.
Asetillemenin tamamlandidz, ince tabaka kromatografisi
yéntemi ile(solvan sistemi-3,5) kullanilarak tespit
edilir. Asetilleme #drdnii 24 saat sonra buzlg-suya'dékﬁ-

lir, bu karigim; kloroform ile ekstre edilir.

Deasetilleme

70 mg (Dl) diterpeni, 35 ml botasyum hidroksitin
% 5 1ik etanoldeki ¢ézeltisinde ¢dzililir, oda 282s1inda
24 saat bekletilir. Deasetillemenin-tamamlanlb tamam=—-
lanmadz§i ince tabaka kromatografisinde(solvan sistemi~
3,8) kullanirlarak kontrol edilir. Bu sﬁrenin sonunda

dnce kloroform ve sonra - metanol ile ekstre edilir.



Metoksiflavon - Yapi Tayini

Flavonoitlerin yapi tayininde takip edilecek ydntemler
teorik kisimda verilmistir. Yapi tayinl sirasinda bu husus gdz

Snlinde tutulmugtur.

saf olarak elde edilen metoksiflavonda, agit hidroliz,
‘klasik teshis reaksiyonlari, kromatografik ve spektroskopik
analizlexr yapildxr. Asit hidroliz sonunda yapzlan kromatografik

kontrolde, oz tespit edilemedi ve aglikon-yapisi doJrulandi.
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CEtil Asetatlt Faz Uzehfnde‘Yap11an-Caiisma1an_

Tanim

- Etilasetatli fazda flavonozit.wvarlidi, klasik teghis
reaksiyonlari,‘ince tabaka ve ka¥it kromatografisi y®ntemleri
kullanilarak tespit'e&ildin Kromatografik c¢aligmalarda degi-
sik solvan gistemleri kullanildi (Tablo-34). Bu sistemlerden
en iyi ayirim yapan se¢ildi.ve galigmalarin.ilerxleyen kisimla-
rinda kromatografik kontrollerde, bu sol&an sistemleri kulla~-

nildi (Sistem-1,2,14).

- RKagit ‘ Whatman-1
Solvan Sistemi - 10 n=Butanol:asetik asit:su (4:1:5) (Ust faz)
" " -~ 11 ter-Butanol:asetik asit:su (3:1:1)
" ' " ".12 n-Butanol:etanol:su (4:1:2,2)
" " - 13 % 30 asetik asit/su

" " - 28 Doymug fenol/su
Adsorban Kieselgel.G Tip 60 (Merck 7731)

Solvan sistemi - 1 Kloroform:metanol:zsu 65:25:4)

n n

-2 BEtilasetat:metanolssu (100:16,5:13,5)
Adsorban . -~ Poliyamit. 6 (Baker TLC)

Solvan sistemi - 14  Benzen:butanon:metanol (100:50:50)

o o - 15 ”Su:neﬂrwlﬂmﬁzmon:asettlaseton (13:3:3:1)

Tablo - 34

Flavonozitler - Ince Tabaka ve

Kagit Kromatografisi Yoéntemleri



-G 4o

Ftilasetatli faz, ince tabaka kromatografisi yontemi ile
incelendiginde UV 36érmdeen gok, 14 ¢ivarinda leke varligr (sol=-
van sistemi~-1,2) tespit edildi. ﬂu lekelerden 3 tanesi kesin cla~-
rak flavonozit 8zellidi gBstermekteydi. tzolasyon iglemlerinde,
flavonozit yapisindaki madéelerir Snce digerlerinden, daha sonra
birbirlerinden ayirma amaciyla asaﬁlda”kmgaca'helirtilén &n dene-

meler yapilmigtiX.

On Denemeler
Ftilasetatly faz, kuruluga kadar ugurulduktan sonra 70%
1ik etanoldse g&zﬁldﬂgBug&nﬂtﬁkkimm&kﬂera@&ﬁdﬁ%ﬁﬁl@uk@ﬂa&graﬁk

yéntemler kullanilarak uygun ayirimlar saflanmaya g¢aligalduy.

véntem Adsorban | Solvan Sistemi

e

1-Prep. ITK  Kieselgel G Etilasetat:metanol:su (100:16,5:13,5)
2-Prep. KK Whatman-3MM T-n-Butanol :asetik asit:su (4:1:5)

TI- %15 Asetik asit/su

3-Kolon Krom. Kiesel gel Eléiotropik sira
4-Kolon Krom. Kieselgel Kloroformimetanolssn (65:25:4)
Tablo - 35

Flavonozitler - 8n Danemelerde

kullanilan Kromatografik Y&ntemlexr

Izolasyon

vukarda bildirilen ilk ii¢ yéntem, kaxigumin &n tamizleme

islemi ig¢in uygun bulunmadi. Buna karsilik kloroform/metanol/su
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(65:25:4) éolvan sistemi ile eliisyon y®ntemi uygun sonuglar ver-
mistir. Daha gok ince tabaka kromatografisinde kullanilan bu sol-
van'sisteminmba21 arastirmacilar tarafindan kolon kromatografi-
sinde de uygun ayirimiar verebilecediii. belirtiligiskir  (111). on
denemelerimiz bu sistemin kolon kromatografisinde temizléme igle-
mi igin kullanllabileceqi'sonucunu“ﬁermi$tirm Kolondan alinan
fraksiyonlar ince' tabaka kromatografisinde ayni solvan sistemi

kullanllarak kontrol edildi.

SK-3 . . e
Adsorban Kieselgel 60 (0,2-0,5 mm) Merck 7733
Solvan sistemi-—1l Kloroform:metanol:su (65:25:4) |
Fraksiyon 30-50 ml

Kolon boyutlara 5,5 X 140 cm

Eliisyon hiza 1,5-2 ml/dak.

Materval Etilésetatll faz

Kolon Hazirlanmagi (SK-3)

300 g silikajel, yeterli miktarda kloroform/me-
tanol/su (65:25:4) solvan sistemi ile sﬁséansiyon bhali=
ne getirilir, kolona doldurulur. 3,5 g Eurutulmug etil-
asetat ekstresi ayni solvan sisteminde ¢éziilir. 25 g
silikajel ile karzrgtzrilir, karisim algak basingta ku-
ruluga kadar ugurulur, birkag¢ ml (solvan sistemi-l) ile
sﬁspansigon haline getirilir, kolona nakledilir. Elis~
yon ayni solvan sistemi ile yabxlzr, fraksiyonlar sili-
kajel kaélx élaklarda'6$olvan sistemi=1,2) kullanzlarak
takip edilir.
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Kolon kromatografisi ile on temizleme igleminden sonra
elde edilen fraksiyonlar incelendiginde, (Solvan sistemi-1,2,3),
flavonoit olabilecek 3 lekenin bulunduyu (F1,F2,F3), bunlardan
- (F3) diye isimlendirilen maddenin. miktarinin ¢ok az oldudu tes-
pit edildi. Bu ytizden (Fl) ve (F2) diye isimlendirilen maddele-
rin, zengin bulunduklar:i fraksiyomlar fizerinde g¢alaigildi. (Fl)
ve (F2) nin birbirinden ayrilabilmesi igin pek gok kromatogra-
fik yéntem ve solvan sistemlerd denenmigtir. Bunlardan en uygun
sonuglar-., (F2) maddesinin aymr;mm“igin’;"preparatif ince ta-
baka kroﬁatbgrafisinde, silikajel kapl:i plaklarin kloroform/me-
tanol/su (65 25:4) solvan sistemi ile surﬂklenmesi, (F1) mad~
desi igin 3 poliyamit kolondaki su ve su=metanol solvan degigi-

mi ile kolondan alinmasidir.

(F2) Maddesinin Ayirami = Preparatif Ince Tabaka

Kromatografisi
Adsorban Kieselgel G Tip 60 (Merck 7731)
Kalainlik Q,7 mm
Aktivasyon © 110%de 30°
Solvan sistémi -1 Kloroform:metanol:zsu (65:25:4)
Reaktif | NH3 buharlari,-UV 366
Siiriiklenme siliresi 50°

Materyal Flavonozit karigimr
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Silikajel kapli preparatif plaklara, 70° 1ik eta-
nolde g¢éziilmig, (F1, F2) karigimi bant halinde tatbik

edilir. Kromatografi tanki solvan sistemi 1le bir gece

doyurulur. Plaklar bu tanklarda sitriiklenir. UV~366 nm

de Snce oldugu gibi, ardindan amonyak buharlarina tu-=
tulduktan sonra incelenir. (Fl) ve (F2) ait sari-turuncu
bantlar igaretlenir ve kazainar. 70°1ik etanol ile ekstre

edilir. Bu igleme her seferinde saf 70° 1ik etanol kul-

“lanilarak renksiz ekstrakt alinincaya kadar devam ediliz.

Ekstrakflar birlegtirilir, mavi bantli sizgeg kagidindan
Schldgfeher - Schill. No 582) ve Jena G-4 cam filtreden
sitzitliir, berrak stizintiler birlegtirilir, algak basang=
ta kuruluda kadar ugurulur, (F2) maddesi elde edildr,
preparatif plak yardimiyla saflagtirma iglemi gereki-

yorsa tekrarlanir.

