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OZET

Karagoz, F.E. (2009). Kirli-mor ¢icekli Aconitum orientale Miller 6rnegi tizerinde
farmakognozik ¢aligmalar. istanbul Universitesi Saglhik Bilimleri Enstitiisii, 1852 ABD.
Yiiksek Lisans Tezi. Istanbul.

Bu tezin konusu olan Kirli-mor ¢icekli Aconitum orientale Miller ornekleri, Ayder
Yaylas1 (Kackar Daglari- Rize) bolgesinden toplandi. Toplanan 6rneklerin yumrulari
tizerinde alkaloitleri agisindan ¢aligmalar yapildi. Toz edilmis materyal etanol ile
perkole edildi, etanol ekstresi vakum altinda yogunlastirildi. 0,5 N H,SO, ile
¢oziindiirme islemi yapildi, ayirma hunisinde kloroform ile tiiketildi, sulu kisim alindi,
%10 NaOH ile pH 10 olacak sekilde ayarlandi, ayirma hunisinde kloroform ile tiiketildi.
Kloroformlu ekstre yogunlastirildi ve ham alkaloit ekstresi elde edildi. Vakum likit
kromotografisi ile (VLC) kademeli olarak 100 ml petrol eteri, metanol, kloroform
gecirilerek On fraksiyonlandirma yapildi. VLC’de elde edilen sonuglar ince tabaka
kromatografisi (ITK) ile kontrol edildi. Kromatotron fraksiyonlandirmalar1 ve preparatif
ITK yardimi ile saf maddeler elde edildi. Alkaloitlerin yapisini tayin etmek i¢in niikleer
manyatik rezonans (NMR) analiz teknikleri kullanildi.

Calismalar sonucunda; Finakonitin, Puberanidin ve Lappakonitin isimlerinde
norditerpen alkaloitler saf halde elde edildi.

Ayrica beyaz ¢icekli Aconitum orientale yumrularinda bulunmus olan Delstafinin,
Septentriodin, Ranakonitin adindaki diterpen alkaloitler ve yine diterpen alkaloit
yapisinda, diinyaca yeni bir bilesik olan Akonitorientalin, kromatografik olarak
saptandi.

Aconitum orientale bitkisi ile ilgili taksonomik agidan tartismalar bulunmaktadir. Bu
tiiriin yurdumuzda beyaz ve kirli-mor renkli ¢icek acan ornekleri yetismektedir, bazi
botanikgiler kirli-mor renkte ¢igek agan ornekler igin Aconitum ponticum ismini de
onermektedir.

Bagka bir yiiksek lisans tezinin konusu olan beyaz ¢icekli Aconitum orientale yumrulart
da ¢alisilan 6rnekle diterpen alkaloitler agisindan biiylik benzerlik gostermistir.

Bu yiizden Tiirkiye’de yetisen kirli-mor ve beyaz ¢igekli Aconitum orientale 6rneklerini
diterpen alkaloitleri yoniinden tiir veya alt tiir olarak ayirmak miimkiin
goriilmemektedir.

Anahtar Kelimeler: Diterpen alkaloit, Ranunculaceae, yap: aydinlarmasi, izolasyon,
Aconitum orientale

Bu calisma, Istanbul Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi tarafindan
desteklenmistir. Proje No: 1852



Xiv

ABSTRACT

Karagoz, F.E. (2009). Pharmacognosic studies on the sample of smoky lilac flowered
Aconitum orientale. Miller Istanbul University, Institute of Health Science, Department

of Pharmacognosy , Master thesis. Istanbul.

As the subject of this thesis smoky-lilac flowered Aconitum orientale Miller samples
collected from Rize- Ayder High-plateau region (Kackar Mountains). The studies were
performed on the alkaloids of tubera of the plant. The powdered plant material were
percolated with ethanol then were evaporated under vacuum. The extract was dissolved
in 0.5 N H, SO, then was exhausted with chloroform in a separating funnel. Aqueous
layer was made alkaline with 10% NaOH to pH 10 and extracted with chloroform in the
separating funnel. Chloroform extract was evaporated and so, crude alkaloid extract was
obtained. Vacuum Liquid Chromatography (VLC) method were used for crudely
separation, 100 mL of a gradient mixtures of petroleum ether, chloroform and methanol
were used as a solvent system for per portion during the separation.

The results of the VLC were controlled by thin layer chromatography (TLC). The pure
compounds were obtained by using chromatotron and preparative TLC techniques. The
structures of the alkaloids were identified by using nuclear magnetic resonance (NMR)
analysis.

As a results of this study; pure norditerpene alkaloids namely Finaconitine,
Puberanidine and Lappaconitine were isolated.

In addition, the presence of known alkaloids namely Delstaphinine, Septentriodine and
Ranaconitine and also a novel compound, Aconitorientaline which have been isolated
from white flowered Aconitum orientale before, were determined by chromatographic
method.

There are some taxonomical arguments on Aconitum orientale. Two different types of
the plant have been growing in our country; white flowered and smoky-lilac flowered
samples. Some of the botanical scientists suggest the name Aconitum ponticum for
smoky-lilac flowered type.

White flowered and smoky-lilac flowered samples of Aconitum orientale are almost the

same in terms of their diterpene alkaloids.
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When the results were evaluated with respect to diterpene alkaloids, it seems not
possible to divide smoky-lilac flowered and white flowered Aconitum orientale samples

growing in Turkey as a diffirent species or sub-species.

Key Words: Diterpene Alkaloid, Ranunculaceae, Structure ldentification, Isolation,
Aconitun orientale

The present work was supported by the Research Fund of Istanbul University Project
N0:1852



1. GIRIS VE AMAC

Insanlik tarihininin baslangicindan beri bitkilerin tedavi amacli kullanildig
bilinmektedir. Bu bitkiler arasinda 6nemli yeri olan Aconitum tiirleri, Ranunculaceae
familyasindan ¢ok yillik otsu bitkilerdir ve eski ¢aglardan beri kullanilmaktadir.

Aristotales’in  Aconitum ile zehirlendigi sdylenmektedir. Dioscorides, zehiri
akrep zehiri ile kiyaslamistir, Orta Cag ve Ronesans devirlerinde bazi hirsizlar
Aconitum ile olim cezasina carptirilmiglardir. 3 mg Aconitum zehri insan igin
oldirtictidiir. Aconitum ok zehri olarak hayvan avlamada da kullanilmistir; kurtbogan ve
kaplanbogan isimleri buradan gelmektedir. Aconitum tiirleri ayrica bogan otu, itbogan,
kurtotu isimleriyle de anilmaktadir. Bitkiler halk arasinda hayvanlar tarafindan yenildigi
zaman zehirlenmelere neden olmalari ile bilinmektedir.

Aconitum tiirlerinde bulunan zehirli bilesikler, gecirgen membranlar {izerine
etkilidir. Nat+ kanallarin1 agip uzun siireli depolarizasyona neden olurlar, bu nedenle
norotoksik etkilidirler, aritmi yaparlar; sinir hiicrelerini ve diiz kaslar1 kiirara benzer
sekilde paralize ederler. Bilesikler, agizdan alindiginda daha etkilidir, tatlar1 ac1 olup
ag1z ve bogazda yanma yaparlar. Zehir viicudu 20-30 dakikada etkiler, doz yiiksekse
etki 1-2 dakikada ortaya ¢ikar. Ik belirtileri, hizl1 solunum ve tasikardidir, sonra
bilincin bulaniklasmasi, dil ve dudaklarin karincalanmasi, siddetli bir bas agris1 ve bu
bilesiklerin karakteristik belirtisi “damarlarda buz akiyormus™ hissi ortaya ¢ikar, viicut

1s1s1 diiser; 6liim 2-3 saat i¢inde solunum felci ile olur.

