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ÖNSÖZ 

Heracleum L. cinsi Dünyada ve ülkemizde etnobotanik kullanımıyla dikkat 

çeken türleri içermektedir. Bu cinsin özellikle enflamatuvar hastalıklardaki yaygın 

geleneksel kullanımları ve ayrıca zengin kumarin içerikleri yapılan çok sayıda 

bilimsel çalışma ile bildirilmiştir. Bu tez çalışmasında ülkemizde yetişen ve üzerinde 

daha önce antienflamatuvar aktivite tayini ile detaylı fitokimyasal çalışma 

yapılmamış olan H. paphlagonicum, H. sphondylium subsp. ternatum, H. 

sphondylium subsp. montanum, H. sphondylium subsp. cylocarpum, taksonlarının 

kök ve toprak üstü kısımlarının antienflamatuvar etkileri değerlendirilerek, biyolojik 

aktivite yönlendirmeli fraksiyonlama (BAYF) yöntemi ile etkiden sorumlu 

olabilecek bileşikler izole edilmiş ve yapıları aydınlatılmıştır. Ayrıca ekstrelerin 

kumarin, flavonoit ve fenolik asit içerikleri analiz edilerek bu ekstrelerde tespit 

edilen maddelerin miktar tayinleri yapılmıştır. 

 

Bu çalışmanın yütütülmesinde olduğu kadar yüksek lisans ve doktora eğitimim 

boyunca da beni yönlendiren, bilgisini, emeğini, desteğini, tecrübesini, sabır ve 

hoşgörüsünü benden esirgemeyen, birlikte çalışmaktan onur ve mutluluk duyduğum, 

akademik hayatımdaki en büyük şansım olan sayın danışman hocam Prof. Dr. Özlem 

BAHADIR ACIKARA’ya sonsuz teşekkürlerimi sunarım. 

Çalışmalarım sırasında gerekli tüm olanakları sağlayan ve çalışmalarıma destek 

olan Farmakognozi Anabilim Dalı Başkanı sayın hocam Prof. Dr. Gülçin SALTAN 

İŞCAN’a ayrıca teşekkür ederim. 

 Bilgi ve birikimlerini her zaman benimle paylaşan Farmakognozi Anabilim 

Dalı Öğretim üyesi hocalarıma, yardımlarını ve dostluklarını her zaman hissettiğim 

araştırma görevlisi arkadaşlarıma teşekkür ederim. 
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1. GİRİŞ 

 

Heracleum L. cinsi Asya kıtasında yayılış göstermekte olup Dünyada 125, 

Türkiye’de ise 18 tür ve 23 taksonla temsil edilen Apiaceae familyasının en geniş 

cinslerinden biridir (Davis, 1972; Güzel ve Kayıkçı, 2017; Güneş Özkan ve ark., 

2020; Pimenov ve Leonov, 2004 ve Tübives, 2021). Bu cins, Türkiye’de 

“Hogweed”, “tavşancılotu” isimleriyle bilinmekte ve gıda ve baharat olarak 

kullanımının yanı sıra uzun yıllardır tıbbi amaçlarla da kullanılmaktadır. Heracleum 

cinsi H. sphondylium L., H. persicum Desf. ex Fisch. ve H. candicans Wall. ex DC. 

başta olmak üzere geniş bir etnobotanik kullanım yelpazesine sahiptir (Çizelge 1.1) 

(Bahadori ve ark., 2016). 

 

Heracleum türleri halk arasında özellikle enflamatuvar hastalıklarda 

kullanımıyla dikkat çekmektedir. İran Halk Tıbbı’nda H. persicum’un meyve ve 

çiçeklerinin infüzyon ve dekoksiyonu migren ve sinüzit ağrılarında kullanılmaktadır 

(Amiri ve Joharchi, 2015). Güneydoğu Sırbistan’da H. sphondylium kökleri ve 

yaprakları romatoid artrite karşı yakı olarak uygulanmakta kökleri ise diş ağrısını 

geçirmek için çiğnenmektedir (Jaric ve ark., 2015 ve Vitalini ve ark., 2015). H. 

humile Sm. köklerinden hazırlanan patlar, Lübnan’da yılan sokmaları, ateş ve 

nematodlardan kaynaklanan karın ağrıları için uygulanmaktadır (Arnold ve ark., 

2015). Hindistan’da H. rigens Wall deri hastalıkları ve ağrıda, H. candicans kökleri 

ise egzema ve kaşıntıya karşı kullanılmaktadır (Hosseinzadeh ve ark., 2019 ve 

Rastogi ve ark., 2007). H. moellendorffii Hance  köklerinin Kore, Çin ve Japon 

tıbbında artrit, sırt ağrısı ve ateş için kullanımları bildirilmiştir (Bae ve ark., 2012 ve 

Kim ve ark., 2019). Afganistan yerlileri H. afghanicum Kitam. yapraklarından ateş 

ve ağrı durumlarında yararlanmaktadırlar (Karimi ve Ito, 2012). H. moellendorffii 

antienflamatuvar etkisi nedeniyle geleneksel Çin ve Japon tıbbında artrit, sırt ağrısı 

ve ateşe karşı kullanılmaktadır. H. candolleanum Gamble kökleri Hindistan’da Kani 

kabileleri tarafından kaynatılarak sinirsel ve iltihabi hastalıklarda, antiartritik ve sinir 

toniği olarak tüketilmekte, köklerinin uçucu yağı antienflamatuvar, meyvelerinin 

uçucu yağı ise afrodizyak olarak kullanılmaktadır (John ve ark., 2007). 
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Çizelge 1.1. Heracleum türlerinin halk arasındaki kullanımları (Bahadori ve ark., 2016; Bose ve ark., 

2011; Dash ve ark., 2007; Ergene ve ark., 2006; İşcan ve ark., 2003; Kousha ve Bayat, 2012; Park ve 

ark., 2017 ve Zhang ve ark., 2017a).  