(F1) Maddesinin Ayaraimi - Pollyamit Kolon Kromatografisi

PK=1

Adsorban Poliyamit (MN Polyamid SCgz <0,05 - 0,16 mm)
Solvan Sistemi Su,Su:Metanol (9:1,8:2,.....1:9), Metanol
Fraksiyon 10 ml

Kolon boyutlari 3,5 X 50 cm

Ellisyon hizi 1 ml/dak

Materyal Flavenoit karigimi

Kolon Hazirlanmasi (PK-1)

55 g poliyamite yeterld miktarda su ilave édilir,
mekanik g¢alkalayicida bir saat kadar galkalanir, homojen
bir karigim elde edilir, bu karigim kolona doldurulur,
poliyamitin gigmesi ve homojen doldurulmug bir kolon e~
de edilmesi 1¢in, takziben 12 ssat siireyle gu gegirilir.
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500mg (Fl)ve (F2) karigimit yeterli miktar su ve 2,59 poliya-
mit ile karigstiralir, iyice galkalanlr} kuruluga kadar
algak basingta ugurulur. Az miktarda su ile kolona akta-
rilir, ist kisimda homojen hir tabaka meydana gelmesi
saglanir. Eliisyon gu siraya gdre yapilir: Su, su/metanol
(9:1,8:2,7:3,6:4 ....1:9), metanol. Fraksiyonlar silika-
. jen ve poliyamit plaklar kullanilarak ince tabaka kroma-
tografisinde (solvan sistemi-1,2,14) kontrol edilir. Su/
metanol (7:3) solvan sistemi kullanilarak yapilan eliis~
yon sirasinda toplanan. fraksiygonlar (F1) maddesini =af

olarak tagir.
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100 mg (F1) flavonoziti, 7 ml metanolde: ¢bzilir.
70 miNsiilfirik asit ilave edilip kaynar su banyosunda
geri geviren sodutucu altainda xsatrlir. Hidrolizin ta-
mamianlp tamamlanmadidi, 20-30 dakika aralarla gdzelti-
den al:inan ¢ok az miktardaki dSrnekler, ince tabaka kro-
matografisine (sistem-1,17) tatbhik edilerek kontrol
edilir. Hidroliz-tamamland}ktan sonra sari renkli hid-
rolizat sodutulur, &nce egit hacimde eter, sonra etil-
asetat ile ilicer defa ekstre edilir. Ekstraktlar bhir-
legtirilir, susuz sodyum stlfat ile suyundan kurtari-

lir, algak basingta kuruluda kadar ugurulur.

Aglikonun Tanaimai : Asit hidroliz sonun-
da elde edilen aglikon kisa bir poliyamit kolonda 6nce su ile
yvikandi. Metanol ile eltiie édilen saf aglikon ince tabaka ve
kagdit kromatografisinde degigik solvan sistemleriyle silirliklen-
di (TabloQBG)a Rf deerleri ve dedigik revelatdrlerle gdriilen

renkler tespit edildi. Aglikonun UV ve kiitle spektral analizleri

Kagit Schleicher. - Schiill 2043 a Mgl.

i

Solvan sistemi 10 n~Butanol:asetik asit:su (4:1:5, tist faz)
" " - 11 ter-Butanol:asetik asit:su (3:1:1)

" " - 27 Der. Hidroklorik asit:asetik asit: (30:10:1)

Adsorban Kieselgel G Tip 60 ({(Merck 7731)

Solvan sistemi - 17 Toluen:etilasetat:metanol (8:6:1)
" " - 18 .Toluen:kloroform:aseton (40:25:35)
"o " - 19 Toluen:etilasetat:metanol (4:2;2)

Revelatdr UV 366rmNH3 buharlari; Allminyum kloriir

Zirkonyum oksikloriir/Sitrik asit

Tablo - 36

Aglikon-Ince Tabaka ve Kagit Kromatografisi Yontemleri
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yvapildi. IR spektrumunda ve kromatografik analizlerde agliko-

nun sahit madde ile kargilagtirilmasi kesin sonug verdi.

Yapisinda tespit edilen fonksiyonel gruplar dikkate alai-
narak aglikonun demetilasyonu yapilda.. Sahit madde ile kroma-

tografik olarak karsilagtirilda.

Demetilleme

15 mg aglikon, 1 ml susuz asetik asitte gdzilir.
1 ml Hidrgiyodik asiﬁ damla damla ilave edilir. Geri
ceviren sogutucu altinda ig saat kaynatilir. %5 sod-
yum bistilfit sulu ¢dzeltisi ilave edilir. Etilasetat-
la tlketilir, yodunlagtirazlir. Kadit kromatografisin-
de (soclvan sistemi=20,21) ve ince tabaka kromatogra-
fisinde (solvan sistemi =-1,17) de gahit numune ile

kargilagtairzlar.

0zlaraziyn Tanaimazu: Aglikon ayrildiktan son-
ra kalan asitli sulu faz, kullanilan asitin cinsine bagli ola-
rak baryum veya glimiis karbonatla ndtralize edildi, siiziilddy,

algak basing altainda kuruluga kadar uguruldu.

Stilfiirik asitli hidrolizata kiigik miktarlardaki
baryum karbonat, manyetik karigtiricida karigtirirlarak
ildve edilir. Merck turnusol kadidina karg:r ndtr hale
gelinceye kadar bu igleme devam edilir. (dken baryum
stilfat mavi bantla sizgeg¢ kadidindan (Schleicher-Schiill’
No. 589). berrak gozelti elde edilinceye kadar birkag
defa siziliir. Siizintiye egit hacimde n-butanol ildve
edilir, algak basingta kuruluga kadar,.ugizrulur° Artik,

1 ml kadar piridinde ¢&zuliir, oz ¢dzeltisi elde edilir.
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(F1} flavonozitinin tasadigi oz veya ozlarin kalitatif
teshisi ic¢in en uygun ytntem kagit kromatografisidir. Yapilan
“n calismalarda inen ve damlayan kagduit kromaﬁografisinde (sol=
van sistemi 10,21,22,23) de seliiloz kapliy plaklarda yapilan
ince tabaka kromatografisinde (solvan sistemi=-25,26) da uygun
.éonuglar alindi. (Tablo-37) Tek leke tespit edildi. Reaktlf
olarak,yapmlan'ara$t1rmalarda, (4,71,153), uygun renk ayirimi
vaptigi igin g-naftilamin ve anilin hidrojen ftalat reaktifle~

ri kullansildy.

(F1) oz numunesi ve gahit maddeler 20X50 cm
boyutlarinda kesilmig, Schleicher-&chiill 2043 a Mgl
kromatografi kagatlaraina tatbik edilir. Kromatogra~
£fi . kagrtlarinin uglazxa, dizgiin siiritklenmeyl vedam-
lamayy: sadlamak amacaiyla, 2X2 om boyutlarainda dig
geklinde kesilir. Kadatlax, 20x50x55 cm bogutlarin-
daki kromatografi tanklaranda 2-3 saat doymaya ba-
rakxrlir. Ozlar (solvan sistemi-10,21,22 veya 23) de
glirtdklenir. Gerekll slrenin sonunda, kromatogramlar
agrk havada kurutulur. Anilin hidrojen ftalat reak-
tifi plskirtilir. 1l0°Cde 5-10 dakika hekletilir.
Belilren lekeler igaretlenir, gahit maddeler ile

kargilastrrzlar.

Glikoz ve galaktozun kromatografik ayiriminda meydana
geian lekeler birbirine yaklndir. Daha kesin bir sonuca ulag-
mak ve herhangi bir karasmaya meydan vermemek ig¢in enzimatik
oksidasyon y8ntemi kullanildi. Bunun igin glikoz oksidaz tagi-

yan ¢8zelti kromatograma ptiskiirtiildii, enzimin etkisi sadlandas

ve sonuglar buna gdre deferlendirildi.

iy
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Inen ve damlayan KK _
Kagit Schleicher-Schiill 2043 a Mgl (30X50 cm)
Solvan sistemi - 10 n-Butanol:gl.asetik asit:su (4:1:5 list faz)
" " = 21 n=Butanol:piridinisu (9:5:4)

" " - 22 n-Butanol:benzen:piridin:su (5:1:3:3)
" .M = 23 Etanol:plridin:su (3,6:1:1,15)

Stirllklenme siiresi Solvan sistemi~=l0 igin 48 saat
Solvan sistemi~21,22 i¢in 24 saat

Solvan sistemi-23 ig¢in 20 saat

TR ‘
Adsorban Seltiloz DSF=0 (Camag)

Solvan sistemi - 24 Etilasetat:piridinisutn-butanol:asetik
aslt (5:4:4:10:2)

" " - 25 Etilasetatipiridinssu (12:15:4)
Stirtlklenme stiresi Sistem - 24 igin 2 saat, 2 defa plriikle-

nir. Sistem - 25 igin 1,5 saat, 2 defa
stirtiklenir. | '

Revelatdrlar Anilin hidrojen ftalat, B-naftilamin
(110° 10-15°)

Tablo = 37

Ozlar - Kadit ve. ince Tabaka Kromatografisi Ydntemleri

Ozlari ﬁaszyan g6zelti inen ve damlayan kagit
kromatografisinde (solvan sistemi~l0) ile siridklenir.
Kromatogram oda temperatiiriinde kurutulur. Glikoz oksi-
daz'(l,4 U/mg. Merck 8343) % 1 lik sulu gdzeltisi kro~
matograma plUskdrttldr ve oda temperatirilnde 2,5 saat
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bekletilir. Bu silrenin sonunda anilin hidrojen ftalat
plisktirtfilir, 110°cde 5-10 dakika tutulur. Glikoza ait
lekenin kayboldudu gdriilir. Galaktoz lekesi ise kala-
c1dir. Bu bulgular numune ile kargilagtirilir ve sbnu-

ca varilir.