Tim bu etkilerine ragmen Aconitum tiirleri eski caglardan beri eczacilikta
kullanilmiglardir. Giinde 3 defa 0.01 mg olarak alinan Aconitum ekstresi veya 5-8 damla
Aconitum tentiirii dahilen ozellikle kronik artralji ve atesli gripal rahatsizliklarda,

romatizma ve gut tedavisinde ayrica haricen parazitlere karsi da kullanilmastir.



Sekil 1-1: Homeopatik Aconitum Preparati (Foto: Prof. Dr. A. Hikmet Merigli)

Aconitum tiirleri Asya’da 6zellikle Hindistan ve Cin gibi iilkelerde halk arasinda
dahilen stimiilan, kardiotonik ve analjezik olarak yaygin sekilde; Avrupa’da
homeopati uygulamalarinda ¢ok yaygin olan seyreltilmis Aconitum ekstreleri grip,
romatizma, konjonktiivit , bas ve dis agrilarinda kullanilir.

Aconitum tiirlerinin tasidigi son derece zehirli bilesikler alkaloitlerdir ve
kimyasal agidan diterpen ve norditerpen alkaloitler olmak tizere iki biiyliik gruba
ayrilirlar. Bir karbon eksik (19 karbonlu) norditerpen alkaloitler 6zellikle
zehirlenmeden sorumludurlar; zehirlilik, bilesigin siibstitiientlerininin (sirasiyla
metoksi, hidoksil, asetil ve aromatik asit esterleri) bulunmasiyla artmaktadir. En

bilinen alkaloitlerden akonitin (norditerpen) ¢ok zehirli bir bilesiktir (2, 4).



CHs;

OCHs

Sekil 1-2: Akonitin'in Formiilii

Aconitum tiirleri, diterpen alkaloitleri tiim organlarinda tasirlar; ancak yumrulari
alkaloit¢e daha zengindir. Avrupa’da yetisen bir tiir olan Aconitum napellus tibbi tiir
olarak kabul edilen ve ilizerinde en fazla arastirma yapilan tiirdiir. Tiirkiye Florasi’na
gore Tiirkiye’de 4 Aconitum tiirli yetismektedir. A. orientale, A. nasutum ve A. anthora
Dogu Karadeniz Bolgesi’nde, diger tiir A. cochleare Van yoresinde yetismektedir (5, 6).

Aconitum orientale tiiriniin Trabzon- Giresun yoresinde yetisen orneklerinin
ciceklerinin kirli-mor, Artvin- Kars yoresinde yetisenlerin ise beyaz renkte olmasi,
cicek rengi ve yetigsme alanlarmin farkliligi nedeniyle bu cinsin iki ayr1 takson ( Trabzon
yoresinde yetisenler A. ponticum, Artvin yoresinde yetisenler A. orientale ) kabul

edilmesi goriisii bulunmaktadir (7-10).

1990 yilindan itibaren Anabilim Dalimizda Aconitum, Delphinium ve Consolida

tiirlerinin diterpen alkaloitler iizerinde seri arastirmalar yapilmaktadir (11-52).

Kirli-mor renkli A. orientale orneklerinin toprak istii kistmlarinin alkaloitleri
tizerinde Anabilim Dalimizda yapilmis bir caligma bulunmaktadir (19). Ancak Kirli mor
ve beyaz c¢icekli Ornekler kimyasal ag¢idan mukayeseli olarak detayli bigimde
arastirilmamistir. Bu nedenle her iki 6rnegin tarafimizca incelenmemis yumrulari bagta
olmak tizere alkaloitlerinin iki yiiksek lisans tezinin konusunu olusturacak sekilde
calisilmast diisiintilmiis, kirli-mor c¢igekli 6rneklerin alkaloitleri bu tezin konusunu

olusturmustur.



Sekil 1-3: Kirli-Mor Cigekli A. orientale (Yakindan) (Foto: Prof. Dr. Turhan Baytop)

Sekil 1-4: Kirli-Mor Cicekli A. orientale (Uzaktan) (Foto: Prof. Dr. A. Hikmet Merigli)



Sekil 1-6: Beyaz-Cigekli A. orientale (Uzaktan) (Foto: Prof. Dr.Ali H. Mericli)



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Botanik Boliim

2.1.1. Ranunculaceae Familyasi

Otsu, nadiren, odunsu tirmanici bitkilerdir. Yapraklar genellikle alternan
dizilmis ve stipulasizdir, bazen hepsi tabanda yer alir, nadiren karsilikli veya stipulalt
olabilir. Cicekler erdisi, hipogin (iist durumlu), aktinomorf veya zigomorftur. Cigek
ortiisii bir veya iki siralidir. Cicek pargalar1 genellikle serbesttir. I¢ halka ekseriyetle
nektaryum tagir. Stamenler genellikle ¢ok sayidadir ve helozonik siralanmistir.
Stamenler merkezcil, anterler disa doniiktiir. Ginekum apokarptir bazen sinkarp veya bir
karpelli olabilir. Meyva akenlerden folikiillerden olusmus bir bas seklindedir. Nadiren
tek folikiil veya bakka olabilir.

2.1.2. ACONITUM L.

Cok yillik otsulardir. Yapraklar1 palmat parcalidir. Cigekler zigomorf simetrili,
cigek durumu bir rasemdir. Cicek ortiisii 2 siralidir, distaki pargalar (sepaller) petalsi ve
5 adettir, iist pargas1 migfer seklindedir. Icteki pargalar 2-5 adet iistteki ¢ift (petaller)
nektar tasir ve asa seklindedir. Ucunda uzun bir tirnak, bir aya veya mahmuz bulunur,

digerleri kiigiik veya yoktur. Cok sayida stameni vardir. Ug veya bes folikiilliidiir.

Cok tartismal1 bir cinstir, tiirlerinin cogu kendilerine takdir edilenden daha genis

bir ¢esitlilige sahiptir.



2.1.3. Cins Anahtari

1.Cicekler daima sar1

anthora

1.Cigekler mavi,mor veya pembe

2.Yapraklar palmatifit; Sepaller yogun, kisa yumusak tiiylii-yumusak
kilsidr,migfer genisliginden daha uzun; cofu zaman dstte silindir

seklinde.
orientale

2.Yapraklar palmatisekt; sepaller tiiysiiz veya kivrik tiiylii; migfer sadece

genisliginin 1-2 kat1 uzunlugunca, yaysi.

3.Sepaller ve c¢igek sap1 tiysiiz; brakteol c¢igek sapmimn st

kismindan ¢ikar.

nasutum

3.Sepaller ve gicek saplart kisa kivircik yumusak tiiylii; brakteoller
¢icek sapinin ortasindan ¢ikar.
cochleare

2.1.4. Aconitum orientale Miller

Syn: A. ponticum (Rap.) Hand.-Mazz.

90-150 cm boyunda, i¢i bos, silindir seklinde uzun bitkilerdir, yapraklar1 palmatifit
parcalanmis tabanda kuneat parcalar, kisa yarik lopludur. Rasem ¢i¢ek durumu uzun,
yogun ve dardir. Brakteoller kisa yatik yumusak tiiylii ¢igek sapinin alt kismindan ¢ikar.
Cigekleri dumanli leylak rengi veya pembemsidir (¢ogu zaman kuruduklarinda
kahverengine bakan sar1 bir renk olur). Sepallerin dis yiizii kisa yumusak tiiylii kil tagir.
Migfer genisliginden en az iki kat daha uzundur; ¢ogu zaman {istte silindir seklindedir.
Ac¢1 neredeyse diizdiir. Petalin genis kismu tirnaktan kisadir, mahmuz zemberek
seklinde, donmiis petalin genis kismindan biyiiktiir (5, 6).



