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OzZET

RHAMNUS IMERETINUS KABUKLARINDA BULUNAN HETEROZIT YAPISINDA
MADDELER

Rhamnaceae familyasina ait bir cins olan Rhamnus cinsinin yerylziinde yaklasik
110 trG bulunmaktadir. Rhamnus tlrlerinin  kabuk, kdék kabudu, meyva ve
yapraklarinda bulunan 1,8-dihidroksiantrakinonlarin laksatif ve purgatif etkili oldugu
bilinmektedir. Rhamnus purshiana, R. frangula ve R. cathartica birgok farmakope ve

kodekslerde kayith tarlerdir.

Tarkiye bitki ortistinde ise, 7’si endemik olmak Uzere 21 tir yetismektedir.
Ulkemizde yetisen farkli Rhamnus tiirlerine degisik isimler verilmektedir. R. petiolaris
“‘cehri’; R. catharticus “akdiken”, “geyikdikeni agaci”; R. frangula “barut agaci”, “erkek
akdiken”; R. alaternus “yalanci akdiken”; R. oleoides subsp. graceus “kordiken” olarak

bilinmektedir.

Rhamnus imeretinus Glkemizde Dogu Karadeniz Bdlgesi'nde yetisen bir tirdir. Bu
calismada Rhamnus imeretinus Uzerinde fitokimyasal c¢alismalar yapilmigtir.
Bilesiklerin izolasyonu, bitkinin gévde kabuklarinin metanolli ekstresinden elde edilen
etii asetat ve su ekstresinden, c¢esitli kromatografik yodntemlerle [agik kolon
kromatografisi (normal faz silika jel, ters faz silika jel, sefadeks)] gerceklestirilmistir.
Yapilan ¢alismada 2 antrakinon heterozit yapisinda bilesik (Frangulin B, Emodin 8-O-(3-
D-glukozit), 1 flavonol heteroziti (Ramnositrin 3-O-ramninozit), 2 naftalit heteroziti (6-
Metoksisorigenin 8-O-3-D-glukozit, 6-Metoksisorigenin 8-O-primeverozit (a-Sorinin))
izole edilmistir. Elde edilen bilesiklerin yapisi 'H-NMR, "*C-NMR spektroskopisi

kullanilarak aydinlatiimistir.

Anahtar kelimeler: Rhamnus imeretinus Booth, Rhamnaceae, antrakinon heteroziti,

flavonol heteroziti, naftalit heteroziti
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SUMMARY

GLYCOSIDES FROM THE BARK OF RHAMNUS IMERETINUS

Rhamnus genus belonging to Rhamnaceae family is represented by about 110
species in the world. It has been known that 1,8-dihydroxyanthraquinones found barks,
root barks, fruits and leaves of Rhamnus species have laxative and purgative effects.
Rhamnus purshiana, R. frangula ve R. cathartica are official drugs in a lot of

pharmacopoeias and codexies.

Of which 7 species are endemic, 21 species are growing in Turkish flora. R.
petiolaris is known as “cehri”; R. catharticus “akdiken”, “geyikdikeni agac!”; R. frangula
‘barut agacr”, “erkek akdiken”; R. alaternus “yalanci akdiken”; R. oleoides subsp.

graceus “kordiken” in Turkey.

Rhamnus imeretinus is growing in the East Black Sea region in Anatolia. In this
study, phytochemical studies have been performed on Rhamnus imeretinus. The
isolation of the compounds was carried out chromatographically studies [open colon
chromatography (normal phase silica gel and sephadex)] from ethyl acetate extract and
remainin aqueous phase that partitioned from methanolic extract obtained from aerial
parts of the plant. As consequence of this seperation study, 2 anthraquinone
glycosides (Frangulin B, Emodin 8-O-B-D-glucoside) and 1 flavonol glycoside
(Rhamnocitrin 3-O-rhamninoside) and 2 naphthalide glycosides (6-Methoxysorigenin 8-
O-B-D-glucoside and 6-Methoxysorigenin 8-O-primeveroside (a-Sorinin)) were isolated.
The structures of these isolates were elucidated by spectral analysis '"H-NMR and "*C-

NMR spectroscopy.

Key Words: Rhamnus imeretinus Booth, Rhamnaceae, anthraquinone glycoside,

flavonol glycoside, naphthalide glycoside



A: Bitkinin Genel Gorunimi (x1), B: Meyva (x10), C: Tohum (x10)



1. GIRIS VE AMAG

Yerytzinde 59 cins ve 900 tiri bulunan Rhamnaceae familyasi aga¢ ve call
formundaki bitkilerden olusmaktadir. Rhamnaceae familyasina ait bir cins olan
Rhamnus cinsinin yeryliziinde yaklasik 110 tiiri bulunmaktadir’. Tiirkiye Dbitki

ortisiinde ise, 7’si endemik olmak Uzere 21 Rhamnus tiri yetigmektedirz.

Rhamnaceae bitkileri purgatif etkili kinonlar (antrakinonlar, antronoller ve onlarin
heterozitleri) ta§|maktad|rlar1. Rhamnus  tirlerinin,  antrakinonlar®,  flavonol
triheterozitleri®, antrasenler®, antronlar®, naftalenler’ yoéniinden zengin oldugu
bilinmektedir. Rhamnus tiirlerinin kabuklar tedavide laksatif olarak kullanilimaktadir®.
Rhamnus cinsi Uzerinde vyapilan c¢alismalarda, birgok arastirmaci tarafindan
antioksidan molekuller olarak tanimlanan flavonoit, antrakinon ve tanen gibi fenolik

bilesikleri yilksek oranda tasidigi bulunmustur®'>.

Rhamnus frangula (Syn: Frangula alnus) ve Rhamnus purshiana kabuklari tibbi
amach plrgatif olarak kullaniimaktadir. Bu kabuklarin baslica katartik bilesiklerinin
antrakinon heterozitleri oldugu bilinmektedir'. Antrakinonlar, eczacilik bakimindan
onemli olan bitki bilegenleri icinde dnemli bir gruptur. Rhamnus frangula (Syn: Frangula
alnus) kabuklarinda emodin, krizofanol ve fiskiyon gibi antrakinonlar ve bu
antrakinonlara karsilik gelen diantronlar ve heterodiantronlar serbest ve heterozit
halinde bulunmaktadir’®>. Taze kabuklar emodindiantron, krizofanolantron ve
fiskiyonantronu hem serbest hem de heterozitleri halinde tasimaktadir'®. Rhamnus
purshiana kabuklarinda emodin, krizofanol, fiskiyon ve aloe-emodin, bu antrakinonlara
karsilik gelen heterozitler ve heterodiantronlar, aloin, 11-dezoksialoin ve kaskarozitler

bulunmaktadir'.

Rhamnus tirlerinden elde edilen bazi antrakinonlarin laksatif (veya purgatif),

antildsemik, sitotoksik ve vazorelaksan 6zellikleri bulunmustur®-°.

Tarkiye’de Giney ve Dogu Anadolu'da yetisen Rhamnus tlrlerinde bulunan

antrakinonlar (izerinde ayrintili galismalar yapilmistir®.

Yapilan literatlr calismalari sonunda, Ulkemizde, Dogu Karadeniz bdlgesinde

yetisen Rhamnus imeretinus Uzerinde yapilan galismalarda, emodin, krizofanol ve



fiskiyon tasidigr goérulmustur. Bu tur Gzerinde daha 6nce bitkide bulunan heterozit

yapida maddelerin saflastirilmasi ile ilgili bir galisma yapilmamistir.

Bu nedenle, calismamizda Rhamnus imeretinus bitkisinin gévde kabuklarinin
tasidigi  heterozit yapih bilesiklerin, saflastirilarak yapilarinin tayin edilmesi

amagclanmigtir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Botanik Bilgiler

2.1.1. Rhamnaceae familyasi

Agdac veya calilar, dikenli, dikensiz, sulik tasimazlar. Yapraklar karsilikli veya
almasik, stipulalh veya parcalanmamis. Cicekler kiiglk, gosterissiz, aktinomorf, tek
eseyli veya hermafrodit, genellikle hipantiyum tasir. Sepaller 4-5, petaller 4-5 veya yok,
serbest stamenler 4-5, petallerin dnlinde, ovaryum Ust veya alt durumlu, 2-4 gozIU;

meyva drupa, kuru veya kanatli, 2-4 adet tohum tasir.

Tarkiye’de Rhamnaceae familyasina ait 5 cins ve 26 tir yetismektedir. Bunlar
Paliurus, Zizyphus, Sageretia, Frangula ve Rhamnus cinsleridir. Bunlardan ilk doérda

birer tir, Rhamnus cinsi ise Anadolu’da 21 tur ile temsil edilmektedir?.

2.1.2. Rhamnus Cinsi

Yapraklarini déken veya herdem yesil, dikenli veya dikensiz agaglar veya calilar
seklinde bitkiler. Kis tomurcugu pullu. Yapraklar alternan veya karsilikli, pennat
damarli; stipulalar dikensiz ve genellikle dustcl. Cicekler gdsterissiz, 4-5 uyeli,
genellikle tek eseyli, rasemoz veya demet cicek durumunda. Meyva drupa, 2-4

tohumlu, tohumlar oluklu.

2.1.3. Rhamnus imeretinus Booth

2 metreye kadar uzayabilen calilardir. Geng¢ surglnler kisa yumusak tuyludir.
Tomurcuk pullari tiystzdir. Yapraklar biylk, genis, eliptik-oblong, 8-15(-25) x 4-6(-9)
cm boyundadir; yaprak kenarlari krenat-serrulattir ve her iki ylizeyde kisa yumusak
tuyladur; tabanda yuvarlaktir, her iki kenar 15-25(-30) damarlidir. Yaprak sapi 1,5-2 cm
kisa yumusak tuyludir. Meyva 4-5 mm capindadir. Olgunlagtiginda siyah renklidir.
Bahar aylarinda ciceklidir. Karigik ormanlarin kenarlarinda, 1300-1700 m’de yetigir.

Turkiye'de yetisen en genig yaprakli Rhamnus tirudur.



2.1.4. Sinonim

R. grandifolia Fisch. & Mey. var. brachypus Boiss.
R. alpina L. var. colchica Kusnetzov

Oreoherzogia imeritina (Booth) Vent

2.1.5. Yayihg

A7 Trabzon: Trabzon, Toz Orman, 24 viii 1928, Bernhard. A8 Rize: d. Hemsin,
Ortakéy’den Cat'a dogru, 1700 m, D. 21264. A8 Coruh: Artvin’den yukari, 1300 m, D.
29747. A9 Coruh: Savsat. A7 Trabzon: Arakl (Trabzon)-Bayburt arasi, 47. km.

Rhamnus cinsinin 21 tart Anadolu’da yetismektedir. Bunlar:

Rhamnus imeretinus
Rhamnus fallax
Rhamnus microcarpus
Rhamnus depressus
Rhamnus cornifolius
Rhamnus libanoticus

Rhamnus alaternus

© N o g bk wDd =

Rhamnus catharticus

9. Rhamnus kayacikii (Endemik)
10. Rhamnus petiolaris (Endemik, stpheli)
11. Rhamnus orbiculatus

12. Rhamnus rhodopeus

13. Rhamnus pallasii

14. Rhamnus kurdicus

15. Rhamnus nitidus (Endemik)

16. Rhamnus oleoides

17. Rhamnus thymifolius (Endemik)
18. Rhamnus hirtellus (Endemik)
19. Rhamnus pirellus (Endemik)
20. Rhamnus punctatus

21. Rhamnus pichleri (Endemik)



Harita 1’de Rhamnus imeretinus tlrindn Tarkiye'deki yayihgi goriimektedir.
Rhamnus tarlerin bazilarinin elle ¢izilmis tanitici sekilleri (Sekil 1-16) daha 6nce

yapilmis calismadan aynen alinarak verilmistir®.
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Harita 1. « Rhamnus imeretinus




1 Yaprak

Bitki

Sekil 1. Rhamnus oleoides subsp. graecus



1cm

Sekil 2. Rhamnus alaternus



Sekil 3. Rhamnus libanoticus



10

itki

B

Sekil 4. Rhamnus orbiculatus
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Sekil 5. Rhamnus pallasii
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Sekil 6. Rhamnus kurdicus
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Bitki

Sekil 7. Rhamnus hirtellus
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Sekil 8. Rhamnus nitidus
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Yaprak

2cm

Bitki

Sekil 9. Rhamnus kayacikii
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Sekil 10. Rhamnus pyrellus
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Sekil 11. Rhamnus pichleri
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Bitki

Sekil 12. Rhamnus punctatus var. angustifolius
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Sekil 13. Rhamnus fallax
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Sekil 14. Rhamnus microcarpus
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Sekil 15. Rhamnus cornifolius
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Sekil 16. Rhamnus petiolaris



2.2. Rhamnus Tiirleri Uzerinde Yapilan Fitokimyasal Galismalar

2.2.1. Antrakinonlar

Rhamnus tlrlerinden, antrakinon yapisinda, emodin

31-32, 34-35, 37-38, 41-46, 48-50

emodinZZ, 41-42

ve alaternin

izole edilmistir. Fiskiyon

kisimlarindan izole edilmistir.

23, 48, 51, 54-59

23

17, 21-49

Rhamnus turlerinde bulunan antrakinonlar Tablo 1’de verilmistir.

Tablo 1. Rhamnus tirlerinde bulunan antrakinon bilesikleri

. 17, 22-24, 27
ve krizofanol " »eh
17, 22-24, 27, 30-34, 36-38, 41-43, 45-46, 48-50, 53

, aloe

gibi antrakinonlar da Rhamnus turlerinin belirli

Bilesik ‘ R; ‘ R; ‘ Re ‘ Rs ‘ Bitki Bitki kismi | Kaynak
Rge O OH
OO
R¢ R3
Emodin H CHs OH OH R. alaternus Tum bitki 21
R. alpinus Kabuk 22
R. catharticus Kabuk 23
R. cornifolius Kabuk 24
R. crenata Toprakistl 25
R. daurica Meyva ve 26
agac
kabuklari
R. formosana Kok 27
Govde ve 28
meyvalar
R. libanoticus Kabuk 29
R. longipes Rizom 30
R. lycioides Gévde 31
Yaprak 32
R. nakaharai Kok 17
kabuklari
R. nipalensis 33
R. oleoides Kabuk 34
subsp. graecus
R. pallasii Kok 35
kabuklari
R. prinoides Meyva 36
Yaprak 37
R. procumbens | Tum bitki 19
38
R. pubescens Govde ve 39
yapraklar
R. purshiana Kdk 40




24

R. saxatilis Kabuk 41
R. sectipetala Yaprak 42
R. serrata Kok ve 43
yapraklar
R. thymifolius Meyva 44
Kabuk 45
R. triquerta 46
Yaprak 47
R. wightii Govde 48
kabugu
Yaprak 49
Krizofanol CHs H OH R. alpinus Kabuk 22
R. catharticus Kabuk 23
R. cornifolius Kabuk 24
R. formosana Kok 27
R. lycioides Govde 31
Yaprak 32
R. nakaharai Kok 17
kabugu
R. oleodies Kabuk 34
subsp. graecus
R. pallasii Kok 35
Kabugu
R. prinoides Yaprak 37
R. procumbens 38
R. saxatilis Kabuk 41
R. sectipetala Yaprak 42
R. serrata Kok 43
R. thymifolius Kabuk 45
R. triquerta 46
R. virgatus Yaprak ve 50
dal uglar
R. wightii Govde 48
kabugu
Yaprak 49
Fiskiyon CHs OCH; | OH R.alpinus Kabuk 22
R. alaternus Goévde 51
kabugu
R. catharticus Kabuk 23
R. cornifolius Kabuk 24
R. formosana Kok 27
R. longipes Rizom 30
R. lycioides Govde 31
Yaprak 32
R. nakaharai Kok 17
kabugu
R. nipalensis 33
Tim bitki 52
R. oleoides Kabuk 34
subsp. graecus
R. prinoides Meyva 36
Yaprak 37
R. procumbens 38
R. saxatilis Kabuk 41
R. sectipetala Yaprak 42
R. serrata Kék 43
R. taquetti Yaprak ve 53
dal uglar
R. thymifolius Kabuk 45
R. triquerta 46
R. virgatus Yaprak ve 50

dal uglar
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R. wightii Govde 48
kabugu
Yaprak 49
Aloe emodin H CHOH | H OH R. alpinus Kabuk 22
R. saxatilis Kabuk 41
R. sectipetala Yaprak 42
Alaternin OH | CH3 OH OH R. alaternus Govde 51
kabugu
R. catharticus Kabuk 23
R. fallax Govde 54
kabugu
R. leptophylla Meyva 55
6-0-metil-alaternin OH | CHs OCH;z | OH R. virgata Govde 56
Ramnalpinogenin H OH OCH; | CHs R. fallax Kabuk 57
R7=
COOH
1,2,6,8 tetrahidroksi-3- | OH | CHs OH OH R. alaternus Yaprak 58
metilantrakinon ssp. myrtifolia
1,8-dihidroksi H H H OH R. purshiana Kabuk 59
antrakinon
Sinodontin H CHs H OH R. wightii Govde 48
Rs5=0OH kabugu
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2.2.2. Antrakinon heterozitleri

Rhamnus tiirlerinden emodin heterozitleriz® 2% 40 61-6° krizofanol heterozitleri®! 23

:27, 29, 64-65

fiskiyon heterozitleri gibi antrakinon heterozitleri izole edilmistir. Ayrica

glukofrangulin A% ® frangulin A% % %" ve frangulin B?” gibi antrakinon heterozitleri de
Rhamnus tirlerininden izole edilen bilesikler arasindadir.

