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Polygala pruinosa Boiss. sebsp . pruinosa J.Cullen




Caligmalanimin her safhasinda degerli yardimlarini esirge-
meyen hocam sayin Dog. Dr. Ekrem SEZIK'e, gosterdikleri yardim
ve anlayigtan dolay: calisma arkadaglanima tegekidirii bir borg bilirim.

Yap1 aydinfatma caligmalanim sirasinda gerekli analizlerin
yapilmasiii saghyan Dr. Hilseyin ANIL (Bonn), Prof. Dr. Tetsuya
KOMORI (Fukuoka), Dr. Eric KLEIN (Holtsminden—DRAGOCO),
Prof. Dr. Junzo SHOJI (Tokyo)'ye ayrica tegekkin edesim.
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GtIRIS VE AMAC

Triterpenik saponozit tasiyan bitkiler Tiirkiye'de genis bir
yayilig gOsterir, Polygalaceae, Caryophyllaceae ve Primulaceae fa-

milyalarinda bulunan bitkiler, bunlarin en yaygin olanlari ve en -.
Snemlileridir. Polygalaceae familyasi Tidrkiye'de sadece Polygala

cinsi ile temsil edilmektedir (22). Polygala tiirlerinden elde
edilen en Snemli drog R. Senegae'dir. Bu drog P, senega'dan elde
edilir. iki asira yakin bir siiredir ilag¢larain yapisina girmisgtir.
R, Senegeae ekspektoran olarak kullaniimig ve kullanilmaktadir
(85) (Ek -1, Ek =2). Son yillarda P. senega‘dan elde edilen sapo-
nozitlerin antifungal-antibiyotik (210) ve nezle viriisiine kargi
antiviral etkilerinin {139) bulundudu tespit edilmistir. Dider ta-
raftan, Polygala tiirleri yetigtikleri tilkelerde halk ilae1i ola-
rak dedigik gayelerle yaygin bir gekilde kullanilmaktadar (7,85,
135). Bu da bu bitkilerin kullanilis sekillerinin dogru olup ol -
madigini tespit ve yveni kullaniligs alanlarinin saglanmasi i¢in kim-
yasal yapilarinin aragtirilmasi gerektidi ger¢edini ortaya g¢ikar-
maktadir.

Offisinal olan Polygala tiirli (P. senega) Tirkiye'de bulun-
mamaktadir. Buna karsilik Polygala cinsinin-ll tiiri Anadolu ve
Trakya'da yayilmistair. Bulunan tirlerden P. monspeliaca tek yillik,
diger 10 tiir iki veya ¢ok yillaktir. Bu tiirlerin en yayginlari

P. pruincsa ve P. anatolica dir, (32), p. pruinosa‘nin iki alt tiiri

Tirkiye'de bulunmaktadir : megaptera ve pruinosa. Bu alt tiirlerden

megaptera ¢ok dar bir alanda yetigmektedir (Isparta-Dedeg®l civa~
r1, Konya) (32). P. pruinosa subsp. pruinosa bitkisi ise P. anato-



lica'dan daha biiylik kdklere sahiptir ve yetigtidi bSlgelerde

P. anatolica'ya gdre daha biiyik topluluklar halinde bulunmakta-
dir., DiJer taraftan On denemelerimiz bize tagididi ham saponozit
oraninin P, anatolica‘'dan fazla oldudunu da gSstermigtir. Bu yilz-
den, P. pruinosa subsp. pruinosa lizerinde farmakognozik bir arag-
tirma yapilmasi planlanmigtar.

P, ‘anatolica ve P. pruinosa'nin yaygin olmasi daha &dnce
T. BAYTOP'un da dikkatini c¢ekmis ve bu tiirler iizerinde kimyasal :
aragtirmalar yapilip R. Senegae vyerine kullanilabilecek bir
drodun tespiti geredine igaret edilmigtir. (10). Bu da,bu arag-
tirmaya ydneligimizi dogrulayan bir husustur, Dider taraftan
P, senega yetigmeyen bazi tilkelerde de yaptidimiz aragtirmaya
benzer arastirmalar ile offisinal olabilecek Polygala tirleri-
nin kimyasal yapisi aydinlatilmaya ¢alisilmigtir (16,17,24,63,
73,167,202).

Yukarida kisaca belirtilen hususlar g&z &niine alindidainda,
arastirmamizin amaci belirlenmigs olmaktadir: Kéklerin etken mad-
desi olan ana saponozitin yapisini aydainlatmak, bitkinin botanik,
kéklerin anatomik 8zelliklerini ve k&klerin farmakope standartla-
r1 bakimindan 8nemli fizikokimyasal Szelliklerini tespit etmek,
Arastirmamiz yukarida belirtilen gayeyi gergeklegstirmeye ySnelik
olarak yiirlitlilmiigtir,
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BOTANIK BOLUM

Polygalaceae Familyasa

Genellikle otsu, galimsi, nadiren kii¢iik agaglar veya
tirmanaci, sarilici, klorofilsiz ve saprofit (Malaya'da ye-

tigen Epirrhizanthes tiirleri) bitkilerdir.

Yapraklar genellikle alternan, bazen oppozit, nadi-
ren vertisillat, basit, ekseri stipulasiz, nadiren kisa d4i-

ken geklinde stipulal:.

GCigekler hermafrodit, zigomorf, Her cgigek tabaninda
l brakte ve 2 brakteol tagir. Cigek durumu spika veya rase-
moz, bazen panikula. Kaliks zigomorf, imbrikat, Sepaller
5(4-7), korisepal, igteki 2 sepal distakilerden daha biiyilk
ve petaloit, Petaller genellikle 3, nadiren 5; 2 tanesi list-
te, dideri altta yer almis, sinpetal. Alttaki petal kayik
geklinde, genellikle tamamen veya kismen androkeum ile bir-

legmig.

Stamenler 8(-10), bazen begli 2 halka meydana getir-

mig, genellikle hepsi (nadiren 3-7) tiip geklinde birlesgmis



(monadelf) . Anterler bazifiks, 1-gbzld, apikal veya subter-
minal bir por ile ag¢ilir. Nadiren gbtriilen 2-g&zldl anterler
uzunlamasina yarilir. Polen gekilleri ¢ok karakteristik ve
CHODAT'a gbre (79) familyanin en belirgin Szellididir. Po-
lenler elipsoidal ve tepesinde bir gukur tagar, dikey band-

lar ekvatoryel bir halka ile kesilir (Sekil - 1).

Sekil - 1

Polygala alba-Polen®

Ovaryum st durumlu, pistil 1, karpel ve lokulus ge-
nellikle 2 {(bazen 1,3 veya 5); plasentasyon aksllar. Her
iokulus tek oviilii (nadiren 2-6), oviiller sarkik, anatrop.
Stilus 1, stigma {veya stigma loblari) karpel sayisi kadar.
Meyva 2-tohumlu lokulusit kapsula, nadiren samara, nuks ve-
ya drupa. Tohumlar ekseri tilyld, genellikle arilluslu; emb-

riyo dliz ve merkezi, endosperma mevcut.

a: R.0.Kapp, How To Know Pollen and Spores, W.M.C. Brown Company
rublishers (1969).



Polygalaceae, DATTA (31) ve DRAGENDORFF (47) tarafin-

dan Geraniales, HAYEK (78) ve RENDLE (l4l) tarafindan Tere-

binthales (Sapindales}, BENTHAM ve HOOKER (141) tarafindan

Parietales ve Caryophyllinae, ENGLER (54) tarafindan ise

Rutales ordosunun Polygalinae subordosunda incelenmistir.

CHODAT sistematik durumdaki bu dedigiklikleri acgiklamig ve
familyanan diderleri ile yakinlik gUsteremiyecek kadar &zel
karakterleri oldudunu belirtmigtir (79). Bu nedenle takso-
nomik deger itibariyle en iyi tasnif sistemli HUTCHINSON'un

kabul ettigl gekilde (87) Polygalales ordosu icinde incele-

mektedlr, Bu ordoda Polygalaceae'den bagka Trigoniaceae ve

Vochvsiaceae familyalari bulunmaktadir.

Familya, 10 cins ve 800 kadar tir#i ile genis bir ya-
yilig gbsterir., Yeni Zelanda ve Giliney Pasifik Adalarinin Gl-
ney Kutbuna; Asya ve Amerikanin Kuzey Kutbuna yakin kisim-
lari diginda blitlin diinyada yayilmigtair. Ug¢ alt familyaya ay-

rilarak incelenebilir:

a. Polygaleae: kaliks serbest, stamenler tiip seklinde

birlesmisg,

b, Xanthophvlleae: kaliks serbest, stamenler tiip

seklinde birlesmemisg,
¢. Moutabeae: kaliks korolla ile birlesmisg.

Son iki alt familyaya dahil birer cins bulunmaktadir;
Xanthophyllum Roxb. ve_Moutabea Aubl.,Kuzey Avustralya ve
Hindistan'da 40 tirii bulunan Xanthophyllum Roxb. cinsi, ba-

zen 15 m'ye kadar yilkselebilen ada¢lardir. Bazi sistematik-



¢iler (204) familyanin bazi genel Ozelliklerinden g&sterdi-
i farklilak nedeniyle, bu cinsi ayri bir familya olarak di-

ginmiiglerdir (Xanthophyllaceae). Polvgaleae alt familyasi-

na dahil cinsler stamen sayisina gdre siniflandirilabilir:

Stamenler Sayisi Cinsler
{4 1 4) Polygala, Bredemevera, Securidaca,
{7) veva (5) Muraltia, Mundia, Carpolobia,
(4-5) Salomonia (= Epirrhizanthus).

475 tlirdl i1le Polygala (Tournef,) L, bu familyanin en

Snemli cinsidir. Bredemevera Willd, daha ¢ok Giiney Amerika,
Avﬁgtralya ve Antillerde yetigen, familyanin dider &nemli
bir cinsidir. Securidaca L. cinsi 30 tiliri bulunan tropikal
bir sarmagiktir. Salomonia Lour. (= Epirrhizanthus Bl.) cin-
si pulsu yapraklari ve terminal spikalari bulunan klorofil-
siz kiigidk saprofit bitkilerdir, Giney ¢in, Japonya, Endonaz-

va cilvarinda yayilmiglardir, Carpolobia G.Don sadece Giliney

Afrikada yetigir. Monnina Ruiz et Pavon, Diclidanthera Mart,

ve Comesperma Labill. familyanin Snemli olmayan cinsleridir,




Polygala Cinsi

Polygala, Grekge polys- (gok) ve gala (siit) kelime-
lerinden tiliremigtir, Bu ismin slit verimini arttirici olarak
kullanilmasi sebebiyle verildidi diiglinlilebilir. Dider dil-
lerde de genellikle latince adina benzer gsekilde isimlendir-
meler yapilmistir (ital, Poligala, Ing. Milkwort, Fr. Herbe

au lait, Alm, Kreuzblume).

Bir veya ¢ok senelik, bazen calimsi, otlardir. Yap-
raklar alternan, tam kenarli veya kenarlarda ¢ok az parg¢ali,

stipulasiz, sarmal diziliste.

Cigekler, zigomorf, brakteli ve ikl brakteollii; ter-
minal veya aksilar rasemoz durumunda, hipogin. Kaliks kali-
¢1, sepaller 5 serbest {korisepal)j"kanat” adi verilen igte-
ki iki sepal biiyiik ve petaloit,digtaki 3 sepal ise daha kii-
¢ik, "kayikg¢ik" geklinde, genellikle yesil. Petaller 3, alt
kisimlar: birlegsmis, gemi omurgasi geklinde bir korolla tii-
pii, iist kisaimlar:i ise serbest ve genellikle 2 petal birle-

gip "sagakli ibik" meydana getirmistir,

Androkeum 6-8 stamenden meydana gelmig, filamentler
1 veya 2 grup halinde kismen veya tamamen birlegip staminal
tiip meydana getirmis. Staminal tip arka kisimda, filament-
lerin birbiri ile tamamen birlegmemesinden dodan, bir "ya-

rik" meydana getirmis ve korolla tibli ile kismen birlesmis,.
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Polygala pruinosa Boilss. subsp. pruinosa J.Cullen

Syn.: P.ramulosa Boiss et Bal.

Polygala pruinosa subsp, pruinoga, E.BOISSIER tara-

findan P.ramulosa olarak isimlendirilmigtir. J.CULLEN

"Flora of Turkey" (32) de bu tiirl P.pruinosa ile birlestir
mig ve Tlrkiye'de bu bitkinin 2 alt tlir#l bulundufunu kabul
stmigtir, Bu alt tlirlerin birbirinden ayirimi gu gekilde
vapilir:
al. Kapsulanin kanatlari 0,5-1 mm geniglikte, rasem-
ler (7) 10-30 ¢igekli, ¢icek agma zamani nisan-
LeMMUZ e e e ve ovscseorvsssse vososasce subép pruinosa.
a2. Kapsulanin kanatlari 2-~3 mm geniglikte, rasem-
ler 5-10 ¢icgekli, c¢icek agma zamani temmuz-ajus-

tos'cnl.6.-...0.-....---.00.--0 s’ubsp. mesaEterﬂ-

ottt

e ———————— e

Polygala pruinosa Boiss.subsp. pruinosa J.Cullen




Polygala pruinosa subsp. prunosa'nin 6zellikleri

agsadida verllmigtir.

Bitki, ¢ok senelik; Govde yilkselici, pubenkens. Alt
yapraklar ovattan obovata; ifist yapraklar eliptikten lineara
kadar dedisen gekillerde. Ust yapraklar alt yapraklardan
daha bfiyilk. Rasemler genellikle terminal, seyrek (7) 10-30
cigekli., Brakte 3 tane,pediselden kisa, yegil bazen morumsu.
Pedisel seyrek tliyld, Dig sepaller dig bilkey. 1¢ sepaller
oblong~cbovat, mavimsi-mor, ¢ok kisa sapli, belirgin damar-
;1, damarlar orta damardan ¢ikmrs ve tekrar orta damar ile,
genellikle uca dogdru, birlegmig (anastomoz). Korolla i¢ se-
paller kadar v;ya biraz kisa. Stamen 8; anterler kisa sapla,
filamentler 3/4'line kadar birlegerek tlip tegkil etmig. Po-.
lenler anterin iist kasmindan kapakla ddkiilir., Meyva kapsula,

sapsiz, obkordat, kanatlari 0.5-1 mm geniglikte, farkla

uzunlukta (13,32).

Sekil - 23

P. p¥uinosa Boiss. subsp. pruinosa J.Cullen
Meyva




fo
——— S e i = =
Sekil - 4

P. pruinosa subsp. E‘ruinos,a-cigek ve Meyva Kisimlara
a) Cigek b) Ovaryum ve Androkeumunun Durumu

c) Meyva
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Sekil - 5

Polygala pruinoéa Boiss.subsp.

ruinosa J.Cullen
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Sekil - 6
_Polvgala pruinosa Boiss subsp. pruifdosa J.Cullen-Habitat

Yayiliga

A3 Bolu : Abant GOl civari, c¢esme arkasi tepeler,
11.5.1975, E. Sezik, E.Yegilada, I.Calxg, (HUYEF 548!), Zon-
guldak: Rozlu'nun 10 km batisi, Davis, (D.37544) (32), Ankara:
Ankara-Avas yolu, 44.nctt km, yol kenari, 15.5.1979, E.Yesil
ada, A. Bagaran, (HUEF 1610 !), A5 Amasya: Amasya,4-600 m,
Bormiller (181,2727) (32), A6 Tokat : Tokat, Noe. (32),

B2 Kiitahya : Gediz, 850,m, Davis, (D.36206) (32), B3 Afyon:
Sultandadi, mezarlik arkasi, tepeler, 1200 m., 19.6,1973,

I. Calig, E, Yesilada, (HUEF 497!), Afyon: Sultandada,Kircaly
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Koyl arkasi, tepeler, 9.6.1974, E.Yegilada, (HUEF 660 !),
Afyon: Afyon-Dinar yolu, Dinar'an 12 km kuzeyi, c¢a.l050 m,
11,6.,1975, R.Cetik, {(ANK 3520 !), Eskigehir: Eskigehir,

800 m, Krause, (40) (32), B4 Ankara: Beynam Ormani, 14.6.1975,

E.Sezik, (HUYEF 711!), B5 Kirgehir: Mucur, Davis, (D,.21826)
(32) , Kirgehir: Mucur, Davis, (D.21826) (32), Kirgehir, Mu-
‘cur, 17.6.1954, (ANK 21826!), Kayseri: Erciyes Dadi'nin ku-
zey yvamaglari, Bozday§, Ana kaya ca.2200 m, 15.7,1974, R.Ce-
,tik (ANK 4123!), B6 Sivas: Gliriin, 1400 m, Stn., Hend,,(szlﬁ)
{(32), B7 Elazi¥: Elazig-Pertek arasi, 1000 m m, Davis,
{D,29170) (32), C2 Antalya: Elmali, Bourgeau, (106) (32),C3
-Burduxr: Bucak, 1000 m, Little, (208) (32), Konya: Sarkikara-
ajag¢, Felekdy, Kel Yayla, 2000 m, 13.6,1975, A,Cubukgu,
E.Yegilada, (HUEF 710!), Konya: Uziimli, yol kenarlari,
7.6.1978:, A.Cubukgﬁ, E,Yegilada, A.Bagaran, (HUEF,1426:),
C4 Konya: Konya-Beygehir yolu, Beygehir'e 58 km kala, yol
kenari ve yamaclar, 6.60197§,E.Ye$ilada, H,Kdgak, (HUEF
1425:), Antalya: Ovacik=-S&glitcumasi arasi, 1100-1300 m,
Davis, (D.18232) (32), Adana: Bliriicek, 1800 n, Balls (B.l246)
(32), C6 Marag: Fevzi Pasa'nin 25 km batisi, 750 m, It.leyd.

(1959: 1352) (32), C8 Mardin: Halak, Chiovenda (32},
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K&k
Morfolojik Ozellikler

Digta mantar tabakas;\devamll, agiktan koyu kahve-
rengine kadar dedigen renklerde, Gtvdeye en yakin kisimda
0,1-1 om ¢apta; 8-16 cm uzuniu§unda, uca dodru daralmakta.
Yan k&kler 0,02 - 0,1 cm g¢apinda, seyrek, taze halde ¢ok
esnek, dizglin kirilmaz; kuruyunca kolayca diizgiin olarak

klrllabilir}'
Mikroskopi

Sabit ya§ tagiyan parenkima hilcreleri g¢ok séylda, de-
gigik bilylikllik ve hafif kallnlasmlé gepérleri var, enine ke-
sit olanlarda yuvarlak veya oval, hlicrelerin aralarainda iig-
gen veya ddrtgen seklinde hlicreler arasi bogluklar var, bo-
yuna kesit olanlarda hiicreler uzamig ve ug¢lari genellikle

sivrilmig,

Sarimsi-kahverengi gOriinligte mantar tabakasi ince

geperli hilcrelerden meydana gelmisg, uzam:g d6rtgen geklinde.

Odun borulari ve trakeitler genellikle gruplar halin-
de ve ¢ok sayida,. bliyiik odun borular:i agsi kalinlagmig gbrii-
ntigte, kiiglik olanlar ve trakeitler ¢ok sayida yarik geklinde
delikler tagimakta (Sekil-7, Sekil-8),
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P, pruinosa Boiss. subsp. pruinosa J. Cullen |

| Kok Tozu Elementleri o
a) Mantar, b) Sabit Yag Tasiyan Pérenkima Hicreleri,
‘ b}’Traké,_Trakeit, Ksilem Parenkimasi d) Kabﬁk-Parenkim331 ve -
Trakeit, e) Trikom ve Kabuk ParenkimaSL,'f) Kabuk Parenkimasi

g) Kabuk Parenkimasi
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TEORIK BILGILER

Saponozitler

Genel

Saponozitler, sulu ¢&zeltileri cgalkalandiginda kali-
c1 k&plik veren, alyuvarlar: hemoliz eden, genellikle triter-
penik ve steroidal bir aglikona sahip heterozitlerdir, Yuka=-
rida belirtilen 8zelliklerin yaninda kolesterin ile komplek§
meydana getirmeleri, sofuk kanl: hayvanlar, 6zellikle balik-
lar, {izerinde toksik etki ve son zamanlarda tespit edilen
antifungal-antibiyotik aktiviteleri tipik 8zellikleri arasin-

da sayailabilir (190,210,212).

Saponozitler, &nceleri sadece bitkiler aleminde bulun-

dugu zannedilirdi. Son zamanlarda yapilan ¢aligmalar bazi de-

niz hayvanlarinda da bulundudunu [Echinodermata (derisi di-

kenliler), Holothuroidae, (deniz kadayifi), Asteroides (deniz

yildizi) familyalar: ] g&étermistir (190) .

Saponozitler, renksiz, kokusuz, amorf, optikce aktif

maddelerdir. Genellikle suda kolay, metanol ve etanolde, sapo-
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nozitin tipine gére, farkli oranda ¢déziiniirler. Daha az po-

lar organik solvanlarda ¢ok az veya hig gazﬁnmezler.

Saponozitler, 0-heterozitleridir, Hidroliﬂleri ilé
aglikon (sapogenol) ve ozlara ayrilirlar. Simdiye kadar ya~
pllan qalz.smalar oz ‘k:l.smlna D-glikoz, D-galaktoz,' D=ksiloze

-":"i)--'fukoz, L-ramnoz, L-arabinoz, D-kinovoz, D-glikiironik asit, D-galak-
tiironik asit ve riboz bulundudunu gdstermigtir (82,190). Sapo-
noéitlerin aglikonu steroidal veya triterpenik yaﬁzda olabi-
lir., Steroidal élkaloitler de son zamanlara kadar‘ﬁi: tiglin-
¢l tip olarak incelenmekteydi. Ancak azotun bazik ka#akteri ' |
nedehiyle, yakin kimyasal yapllérlna radmen ayrl_bi:'grﬁp‘
olarak kabul edilmiglerdir, |

Saponozitler agadidaki gibi siniflandirilirlar (190).
I. Stercidal Saponozitler

A, Spirostanol Saponozitler
B. Furostanol Saponozitler
- C, Nuatigenin Saponozitler

- D. Polipodo Saponozitler
II. Triterpenik Saponozitler

A, Monodesmozidikler
1, Né6tral Saponozitler
2, Ester Saponozitler
3. Asidik Saponozitler
a, Uronik Asit Tagiyanlar
b, Asit aglikonlu Sapanozitler
¢. Aglikonu Asidik Olan ve fironik Asit Tagiyan

Saponozitler
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4, Agil Saponozitler (Agilozitler)
B, Bisdesmozidikler

1, N6tral Bisdesmozidikler
2, Asidik Bisdesmozidikler

C. Hayvansal Saponozitler
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Seroplulariaceas,
Dicrooraacean,

Liliaceae, Solanaceds

(Anemarrhena, Metanarthe-

tikum)

'jamargllidadeae

r Gy wwyr-{rj R B TR T
B R T I o A I T G P A TI IO ET
S IROEAOY, GAD,

| FUROSTANOIL: SAP,

- Liliaceae,
Scrophulariaceae,

- Diogcoreaveae,

HO S (2557 ~ 5B~ purostan

38, 220, 26 ~ triol = =

C. NUBTIGENIN SAP.

Graminag,

Solanaceae

D. POLIPODO SAP.

Polypodiaceae

Polipodogenin

Tablo -1

Steroidal Saponozitlerin Siniflandirilmasi




-21~

II, Triterpenik Saponozitler

Triterpen terimi, 6 izopren iinitesinden olugan 30
karbon atomu tagiyan bir grup dogal iliriine verilen isimdir,
Ancak, son yillarda 30 dan az veya fazla karbon atomu ihti-
va eden ve tam anlamiyla izopren kaidesine uymayan, fakat

triterpenik karakterde maddeler de izole edilmigtir (61).

Bitkiler aleminde ¢ok genig bir yayilig g8sterirler.
En az 500 bitki tiiriinde triterpenik yapida sapohozitlerin
varligdr tespit edilmigtir., Yapilan galigmalar bu saponozit-
lerin daha gok R-amirin grubu oldudunu gdstermigtir., Ursan
ve dammaran tiirevi saponozitlere ait bir ka¢ saponozitinde
yapisi tayin edilmigtir. Dider triterpenik saponozitler, ho-
pan, lanostan ve lupecl tip aglikon tagiyanlar lizerinde c¢a-

ligmalar ancak son zamanlarda artmigtir. (Tablc =-2).

B=-Amirin tipine ait simdiye kadar bilinen biitiin sapo-
nozitler, C-3 atomunda bir hidroksil grubu tasirlar, DiJer
hidroksil gruplari genellikle D ve E halkalarinda C-16,21 ve
22, nadiren C~2 (presenegenin) ve C-15 (barrigenol Al ve le'
den baglanmigtir, B~Amirin halka sistemine bagli 8 metil gru-
bundan bilhassa 23/24,29/30 ve 28 nolu metil gruplar:i yiiksek
ocksidasyon basamagindadir. Bunlar hidroksil veya karboksil,
nadiren de, aldehit grubuna donligmektedir., Keza, pentasiklik
halka sisteminde cok farkl:i yerlerde keto fonksiyonunun bulun-

dugu da gdriilmektedir (glisiretik asit C-ll keto grubu).,
B~amirin tipi aglikonlarda ¢ift ba§ varsa bu genellikle C-12



Oleanan : Ursan

Hopan

Oarmmaran : o Lanostan

Holostan

Tablo - 2

Triterpenik Aglikon Tipleri
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ve C-13 arasandadir. Nadiren sapmalar goriilebilir (morolik

A18(19)

asit )« Saponozitlerde epoksit kdpriilerinin bulundu-

Ju da kayitlaidair ve C-13 ve C-28 arasinda gOriillir, Bu durum-

11,

larda ¢ifte bad kaybolur (siklamiretin A) veya 4™ 'e kayar

(saikogenin) (209).

Aglikona bafli ozlar bir veya daha fazla sayida, diz
veya dallanmig, bir wveya iki bafamsiz zincir halinde buluna-
bilir. WULFF {(212) bu durumu belirlemek amaciyla "monodes-
mozidik" ve "bisdesmozidik" terimlerini &ne sﬁrmﬁstﬁra. Cc~3
hidroksil grubu iizerinden ozidik bag ile baglanmig tek oz
zinciri tagiyan saponozitler monodesmozidik, C~17 karboksil
grubuna O-ag¢il ozidik olarak ba§lanmig ikinci bir oz zinci-
ri tagiyan saponozitler ise bisdesmozidik olarak tanimlan-
miglardar. Daha sonra TSCHESCHE ve WULFF (186), nionodesmozi-
diklerin %in" ve bisdesmozidiklerin "id" soneki ile isimlen-
dirilmesi suretiyle kolaylikla tanamlanabileceklerini &ne
stirmiislerdir (parillin, sarsaparillozit)., Dammaran tipi sa-~
ponozitlerde ise farkli olarak her iki oz zincirinin de ag-

~likona ozidik bagla baglandadi gbrilmiigtir (212),

Son zamanlarda, alkali hidroliz suretiyle organik
agit ortaya g¢ikan saponozitler de izole edilmigtir. Ester
saponozitler olarak isimlendirilen bu grup saponozitlerde
organik asit aglikonun ve aglikona ba@li ozlarin hidroksil
lzgrubu ile esterlegmistir, Yapilan aragtirmalarda gimdiye ka~

dar bulunan organik asitler; formik asit, asetik asit, n-butirik

a — a L]
* desmos = zincir
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asit, izoblitirik asit, izovaleryanik asit, o -metil butirik asit, anje-
lik asit, 4-metoksi-sinnamik asit, 3,4-dimetoksi~sinnamik asit,3,4,5-

trimetoksi-sinnamik asit, ferulik asit ve N-metil-antranilik asit'tir(212).

Teorik bilgilerde,Bilim Dalimizda daha &nce yapilan
aragtirmalarda (20,29,182) genig bir gekilde incelendidi
i¢in, tekrarlardan kag¢inmak {izere sadece izolasyon ve yap:i

tayini ile ilgili bilgiler verilmigtir.

Triterpenik saponozit tiplerine ait Srnekler (Tablo-3)

de incelenmigtir:
Izolasyon ve Saflagtirma Y&ntemleri

Saponozitler bulunduklara bitkilerdé, tabiattaki di-
Jer maddelere gbre, oldukg¢a yliksek oranda bulunurlar. Ancak
tabiattan karigim halinde elde edilebilirler. Bu karisim,
saponozit yananda, oligoholozitleri, bazi fenolik maddeleri,
anorganik maddeleri wvs., tagir, "Ham Saponozit Karigim:'"ndan
bu yan maddelerin uzaklagtirilmasindan sonra elde edilen kis-

ma "Saponozitler Karigimi" adi verilir.

Saponozitler karigsimindan her saponozitin ayri ayri
élde edilmesi zor ve uzun siiren igslemlerin ardarda uygulanma-
sini gerektirir, Cilinkli saponozit tagiyan bir bitkide, genel-
likle oz zincirindeki kiigiik farklilasmalardan ileri gelen,
polariteleri birbirine yakan, dolayisayla kromatografik dav-
raniglari bilylik benzerlik gdsteren saponozitler bulunmakta-

dir.
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A. MONODESMOZIDIK SAPONOZITI.ER

1, Notral Saponozitler
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4. Asit Saponozitler

4a.llronik Asit

Tagsiyanlar CHO1
[y o

10l . .
[ pL (Primulagenin A)
jlo-o4)s

1
&) Primulasaponin (Primula elatior)
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B. BISDESMOZIDIK SAPONQZITLER

1. Notral Bisdesmozidikler
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(Calendula officinalis)

2. Asit Bigdesmozidikler
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Saponozit tagiyan bitkilerdeki saponozitlerin elde
edilmesi ig¢in klasik kitaplarda genel yéntemler verilmigse
de izolasyonun yapiya gdre dedigtidini belirtmek gerekir,
Teorik bilgilerin bu kisminda elde etme yontemleri hakkinda
genig bir bilgi verilmigtir, Bu yéntemlerin uygun gekilde

dilzenlenmesi ile iyi bir ayirim saflanabilir.
tzolasyon iglemleri iki ana grupta toplanabilir:

a. Ham saponozitin elde edilmesi ve mimkiin oldugu kadar sa-

ponozit di1s1 maddelerin temizlenmesi,

b. Saponozitler karigiminan kromatografik ayirama,
a., Ham Saponozitin Elde Edilmesi

Ham saponozitin elde edilmesinde genel ilke,bitki
numunesinden uygun solvanlarla yapilan tilketmeyi takiben,
¢bktiirme ve benzeri ydntemler ile yan maddelerin miimkiin ol-

dugu kadar uzaklagtirilmasadir.

Saponozit elde edilecek materyalin kuru olmasi taze
clana gdre bariz bir iigtiinlitk saflar. Ekstraksiyonda suyun
kullanllmasi, ozlarin enzimatik par¢alanmas: ig¢in uygun or-
tam sajlar ve saponozitte defigimlere sebep olabilir, Ayrica
suyun yliksek i1isida kaynamasi saponozitin yvapisainda bozunmala-
ra yol agabilir. Tiketmede alkollerin kullanilmasinda asit
saponozitlerin alkil esterine ¢evrilebilmesi (190) mevcut

ester gruplarinin sabunlagabilmesi (213) veya acil-gdg¢iine
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sebep olmasi (199) gibi sakincalar ¢g&riilir. Buna radmen sa-~
ponozitlerin tiketilmesinde genellikle % 70-90 11£ metanol,
etanol veya bunlaran uygun karaigaimlara kullanlllr.'Enzimle-‘
rin bu gartlar altinda denatiire olmasa bu ¢dzilictilerin sag-
ladagz- diger bir lstiinliiktiir. Son yillarda dondurulmus ve-
ya taze matervyal Ultra-Turrax® kullanilarak propanol-gu ve-~
ya metanol ile tiiketilmektedir. Bu sgekilde saponozitler her-
hangi bir yapir degigikligine ug§rama tehlikesi olmadan ekstre
edilebilmektedir (84).

Cok miktarda yad tagiyan droglarin tazeyken sikilma-
g1 veya kurutulduktan sonra etilenkloriir, petrol eteri gibi
gSzﬁcﬁler ile tiiketilerek yadindan kurtarilmasi gerekir,
Yapraklarda klorofil miktari fazla oldufundan bu droglarain
tazevken ekstre edilmesi ve ardindan ekstraktain hemen siklo-
hekzan veya karbontetrakloriir ile ¢alkalanmasi, veya isiya
dayanikla saponozitler tasiyorsa, kaynar su ile ekstre edil~
mesi tavsiye edilir, klorofil su ile ekstraksiyonda ¢bziin-

meden kalir.

Ekstraksiyon tamamlaninca ekstrakt kuruluga kadar
ugurulur. Elde edilen ekstre degisik polaritedeki saponozit-
leri tagiyabilir, Bu husus gz Oniinde tutularak, ekstre az
miktarda suda g¢dziilir. Sulu ¢dzelti ®nce kloroform sonra
n-butanol ile ekstre edilir. Polaritesi diigiik olan sapono-
zitler klorofﬁrm, polar saponozitler butanol fazina gegerier.
Gok polar olanlarain 6némli bir kaismi su fazinda kalir, Su

fazinda kalan:saponozitler dedigik Sephadex kolonlar (G-25,

# : Yiksek Devirli Mekanik Karigtirici,
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G~-50, A-25) kullanila:ak ham saponozit karigiminda bulunan

yan maddelerden temizlenebilir,

Ham saponozit karisimina,tasididar yan maddelerden
kurtarilmasi ig¢in, ihtiva ettidi saponozitlerin tipine gbtre
dedigik ytntemler tatbik edilebilir, Mesela; asidik sapono-
zitler tagiyan bir karisimin sulu ¢ézeltisi hazirlanir ve
asitlendirilir. Uygun bir pH'ya getirildiginde saponozitler
yva ¢tker ya da daha kolay ekstre edilebilir hale gelirler.
Asidik saponozitler igin kullanilan bir bagka yol daiyon
dedigtirici regineler kullanilarak yapilan temizleme ydnte-
midir. Anyonik ivon defigtiriciler asidik saponozitleri tu-
tarlar. Tutulan maddeler asetik asit veya sodyum kloriir ile
eliie edilebilirler (190,213). Katyonik iyon dedigtiriciler
de temizlemede kullanilabilirler. Bu ydntemde yan maddele-
rin godu tutulur. Saponozitler tutulmadan geg¢er. Bu ybntemin
nemli sakincasi da bazi saponozitlerde kolondan ge¢me si-
rasinda degigiklikler olmasaidir (207). Mesela, bisdesmozidik
triterpenler Dowex-l kolonlardan gegerken; oza agil grubunun

baglanmasi ile pargalanmaktadar (190).

Monodesmozidik steroidal saponozitlerin ekserisi ve
bazi monodesmozidik tritérpenik saponozitler, alkollii ¢dzel-
tilerden kolesterin ile kompleks tegkil ederek g¢Sktiiriilebilir-
lef. Meydana gelen koleéteritler piridin/eter, sicak toluol
veya ksilen ile isitarak parcgalanir., Bu &zellikten saponozit-
lerin yan maddelerden kurﬁarllma51nda ve bisdesmozidik-mono-

desmozidik saponozitlerin ayiraiminda yararlanilair,
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| Saponozitler toprak alkali tuzlari veya hidroksitle-
ri (barit suyu), tanenler ve bilhassa kurgun asetat ile ¢&-
kelti verirler, Bu, saponozitleri temizlemede kullanilan
diger bir yoldur. Fakat verimin diigik olmasi nedeniyle ve
vapida bazi defigikliklere sebep oldudu i¢in artik kulla-
nilmamaktadir, DiJer taraftan saponozitler yo¥unlagtirilmig
metanollli ¢dzeltilerinden sodutulmug aseton veya eter ile
¢bktiiriilebilirler. Bu da apolar kirliliklerin uzaklagtiril-

masi bakaimindan yararli bir yoldur,

Saponozitlerin suda kolloidal halde ¢Sziinmeleri ne-
deniyle yari gegirgen zarlardan degiemeleri, dializ ve elektro-
dializ y®ntemlerinin de temizleme gayesiyle kullanilmasina

saglar. Bu yolla elektrolitler kolaylikla uzaklagtirilir,

Saponozitlerin alkollil g¢dzeltilerinin aktif kbmir
ile 1si1tildiktan sonra sfiziilmesi suretiyle de baz: yan mad-

deler uzaklagtirilabilir,

Fenolik yapidaki yan maddelerin (flavonlar, flavonol-
Jer ve heterozitleri) ham saponozitten ayirimi gligttir. Bu
ama¢la aliiminyum oksit kolonlar kullanilabilir, Bu iglem
sirasinda aliminyum oksitin sapondzitleri de tutmasi Mim-

’

kiindiir,
Bazi saponozitlerin kristallenebilmeleri (eskin, sik-

lamin, primulasaponin, digitonin, parillin, lanatasoponin,

theasaponin) temizlemede $nemli bir #zelliktlr.
sagjlanabilir (190).

a~hederin,

Bu suretle kolaylikla iyl bir tonizleme
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Saponozitlerin k&plirtme yoluyla temizlenmesi de tek-
1if edilmigtir :(108). Ancak bu yontem sadece endlistriyel
alanda uygulanébilir. Ayrica flavonozitlerin de kdpiide geg-

mesi, tam bir saflagtirmayi engellemektedir.

b, Saponozit Karigiminin Ayirimi

Saponozitlerin.yapzlarinl tayin edebilmek i¢in, ka=-
rigimdaki her saponozitin ayri ayri elde édilmesi gerekir,
Ancak bu ayirim, karigimdaki saponozitlerin polarite, ¢dzd-
niirliik, stabilite gibi dzelliklerine bagli olarak zorluklar

gbsterebilir,

Saponozitin karigiminin aylrxmmnda, Eristalizasyon
gibi ender durumlar diginda, kromatografik y&ntemlarden ya-
rarlanilir. Saponozitleri, fapisznl degistirmeden, birbirin-
den ayirmak ¢ok glig, hatta bazen imkansiz olabilir, Bu durum-
larda tlirevlerinin hazmrlanﬁas; (metil esteri, benzoat, ase-
tat) daha kolay bir ayirim sajlar. Uygun solvan gistemleri
segilmesi halinde kadat xromatografisi ile ayiram tatminkar
olabilirse de ince tabaka kromaﬁografisi siire bakimindan
tercih edilir. Silikajel kapli plaklarda elde edilen. sonug-
lar, ayni solvan sistemi kuilanilarak yapilan preparatif
plak ve silikajel kolon kromatografisi ile de sadlanabilir
(oran: 1:100 madde/adsorban). son yillarda kloroform/metanol/
su solvan sisteminin cesitli oranlari, saponozit karigsimla-

rinin ayiriminda tercih edilen sistem olmugtur {20,84,190}.



Molekiil bilyiikligline g&re ayirim sadlayan molekiller

elekler (sephadex, zeolit.,.) ile kromatografi veya ylikler-

deki farklilik nedeniyle iyon dedistirici regineler ve ali-

minyum oksit kolonlarin ayirimda kullanilmalari, maddenin

stabilitesine bagli oclarak, yapinin degigimi ile ilgili prob-

lemler yaratabilir., Seliiloz kolonlar ile de bazen oldukga
bagarili ayirimlar yapilabilirse de neticelerin giig tekrar-

lanabilir olmas: kullaniligini azaltmaktadir (190),

Gii¢ ayirim problemlerinde CRAIG apareyl denenebilir
(mesela, kloroform/metancl/su 41,5: 37,5:21) (190).

Kristalizasyonun miimkiin oldﬁ@u durumlarda yan madde-
lerin ayirimi genellikle kolaydir. Bazi durumlarda kristal-
lenmiyen saponozitlerin kristalize perasetatlara kﬁllanlla—

rak saflagtirma yapailabilir (190).
Kantitatif Tayin Yéntemleri

. Saponozit tagiyan bitki ekstrelerinin eczacilikta
kullanilmasi, etken madde miktarainin kantitatif olarak tayi-
nini gerekéirmektedir. Bir kag yil Sncesine kadar, g¢ok azi
diginda, saponozitlerin saf olarak elde edilememesi ve yapi-—
laranin genellikle bilinmemesi nedeniyle tam bir kimyasal
miktar tayini yéntemi geligtirilememigti, Genellikle sapono~
zitlerin fizikokimyasal &zelliklerine dayanan tayinlerden
yararlanilmaktaydi: Ylizey gerilimini agaltmasi ile k&piik

meydana getirmesi (Képlirme indisi), hemolitik aktivite



(Hemoliz indisi), baliklara toksisite (Balik indisi) (82).
Yapilan aragtirmalar, saponozitlerin bu &zelliklerinin yapa-
larina bliylik &lglide baylilik gdsterdigini ortaya koymugtur,
Aglikondaki yapi farkliliklar:i ve oz zincirinde veya bagla
bulunan asitlerde meydana gelebilecek parg¢alanmalarain (155),
agil g&¢liniin saponozitlerin yukarada belirtilen &zellikleri-
ni etkileyecedi kesin olarak g8sterilmistir. Bu ylizden sapo-
nozit miktarinin hesaplanmasinda bu ydntemler kullanilamaz:
Clnkil bir drog veya tagididi saponozitin hemolizan etkisi
¢ok fakat miktar:i az olabilir. Bu nedenle yukarada belirti-
len ydntemler saponozit tasiyan droglarin mukayesesi ve ofi-
sinal droglarin kontrolunda kullanilabilecek yéntemler ola-

rak diigintilmelidir,

Hemolitik aktivitenin tayinine dayanan bir y®ntem de h
"Agar diflizyon ydntemi"dir (178). SZILAGY tarafindan gelig-
tirilen bu y8ntemde, saponozitlerin alkollii ¢Gzeltileri kan-
11 agar jeldzii iginde, hemolitik &zelliklerine badli olarak,
diftizyonla geffaf lekeler meydana getirir., Bu 1ekeletinrgap-
lari Slgililerek, verilen formil yardimiyla, (%) saponozit mik-

tari hesaplanar,

KOFLER (190) saponozitlerin miktar tayinieri i¢in,
baliklar fizerindeki zehirleyici etkisine dayanan, "Balaik In-
deksi" ydntemini 8ne siirmiigtiir. Cam kavanozlarda saponoz it
¢bzeltisi ile gam hazirlanir ve her kavanoza birer tane ak-
varyum baligar atalir, Bir saat sonra baliklarin Sliimine se-

bep olan limit dillisyon tespit edilir. Buradan saponozit miktar:



hesaplanabilir. Fakat bu glin sadece kalitatif amacla kulla-

nilmaktadir, SCHEIDEGGER ve MUHLEMANN (152) Tubifex rivulorum

adli baligi ~kullanarak, KAMINSKI ve KAMINSKA (82) ise sapo-
nozitlerin Enchytraeus albidus baligi iizerindeki kontrak-_
siyon Qe 6dem etkilerinin,-digitonin (Merck) ile karsilag-
tirilmasina dayanan ydntemler geligtirmigslerdir. KARMA ve
SCHANTZ (82) ise denek olarak kurbaga larvalaraini kullanmig-

lardir (Xenopus Yéntemi),

SCHANTZ (151) tarafindan Sne siiriilen 'Rhﬁeo'Yéntemi“
de bagdil netice veren kantitatif y®ntemlerden biridirx. 5&252_
discolor bitkisinin taze yapraklarindan antosiyanin tasiyan
1 cm uzunlugunda pargalar:, saponbzit ¢bzeltisi ile hazirla-
nan gama yerlegtirilir. Hicre membranlarinda gegirgenligin
defigmesine bajli olarak renk maddelerinin digari ¢akmasz

yontemin esasini tegkil eder.

Bir drogtaki her saponozitin miktarinin ayri ayri ta-
yini istenen bir husustur. Ancak pratik olarak bu amaca ula~
gllmasi genellikle miimkiin dedildir. Diger taraftan sapono-
zitlerin drogtaki miktarlarinin gravimetrik olarak tayini
tam netice vermez, genellikle elde edilen ham saponozit mik-
taradir. Son yillarda yapilan ¢aligmalar neticesinde ekstrakt-
tan ince tabaka ve kolon kromatografisi y®ntemleri ile ayri-
lan saponozitlerin uygun renkli tiirevlerine déniigtiiriilerek
fotometrik olarak tayinleri yapilabilmektedir. Bu yolla, aya-
rim ySntemine gbre, total saponozitlerin kantitatif tayinleri

yapilabilmektedir.



Fotometrik y®6ntemlerle kantitatif analiz ¢aligmalara

ancak bir ka¢ tip saponozit {izerinde yodunlagmigtir. tze-

rinde en ¢ok g¢aligilan drog R,Liquiritiae'dir. Aragtirici--
lar glisirizin'in 2,6-di-tersiyer~butil-p-krezol veya eta-
nollli vanillin/siilfiirik asit reaktifi ile verdigi renkli
bilegik ilizerinden kolorimetrik miktar tayini y®ntemleri
geligtirmiglerdir (82). BRIESKORN ve WALLENSTATTER (209)
glisirizinik asidin hidrolizi ile meydana gelenf -—gligire-
tinik asidi rediikliyerek dezoksiglisiretinik asit elde et~
miglerdir, Bu maddenin dedigtirilmig Lieberman-Burchard
reaktifi ile verdidgi kirmizi-menekge renkten faydalanarak

bir fotometrik ydntem geligtirmiglerdir,

Primula saponozitleri igin geligtirilen miktar tayi-
ni ybntemlerinde ise, sépanozitlerin renkli bilegsiklerini
hazirlamak amaciyla, vanillin'in derigik hidroklorik asit-
teki ¢Szeltisi, vanadin-slilfiirik asit-izopropanol, kobalt
(II)-kloriir veya demir-III-kloriir'iin seyreltik asetik veya

stilfiirik asitteki ¢ozeltisi kullanilmaigtar (84).

Aesculusg tlirlerinin tohumlarinin tedavideki &nemi,
eskin'in secici olarak kéntitatif tayinini sadlayan bir yén-
temin bulunmasini gerektirmigtir. Bu amag¢la, aragtiraicilar
p-dimetilaminobenzaldehit/asetik asiti/ siilfiirik asit reakti-
fi, kobalt-II-kloriir/su/asetik asit reaktiflerini kullanmig-
lardir (82), SCHLEMMER (154) ise eskin'in demir-III-kloriir’
tin siilfiirik asitteki gﬁzeltisi ile verdigi renkten yararlan-
migtir. Ancak WINKLER (208), SCHLEMMER (154)'in y8ntemi ile



elde edilen eskin'in kroﬁatografi ile kontrolunda bir kag
leke verdigini wve bunlardan sadacé temel lekenin kristalize
eskin olabilecedini ileri sﬁrmﬂgtur Bu nedenle fotometrik
yorumlamadan once yvan maddelerin kromatoérafl yéntemleri

ile ayirimlarini 6nermi$lerdir°

HIAI ve ark. (8l), Bupleurum falcatum ekstraktlarin-
daki saikosaponinlerin vanillin/s#ilfiirik asit ile verdigi
renk reaksiyonuha dayanarak kolorimetrik bir tayin ydntemi

geligtirmiglerdir.

KARTNIG ve ark. (98) saponozit taslyan droglardan
ince tabaka kromatografisi ile ayrlian saponozitlerin % 95
stilfiirik asit igindeki ¢8zeltilerini UV-spektrometri ydntem-
leri ile tayin etmiglerdir, Standart'sapma saponozitler

igin ¥ % 2, sapogeninler ig¢in ¥ % 1,8 bulmuglardir,

HAMMERSTEIN ve KAISER (553 iﬁce tabaka kromatogramin-
dan direkt fluorometrik olarak # & 1,5 sapma ile eskin'in
miktar tayinini yapmayi basarmiglardir. Silikajel plaklarda
a}rllan saponozit ékétraktlnln kalay kloriir pﬁskﬁrtﬁlmesi su-
retiyle verdigi floresans ydntemin esasin: teskil eder. Yi-
ne ince tabaka kromatografisi ile ayiraimi takiben kalitatif
bir tayin ydntemi FRANCK (60) tarafindan verilmigtir., Bu
yéntem saponozitin sodyum hidroksit ijavesinden sonra nil ma-
visi ile verdidi renge dayanmaktadir. Yéntemin tayin limiti
1l pg saponozite kadardir, NAMBA ve ark., (123) da ince tabaka
kromatografisiyle ayirdikiariglisirizini alev iyonizasyon de-

dektorti yardimiyla tayin etmiglerdir.