2.2. Kimyasal Boliim
Aconitum orientale tiiriinden daha 6nce elde edilmis C-19 norditerpen alkaloitler
Tablo 2.1°de, C-20 diterpen alkaloitler Tablo 2.2°de gosterilmistir.

2.2.1. Aconitum orientale Tiiriinden Daha Once Elde Edilmis C-19
Norditerpen Alkaloitler

Tablo 2-1: Aconitum orientale Tiiriinden Daha Once Elde Edilmis C 19 Norditerpen

Alkaloitler
C 19 Norditerpen FORMUL
Alkaloid Ada
r/’pCHg
"|||OCH3

. . L. \\. __________________ ]

10-hidroksilappakonitin |\ .
J OH

Toprak Ustii (53). .

NHCOCH,




/oc:H3

--lIIl”lOH
‘\_ _——- _N ____________
Akonorin ’ O
‘I .
Toprak Ustii (54).
@)
cC=0
NHCOCH3,
/OCH3
~llIOCH,4
\\- < _N

Antranoillikoktonin

Toprak Ustii (53).

NH,




/CH 3

~alllOCH 3

o R N N W
Avadharidin L N
/ OH
Toprak Alt1 (55, 56, 57). S et
'¢
. OH
Toptak Ustii (55). K H3CO
O=—cC

'-IIII|||OCH3

Brovniin D

Toprak Ustii (19).




Delfatin
Toprak Ustii (53).

Toprak Alt1 (53).

OCHs

Delkosin

Topral Alt1 (53).

/OCHg

11



/OCH 3

~l|OCH 3

Demetillapakonitin bt N B
Toprak Ustii (19). "' OH
N (l)
C=0
NHCOCH 3
/OCH3
--IIII|||OCH3
Gigaktonin
Toprak Ustii (58,59). wIo-N
OH
3
HO
/OCH3
Kammakonin

Toprak Ustii (59).

12
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'||||OCH3
Lappakonitin L ]
Toprak Ustii (19,53, 55, 56, I\ OH
58-60). o
?
Toprak Alt1 (55,57). C=0
NHCOCH,
/OCH3
---IIII”OCHg
‘--I-\- -'N ____________
OH
Likakonitin ye’
Toprak Ustii (53). o)




~alQOCH 3
Likoktonin
Toprak Ustii (19, 53, 58, ™ ,
\_____N __________
59) !
OH

Toprak Alt1 (56, 57)

HsCO

/OCH 3

Metillikakonitin

Toprak Ustii (53)

CHs

OCHj

14
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H3C(|) ““OCH3
N-deetildelfatin /
Toprak Ustii (19). H-1=-N oo N 1
-' OH

A

Oreakonin

Toprak Ustii (61).




/OCHS

=allllOCH4
Puberanidin ee-eND o N
T k Ustii (58, 59). ,
oprak Ustii (58, 59) . OH
Toprak Alti (53, 55). T
O=—cC
H,N
/OCHg
--llll|||OCH3
‘\_____N ____________
Ranakonitin o O
Toprak Ustii(63).

NHCOCH3
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2.2.2. Aconitum orientale Tiiriinden Daha Once Elde Edilmis C-20
Diterpen Alkaloitler

Tablo 2-2: Aconitum orientale Tiiriinden Daha Once Elde Edilmis C 20 Diterpen
Alkaloitler

C 20 Norditerpen Alkaloid FORMUL
Ad1

OH

Akorientin

Toprak Ustii (19).

Kobusin

Toprak Ustii (62).




Orientinin

Toprak Ustii (19).

Orgetin

Toprak Ustii (62).

CH,

18
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Materyal
Aconitum orientale Miller kirli mor ¢i¢ekli 6rnegi Rize,Camlihemsin, Kagkar
Daglar1 Ayder Yaylas1 otlakta kaya dipleri ve kenarlarr, 2065 m, 16.7.2006, tarihinde
Hasan Ozcelik tarafindan toplanmis olup Siileyman Demirel Universitesi

Herbaryumunda Ozcelik 12567 nolu kayit ile bulunmaktadar.

3.2. Genel Metotlar

3.2.1. Fitokimyasal On Denemeler
S5g kaba toz edilmis materyal {izerine 100 ml sicak su konulur ve karisim 30
dakika sicak su banyosu iizerinde bekletilir. Soguduktan sonra pamuktan siiziiliir ve bu

infiizyonda flavon, alkaloit, antrasen, saponin ve tanen tiirevleri aranir.

3.2.1.1. Flavon Tiirevlerinin Aranmasi

5 ml inflizyon {lizerine 5 ml klorhidrik asitli etanol ( Shibata Belirteci: 1k derisik
klorhidrik asit, 1k su, 1k etanol ) ve biraz magnezyum talasi ilave edilir. Pembe, turuncu
veya mor bir rengin meydana gelip gelmedigi gézlenir. (Sibata Reaksiyonu=Siyanidin

Reaksiyonu ).

3.2.1.2. Antrasen Tiirevlerinin Aranmasi

10 ml infiizyon tizerine 5 damla derisik siilfiirik asit konulur. Karigim 15 dakika
sicak su banyosunda tutulur ve bu sekilde glikozitler hidroliz edilir. Karisim soguduktan
sonra 5 ml toluen ile ¢alkalanir. Toluenli tabaka pipet yardimiyla bir bagka tiipe aktarilir
ve lizerine 3 ml %10’ luk amonyak ¢ozeltisi ilave edilir. Kirmiz1 bir rengin meydana

gelip gelmedigi gozlenir

3.2.1.3. Saponin Aranmasi

10 ml inflizyon bir deney tiipiine konulur. Tip bas parmak ile sikica
kapatildiktan sonra yatay olarak 30 saniye kuvvetle ¢alkalanir ve dinlenmeye birakilir.
15 dakika sonra tiipte en az 15 cm yiikseklite kalict bir kopiliglin olusup olusmadig:

gozlenir.
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3.2.1.4. Tanen Bilesiklerinin Aranmasi
10 ml inflizyon ilizerine 2 ml tuzlu jelatin ¢ozeltisi ( sodyum kloriir ile
doyurulmus %1’ lik jelatin ¢ozeltisi ) ilave edilir. Krem rengi bir ¢okelegin olusup

olusmadig1 gozlenir.

3.2.1.5. Alkaloit Aranmasi

5 ml inflizyon tlizerine %3’ lik H,SO4 ve 3 damla Mayer Reaktifi konulur. Siit

rengi bir ¢okelek olusup olusmadig gozlenir.

3.2.2. Miktar Tayini Yontemleri
Etlivde 1sitilarak sabit vezne getirilmis bir cam tart1 kabi igine 1g kaba toz halde
drog konulup tam olarak tartilir sonra 2 saat 100- 105 C” lik etiivde kurutulur ve bir

desikatorde sogutulduktan sonra tekrar tartilir.