Rhamnus turlerinde bulunan antrakinon heterozitleri Tablo 2'de verilmigtir.

Tablo 2. Rhamnus tirlerinde bulunan antrakinon heterozitleri

Bilegik R4 R; R Rs Bitki Bitki Kaynak

kismi

ORg O OR;

LI

RgO R3
(0]
Emodin 1-O- Ramnoz- CHs H H R. formosana 60
ramnozil- (1-2)-
(1—2)glukozit glukoz Kk 61
Emodin 8-O-p-D H CHs H Glukoz R. libanoticus Kabuk 29
glukozit R. purshiana Kok 40
Emodin-1-O-B-D- Glukoz CHs H H R. crenata T.Ustu 25
glukopiranozit
Krizofanol 8-O- H CHs H Ksiloz- R. nakaharai Kabuk 62
ksilozil-(1—6) (1—6)- _
glukozit glukoz Kok 63
kabugu
Krizofanol-8-O-f- H CHs H Glukoz R. lycioides Goévde 31
D-glukozit
Fiskiyon 8-O- H CHj; CH; Primeveroz R. pallasii Kabuk 64
primeverozit
Fiskiyon 8-O-8- H CH; CH;3 Rutinoz R. formosana Kok 27
rutinozit
R. libanoticus Kabuk 29
Fiskiyon 8-O- H CHs CHs Gentiobiyoz R. virgata 65
gentiyobiyozit
Glukofrangulin A H CH,3 Ramnoz Glukoz R. purshiana Kabuk 64
66
Frangulin A H CH,3 Ramnoz OH R. libanoticus Kabuk 29
R. procumbens 38
TUm bitki 67
R. wightii Yaprak 49
Frangulin B H CHs Apioz OH R. formosana Kok 27
Bilesik Bitki Bitki Kaynak
kismi
CH; O OH
HOOC ] I l
H;CO O—Apioz
o

Ramnalpinozit | R. fallax | Kabuk | 57
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OH O OH
Josel
HsC o 0
HO OH
AcO
3-O-asetilfrangulin A | R. nepalensis | Meyva | 68
H3
H
N (0]
H3COC
OCOCH;

2' 3'-di-O-asetilfrangulin A | R. nepalensis | 69




2.2.3. Antron heterozitleri

28

Kaskarozit A% © 70 kaskarozit B®® 7°, kaskarozit C’°, kaskarozit D’°, kaskarozit E®

ve kaskarozit F®, Rhamnus tiirlerinden izole edilen antron heterozitleri arasindadir.

Rhamnus tirlerinde bulunan antron heterozitleri Tablo 3'de verilmistir.

Tablo 3. Rhamnus tirlerinde bulunan antron heterozitleri

Bilesik R4 R, R; Rs Bitki Bitki Kaynak
kismi
CH,R,
Kaskarozit A | OH B-D-Glukoz H Glukoz R. purshiana Kabuk 59
66
70
KaskarozitB | OH H B-D-Glukoz | Glukoz R. purshiana 66
70
KaskarozitC | H B-D-Glukoz H Glukoz R. purshiana 70
KaskarozitD | H H B-D-Glukoz | Glukoz R. purshiana 70
KaskarozitE | H H B-D-Glukoz | Glukoz R. purshiana Kabuk 6
KaskarozitF | H B-D-Glukoz H Glukoz R. purshiana Kabuk 6
Aloin OH B-D-Glukoz H H R. purshiana 71
OH O OH
o) i . E CH,
HWO CH3
Z 008
OH O OH
Pirinoidin-emodin biantron A-D | R. nepalensis | Meyva 68
OH O OH
pen O
HOKCO 0Ac© CHs
o CH;
rezeg’ LI
HOAcO OAc
OH O OH
Pirinoidin-biantron A-B | R. nepalensis | Meyva 68
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OH O OH

L
> CH,

O

-0 ! I ! CH,4

OH O OH

Ramnepalin 11A-C | R=2, 3 -di-O-asetilramnoz R. nepalensis Meyva 68
R=2, 4 -di-O-asetilramnoz
Emodinbiantron 7A R=R=0H; meso C1¢/C1o R. prinoides Meyva 36
7B R=R=0H; C1¢-aH, C1¢BH veya
C10-BH, C1g-aH
R. nepalensis Meyva 68
OH O OH
Me ? CH;
HO
OAcOAc
Prinoidin R. prinoides Meyva 36

R. nepalensis 69

2.2.4. Naftakinonlar

Rhamnus fallax gévde kabugundan naftakinon yapisinda 2-metoksitipandron®

izole edilmistir.
Rhamnus tirlerinde bulunan naftakinonlar Tablo 4’de verilmigtir.

Tablo 4. Rhamnus turlerinde bulunan naftakinonlar

Bilesik | Bitki | Bitki kismi Kaynak
OH O
H;COC.
HsC OCH,
(o]
2-metoksitipandron | R. fallax | Govde kabugu 54




2.2.5 Naftalenler

Rhamnus tirlerinden naftalen yapida, musizin®38 4849 torakrizon?,
izotorakrizon’*" ve nakahalen'’ izole edilmistir.
Rhamnus tirlerinde bulunan naftalenler Tablo 5’de verilmistir.
Tablo 5. Rhamnus tirlerinde bulunan naftalenler
Bilesik | Bitki | Bitki kismi Kaynak
OH OH 0
CH3
CH;
Musizin (=Nepodin) R. prinoides Yaprak 37
R. procumbens 38
Tdm kismi 67
R. wightii Govde kabugu 48
Yaprak 49
OH OH O
HiCg CHs
Torakrizon | R. crenata | Toprakiisti 25
OCH3;0H 0
HO CH;
izotorakrizon R. nakaharai Govde kabugu 72
73
OH OH
oot
H3CO CHs
Nakahalen R. nakaharai Kok kabugu 17
2-asetil-3-metil-6- R. nakaharai Kabuk 62

metoksinaftalen-1,8-diol
8-O-ksilozil-(1—6)-
glukozit
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2.2.6. Naftalitler ve naftalit heterozitleri

Rhamnus turlerinden naftalit yapida, 6-metoksisorigenin
metoksisorinin™, sorinin  (=a-sorinin)®* , naftalit heteroziti

metoksisorigenin heterozitleri

63, 73-77

73-74

ve geshoidin®’ izole edilmistir.

, B-sorigenin

34-42 6-

ise 6-

Rhamnus tirlerinde bulunan naftalitler ve naftalit heterozitleri Tablo 6'da verilmistir.

Tablo 6. Rhamnus tirlerinde bulunan naftalitler ve naftalit heterozitleri

MeO'

(0

Bilesik Bitki ‘ Bitki kismi Kaynak
OH OH 0o
o0
H;CO
6-metoksisorigenin R. nakaharai Govde kabugu 72
73
OH OH
40,
B-sorigenin R. prinoides Yaprak 34
R. wightii Govde kabugu 42
OCH,
o o O OH g
OH OH
WS es:
OH OHMeO
Bilesik Bitki Bitki kismi Kaynak
6-metoksisorinin R. catharticus Kabuk 74
OCH,
o o 0O OH g
OH OH
WEYS e,
OH OH
Sorinin (=a-sorinin) R. catharticus Kabuk 74
R. nakaharai 73
R. pallasii Kabuk 64
OR OH g
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Bilesik R Bitki Bitki kismi Kaynak
8-9-dihidroksi-6-metoksi- Rutinoz R. libanoticus Kabuk 74
naftalit 8-O-B-rutinozit (6-
metoksisorigenin-8-O-
rutinozit)
R. nakaharai 73
8-9-dihidroksi-6-metoksi- Glukoz R. libanoticus Kabuk 75
naftalit 8-O-B-D-glukozit
(6-metoksisorigenin-8-0O-
glukozit)
R. nakaharai K&k kabugu 63
8-9-dihidroksi-6-metoksi- Ramnoz-glukoz R. nakaharai Kok kabugu 76
naftalit 8-O-a-L-
ramnozil(1—6)-glukozit (6-
metoksisorigenin-8-0O-a-L-
ramnozil(1—6)-glukozit)
8-9-dihidroksi-6-metoksi- Glukoz R. catharticus 77
naftalit 8-O-B-D-glukozit
penta asetat
Glu_
OH g
D
Geshoidin | R. prinoides | Yaprak 37
2.2.7. Fitalitler ve fitalit heterozitleri
Rhamnus tirlerinde bulunan fitalitler ve heterozitleri Tablo 7’de verilmistir.
Tablo 7. Rhamnus tirlerinde bulunan fitalitler ve heterozitleri
Bilesik | Rs | R | Bitki | Bitki kismi | Kaynak
Rs
o)
R, ©
5-metoksi-7- OCHjs OH R. procumbens 38
hidroksi fitalit R. virgata Gévde 56
R. wightii Govde 48
kabugu
7-hidroksi-5- OCHs O-Glukoz R. libanoticus Kabuk 75
metoksifitalit 7-
O-B-D glukozit
5-hidroksi-7- OH OCH3; R. serrata Kok 43
metoksifitalit




2.2.8. Flavonol bilesikleri

Rhamnus tirlerinden flavonol yapida, ramnositrin
28, 33, 78-79, 82’ kemferoI”‘ 28-29, 32, 35, 44, 58, 78-81, 83-87, kersetin35, 37, 52, 58, 78, 80, 82, 85-88

ramnetin

kemferit®®

, ramnazin’® ve izoramnetin

33

80, 83, 86

izole edilmigtir.

Rhamnus tirlerinde bulunan flavonol bilesikleri Tablo 8'de verilmistir.

Tablo 8. Rhamnus tirlerinde bulunan flavonol bilesikleri

17, 28, 32-33, 35, 37, 44, 49, 50, 53, 78

’

’

Bilesik | Ry [R&e |R: |Rs |Rs | Bitki | Bitki kismi Kaynak
Ramnositrin OCHs3 H H OH H R. disperma Meyva ve 78
(Kemferol-7- toprakusti
O-metil eter) R. taquetti Yaprak ve dal 53
uglari
R. formosana Govde ve 28
Meyva
Yaprak 79
R. lycioides Yaprak 32
Toprakisti 80
R. nakaharai K&k kabugu 17
K&k kabugu 63
R. nepalensis 33
R. pallasii Kok kabugu 35
R. prinoides Yaprak 37
R. 81
procumbens
R. thymifolius Meyva 44
R. virgatus Yaprak ve dal 50
uclari
R. wightii Yaprak 49
Ramnetin OCHjs H OH OH H R. disperma Meyva ve 78
toprakustu
R. formosana Govde ve 28
meyvalar
Yaprak 79
R. nipalensis 33
R. petiolaris Meyva 82
Kemferol OH H H OH H R. alaternus Yaprak 58
spp. myrtifolia
R. cathartica Meyva 83
R. disperma Meyva ve 78
toprakustu
R. formosana Govde ve 28
meyvalar
Yaprak 79
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R. libanoticus Kabuk 29
R. lycioides Yaprak 32
Toprakisti 80
R. nakaharai K&k kabugu 17
Meyva 84
Govde kabugu 85
R. pallasii Kok kabugu 35
Kabuk 86
R. 81
procumbens
R. taquetti Govde 87
R. thymifolius Meyva 44
Kersetin OH OH OH H R. alaternus Yaprak 58
ssp. myrtifolia
R. disperma Meyva ve 78
toprakusti
R. lycioides Toprakistu 80
R. nakaharai Govde kabugu 85
R. nepalensis Tuam bitki 52,88
R. pallasii K&k kabugu 35
Kabuk 86
R. petiolaris Meyva 82
R. prinoides Yaprak 37
R. taquetti Govde 87
Kemferit OH H OCHs | H R. 38
procumbens
Kemferol-4’- | OH H OCHs; | H R. nepalensis | Tim bitki 52,88
me eter
R. 81
procumbens
Ramnazin OCH3; OCH; | OH H R. disperma Meyva ve 78
(kersetin toprakustu
7,3’-dimetil
eter)
R. petiolaris Meyva 82
R. prinoides Yaprak 37
R. wightii Yaprak 49
R. lycioides Toprakisti 80
3-O-metil OH OH OH CHs R. disperma Meyva ve 78
kersetin toprakusti
R. lycioides Toprakistl 80
R. nakaharai Govde kabugu 72, 89,
90, 91
R. prinoides Yaprak 37
R. taquetti Govde 87
izoramnetin OH OCH; | OH OH R. cathartica Meyva 83
R. lycioides Toprakistl 80
R. pallasii Kabuk 86




2.2.9. Flavonol heterozitleri

Rhamnus tlrlerinden flavonol heteroziti yapisinda, katartisin® 44,
32, 44, 50, 55, 63, 76, 78, 82, 84, 93, 95-97 kersetin

heterozitleri

heterozitleri

:57, 78, 82, 95

78, 82,94

ve ramnazin heterozitleri

35

,  kemferol heterozitleri

°7.78.82.92j70le edilmistir.

44

Rhamnus tirlerinde bulunan flavonol heterozitleri Tablo 9'da verilmistir.

Tablo 9. Rhamnus tirlerinde bulunan flavonol heterozitleri

ramnetin

Bilesik

Rs

R;

R;'

R4

Bitki

Bitki

kismi

Kaynak

Ramnetin-3-O-[ a-L-
ramnopiranozil
(1—-2)-0-a-L-
ramnopiranozil
(1—86)]-B-D-
galaktopiranozit

Ramninoz

OCHs

OH

R.

nepalensis

33

R. petiolaris

Meyva

92

Ramnositrin-3-O-a-
L-ramnopiranozil
(1—3)-0-a-L-
ramnopiranozil
(1—6)-0-8-D-
galaktopiranozi
(=katartisin)

Ramninoz

OCHs

OH

. nepalensis

33

Meyva

44

leptophylla

Meyva

55

Ramnositrin-3-0O-
rutinozit

Rutinoz

OCHjs

OH

lycioides

Yaprak

32

Kemferol-3-O-a-L-
ramnopiranozil
(1—3)-(4-O-asetil)-
O-a-L-
ramnopiranozil
(1—6)-0-B-D-
galaktopiranozit

Ramninoz

OH

OH

thymifolius

Meyva

44

Kemferol-4’-O-a-L-
ramnopiranozil
(1—3)-0-a-L-
ramnopiranozil
(1—6)-0-8-D-
galaktopiranozit