Rantitatif tayin amaciyla titrasyon ydntemleri de
uygulanabilir. Ancak uygulama sahasi sinirlidir, WINKLER
(208) eskin igin potansiyometrik titrasyon yéntemine daya-
nan bir miktar tayini ydntemi geligtirmistir.

Yapi Tayin Yéntemleri
Genel

Saponozit karigimlarindan saponozitlerin ayiriminda
gdriilen zorluklar yaninda bu maddelerin yapilara reaksiyon
gartlarindan etkilenerek sekonder {irtinler meydana gelir. Bu
yvlizden yapisi tam olarak aydinlatilmig saponozit sayisi az-
dar. Enstrumental yéntemlerin yapi tayini amaciyla kullani-
labilmesi sonucunda, bu alanda hizl:i sayilabilecek geligme~

ler kaydedilmigtir,

Bir saponozitin yapasinin tam olarak tayini agagidaki

hususlarin aydinlatilmasi ile yapilabilir:

a. Aglikonun yapisinin tayini,

b. Mevcut ozlarin cinsi ve sayisi,

¢. Ozlarin aglikona bajlanig yeri (veyva yerleri),

d. Zincirdeki ozlarin sayis: ve birbirleri.s ile bay-
lanig gekilleri, |

€. Ozlaraxn halka blylikligli (piranoz veya furanoz),

f. Ozidik badlarin konfigiirasyonu,
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Bu sorularin cevaplandirmasinda takip edilebilecek

yol (Tablo-4) de ana hatlari ile g&sterilmigtir.

~ Bugiin yapica bilinen saponozitler, Qenellikle ekino-
sistik asit, hederagenin, gipsogenin gibi, nispeten basit
substitue aglikonlari ihtiva etmektedir. Cok hidroksilli
aglikon tagiyan saponozitler genellikle esterlegmig halde-
'dirler. Bu gibi karmagik bir karigimdan her saponozitin te-
ker teker ayrilmasi dilgiintilemez. Mesela,TSCHESCHE ve WULFF .
en az 30 saponozitin karigimi oldudu bilinen eskin'de rént~
geh yapi analizi y&ntemi ile istatistik bif ééﬁeriendirmé
yolunun kullan;labilecegini dne siirmiiglerdir. Bu yontemde
bilegiklerin baskin ozelliklerinden yararlanilip genel yvapi
tayin edilebilir (213).

Saponozitlerin yapisinin tayininde deéiéik kademé-
lerde ¢esitli hidroliz ydntemleri kullanlllr;‘Bu'yﬁntemlere
ait genel bilgiler, tekrarlardan kaginmak ig¢in, bir baglik
altinda toplanarak incelenecektir. Yapa tayini‘ile ilgili'
bahislerde hidroliz ile ilgili bilgiler daha kisa bir ge- N
kilde verilecektir, | K

l, Hidrol iz ¥Y¥é5ntemler i

A, Total HKHsit Hidroldiz : Saponozitler
seyreltik mineral asitlerin etkisiyle, kendisini meydana ge-
tlren aglikon ve oz klsmmlarlna ayrilairlar. Bir saponozit,:-

igin uygun hidroliz gartlarinin 8n denemelerle tespit edilmesi
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gerekir. Ciinkil uygun olmayan gartlarda genin ve progenin
karlslmiarlnln yaninda, aglikonun.:sekonder firiinleri de mey-

dana gelebilir.

Hidrolizi etkileyen fakt®rleri gbyle siraliyabiliriz:
Hidroliz ortami, asitin cinsi, konsantrasyonu, hidroliz sii-~
resi, 1s1 ve basing. Total hidroliz igin, genellikle ¥3-5
hidroklorik asit, % 1l-l0 silfiirik asit veya:Kiliani karls1?
m1 (glasiyal asetik asit/su/hidrcklorik asit & 35 lik —

35: 55: 10) kullanilir (82). Hidroliz siiresi 30 dakika ile
100 saat arasinda degigebilirse de 3-6 saatlik bir stire,

¢ogu kez, yeterli olmaktadar.Hidroliz ortami olarak, genel-
likle su,alkol, aseton, dioksan ya da bunlarin ﬂarzglmlarl
kullanilir, Bazi gartlarda su yerine dioksan kullanilmasi
koruyucu bir rol oynayabilir. Uygulanan i1si, maddenin yapisi-
na ve stabilitesine badli olarak, 50-150°C arasinda degise-
bilir. Genel olarak normal atmosfer basincainda, kullanilan

¢dzilclilerin kaynama isisinda, c¢aligilmaktadar.

Aglikon hidroliz ortamindan, genellikle, silzlilerek
ayrilir, Temizleme iglemi, kristallendirme, dedisik solvan-
larla ekstraksiyon, alkali tuzlara ile tuz tegkil edip ar-
dindan asit ile ¢8ktiirme, tiirevlerine gegme veya kromatog~
rafik yéntémlerle yapilair. Aglikonundan kurtarilan ¢dzelti

ozlarin teghisinde kullanilir,

Saponozitlerin mineral asitler ile total hidrolizi
bazen aglikonun yapisinda asit ile katalizlenen degigimler

meydana getirebilir, Bilhassa ester-saponozitlerde veya



sapogeninlerde zayif hidroliz gartlarinda bile agil gdciline
rastlanabilmektedir (80). Bu dedigimlere en karakteristik
brnek Polygala saponozitlerinde presenegenin'in senegenin,
sénegenik asit,hidroksisenegenin ve siklosenegenin'e dﬁnﬁsﬁé‘_

midiir (Sekil-15).

Asit ‘hidroliz gartlarinda sekonder firtinlerin meydana
gelmesi nedeniyle, koruyucu hidroliz yéntemleri {(enzimatik,

mikrobiyolojik ve kimyasal ydntemler) geligtirilmigtir.

B. Enzimatik Hidro1li z ¢ Iyi bir koru-
yucu hidroliz ydntemi olmasina radmen, biitiin oiiétligin'uy- ﬁ
gun hidrolazlarin bilinmemesi ve dallanmis oz zincirlerinin
enzimatik pargalanmasinin genellikle zor olmas: nedeniyle

kullaniligi olduk¢a sinirlidir. Bununla beraber, Helix poma-

tia (stimiiklii b&cek), Helix plectotropis ve funguslardan (As~
pergillus wentii, A.oryzae, Rhizopug tiirleri...} elde edilen

kompleks enzim praparatlari kullanilarak génellikle tam bir

hidroliz mimkiin olmaktadir (209).

C. Mikrobiy o.i ojik Hidroliz:
Son yillarda geligtirilen bir koruyucu hidroliz yontemidir.
Y8ntemin esasl, karbon kaynad:r olarak sadece sapénozit bulu-
nan yapay bir ortamda, saponoziti hidroliz edip gergek agli-
konu veren bir toprak bakterisinin kullanilmasina dayanzir.

Ortamdan aglikon organik solvan ile tiiketilir.



Bu yontem kullanilarak; Polygala senega kdklerinden -

presenegenin (214), Panax japonicum rizomlarindan oleanolik

' asit (214), Aesculus turbinata tohumlaflndan-"protoeékigenin;'H
barringtogenol C ve l6-dezoksi barringtogenol (2165 Panax
ginseng k&k lerinden S-protopanaksadiol (217) giﬁi-aélikonlaf

‘elde edilmigtir. | R

D.Digdger Kimyasal ¥Y&ntem ler :
. Koruyucu hidroliz ydntemleri arasinda en Ynemligi ‘periyodat -

oksidasyonu yéntemidir.

D.1, Periyodat Oksidasyonu'i Periyodik.asit ve tuzlarl sadece

a-glikol grﬁplarlnl parcalar (75).

SRR Wt
'CHOH (o, ok
- 4 ‘ o
CHOH et HS?ZH SRV
CHoH CH,OH - l 2
- - : . +
10, /}——fo BH, 1——-0 - |ng0
| HC=0 0- ,952'->L0% |
' 0=C_ o o - OH gHz
H o |
|

Reaksiyonda, yukarida géfﬁldﬁqﬁ-gibi; diiz zincir al- .
kil 1,2-diol gruplari iki alkil aldehit grubuna, siklik
71,2—diol gruplari ise diiz zincir o~ W - dialdehite‘oksitlenir.

: Periyodét ile, o~ hidroksialdehit, a-hidroksiketon ve g-ami-
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 noalkol‘gruplar17da oksitlenir, fakat y&ntemin oz kimyas;n-
da esas kﬁllanlllsl a-glikol gruplarinan oksidasyonudura
Her o= glikol grubu bir molekﬁlef oranda periyodat‘tﬁketir
ve reakéiyon derecesi o -glikol grubunun stereokimyasina
baglidar. Reaksifon sartlari tam olarak sanénamazsa kural
dis1i oksidasyonlar gdrlilebilir. Bu nedenle oksidan, gaéﬁ— -
ci, 1s1, 1g1k,pH gibi reaksiyenu etkileyen msartlarln'iyi‘ o
ayarlanmasi ve bilinmesi gerekir. Bu yiizden bu gartlar aga-

gida Gzetlenmigtir.

Oksidan: Periyodik asit ve tuzlarznmﬁ segimi reaksiyon co-
zeltisinin pH'sina bagli olarak dedigir. N&tral ve zay1rf
asidik sulu ¢8dzeltiler igin. sodyum metapefiyodat en uygunﬁe 
dur, ¢linkd alkali ¢bzeltilerde bu madde gﬁzﬁnmez. Buna kar-
‘s1lik potasyum dimezoperiyodat alkali sulu g¢tzeltilerde ¢&
zlinlir. Ruvvetli asidik ¢&zeltiler igin speriyodik asit kul-

lanilar.

Gézlicli: Periyodat oksidasggnu igin q&Zﬁdﬁ olarak ..su tercih
edilir, Suda ¢&ziinmeyen bilé%;kler igin etanol, dioksan ve-
ya asetik asitin sulu ¢zeltileri kullanilabilir. Ancak buJQ
solvanlarda reaksiyon hizi daha yavagtir ve kural digi oksi-

dasyonlar da gérilebilir.

Igik: Periyodat ¢ézeltileri giln 1si¥1 ile bariz bir parca-
lanmaya udradifindan, biitin reaksiyonlarin karanlikta yapil-

masl gerekir,

Isi: Yiiksek i1sida kural dasi oksidasyonlarin artmasx nedeniy-.

le, genellikle oda isisi tercih edilir. Asit ¢bzeltilerde



asetal Ba@larxnln hidrolizini Snlemek veya kural digi oksi-
dasyonu azaltﬁak igin oda isisinin altindaki sicakliklar da
kullanilabilir.

pH: Yan iiriin meydana gelebilmesi agisindan Snemli bir husus-
tur. Oksidasyon genellikle en hizli pH 3-5 dé olur, Oksidas-
yon ¢ozeltisinin pH sinin ayarlanmaSLﬁda tampon ¢&zeltiler
kullanilir, |

Konsantrasyon ve Periyodat Fazlasi: Ortamda ytiksek konsant-

rasyonda periyodat bulunmasi glikol pargalanmasini kolaylag-

tirir. Konsantrasyon limiti 0,01-0,1 M arasinda de@isirﬁDaf_

ha yillksek konsantrasyonlar kural disi oksidasyonlarl arttl;
rabilir. |
Reaksiyon sﬁresi : Sabit 1s1 ve pH da oksidasyon hizi Qliko—
liin stereokimyasina bagla olarak de§igir. Reaksiyon siiresi

birka¢ dakikadan birka¢ gline kadar dedisir.

Periyodat oksidasyonu, saponozitler igin kullanildi-
‘ginda yukaridaki belirtilen gartlarin vaninda baz:i degigik-~

liklerle uygulanir.

Saponozitler &nce sodyum metaperiyodat ile oksitlenir,

ardindan alkali hidroliz (52) yapilir. tiriin ya fenil hidra-

zin ile (125) ya da sodyumborohidriir ile (182 rediklenit Ardinden

zayaf asit hidroliz (75) ‘ile ozlar birbirinden veya aglikondan koparlllr;

Periyodat tuzlarinin 1,2 - diol gruplarini parcgala-
masli nedeniyle bu ydntem yapi tayininde 02 zingcirinin dal-

lanma noktasinin tespitinde.kullanllméktadlx.
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D2.Digerleri : Bazi durumlarda hidroliz ortaminin dedigti-

rilmesi koruyucu hidroliz ig¢in yeterli olmaktadir, VARSNEY

ve BADHWAR (84), Albizzia lebbek Benth. den elde ettikleri

saponozit "Lebbekanin A" nin etanollt hidroklorik asit 1le

1

hidrolizinde aglikonun (ekinosistik asit) 4 2_ ¢ift badinin

A lB'e degigimini Snlemek igin sulu slilfiirik asit kullanil-

masini teklif etmiglerdir.

Sapogenin - glikuronik asit baginin sec¢ici olarak-par-
¢alanmasi ig¢in etkin bir ydntem de , kursun asetat ile ok-
lsidasyonu takiben permetillenmis‘saponozitin alkali ile mua~:
melesine dayanir. Burada glikaronit, muhtemelen, enol-eter
veya asetat meydana getirmekte, bu da zayif alkali ile ko-
laylikla pargalanarak aglikonu. vermektedir (103), Ayn: arés—
tiricilar, saponozitlerin UV- 1ginlari ile fotoliz suretiyle
aglikonuna parcalanmasina dayanan bir ySntem geligtirmigler~
dir. Ancak heniiz ¢ok yaygin olarak kullanilmamaktadir. Saku~
rasao - saponozitleri lizerinde denenmig ve protoprimulagenin

A elde edilmigtir (102),

Aglikonun Yapisinin Tavindi :Sa-.

ponozitlerin par¢alanmalari sonucu ortaya ¢ikan aglikonlarin

stereckimyasal problemleri oldukg¢a karmagiktir. Clinkii ana ya—'

pi 8 tane asimetrik karbon atomu tagrimakta, bu da teorik ola-
rak 256 konfiglirasyona imkan vermektedir. Bu sayi ana iskele-

te substitiientlerin baglanmasi ile daha da artabilmektedir,

A
L



H45-

Bu grup maddelerin yapllarinlﬁ aydinlatilmasinda kul-
lanilan temel y&ntemler yikim reaksiyonlarina dayanmaktadlr..
Buna RUZICKA ve ark. tarafindan kullanilan selenyum dehidro-
genasyonu Srnek olarak gdsterilebilir (82)., Amirin grubu
sapogeninler, ana bilegeni 1, 2, 7 - trimetilnaftaiin olén
ayni dehidrogenasyon tirliniini vetirler. Bu bilegiklerin yapi-
larinin ispati, yikim reaksiyonlarinin tersine, sentez yoluy-
la da yapilabilir, Bu y®ntem ile HAWORTH 1937 y111nda, ya—
pisi ilk agiklanan triterpen sapogenin olan, oleanolik asi-

din yapisini tayin etmistir - (82).

Molekiildeki ¢ift baglar ve substitiientlerin tayinleri
bilinen y&ntemler ile 3_:51;_::.1:.[.r.Al2 ¢cift baya katalltlk hidro—:
genasyona dayaniklidir. Bu nedenle teshisi tetranltrometan o
ile yapilar, miktari ise perbenzoik asit ile titrasyon su~
retiyle bulunur (170), Hidroksil gruplarinin teghisi asetil
tlirevlerinin tegekkiilii ve karbonil gruplarinin oksitlenerek
(bilhassa kromik asit oksidasyonu) oksim veya semikarbazon
tegekkiild ile veya CLEMMENSEN, WOLFF — KISHNER, RUANG-MINLON
veya lityumaliiminyumhidriir yéntemleri ile redﬁkéiyon sure-—
tiyle yapilir. Karboksil gruplarinin tayini ise diazometan ile
metil esteri olugturularak veya redilksiyon reaksivonlari ile

yapilabilir (82). ~

IR (26,173), UV (118,193), ORD (Optical Rotatory Dis-
persion) (45), CDC (Circular Dichroismus) (209), bilhassa NMR
(22,97,162) ve kiitle spektroskopik (46,86,162) y®ntemlerinin

bu amagla kullanilmas: aglikonlarin yapilarinin aydinlatilma-



sinl kolaylagtirmigtar,

Bu ytntemlerin kimyasal teghis ydntemleri ile birleg-
tirilerek uygulanmasz:, fonksiyonel gruplarin yveri ve cinsi,
¢ift baglarin yeri hakkinda kesin bilgiler elde edilmesini

saglar,

Triterpenik aglikonlarin yapilarinin tayininde g¢ok
kullanilan ydntem NMR spektroskopisidir. Aglikonun gesitli
tiirevlerinin H atomlarinin verdidi sinyallerin kargilagti-
rilmasi, H atomlarinin bulunduklari yere ve komgu atomlara
bafl:r olarak rezonanslarinda gﬁfﬁlen karakteristik kaymalar,
fonksiyonel grubun yeri ve tipi hakkinda bilgiler verir,
Rl-Barrigenol, protoeskigeniﬁ, sanikulagenin A aglikonlarin-
daki 21 wve 22, nci karbonlara badli hidroksil gruplarinin

yeri NMR spektroskopisi ile agiklanmistir (215),

| Yap1i tayininde gksidasyon ve redliksiyon - lirlinlerinin
elde edilmesi yvaninda tﬁrevlerinin, bilhassa ester, asetat,.
asetil asetonit ve ester asetatlarinin hazirlanmasi da
bagarili sonuclar vermigtir. Cok hidroksil grubu tagiyan
triterpenlerin yapi tayinlerinde, NMR spektrumlarinda daha az
.gaklsma gbrilmesi nedeniyle, benzoat tlirevleri tercih edilir

(213},

EfJer kristalize halde elde edilen bir aglikonun &nem~.
1i fiziksel sabitleri (erime noktasi, optik cevirmesi), ince
tabaka ve kagit kromatografisiyle elde edilen bulgular, bili-
nen bir aglikon iie benzerlik gosterirse, bazi tiirevlerinin

hazirlanarak bunlarin teshislerinin yapilmasi o aglikonun



vapisinin tayini i¢in yeterlidir. Bu amagla genellikle metil

ve asetil tiirevleri kullanilir.

Asitlerin Yeri ve Yapailaruzi: Ge-

rek aglikon ve gerekse oz zincirine ester geklinde baglanmig
asitlerin tayininde ilk basamak saponozitin alkali hidrolizi-
dir. Organik'asifler alkali hidroliz ortamindan eter ile tiike-
tilerek veya kromatografik olarak ayrilirlar. Karsllastlrma';:
maddesi ile karigim erime noktasi ve genellikle kromatograf
£ik yontemler ile teshis edilirler (209). Bu amagla kagit,
ince tabaka kramatografisi ve bilhassa serbest asidin (83,
213) veya metil esterinin (213) kalitatif ve kantitatif ola-
rak gaz kromatografisiﬁe uygulanmasi Snemli bilgiler verir.
Uguculudu az olan asitler (seneéin'e badli p - metoksisinnamik
asit ve 3,4~ dimetoksisinnamik asit) i¢in kolon kromatografi-
si ile ayirim: takiben ince tabaka kromatografisi yéntemin-

den yararlanilarak teghis vapilir (165).

Saponozite badli asidin yapisi lizerinde yaﬁllan calig-
malarda IR, UV ve Kkiitle spektrometrisi yantemlérinden yaraf—
lanilar (209). Asidin yerinin tayini, a¢illenmig aglikonun
ve tilrevlerinin (asetat, asetonit, asetilasetonit), NMR
spektroskopik analizi ile tesbit edilebilir (209)., WULFF ve
| TSCHESCHE (213) diagil - protoeskigeniﬁ'in diagil - proto-
eskigenintribenzoat (veya siliil eter) ve protoeskigeninpenta-
benzoat (veya sillilieter) tlirevlerinin NMR spektroskopik.-olarak

kargarlagtirilmasi suretiyvle asidin baglanig yerini belirlemiglerdir.



0z laxrxrain Tesghdisi : Total hidroliz ¢tzel~

tisinden aglikonun ayrilmasindan sonra kalan ¢&zelti ozla-
rinin teshisinde kullanilir. Nadiren berrak olan hidroliz
¢ozeltisi, hig¢ bir igleme tabi tutulmadan kullanilabilirsé 
de genellikle, 6nece bir nétrallegtirme gereklidir., Stilfiirik
asit hidrolizatlar:i baryum karbonat veya baryum hidroksitle,
hidroklorik asit hidrolizatlar: ise glimiis karbonat ile ndtra-
lize edilir ve giimis iyonlari fazlasi hidrojen stilfiir ile

" uzaklagtirilir, Ayni ama¢la iyon dedigtirici regiheler de

_ kullanilabilirse de (183) maddenin kaybolma tehlikesi vardir.
Sliziintiiniin alg¢ak basing altlnda yodunlastirilmasindan sonra,
genellikle kaélt} nadiren elektroforez (175) ve ince tabaka
krdmatografisi ;le ozlar, oz numuneleri ile karsilagtirmak
surétiyle teghis edilir. Uronik asitlerin mevecudiyetinde
FISCHER ve DORFEL'e gbre ¢aligilir (57), son zamanlarda IR
(119) , NMR (114) ve kiitle spektrometrik y@gtemlér (107):de‘

ozlarin teghisinde kullanilmaktadir,

Ozlarin kantitatif tayinlerinde &nemli gligliiklerle
kargilagilir, Bu tayinde kagit kromatografisi kullanildiginda
(56) en iyl gartlarda bile elde edilen degérler, ortalama
% 5 - 19 hataya sahiptir. Persiliillenmig oz (126, 177, 211),
persiliillenmis metil saponozit (211) veya perasetillenmis oz
alkolleri (150) halinde tayin ig¢in gaz kromatografisinin
kullanilmas: daha uygundur. Ancak tamamlanmafan hidroliz, oz-
larin kullanilan asit nedeniyle kismen par¢alanmas:, hatala
sonu¢lar elde edilmesine neden olabilir, Yapida mevcut iironik

asitler, rediiksiyon suretiyle heksozlarina ddniigtiiriilerek,



gaz kromatografik olarak tayin edilebilirler (213).

0z Zincirinin Yapisgsinin Tayi-"

n_i_: Total hidroliz ile ozlarzin Eeshisi ve kantitatif tayi-'
ni miimkiin olmakla beraber, molekiilde bulunan ozlarin kesin
sayisl oz zincirinin vapisinin tam ;larak aydinlatilmas: ile
belirlenir, Bilhassa gibsozit ve senegin gibi ¢ok sayida oz
tagiyan saponozitler igin poliholozit kimyasinda kullanilan
yéntemler tercih edilir :'Metilasyon, periyodat oksidasyonu

ve oz zincirinin kismi hidrolizi gibi ydntemler (206).

@ Permet il leme : Bir heterozitte oz zin-
cirinin yapisinin tayininde en iyi y¥ntem permetilasyonu ta-
kiben asit hidreliz ile ortaya ¢ikan kismen veya tamamen me-=
tillenmis ozlarin teghisidir, Permetilasyonun tam olarak sag-
lanmasi ve metillenmis ozlarin tayini kademelerinde Snemli
glicliikler gﬁxﬁlﬁr. Bu ylizden permetilasyon igin degigik yon-
temler teklif edilmigtir, KOCHETKOV ve ark. (108), PURDIE
(190) 'nin metiliyodiir/ glimigoksit kullanilarak yapllah yon-
temini geligtirerek kullammiglardir. KUHN ve ark. dimetil-
formamidli ortamda baryum cksit,baryum - hidroksit veya giimiis
oksit kargisinda metiliyodiir (11l2) veya dimetilsiilfat (113)
kullanarak dedigik permetilleme y&ntemleri gelistirmislerdir.
Arastiricilar, dimetilslilfat ile vapilan y&ntemi, daha ucuz
olmasz bakimindan tercih etmektedirler, fakat en gok HAKOMORIL
(76) tarafaindan geligtirilen yéntem kullanilmaktadir, éu yon-

temin -, ANDERSON ve CREE (6) tarafindan,iironik asit tagiyan



materyal ig¢in daha uygun oldudu ileri siiriilmiigtiir. HAKOMORI
yénteminde reaksiyon oda isisinda basit bir aparey ile vya-
pilir ve kisa zamandé sonug¢lanir, Bu yilizden dider ydntemle-:
re tercih edilmektedir. ¥Sntem, dimetilsﬁlqusit ve sod=
yum hidriir ile olugsturulan dimetil siilfinilkarbonion vasita-
siyla alkoksit tegekkiild ve takiben metil iyodilr ile meti-

lasyona dayanmaktadir (76).

R -0 - Na =% CHyI —R ~ O - CH, + NaI

Bu reaksiyonda aglikondaki redtiklenebilen gruplarin
da (aldehit veya keto gruplari) kismen veva tamamen rediik-
lenebilecedi gz “niline alinmalidir. Metilasyon sirasinda es-
ter geklinde baglanmig karboksilik asit genellikle parcala-
nir ve yerine metil grubu geger. Bu durumda metilasyon igin
diazometan / borontrifloriir kullanilmasi uygundur (190). Bu

suretle agil grubu parcgalanmas: &nlenir,

Metilasyonun tamamlanip tamamlanmadidi ince tabaka
kromatografisi ve IR spektroskobisi ile hidroksii grubuna
ait titregimlerin varliginin kontrolu ile anlagilir. BRazi
aglikonlarda bulunan hidroksil gruplara (mesela,:svamirin‘
grubu 16';;—0H tlirevleri) ¢ok glig metillenir, deolayisiyla
saponozitin tamamen metilasyonu da oldukga zordur ve verim
diigiiktiir., Bununla beraber aglikondaki serbest hidroksil grup-

larinin tamamen metillenmesi genellikle gereksizdir. Bu gibi



aurumlarda sadece oz zincirindeki blitlin hidroksil gruplarinin
tamamen metillenip metillenmedi&i kontrol edilir., Metillenmis
saponozitin hidroklorik asidin metanoldeki & 5 1ik ¢dzeltisi
ile veya perklorik asit ile metanolizini takiben ¢&ken agli-
kon uzaklagtirilir., Sulu kisimdaki me£iilenmis holozitler
seyreltik asitler ile hidrolize tabi tutularak agida gikan
metillenmis ozlar kadit, ince tabaka ve gaz kromatografisi
(8, 200, 213) ile veya kiitle spektrometrebi yardimiyla (107)
teghis edilirler., Bilhassa gaz kromatografisi - kiitle spektro-

metresi.  kombinasyonu &nemli bir {istiinliik saglar (115).

Kesin tayin, metillenmig ozlaran kristalize formda
veya kristalize bir tiirevi halinde izolasyonu ve sgahit mad-

delerle kargilagtirilmasi suretiyle yapilir.

Uronik asitlerin metillenmis farmlari heksozlara re-
diiklendikten sonra tayinelilir. Qiinkli D~ glikoz ve D-galaktoz

tiirevlieri halinde daha kblay karakterize edilebilirler.

Bilinmeyen metillenmis ozlar, oz kimyasinda kullanilan

yéntemler ile tayin edilirler.

Metillenmig ozlarin teshisi, ozlarin zincirdeki bay-
lanis sekli terminal ozlar ve zincirdeki dallanma hakkinda fi-
kir verir., 1ki terminal ozun ortaya ¢ikmasi, tayin edilebi-
lir bir dallanma yoksa, iki ayri oz zincirinin varlidini agik-
lar. Bir g¢ok durumlarda izole edilen metillenmis ozlar, ozun
halka biylikliigli hakkinda da bir fikir verebilir. Bir ¢ok sa-
ponozitte oldudu gibi sadece arabinoz dedil (108}, nadir ola-
rak glikoz da,patrinozit-cl de oldudu gibi, a - furénozidik

olarak badlanmigtir.
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Permetilasyon iriiniiniin hidrolizi ile elde edilen
aglikonun incelenmesi ile ozun églikona baglandigdir yer (veva
yerler}) tespit edilebilir, Serbest hidroksil gruplarinan
yerinin tespiti igin bilegik, asetatina gevrilir, ardindan
NMR veya kiitle spektrometresi ile incelenir. Hidroksil gru-
bunun ketona oksgidasyonu ve iirliiniin IR, NMR, kiitle spektromet-
resi (108,189) veya TC ve ORD {100) ile inceleénmesi de tercih’

edilen ydntemlerdir.

b, Kismi Hidroldiz: Metilasyon verileri‘ﬂﬁm' :
bir oz zincirindeki ozlarin sirasi hakkinda tam bir fikir ve-
remez. Bu nedenle saponozit seyreltik mineral .rasitlerle, |
veya % 10 luk okzalik asit ile (106) kismi hidrolize tabi tu-
tulur. Hidroliz sonucu meydana gelén oligoholozitler ve bad-
11 bulunan ozlarin bir kismi koptudu igin oz sayisi azalmig
saponozit birbirinden dedigik kromatografik y&ntemlef kulla~-
nirlarak ayrilir, Bu ayirimda kadit, seliiloz kolon, karbon-
Celite (205) kolonlardan yararlanilir. EJer daha 3nce ya-
pisi aydanlatilmig bir oligoholbzit izole edilmig ise sonuca
daha kolay ulagmak miimkiindiir. Bu sebepten oligoholozit tasiyah
fraksiyonun gahit oligoholozitlerle karsllastirma51n1 yapmak
gereklidir. Efer dedigik bir oligoholozit izelé edilmigse, bu
oligoholozitin :yapisi oz kimyasinda kullanilan genel ydntemler

ile aydinlatilzar.

Saponozitlerin kismi hidrolizi icin enzimatik hidro-
liz ydntemleri de kullanilir, Bu amagla genellikle mikroor-

ganizmalar veya Helix pomatia'dan elde edilen enzim karigimla-

ri1 kullanilzir.



c.Periyodat OksidasyonugDallanmg
oz zineciri tasiyan saponozitlerde, oksidasyon suretiyle sa-
ponozitin pargalanmasina dayanan, SMITH Degradasyonu (1) ile .
onemli bulgular elde edilir. Burada oz zinciri periyodat ile
pargalanir, reaksiyon iiriind saﬁmm;borohidrﬁr ile redilklenir
ve rediksiyon lirtind oldukga seyreltik asit ile pargalanlr.
Bu ydntemle dallanmamig oz zinciri pargalanir, dallanma ne-
deniyle 1,2 ~ glikol yapisi bulunmayan ozlar pargalanmaz. Bu
ydntem oz sayisi bakimindan zengin saponozitlerin arastiril-

masinda ¢ok faydalidir.

de Diger Y&ntemler : saponozitlerin tagi~-
‘dlgl oz zincirlerinin aglikondan oligoholozitler halinde ay-
f;lmas;nda kullanilan o6nemli y&ntemlerden biri perasetillen-
mig saponozitin hidrobromik asit/ glasiyél asetik asit karl?‘_
simi ile pargalanmasini takiben iiriiniin dezasetilasyonuna da-

vaniy {188).

e. Aglikon ve 0z Zineciri Aras 1 n-  '

d.a}gi Bagdgain Cinsi ve Yerinin Tayli n.i:
Bisdesmozidik triterpenik saponozitlerde bulunan ag¢ilozidik

badin segici olarak parcgalanmas: ic¢in en uygun yéntem perme-
tillenmig saponozitin lityum alﬁminyum\ﬁidrﬁr rediikgiyonudur,

Bu suretle C-28 karboksil grubuna baglanmis oz zinciri ayralar,

C*Q8‘dligoholozitinin aglikona badli olan ilk ozu ve karbok-

sil grubu tagiyorsa bu grup ta,primer alkol grubuna -rediiklen-

mis olur.



f.0zidik Bagdglarin Konfigiras-
Yy o n u : Bajlanig tipi, halka tipi ve oz zineirindeki ozla;
rin sirasinin tayininden sonra, zincirdeki her ozidik badin -
cinsinin tespiti gerekir. Ancak oz sayisi fazla saponozit-

lerde tam bir tayin yapabilme imkani sinirlidir.

Konfiglirasyonu bilinmeyen, yvapisinda 1 - 2 oz tagiyan
saponozitlerde saponozitin, aglikonun ve ozlarin o= ve g~
metil heterozitlerinin molar g¢evirmeleri karsllastlrllarék,
KLYNE kuralina goére (104) tayin' yapilabilir. Ancak y#ntem,
ikiden fazla oz tagiyan saponozitler igin, hatal: sonuglar
vermesi bakimindan , kullanigli dedildir. Bu durumlarda en-
zimatik hidroliz ySntemleri de kullanilabilirse de, biitiin
ozlar igin gerekli enzimlerin bulunmamasi ve dallanmig oz
zincirlerinde enzimatik hidrolizin genellikle gli¢ yapila-

bilmesi gibi engeller bulunmaktad:ir.

NMR y&ntemini kullanarak konfiglirasyonun tayini son
zamanlarda geligtirilen bir ydntemdir. Birgok ozlar:igin {me~
sela;cx-ozidik baglar, 3 Hz ve érozidik baglar, 6~7 Hz ) 1.
nei karbon atomundaki protonun sinyalleri igin farkli bag sa-
bitlerinin ortaya gikmasi ydntemin temelidir., Ba¥ sabitleri
sinyallerin list durumlu olmasindan dolayi molekiilde ikl oza

kadar tayin yapilabilir.

Bir ka¢ yil #ncesine kadar, saponozitlérin yvapi tayin-
lerinde bazi genellemelere dayanarak konfigiirasyon agiklanmls-
tir. Mesela, bitki heterozitlerinde D- ozlar B -, L-ozlar ise
a -ozidik baglarla badglanirlar. Bu kaide son ylllardac;~D-gli-
kozidik (190) ,a -D-galaktozidik ve B ~-L-arabinozidik badlari
tagiyan heterozitlerin tabiatta bulunmasi ile gecerliligini

kaybetmigtir.
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POLYGALACEAE FAMILYASI BITKILERININ KIMYASAL BIRLESIMI

Genel

Polygalaceae familyasi 10 cins ve 800 kadar tlirll ile ge-

nig bir yayilig g8sterir. Buna mukabil kimyasal galigmalarin

biiytk bir ¢odunlufu Polygala tlirleri {izerinde yapilmigtir.

Polygala tlirleri ig¢inde en ¢ok bilineni ve kimyasal ya-

pisi aragtirilmig olani Polygala senega L.)dir. Bu bitki Kuzey

Amerikéﬂa'yetigir ve tiir adini bu bdlgede eskiden yagsamis olan
"Senega“‘kléllderililerinden almigtar. Kizilderililer bu bitki
kSklerini, diliretik ve yayaici &zelliklerinden deolayi, yilan
sokmalarina karsi panzehir olarak kullanmiglardir., Polygala
'%Ehéga kéﬁleriniﬁz é"*inc";.‘;":i.’'1"1’.'z‘ée"';'L:six'trlle'r‘i'cili‘:i..Ez.'-fi.\].':‘ués'i"l‘cdlea:"'}":”:'u kullani-
liga uygun olarak yapilmigtir 3 Snake rooﬁ (= Yilan kokii)
Drog, Kuzey Amerika'dan Avrupa'vya 18, ylizyilda getiril=-
mig ve ekspektoran olarak kullanilmistir., Ekspektoran etki
k6klerde bulunan saponozitlerin mukozayi tahrig etmesi ve
brongiollerde meydana gelen refleks salginin artmasina dayanir
{ B.P.C. ). Bu 6zellik saponozit tagiyan droglar igin karak-
teristiktir. Ekspektorasyon saflamak {izere &ksiirlik suruplarai-

nin terkibine girer (Ek - l),:(Ek - 2).

Ekspektoran etkisinden dolayi eczacilikta kullanilisi son

?ﬁilarda azalmigtir, Bu arada tagididi saponozitlerin antibiotik



oo .
ke

ve antifungal etkilerinin bulundugu ortaya g¢ikarilmigtair.

WOLTERS {210}, saponozitlerin antibiotik etkileri iizerinde yap—

ti1§x bir g¢al:ismada, Pclygala amara herbasi ve gi;senega-kﬁke' ]

lerini de incelemigtir.

Bitkilerin yukaraida belirtilen kisaimlarinin metanolik
ekstraktlari gesitli funguslara karsi denenmig ve Tablo - 5

deki sonuglar alinmigtair.

Tiir Funguslara karsi aktivite Hnleme
Piricularia Trichothecium Claviveps: Pélyporus ([b¥lgesi
oryzae roseim purpurea versicolor |cap1 (mm)
P. amara +++ PA + +++ P ++ A 8-13
P. senega +++ PA ++ + A ++ 7-16
Tablo = 5

Polygala amara ve P. senega’nin Antifungal Aktiviteleri(210)

() - Plasmoptiz (mantar hiflerini pargalayan etki) »
(a) - Permeabiliteyi arttirarak pargalar, (++) - Fun-
gusit: 4 (++) = Pungustatik

Ayn:i galigmada metanolik ekstrakt, kolesterin ile kompleks mey-
dana getirmék lUzere reaksiyona sokulmugs ve elde edilen kompleksin
antifungal aktivitesinin P. amara'da fazla, P. senega’da ise kis-
men azaldigdi: tespit edilmistir. Bu da etkinin bitkilerin tagidiga

saponozitlerden ileri geldigini gdsterir.

RAC ve arkadaglara (139), B ~amirin grubu ag¢il saponozitlerin

nezle viriisi (AZ—Japan 305) tizerindeki antiviral etkilerini in vitro



olarak aragtivairken Tolvgala serggays aponozitlerini de incelemigler=-

dir. Teble €'da sonuglasr gdriilmektedir.

KonsantraSyon' Tolere edilebilen Inhibigyon

ug/ml EtOH en yiikksek kons. - %
' (ug/ml)
Senegin 12,5 50 34
Prosapogenin 1000 - 36
Tablo - 6

"B, senega‘dan Elde Edilen Saponozitlerin Nezle Virtiisi (2,-Japan

305) Yzerindeki Antiviral Etkileri ( 139 ) .

Bu neticeler dider incelenen saponozitlerle karsilagtiril-
diginda, agil - amirin iskeletine sahip triterpenik saponozitle-
rin bilylik bir g¢ofunlugunda gériilen antiviral aktivitenin, agil
grubundan bagka aldehit veya karboksil grubunup yapiya girmesi

ile azaldidi tespit edilmigtir.

P; senega dlglndai5 kalan tlirler ve difer Polygalaceae

familyas: bitkilerinin kullanigi ile ilgili bilgiler Tablo = 7°

de gbsterilmigtir.

" Polygala semega Kokiiniin Yerine Kullanilabilecek Tiirler

" Polygala sepega’nin Avrupa‘va sadece Amerika’dan ithal

edilmekte olmasi bu drodun saglanma gﬁglﬁklerini 6rtaya cikarmyg-
tir. Bu yﬁzden.érastlrlcllarjbénzer etkiye sahip ve Polygala tiir-
lerinden elde edilen yeni droglar bulmaya yﬁnelmiglerdife CHOU

ve ark, (24) Kuzey Cin'de halk ilaci olarak kullanilan P. tenui-

'+ folia Willd.'den, daha Once P. senega‘'dan izole edilen senegine



Tir Kullanizlan tlke kullanilzg gekli ve etki  Lit,
P. Jjaponica Japonya tonik - 85
P. saracasana Kdékler Veneziiella R. Ipecacuanhae drodunun - 85
g;jviolacea ] -taggiginde
Ei‘s gctabilis Brezilya hemorroid ve amipli enfek—
'. siyonlarin tedaviginde | 7
P, tenuifolia Japonya-Cin  soguk alginlii, difiretik,
I kisarlik, - amnezi, sedatif,
ekspektoran 23
P, paenea Kékler Haiti diiiretik, ekspektoran 135
gh;elongata ] Kdkler Hindistan k&blz;lk, safra hastalik- g
p, crotalaridides. lari, yilan sokmalari 23
gigchinensis Kékler ¢in ateg diigiirticl ‘ 23
P. glomerata Herba Gih-Hindistan dekoksiyomu halinde gegit-
| 1i il¥ihaplarda - 23
P, amara Herba Orta Avrupa stit salgisini arttirici,
Stomagik 85
p, vulgaris Herba Orta Avrupa' idrar yollar: hastalik- | |
. . larz ' o 85
P. tinctoria Cigekler Arép Ulkeleri boyacilikta (Indigo’ya‘ben*
‘ - zer) o iles
b, butyracea Tohum Afrika yagr (% lB)igzda‘olarak; o
gabun endilstrisinde 85
? (Muckoloabo) Kékler Afrika Tiiberkiiloz Tedaviginde = 85
Securidaca longe-
pedunculata var, . _
'Earvifolia Kékler ‘ Affika Intravajinal olarak abor-
- tif, analjezik, plirgatif ,.
rématikanestezik 34,121
Xanthophyllum
lanceglatum Tohum Sumatra yadr (% 40) gida olarak ve
aft teravisinde. ‘ 23

Tablo - 7

Polygalaceae Familyasti Biﬁiilefﬁnin De§igik Yérelerde Kullaniligi ve Etkiié%i ‘



~59-

benze: yapida, bir‘Saponozit,elde etmi_slerdifo Fakat verim Ame-
rika k&kenli drogun ortalama yaris:i kadardir. Tﬁrkiyé“de yeti=
.gﬁlPolzgala'tﬁrlerinin‘ R, Sénegae yerine kullanilip kullanila-
mayacadas BAYTOP: (10} tarafindan incelenmigtiru Anadoluda yaygin
olarak bulunan ve kdkleri nispeten bilylik olan P. pruinosa ve P.
anatolica’nin R. Senedee yerine kullanilakilecedi diigtiniilmiistiir.

Diger taraftan FUJITA ve NISHIMOTO (63) Japonya'da |
" R Senegae olarak kullanilmak Uzere kiUltlirll yapilan P. senega L.
Varc'ggggfolia Torr. et Graj k&kleri fizerinde aragtirma yapti~

lar. Bu bitkinin k&klerinin hemclitik indeksinin P . ‘senega‘nin -

o

kine egit oldufunu tesbit ettiler.” P. brasiliensis L. ve " P.

' cyparissias A. St. Hill Uzerinde WASICKY ve ark. (202) tarafin-

dan yapilan aragtirmalarda, bu tiirlerin P. senega‘ya hemen hemen
yakin hemolitik indeks ve benzeri deferlere sahip olduklail tespit

edildi.

Afastlrllan tirlerden P. senega L. var. latifolia Torr., et
Gray, BPC'nin offisinal olarak kabul ettigi ikinci tdirdir. Martin-
dale "The Extra Pharmacopeia"da'gi:tenuifbla\ﬁilldu;(ggpibirica)
ve P, chirengis’in de ila¢ hazirlamada kullanilabilecedi kayit=
liysa da; BRIESKORN ve RENKE (16) tarafindan yapilan bir galig-

mada'£$'chipensi§' k&klerinin:gé'Sene§§e yerine kullanilamayacad:

belirtiimigtir:'g;‘chinenSis”in tagididi saponozit gérek fizikszel

bzellikleri (yﬁzey_aktivite ve hemolitik indeks diigilik ; kolesterin
ile kompleks tegkil etmez) ve gerekse bagli ozlari bakimindan

farklilik gbstermektedir.



<,

Senega k&kiniin saglanma giiglitklerinden dolayi, dedigik bit-

kilerin k&kleri bu drog yerine piyasaya sﬁrﬁlmﬁgtﬁrm.Suriye Sene-:: -1

gasi ‘nin Spergularla margrnata ve 8. medla (CaryophyllaceaeJ bit-

kilerinin k&kleri oldugu BOUCHE (15), PARIS ve LYS (100) tarafin-
dan ortaya g¢ikarilmigtir. RIDGWAY ve ROWSON (143) ise Hint Sene-

gasi'nin Glinus 'oppositifblius L : ( Aizoaceae) dan elde edildi-

ginl tespit etmiglerdir. Piyasada Hint ve Pakistan Senegasi ada

altinda bulunan ké&klerin Andrachne aspera L. (Spreng. )"Eughor-

‘biaceae) k&klerinden meydana geldigi SHAH ve KHANNA (160) tara-
findan ortaya c¢ikarilmigtir. Senega k&kiiniin yerine kullanilan
bu ktklerin Senega k&ktl ile en Snemli benzerligyi dis goriiniis-
leridir. Aragtiricilar mikroskopik inceleme ve hemoliz indeks-

lerini inceliyerek &rneklerin Polygala senega'va ait olmadikla~-

rini kolaylikla ortaya g¢ikarmislardir.

' a : £
" Polygalaceae familyas: bitkilerinin tasidigi maddeler tize-

rinde yapilan aragtirmalarda saponozitler, oz ve 02 ttirevleri,
laktonik lignanlar, ksantonlar, polifenolik yapldaki-maddeler
(flavonozitler ve basit fenoller), amino asitler, sabit yaglar
ve steroller bulundugunu gGstermigtir. Arastirmalar daha’ gok

saponozitler ve bilhassa Polygala ‘senega saponoz1tleri Uzem

rinde yodunlagmigtir. Konuyu incelerken yukarlda belirtllen kim-

yasal gruplandirma esas alinmistair.

"AsSaponozltler: Familyanin {izerinde en g¢ok

aragtirma yapilan bitkisi Polygala 'senega'dir., Bu sebepten



" P._senega ayri bir baslik altinda incelenmistir, )

' Polygala senega 'S ap 6'h o'z 1t 1 er i:GENLEN (128},

1804 yilinda P. 'senega’dan saponozit yapisinda bir madde izole
etmig ve "Senegin” adini vermigtir. Bu maddenin kimyasal yapisi
160 y1l gibi uzun bir slire sonunda ancak agikliga kavugablilmig-
tir (49). Aragtirmalar incelendi¥inde P. semega kdklerinden elde
edilen degisik isimlerde ve degigik yapllarda_maddele;in varligin-
dan bahsedildiyi gérildr. Bu ylizden P. semega‘nmin  saponozitinin

yapisainin aydinlatilmas: dizerindeki caligmalary {i¢ zaman grubun-
da incelenmigtir,

© 1804 = 1936

Bu devredeki arastirmalar saponozitin ve aglikonunun ele-

manter analizi ve bazi aktif gruplarin -tespitini :Saérl'am.étiru

1804 yilinda GEHLEN senegin.adinl verdigi maddenin yaplél
hakkinda herhangi bir bilgi vermemektedir. Sadece maddeﬁin eterle
yrkanmig alkollli ekstreden elde edildidini ve suda ¢ozilinmedigini
belirtmistir (128), Ancak bu madde, daha sonra PECHIER'in bahset-
ti¥i poligalin (128) ve DULONG'un izole etti¥i senegin'den (53)
farklidir. IULONG bu farki su gekilde izah etmistir : "GEHLEN'in

kullandigi k&kler, P. senega kokleri dedildi.”

Daha ileri aragtirmalarda saponozit adini verebilecegimiz
bir maddenin izole edildigini g&rmekteyiz. Saponozit terimini ilk
kullanan BUSSY (19) olmugtur. BUSSY, QUEVENNE (137,138) wve

BOLLEY (14)%in yaptiklar:i aragtirmalarda verdikleri elemanter



analiz sonuglari Tablo - 8'de g8sterilmigtir,

Maddenin adai g C % H Arastlrmécx Lit.No.