 

Bitki adı Halk arasındaki kullanımı 

H. persicum 
Baharat, tatlandırıcı, karminatif, antiseptik, sindirime yardımcı, ağrı kesici, antikonvülzan, 

gaz giderici, antiepileptik, anoreksiya, ödem, tonsilit, hıçkırık, hiperhidroz, süt artırıcı 

H. dissectum Gıda, antihipertansif, antidiyabetik, romatizma, ağrı 

H. candicans 
Baharat, tatlandırıcı, afrodizyak, tonik, kolik, sindirime yardımcı, ateş düşürücü, terletici, 

kaşıntı giderici, deri hastalıkları, lökoderma, egzema, sedef, menstrual hastalıklar 

H. nepalense Solunum uyaranı, kan basıncı uyaranı, antidiyareik, tonik, afrodizyak, karminatif 

H. sphondylium 
Gıda, baharat, antihipertansif, antidiyareik, dizanteri, sedatif, yara iyi edici, stomaşik, 

sindirime yardımcı, afrodizyak, hazmı kolaylaştırıcı, menstrüal hastalıklar, dizanteri 

H. moellendorffii Gıda, antiartritik, sedef hastalığı, aritmi, soğuk algınlığı, baş ağrısı 

H. maximum Gıda, enfeksiyon, solunum rahatsızlıkları 

H. platytaenium Gıda, gastrit, enterit, epilepsi 

H. afghanicum Baharat, ağrı kesici, ateş düşürücü 

H. siamicum Baharat, tatlandırıcı, karminatif 

H. sprengelianum Güneş yanıkları, deri hastalıkları, dış tümörler 

H. rapula 
Öksürük kesici, ağrı kesici, romatizma, trakeit, soğuk algınlığı, kan dolaşımı ve kas 

fonksiyonları 

H. candolleanum Sinir hastalıkları, antienflamatuvar, afrodizyak 

H. wallichii Antidiyareik, tonik, afrodizyak 

H. yunngningense Ateş düşürücü, ağrı kesici, terletici 

H. laciniatum Sedatif, hipnotik, ağrı kesici, antienflamatuvar 

H. mantegazzianum Gıda, süs 

H. rawianum Tatlandırıcı  
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Çizelge 1.1. Devam. Heracleum türlerinin halk arasındaki kullanımları 

 

H. rigens 

Üriner hastalıklar, öksürük, hiperasidite, yara, abdominal hastalıklar, kalp hastalıkları, 

kusma, kabızlık, stomaşik, antidiyareik, baş ağrısı, balgam, gastrik hastalıklar ve 

hazımsızlık 

H. artvinense Gıda, baharat, menstrüal hastalıklar, hazımsızlık, diyare 

 

H. candidans ve H. yungningense Hand.-Mazz. kökleri ateşe,  H. rapula 

Franch. ise ağrıya karşı Geleneksel Çin Tıbbı’nda kayıtlıdır (Hosseinzadeh ve ark., 

2019). Ayrıca Geleneksel Çin Tıbbı’nda farklı Heracleum türleri enflamatuvar 

hastalıklar başta olmak üzere çeşitli hastalıklarda kullanılan preparatların bileşimine 

girmektedir (Çizelge 1.2). 

 

Çizelge 1.2. Geleneksel Çin Tıbbı’nda kullanılan Heracleum türleri 

 
Bitki Adı Kullanım Amacı Kaynak 

H. hemsleyanum 

Ağrı kesici (Artrit, bel ve bacak ağrısı, servikal vertabra ağrısı, 

skapulohumeral periartrit ağrısı, karın ağrısı, baş ağrısı, 

travmatik yaralanma ağrıları, enflamatuvar ağrı), kan dolaşımını 

artırıcı; romatizma ve romatoid; sinüzit, ankilozan spondilit; 

romatizmal servikal spondiloz, bronşektazi, alkole bağlı 

karaciğer yağlanması, kronik nefrit, exfoliyatif dermatit, kaşıntı, 

egzema, kronik bronşit, yara izi geçirme, ortadoğu solunum 

sendromu, topikal antienflamatuvar 

Che, 2014; Chen, 2014; 

Deng, 2015; Huang ve 

ark., 2010; Li, 2014; Li, 

2015; Lian, 2014; Lin, 

2015;  Liu, 2015; Peng, 

2014; Yu, 2014; Zhang, 

2014; Zhao, 2013  

H. vicinum Alerjik vaskülit Gu, 2014 

H. apaense Mide neoplazmı Zhang, 2012 

H. rapula 
Gut, pediatrik fıtık, kronik obstruktif akciğer anfizemi, 

romatizma 

Chen, 2016; Gao, 2016; 

Xia, 2016; Zhang, 2015 

 

PDR monograflarında (2004) H. sphondylium’un, kök, çiçekli toprak üstü 

kısım ve meyvelerinin kramplarda, gastrointestinal hastalıklarda, sindirim 

problemlerinde, diyarede kullanımı bildirilmiştir. 

 

Dünyadaki yaygın kullanımlarının yanı sıra Heracleum cinsi ülkemizde de 

enflamatuvar hastalıklar başta olmak üzere tıbbi amaçlarla kullanılmaktadır. H. 

platytaenium Boiss. (hava otu, hava çaluğu otu, ayı kulağı, ayıgöbeği, tavşan otu, su 

pıtırağı otu) yaprakları güneş çarpmalarında aromatik banyolara eklenmekte, yaprak 

ve meyvelerinden hazırlanan çaylar gastrit ve enteritte, yaprak ve gövdeleri de 

hemoroitte kullanılmaktadır (Cansaran ve Kaya, 2010; Dincel ve ark., 2013 ve 

Sargın ve ark., 2015). H. trachyloma Fisch. & C. A. Mey. (Keküre, baldırgan) 

gövdelerinden hazırlanan dekoksiyonlar karın ağrısı için tüketilmektedir (Altundağ 
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and Öztürk, 2011).  H. pastinacifoliım С. Koch (Kabalak, devetabanı) ve H. 

trachyloma yaprakları astım, bronşit, romatizma, mide rahatsızlıklarında, ayrıca süt 

artırıcı olarak kullanılmaktadır (Altundağ ve Öztürk, 2011; Güneş ve Özhatay, 2011; 

Polat ve ark., 2012 ve Polat ve Çakılcıoğlu, 2019). H. pastinacifolium С. Koch 

subsp. transcaucasicum (Manden.) PH Davis yaprakları romatizmada ağrılı bölgeye 

sarılmaktadır (Güneş ve Özhatay, 2011). H. antasiaticum Manden. yaprakları yara 

iyi edici etkisinden dolayı kompres şeklinde uygulanmakta (Tetik ve ark., 2013), H. 

humile (Kaya öğrek otu) çiçekleri baş ağrısında (Fakir ve ark., 2016), H. 

sphondylium (tavşancılotu) kökleri ishal ve dizanteriye karşı (Baytop, 1999), H. 

persicum toprak üstü kısımları antidiyabetik olarak (Mükemre ve ark., 2015), H. 

ternatum Velen. (devesil, devesilotu) kökleri böcek ve sinekleri uzak tutmak ve 

keçilerde süt sekresyonunu artırmak için (Kültür, 2008) kullanılmaktadır. 