3.2.3. Alkaloitlerin Tiiketilmesi ve Ayrilmasi, Ayrilan Saf Alkaloitlerin
Taninmasi

Materyal toz edildikten sonra perkolatore aktarilir ve etanol ile tiiketilir. Elde
edilen etanollii ekstreler biriktirilir. Daha sonra rotavaporda 60 °C ‘i gegmeyen
sicaklikta ve basingl ortamda yogunlastirilir. Kuru haldeki ekstre 200-300 ml arasinda
bir miktar 0,5 N H,SQO, ile pH kontrolii yapilarak pH=1 olacak sekilde ¢oziindiiriiliir, bir
ayirma hunisinde kloroform ile tiiketilir. Alkaloitler sulu kisimda kaldigi i¢in kloroform
ile bir ka¢ kez daha tiikketme islemi tekrarlanir ve sulu kisimlar ayirma hunisinde

toplanir.

Biriktirilen asitli sulu kisim %35 NaOH ile siirekli kontrol edilerek pH=10’a
getirilir ve ayirma hunisinde ¢alkalanir, kloroform ile tiiketme islemi birka¢ kez
tekrarlanir, boylece total alkaloit ekstresi kloroform fazinda elde edilmis olur.
Kloroformlu kisim susuz sodyum siilfat ile suyundan kurtarildiktan sonra siiziiliir ve

rotavaporda al¢ak basing altinda kuruluga kadar distillenir.

3.2.4. Vakum Likit Kromatografisi icin Ekstre Hazirlanmasi

Total alkaloit ekstresine ¢6zebildigi kadar kloroform, alkaloit ekstresinin iki kati
agirliginda Al,O3 (Merck 1.01090.2500 Aluminiumoxid 60G neutral Type E) eklenerek
karistirtlir ve kurutulur. Daha sonra havanda toz edilir 13 cm yiiksekliginde Al,O3
(Merck 1.01090.2500 Aluminiumoxid 60G neutral Type E) eklenmis siituna ilave

edilir. Daha sonra Tablo 4.2 de belirtilen oranlarda belli miktar ¢oziicli gegirilir ve
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fraksiyonlar elde edilir. Daha sonra elde edilen fraksiyonlar silikajel plakta secilen
¢oziicli sisteminde yiriitiiliir. Plakta kalan ¢oziicii ugtuktan sonra Dragendorff belirteci

puskiirtiiliir ve lekeler isaretlenir.

3.2.5. Kromatotron Icin Plak Hazirlanmasi

Silikajel plak hazirlamak i¢in 45 g silikajel (Merck 1.07749.1000 Kieselgel 60
PF2s4 gipshaltig) bir kapakli erlene alinip {izerine 90 ml (0-5 OC sicaklikta buzdolabinda
sogutulmus) su ilave edilir, siddetle ¢alkalanir. Elde edilen karisim cam plak hizla
dondiiriiliirken homojen bir sekilde plak tistiine yayilir. Cam plak iizeri kapatilarak bir
saat bekletilir. Bir saat sonunda iistii agik olarak kurumasi icin bir gece bekletilir. Ertesi
giin cam plak ortasindaki aparat ¢ikartilarak bicaklar yardimiyla kazinir. Daha sonra 70

oc: ye getirilmis etiivde {i¢ saat aktive edilir ve kromatotron i¢in hazir hale getirilir.

Al,03 plak hazirlamak igin 55g Al,03 CaSQO4 0,5 H,0 bir kapakli erlene alinip
iizerine 62 ml (0-5 C° sicaklikta buzdolabinda sogutulmus) su ilave edilir, siddetle
calkalanir. Elde edilen karisim cam plak hizla dondiiriiliirken homojen bir sekilde plak
istline yayilir. Cam plak tizeri kapatilarak bir saat bekletilir. Bir saat sonunda {istii agik
olarak kurumasi ic¢in bir gece bekletilir. Ertesi giin cam plak ortasindaki aparat
cikartilarak bigaklar yardimiyla kazinir. Daha sonra 70 °C’ ye getirilmis etiivde ii¢ saat

aktive edilir ve kromatotron i¢in hazir hale getirilir.

3.2.6. Kromatografik Yontemler

3.2.6.1. Ince Tabaka Kromatografisi

Alkaloitlerin teshisi i¢in hazir silikajel (Merck 1.05554.0001 TLC Silika gel 60
F 254 ) ve Al,O3 (Merck 1.05550.0001 TLC Aluminium oxide 60 Fys4 neutral) plaklar
kullamilmistir. Alkaloitlerin teshisi icin I.T.K’ da kullamilan ¢oziicii sistemleri ve

oranlar1 Tablo 3.1 de gdsterilmistir.

Tablo 3-1: Alkaloit Teshisi I¢in ITK ‘de Kullamlan Céziicii Sistemleri ve Oranlari

No Coziicii Sistemleri Coziicii Oranlari Adsorban

. Toluen:etil asetat:dietil amin — Silikajel, Aliminyum
- Oksit

2

Touen:etil asetat:dietil amin 7:4:2 Silikajel, Aliiminyum
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Oksit
Touen:etil asetat:dietil amin 1911 Silikajel, Aliminyum
a Oksit
Etil asetat:etanol:amonyak 95:5:0.2 Aliiminyum oksit
Heksan:Etil asetat 31 Aliiminyum oksit
Toluen:aseton:metanol:amonyum
hidroksit ( TAMA) 49.5:41.5:5:1.5 Silikayel, Alliminyum

Oksit

ITK’ de Kullanilan Belirte¢
Alkaloit teshisi i¢in Dragendorff belirteci kullanilmistir

3.2.6.2. Vakum L.ikit Kromatografisi (VLC)

Total alkaloit ekstresinin 6n fraksiyonlandirilmasi i¢in kullanilmistir.

3.2.6.3. Kromatotron
VLC fraksiyonlarmin saflastirilmasi igin kullanilmistir. Harrison Research
Chromatotron Centrifugal Thin-Layer Chromatograph Ser. No HR 5220 cihazi

kullanilmistir.

3.2.7. Spektroskopik Yontemler

Saf bilesiklerin yap1 aydinlatilmasinda kullanilmastir.

3.2.7.1. IR Spektrumu
PERKIN ELMER precisely spectrum 100 FT-IR aleti kullanilmig; maddelerin

kloroform ile spektrumu alinmigtir.

3.2.7.2. 'H NMR Spektrumu
Alkaloit yapilarinin aydinlatilmasinda yararlanilmistir.Varian UNITY INOVA
500 MHz NMR Spektrometresi kullanilmigtir.
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3.2.7.3. ®C NMR Spektrumu (DEPT Teknikleri)
Alkaloit yapilarinin aydinlatilmasinda yararlanilmis, Varian UNITY INOVA
125 MHz NMR Spektrometresi kullanilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Fitokimyasal On Deneme Sonuclar1
Kirli-mor ¢igekli Aconitum orientale Miller bitkisinin toprak alt1 kisimlarina ait
fitokimyasal 6n deneme sonuglar1 asagida Tablo 4.1’de gosterilmistir.

Tablo 4-1: Kirli-Mor Cigekli Aconitum orientale Orneginin Fitokimyasal On Denem
Sonuclari

Etken Madde grubu Fitokimyasal On Deneme Sonuglart

Flavon Tiirevleri

Antrasen Tiirevleri

Saponin +
Alkaloit +
Gallik Tanen
Katesik Tanen

4.2. Miktar Tayini Sonug¢lari
%0,91 su

4.3. Alkaloit Tiiketilmesi ve Ayrilmasi
850 g Aconitum orientale (kirli-mor ¢igekli ) yumrusundan 28.6412 g total
alkaloit ekstresi elde edildi. Bu ekstrenin 11 grami vakum likit kromatografisi i¢in
kullanildi.