Saponoz it 51,00 7,4 BUSSY 19

Poligalik asit . 55,704 7,529 QUEVENNE 137,138

Senegin 54,00 6,00 BOLLEY 14
Tablo -~ 8

BUSSY, QUEVENNE ve BOLLEY'in P, senega Saponoziti Uzerinde Yap-

tiklari Caligmalarin Sonug¢lari,

FUNARO (65,68), beg senegin Ornedi lizerinde c¢alismig ve %
C 54,13)% H 7,45 olarak bulmugtur. Bu miktarlar BOLLEY ve
QUEVENNE'in bulduklarindan farklidir. Aragtirici senegin'i sey-
reltik asitlerle isitmig 5~ jelatinimsi bir maddenin ¢8ktiiglinid ve
glikoz hasail oldudunu tespit etmigtir. Jelatinimsi madde % C:62 ,26
# H §,21 yapisindadir. Bu giin ki bilgilerimizlé bunun saponozi -

tin aglikonu oldudunu sdyleyebiliriz. Hidroliz sonucu senegenin

ve glikoz meydana gelmesini FUNARO (65) su gekilde agiklamigtir :

Coall1gaCayq + 4H0 = CuaHg 004+ 4CH, 0

1912 yilinda KOBER¥ (105) senega k&kiiniin 2 veya 3 sapono-
zit tagidigaini ileri stirmiigttir. Bunlar asit karakterdeki "Poliga-
lik asit"; nodtr yapadaki "Senegin" ve "Senegon" dur, Aragtirici
Senegon'un muhtemelen senegin'in daha saf gekli ve lakton yapisin-

da eldudunu ileri siirmigtiir.



WEDEKIND ve KRECKE (203) 1924°'de senegin'i hidroliz edip
CogHy 40, kaba formillindeki seﬁégénin‘i'elde etmiglerdif,'Bu mad-
denin yap1s1ndé iki hidroksil ve 1iki karboksil grubu bulundugu-
nu da g8stermiglerdir. G8riildigli gibi maddenin kaba formillii, da=

ha tnce FUNARO'nun (66) elde ettiginden farklidair.

1930'da’ TAFERT ve KALMAN (30) senegin'in hidrolizatinda
- senegenin'in yananda % 41 glikoz, % 11 arabinoz ve % 11 bir me-
til pentoz bulundugunu g&stermiglerdir., Bu arastiricilar KOBERT?
in (105) k&klerde ikl veya lig saponozit bulunabilecedi g&riigili-
ne kars:i gikmiglar ve tek bir saponozit bulundugu gdriigfing ile-

ri sﬁrmﬁglerdira .

1937 =~ 1963

| JACOBS ve ISLER (920) ticari Senega kéklerinden elde ettik-
leri saponozit fraksiyonunu etancllii hidroklorik asit ile hidro-
1iz etmig ve 1ki sapogencl elde etmiglerdir. Bu sapogencllerden
birini senegenin diye isimlendirmig ve digerine ise herhangi
bir isim vermemiglerdir. Elde edilen sapogenollerin 5zélliklem

ri agadida (Tablo =-9) gbsterilmigtir.

Arastiricilar maddelerin tetranitrometan reaksiyonunu za-
yif olarak vermesi nedeniyle, ¢ift badin varlifaini glipheli ola-
rak kabul etmis ve bu ylizden iki kaba formil teklif etmiglerdir.
Alkali ile titrasyonda 3 mol alkali sarfedilmesini, aragtirici-
lar iki karboksil, bir lakton grubu bulunmasi geklinde yorumla-
miglar , genel yapinin tetrasiklik triterpen oldugunu da dehid~-
rogenasyon sonucunda perhidrokrizen meydana gelmesi ile agikla-

miglardir.



~COQH ~CH lakton  GiEt Do

Madde - Cozintirlik . e.n. = Kaba formdld .
| sayisy
50N, _ o
Senegenin az  290-2°C CyoH,, 46108 2 2 1 12
. R . . *.f
Sapogenin ¢ok 257% C31H5048 % 1 2 - 1?
Tablo - 9 | -

JACOBS ve ISLER'in Elde Ettikleri Sapogenollerin Bzellikleri (90).

(*#) : Etilesteri halinde. °

1954'de CROES (28) P, senega' dan elde edilen senegln in UV~
spektrumlarini ¢ekerek ozelliklerini arastlrmlgtlr Bu gall$mada
senegin'in &zel bir kromofor grup tasldlgllve bu grubun 315 nm;#ﬁ
kuvvetli bir doruk gdsterdidini tespit etmigtir. Bu doruk senegin’in
asit hidrolizi ile kaybolmakta ve elde-edilen aglikon (senegenin-
0271-14007 V) bir hldroksil grubu taslmaktadlr. Bu da, bu caligmada
hidroliz gartlarlnln aglikon klsmlnda yapl de§isikliklerine sebep
oldugunu ortaya koymaktadir. Bu neticeden hareket eden'EINHOLT (55),
senegin'in degisik pH deﬁerlerindeki‘stabilitesini.hemolitik akti-
vitede meydana gelen degdigikliklerle tespit etmeve galigti. Aragtir-
ma sonuc¢larina géré, senegin % 1'1ik sulu ¢bzeltileri halinde pH
3-5 arasinda g¢ok dayénlklldlr; pH 1l'de dayanlkllllél.ézalmakta,
pH 10 - 13 arasinda ise son derece dayéh1k51zd1r. ozlar en gabuk
pH l°de ; en yavas pH 13'de kopmakta, pH 3 - 10 arasinda ise par?

¢alanma olmamaktadir. pH 10 - 13 arasinda aglikonun gbsterdigi ani



dedigme, asit pH'da daha yavag meydana gelir. Aglikonda mey—
dana gelen yapisal dedigiklikler hemoiitik aktiviteye'de tesirx

etmektedir.

1957'de ' gIMONSEN ve ROSS (170) senegenin'in yapisini
JACOBS ve ISLER'in {90) acikladidar sekilde kabul etmisler ve bu,
klasik bir bilgi olarak ders ve aragtirma kitaplarlnday*yér

almaya baslamigtir (1707, 201).

SHAMMA ve REIFF (140,161) 1960 yilinda P, senega'dan el-
de edilen senegenin‘’in yapisini enstrumental y&ntemlerle arasgtir-
miglardir, Maddenin dedigik tiirevlerinin NMR ~ spektrumlarai
alinmisg ve 2 hidroksil, 2 karboksil grubu ve 1 ¢ift bagdin var--
1181 tespit edilmigtir. IR = spektrumlari incelenerek besli bir
lakton halkasi degil, altilxr bir lakton halkaélnln varli§i One
-sﬁrﬁlmﬁstﬁr. Cift badin, hidrogenasyona dayanikli olmasi sebe-
biyle, halka iginde ve trisubstitiie olmas:i gerektidini ileri siir-
miiglerdir. A halkasinda ise o -;B - dihidroksi karboksilik asit
bulundudunu gdstermislerdir (Sekil -9 |

.,

~
HO COOE

Sekil - 9

Senegenin A Halkasinin Yapisi Uzerinde Une siirililen

- Sek1174140)



1962 yilinda IRWIN (88) P. semega koklerinin tagadidy 7' .
ham saponozitlerden {i¢ triterpen izole etmigtir. Bunlar ; se- |
negenin, senegenik asit, poligalik asit etil esteri'dir. IRWIN'in

izole ettiyi maddelerin &zellikleri Tablo - 10'da gosterilmigtir.

C H 0 ed.

senegenin 30 44 8 290°%
senegenik asit 20 46 7 240 - 250°%C
poligalik asit etil esteri 31 48 6 230°%

Tablo - 10

IAWIN'in Izole Ettigi Maddelerin Uzellikleri (88)

P. senéga‘dan elde edilen ham saponozitin tam fraksi-
yonlanmasi yapilmadan, iizerinde bazi fizikokimyasal gallgmélar
da yapllmlgtlra Bu arastirmalarda, aragtiricilarin senegenin
dedikléri madde aslinda Senega saponozitlerinin karigimadar.
RUYSSEN ve JOOS (94, 95, 146, 147, 148, 143) grubu ve MOERMAN (120)A
senegin'in fizikokimyasal &zelliklerini genig bir sekilde arastir-
miglardir. ArastlrmaLarln sonucunda senegin'in képlik verme kabi-
liyveti, bu 8zellife defigik alkollerin, elektrolitlerin, pH de-
Jismesinin etkileri incelenmis ve dayanikli k&piik elde ediiebile-
cek sartlar tespit edilmigtire'miéer taraftan, RUYSSEN (148) ve
JOOS (96), saponozitlerin kolesterol ile meydana getirdikleri
kompleksin membranin yapisi ve permeabilite, hemoliz gibi biyolo=-

jik verilere bagli olarak artisini incelemislerdir. Senegin‘in
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kolestercl ile 1 : 1 oranlnda.OIugturduqu kompleks digitCninden
gdk daha kuvvetle pénetre olmaktadir. Senegin;in aksine senége;“;-
nin’in gokrzaymﬁ'hemoliz gbstermesi alyuvarlaran saponozitler
tarafindan hemolizinde, hilcre zarinin kolesterol ile bir kimya-

sal reaksiyomummn rol oynadigini ortaya koymaktadar,

Van [EN BOSSCHE've ark. kromatografi, IR=, Uv-lspekt-
rofotometresi ydntemleri kullanarak '~ senecin ve senegeninfin
zellikleri lizerinde bir seri caligma yapmislardair (1924 - 197).
Senegin’in & 1-2 silfirik asit lle 120°C otoklavda hidrolizi
sonucu senegenin yaninda glikoz, galaktoz, ksilozé.ramnoz ve
fukoz tespit ettiler. Ayni arastlrlcilar,'KAMAROWSRI:Yéntemiw
ni kullanarak senegin'in kolorimetrik miktar tayinini yaptilar.
Senegin'in % 0,1 vanillin / 20 - 25 N silfiirik asit ile verdi-
i rengin 50 - 75 dakika sonra optimum yodunluga erigtigini

tespit ettiler, (10 - 50 mg/l konsantrasyon) (19%4),

1964 - 1978

DUGAN ve ark. (49) °‘nin 1964 yilinda yaptlkiarl ¢alisma -
senegenin'in yapisi hakkindaki galigmalarin ddnim noktasi olmué-
tur. Aragtiricilar bir lakton grubunun varlidaina spekttofoto-
metrik ydntemlerle ispat edebilmek i¢in &nce senegenin’in sod-
yvum tuzunu elde etmig ve disodyum tuzunun meyaana geldigi gb&-
rﬁlmﬁgtﬁre Halbuki tuzun IR- spektrumunda karbonil grubuna ait
1550 cm ™' civarinda, karakteristik pik gorilmemektedir. Bu ytiz-
den senegenin'de lakton grubu vafllﬁlndan bahsedilemeé, Bﬁ durum-

da JACOBS ve ISLER (90)'in dg¢ mol alkali tlketimi igin hala
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uygun bir agiklamaya gerek vardir. Bu kuvvetli asidik fonksi-
yonun karboksilik olmayan bir gruptan ileri gelebilecegini di-
siinen aragtiricilar (49), bu dlislincelerini senegenin'in yapi-
sinda bir klor atomu tesPit'ederek dodruladailar, Klorun atom
agirligy, iki oksijen atomunun afirligana yakin oldudundan,
daha Snce SHAMMA ve FEIFF (161) tarafindan C,qH,,0p olarak

| gtsterilen formiil yerine C30H4506C1 agik formildnll teklif et-

tiler.

Arastiricilar, yine SHAMMA ve FREIFF (161) tarafindan
senegenin'in A halkas) igin teklif edilen yapanin (Sekil -9)
yanlig olduyunu, dedisik kimyasal yénteﬁler kullanarak ispat
etmisler ve gercek yapinin gekil = 10 daki gibl olmasi gerek-

. a
tigini one siirmiiglerdir (49).

) 1 HO
HO S HO “ ,
Ho”  COOH HOOC
$ekil - 9 Sekil - 10

senegenin A Halkasimn yapisini Agiklamak Uzere lleri sturdlen

Sekiller

vani A halkas:i SHAMMA ve REIFF'in &ne SﬁrdﬁéabgibidbirgigF;g;ﬁ?;ﬁii;;iﬁ:
: g 1 ] ] kil ~11} tekabiil eden

i+ degil, medikagenik asit'e (e :
2Z;ip B?‘Y:dihid:oksikarbokSilik asit yapisindadir.



Sekil - ll (.
Medikagenik asit :. L

DUGAN . ve LE. MAYO klsa bir sﬁre sonra (49) klor atomu— 

nun halkadaki yerini tespit etmigler ve senegenin in yap151€f 

n ls&kil - 12) gibi °1abilece§ini 11eri sﬁrmﬂglerdir (51} ﬁfai:'?

- Ayna aragtlrmada senegin'de klor bulunmama51 aragtlrlclla—ff”'

rin. dikkatini gekmzs ve bu klor atomunun yaplya hidroklorik

‘ asit ile ‘hidroliz esna51nda girebilece§1n1 belirtmiglerdir. f A‘ 

o~

Sekil'- 12

Cl, senegenin _ R
OH hidroksisenqgenin fg“;, —

mom
n I



Doy

| Aynllgrup P senega kdklerinden poligalik asit adllve; *
rilen ( 49) bir sapogenol izole etmisg ve yaplslnl aydlnlatmlsn‘
“lardir (50) (§ekil - 13). Bu madde daha &nce IFRWIN (88) ve
 SHAMMA {161) "nain poligalik asit etilesteri (Sekil-- 13) dedi--?f
"'gi madde ile a.yn1 anlamda kullanllmlgtlr Aragt:.nc:.lar poliga-
.'lik asit etil esterinin de, senegenin gibi, saponozitin hid-g _f
;_roklorik asit ile hidrolizi esnaslnda bir bozulma urﬁnﬁ ola;F‘ '

: rak ortaya glkabileceQini ileri surmhslerdir..

HOOC
Sekil - 13

m
[

= H, senegenik asit (poligalik asit)
E = C2H5, senegenik asit etil esteri
Kisa bir slire sonra yaylnlanan PELLETIER ve ark (129)"‘

" nin gallsmalarl da.bu sonucu kesin olarak dogrulamlgtlr.*

Senegeninrve senegenik asit'in, hidncklorik asidin, hid-
roliz esnasinda yaplyl deqistirmésinden meydana‘géien.maddélér 
oldugunun anlasllma51 (129), aglikonun hakiki yaplslnln tayini o

. ﬁzerinde yogun aragstirmalar . yapllma51na neden olmugtur.

2: DUGAN ve PELLETIER-, bu ara§t1rma1ar1 birbiflerinden habersiz olarak

yapmiglardir. Bu iki aragtirma, Tetrahedron Letters mecmuasinin 1964/
37 ve 41. nci sayilarinda yayinlanmigtir. PELLETIER'in belirttigine
gbre, DUGAN'in galigmasi yayinlanmadan énce bir kopyasinin kendisine
gonderildigi ve bu kopyadan yararlanarak yazmakta olduju galigmada
senegenik asit ile poligalik asit'in ayni oldugunu belirtmigtir..



1964 ylllnda ‘TUGAN ve ark (50) "Hidroksisenegenin"_

(sekil - 12) ve 1965 ylllnda SHIMIZU ve PELLETIER (163)‘ “Sik-i

1osenegenin (=ek11 - 14) ile senegenin ara31nda bir iliski 'ﬁﬁf¢fE::f

olup olmadlﬁlnl incelemiglerdir.

‘Sekil - 14

Siklosenegenin .

‘ - Hidroksis'eﬁ'e'genin, senég'ih' iﬁ mlfur:.k_ as:.t “.Lle h:lxirolﬁzl net
d‘cesinde senegenik asit ile birlikte meydana gelmektedir (Se- T
kil - 15). Ancak bu bilegigin hidroklorik asit ve kurgun sﬁl*l” “

fatla muamele edildiginde senegenin veya senegenﬂc asit rreydana getir- .'.j;:- :If.‘;
memesi , gergek aglikon 01amayacag1n1 gosterir. DS

SiklosenEgenin,‘senegenin'in sodyum hidroksit gozelti- S

si ile muamelesi sonucu,meydana gelir (Sekil - 15). Hidrok-'l'"' 
lorik asit ilé.tEkraf senegenin;'kurgun stilfat ile 1hidrokéi-}x" l 
senegenin verir (163). Siklesenegenin den hidroksisenegenin B

Ve senegenin meydana gelmesi, sik lopropan halka51nda cifte

bagin (§ekil - 16) da gorﬁldugu gibi protonlanmasi ile

Mafkovnikav Reaksiyonuna uymayan bir sekilde-pargaianma51

neticesinde olur (9).



o _ T‘HCl/EtOH'. |
PRESENEGENIN-3-GLiKOZIT | - | PResEnEGENIN | |
= TENUIFOLIN B 7 f
k2 T4 S €
| SENEGIN 2R
HCY/ELOH ‘H'2504/H20'veya HCL/EtOH |

SENEGENiN SENEGENIK ASIT

SENEGENIK ASiT
ETIL ESTERI

H,SO, / H20

HCL . . —
| HIDROKSISENEGENIN

NaOH _
PbSOL

| SiKLOSENEGENIN

Sekil - 15

Senegin, Presenegenin ve Yan | -U;‘ﬁnleri :




LS

Hldrnkqxsenedenln

ik losanecenin Seregenin. - -

Sekil-—lﬁ

Siklosenegenin.daaHidroksisenegenin ve Senegenln
Meydana Gelmesi

*'Nihayet} 1965 Y111nda DUGAN vefDEGMAYO_(SZ),gérgek

"‘laglikonu ay1rmay1 bagardllar Fregmmxmnnm (Sékil 17, Béami—

~ rin grubu normal bir triterpendir (28-38~27- trihidroksiolean* '

“12—en—23 28-dnﬁmasit veya 23,27 -~dihidroksi-23~ karboksi ole- -
- anolik asit) Bu aglikon, senegin in periyodat pargalanma31 ”
]ve takiben potasyum hidroksit ile alkali hidrolizi suretiy—
le elde edilir. Presenegenin etanollii hidroklorik asit ile

131tlldlglnda senegenik asit ve senegenin karlslmlnln ya—..
nlnda formaldehit aglga glkar Bunun sebebi, presenegenin
:Ve senegenik asit'in formulleri arasxndaki farkllllktlr

(Sekil 18).



' Sekil - 17
R = H,presenegenin

R = g-D- glikoz(Tenuifolin)

.- Sekil - 18 -
Presenegenin in Etanollﬁ Hidroklorik Asit ile
Degigimi ‘ '

Presenegenin'in senegenin e donﬁgmesi PELLETIER ve

ark. taraflndan genig bir sekilde 1ncelenmistir (130) Arag- -



s

'2‘t1flcll&£‘bu‘dﬁnﬁsﬁmde homoallilik katyonlarlﬁ rol oyﬁadléi—
i  n1.i1eri slirmektedirler. Presenegenin’den basit S—basamékllf:.
{_bir iglem ile medikagehik'aéit (Sekil ili'eldé édilmési,‘yar;.ﬁ
‘.fplnln daha.tutarll'bir'sekilde agiklahma51h1 sa§lami$t1r 'MP”

£ (164,165) .

Ayni ara$t1r1011ar P. EEEEEF ve E. tenuifolia kbkle—-.
ffrinden daha dnce izole ettikleri (131) prosapogeninin, tenui-.
%folin, yap151n1 bu yeni bilgiler 1$1§1nda tayin- etmigler (132),;
j,ve presanegenin~38waikozit (Sekil 17) oldugunu tespit etmisv-ff 

| :1erdir Tenuifolin'in yap151n1n aydlnlat11ma51 ile ilgili _ e

bilgiler P.tenuifolia dzerindeki gallsmalarda verilece§1 iginiﬁ

burada tekrarlanmaslna gerek gordlmemistir.

. YOS1ORA ve: ark da (214) geligtirdikleri mikrobiyolo—l
 31k hldroliz yOSntemi ile P. enega saponozitlerinden presene—'

genin izole ederek DUGAN ve ark, {52) 'nin_ bulgularlnx dogru— o

Q_ladllar. 30 kadar toprak numunesinden izole edilen toprak

-bakterileri karbon kaynagl olarak sadece saponozit taslyan
E sentetik bir vasattaakﬂgﬁk miktarlarda ﬁretilir. Segilen su$,¥ 
daha bdyﬁk miktarlarda gallgllarak 31 C- de 16 gﬁn fermentas—.
yona blraklllr Kdltﬁr vasat1 eter ile ekstre edilir. Cbzu-'
el uguruldugunda elde edllen artlk metanolle kristallendiri~ '
lerek temizlenir. Bilesgik diazometan ile metillenir. Elde |
edilen metil esterinin erime. derecesi karlslm erime derece—i.
 si IR~ ve NMR~spektrometrik yontemlerle presenegenin dime—

rk‘tilester oldugu tayin edllmist;r.

] - . T
| ¢ KH 2 1 g, Mgs0,. 78 0 0, 7 o, Nacl 1lg, (NH4) HPO4 4 g, Fe 504 7H 20

0,03 g, sapon021t 3 g, distile su 1000 ml, seyreltlk HC1 1le pH 6,0
“ayarlanir. - o S



o Diéér ﬁaraftén, BRiESKORN ve SERG‘(l8),_g5éeﬁéga'_fl
 Sqﬁit2iEhainh1 alkali hidrolizi ile orﬁaYa §1kan'ﬁenuifolin‘r'
(presenegénin--BB—glikozit)-($ekil;17) ﬁzerin&en kolorimet# 
- rik bir miktar tayini ytntemi gelistirmislerdir. Tenuifolin
in nitrofenilagilesterinin dietilamin ile verdigi menekge S
 renk11 triintn kolorimetrede 550 nm'da verdigi A -dorugunun
.‘"dlgﬂlmesine dayanan yontem ile R.Senegae' nin % 4, 6—7 8 total
. saponozit ihtiva etti§i tespit edilmistir. -

1971 ylllnda GOEBELS .(74h;g.senega kﬁkietinden dsrt
saponozit ayirrmaya bagarmistair. Aglikonlail‘presenegenin ol$h 
' saponozitlet p—ﬁetoksi sinnamik asit veya 3,4edime£oksi-sin#"
. namik asit ile esterlesmis durumdadlrlan Arastlrléer,B,c,D '_.
) olérak isimlehdirdigi bu séponozitlerdEn témél sapanozit B'
..nin 1:1:1:1: 1 molar oranlarda glikoz, galaktoz, ksiloz, ram-
noz ve fukoz tasuhgmm.tespit etmigtir Ayni yil SCHULZ (156)
. temel saponozit-B'ﬁzerinde yapt1§1 caligmada, bu ozlarln_di—

ziliginin (Sekil-19) gibi olabilece§ini ileri stirmiigtir.

Gal HKsil-{ Ram}—Fukl-J PRESENEGENIN .

Gli

_ Sekil - 19

" Temel Saponozit B'nin Yapisi (156).




EE A

Polygala $enega Linne var. latifolia Torry at Gray

Saponozit l}e ri: Polygala senega var,

alatlfolla kokleri Japonya'da halk ara81nda ekspektoran ola-
rak kullanilmakta ve bltkl_g:Senegae elde etmek lzere ye-
tigtirilmektedir, Bitkinin k&klerindeki saponozitlerin agli-

konunun, TSCHESCHE ve GUPTA (l&4)?nln_Bredemeyera.floribunda _

(Polygalaceae) kdklerinden izole ettikleri aglikon ile ayna

yvapida oldugu FUJITA ve ITOKAWA (64) tarafindan gbsteril-

migtir (Sekil-16).

1369 yilinda KITA ve‘ark. (lOL).kéklerdeﬁ%n A ve B
adini verdikleri iki saponozit‘izoie etmislerdir.-Bﬁ iki
saponozitin erime dereceleri aréslnda kiiglik' farklilik, A
(252-3°C) ve B (256-7°C), bulunmaktadlr Diger Szellikleri
" ve IR~, UV“qpektrometrlk bu]qularl hemen hemen ' evnxalr.;"
Arastiricilar, kendi NMR- ve UV~ bulgulariyla PELLETIER (16%)
nin bulgularina kar§11a5tlrarak senegin_molekﬁlﬁne 3,431~
metoksisinnamik asit veya 4-metoksisinnamik asit girme ih-~
timalinden bahsetmektedirler., Senegin'in vapisainda bdyle bir
kromofor grubun varligi UV-315 nm civarainda gt@riilen absorp-
sivon dorugu ve bu dorudun presenégenin'in UV~s§ektrumunda
gériillmemesi ile agiklanabilir. Bu netice, VAN DEN BOSSCHE
(195) 'un, senegin'in IR- spektrumunda gdrillen aromatik bant-
lara dé izah etmektedir. KITA ve ark. (101) geligtirdikleri
Uv—spekﬁrometrik‘yéntéﬁ iiéhfarkli yéréierdén toplana£ sehégé :
kéklerinin saponozit oranlar:i ve hemolitik indeksleri boki--

mindan farklilik gdsterdidini tespit etmiglerdir.



1971 ylllnda AKADA, YUKI ve TAKIURA (2) bitkinin.
koklerinden dort saponozit ay1rmay1 basarmlglardlr Bu ayl-
raimda asa§1da 6zetlenen yéntem kullanllmlstlr. Metanolld
ekstrakt kolesterin ile goktﬁrﬁlerek temizlenir, % 3 okzalik
asit tasiyan isilikajel koloqda CHC13/Me0H/H20 (26:14:3)
sistemi ile ellie edilir., Aglikonlari presenegenin olan ve
saponozit-A,B,C,D isimleri verilen d46rt sapanozit ayralar,

Bu sapendzitlerin tzellikleri (Tablo~1l) de gdsterilmigtir.

doruk ozlar ve molar oranlari

e (°c) HI
MeOH gli gal fuk ram ksi PMSA DMSA

Saponozit- A 240-4° 13888 34m 2 1 2 2 1 1 1
B 253-7° 43478 314m 2 1 2 2 1 1 1
¢ 279-283°% 57143 - 31lmm -3 1 2 2 11 . =
D 250-6° 1360 - 2 1 2 2 1 - -

Tablo - 11
Saponozit~A B, Cy D nin ézellikleri (2)
' doruk
(EN.~erime noktasi”, HI-hemolltlk indeks, AM oH imeta-

nolll ¢&zeltide UV—spektrometrede verdigi doruk (nm),
gli-glikoz, gal-galaktoz, fuk-fukoz, ram-ramnoz, ksi=-
ksiloz, PMSA-p-metcksisinnamik asit, DMSA- 3,4~ dime-
toksinnamikasit.) ‘ '

Bltklnin ana sapon021tlerin1n sapon021t B ve C oldugu

da hemolitlk indekslerinin yilkksek olma51ndan anlagllmaktadlr.

Ayni yil bitkinin k8klerinin metanollii ekstraktainin

n-butanol'de g¢&ziinen kismindan SHOJT, KAWANISHI ve TSUKITANI
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(167} A8rt saponozit izole etmiglerdir. Aragtiricilar bu
saponazitleré senegin (I), (II), (III),”(IV) adini vermigler—
dir, Bu saponczitlerin aglikonlarl‘presenegenin'dir. Bu ko-
nuda ardarda yapilan arastlrma sonuglérl, maddelerin(TabloJIZ)
de goriilen yapir ve 8zellikte olduklarini gbstermigtir (167~

169,191-152).

i el ozlar ve molar
Molekiiler formilil EMC) d.20 (MeCH) oranlari
| b gli gal ram ksi fuk

. , o) o

Senegin- IT C70 Hing 032.4H20 247-8"(b) - 6,2 1 1 1 1 1 QMSA
o o "

- TIT 69 102 31 A247—8 (b} - 6.6 1 1 2z 1 1PMEA

o o "
- IV 75 112 35 2507 (b) -20.2 1 1 3 1 1BkMsA

Sekil - 12
Senegin (II), (III), {(IV)'lin Ozellikleri (167)

. . J : 20 '
(EK .~erime noktasi -, b.-bozunma ile, o j (MeDH) : meta-
noideki optik gevirmeleri, gli.: glikoz, gal: galaktem,
»emy ramnoz, ksi: ksiloz, fuk: fukoz, PMSA, p-metok-

sinnamik asit, DMSA:_3,4—diﬁetoksi$innamikfasit)

(Tablo-11 ve 12)karsilastirildiginda, iki aragtirmaci-
nin izole ettikleri saponozitlerin fiziksel‘ﬁzellikleri ve
ozlarain molar oranlar:i arasinda farklilik bulunduﬁﬁ gbriil-
mektedir, SHOJI ve ark. (167—l§9,1§bﬂ32)Wﬁn}araymxmaumﬂ.=daé
ha ayrintili ve maddelerin yapi tayinlerinde kullanilan y&n-

tem saponozitler ig¢in daha uygundur. Bu ylizden P. senega var.



o

latifolia'dan izole edilen saponozitlerin yapisinin bu grup
tarafindan aydinlatildidi sekilde oldufu kabul edilmigtir,
SHOJI ve ark.'nin bu saponozitlerin yapilarini aydinlatirken
takip ettikleri yolu gtstermek amaciyla senegin—IV‘ﬁzerinde

vapilan ¢aligmalar ($ekil-20)'de Hzetlenmigtir,

1) 1'in asit hidrolizi ile birer mol presenegenin 2,p-metok-
sisinnamik asit 6, glikoz,gélaktoz, fukoz, ksiloz ve 3

mol ramnoz agifa gikar.

2) 6'man 5'e baglanisi, fukozit 13 ile fukozit 12'nin karsi-

lagtirilmasa suretiylegﬁespit‘edilir.-‘

3) 7'nin alkali hidrolizi (1 N KOH) ile 3'fin 23-metil-esteri

ve bir heksaholozit 4 elde'edilir.

4) Ramnoz=-2'nin, ramnoz-l‘'e badlanisg durumu, ramnozit 11l'in
yapisinin senegin-III'den (dez- (ramnoz-2)~1) elde edilen

4-0~Me 7 ile kargilagtirilmasi suretiyle yapilir.

5} 14'iin yapis:y tri-l6 ve tetraholozitlerine metanolizini
takiben Hakomori Yontemi ile permeﬁilasyon ve HC1/MeOH
ile metanolizi suretiyle bilinen metillenmisg oZIaf;na,par-

galanarak tayin edilir.

6) D-fukoz'un konfigiirasyonu, 19 daki fukozun anomerik pro-
CF |
tonunun NMR-spektrumundan {(J = 10 Hz), 8-formunda oldugu

anlagilair.

7) 1% ve 20°'nin (M), deferleri arasindaki farktan, ramnoz-1

anomerik konfigiirasyonunun & oldugu anlasilair.
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SeneginéIV‘_ﬁn :Y_ap':r-.s:.n:m Aydinlatilmasinda "T'a;kipi Edilen .

Yol(192) = .




8) Ksiloz ve galaktozun anomerik konfigdrasyonlarlnln 14‘un

anomerik protOnunun NMR—spektrumundaki (J=) deﬁerlerlnden, s

' B-formunda oldugu anlasilir.

©9) Ramnoz~-2 ve ramn02~3'ﬂn_anomerik konfigiirasyonlarinin-
o~formunda oldugu, 8 lle senegin-IT Me esterinin.(ramnoi-z'ﬁ
ve 3'# ihtiva etmez) (M), dederleri arasindaki farktan anﬂl

~lagilar,

Aragtiricilar ayni ySntem ile senegin~II (Sekil~21).

ve senegin-IIT (Sekil-22)'dn yapilarini tayin ettiler :°

i

Gli f{ PRESENEGENIN [ Fukf{Ram I Ksi [Gal

Sekil -~ 21

Senegin-TI (191)

Polygala senega war. typlca Ssaponozitle ri:

BRIESKORN ve RENKE (16) ‘bitkinin koklerinden elde ettikleri"
saponozit karlslmlnl kuvvetli bazik anyonik iyon deéigtirici
 kolonda iki kisma aylrmlglardlr‘: (I) kolonda iyon-degigti-

rici regine ile baglanan saponozit karigimi (oran %_42),(1;)‘

kolondan baglanmadan gegen saéonozit karigimi (oran % 55).



Ram

6ij PRESENEGENIN H Fuk HRamH ksl 6at

Sekil - 22

Senegirn- III (192)

- Aynl aglikona sahip fakat farkla yapida oz zinciri ihtiva
eden saponozitlerde dallanmls 0z zincirl molekille ait bir
~geniglik gosterir. Ara$t1r1c1lar, iyon degigtirici reginenin
bir elek gibi goreV-alarak‘dallanmls ve dallanmam1$ oz zinj_
cirl tagiyan saponozitleri birbirinden aflrmé51 gerektigini
dilglinmils ve koionda‘tutulmaYan saponozitierin dallanmis oz
zincirine sahip olabilecedini ileri surmuglefdir.{xx) Kolesf f
terin ile gﬁkelti verir ve hemolitik'aktivite gésterirken,
(I) bu dzellikleri gostermemektedir Ara§t1r1c1lar1n kolon
kromatograflsi kullanarak (I) ve (II) kisimlarindan ay1rd1k~
lara seklz sapon021t1n de aglikonlarl presenegenindlr, fark-
l1lik sadece oz zincirlerindedir, Bu saponozitlere ait @zel-

likler (Tablo-13) de Szetlenmigtir,

Bu sapon021tlerin ylizey aktiviteleri de su sira ile

azalmaktadlr. A > B > C >-D >' E. Arastlrlcllar, ayrica Radix
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Bulmdugu‘ % oran Ozlar ve molar oranlalrn.
.............. fraksiyon . . . ... .. .. gli . ga&l  ksi .  fuk .. zxam
Sapenozit A II 17 i 1 2 1 1
" B 11 37, 2 1 1 1 1

" C It 4 2. 1 T 11

" p 1 30 3 01 1 - 1

" E I1 12 c S 1 11
" A’ I 28 3 1 1 12

" BT 67 1 1 1 1 1
e xo s 3y = =0

Tablo - 13

P, senega var. typica Saponozitleri (16)

Senegae DAB 6, killtilr Senegasi, P. alba ve P. chinensis k&k-
lerinden elde ettikleri saf .gaponozit kar:.slmiar:.hi birbir-
leri ile kargilagtirmislardir. Neticeler (Tablo-14)'de g¥s-

terilmigtir.

Arazsta.rlc:,léa:"in degigik k&klgrin mukayesesinde_n gakar-
diklari sonug gu olmugtur: P. senega ve P. senega kiiltlr
formlarinin saponozitleri kalitatif olarak egdederdedir.
Ktiitiir ;‘.omunun dﬁsiik'.olan hemolitik indeksi, bu materyale

R.Senegae ilavesi ile arttiralabilir ve materyal R. Senegae

verine kullanilabilix. R.Polygalae albae'nin hemolitik indek-
si OAB-9, Ph. Helv. V. Supp. VI'nin dederlerine uymaktadir.

Yalniz yapasindaki éaponozitler R.Senegae saponozitleri ile

+



g5

e o
a b c 4 - e - ozlar

' gli.gal fuk ram ksi

R. Senegae DAB 6 35 68 42 45 1:3250 + + o+ o+ o+
R. Senegae kiltdr 3l 49 42 45 ‘1187 + + + + +
R: Polygalae albae 41 83 .32 52 112720 + + + + +

" R, quggalae chinensis 15 41 54 - inaktif + + + + =

LS & e

Tablo-14
R.Senegae DAB 6 Ile Bazi Polygala Tirlerinin
Saponozitlerinin Uzelliklerinin Kargilagtirilmasi(l6).

{a) MeOH'de ¢Oziniixrlik (%), (b) ham saponozitte saf
gsaponozitin % miktari, (c) ahyon—degiétirici regineyé
bajlanis orani (%), (d) kolesterin ile ¢bken kisam (%),
{e) hemolitik indeks, (gli) glikoz, (gal) galaktoz,
(fuk) fukoz, (ram) ramnoz, (ksi) ksiloz.

ince tabaka kromatografisinde kargilastirildiyanda farkli RE
deferleri vermektedir. Bunun farmakolojik etkiye yansimasinin

iﬁcelenmesirgexeklidiro-E:Eolygalae.chinensis ise R.Senegae

yerine kullanilabilecek tzelliklere sahip deyildir.

Diger Cing veTidrlerin Tagidiga

Sapono2zitler: Difer Polygala tiirleri ve
familyanan diger cinslerinin saponozitleri ﬁzerihde yapilan
galigmalar daha az oldujundan beraberce incelenecektir. Bu |
bitkiler tizerindeki galismalar genellikle P. senega yerine

kullanilabilecek tilirlerin tespiti wveya yapinin Senega sapono-



zitlerine benzerlifinin ortaya gikarilmasi gayesiyle yapil~
miseiEs
1924 yalinda GLASER ve KRAUTER (73), Orta Avrupa'da

yvetigen P, amara kdklerinin R.Senegae yerine kullanilip kulla-

nilemayacafing aragtirmiglardir. KOBERT'in (105) ydntemini
kullanarak elde ettikleri ndtral saponozitin (C4,4Hc,0,4) se-
negin ve asidik saponozitin (022H36016) poligalik asit %
ile ayni oldudunu, dolayisiyla R.Senegae yerine kullanila-

pilevedini ileri sfirmiglerdir,

1947 yilanda CHOU, CHOU ve MEI (24), Kuzey Cin'de
"Yuan chih" olarak bilinen drodu veren Polygala tenuifolia
Willd.'in sapogeninlerini incelemisglerdir. Saponozitin eta-
nollii hidroklorik asit ile hidrolizi neticesinde tenuigenin
A ve B olarak isimlendirilen ikl kristalize sapogenin elde
etmiglerdir (Tablo-15), |

fonksiyonel gruplar

Moleku.:l‘.er EN (°C)
formilt -OH ~-COOH lakton
_ o '
Tenuigenin -~ A CZ7H4008 272 , 2 2 1
To)
Tenuigenin - B C30H4608 248 2 2 1
Tablo — 15

Tenuigenin-A ve B'nin Ozellikleri (24).

(£%) erime noktasa
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{(Tablo-15) den gﬁrﬁldﬁqﬂ gibi tenulgenin B’nin mole-~
kiiler formiildi JACOBS ve ISLER (90)'in izole ettidi senege-
nin ile aynadir (24), fakat erime dereceleri farklidar
(JACOBS ve ISLER'in elde ettifl senegenin 290-2°¢C de eri-
mektedir)..Arast1r1c11ar bu farklilik ig¢in "kimyasal yapila-
ri ayni erime derecele:i ayry maddeler" ifadesiﬁi kﬁllanm1$~
lardir. Daha sonra,1960 yilanda, TSCHESCHE ve GUPTA (184)

Bredemevera floribunda Willd. (Polygalaceai) ksklerinden

tenuigenin B ile ayni yapida bir madde izole etmiglerdir.

Bredemeyera floribunda lizerinde yaprlan ilk ¢aligma 1948

yilainda WASICKY ve FERREIRA (184) tarafindan yéplimls've bir
asidik sapenozit izole edilmi$tir..¢Daha'sonra SC&ENK vei .
HENNIG'(153)Hbu.yeni.sapohoziti'inéelemisler ve farkla heﬁo-
litik indekslere sahip iki bilegene ayirmiglardir. Fakat
kristalize halde elde edemedikleri icin yapisina tayin ede-
memislerdir. 1960 ylllnda TSCHESCHE ve GUPTA (184) _sapono- |
zitin hidrolizi tle B—amirin grubu ki yeni sapogenin bulmus—
lardir. Bunlardan biri dihidroksi-monokarboksilik asit ya—

pisinda "Bredemolik agit"” (C30 48 4) tir (Sekil-23},

Sekil - 23

| Bredémolik asit (184)



| Ancak daha sonra TSCHESCHE, HENCKEL ve SNA'I'ZKE (135)_?'.';
‘esas yapinin (Seki1—24) gibi olmasz gerektigini ortaya q1-.¢'

‘:1karmxslard1r.

. Sekil - 24

' Bredemolik asit (185)

_‘. Bu bitkinin k&klerinden izole edilen diQer saponozit
ise (184) tki asetillenebilen hidroksil grubu , bir A% - gift
bﬂﬁu_ikikarboksil'grubu ihtiva eden "Tenqifolik asit“tir |
. ~(C3OH44(46)°8)‘ IkilokSijep atomuhun durumu aglklanamam1$/  o
o karboksil gruplaf;ndah birinin C-17 de bulundugﬁ”tayin ed114  
L miStir..Arastlrlcllaf‘bu kapal; formiiltin daha Snce CHOU, )

i CHOU, MEI (24) tarafindan B. tenuifolia dan asit hidroliz so—. 

‘nucu elde edilen tenuigenin B ile ayn1 oldugunu farketmis- ' 
_le:dir.-CHOU dan temin ettikleri.tenuigenin A ve B.drnekleri.
ilé tenuifolik ésidi kagit kromatografisi_yantem1111¢ kai$1—"
 1g$t;;misiatdir. Tenuigenin A.Qe ﬁ'nin“kfomatogramdéjéastér-

a1yt tiger leke, B.floribunda safohozitinin asit'hidfoliza-

thnda da gdrﬁlmustﬁr. Tenuigenin B' nin kromatogramlnda girii-

len temel leke, tenuifolik asit ile ayn1 Rf deéerine sahipti



Bu iki maddenin IR-spektrumlari da uyugmaktaydi. Aradaki tek
fark, tenuigenin B'nin E?J 248°, tenuifolik asit'in -EN. 254~
6°¢ olmasindayd:i. Arastlélcllar bu farkliligin, tenuigenin
Bnin IR-spektrumunda g®riilen lakton bandlnln,tenuifdlik:asit‘
in spektrumunda gSriilmemesinden ileri geldidini One stirmiig-
lerdir., Kisa bir siire sonra TSCHESCHE ve STRIEGLER (187), te-
nuifolik asit ve tilirevlerini, senegenin ve tﬁrevlefi ile |
kargilagtairdiklarinda (karlslﬁ erime derecesi, IR-spektrumu,
degigik solvan sistemleri ile kromatografi) senegenin ile
tenuifolik asit arasinda bariz bir fark bulunmadigdini g&rmiig-
lerdir, Aragtiricilar, bir karigiklida neden clmamasi icin,
tenuifolik asit adinin ortadan kaldirilmasini teklif etmig-

lerdir.

Zaten FUJITA Ve ITOKAWA (64) da P. senega, P, senega

var., latifolia, P, tenuifolia ve B,floribunda kdklerinden

hidroliz sonucu elde edilen sapogeninlerin ayni oldugunu ile-
ri stirmiiglerdi., PELLETIER ve ark.nin aragtirmalari. (131,132)

konuya agiklik getirmig ve P,senega ve P,tenuifolia k&klerin-

deki sapogenollerin ayni oldufdunu gdstermigtir, DiJer aragti-
ricilarin bu bitkilerdeki sapogencllerin P. senega var.

1atifolia‘Vqu:floribunda daki sapogenollerle ayna yaplda ol-

dutfunu gbstermis olmalari yukarida belirtilen bitkilerin ay-
ni aglikonlu saponozitlere sahip oldugu gergedini ortaya ¢a-
karmigtir. PELLE’%‘IER ve NAKAMURA (131) P. tenuifolia kéklerin-
den, oksidatif ve hidrolitik pargalanma sonucy, preéenegenin

yaninda p-metcksisinnamik asit elde etmiglerdir., Ayni calig-
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mada P. genega ve P.tenuifolia saponozitlerinden alkali hid~
roliz neticesl elde ettikleri yeni bir'prosapogenin'in vapi-
sinin presenegenin -33«glikozit (Tenuifolin) oldudunu 1971

yalinda agiklamiglardir (132),

BOICHINOV ve PANOVA (12) Rusya‘'da yetigen P, major
Jacq. fizerinde galigmiglardir. Bitkinin k8klerinden etanol
ile ekstre ettikleri saponoziti elektrodializ ile temizle-
migler, saponozitin hidrolizi ile elde edilen sapogeninin
(CZ7H4608) yapisinda oldudunu ve D-glikoz, L-arabinoz, L-ram-
noz varlidini kromatografi ile tespit etmiglerdir,

Polygala paenea L., Haiti'de yetisen bir galidar.

Halk arészhda "ti-Buis" adi-ile diliretik ve ekspektoran ola-
rak kullanilir., POLONSKY ve RONDEST yaptiklarl bir seri ga-
ligma ile (135,144,145) bitkinin kﬁkletmnden izole ettikleri
"Poligalasik. asit" (C3 489%’ isimli yeni bir sapogeninin
yapisini tayin etmiglerdir ($ekil-25a), Ayni aglikon Xanthopyl-
lum octandrum (Polygalaceae) (34) ve Platycodon grandiflorum |

A, De Candolle (Campanulaceae) (4,5) bitkilerinde de bulun-
mugtur. KUBOTA ve KITATANI (lll) bu aglikonun yapisi {izerin-
de yaptiklari galigmada C-16 OH grubunun; POLONSKY ve RONDEST
(145) 'in tespit ettigi gibi 163-0OH de§il, 16u-OH olduqunu
ileri silirmliglerdir (Sekil-25h),

1966'da MUES (121) Afrika'da halk arasinda ¢ok kulla-

nilan Securidaca longepedunculata Fres. var. parvifolia

(Polygalaceae) ve P.senega kdklerinin saponozit ve sapogenin-

lerinin IR- ve UV~ spektrometfesi ve kromatografi ifle slds'edi-
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Sekil - 25

Poligalasik Asit

a. R=—OH b, R= *** OH
len bulgularainin tamamen ayni oldufunu tespit etmigtir,
Giiney Afrika'li aragtirmacilar, DELAUDE ve DAVREUX,

1971 yilinda bagladiklari ve halen devam eden galismalarinda

(33-44) Afrika'da vetigen Polygalaceae familyasi bitkileri-

nin saponozitlerini, aglikonlari agisandan, incelemigler-
dir. Biltkilerin k&klerinin etanolli ekstresi dializ, aktif
k8miir ile kaynatma, eter ile c¢dktillrme ve kolesterin ile komp-
leks tegkili suretiyle temizlenmig, elde edilen saponozit
karigimlari perklorik asit ve hidroklorik asit ile hidroliz
edilmigtir. Perklorik asit hidkglizatlarlng.senega hidroli-
zat1 ile kargilagtirildiginda, incelenen blitiin Polygalaceae

cins ve tiirlerinin presenegenin aglikonu ve metil salisilat

ihtiva ettigi (sadece Carpolobia tiirlerinde metil salisilat

bulunmamaktadar) gtriilmiistiir, Securidaca \e,elwitschii,OIiv}(B) , 5. lon-

gepedunculata FRES, var. parvifolial, P, acicularis Qliv,IUM).

;: Bu tiirlerin oz clarak glikoz,galaktcz, fukoz, ramncez, arabinoz, ksiloz
tagidiklari bulunmugtur.



P.erioptera D.C. (35), Carpolobia glabrescens Hutch, et

Dalz.1 (36){P.exe111ana Troupin (37), P,persicariifolia

. D.C. (38), P.macrostigma Chod. (39), P.usafuensis Glrke,

P.nambalensis Glirke (40),;g.chamaebuxus (41), Carpolobia

lutea (42), P. arenaria. (43), P.pygmea Gurké (44)‘bitkileri _

aragtirilmigtar.

BRIESKORN ve KILBINGER,;g.chinensis‘L.‘kﬁklérinin
metanolik ekstraktinda bulunan saponozitieri incelemisler-‘”'
dir (17). Metanolik ekstrakt aktif kémilr ve Sephadex G-25
ile hazairlanmig kolorlarda yan maddelerden kurtarilmig ve
saponozit karisimi n~butanol ile gekilmistii. Butanollil
ekétrakttan eter ile c¢dktiirliilerek temizlenén saponozit kari-
sim1l diazometan ile esterlesgtirilmig ve'silikajel kolonda
” ayirima tapi tutulmigtur, Aylrlm sonucunda 5 dedisik sapono-
zit.elde edilmistir. Saponozitlerden ddrt tanesi aragtirma
yapillabilecek miktaxlarda elde edilemedidgi icin sadece sapo-
nozit 1 adi. verilen maddenin yapisi tayin edilebilmigtir.

Bu yapy (Sekil-26) da giriilmektedir.

1

: Bu tiirlerin oz clarak gl ikoz, galaktoz, fukoz, ramnoz, arabinoz, ksiloz

tagrdiklary bulunmugtur.
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Sekil - 26

Ana Saponozit 1'in Yapisi (17)

0z ve Tiirevlieri zerinde

Yapirlan ¢alagmalar : Polvgalaceae

familyasi bitkilerinin ihtiva ettigi glusit vapisindaki mad-
deler: Saponozitlera'baQIL olarak bulunan ozlarain yaninda,
serbest ozlar, di- ve triholozitler ve Polygala tirleri igin

karakteristik bir itol olan poligalitol'dir,

Poldigalditol: CHODAT, 1888 yilinda Polygala

s

yapisindaki maddeye "Poligarit" adini vermigtir (93) (Se-

kil-27),



.