 

1.1. Enflamasyon 

 

Enflamasyon, enfeksiyon ve doku hasarı gibi zararlı uyaranlar ve koşullar 

tarafından tetiklenen; kızarıklık, şişlik, ısı artışı, ağrı ve kas güçsüzlüğü ile kendini 

belli eden, organizmanın devamlılığı için geliştirilmiş bir savunma mekanizmasıdır 

(Kara ve Müdüroğlu, 2008; Medzhitov, 2008; Şentürk, 2013). Olağan hücresel 

metabolizmayı sekteye uğratan herhangi bir madde zararlı uyaran olarak kabul 

edilebilir. Bu uyaran fiziksel, kimyasal bir madde veya mikroorganizmalar gibi canlı 

da olabilir. İrritanın lokalizasyonu ve atılmasına yol açan mekanizmaların bütünü 

enflamasyonu oluşturur (Menkin, 1956). 

 

Enflamasyonun diğer nedenleri arasında iskemik-reperfüzyon, insülin direnci, 

toksinler, cerrahi müdahaleler, yanıklar, zehirlenme, malignite ve stres sayılabilir 

(Dandona ve ark., 2004 ve Kara ve Müdüroğlu, 2008). 

 

Uyaranın özelliğine, uyaranın ortadan kaldırılmasındaki yanıtın kabiliyetine ve 

doku hasarına bağlı olarak, enflamasyon akut ve kronik olarak ikiye ayrılır. Akut 
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enflamasyon hızlı başlar ve birkaç saat ila birkaç gün içerisinde sona erer (Şentürk, 

2013). 

 

Tipik bir enflamatuvar sürecin dört bileşeni vardır:  

• Uyaranlar (enfeksiyon, yara, doku hasarı veya herhangi bir hastalık 

durumu) 

• Sensörler (mast hücreleri, makrofajlar, dendritik hücreler) 

• Aracılar (sitokinler, biyolojik aminler) 

• Hedef dokular (Bansal ve ark., 2013). (Şekil 1.1). 

 

Şekil 1.1. Enflamatuvar yolağın şematik gösterimi 

 

 

 

Enfeksiyon veya doku hasarıyla tetiklenen akut enflamatuvar yanıt; plazma ve 

lökositler gibi kan bileşenlerinin enfeksiyon veya yaralanma bölgesine düzenli olarak 

taşınmasına yol açar. Bu yanıt doğuştan gelen bağışıklık sisteminin elemanları 

tarafından tetiklenir. Başarılı bir akut enflamatuvar yanıt enfeksiyon ajanlarının 

atılmasıyla sonuçlanır. Bunu, iyileşme ve tamir evreleri takip eder (Medzhitov, 

2008). Akut enflamasyonda kan akımında artışla sonuçlanan vasküler çap artışı, 

plazma proteinleri ile lökositlerin dolaşımdan çıkmasına neden olan mikrovasküler 

değişiklikler ve lökositlerin mikrodolaşımı terk ederek hasar bölgesinde toplanarak 

aktivasyonu söz konusudur (Şentürk, 2013). Aktive olan lökositler hasarlı bölgede 

sitokin salınımına neden olurlar. Sitokinler aktive olan bağışıklık sistemi hücreleri 

tarafından üretilen hücre içi sinyal polipeptitleridir. Sitokinlerin çoğunun birden fazla 

kaynağı, hedefi ve fonksiyonu vardır. Enflamasyonla ilgili sitokinler interlökin-6, 

interlökin-1β, tümör nekroz faktörü (TNF) α, dönüştürücü büyüme faktörü (TGF) α, 

TGF-β, interferon-γ, interlökin-8 ve kemokinlerdir. Farklı hücreler tarafından 

üretilirler, hücreler arası iletişimde rol oynarlar, enflamasyona karşı oluşan immun 

yanıtı düzenlerler, enflamasyonu düzenlerler. Ayrıca enflamasyon bölgesindeki 
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makrofaj ve monositlerin en önemli kaynaklarıdır (Chen ve ark., 2018; Gabay ve 

Kushner, 1999 ve Zhang ve An, 2007). 

 

Enflamatuvar yanıt uyaranın eliminasyonu, sensörlerin bloke edilmesi, 

aracıların inhibisyonu ve direkt olarak hedef dokunun etkilenmesiyle kontrol altına 

alınabilir (Medzhitov, 2008) . Özellikle hastalığa bağlı uyaranın ortadan kaldırılması 

uzun süreli ilaç tedavisi gerektirebilir, bu durumda antienflamatuvar ilaçlarla 

enflamasyonu kontrol etmek doku tamiri açısından önem taşır. En fazla araştırılan 

antienflamatuvar hedefler plazma proteaz, araşidonik asit metabolitleri (PGE2, 

lökotrienler) gibi enflamatuvar aracılar, histamin, serotonin, nitrik oksit ve 

sitokinlerdir. Bu aracılar siklooksijenazlar (COX), kaspazlar ve kinazlar tarafından 

üretilirler (Bansal ve ark., 2013). 

 

Kronik enflamasyon, enfeksiyon ve yaralanma gibi klasik enflamatuvar 

tetikleyicilerden kaynaklanmamaktadır. Bunun yerine dokulardaki işlev bozukluğu 

yani konakçının savunmasıyla veya doku hasarıyla doğrudan ilgili olmayan 

fizyolojik sistemlerdeki hemostatik dengesizlikle ilişkili gözükmektedir. Bununla 

beraber akut enflamasyon kontrol edilemediğinde kronik enflamasyona 

çevirebilmektedir (Medzhitov, 2008 ve Şentürk, 2013). Kontrollü bir enflamatuvar 

yanıtın zararlı uyaranlarla baş etme açısından faydalı olduğu düşünülse de 

kronikleşen enflamasyon nörodejeneratif hastalıklar (Kara ve Müdüroğlu, 2008), 

pulmonerarteriyal hipertansiyon (Kayikcioglu, 2010), artrit (Ambriz-Perez ve ark., 

2016), osteoartrit, astım, diş eti iltihabı (Marques-Rocha ve ark., 2015) Alzheimer 