4.4. Aconitum orientale Kirli-Mor ve Beyaz Cigekli Orneklerin Yumru ve Toprak
Ustii Kisimlarinin Kromatografik Olarak Karsilastirilmasi

Alkaloitlerin teker teker elde edilmesine baslanmadan 6nce her iki Ornegin
yumrular1 ve toprak iistii kisimlarina ait alkaloit ekstreleri Sekil 4-1°de; Tablo 3-1’de 3
nolu ¢oziici sisteminde, Sekil 4-2°de; Tablo 3-1 de 4 nolu ¢6ziicii sisteminde, Sekil 4-

3’de; Tablo 3-1’de 6 nolu ¢oziicii sisteminde karsilatirildi.

Kendi aralarinda karsilagtirilmis, her iki 6rnegin toprak {istii ve yumrulariin

kimyasal olarak biiylik bir benzerlik gosterdigi saptanmustir.
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ETU: Kirli mor ¢icekli Aconitum orientale toprak iistii kism.
ETA: Kirli mor cicekli Aconitum orientale yumrusu.
NTU: Beyaz cicekli Aconitum orientale toprak iistii kismu.

NTA: Beyaz cicekli Aconitum orientale yumrusu.

Sekil 4-1: Aconitum orientale Orneklerinin Tablo 3-1’de 3 Nolu Sistemde incelenmesi

Sekil 4-2: Aconitum orientale Orneklerinin Tablo 3-1°de 4 Nolu Coziicii Sisteminde
Incelenmesi
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Sekil 4-3: Aconitum orientale Orneklerinin Tablo 3-1°de 6 Nolu Sistemde Incelenmesi

4.5. Vakum Likit Kromatografisi icin Ekstre Hazirlanmasi

Vakum likit kromatografisi igin total alkaloit ekstresinden 11g alindi ve
agirliginimn iki misli 22 g Al,03 (Merck 1.01090.2500 Aluminiumoxid 60G neutral Type
E) ile kanstirilarak toz edildi, 13 cm yiiksekliginde Al,O3 (Merck 1.01090.2500
Aluminiumoxid 60G neutral Type E) siituna eklendi. Daha sonra Tablo 4-2 de belirtilen
oranlarda 100’er ml ¢oziicli gecirildi ve yirmidokuz adet fraksiyon elde edildi. 10. ve
29. fraksiyonlar arasinda alkaloit varlig1 saptandi. Elde edilen fraksiyonlar Tablo:3-1"de
1 nolu sistemde yiritildi. Plakta kalan ¢oziicli ugtuktan sonra Dragendorff Belirteci
puskiirtiildii ve lekeler Sekil 4-4’de isaretlendi. Birbirine yakin igerikli ve goriintiilii

fraksiyonlar birlestirilerek kromatotrona uygulandi.



Sekil 4-4: VLC’den Elde Edilen Fraksiyonlarin Tablo:3-1°de 1 Nolu Sistemde iTK
Uygulamasi
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Tablo 4-2: VLC’de Kullanilan Coziicii Sistemleri ve Oranlari

28

No

10

11

12

13

14

Petrol eteri Kloroform Metanol No Petrol eteri Kloroform Metanol
100 - - 15 10 90 -
95 5 - 16 - 100 -
90 10 - 17 - 99 1
85 15 - 18 - 98 2
80 20 - 19 - 96 4
75 25 - 20 - 95 5
70 30 - 21 - 92 8
65 35 - 22 - 90 10
60 40 - 23 - 80 20
55 45 - 24 - 70 30
50 50 - 25 - 60 40
40 60 - 26 - 50 50
30 70 - 27 - 40 60
20 80 - 28 - - 100



Tablo 4-3: VLC’den Elde Edilen Fraksiyon Agirhiklar

No

10

11

12

13

14

15

16

Fraksiyon Agirhg (g)

0,3295

0,0263

0,3584

0,0943

0,1852

0,3618

0,3747

0,029

1,2792

0,6388

0,1498

0,1592

0,1723

0,2101

0,1382

0,0809

No

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

Fraksiyon Agirhg (g)

0,0778

0,0441

04777

0,5337

0,6319

0,4555

0,3629

0,2081

0,1472

0,1726

0,1897

0,3779

0,2244

0,2837

0,1743

4.6. Kromatotron Calismalari

4.6.1. Kromatotron |
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VLC‘den elde edilen 17 ve 18 nolu fraksiyonlar birlestirilerek (0,52197 Q)

kromatotrona uygulandi, silikajel rotor kullamildi ve 50°ser ml ¢oziicii gecirildi.

Fraksiyonlar 25’er ml olarak beherde toplandi.
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Tablo 4-4: Kromatotron 1’den Gegirilen Coziiciiler ve Elde Edilen Fraksiyonlar

No PetrolEteri Kloroform Fraksiyonlar No Kloroform Metanol Fraksiyonlar
1 50 0 1-2 19 49 1 37-38
2 48,5 15 3-4 20 47,50 2,5 39-40
3 47,5 2,5 5-6 21 46 4 41-42
4 46 4 7-8 22 45 5 43-44
5 45 5 9-10 23 42,5 75 45-46
6 42,5 75 11-12 24 40 10 47-48
7 40 10 13-14 25 0 50 49-50
8 375 12,5 15-16 26 0 50 50-51
9 35 15 17-18 - - - -

10 32,5 17,5 19-20 - - - -

11 30 20 21-22 - - - R

12 27,5 22,5 23-24 - - - R

13 25 24 25-26 - - - -

14 20 30 27-28 - - - -

15 15 35 29-30 - - - -

16 10 40 31-32 - - - R

17 5 45 33-34 - - - -

18 0 50 35-36 - - - -

Daha sonra elde edilen fraksiyonlar silikajel plakta 7:4:1 ¢oziicii sisteminde yiiriitildii.
Plakta kalan c¢oziicii uctuktan sonra Dragendorff belirteci piiskiirtiildii ve lekeler

isaretlendi.



Sekil 4-5: Kromatotron I’den Elde Edilen Fraksiyonlarin iTK Uygulamas

Tablo 4-5: Kromatotron I’den Elde Edilen Fraksiyonlarin Agirhklari
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No Fraksiyon Agirhg (g)

1-38
39 0,0058
40 0,0221
a1 0,0424
42 0,0334
43 0,0341
m 0,0247
45 0,0266
46 0,0249
47 0,0327

48-51
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39. fraksiyondan elde edilen madde (0,0058 g) K1-39 ve 46. fraksiyondan elde edilen
madde (0,0249 g) K1-46 rumuzlari ile NMR analizine gonderildi.

4.6.2. Kromatotron Il
VLC’de elde edilen 21 ve 22 numarali fraksiyonlar birlestirilerek (1,0874 Q)

kromatotrona uygulandi, silikajel rotor kullanildi ve 100’er ml ¢oziicii gegcirildi.

Fraksiyonlar 25’er ml olarak beherde toplandi.

Tablo 4-6: Kromatotron II’den Gegirilen Coziiciiler ve Elde Edilen Fraksiyonlar

No PetrolEteri Kloroform Fraksiyonlar No Kloroform Metanol Fraksiyonlar
1 50 50 1-2-3-4 7 98 2 25-26-27-28
2 40 60 5-6-7-8 8 95 5 29-30-31-32
3 30 70 9-10-11-12 9 92 8 33-34-35-36
4 20 80 13-14-15-16 10 85 15 37-38-39-40
5 10 90 17-18-19-20 11 70 30 41-42-43-44
6 0 100 21-22-23-24 12 0 100 46-47

Daha sonra elde edilen fraksiyonlar silikajel plakta 7:4:1 ¢dziicli sisteminde yiiriitiildii.
Plakta kalan c¢oziicii uctuktan sonra Dragendorff belirteci piiskiirtiildii ve lekeler

isaretlendi.