(F1) Flavonozdit ini Permetillenme:
(F1) flavonozitinin asit hidrolizi sonunda bulunan ozun sayisi-
ni tespit etmek ig¢gin flavonozit Hakomori‘yénﬁemine gbre (11,67)
metillendi. Permetillenmis flavonozitin asit hidrolizi yapaldi.
Metillenmis oz numunesi, permetillenmis ve kismen metillennmig ga-
hit ozlar ile dedigik solvan sistemleri ile kargilagtirilarak
tespit edildi.

Permetilleme

30 mg (Fl) flavonozit, aktivite derecesi 1 olan
aluminyum oksit (Merck 1077) kolondan gegirilen, dime-
til stilfoksitin 5 ml.sinde ¢dziiliir. (6zelti azot atmos~
feri altinda magnetik karigtirica ile siirekli karagta-
rilir. Mineral yag ile karigtirilmig olan sedyum hidrir,
hekzan ile birgok kere yikanarak yagindan kurtaralip
azar azar (Fl) ¢bzeltisine ildve edilir. 300 mg sodyum
hidriiriin ilavesinden bir saat sonra, 10 ml metil iyo-
diir damla damla reaksiyon ortamina ilave edilir. & saat
sonra karxgim, 20 ml kloroforma ddékidlir. (bken sodyum
iyodiir siziillir, kloroformlu faz su (50 mlx8) ile yaka-
nir. Son glkama,'doymug sodyum tiyositilfat ¢dzeltisi
ileyapilir. Rloroformlu faz susuz sodyum siulfat ile su=
yundan kurtarzl;b alcak basingta kuruluga kadar uguru-
lur. Kloroformlu faz silikajel kapli plaklarda (solvan

sistemi=-2,29,30) . kontrol edilir.

permetillenmig (Fl) flavonoziti silikajel kapla



~105~

preparatif ?laklﬁ#ﬁ Bant halinde tathik edilip, (Sovlwvan
sistemi~2) de stiriklenir, UV 366 nm de mavi.florésansr
verén bant igaretlenir ve kazrlzr. ( iao_ml x 5) kloro-
Form ile su Banyosunda ekstre edilir. Mavi bantlz sﬁzgeg'
kagrdandan (Schleicher- Schiill, No.589) siiziiliir,susuz
sodyum sﬁlfat'ilé suyundan kurtarzlrr, al¢ak basing al-

trnda kuruluda kadar ugurulur.
Asit Hidroliz

Permetillenmig (F1) fﬁavénbzitj hidfoklorik agi-
tin susu# metanbldeki % 5 1ik gdzeltisi ile 2‘saét su
Banyosunda geri cgeviren sq&utucu altrnda kaynatrlzxr.
Hidroliz siliresi ince tabaka kromatpg;afisinde (solvan
sigstemi~2,22) kullanxlarak‘kontrol edilir, Hidroliz bi-
tiﬁjnde egit hacrmda su iléveﬂediljr, metanol glgakiba—
sangta ugurglur; Ka;én sulu krsim stziillir, 2 saat daha
bidro;ize devam edilir. Bu siirenin sonundé gimig karbo—’
hatlé-natralize edilir, sﬂzﬁiﬁr. Diigik temparatﬁrde,al;'
gak bas;ng altinda kuruvluga kadar ugﬁrulur&ﬂﬁroformda‘
¢¥ztlir, fnce tabaka kromatografisinde (solvan sistemi-
29, 3@, 31) de 2,3,4,6—tetramétilfb—glikozafg&re~ba§;l
Rf degerleri (Ré)'@esaplanan,_metillenmig ozlarla kar-

galagtrraize ‘37,

(a)2,3;4ﬁtrimetilwn—g1ikbz, Rutbzitden‘hareketle tarafrmzezdan
Razprlanmegtar, Digerleri.igin'Bilim Palz kolleksiyonundan ya-—

rarlanplmprgtar,
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Metil ozlar

Solvan Sistemleri (Rg)

28 .31 . . . 32
2,3,4,6-tetrametil-D-glikoz 1l 1 1l
2,3,6~trimetil-D-glikoz ' 0,73 0,63 0,66
itk
Adsorban Kieselgel 60 (Merck7731)
Solvan Sistemi - 29 Benzen:etanol (8:2)
" " - 31 Benzen:aseton (l:1)
. " - 32 Benzen:aseton (2:1Y)

Tablo - 38

Metil Ozlar ~ Ince Tabaka Kromatografisi
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(F2) Flavonoziti = Yapa Tayini

| Asit HEidroldiz: (F2) flavonozitinin yapa tayi-
ni ig¢in ilk kademede, asit hidroliz yapailda. (F1) flavonozitin-
den farkli olarak hidrolizde, hidroklorik asit kullanildi. Bu

yéntem siilfiirik asit hidrolizi 1le ayna sonuglar: vermektedir.

(F1) ve (F2) flavonozitlerinin, aglikonlarinin ayni oldu-

gu kromatografik ve spektrofotometrik karsilagtirmalarla bulundu.

ao mg (F2) flavonoziti, 75 ml % 15 hidroklorik
asit ile kaynar su_ banyosunda, geri geviren sogutucu al-
t1nda hidroliz edilir. (Fl) flavonozitinin asit hidzroli-
zinde oldudu gibi (F2) flavonozitinin aglikonu ekstre
edilir. (Solvan sistemi-1,17,18) ile ince tabaka, (sol-
van sistemi-10,11,27) kagit kromatografilerinde aglikon

sahit madde ile kargilagtirilarak teghis edilir.

Sulu faz gtimig karbonat ile Merck turnusol kagi-
dina kargi ndtrallegtirilir. ¢6ken glmisg klopir silizllems:
rek uzaklagtirzl:r. Stziintiye egit hacim n-butanol il&-‘
ve edilerek algak baé;ngta yojunlagtrrzrlar. lnen damla-
yan kadit kromatografisinde (solvan sistemi-~10,22,23)
ve selilloz kapli plaklarda (solvan gigtemi-25,26) kul-

lantlarak (Tablo-37) ozlarin teéghisi yapzrlir.

(F2) oz g¢dzeltisinin, kromatografik kontroliinde tek leke
tespit edildi ve (Fl) oz numunesindeki lekelerle Rf dederleri
ayni bulundu.

(F2) oz numunesi, enzimatik oksidasyon ydntemi ile de
kontrol edildi. Oz numunesine, glikoz oksidaz ildve edilerek

37°Cde, yeterli siire tutuldu. itnen damlayan kagit kromatografi-
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sinde stirfiklendi. Anilin hidrojen ftalat piiskitrtiiltip, 110°Cde 5~10

dakika bekletildiginde enzim.etkisi.ile;oz lekesgine rastlanmadi.

0z gézeltisine glikoz oksidazan (1,4 U/mg Marck 8340).
% 0,1 1ik gézeltisinden 10 ml ildve edilir. 37°Cde 10 saat
bekletilir. 20x50 cm boyutlarinda kesilmis "Schleicher Sehill
2043 a Mgl kromatografi kagidina gahit ozlarla beraber tatbik
edilir. Tnen damlayan kagdit kromatografisinde (solvan_siste-
T mi~22,23) de sﬁrﬁklenir. xromatogramlar oda temperatiirtinde
xurutulur. Anilin hidrojen ftalat pitskiirtiilir, 100°C 10-15
dakika tutulur. Oz lekelerinin g8rilip gériilmedigi kontrol

edilir.

{r2) flavonozitinin ozlarinin sayisani tesplt etmek igin,
(F1) flavonoziti igih uygulanan permetilleme ve takiben asit hid-
roliz aynen uygulandi. Ince tabaka krdmatografisinde (solvan sis~-
temi-29,31,32) ile metillénmis ozlarla kar$l1ast1r11arék teghis

edildi. Asit hidroliz bulgusu dogrulandi..
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BULGULAR

Petrol eterli ve etiasetatli fazlardaki, aragtirmamizin
bulgulari agagidaki siraya gore sunulmugtur: Izolasyon, tanim,
yapl tayini. Yapa tayininde, diterpen, metoksiflavon ve flavo-
noitlerin yanznda flavonozitleri meydana getiren aglikonun ve
ozlarain yapilarinin aydinlatilmasy ile ilgili.bilgiler alt bag-
liklar halinde siras:i ile verilmigtir. Bulgular agiklanirken
sonuca varilan iglemlerin yapilisi, materyal ve ybntemde veril-

digi i¢in tekrarlamaya lfizum gdriilmemigtir.
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Petrol Eterii Faz - lzolasyon

Petrol eterli fazda, ince tabaka kromatografisinde ta=-
nimlanan (Tablo~ 39,41), metokgiflavon ve diterpenlerin kari-
gimi kolon kromatografisinde ayrildi. Bu ayirim sonucunda di-
terpenlerden (Dl) birinin aragtirmamiza yetecek miktarda 61—

dadu tespit edildi. Ayn: karigimda metoksiflavon da (MF) izo-
le edildi (§ekil-14).