OH

OH

Ramninoz

thymifolius

Meyva

44

Kemferol-4’-O-
ramnozil(1—2)-O-
[ramnozil(1—6)]-
galaktozit

OH

OH

Ramninoz

nakaharai

Meyva

84

Kemferol 3-0O-
robinozit

Robinoz

OH

OH

disperma

Meyva ve
toprakistl

78

Kemferol 3-O-
ramninozit

Ramninoz

OH

OH

disperma

Meyva ve
toprakisti

78

A A D

leptophylla

Meyva

55

lycioides

Yaprak
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R. petiolaris Meyva 82
Kemferol 3- izoramninoz | OH H OH R. nakaharai Kok 76
izoramninozit kabugu
(=kemferol 3-O-[a-L- R. virgatus Yaprak ve 50
ramnopranozil dal uglari
(1—4)-a-L-
ramnopiranozil
(1—6)]-B-D-
galaktopiranozit)
Kemferol 4’-O- OH OH H Ramninoz | R. disperma Meyva ve 78
ramninozit toprakistu
Ramnositrin 3-O- Ramninoz OCHg; H OH R. disperma Meyva ve 78
ramninozit toprakisti
(=Alternin) R. lycioides Yaprak 93
Ramnositrin 4’-O- H OCHj; H Ramninoz | R. disperma Meyva ve 78
ramninozit toprakistu
Kersetin 3-O- Ramnoz OH OH OH R.catharticus Meyva 94
ramnozit R. disperma Meyva ve 78
toprakistu
R. petiolaris Meyva 82
Kersetin 3-O- Galaktoz OH OH OH
galaktozit
Kersetin 7-O- H Galaktoz | OH OH
galaktozit
Kersetin 3-O-metil 7- | CH;, Galaktoz | OH OH R. disperma | Meyva ve 78
O-galaktozit toprakustd
Kersetin 3-O- Robinoz OH OH OH
robinozit
Kersetin 3-O- Ramninoz OH OH OH
ramninozit
Ramnetin 3-O- Ramninoz OCH; OH OH R. disperma Meyva ve 78
ramninozit toprakistl
(Ksantoramnin B) R. fallax Kabuk 57
R. petiolaris Meyva 82
Ramnetin-3-0O- izoramninoz | OCHjs OH OH R. alaternus Yaprak 95
izoramninozit
Ramnazin 3-O- Ramninoz OCH; OCH; | OH R. disperma Meyva ve 78
ramninozit toprakustu
(Ksantoramnin C) Meyva 82
R. petiolaris Meyva 82
Ramnetin 3-O-[3""- 3"-0-p- OCHg; OH OH R. petiolaris Meyva 82
O-p-kumaroil)-a-L- kumaroil)-
ramnopiranozil ramninoz
(1—3)-a-L-
ramnopiranozil
(1—-6)1-6-D-
galaktopiranozit
Ramnazin 3-0- Robinoz OCH; OCH; | OH R. disperma Meyva ve 78
robinozit toprakistu
Ramnazin 3-0O- Ramninoz OCHj; OCH; | OH R. disperma Meyva ve 78
ramninozit toprakistu
(Ksantoramnin C) Meyva 82
R. petiolaris Meyva 82
R. fallax Kabuk 57
Ramnazin-3-O-[a-L- | Ramninoz OCHg; OCH3;3 OH R. petiolaris Meyva 92
ramnopiranozil
(1—4)-a-L-
ramnopiranozil
(1—6)1-6-D-
galaktopiranozit
Multiflorin A 4-0-a-L- OH H OH R. leptophylla Meyva 55
ramnoz)-6-
O-asetil-
glukoz
Kemferit-3-O-a-L- Ramninoz OH H OCH; R. taquetti Goévde 87

ramnopiranozil
(1—3)-0-a-L-
ramnopiranozil
(1—6)]-B-D-
galaktopiranozit
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7-O-metilkemferol-3- | Ramninoz OCH; H OH R. virgatus Yaprak ve 50
O-B-ramninozit dal uglar
Kemferol-3-O-(- Ramninoz OCHj; H OH R. leptophylla Meyva 55
ramninozit
Ramnazin 3- izoramninoz | OCHs OCHg; OH R. formosana Kok 61
izoramninozit
Ramnositrin 3-O- izoramninoz | OCHs H OH R. alaternus Yaprak 95
izoramninozit R. formosana Kok 61
Kemferol-7-O-metil- Ramninoz OCH; H OH R. thymifolius Meyva 44
3-0O-a-L-
ramnopiranozil
(1—3)-0-a-L-
ramnopiranozil
(1—6)]-0-B-D-
galaktopiranozit
Kemferol-3-0-[2,3,4- | 2,3,4-tri-O- OH H OH R. lycioides Yaprak 96
tri-O-asetil-a-L- asetil-a-L-
ramnopiranozil- ramnoz-
(1—3)-2,4-di-O- (1—-3)-2,4-
asetll-a—_L— _ di-O-asetil- Kok 97
ramnopiranozil ramnoz
(1—6)]-B-D- (1—6)-
galaktopiranozit galaktoz
(=Lisoidin A)
Kemferol-3-O-[3,4- 3,4-di-O- OH H OH R. lycioides Yaprak 96
di-O-asetil-a-L- asetil-a-L-
ramnopiranozil- ramnoz-
(1—3)-2,4-di-O- (1—-3)-2,4-
asetil-a-L- di-O-asetil- Kok 97
ramnopiranozil a-L-ramnoz
(1—6)]-B-D- (1—6)-
galaktopiranozit galaktoz
(=Lisoidin B)
Kemferol-3-O- Rutinoz OH H OH R. lycioides Yaprak 32
rutinozit
Kemferol 3-O- izoramninoz | OH H OH R. alaternus Yaprak 95
izoramninozit

R. nakaharai Kok 63

kabugu
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2.2.10. Flavanonlar

86, 98

Rhamnus tirlerinden flavanon yapida, aromadendrin ve eriyodiktiyol® 78 %

izole edilmistir.

Rhamnus tirlerinde bulunan Flavanonlar Tablo 10°da verilmistir.

Tablo 10. Rhamnus tirlerinde bulunan flavanonlar

Bilesik Bitki | Bitki kismi Kaynak

o

HO ] (o)

OH O
Aromadendrin R. lycioides 98
R. pallasii Kabuk 86

OH

OH O
Eriyodiktiyol R. disperma Meyva ve toprakustu 78
R. lycioides 98
R. pallasii Kabuk 86
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2.2.11. Antosiyanozitler

Rhamnus alaternus meyvalarindan antosiyanozit yapida, delfinidin 3-O-rutinozit,
malvidin 3-O-rutinozit, pelargonidin 3-O-rutinozit, peonidin 3-O-rutinozit, petunidin 3-O-
rutinozit ve siyanidin 3-O-rutinozit izole edilmistir®.

Rhamnus tirlerinde bulunan antosiyanozitler Tablo 11’de verilmistir.

Tablo 11. Rhamnus tiurlerinde bulunan antosiyanozitler

Bilesik R4 ‘ R2 ‘ Bitki Bitki kismi Kaynak

Delfinidin 3-O-rutinozit OH OH

Malvidin 3-O-rutinozit OCHj3 OCHj3

Pelargonidin 3-O-rutinozit H H R. alaternus Meyva 99
Peonidin 3-O-rutinozit OCH3 H

Petunidin 3-O-rutinozit OCH3 OH

Siyanidin 3-O-rutinozit OH H
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2.2.12. Dihidroflavonoller

70, 80, 86, 96

Rhamnus tirlerinden dihidroflavonol yapida, pallasiin® ve taksifolin izole
edilmigtir.
Rhamnus tirlerinde bulunan dihidroflavonoller Tablo 12°de verilmistir.
Tablo 12. Rhamnus tlrlerinde bulunan dihidroflavonoller
Bilesik Bitki | Bitki kismi Kaynak
OH
OCH3
o ¢
SO0
OH
OH O
Pallasiin | R. pallasii | Kabuklari 86
OH
OH
HO, o. O
OH
OH O
Bilesik Bitki Bitki kismi Kaynak
Taksifolin R. disperma Meyva ve 78
toprakusti
R. lycioides Toprakisti 80
98
R. pallasii Kabuklar 86
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2.2.13. izoflavonlar

Rhamnus nepalensis’ten izoflavon yapida 4-7-dimetoksiizoflavon® izole edilmistir.

Rhamnus tirlerinde bulunan izoflavonlar Tablo 13’de verilmistir.

Tablo 13. Rhamnus tirlerinde bulunan izoflavonlar

Bilesik | Bitki | Bitki kismi Kaynak

OCH;

4-7-dimetoksiizoflavon | R. nepalensis | Tuim bitki 88




2.2.14. Kromonlar

Rhamnus tlrlerinden

42

kromon yapida,

djenin®®,  3,5-dihidroksi-7-metoksi-2-

metilkromon®®,  7-Hidroksi-3-(4-hidroksifenil)  kromon(=di-O-metildaidzein)** izole
edilmigtir.
Rhamnus turlerinde bulunan kromonlar Tablo 14’de verilmigtir.
Tablo 14. Rhamnus turlerinde bulunan kromonlar
Bilesik Bitki Bitki kismi Kaynak
OH O
I
H3CO 07 “CH,3
Ojenin | R. serrata | Kok ve yapraklar 43
OH O
OH
|
H;CO (o] CH,
3,5-dihidroksi-7-metoksi-2- | R. serrata Kok ve yapraklar 43
metilkromon
OCH3
7-Hidroksi-3-(4- R. nipalensis Tam bitki 52

hidroksifenil) kromon(=di-O-
metildaidzein)




2.2.15. Fenolik asitler

Rhamnus tirlerinden fenolik asit yapida, 2,5-dihidrobenzoik asi

44,78
t )

asi izole edilmistir.

43

Rhamnus tirlerinde bulunan fenolik asitler Tablo 15’de verilmistir.

Tablo 15. Rhamnus tirlerinde bulunan fenolik asitler

t78

protokatesuik

Bilesik Bitki Bitki kismi Kaynak
COOH
OH
HO
2,5-dihidrobenzoik asit R. disperma Meyva ve 78
toprakisti
COOH
OH
OH
Protokatesuik asit R. disperma Meyva ve 78
topraklstu
R. thymifolius Meyvalar 44
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2.2.16. Kumarinler

Rhamnus disperma toprakiistli ve meyvalarindan kumarin yapida, izofraksetin’®

izole edilmistir.

Rhamnus tirlerinde bulunan kumarinler Tablo 16’da verilmistir.

Tablo 16. Rhamnus turlerinde bulunan kumarinler

Bilesik | Bitki | Bitki kismi_ | Kaynak
OH
H;CO (o e}
izofraksetin R. disperma Meyva ve 78
toprakusti

2.2.17. Asetofenon heterozitleri

Rhamnus libanoticus kabuklarindan asetofenon heteroziti yapisinda, 2,6-

dihidroksi-4-metoksi-asetofenon 2-0-8 rutinozit’ izole edilmistir

Rhamnus tirlerinde bulunan asetofenon heterozitleri Tablo 17°de verilmistir.

Tablo 17. Rhamnus tirlerinde bulunan asetofenon heterozitleri

Bilesik | Bitki | Bitki kismi | Kaynak
OH
MeO O—Rutinoz
2,6-dihidroksi-4-metoksi- R. libanoticus Kabuklar 75

asetofenon 2-0-g rutinozit
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2.2.18. Triterpenler

|33, 48-49, 52 |63

Rhamnus turlerinden triterpen yapida, lupeo , alfa-amirin®' ve taraksero

izole edilmistir.

Rhamnus tirlerinde bulunan triterpenler Tablo 18’de verilmistir.

Tablo 18. Rhamnus tlrlerinde bulunan triterpenler

Bilesik | Bitki | Bitki kismi | Kaynak

Hzc=C,TCH3

HO -,
H;C CH;
Lupeol R. nepalensis 33
Tdm bitki 52
R. wightii Govde 48
kabugu
Yaprak 49

Alfa-amirin | R. lycioides | Govde 31

%

Tarakserol R. nakaharai Kok 63
kabuklari
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2.2.19. Steroit ve steroit heterozitleri

|25, 27, 31, 33, 43, 46, 49

Rhamnus tirlerinden steroit yapida, S—sitostero , stigmasterol®' ve

|48, 52 t33, 46

sitostero , steroit heteroziti yapisinda S-sitosterol 8-D-glikozi , stigmasterol B-D-

t27 48, 52

glikozit®" ve sitosterol heteroziti izole edilmigtir.
Rhamnus turlerinde bulunan steroit ve steroit heterozitleri Tablo 19’da verilmistir.

Tablo 19. Rhamnus turlerinde bulunan steroit ve steroit heterozitleri

Bilesik | Bitki | Bitki kismi | Kaynak
HO'
B—sitosterol R. crenata Toprakustl 25
R. formosana Kok 27
R. lycioides Govde 31
R. nepalensis 33
R. serrata Kok ve 43
yapraklar
R. triquerta Yaprak 46
R. wightii Yaprak 49

Stigmasterol R. lycioides Gévde 31
Sitosterol R. nipalensis Tam bitki 52
R. wightii Govde 48

kabugu
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HOH
o
HO
HO— S
H H
B-sitosterol B-D-glikozit R. nepalensis 33
R. triquerta 46
H H
o)
HO
OH
(o]}
Stigmasterol B-D-glikozit R. formosana Kok 27
Sitosterol heteroziti R. nipalensis Tam bitki 52
R. wightii Govde 48

kabugu
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2.2.20. Diger bilesikler

39, ¥’ nonakozan®,

Rhamnus tirlerinde maesopsin®, siringaldehi metillinolea

fitol'®°, linalol'®, (E)-B-damassenon'®, ramnakozit A", ramnokozit B'®', krenatozit®,

kalkon heteroziti®* ve nubigenol®’

gibi farkli yapida bilesikler izole edilmistir.

Rhamnus turlerinde bulunan diger bilesikler Tablo 20’de verilmistir.

Tablo 20. Rhamnus tlrlerinde bulunan diger bilesikler

Bilesik | Bitki | Bitki kismi | Kaynak
"X
=
OH 0
Maesopsin | R. virgata | Govde | 56
0, H
H;CO OCHj,
OH
Siringaldehit R. pubescens Yaprak ve 39
gbvde

CH3(CH,)3(CH,CH=CH),(CH,),CO,CH,

Metillinoleat | R. formasana | Kok | 27
Nonakozan R. serrata Kok ve 43
yapraklar
Bilegik Bitki Bitki kismi1 | Kaynak
OH
)\/\/k/\/k/\/K)
Fitol | R. alaternus | | 100

HO,

Linalol | R. alaternus | 100




49

o)
74
(E)-B-damassenon | R. alaternus 100
CH3
HooC "
OMOH
H;CO o OH o
e O
H3CO ©)
HOH OH
Ramnakozit A R. nakaharai | Odunu 101
(7-dihidroksiftalit 5-O-B-[6-0O-{3"-metoksi-4"-O-3-
[6!"_O_(4llll_O_karboksi-3llll’5ll"
dimetoksi)fenillglukopiranozil}fenil]
glukopiranozit)
OCH;
H3COOCO:©/ HO on
OH
HS (o)
o]
H3CO %AOH
HOH OH
Ramnakozit B R. nakaharai | Odunu 101
(6-O-{3'-metoksi-4'-O-B-[6"-O-(3"-merkapto-5"-
metoksi-4"'-O-metilkarboksi)
fenillglukopiranozil}fenil B-glukopiranoz)
R OCOCH;
’ S @
OH
AN
HO HOH
HO
Fenilpropanoit heteroziti (krenatozit) | R.crenata | Toprakiistii | 25
OH
o}
H
HO
OH
Kalkon-2',4-dihidroksi-4'-O-8-D-glukozit | R. nipalensis | Tiim bitki | 52
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OH
o ®
OH

OH O

Nubigenol

| R. lycioides

| Kok

97
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2.3. Rhamnus Tiirlerinin Kullaniligi1 ve Biyolojik Aktiviteleri

2.3.1. Laksatif ve piirgatif etki

Rhamnus tirleri bagirsak duvarinda Auerbach pleksuslarini uyaran, bagirsakta
hidroliz olan antrakinon tiirevlerini icerir'. Antrakinon ve diantronlarin heterozitleri polar
molekdlerdir, suda c¢ozundrler ve yuksek molekil agirliklidirlar. Bu ylzden ince
bagirsakta ne rezorbe edilirler ne de hidroliz edilirler. Kolonda bagirsak florasinin -
glikozidazlari ile hidroliz edilirler ve serbest antrakinonlara indirgenirler. Aktif formlar in
situ olarak olusan antronlardir. Bazi yazarlara gobre antrakinon heterozitleri onilag
olarak da dusunulebilir. Hidroksiantrakinon tdrevleri bagirsak motilitesini etkiler;
Ozellikle, sol kolon ve sigmoitte peristaltizmi artirirlar. Su ve elektrolitlerin
absorbsiyonunu etkilerler. Enterositlerin Na-K ATPaz aktivitesini inhibe ederek su,
sodyum ve Kklorit resorbsiyonunun inhibisyonuna ve bagirsak mukozasi duzeyinde

potasyum sekresyonu artisina neden olur®’.

Rhamnus turlerinden elde edilen droglar ve taze kabuklar antronlar igerir, en az bir

yil boyunca saklanmali veya isi ile muamele edilmelidir’®'%2,

Cortex Rhamni’nin ana madde olarak kullanildigi bir gida desteginin, enteritte, in

vivo olarak Helicobacter pylori'ye ve konstipasyona karsi etkisi bulunmaktadir'®.

Cortex Rhamni’'nin de iginde bulundugu diger bir karisimin intestinal fonksiyonlarin

artirlmasinda ve konstipasyonun gideriimesinde kullanildigi belirtilmistir'®*.

Rhamnus purshiana’dan elde edilen preparat, ya§ icerigi azaltilmasinda, kilo
kaybinda, konstipasyonu dnlemede ve yad absorbsiyonunun inhibisyonunda etkili

oldugu patent calismasiyla kanitlanmistir'®.

R. purshiana (Cascara Sagrada) konstipasyonu 6nlemede ve barsak hareketlerini

artirmada kullaniimigtir'®,

Bilesiminde Cascara Sagrada’nin da bulundugu dogal preparat, laksatif

etkilidir'®"108,
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Bilesiminde Cascara Sagrada’nin da bulundugu laksatif etkili gida preparat,
karbonhidrat ve lipit absorbsiyonunu bloke ederek viicutta yag birikmesini 6nlemekte ve

cildi korumaktadir'®.