(Akiyama ve ark., 2000), kanser (Grivennikov ve ark., 2010), kardiyovasküler 

hastalıklar (Hansson, 2005), depresyon (Dantzer ve ark., 2008), diyabet, sarkopeni, 

obezite ve metabolik sendroma yol açabilmektedir (Licastro ve ark., 2005). Kronik 

enflamasyonun yol açtığı yaşam kalitesini etkileyen bu hastalıklar sebebiyle 

enflamasyon sürecinin yavaşlatılması oldukça önem taşımaktadır ve genellike non-

steroidal antienflamatuvar (NSAİ) ilaçlar enflamasyonun idamesinde 

kullanılmaktadır. NSAİ ilaçlar antienflamatuvar aktivite sergilerken COX’ları hedef 

alırlar, ancak COX-2’leri inhibe ederek fayda sağlarken COX-1 inhibisyonuyla da 

gastrointestinal rahatsızlıklar, su tutulması, böbrek yetmezliği, bronkospazm, 



 

 

7 

 

hipersensivite, kanama gibi önemli yan etkiler ortaya çıkarırlar (Ambriz-Perez ve 

ark., 2016; Hajhashemi ve ark., 2009 ve Yang ve ark., 2002). 

 

Alternatif enflamasyon tedavisi olarak halk tıbbında yan etkileri çok az olan ya 

da hiç olmayan çeşitli bitkilerden yararlanılmaktadır. Bu bitkilerin içerdiği fenolik 

bileşikler antienflamatuvar etkiden sorumlu bileşikler olarak gösterilmektedir 

(Ambriz-Perez ve ark., 2016).  Farklı heterosiklik çekirdekler içeren çok sayıda 

kimyasal bileşiğin enflamasyon sürecini bir veya birkaç basamakta inhibe ettiği 

bildirilmiştir. Kumarinler bu antienflamatuvar moleküllerin önemli bir sınıfını 

oluştururlar. Kumarin türevleriyle yapılan çalışmalar doku ödemini azalttıklarını, 

siklooksijenaz, lipoksijenaz gibi enzimatik sistemlerin fonksiyonlarını 

düzenlediklerini, serbest radikal oluşumunu önlediklerini ortaya çıkarmıştır (Bansal 

ve ark., 2013). Kumarin bileşiği (1,2-benzopiron) antieflamatuvar ve kas gevşetici 

özelliklere sahiptir, kumarin ve türevleri enflamasyon tedavisinde umut vaat eden 

bileşiklerdendir. Kumarinin karagenin nedenli sıçan pençe ödemi testi ve diğer 

kemirgen modeli antienflamatuvar aktivite testlerinde 5-20 mg/kg dozlarda ödemi 

azalttığı; kumarin ve umbelliferon bileşiklerinin prostaglandin (PGE) sentezini 

inhibe ettiği, 6,7-dihidroksi kumarinin (eskuletin) sıçan trombositlerinde 

lipooksijenazları (LOX) kuvvetli biçimde inhibe ederek antienflamatuvar etki 

gösterdiği bildirilmiştir. Eskuletin, dafnetin, fraksetin, 4-metileskuletin ve 4-metil 

dafnetin aktive olmuş sıçan lökositlerinde 5-LOX’u seçici olarak inhibe etmiş 5,7-

dihidroksi-4-metilkumarin COX’lar üzerinde kayda değer aktivite göstermiştir. 

Herniarin, eskuletin, skopoletin ve skopolin fare makrofajlarında PGE salınımını 

doza bağlı olarak inhibe etmiştir. Skopoletin ayrıca karagenin nedenli pençe 

ödeminde antienflamatuvar etki göstermiştir. Ostolün COX ve 5-LOX üzerindeki 

etkisi test edilmiş ve selektif olarak 5-LOX’u inhibe ettiği bulunmuştur. 7-(3,3-

dimetilalliloksi) kumarin ile heraklenin ve heraklenolün 12-O-tetradekanoilphorbol-

13-asetat (TPA) nedenli fare kulak ödemini inhibe ettiği bulunmuştur. Heraklenin ve 

heraklenolün aktivitesi doza bağlı parallelik gösterirken, psoralen ve imperatorin 

kulak ödemi testinde düşük dozda antienflamatuvar yüksek dozda proenflamatuvar 

etki göstermiştir. Seselin sıçanlardaki karagenin enflamasyonunda doza bağlı 

antienflamatuvar aktivite sergilemiştir (Fylaktakidou ve ark., 2004).   Ostol ve 
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ostenolun, 5-LOX ve COX-1’i in vitro olarak inhibe ettiği bulunmuştur (Liu ve ark., 

1998). 

  

Kumarinlerin fizikokimyasal ve farmakolojik özellikleri sübstitusyonlarına 

göre değişiklik göstermektedir (Venugopala 2013). Kumarinler üzerinde yapılan 

yapı-etki ilişkisi çalışmalarında hidroksiaromatik türevlerin (5, 6 veya 7-hidroksi 

kumarin) (EL-Haggar ve Al-Wabli, 2015), α,β-konumlarındaki doymamış karbonil 

grubu veya C-8 konumundaki serbest hidroksil grubunun antienflamatuvar etkiyi 

artırdığı bulunmuştur. Kumarin çekirdeğinin ise antienflamatuvar etki için gerekli 

olduğu gösterilmiştir (Bansal ve ark., 2013  ve Hadjipavlou-Litina ve ark., 2007). 

 

Kumarinler ilk olarak hint baklasında (Dipteryx odorata Wild) keşfedilmiş ve 

Rutaceae, Clusiaceae, Guttiferae, Caprifoliaceae, Oleaceae, Nyctaginaceae, Apiaceae 

başta olmak üzere yaklaşık 30 familyada bildirilmiştir (Venugopala ve ark., 2013).  

Yapılan çalışmalarda çok sayıda kumarin, furanokumarin, furanokumarin dimeri ve 

kumarin glikoziti Heracleum (Apiaceae) cinsinden izole edilmiş ve yapıları 

aydınlatılmıştır (Kuljanabhagavad ve ark., 2011).  

 

1.2. Heracleum L. Türlerinin Botanik Özellikleri 

 

1.2.1. Bitkinin Sistematikteki Yeri 

 

Heracleum L. cinsinin sistematik sınıflandırması: 

 

Alem  : Plantae (Bitkiler) 

Bölüm  : Spermatophyta (Tohumlu Bitkiler, Çiçekli Bitkiler) 

Alt Bölüm : Angiospermae (Kapalı Tohumlu Bitkiler) 

Sınıf  : Dicotyledones (İki çenekliler) 
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Alt Sınıf  : Dialypetalae (Ayrıpetalliler) 

Takım  : Apiales 

Familya  : Apiaceae (Umbelliferae) 

Alt Familya : Apioideae 

Cins  : Heracleum L. (Davis, 1972) 

 

1.2.2. Apiaceae Familyasının Botanik Özellikleri 

 

Genellikle otsu, nadiren çalı formunda olabilen tek yıllık ve çok yıllık bitkiler. 