ITK SK_1 SK.2
Solvan sistermni_8 Solvan sistemi..9
4-10 [11-14]15-22]23-28]29- 11-18 [19-20122-24] 25~

forre rrtr ceed e

7B
w07

i

i

W

_ %
2

7/

N

SO

% OOOO 000 ®O

Sekil -~ 14
Diterpen ve Metoksiflavon - Kromatografik Ayirama
ITK (ince Tabaka Kromatografisi)
Adsorban Kieselgel G Tip 60 (Merck 7731)
Solvan Sistemi Kloroform:metanol (9:1)
RevelatSr % 30 silfirik asit (110°C 15°)
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(D1) diterpeninin IR spektrumu (Sekil~l5), gahit madde
linearolén(®) IR spektrumu (§ekil-16) ile tamamén gakismakta~

dar.
= w , @ ¥ . R JUUTTUTR, rTOUT T O T | R ook
o0 100
, -
-
S 60 .
£ 20
o .‘ f | | .
o %0 000 a0 2000 »oe 100 wou o0 o0 W e

Sekil ~ 16
Linearol - IR Spektrumu .
(Perkin Elmer, Model 472, %1 KBr)

Kitle spektrumu: (Dl) diterpeninin kiltle spektrumunda
(§ekil-17) , molekiler iyon piki M' 362 de girtldl. Molekilin
_parqalanmas; ile meydana gelen karakteristik iyonlar (Sekil-la)

de ‘gdsterilmigtir; (m/e), 347(M~CH3) , 344(M9320)
326 (M~2H20) , 302 (M~2CH3) (M~OCOCH3)
284 (M~OCOCH3-H,0) , 253,239,233,225,
199,185,145,121,105,91.

1 VR
0 c.‘ i | I ) n w w
| I l‘H J J ‘ 'H | ” . ”f||| {1 A o "

(D1) Diterpeni - Kiitle Spektrumu

(@) cohit wadde linearcl, Prof.Dr. B. RODRIGUEZ den (2apanya) temin edil~
migtir.
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H3C _CH;‘OCOCH:
‘ ' \ mie = mle

m/e 302 —> 284
347

Sekil ~ 18

(D1) Diterpeni~Pargalanmasi ile meydana gelen iyonlar

NMR spektrumu (a) :

(60 MHz, DMSO-Dg ,8) 0,78 ve 1,07.ppm
de metil gfuplarlna. (s, C-4 CH,, C-lO‘CH3), 3,70 ppm
de hidroksil gruplarina (C-30H, C-70H), 4,85 ppm de iée.ekzow
siklik metilen gruplarina (s,17-C=CH;) ait.pikler tespit edil-
di. - | |

C HO analizi : (C22H§404) Diﬁerpehi.igin‘hesap'edilen;
cC % 72,93, H % 9,39,_0'% 17,68, linearol ig¢in bulunan; C % 72,89,

H % 9,45, O $ 17,66 dur.

Bu Bulgular, ince tabaka kromatografisinde solvan siste-
mi-3,4,5) de gahit madde linearol ile ayni Rf de§erlerine sahip
olan (D1l) diterpeninin, linearol (3,7 dihidroksi-18 asetoksi-

(=) -kavren) oldugunu g&sterdi. (gekil-19).

(a).NMR spektrumu - Prof.Dr. B. RODRIGUEZ tarafindan alinmigtir.
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Sekil -~ 19

Linearol

(D1) diterpeninin asetil tiirevi hazirlanip gahit asetil._
linearol ile ince tabaka kromatografisinde (solwan sistemi-3,5)
de karsilagtirildi, Ayni Rf degerlerinde lekeler gdriildii. {(Tab-
lo—-440)

(D1} diterpenin, deasetil tiirevi ise, ince tabaka kroma-

tografisinde (solvan sistemi~3,5) de fbliolca) ile ayna Rf de~

gerlerine sahip-oldugu tespit edildi. (Tablo-40) .

Linearol ~ Foliol Asetil linearol
Solvan slsteml (RE) : (Rf) (RE)
3- Benzen:etilasetat (3:7) 0.63 0.13 0.91
5- Kloroform:metanol (97:3) 0.45 0.20 0.93
Tablo - 40

Linearol, Asetillinearol, Foliol-Rf Degerleri (1TK).

Bu bulgularimiz, ayrica hidroksil ve asetil gruplarainin
varligini da dogruladi (Sekil-19).
(a)

Foliol deasetil linearoldiir, Prof.Dr.B,RODRfGUEZ_den‘saélanmlgtlr.
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Metoksiflavon — Tanim

Metoksiflavon, siyanidin reaksiyonu ile turuncu-kirmizi
renk verdi. Zirkonyum oksikloriir ile meydana. gelen sari renk,
sitrik asit ilavesinden sonra de§igti. Bu 3 ve 5 veya 5 de ser-

best bir hidroksil grubunun bulunabilecegini gosterir.

Metoksiflavonun, kagit ve ince tabaka kromatografilerin-
de, degigik solvan sistemlerindeki Rf deerleri ve gilin 1sx§2,
UV 366rm de farkli reaktiflerle meydana gelen renkler (Tablo-41)

de gtsterilmigtir.

e

Solvan Sistemleri (Rf)

KK Whatman 1 - - - - - 0,98 0,92 0,21

IT™R Kieselgel-G 0,52 0,57 0,80 0,68 0,43 =~ - -

A¢ik sari Weor . Mor Mor "Koyu sari Yegilimsi-sara
Tablo - 41

Metoksiflavonun Tanimi - Kromatografik Y&ntemler

Metoksiflavon, sara rehkli kristallerdir.
Erime noktasr : 190 - 193°C

UV spektrumu : (Beckman BD - GT spectrophotometer)

Metoksiflavonun, &zel reaktiflerle alinan spektrumlarin-

da goriilen maksimum kaymalar (Tablo-42) de gSsterilmistir.
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Reaktif Band I A mak. o  Band IT A mak.
Metanol 330 277 *
Sodyum metoksit {375) 298 270 260 {245)
Aliminyum klorixr 361 302 (2686)
Altminyum klorﬁr/ 353 302 | (265)
Hidroklorikasit -

Sodyum asetat 332 275

Sodyum asetat/ 332 275

Borik asit

Tablo -~ 42

Metoksiflavonun Tanimi - UV Spektrumu Bulgulari

Metanol spektrumunda Band I de 330 nm de gdrilen pik madde-
nin bir flavon ve B halkasinda tek bir oksijen fonkslyonun oldugu~

na igaret eder (Flavon 304-350 nm, flavonol 352 nm).

Band IT de 277 nm deki belirgin pik, 6.karbonda bir (-OCH;)
olabilecedi fikrini verir. Sodyum metcksit spektrumunda band IIT
{300-340 nm) olmamasi 7. karbonda {(-OCHj) bulundugjuna igaret
eder. Aluminyum kloriir spektrumunda, metancl spektrhmuna gbre, Band
I de 32 nm 1lik batokromik kayma serbest (5-CH) grubunun varligini

gsterir. Altiminyum kloriir/hidroklorik asit spektrumunda, metanol

spektrumuna gdre 23 nm lik batokromik kayma (6-OCH3) bulunduguna

igaret eder.

uv spéktrumlarlnda tespit edilen fonksiyonel gruplar, NMR
spektrumunda da g¥sterildi.

NMR spektruma ®) : (100 MHz, CDCly= D,08)12,70pem (1H, s) de

bir sinyal (5-OH) grubunu belirtir, 7,92-7,8ppm (d, J~9Hz)de B

) . _
(a, NMR Spektrumu Prof.Dr. B.RODRIGUEZ tarafindan alinmigtir.
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halkasinda H-2' ve H-6', 7.01-6,98ppm (d,J-9Hz),de H-3' ve H~5"'
protonlarinin bulunduguna isaret eder. 6,57-6,53ppm (s,1H) de
H~-3 ve H-8 protonlarlnln,3,96-3,90-3,g2 ppm de birer singlet(s)

ise metoksil gruplarinin varligini gastefir.

UV ve NMR spektrumlar:i bulgularina gdre metoksiflavon,

5~h1dfoksi—6,7,4'—trimetoksiflavon yapisindadir.

Molekill Agirlid: : 328 (kfitle spektrometrik)

Kiittle Spektrumu(m/e)s: 328 M,313(M,6<0CH.), 299 (M~CO-H) ,
285 (M=CH3-CO) , 263(M—CO-0CH3),
Retro-Diels~Alder Bdlinmesine
(a) g¥re; 181, 152, 153, 135,
132, 107,

Sekil=-20
Metoksiflavon-kiitle spektrumu
(Mass LKB, Tip 9000s,70eV)

Flavonoitler igin Retro Diels~Alder bilinmesine
gdre ye metoksiflavondan (5-hidroksi=-6,7,4"'~trimetoksiflavon)
meydana gelen iyonlar (Sekil-21) de gdsterilmigtir. m/e 313
pik 6. karbondaki (-OCH;) igin‘karakteristiktir.
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OCH, H,C -—Q—OC
Hs

o o  _t-co-Wy OO

m/ie, 299

O O | ‘ mle,135.

m/e, 313 l-co

a : '

mie, 107

H,CO .
Hc_c-<z::>»-ocng Ccor

--—————) mle, 152
mile, _
mie 181
Sekil - 21

Metoksiflayon - Parcalanmasi lle Meydana Gelen lyonlar

(a) Retro Diels-Alder B&linmesi

IR Spektrumu (cm™l) : 3080 (-OH), 1640 (CO,5-OH)

830 (4'-OCH;)
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DatGa SA¥SI (cm-t} ) PERKIN ELMER 457
Sekil - 22
Metoksiflavon - IR Spektrumu

(Perkin Elmer, Model 457, % 1 KBr).