Tablo 4-7: Kromatotron II’den Elde Edilen Fraksiyonlarin Agirhklari

No Fraksiyon Agirhg (g)
1-26
27 0,0019
28 0,0025
29 0,0026
30 0,0025
31 0,0037
32-47

33

28. fraksiyondan elde edilen made (0,0025 g) K2-28 rumuzu ile NMR analizine

gonderildi.

4.6.3.

: Kromatotron 111

VLC ‘den elde edilen 9 nolu fraksiyon (1,2792 g) kromatotrona uygulandi,

silikajel rotor kullanildi ve 100’er ml ¢oziicti gecirildi. Fraksiyonlar 25’er ml olarak

beherde toplandi.

Tablo 4-8: Kromatotron III’ten Gegirilen Coziiciiler ve Elde Edilen Fraksiyonlar

No PetrolEteri Kloroform Fraksiyonlar No Kloroform Metanol Fraksiyonlar
1 50 50 1 7 98 2 22-23-24-25
2 40 60 2-3-4-5 8 95 5 26-27-28-29
3 30 70 6-7-8-9 9 92 8 30-31-32-33
4 20 80 10-11-1-13 10 85 15 34-35-36-37
5 10 90 14-15-16-17 11 70 30 38-39-40-41
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6 0 100 18-19-20-21 12 0 100 42-43

Daha sonra elde edilen fraksiyonlar silikajel plakta 7:2:1 ¢oziicii sisteminde yiiriitiildii.
Plakta kalan c¢oziicii ugtuktan sonra Dragendorff belirteci piiskiirtiildii ve lekeler

isaretlendi.

Tablo 4-9: Kromatotron III’ten Elde Edilen Fraksiyonlarin Agirhklari

No Fraksiyon Agirhg (g)
1-27

28 0,1353
29 0,1216
30 0,0945
31 0,0767
32 0,0763
33 0,0731
34 0,0643
35 0,0559
36 0,0934
37 0,1259
38 0,0765
39 0,1092

40-43

35. Fraksiyondan elde edilen (0,0559 g) madde K3-35 rumuzu ile NMR analizine
gonderildi.
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4.6.4. Kromatotron IV
Kromatotron III’ten elde edilen 28-39 nolu fraksiyonlar birlestirilerek (1,1027 g)
kromatotrona uygulandi, silikajel rotor kullanildi ve 50’ser ml ¢oziicii gegirildi.

Fraksiyonlar 25’er ml olarak beherde toplandi.

Tablo 4-10: Kromatotron IV ten Gegirilen Coziiciiler ve Elde Edilen Fraksiyonlar

No PetrolEteri Kloroform Fraksiyonlar No Kloroform Metanol Fraksiyonlar
1 50 o 6-7 19 49 1 41-42
2 8,5 15 8-9 20 47,5 2,5 43-44
3 47,5 25 10 21 46 4 45-46
4 46 4 11-12 22 45 5 47-48
5 45 5 13-14 23 42,5 75 49-50
6 42,5 75 15-16 24 40 10 51-52
7 40 10 17-18 - - - -

8 375 12,5 19-20 - - - R
9 35 15 21-22 - - - -

10 32,5 17,5 23-24 - - - -

11 30 20 25-26 - - - -

12 27,5 22,5 27-28 - - - -

13 25 25 29-30 - - - R

14 20 30 31 - - - R

15 15 35 32-33-34 - - - -

16 10 40 35-36 - - - -

17 3 45 37-38 - - - -

18 0 50 39-40 - - - -
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Daha sonra elde dilen fraksiyonlar silikajel plakta 7:2:1 ¢oziicli sisteminde yiiriitiildii.

Plakta kalan ¢oziicii ugtuktan sonra Dragendorff belirteci piiskiirtiildii ve isaretlendi.

Tablo 4-11: Kromatotron IV’ten Elde Edilen Fraksiyonlarin Agirhklar:

NO Fraksiyon Agirhg (g)
1-45

46 0,0349

47 0,0330

48 0,0564

49 0,0676

50 0,1017
51-52

Kromatotrondan saf madde elde edilemedi.

4.6.5. Kromatoron V
VLC ‘den elde edilen 29-31 nolu fraksiyonlar birlestirilerek (0,6824 @)
kromatotrona uygulandi, silikajel rotor kullamildi ve 50’ser ml ¢oziicii gegirildi.

Fraksiyonlar 25’er ml olarak beherde toplandi.

Tablo 4-12: Kromatotron V den Gegirilen Coziiciiler ve Elde Edilen Fraksiyonlar

No PetrolEteri Kloroform Fraksiyonlar No Kloroform Metanol Fraksiyonlar
1 50 0 1-2 11 49 1 21-22
2 45 5 3-4 12 47,5 2,5 23-24
3 40 10 5-6 13 46 4 25-26

4 35 15 7-8 14 45 5 27-28
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10

30

25

20

15

10

20

25

30

35

40

50

9-10

11-12

13-14

15-16

17-18

19-20

15

16

17

18

19

20

42

40

35

10

15

50

50

50

29-30

31-32

33-34

35-36

37-38

39

Daha sonra elde dilen fraksiyonlar silikajel plakta 7:2:1 ¢oziicii sisteminde yiriitiildi.

Plakta kalan ¢6ziicii uctuktan sonra Dragendorff belirteci piiskiirtiildii ve isaretlendi.

Sekil 4-6: Kromatotron V’ten Elde Edilen Fraksiyonlarin iTK Uygulamasi
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Tablo 4-13: Kromatotron V’ ten Elde Edilen Fraksiyon Agriliklar

No Fraksiyon Agirhg (g)
1-31
32 0,0584
33 0,0322
34 0,0518
35-39

33 fraksiyondan elde edilen madde (0,0322 g) K5-33 rumuzu ile NMR analizine
gonderildi.

4.6.6. Kromatotron VI
VLC’den elde edilen 25-28 numarali faraksiyonlar birlestirilerek (0,8875 Q)
kromatotrona uygulandi, silikajel rotor kullanildi ve 50°ser ml c¢oziicii gegirildi.

Fraksiyonlar 25’er ml olarak beherde toplandi.

Tablo 4-14: Kromatoron VI’dan Gegirilen Céziiciiler ve Elde Edilen Fraksiyonlar

No PetrolEteri Kloroform Fraksiyonlar No Kloroform Metanol Fraksiyonlar
1 50 0 1 11 49 1 19-20
2 45 5 2-3 12 47,5 2,5 21-22
3 40 10 4-5 13 46 4 23-24
4 35 15 6-7 14 45 5 25-26

5 30 20 8-9 15 42 8 27-28
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10

25

20

15

10

25

30

35

40

50

10-11

12

13-14

15-16

17-18

16

17

18

19

20

40

35

10

15

50

50

29-30

31-32

33-34

35-36-36-37

Daha sonra elde dilen fraksiyonlar silikajel plakta 7:2:1 ¢oziicii sisteminde yiiriitildi.

Plakta kalan ¢6ziicii uctuktan sonra Dragendorff belirteci piiskiirtiildii ve isaretlendi.