Ana madde olarak Malva verticillata yaprak tozu ve yosundan olusan, %11
oraninda Cascara Sagrada igeren preparat, enteriti ve konstipasyonu azaltma ve

zararli bakterileri uzaklastirmada etkili bulunmustur'™.

2.3.2. Diger Biyolojik Aktiviteler ve Kullanilig

R. alaternus ssp. myrtifolia'nin  yapraklarindan hazirlanan galenik preparat

hipotansif etki géstermistir'"”.

R. alaternus ssp. myrtifolia’'nin sulu ekstresi sicanlara iv verildiginde antihipertansif
etki (LDso degeri 9.285 g/kg) gOstermistir. Bu etki izoprenalin ve asetilkolin ile iligkilidir,
propranolol ve atropin tarafindan bloke edilmistir. Antihipertansif etki histaminik veya
nikotinik mekanizmalarla baglantili degildir ve metiramin veya heksametonyum
tarafindan bloke edilmemigtir. Ekstre ne bronkokonstlriksiyon yapmigstir ne de histamin

tarafindan ortaya gikan bronkokonstriiksiyon lizerine etki géstermistir''2.

R. procumbens’ten izole edilen emodin, tavsan ve kobaylarda intestinal ve
kardiyak stimilan, kurbagalarda santral sinir sistemi depresani ve farelerde analjezik

etki gdstermistir®’.

R. triquerta’dan izole edilen kemferol 7-me eter dnemli antienflamatuvar etki ve
nonspesifik antispazmodik etki gostermistir. Katekolaminlerin endojen salinimina bagh

olabilen kardiyostimiilasyona neden olmustur'™.

R. lycioides’in toprakustu kismi liyofilize sicak su ekstresi normotansif anestezi
yapilmis Wistar sicanlarda sistemik arteriyal kan basincinda azalmaya neden olmustur.
Metanol ekstresinin aktivite rehberli fraksiyonlanmasinda agik doz bagimli hipotansif
cevaba (1.5-6 mg /kg, iv) neden olan bir tetramerik prosiyanidin heterozitinin
izolasyonuna gotirmustlr. Bu bilesigin  yapisi, spektroskopik veriler, tiyolitik

degredasyon ve asit hidroliz kullanarak karakterize edilmigtir. 2,3-cis konfigurasyonlu 4
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flavanol biriminden ve epikatesin terminal birimi Uzerinde O-B-D-glukozilpiranozit

fonksiyonundan olusmaktadir. interflavan baginin (4-8) oldugu belirlenmistir'**,

R. procumbens’ten izole edilen kemferol- 4'-O-me eter santral sinir sistemi

depresani, antispazmodik, kardiyak stimiilan ve antienflamatuvar aktivite géstermistir®’.

R. lIycioidesten izole edilen bir prosiyanidin heterozitinin antihipertansif etkisi
cahsiimistir. Bu bilesik, 20 ug/kg iv dozda verilen kaptoprilin etkisi gibi, 3 mg/kg iv

dozda verildiginde ACE inhibe etmistir'"®.

R. nakaharai’nin kok kabuklarindan izole edilen antrakinonlarin sitotoksik

aktiviteleri calisilmis ve en aktif bilesigin Frangulin B oldugu gériilmiistir”.

R. cathartica meyvalarindan elde edilen sulu ekstre (amino asitler, sekerler,
tanenler, serbest antrakinon ve flavonoitler icerir) insan kan granulositlerinde asit
fosfataz ve miyeloperoksidazi uyarmistir. Bu uyarici etki, diger uyarici maddelerden
daha fazladir. Metanol ektresi, granilositlerin stiperoksit olusturan NADPH oksidazi
daha fazla uyarmigtir. Sadece antrakinon ve flavonoit iceren alt fraksiyon, asit fosfataz

ve miyeloperoksidazi daha az uyarmistir'"®,

Rhamnus frangula (Syn.: Frangula alnus) kabuklarinin alkolli ekstresinden major
antrakinon heterozitlerinin ve R. frangula (Syn.: F. alnus) kabuklarindan elde edilen bir
drinidn (Sanurtin  N) genotoksisitesi Salmonella/mikrozom mutajenitesi ve sigan
hepatosit DNA onarim testlerinde arastiriimistir. Doza bagli olarak mutajenitede ve
DNA onarim indiksiyonunda artis gézlenmistir ki bu da bdyle preparatlarin mutajenik

ve muhtemel karsinojenik potansiyelinin bir gdstergesidir'"’.

R. nakaharai’nin kabuklarindan izole edilen izotorakrizon, 6-metoksi sorigenin,
kersetin-3-O-Me eter ve izotorakrizon perasetat, kersetin 3-O-Me eter perasetat
yilkanmis tavsan plateletleri kullanarak antiplatelet etkisi galisilmistir. izotorakrizon,
izotorakrizon perasetat, kersetin 3-O-Me eter ve kersetin 3-O-Me eter perasetat
arasidonik asit ve kollajen kaynakli platelet agregasyonu Uzerine kuvvetli antiplatelet
etki gbstermistir. Kersetin 3-O-Me eter perasetat ayni zamanda PAF’In neden oldugu
platelet agregasyonu (izerine de antiplatelet etki gdstermistir. izotorakrizon ve onun

perasetati insan plateletince zengin plazmadaki antiplatelet aktivitesi ¢alisiimis ve her
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ikisi de epinefrinin neden oldugu sekonder agregasyonu Uzerine kuvvetli inhibisyon
gdstermistir. izotorakrizon ve onun perasetatinin antiplatelet etkileri, tromboksan

olusumu iizerine inhibitdr etkilerine kismen baglidir’.

Kaskara (Cascara)dan elde edilen antrakinon heterozitlerinin sican kolon

karsinogeneziste hafif promoter olarak davranabilecedi ileri siiriilmektedir'®.

R. nepalensisin meyvalarindan elde edilen bir ekstre KB hicreleri (zerine
sitotoksik etki gostermigstir. Aktivite rehberli fraksiyonlamada antrakinonlar, antronlar,
birgok yeni ramnozil antronlar, pirinoidin-emodin biantronlar, prinoidin biantronlar ve
ramnepalinlerin etkili oldugu gorilmiistir®.

ki farkli antililser etkili Griiniin bilesiminde Rhamnus kabuklari bulunmaktadir''®'%,

R. crenata’nin da icinde bulundugu bir karigimin girtlak, yemek borusu, lenf,
gogus, kemik, barsak, mide, karaciger ve akciger kanserini tedavi etmek igin

kullanilabilecegi, kan dolagimini aktive ettigi ve analjezik etkili oldugu belirtiimistir'?’.

R. purshiana (Cascara Sagrada) kabuk ekstresinin de bulundugu bir bitkisel
karisimin, kozmetik, deterjan ve banyo preparatlarinda nemlendirici olarak kullanildigi

belirtilmistir'?.

R. crenata’nin bulundugu tibbi preparat, travma tedavisinde istenen etkileri (1s1 ve
toksik maddelerin ortadan kaldiriimasinda, kas ve tendon rahatlatici olarak, agrinin
hafifletiimesi, enflamasyonun azaltilmasi, kanamanin durdurulmasi ve kan akisini
arttirici etki) elde etmek amaciyla kullanilimaktadir. Topik olarak kullanilan bu preparat,
travmatik yaralanma, artralji, tanimsiz yumru, romatizmal osteodinia, sivrisinek 1singi,
hiperosteogeni, yanik, bigak yarasi, sikatriks, romatizmal diz artriti ve malign apse

tedavisinde kullaniimaktadir'®.

R. nakaharaiden izole edilen kersetin 3-O-Me eter, kemferol ve kersetin, R.
formosana’dan izole edilen frangulin B’nin antienflamatuvar etkisi, in vitro olarak, mast
hicreleri, notrofiller, makrofajlar ve mikroglial hicrelerden salinan kimyasal mediatorler
Uzerine inhibitér etkileri saptanarak belirlenmistir. 3 flavonoit, formil-Met-Leu-

Phe/cytochalasin B (fMLP/CB) ile uyarilan sican nétrofillerinden lizozim ve f-
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glukuronidazin salinimini gugli bir sekilde inhibe etmistir. Kersetin 3-O-Me eter sigan
noétrofillerinde, fMLP/CB veya forbol 12-miristat 13-asetat ile uyarilan superoksit anyon
olusumunu kuvvetle inhibe etmistir. Kersetin 3-O-Me eter ve frangulin B
LPS/interferon-y’nin uyardigi murine mikroglial hicre dizisi N9I'deki TNF-a olusumu
Uzerine gugli inhibitor etkisi bulunurken, kersetin 3-O-Me eter, lipopolisakkarit (LPS)’in
uyardigi RAW 264.7 hicreleri timér nekroz faktor-a (TNF-a) olusumunu Gzerine gugli

inhibitdr etki gdstermistir®®.

R. cathartica, R. crenata, R. davurica, R. utilis, R. californica ve Phamnus
Jjaponica’nin da bulundugu bir bitkisel kozmetik Granln, kuru ciltlere karsi ve cilde

parlaklik ve gerginlik vermekte kullanilabilecegi kayithdir'?.

Tayvan’da astim, enflamasyon, konstipasyon ve timoérlerin tedavisinde halk ilaci
olarak kullanilan R. nakaharaiden izole edilen 3-O-metilkersetin (3-MQ)’in izole kobay
trakesinde relaksan etki mekanizmalari incelenmigtir. Soluk borusundaki bdélimlerin
geriliminin degismesiyle birlikte nabiz hizi izometrik olarak kaydedilmistir. Yapilan
¢alismalar sonucunda, 3-MQ'in gevsetici etki mekanizmalari hem fosfodiesteraz
aktivitesi (izerine hem de trakealis kasinin (Ca*?) iizerindeki azaltici etkisinin inhibitdr

etkisi nedeniyle olabilecegini ortaya koymustur®.

Yapilan bir calismada, segilen 15 ham drogun sicak su ekstrelerinin 5 insan
karaciger-kanser hicre tipinin farkli konsantrasyonlarda antihepatoma aktivitesi
degerlendirilmistir. R. purshiana ekstresi, PLC/PRF/5 hicre tipinde en yliksek sitotoksik

etki (ICso= 381.2 ug/mL) godstermistir'®.

R. purshiana meyvalarinin (Fructus Rhamni) besin ve saghgi koruyucu olarak etki

gosterdigi bildirilmektedir'?®.

R. nakaharaiden izole edilen 3-MQ'in antiviral aktivitesinin yaninda astim

tedavisinde etkili oldugu kanitlanmistir®.

R. prinoides ve R. staddo'nun kok kabuklarinin metanol ekstresi hafif
antiplasmodial aktivite (ICso degeri, sirasiyla, 15.05 ve 25.64 pg/mL) gOstermigtir.
Coklu-ilag direngli P. falciparum izolati V1/S’e karsi klorokinle birlikte bazi ekstrelerin

kombinasyonu bazi sinerjistik etkiler gdstermistir. Dusik 1Cso degerleriyle bitki
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ekstreleri, yeni antimalaryal bilesikler igin kaynak olarak, tek basina veya klorokinle
birlikte kullanilabilir®’.

R. alaternus fenolik ekstresi karboksil esterazi inhibe etmistir'?.

R. purshiana miktarinin %5 ile %20 arasinda oldudu preparatin, 6zellikle dusuk
yogunluklu lipoproteini ve total kolesterol dusurdugu, kilo artisini inhibe ettigi ve

kandaki kolesterol metabolizmasini diizenledigi kanitianmistir'®.

R. lycioides yapraklarinin %70 alkol ekstresinin LDs, degeri drogun guven araligi
belirlenerek c¢ahlsiimistir. R. lycioides yapraklarinin %70 alkol ekstresinin biyolojik
aktivitesi Herpes simplex tip1 ve 6demlerden sikayet eden hastalar Uzerinde ve
gonullilerde plaseboya karsi degerlendirilmistir. Bitkiden, alternin (ramnositrin-3-O-

ramninozit) ve kemferol-3-O-ramninozit izole edilmistir®.

3-MQ, hem antienflamatuvar hem de bronkodilatér etkiye sahiptir ve tansiyonu

etkilemeyen bir dozda astimin tedavisinde kullanilmasi mimkiindiir®".

R. prinoides’in dal ve kabuklarinin diklorometan ekstresi, Salmonella/mikrozom ve
mikronukleus testlerinde, mutajenik ve antimutajenik etkileri agisindan incelenmistir.
Ekstrenin mutasyonlara neden oldugu veya mutajen 4-nitrokinolin-oksit’in etkisini
degistirdigi gdzlenmemistir. Mikronlkleus testlerinde, R. prinoides’in dal ve kabuklari

mutajen mitomisin C’nin etkisini azaltmistir'>°.

R. lycioides koklerinin %70 alkol ekstresinin LDsy de@erinin, bir drog olarak dnemili
derecede guvenilir oldugu goézlenmistir. R. lycioides kdklerinin %70 alkol ekstresinden
hazirlanan farkli konsantrasyonlardaki merhemlerin (flumetazon pivalat merhemi ve
plasebonun) cift-kér galismasinin  karsilastiriimasiyla, farelerdeki ekzemanin

tedavisinde etkili oldugu gézlenmistir®’.

R. davurica igceren preparatin gastrik Ulserde etkili oldugu belirlenmistir. Bu
formdlasyon, ayrica, ndrolojik dispepsi, gastrospazm, gddus agrisi, hiperklorhidra,
kronik ylzeysel gastrit, duedonal Ulser ve gastrik Ulser gibi sindirim sistemi

hastaliklarinin tedavisinde aktif olarak kullanilabilecegi belirtiimektedir'’.
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icerisinde R. purshiana (Cascara Sagrada)nin da bulundugu antiselllit
formdlasyonun, vicudun detoksifikasyonu sirasinda selilit gérinimind azaltmada

dnemli dlclide yardimei oldugu gdzlenmistir'*2.

Bizmut aliminat, agir magnezyum karbonatin temel olarak yer aldigi ve igerisinde
Cascara Sagrada’nin da bulundugu tibbi karisim gastroksia, gastrospazm, kronik
ylzeyel gastrit, duedonal ve gastrik Ulser gibi gastropatilerin tedavisinde

kullaniimaktadir',

R. nakaharainin ana bileseni olan 3-MQ'in astim tedavisinde etkili oldugu
bildirilmistir. 3-MQ, INOS DNA transkripsiyon inhibisyonu yoluyla antienflamatuvar etki

gostermistir®.

R. crenata koklerinin, bir ¢cozelti elde etmek Uzere sirke ya da asetik asit ¢ozeltisine
1 gunden 3 aya kadar daldiriimasi ya da ham materyalin toz olarak 6gutilup macun
yapmak icin sirke ya da asetik asitle karistirlmasiyla elde edilen macun, kuvvetli
fungusit ve dezenfektan etki gdéstermistir. Ayrica tinea tedavisinde kulanilabilecegi

belirtiimektedir'®*.

R. alaternus’un toprakistl kisimlarindan elde edilen A4, A, ve A; fraksiyonlari ile
birlikte, petrol eteri, kloroform, etil asetat, metanol, total oligomer flavonoitlerince zengin
ekstre (TOF) ve su ekstresi, fenolik bilesiklerin igerigi, gram pozitif ve gram negatif
bakteri suslarina karsi antibakteriyel aktivite, K562 myeloid |I6semi hilicresine ve L1210
I6semi murine hicrelerine karsi sitotoksik aktivite i¢in incelenmistir. Her iki hicre
dizisinde belirtilen sitotoksik etki, TOF, etil asetat, metanol, su ekstresi ve A,
fraksiyonunda, sirasiyla, K562 hicreleri icin 1Csy degerleri (75, 232, 298, 606 ve 571
pg/mL) ve L1210 hicreleri icin 1Cso degerleri (198, 176, 767, 560 ve 614 ug/mL) olarak
gosterilmistir. Etil asetat ekstresi, TOF ekstresi ve A, fraksiyonu, Staphylococcus
aureus, Enterococcus faecalis, Escherichia coli, Salmonella enteritidis ve Salmonella
typhimurium Uzerinde antibakteriyel aktivite gostermistir. Rhamnus alaternus’un
antimikrobiyal ve sitotoksik aktivitesi test edilen ekstrelerin kimyasal bilesimine

135

baghdir™.

Astim tedavisinde, 3-O-metilkersetin 5,7,3',4'-O-tetraasetat’in, 3-O-metilkersetin’

den daha giiclii oldugu gdsterilmistir'*®.
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Geshoidin elektrokimyasal davranisi siklik voltametri kullanarak genis bir pH
araliginda (pH 2-11) Gzerinde di-sodyum hidrojen ortofosfat sulu tampon sistemi ve
sitrik asit karisimlari camsi karbon elektrodu (zerinde arastiriimistir. Geshoidin
superoksit anyon suplurme vyetenedi ve diferansiyel puls voltametrisine gore

incelendiginde antioksidan aktivitesi dogal antioksidanlar ile karsilastiriimistir'®’.