Yaprakları alternan dizilişli, nadiren sub-opposit ya da kıvrımlı, genellikle stipulasız, 

basit veya çok parçalı, yaprak sapları genelde büyük, tabanda ise kılıflı. Çiçek 

durumu genellikle bileşik şemsiye, nadiren basit şemsiye veya baş şeklinde, çok 

indirgenmiş ve simoz. Brakte ve brakteoller mevcut ya da yok. Çiçekler epigin, 

hermafrodit veya tek eşeyli (nadiren dioik). Sepaller yok ya da çok küçük, bazen eşit 

değil. Petaller 5 tane, genellikle apekste kıvrılmış bir nokta ile ikiye bölünmüş. Bütün 

petaller aynı boyda veya dış petaller iç petallerden daha büyük, beyaz, sarı, sarımsı-

yeşil, soluk mavi veya pembe renkte. Stamenler beş tane, ovaryum iki karpelli, 

sinkarp ve alt durumlu. Olgunlukta her biri tek tohum taşıyan iki merikarpa ayrılan 

şizokarp (Davis, 1972). 

 

1.2.3. Heracleum L. Cinsinin Botanik Özellikleri 

 

Çok yıllık veya monokarpik, uzun veya bodur otlar. Genellikle aromatik, rizom 

genellikle kalın, bazen şerit şeklinde liflerden oluşan halkası var. Gövde silindirik, 

çoğunlukla oluklu. Alt yapraklar basit ve loblu veya 1-2 pinnat veya trisekt-biternat, 

tüylü veya tüysüz. Brakte ve brakteoller mevcut veya yok. Sepaller çok küçük. 

Petaller beyaz veya bazen soluk yeşil, düzenli veya dışta ışınsal, uçları bükülmüş, iki 

loblu, genellikle tüysüz. Dar kıvrımlı halkalı stilopodyum konik, stiluslar ipliksi, 
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meyvede dökülen, genellikle tüysüz. Meyveler sırtta fazlasıyla yassılaşmış, tüylü 

veya tüysüz, sırt ve yan çıkıntılar ince, 5; sırttaki salgı kanalları 4, ipliksi veya 

genişçe klavat, damarlar arası ayrı tabanı uzamış değil, merikarpların karşılıklı iç 

yüzeylerindeki salgı kanalları 2-0 (Davis, 1972). 

 

1.2.4. Heracleum Taksonlarının Tayin Anahtarı 

 

1. alt yapraklar basit, loblu 

2. petalleri tüysüz ya da hemen hemen tüysüz; stiluslar tüysüz; meyve 

indumentumu yoğun, geriye doğru veya skabrit-setuloz değil 

3. meyve sırtındaki salgı kanalları filiform-subklavat; 0,5 mm’den az 

genişlikte, alt yaprakların laminası 20 cm’ye kadar, her iki yüzeyi kanesan;  üst 

gövde yapraklarının kılıfı bütün, çok az kokulu veya kokulu değil 

         1. sphondylium 

1. alt yapraklar bileşik, pinnat, ternat veya trisekt 

5. gövde kalın, 7-30 mm çapında; meyve 6-16 mm 

6. meyve sırtındaki salgı kanalları filiform veya filiform-subklavat, genişliği 

0,5 mm’den az 

         1. sphondylium 

1. alt yapraklar pinnat veya ternat; çiçekler beyaz veya yeşilimsi, 

ışınsal veya değil 

2. çiçekler soluk sarımsı-yeşil, ışınsal değil; alt yapraklar 5 yaprakçıklı 

ternat veya pinnat  

     subsp. ternatum (syn. H. ternatum) 

2. çiçekler beyaz, dıştakiler ışınsal; alt yapraklar ternat 

     subsp. montanum (syn. H. montanum) 

1. alt yapraklar loblu, çiçekler beyaz, dıştakiler ışınsal  

3. bazal yaprakların laminası 30 cm’den uzun, üçgen-lanseolat 

akuminat loblu, seyrek tüylü ve yeşil; gövde 1-2 m 

     subsp. cyclocarpum (syn. H. cyclocarpum) 
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6. meyve sırtındaki salgı kanalları belirgin klavat, 0,75-2 mm genişliğinde 

7. alt yapraklar 1-2 pinnat, 5-9 ayrı yaprakçıklı 

9. yaprakçık lobları üçgensi-lanseolat, akut-akuminat; meyveler kuneat-obovat-

suborbikular 

         2. paphlagonicum  

(Davis, 1972) 

 

1.3. Heracleum L. Türleri Üzerinde Yapılan Çalışmalar 

 

1.3.1. Fitokimyasal Çalışmalar 

 

1.3.1.1. Flavonoitler  

 

H. moellendorffii genç yapraklarında peroksinitrit süpürücü aktivitesinden 

sorumlu bileşiklerin belirlenmesi için yapılan bir fitokimyasal analizde BAYF ile 

astragalin ve hiperozit izole edilmiştir (Park ve ark., 2010). 

 

Niğde’den toplanan H. persicum kök ve toprak üstü kısımlarıyla yapılan bir 

izolasyon çalışmasında metanollü ekstre hazırlanarak sıvı-sıvı ekstraksiyon 

yapılmıştır. Elde edilen n-bütanollü ekstre sefadeks kolona uygulanarak metanolle 

elüe edilmiştir. Kolon fraksiyonları su-metanol çözücü sistemiyle orta basınç sıvı 

kromatografisine (OBSK) uygulanmıştır. OBSK ile toplanan alt fraksiyonlar silikajel 

plaklar ve kloroform-metanol-su sistemiyle saflaştırılarak rutin, afzelin, astragalin, 

izoramnetin 3-O-β-glukopiranozit, kemferol 3-O-rutinozit (nikotiflorin) ve 

izoramnetin 3-O-rutinozit (narsisin) elde edilmiştir (Gürbüz, 2019). 