HOHiC~CH—(CHDH)2—CH2

0 CHy 0

Sekil - 27

Poligarit (93)

Daha sonra, JONKHEEFR, VAN BERKHOUT (1918 yilinda) (93)
.g. QQEEQ%}Q; PICCARD (1927 ylllnda)_g.gg;ggg}s;(93§i SHINODA,
SATO, SATO (1932 yilinda) P. tenuifolia (166)'dan benzer
véntemlexr kullanarak ayirdiklar: maddeniﬂ kimyasai.yaplslnl
aydinlatmaya g¢aligmiglardir., Bunlardan SHINODA ve ark. (156)
maddeye poiigarit adini vermis olmalarina radmen kimyasal
yapisinin 1,5;anhidr6mannitol oldudunu gdstermiglerdir. Bu
da CHODAT'in poligarit'inden farklidir. Poligaiitol elde
edilmesinde aséqlda kisaca belirtilen y®ntem kullanilmig ve
kullanilmaktadir: Bitkinin metanolik ekstresinden eter ila-
vesi lle saponozitler géktﬁkﬁlﬂr, stiztintll yodunlagtaralip,
oda 1sisinda uzun siire bekletildiginde meydané'gelen poliga-
litol kfistalléri, etanol veya ﬁetanol iie tekrar kristal-

lendirilerek temizlenir.

1937 yillhda FREUDENBERG.Ve‘ROGERS (62) tabii mono-
hekzitollerin yapisi iizerinde yaptiklara gallgﬁada poligalié
tol'tn 1,5-anhidrosorbitol ($ekil-28) yapisinda cldqgunu g8g~
_Eermislerdir. Bu caligmada stirasitol'lin i,5~anhidromannitol
yapasinda oldudu #e SHINODA ve afk. (166) 'nin poligarit iqin

verdigi vapiya egit oldudu da anlagrlmigtar (62) . Poligarit



kelimesi karasikliklara sebep olacadi ic¢in terk edilmig ve
poligalitol (l,5-anhidrosorbitol), stirasitol (l,S—anhid-_

romannitol) isimleri kullanilmaya baglanmigtair, Diﬁer'ta-

raftan, Acer ginnala'dan izole edilen aseritol'iin de poli-
galitol ile ayni madde oldugu arastlrlc;lér tarafindan gﬁs-
terilmigtir. Ancak ayni yil, CARR ve KRANTZ (21}, P.senega’
nin taze yaprak, govde ve kuru kiklerinden elde ettikieri
poligalitel'iin 1,5-anhidromannitol, stirasitcl'lin ise 1,5~

anhidrosorbitol yapisinda oldufunu iddia etmiglerdir.

Poligalitol ve stirasitol'iin yapi ve konfigiirasyonu
lizerinde yaplian ¢aligmalarin farkli sonug¢lar vermesi yeni
yéntemlerle yapinin aydinlatilmasinin gerektidi sonucunu
ortaya ¢ikarmigtir., Bu amagla RICHTMEYER, CARR, HUDSON (142)
poligalitol ve stirasitol'il periyodik asit ile oksitledi-
ler. Ardindan bromlu su ve stronsiyum karbonat ile stronsi-
yum-D~hidroksimetildiglikolat'in meydana geldigini tespit
ettiler., Bu, her iki bilegigin de 1,5-badlarini tagididina
ispat étmektedir. Aragtlricllar poligalitol'iin 1,5 anhidro-
sorbitol yapisinda oldudunu ispat etmek igin maddenin iki
-yoldan sentezini yapmiglardix. Her iki;yol da yapinin l,5-an-
hidrosorbitol geklinde oldudunu g&stermisgtir., Difer taraf-
tan ZERVAS (219) 1940 yilinda stirasitol'itin 1,5-anhidroman-
nitol yapisinda oldudunu sentez yoluyla ispatlamigtir. Bdyle-—
ce maddelerin yapilari sentezlerinin yapilmasi ile agakliga

kavugmugtur (Sekil-28,29),
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HC-OH ' HOH?H
HO-CH 0 HO-CH 0
H ?—OH ! : H(!POH
+*? — H? —
CHf}i , (}50H
Sekil - 28 . Sekil ~ 29
Poligalitol ‘ Stirasitol

| FLETCHER (58) asetobromo-D-glikoz'un potasyumetilk-
santat ile kondansasyonu sonucu tetraasetil-D~g1ikbpirano-
z1il ksantat elde etmig ve bunun katalitik deasetilasyonu
' ile poligalitol tetraasetat elde etmigtir. ZERVAS ve % TOUDROU
(220) tetra-O-asetil-g-D-glikopiranozil bromiir'iin palladium
siyaha ile katalitik redilksiyonu ile ayni maddeyl elde et-
miglerdir. Denénén bﬁtﬁn bu sentez qallsmalarin;n sonucunda
poligalitol'lin l;s-anhidrosorbitol yapisinda oldugdu kesin

olarak isPatlamlstlr.

Son yillarda, BRIESKORN ve KILBINGER (17) P.chinensis
k&klerinin eter ekstresinde bol miktarda poligalitol bulun-

dujunu tespit etmiglerdir,

0Oz ve O0ligoholozitler: Polygala
tiirlerinin tagidigi serbest ozlar ve oligoholozitleri Uze—

rindé yapilan ¢aligmalar poligalitol kadar eski degildir,
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Ancak bir kag¢ aragtirmac: P,.senega ktklerinde sakaroz bulun-
dudundan bahsetmiglerdir (21), Ozlar hakklnda rastlanan ay-
rintaliy ilk caligma 1962 yilinda JIRACEK ve ark, (93) tara-~
findan yapilmigtir. P.vulgaris bitkisinin ¢esitli kisimlari
ayry ayri % 70 lik etanol ile tiketildikten sonra kafit
kromatografisi yéntemi ile tagidida oz ve amino asitleri,
sahit maddelerle kargilagrixmak -suretiyle, teshis edilmigtir,
Buna gdre, maltoz, glikoz, fruktoz ve poligalitol bitiin or=
ganlarda mevcuttur. Sakaroz, kik harig, az miktarda biittin
organlarda bulunmaktadir. Maltoz, glikoz ve fruktoz en yilik-
sek konsantrasyonda gtvde ve k8klerde, poligalitol ise yap-
rak ve g&vde de gSriilmigtir, Bulgular (Pablo-16 da Yzetlen-

migtir,

Maltoe Sekarcz Glikos Fruktce Poligalitol Toish :g;ﬂym

Meyva + + +4+ o F + 3

Ya;prak + + ++ | 4+ 4+ 3

Govde  +F + e - 3

Cicek  + + + 4

K&k H+ - b ++ L
Tablo - 16 ’

p.vulgaris Bitkisinin Dedigik Kisamlarinda Bulunan Oz
ve Oligoholozitler (93)

( +) konsantrasyonun ylikseklik ifadesgidir.



Dikkat edilirse, aragtiricilar kSklerde sakaroz bulun- .
madigini ileri siirmiglerdir. Fakat, 1934'de BIENFANG (21),
son yillarda BRIESKORN ve KILBINGER (17) P. chinensis ve

_P. senega k&klerinde sakarozun bulundujunu gbstermiglerdir,

TAKIURA ve HONDO (179),_2. tenuifolia kéklerinin eter
ile yagdindan kurtarilmig sulu ekstraktini,% 1 kursunasetat
ile temizlendikten sonra,aktif k&émir ihtiva eden kolonlarda
ayirima tabi tutmuglardir. Kolonun :.su ile eliisyonu netice-
sinde glikoz ve fruktoz elde edilmig, % 5 etanol eliiatlara
Dowex 1-X2 (borik asit’ formunda) kolonlarda 9,001 M K,B,0,
gézeltisi ile elﬂsyoha ﬁébi”tufﬁldﬁgunda'p@liéalitol_ve

N-asetil-D-glikozamin . elde edilmisgtir,.

Son yillarda yine TAKIURA ve ark. (180,181), bu defa
P.senega var.latifolia k&klerinin tagidiga e}igoholézitler
tizerinde iki galigma yapmlslardlr._Metanollﬁ’éﬁétrenin sapono=-
z:‘utleri:ajrz.!!.dlktan sonra kalan kismindan %5 kursunaéetat,
Amberlit IR-120 ve IRA-45 kolonlar vasitasiyla ayrilan kis-
m: kromatografik olarak kontrol edildiginde poligalitol,
arabinoz, fruktoz, glikoz,sakaroz,.melibioz, raiinqz ve
stahiyoz yaninda tabiatta iik defé'fasﬁlanan ikigef yehi
di~ ve triholozitin varlidi tespit édilmistirw Oligoholo-
zitlerin aylrlmlnda, daha Snceki galigmalarinda oldufu gi=-
bi, aktif k&miir kolonlar kullanilmistir. Bu aylrlm(Tabbj—lﬁ'

de Ozet halinde g&sterilmistir,

Asgit (% 1-5 H 804) ve enzimatik hidroliz {(a- ve B-galak-

2
tozidaz), permetilasyon, TMS eterlerinin GSK ve NMR- kiitle
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Kadit Kromatografisi ile Teghis

%
verim Edilen ©zlar
L H,0 41,43  Poligalitol,fruktoz,arabincz, glikoz J
2 5 BtOH 37,50  Sakarce (cok),melibicz (az),l'deki
- 7 ozlar |
3 $5-7,5 EtOH 3,57 Sakarcs (gok) , A maddest (az) D ‘mad~
desi (az) 1'deki ozlar (eser)
4 %7.5 EtOH 0,71  Sakarcz (az), A maddesi (g¢ok), D mad-
desi (az) .
5 %7,5-10 EtOH 0,96 B maddesi (gok), A maddesi (az}, D
maddesi (eser), maltoz (maw),xmmmi—
notrioz (eser) ‘
6 %10 EtOH 0,64 C maddesi
7 %10~15 EtOH 0,75  rafinoz
8 %15 EtOH 1,11  rafinoz {az), stahiyoz (cck)
9 %15 EtOH 0,36 rafinoz (az}, stahiyoz (gok), E mad-
desi (eser)
“Tablo ~ 17

P.senega var, latifolia-Réklerinin Tagsididi Rediiktdr

0z ve Oligoholozitlerin Aktif K&miir Kolonlarda -

Ayrrimi (181)

( ): fraksiyonlarin temel m&ddelerini

gbsterir,

spektrometrisi ile analizleri; A maddesinin (Sekil-30)

2=0=a~D=-galaktopiranozil ' —1,5~anhidro-D~glusitol, B maddesinin

(Sekil - 31) ﬁ-O—B-D—glikOPiranozil-l,5—anhidro~D—glusitol,

C maddesinin (Sekil - 32)

1,5-anhidro-(0-g~D-galaktopiranozil
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/i—~a2/-0—a-D“galaktopiranozil- A —+2/ -D-glusitol yapisin-~

da olduklarini gdstermigtir. D maddesi ise muhtemelen ara-

binozil?a-D-galaktozil—Dmglikoz yapisainda bir triholozittir,

CHZOH -
0 H
OH '
HO H
| CH,OH
CHZOH 0 0 _"""'0 H
CH
HO | 4
Sekil~30 Sekil-31
P.senega var. latifolia P, senega var.latifolia
A Maddesi B Maddesi
CHA0H © CH,OH
HO A0, . 0O H
OH OH
HO H
w C
Q
OH
HO N0
CH,OH '
Sekil - 32

wg-mﬁgﬂgﬂéuvar-‘létifdlia C Maddesi
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Lignanlar Uzerinde Yapilan

PPt - B LI ¢ pe S A Y o A L e o % e s S gy - i M

Calisgsmalar : Polygala tlirlerinde bulunan

_lignanlar 11k defa 1962 yilinda POLONSKY ve MORON'un dikka-
tini gekmigtir. Aragtiricilar P.paenea kdklerinin alkolik
ektresinden, daha 6nce bahsedilen, poligalasik asit yaninda,
siklik lignan ve ksanton yapisinda yéni maddeler izole et-
mislerdir (136). Alkolik ekstreden kloroform ile isitrlarak
ekstre edilen sikliklignani afastlr1c11ar kromatbgrafik yan-l
temler ile temizlemiglerdir, Elde edilen bilegidin ve tﬁrey~
lerinin IR—,\NMR—spektroskoPi ile yapismnln afastlrllma51
sonucu; demétil—4- dehidroksi-7' podofilotoksin (Sekil-33)

olduu Sne siriilmiigtiir:

Sekil - 33

Demetil~4, déhidroksi-7' podofilotoksin

piridinde gok, organik cdziiciilerde az gdziilen bu bi-

legik, eterde gﬁzﬁnmemektedir.

POLONSKY ve MORON'un bu g¢aligmasindan sonra uzun*bir

' siire lignanlar fizerinde bir caligmaya rastlanmamaktadir.
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1973 yilinda GHOSAL ve ark. (68-70) bir serl ¢aligma ile

P.chinensis L. bitkisinin tagidig:r laktonik lignanlari ve ya-

pilaraina incelemi$lerdir. Arastiricilar bitkinin tamamini pet-~

rol eteri (60~ 80 C) ve ardindan etanol ile tiiketerek her iki

fa21n tasidaiga lignanlara ayr1 ayri elde etmislerdir.

Petrol eteri ekstraktlndan bir hafta iginde gbken sa-
r1 ¢dkelti etanol ile kristallendirildiginde sukilakton
(Sekil-34), kisulakton ($ekil-35), kinesin (Sekil-36) ve
helioksantin (Sekil-37) adi verilen laktonik lignan yapisin-
da d&rt maddenin karigimi eide edilmistif. Karlslm; silika-
jel kolonlarda, petrol eteri, benzen ve kloroform ile ayiri-
ma tabi tutulmug, sukilakton, UV-, IR-, NMR-, kiitle-spekt-
‘rometresi yontemleri ile 2-plperoniliden-3-veratril-38-y% -
biitirolakton olarak tayin edilmistir. Daha dnce heliantoidin'
in bir pargalanma irtinl olarak bilinen bu madde tabiatta ilk
defa bulunmug oldu. Daha az miktarda elde edilen kisulakton un
fehk reaksiyonlari, UV-, IR-, NMR yontemleri ile elde edilen
bulgular sukilakton'a bénzemekteyse de kiitle spektrumlari

pariz bir farklilik gdstermektedir.

Sekil-34 Sukilakton
R, = R, = Me
 'R3 + Ry = -CH, -
gekil-35 Kisulﬁktoh |
Ry + Ry = ~CH,-

R. = R, = Me
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‘Benzen eliflatlarinan sénu ile klorofofm elﬁatlérlhln:
baginda kinénsin‘elde edilmigtir. Spektrometrik bulgular
maddenin l-aril, 2,3-naftalit lignan (Sekil-36) yapisinda
oldugunu gbstermigtir. Petrol eteri‘ekstraktlndan-elde edi~

‘len diger bir lignan da helioksantin'dir (gekil-37), Fakat

OMe

Sekil-36  sekil-37

Kinensin ' _ Helioksantin =

bu maddenln esas kayna§1 alkollii ekstrakttlr. Alkollu eks~

trakt kloroform ile ekstre edilip, ndtral A1.0 kolonda ben~~ .

273

zen, benzen—klorofdrm‘(l:l) ve kloroform ile ayirima tabi
:tutulmu$. Benzen kloroform elilatlarinin ucgurulup metanol-
kloroform ile kristallendirilmesi net10651nde sari kristal*' 
‘ler hallnde helloksantln elde edllmlstir. Alkolli ekstratta 3
'ayrlca % 0.1 oraninda kinensin yanlnda,llkl yenl Slklik lig~ 
nan daha bulunmustur- Kinensinaftol (% 0,14) (Sekll -38a) ve
klnen51naftolmet11eter1 (% 0 07) (Sekil?38bj - Bu bilegikle—'.
_rin renk reaksiyonlari ve UV- spektrometrlk bulgularl, daha

&nce HORH tarafindan izole edilen Qifilin’ e (Sekll 38c)_gok
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benzemektedir, Diger spektrometrik bulgular bﬁ iki maddehin

difilin'in izomerleri olduklarini gdstermigtir.

R

a.'Kinensinaftol
R = OH; Ry +‘R2 =-CH,=iR, .—.-.l34.-_-M-e, \
b. Kinesinaftol metileteri

R OMe; R1+R2=—CH2-—; R3 R4=_Me
¢. Difilin | o
-R=OH;R1=R2“Me;R +R, —“m{"f

3 4" 2

Sekil -~ 38

Sukilakton, kisulakton gibi asiklik ve kinensin, heli-
oksantin gibi sikiik lignanlarin bitkide”birlikte bulunugu
biyogenetik olarak Snemlidir. Arastlr;CLlarlﬁ ilk galignala-
rinda asiklik 1aktgnik lignanlara a;ilnaftalenlignénlarlﬁ |
biyogenezinde prekﬁésﬁr olarak dﬁsﬁnmﬁslerdir. Hatta, suki~-
laktoﬁ miktari ile kinensin, kinensinaftol fe'kinensinaftol
metileteri miktarlarinin ters orantili olarak de@ismesini bu-~
nun bir ispati olarak gostermislerdir. Ancak son gallsmalarln-f:
da bu tekliflerin yanlls olduﬁunu gormuslerdir. Siklik 1ignan-
larzin, uygun diariliden-bdtirolakton ara urunhnﬁn oksidatif
' 51klizasyonu ile meydana geldigi de ddsunﬁlebilir. Bu tip bir L
siklizasyon ile sukilaktondan difilln ve justisidin B'nin

meydana‘gelmesi gerekir.”Ancak P.chinensgig'te bu iki tip

siklik 1ignana rastlanmamlstlrf Diqer faraftan, yukarlﬁa‘bef
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lirttigimiz gibi, sukilakton verimi arilnaftalitlignan mik-
tarl.ile ters orantili olarak dedigirken, dider asikliklig-
nan, kisulakton verimi badimsiz olarak dedigmeden kalir, Bu
nedenle bu iki asikliklignanin dodal biyosentetik yolda sik-

| liklignanlara ySnlendirici bir rol oynadidi dliginlilmigtilir.

Ayni aragtiricilar, 1974 yilinda, ayni bitkinin kék-
lerinden iki laktonik lignan heterozitl izole etmiglerdir,
Spektral bulgular yap11ar1n:arktigenin-4'-glikozit (Arktiin),

arktigenin-4'-gentiobiozit oldugunu géstermistir (71).

Ksantonlarai Uzerinde Yapalan

Caligmalar : MORON ve POLONSKY (122) Polygala
ﬁaeneé kaklerinin.alkollﬁ ekstraktindan, poligalasﬂ; asit
(sapogenin) ve sikliklignan fraksiyonlarinin ayrilmasindan
sonra kélaﬁ kismin yodunlagtirilmasi ile, kristalleneﬁ ksan~
ton karigimini incelemiglerdir. Karigimin fraksiyonlu kris-
talizasyonu veya Magnezyum silikat~Celite (2:1) kolondan
kloroform ile eliisyonu sonucu ayrilan iki maddeye, Poliga-
laksanton- A ve B adini vermiglerdir, Bu maddelere ait &zel-

likler (Tablo-18)'de verilmigtir:

0. der.HCl ile verdi~- cozlntirlik pHi 81
ed(C) )
gi renk :
Poligalaksanton-a 170% sari bﬂmenﬂmml3' ndtral

de gok,MeOH de
az

- N

Poligalaksanton ~B ‘1200—19C portakal sarisi "

Tablo~18

Poligalaksanton-A ve B'nin Ozellikleri (122)
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UV~ IR—spektroskopigi ile elde edilen bulgular netice-lf

si yapilarz {Sekil 39) ve (Sekil 40) olarak bulunmustur.,ﬁ557

OMe O ~oMe O

OMe OMe
Sekil-39 S Sekil-40
Poligalakéanton-A' ' . PoligalaksantonhB., 

1969'da DREYER (48),_g.maéradenia Gray bitkisinden

- dort. yeni ksanton izole etmistir. 'Yo§un1ast1rllan asetonlu -
ekstrakttan ksantonlar kloroform ile ekstre edilmis; kloro- i‘
formlu ekstrakta heksan ilave edildiginde bir ¢tkeltd meyvrl
dana gelmigtir. Bu gokelti etilasetat-heksan ile kristallena'”'
dirilerek ksanton-l elde edilmlstlr Ksanton—l, ed 197-8° C,

‘siyanidin reaksiyonu ve demirwlll-klorur gozeltisi ile. (+)
reaksiyon vermektedir. Ancak UV-spektrumunda-flavonoitlerden -
farkli olarak, sodyum aéetat ile kayma gﬁrﬁlmemigtirf‘Fakat
sodyun hidroksit ilavesi ile UV-spektrumu deéismistirg IR-
ve NMR*spektrometresi ile elde edilen bulgularla yaplsl tavl'ﬁ
yin edilmigtir (Sekil -4la). Ana ¢bzeltinin Al,0, kolonda hek~ -

._san ile eliisyonu suretiyle ksanton -2 f{ed. 156 -7 C) (Sekil—dlb),

benzen ile ksanton -3 (ed.250-2 C) (Sekil—41c) ve kloroform .

ile tekrar ksanton-l eliie edilmigtir. Ksanton—z UV—lamba51y- |

la‘sarz, ksanton 3 ise yegilimsi-mavi floresans vermektedir.‘ >"‘
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~ OMe ?
MeO OH MeO .OMe
MeO _ MeOQ .OMe
OMe | OMe |
a b
‘Ksanton~1 | ) . Ksaanton-2

‘Ksanton-3

sekil -~ 41

DREYER' in (48)“g.macradenia'dan izole ettigi '
| Ksantonlar '

Bu maddeler izole edildikten sonra kalan analgﬁzelﬁi o
tekrar Al,0, kolonda ayirima tabi tutuldujunda heksan ile
ksanton-4 (Sekil-40) yaninda az miktarda kéanton-z, ksanton=-3
ve ed. 177°%C olan bir minér ksanton elde edilmistif. UV-speka
‘trumu ksanton-3' e benzeyen bu maddenin NMR-spektrumu metilendi— ‘
| oksi gruplarlndan birinin iki metoksi-grubu ile yer deQistir~, H
digini gﬁstermistir.‘o halde ksanton~5 in yapasi iki sekilde

olabilir,
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"omg_:QVf

b

 gekil - 42

Ksanton-5'in Muhtemel Yapisi (48) .

- Gﬁrulduqu gibi ksanton-4 ile MORON'un (122) ‘Poligala -
ksanton=B'si ayni yapldadlr (Seki1-40). (Sekil-42a)'da garu- 8

 1en madde ise Poligalaksanton-A‘nzn izomeridir.

| Bu qallsmada bulunan hekzametoksiksantonlar; tabiat-
ta simdiye kadar rastlanan en gok substitﬁe olmus alkoksik-_
:santonlardlr. Permetillenmis ksantonlar, P gaenea‘dan izole
‘edilenlere gok benzemektedir.‘Bu netice aragtiriciyl Polygal N
ksantonlari tzerinde kemotak;onomik ybnden bir seri gal;sma
yapmaya'yaneltmistir; Ancak acanthbclada A Gréy‘ve'P"cofnuta
 Kell,' tﬂrlerinde ksanton bulunmamasi . blittin P olxgala tﬁrleri .‘
.'igin ksantonlar;n kemotaksonomik anahtar 6nemi olmad1§1n1 2

_ortaya koymustur.'

Ayni yil STOUT ve FRIES (176), MORON ve ark (122)
‘Poligalaksanton~A igin teklif ettikleri yap;nln yanlls oldu-
 &unu ileri stirmtiglerdir. Ara$t1r1c11ar gerqek yaplnln aydxnwf'“'

1at11masxnda sentez ybntemini kullanarak, Poligalaksanton-A'



 y1 sentetik olarak elde etmig ve MORON'dan temin édilen nhQI
mune ile kargilagtirma, IR-, UV-, NMR- §e kiitle ﬁpektrométQ'
resi ydntemleri ile tam yapiyl aydlnlatmzs;ardlfa Eu maddeé 
nin, DREYER'in (48) quigalaksantoh-A‘nln'izomexi ol&rak‘ﬂ

' nitélendiqi yapi ile ayni oldugu (176)-or£ayé,q1km1$t1r
(sekil-42a). o o

' Diger taraftan, JAIN, KHANNA, SESHADRI (91), sentez
yoluyla 1, 3-dihidroksi 7-metoksiksanton‘dan iki hidroksil— o
leme‘reaksiyonu ile poligalaksantoneB elde edip'yap1y1 ay-.;"

dinlatmislardir.

Ksantonlar'ﬁzerinde yapllan'gallsmalar son ylllarda-:;
artmigtir. ITO ve ark. (89), P. tenuifolia kdklerinin eter

ekstraktindan floresans veren.agaglda yap1 ve bzellikleri g6- '
riilen maddeleri izole etmiglerdir (Sekil - 43).

e

o _
ed(®c) . Uv-fl - Ry Ry Ry ..
Madde~2 225°C mavi H OH OMe
Madde-3 133% . beyaz H H OMe
Madde-4 - 183°% . . beyaz H . OMe . OMe ... ..
- Sekil -~ 43

Madde—z 3,4 un Yapisl ve tzellikleri (89)

{ed) erime derecesi, (UV-fl.) UV~ lambaSLnda -
gbsterdigi floresans. :
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ANDRADE.Ve'ark (7) iqm Blezilyo da yetisen bir qall‘le

olan P, sgectabilis D.C. dallarlnln bnnzen ekstraktlndan '
*stigmasterol ve 3 kristalize ksanton elde etmislerdlr. Ele-l."ﬁ

" mental analiz, IR—,UVT,NMR“ ve kﬁtle spektrometrik analizv

leri neticesinde (Sekil-44 a(byc).yapxglnda_olduklarl_bulun~‘f

mugtur, o | e |
| R1 R2 R3. R4 . RS
‘a. Me - Me Me. Me Me
bh. Me _ H Me _ -;Cﬂéw o
. Me VMé-. Me JfdeQF
Sekil - 44

ANDRADE ve ark. (7) lzole Ettikleri
| Keantonlar R

' Himalayalarda yetigen bir tir Qlaﬁ_z;arillg;g Benth.~
Ham: bitkisinih ksantonlér1 ise GHOSAL ve ark;‘tarafindah._“
incelenmistir (72) Bitkinin petrol éteri've ardlﬁdan eﬁéﬁdl-f
ile ekstraksiyonundan elde edllen ekstraktlar ayr1 ayr1 in»I
celenmistlr. Ara5t1r1c1lar, petrol eteri ekstraktlndan ksan—:;
:_ton—l (Sekil—45~1/a), Ksanton~2 (Sek11-45"1/b),‘ksanton~4
 ($eki1 45‘Ii/b5,.eténol ekstraktlndanuksanton—l' kéanton-B
‘(Sekil 45 II/a) ve ksanton-5 (Sekil- 46) elde etmislerdir.- '”
"_KsantOn-Z tabiatta bulunan ilk 1,2, 3-trimetoksiksanton, ksén- o

: ton =5 1se ilk l 3, 4, trimetok31ksanton dur.
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~0OMe
'OMe -
I B I
a. R =H a, R =H
- b. R =Me - "~ "b. R =Me
$ekii'— a5

_ TGHOSApfvé ark’, (72) *nin P. arillata den Izole .
Ettikleri Ksantonlar

Sekil - 46
Ksanton 5'

Didgexrleri: Familyaya dahil bitkilerde mik—

tarlari az olan veya uzerinde birkag gallsmaya rastlanabilenﬁ ‘H

l yan-maddeler_bu grup altlnda‘incelenecektlr._'

1. FLavono z 1t le rli_GHOSAL ve ark. (71)

1974 ylllnda P chinensas koklerlnden 1zole ettikleri 1akto-f57 ¢

"lnlk 11gnan heter021tler1 yanlnda ug flavonozitin var11§1n1

da tesplt etmiglerdlr. Maddeler ve turevlerinln spektral .i fug



(UV-,IR~,NMR-, kiitle~) analizleri ile yapilari ﬁayin edil-
mig ve kempferol—ﬁ—ramnozit (afzelin), mirisetin-3-ramno-
- zit (mirisitrin) ve kersetin-3-rutinozit (rutin) oldudu.
g&sterilmigtir,. Bitkinin toprak {listil kisimlarinda ise sa-

dece mirisitrin ve rutin bulunmugtur.

2.Antosiyanozitle r : MAURICH ve ark.

(117) , P. nicaensis Risso ex Koch subsp., mediterranea Chodat

bitkisinin ¢igek ve braktelerinde ¢ok yaygin olarak gdriilen
polikromizmin nedenini aragtirmiglardir, Qigeklerde'menek-
gse renk hakimdir.(% 70), bazen kirmizi (% 20) veya tamamen
beyaz (% 10) olabilmektedir, Bu nedenle her-rehk]gigekten
alinan numuneler 2M hidroklorik asit ile ekstre edilmig,
Mevcut:flaVOﬁlar efilasetat ilé ekstraksiyon surétiylé‘uzak—
lagtirilmig, antosiyanozitler sulu fazdan amil alkol ile
¢ekilip kagit kromatografisine uygulanmigtir., Menekse renk-
li ¢igeklerin iromatogramlarlnda 2, kirmiz: ¢iceklerde 1
leke goriiliirken, beyaz ¢gigeklerde hig¢ bir lekeye'rasﬁlanma-
migtir, Lekeierin preparatif kadit kromatografisi ydntemi
ile ayrllmaSLndan gonra, kolorimetrede 535 nm ve 546 nm'da
verdikleri " doruk @ absorbanslarin literatﬁrde'siyanidin

ve delfinidin igin verilen dederlere uydudu gdriilmigtir.

Bu iki antosifanozit daha &nce GASCOIGNE (67) tarafindan
P.vulgaris L. gigeklerinde de bulunmugtur. O halde menekse
renkli giceklerde siyanidin ve delfinidin'in birlikte bulu-

nugu, kirmizi cgigeklerde sadece siyanidin'in bulunusgu, beyaz
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gigeklerde ise antosiyanozitlerin bulunmamasi P.nicaensig
gig¢eklerinde gotriilen polikromizmin nedeni agiklamaktadir,
DigJer taraftan, kaynadi belli olmamakla beraber, Drogenkunde
(85) de P.tinctoria vVahl. gigeklerinde "Indikan" verilen,
Cqq By 0 Ny yapisinda bir heterozitiﬁivarllglndan bahse-
dilmektedir., Heterozitin yapisi Indoksil ve 1 mol glikoz-

dan meydénévgelmektedir. Bu madde Arap lilkelerinde Indigo
boyasina benzer renginden dolayl.boyacllzkta kullanzlmak-

tadzir.

3, S.abit ¥‘a glar ve a-Spinasterol:
Yapilan-galagmalar Rélzgg;g,tﬁrlerinin tohum ve k&klerinde
- sabit yaﬁiarln bulundudunu g8stermistir. Afrika'da kiltird
yapilan P.rarifolia bitkisinin tohumlari %18 yad§ tagimakta-
dir, Bu yad % 30 oleik-, % 55~60 palmitik asit esterlerden
meydana gelmistir (85) ve Maluka yadi ada altinda\b&lge hal-
k1 arasinda, gida endiistrisinde kullanilmaktadir., NAZIROV
ve ark, (124) Rusya‘da haik arasinda kullanilan 4 Polygala
tiirlini, tagidiklari vad asitleri baklmlndan incelemiglerdir.
Palmitik-, stearik-, oleik- ve linoleik asit ihtiva eden
vad, fareler iizerinde 12,5 ml/kg dozda plirgafit etki gbs-
termigtir. SMITH ve ark. (172), B. virgata tohumlarindan
3§ 74 2-monoasetotrigliserit ihtiva eden, bir sabit yay elde
etmislerdir. Simdiye kadar elde edilen‘tsbii kaynakl: biltiin
trigliseritlerin C-3 pozisybnunda asetét grubu tasidiklara

bilinmektedir. Bu nedenle, C-2 pozisyonunda asetat grubu ta-
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gsiyan tabii kaynakli ilk trigliserit tagimasi bakimindan
yvad Snemlidir. Ayni aragtiricilar (133-134) daha &nce

Monnina emarginata (Polygalaceae) tohumlarinin ‘tagididi

vadin bilegimi lzerinde vyaptiklari g¢aligmada, toplam yad
asitlerinin % 30'u oraninda rastladiklar:i S~koriolik asit
{13-hidroksi-cis-9, trans-ll-oktadekadienoik asit)'in
P.virgata da olduk¢a diisik miktarda (<% 5) bulundugunu
tespit etmiglerdir. BRIESKORN ve KILBINGER (17) P.chinensis
koklerinin petrol eteri ekstraktinin tagididr yadi gaz kro=-
matdgrafisi ile incelemigler, yadin % 4,8 palmitik-, % 2
stearik-, % 65 oleik-,% 26,2 linoleik ve %1.96 linolenik

asit ihtiva ettigini bulmuglardir,

SIMPSON (171) P. senega k&klerinin alkolli ekstrakti-
nin lipit fraksiyonunu-incelemigtir, Alkolld g¢dzeltiden so-
Jukta senegin ayrildiktan sonra yofunlagtairilarak zamksi
bir kiitle elde edilmig. Bu kiitle sodyum hidroksit ¢8zelti-
. sinde ¢dzilliip, eter ile tiiketilmig. Ayni iglem tekrar edi-
lerek temizlenen eter fazi uguruldudunda elde edilen sabit
yadin & 7-8'1 kadar yari kristalize bir kiitle elde edilmig-
tir. Benzoat tlirevine geg¢ilerek tekrar temizlenmig ve bu
tiirevin % 5 etanollii potasyum hidroksit ile hidrolizi neti-
cesinde a -spinasterol elde edilmigtir (ed 169-170°¢) . Ase-
tati ve p#nitro benzoatinin elemental analizi ile maddenin

tayini kesinlegmigtir,

4, Aminoasitler : JIRACEK ve ark., (93),

LP.vulgaris'in gegitli kisimlarini serbest ve badli amino-
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asitleri bakimindan incelemigler ve bitkinin her organin:i
ayri ayri % 70'lik etanol ile ekstre edip ardindan bagl:
amincasitleri hidroliz etmig ve kadit kromatografisi ile
blitin aminoasitleri teshis etmiglerdir. Aminocasitlerin da-
g1ligi bitkinin organlarina gire farklilik g8stermektedir.
Biitiin organlarda yliksek konsantrasyonda serbest:-metilen
glutamik asit, glutamik asit, alanin, valin tespit etmig-
lerdir., Ayni gekilde aSpafajinik asit, asparajin, serin ve
fenil alanin de oldukga yﬁksek.oranda bulunmugtur. =7 -metil
glutamik asit, treonin, pirolin, tirozin, 7-aminobiitirik
asit, izoldsin ve l¥sin daha az miktarlarda bulunmugtur.
Bazik aminoasitler (arjirin, lizin, ornitin, histidin),
glutamin ve sistein genellikle az veya eser miktarlarda bu-

lunmugtur.

Bagli aminoasitlerden bilhassa giutamik asit, alanin
ve valin bltlin organlarda yliksek konsantrasyonda bulunmug-
tur. Bazi organlarda sistin (yaprak}, fenilalanin, izoldsin
ve l8sin {yaprak ve meyvalarda), serin ve treonin (k&8kler-
de) ylksek konsantrasyonda bulunmaktadir. Asparajinik asit
genellikle digik konsantrasyonda bulunurken, arjirin, piro-
lin ve tiroziﬁ az, lizin, ornitin ve histidin'in eser mik—
tarlarda bulundudu tespit ediimistir. Ayrica kdk ve yaprak-
larda bagli glisin, sadece kdklerde hidroksipirolin bulun-

mustur.

5., Polifenoller : CORNER,HARBORNE ve ark,

(27), bitki polifenélleri lizerinde yaptiklari seri galigma-~
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lardan birinde P.senega kdklerinde en az beg hidrcksisinna-
moil esterinin bulundudundan bahsetmislerdir.;g;senega k&8k—
lerinin metanolik ekstraktindan kromatografik ydntemlerle
dért bilesik (Al,A2,A3,El) izole edilmigtir., Bunlarin kro-
matografi, Uv-gpektrofotometri ve kimyasal renk reaksiyon-
lariyla hidroksisinnamoilesteri yaplslnda olduklari aydin-
latilmistir. Bu bilegiklerin zayif alkali hidrolizi ile

elde edilen sonuglar (Tablo-l19)'da gdsterilmigtir.

Ester Hidroliz Urilinii ve Molar Oranlar:

Al  Sinapik asit (Sekil 47/III-a)(1,0),3,4,5-trimetoksi
sinnamik asit ($ekil-47/III-b) (0,97}, glikoz (0,17)

A2  sinapik asit (2,0), glikoz (3,45) -
A3 Ferulik asit (Sekil-47/II-b), glikoz

El Ferulik asit, p~-kumarik asit ($ekil-47/I-a), glikoz

XTI - 3,4,5-trimetoksi sinnamik asit (1,0), glikoz (0,93)

X2 Sinapik asit (1,0), glikoz (1,30)

Tablo - 19

- _P.senega Koklerinden lzole Edilen Polifenollerin
Alkali Hidroliz Hrtinleri (27)

[X1,A1'in ve X2,A2'nin esteraz (antosiyanaz) enzimi
ile enzimatik hidrolizi sonucu meydana gelen mono-
esterler] |

Aragtirma gliglilkleri bu esterlerin vapilarinin tam

olarak aydinlatilmasini engellemigtir. Ancak Al ve A2'nin
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 CH=CH-COOH CHsCH-COOH = CH=CH-COOH

Me 07 OMe

1 R - S TII
- gekil -~ 47

Ia R =H p-kumarik aéit; Ib R =CHy pfmetdksi'sinnamik asit

ITa R::H Kafeik asit ; IIb R::CH3 Ferulik asit

IITa R=H Sinapik asit 3 ITIb R=CH, 3,4,5~ trlmetoksi sinnamik

as lt

sinapoil ve'3 4,5~ trimetoksi sinnamoil lelmlarl'ihtiva‘
eden Dwgllkoz polisinnam011 turevlerl olduklar1 bellldlr..
Bu durum, muhtemelen gallik asit ve Dmglikozdan tureyen hid~

.roliz olabilen tanenlerin mevcudiyetini gdstermektedir,

jé. seneqﬂ'dan‘elde edilen esterler, dO@al kaynakll

.dléer hldrok5151nnam1k a51tler1n oz turevlerinden ikir nokta—

da farkllllk gostermektedir. Simdiye kadar bulunan hldroksi
| SLnnamlk a51tler, sadece. monoesteri hallnde C-1 den hetero—

zldlk. olarak baglanmlg gllkoz, rutlnoz veya gentlobloz ta-
slmaktadlr. |

P, senegﬂhda bulunan besg 51nnam1k ‘asidin yapllarl,

"bitkide fenolik Ovmetilasyona blyosentetlk olarak bir eéi—':-

:lim olduQunu gostermektedlr. Bitkiden p-metok51 51nnam1k

Lasit (sekll 47/Ib) ve 3, 4 5— trimet0k51 51nnam1k a51t1n izoﬁs
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lasyonu ve bir ¢ok bitkide bu;unan, metoksi grubu tagimayan,
kafeik ésidin'(Sekil—47/IIa) bulunmamas: bu teoriyi ispat- |
lamaktadir. Diger taraftan,dodal olarak gimdiye kadar sade=~
ce Rauwolfia alkaloitlerinden reskinamin ve reskidin'de bu-
lunan, 3,4,5~trimetcksi sinnamik asidin;g,senega'da bulunu-
su ilging bir noktadir. Biyosentetik olarak bir gok dogal
irliniin meydana gelmesinde ®nemli rol oynad:id:r bilinen sin- .
namik asit esterlerinin bitkide nasil bir rol oynadigi in-

celenmemigtir,

6. Alkaloitler : Yapilan bazi genel ¢alag-
malarda, Polxgala tliirlerinin alkaleit tasimadidr belirtil-
mistir. Ancak, KIM (99) yaptid:r bir caligmada Polzgala

tenuifolia bitkisinden "Tenuidin" ad: verilen bir indol al-

kaloiti izole etmigtir. Maddenin IR-spektrumunda indol,

kinolidin ve benzen halkalarinin varliy: tespit edilmig,

molekiiler formﬁlunun C21H3105N3 oldudu tayin edilmigtir.
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MATERYAL

Polygala pruinosa Boiss. subsp. pruinosa J. Cullen bit-

kisi, 1975 -~ 1978 yallarinin 3 - 10 Haziran tarihleri arasin-
da, Konya, Sarkikaraadag¢, Felekdy, Naﬁazllk ve Kelyayla tepe-
lerinden toplandla. Toprak listli kisimlari ve kdkleri ayrildi.
Kokler agaik havada kurutulup, ince toz edildi. Kéklerin bi-
legiminin, toplandidi yillara ve bilgelere gbre bir farkli-
lik tagiyip tagimadidi metancllii ekstratin inéé‘tabaka quma—l
tografisine tatbiki ile aragtirildi. Ekstraktlar, Silikajel

G kapli plaklarda kloroform / metanol / su (65: 35:-10) sol-
van sistemi ile siiriiklendi. Metanollii ekstraktlar arasinda

hi¢ bir fark bulunmadigdi tespit edildi.

a : P. Eruinosa Boiss. subsp. Eruinosa J. Cullen (C 3 KONYA, Sarkikaraadag,

Felekdy, Kelyayla (HUEF 710 ! ).
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YONTEM
Kdplirme ve Hemoliz Indeksi

Saponozit tasiyan droglar eczacilikta kullanilacadi
zaman drog ig¢indeki miktarlnin téspit edilmesi gerekir., Ancak
karmagik yapilari nedeniyle saf olarak elde edilebilmeleri
zor oldudundan, klasik miktar tayini ySntemlerinin uygulan-
masi gigtlir. Miktar tayini amaciyla, uzun yillar, saponozit-
lerin fiziksel 6zelliklerine dayanan ydntemlerden yararlanil-
migtar : Hemoliz indeksi, hemoliz dederi, ktplirme indeksi, ba-
1ok indeksi. Ancak bu yontemler ile elde edilen‘neticeler ba~-
1l dederlerden ileri gidememektedir. Saponozitlerin hemoli-
zan Ozelliklerinin yapiya bafdli olarak biliylik farklilik gds-
terdidginin tespit edilmesi, bu indeksin &nemini kaybetmesine
neden olmugtur. Buna radmen, saponozi;ler tizerindeki ¢alig-
"malarda)kﬁpﬁrme ve hemoliz indekslerinin tespit edilmesi far-
makope yéntemi olmaél bakimindan gereklidir. Bu ama¢la, c¢alig-
mamizda hemoliz indeksinin tayininde Macar Farmaﬁopesi, k&ptir-
me indeksinin tayininde ise Fransiz Farmakopesinin verdigi yo&n-

temler kullanilmigtir.
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o iRéplrme Thdeksi

5b0 ml 1ik bir erlemmayerde 100 mg toz loa‘ml\ su ile v
kagnatll.r.r, suzulur, soguduktan sonra bzr balon }Ojede 100 ml. ye |
tamamlanzr : Numune gozelt.z.s:.. 16 om x 16 nmm boyutlarg.nda tup-
lerden 10 tupluk bir seri hazirlanir. Her tipe sipasiryla 1,2,3..

oo 10 ml yukarxdaki gekzlde hazrrlanan dekoksiyondan konur, dig-
tile su ile 10 ml. ye tamamlanir. Her tilp bag parmakla kapatila-

rak, yatay durumda saniyede iki defa olmak lizere 15 saniye gal~

Deney tiiptl No. o2 3 4 - 5 o 8 7 8 ¥ 10

Numune ¢ézeltisi (ml,.)1,0 2,0%3,0 4,0 5,0 6,0 7,0 8,0 9,0 10,0
pDigtile su (ml.) 9,6 8,0°7,0 6,0 5,0.4,0 3,0:2,0:1,0 ~

kalanir, 15 dakika sonra tiplerdeki kdpiik yiksekli§i olgiliir. Eger
biitiin tiiélerde' v képlik ylksekligi 1 -&m. den fazla ise, dekoksiyon
daha seyreltik olarak yeniden hazirlanir, Képiik ylksekligi 1 cm.
ye en yakzn tup ginir olazak kabul edllir, ] tqpluk ikinci bir
geri hazirlanmir. 6. tupe sinir olarak kabul edilen tuptekz kadar,
diger tiiplere 0,2 ml azaltilarak numune ¢Szeltisinden ilave edi-~

lir, her tip distile su ile 10 ml ye tamamlanir.

Deney tiipll No. 1 2 3 4 5 6

Nimune gézeltisi (ml.) g,1 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0
Distile su (ml.) 9,9 9,8 9,6 9,4 9,2 9,0

¢n denemede yapildigr gibi, her tiip galkalanir, 15 dakika
gonra 1 cm képlk ylksekligi olan tip tayin edilir, agadrdaki for-
miile gére drogun képlirme indeksi hesaplanir.
10 X A

Képiirme Indeksi =
B

} ]
]

Dekoksiyondaki drog miktar: (g).
B = 1 cm. képik gériillen tipdeki drog miktarz (g).



=123~

Hemoliz Indeksi

Drog ekstraktinin hazirlammasz : 1,0 & ince toz edilmig nu~
mune 250 ml 1lik bir erlende 100 ml tampon ¢Szelti ile, arada 51~
rada ¢alkalanarak, su banyosunda 30 dakika is:itizlir, sicakken 100

ml lik balon jojeye pamuktan giiziiliir,l100 ml ye tamamlanir.

Tampon (bzelti * : 1,743 g potasyum dihidrojen fosfat, 9,496 g
disedyum hidrojen fosfat ve 9,0 g sodyum klordr bir miktar su da
¢dziiliir, balon jojede distile su ile 1000. ml ye tamamlanir(pH 7,4).

Standart saponin ¢fzeltisi : Tam tartilmigs 20 mg Saponinum
purum album (Merck 7695}, balon jojede tampon ¢émeltide g¢dziliir,

100 ml ye tamamlanir.

Ham saponozit ¢Ozeltisi : Tam tartilmig 100 mg ham sapono-

zit, balon jojede tampon ¢ézelti ile ¢éziilidr, 100 ml ye tamamlanir.

% 2 1ik kan sﬁséansiyonu : Taze sigir kami, tahta bir ¢ubuk-
la karaigtirzlarak, fibrinin ayrzlmaél saglapir. Qift kat tilbent~
ten siiziililr, slziintinlin 10 mi si 500 ml 1ik balon jojede tampon
gézelti ile 500 ml ye seyreltilir., Kan sﬁsﬁansigonu, kullanilaca-

g1 gtin taze olarak hazirlanir,

On Deneme : 6 deney tﬁpﬁne 0,2 ml den baglanarak drog ekst-
raktzndan%én@uﬁﬁr;.Asaﬁmdaki gibi bir gam hazzrlanzr:_

Deney tiipli No. o 1 2 3 4 5. .6

Drog ekstrakti (ml) 0,2 0,4 0,6 a,8 l,0 1,2
Tampon g¢dzeltl (ml) 4,8 4,6 4,4 4,2 4,0 3,8
Kan slispansiyonu(ml) 5,0 5,0 5,0 5,6 5,0 5,0

Deney tipleri, sabunlu su, su ve alkol ile yikammig ve ku-
rutulmug olmalidir. Hazirlanan karigimlar, tiplerin agz: parmakla

kapatilarak, yumugak haraketlerle, agag: yukar: gevrilmek suretiy-
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le karigtarilir, Képirmeyi Snlemek amaciyla kuvvetli galkaléma—
lardan kaginilmalidir. Daba sonra, 2 saat igindeki sonu¢lar in-
celenir, berrak olan ilk tiip sxnzr‘olarak tespit edilir. Eder

‘tam hemoliz gdrilen tip yoksa, drog ekstraktinin miktarz artta-
rrlarak, bir gam daha hazirlanir. Sinir tip tesﬁit edilir. Ayni

iglemler ham saponozit ¢ézeltisi igin de tekrarlanir..