Sekil 4-7: Kromatotron VI’dan Elde Edilen Fraksiyonlarin ITK Uygulamasi
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Tablo 4-15: Kromatotron VI’dan Elde Edilen Fraksiyon Agirhklar:

No Fraksiyon Agirhg (g)
1-24

25 0,0211
26 0,0149
27 0,0284
28 0,0494
29 0,1027
30 0,1069
31 0,0009
32 0,0714
33 0,060
34 0,0289
35 0,0559
36 0,0323

37-38

27. fraksiyondan elde edilen madde (0,0284 g) K6-27 rumuzu ile NMR analizine
gonderildi.
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4.6.7. Kromatotron VIl
VLC’den elde edilen 13-16 numarali faraksiyonlar birlestirilerek (0,6015 Q)
kromatotrona uygulandi, silikajel rotor kullanildi ve 50’ser ml ¢Oziicii gegirildi.

Fraksiyonlar 25’er ml olarak beherde toplandi.

Tablo 4-16: Kromatotron VII’den Gegirilen Coziiciiler ve Elde Edilen Fraksiyonlar

No PetrolEteri Kloroform Fraksiyonlar No Kloroform Metanol Fraksiyonlar
1 50 0 1-2 11 49 1 21-22
2 45 5 3-4 12 47,5 2,5 23-24
3 40 10 5-6 13 46 4 25-26
4 35 15 7-8 14 45 5 27-28
5 30 20 9-10 15 42 8 29-30
6 25 25 11-12 16 40 10 31-32
7 20 30 13-14 17 35 15 33-34
8 15 35 15-16 18 0 50 35-36-37-38
9 10 40 17-18 19
10 0 50 19-20 20

Daha sonra elde dilen fraksiyonlar silikajel ve aliiminyum oksit plaklarda 7:2:1, 12:1:1
ve TAMA ¢oziicii sistemlerinde yiritildi. Plakta kalan ¢oziicii ugtuktan sonra
Dragendorff Belirteci piiskiirtiildii ve isaretlendi.

29. fraksiyondan elde edilen madde (0,0382 g) K7-29 rumuzu ile NMR analizine
gonderildi.



4.6.8. Kromatotron VIII
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VLC’den elde edilen 10 nolu fraksiyon (0,6388 g) kromatotrona uygulandi,

silikajel rotor kullanildi ve 50°ser ml ¢oziicii gegirildi. Fraksiyonlar 25°er ml olarak

beherde toplandi.

Tablo 4-17: Kromatotron VIII’den geg¢irilen Coziiciiler ve Elde Edilen Fraksiyonlar

No PetrolEteri Kloroform Fraksiyonlar No Kloroform Metanol Fraksiyonlar
1 50 0 1-2 15 49 1 29-30
2 49 1 3-4 12 47,5 2,5 31-32
3 475 25 5-6 13 46 4 33-34
4 45 5 7-8 14 45 5 35-36
5 42,5 75 9-10 15 40 10 37-38
6 40 10 11-12 16 35 15 39-40
7 35 15 13-14 17 0 55 41
8 30 35 15-16 -

9 25 25 17-18 -
10 20 30 19-20 -
11 15 35 21-22 -
12 10 40 23-24 R
13 4 45 25-26 -
14 0 50 27-28 R

Daha sonra elde dilen fraksiyonlar silikajel ve aliiminyum oksit plaklarda 7:2:1 ve

TAMA ¢oOziicii sistemlerinde yiiriitiildii. Plakta kalan ¢6ziici ugtuktan sonra

Dragendorff Belirteci piiskiirtiildii ve isaretlendi.



Sekil 4-8: Kromatotron VIII’den Elde Edilen Fraksiyonlarin Silikajel Plakta ITK
Uygulamasi

Sekil 4-9: Kromatotron VIII’den Elde Edilen Fraksiyonlarin Aliiminyom Oksit Plakta
Uygulamasi

43
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Tablo 4-18: Kromatotron VIII’den Elde Edilen Fraksiyon Agirhiklar

No Fraksiyon Agirhg (g)
1-22

23 0,0391
24 0,0103
25 0,0139
26 0,0088
27 0,0069
28 0,0085
29 0,1444
30 0,0937
31 0,0123
32 0,0073
33 0,0068
34 0,0047

35-41

23-25. fraksiyonlardan elde edilen madde (0,0633 g) K8-23-25 rumuzu ile NMR

analizine gonderildi.
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4.6.9. Elde Edilen Alkaloitlerin Yap1 Tayinleri

4.6.9.1. K5-33 Rumuzlu Numunenin Yapisinin Aydinlatilmasi
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Sekil 4-10: K5-33 Rumuzlu Numunenin IR Spektrumu
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IR (CHCI3) “max © 3423 (OH), 2938, 1652 (C=0), 1455, 1386, 1215 cm™
'HNMR (CDCl3) 8 : 11.0(1H, s, NHCOCHg), 8.58, 8.00
(ikisi de 1H, dd, J=7Hz, Ar-H), 7.60, 7.25
(ikisi de, 1H, t, J=7Hz, Ar-H), 3.78
(1H, t, J=4,5 Hz, H-14 B), 3.50, 3.30, 3.20
(hepsi, 3H, S, OCHg), 2.25 (3H, s, COCHy)
1.18 (3H, s, NCH,CHj)
BCNMRDEPTS  : 134.4(C-4',d), 130.0 (C-6', d), 122.5 (C-5', d),
120.0 (C-3',d), 88.2 (C-14, d), 82.7 (C-16, d),
81.8 (C-1, d), 62.8 (C-17, d) 57.8 (OCH3-14, q),
56.3 (OCH3-16, ), 55.0 (OCH3-1, q), 55.1 (C-19, t),
50.3 (N CH,CHg, 1), 43.8 (C-5, d), 32.2 (C-12, 1),
32.1 (C-13, 1), 30.0 (C-6, t), 28.7 (C-2 ve C-3, 1),
23.9 (NHCOCHj, q) 12.0 (NCH,CHy, q)

Tim bu degerler sonucu K5-33 maddesinin Finakonitin olduguna karar

verilmistir( 64).



NHCOCH,

Sekil 4-14: Finakonitin’in Formiilii

OCHj
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4.6.9.2. K6-27 Rumuzlu Numunenin Yapisinin Aydinlatilmasi
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Sekil 4-15: K6-27 Rumuzlu Maddenin IR Spektrumu

c\documents and- settings\spectrum 100\desktop\hande elif nil
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Sekil 4-16: K6-27 Rumuzlu Numunenin *H NMR Spektrumu
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Sekil 4-17: K6



IR (CHCI3) "max  :3350 (OH), 2929 (CO), 1588, 1525, 1448, 1256,

1084 (C-O eter)

'HNMR (CDCl5) 5 : 7.85,7.42, 7.00, 6.42 (hepsi, 1H, m, Ar-H)

3.45 (1H, t, J=4.5 Hz, H-14p)

3.42, 3.32,3.30 (hepsi, 3H,

s, OCHs)

1.13 (3H, t, J=3 Hz, NCH,CH5)

BCNMRDEPTS  : 134.2(C-4',d), 129.5 (C-6', d),

119.0 (C-3', d), 116.0 (C-5', d),

92.5 (C-14', d), 82.8 (C-1', d), 81.9 (C-16', d),

63.7 (C-17', d), 57.8 (OCH3-14, q),

55.8 (OCHs-1, g), 55.3 (OCH4-16, q),

55.0 (C-19, 1), 50.0 (NCH,CHs, 1)

49.5 (C-5, d), 49.0 (C-13, 1), 44.5 (C-15, 1), 29.9 (C-3, 1)

27.9 (C-2, C-12, t), 13.6(NCH,CHs, q)
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Tim bu degerler sonucu K6-33 maddesinin Puberanidin olduguna karar

verilmistir( 53, 55, 58, 59).