 

Heracleum türlerinden izole edilen flavonoitler Çizelge 1.3’te özetlenmiştir. 
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Çizelge 1.3. Heracleum türlerinde bulunan flavonoitler 

 
Bitki Adı İzole edilen flavonoit Kaynak 

H. moellendorffii Astragalin, hiperozit Park ve ark., 2010  

H. persicum 
Rutin, afzelin, astragalin, izoramnetin 3-O-β-glukopiranozit, 

nikotiflorin, narsisin 
Gürbüz, 2019 

 

 

Bileşik R1 R2 R3 R4 

Hiperozit Galaktoz OH OH H 

Astragalin Glukoz H OH H 

Rutin Glukoz-ramnoz H OH OH 

İzoramnetin 3-O-β-glukopiranozit Glukoz H OH OCH3 

Afzelin Ramnoz H OH H 

Nikotiflorin Glukoz-ramnoz H OH H 

Narsisin Glukoz-ramnoz H OH OCH3 

 

Şekil 1.2. Heracleum türlerinden izole edilen flavonoitler  

     

1.3.1.2. Kumarinler 

 

H. cyclocarpum köklerinin etanollü ekstresi ile yapılan bir izolasyon 

çalışmasında kuru ekstre benzende çözülerek alümina kolona uygulanmıştır. Dietil 

eterle elüsyon yapılarak sfondin, izopimpinellin, bergapten, izobergapten, 

pimpinellin ve ostol elde edilmiştir (Komissarenko ve Buziashvili, 1966). 
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H. persicum kökleriyle yapılan bir çalışmada, hazırlanan petrol eterli ekstre 

kolon kromatografisi ve ince tabaka kromatografisi (İTK)’ne uygulanarak 

izopimpinellin, bergapten, pimpinellin, sfondin ve izobergapten izole edilmiştir 

(Aynehchi ve ark., 1978).  

 

Bir çalışmada H. rapula kökleri asetonla ekstre edilmiş, sonrasında etilasetat ve 

su ile fraksiyonlanmıştır. Etilasetatlı ve sulu fraksiyonlar kolon kromatografisi, İTK 

ve orta basınç sıvı kromatografisine uygulanarak 1’-O-β-D-glukopiranozil (2’S,3’R)-

3’-hidroksimarmesin, 8-hidroksi-5-O-β-D-glukozilpsoralen, 1’-O-β-D-

glukopiranozil-(2’S)-marmesin, 3”-O-β-D-glukopiranozil-(2”R)-heraklenol, 

moellendorfilin, rivolubirin A, rivolubirin B, 8-geranikoksipsoralen, heraklenin, 

imperatorin, heraklenol, O-izopropiliden heraklenol, bergapten, izopimpinellin, 

sfondin, izobergapten, pimpinellin izole edilmiştir (Niu ve ark., 2002). 

 

H. persicum kökleriyle yapılan bir başka izolasyon çalışmasında n-hekzanlı 

ekstre hazırlanarak silikajel kolona uygulanmıştır. n-Hekzan:etilasetat ve 

metanol:etilasetat çözücü sistemlerinin gradient elüsyonuyla elde edilen fraksiyonlar 

İTK ile kontrol edilerek birleştirilmiş ve fraksiyonların kristallendirilmesiyle 

psoralen, bergapten, ksantotoksin, izopimpinellin, angelisin, izobergapten, sfondin, 

pimpinellin, heratomin, 5-metoksiheratomin, moellendorfilin ve fraksetin izole 

edilmiştir (Dehghan ve ark., 2017). 

 

Antioksidan aktivite yönlendirmeli bir izolasyon çalışmasında H. persicum 

meyvelerinin hekzanlı ekstresi hazırlanarak kloroform, etil asetat, metanol ve suyla 

fraksiyonlanmıştır. En yüksek aktivite görülen etilasetatlı ekstreden kromatografik 

yöntemler kullanılarak pimpinellin, izopimpinellin, bergapten ve bakuchisin izole 

edilmiştir (Souri ve ark., 2008).  

 

H. canescens Lindl. ve H. pinnatum C. B. Clarke köklerinin petrol eterli 

ekstreleri ile yürütülen bir izolasyon çalışmasında her iki ekstreden de ostol, 8-
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geranoksipsoralen, imperatorin ve heraklenin izole edilmiştir. İzolasyon 

çalışmalarında silikajel kolon kullanılmıştır (Kumar ve ark., 1976). 

 

Razdan ve ark. (1982) tarafından yapılan bir çalışmada H. canescens 

köklerinden etanollü ekstre hazırlanarak petrol eteri ve etil asetatla fraksiyonlama 

yapılmıştır. Preaparatif İTK kullanılarak petrol eterli ekstreden psoralen, 8-

geranoksipsoralen, heraklenin, alloimperatorin ve ksantotoksin izole edilmiştir. Etil 

asetat ekstresinden ise imperatorin, izoheraklenin, heraklenol, izogosferol, 

alloizoimperatorin izole edilmiştir. 

 

Hindistan’dan toplanan H. brunonis  (Wall. ex DC.) C. B. Clarke köklerinin 

sulu metanollü ekstresi hazırlanarak kloroform:su (1:1) çözücü karışımı ile tekrar 

ekstre edilmiştir. Kloroformlu kısım ayrılarak petrol eteriyle muamele edilmiştir. 

Elde edilen petrol eterli ekstreden bergapten, imperatorin, heraklenol, 

kolumbianadin, kolumbianetin, ksantotoksin, angelisin ve pimpinellin izole 

edilmiştir (Khetwal ve ark., 1987). 

 

Azerbaycan’dan toplanan H. grandiflorum Steven ex M. Bieb. ile yapılan bir 

fitokimyasal çalışmada çiçekli toprak üstü kısımlarının asetonlu ekstresi hazırlanmış 

ve bu ekstreden dokuz farklı kumarin türevi; umbelliferon, skopoletin, psoralen, 

bergapten, ksantotoksin, pimpinellin, marmesin ve kolumbianetin izole edilmiştir 

(Akhmedov ve Serkerov, 1998). 

 

H. pastinacifolium köklerinin asetonlu ekstresi hazırlanmış ve poliamit kolon 

kullanılarak fraksiyonlama yapılmıştır. Elde edilen fraksiyonlar kromatografik 

teknikler kullanılarak saflaştırılmış ve umbelliferon, bergapten, izobergapten, 

sfondin, pimpinellin, izopimpinellin izole edilmiştir (Ibadullaeva ve Serkerov, 2000). 

Başka bir çalışmada ise köklerin asetonlu ekstresi Al2O3 kolona uygulanarak hekzan, 

benzen ve kloroformun farklı oran ve bileşimlerdeki karışımlarıyla elüe edilmiştir. 