R. alaternus yapraklarindan hazirlanan, total oligomer flavonoitleri, metanol ve etil
asetat ekstreleri, antigenotoksik ve gen ekspresyon seviye etkileri Uzerine bakteriyel
assay sistemde (Escherichia coli PQ37 ve K562 lenfoblast hicre dizileri ile SOS
kromotesti gibi) incelenmistir. Ksantin/ksantin oksidaz enzim assay sistemi ve SOS
kromotestle birlikte, ayni ekstrelerin antioksidan ve antimutajenik etkileri de
arastinimigtir. incelenen ekstrelerin higbiri mutajenik aktiviteye neden olmamistir.
Ancak test edilen bltin ekstreler ksantin oksidaz inhibisyonu ve slperoksit anyon
supuricu etki gdstermistir. R. alaternus ekstresi 6nemli antioksidan ve antigenotoksik

aktivitesi olan bilesenler icermektedir'®.

R. davuricanin da bulundugu bir bitkisel karisim glnes koruyucu olarak

kullaniimaktadir'®.

Kenya’'da malarya tedavisinde geleneksel olarak kullanilan 15 tibbi bitkinin metanol
ekstreleri, ya tek basina ya da klorokinle kombinasyonlari Plasmodium berghei NK65
klorokin toleransina kargi farelerde in vivo olarak antimalaryal aktivitesi taranmistir. R.
prinoides (yaprak/kok kabugu) ve R. staddo (kok kabugu) ekstreleri tek basina
kullanildiginda parazitemi stpresyonu (%31.7-59.3) istatistiksel olarak anlamhdir. R.
prinoides (yaprak/kdk kabugu) ve R. staddo (yaprak/kok kabugu) metanol ekstresinin,
klorokinle kombinasyonunda, sirasiyla, %64.5 ve %85.1 oraninda degisen supresyon
etkisi gelistigi gorulmastir. En  yuksek aktivite gdsteren ekstre-klorokin
kombinasyonlari, klorokin/R. prinoides (kok kabugu) ve klorokin/R. staddo (kok kabugu)

olup, aktivite degerleri sirasiyla %85.1 ve %74.2 olarak gdsterilmistir'*°.

Kenya’'da malarya tedavisinde kullanilan 8 tibbi bitkinin sicak su ekstreleri, ya tek
basina ya da klorokinle kombinasyonlari Plasmodium berghei NK65 klorokin direncine
karsi, farelerde in vivo antimalaryal etkisi taranmistir. R. prinoides (yaprak ve kok

kabugu) parazitemi slpresyonunda yiuksek derecede ve R. staddo (kdk kabuklari
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velveya vyaprak ekstreleri) parazitemi sUpresyonunda orta derecede etki

gostermislerdir™.

icerisinde R. heterophylla’nin bulundugu dekoksiyon, geleneksel Cin tibbinda,
tedavi edici etkisi, en az toksik ve yan etkisi nedeniyle hemoroid tedavisinde

kullaniimistir™2.

R. alpinus yaprak ekstresinin, NF-kB p65 aktivasyonunu inhibe ederek
antienflamatuvar etki gosterdigi belirlenmistir. Elde edilen sonuglar ekstrenin

periodontitde dnemli bir rol oynayabilecegini gdstermektedir'*®.

R. alaternus yaprak ekstresinin etkisi, nifuroksazid yani sira aflatoksin B1
tarafindan uyarilan SOS yaniti, Escherichia coli PQ37 ile SOS kromotest gibi bir
bakteriyel assay sistemi icinde incelenmistir. Sodyum azit tarafindan uyarilan
mutajeniteye karsi, ayni ekstrelerin mutajenik ve antimutajenik etkileri, Salmonella
typhimurium assay sistemi kullanilarak degerlendiriimistir. R. alaternus ekstrelerinde,
genotoksisite gdozlenmemigstir. Ancak butln ekstreler, 6zellikle su ekstreleri (A) ve onun
kloroform fraksiyonu (A;), aflatoksin B1 ve nifuroksazit tarafindan uyarilan
genotoksisiteyi azaltmistir. Ayrica, farkl ekstreler, Salmonella typhimurium suslar
TA1535 ve TA1538 ile denendiginde mutajenitenin olmadigini gdstermistir. Su ekstresi
ve A, fraksiyonu, en yiksek seviyede koruma gostermistir. Ames testi ile elde edilen
sonuglar, bunlarin SOS kromotestiyle elde edilenlerle dogrulanmistir. Bu etkin
ekstreler, sirasiyla, ylksek ksantin oksidaz (XOD) inhibisyonu (ICso de@erleri, sirasiyla,
208 pg/mL ve 137 pg/mL) ve XOD enzim assay sisteminde stperoksit anyon-sipurtcu

etki (ICso degerleri, 132 pg/mL ve 117 pg/mL) gdstermistir'*.

Emodin, kemik morfojenik protein-2 gen ekspresyonunu ve fosfatidilinositol 3-kinaz

aktivasyonundan kaynaklanan osteoblast farklilasmasini arttirmaktadir'*°.

R. leptophylla'nin da bulundugu geleneksel Cin tibbi karisiminin, tedavi edici,
toksik veya yan etkisinin olmamasi gibi avantajlari nedeniyle, poliosis ve alopesi

tedavisinde kullanilabilecegi bildiriimektedir'®.

R. crenatusdan hazirlanan ekstrenin  akarisit olarak kullanilabilecegdi

bildirilmektedir™’.
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R. alaternus yapraklarindan elde edilen metanol ve total oligomer flavonoitce
zengin ekstrelerinden apigenin, kemferol, kersetin, kemferol-3-O-izoramninozit,
ramnositrin-3-O-izoramninozit ve ramnetin-3-O-izoramninozit izole edilmistir. izole
edilen bilesiklerin antioksidan aktiviteleri, ksantin oksidaz etkisini ve insan K562
hicrelerinde H,0; ile olusturulan lipit peroksidasyonu inhibe etmek icin, DPPH radikal
ve slperoksit anyonlarin stpurtcu etkileri dlgllerek degerlendirilmistir. Ramnetin-3-O-
izoramninozit, superoksit anyon radikalleri ve DPPH Uzerinde guglu stpurici etki ve
H,0O, ile olusturulan lipit peroksidasyonu lzerinde glglu inhibitor etki gostermistir (ICs
degerleri, sirasiyla, 35 pg/mL, 1.5 pug/mL ve 106 pg/mL); oysa, kemferol 3-O-
izoramninozit, ksantin oksidaz inhibisyonunda daha iyi bir etki (ICs50= 18 pg/mL)

gostermistir®.

R. leptophylla iceren ve geleneksel Cin tibbinda kullanilan bir karigim, asitli
karaciger kanserinin tedavisinde kullaniimigtir. Total etki orani %85 ve tedavi edici

orani %65 (izerindedir'*®,

icerisinde R. napelensis’in de bulundugu geleneksel Cin tibbinda kullanilan
karisimin hiperosteojeni tedavisinde kullanilabilecedi bildiriimektedir. Yiksek tedavi
orani (%80), kolay Uretimi, uzun slren etkisi, toksik ve yan etkisinin olmamasi ve tedavi

sliresinin kisa olmasi gibi avantajlari bulunmaktadir'*.

Geleneksel Cin tibbinda kullanilan icerisinde R. davurica ekstresinin de bulundugu

karisim hiperglisemi ve diyabet tedavisinde kullanilmaktadir'®.

icerisinde R. nipalensisin de bulundugu karisim romatoit artrit tedavisinde

kullaniimaktadir™’.

Yapilan bir calismada, R. dispermus kabuklarindan hazirlanan hekzan, kloroform,
aseton ve etanolli ekstrelerinin, seftali gévde yaprak biti (PTA) olan Pterochloroides
persicae (Homopter: Lachnidae)e karsi insektisit etkileri tespit edilmistir. Herbir
ekstrenin ¢ konsantrasyonu (100, 1000 ve 10.000 ppm), %0.01 dimetil silfoksit
(DMSO) cozeltisi icinde hazirlanmistir. En yuksek konsantrasyonda (10.000 ppm),
batln ekstrelerin 24 L maruziyetten sonra PTA erigkinlerinde 6lime sebep olmustur.
En ylksek konsantrasyonda, 72 L maruziyetten sonra, aseton ve etanol ekstreleri

(sirasiyla, %69 ve %71), hekzan ve kloroform ekstresinden (sirasiyla, %40 ve %56)
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daha yuksek oranda mortaliteye neden olmustur. Buna Kkarsilik, kontrol olarak
kullanilan imidakloprid, PTA yetiskinlerini %93 éldirmistir. R. dispermus ekstreleri,
PTA icin 6nemli mortalite oranlari saglamistir ve botanik insektisiti olarak

kullanilabilecegi bildirimektedir'®2.

R. alpinus ve R. saxatilis ekstrelerinin periodontal kisimlarda immdn hicrelerin

infiltrasyonunu sinirlamada etkili olabilecedi ileri siirlilmektedir'>.

R. alaternus kok ve yaprak flavonoit acisindan zengin ekstrelerinin, insan |6semi
K562 hcreleri Gzerinde belirgin bir antiproliferatif etkisi (sirasiyla, 1Cso= 165 pug/mL ve
210.73 ug/mL) belirlenmistir. Yiksek DPPH radikal slpUricli etkisi (sirasiyla 7.21
pg/mL ve 18.84 ug/mL) ve antioksidan etkileri ksantin oksidaz ydntemi (sirasiyla, 1Cso=
83.33 pg/mL ve 103.96 pg/mL) kullanarak tesbit edilmistir. TA1535 ve TA100 suslari ile
Salmonella typhimurium test sisteminde mutajenik etki gézlenmemesine ragmen, test
edilen iki ekstrenin direkt mutajen sodyum azite bagl yanita kargi Ust diizey koruma

gostermistir'>.

Frangulin B, tavsan plateletlerinde, arasidonik asit, ADP, PAF ve trombin
tarafindan uyarilip etkilemeksizin, ATP salinimi ve kollajenin uyardidi agregasyonu,
segici ve konsantrasyona badimli olarak inhibe edilmigtir. Frangulin B, ayrica,
Trimeresurus muscrosquamatus adli yilan zehrinden izole edilen kolajen reseptor
antagonisti trimdsitin ile uyarilan platelet agregasyonunu inhibe etmistir. Frangulin B,
kolajene yol acan fakat arasidonik asit ve trombine neden olmayan tromboksan B,
olusumunu segici olarak baskilamistir. Benzer sekilde, PAF veya trombin bu sirede
etkilenmemisken, kollajene neden olan inositol fosfat olusumu da frangulin B tarafindan
baskilanmistir. Frangulin B, PGE1 varhiginda, kollajen Mg bagimli trombosit
agregasyonu azalmistir. Frangulin B’nin trombosit membraninda kollajen reseptor

antagonisti olabilecegi sonucuna variimistir'®>.

Emodin-8-0-B-D-glukozit ile tedavi edilen siganlarda, doza bagh bir sekilde, beyin
dokusunda, malondialdehit duzeyini disurmis, SOD aktivitesi ve total antioksidatif
gucu arttirmig, noérolojik hasar derecesini ve serebral damar tikanikhdi bdlgesinde
azalma gozlenmigtir. Emodin-8-O-B-D-glukozit, glutamat ile ortaya ¢ikan ndral hasari

inhibe etmis, kan-beyin bariyerine penetre olmus ve beyin dokusunda dagilmistir'®.
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Yapilan bir ¢calismada, R. petiolaris meyvalarinin, KAI(SO,),.12H,0, SnCl,.2H,0
ve FeS0,.7H,0O c¢oézeltileri ile verdigi reaksiyonlari sonucu elde edilen dogal boyalar,
diode-array detektor (DAD) ile ters faz yiksek basingh sivi kromatografisi (YBSK)
yardimiyla analiz edilmigtir. Dogal pigmentlerden boya maddesinin ekstraksiyonu,
hidroklorik asit/metanol/su (2:1:1; h/h/h) ¢cdzeltisiyle yuritiimustir'’.
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3. MATERYAL VE METOD
3.1. Fitokimyasal Caligmalar
3.1.1. Kullanilan Materyal, Alet ve Yontemler
3.1.1.1. Bitki Materyali
Rhamnus imeretinus, Prof. Dr. Maksut COSKUN tarafindan, Arakli (Trabzon)-
Bayburt arasindan 1987’de toplanmis ve teshis edilmistir. Herbaryum 6rnegi Ankara
Universitesi Eczacilik Fakiiltesi herbaryumunda saklanmaktadir (AEF 13543).
3.1.1.2. Kimyasal Maddeler ve Aletler

3.1.1.2.a Kati1 kimyasal Maddeler

Vanilin (Fluka)
KOH

3.1.1.2.b Solvanlar

Etil asetat, formik asit, metiletilketon, metanol, sulfirik asit, asetik asit (Riedel-de

Haen), kloroform (Merck).
3.1.1.2.c Revelatorler

Vanilin/H,SO4: Vanilin'in derisik H,SO4'de %1’lik ¢ozeltisi. Puskurttikten sonra,
110 °C’de birkag dakika isitilir.

%5 metanollii KOH

3.1.1.2.d Adsorbanlar

Kromatografik ¢alismalarda kullanilan adsorbanlar Tablo 21’de gdsterilmigtir.
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Tablo 21. Kromatografik ¢alismalarda kullanilan adsorbanlar

Yontem | Adsorban

iTK Normal faz silika jel

(Hazir aliminyum plak, Kiesegel 60 Fs4, 0,2 mm, 20 x 20 cm, Merck 5554)

iTK Ters faz silika jel
(Hazir aliminyum plak, RP-18 Fs4, 20 x 20 cm, Merck 5559)
KK Normal faz silika jel

(Kiesegel 60, 0.040-0.63 mm Merck 9385 ve 0.063-0.2 mm, Merck 7734)
SKK Sephadex LH-20, Sigma- Aldrich

TFKK Ters faz silika jel

(LiChroprep RP-18, 25-40 uym, Merck 9303)

3.1.1.2.e Solvan sistemleri

Kromatografik calismalarda kullanilan solvan sistemleri Tablo 22’'de verilmistir.

Tablo 22. Kromatografik ¢calismalarda kullanilan solvan sistemleri

Solvan sistemi Yoéntem
CHCI;: MeOH (955, ..... , 50:50) KK
CHCI3: MeOH: H,0 (50:50:5) ITK, KK
CHCI3: MeOH: H,0 (80:20:2) ITK, KK
CHCI3: MeOH: H,0 (90:10:1) iITK

Etil asetat: Metanol: H,O (77:13:10) ITK, KK
MeOH SFK
Etil asetat:Metiletilketon:Formik asit:Asetik asit (5:3:1:1) iTK
H,O: MeOH ((95:5, ..... , 50:50) TFKK

ITK: Silika jel ince tabaka kromatografisi,
KK: Silika jel kolon kromatografisi,
SKK: Sefadeks kolon kromatogrofisi

TFKK: Ters faz kolon kromatogrofisi
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3.1.1.2.f Aletler

Rotavapor : Heidolph WB Laborota 4000

UV Lambasi : Mineralight UVGL-58

Ultrasonik Banyo : Bandelin Sonorex RK 255 H

Terazi : Presica XB 620M

Mantolu isitici : Barnstead Electrothermal EM5000/C
Etlv : Memmert Typ : UM 500

Hassas Terazi : Scaltec SBA 31

Kolon . Isolab Germany

NMR Spektrometresi : Varian Mercury plus

400 MHz ('H-NMR), 100 MHz (*C-NMR)

3.1.1.3. Kromatografik Yontemler

3.1.1.3.a. ince Tabaka Kromatografisi (iTK)

izolasyon calismalarinin izlenmesinde normal faz silika jel kapli hazir aluminyum

plaklar kullaniimistir.

Tatbikler pastor pipeti yardimiyla plagin alt ucunun 1 cm yukarisindan ve 0.5-1 cm
araliklarla yapiimistir. iITK'da kullanilan solvan sistemleri Tablo 22'de verilmistir. Sigma
kromatografi tankina (29 x 27 x 10 cm veya 14 x 12 x 10 cm) konulan plaklar oda

sicakliginda 7-10 cm mesafe boyunca siriklenmistir.

Lekeler UVas4/UV366 Nnm dalga boyunda UV lambasi altinda ve/veya tayin edilen

bilesige karakteristik revelator kullanilarak belirlenmistir.
3.1.1.3.b. Acik Kolon Kromatografisi (KK)
Calismalarimizda adsorban olarak normal faz silika jel ve sefadeks LH 20

kullanilmis olan agik kolon kromatografisi ydonteminden yararlaniimistir. Fraksiyonlar 6n

fraksiyonlama isleminde 50’ser ml, saflastirma asamalarinda ise 5-10 ml toplanmis ve
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kontrolleri ITK ile yapilmistir. Ayni Rf de@erine sahip maddeleri igeren fraksiyonlar

birlestirilerek kuruluga kadar ugurulmustur.