. Indekszn tayini : On denemeden sonra, gergek hemoliz indek-
gini tayin edebilmek amaciyla ayni drog ekstraktindan ve ham
saponozit ¢Szeltisinden 12 tiipliik bir gam hazirlanir. 12. tipe,
dn denemede sinir olarak teséit edilen diliisyon kadar, diferle-
rine 0,05 ml azaltilarak drog akstraktindan konur,‘Her'tﬁb,'fam—
pon ¢ézelti ile 5 ml ye tamamlanix, lzerine 5 ml kan siispansiyo-
nu ilave edilir. On denemedeki gibi karigtirilir, 6 saat sonra
hemoliz meydana gelen ilk tiip tesbit edilir, bu'f&pﬁn dillisyonu
hemoliz indeksini verir,

Hemoliz indeksi = —2—

B

(a) T&bdeki srve toplamz (10 ml1)
(B) Tam hemoliz gérilen ilk tiipdeki drog miktari (g).

Ayn: iglemler ,standart saponin ¢ézeltisi igin de tekrar

lanarak kullanilan sidar kani igin hemoliz indeksi hesaplanir.,

Kan faktdrinin hesaplarmasi : Standart saponin (Merck 7655},

bu yonteme gére kabul edilen hemoliz indeksi 25.000 dir. Bu ne=
denle, bu dejer deneyde standart saponin ig¢in bulunan hemoliz in-
deksine bélinerek kan faktérii bulunur.

25,000
Deneyde bulunan H.I.

Kan faktéxri =

. Numune igin bulunan dederin, kan faktdri ile ¢arpilmasiyla

da gergek hemoliz indekgi tayin edilmig olur,

Hemoliz indeksli x Deneyde bulunan H.l1. x Kan faktdrii.
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Saponozitler

Genel

Kbklerdeki saponozitlerin ekstraksiyonu, tanimi, izolas~
yonu ve yap:i tayini ile ilgili bilgiler bu kisimda incelenecek-
tir, Caligmada kullanzlan ayirim sistemlerine ait bilgiler, ko-
nular'ilerledikge tekrarlardan kaginmak ic¢in, baglangigta veril~
migtir (Tablo -20). Diger taraftan On c¢aligmalarimiz sirasin-—
da da dedigik sistemler kullanilmigtir. Bu sistemlerden bazi-
lari olumlu sonug vermig, bazilari ise iyi sonug¢ vermemisgtir,
Senuglari yararli olmayan sistem ve ySntemlerden bahsetmeye ge-

rek gérilmemigtir,
Ekstraksivyon .

Kékler toz edildikten sonra soxhlet apareyinde é&nce
petrol eteri (40 - 66°C) ve ardindan eter ile ekstre edilerek
yagsi ve reginemsi maddelerden kurtarildi. Her iki ekstraktta
da serbest triterpen bulunmadigi ince tabaka kroﬁatografisi

ile tespit edildi (Sistem -1).

Polygala tilirlerinin karakteristik maddesi olan poli-
galitol'iin biylik bir kismi eter ekstraktinda bulunmaktadir. Bu

ylizden bu ekstrakt poligalitol elde edilmek iizere ayrild:,

Petrolleteri ve eter ile apolar kirliliklerden kurtari-

lan materyalden saponozit % 90 lik metanol ile ekstre edildi.

Ilk 15 saatlik tliketmeyi takiben solvan yenilenerek ekstraksiyo-
na devam edildi. Silikajel G plaklarda {Sistem -2) ile yapilan
kontroller sonﬁcu 40 gaatlik bir ekstraksiyon sliresinin yeter-

i

1i oldugu tespit edildi.:
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No. Solvan Sistemleri Oran Yéntem Adsorban Lit.
l.Eter : benzen 4:1  Irk 7731 29
2.Kloroform : Metanol : Su 65:35:10 Irx,SK 7731,7734 17
. (Alt faz)
3.n-Butanol : n-Propanol : gl., Asetik Asit:Su  4:2:1:3 IrK 7731 135
4.n~Butanol : gl.Asetik Asit : Su 4:1:5 Ivr,KR  7731,5.8. 17
5.Ftil Asetat : Metanol : | 70:15:15 1TK,SK  7731,7734 %
6.n=Butancl : piridin : Su 9:5:4 KK s.8. .17
7.Etil Agetat : Metanol 85:15 Sk 7734 *
8.Kloroform : Metanel :; Su 65:25:1 1vk,SKk 7731,7734 17
g, " " 70:20:2,5 1TK,SK  7731,7734 17
10.pPetrol eteri : eter 4:6 SK 7734 17
11, " " 2:8 SK 7734 *
12,Aseton : Hekzan _ 1:2 sk 7734 *
13 .Kloroform : Metanol 7:1 ITK.,SK. 7731,7734 *
1d.Benzen : Metanol : Asetik Asit - 2:2:6 Itk . Tamponlu 174
l5.Benzen : Metanel 1g0:5 8K 7734 17
lé6.Benzen : Metanol 10:1 Irx 7731 17
17.Kloroform : Metanol 50:1 1TK,SK  7731,7734 17
18, Metanol | - sk 7734 29
19.Benzen : Aseton '_2.':1 IITIE" 7731 ... 174
20, " " 1:1 1T 7731 174
21.Benzen : absolu Etanol 8:2 Irx 7731 174
22.Kloroform : Metanol 9:2 1Tk 7731 174
23 .Etil Metil Keton : Su Doymug i 7731 174
24 .Benzen : Aseton 10:1,10:2,..1:1 SK 7734 191
25,Benzen : Méta.nol 18:0,2 SK 7734 *
26, " " 10:0,5 SK 7734 17

Tablo =20

Aragtirmada Kullanilan Solvan Sistemleri ve Adsorbanlar

(ITK) Ince Tabaka K'canatograflsl, (KK) Kagrt Kromatografisi,

(SK) Kolon Kramotog-

vraf:u.si, (gl.) Glasiyel, (7731) Kieselgel G- Merck 7731, (7734) Kieselgel 60-0,063~

0,2 moMerck 7734, (S.S,) Schleicher und Schiill 2043 amgl., (Tamponlu) 0,1 M Bo~" -
rik Asit Tamponu ile Hazirlanmig

tirilen Sistemler

Kieselgel G Plak,

(% ) Tarafimzdan Gelis-
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1l kg toz edilmig materyal, seliiloz kartuglar iginde, soxhlet
apareyinde dnce petrol eteri (40 -60°¢c) ile 2 defa 15 saat, da-
ha sonra eter ile 2 defa 15 saat ekstre edilir. Son ekstraksiyon-
dan sonra materyal agik havada eterinden kurtarilincaya kadar bira-
kilar.

Daha sonra materyal % 90 lik metanol ile 15 saat soxhlet
apareyinde ekstre edilir, Siire sonunda solvan yenilenerek ekstrak-
siyona tekrar 15 saat devam edilir. Metanolik ekstraktlarin her iki-
sinin kromatografik olarak (Sistem -2) ayn: olduklar: belirlendik-
ten sonra birlegtirilir, Algak basing altinda yoéunlagtzrzizr,

Polygala saponozitlerinin izolasyonunda metancllii ekstrakt
yoéunlastzrzlzﬁ sogukta bekletildi§inde baz:z ¢bkeltiler olmakta- '
dir, Bu gékeltiler ayrildiktan sonra elde edilen gézelt%,ggég-
gala saponozitlerini tagiyan ana ekstrakt olarak kabul edilmek-
tedir. Bu sebepten, bu ilk ¢ékeltiler ¢aligma disi birakilmigtir..

Metanollli ana ¢ézelti algak basaing altinda kuruluda kadar
ugurulury koyu kahverengi yogun bir ekstre elde edilir. Bu

Saponozit Ekstresi olarak isimlendirilir.

‘Saponozit ekstresi suda ¢ézildld ve birkag'damla hidrok-
iorik asit ile pH 4,5'a ayérlandl. Qﬁnkﬁ.asit saponozitler bu
pH'da dahé iyi temizlenebilmektedirler, Su fazi 8nce kloroform
ile tiliketilerek temizlenmek istendi. Ancak bu y¥ntemin faydasi
gorilmediginden, saponozitler n-butanol ile ekstre edilerek,
n-butanole ¢ekildi., Kuruluga kadar ugurulan n-butanocl ekstrakt-
lari, metanolden eter ile c¢&ktiirlilerek saponozit karigimi elde
edildi. Saponozitlerin ¢&ktlirtilerek temizlenmesinde aseton da
kullanilir. Bu solvan, gdktiirmede kullanildiginda, bir kisim sa-
ponozit de kirlilikler ile birlikte aseton fa21ndé ¢8zlinmekte-

dir,.Bu‘yﬁzden)gaktﬁrmede aseton kullanilmamistir.
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S aponozit ekstresi, 500 ml suda ¢dziiliir, yeterli miktar
n-butanol ile ¢ok sayida tiketilir., Ince tabaka kramatografisi
(Sistem.2) kullanilarak kontrol edilir. Saponozit lekesinin géril-. i
medigi = n-butanol. ekstrakti alindi§inda, ekstraksiyona son veri-
lir (10- 15 ekstraksiyon). n-Butanol ekstraktlar: birlegtirilir ve
su ile 2 - 3 defa yikanir, Algak basing altinda yarisina kadar
yogunlagtirzldzginda gdériilen ¢Skelti santrifij ile ayrilir. Ust
fazdan ayni.yolla géktiriilen kisim tekrar santrifiije edilir., Ka-
lan dst fazlar i yoJunlagtirilir. ¢ékelti meydana gelmeyinceye
kadar bu isleme devam edilir. Sigtem-2 ile in&e tabaka kromotog-: ;...
rafisinde, son elde edilen fazin saponozit taszglb ta;;madzéz teg-
pit edilir. Ayrilan g¢dkeltiler birlegtirilir, kurutulur: Ham

Saponozit Karzi1gimiai (60g).

Ham sabonozit karigim:r metanolde isitilarak ¢dziliir. Buz
banyosunda o°c ye sogutulmug etere damla damla, karazgtirilarak
ilave ‘edilir, Mey&ana gelen ¢dkelti santrifilj ile ayralir. Agmi
iglem - 3 defa daha tekrarlanir. Kirli sari renkli ¢ékeltiler bir-

legtirilir, kurutulur: Saponoz it Karigaimaza(3lg).

Tanim

Saponozit karigimi, silikajel G kapli hazir plaklarda.
{(Merck, 5724)y kloroform/metanocl/su (65:35:10, alt faz) solvan
sistemi ile 5 saponozit lekesi ; n - butanol/n—propanéi_/gla;
siyel asetik agit /su (4:2:1:3) ve n- butanol/ asetik asit/su
{4:1:5) sistemi ile 2 saponozit lekesi; etilasetat/metanol/ su
(70:15:15) solvan sistemi ile ise 4 saponozit lékesi vermektedir.
O halde, iyl ayirim sadlayan kloroform%metanol/su (65:35:10, alt : '~
faz) solvan sistemi ince tabaka kromaéografisi'kqntrollerinde_ywnn
tercih edilmelidir. 5 lekeye alttan yukari dogru P1,P2,P3,P4,P5

igsimleri verildi. Temel saponozit Pl en ¢ok, P3 daha az mik-
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tarlardadir. Diderlerinin miktarlar: ise ¢ok azdir. Silikajel G
kq@kmmlg plaklarda ayirimi takiben,lekeler UV-366 nm ve reve-
latSrler ile belirlenir. Polygala saponozitleri tagidiklari kro-
mefor grup, sinnamik asit tiirevleri nedeniyle UV-366 nm'da par-
lak mavi floresans vermektedir. Kromatogramlarda revelatdr olarak,
saponozitler ig¢in ¢ok kullanilan, slilflirik asidin sudaki % 30 luk :
¢bzeltisi ; vanilin'in derigik slilflirik asitteki % 1 lik ¢dzel~
tisij 1 kisim klorosiilfonik asit ile 2 kisim g&asiyel asetik asit
karigimi; xfoéfotungstik asidin etanoldeki (96°) 2 20 1lik cbzel-

tisi kullanilmigtir. Bu revelatdrler ile gdriilen renkler (Tablo-

21) de gtsterilmigtirs

Adsorban
cinsi : Kieselgel G Tip 60 (Merck 5724)
Kalinlada : 0,3 mm

'Solvan Sistemi-2

"

kloroform / metanol /su ‘(65;35:1Q,alt faz)

" "o=3 : n-butanol/n-propanol/gl,
| asetik asit / su o {(4:2:1:3)
" " -4 : n-butanol/gl. asetik asit/ _
o su | ‘ ff'“ (4:1:5, iist faz)
" U : etilagetat'/metanol/su (70:15:15)
Revelatdrler | - - '
Gérlilen renk
%30 siilflirik asit /su _ Kahverengi
£l Vanillin / slilflirik asit mor - menekse
%20 Fosfotungstik asit/etanocl 96° menekse
Klorosiilfonik asit/gl. asetik asit (l:2)  Kahverengi-me-

neksge

Tablo - 21
Saponozit Karigiminin Ince Tabaka Kromatografisi
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Saponozit lekelerinin daha iyi tanimlanabilmesi amaciyla
“Kanli plak" yéntemi kullanildi (174) .Yukaridaki soivan'sistemé
leri ile sfiirliklenen plaklar izotonik sodyum kloriir ¢dzeltisi ile
hazirlanmig %2 defibrine eritrosit ~ jelatin slispansiyonu ile kap-
landl. 2-3 saat gsonra 2 lekenin hemollz gosterdlgi gordldﬁ, Daha
bnce de belirttidimiz gibi saponozit karigiminda ki saponozitlerln
Rf deferleri g¢ok yakin oldufundan, miktarlari daha fazla olan Pl
ve P3 saponozitlerih sebep oldudu hemoliz, muhtemelen, diferleri-

nin hemoliz etkisini 8rtmektedir,.

100 m1 % 0,9 luk sedyum kloriir ¢Szeltisi, 4,5 g jelatin tozu
119 30 dakzka gzgmege blraklllr, su;e soﬂunda su banyosunda 80°¢ ye
kadar, karzgtzrarak, zsrtilars Taklben 40 C ye sogutulur ve 6 ml

defibrine sigir kani ilave édilir, karigtairilir.

Daha dnce belirtilen solvan sistemleri ile saponeozit kari-
gimz siriiklenir, élaklar iyice havalandirilarak solvanin uzaklag-
mas: sadlanir, Plaklarin etrafi 1 cm kalinlidinda band ile gevri-

lir ve jlaklar sogutucu blok Uzerinde diiz bir zemine konur. Kan -
jelatin silispansiyonunun 50 ml'si plaéa;'ince?bir £ilm tegkil edecek
sekilde, dékiiliir. |

En:ge¢v 1l saat sonra kirmizi kan~ jelatin filmi kapénozitlé~
rin bulundugu yerlerde saydamlagir, diger kisimlar ise obak ve kir-

mzzzdzr,

|
Ayna solvan sistemleri ile slriklenmig dider plaklara ise re-

velatdr piskiirtiilerek kargilagtirma yapzlir. Saponozitlere ait karak= -
teristik renkleri veren lekelerin kan-jelatin sdspanszgonu ile hemo~
1liz meydana getirdidi gdzlenir.

Defibrine Kan Hazirlanmasi : Yeni kesilmig sifirdan 200 ml kan genig
adizlz bir erlene toélanlr, tahta bir gubukla hizli bir gekilde, fib~-

rin agﬂutihe oluncaya kadar karigtirilsr, Jelatinimsi bakiye ¢ok kat~
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11 tllbentten siiziilerek ayrilir., Elde edilen defibrine kan 3-4%
de 1 - 2 giin paklanabilir. ‘

Saponozit Karzrgimindan PL'in Ayirimazi:

Saponozit karigiminda bulunan 5 saponozitin Rf defer-~
lerinin ¢ok yakin olmasi ve asidik saponozit karakterinde olmalari

ayirimlarini glglegtirmigtir,

Ayirimi gergeklegtirebilmek igin ¢esitli adsorban ve sol-
van sistemleri denenmigtir. Altiminyum oksit kolemlarda,etilasetat/
metanol (3 1 - 100 } ve seliloz kolonlarda,n-.butanbl/ﬁu ve n -
butanol/glasiyel asetik;asit/su (4:1:5, list faz) solvan sistemle-
ri ile yapilan eliisyonlar amacina ulagamadi. Seliiloz kolonlar ile
bazen iyi neticeler elde edildiyse de, tekrarlanabilir sonuglar
vermemesi nedeniyle terkedildi. Silikajel kolonlarda g¢egitli sol~ . -
van sistemleri denendi, Kloroform/metanol/su (65:35:10, alt faz)
ile iyi bir ayiraim saglandi. Ancak verimin oldukga diisiik ve ayi-
ram sliresinin ¢ok uzun olmasi nedeniyle vaZgeg¢ildi. Diazolanan
saponozit karigimi ile yapilan ayirim caligmalarinda dedigik
oranlarda kullanitlan kloroform /metancl/su solvan sistemleri
(65:35:10, 70:20:2,5, 65:25:1) olumlu sonug verdi. Fakat fraksi-
yonlarin ¢odunun,karigimlar halinde gelmesi nedeniyle vérim ¢ok
dligtiktii. Nihayet saponozit karigiminin silikajel kolonda etila-
setat/metanocl/su (70:15:15) solvan sistemi ile eliisyonu olumlu

sonug¢ verdi ve Pl saponoziti izole edildi.
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SK -1

Adsorban Kieselgel 60 (0,063 — 0,2 mm) (Merck 7734)

Solvan sistemi l. EtOAc /MeOH (% 15)
2. EtOAc/MeOﬁ/HZO (70:15:15)

20 - 100 ml

Fraksiyonlar

Kolon boyutlar: 140 % 5,5 cm

Ellisyon hizi 2-3 ml/dakika

LL]

Materyal Saponozit karirgimi

Madde /adsorban orani : 1/50 (a/é)

Toplanan fraksiyonlar, silikajel G plaklarda sistem -2
ve sistem -5 kullanilarak, kontrol edildi., Saponozit tagiyan
fraksiyonlar, benzerliklerine gre, birlestirildi. Kolondan P1 = .
saponozitinin:ték olarak geldigi fraksiyonlar ayrildi. Bazi frak-
siyonlarda, ylksek konsantrasyonda Pl yvaninda, P2:ve P3 linde
bulundudu goriildii. Bu frakéiyonlardan Pl in ayrilmasi amaciyla
karigim diazometan ile muamele edildi. Diazometan hazirlanmasinda
gegitli ydntemler kullanilir, Bu y&éntemlerden nitrozomeﬁilﬁre’
den hareket eden y&ntem aragtirmamizda kullanildi (198). Diazome-
tan ile C€-23 serbest karboksil grﬁbu esterlegtirilerek Pl- mo-
nometilesteri hazirlandi. Bu madde PDl olarak isimlendirildi.
Bu suretle, saponozitlerin sistem -2,'deki Rf dederlerinin arttai-
&1 ve kromatogramda saponozitlerin arasindaki mesafenin agildiga
gdriildd. Ayrlca,asidik karakter 3rtiildiigiinden, ayirim daha kolay

- olmaktadir. Takiben diazolanmig karisim (PD1, PD2, PD3) SEK-2
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kolonda ayirima tabi tutuldu.

SK - 2

Adsorban

Solvan sistemi-8
Fraksiyonlar
Kolon boyutia:;
Eliisyon hizi

Materyal

L)

'

L1

[ L]

Kieselgel 60 (0,063 - 0,2 mm) (Merck 7734)
CHCl3/Me0H/H20 (65:25:1)

15 - 25 ml

3,50 X 40 cm

1,5 - 2 ml/ dakika

1 SK~1 kolondan elde edilef Pi, B2 P3 ka-

rigimi (diazolanmig)

1,300 kg Kieselgel 60 (0,063-0,2' mm) (Merck 7734) % 15

metanol tagiyan etilasetat iginde sispanse edilir ve homojen bir

gekilde kolona doldurulur. Daha sonra 31 g saponozit karigimi Yye-

terli miktar metanolde ¢éziillir, az miktarda adsorban ilavesi ile

)
dlgak basing altinda kuruluda kadar ugurulur. Toz ediler bakiye,

ince bir tabaka halinde, az solvan yardimiyla kolona tatbik edilir,

ayny solvan ile eliisyona baglanir. Saponozit UV~ 366 ~mm da mavi

floresans verir, maddenin siriiklenigi UvV- lambasi ile takip edi-

1lir. Baglangigta fraksiyonlar 500'er ml olarak alinir. Kullanilan

bu solvan sistemi saponoziti cek az siriikler, fakat saponozit ka-

rigiminda bulunan sar:i renkli yan maddelerin ilerledigi gdriilir.

pakiben etilesetat / metanol / su (70:15:15) solvan sistemine ge-

gilerek polarite arttirilir, bdylece sapanwmit lekesi siiriiklenme-

ye b&slar. Elésyonun ilerleyigi sistem -~ 2 ile ince tabaka kro-

matografisinde kontrol edilir, Sadece Pl ihtiva eden fraksiyonlar

birlegtirilir, kuruluga kadar ugurulur, metanolde ¢ézilir ve so- '

Juk etere, karigtirarak damlatilir. (Sken Pl saponoziti santrifiij

ile ayrilir ve kurutulur : (1;95 g.).
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Diazometan Haszirlanmasai:

[ﬁumwtrozqmetilﬁregﬂézzrlanmasi (Asetamid Yontemi) : 4 1 1ik
balonda 59 g asetamid'in 88 g (28 ml) brom ig¢indeki g¢dzeltisine,
40 g sodyum hidroksit'in 160 ml sudaki ¢ézeltisi damla damla ila-
ve edilir. Bu arada reaksiyon kab: ¢alkalanir. Sar: renkli reak-
siyon karzgimi su banyosunda, geri geviren sogutucu altinda, gaz
ctkrg1 gdriiliinceye kadar asitilir, is:tmaya 2 - 3 dakika daha de~
vam edilir. Su banyosundan indirilen reaksiyon kabinda derhal kris-
talizasyon meydana gelmeye baglar, 1- 2 gaat buzdolabinda bekleti-
lir, Buchner hunisinden giiziilerek agrilan kristaller, az miktar buz-
lu su ile yikanir ve agik havada kurutulur : Urdn renksiz ase-
tilmetiliire'dir (EN 178-180°C) (50 g).

Elde e&ilen asetilmetiliire’nin tamami, 50 ml derigik hid-
roklorik asit ile karigtirilir ve su banyosunda isitilarak gdzii~
lir, ¢6ziinme tamamlandiktan sonra zsztma97 3-4 dakika daha devam
edilir. (toplam igrtma siliresi 8 ~ 12 dakikayi: gegmemelidir}. (¢d-
zelti 50 ml su ile seyreltilir ve buz banyosunda 10°¢ nin altina
sodutulur, 389 sodyum nitrit'in 55 ml - sudaki ¢ézeltisi, yavag ya-~
vag ve karigtirarak, ¢ézeltiye ilave edilir. Son ilaveden son-
ra karigim 5 - 10 dakika daha karigtirilir. Meydana gelen kris-
taller Buchner hunisinden siiziilerek ayrilir, 8 — 10 ml buzlu su.
ile yzikanir : agik sarz renkli kristaller, vakum desikatérinde

kurutulur (EN. 123 - 4 oC) (verim 34 g }.

Diszeometan Hazirlanmas:

35 ml Potasywmuhidrbﬁﬁit'iﬁﬁ‘fsudaki"f:%i=40 1ik gézeltisi
ve 100 ml eter ( iginde potasyum hidroksit pastilleri tagir) 500
ml 1ik bir erlende, tuz-buz banyosunda 0—(~S)°C ye sodutulur. Bir
manyet vasitaszyla daimi karigtirilarak, 0,1 mol ¥ = 10,3 g )
nitrozometiliire, ufak porsiyonlar halinde, ilave edilir. Karigam
1/2 saat buzlukta bekletilir, Ustteki eter fazi aktarilarak ayri-
lir ve potasgum hidroksit éastilleri ilave edilerek buzlukta 1-2
saat bekletilir (suyun uzaklagtirilabilmesi igin). Eterli faz di-
azometan: ¢dzlimmils olarak tagir. Sulu fazda da az miktarda diazo-
metan kalir, bu yiizden sari renk kayboluncaya kadar damla damla

glagiyel asetik asit ilave edilerek diazometan fazlas: pargalanir.
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Diazometan fle Saponozitin Metdil-

lenmesdi: 1lg (Pl, P2, P3) saponozitleri karigimi yeterli mik~

kar Aysuz- metdnolde gfeillir, Tuququbanﬁ%éunda~UQGvg9uso§utulur ve
diazometanin eterdeki ¢ézeltisi azar azar ilave edilir, Saéonozit go~
zeltisine diazometan ilavesi ile meydana gelen sar: renk kaybolma-
yincaya ve gaz ¢ikigi goriilmeyinceye kadar diazometan ilavesine de-
vam edilir. Oda 1sisinda 1/2 saat bekletilir. Metilagyonun tamamlanip
tamamlanmadidi ara ara alinan numunelerin sistem -2 ile ince tabar

ka kromatografisinde kontrolu suretiyle anmlag:ilir. Gerekiyorsa meti-
'lasyon tekrarlanir. Ortamdaki diazometan fazlasi 1 - 2 damla glasi-
yel asitik asit ilavesi ile uzaklagtirilir. (ézelti algak baszng al-
tinda kuruluda kadar ugurulur ¥ Diazolanmig (Pl, P2, P3)-éaponozitlé-

ri karagaimi

Sk -2 Kolon Hazairlanmasi : 50 g Kieselgel
60 (Merck 7734) ile Sk~1 kolonda b&hsedildiéi sekilde hazirlanan ko- o
lona 1,1% g PD1, PD2, PD3 karigimr tatbik edilir. Solvan siétemi
olarak kloroform / metanol / su (65:25:1) kullanilir. Kolonda ayirim,
UV - 366 nm da verdigi floresanstan yararlanarak, UV - lambasi ve sis-
tem - 2 ile kromatografik olarak kontrol edilir. Benzer fraksiyonlar

birlegtirilerek diazolanmig Pl (PDl) saponoziti elde edilir.

Yapi Tayini

Gene l : Saponozitlerin yapilarinin tayininde'kullaé
nilan ydntemlerden "Teorik Bilgiler® kisminda bahdedilmigti, Bu
yontemlerden uygun olanlarlniyap131 tayin edilevek saponozite
gbre seg¢ilip, madde kaybani Snleyecek bir gekilde sairalanip,

uygulanmasi yapinin ag¢ikliga kavusmasini sadlar.
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Saponozitlerin yapilarainain aydinlatilmasinda ilk kademe,
genel olarak, total hidrolizdir. Bu yolla saponozitler kendile-
rini meydana getiren aglikon ve ozlara ayrilirlar.,. Ancak bazi
saponozitlerde total asit hidroliz gartlarinda, aglikonun yapi-
sinda bazi dedigiklikler neticesi sekonder {irinler meydana gel-
mektedir. Polygala sa?onozitlerinin de bSyle bir dedigimle sene-:
genik asit gibi sekonder {iriinler meydana getirdi&inden daha &n-
ce bahsedilmigti. Gergek aglikonun elde edilebilmesi ig¢in oksi-
datif ve hidrolitik hidroliz ydntemleri (periyodat'bksidasyo—
nu, perklorik asit hidrolizi .... vs ...} yaninda enziﬁatik hid-
roliz y®ntemleri de bagari ile kullanilmigtir. Bu suretle elde
edilen aglikon, kolon kromatografisi ile saflagtirilip kristal-
lendirilir. Aglikon ve tiirevlerinin erime dereceleri, IR, NMR,

kiitle spektrometri ydntemleri ile yapisi tayin edilir,

Saponozitin yapisindaki ozlar total asit hidrolizi takiben
kadit, ince tabaka kromatografisi ve GSK (trimetilsiliil eteri,
metil eteri, alditol asetati .... ) kullanilarak tespit edilir.
GSK ile ayni zamanda ozlarin molar oranlari da belirlenebilir, Oz
zincirinin yapisinin tayininde zayif asit veya enzimlerle kis-
mi hidroliz,periyodat oksidasyonu, permetilasyon.yﬁntemlerinden
yararlanilir, Bisdesmozidik sapnozitlerde alkali hidroliz ve
lityum aliiminyum hidriir rediiksiyonu ydntemleri kullanilarak her
iki oz zinciri ayri ayri incelenebilir., Permetillenmis sapo-
nozit ve permetillenmis oz zincirinin NMR, kiitle spektrometresi

13

ile incelenmesi, son yillarda bilhassa C ~-NMR'z1, saponozitlerih

yvapisinin tayininde ¢ok kullanilan yontem olmugtur.
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Aragtirmamizda yukarida kisaca belirtilen yantemlér
uygun bir sira ig¢inde, vapi tayinini gergeklegtirmeye ytnelik

olarak, uygulanmigtir,

Aglikonun Elde Edilmes i ve T g -

nill, polygala saponozitlerinin aglikonunun_asit hidroliz

gsartlarinda bozunmasi nedeniyle uzun yillar yvapisinin yanlig

tayin edildig§i teorik bilgilerde ag¢iklanmigti. Bu nedenle agli-
konun elde edilmesinde enzimatik veya oksidatif hidroliz yén-
temlerinin kullanilmasi zorunludur. Oksidatif hidroliz ydntem=-
lerinden periyodat cksidasyonu, sapcnozite bagdli oz zincirinin
yapisinin da aydinlatilmasinda yararlanilan bir yol olmasi ne-

. deniyle, tercih edilmigtir. Periyodat oksidasyonu ile oz zincirin-
deki 1, 2 - glikol yapisindaki ozlar parc¢alanir, Bu yapiyi ta-
gimayan, dallanma noktasindaki ozlar ise parcalanmadan elde edil-
mektedir. Bu suretle hidroliz numunesinde kagit krbmotografisi

ile tespit edilen ozlarin,dallanma noktalarinda bulundugu da

belirlenmig olur,

Basérlll bir periyvodat oksidasyonu ig¢in gerekli sartlarln
dikkatli bir sekilde temin edilmesi gerxrekir (75).Bu sartlar, teo-

rik bilgilerde ayrintili bir gekilde agiklanmigtar.

Siyah karbon kadidi ile kaplanmig 500 ml 1ik bir ba-
lona 1 ngl)saponozxtznzn 500 ml % 95 etanoldekz ngelt;s& konur°
Tuz — buz karigimi ile gozeltz 4—4 C ye sogutulur. Siirekli karlstlrl-
larak, 2 ¢ sodyum metaperzyodatxn 20 ml sudaki ¢bzeltisi azar azar
ilave edilir. Karanlikta 40 saat bekletilir. Sire sonunda Buchner

hunisinden stiziilerek, ¢6kelti ve glizintd ayrilir.
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Cokelti iyodat fazlasi giderilene kadar, su ile yakanir.
Potasyum iyodﬁrﬁn sudaki doymug ¢dézeltisi ile kontrol edilen gS—
kelti, vakumlu etivde kurutulur (0,930 g} . Kurutulan ¢ékelt:
sodyum hidroksitin sudaki % 5 1ik ¢bzeltigi (30 ml) ile azot ga-
zz altinda 1 saat 80°c lik su banyosunda, geri ¢eviren sodutucu
altinda, isirtilir. Buz banyosunda sodutulan ¢ézeltinin pH'si,
fosforik asitin sudaki % 5 1lik gézeltisi ile, ﬁH 3,0'e ayarla~
nir. Bu éH da ¢dken kisim, sulu ¢ézeltiden eter/etanol (5:1) karz-
gam: ile 3 defa ekstre edilir, organik fazlar biriegtirilir, su-
suz sodyum siilfat ile ‘suyundahkurtarilir, glgak-basing-altinday
50%¢ 1ik su banyosunda kuruluga kadar uguruiur (260 mg) (A). Eter/
etanol ile ekstraksiyondan sonra kalan su fazr (B) ise daha son-

ra 02 zincirinin yapisinin tayininde kullanilzr.

(A) silikajel kolonda ayirima tabi tutulur :

SK~3
Materyal : 260 mg (A)
Adsorban t 25 g Rieselgel 60 (0,063-0,2 mm)

Solvan Sistemi

e

Fraksiyonlar

(Merck 7734)

1. Petrol eteri (40-60°C)/eter (4:6)
2. " " /" (2:8)
3. Aseton/heksan (1:1}
10~500 ml arasi

ITK Kontrol

Solvan Sistemi
Revelatdr

CHClB/MeOH {7:1)
Vanilin/ Siilfiirik asit ¢ 1

"

Genel yéntemler ile hazirlanan keolonda fraksiyonlarin
toplanmasinda UV~ lambasindan yararlanzl;r,‘33ﬁonozitin tagidids
organik asit Uv- 366 nm da mavi floresans verdiginden, ilk eliis- -
yon solvani ﬁetrol eteri/eter (4:6) ile, bu organik asidin si-
riiklenmesi UV~ lambasi yardimiyla takip edilir. Silikajel G kap-
lanmig plaklarda (sistem — 13) ile kontrol edilir. Ayirim sadlanmzg
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olan fraksiyonlar birlegtirilir (C).(C) kismi daha sonra ince-

lenecektir,

SK ~ 3 kolondan (C)'nin elisyonundan sonra, pelarite artti-
rrlarak, petrol eteri /eter (2:8) solvan sistemine gegilir. Bu
solvan ile hig¢ bir madde gelmeyinceye kadar kolon yrkanir. Kolon-
da istenmeyen maddelerin tiikemmesi UV ve ince tabaka kromatografi-
si yardimiyla kontrol edilir. Takiben aseton fheksan fl1:1} solvan
sistemine gegilir. Fraksiyonlar 20 ml olarak toplanir. 2. ve 3. nei
fraksiyonlarda,(sistem ~ 13)ile ince tabaka kromatografisinde tek
leke halinde gériilen maddenin, presenegenin & numunesi'ile ayni RE
dederini verdidi gdériiliir. Fraksiyonlar 'biriégtiriieiek algak bér
sing altinda kuruluga kadar ugurulur, kloroform'da ¢dziiliir, buz-
dolabinda kristallendirilerek temizlenir (3,5 mg). Elde edilen

madde(Pl)sabonozitinin aglikonudur (D).

Aglikonun Dimetilegter Triasetati

SK~3 kolondan alinan aglikonun bir kism: yeterli miktar
absolu eterde ¢&ziiliir, diazometan ile, oda 1sisinda, esterleg-
tirilir. Esterlegmenin tamamlanip tamamlammadigi,(sistem - 13)
ile ince tabaka kromatografisinde, kontrel edilir. Qéziici algak

basing altinda kuruluda kadar ugurulur ve aglikonun dimetilesteri .

.elde edilir,

Elde edilen madde, 4 ml piridin ve 2 ml asetik asit aﬁbidriaﬁw
tine ¢ozillr. 24 saat oda 1sisinda bekletilen karigim 20 ml buzlu
suya dékiiliir. Meydana gelen bulanik ¢ézeltiden asetilasyon tirii-
ni eter ile 3 defa ekstre edilir, eter ekstraktlari birlegtiri-—
lir, kuruluda kadar ugurulur. Artik, kloroform/metanci (1:1)
ile buzdolabinda krigtallendirilir ve aglikonun dimetilester

triasetati elde edilmig olur.

a :Sahit madde olarak kullanilan presénegenin numunegi Prof. Dr., Junzo
SHOJI' den (Showa Universitesi -~ Japonya ) temin edilmigtir.
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Oz Zincirinin Yapaisinin Tayi-

Total Hidzroldiz : Daha Snce-ag;kladiﬁlmlz-
gibi, Polygala saponozitlerinin total asit hidroliz séfﬁla—'
rinda yapisal dedisiklide udramasi nedeniyle, total asit hid-
roliz neticesinde saponozitin sadece oz kismi hakkinda genel

bir fikir elde edilebilir,

(Pl)saponozitinin total asit hidrolizi igin en uygun

gartlar dedigik konsantrasyondaki hidroklorik asit ﬁe slilfi-

rik asit ile yapalan 6n caligmalarla belirlendi. Hidroliz ig¢in,

susuz metanol ile hazirlanmig gaz hidroklorik asit ¢bzeltisi

(a/a) ile 6 saatlik hidroliz siiresinin yeterli oldudu tespit
edildi. slire sonunda hidroliz ortamina su ilave edilereE c8ken
glikon ayrildi, ozlari tasiyan ¢ézelti kismi sulu hidroklorik
asit ile tekrar 2 saat hidrolize tabi tutularak ozidik metil -

gruplari pargalandai.

100 mg(#l), 10 ml hidroklorik asidin susuz metancldeki
%5”lik‘gdgglpis; ile\looqc yad banyosunda 6. saat isitilir. Hid-
roliéugﬁfesilébﬁﬁnﬁé 10 ml su ilave edilir, algak basing altin-
da, diigiik 1s1da metanol uzaklagtir:rlir, (6ken aglikon mavi band-—
li1 siizgeg kadidandan (Schleicher - Schiill, No.589) siiziilerek
ayralir. Stiziintl ayni gartlarda 2 saat daha isitarlarak hidrolize
tabi tutulur. Reaksiyon karigimi glimilg karbonat ile turnusol kadzi-
dina kargi nétrallegtirilir. (Sken giimiig klérir siziilerek uzaklag-—
tarilir. Sizintide kalabilecek gimilg iyonlarz fazlasz hidrojen
sUlfilr gazi gégirilerek goktiriliir, tekrar sﬁzﬁlﬁr._sﬁzﬁn;ﬁ.algak
basing altinda kuruluga kadar ugurulur. Artik yeterli ﬁiktér”meta-

nolde ¢6zilir. Bu oz numunesi’'dir.
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Elde edilen oz numunesi kagit kromatografisi ve gaz kroma-

tografisinde kullanilmak lzere ikiye ayrzlir.

Kadgait Kromatogratfisi:

(P1l) saponozitinin tagididi ozlarin kalitatif teshisi
icin en uygun ySntem kadit kromatografisidir. Yapilan &n ca~
ligmalar bu amag¢a uygun olarak, inen-damlayan kagit kromatog—
rafisinde(sistem—4)ve (sistem - 6)ile tatminkar sonuglar ali-
nabilecedini gésterdi., Revelatdr olarak anilin hidrojen fta-
lat reaktifi, ozlarla degigik renkler verdi§i icin, tercih
edildi.

18 x 50 cm boyutlarinda kesilmig Schleicher-Schiill 2043
amgl kromategrafi kagitlarinmin uglarina, dizgiin siiriklenmeyi ve
damlamayi sadlamak amaciyla, 2 cm geniglidinde digler yapilir[Pl)
saponozitinin asit hidrolizi ile elde edilen oz numunesi ve ga-
hit ozlar bu kagitlara tatbik edilir. Kadirtlar iginde solvan - o
sistemi bulunan 20 x 50 x 55 cm boyutlarzndaki Kramatografi tank~
larinda 2 - 3 saat doymaya birakilir. Stre bitiminde kivetlere
- selvan ilave edilerek siriklenmeye birakilzr. Siirviklenme sliresi
sonunda ¢ikarilan kromatogramlar acgik havada kurumaya birakilir,
anilin hidrojen ftalat reaktifi piskirtilerek 105°C de 10 daki-
ka tutulﬁr. Heksozlar kahverengi, pentozlar pembe-kirmizi, metil

pentozlar agik kahverengi renk verirler.
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Kadit Schleicher - Schiill 2043 a Mgl (18 x 50 cm)
Yéntem Inen ve damlayan kadit kromatografisi

Solvan sistemleri

Sistem -4 n- BuOH/gl. AcOH/H20 {4:1:5, list faz),“
(alt faz tank atmosferini doyurucu olarak
kullanilir) |
Sistem~6 n—BuOH/Pir./H20 ~{9:5:4)
stiriklenme sfiresi ‘Sistem - 4 igin 48 saat
Sistem - 6 i¢in 24 saat

Revelatdr " Anilin hidrojen ftalat, 110°c, id

Tablo -~ 22

Ozlarin Kadit Kromatografisi

Gaz S1vi1 Kromatografisi:

(Pl) saponozitinin total asgit hidrolizi neticesinde el-.
de edilen oz numunesinin_diéer kismi gaz-sivi kromatogfafisi
gnalizinde kullanildi, Oz numunesindeki ozlar WULFF yéntemi
{211) ile siliillendi ve gaz kromatografisine uygulandi, OV-101
kolon kullanilarak, siliillenmis oz numunesi, siliillenmigs sa-
hit ozlarla kargrlagtirildir ve piklerin alanlar:i hesaplanarak

numunedeki ozlarin molar oranlari tespit edildi,

Hidroliz irtnlerinin Siliillemmesi : Total asit hidroliz
sonucu elde edilen oz numunesinin yarisi algak basing altinda

kuruluda kadar ugurulur, Artik izerine 5 — 10 ml pro analiz
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benzen ilave edilerek tekrar algak basing altinda kuruluga kadar
ugurulur. Son iglem birkag defa daha tekrarlanarak numunenin
iyice kurumas: saglanir. Oz numunesi 0,8 ml susuz giridinde oG-
ziiliir, 0,4 ml heksametildigilazan (HMDS) ve 0,4 ml trimetilklo-
rogilan (TMS) ilave edilir, Karigim, anhidr gartlarda, 95°% lik
yag banyosunda 1 saat 1s1tilir, Siire gonunda ¢Sken amonyum klo-—
ririd uzaklagtirmak igin karigaim, berraklagincaya kadar, G4 tipi
cam filtreden defalarca siiziilir, Algak basing altinda, 45°C deki
su banyosunda kurulufa kadar ugurulur, Artik lizerine defalarca pro ana-
li'z benzén ilave edilerek, algak basing altinda, ugurmak suretiy-
le piridin uzaklagtirilir, Neticede elde edilen siliillenmig oz

karigim: gaz kromatografisine uygulanir.

K romatografi Sartlari :

Kromatograf PYE =~ Unicam 104

Kolon Cam kolon (2 m) (hazir kolon )2
- Stasyoner faz ov - 101 % 3

Enjektdr 1s1s1 240 °c ”

Koion is1s1 155 °c

Detektdr 1sisi 250°C  (FID)

Tagiyici gaz Azot 3 30 ml/dakika

Kagit haizi 5 mm/ dakika

: OV ~ 101 Hazzr cam kolon : Dr. Werner NESS, CH 8700+, Kisnacht -
ISVICRE
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Zayif Asit Hidroliz: Total asit hid-
roliz sartlaflnda saponozitlere bagli bulunan bazi terminal
ozlarin parg¢alandidi bilinmektedir. Bu nedenle total asit
hidrolizatin kadit kromatografisi ile saponozitin tagidigir oz-

lar kesin olarak belirlenemez.

Saponozitin zayaf asit hidrolizi ve hidroliéatln kagit .

kromatografisi ile bu konuda tamamlay1c1 bilgi saglanda.

60 mg(Pl) saponoziti 6 ml silfiirik asidin sudaki % 2 lik
Godeltisi ile 4 saat 80°C Lik su ~banyosunds, geri geviren sodu-
tucu altinda isitzilzrr. Sire sonunda elde edilen bulanik ¢dézelti
siziililr, siziintd baryum karbonat ile turnusola kars: nétralleg-
tirilir. ¢dken baryum glilfat siiziilerek ayrilir, sizintii, n- bu-
tanol ilavesi ile, kuruluga kadar ugurulur. Artik birkag¢ ml. me-
tanolde ¢éziiliir ve, genel yolla, kadit kromatografisinde(sistem

4 ve 6)kullanzlarak incelenir.

Alkali Hidroldigz: Elde edilen(Pl)sapono—
zitinin monodesmeozidik veya bisdesmozidik bir yapiya séhip
oldugunu tesbit edebilmek igin kullanilan ydntemlerden biri de
alkali hidroliz y®ntemidir, 17. (C) daki karboksil grubuna
badli bir oz zinciri varsa alkali hidrolié ile kopar ve C-3
hidroksil grubuna badli oz zincirini taglyan monodesmozidik

saponozit ile karboksil grubuna bagli oz zinciri elde edilir,

Daha Snce Pelygala tiirlerinden elde edilen saponozit-
ler hem monodesmozidik hem de bisdesmozidik yapidadirlar, Bu
viizden(PI) saponozitinin tipini tespit etmek amaciyla alkall

hidroliz y®6ntemi kullanilda.
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Alkali hidroliz iriinti Silikajel G kapl:i plaklarda(sis-—
tem - 2)ile ince tabaka kromatografisine uvgulandi. Solvanin
stiriiklenme ¢izgisi civarinda vanillin / siilfiirik asit reaktifi
ile menekge renk veren bir lekenin altinda, mor renkli ve
monodesmozidik saponozite ' ait clabilecek bir leke ile tatbik
noktasi civarinda esmer renkli bir lekenin bulundudu gbrildii. -
Hidrolizat pH 2-3'e ayarlanip, izo amil alkol ile ekstre -
edildi 2. tzole amil alkol fazaina gegen sapogenin 3-0-mono-
desmozit (sistem - 9)ile silikajel kalonda temizlendi, Bu te-
mizleme igslemi sirasinda, eder eter ile ekstre ediliriemiése? ortam -~
daki serbest hale gecmig , organik asit kolondan elde edilebil- -
mektedir. Kalan su féz;ndan ise metanol iie Cc-28 bligbholéziti.

saf olarak elde edildi.

520 mg(Pl)saponoziti 55 ml 1 N sulu potasyum hidroksit ile
azot gazi altinda BOOIiksubangosunda 5 saat isitilir, Takiben
karigimin pH's: silfirik asidin sudaki % 2 lik gozeltisi ile 2-3
e ayarlanir, géken potasyum siilfat silzllerek ayrilir. Sulu fazin
izo amil alkol ile ekstraksiyonu suretiyle saéogenin 3-0 monodes~

mozit ayrilir, Kalan su fazi C-28 oligoholozit zincirini tagir.

Sapogeniha-3~0<Monodesmezdgtin = 01

E1d4b Edilmesi :

Birlegtirilen izo amil alkol ekstraktlar:i algak basing al-
tinda kuruluga kadar ugurulur,(sistem - 2j kullanrlarak ince taba-
ka kromatografisinde, vaniliin/sidlfiirik asit reaktifi ile menek-
ge renk veren bir leke (Rf 0,85), mor renk veren monodesmozit
lekesi (Rf 0,35) ve kirlilikler gériiliir. Karigim, sapogenin =3-0-
monodesmozitin elde edilmesi icin, silikajel kolonda kloroform/’

metanol/su (70:20:2,5) selvan sistemi (sistem ~9) ile elilie edilir,

2, sulu faz, izo amil alkel ile ekstre etmeden dnoe, eter ile ekstre edi-

lirse, ortamda serbest halde bulunan organik asit de elde edilebilir,
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11k fraksiyonlardé'Rf'0;85L0lan_madd6ielﬁe é&iliz{;Dahansonﬁakiﬁf@akw
siyonlardan ise sapogenin -3-0- monodesmozit saf ola;akfeide edi- -
lir. Fraksiyonlar algak basing altinda kuruluga kadar ugurulur ve
beyaz renkli amorf toz (62 my) elde edilir.