5-Hidroksi- 6,7,4"'~trimetoksiflavonun IR spektrumu
(Sekil~22), sahit madde salvigenin(a)_IR spektrumu (Sekil-23)
ile kargilastirildiginda her iki spektrumun birbitri ile gakig-
t1¥1 gdrilir. | |

Q
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Z
& .
20~ . 20
y t
[i} . ]
- T r T Y 7 T T T T T :
4000 %00 3000 =0 2000 1800 ) 1600 %00 1200 1000 800 625
. PERKIN ELMER 472
Sekil - 23
Salvigenin - IR Spektrumu
(Perkin Elmer, Model 472, %1 KBr)
- (a)

Sahit madde salvigenin Prof.Dr. B.RODRIGUEZ (Ispanya) dan temin edilmigtir.
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Sahit numune ile kromotografik ve IR spektrometrik kargi-
lastlrmalarlmlza, UV, NMR, kiltle spektrofotometrik bulgularlml—

za gbre, kesin yapl Salvigenin (Psatirotin (45)) olarak bulunmustur.

H,CO 0
O

H,CO

(Sekil-24).

OH O

Sekil -~ 24
Salvigenin
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Etilasetatl: Faz - 1zolasyon

Etilasetatl: fazda, kafit ve ince tabaka kromatografi--
sinde tanimlanan (Tablo-46,49) flavonozitler, difer maddelergen,
dnce kdlon kromatografisinde kismen temizlendi. Ana flavonozit-
ler (F1) ve (F2) poliyamit ve preparatif ince tabaka kromatog-

rafisi y8ntemleri ile izole edildi (§ekil-25).

(T K SK-3
Solvan Sistemi-] ‘
- 7 [ 5-9[10-15[16-26]27-32{33-40[41- | Yéntem

N N
7,
/)

- -

NN
N

080008 002 08 w

“L F /////// Tk
2 4/% T

Sekil - 25
Flavonozitler - Kromatografik Ayirim
ITK (Ince Tabaka Kromatografisi)

Adsorban  Kieselgel G Tip 60 (Merck 7731)
Solvan sistemi Kloroform:metanol:su (65:25:4)
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Aglikonun Tanimi

Arastirmamiz sonucunda (Fl) ve (F2) maddelerinin ayri ayri.
asit hidrolizlerinden, elde edilen aglikonun, kromatografik ve UV
spektrofotometrik bulgularinin ayni oldudu ortaya ¢ikarilmig ve bu

aglikoha ait bulgular tek baslik altinda verilmigtir.

Aglikon, siyvanidin reaksiyonu ile'pembe—turuncu renk verdi.
Zirkonyum oksikloriir ile sar:i renk gdriiliir, sitrik asit ilavesiyle
renk deqismektedir. Buda 3 veya 5 de serbest (-OH) grubunun olabi-

lecegi fikrini vermektedir.

Aglikonun ince tabaka ve kadit kromatografilerinde tespit

edilen #zellikleri (Tablo-43) de gUsterilmigtir.

Solvan Sistemleri (REf)
10 11 12 13 17 i8 27

¥Yointem Adsorban

KK Whatman-—1 o,85 0,56 0,95 0,15 - - 0,70

ITK Kieselgel G - - - - 0,38 0,64 ~

Glin 151821 uvy; . NH3 NHSJUV . AlCl3/UV -

Agik sara Turuncu-Sari Sarai Turuncu-Sari Parlak sar:
Tablo - 43

Aglikonun Tanaimi - Kromatbgrafik ¥Yontemler

Aglikon, sar:
Erime noktasi : 330°
UV spektrumu : (Unicam SP 1800, Spektrophotometer)

Aglikonun metanol ve &zel reaktiflerle alinan spektrumla-

rinda maksimum kaymalar (Tablo-44) de gisterilmistir.
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Molekiil agirlaida + 300 .(kﬁtle spektrometrik)

Kitle spektrumu{m/e)): 300 M', 272 (M - CO)
271 (M-CO-H), 257, 229
Retro-Diels~Alder BOliinmesine
(a) gdre; 153, 152, 151, 148,
124, 105, 69. :

L
mn.msa ) . ‘ :
l‘i‘ll Y L) T 1- ]lLl I'I'Lr ™ 15" T I L—r‘!‘l-'v—!—llL_V_
L] 00 EL A .
Sekil ~ 26

Aglikon - Kiitle Spektrumu

{Mass LKB Tip 9000 S, 70 eV)

Kiitle spektrumunaa aglikon iki yoldan pargalanir. Ret-
ro Diels-Aldel pargalanmasi (a) ve (b) pargalanmasi ile meyda-

" na gelen iyonlar (Sekil-27) dé gésterilmigtir.,
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, ’ OCHa
HO 0 -
I e
— i
OH
mle , 272
m¥ , 300
mie, 271 (M-CO-H)
|a
OCH,
+ \
HC=C
c mile , 151
x
o4 0 0
mie, 148
mie , 152 c
~ : x>+
OH OH
l(-CO) w
mie, 124 mile , 153
Sekil - 27

Aglikon - Pargalamnmasi ile Meydana Gelen lyonlar
(a) Retro Diels-Alder BSliinmesi

IR spektrumu (cm™%) : 3340, 3100 (~OH)
2900 (-CH4), 1640 (co, S-~OH)
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UV, kiitle spektrofotometrik bulgularimiza ve gahit madde

ile kromatografik ve IR spektrometrik karsilastirmalarim:rza

gdre aglikon yapisi, krizoeriyol {5,7,4‘—trihidroksi—B'wmetoksi—

flavon)dur.

Sekil - 30
Krizoeriyol

Krizoeriyol luteolinin 3' metileteridir. Aglikonun deme-—
tillenmesiyle elde edilen madde, kromatografik olarak luteolin

ile karsilagtirildiginda ayni Rf degerleri bulundu (Tablo—45).

Krizoeriyol Luteolin

Yéntem Solvan Sistemi _ RE "RE

ITK 1- Kloroform:metanol :su 0.65 0.28
(65:25:4) ’

1TR 17~ Toluen:etilasetat:metanol 0.38 - 0.65

' (8:6:1)

KK 20- Etilasetat:asetik asit:su 0.70 ‘ 0.79
(40:13:30)

KK 21- Asetik asit:su (1:1) 0.56 0.50

Tablo - 45

Krizoeriyol, Luteclin - Rf Degerleri
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Solvan Sistemleri--—- RG

Metilozlar .k TG~ =5 37

2,3,6 trimetil-D-glikoz 0,74 0,57 0,30

2,3,4,6 tetrametil-D-glikoz 1,02 1 1
Tablo - 47

Permetil ozlar - Ry Degerleri

Aglikon %e ozlari tayin edilen, (F1l) flavonozitinin UV
spektrumlarlnda; ozlarin aglikona baglandigdi konumun tayini ya-

pildi. UV bulgular: (Tablo ~ 48) de gbsterilmigtir.

Reaktif é Band T mak. ‘ Band IT mak.
: ~ .
Metanol : 345 272 252
Sodyum metoksi# 406 ; _ (285) 263
Altminyum klortir 392 366 A s 277 266
Altminyum klorﬁr/ 390 360 (300) 278 266
Hidroklorik asit '
Sodyum asetat 408 (272) 260
Sodyum asetat/i 350 ' 272
Borik asit : .
Tablo - 48

(F1) Flavonozitinin Tanami - UV Spektrumu Bulgulari

Metaﬁoﬁ spektrumunda Band I dé 345 nm de gbrillen pik, (Fl)
flavonozitiniﬁ flavon yapisinda ve B halkasinda iki oksijen fonk-
siyonunun bulﬂnduﬁunu gdsterir. Sodyum metoksit spektrumunda, meta-
nol spektrumuﬁa gére Band I de 61 nm lik batokromik kafma 4'de

(~OH) , alfminjum kloriir spektrumunda, Band I de 47 nm 1.k batokromik
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kayma ise 5 de (-OH) gruplarina igaret eder. Sodyum metoksit

spektrumunda, aglikonda gdriilen Band IIL, (F1) flavonozitinde
tespit edilememis ve sodyum asetat spektrumunda Band II ancak
8 nm 1lik bir batokromik kayma gﬁrﬁlmﬁgtﬁr. Bu Bulgular 7. kar=
bondaki hidroksil grubunun siibstitiie oldudunu belirﬁir ve ozlar

aglikona 7. karbondan bajlanmigtir.