Kolon hazirlanmasi:

- Normal faz silika jel kromatografisi (SK)

istenilen miktarda tartilan silika jel, yeterli miktarda solvan sistemi ile siispanse
hale getirilmis ve bu karisim, alt ucuna pamuk yerlestiriimis cam kolona aktariimistir.
Kolondan yeterli miktarda solvan sistemi (Tablo 22) gecirilerek, adsorbanin yerlesmesi
saglanmis ve adsorban Uzerinde 2-3 mm solvan kalincaya kadar beklenerek, kolon

numune tatbigine hazir hale getirilmistir.

- Sefadeks kolon kromatografisi (SFK)

10-50 g sefadeks, yeterli miktar metanol ile karistinlmistir. Dolgu materyali, alt
ucuna pamuk yerlestiriimis cam kolona doldurulmus ve iyice yerlesene kadar kolondan
metanol gegcirilmistir. Solvan adsorbanin lzerinde 1-2 mm kalincaya kadar akitiimis ve

metanolde ¢dzllen numune tatbik edilmistir.

-Ters faz silika jel kromatografisi (TSK)

10-50 g ters faz silika jel, yeterli miktar metanol ile karistiriimistir. Dolgu materyali,
alt ucuna pamuk vyerlestiriimis cam kolona dolduruimus ve iyice yerlesene kadar
kolondan metanol gecirilmistir. Solvan adsorbanin lzerinde 1-2 mm kalincaya kadar

akitilmis, kolondaki adsorbanin ylzeyi dizeltildikten sonra numune tatbik edilmistir.

Numune tatbiki:

Cozlcu yardimiyla veya kuru tatbik yontemi ile numune tatbigi yapiimistir.

Coziici yardimi ile tatbik: Numune yeterli miktarda solvan/solvan sistemi iginde
ve gerekiyorsa ultrasonik banyoda ¢dzllerek, pastor pipeti yardimi ile kolona tatbik
edilmistir. Adsorbanin ylzeyini bozmadan yavasga solvan ilave edilerek ellisyona

baglanmistir.
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Kuru tatbik: Silika jel kolona numune tatbigi icin bu ydntemden faydalaniimigtir.
Numune en iyi ¢6zindigl c¢ozicl ile ¢ozllmis ve kolon hazirlamada kullanilan
adsorban ve numune miktari da géz oninde tutularak yeterli miktarda adsorban ile
kanistirilmistir. Adsorbanin ¢ozeltiyi iyice adsorbe etmesi ve kurumasi saglandiktan
sonra, kuru haldeyken tatbik i¢cin hazirlanmis kolona aktariimis ve solvan sistemi ilave

edilerek elisyona baslanmistir.

3.1.2. Ekstraksiyon

Bitkinin gélgede kurutulmus kabuklari, degirmende toz edilmistir. 600 g toz, 2 ayri
2 L balona alinip, 2 L metanol eklenip geri ¢eviren sogutucu ile 40 °C’'de 3 saat ekstre
edilmigtir. Ekstre sicakken suzge¢ kagidindan suzalup, rotavaporda 40 °C’de
yogunlastinimigtir. 1 gece maserasyona birakildiktan sonra, 2 L metanol ile tekrar 3
saat ekstre edilmis ve daha sonra sicakken suzulmistir. Bu iglem 3 kez
tekrarlanmistir. Metanolll ekstreler birlestirilmis ve rotavaporda yodunlastiriimistir. Bu

islem sonucunda yogun ekstre elde edilmistir (193 g).

190 g yodun ekstre 500 mL su:metanol (9:1) karisimi ile slspanse edilip 2 ayri
ayirma hunisine alinmistir. 300 mL kloroform ile ekstre edilmis, bu islem 3 kez
tekrarlanarak kloroformlu ekstreler birlestiriimis ve yogunlastinimigtir (24.6 g kloroform

ekstresi).
Kalan sulu artik tGzerine 300 mL etil asetat eklenmis ve ayirma hunisinde ekstre
edilmigtir. Bu igslem 3 kez tekrarlanarak etil asetatll ekstreler birlestiriimis ve

yogunlastiriimistir (48,8 g etil asetat ekstresi).

Kalan yogun sulu artik rotavaporda kuruluga kadar yogunlastiriimistir (97 g su

ekstresi).

3.1.3. izolasyon Galigmalar

3.1.3.1. Etil asetat ekstresi lizerinde yapilan izolasyon c¢aligsmalari

48,8 g etil asetat ekstresi 70 g silika jel ile karistirimis ve daha sonra 40 °C’de

etlvde kurutulmustur. 300 g silika jel ile hazirlanmis kolona (5 x 70 cm) tatbik edilmistir.
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Elisyona CHCI;:MeOH (95:5) ile baslanmis, CHCI3;:MeOH (90:10, 80:20, 60:40) ile
devam edilmistir ve son olarak CHCI;:MeOH (50:50) gecirilmigtir. 63 fraksiyon

toplanmis ve iTK ile ayni solvan sistemleri kullanilarak teshis edilmistir.

3.1.3.1.a. Frangulin B’nin izolasyonu

Etil asetat ekstresinden 63 fraksiyon toplanmis olup 18-22. fraksiyonlar
birlestiriimisgtir. 0.57 g olan fraksiyon silika jel ile karnistinimis ve daha sonra
kurutulmustur. 40 g silika jel ile hazirlanmis kolona (2,5 x 50 cm) tatbik edilmigstir. 24
fraksiyon toplanmis ve ellsyon icin sadece etil asetat kullaniimistir. 19 numarali
fraksiyon sefadeks kolona tatbik edilmistir. 23 fraksiyon toplanmis ve IiTK ile
CHCI3:MeOH:H,O (80:20:2) solvan sistemiyle kontrol edilmistir. Sefadeks kolondan

toplanan 20 ve 21. fraksiyonlar saf madde olarak izole edilmistir.

3.1.3.2. Su ekstresi lizerinde yapilan izolasyon ¢aligmalari

97 g su ekstresi 140 g silika jel ile karnigtirlmis ve daha sonra 40 °C’de etlvde
kurutulmustur. 300 g silika jel (0,060-0,200 mm) ile hazirlanmis kolona (5 x 70 cm)
tatbik edilmistir. Elisyon CHCI;:MeOH:H,O (90:10:1; 80:20:2; 70:30:3 ve 50:50:5)
solvan sistemi gerceklestirilmistir. 140 fraksiyon toplanmis ve iTK ile CHCl;:MeOH:H,0
(90:10:1, ... , 50:50:5) solvan siteminde kontrol edilmigtir. Alinan toplam 140
fraksiyondan, benzer olanlar birlestiriimis ve A, B ve C grubu olmak Uzere 3 ayri grupta

toplanmistir.

17 g B fraksiyonu metanolle ¢ozilerek 30 g silika jel ile karistirilmis ve daha sonra
40 °C’de etiivde kurutulmustur. 40 g silika jel (0,060-0,200 mm) ile hazirlanmis kolona
(5 x 70 cm) tatbik edilmistir. Etil asetat ile hazirlanan kolondan basta etil asetat olmak
kaydiyla sirasiyla EtOAc:MeOH (90:10, 70:30 ve 50:50) solvan sistemleri gecirilmistir.

39 fraksiyon toplanmis ve iTK ile ayni solvan sistemleriyle kontrol edilmistir.

C fraksiyonu MeOH:H,0 (8:2) ile ¢ozlldikten sonra 74 g silika jel ile (0,063-0,200
mm) ile kangtirihp kurutulmustur. 300 g silika jel (0,063-0,200 mm) ile hazirlanmis
kolona (5 x 70 cm) tatbik edilmigtir. Elisyon i¢cin CHCI;:MeOH:H,O (90:10:1, ... ,
50:50:5) solvan sistemleri kullaniimistir. 28 fraksiyon toplanmis ve iTK ile kontrol

edilmistir.
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3.1.3.2.a. 6-Metoksisorigenin 8-0-B8-D-Glukozit izolasyonu

B grubundan elde edilen 39 fraksiyondan fr. 10-17 ve fr. 18-39, 2 ayn silika jel
kolona tatbik edilmistir. Fr. 10-17 silika jel ile hazirlanmis kolona (2,7 x 63 cm) tatbik
edilmistir. Eldsyon igin CHCI3:MeOH:H,O (90:10:1, ... , 50:50:5) solvan sistemleri
kullanilmigtir. 28 fraksiyon toplanmis ve iTK ile ayni solvan sistemleriyle kontrol
edilmistir. 31-32 numarall fraksiyonlar birlestirilerek sefadeks kolona tatbik edilmistir.

Fraksiyonlardan mavi yesil renkli bir cdkelek edilmistir.

3.1.3.2.b. Emodin 8-0-B8-D-Glukozit izolasyonu

B grubundan elde edilen 39 fraksiyondan, fr. 18-39 30 g silika jel ile karistiriimis ve
daha sonra kurutulmustur. 80 g silika jel (0.040-0.063 mm) ile hazirlanmis kolona (5x
70 cm) tatbik edilmistir. Elisyon i¢cin CHCIl3:MeOH:H,0O (90:10:1, ... , 50:50:5) solvan
sistemleri kullaniimistir. 73 fraksiyon toplanmis ve ITK ile ayni solvan sistemleriyle
kontrol edilmistir. 51-55. fraksiyonlar birlestiriimis ve sefadeks kolona tatbik edilmistir.
Sefadeks kolon sonucunda elde edilen 11-19. fraksiyonlar preperatif ince tabaka
kromatografisine uygulanmistir. iTK solvan sistemi olarak EtOAc:MeOH:H,0 (77:13:10)

kullaniimistir ve emodin 8-O--D-glukozit saf olarak elde edilmistir.

3.1.3.2.c. Rhamnositrin 3-O-ramninozit izolasyonu

17,5 g olan fr. 17-22 40 g silika jel (0.063-0.200 mm) ile karistirihp kurutulmustur.
200 g silika jel (0.063-0.200 mm) ile hazirlanmis kolona tatbik edilmistir. Eliisyona
CHCI3:MeOH:H,0 (80:20:2) ile baslanip CHCI3;:MeOH:H,0 (50:50:5) ile bitirilmigtir. 33

fraksiyon toplanmis ve 5. fraksiyon calisiimistir.

9,4 g olan 5. fraksiyon 12 g silika jel ile karistirimis ve 40 °C’de etlivde
kurutulmustur. 50 g silika jel ile hazirlanmis kolona tatbik edilmistir. ElGsyon igin
CHCI3:MeOH:H,0 (90:10:1, ... , 50:50:5) solvan sistemleri kullaniimistir. 60 fraksiyon

toplanmis ve 44-60. fraksiyonlar birlestirilmisitir.

Fr. 44-60, 40 g silika jel ile karistirlmis ve kurutulmustur. 55 g silika jel (0.040-
0.063 mm) ile hazirlanmis kolona tatbik edilmistir. Elisyon icin EtOAc:MeOH:H,O
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(77:13:10) solvan sistemi kullaniimig ve 55 fraksiyon alinmigtir. 2-47. fraksiyonlar

birlestirilmigtir.

Fr. 2-47 ters faz silika jel kolona tatbik edilmis ve 17 fraksiyon alinmistir. Toplanan
fraksiyonlar ITK ile Etil asetat:Metiletilketon:Formik asit:Asetik asit (5:3:1:1) solvan

sistemiyle kontrol edilmistir ve 7-17. fraksiyonlar birlestirilmistir.

7-17. fraksiyonlar metanolde c¢ozilerek sefadeks kolona tatbik edilmistir. Solvan
sistemi olarak metanol kullaniimistir. 13 fraksiyon toplanmis ve 7-8. fraksiyonlarda

Rhamnositrin 3-O-ramninozit saf olarak elde edilmistir.

3.1.3.2.c. 6-Metoksisorigenin 8-O-primeverozit (a-Sorinin) izolasyonu

33.3 g olan C grubunun 23-28. fraksiyonu 60 g silika jele karistirihp 40 °C’de
etlvde kurutulmustur. 150 g silika jel ile hazirlanan kolona tatbik edilmistir. 24 fraksiyon
toplanmis ve 11-18. fraksiyonlar birlestiriimistir. Toplanan fraksiyonlar ITK yardimiyla
CHCI3:MeOH:H,0 (80:20:2 ve 70:30:3) solvan sistemleriyle kontrol edilmigtir.

Fr. 11-18 ters faz silika jel kolona tatbik edilmistir. 16-17. fraksiyonlar birlestiriimis
ve olusan c¢okelek 6-Metoksisorigenin 8-O-primeverozit (a-Sorinin) olarak izole

edilmigtir.
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4. BULGULAR

4.1. Fitokimyasal Calismalara Ait Bulgular

4.1.1. Antrakinon heterozitleri

4.1.1.1. Frangulin B

FRANGULIN-B (R1)

C20H10s (M.A. 402)

'H-NMR (DMSO-ds, 400 MHz): Tablo 23, Spektrum 1

3C-NMR (DMSO-dg, 100 MHz): Tablo 24, Spektrum 2



73

FRANGULIN-B

R1 bilesiginin ITK'daki davranisi, giin isiginda sari-turuncu ve KOH reaktifi ile
kirmizi renk vermesi ve UV 366 nm’de kirmizi floresans gostermesi bu bilesiginde bir

antrakinon turevi olabilecegini disundirmuastar.

'H-NMR spektrumu incelendiginde (Tablo 23, Spektrum 1) & 7.51 ppm ve 6.91 ppm
arasinda gdzlenen 4 proton sinyali R1 maddesinin bir tetrasibstitlie antrakinon bilesigi
oldugunu gosterir. 56 7.51 ppm ve 7.18 ppm’de singlet seklinde gbézlenen sinyaller H-4
ve H-2 protonlarina, 6 7.22 ppm ve 6.91 ppm’de singlet olarak goérilen sinyaller ise
sirasi ile H-5 ve H-7 protonlarina ait sinyaller olarak yorumlanmistir. Stibstitientlerden
bir tanesi, aromatik halka etkisiyle dusik alana kayarak 6 2.40 ppm’de, U¢ proton
siddetinde, singlet olarak gbézlenen metil grubuna, & 12.00 ppm’de genis singlet
seklinde gobzlenen, selat yapan hidroksil gruplarina atfedilmistir. 5 5.50 ppm’de
g6zlenen dublet (J = 4.0 Hz) yapiya bagl olan sekerin anomerik protonuna aittir.

Sinyaller yapiya bagli sekerin bir Apioz molekuli oldugunu disindirmustur.

Bilesigin ">C-NMR spektrumunda (Tablo 24, Spektrum 2) toplam 20 sinyal
g6zlenmektedir. 5 190.8 ppm ve 181.8 ppm’de gbzlenen sinyaller antrakinonun karbonil
tasiyan C-9 ve C-10 numarali karbonlarina aittir. Aromatik yapiya ait diger sinyaller
yorumlanirken, dislk alanda gbézlenen &6 162.2 ppm, 164.6 ppm sinyalleri, OH
substitlisyonundan dolay1 C-1, C-8 karbonlarina uygun gorilmustir. Dislk alanda
gOzlenen diger bir sinyal ise (164.3 ppm) seker bagl olan C-6 karbonuna atfedilmistir.
C-3 sinyalinin dusik alana kaymasi (6 149.4 ppm) metil slbstitisyonun bu karbon
atomu Uzerinden olduguna isaret etmektedir. 3 22.2 ppm sinyali ise s6zlu gegen metil
karbonuna aittir. 135.7 ve 109.3 ppm arasinda go6zlenen sinyaller diger aromatik
karbonlara aittir. 101.1 ppm’de gdzlenen sinyal ise seker grubunun anomerik karbonu
icin spesifiktir. Spektrumda 20 sinyalin bulunmasi yapiya bagh seker molekdilinin 5

karbonlu olduguna isaret eder. Seker sinyalleri apioz literaturleri ile uyumludur.