SK -4

Adsorban Kieselgel 60 (0,063 - 0,2 mm) (Merck 7734);
| 20 g

Materyal Alkali hidroliz, izo amil alkol fazi
Kolon boyutlari 2 x 22 cm

Solvan sistemi o CHCl3/ MeOH/H20 {(70:20:2,5) (Sistem -9)
Fraksiyonlar 10 ml

Fraksiyonlarin kontrolu :

17K Sistem -2. CHCl,/MeOH/H,0  (65:35:10) 0,38 Rf

Sistem -9. " " » (70:20:2,5) 0,22 RE

¢-28 0ligoholeozitin Elde Edilmesi:

Izo amil alkol ekstraksiyonundan kalan su fazz: kuruluga
- kadar ugurulur ve silikajel kolonda ayirima tabi tutulur. Kolon
énce kloroform / metanol / su (70:20:2,5) solvan sistemi ile te-
mizlemeye tabi tutulur. Bu solvan sistemi ile oligohkolozit hig
-siiriiklenmemekte, fakat su fazinda kalan az miktarda sapogenin
3-0- monodesmozit ve hidroliz olmamig sépcnoz.it gibi k.irl.iiikler
eliie edilmektedir, Silikajel kapli plaklarda (Eistem -2)ile ko~
londan alinan fraksiyonlar kontrol edilir. Vanillin/siilfiirik asit
ve UV de herhangi bir leke tespit edilmeyinceye kadar elisyona
devam edilir. Sonra, polarite arttirilarak, “kloroform /metanol/su
(65:35:10) (sistem -2) sistemi ile elfisyon siirdiiréiliir. Ancak bu sol-
van sistemi ile oligoholozit de siriklendiginden fraksiyonlarda

oligoholozit lekesi gdriiliir gSriilmez solvan dedigtirilerek metanol

ile oligoholozit eliie edilir &, Elde edilen oligoholozitin . ince

4 , Kloroform / metanol / su (65:35:10) sistemi ile eliisyon siirdiiriiliirse

oligohovlozitin elilsyonu gegikmektedir. Metanol ile. ayn; eldsgon b1r~
kag fraksiyonda saglanmaktadir.
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tabaka kromatografisi ile kontrolunda silikajel kapli plaklar-
da n- butanol/ glasiyel asetik asit/su (4:2:1:3) (sistem -3}
sistemi ve vanilin/ stilfirik asit reaktifi kullanilair, Bu reak-

tif ile oligoholozitler ilk anda kahverengi, bekletilince gri renk

verirler.
SK-5 SR
Adsorban Kieselgel 60 (0,063 - 0,2 mm) (Merck 7734);
20 g - '
Materyal Alkali hidroliz, su fazi
Kolon boyutlari 2 X 22 cm.

Solvan sistemi
Sistem - 9 CHCl3/ MeOH/H2O (70:20:2,5)

Sistem - 2 " " " (65:35:10)
Sistem - 18 MeOH

Fraksiyonlar 10 - 50 ml

Fraksiyonlarain kontrolu :

ITK : Sistem-— 2. CHC13/MeOH/H20 (65:35:10)

-3Sistém‘--3 S n - BuOH/n-PrOH/gl. AcOH/H20 (45231:3)

Alkali Hidroldtisz

rinlerinin Asit Hidrolizi:

SK-4 kolondan elde edilen sapogenin-3-0- monodesmozit
ve SK-5 kolondan elde edilen C-28 oligoholezitin tagidiga oz~
larin tespit edilmesi i¢in, her iki madde asit hidro;ize tabi
tutuldu. Daha Snce de belirttidimiz gibi, asit hidrdliz gart-

larinda aglikon yapisal degigiklide udradidindan, aglikof {(ize-
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rinde bir fikir ileri stiriilemez. Her iki bilegi¥in hidroli-
zatlarinda bulunan ozlar, daha dnce kullanilan kagit kfomo-

tografisi ve gaz kromatografisi y8ntemleriyle tespit edildi.

Sapogenin=-3-0-Monodesmoseditdin

Asit Hidroldizi.:

30 mg madde, 5 ml hidroklorik asidin susuz metancldeki
% 5 lik gozeltisi ile,100 °c lik yag banyosunda, 5 saat metano-
lize tabi tutulur. Slre sonunda ortama 5 ml su ilave edilerek,
metanol algak basing altinda ugurulur, (Sken aglikon mavi band-
11 slizgeg kagidindan siizlilerek ayrzlir. Siizintd ayn: sartlarda
2 saat daha hidroliz edilir. Hidrolizat, giimiig "‘Karbonat :
ile,genel yolla nétrallegtirilir, algak basing altinda kuruluga
kadar ugurulur. Artik, daha énce verilen sarflarda, inen -
damlayan kagit kromatografisi ve gaz kromatografisi ;le analiz

edilir,

C~-28 0Oligoholozitin Asit Hidroldizi:

C-28 Oligoholozit fraksiyonunun yariszi, 3 ml silfiirik asi-

din sudaki % 2 1ik ¢dzeltisi ile 100°C lik yay banyosunda £ saat
asatalir. Hidrolizat baryum karbonat ile nétrallegtirilir. Céken.
baryum siilfat stziilerek ayrilir. Slzinti algak basing altinda ku-
ruluga kadar ugurulur. Bir ka¢ ml piridinde g¢dziilen,artik inen-
damlayan kagit kromatografisi ile, daha &nce verilen gartlarda,

analiz edilir,

Perme t illeme: Permetilleme oz zincirindeki oz-
larin durumlarinin belirlenmesinde ¢ok kullanilan bir yéntem-
dir. Bu amagla Pl saponoziti HAKOMORI Yontemi (146) ile perme-
tillendi, Maddenin C-2 hidroksil grubu, sterik olarak engellen-

diginden, metillenmemektedir. Dolayisiyla, metilasyonun tamam-
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lanip tamamlanmadidainin kontrolunda kullanilan, IR -gpektrumun-

1

daki 3200 - 3400 cm - deki hidroksil pikinin kaybolmasi pren=- '’

sibi , bu madde ig¢in gecersizdir. Kontrol amaciyla ince taba-

ka kromatografisi ydntemleri ile yetinilmigtir,

Metilasyonun tamamlanmasindan sonra, éna irlin sistem -15
ile yan maddelerden ayrildi., Permetillenmig Pl saponozitinin
genel y®ntemlerle asit hidrolizi sonucu elde edilen kismen
metillenmig ozlaran teshisleri ig¢in ince tébaka kromatografi?

sinden yararlanilda,.

Permetilleme:

250 mg sodyum hidriir (Merck - Schuchardt 818023), 5 ml dime-
til stlfoksit (DMSO) (30 g aliminyum oksit "Merck 1077 aktivasyon
derecesi I" kolondan 100 ml DMSO gegirilerek suyundan kurtarilir)
ile azot gazi akami altinda 65°¢c 1ik yag banyosunda, manyetik ka-
rigtarici ile stirekili karigtirilarak, geéri geviren soju:ucu altin-
da 1 saat asitilar. Slire sonunda meydana gelen metil slilfinil
karbanion, 570 mg Pl saponozitinin 10 ml DMSO daki g&zeltisine
ilave edilir ve yine azot atmoasferinde 15 dakika daha 65°C de
karigtirilir. Takiben oda isisinda, karanlikta, 2 saat daha karig-
tirmaya devam edilir. Siire sonunda karigima 3 ml metil iyodilr
30 ~ 45 dakika siresince azar azar damlatilir. Son/ilaveden son-
ra 2 saat daha azet atmosferinde karigtirzilir. Azot akim: kesi-
;ii. ﬂer giin sabah ve akgam 200 mg éodyum hidrir ve 3 ml metil
fyodﬁr 30 - 45 :er dakikalik silire iginde azar azar ilagve edilir,
2. giin sonunda vasattan alinan numune silikajel kapli plaklarda
kloroformy metanol (50:1)} (sistem - 17} ve benzen/ metanocl (10:1)
(Sistem -16) solvan sistemleri ile kentrol edilerek metilasyonun
tamamlanip tamamlammadigi tesplt edilir; Karigim buzlu suya dékiliir,
g¢6ken permetil saponozit kloroferm ile 6 defa ekstre edilir. Top~

lanan kloroform fazlarinin rengi sodyum tiyosiilfatin sudaki %5 lik
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“*ﬁrgézéltiéivile?gﬁderilir, DMSO'in vasattan uzaklagtirilmasi igin

kloroform fazlari 10 defa su ile yikanir. Organik faz susuz sod-

yum stdlfat ile suyundan kurtarilir ve algak basing altinda 45°C

lik su banyosunda kuruluda kadar ugurulur ve sari - esmer renk-

1i bir iiriin elde edilir,

SK =6
Adsorban Kieselgel 60 (0,063 - 0,2 mm) (Merck 7734)
Materyal Permetillenmis Pl saponoziti

Kolon boyutlara
Fraksiyonlar

Solvan sistemi

2 x 22 cm.
15 - 25 ml

1. C6H6

2, C6H6 /MeOH (10:0,2)

3. " " (10:0,5)

ii . Kolon Kromatografisi i 20 §-silikajel ile génel:ydéntemlere

gbre hazirlanan kolona permetillemmig Pl saponqziti tathik edilir.

Kolon énce benzen ile apolar kirliliklerden temizlenir, Takiben:

benzen/metanol (10:0,2) ile daha polar kirliliklerden kurtarilir.

Permetillenmig Pl saponoziti kdondan benzen/metancl (10:0,5) sol-

van sistemi ile elile edilir. Fraksiyonlar benzen/ metanol (10:1%)

ve kloroform / metanol (50:1) solvan sistemleri ile silikajel kap-

11 plaklarda kentrol edilir, Uygun fraksiyonlar birlegtirilir ve

algak basing altinda kuruluga kadar ugurulur. Elde edilen perme-

tillemmig Pl saponoziti bir miktar kloroformda ¢dézililr ve sofutul-

mug petrol eteri ilavesi ile goktiiriiliir, sarims: beyaz renkli amorf

bir toz elde edilir.

Asit Hidroliz : 100 mg permetillenmig Pl saponeziti 10 ml

hidroklorik asidin susuz metanoldeki % 5 -1lik ¢ézeltisi ile, genel

hidroliz ydntemlerine gdre, 6 saat 100% 1ik yag banyosunda meta-

nolize tabi tutulur., Hidrolizat giimiz karbonat ile, genel yolla,
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nétrallegtirilir, algak basing altinda 45°¢ su banyosunda kurulu-
ga kadar ugurulur, Vakumlu ettivde 30°% de kurutulur : Metilozit

karigimz.

Metil ozit karigimzx, 2 ml hidroklorik asidin sudaki 2N gozelt;-'
si ile 2 saat 100°C de isitilir, Siire gonunda, genel yontem zle, _
notrallestlrzlzr ve 45% de algak basing altinda kuruluga kadar .
ugurulur. Bir kag ml klorofarmda ¢éziliir ve kzsmen metlllenmlg
ozlar ince tabaka kromatografisi ile silikajel kapli plaklarda
incelenir. Yapilan én galigmalar ile tespit edilen amaca uygun
solvan sistemleri agadida gosterilmigtir. Bu solvan sistemleri
kullanilarak, permetillenmig Pl sapompzitinin asit hidrolizi ile
elde edilen tamamen veya kismen metillenmig ozlar, temin edile~
bilen bazi metillenmis oz numuneleri i1e® karszlastlrllmakﬁ;
suretiyle teghis edilir, Hidroliz lriinlerinin kromatogramdaki yer-
lerinin daha iyi belirlenmesi ig¢in, 2,3,4,6 - tetrametil- D— gli~

koza gbre badil Rf dederleri (RG) hesaplanir.

Adsorban Kieselgel 60, DC - hazir plak (Merck 5724)

Solvan sistemleri

Sistem -19 C6H6 : MeZCO {(2: 1)
Sistem -20 C6H6 : MeZCO (1l:1)
Sistem ~21 C6H6 : abs., EtOH(8:2)
Sistem -22 CHCl3: MeOH (9:2)

Sistem -23 Et -~ CO - Me / H,0 ile doymusg

Revelatodr | Anilin hidrojen'ftalat, 110°C de 5 - 10
dakika-
Tablo - 23

Metillenmis Ozlarin Ayiriminda Kullanilan Solvan Sistemleri

a4, 2,3,4,6~ tetrametil - D - glikoz : Bonn Univ, Organik Kimya 361,;mono~

metil-Q-p-fukoz : Dr. Hiseyin anil,
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Metil Ozlar Re Solvan S istemlerxri
19 20 21 22 23
2,3,4-trimetil -D- fukoz 0,86 0,91 0,91 0,96 0,90
2,3,4-trimetil-L-ramnoz 1,36 1,21 1,01 0,98 1,10
2,3,4-trimetil-D-ksiloz 1,12 1,12 1,00 0,95 1,08
2,3,4-trimetil-L-arabinoz 0,67 0,75 0,80 - 0,71
2,3,4-trimetil-D-glikoz 0,32 0,54 0,76 0,78 0,82

2,3,4,6-tetrametil-D-galaktoz 0,75 0,82 0,91 0,95 6,82

2,3,4,6-tetrametil~D-glikoz 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00

Tablo -~ 24

Metil OzlarlnRt,DeQerLéri

Permetille nmig Pl Hidroliz at:;"ﬁ;iaik}i-'”

Met i 1l e-n“m“lﬁg‘ Oz larin Ay iliraz mi:

Permetillenmis saponozitin total asit hidrolizi netice-
sinde cortaya c¢ikar permetillenmis ve kismen metillenmig ozla-
ran teshisinde ince tabaka kromatografisi ve kiitle spektromet-
resinden yararlanilmaktadir. Metilozit karlslmlhln kiitle spekt-
rumunun vorumlanmasi, metilozitlerin ince tabaka kromotografi-
sindeki ayirimlariyardimiyla saponozitin oz zincirindeki ozlar
ve yerleri hakkinda bilgi sahibi olunabilir, Bu gayeyi gergék-
lestirmek igin metiloiitlerin karigima kﬁtle‘spektrometresine

tatbik edildi. Ayni karigim ince tabaka kromatografisine, gahit
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numuneler bulunmadidi ig¢in, uygulanamadi, Metillenmig oz nu-
munesi,lpeimetillenhis've kismen méfillenmis séﬁit'oZlar‘ile,‘
degdigik solvan sistemleri (Tablo = 23) kullanilarak kargilag-
tirilir. Bu suretle, numunedeki ozlar ve metillenme“dereceleri
tespit edilebilir, Bu teghisler igin veterli gahit metillen-—
mig oz numunelerinin hepsi temin edilemedidirden .. kargilastirma-
lar elde bulunan gahit metillenmis ozlar ile yapildi. Teshis
edilemeyen metillénmis ozlarin hangi ozlarin tﬁrevleii oldu¥
Junu tespit edebilmek igin, metillenmig - oz numunes; kolon
kromatografisi ile ayiraima tabi tutuiéu.-Bu amagia,:siiikajei
kolonda (SK-7) benzen/aseton karigimi, artan oranlarda ése~

ton ilavesi ile, kullanildai.

SK - 7

Adsorban Kiegelgel (0,063 - 0,2 mm) (Merck 7734)
Materyal Metillenmis oz numunesit

Solvan sistemi - 24 CGHG : Me200 (10:1,10:2,.0040..,10:9,1:1)
Kolon boyutlara 1,5 x 100 ¢om

Fraksiyonlar - - 15 - 30 ml

Karigimi meydana getiren ozlardan ancak iki"tanési £ek
olarak,diferleri 2 -~ 4 oz ihtiva eden karigimlar halinde elde
edilebildi., Permetillenmisg olarak bulunan ozlarin terminal olma
lari gerektigi diisiinlildii, Bunlar gahit metillenmig oz numunele-
ri ile ince tabaka krpmatografisinde {(Sistem 19-23) karsllasti—

rilarak teghis edildi. Kismen metillenmig ozlarin hangi ozlar
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oldufunu belirlemek l¢in (SK- 7)kolondan elde edilen 2-4 me~
tillenmig oz tasiyan karigimlar permetillendi. Klémen metillen-
mig ozlardan elde edilen permetillenmig ozlar, ince tabaka kro-
matografisi ile gahit permetillenmig ozlar ile kargilastirilarak

teghis edildi,

Aglikonun Hidroksil

Grubuna Baglai Méetillenmis O0z1lar:

Aglikonun C-3 hidroksil grubuna baglanan ozlar, sapono-
zitin alkali hidrolizi ile elde edilen sapogenin-3-0- monodes-
mozitin asit hidrolizi ve ardindan kadit kromatografisi, gaz
kromatografisi analizleri ile teghis edilmisti. Bu bulgulér;
kuvvetlendirmek igin sapogenin-3-0- monodesmozitin bir kisma
HAKOMORI Y&ntemi (76) ile permetillendi. Permetillenmig {iriiniin
asit hidrolizi ve meydana gelen metillenmis ozlarin{sistem -19

ve —Zl*ile%kromatografik teghisleri yapild:i.

“ou - Permetillenme : 35 ‘mg maddey“PiwsépOnézitizigiﬁAvérilen:4w
bermetilleme ydntemine gdre metillenir ( 3 ml DMSQ , 35 mg sod-
yum hidriir, 3 ml metil iyodiir), Urln (sistem -I7) ile ince tabaka
kromatografisi suretiyle kontrol edilir. A¢ik sari renkli amorf

toz elde edilir.

 Asit Hidroliz : Yukarida elde edilen permétillenmig-3-0-
monedesmozitin tamami, 3 ml hidroklorik asidiq_susuz metanolde—
ki % 5 lik ¢ézeltisi ile 100°%c 1ik yag banyosﬁnda 5 saat hidroli-
ze tabi tutulur. Sire sonunda ortalama 3 ml su ilave edilerek algak
basing altinda 45°%¢ 1ik su banyosunda metanol uzqklagtzrzlzr, Cé-
ken aglikon siiziilerek uzaklagtirilar, Siiziintii yukaridaki gartlar—
da 2 saat daha isitalir, gimig karbmat ile, genel yolla, ndtral-

legtirilir, Hidrelizat 45°c 1ik su banyosunda algak basing altinda
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rkurdluda kadar ugurulur.(Sistem -19 vé:eﬁlfile~metillenmi$pozlar
teghis edilir.

Aglikonun Karboksil Grubuna

Baglanmig Metillenmig O0z1lar:

Aglikonun C-28 karbokeil grubuna badlanan ozlar, alkali
hidroliz sonucu elde edilen C-28 oligocholozitin asit hidroli-
zi ile kagit kromatografisi kullanilarak belirlenmigti. Ancak
hangi ozun terminal, hangisinin aglikona badlandids hakkindaki
bilgiler, permetillenmig C-28 oligoholozitinin asit hidrolizi
ve permetillenmig Pl saponozitinin lityum aliiminyum hidrlr re-
diksiyonu ile tespit edildi., Permetillenmig C-28 oligoholbzi;
tin asit hidrolizi sonucunda, daha &nce aglikona ilk bagli olan
0z, permetillenmiyg olarak elde edilir. Dider taraftan, ayni oz,
permetillénmis saponozit lityum aliiminyum hidriir etkisiyle kar-
boksil grubpndan parcalanirken, itolline indirgenmisg olarak el-
de edilir. Indirgenme lriinlerinin elde edilebilmesi igin,
saponozit lityum alliminyum hidriir ile yarilmayva tabi.tutuldu
ve elde edilen {irfin temizlendi, asit hidrolizi yapildi. Hid-
rolizattaki metillenmis ozlar, permetillenmig Pl saponoziti-
nin asit hidrolizatindaki metillenmis ozlar ile ince tabaka
kromatografisinde (Sistem -19-23) kullanilargk kargilagtirzl-
di, Anilin hidrojen ftalat reaktifi ile renklendirildiginde,
kromatogramlarda, daha 6nce karbokgil grubuna badliy oldudu-
gbsterilmis olan, monometil~fukoz lekesinin bulunmadidi gbril-
dii, Ayni kromatogram, itoller i¢in karakteristik, sodyum me-

taperiyodat/benzidin Reaktifi® (25) ile revele. edlldléinde

e, Sodyum . metaperlyodat /benzidin reaktifi
vy I ¢ézelti : %0,1 sodyum metaperiyodatin sulu gozelt;s;

‘1T, ¢ézelti : 50 ml su, 20 ml aseton ve 10 ml 0,2 N hidroklorik asit, 1,8 g

‘benzidin' in 50 ml-etanoldeki ¢bzeltisi ile karigtirilir.
' fglem : Kromatograma once I, ¢bzelti, 5 dakika senra II. ¢8zelti
plskirtiiliir,
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mavi zemin iizerinde beyaz leke halinde itol varlifi tespit edil-

di.

€ - 28 01 1igoholozdi¢t€tdin

Permetillenmesdi :

25 mg C-28 oligoholoziti, Pl saponoziti igin verilen perme-
tilleme yéntemine gére metillenir (3 ml DMSO, 25 mg sodyum hid-

rir, 3 ml metil iyodiir).

Permetillenmig C i72 8 101 i g o h o -

lozditin As it Hidrolizdi.:

Elde edilen permetillehmig C-28 oligoleozitin tamamiy2 ml
hidroklorik asidin sudaki ¢ézeltisi ile 2 saat 95%¢ 1ik yag ban-—
yosunda hidroliz edilir. Sire sonunda hidrolizat gtiimiig karbonat
ile, genel yolla, nétrallegtirilir, 45°c 1lik su banyosunda, algakl
basing altinda kuruluga kadar ugurulur, Yeterli miktar klorof am
da gﬁzﬁlﬁr,(ﬁistem =19 ve 21)ile_§hce tabaka kromotografisinde,
permetillenmi;.Pl saponitinin asit hidrolizati ile kargilagti-

ralar,

Permetillenmig Pl saponozitinin Lit~

yum Alidminyum Hidzrizr 11le v arilmasa:

50 mg, HAKOMORI Yéntemine gére, permetillenmis Pl saponozi-
ti: 10 ml absolii tetrahidrofuranda ¢6ziiliir. 50 mg lityum alimin-
Cidsgum-hidridr ilave edilir.’ Karanlikta, manyetik karigtirici ile sii-
rekli karaigtirilarak, 2 saat 80°¢c 1ik yayg banyosunda isztzlir,
Slire sonunda lityum alliminyum hidrir fazlasi etilasetat ilavesi
ile pargalanir. Reaksiyon karigimi 40 ml suya dékﬁl&fo Sulu faz
énce 6 defa eter ile g¢alkalanarak C-3 hidroksil grubuna bagl:
permetillenmig ozlari ihtiva eden rediiklenmig aglikon ekstre edi-
lir., Ardindan 6 defa kloroform ile ¢alkalanan su fazindan karbok-

sil grubuna bagli permetillenmig oligoholozitin itold elde edilir.
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Her iki organik faz da su ile yikanir ve susuz sodyum siilfat ile

kurutulur, algak basang altinda, 45%¢ 1ik su banyosunda, kurulu-
ga kadar ugurulur. Kloroform fazi preparatif silikajel G kaplan-—
mis plaklarda (0,60 mm) kloroform/metanol (50:1) (sistem - 17)

solvan sistemi ile yan iirlinlerden temizlenir.

glde edilen lirilin, permetillemmig C~28 oligoholozitin asit
hidrolizinde oldudu gibi, hidroliz edilir, algak basing altinda
(45°C) kuruluda kadar ugurulur,Céistem =19 ve 2l)i1e ince tabaka
krometografisinde, permetillenmig Pl saponezitinin asit hidroli-
zati ile kargilagtirilir. Plaklara ilk Once anilin hidrojen ftalat
reaktifi piliskiirtiilir, beliren lekeler isaretlenir, Ardindan, ayni
kromatograma, sodyum meta periyodat reaktifinin dnce g¢ézelti -I;5 da-
kika sonra ¢dézelti - IT kisimlari plskiirtilir. Mavi zemin lzerinde

beyaz leke itoline ddniigmilg ozu gdsterir.

Oz Z2incirinde Dallanma Nokt a-

si1ndaki Ozlarin Belirlenmesi:
Pl saponoczitinin oz zincirinin yapiSLnln tayininde, oz zinci-
rinde bir dallanmanin bulunup bulunmadidi ve varsa hangi ozla-
rin dallanma noktalarinda bulundudunun tespiti Snemli bir hu-
sustur, Bu amag¢gla ozlarin 1,2 glikol gruplarinin periyodik asit
ve tuzlari ile pargalanargk formaldehit ve formik asit verme-
gi, 1,2 - glikol gruplarl“ﬁaslmayan, dallanma noktalarindaki
‘ozlarin ise, etkilenmeden kalmasi 3zellidinden yararlanilmak-
tadir, |

Polzgala saﬁonozitlerinin"asit hidroliz gartlarainda ya-
“pozal dedigiklide ugramasi nedeniyle, gercek aglikonun elde
edilmesinde de periyodat oksidasyonu y&nteminden yararlanilmig-—
tir, Bu konu ile i1ilgili bilgi daha 8nce verildidinden burada

tekrarlanmaya gerek gbriilmemigtir. Burada elde edilen ¢tkelti
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ve sliziintl kisimlari ayri ayri caligildi, Qﬁkelti‘klsmlndan fos-
forik asit hidrolizi ile ayrilan (A) kisﬁlndan aglikon kolon kro-
motografisi vasitasivla teﬁizlenerek elde edilmisﬁi. (B) ve sti-
zlintli kisimlar: dallanma noktalarindaki ozlari, par¢alanmamis
halde, tagimaktadir. Her iki kismin tagididr ozlar,kadit ve in~
ce tabaka kromatografisi ila teghis edildi. Kromatogramlarda tes-
pit edilen ozlarin dallanma noktalarinda bulundudu, kaybolan oz-
larin ise terminal veya dallanma noktalarinda bulunmayan ozlar

oldugu belirlendi.

(B) fazi, 2 defa 50 ml n~-butanol ile ekétre edilir. Organik
fazlar birlegtirilir ve su ile yikanir, 50°¢ 1ik su banyosunda, al-
gak basing altinda, kurulufa kadar ugurulur. Artik 50 ml % 95 lik me~
tanolde ¢dziillir ve karanlik odada, oda isisinda karzstzrllarak'?sa
mg sodyum borohidriir azar azar ilave edilir., Sen ilaveden sonra
2 saat daha karaigtirilir. Sodyum borohidriir fazlasi aseton ilavesi
ile pargalanir, Reaksiyon karigimi 10 ml kadar asetik asidin sudaki
% 5 lik g¢ézeltisi ile nétrlegtirilir, algak basang altinda 50% 1ik
su banyosunda metanol ugurulur. Kalan sulu faz 3 defa 50 ml n- bu-
tanol ile ekstre edilir. Birlegtirilen n - butanol fazlari su ile

yikanir, algak basing altinda (SOOCU kuruluda kadar ugurulur.(Bl}.

Siiziintii kismina etilen glikol ilavesi ile ortamdaki iyodatin
fazlasi parcalanir, algak basing altinda 45 - 50%c 1ik su banyosun-
da etanol uzaklagtirilir. Elde edilen bulanik ¢dzelti 200 ml su ile
seyreltilir ve n -butanol ile (100 ml) 3 defa ekstre edilir. Buta-—
nol fazlar:i birlegtirilir ve su ile yikanar, algak basing altinda
kuruluga kadar ugurulur (50°C de) . Artak 100 ml % 95 lik metanolde
gézilir ve karanlikta, oda zsisinda 700 mg sodyum borohidriir karig-
tirzlarak  azar agar ilave edilir,. Son ilaveden sonra 2 saat daha
karigtarilir. Sodyum borohidriir fazlasi aseton ilavesi ile pargalanir,
Reoaksiyon karigimi % 5 asetik agit ile nétrallegtirilir, Algak basing
altinda 50°C de metanol uUzaklagtiralir, Sulu faz 3 defa n-butanocl ile

ekstre edilir, ekstraktlar birlegtirilir, su ile yikanir ve alcak
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basang altinda kuruluga kadar ugurulur. Artik % 50¢ metanol ile hazir~
lanmig 0,03 N silfirik asit (200 ml) ile 30 dakika 80°C 1lik su ban-
yosunda 1sitalir, Hidrolizat baryum karbonat ile nétrallegtirilir,
algak basing altinda metanol uzaklagtirilar. Kalan sulu gézelti 3 de-
fa n-butanol ile ekstre edilir, n-butanol ekstraktlar: su ile yaka~-
nir ve kuruluda kadar ugurulur (50%¢ de) (B).

(Bl) ve (E) bir ka¢ ml metanolde ¢oéziillr ve kadit kromatografi-

si ile kontrol edilir.

Yéntem Inen-damlayan kadit kromatoegrafisi
Adsorban Schleicher - Schiill 2043 amgl
Numune (Bl) ve (E)' nin metanollii ¢dzeltileri

Solvan sistemi

Sistem -4 n—BuOH/gl.AcOH/Hzo (4:1:5)
Sistem -6 n—BuOH/Piridin/Hzo (9:5:4)

Stirtiklenme sﬁresil Sigstem -4 : 24 saat
| Sistem -6 : 45 saat
Revelatdr Anilin hidrojen ftalat reaktifi, 110°C ge,
7 5 - 10 dakika
étandart qﬁzeitiler 'D-giikoz, D*gﬁlaktoz,.n~fﬁkbz, D-ksiloz,

L-~ramnoz, L- arabinoz
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p~Metoksi Sinnamik Asit

Yapilan calismalar, Polygala saponozitlefininfé—l4
karbinol grubu ile (17) veya C- 17 karboksil grubuna bajlanmig )
ozlarin hidroksil gruplari ile (191,192) esterlegmig durumda
sinnamik asit tiirevlerinin bulundudunu gdstermigtir. Yapiya bag-
1li kromofor grup nedeniyle Polygala saponozitleri-UV-366 nm da ma-
vi floresans verirler, Pl saponozitinde de bdyle bir kromofor gru-
bun varlidi, Pl saponozitinin UV- spektrumunda 315 nm da goriilen
doruktan anlaélldl. Literatiirde (191-192) 315 nm da gbriilen
dorudun p-metoksi sinnamik asit olabilecedi kayitlidir. Pl sapo-
nozitinin alkali hidroliz ve periyodat oksidasyon lirlinlerinden ko-
lon kromatografisi ile elde edilen ve UV- 366 nm da mavi flore-
sans veren lekenin, {sistem - 13) ile ince tabaka kromatografisin-
de sentetik olarak elde edilen p-metoksi sinnamik asit ve p-metok-

si sinnamik asit numunesi® ile ayni Rf'i verdidi gtriildd.

Aglikonun elde edilmesi sirasinda (A) fraksiyonunun kolon
kromatografisi ile (SK-3) ayiriminda eter/betrol eteri (6:4) sistemi
ile ellie edilen (C) maddesi az miktarda etanolde isitilarak ¢oziliir,
buzdolabinda 2 glin kristallemmeye birakiiir, Ust faz fantrifij ile ay-
z1lazr, elde edilen kristaller tekrar etanol ile kristallendirilerek

temizlenir, kisa igne geklinde, renksiz kristaller elde edilir,

Pl saponozitinin IN potasyum hidroksit ¢ézeltisi ile alkali hid-
rolizi neticesinde elde edilen sulu ¢dzelti eter ile 2 defa ekstre edi-
lir. Eterli faz su ile yikanir ve susuz sedyum siilfat ile suyundan kur-
tarilir, ugurulur. Artik etanolle, yukarida bahsedildigi gekilde, bir

kag defa kristallendirilerek temizlenir.

a . . . . . f .
: p-métokei sinnamik asit numunesi Junzo SHOJI (Showa Univ. Japonya )'dan

temin edilmigtir,
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P- Metoksi Sinnamik Asit Sentezi (198)

13,6 g anisaldehit (p-metoksi bepzaldehit) ve 11 g malonik asit,
50 ml piridinde gézillir, 1 ml piperidin damla damla ilave edilir ve
geri geviren sogutucu altinda,su banyosunda yavag yavag'lsztmaya bag~-
lanir. Reaksiyon giddetlenmezse daha yliksek isida g¢aligilir, Gaz ¢ikigz
bagladafindan itibaren 1 saat su banyosunda isitilir. Karigim seyreltik
hidroklorik asit igine dékllir (asit miktarz piridini n6trélle$tireéek
kadar olmalidir). Meydana gelen ¢dkelti siiziilerek ayrilir ve bir mik-

tar soduk su ile yikanir, etanol ile kristallendirilir.

Sakaroz

Bazi POlygala tiirlerinde sakarozun varlidindan genel teorik

bdllimde bahsedilmigti, Polygala pruinosa subsp. pruinosa'nin kskle-

rinin sakaroz tagiyip tagimadidi aragtirailda.

Bitki kdklerinin metanol ekstrakti algak basing altinda kuruluga

kadar ugurulﬁr. Yapigkan artik suda g&zﬁlﬁr ve saponozitler-n-buténol
. ile ekstrs ed:lzrn Kalan sulu ¢dzelti algak baszng altznda kuruluga

kadar ugurulurw Elde ed;len kahverengi zamksi. art;kinetanclde goziliir,
2 hafta oda 1sisinda bekletildiginde gériilen kirli esmer renkli kristal-
ler, bir kag defa metancl ile kristallendirilerek temizleﬁir; renksiz
kfistaller elde edilir, Kagat krematoéraﬁisinde(sistem?-4 ve 6J,ince
tabaka kromatografisinde(sistem -14 )kullanzlarék incelendiginde saga-

roz numunesi ile ayn: Rf degerine sahip oldudu gdriliir,

100 mg madde 10 ml % 2 siilfiirik asit gbzeltisi ile 2 saat 100°C
lik yag banyosunda hidrolize tabi tutulur. Hidrolizat baryum karbonat .
ile nétrallegtirilir, ¢dken baryum siilfat éﬁzﬁlerek ayrilir, Sizintt al-
¢ak basing altinda kuruluga kadar ugurulur, bir kag ml metanolde gd=— -~
zlililp, kagat kromatografisinde (sistem -4 ve 6 )ile gériilen ozlar tespit

edilir.
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Poligalitol

Daha ®nce yapllan caligmalarda, 1,5-anhidro sorbitol yapl—

sinda bir itol olan, poligalitoliin Polxgala ttirleri 1gin karaktehu

ristik maddelerden biri oldudundan bahsedilmigti., Polygala prui-
nosa subsp. pruinosa ktklerinde de poligalitoliin var olup olmadzigi

aragtirilda,

Kdklerin eter ekstraktindan bir miiddet sonra, sar1m51'béyaz
renkli, tatla lezzetté, bir maddenin ¢8ktigli gtriildi., Maddenin eta-
nol ile bir kag¢ defa kristallendirilerek temizlenmesi neticesih-
de beyaz, heksagonal kristaller elde edildi. DiJer taraftan, k&k-
lerin metanollii ekstraktindan saponozitlerin eter ile ¢tktiiriilmésin-
den. sonra listteki eter fazindan da beyaz; kiiremsi kristaller elde
edildi, Erime dereceleri ayni olan bu iki farkli kristalize mad-
denin karigim erime derecesi, IR- spektrometri ve ince tabaka kro—

matografisi analizleri yapildi.

Inee toz: edilmi$*P,“pruincsa’subsp.'bxhinosafkakleri,'géﬁel’sapa-—
noz;t skstrakszyonu bahs&nde ayr1nt11ar1 aglklandlgm gekllde, petrol
‘eterm Jle 30 saat ekstre edllar. Ardzndan matergal 2 defa 15 saat ete#
ile tuketllzr, Eter ekstraktlar: yodunlagtzrzlzr. Oda 1smsznda renk-
1i gigelerde bekletilen yodun ekgtrakttan 1 ay icinde meydana gelen ¢d-—
keltl stiziilerek ayrilir, bir kag defa eter ile yikanir. Artik szc&k
etanolde ¢ézilidr ve buzdolabinda kristallendirilir. Santrifiije edilerek
ayrzlan kristaller, bir kag defa etanolle kristallendirilerek temizle-
nir, biiylik heksagonal kristaller elde edilir,

Diger taraftan metanolli saponozit ekstraktindan eter ile sapono-
zitlerin ¢oktiriilmesinden sonra santrifij ile ayrilan lstteki eter fazi
kuruldugu kadar ugurulur. Artik, sicak metanolde ¢&ziillir ve buzdolabin~-
da kristallendirilir. Ayni iglem tekrarlanarak beyaz, kiiremsi kristal~

ler elde edilir,
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Poligalitol Tetraasetat

Elde edilen maddenin poligalitol oldufunu tam anlamiyla
ispat edebilmek ig¢in asetatinin hazarlanmasi tercih edilen bir yol-

dur.

750 mg poligalitol, 5 ml piridinde Jszfllarak gozlliir. 25 ml ase-
tik asit anhidrit ilave edilir ve 2 giin oda isisinda bekletilir. Sire
sonunda asetik asit anhidrit fazlasi, karisim buzlu suya dékiilerek, par-
galanzr. Asetilasyon lrilnid sulu fazdan 2 defa klorofamﬁ ile tiketilir.
Solvan algak basing altinda uzaklagtirilir, sicak eﬁanol ile krigtal-

lendirilir, Kisa beyaz kristaller elde edilir.
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BULGULAR

Aragtirmamizan bulgulari agafrdaki siraya gdre sunulmugtur:
Fizikokimyasal dederler, ana saponozitin tanim, izolssyon ve yvapi~
sinin tayini. Yapi tayininde, saponoziti meydana getiren aglikonun
ve bagli bulunan ozlarin yapilarinin aydinlatilmasi ile ilgili
bilgiler, alt bagsliklar halinde sirayla Verilﬁistir. Bulgulaf agik-
lanirken sonuca ulagtiran iglemlerin yapiligi, mate;yal ve ytntem~

de verildigi:ic¢in, tekrarlanmaya liizum gSriilmemigtir,
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Fizikokimyasal Dederler

Koplirme Indeksi

% 0,1 lik dekoksiyon ile yapilan &n denemede 1. tiipte 1 cm
yiiksekliginde kopiik meydana geldi. Bu tiipte 1 ml % 0,1 lik dekoksi-
yon bulmaktadir. Bu konsantrasyondan 0,2 ml azaltilarak ikinci de-
neme yapilir. 1 cm képiik yliksekligine sahip tiipte 0,4 ml dekoksi-
yon bulunmaktadir, Képlrme indeksi gu sekilde hesaplanir:

10 x 0,1
0,0004

"ﬁroéun Kopiirme Indeksi = = 2500

Hemoliz Indeksi

Drogun tampon ¢Szeltideki % 1 lik ¢&zeltisi ile yapilan sn
denemede hemoliz meydana getiren diliisyon tespit edildi, Yapailan
ikinci denemede 5. nci tiipte hemoliz g&riildli, Bu tilpte 0,6 ml drog
¢bzeltisi bulunmaktadir. Standart sapénozitle'yap;lan deneme sonu-
cunda kanan faktsri ' '

Kan Faktsri = 22900 _ o 7750
133548
Drogun Hemoliz Indeksi = 19 = 1666,67

. 0,006

Gergek Hemoliz Indeksi 1666,67 x 0,7750 = 1291,67
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Saponozitler

Tanim

Saponozit karaigiml ig¢in denenen solvan sistemleri iginde en
ayirim kloroform / metanol / su (65:35:10) (Sistem -2) ile sag-

landi. Denenen dider solvan sistemleri ile tam bir ayirim sadlanama—-

digindan, sadece(sistem ~2)ile saponozit karigimindaki saponozitler

ve diazolanmig saponozitlere:ait Rf deferleri(Tablo -25) de gdste~

rilmigtir.
o * . . . . . ,,.
Sara Sistem - 2 ile elde edilen Rf - degerleri
Saponozit Diazolanmig Saponozit

5 0,13 | 0,29

4 0,12 ‘ 0,28

3 0,11 0,26

2 0,10 0,21

1 0,09 g o 0,18

Tablo - 25

Saponozit Karigiminin Ince Tabaka Kromatografisi

*
" ( ¢ Tatbhik noktasina en yakin lekeden bagliyarak numaralandirilmigtir}

Pl Saponozitia

Beyvaz renkli, amoxf toz

Erime Noktasa s 272 -‘275°C (bozunma)\

: Solvan sistemi -2 ile, asadidan yukariya dodru, 1 no'lu leke Pl saponoziti

olarak igimlendirilmigtir,
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. MeOH

uv - :
Spektrumu (nm) X doruk 315 nm

1) . 3500 - 3300 (OH), 2940 (-CH,
~CH,, =CH,), 1705 ( - COCCH),
1635 (-C = C~), 1610, 1515
(benzenoid), 1260 (~-C=0 ),

IR - Spektrum {cm

1100 - 1000 (ozlardan ilerd
‘gelen genlg band) (Sekil=-48),

Saponozit UV - 366 nm da mavi floresans vermektedir.

Sekil - 48
{(P1) saponozitinin IR Spektrumu

(Perkin Elmer, Model 457,%l KBr)

PD1 Saponozitia

Beyaz renkli amorf toz, UV - 366 nm da mavi floresans verir.

Erime Noktasl « 260 <~ 263°C

i eldi j aponozit
p]l saponozitinin diazolanmasi ile elde edilen sap
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UV - Spektrumu (nm) A MeOB 315 nm

* " doruk

IR - Spektrumu (cm™ 1)

L]

3500 - 3300 (-OH), 2930 {~CH,
“cHy, -CHy), 1710 (-C = 0), 1630,
1600, 1510 (-C = C-), 1380, 1253,
1100 - 1000 (-C =©0).

Aglikon

‘Renksiz,iQne seklindé kristaller

Erime qutasl . 31w-311°c | |
IR- Spektrumu (cm™}) ¢ 3500 ~ 3300 (=OH), 2940 (-CH,-CH,,
| - =cHy), 1710 (-COOH), 1470, 1390,
1370, 1260 (-C-0), 1175, 1150,1098,

1065, 1055, (-C-0)

- Aglikonun IR -'spektrumu (Sekil -49), sahit madde presenege-

m‘ﬁin‘ina IR ~ spektrumu ile (Sekil -50) karsilagtirildiganda her iki
‘5pektrumﬁn birbirine benzedidi g8riilir. - |

[ oy o +io

 Sekil - 49 |
Aglikonun IR - Spektrumu '
(Perkin Flmer, Model 457, %1 KBr)

‘Q ¢ @ahit pressenegenin Junzo SHOJI'den sadlanmigtir. Miktara az.oldugu igin
IK ~ spektrumunda gérillen pikler zaysf gikmigtir. ‘
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sekil - 50
- Presenegenin-IR Spektrumu
(Perkin Elmer, Model 457,%0,3 KBr)

Presenegenin dimetillester triasetat

_ Aglikonun presenegenin oldudunu tam olarak tespit edebilmek
amaciyla, elde edilen aglikonun'tﬁrévi hazirlandi, Aglikon 8nce

diazometan ile esterleatirilip ardindan asetillendi Meydana ge-
len tilirevin kilttle spektrometrik bulgularl presenegenin dimetiles-
ter triasetatin”kiitle spektrometrik bulgulary ile kargilagtaraldifinda,
her iki spektrumun arasinda benzerlik oldudu gériildi (Sekil -51).

m m

s9¢

_._A m\ »\\\

Sekil ~ 51

Presenegenin Dimetilester Triasetat in Kutle Spektrumu

.(Jeol,.JMS.-D.lOO.Kutl@‘SPQKtIQmetresi IypnIA§ma Gerilimi 75 ev).

2, Presenegenin dimetilester'in kiitle spektrometrik bulgulari igin

Dr, W. KILBINGER'in g:almmas:.ndan (17} yararlanilmigtir,



f-17§,:7_ .

‘Molekﬁlfkglrllql '- 672 (kﬁtle spektrometrik)

Kitle Spektrumu : 612 M- cu.co LH) ;599 (M—CH OAc), °

3"
OAc~ CH

2

(M - CH2 3CO H) , 498 ﬂM—CHZOAc-Z‘

'*_cn3co H), 493, 479, . 437 (M-CHZOAc—COZ-

“CH ~CH. co H—CH

3 3%9; 3CO ), 419 (M—CH OAC*Z

2

H—c02CH —H ), 351 (a), 261 {b—CH3

 CH3CO2

CH ), 201 (b 2 CH co H)

CO. H), 262 (b— CO2

200 , 187,173,133,131;119,n;,;

3 12 trlterpenler igin karakterlstlk retro’ Diels-—Alder par-'ﬂ

“-jfgalanmaSLna gbre presenegenin den’ meydana gelen iyonlar (Sekil-

 ; 52) de gosterilmigtir.‘:

+ 0 EH0AC

.[}féHQOAc‘

—

_ sekil - 52 E -
Presegexﬁn"' ‘in ‘retro. Dlels-Alder ‘Pargalan-
masi’ ile Meydana ‘Gelen Iyonlar.;'x'”".
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Ba&li Bulunan Ozlar

Ka&it Kromatogzrafisi: (PL) Sapcnozitinin

ve alkali hidrolizi sonucu elde edilen iiriinlerinin (3-0-monodesno-
zit ve C-28- oligoholozit) total ve zayif asit hidrolizi ile elde edi-
len ozlar kagrt kromatografisi ile téspit edildi. Neticeler {(Tak-

“lo - 26) da gbsterilmigtir,

Hidrolizat Teshis edilen ozlax
(Pl) Saponoziti D ~glikoz, D~ galaktoz, L-ramnoz, -

ksiloz, D-fukoz, L- arabilinoz
Sapogenin -3-0- monodezmozit D- glikoz

C- 28 Oligoholozit D- glikoz, D=~ galéktoz, L-ramnoz, D-

fukoz, L~ arabinoz

Tablo -26

{(Pl) Saponozitinin Tasidigi Ozlar

Gaz S1vr Kromatogrxafiis i: (Pl) Saponozi-

ti ve sapogenin =3-0- monodesmozit'in siliillenmis oz karigimlari-
nin gaz kromatogramlar1: {Sekil =53 ve 54) de gdriilmektedir, Neti-
celer kadit kromatografisi ile elde edilen bulgulari dogrulamak-
tadir., Gaz sivl kromatografisi ile tespit edilen ozlar ve molar
oranlarl (Tablo -27) de gdsterilmisgtir.

Hidrolizat ‘ D-gli D-gal Le~ram D-ksi D-fuk L-ar

(Pl) Saponoziti 2 1 1 1 1 1

Sapogenin~3-0- monodesmozit 1 - - - - -
Tablo - 27

(P1l) Sapnnovitinin Tagadidi Ozlar ve Molar Oranlarai.
D¢ ligDegithon s D~aal:Dogalaktos , L~ram: L-rornos,D*k¥1 yD~kailoz,

D-~fuk : D~fukoz,L-ar:L-arabinoz



-172-

glikon

fukan | rgmnG,

valaktoz . ksiloz . erabinpog] . ‘

(Pl)Saponozitinin Silﬂllenmis Ozlarlnln Gaz Kromatograml‘

(PYE - Unicam 104 Gaz Kromatoqraf)

(IS A

gekil -53 o - -
|
|
|
|

k\- TN
T - - sSekil - 54

f Sapogenin—B 0 Monodesmozitin Silullenmis Ozlarlnln Gaz Kranatogram.
| (PYE Unicam 104, Gaz Kranatograf)
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o - (Tablo ~27 ) den de gérildigil gibi, (Pl) saponozitinin tasll'
"ﬁﬁ.d1§1 iki D-glikozdan biri C~3 OH grubuna baglanmlstlr.

Ozlarln_Zincirdeki Yerlerinin Tespiti
' Sapogenin-3~0-Monodesmozit

_ _M,-_”lBayaz renkliy'amorf toz, UV~ 366 nm fioresansivermemekte—
Codir. ' | |

Erime NoktaSLI | : 298 - 300°C
IR = Spektrumu (em™h) : 3500 - 3300 (-OH), 2925,2850 (-CH,
 —CH,,-CH,), 1730-1690 (~C = 0), 1385
1260, (-C = 0), 1100-1000 (-C-0)
~ (Sekil - 55),
, \ - — oo byt

DALGA SavIiH drem . i 487

Sekil - 55 .
Sapogenin -3-0~- Monodesmozitin IR Spektrumu
( perkin Elmer, Model 457,%1 KBr)

Permetillenmig (P1) Sapohoziti

Beyaz renkli, amorf toz (petrol eterinden).
Erime poktasi ~  t104- 108°c
IR Spektrumu ' :2930 (-CH7CH,,~CH;),1730 (~COOR) ,

1460, 1380 (—C—O),'l200 - 1000
(-c-0) (Sekil - 56)-
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_  Permetil saponozitlerin IR~ spektrumlarlnda hidroksil ban—
S aanan (3500-3300 cm™") gdriilmemesi gerekir. Presenegenin'in C-2- o
. hidroksil grubu sterik olarak engelliqinden metillenememektedir,"" -

- Bu nedenle spektrumda,zay:t.f da  olsa, hidroksil piki gbriilmekte~
dir. S o - | |

S ROTIE R UETE ST DL S0 A0 S 0. o

e - Dot FTr 4000 Inne - A - won - 1700 . wioa - [ . aco ) o
o DALGA SLN G 1Ly ' o L . ) ) - . A 457

Sekil - 56 . ‘
PermetillenmisfPl}Saponozitinin IR Spektrumu
(Perkin Elmer, Model 457 %1 KBr)

‘ KUt 1 e Spektrumu :‘Permetillenmis (P1) Sapoﬁo-
'_zitinin kﬁtle spektrumunda gordlen pikler incelenerek agllkon ve

oz klslmlarlndan ileri gelen iyonlarln pikleri tespit edildi (Se—.
fkil - 57) ' = | :

|I1L
v

) t
k. ES

ll IIJ[I[”‘ Iw |||| A Il i LMl 1 !