Fraksiyonlar saflaştırılarak ostol, pimpinellin, izobergapten, izopimpinellin, 
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ksantotoksin ve psoroheraklin elde edilmiştir (Kasumova ve Serkerov, 2011 ve 

Kasumova ve Serkerov, 2013). 

 

H. mantegazzianum’un olgun meyveleriyle yapılan bir çalışmada petrol eteri 

ile hazırlanan ekstre florisil kolona uygulanarak diklorometan:etilasetat çözücü 

sistemiyle elüe edilmiştir. Fraksiyonlardan uygulanan kolon kromatografisi 

sonrasında preparatif İTK yöntemiyle silikajel plaklar üzerinde ve benzen:etilasetat, 

n-heptan:diklorometan:etilasetat ve diklorometan:asetonitril çözücü sistemleriyle 

bergapten, ksantotoksin, izopimpinelin, imperatorin, pimpinellin, limettin ve 5-

metoksi-7-(3,3-dimetilalliloksi)-kumarin izole edilmiştir (Glowniak ve ark., 2000). 

H. mantagezzianum meyvelerinden antimikrobiyal aktivite yönlendirmeli 

fraksiyonlama ile yürütülen başka bir izolasyon çalışmasında diklorometanlı ekstre 

n-heptan:etilasetat:metanol:su (6:5:6:5) çözücü sistemi ile fraksiyonlanmış, bu 

fraksiyonlardan pimpinellin, imperatorin ve fellopterin elde edilmiştir. Çözücü oranı 

1:1:1:1 olarak değiştirilerek ksantotoksin izole edilmiştir (Walasek ve ark., 2015). 

 

Bir çalışmada H. sibiricum L. köklerinden Soxhlet apereyi ile petrol eterli 

ekstre hazırlanmıştır. Ekstre 10 gün boyunca kristallendirilerek, çökeleğe uygulanan 

kolon kromatografisi ile bergapten, pimpinellin, izopimpinellin ve sfondin bileşikleri 

izole edilmiştir. Meyvelerinde ise bergapten, fellopterin, ksantotoksin, 

izopimpinellin, heraklenin, byakangelikol, imperatorin ve byakangelisin tespit 

edilmiştir (Bogucka-Kocka ve Krzaczek, 2003). 

 

Yapılan çalışmalarda H. yungningense köklerinden yungnin A, yungnin B, 

yungnozit A ve B, imperatorin, fellopterin, moellendorfilin, ksantotoksin, 

umbelliferon, umbelliprenin, vaginidiol, heraklenol, 8-geraniloksipsoralen, apterin, 

heratomol-6-O-β-D-glukopiranozit, izofraksidin, skopoletin, hermandiol izole 

edilmiştir (Taniguchi ve ark., 2005). 

 

Hindistan’dan toplanan H. nepalense D. Don kökleriyle yapılan bir çalışmada 

köklerin sulu alkollü ekstresi ile hekzan:etilasetat (1:1) çözücü sistemi kullanılarak 
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kolon kromatografisi yapılmış ve bergapten izole edilmiştir (Bose ver ark., 2011). 

Önceki çalışmalarda ise köklerden bergapten, byakangelisin, allo-imperatorin, 

kumarin izole edildiği bildirilmiştir (Bose ve ark., 2007). 

 

Hindistan’da iki farklı lokaliteden toplanan H. candicans köklerindeki 

heraklenol ve heraklenin miktarlarının belirlenebilmesi için yapılan bir yüksek 

performans ince tabaka kromatografisi (YPİTK) analizinde heraklenol yüzdesi 

%0,29-0,43 heraklenin miktarı ise %1,02-1,36 olarak bulunmuştur (Rastogi ve ark., 

2007). 

 

Çin’de yürütülen bir izolasyon çalışmasında H. candicans kökleri kurutularak 

aseton ile ekstre edilmiştir. Elde edilen ekstre kolon kromatografisine uygulanarak 

fraksiyonlanmıştır. Elde edilen fraksiyonlar ile silikajel ve sefadeks kolon 

kromarografisi ile preparatif İTK yapılarak kandinol B, kandinol C, kandibirin F, 

kandibirin G, kandiribirin H, 1’-O-β-D-glukopiranozil-(2S,3R)-3-hidroksimarmesin, 

13-O-[β-D-apiofuranozil-(1→6)-β-D-glukopiranozil]-heraklenol ve rivulotririn A 

izole edilmiştir (İnoue ve ark., 2010). Diğer fitokimyasal çalışmalarda ise kandinozit 

A, kandinozit B, kandinozit C, kandinozit D, bergapten, ksantotoksin, imperatorin, 8-

geraniloksipsoralen, fellopterin, izopimpinellin, pabularinon, heraklenin, heraklenol, 

tert-O-metilheraklenol, tert-O-β-glukozilpsoralen, sfondin, süberozin, psoralen, 

ksantotoksin, 8-izopenteniloksipsoralen, izopsoralen, kandikanin, kandibirin A izole 

edildiği bildirilmiştir (Nakamori ve ark., 2008 ve Inoue ve ark., 2011). Nakamori ve 

ark., (2008) ise H. candicans köklerinin asetonlu ekstresinden kromatografik 

yöntemler kullanarak 7 kumarin bileşiği; izofellodenol C, kandinol A, kandibirin B, 

kandibirin C, kandibirin D, kandibirin E, kanditririn A ve kanditririn B izole 

etmişlerdir. H. candicans kökleriyle yürütülen nematisidal aktivite yönlendirmeli bir 

izolasyon çalışmasında etanollü ekstre su ve etil asetatla fraksiyonlanmıştır. Etil 

asetatlı kısım sırasıyla silikajel ve sefadeks kolon kromatografisine uygulanarak 

imperatorin, heraklenin ve 8-geraniloksipsoralen izole edilmiştir (Wang ve ark., 

2008). H. candicans toprak altı kısımlarının asetonlu ekstresinden kromatografik 

izolasyon ve saflaştırma teknikleri uygulanarak Kanditririn C, Kanditririn D, 

Kanditririn E, Kanditetrarin A ve Kanditetrarin B izole edilmiştir (Taniguchi ve ark., 
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2011). Bir çalışmada H. candicans meyvelerinden hazırlanan ekstrenin YPİTK ile 

furanokumarin analizi yapılmış, psoralen miktarı %0,025; heraklenol miktarı ise 

%0,039 a/a bulunmuştur (Rawat ve ark., 2013). 