--ul\llllOCH3

/oc:H3

OH

Sekil 4-18: Puberanidin’in Formiilii



4.6.9.3. K8-23-25 Rumuzlu Maddenin Yapisinin Aydinlatilmasi
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Sekil 4-19: K8-23-25 Rumuzlu Numunenin IR Spektrumu

c:\pel_data\spectrallapaconitin elif k8.sp
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Sekil 4-20: K8-23-25 Rumuzlu Numunenin *H NMR Spektrumu
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Sekil 4-21: K8-23-25 Rumuzlu Numunenin *CDEPT Spektrumu
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IR (CHCI3) ‘max:  :3350 (OH), 2929 (CO), 1588, 1525, 1448, 1256,
1084 (C-O eter)
'HNMR (CDCl3) 8 : 10.85 (1H, brs, NH), 8.60, 7.90
(ikisi de, 1H, d, J=7Hz, Ar-H),
7.50, 7.05 (ikisi de, 1H, t, J=7 Hz,Ar-H),
3.48 (1H, t, J=4.5 Hz, H-14p),
3.43, 3.32, 3.30 (hepsi 3H, s, OCHy),
2.22 (3H, s, COCH3), 1.13 (3H, t, J=7 Hz, NCH,CH3)
BCNMRDEPTS  : 134.4(C-4'd), 130.0 (C-6',d), 122.3 (C-5', d),
120.0 (C-3', d), 90.2 (C-14, d), 83.5 (C-1, d),
82.0 (C-16, d), 60.0 (C-17,d), 57.9 (OCHs-14, q),
56.5 (OCHs-1, q), 56.1 (OCH3-16, ), 50,1 (NCH,CHs, 1),
49.0 (C-13, d), 46.5 (C-5, d), 42.0 (C-15, t), 31,8 (C-3, 1)
28.0 (C-6, 1), 27.8 (C-2, 1), 24.5 (NHCOCHj, q),
24.2(C-12, t), 13.5 (NCH,CHs, q)

Tiim bu degerler sonucu K8-23-25 rumuzlu maddenin Lappakonitin olduguna

karar verilmistir (63).

NHCOCH,

Sekil 4-22: Lappakonitin’in Formiilii
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4.6.9.4. Kromatografik Olarak Septentriodin Elde Edilmesi

'H NMR analizine gonderilen K1-39 rumuzu ile gonderilen 0,0058 g numune,
analiz sonucu oldukga kirli bir spektrum verdi; ancak hem kirli spektrumu hem de beyaz
cicekli 6rnek yumrularindan elde edilen maddeler ile ITK karsilastirmasi sonucu bu

maddenin Septentriodin olduguna karar verildi (66).

1lOCH;

Cc=0 OCHjs

NHCOCH ,CH ,COOCH 5

Sekil 4-23: Septentriodin’in Formiilii

4.6.9.5. Kromatografik Olarak Delstafinin Elde Edilmesi

'H NMR analizine gonderilen K3-35 rumuzu ile gonderilen 0,0559 g numune,
analiz sonucu oldukga kirli bir spektrum verdi; ancak hem kirli spektrumu hem de beyaz
cicekli ornek yumrularindan elde edilen maddeler ile ITK karsilastirmasisonucu bu

maddenin Delstafinin olduguna karar verildi(65).

OCH;

Sekil 4-24: Delstafinin’in Formiilii
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4.6.9.6. Kromatografik Olarak Ranakonitin Elde Edilmesi
'H NMR analizine gonderilen K1-46 rumuzu ile gonderilen 0,0249 g numune,

analiz sonucu oldukga kirli bir spektrum verdi; ancak hem kirli spektrumu hem de beyaz
cicekli 6rnek yumrularindan elde edilen maddeler ile ITK karsilastirmasi sonucu bu

maddenin Ranakonitin olduguna karar verildi (63).

OCH;

NHCOCH;

Sekil 4-25: Ranakonitin’in Formiilii

4.6.9.7. Kromatografik Olarak Akonitorientalin Elde Edilmesi

'H NMR analizine gonderilen K2-28rumuzu ile gonderilen 0,0025 g numune,
analiz sonucu oldukgea kirli bir spektrum verdi; ancak hem kirli spektrumu hem de beyaz
cicekli ornek yumrularindan elde edilen maddeler ile ITK karsilastirmasi sonucu bu

maddenin Akonitorientalin olduguna karar verildi.

--------------- OCHj

|OH

OH

Ol

OH CHs

Sekil 4-26: Akonitorientalin’in Formiilii
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4.6.10. Elde Edilen Alkaloitlerin Rf degerleri
Saf olarak elde edilen alkaloitlerin Tablo 3-1’de 1 nolu sistemde I.T.K.

uygulamasi yapilmistir ve Sekil 4.31°de Dragendorff belirteci piiskiirtiilerek lekeler

isaretlenmistir.

Sekil 4-27: Elde Edilen Alkaloitlerin Rf degerleri

1: K8-23-25 Lappakonitin  :0,68

2: Akonitorientalin :0,19
3: Delstafinin :0,29
4: K5-33 Finakonitin :0,50
5: Ranakonitin 10,41
6: Septentriodin :0,61

7: K6-27 Puberanidin :0,67
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5. TARTISMA

Tiirkiye’de Aconitum orientale tiiriniin Kirli-mor ve beyaz renkte ¢igek agan iki
farkli 6rneginin yetistigi bilinmektedir, bu nedenle 6rneklerin farkl tiirler veya alt tiirler

olmas1 hakkinda gesitli diislinceler bulunmaktadir.

Bu calismada Rize yoresinden toplanan kirli-mor ¢igekli 6rnegin yumrusu; diger
yiiksek lisans tezinde ise beyaz ¢igekli 6rnegin yumrusu, séz konusu karsilastirmayi

sonuclandirmak amaci ile incelenmistir.

Arastirma yapilan her iki 6rnegin toprak {istii ve toprak alt1 kisimlart birbirleriyle
karsilastirmali olarak 1.T.K. ydntemiyle incelenmis ancak her iki &rnek arasinda hem
toprak istii hem toprak alt1 kisimlarinin alkaloitleri agisindan belirgin bir fark

saptanmamuistir.

Bu ¢alismada kirli-mor ¢i¢ekli Aconitum orientale drneginin yumrularindan ¢
bilinen madde elde edilmistir. Bulunan diterpen alkaloitler; Lappaconitin (0,0633 g),
Puberanidin (0,0284 g), ve Finakonitin (0.0332 g)’dir.

Ayrica kirli-mor ¢icekli Ornegin yumrularinda beyaz ¢igekli Ornek
yumrularindan izole edilen Delstafinin, Septentriodin, Ranakonitin ve diinyaca ilk kez
varligi kanitlanan Akonitorientalin isimli diterpen alkaloidin varligi da kromatografik
olarak saptanmistir. Hem tiim alkaloitlerin norditerpen yapisinda olmas1 hem de ¢ogu
alkaloitin aromatik asit esteri grubu tagimasi, yumrularin son derece zehirli oldugunu

ortaya koymaktadir.

Elde edilen veya kromatografik olarak varliklar1 saptanan tiim bilesikler, kirli-

mor ve beyaz ¢igekli 6rneklerin her ikisinin de yumrularinda bulunmaktadir.

Bu nedenle kimyasal agidan kirli-mor ¢igekli ve beyaz ¢igekli Aconitum

orientale 6rneklerini farkli tiir veya alt tiir olarak ayirmak uygun goriilmemektedir.
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