Sekil - 57
Permetillenmig(?l)Sapon021tinin Kutle Spektrumu

q: permétillenmig (P1) Soponoz;tznln kiitle Spektrumu, ‘Prof. Dr. T. KDMORI
Taraflndan Alznmlstlr. .
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(Pl) Saponozitinin aglikon kismindan meydana gelen iyonlara ait
pikler m/e 513,280,253,235,189 da gtriildi. Bu pikleri veren

ka-
rakteristik iyonlar (Sekil - 58} de gOriilmektedir.

4

m/e 189

Sekil - 58

Permetil (Pl)-Saponozitinin Aglikonundan Meydana Gelen fyonlar

Spektrumda gériilen 99,115,125,127,145,155,157,175, ve 219
pikleri dikkati g¢ekmektedir. Bu piklerden 2192, 155 tetrametil hek-
soz, 175,143 trimetil pentoz veya dimetil metil peﬁtozlar-igin
karakteristiktir. Permetil (Pl) saponozitinin asit hidrolizi ile
elde edilen metil heterozitlerin kiitle spektrumunda goériilen pik-
ler de bu bulgulari dogrulamaktadir. . :
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Metil tetrametil galaktopiranozit

| +
veya .. Métil tetrametil glikopiranozit j]Zlg(M"31)'2°5'187'176

Metil dimetil ramnopiranozit 175(Mi31)

Metil ‘dimetil ksilopiranozit 160 (M¥31) 149,142,132,
130,129,118,101,88,75,60,
45,32,31,28

Permetillenmis (Pl) Saponozitinin
Total Asit Hidroldizi: Permetil (Pl) sapbﬁozitinin
total asit hidrolizi ile elde edilen metil ozlar ince tabaka kroma-
tografisinde sistem 19,20,21,22,23 kullanilarak, gahit metil ozlar
ile karsllastlrlldijG deJerleri hesaplandxr (Tablo -28).

Metil Oz RG - Solvan Sistemleri

19 200 . 21 22 23
I 1,00 1,00 " 1,00 1,000 1,00
II 0,75 0,82 0,91 0,95 0,82
111 0, 80 0,78 % 0,82 0,77 -
IV 0’54 . 0,67 0'76 0,71 0,86
v : 0,23 ' 0,36 0,56 0,48 0,66
vi - - 0,07 0,13 0,32 0,33 0,30
TMG 1;00 1'00 1,00 1'0\0 1,00

Tablo - 28

Metil Ozlarin Ince Tabaka Kromatografisi

Kromatogramlaxdan 2,3,4,6- tetrametil-D- glikoz, 2,3,4,6-tet-
rametil D~ galaktoz ve 2,3,4-trimétL;4L~arabinozun varligi tespit
edildi. Bu ozlarin permetillenmis halde bulunmalari, (Pl) saponozi-
tinin oz zincirinde terminal ozlarain qlikoz;galaktoz ve arabinoz
olduklarini ortaya koymaktadir. Kromatogramlardaki diger metillen-
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mig ozlarin R, deferlerinin kiigik olmasi bunlarin kismen metil-
lenmig ozlar oldudunu g¥stermektedir. Bu ozlar zincirde agli=-
kon ile terminal ozlar araslnda yer alirlar. Terminal ozlarin

¢ok olmasi oz zincirinde dallanmanain bulundujunu gésterir. Fa-

kat yeterli gahit oz numunesi bulunamadidindan kismen metillen-
mis ozlarin metillenme dereceleri tespit edilemedi. Bu ozlarin
hangi ozlar olduklarini teghis edebilmek igin, metillenmis oz khri—
gamindan kolon kromatografisi ile ayrilan metillenmig ozlar tek-
rar permetillenerek ince tabaka kromatografisi vasitasiyla per-
metillenmig sahit ozlar ile kargilagtirilarak teghis edildi.

I, 2,3,4,6 ~tetrametil-D-glikoz
I, '2,3,4,6 ~tetrametil-D-galaktoz
III. 2,3,4.¥trimetil—L—arabinoz

IV, ksiloz térewt " - o070

V. rammoz tiirevi
VI. monometil-D-fukoz

Permetillenmis Alkali Hidroliz Uriinlerinin Asit Hidrolizi:

(Pl)saponozitinin alkali hidrolizi ile elde edilen sapoge-
nin 3-0~monodesmozit ve C-28 oligcholozit zinciri ayrl.ayrl pexr~ -
metillenerek asit hidrolize tabi tutuldu, Hidrolizattaki metillen=-
mig ozlar , daha &nce oldugu gibi, ince tabaka kromatografisinde-
(sistem 19 -23)kullanilarak teghis edildi,

Permetillenmig sapogenin=-3-0- monodesmozitin hidrolizatainda
sadece 2,3,4,6- tetrametil-D-glikoz, permetillenmis C-28 oligoho-
lozitin hidrolizatinda ise I~V ozlari yaninda :dimetil-D-fukoz
varlidr goriildii.VI lekesi ise kayboldu. Bu iki hidrolizatain kro-
matogramlari yapi hakkinda yeni bilgileri ortaya gakarmaktadirr.
Daha dnce sapogenin-3-0-monodesmozitin sadece 1 glikoz tasidiga
kafit kromatografisi ve gaz kromatografisi ile ispat edilmigti.

Bu netice de bulgularaimizi kesinlegtirmektedir. Difer taraftan
C-28 oligoholozitinde aglikona badlanan ilk ozun fukoz oldudu da
ortaya gakmigtir.
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Permetillenmis(Pl) Saponozitinin Lityum Alfiminyum Hidrlr
Ile Yarilmasi -

Permetillenmig(Pl) saponozitinin lityum aliiminyum hidriir ile
yarilmas: sonucu elde edilen C-28 oligoholozit zinciri asit hid-
rolizé tabi tutularak, metillenmis ozlarina pargalandi. ve ince ta-
baka kromatografisinde incelendi.

I. 2,3,4,6 - tetrametil - D -~ glikoz
1T, 2,3,4,6 - tetrametil - D - galaktoz
III, 2,3,4 - trimetil - L - arabinoz
IV. ksiloz tlirevi

Vv, ramnoz tiirevi

Neticelerden g&riildigii gibi metil oz VI, kaybolmugtur. Daha
dnceki bulgularimiz Me. oz VI. nin monometil - fukoz oldudunu ve
aglikonun karboksil grubuna bagli ilk oz dlduqunu géstefmisti.
EJer bu bulgumuz dodgru ise lityum aliiminyum hidriir yarilmasi sira-
ainda fukozun fusitoliine ddniigmesi gerekir. Kromatograma bu defa,
itoller ig¢in karakteristik, sodyum meta periyodat - benzidin reak-
tifi plskiirtiildi, Monometil - fukoza yakin R dederinde lacivert
zemin {izerinde beyaz leke halinde fugitol goriildii. O halde C - 28
oligoholozit zincirinde aglikonun karboksil grubuna bdqlanan ilk
ozun fukoz oldudu dogrulanmig olur. Bu zincirde terminal ozlar ise

glikoz, galaktoz ve arabinozdur.

Dallanma Noktasindaki Ozlar

(Pl)saponoziti periyodat oksidasyonu ile hidrolize tabi tu-
tuldu. Oksidasyon lrlintiniin zayif asit hidrolizi ile elde edilen
ozlar kagit kromatografisi ile tespit edildi.

Kajit kromatograminda sadece fukoz ve ksilozun gdriilmesi
dallanma noktasinda bu iki ozuh bulundugdunu gbstermektedir. Dider
taraftan bu iki ozun (B) kisminda gdriilmesi fukozun aglikona bag-
landigini ve keilozun da bue baglandigdini ortaya koymaktadir.
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p- Metoksi Sinnamik Asit

' Renksiz. igne geklindeki kristaller

172%%¢ |
1690 (-C =0), 1625 (aromatik hal-
kaya konjugasyon),1600, 1515

(-C = Cc-, aromatik), 1445-1415,
11320,1260,1220,1180,1030 (-C-0),
980 (CH = CH, trans), 830 (aroma--
tik B) (Sekil - 59) o

Erime Noktasi

_1) '

IR - Spektrumu {(cm

'178 (kﬂtle spektrometrik)

M 178 161 (baz pik), 133,118,90,
89,77,63,51,39, 28 (sekil-sl)
275, 220,210

Molekﬁ1 a§1r11§1
Riitle Spéktr#mu

UV - Spektrumu (nm)

TRANSWUE TANE (301

H
i

5
%
8

" T — oo = e
PALOS SAYS rewmy

$ekil - 59
p- Metoksi Sinnamik Asidin IR Spektrumu
. (Perkin Elmer, Mode1.457, 31 KBr)‘
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| | gekil - 60 u BT
.Sentetik p =~ Metoksi Sinnamik Asidin IR Spektrumu_ DL
((Perkin Elmer, Model 457, %1 ker). S
- —
N (R Tl_i b L L d !
, sekil - 61
p- Metoksi Sinnamik Asidin Kiltle Spektrumua
' ( varian MAT - CH 5, 70 eV) '
o o , Sakaroz
Renksiz ‘Kristaller |
' Erime Noktasl j 134 - 5 % .
~ . Karigim: Erime No.kta'-'* D2 184 - 5 °c (Saccharose, Merck)
- Optik cevirmesi ‘ : ( a)20-+57 (au)
g'HidroliZ“ s eglikoz,D f:uktOZ"
-a

P - MEtOkSl Sinnamik As;d;n Kutle spektrumu DRAGOCO Firmasi Tarafin-

' dan AllﬂM;gtzr.
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Poligalitol

Leyaz renkli, bdydk heksaqona] veya kiiclik idne seklinde
kristaller.
fErime Noktas:r = ¢ 142°% |
IR - Spektrumu (em™l) : 3410-3220 (-oH), 2970,2930,2870
SR | {~CH, -CH,,-CH,),1460-1200
(«C = Cc-); 1140,1100,1075,1030,
RN 1005 (~C-0) (Sekil - 62)
 Molektil Adirliga 164 (kit1e ‘spektrometrik)
Kitle Spektrumu . : 165 (M4 1), 146 (M -18), 133,
- 115,103,99,82,73 (bav pik),60,
'57,45,31,28 ($ekil -63)

+n

N STITR- BTN YW AN [u...’(_u...f.....n...'

\ \
e
\(\w"\ |

ORI Ga Gl e

| . Sekil - 62
Poligalitol'ln IR - Spektrumu
. {Perkin Elmer, Model 457, %1 KBr)
(Farkll kristal'$ekillerininlkarsllastlrllma51‘)
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3 73

2% 45

69

i Il t s

Poligalitol'lin Kiitle Spektrumua
(Varian MAT - CH 5,70 eV)

Poligalitdl Tetraasetat :
Beyaz renkli idgne kristaller

Erime Noktasi :  : 65 - 69°C (tekrar kristallen—
dirildi 62 - 64°c) |
) : 2980 - 2880 (-CH,~CH,,-CH,),
1740 (COOR), 1370 (=C = C -,
1260-1220 (-C = ¢ -), 1150 ,
1090, 1040 (-C-0)

IR-Spektrumu (cm

a Poligalitol'ln Kiitle Spektrumu DRAGOCO Firmasinda (ekilmigtir,
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TARTISMA VE SONUC

Polygala pruinosa Boiss. subsp. pruinosa J. Cullen bitkisi-

nin kokleri fizerinde vaptigamiz g¢aligmalar iki b&lim altinda top-
lanmigtir., Bitkinin Botanik, kdklerin Anatomik &zelliklerinin in-
celendidi "Botanik B8lUm" ve kdklerin farmakope ydntemleriyle offi-
sinal tlirden farkinin ve tagidigir ana saponozit (Pl) ile dider
maddelerin yapilarinin aydinlatildidis "Kimyasal B&1lim". Bulgularlmiw
zin taftlgmaSL da ayni diizen iginde yapilacaktir.

P, pruinosa subsp. pruinosa’nin kSkleri, R. Senegae’den da-
ha ince ve kisadir. R. Senegae'nin en Snemli makroskopik 8zelligi
olan : Kalin bag geklindeki rizom kismi ve ylizeydeki boyuna keskin
¢ikintilar (159,160), P. pruinosa subsp. pruinosa kdklerinde goril-
mez .

Kdklerin enine kesitinde dista ince bir mantar tabakasainin al-
tinda, liggen ve ddrtgen geklinde hiicreler arasa bogluklar tasiyan pa-
renkimatik hiicrelerden meydana gelmig bir kabuk gdriillir. Yer yer ezil-
mig fakat diiz bir kambiyum tabakasi merkezi silindir ile kabuk taba-
kasini ayairir. Merkezi silindir kékiin: g¢apinin yarlsindan fazlasini
kaplar ve tek sirali 8z kollara gbriliir. Ortada ise (Sekil -7 ) Oz
kismi bulunur. Bu elementler ve dizilig sekli R. Senegae ile biylik
farklilik gdstermez. Anatomik yapinin en &nemli farki : R. Senegae'de
kambiyum'un &ze dodru yaptidir (V) seklindeki girintinin, P. pruinosa
subsp. pruinosa kklerinde gdridlmemesidir.

P. pruinosa subsp. pruinosa kSklerinin koplirme indeksi 2500
ve hemolitik indeksi 1292 olarak bulunmustur. Bu dederin arastirilan
diger Polygala tiirleri kdklerinin hemolitik indeksleriyle kargilag-
tirilmasi (Tablo -29) da gOriilmektedir.

Ph, Helv. V., suppl. VI ve OAB-9'da senega kdklerinin hemoli-
tik indeksinin en digiik 1l : 2500 olmasi gerektidgi belirtilmistir.‘
P. pruinosa subsp. pruinosa ktklerinin hemolitik indeksi bu dederin
yaklasik yarisi kadardir.Diger taraftan offisinal Polygala k&kiiniin
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Bitki HI Lt

P. _senega 1 : 3250 | 14

P. senega var. latifolia 1l : 1875 14

P. alba 1 : 2720 | 14

"~ P. chinensis 1 : 2200 17

+ "P, pruinosa subsp. pruinosa 1 : 1292 -
Tablo - 29

Bazi Polygala Tiirlerinin Hemolitik Indekslerinin
Karsiliagtirilmasi

{({HI} Hemolitik indeks

k&piirme indeksinin,Ph. Frangaise VIII’e g&re 3000 den agad:r: olmamasi
gerekir, P. pruinosa subsp. pruinosa'nin kdklerinin k&plrme indeksi
bu dedere yakindir. Fakat hemolitik indeksin dederi ¢ok diigliktiir.
Bu yiizden offisinal k&klerin yerine kullanilamaz. Ancak R. Senegae'
nin yurt digindan getirildigi diligliniiltirse,bu drodun kullanlima51
gerektigindesen azindan iki kati miktarda, ayni gayeyi saglamak
izere kullanilabilece§i teklif edilebilir, |

. K8klerin 5 saponozit taéldlgi ince tabaka kromatografisi ile
tespit edilmigtir, Bunlardan (Pl) olarak isimlendirilen ana sapono=-
zitin yapisinin aragtirilmasinda su sira takip edilmigtir : Agli-
konun, aglikona bagli oz zincirlerinin ve saponozitin yapisi.

- Polygala saponozitlerinin aglikonu, total asit hidroliz
sartlarinda yapica dedigikliklere ugrayarak sekonder tirinler mey-
dana getirmektedir ( 52). Bu nedenle, elde edilmesinde,periyodat.. ok-
sidasyonu ySntemi kullanilmigtir. Elde edilen aglikonun ve dimeti-
lester triasetat tlirevinin ince tabaka kromatografisi, IR ve kiitle
spektrometresi- = ile gahit maddelerle ve literatiir bilgileri (17 )
ile kargilagtirilmasi sureti ile "presenegenin" oldugu kesin ola-
rak ortaya ¢ikmigtir.

(P1l)} saponozitinin tasidid: ozlar, saponozitin total asit ve

zayif asit hidrolizatlarinin kadit kromatografisine tatbiki sonucu

belirlenmigtir : D- glikoz, D- galaktoz, L- ramnoz, D= ksiloz,
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D~ fukoz, L- arabinoz, Ayni hidrolizatin gaz sivi kromatografisine
uygulanmasi sonucu : D- glikoz, D- galaktoz, L- ramnoz, D~ ksiloz, '
D~ fukoz varlidi ve,sarasiyla, (2:1:1:1:1) molar oranlarinda bulun-
du¥u kesin olarak ispatlanmigtir. Arabinozun gaz sivi kromatogra: ~
mindaki yeri, gahit maddelerin bulunmamasil yliziinden,tam olarak tes-
pit edilememigtir. Bu maddeye ait muhtemel pik daha &nce yapilan

bir ¢aligmaya gﬁrea kromatogramda igaretlenmis ve molar orani da
(1) olarak belirlenmisgtir.

(Pl) saponozitinin alkali hidrolizi, yapisinin bisdesmozidik
oldudunu ortaya g¢ikarmigtir, Alkali hidroliz sonucu sapogenin -
3-0- monodesmozit ve C-28 oligoholozit ayr:i ayri elde edilmig ve
ayri ayri hidrolize tabi tutulup yapilari incelenmigtir.

Sapogenin-3-0- monodesmozitin hidrolizatinda sadece D- gli-
koz bulundudu kagdit kromatografisi ydntemi ile tespit edilmistir.
Bu hidrolizatin gaz sivi kromatografisi ile analizi ve permetil-
lenmig sapogenin-3-O- monodesmozitin asit hidrolizi, C-3 hidroksil
grubuna bir mol D- glikozun baglandidini ortaya ¢ikarmigtir. Didger
taraftan sapogenin-3-0O- monodesmozitin erime noktasinin ‘(298 -
300°C ), daha ®nce izole edilen sapogenin-3-f- glikozit (Tenuifolin)
(122) ile ayn: olmasi da bu bulgumuzu dogrulamaktadir.

C-28 oligoholozitin asit hidrolizatinda D- glikoz, D~ galak-~
toz, L-ramnoz, D~ kslloz ve L~ arabinoz bulundugu kagit kromatog-
rafisi yoluyla tespit edilmigtir. Bu zincirin yapisinin tayin edil-
mesi amaciyla, ana saponozit HAKOMORI ydntemine gdre permetillenmisg
ve drtintin asit hidrolizi ile meydana gelen metillenmig ozlar, ga-
hit maddelerle karsilastirilmak suretiyle tespit edilmigtir :
2,3,4,6 - tetrametil - D - glikoz, 2,3,4,6 - tetrametil - D - ga-
laktoz, 2,3,4, - trimetil - L - arabinoz, monometil - D - fukoz.

Bu bulgular kiitle spektrometresi ile de dodrulanmigtir. Bu bulgu-
lara gbre D—- glikoz, D- galaktoz ve L- arabinoz'un terminal ozlar
oldudu kesin olarak agiklida kavugmugtur. Hidroliz sonucu elde edi-
len metillenmig diger iki ozun metillenme dereceleri, gahit metil
ozlar bulunmadigdi i¢in, tayin edilememistir. Bu ozlarin kromatogram-
daki yerleri permetillenmisg olmalarina imkan vermemektedir,

a sy g . ou T s =
: Dr, E. Sezik'in ., Gypsophila tiirleri lizerindeki heniiz yayinlanmamig bir :

aragtirmasina gdére.
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Bunlarin kismen metillenmis ozlar olduklarini gdsterebilmek igin
- iki ozu tasiyan karigim tekrar métillenmis, 2,3}4 — trimetilf-;Lf
ramnogz ve 2,3,4 trimetil - D - ksiloz olduklari ince tabaka kro-
matogréfisi ile tespit edilmistir. Bu tespit, ozlarin hem kismen
metillenmis hemde ksiloz ve ramnhoz tiirevl olduklarini ortaya
¢lkarmigtir,

Hidroliz sonucu elde edilen bir bagka oz & monometil - D -
fukozdur. Bu ozun monometil tlirevi olmasi ya C - 17 COOH grubuna
¢ ~ 28 oligoholozitini baglayan oz oldufunu veya C - 28 oligoholo-
zitinde arada bulunan ozlardan biri olabilecegini g&sterir. SHOJI
ve ark,' nin (192 ) aragtirmalarinda C - 17 COOH grubuna badli ilk
oz olarak fukozun bulunmasi, izole ettifimiz maddede de bdyle bir
durunun bulunup bulunmadidgi biziarastirmaya. sevketti. Bunu tespit -
gayesiyle : Alkali hidroliz sonucu elde edilen C- 28 oligcholoziti
permetillenmis, ardindan yapilan asit hidroliz ile meydana gelen
ozlar ince tabaka kromatografisi ile incelenmigtir. Kromatogramda
dimetil: - D - fukoz lekesinin varligi tespit edilmistir. Bu sonug
'aglikonun C -~ 28 karboksil grubuna bagli ilk ozun fukoz olabllece-
gi 6n fikrini ortéya ¢ikarmigtir., Bu bulgularin kesinlegtirilmesi
i¢in permetillenmig (Pl) saponoziti lityum aliiminyum hidriiriile
yarilmig, ardindan asit hidroiiz ile meydana gelen ozlar lnce taba-
ka kromatografisinde kontrol edilmigtir. Kromatogramda monometil
D- fukoza ait olan leke ~ kaybolimgtur. Bu, fukozun lityum aliiminyum
hidriir yarilmasi sirasinda rediklenerek fusitole ddnligebilecedini
gtstermesi bakimindan gdk dnemlidir, Kromatograma fusitol varligai~
n1 belirlemek igin, periyodat / benzidin reaktifi (25 ) piisklir-
tiilmiis ve fusitole tekabiil eden beyaz bir lekenin meydana geldigi
tespit edilmigtir. Bu bulgu yukarida belirtilen doniigiimin meydana
geldigini.’ kesin olarak gbstermigtik..

C- 28 oligoholozitinin fukoz vasitasiyla aglikona baglandigi,
terminal ozlarin arabinoz, galaktoz ve glikoz oldudu, ramnoz ve ksi-
lozun ise zincirin' orta kisminda yer aldlﬁlg“yukariﬂarﬁartlglian.
pilgularin igiginda ispatlanmig olmaktadir, i

Diger taraftan, (P1) saponozitinin periyodat oksidasyonu
sonucu elde edilen ozlar karaigimi kadit kr anatografisine tatbik
edildidinde,sadece D~ fukoz ve D~ ksiloz gdrililmektedir. ?eriyodat
oksidasyonunda 1,2 - glikol gruplari tasiyan ozlar parcalanmakta.

( 206) diderleri pargalanmadan serbest halde agida g¢ikmaktadir. Bu
iglem (Pl) maddesine uygqulandifinda,sadece D- fukoz ve D- ksilozun .
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Jrdimesi, bu ozlaran 1,2 - glikol grubu tasimadiklarini ve oligoholozi-

»in de dallanma ncoktalarainda bulunduklarini géisterir, D- fukozun da-
ca once aglikona bagli olan ilk oz oldudu tespit edilmisti . O hal-
L ksi}oz ("~ 28 oligoholozitin, orta kisminda, dallanma noktasinda

re fukoza badli olarak bulunacaktar.

Pl maponozitinin UV spektrumunda 315 nm de bir doruk vermesi,
s= metoksi sinnamik asit tagiyabilecedini gdsterir (192), Alkali hid-
Jotlz sopucu elde edilen hidrolizatin ince tabaka kromatografisine
uyoulanmasinda, p- metoksi sinnamik aside tekablil eden bir leke tes-
»it edilmigtir, Bua hidrolizattan ve saponozitin periyodat oksidas~
;Jonuna tabi tutulmasiyla elde edilen driinlerin éafla$t1rllMa51_sonu-
cunda p - metoksi sinnamik asit elde edilmigtir, Bu maddenin yaplsi
sahit maddelerle kromatografik, IR ve kiitle spektrometrelerinde kar-
silastirilarak kesin olarak aydainlatalmigtir.p- metoksinpamik asit,
¢ -28 oligoholozitinde D- fukoz, D~ ksiloz veya L~ Famnoza badl:

[
olarak bulunmaktadir. Diger ozlar permetil tHlrevi olduklari ig¢in,

baflanma imkani yoktur,

Buraya kadar tartlsllén bulgula:hgx pruinosa subsp, pruinosa'

AL ana saponozitinin yapisinin asagd:ida gbsterilen formiile sahip

olabilecedinl ortaya ¢ikarmigtir.

E [o-ksi | [Lzac]
CO0-H D-Fukl” . iy :
’ {L-Ram] '

[PMEA | [D-Gli] .

HO

Dol —07
T HooC

Sukil ~ 64

(Ply Saponozitinin Muhtemel Yapisl

P olygala tirlerin-

{Pl) saponozitinin aydinlatilan yapisinin
ni olup olmadidinin

den daha énce elde edilen diger saponozitlerle ay

rartigilmasy da gereklidir., | N | i
Yapilan arastirmalar, Polygala tirlerinin maponozitlerinin
L b= - ’
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tip aglikon tagididini gdstermigtir : Polygalasik asit ve prese-
negenin (52,135)(P1l) saponozitinin aglikonun presenegenin oldudu
tespit edildiginden, polygalasik asitf tartigma digi barakilmagtir. .
Dijer taraftan 1964 yilinda gergek aglikonun presenegenin oldudu
tespit edilene kadar yapilar aragtirmalar, yanlig aglikon iize-
rinde yapirlan galigmalar oldudundan . tartigilmamigtir. Zaten

1964 yilina kadar oz zincirinin yapisi dizerinde ayrantili bir ¢a—
ligma da bulunmamaktadlr.

PELLETIER'in (131) P..tenuifolia‘dan, GOEBELS'in (74) P,
gsenega'dan ve KILBINGER'in P. chinensis' ten (17) izole ettigi
saponozitler monodesmozidik yapidadirlar, (Pl) saponoziti ise

bisdesmozidik yapidadir, Bu yiizden (Pl)'in yapisi,sadece Poly-
gala tiirlerinden elde edilen bisdesmozidik saponozitlerin yapi-
siyla kargilagtirilacaktar.

Bir grup arastirmaci da, aglikonun ve bu aglikona bagla
(mono veya bisdomozidik olup olmadiklaraini dikkate almadan) total
ozlari tayin etmiglerdir (2, 12 , 34) ., Bu aragtirmalar iginde
DELAUDE {34)'un caligmasinda, (Pl) saponozitinde bulunan ozlar :
tespit edilmigtir., Fakat p- metoksi sinnamik asit varligi ve yapi
hakkinda ayrantili bilgi bulunmamaktadir. Bu ylizden DELAUDE'un
P, acicularis'ten izole ettigi‘maddénin.yap131,(Pl) saponoziti
ile kargilastirilamamigtair. ' - |

Diger taraftan AKADA ve ark, (2) tarafindan yapllmls'arastlrv
mada'saponozit - C - ady vérilen‘maddenin‘yaplslnda p— metoksi
sinnamik asit bulundugju tespit edilmigtir. Fakat bu sap mozitte
arabinoz bulunmamaktadir, o halde (Pl) saponozitine benzememek-
tedir,

SBOJt ve ark. (167) P. senega var. latifolia’dan asagada
gematik yaprlar: verilen saponozitler izole etmiglerdir. (Sekil- 34 )'de
Gorliilanyis tzére Bunlar, (Pl saponozitine ii¢ nolu karbonda sadece gli-
koz tagimalari bakimindan benzemektedirler. Fakat C~ 28 oligo-
holezit zincirinin arabinoz ve glikoz tagsimamasi bakimindan biiyiik

farklilik gbstermektedirler. Yukaridaki tartigma (P1) saponoZiti-
nin Polygala tiirlerinden elde edilen yeni bir saponozit oldudu
gergedini ortaya-gikarmaktadar,
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SHOJI'nin 1zole Ettigi.Saponozitlerin Yapxsx‘119ifl92)

Aragtirmamizda, saponozitin elde edilmesi sirasanda, hem

eter fazindan hemd metanol fazindan poligalitol elde edilmig-
£ir, Bu maddenin yapasi, EN, IR, kiltle spektrumlarxnxn deferlen-
‘dirilmesiyle ispat ¢dilmistir. Polygala téirleri igin poligalitol
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karakteristik bir madde olarak kabul edilmektedir. Bulgumuz bu
konudaki bilgilere agiklik getirmigtir.

Polygala koklerinin sakaroz tasimad1§1 dne siiriilmiigtilr .
(93). 1934 yilinda BIENFANG (21) ilk defa sakaroz varligini goster-
migtir. Bu aragtirmadan sonra Polygala k8klerinden 1973 yilina
kadar sakaroz izole edilmemigtir, Bu yilda KILBINGER P. chinensis,
x8klerinde sakaroz bulundugunu tespit etmigtir (17)., Arastirmamiz
sonucu P. pruinosa subsp. pruinosa kdklerinde de sakaroz bulundu~
Junun tespiti, tartigilan bir konuya agiklik getirmesi bakimindan

Snemlidir.
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6 ZET

polygala pruinosa Boiss subsp. pruinosa J. Cullen bitkisi
1975 - 1978 yallarinin 3 - 10 haziran tarihleri arasinda Konya,

sarkikaraagag, Felek!ly , Namazlik ve Kelyayla tepelerinde top-
lanmagtair,

Bitkinin ve koklerinin botanik Szelliklerinin belirlenme-
sinden sonra kSkler anatomik olarak incelenmigtir. Kdklerin offi-
sinal Senega kokiinden (R. Senegae) farkla morfolojik ve anatomik
Szelliklere sahip oldugu gSrilmiigtlr.

Kokiin fizikokimyasal 6zellikleri incelenmig ve kopilirme  in-
deksi 2500, hemolitik indeksi 1292 olarak bulunmustur. Bu deder
R. Senegae'nin yaklasik yarisi kadardir.

offisinal Polygala kokiinlin kdplirme indeksinin, Ph,Frangaise
VIII'e gbre 3000 den agadir olmamasi gerekir. P, pruinosa subsp.
pruinosa kdklerinin k&plirme indeksi bu dedere gok yakindir. Fakat
hemolitik indeksin dederi ¢ok dligliktir. Bu‘yﬁzden offisinal k&kle-
rin yerine kullanilamaz. Ancak R. Senegae'nin yurt disindan geti-
rildigi diisiiniiliirse, bu drogun kullanilmasi gerektiginde, en azin-
dan 2 kati miktarda, ayni gayeyi saflamak lzere kullanilabilecedi
teklif edilebilir.

Ksklerin metanollii ekstraktinin 5 saponozit ihtiva ettidi
tespit edilmigtir. Bu karigimdan anasaponozit (Pl) izole edilmig,
yapisl aydinlatilmigtir, Ana saponozitin EN 272 =~ 59, UV - 366 nm'da
mavi £loresans verir, \ieoM 315 nm, IR - 3500 - 3300, 2940, 1705, 1635,

.4
1610, 1515, 1260, 1100, 1000 (cm o)

| Ana saponozit (Pl) den periyodat oksidasyonu ile elde edilen
aglikonun ve tiirevinin kromatografik davranigi, erime noktasi, IR,
kittle spektrometresi ile elde edilen bulgular sahit maddeler ile
karsilastirilarak presenegenin oldugu belirlenmigtir : EN 310 - 311°%,
Iri 3500 - 3300 , 2940, 1710 (cm_l). Aglikon dimetilester triasetat
M 672,

(P1) saponozitinin total asit ve zayif asit hidrolizatlarinin
kagit kromatografisi ile D- glikoz, D-galaktoz, L~ ramnoz, D- ksiloz,
D~ fukoz ve L- arabinoz tasidigdi belirlenmigtir., Gaz sivi kromatogra-
fisi ile ozlaran molar oranlari, sirasiyla (2:1:2:1:1:1) olarak tes-
pit edilmistir. |
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Ana saponozitin alkall hidroliz Uritinleri sapogenin 3"05m0f.
nodesmozit, €-28 oligoholozit ve p- metoksi sinnamik asit ayra ay-
r1 elde edilerek incelenmigtir, Sapogenin 3-0O- monodesmozitin pre-
senegenin-3f~glikozit yapisinda oldudu (tenﬁifolin) tespit edilmig-
tir, C-28 oligocholozit zincirinin yapisani aydinlatmak, aglikona ba§-
lanan ilk ozun ve terminal ozlarain belirlenmesi amaciyla Pl saponozi-

ti ve C-28 oligoholoziti ilk bnce permetillenmig ve hidroliz edilmisg,

diger taraftan permetillenmis saponozit lityum altiminyum hidrir ile
muamele edilmis ve asit hidrolize tabi tutulmustur. Her U¢ hidro-
lizatta bulunan metillenmig ozlar kromatografik olarak incelenmig-
tir. P1 saponbzitinin periyodat oksidasyonu tirtinlerinin kagit kroma-

tografisi ile gdrililen ozlar tespit edilmi$tir. Elde edilen neticeler

su gekilde ozetleneblllr
a. C-17 COOH grubuna baﬁlanan ilk oz D- fukozdur,
b. D- ksiloz, C-28 oz zincirinin orta klsmlnda bulunur ve
D- fukoza ba@lanmlstlr, '
c. L~ ramnoz,c— 28 oligoholozitinin orta klsmlnda yer allr,
d, D- glikoz , D- galaktoz ve L- arabinoz terminal duxrumda-—

dir.

Yukarida bahsedilen bulgular, Pl saponozitinin yapisinin aga-
- Jada gbsterildigi sekilde olabilecedini ortaya caikarmigtir. '

‘ Jpksi| (-ac]
00-{D=Fuk .

: ‘, L-Ram] {D-Gal ;
CHOH %. [pMsa] [o-cii]

HOOC .

Sapon021tin 1zolasyonu si1rasinda , metanol ve eter ekstrakt-
~ larindan,elde edilen maddelerin poligalitol ve 'sakaroz olduklari .
yapilan enstriimantal analizler ile tespit edilmlgt}r.
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SUMMARY

Polygala pruinosa Boiss. subsp. pruinosa J. Cullen, was
collected from the hills of Felekdy ', Namazlik, and Kelyayla, Konya-
garkikaraayag region, during 3rd - 1oth june of 1975 - 1978,

After the botanical properties of the plant and its roots
have been established,the roots were examined anatomically. Thus
it was shown that they had different morﬁhological and anatomical
characteristics from officinal Senega roots . {R. Sénegae).

The physicochemical properties of the roots examined; the. .~
foaming index and hemolytical index were found to be 2500 and 1292,
respectively. The latter value is about half of the R. Senegae.

| According to Ph, Frangaise VIII, the foaming index of the officinal
Polygala roots should not be less than 3000. The foaming index of P.
Efuinosa subsp. pruinosa roots is very gimilar to that of R, Senegae.
But its hemolytical index is far below of the officinal Polygala's
hemolytical index. Therefore the roots can not be used instead of
officinal R. Senegae. However, due to the difficulties to'impoft
R. Senegae, twice quatitles of P. pruinosa subsp. pruinosa roots
could be used instead, when needed. -

It has been shown that'methanolic extracts of the roots con-
tain 5 saponins. One of these, Pl, the major one, has! been '
isolated and its structure elucidated. The melting point of this
major saponin is 272 - 5°C, and it shows a blue fluorencense at
UV - 366 mmy ANSCH 315 nm; IR, 3500- 3300, 2940, 1705, 1635, 1610,
1515, 1260, 1100 - 1000 (em 1)

The structure of the aglycon obtained from the major saponin
by periodate oxidation, was found to be identical with that of‘presene—
genin., by the choromatographic behavoir, melting point, IR, mass
spectrometry and the comparison with autenthic specimens ; mp 310 -
311°¢, IR, 3500 - 3300, 2940, 1710 (em™>) . Additional evidence for

this structure was cobtained by the comparison of the mass spectrums
of the dimethylester triacetate derivative - with authentic ; M *672.

Paper chromatography of the total acid and weak acid hydroly—
sates, obtained from Pl saponin showed the presence of D- glucbse,
D- galactose, L~ rhamnose, D- xylose, D~ fucose, and L- arabinocse.
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Molar proportions of these sugars were determined by. g.l.c. and
found to be 2:1:1:1:1:1, respectively,

. Alkaline hydrolyses of the major saponin yielded a mixture
of three compounds. These were separated and identified as prese-
negenin - 38- glycoside, a C-28 oligosaccharide and p- methoxy~-
cinnamic acid. In order to determine the structure of the sugar,
directly attached to the aglycon, and the terminal sugars, both
fsaponin‘Pl and C- 28 oligosaccaride were first permethylated and
hydrolysed. Then, permethylated saponin was treated with lithium
aluminium hydride ahd'hydrolysed._All the methylated sugars , pre-
sent in these three hydrolysates were examined'by thin layer chfo~
matography. Finally, saponin Pl was oxidized with periodate and
the oxidation p;oduct;wep examined by paper ohromatography,_The
‘results, thus obtained, can be summarized as f dllows:
a. The'sugéf, directly attached to C - 17 COOH must be D-
fucose, o | _
b, D- Xylose must be attached to b- fucose, .
¢+ L~ Rhamnose must be somewhere in the middle of the chain,
d. D-'Glucose, D- galactose, L~ arabinose'must be terminal,

. -All the above .mentioned results, suggests the following
structure for the saponine P1, ‘

. ; D-Ksi | [L-ar])
COD-H{ D~Fuk] — —

L-Ram| [D-Gal
[PMsA | |p-Gli]

Ds-Gli|—-0

Methanolic extracts of the roots yielded some non-sapo-
nins as well, Two of these were separated and identified as

polygalitol and saccarose.



=195~

LITERATER

1. Abdel - "Akher, M., Hamilton, M., Montgomery, J.K., Smith,'Fo,
A New Procedure for the Determination of the Fine Structure of
polysaccharides. J. Am: . Chem. Soc. 74, 4970 (1952).

2. Akada, Y., Yuki, H., Takiura, K;,Gylcon Moiety of Senega Saponins
1. Isolation and Purification. of the Senega Saponins. Yakugaku
zasshi, 91, 1178 (1971).

3, idem, Glycon Moiety of Senega Saponins II. Composition of Cinna-

mic Acid Derivatives and Monosaccharides of Purified Saponins . .
and Oligosaccharides Obtained by Partial Hydrolysis of crude .« - -
Saponin. ibid, 92, 232 (1972)., Ref, : CA, 17, 19951 x (1972).

4. Akiyama, T., Iitaka, Y., Tanaka, ¢ ., Structure of Platycodigenin,
A Sapogenin of Platycodon grandiflorum A. De Candolle. Tetrahedron
Letters, 5577 (1968).

5. Akiyama, T., Tanaka, Q., Shibata, 8., Sapogenins of the Roots of
Platycodon grandiflorum A. De Candolle and the Stereochemistry of
Polygalacic acid. Chem. Pharm. Bull. 16, 2300 (1968).

"6. Anderson, D.M.W., Cree, G.M., Studies on Uronic Acid Materials. -
XTV. Methylation with the Sodium Hydride- Methyliodide - TCimethyl-
sulphoxid system. Carbohydrate Pes. 2, 162 (1966).

7. Andrade, C.H.S,, Fo, E.B., Gottlieb, O.R., Silvelra, E.R., The
Chemistry of Brasilian PolYgalaceae I. Xanthones from Polygala
spectabilis. Lloydia. 40, 344 (1977).

8. Aspinal, G.0., Gas Liguide Partition Chromatography of Methylated
- and Partially Methylated Methyl Gylcosides. J., Chem, Soc. 167€
(1963). '

9, Barton, D.H.R., Page, J.E. Warnhoff, W.E., Triterpenoids XVIII.
The Constitution of Phyllanthol and Cycloartenol. J. Chem. Soc.
2715 (1954). o

10.Baytop. T., R. Senegae yerine kullanilabilecek yerli senega k&k~-
leri hakkinda. Folia Pharm. 1, 59 (1950).



-196-

11. Bell, L.J. Moderne Methoden der Pflanzen Analyse, cilt 2. Sprin-
ger Verlag, Berlin-Gottingen-Heidelberg (1955).

12, Boichinov, A., Panova, D., Saponins_frOm Polygala major .Farmaci=

ja Sofia, 12, 19 (1962).

13, Boissier, E., Diagnoées Plantarum Orientalium Novarum, Akade- -
mische Druck und Verlagsanstalt, Graz (1969) Tipki-basim,

14, Bolley, P., Uber das Saponin und Senegin. Ann. Chem. 40, 211
(1854).

15. Bouche, F., Etude chimique sur la Saponine d'une falsification
de Polygala senega L., J. Pharm, Belg. 10, 169 (1956).

16 .Brieskorn, C.H., Fenke, F., Chemischer aufbau Physikalische
Eigenschaften und Unterscheidungsmerkmale einiger Polygala

saponine. Ctsch. Apoth. Ztg. 108, 1601 (1968).

17 .Brieskorn, C.H., Kilbinger, W., Structure eines Saponins aus
Polygala chinensis. Arch. Pharmazie 11, 308 (1975).

18.Brieskorn, C.H., Serg, M., Zur Gehaltbestimmung der Saponine
von Polvgala senega. Planta med. 3237, 25 (1975).

lQ.Bﬁssy, P., Struthin und Saponin. Berz. Jahr. 13, 316 (1834).

20.Bﬁyﬁkkara, S., Bazi Triterpenik Saponozitlerih.Kolon Kromotogra-
fisi ile Ayiraimi Uzerinde Caligmalar. H.#. Eczacilik Fak., Yik-
sek Lisans Tezi, Ankara (1977).

2l.Carr, J.C., Krantz, Jr.J.C., Sugar Alcohols XIV. The Isolation -
of Polygalitol from Polygala serega and the Physicochemical
and Biological properties of Polygalitol. J. Am. Pharmac. AssocC.
27, 318 (1938). - |

22.Cheung, H.T., Williamson, [D.G., NMR Signals of Methyl groups of
Triterpenes with oxygen functions at position 2,3 and 23,
retrahedron 25, 119 (1969)}.

23.Chopra, R.N., Glossary of Indian Medicinal‘Plants= Council of
gcientific and Industrial Research, New Delhi (1956).



-197~

24 .Chou, T.Q., Chou, J.H., Mei, P.F., The Sapogenins of Chinese Drug,
Yuan chic, Polygala tenuifolia Wild., J. Am. Pharmac. Assoc. 36,

261 (1947)

25.Cifonelli, J.A., Smith, E., Detection of Glycosides and other
Carbohydrate Compounds on Paper Chromatograms. Anal. Chem. 26,

1132 (1954),

26 .Cole, A.R.H., et al., IR Spectra of Natural Products VI. The
Characterisation of Egquatorial and Axial 3- Hydroxyl groups in
Triterpenoids. J., Chem. So;o 4868 (1956).

27.Corner, J.J., Harborne, J.B., Humphries, S.G., Ollis, W.D.,

Plant Polphenols VII, The Hydroxycinnamoyl ester of Polygala
senega root. Phytochemistry. 1, 73 (1962),

28.Croes, R., Eigenschappen van Senegine. Pharm. Tijdschr. Belg.
31, 25 (1954).

29, Calig, I., Saponaira kotschyi Boiss. Uzerinde Farmakognozik arag-

tirmalar. H.U, Saglik Bilimleri Fak., Doktora tezi, Ankara (1877).

30.Dafert; 0., Kalmanh, E., Uber das Senegin und éeine Spéltp‘rodukteo
Pharm. Acta Helv. 5, 71 (1930).

31.Datta, $.C., A Handbook of Systematic Botany. Asia Publ. House
{1970).

32.Davis, P.H., Flora of Turkey and the East Aegean Islands, cilt i,
University Press, Cambridge (1965).

33.Davreux, M., Delaude, C., Contribution to study of the Saponins
contained in the Polygalaceae. Identification of the Saponin

Extracted from Securidaca welwitschii 0liv., Bull. Soc. R. Sci.
Liege, 40, 498, (1%71).

34 .pelaude, C., Comparative Study of Saponin Extracts of Two

African Polygalaceae : Securidaca longepedunculata var., parvi-
folia and Polygala acicularis, ibid, 40, 397 (1971).




~-198-

35. Delaude, C., Lavreux, M., Chemistry of Polygala Saponins.

Identiflcatlon of the Saponin Extracted from Polygala eriopteraa

ibid, 41, 576 (1872).

36.1idem, Chemistry of Polygala Saponins. Identification of the
Saponin Extracted from Carpolobia glabrescens. ibid, 41, 573

(1972).
37.Delaude, C., Saponin content of the Polygala. Identification of

the Saponin Extract of Polygala exelliana. ibid, 42, 631 (1973).

38.1dem, Saponin content of Polygala. Identification of the Sapo-
nin Extract of Polygala persicariefplia. ibid, 42, 635 (1973).

39,.1tdem, Saponins in Polygalaceae= Identification of Saponins
Extracted from Polygala macrostigma. ibid, 43, 249 (1974),

40.tdem, Saponins in Polygalaeae . . Examination of Saponins of Poly~
gala nambalensis and Polygala usafuensis. ibid, 43, (1974).

41.1dem, Chemical study of Polygalaceae Saponins, Identification
of the Polygala chamaebuxus saponin, ibid, 44, 466 (1975).

4z, Idem, Chemlcal study of Polyqalaceae Saponins Ideﬁtification of

the sapmﬂn gﬁtrwlzed L From Camolobi’a Tutea. ibid, 44, 495 (1975).

43,1dem, ‘Chemical study of Polygalaceae Saponins. Identification
of the Polvgala arenaria saponin, ibid, 44, 497 (1975).

44 ,1dem, Contribution to the Chemical Study of Polygalaceée.
Tdentification of the saponin of Polygala pygmea Guerke. ibid’

44, 680 (1975).

45, Ljerassi, C. et al,, Optical Fotatory Dispersion Studies XXV,
Effect of'Carbonyl Groups in Pentacyclic Triterpenes. J.Am, ‘Chem.
Soc., 81, 4587 (1959),

46 .ILjerassi, C., Budzikiewicz, H., Wilson, J.M., Mass Spectrometry ..
‘in Structural and Stereochemical Problems. Unsaturated Pentacyclic
Triterpenoids, Tetrahedron Letters 263 (1962), '



-199-

47.rragendorrf, G., Die Heilpflanzen der Verschiedenen Vﬁlker und
Zelten. Werner Fritsch - Miinchen (1967). | ' o

48 ,Dreyer, D.L., Extractives of Polygala macradenia. Tetrahedron
25, 4415 (1869).,

49 .pugan, J.J., e Mayo, P., Starratt, A.N., Terpenoids V. Senegenin,
functional groups and parts structure. Can. J. .Chem. 42, 491(1964).

50,1dem, Terpenoids VI, Polygalic Acid. Tetrahedron Letters 2567
{1964).

51.1dem, Senegenin. Proc. Chem. Soc, 264 (1964).

52.Dugan, J.J., De Mayo, P., Terpenoids X. Presenegenin, a quite
normal triterpenoid. Can. J. Chem. 43, 2033 (1965).

53.Culong, A., De la racine du Polygala de virginie, Polygala senegajy

J.pharm, Sci. 13, 567 (1827).
54 .Engler, A., Syllabus der Pflanzenfamilien, cilt 2, Gebriider
Borntraeger - Berlin (1964),

' 55,Finholt, P., The Stability of Senegin at various pH. values._
Cansk. Tidsskr. Farm. Suppl. 2, 92 (1956)

56 .Fischer, F.G., D&rfel, H,, Die Quantitative Bestimmung reduw
zierenden Zucker auf Papier ~Chnomatogrammen. %. physiol. ‘Chenm.
297, 164 (1954).

57,tdem, Die Papierchromatographische Trennung‘und'Bestimmung der
Uronsduren. Z. physiol. Chem 301, 224 (1955).