Bu spektral bulgularin literatirde kayith degerlere uygun olmasi nedeniyle R1

bilesiginin, frangulin-B yapisinda olduguna karar verilmistir'®.
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Tablo 23. Frangulin-B’nin (R1) "H-NMR Spektral Degerleri

H 1 (Ppm)

H-2 7.18 (s, 1H)

H-4 7.51 (s, 1H)

H-5 7.22 (s, 1H)

H-7 6.91 (s, 1H)

H-1’ 5.50 (d, 1H, J =4.0 Hz)
-CH,3 2.40 (s, 3H)

1,8-OH 12.00 (brs)

Seker Protonlari | 3.30-5.19 (5 H)

Tablo 24. Frangulin-B'nin (R1) *C-NMR Spektral Degerleri

CH S¢c (ppm)
1 162.2
2 124.9
3 149.4
4 121.3
5 109.3
6 164.3
7 109.7
8 164.6
9 190.8
10 181.8
11 135.7
12 111.6
13 114.2
14 133.6
101.1
73.5
76.7
4 69.9
5 66.5
-CHs 22.2
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Spektrum 1. Frangulin B’nin *tH-NMR (DMSO-dg, 400 MHz) spektrumu



2 . . :  § L
4 T 3 _'s
6 2 7
f ) 11 14
8 « - 1 13 12
] T T T [ T T T T E T T T ' T T T T r T T ‘ T T T ] ﬁ_ﬁ—h'fﬁ—l""ﬁ—!'v—l‘r"T—!-_r—T*T_T_T—[_l—l_v_l—[_ﬁ
160 155 150 145 140 135 130 125 120 115 ppm
5 14 13 7 5
1 11 T o g CH,
9 10 3 \ e 1 3| |5
1] |
5 e T e I |
T ] L) hinilad Ll d ! !
TT T T T[T T TT T T T 77T ™ TT T T LI BB A B B SO N B (R e o T T L T T U
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 ppm

Spektrum 2. Frangulin B'nin 3C-NMR (DMSO-dg, 100 MHz) spektrumu

9.



77

4.1.1.2. Emodin 8-O-4-D-Glukozit

EMODIN 8-O-4-D-GLUKOZIT (R3)

C21H20010 (M.A. 432)

'H-NMR (CDs0D, 400 MHz): Tablo 25, Spektrum 3

3C-NMR (CD30D, 100 MHz): Tablo 26, Spektrum 4
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EMODIN 8-O-4-D-GLUKOZIT

R3 bilesiginin iTK'daki davraniglari, giin isiginda sari-turuncu ve KOH reaktifi ile
kirmizi renk vermesi ve UV 366 nm’'de kirmizi floresans gostermesi bu bilesiginde bir

antrakinon turevi olabilecegini disundirmustar.

'H-NMR spektrumu incelendiginde (Tablo 25, Spektrum 3) & 7.46 ppm ve 6.76
ppm arasinda goézlenen 4 proton sinyali R3 maddesinin bir tetrasibstitie antrakinon
bilesigi oldugunu gdsterir. 5 7.46 ppm ve 7.00 ppm’de gdzlenen sinyaller H-4 ve H-2
protonlarina, 5 7.13 ppm ve 6.76 ppm’de dublet (J = 2.6 Hz) olarak gérilen sinyaller ise
meta konumdaki diger iki aromatik protona, yani sirasi ile H-5 ve H-7 protonlarina ait
sinyaller olarak yorumlanmistir. Substitientlerden bir tanesi, aromatik halka etkisiyle
disuk alana kayarak 6 2.39 ppm’de, U¢ proton siddetinde, singlet olarak gézlenen metil
grubuna atfedilmistir. 4.88 ppm’de gozlenen dublet (J = 7.7 Hz) anomerik proton sinyali

olup yapida fglukoz grubunun varligini gésterir.

Bilesigin *C-NMR spektrumunda (Tablo 26, Spektrum 4) toplam 21 sinyal
g6zlenmektedir. 56 186.3 ppm ve 184.4 ppm’de gozlenen sinyaller antrakinonun karbonil
tasiyan C-9 ve C-10 numarali karbonlarina aittir. Aromatik yapiya ait diger sinyaller
yorumlanirken, dislk alanda goézlenen 5 178.4 ppm ve 162.2 ppm sinyalleri, -OH
substitlisyonundan dolayr C-1, C-6 karbonuna uygun goérilmistir. Disik alanda
gozlenen diger bir sinyal ise (163.3 ppm) seker bagh olan C-8 karbonuna atfedilmistir.
C-3 sinyalinin dusik alana kaymasi (8 146.1 ppm) metil slbstitisyonun bu karbon
atomu Uzerinden olduguna isaret etmektedir. 6 136.7 ppm ve 113.0 ppm arasinda
goOzlenen sinyaller diger aromatik karbonlara aittir. 5 103.7 ppm’de g6zlenen sinyal ise
seker grubunun anomerik karbonu igin spesifiktir. 8 20.6 ppm’deki sinyal metil grubuna
aittit. Spektrumda 21 sinyalin bulunmasi yapiya bagh seker molekilinin 6 karbonlu

olduguna isaret eder. Seker sinyalleri glukoz molekilinid dogrulamaktadir.

Bu spektral bulgularin literatirde kayith degerlere uygun olmasi nedeniyle R3

bilesiginin, emodin 8-O-4-D-glukozit yapisinda olduguna karar verilmistir'>®,
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Tablo 25. Emodin 8-O-4-D-Glukozit'in (R3) "H-NMR Spektral Degerleri

H On (PPM)

H-2 7.00 (d, 1H, J = 0.7 Hz)
H-4 7.46 (s, 1H)

H-5 7.13 (d, 1H,J = 2.6 Hz)
H-7 6.76 (d, 1H, J = 2.6 Hz)
H-1' 488 (d, 1H,J=7.7 Hz)
-CH, 2.39 (s, 3H)

Seker Protonlari 3.49-3.95 (6H)

Tablo 26. Emodin 8-O-4-D-Glukozit'in (R3) "*C-NMR Spektral Degerleri

CH Oc (ppm)
1 162.3
2 123.8
3 146.1
4 119.1
5 116.0
6 178.4
7 113.0
8 163.3
9 186.3
10 184.4
11 136.7
12 113.0
13 116.0
14 133.3
1" 103.7
2' 73.7
3' 76.2
4' 70.0
5' 77.4
6' 61.2
-CH,3 20.6
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4.1.2. Flavonol heteroziti

4.1.2.1. Ramnositrin 3-O-ramninozit

RAMNOSITRIN 3-O-RAMNINOZIT (R4)

C34H1201s (M. A. 754)

'H-NMR (CD3;0D, 400 MHz): Tablo 27, Spektrum 5
3C-NMR (CD30D, 100 MHz): Tablo 28, Spektrum 6 ve 7
DEPT(CD;OD, 100 MHz): Spektrum 8
HMQC (CD30D, 100 MHz): Spektrum 9
HMBC (CD3OD, 100 MHz): Spektrum 10,11 ve 12
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RAMNOSITRIN 3-O-RAMNINOZIT

R4 bilesiginin iITK analizlerinde revelatdr puskirtmeden énce giin isiginda hafif
sarl, UVas, nm’de koyu renkli zon seklinde, UV35s nm’de koyu mor, vanilin/stlfirik asit
reaktifi puskirtildikten sonra 110 °C’'de 1-2 dakika isitilinca koyu sari renk vermesi

bilesigin flavonoit yapisinda olabilecegini distinmustur.

R4 bilesiginin "*C-NMR spektrumuna bakildiginda (Tablo 28, Spektrum 6 ve 7)
gériilen 32 rezonans ve ITK'daki davranisi flavonoit heteroziti (flavonozit) iskeletine

sahip oldugunu gdstermistir.

'H-NMR spektrumu incelendiginde (Tablo 27 ve Spektrum 5), § 1.12 ppm ve 1.17
ppm’de gbézlenen iki ramnozil metil sinyali (her biri 3H ve J = 6.2 Hz), 6 4.50 ppm (1H,
d, J = 1.5 Hz) ve & 4.92 ppm’de (1H, s) iki adet ramnozil anomerik protonu ve & 5.09
ppm’de (1H, d, J = 7.7 Hz) p-galaktozil anomerik protonu, & 6.59 ppm (d, J = 2.2 Hz,
H-6) ve & 7.25 ppm’de (d, J = 2.2 Hz, H-8) gbzlenen sinyaller, & 6.89 (dd, J = 7.9 Hz, H-
3' ve H-5') ve 6 8.13 ppm’de (dd, J = 8.3 Hz, H-2' ve H-6') gbzlenen 2H dubletler ile 5
3.88 ppm'de gbzlenen -OCH; sinyalleri bir flavonol heteroziti yapisini
disundurmektedir. Aglikon ve aglikona baglh seker molekiillerinin spektral degerleri,

literatlirde ramnositrin igin kayitli degerlere uygunluk gostermektedir.

3C-NMR spektrumu incelendiginde (Spektrum 6 ve 7) 8 = 16.7 ppm ve 16.8 ppm’de
gozlenen 2 adet ramnoz metili, 8 55.4 ppm’de gézlenen -OCHj sinyali, § 104.3 ppm’de
g6zlenen galaktoza ait anomerik karbon sinyali, 6 102.8 ve 100.8 ppm’de gbzlenen
ramnoz molekdllerine ait anomerik karbon sinyalleri, ramnositrin 3-O-ramninozit igin

karakteristiktir.

Bilesigin DEPT, HMQC ve HMBC spektrumlari (sirasiyla, Spektrum 8, Spektrum 9
ve Spektrum 10, 11, 12) incelediginde belirlenen korelasyonlarin yapiyi dogruladigi

g6zlenmistir.

Spektroskopik bulgular ve literatir bilgileri ramnositrin 3-O-ramninozit ile

uygunluk godstermektedir'®.
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Tablo 27. Ramnositrin 3-O-ramninozit (R4)'in "H-NMR Spektral Degerleri

H Su (ppm)

H-6 6.59 (d, 1H, J = 2.2 Hz)

H-8 7.25 (d, 1H, J = 2.2 Hz)

H-2', H-6' 8.13 (dd, 2H, J = 8.3 Hz, 1.9 Hz)
H-3', H-5' 6.89 (dd, 2H, J = 7.9 Hz, 2.0 Hz)
H-1" (Galaktoz) | 5.09 (d, 1H,J=7.7 Hz)

H-1" (Ramnoz) | 4.50 (d, 1H, J = 1.5 Hz)

H-1"" (Ramnoz) | 4.92, (s, 1H)
Seker protonlart | 3.36-3.92 (14 H)

Metil protonlari 1.17 (d, 3H, J =6.2 Hz)
1.12 (d, 3H, J =1.12 Hz)
-OCHj; 3.88 (s, 3H)
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Tablo 28. Ramnositrin 3-O-ramninozit (R4)'in ">*C-NMR Spektral Degerleri

C/H 5c (ppm)
2 160.5
3 135.2
4 178.5
5 161.2
6 98.0
7 166.2
8 92.1
9 157.1
10 105.0
1' 121.4
2' 131.4
3 115.0
4' 160.5
5' 115.0
6' 1314
1" 104.3
2" 71.0
3" 73.9
4" 68.8
5" 74.2
6" 66.4
1" 100.8
2" 70.7
3™ 70.9
4" 78.4
5" 68.8
6" 16.8
" 102.8
2" 71.8
3™ 72.0
4 72.9
5™ 69.0
6" 16.7
-OCH; 55.4
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4.1.3. Naftalit Heterozitleri

4.1.3.1. 6-Metoksisorigenin 8-0-B-D-Glukozit

6-METOKSISORIGENIN 8-0-3-D-GLUKOZIT (R2)

C1oH20010 (M.A. 408)

'H-NMR (DMSO-ds, 400 MHz): Tablo 29, Spektrum 13
3C-NMR (DMSO-dg, 100 MHz): Tablo 30, Spektrum 14
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6-METOKSISORIGENIN 8-0-4-D-GLUKOZIT

R2 bilesiginin iTK analizlerinde, revelatdr puskirtmeden dnce giin 1siginda renksiz,
UV2s, nm’de mavi zon seklinde, UV365 nm’de parlak mavi lekeler seklinde renk vermesi

bilesigin naftalit yapisinda olabilecegini distinmustdr.

'H-NMR spektrumu incelendiginde (Tablo 29 ve Spektrum 13), § 10.23 ppm’de
g6zlenen genis singlet halkaya bagl hidroksil grubuna, 6 3.86 ppm’de gdzlenen sinyal
ise halkaya bagl bir metoksil grubuna isarettir. 8 7.29 ppm ve 7.07 ppm’de gdzlenen
sinyaller H-4, H-5 ve H-7 aromatik protonlarina aittir. 6 5.31 ppm’de gdzlenen iki proton
siddetindeki singlet ise laktonik metilen grubuna aittir. 56 5.11 ppm’de gdézlenen sinyal
(d, 1H, J = 7.7 Hz) yapiya bagl glukozun anomerik protonu igin karakteristiktir. 5 3.77
ppm ve 3.37 ppm arasinda gdzlenen sinyaller ise seker protonlarina aittir. Aglikon ve
aglikona bagh seker molekdillerinin spektral degerleri, literatlirde “6-Metoksisorigenin 8-

O -B -D-Glukozit” i¢in kayitli degerlere uygunluk géstermektedir.

Bilesigin "*C-NMR spektrumuna bakildiginda (Tablo 30, Spektrum 14) & 56.3
ppm’de metoksil sinyali gbzlenmektedir. Bu sinyal ve seker sinyalleri haricinde 13 adet
karbon sinyali bulunmaktadir ve naftalit yapisini dogrulamaktadir. Disik alanda
g6zlenen 5 169.0 ppm’de gbzlenen sinyal karbonil tagiyan C-1 numarali karbona aittir.
Dusuk alanda gozlenen diger sinyaller yorumlanirken (3 160.6 ppm, 157.6 ppm, 156.1
ppm), metoksil, seker ve hidroksil slbstitisyonlarindan dolayi C-6, C-8, C-1
karbonlarina uygun gorilmistir. 8 103.5 ppm’de goézlenen sinyal ise glukozun
anomerik karbonu igin spesifiktir. Spektrumda 20 sinyalin bulunmasi yapiya bagli seker
molekilinin 6 karbonlu olduguna isaret eder. Seker sinyalleri 78.5 ppm ile 61.5 ppm

arasinda gozlenmistir.

Spektroskopik bulgular ve literatir verileri 6-metoksisorigenin 8-0-8-D-glukozit

ile uygunluk goéstermektedir'®"'62,



Tablo 29. 6-Metoksisorigenin 8-0-8-D-Glukozit'in (R2) "H-NMR Spektral Degerleri
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H Sx (Ppm)

H-3 5.31 (s, 2H)

H-4 7.29 (s, 1H)

H-5 ve H-7 7.07 (s, 2H)

H-1' 5.11 (d, 1H, J=7.7 Hz)
-OCHj; 3.86 (s, 3H)

-OH 10.23 (brs)

Seker protonlari

3.77-3.37 (6H)

Tablo 30. 6-Metoksisorigenin 8-O-B-D-Glukozit'in (R2) "*C-NMR Spektral Degerleri

C/H 5c (ppm)
1 169.0
3 68.6
4 110.8
5 104.2
6 160.6
7 102.9
8 157.6
9 156.1
10 110.4
11 141.7
12 144.6
13 104.9
1' 103.5
2' 74.0
3 78.5
4' 70.6
5' 76.9
6' 61.5
-OCH; 56.3
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4.1.3.2. 6-Metoksisorigenin 8-O-primeverozit (a-Sorinin)

6-METOKSISORIGENIN 8-O-PRIMEVEROZIT
(a-SORININ) (R5)

C24H25014 (M. A. 540)

"H-NMR (DMSO-ds, 400 MHz): Tablo 31, Spektrum 15
3C-NMR (DMSO-ds, 100 MHz): Tablo 32, Spektrum 16 ve 17
DEPT(DMSO-de, 100 MHz): Spektrum 18
HMQC (DMSO-ds, 100 MHZz): Spektrum 19
HMBC(DMSO-dg, 100 MHz): Spektrum 20
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6-METOKSISORIGENIN 8-O-PRIMEVEROZIT

R5 bilesiginin ITK analizlerinde revelatér piskirtmeden dnce giin isiginda renksiz,
UVs,54 nm’de mavi zon seklinde, UV3gs nm’de parlak mavi lekeler seklinde renk vermesi

bilesigin naftalit yapisinda olabilecegini distinmustr.

'H-NMR spektrumu incelendiginde (Tablo 31 ve Spektrum 15), & 3.86 ppm’'de bir
metoksil sinyali, 5 5.30 ppm’de bir laktonik metilen sinyali, 5 4.18 ppm’de (d, 1H, J=7.3
Hz) ksiloz anomerik protonu ve 6 5.09 ppm’de (1H, d, J = 7.7 Hz) glukoz anomerik
protonu, 6 7.08 ppm (d, J = 2.2 Hz) H-7 ve & 7.05 ppm’de (d, J = 2.2 Hz, H-5) 1H
dublet ve 6 7.28 ppm’de (s, H-4) bir aromatik proton sinyali gézlenmektedir. Aglikon ve
aglikona bagli seker molekdillerinin spektral degerleri, literatlirde “6-Metoksisorigenin 8-

O-primeverozit” icin kayitl degerlere uygunluk gostermektedir.

C-NMR spektrumu incelendiginde (Tablo 32, Spektrum 16 ve 17) 6-
Metoksisorigenin 8-O-primeverozit igin karakteristik olan & 56.3 ppm’de -OCHjs sinyali,
8 103.2 ppm’de glukoz anomerik karbon sinyali, 8 104.9 ppm’de ksiloz anomerik

karbon sinyali ve naftalit halkasini dogrulayan 13 adet karbon sinyali gézlenmektedir.