Yukardaki bulgulara dayanarak (Fl) flavonozitinin,

krizoeriol 7-~diglikoziti oldugu gdsterildi (Sekii—30}.l

OCH3

Ghi-0-Gh-0

Sekil - 31

(F1) Flavonoziti

(F2) Flavonoziti -~ Tanim

(F2) Flavonoziti, siyanidin reaksiyonunda kirmizi renk
verdi. Kagit ve ince tabaka kromatografilerinde, tespit edi-

len Rf deferleri ve Szellikleri (Tablo-49) da gbsterilmigtir.

(F2) Flayonozitinin asit hidrolizi sonunda, elde edi-
len hidrolizatin kafit ve ince tabaka kromatografisi y&ntemle-
ri yapxzlan kontroliinde sadeée glikoz tes?it edildi. Glikoz ok~
sidazla yapilan enzimatik oksidasyon sonunda da bu bulgu dog~

rulandx,
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(F2) Flavonozitinin, metonol spektrumunda Band I de 348
nm de gériilen pik, flavon yapisina ve B halkasinda iki (~on
veya -OCH,;)} gruplarinin varlifini gdsterir. Aliminyum kloxiir/
hidroklorik ésit spektrumunda, aliminyum kloriir spektrumuna gb;
re Band I de ancak 2 mm lik hipsokromik kaymanin gdriilmesi, B
hal?aélnda iki (-0H) grubunun olmadidini, sodyum metoksit spek-
trumunda metanol spektrumuna gtdre Band I de 57 nm lik batokromik
kayma sadece 4'de (-OH) 3'de(~ocH§) olabilecedini g&sterir.
Alﬁminyﬁm kloriir spektrumunda metanol spektrumuna géfe Band I
de 41 nm 1ik batokromik kayma 5 de (-OH) grubuna igaret eder.
Aglikondé da teséit edilmis olan bu bulgulardan farkli olarak,
sodyum metoksit spektrumunda, aglikonda g&riilen Band III (F2)
flavonozitinde tespit edilememistir. Bu da ozun 7. karbondéﬁ
aglikona bagfl: oldufunu gdsterir. Buna gdre (F2)} flavonoziti

krizoeriyol-7-glikoz yapisindadixr. (Sekil-32).

Sekil -~ 32

(F2) Flavonoziti
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SONUGC VE TARTISMA

N

Caligmalarimiz Botanik ve Kimyasal olarak iki bé&liime
ayrilmigtir. Arastirmalarimizin sonuglari da ayni esas gz Onlin-

de tutularak tartigilacaktir.

Botanik calismalarimiz S.congesta’ nin morfolojik ve anato-
mik &zelliklerini tesbit gayesiyle vapilmigtir. Galigmalarimiz si-
rasinda morfolojik &zellikler genig bir gekilde aragstirilmistir,
1981 yalainda gikacak olanwFlora of Turkeyqin 7. cildinde S.conges-
ta'ya ait bilgiler de ba51mdan tnce saglanip bulgularimiz ile

kargilagtirilmigtir,

Difer taraftan bitkinin yaprak, ¢igek, brakte ve diger
kisimlarinin resimleri ¢izilmisg, ayrintilara iyi bir sekilde or-
taya ¢ikarilmigtir. Bdylece S.congesta hakklndé‘tam bir taksono-

mik bilgi birikimi sadlanmigtir.

Bitkinin yaprak ve gdvdesinin anatomik yapisi incelenmis—
tir. Yapraklar da list ve alt epidermanin tek hiicreli, list epi-~
derma hiicrelerinin genellikle alt epidermadan bliytik, kenarlari-
nin daha az dalgali ve her iki epidermanin ince bir kiitikula
ile Brtilii oldifiy Orth ve salg:r tllyleri tasididi tespit edil-
migtir. Ortd tliylerinin tek veya 2-3 hiicreli, salgi tiliylerinin
Labiatae tipl, bagi ¢ok hiicreli sapi uzun, bégl tek hiicreli kisa
'veya uzun sapli oldugu gdsterilmigtir. Sideritis tiirleri igin
karakteristik olan basyi, sap hilcresinin 3 katlnaan daha uzun

olah tiiyler, bu tiirde de tespit edilmigtir.

Gévdenin ddrt kdgeli, tabanda igi bos, ¢igek durumuna

yakin kisimda dolu oldugu, kollenkimanin k&gelerde genig, epl-
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dermanin tek sirali, dar uzun hiicreli, iizeri kiitikula ile dr-
tilli olup ¢ok sayida drtli ve salgi tlyd tasidifi, kabuk parenki-
masinin 4-5 sirali ve ergastik maddeler bakimindan zengin oldu-
yu tespit edilmigtir. Bu tabakanin altinda tek sirali endoderma,

perisikl ve iletme demetleri, &z tabakasu gbrilmistir.
Botanik gallsmalér'sonucunda bitkinin taksonomik, anato-

mik Szellikleri tamamen agiklifa kavugmusp olmaktadir.

Kimyasal caligmalar sirasinda 4 madde izole edilmis ve
vapisgi aydinlatilmigtir. Bu maddelerden biri diterpen, digerle-
ri flavonoit yapisindadir.

Bitkiden izole edilén diterpenin yapisinin linearcl oldu-
gu kesin bir gekilde agiklanmigtar.

Bu maddeye ait erime noktasi, optik gevirme, CHO ve IR

NMR, kiitle spektrometrik anaiizleri.gahit linearol ile aynia ol-

dujunu kesin olarak ortaya koymustur (35}. Maddenin linearcl ol-

dugu asetilleme ve deasetilleme {irtinlerinin kargilagtirilmasz
ile de dogrulanmigtir. Deasetilleme sonucu foliol, asetilleme
sonucu asetillinearol elde edilmis, (Sekil=-33), bﬁnlar gahit
maddelerle kromatografik’ olarak kargsilastirilmis ve ayni Rf de~

erlerine sahip olduﬁu‘téspit edilmigtir.

Linearol gimdiyé kadar Sideritis leucantha, linearifolia {31)
lagascana {.54), Iuteola(140), biflora(48) tirlerinde bulunmugtur. Bu
tiirler Ispanya’da yetigmektedir. Ispanya'da yetigen sideritis
tiirlerinde déha ¢ok (~)-kavren tiirevi diterpenlerin bulundugdu
¢ok sayida aragtirma’ sonucu ortaya konmugtur. {2,31,32,34,57,

48,62,140) . Diger taraftan ttalya ve Yunanistan'da yetigen
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Asetillinearol Linearol

Sekil - 33

Linearol - Foliol, Asetillinearol D&niisiimii

Sideritis tlrlerinden izokavren tiirevl diterpenler izole edilmisgtir
(165,166,168) . Sadece S.euboea’ dan 1977 yilinda kavren tiirevi
diterpenler izole edilmistir(167). Aragtirmacilar, Ispanva ve
Kanarya adalarainda yetisen"shkﬁﬁtisvtﬁrlerinda'aha diterpehlerinin
kavren, Dogu Akdeniz bdlgesinde yetigenlerin ise ana Aiterpen-~ |
"1er1nin izgkavren tlirevi oldugunu ve bunun kemotaksonomik bir
bulgu olabilecedini ileri siirmiiglerdir. s.congesta’'da ana diterpen
olarak kavren tiirevi olan linearol bulmamiz, yukarda belirtilen
genellemenin_yabllamlyaéaélnl ortaya ¢irkarmasi bakimindan da
6nemlidir. Bu gekildeki bir genelleme ancak Tirkiye'dekl endemik
tiirlerin diterpeﬁlefl‘h&krm#ndan incelemmesi sonucu ortaya glkawl
bilecektir, | | |

Bitkiden, Biri petrol eterl ekstraktindan, ikist etil-
asetat skstraktindan ﬁg-flavonnit-izdle‘e&ilmistir.

Petrol eteri‘éktqutxnda buiqqan flavonoit salviéenindir.
Bu maddenin UV spektrofotometresl ile yapllan analizi, salvige-
nin olabilecegini;gﬁstérmigtir; NMR anélizi ve klltle spektromet-—
rik analizlerl;_yap;sindaki~metok911 gruélérlnm_kesin‘olarak or=~

taya g¢rkarmigtair..
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Maddenin gahit salvigenin ile erime noktasi, IR spektrumu

ve kromatografik.kargllagtlrma91 da bulgularimiz: dodrulamigtir.

OCH,

Salvigenin

Sideritis tlirlerinden izole edilen metoksiflavonlar tab-

lo-51 de gésterilmigtir,

Metoksiflavon [gomerae dagyeraphala |serr dtal bolleana|mugronensis) leucantha

7,4'-Di-O~me~- +
til apigenin

Sirsimaritih ¥

Pektolinarige- | +
nin

3;7;4'-Tri—.0— + ' ' +
metlil kemferol -

(Ksantopikrin

Salvigenin

{Upatorin +

Sirsilineol ) +

5% 4'-Trihidrok+ -
si-6,7,8-trime- +
toksiflavon - '

3,4"-Di-O~meti) .-
Spatolitin

3'-0-metil % o %
Spatorin

5,4 ~D ihidroksi~
6 +7,8,3"'-tetra ‘ t o *
metoksiflavon . ' —

{+

Gardenin-D 1 P

Artemetin S | i ' SN SR

5-0-Desmetil . __ 1 1 | ! + .

nobiletin

| Tablo - 51
Metoksiflavon Bulunan sideritis Tiirleri N
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Tablonun incelenmesinden anlagilacag§i lizere salvigenin
daha &nce ikl tidrden izole edilmigtir. &.gomerae(63), serrata(142).
Bu tiirler Ispan;é ve Kanarya adalarinda yetigmektedir. Dogu Akdeniz'de
yetigén tﬂrlerdeﬁ ilk defa demgesﬁfda sqlvigeninin bulunmaél

-da kemotaksonomik ¢aligmalara igik tutmas:i bakimindan dnemlidir,

SJxmgestatdan izole etti@imiz iki flavonozitin yapas:
UV ve kromatografik analizler sonucu aydinlatilmigtir. Flavono-
zitlerin yapisinin tayini igin Bnce total hidroliz yapilmig, -

aglikon ve oz kismi elde edilmigtir.