58.Fletcher, Jr.H.G., A New Synthesis of Polygalitoltefraacetate; J.
Am, Chem. Soc. 69, 706 (1947).

59.Fournier, P., Plantes Medicinales et Veneneuses de France. Cilt 3.
P. Lechevalier Ed. (1947).

60.Franck, H.P ., Zur Qualitativen und Quantitativen Analytik der
Saponine. Dtsch. Apoth. -Ztg. 115, 1206 (1975).



i

67 Gasco:.§ne, R.M., et al., & Survey of Anthocyaniné‘s in the: Aust:ra.‘[ifz.a:f

~200~

61 .Fresenius, P., Chemical Nomenculature of Tritefpenesa Pharm.

Ztg. 118, 7 (1873).

62. Freudenberg, W., Fogers, E F., The Chemistry of Naturally Ocecur-

ring Monohydrohexitols. J. Am. Chem. Soc, 59, 1602 (1937).

63.Fujita,M., Nishimoto, K., Studies on Sapénin - bearing drugs. I.

Morphology of Japanese Senéga. Yakugaku Zasshi. 72, 1595 (1952),

64 ,Fujita, M., Itokawa, H., Saponin - bearing drugs III. Sapogenins‘

of domestic Senega and Polygala, a Chinese drug "Yuan chih”,
Chem. Pharm. Bull, 9, 1006 (1961).

§5.Funaro, A., Senegin, from Polygala senega L., .J. Chem. Soc. 58,

262 (1890).

66. Idém, Intorno alla Senegina, Glucoside della Polygala virgih“-

ana, Gazz. Chim, Ital., 19, 21 (1889),

o

“ylora. T PriSocy N.S. Wales '82 1w (0 Tods ),

68. Ghosal S., Kumarswamy, C., Chauhan, F.B,S., Srivastava, F. S,)'

Lactonic Lignans of Polggala chinensis. Phytochemlstry 12,
2550 (1973). | o A =

69, Ghosal S.. Chaﬁhah, F.B.S., Srivaétava, F.S., Structure of

Chinensin; A New Lignanlactone from Polggala cnigensis ibid,
13, 2281 (1974), |

70.1idem, Two New Aryl Naphthalide Lignans from Po ygala ghingng_ﬁo

ibid, 13,1933 (1974)

71.1dem, Extractives of the Polygala IV. tignan-and Flavonol

Glycosides of Polvgala chinensisg. Plant Biochem. J., 1, 64
(1974); Ref. CA 83, 1903 (1974),

72.Ghosal, &., Banerjee, S., Chauhan, RB.S., Srivastava, R.S.,

Extractives of Polygala V. New Trioxygenated Xanthones of BEolyga-
1a arillata. J. Chem. Soc. Perkin Trans I., 740 (1977).

73.Glaser, E., Krauter, H., ttber die Saponine der Bolvgala amara.

Ber, 57, 1604 (1924),



-201-

74.Goebels, L., Uber Saponine aus Polygala senega. Dissertation,
Bonn; (1971). PFef., Brieskoyn, C.H., Kilbinger, W., Structure ei-
nes Saponins aus Polygala chinensig. Arch. Pharmazie 11, 308 °
(1975). o |

753Goldsteiﬁ,~I;J¢§ Hav, G.W., Lewis, B.A., Smith, F., Controlled
Degradation of Polysaccarides by Periodate Oxidation, Feduction
and Hydrolysis. Whistler, E.L., BeMiller, J.N., Methods in

Carbonhydrate Chemistry. Cilt 5, Academic Press, New York-
London (1965).

76 .Hakomori, S., Permethylation of Glycolipids and Polysaccharides
catalyzed by Methylsulfinyl Carbanion in Dimethylasulfoxide.
J. Biochem. Tokyo, 55, 205 (1964). '

77 .Hammerstein, F., Kaiser, F., Quantitative direktauswertung. von
 Arzneipflanzen extrakten auf linnschichtchromatogrammen. Plan-
ta Med. 21, 5 (1972). -

78.Hayek, A., Prodromus Florae Peninsulae Balcanicae, cilt 1,
Verlag des Repextoriums - Berlin (1927).

79 .Hegi, G., Illustrierte Flora von Mitteleuropa, cilt 5, Carl
Hanser Verlag, Miinchen (1963,

80 .Hensens, 0.D., Lewis, K.G., Acetyl Migration between the 28-

and the 16- hydroxyl Groups of Primulagenin A, Tetrahedron
Letters, 3213 (1968). : . ‘ .

8l.Hial, 8. et al., A Simultaneous Colorimetric Estimation of
Biologically Active and Inactive Saikosaponins in Bupleurum
falcatum Extracts. Planta med. 29, 247 (1976).

82.Hjiller, K., Keipert, M., Linzer, B., Triterpen Saponine, Pharmazie

21, 713 (1966).

83.Hiller, K., Hallstein, E., Saniculagenin F Ein Neues Estersapogenin.

Pharmazie 25, 790 {1970).

84 .Hiller, K., Voigt, G., Neune Ergebnisse in der Erforschung der
Triterpensaponine. Pharmazie 23, 365 (1977).



-202~

85.Hoppe, H.A., [Progenkunde, cilt 1, Walter de Gruyter, Berlin-
New York (1975). | |
86 .Huneck, S., Tummler,'F{, Triterpenes XIX. Molekular Mass

Spectrometry of Triterpenes. J. Prakt. Chem. 38, 233 (1968).

87.Butchingon, J., The Families of Flowering Plants. cilt 1.,2. bhas~
ki, Clarendon Press, Oxford (1969},

88.Irwin, W., E., The Triterpenes of Polygala senega. Dissertation
Abstr. 23, 3619 (1963).

89,Itd, H., Taniguschi, H., Kita, T., Matguki, Y., Tachikawa, E,,
Fujita, T., Xanthones and a Cinnamic Acid Derivatives from ~«<. .~

Polygala tenuifolia. Phytochemistry, 16, 1614 (1977).

90 .Jacobs, WDAa, Isler, 0., The Sapogenins of Polygala geneda.
J. Biol. Chem. 119, 155 (1937).

91,Jain, C.A,, Khanna, V.K., Seshadri, T.R., Synthese of Polygala-
xanthone-B and Isopclygalaxanthone-A. India J. Chem., 8, 667
(1970).

92 .Jentsch, K., Vergleichende Untersuchungen der.Antihelmintichen
Wirksamkeit von - Saponinen in vitro. Arzneimittel-Forsch, 11,
413 (19%el).

93,Jiracek, V., Suess, J., Kocourek, J., Sugar: and Free and Bo-

und Amino: Acids in Polygala wvulgaris. Planta'med.,‘lg, 298
(1962). -

%4 .Joos, P., Factors of Foam Stability Studied by Cifferent Sur-
factans. Fon. Vlaam. Acad. Wetenschap., Lett. Schone Kunsten -
Belg., Xl. Wetensch., 127 (1965). 3 '

95.1dem, Foamability of Senegin Solutions'with Felation to Ot~

her Physical - chemical Properties of the Boundary Layer. Verh.
Kon., Vlaam. Acad. Wetenschap. Belg., Kl. Wetenschap. 28, 1

(1966).



-203~

96 .Joos, P., Riyssen, R., Spread Mixed Monolayér of Senegin and
Senegenin with Cholesterol at the Alr - water Interface. Bull.
Soc. Chim. Belg. 76, 308 (1967). -

97.Karliner, J., Djerassi, Cy., Terpenoids LVII, Mass Spectral
and NMR Studies of Pentacylic Triterpene Hydrocarbors . J.
Org. Chem. 31, 1945 (1966).

98.Kartnig, T., Wegschaider, 0., Fi, C.¥,, Ein Beitrag zur Bes-
timmung von Sapminen in Crogen. Planta Med. 21, 29 (1972),

99,Kim, J.H., Alkalocid from Polygala tenuifolia. Yakhak Hoeji,
8, 59 (1964) : Fref. CA 65, 12248 {1964).

100,.Kimura, M., Tohma, M., Yoshizawa, I., Akiyama, H., Constitu~-
ents of Convallaria X. Structure of Convallasaponin A,B and
their Glycosides. Chem. Pharm, Bull. 16, 25 (1968).

ilOleKita, F., Akiyama, H., Takido, M., Kimura, Y., Standartisation
of Crude Drugs XVIII. Quantitative Analysis of Senega Saponins.
Yakugaku Zasshi, 83, 1111 (1969).

102.Kitagawa, I. et al., Phytochemical Cleavage of Clycoside Lin-
kage in Saponin I. Photolysis of Some Saponin and Their Struc-
ture Features. Chem. Pharm. Bull. 22, 1339 (1974),

103.Kitagawa , I., Yoshima, M., Ikenishi, Y., A New Selective
Cleavage Method of Glucuronide Linkage in Oligoglycoside

Lead Tetraacetat Oxidation Followed by Alkali Treatment, Tét-
rahedron Letters, 7, 594 (1976).

104 .Klyne, W., The Confiquration of the Anomeric Carbon Atoms
in Some Cardiac Glycosides. Biochem. J., 47, x1i (1950).
105.Kobert, F., Uber die Pharmacologische Bedeutung und die Bior -
logische Wertbestimmungen der Sarsaparillen und Thnen Wer-

wandter IDrogen. Ber, 22, 205 (1912).

106 .Kochetkov, N.K., Khorlin, A.J,, Ovodov,'J.Sa} Structure of
Gypsoside from Gypscphyla pacifica. Izv. Akad. S8.5.5.R. Ser.
Khim. 1436 (1964). | |




-204~

107, Kochetkov, N.K,, Chizkov, 0.8., Mass Spectrometry of Méthy—
lated Methyl Glycosides. Principles and Analytical Application.
Tetrahedron 21, 2029 H{1965) . |

108. Kochetkov, MN.K., Khorl:.n, Bad.y Oligosa.des, Ein Neuer 'I'yp
von Pflanzenglykosides. Arzneimitell-Forsch. 16, 101 (1966).

109.Kofler, L., Die Saponine, Springer Verlag, Wien (1927) : Ref.,
Tschesche, R., Wulff. G., Chemie und Biologie der Saponine.
. Zechmeister, L. et al. Fortschritte der Chemie Orgahischer
Naturstoffe, cmlt 30, sprlnger verlag - Mew York, Wien (1973)

110 Kubeckzkaﬂ(!L, Beltrag zur Analytik von Saponindrogeng Dtsch.
Apoth =~ Ztg. 110, 1707 (1970).

lll.Kubota, T. ., Kitaﬁani, H., Revised Structure of the Triterpene
Polygalacic Acid. Configuration of the C-16 Hydroxyl Group.
Chem. Commun. 1005 (1968).

112.xvhn, R., Egge, H., Brossmer, R., Gahue, Ao,'Trishmahn, H.,
Klesse, P., Lochinger, W., Rthm, F., Tgchampel, D., Uber die
Ganglioside des Gehirns. Angew. Chem. 72, 805 (1960).

113, kuhn, R., Trischman, H.,.Permethylierung von Inosit und 2n-
deren Kohlenhydraten mit Dlmethysulfat Chem. Ber. 96, 284
(1963).

114.Liebert, H., 8chuster, I., Schﬁid, L.,'Protonep.Rezozanz
Spektroskopische Untersuchungen von Galaktose Derivativen.
Chem. EBer. 101, 1902 (1968).

~115.Lindberg, B., Bjorndal, H., Hellerguist, C.G., Swensson, S.,
' GCas - Fliissigkeits - Chromatographie und Massen Spektroskopie
bei der Methylierung - analyse von Polysacchariden. Angew. .
Chem. 82, 643 (1970). '

. 116 .Lockwood, G,B.,Brain, K.R., Turner, T.P., Simultaneous
Estimation of Sterol and Steroidal Sapogenins in Plant
Extracts by Densitometric TLC. J. Chromatogr. 25, 250 (1974).



~205~

117.Maurich, V., Poldini, L., Sciortion, T., Gratton, S., The

Analysis of the Floral Polychromy in Polygala nicaensis.

Boll. Chim, Farm., 113, 58 (1976).

118.Micheli, A.R., Applewhite, T.H., Measurements on Isolated
ouble Bond System. UV Absorption Spectra of Steroids and
Triterpenoids. J. Org. Chem. 27, 345 (1962).

119 Michell, A.J., Spektra in the O-H Streching Pegion of Mono-
and Oligosaccharides at Low Temperatures. Austral. J. Chem.
21, 1257 {1968).

120 .Moermann, E., Bijdrage tot de Eigenschappen van Senegine.
Pharm. Tijdschr. Belg., 39, 143 (1%62),

- 121.Mbes, A., Chemical Composition of Pelygala senega and Se-

curidaca longepedunculata var. parvifolia, a Congolese Polyga-
lacean. J. Pharm. Belg. 2;, 347 (1966).

122.Moron, J., Polonsky, J., Pourrat, H., Polygala Xanthones A
and B, New Isolated Xanthones from Polygala paenea, Bull.

Soc., Chim. France, 130 (1967).

123.Namba, 7., et al, Fundamental Studies on the Evaluation of
crude Drugs IV. Quantitative Analysis of Constituents in the
Crude Drugs by Rod TLC with FID (1). Determination of Glycyr-

rhizin in Liquorice Roots. Yakugaku Zasshi, 95, 809 (1875).
124, Nazirov, . Z N. .. }han:.dova, Kh.‘A., Zu:Earov, ,F N., Nuritdinova, AT 2 Milkwort

Fanily lets Used in Folk mdicme Med, 7h. U, 7;60(1972) Ref.CA 77,137353b (1972).

125.0'colla, P.S.; The Barry Degradation Whigtler, R.L.,BeMiller,
J.N. Methods in Carbohyrate Chemistry,cilt 5, Academic Press,

New York - London (1965).

126 .0vodov, J.S., Jevtuschenko, E.V., Analysis of Sugar Mixtures
by GLC. J. Chromatogr. 31, 527 (1967).

127 ,paris, R., Lyse, P., Sur l'origine Botanique et la. Compositl—

on Chimique du Polygala de Syrie. Ann pharm Frang., 12, 171
(1954).



-206~

128.pechier, C., Analytische Untersuchung der polygale senega
Wurzel. Repertorium fiir die Pharmazie 11, 158 (182150"
129.pelletier, §.W., Adlityachaudhury, N., Tomasz, M., Reynolds,

J.J., Mechoulam, R., Senegenic Acid, a Pentacyclic Nortriter=-
pene Acid. Tetrahedron Letters, 3065 (1964).

130.pelletier, 8.W., Nakamura, 8., Shimizu, Y., Homoallylic
cations Involved in the Conversion of Presenegenin into Se-
negenin into Senegenin. Chem. Commun. 727 (1966).

1319Pellet1er, 8.W., Nakamura, S., Aa"ProSapoqenin from Polyga-

la senega and Polygala tenuifolia. Tetrahedron Letters, 5033
(1967) .

132°Pe11etier9 SnW° Nakamura, S$., Soman, R., Constituents of
rolygala species : Structure of Tenuifolin, A Prosapogenin

from Polygala senega and Polygala tenuifolia. Tetrahedron,

27, 4417 (1971}).

133°Ph1llps, B.E., Smith, C.R. Jr., Tjarks, L.W. Fatty Acids of
Monnia emarginata Seed 0Oil. Biochim.Biophys.Acta 210, 353(1970) .

134,FPhilips, B.E., Smith, C;R.Jr.;elycariﬂes“bfﬁMonnina;emarginata
Secd oili ibid, 218, 71 (1970). " SR

5
oAy

135.polonsky, J., Pourrat, H., Rondest, ste,rstudy of the Cons-
tituents of the Roots of polygala paenea. The Structure of
a New Sapogenin. Polygalacic Acid. Compt. Rend. 251, 2347 (1960).

136.prolonsky, J., Moron, J., Pourrat, H., Sur la Demethyl-4
dehydroxym7‘ podophyllotoxine, Nouvelle Cylolignane Isolée
de polygala paenea L. Bull. Soc. Chim. France, 1722 (l962) .

137.Quevenne, P., Polygalasaure, J. Prakt, Chem. 12, 427‘(1837);
138.1dem, PolygalasHure, Ann. Chem. 28, 248 (1838).



=207~

139.Rav, G. S., Sinsheimer, J.E., Coobran, W. K., Antiviral

Activity of Triterpenoid Saponins Containing Acylated f -Amyrin
Aglycones. J. pharm. Sci. 63, 471 (1974).

140.Reiff, L.P,, Studies in Structural Determination of Senegenin.
Dissertation Abst, 21, 2492 (1961).

141.Rendle, A.B., The Classification of Flowering Plants. cilt 2,
University Press, Cambridge, 2. baski (1967).

142 ,Richtmeyer, N.K., Carr., J.C., Hudson, C.S5., Two Synthesis
of Polygalitol. J. Am. Chem. Soc., 65, 1477 (1943)."

143 .Ridgway, R.M., Rowson, J.M,, Glinus oppositifolius Root A
Substitue for Senega. J. Pharm. Pharmacol., 8, 915 (1956}.

l44.Rondest, J.8., Polonsky, J., Constituents of Polygala paenea
L. Attachment of Polygalacic Acid the B - Amyrin Series. Compt.

Rend. 254, 1298 (1%62),

145 .1dem, Structure de l‘'acide Polygalacique Nouvel Acid Triter-
penique, Iscle de Polygala paenea L. Bull. Soc. Chim. France,
1253 (1963).

146 .Ruyssen, R., La Tensio-activite des Saponines et Leur étalement
en Lames Superfacielles. Bull. Soc. Chim. Belg. 54, 149 (1945).

147 .Ruyssen, R., Lauwers, A., Joos, P., Antifoam Action. Mededel,
Koninkl. Vlaam. Acad. Wetenschop., Belg, Kl. Wetenschap. 23,
3 (1961}).

148 .Ruyssen, R., Joos, P,, Penetration of Gaseous Cholesterol
Monolayers by saponins, Mededel. Koninkl. Vlaam. Acad. Wetensc-
hap., Belg., Kl. Wetengchap. 27, 1 (1965},

149.1dem, Foaming Properties of Saponins. Time and Electrolyte
Effect. Chem. Phys. Appl. Surface Active Subst. Proc. Int.

contr. 4™, 2, 1143 (1967).

150.S5awardeker, J.S8., Sloneker, J.H., Jeanes, A., Quantitative
Determination of Monosaccharides as Their Aldltol Acetates by
GLC, Anal. Chem. 37, 1602 (1965).



~-208~-

151.Schantz, M., Die Saponindrogen. Danks. Tidsskr. Farm. 40,
140 (19686).

152.8Scheidegger, W., Milhlemann, H,, Blologische Wertbestimmung
von Saponinen mit Hilfe von Tubjifex Wlrmern, Pharm, Acta

Helv. 22, 147 (1947).

153,8chenk, G., Hennig , A., Uber das Saponine von Bredemevera
floribunda Willd. (2) Arch, Pharmazie 288, 173 (1955) .

154, ,8chlemmer, W., Bosse, J., Zur Quantitativen Bestimmung von:

Triterpenverbindungen mit Hilfe der Eisenchlorid-Reaktion.
Arch. Pharmazie 296, 785 (1963).

155.Schlésser, E., Wullf, G., Uber die Struktur Spezifitédt der
Saponin Himolyse I. Triterpen Sapohine und - aglykone. 2.
Naturf., 24,, 1284 (1969). |

156 .8chulz, H., Uber Saponine aus Polygala senega. Diplomaarbeit,
Bonn (1971).

157 .SHah, C.S., Vyas, L.S., Aghara, L.P., Pharmacognostic Study

of Polygala chinensis L, Indian J. Pharm. 19, 10 (1957).

158,.Shah, C.8., Vyas, L.S., Pharmacognhosy of Polygala chinensis
L. and comparison with Chinensis I.P.Indlan J. Pharm. 19,
224 (1957).

159.8hah, C.S., Aghara, L.P., Pharmacognosy of Tuticorin Yellow
Root. A. Substitue for Senega - II. Indian J. Pharm. 20,
297 (1957). |

160 ,Shah , C.S., Khanna. P.N., Pharmacognostic Comparison of
Indian, Pakistan, and Delhi Senegas. J, Scient. Ind. Res,

India, 18C, 121 (1959).

161.Shamma, M., Reiff, L.P., Senegenin, A Tetracyclic Triterpene
of Novel Nuclear Structure. Chem. and Ind., 1272 (1960),

162,Shamma, M., Glick, R,E., Mumma, R,0., The Nuclear Magnetic
Resonance Spectra of Pentacy¢lic Triterpenes. J. Org. Chem, '
27, 4512 (1962).



~209~

163.8himizu, Y., Pelletier, S.W., Cyclosenegenin, A Derivatives
of Senegenin in polygala genega. J. &m. Chem. Soc. 87, 2065
(1965) .

164 .1dem, Elucidation of the Structure of the Sapogenins of Poly-
gals genega by A Direct Correlation with Medicagenic Acid.
Chem., and Ind. 2098 (1965). o

i85, Idem, Elucidation of the Structure of the Sapogenins of
Polxgala seneqga by Correlatlon with Medicagenic Acid. II. J,.

Am. Chem. Soc. 88, 1544 (1966).

166 .8hinoda, J. Sato; Sb,Sato,'Do, Ubér Einen Bestandteil der
polygala tenuifolia. Chem. Ber., 65 1219 (1932).

167 .8hoji, J., Kawanishi, S., Tsukitani Y., Constituents of .

enegae Radix, I. Isolation and Quanitative Analysis of the‘
Glycosides. Yakugaku Zasshi, 91, 198 (1971).

168.1dem, Structure of Senegin IT of Polygala gsenega Root., Chema
Pharm. Bull 19, 1740 (1971) . o

169.fdem., On the Structure of Senegin III., of Rgd;x Seneggeo
Chem Pharm. Bull. 20, 424 (1972). '

170.Simonsen, J., Ross, WDCQJ.,'Senegenin, The Terpenes. cilb5~,
University Press, Cambridge (1957). o o

171.Simpson, J.C.E., The Constituents of Senega Root I.a -Spinas -
terol. J. Chem. Soc. 730 (1937). | |

172.8mith, C.R.Jr., Madrigal, R.V., Weisleder, D., Plattner,
R.D., Polygala virgata Seed 0i1l A New Source of Acetotriglyce-
rides. Lipids, 12, 736 (1977). o

173 ,8natzke, G., Lampert, F., Tschesche, R., Ulber Triterpen

VIII. Zuordnung von Triterpenen zu den Gruntypen durch IR-"
Spektroskopie. Tetrahedron 18, 1417 (1962).

174.Stahl, E., Thin Layer Chromatography. George Allen and Unwin,

Sptinger Verlag, Berlin-Heidelberg-New York. 2. bask: (1969) .



~-210-

175.stefanovich, v.J. » Concerning Thin Layer Electrophoresis
of Carbohydrates, J. - Chromatogr. 31, 466 (1967). ‘

176 .8tout, G.H., Fries, J.L., Polygalaxanthone A, A Revised
Structure. Tetrahedron, 25, 5295 (1969).

177 Sweeley, C.C., Bentnley, R., Makita, M., Wells, W.W., GCL
of Trimethylsilyl Derivatives of Sugars and Related Subtances=
J. Am. Chem. Soc. §5, 2497 (1963).

178.8zilagyi, 1., Hamolytische Wertbestimmung von Saponinen nach
der Adardiffusions Methode. Planta med, 19, 42 (1970).

179.1rakiura, K., Honda, S., Sugar Components of the Root of
Polygala tenilifolia, Yakugaku Zasshi, 84, 1223 (1964) .

180.Takiura, K., Yamamoto, M., Murata, H., Takai, H., Hondo,
8., Yuki, H., Oligosaccharides 13. Oligosaccharides in

Polygala seneqa and Structures of glycoslyul 5- andhyaro-D-
glucitols. ibida, 94, 998 (1974).

181.Idem, Oligosaccharides 14, New Trisaccharides Found in Se-
nega Root. ibid, 95, 166 (1975).

182,Toker, G., Baz tr:l.terpen:lk Sapanozitlerin ince Tabaka Kromotografisi ile

Tenune {zerine Aragtimalar" Ummanlik tezi, H.tf, saglik Bilimleri Fak., Ankara o

(1977), |
183.Tschesche, R., Forstmann, D., Musenin, Ein Wurmwirksames

Saponin Aus der Rinde von Albizzia anthelmintica. Chem. Ber.
20, 2383 (1957),

184, Tschesche, R., Gupta, A.K., Triterpenes VI. The Sapogenins
of Bredemeyera floribunda. Chem. Ber. 93, 1903 (1960).

185.Tschasche, R,, Henckel, E., Snatzke, G., Hber Triterpene
XIV. Die ZKonstitution von Bredemol-und Crataegolsaure. Liebig,
Ann, Chem. 676, 175 (1964).

186 .Tschesche, R., Wulff, G.,, Ronastitution und Eigenschaften der
Saponine. Planta Med, L2, 272 (1964). '



~-211~

187 .Tschesche, R., Striegler, H;; Triterpenes XVI. Iqentity@’of
Tenuifolic Acid with Senegenin. Naturwiss. 52, 303 (1965).

188 .Tschesche, R., Mercker, H.J., Wulff, G., tber Triterpene
XXIV. Die Konstitution der Zuckerkette des Cyclamins. Liebigs
Ann. Chem. 721, 194 (1969).

189 .Tschesche, R., Rehkamper,‘Ha, Wullf, G., tber Triterpene
XXVIII. Uber die Saponine des Spinats. Liebigs Ann. Chem. 726,
125 (1969). '

190 .Tschesche, RD; Wulff, G., Chemie und Biologie der Saponine.
Zechmeister, L., Herz, W., Grisebach, H., Kirby, G.W., Fortsch-
ritte der Chemie Organischer Naturstoffe, cilt 30, Springer
verlag, New York, Wien (1973).

191.Tsukitani, Y., Kawanishi, S., Shoji, J., Studies on the
Constituents of Senegae RadixX II. The Structure of Senegin

11, A Saponin from Polvgala senega L. var, latifolia Torr.
et Gray. Chem. Pharm. Bull. 21, 791 (1973).

192.Tsukitani, Y., Shoji., J., Studies on the Constitutents
of Senegae Radix III. The Structure of Senegin-III and IV,
Saponin from polygala senega L. var. latifolia Torr et Gray.

Chem. Pharm. Bull., 21, 1564 (1973}.

193.Turner, D.W., Spectrophotometry in the Far-UV Region 1II. _
Absorption Spectra of Steroids and Triterpenoids. J. Chem. Soc.,
30 (1959).

194.van den Bossche, W., Vochten, R., Determination of Saponins:

Spectrophotometric Determination of Senegin and Sapoalbin. Sci,

th 1 375 (1965),

Pharm., Proc. 25
195.Van den Bossche, W., Chromatography and IR Spectra of Sene-
gin and Senegenin, Ibid,_i, 381, (1965}).
196 .Idem, Preparation and Properties of Senegenin, Pharm. Tijdschr.

Belg. 43, 157 (1966).



-212-

197.Van den Bossche, W., Ruyssen, R., Composition of the Car-
.bohydrate Moiety of Senegin, A Glycosidic Saponin from Polygala
senega. Int. Symp. Chromatogr. Electrophoressi, Sth(1968), 546
{1969).

198.Vogel, I.A., A Texbook of Practical Organic Chemistry. Longman
Group Ltd. 2., baski (1970).

199.Wwagner, J., Schlemmer, W., Hoffmann, H., Uber Inshaltstoffe des
Rosskastanien Samens IX. Structure und Eigneschaften der Triter-
penglycoside. Arzneimittel-Forsch. 20,205 (1970).

200,Wallenfels, K., Bechtler, G., Kuhn, R., Trischmann, H.,bEgge,
H., Permethylierung von Oligomeren und Polymeren Kohlenhydraten
und Quantitative Analyse der Spaltungs Produkte. Angew., Chem,
25, 1014 (1963).

201l.Wallis, T.E,, Textbook of Pharmacognosy, J. and A. Churchill,
London (1967).

202.Wasicky, R., Wasicky, M., Polygala brasiliensis L,, Eine Saponin
reiche Polygala art Brasiliensis, Qual., Plant, et Mater., Veg. 8,

1 (196l),

203.Wedekind, E., Krecke, R.,, Uber das Senegenin, das Endsapogenin
aus R, genedge. Chem, Ber. 52, 118 (1924).

204.Wettstein, R., Handbuch der Systemétischen Botanlk. Gustav
Figcher Verlag, Stuttgart, 2. baski (1962).

205.Whistler, R.J,, Durso, D.F., Chromatographic Separation of
sugars on Charcoal, J. am,” Chem. Soc. 12, 677 (1950).

206.Whistler, R.L,, BeMiller, J.N.,MEﬂuxb}hufCarbohydrate Chemistry,
Academic Press, New York =~ London (1965).

207.Winkler, W., Patt, P,, Zur Gewinnung Saurer Saponine durch
Behandlung mit Ionenaustauschern, Naturwiss. 47, 83 (l960).

208.Winkler, W., Die Aescin Bestimmung in Rosskastanlen Extrakten
und in Extrakt bzw. Aescin Enthalten Zubereitungen. Arzne-
imittel - Forsch, 18, 1031 (1968).



~213~

209.Woitke, H.D., Kayser, J.P., Hiller, K., Fortschritte in der
Exrforschung der Triterpensaponine, Pharmazie, 25, 133(1970).

210.Wolters, B., Die Verbreitung Antibiotischer Eigenschaften
bei Saponinen Drogen. Dtsch. Apoth. Ztg. 106,1729 (1966).

211,.Wulff, G., Uber die Quantitatiwven Zuckerbestimmﬁng in Glyko-
giden und Oligosacchariden mit Hilfe der Gas Chromatographie.
J. Chromatogr. 18, 285 (1965).

212.Idem, Neuere Ergebnisse auf dem Saponingebiet. Apoth,.~Ztg.
108, 797 (1968),

213.Wulff, G., Tschesche, R.,, Uber Triterpene XXVI. Uber die
Strukture der Rosskastaniensaponine und die Aglykone Ver-
wandter Glykoside, Tetrahedron 25, 415 (1969).

214.Yosiocka, I., Fujio, M., Osamura, M., Kitagawa, I., A Novel
Cleavage Method of Saponins with Soil Bacteria, Intending -
to the Cenuine Sapogenin. On Senega and Panax Saponins. Tet-
rahedron Letters, 6303 (1966),.

215.Yosicka, I. et al., The Structure of Aescigenin and Protoa-
escigenin in Relation to the Sapogenols A and B: On the Con-
figuration of Hydroxyl Groups in Ring E. Tetrahedron Letters,
637 (1967). |

216.Yosioka, I., Imai, K., Ktagawa, I., On Genuine Sapogenins
of Horse Chestnut Saponins by means of Soil Bacterial Hyd-
rolysis and A New Sapogenin : 16— Desoxy-Barringtogenol-C.
Tetrahedron Letters, 2577 (1967).

217 .Yosiaka, I., Imai K., Kitagawa, I., Sugawara, T., Soil Bac-
terial Hydrolysis Leading to Genuine Aglycone V. on Ginseno-
sides Rbl, Rb2 and Rc of the Ginseng Root Saponins. Chem.
Pharm, Bull., 20, 2418, (1972).

218,Youngken, H.W., Textbook of Pharmacognosy. Blakiston, Phi-
ladelphia (1948}.

219.Zervas, L., Papadimitriou, {fber die Konstitution des'Styra—
cits., Umwandlung von Aldosef in‘Ketosen Ber. 73, 174 (1940).

220,%Zervas, L., Zioudrou, C., Catalytic Reduction of Acetobromosu-
gars. J. Chem, Sec. 214 (1956). |



~214-
Bk = 1

Tiirkige'de imal edilen ve gegitli galenik gekillerde Polygala ihtiva

a
eden preparatlar .

Arkodin (gurup): Efedrin 0.20 g, benzoat de soude 3g, acetata d'ammonium lig-

uide 3 g, sirop de codein 50 g, sirop de Tolu 30°g, sirop de Polygala 25 g,

sirop d'ecorce d'orange amere 14 g,

piocodine (gurup) : Dionine 0,05 g, efedrin Hidroklorat 0,25 g, benzoat de
sodium 5 ¢, extrait fluide te Thyme 10 g, sirop de Dessesartz 30 g, sirop
de Polygala 30 g, sirop de Tolu 30 g, sirop de Violette 30 g,

Ekspektorin (gurup) : (150 ml de), benzoat de soude 3 g, extrait fluide de
Baume de Tolu 6 g, extrait fluide de Polygala 3 g, extro.fl. de Dessesartz 5 g,

teint, de Drosera 1 g, acetate d' ammoniague liquide 6 g, sirop simple 170 g,
Metekodin (gurup) : (150 g da), kodein 0,20 g, benzoat de soude 1 g, efed-
rin hidroklorat 0,10 g, aminopirin 1,5 g, sirop de Polygala 20 g, sirop de

reglisse 30 g, sirop de Tolu 25 g, sirop de Framboise 25 g, gliserin 15 g,
alkol,eau aromat., g.s.p. 130°g,

pulmobal (gurup) : benzoat de soude 2 g, bromure de potassium 2 g, sirop de

Polygala 20 g, sirop de Tolu 15 g, sirop de Dessesartz 15 g, teint., de Drosera

3 g, teint. d'aconite 1 g, teint. de Canelle 3 g, eau de laurier cerise @ ¢,

alkol 10 g, gliserin 5 g, sirop simple g.s.p., 100 ml,

Tusso=B (surup) : (15 ml), camphosulfonate de soude 0,30 g, efedrin 0,92 g,
sul faguaicolate de potasse 0,30 g, sirop de codeine 3,5 g, sirop Dessesartz

3,5 g, sirop de Polygala 3,5 g.

Tusso-K (gurup): (5.ml), benzoat de soude 0,15 g, bromure de potassium 0,10
g, sirop de Polygala 0,50 g, sirop de Dessesartz 1,00 g, sirop de Tolu 1,5 g,

eatt de laurier cerise 0,25, teint. de Drosera 0,05 g,

Ek - 2

Cegitli iilkelerde imal edileh preparatlarda da, Polygala kék ve herba-
larinin dedisik galenik gekilleri kullanilmaktadir. Bunlara bir drnek olarak

B. Almanya‘da imal edilen preparatlar incelenmigtir?

: E.tlkay, V.Tsickonas, Tiirkiye Begeri llaglar Kilavuzu 1977, Inkilap ve
Aka Kitapevi, Istanbul (1977),

b , , . , , s
: Rote Liste 1969, Vereichnis Pharmazeutischer Spezialpreparate, Editio Cantor,

Aulendrorf u_Wﬁrtt,,
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Capval (sirop) : 300 mg Narkotine muadil Narkotin - Resin, extr. Adhotodae
vasicag fol. £1d, 5 g, chloroform 240 ng, menthol 4 mg, Extr. Sengg;e fld
0,4 g, Extr. Saillaa fld. 0,3 g, Corrig ad, 100 ml, ‘
Tussiflorin - Saft (sirop) : 0l. Anisi, Causticum D2 , Coprum D6 0,02 g,
Teuc, Scored. 0,00 g, Plantage major 0,1 g, Hyperigum 0,3 g, Extr., fld, 1:1
aus: Flor, Stoechados, Herb, Polugalae amar, 0,9 g, Stipites dulcamarae 1,9

g, Herb, Polygeni avic. 3,2 g, Herb, saniculae 1,8 g, Herb. Galeopsidis 2,3

g, Herb, Equiseti, R.Primulae && 1 g, F.Farf., R. Liquiritiae, Herb. Millefb—
lii aa 1,8 g, Corrig. ad, 200 g.

Kliobronchial (damla) : Zdpct, Senegae 0,02 g, Extr. fld. Thymi 0,15 g, Acid.

" benz. 0,004 g, Ol, Pini pum 0,008 g, Tinct. Pimpinellae 0,08 g, menthol 0,008
g, Ephedrin 0,008 g, Elix. e Succo. Lig,, Aqua Foeniculi a3 ad 15 g. Kliiopect
(sirop): Tinct. Seneqae 0.2 g, Extr. Thymi £ld. 0,2 g, Acid benzoic 0,006 g,
01, pini pum, 0,01 g, Tinct, Pimpinellae 0,1 g, Menthol 0O, 0l g, Ephedrin 0,01 g,
Elix, e Sucec, Lig 10 g, Aqua Foeniculi 10 g, Sir, Thymi caps. ad. 100 g.
TUsszflorln (damla) : Drosera D2, Hyperzcum D1, Plantago major D2 aa 1 g, Cup~-
.rum D6 0,1 g, Extr, fld. l:1 aus:Herb. Millefolii 0,9 g, Flor. Stogchados,

. Herb, Polygalae amar, aa 0,45 gy, Stzp:tes Dulcamarae 0,95 g, Herb. Polygoni
avic. 1,58 g, Herb. Saniculae 0,91 g, Herb, Galeops:dzs l, 1z g, HErb Equi~
seti, Rad. Primulae aa 0,5 g, Fol Farf., , Rad. Liguiritiae aa 0,9 g, Corrig
ad. 20 g. } | . o
Novotussin (sirop) : Extr. Liguirit. e  zad. fld. 0,15 g,.Ext:‘_Senggag_ild_
0,5 g, Extr. Saponar. spir, sicc. a,l g, Extr. Primulae e rad. fld. 0,5 g,

Extr, Thymi fld, 15 ¢, Ammon. chlorat 2 g, Epédrin} hidrochlorat 1 g, 01.
Eucalypti 0,01 Anisi 0,01 g, 01. Foeniculi 0,01 g, Extf;'Plantaginis fid, 1
g, ad 100 g, _ .

Peétolitan (sirop) + Ephedrin hidroéhlorat g,1 g,'Aminophénazon O,I‘g{ Kal.
Bromat 0,5 g, Kal. sulfaguajacol 1l g, Extr, Ipec. fld. 0,05 g, Extr, Sgéegae
£1d 0,5 g, Extr. Primulae fld., 0,5 g, Sir. Thymi ad. 100 g. "~ i
Makatussin (damla) : Extr, fld, Senegae 6 g, Coccionellae-Droserae 4 g,
Li@uir. 15 g, ~pPimpinellae 6 g,-Thymi 18 g, Ephedrin hidrochlorat 0,7 g,
Acid benzoic 0,5 g, Camphor-Menthél 2,3 g, 0l., anisi 0,9 g, Ol. Eucalypti 0,6
Makatussin forte (damla) : Makatussin Sirop + Dihidroaodein hidrochlorat
0,33 g/100 g. ' |
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Natursan (sirop) : 1 1 'de : Extr. Hederae helicis spiss. 3 g, Extr. Cocb
lagriae arho:aaiaa spiss 3 g, Extr.\?etasiti&is spiss. 2 9,,Extr.'fhymi
splae 5 g, Extr. Plantaginis spiss. 3 g, Extr. Humuli Lupuli spiss. 2 g
Extr. Menthae Pip, Spiss. @ g, Bxtr., Ipecacuanhae spiss. 0,1 g, Extr.
Foeniculi spiss 2 g, Extr. Pimpinellae spiss. 1l g, Extr, Senegae spiss.

0,5 g, Ephedrin hidrochlorat 0,075 g, Acid ascorbic 2,5 ¢, Sorbitum

120 g, Meproester 8 g, Ansatzweln 500 g, Agua demineraliéata 350 g,
Silphoscalin (tabletiten) : Fr. Amni visa. plv. 2 mg, H. Ephedrae plv.

7 mg, H, Equiseti plv, 17 mg, H. Gaeopsidis plv. 4 mg,'H. Polygoni avi-
cular! plv. 11 mg, R. Primulae plv. 1 mg, R. Senegae plv, 1 mg, S, Erucae
plv. 20 mg, cédle. glucon. 4 mg, Cale. glycerino-phosphat 17 mg, Calc. phosp-
hor. 92 mg, Carbo Tiliae 7 mg, Lithium benzoic 7 mg,

Thymodrosin (sirop/damla) : Extr. Thymi f1d. 5,25 g/13,5,-Plantaginis,
-Eryngii plani,-Castaneae Ya 0,2 g/2 g,-Drosérae,-Violeae;-Primulae ah
0,13 g/1,3 g,~Pimpinellae 0,06 g/0,7 g,~Gelsemii,~Galeopsidis,~Helenii

aa 0,5 g/0,5 g,-Polygalae,~Verbasci 2a 0,03 g/0,3 g,~Salviae,~Salicis,
-Saponariae ka 0,02 g/0,2 g, Ephedrin HCI 4(0,4 g, Succ, Ligquiritiae -/9 g,

Tinct, Pimpinellae, glycerin aa -/13,5 g, sodium benzoicum 1 g/=-.
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INDEKSLER

Cgekiller oo
' ' Sayfa No:

Sekil-l Polygala alba-Polen | g

2 Polygala pruinosa Boiss. subsp. Eruinosa J.Cullen

3 Polygala pruinosa Boiss. subsp. pruinosa J.Cullen 9
4 P, pruinosa subsp.pruinosa - ¢igek ve meyva kisim- 10~

lar:
5 P. pruinosa subsp. pruinosa J.Cullen 11
6 P. pruinosa subsé. pruinosa - Habitat . 1
7 P. pruinosa subsp. pruinosa - K&k, Enine Kesit | 15

-8 P. pruinosa subsp. Eruinosa - K&k,fﬁoiu elementleri 16
9 Senegenin - A Halkasinin Yapisi Uzerinde bne stirii-
len Sekil (140) | - S 65

10 Senegenin -~ A Halkasinin Yapisini A¢iklamak tizere

tleri siirlilen Sekiller (49,140) | | . 68
11 Medikagenik asit | - 69
12 Senegenin, hidroksi-senegenin 69
13 Senegenik asit, senegenik asit etil esteri 70
14 Siklosenegenin 71
15 Senegin, Presenegenin ve Yan Uriinleri | 72
le6 S;klosenegenin'den Hidroksisenegenin ve senegenin 73.

Meydana Gelmesi
17 Presenegenin, Tenuifolin 74
18 Presenegenin'in Etanolli Hidroklo;ik Asit ilé Dedi~- 74
gimi | | |
19 Temel Saponozit B'nin Yapasi (156) 76

20 Senegin - IV'fin Yapisinin Aydinlatilmasinda Takip . %81
Edilen Yol.



Sekil-21
22

23

24

25

26

27

28

29

42
43

44
45
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Sgnegin —'II(lélY

Senegin - IIT (192}

Bredemolik asit (184)

Bredemolik asit (185)
Poligalasik Asit

Ana Saponozit 1'in Yapasi  (17)
Poligarit (93) o

Poligalitol
Stirasitol
P. senega var. latifolia - A Maddesi

s ¢ A B A

P. senega var. latifolia -C Maddesi

Demetil - 4, dehidroksi - 7’ - podofilotoksin
Sukilakton | |
Kisulakton

Kinensin

Helioksantin

Kinensinaftdl

Poligalaksanton -~ A

Poligalaksanton - B

DREYER'in (48) P. macradenia'dan Izoie Ettigi
ksantonlar |
Ksanton = 5'in Muhtemel Yapasi

Madde - 2, 3, 4'Un Yapisi ve Uzellikleri (89)

Sayfa No:

82
83
87
88
91
93
94
96
36
100
100
100
101
102
102
103
103
104
106
106
107

108
109

ANDRADE ve ark.'nan {7)‘Iiole Ettikleri ¥santonlar 110
GHOSAL ve ark,.'nain (72) P. arillata'dan Izole Ettik- 111

lerl Ksantonlar
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Sekil-46 Ksanton - 5 | g o
47 p-Kumarik asit, p- Metoksis:l.namik Asit, Kafe:lk Asit, 117
Ferulik Asit, Sinapik Asit, 3,4,5 - Trimetoksisi-

namik Asit _
48 Pl Saponozitinin IR Spektrumu | 167
49 Aglikonun IR Spektrumu R - 168
50 Presenegenin'in IR Spektrumu . | IR 169

51 Presenegenin Dimetilester Triasetat'ain Kiltle Spekt~
rumu | » 169
52 Presenegenin'in Retro Diels-Alder Pargalanmasi ile
Meydana Gelen lyonlar ' L | 170
53 Pl Saponczitinin Siliillenmig Ozlarinin Gaz Kromo-
togrami : _ | B 172
54 Sapogenin=-3-0-Monodesmozit-Silfillenmig Ozlarinin

Gaz Kromotogram; ‘ _ o o 172
55 Sapogenin- 3-0 —Monodesmozitin IR Spektrumu ‘ 173
56 Permetillenmig Pl Saponozitin IR Spektrumu 174
57 Permetillenmis Pl Saponozitinin Kiitle Spekﬁrumu | 174

58 Permetillenmig Pl Saponozitinin Aglikonundan Mey- 175

dana Gelen iyonlar

59 p- Metoksisinnamik Asidin IR Spektrumu 179
60 Sentetik‘ﬁ::Metbksisinamik Asidin IR Spektrumu 180
61 p~ Metokgisinamik Asidin Kiitle Spektrumu ‘ ' 180
62 Poligalitol'iin IR~ Spektrumu _ , 181
63 Poligalitol'iin Kiitle - Spektrumu ' 182

64 (Pl) Saponozitinin Muhtemel Yapisa | 187
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TABLOLAR

Sayfa No:
Tablo~l Steroidal Saponozitlerin Siniflandirilmasa 20
2 ‘Triterpenik Aglikon Tipleri 22
3 Triterpenik Saponozit Tipleri o 5

4 Saponozitlerin Yapi Tayinlerinde Takip Edilecek
Genel Yol ' S 37

5 Polygala amara ve P. Senege‘nin Antifungal Aktivi-

teleri (210) - - 56
6 P, senega‘'dan Elde Edilen Saponozitlerin Nezle
virtisi tzerindeki Antiviral Etkiler (139) 57

7 Polygalaceas Familyasi Bitkilerinin Dedigik Y&reler-

de Kullaniligi ve Etkileri | | ‘ 58
8 BUSSY, QUEVENNE, ve BOLLEY'in P, senega Saponoziti Uze-'. -

rinde Yaptlklarl Caligmalarin Sonuglari 62
9 JACOBS ve ISLER'in Elde Ettikleri Sapogenollerin

Szellikleri (90) | 64
10 IRWIN'in Izole Ettigi Maddelerin ﬁzellikleri'(BS) : 66
11 saponozit - A, B, C, D' nin Ozellikleri (2) ' 78
12 Senegin II, III, IV' {in U8zellikleri (167) 79
13 P. senega var typica Saponozitler (16) 84
14 R, Senega - DAB 6 ile Baza Poizgala-Tﬁrlerinin Sa— 85

ponozitlerinin 6zellikierinin Kargilagtirmasi (16}
15 Tenuigenin A ve B'nin 6zellik1eri (24) 86

16 P, vulgaris - Bitkinin De§igik Kisaimlarinda Bulunan

0z ve Oligoholozitler (93) ‘l - 97
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Sayfa No:
Tablo-17 P, eﬁega var. latifolia =~ K8klerin Tagidaigi -~ & 99
Rediiktdr 0z ve Oligoholozitlerin Aktif K&miir
Kolonlarda Ayirami (181)
18 Poligalaksanton ~ A ve B' nin Uzellikleri (122) . 105

19 P, senega Kdklerinden fzole Edilen Polifenollerin
Alkali Hidroliz Uriinleri (27) | 116

20 Arastirmada Kullanilan Solvan Sistemleri ve

- Adsorbanlar - ' ‘ 126
21 Saponozit Karigiminin Ince Tabaka Kromatbgrafisi 129
22 Ozlarain Ka§1t Kromatografisi | 142

23?]-‘Me~tillenmi$ Ozlarin Ay:Lr:LmJ.nda Kullanilan Solvan

sistemleri 151
24.MetillOzla;in RG-'béqerleri o - .  | 152
25 Saponozit Karigiminin Ince Tabaka Kromatogtafisi 166
26 Pl Saponozitinin Tagidigdi Ozlar 171
27 Pl Saponozitinin Tagididi 0zlar ve Molar Oranlari 171
28 Metil Ozlarain Ince Tabaka Kromatografisi | 176

29 Bazi Polygala Tiirlerinin Hemolitik tndekslerinin
Kargilagtirilmasai ' ‘ 184
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