Ayrica, bilesigin DEPT, HMQC ve HMBC spektrumlari (Spektrum 18, Spektrum 19,

Spektrum 20) incelediginde belirlenen korelasyonlarin yapiyi dogruladigi gézlenmistir.

Spektroskopik bulgular ve literatlr verileri 6-metoksisorigenin 8-O-primeverozit

(a-sorinin) ile uygunluk géstermektedir'®® "¢,
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Tablo 31. 6-Metoksisorigenin 8-O-primeverozitin (R5) "H-NMR Spektral Degerleri

H Su (ppm)
H-3 5.30 (s, 2H)
H-4 7.28 (s, 1H)

7.08 (d, 1H, J = 2.2 Hz)
H-5 ve H-7 7.05(d, 1H, J = 2.2 Hz)
H-1' 5.09 (d, 1H, J = 7.7 Hz)
H-1" 418 (d, 1H, J = 7.3 Hz)
Seker protonlar | 2.98-3.95 (6H)
-OCH;, 3.86 (s, 3H)

Tablo 32. 6-Metoksisorigenin 8-O-primeverozitin (R5) "*C-NMR Spektral Degerleri

C/H 5c (ppm)
1 169.0
3 68.7
4 110.7
5 104.1
6 160.6
7 102.7
8 157.4
9 156.1
10 110.3
11 141.7
12 144.6
13 104.9
1' 103.2
2' 74.0
3 76.8
4' 70.6
5' 76.8
6' 69.4
1" 104.9
2" 73.9
3" 77.2
4" 70.2
5" 66.3
-OCH; 56.3
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Spektrum 16. 6-Metoksisorigenin 8-O-primeverozit (a-sorinin)’in '3C-NMR (DMSO-d4,100 MHz) spektrumu
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5. TARTISMA VE SONUG

Bu calismada Rhamnus imeretinus Uzerinde fitokimyasal galismalar yapiimistir.
Rhamnus imeretinus (lkemizde Dogu Karadeniz bdlgesinde yetisen bir tardir.
Bilesiklerin izolasyonu, bitkinin govde kabuklarinin metanolli ekstresinden elde edilen
etil asetat ve arta kalan su ekstresinden, cesitli kromatografik yontemlerle [agik kolon
kromatografisi (normal faz silika jel, ters faz silika jel, sefadeks)] gerceklestirilmistir.
Yapilan ¢alismada Frangulin B (R1), 6-Metoksisorigenin 8-O-8-D-glukozit (R2), Emodin
8-0-B-D-glukozit (R3), Ramnositrin 3-O-ramninozit (R4) ve 6-Metoksisorigenin 8-O-
primeverozit (a-Sorinin) (R5) izole edilmistir. Elde edilen bilesiklerin yapisi 'H-NMR,
*C-NMR spektroskopisi kullanilarak aydinlatiimistir.

FRANGULIN-B (R1)

"H-NMR spektrumu incelendiginde (Tablo 23, Spektrum 1) & 7.51 ppm ve 6.91 ppm
arasinda gozlenen 4 proton sinyali R1 maddesinin bir tetrasibstitiie antrakinon bilesigi
oldugunu gosterir. 5 7.51 ppm ve 7.18 ppm’de singlet seklinde gdzlenen sinyaller H-4
ve H-2 protonlarina, 6 7.22 ppm ve 6.91 ppm’de singlet olarak gorilen sinyaller ise
sirasi ile H-5 ve H-7 protonlarina ait sinyaller olarak yorumlanmistir. Stbstitientlerden
bir tanesi, aromatik halka etkisiyle dusik alana kayarak 6 2.40 ppm’de, Gg¢ proton
siddetinde, singlet olarak gbézlenen metil grubuna, & 12.00 ppm’de genis singlet
seklinde gobzlenen, selat yapan hidroksil gruplarina atfedilmistir. 5 5.50 ppm’de
gozlenen dublet (J = 4.0 Hz) yapiya bagl olan sekerin anomerik protonuna aittir.

Sinyaller yapiya bagli sekerin bir Apioz molekuli oldugunu disindirmustir.
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Bilesigin *C-NMR spektrumunda (Tablo 24, Spektrum 2) toplam 20 sinyal
g6zlenmektedir. 56 190.8 ppm ve 181.8 ppm’de gozlenen sinyaller antrakinonun karbonil
tasiyan C-9 ve C-10 numarali karbonlarina aittir. Aromatik yapiya ait diger sinyaller
yorumlanirken, dusiuk alanda goézlenen & 162.2 ppm, 164.6 ppm sinyalleri, OH
substitlisyonundan dolay1 C-1, C-8 karbonlarina uygun gorilmuistir. Duslk alanda
g6zlenen diger bir sinyal ise (164.3 ppm) seker bagh olan C-6 karbonuna atfedilmistir.
C-3 sinyalinin dusik alana kaymasi (6 149.4 ppm) metil slbstitisyonun bu karbon
atomu Uzerinden olduguna isaret etmektedir. 8 22.2 ppm sinyali ise s6zu gecen metil
karbonuna aittir. 135.7 ve 109.3 ppm arasinda goézlenen sinyaller diger aromatik
karbonlara aittir. 101.1 ppm’de gozlenen sinyal ise seker grubunun anomerik karbonu
icin spesifiktir. Spektrumda 20 sinyalin bulunmasi yapiya bagh seker molekilinin 5

karbonlu olduguna isaret eder. Seker sinyalleri apioz literaturleri ile uyumludur.

Bu spektral bulgularin literatiirde kayitli degerlere uygun olmasi nedeniyle R1

bilesiginin, frangulin-B yapisinda olduguna karar verilmistir'®®.

6-METOKSiISORIGENIN 8-0-4-D-GLUKOZIT (R2)

'H-NMR spektrumu incelendiginde (Tablo 29 ve Spektrum 13), 8 10.23 ppm’de
gbzlenen genis singlet halkaya bagli hidroksil grubuna, 6 3.86 ppm’de gdzlenen sinyal
ise halkaya bagli bir metoksil grubuna isarettir. 6 7.29 ppm ve 7.07 ppm’de gdzlenen
sinyaller H-4, H-5 ve H-7 aromatik protonlarina aittir. 5 5.31 ppm’de gézlenen iki proton
siddetindeki singlet ise laktonik metilen grubuna aittir. 5 5.11 ppm’de goézlenen sinyal

(d, 1H, J = 7.7 Hz) yapiya bagl glukozun anomerik protonu icin karakteristiktir. 5 3.77
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ppm ve 3.37 ppm arasinda gdzlenen sinyaller ise seker protonlarina aittir. Aglikon ve
aglikona bagh seker molekdillerinin spektral degerleri, literatlirde “6-Metoksisorigenin 8-

O -B -D-Glukozit” i¢in kayitli degerlere uygunluk géstermektedir.

Bilesigin "*C-NMR spektrumuna bakildi§inda (Tablo 30, Spektrum 14) & 56.3
ppm’de metoksil sinyali gézlenmektedir. Bu sinyal ve seker sinyalleri haricinde 13 adet
karbon sinyali bulunmaktadir ve naftalit yapisini dogrulamaktadir. Disik alanda
g6zlenen 5 169.0 ppm’de gbzlenen sinyal karbonil tagiyan C-1 numarali karbona aittir.
Dusuk alanda gozlenen diger sinyaller yorumlanirken (3 160.6 ppm, 157.6 ppm, 156.1
ppm), metoksil, seker ve hidroksil slbstitisyonlarindan dolayi C-6, C-8, C-1
karbonlarina uygun gorilmistir. 8 103.5 ppm’de gobzlenen sinyal ise glukozun
anomerik karbonu igin spesifiktir. Spektrumda 20 sinyalin bulunmasi yapiya bagli seker
molekilinin 6 karbonlu olduguna isaret eder. Seker sinyalleri 78.5 ppm ile 61.5 ppm

arasinda gozlenmistir.

Spektroskopik bulgular ve literatiir verileri 6-metoksisorigenin 8-0-8-D-glukozit

ile uygunluk gdstermektedir'®"'62,

EMODIN 8-0-4-D-GLUKOZIT (R3)

'H-NMR spektrumu incelendiginde (Tablo 25, Spektrum 3) & 7.46 ppm ve 6.76
ppm arasinda gozlenen 4 proton sinyali R3 maddesinin bir tetrasibstitiie antrakinon
bilesigi oldugunu gosterir. 6 7.46 ppm ve 7.00 ppm’de gbzlenen sinyaller H-4 ve H-2
protonlarina, 5 7.13 ppm ve 6.76 ppm’de dublet (J = 2.6 Hz) olarak gorilen sinyaller ise
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meta konumdaki diger iki aromatik protona, yani sirasi ile H-5 ve H-7 protonlarina ait
sinyaller olarak yorumlanmigtir. Substitientlerden bir tanesi, aromatik halka etkisiyle
duslk alana kayarak & 2.39 ppm’de, Ug¢ proton siddetinde, singlet olarak gézlenen metil
grubuna atfedilmistir. 4.88 ppm’de gozlenen dublet (J = 7.7 Hz) anomerik proton sinyali

olup yapida fglukoz grubunun varligini gosterir.

Bilesigin >C-NMR spektrumunda (Tablo 26, Spektrum 4) toplam 21 sinyal
g6zlenmektedir. 56 186.3 ppm ve 184.4 ppm’de gozlenen sinyaller antrakinonun karbonil
tasiyan C-9 ve C-10 numarali karbonlarina aittir. Aromatik yapiya ait diger sinyaller
yorumlanirken, disik alanda goézlenen 5 178.4 ppm ve 162.2 ppm sinyalleri, -OH
substitisyonundan dolayr C-1, C-6 karbonuna uygun goértlmastir. Disik alanda
gOzlenen diger bir sinyal ise (163.3 ppm) seker bagl olan C-8 karbonuna atfedilmistir.
C-3 sinyalinin dusik alana kaymasi (56 146.1 ppm) metil stbstitisyonun bu karbon
atomu Uzerinden olduguna isaret etmektedir. 6 136.7 ppm ve 113.0 ppm arasinda
g6zlenen sinyaller diger aromatik karbonlara aittir. 5 103.7 ppm’de gézlenen sinyal ise
seker grubunun anomerik karbonu icin spesifiktir. 6 20.6 ppm’deki sinyal metil grubuna
aittit. Spektrumda 21 sinyalin bulunmasi yapiya bagh seker molekilinin 6 karbonlu

olduguna isaret eder. Seker sinyalleri glukoz molekilinid dogrulamaktadir.

Bu spektral bulgularin literatiirde kayitli degerlere uygun olmasi nedeniyle R3

bilesiginin, emodin 8-0-4-D-glukozit yapisinda olduguna karar verilmistir'
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RAMNOSITRIN 3-0-RAMNINOZIT (R4)

R4 bilesiginin "*C-NMR spektrumuna bakildiginda (Tablo 28, Spektrum 6 ve 7)
gériilen 32 rezonans ve ITK'daki davranisi flavonoit heteroziti (flavonozit) iskeletine

sahip oldugunu gdostermistir.

'H-NMR spektrumu incelendiginde (Tablo 27 ve Spektrum 5), § 1.12 ppm ve 1.17
ppm’de gdzlenen iki ramnozil metil sinyali (her biri 3H ve J = 6.2 Hz), 5 4.50 ppm (1H,
d, J = 1.5 Hz) ve & 4.92 ppm’de (1H, s) iki adet ramnozil anomerik protonu ve & 5.09
ppm’de (1H, d, J = 7.7 Hz) p-galaktozil anomerik protonu, & 6.59 ppm (d, J = 2.2 Hz,
H-6) ve 6 7.25 ppm’de (d, J = 2.2 Hz, H-8) gbzlenen sinyaller, 6 6.89 (dd, J = 7.9 Hz, H-
3' ve H-5') ve 6 8.13 ppm’de (dd, J = 8.3 Hz, H-2' ve H-6') gbzlenen 2H dubletler ile 5
3.88 ppm’'de gobzlenen -OCHj; sinyalleri bir flavonol heteroziti yapisini
disundurmektedir. Aglikon ve aglikona baglh seker molekillerinin spektral degerleri,

literatlirde ramnositrin icin kayitli degerlere uygunluk gostermektedir.

¥3C-NMR spektrumu incelendiginde (Spektrum 6 ve 7) § = 16.7 ppm ve 16.8 ppm’'de
g6zlenen 2 adet ramnoz metili, 6 55.4 ppm’de gbzlenen -OCHj; sinyali, & 104.3
ppm’de gdzlenen galaktoza ait anomerik karbon sinyali, 5 102.8 ve 100.8 ppm’de
g6zlenen ramnoz molekillerine ait anomerik karbon sinyalleri, ramnositrin 3-O-

ramninozit icin karakteristiktir.

Bilesigin DEPT, HMQC ve HMBC spektrumlar (sirasiyla, Spektrum 8, Spektrum 9
ve Spektrum 10, 11, 12) incelediginde belirlenen korelasyonlarin yapiyi dogruladigi

g6zlenmistir.
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Spektroskopik bulgular ve literatir bilgileri ramnositrin 3-O-ramninozit ile

uygunluk gdstermektedir'®.

6-METOKSISORIGENIN 8-0-PRIMEVEROZIT
(a-SORININ) (R5)

'H-NMR spektrumu incelendiginde (Tablo 31 ve Spektrum 15), § 3.86 ppm’de bir
metoksil sinyali, 5 5.30 ppm’de bir laktonik metilen sinyali, 5 4.18 ppm’de (d, 1H, J=7.3
Hz) ksiloz anomerik protonu ve 6 5.09 ppm’de (1H, d, J = 7.7 Hz) glukoz anomerik
protonu, 6 7.08 ppm (d, J = 2.2 Hz) H-7 ve & 7.05 ppm’de (d, J = 2.2 Hz, H-5) 1H
dublet ve 6 7.28 ppm’de (s, H-4) bir aromatik proton sinyali gézlenmektedir. Aglikon ve
aglikona bagh seker molekdllerinin spektral degerleri, literatirde 6-metoksisorigenin

8-O-primeverozit icin kayitli degerlere uygunluk géstermektedir.

BC-NMR spektrumu incelendiginde (Tablo 32, Spektrum 16 ve 17) 6-
Metoksisorigenin 8-O-primeverozit igin karakteristik olan & 56.3 ppm’de -OCHj sinyali,
6 103.2 ppm’de glukoz anomerik karbon sinyali, & 104.9 ppm’de ksiloz anomerik

karbon sinyali ve naftalit halkasini dodrulayan 13 adet karbon sinyali gézlenmektedir.

Ayrica, bilesigin DEPT, HMQC ve HMBC spektrumlari (Spektrum 18, Spektrum 19,

Spektrum 20) incelediginde belirlenen korelasyonlarin yapiyi dogruladigi gézlenmistir.
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Spektroskopik bulgular ve literatir verileri 6-metoksisorigenin 8-O-primeverozit

ile uygunluk gdstermektedir'®%4,

Rhamnaceae familyasina ait bir cins olan Rhamnus cinsinin yerylziinde yaklasik
110 tdrG bulunmaktadir. Rhamnus tirlerinin  kabuk, kok kabudu, meyva ve
yapraklarinda bulunan 1,8-dihidroksiantrakinonlarin laksatif ve purgatif etkili oldugu
bilinmektedir. Rhamnus purshiana, R. frangula (Syn.: Frangula alnus) ve R. cathartica

bircok farmakope ve kodekslerde kayitli tirlerdir.

Tarkiye bitki ortislinde ise, 7’si endemik olmak Uzere 21 tir yetismektedir.
Ulkemizde yetisen farkli Rhamnus tiirlerine degisik isimler verilmektedir. R. petiolaris
“‘cehri’; R. catharticus “akdiken”, “geyikdikeni agaci”; R. frangula “barut agaci”, “erkek
akdiken”; R. alaternus “yalanci akdiken”; R. oleoides subsp. graceus “kordiken” olarak

bilinmektedir.

Rhamnus imeretinus govde kabuklarinin metanolli ekstresinin etil asetat ve su
fraksiyonu Uzerinde gercgeklestirilen bu ¢calismada, daha dnce Rhamnus turlerinin polar
fraksiyonlarinda yapilan calismalar sonunda izole edilen bilesiklerde oldugu gibi,
benzer bilesikler olan, 2 antrakinon heterozit yapisinda bilegik (Frangulin B, Emodin 8-
O-B-D-glukozit), 1 flavonol heteroziti (Ramnositrin 3-O-ramninozit), 2 naftalit heteroziti
(6-Metoksisorigenin 8-O-3-D-glukozit, 6-Metoksisorigenin 8-O-primeverozit (a-Sorinin))
izole edilmistir. Bu durum, Rhamnus tirleri icin kemotaksonomik bir 6zellik olarak

goriilmektedir'*®1%4,
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