Aglikonun vapisi, UV spektrofofometrik analizleri ile taw
yin edilmig, kﬂtle spektrumu allnarak molekiil aglr11§1 tespit
. edilmisg, ayrlca yaplnln krizoeriyol olduﬁu doérulanmlstlr Mad~
denin IR spektrumu, erime noktasi ve k;omatografik davranigi ga-
hit krizoeriyol; demetilleme sonunda elde edilen madde ise lu-
teolin ile mukgyeée edilmig ve aglikonun kesin olarak krizoeri-

yol olduju anlagilmigtir.
CH,

HO. oH

Krizoeriyol

tzole edilen (F1) ve (F2) flavonozitlerinin, aéit hidro-
lizleri sonucu elde edilen aglikonlar:r aynidir ve oz olarak
glikoz tagimaktadir. Glikozun 7, konuma baglz olduqu.aglikonun,
flavonozitin UV spektrumu ile kargllastlrmlmasxyla bulunmustur.

Aglikonda sodyum metoksit reaktifi ile garﬂlen (Band III)330nm
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piki 7. karbon da serbest hidroksil grubunu belirledigi halde,
(F1) ve (F2) flavonozitlerinde bu ﬁik tespit edilemémigtir. Bu

da flavonozitler de bu grubun kapali oldufunu g&stermektedir.

(F1) Flavonozitinin permetil tirevinin, asit hidrolizi
ile tetrametil glikoz ve trimetil glikozun kromatografik teg-
hisi 7 konumuna bir diholozitin bajlr olabilecefiini gdstermig-
tiy. Bu durumda (Fl) flavonozitinin muhtemel yapisi agadida

gtsterilmigtir.

i’

Glikoz=-0~Glikoz-0-7=|Krizoeriyol

(F2} Flavonozitinin'parmetil tiirevinin hidrolizinde, tet-
rametil glikoz kromatografik Qlarak tespit edilmigtir. (F2) Fla-
yonozitinin UV analizinde glikozun 7 konumuna bagly olabilecedi-
ni ve (fZ), flavonozitinin mohtemel yapisinin asadirda gbsteril-

digi gibi oldugu agikliga kavugmugtur.

Glikoz~0~7~ |Krizoeriyol

(F1) ve (¥2) flavonozitlerinin bajli bulunan ozlar baki-
mindan, késin yaﬁls;nln‘tayini'C13”NMR, permetil tirevlerinin >

kxlitle spektrometrik analizlerl sonucu ortaya ¢ikabilecektir.

gideritis tiirlerinin flavonozitleri izerindeki arégtlrma~
lar ¢ok azdlr"." "'ré.attica, S.cretica, S.sipylea, S.scardica, .s‘.rc;eseri,
S.theezans ﬁzeriﬁde yééllan’varastmrmada Siderozit A,B,C adi veri-
len ii¢ flavonozit izole edilmistir, fakat yaprlari hakkinda her-
hangi bir sonuca ulagilaimamigtir{158). s.taurica, S.ajpetriana da
yapllan ga11$mada (44) aﬁigenin, skutellareyin aglikonlarm tespit

edilmig » fakat oz kisimlari fizerinde ¢aligilmamigtir. S.catillaris'
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ten ladanozit denen bir"fl&vonoﬁit izole edilmigse de yapisi hak-~
klnéa aciklayici bir bilgi verilmemektedir(43) . s.montana'dan lute-
olin aglikonuna glikoz ve ramnoz bagly olan ii¢ flavonozit izole
edilmigtir. Bu aragtirmada da ozlarin aglikona baglanigy ve fla-
vonozitlerin ya?xsl hakkinda herhangibir.aglklama bulunmamakta-

dir(131).

Tagidigr f£lavonozitin yaﬁlsl tam olarak aydinlatilmig tek
gallgma,1977 de 5. romana Uzerinde yabllmlg ve krizoeriyoliin 3
mol glikozla yaétm@x flavonozit izole edilmigtir(1l72).

Aragstrrmamrzda S.congesta’dan kirizoeriyol aglikdnuna sahip
1 ve 2 mol glikoz tagiyan iki flavonozit izole etmemiz, bu alan-—

da ikinei calisma olmasi pakimindan da ®nem kazanmaktadir.
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298,I270, 260, (245), altminyum kloriir; 362, 302, (266} aliiminyum
kloriir/hidroklorik asits 353, 302, 265, sodyum asetat;332,275, sod-
yum asetat/borik asit3332,275, IR 3080, 1640,830, 710 (cm~1) ., NMR
12,70,7,92,7.84,7.01,6.98,6.57,6.53,3,90,3.96,3.9%-(Ppm); Molekil
afirlidy 328. Kiitle spektrumu m/e, 313,299,285,269,131,152,135,132,107.

Petrol eteri ile ekstre edilmig materyal, daha sonra 80° 1lik
etanol ile tiiketilmis, etanol ugurulmusg, artik sicak su ile alin-
mig, Ssulu fazuslra51yla eter, etilasetat, n-butanol ile ekstre edil-
migtir. Etilasetatli fazda 1ki ana flavonozit teghis edilmig, kolon
ve preparatif ince tabaka kromatografisinde ayrilmigtir. Her iki fla-

vonozitin asit hidrolizleri sonunda, aglikonlarin ayni o hasviv, gdrilmigtle .

Aglikonun kromatografik davranigi, erime noktasi, UV, Kﬁﬁle'
spektrumlarindan Krizoeriyol (5,7,4'-trihidroksi-3'-metoksiflavon) ol-
du§u bulunmugtur. Sahit madde krizoeriyol ile IR spektrumlari kargi-
lagtirilarak yapi dofrulanmigtir: E.N. 330°C, UV Metanol; 348, "270%,
(252) ,244, sodyum metoksit; 405, 4330%,(277) ,269, alﬁminyum klorlr;
388, 361,295,(275),262, altminyum klorfir/hidroklorik asit; 386,355,
(295),:278%,260, sodyum asetat; 398,320,272, sodyum asetat/borik asit;
353, 270, IR 3340, 1640, 2900 (cm™1), Molekiil agirlidi 300. Kitle

spektrumu m/e, 272,271,257,229,153,152,148,124,105,69.

¥lavonozitlerin oz zinciri glikoz olarak bulunmug, permetil
tirevleri hazirlanip, asit hidrolizleri yapildiginda birinde tek,
digerinde iki oz bulundugu tespit edilmigtir. Her iki flavonozitin
UV spektrumu bulgularindan ve aglikon spektrumu ile karsilagtirila-
rak ozlarin 7. konumdan badli oldufu tespit edilmigtir. Flavonozit-
lerin yapilarzx; Krizogriyol-?-glikozit ve krizoeriyol-7-diglikozit

olarak tayin edilmigtir.
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SUMMARY

f“ Pharmacognosical studies have been performed on the leaves,
flowers: and the stems of the plant, Sideritis congesta Davis et Huber-Mo-
rath collected in the vicinities of the hills surrourding Dim ¢ayi,

Dedirmendnii, Alanya, Antalya during 11%P - 15th July from 1976 to 1978,

In botanical studies, the morphological characteristics of
the plant and the anatomy of the leaves and the stems were examined.

Tn chemical studies the leaves, flowers and the stems of
S.congesta have been used, When it is extracted with petroleum benze-
ne, the extract has one methoxyflavon and diterpenes. The structures
of this methoxyflavon and the main diterpene have been identified af-
ter separation by column chromatography.

It has been determined that the main diterpene 1s the same
as the authentic sample of linearol (3,7~dihydroxy~18-acetoxy- (=) -
kawrene) with respect to its chromatographlc behaviour, melting point,
optical rotatory. Its analytical definitions are as follows; its mp
is 198-201°C, ()20 is-63,8. IR peaks are at 3500,3400,3080,1710,1660,
1270,1070,1025 and 882 c¢m™ L, NMR findings are 4,85,3,70 and 1.07% ppm.
Its M, which is determined by mass spectra is 362, For linearol (CHO
C22H3404) the theoretical quantities of carbon, hydrogen and oxygen
are 72,93, 9.39 and 17.68 percent. The practical values of the name
components are 72.89,9.45 and 17.66 percent respectively.

The structure of linearol is confirmed by comparing the
acetyl and deacetyl derivatives of linearol prepared with the authen-
tic standarts, acetyl linearol and foliol by chromatography .

ﬁhe methoxyflavon that the plaht contained is determined
as salvigenin which is 5-hydroxy-6,7, 4'—trimethoxyflavon considering
its melting point, UV, IR, NMR and Mass spectra. Its mp is of 190° -
193°C, UV peaks inmethanol are seen at 330,277 nm, In sodium methoxilde,
peaks are obtained at (375),298,270,260 and (245) nm' . In aluminium
chloride these values are as 362, 302 and (266)nm. In aluminium chlo-
ride and hydrochloric acid mixture, the peaks are at 353, 302, 265
nm, in sodium acetate at 332, 275 and in sodium acetate, boric avide
mixture at 332 and 275 nm respectively. It gives, IR peaks at 3080,
1640, 830 and 710 cm™ !, Whereas NMR values are of 12,707 7.92, 7.84,
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7.01,6,98,6.57,6.53,3.90,3.96 and 3487 ppm. Its M, is found as 328 .

After extracting with petroleum benzene the material has been
_ treated with 80 % ethanol and the ethanolic phasewas evaporated. The
residue,"then'dissolved in haot water and_itﬁ has been extracted with
ether, ethyl acetate and n-buthanol respectively. The ethyl acetate
phase yields two main flavon heterosides, separated by column‘chroma~
tography and preparative TLC. Hovewer, the acid hydrolysis of these
heterosides show that their agﬁ&cons are the same.

The aglgcon is found as chrysoericl (5,7,4'~£rihydroxy-3‘-
methoxyflavon) . Investigating its chromatographic behaviour, melting
point, UV, IR and Mass spectra the following values are obtained; its
mp is: 330°C, OV spectra in methanol gives peaks at 348,(270),(252),
244 nm, Where as in sodium methoxide, peaks are obtained at 405,(330},
(277) ,268 nm. In aluminium chloride the peaks are at 388,361, (295),
(275} ,262 nm, in aluminium chloride hydrochloric acid mixture at 386,
355,295}, (278) ,260 nm and in sodium acetate at 398,320,272nm, 1n sodium
acetate boric acid mixture at 353 and 270 nm. In infrared spectrophoto-
metry the peaks are obtained at 3340, 1640° and 2900 cm™ %, Its mole&dlar
weight is found as 300,

The ose moiety of the flavon heterosides has been found as
glucose. The acid hydrolysis of the permethylated flavon heteroside
indicates that one of the heterosides contains one oses and the other

heteroside has two.

It has been detemined that the ose: of the two heterosides
have been attached to the agy§cons from the seventh position, com-
paring the UV spectra of the heterosides and the aglycon.

Tn accordance with the results mentioned above, the structure
of the flavon heterosides has been determined as chrysoeriol-7-gluco-

side and as chrysoeriol-7-diglucoside.
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INDEKSLER

Sekiller

Sagfa No

S.congesta ~ Bitki, Y&braklarln Farklilagmasi 6

S.congesta ~ Cigek Durumu

* S.congesta - Cigek Kisimlari

S.congesta ~ Habiltat

S.congesta - Yaprak, Enine Kesit
S.congesta - Yaprak Tozu

S.congesta - G8vde, Enine Kesit

Flavonolt - Gensal Yapi

Flavonoltler - Biyosentez ve Siniflandirma
Diterpenler - Biyosentez Sefasi
Diterpenler -{~)-Kavren ve (=)-Izokavren
Genel Yapi
Krizoeriyol-7-8-glikozil-g-132-glikozil-g~

Ny 142-glikoz

-19

~-20

Siderin

Diterpen ve Metoksiflavon-Kromatografik
ijrlm

(D1) Diterpeni - IR Spektrumu
Linearol'— IR Spektrumnu

(D1) Diterpeni - Kiltle Spektrumu

(D1) Diterpeni - Pargalanmasi lle Meydana
Gelen Ivonlar

Linearol

Metoksiflavon ~ Kiitle Spektrumu

7
9
10
12
13
14
16
21
52
60

77

78
110

111
112
112

113
114
117
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'Sayfa Ney
%?Sek11~21 Metoksiflavon - Pargalanmas:i fle Meydana 118
7 " Gelen iyonlar
~22 Metoksiflavon = IR Spektrumu 1i9
-23 Salvigenin -~ IR Spektrumu 118
-24 Salvigenin 120
~25 Flavonozitler - Kromatografik Ayirim 121
-26 Aglikon - Kiitle Spektrumu 124
-27 Aglikon - Parcalanmasi lle Meydana Gelen 125
Ivonlar ' |
-28 Aglikon - IR Spektrumu 126
=29 Kriéoeriyol = IR Spektrumu 126
-30 Krizoeriyol 127
=31 (Fl) Flavonoziti 130
-32 (F2) Flavonoziti 132
-33 Linearol-Foliol, Asetillinearol D&ntigiimi 135
Tablolax
Tablo- 1 Flavonoitler = Siniflandirma ve Ozellikleri 17
- 2 Flavonoitler - Siniflandirma ve Ozellikleri 18
= 3 Flawnoitler - Siniflandirma ve tzellikleri 19
- 4 Flavonoitler - Yapliarlnda Bulunan
Oligoholozitler | ' 22
- § Flavonoitler - Izolasyon Semasl 27
- § Flavonoitler - Kolon Kromatografisi 30
- 7 Flavonoitler = Kolon Kromatografisi 31
- 8 Flavonoitler — Kadit Kromatografisi 33
- 9 Flavenoitler - Ince Tabaka Kromatografisi 35
-10 Flavonoitler - fnce Tabaka Kromatografisi 38

-11 Flavonoitlier - Klasik Renk Reaksiyonlar: 38
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Sayfa No
Tablo-12 Flavonoitler - Kromatografide Rullanilan 39
Reaktifler '
-13 Flavenoitler - Kromatografide Kullanilan 40
Reaktifler
-14 Plavonoitler - Glin Isirdi ve UV de Verdidi 41
Renkler
=15 Flavonolitler - UV Spekﬁrumu Bulgularxs 45
-16 Diterpenler - Sainxflandirma 53
~17 Diterpenler - Siniflandirma ‘ 54
~18 Diterpenler - Ince Tabaka Kromatografisi 5%
~19 Diterpenler - Kolon Kromatografisi 56
-20 Sideritis Tlrleri =(-}-Tzokavren Sinafx ' 62

Diterpenler
-21 Sideritis Tirleri =(-)-Kavran, Epokaikavran 63

Sinifi Diterpenler

-22 Sideritis Tirleri - (~)-Kavren Sinifi 64
Diterpenler

~23 Sideritis Tlirleri - (=) =Kavren Sinifi 65
Diterpenler

=24 Sideritis Tiirleri = Staken Sinifi
Diterpenler | 67
-25 Sideritis Mirleri = Trakilcoban ve Atisen 68

Sinif1i Diterpenler

~-26 Sideritis Tiirleri - Trisiklik Diterpenler 69
=27 Sideritis Tirleri - Bisiklik Diterpenler 70
~28 Sideritis Tirleri -~ Bisikliik Diterpenler 71

~79 Sideritis Tiirleri - Metoksiflavonlar 75



Tahle~33

-31

=32

-36

=42

~45

-46
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Sayfa No

Cideritis Yirleri - Steroller

Avaptirme Sfiresinde Rullanilan Adsorban ve
colvay Sistemieri

S.concesta - Izolasyon Semasi

Diterpen ve Metoksiflavon-Ince

Tabaka Kromatografisi Yontemleri
Flavonozitler - Ince Tabaka ve Kagit
Kromatografisi ¥Yéntemleri

Flavenozitler ~ On Denenelerde Kullanilan
Kromatografik ¥Yontemler”

Aglikon ~ Ince Tabaka ve Kagait Kromatografisi
yéntemleri |

Ozlar - Kagit ve Ince Tabaka Kramatografisi
yYéntemleri

Metil Ozlar - Ince Tabaka Kromatografisi
{(D1) Diterpenin Tanimi’ - Kromatografik
Yéntemler

Linearol, Asetillinearol, Foliol = RE
DeJerleri (ITK}

Metoksiflavonun Tanimi ~ Kromatografik

Yéntemler

Metoksiflavonun Tanimi < UV Spektrumu
Bulgulari

Aglikonun Tanimy - Kromatografik ¥Y&ntemler
Aglikonun Tanimi = UV Spektrumu Bulgularz
Krizoeriyol, Luteolin -REf Degerleri

(F1} Flavonozitinin Tanimi = Kromatografik

yéntemler

~-47 Permetil Ozlar = Rg DeJerleri

79
83

86

87

93

24

100

103

106

11l

114

115

116
122
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127

128

129
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sayfa Mo
Tapblo-48 (Fl) Flavonozitinin Tanima - UV Spektrumu 128
Bulgulari |
-49 (F2) Flavonozitinin Tanimi - Kromatografik 131
Yéntemler
~50 {(F2) Flavonozitinin Tanimi - UV Spektrumu 131
Bulgulari

-51 Metoksiflavon Bulunan Sideritis Tirleri 136



HAYATI/HIKAYESI

1949 yilinda Ankara'da dogdum. 11k ve orta
Ggrenimimi aynt sehirde tamamladim. 1967  y1ivnda
Hacettepe Universitesi Eczaciirk Fakiiltesine gir-
dim. 1972 y1l1inda, yliksek Tisans derecesi ile me-
zun oidum. 1973 y1linda Farmakogmzi Bilim Dalina
asistan olarak girdim. Haien aynt gdrevde calis-
maktayim.