 

Gümüşhane’den toplanan H. crenatifolium Boiss. meyveleriyle yapılan bir 

çalışmada petrol eterli ekstre hazırlanarak hekzan:etilasetat gradiyent akışıyla 

silikajel kolona uygulanmıştır. Toplanan fraksiyonları ile preparatif İTK yapılarak 

izobergapten, pimpinellin, bergapten, izopimpinellin, sfondin ve byakangelikol izole 

edilmiştir (Tosun ve ark., 2008). 

 

Zhang ve ark. (2009) tarafından, H. rapula toprak altı kısımlarının etilasetatlı 

ekstresiile yapılan bir çalışmada kromatografik ayırma yöntemleri kullanılarak 

rapultrinin A izole edilmiştir. 

 

H. moellendorffii yapraklarının etanollü ekstresinden hekzan ve etilasetatla 

sıvı-sıvı fraksiyonlama yapılmıştır. Elde edilen hekzanlı ekstreden farklı 

kromatografik teknikler kullanılarak geijerin ve dehidrogeijerin izole edilmiştir (Bae 

ve ark., 2012). Farklı bir çalışmada ise hekzanlı ekstre silikajel kolonda hekzan-

etilasetat ve etilasetat-metanol çözücü sistemleriyle elüe edilerek, alt fraksiyonlar ile 

semi-preparatif yüksek performans sıvı kromatografisi (YPSK) yapılmıştır. İzole 

edilen bileşikler süberozin, dehidrogeijerin, geijerin ve fellopterin olarak 

tanımlanmıştır (Jeon ve ark., 2017). H. moellendorffi köklerinin metanollü 

ekstresinden biyolojik aktivite yönlendirmeli fraksiyonlama ile asetilkolinesteraz 

inhibitörü bileşikler angelisin, izobergapten, pimpinellin, (3S, 4R)-3,4-

epoksipimpinellin izole edilmiştir. İzolasyonda n-hekzan, kloroform, n-bütanol 

partitisyonu sonrasında aktif bulunan n-hekzanlı ve kloroformlu ekstreler 

birleştirilerek silikajel kolonda n-hekzan ve etilasetatın değişen oranlarıyla elüe 

edilmiş, elde edilen fraksiyonlar orta basınç sıvı kromatografisine uygulanarak 

metanol sulu çözücü sistemi ile alt fraksiyonlar elde edilmiştir. Bu alt fraksiyonlar 

silikajel ve sefadeks kolonlara uygulanarak saflaştırma yapılmıştır (Park ve ark., 

2017). 
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H. transcaucasicum olgun meyvelerinin asetonlu ekstresinden Al2O3 kolon ve 

hekzan, benzen, kloroform içeren çözücü sistemleri kullanılarak furometoksiheraklin 

izole edilmiştir (Kurbanova ve Serkerov, 2012). 

 

H. maximum W. Bartram köklerindeki antimikobakteriyel etki gösteren 

bileşiklerin izole edildiği bir BAYF çalışmasında distile su ile hazırlanan liyofilize 

ekstre ile başlanarak Kupchan metoduyla fraksiyonlanmıştır. Fraksiyonların 

Mycobacterium tuberculosis üzerindeki etkisi test edilmiştir. Aktif bulunan hekzan 

ve etil asetatlı fraksiyonlar birleştirilerek farklı kromatografik tekniklerle izolasyon 

ve saflaştırma yapılmıştır. Bergapten, izobergapten, angelisin, sfondin, pimpinellin, 

izopimpinellin, 6-izopenteniloksiizobergapten bileşikleri izole edilmiştir  (O’Neill ve 

ark., 2013). 

 

Başka bir çalışmada ise Kaz Dağlarından toplanan H. platytaenium’un toprak 

üstü kısımları kurutularak önce petrol eteri ardından da metanol ile ekstre edilmiştir. 

Petrol eterli ekstre yağından kurtarılmış ve farklı kromatografik teknikler 

kullanılarak psoralen, bergapten, ksantotoksin, pimpinellin, izopimpinellin, sfondin, 

byakangelisin ve heraklenol izole edilmiştir. Bitkinin metanollü ekstresinden ise 

kolon kromatografisi ile dihidrofuranokumarin glikoziti olan apterin izole edilmiştir 

(Dinçel ve ark., 2013). H. platytaenium toprak üstü kısımlarının metanollü 

ekstresinin kumarin içeriğinin YPSK ile kantitatif olarak analiz edildiği bir 

çalışmada; ksantotoksin %2,97; angelisin %1,74; izopimpinellin %0,31; bergapten 

%2,51; pimpinellin ise %7,73 mg/100 g olarak bulunmuştur (Erdoğan Orhan ve ark., 

2016). 

 

Gao ve ark. (2014) tarafından yürütülen bir çalışmada H. dissectum 

köklerinden hazırlanan metanollü ekstre petrol eteri, kloroform ve n-butanol ile 

ekstre edilmiştir. Kloroformlu ekstreden; bergapten, imperatorin, ksantotoksin, 

izopimpinellin; n-butanollü ekstreden ise apterin izole edilmiştir. Zhang ve ark. 

(2019) ise kloroformlu ekstreden ferulilheraklenol, izoskopoletin-6-O-β-D-

glukopiranozit (magnoliozit), elebuterozit B1 ve tert-O-β-D-glukopiranozil-(R)-
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heraklenol izole etmişlerdir. Farklı bir izolasyon çalışmasında ise H. dissectum 

köklerinden hareketle kolon kromatografisi, semi-preparatif YPSK kullanılarak 

petrol eterli ekstreden bergapten, izopimpinellin, izobergapten; butanollü ekstreden, 

heratomol-6-O-β-D-glukopiranozit, apterin bileşikleri izole edilmiştir (Zhang ve ark., 

2017a). Bir çalışmada H. dissectum kökleri metanolle ekstre edilerek petrol eteri, 

kloroform, n-butanol ve su ile fraksiyonlanmıştır. n-Butanollü ekstre kloroform-

metanol çözücü karışımının artan polaritedeki oranları ile silikajel kolon 

kromatografisine uygulanmış alt fraksiyonlar ile ODS kolon-metanol-su sistemi ve 

ters faz semi-preparatif YPSK ile saflaştırılmıştır. 6″-β-D-glukopiranozil-apterin 

izole edilmiştir (Mi ve ark., 2018). H. dissectum köklerinden hazırlanan metanollü 

ekstrede silikajel, C18 ve sefadeks kolon kromatografisi ile semi-preparatif YPSK 

yapılarak pimpinellin, imperatorin, izogosferol, pabularinon, falkarindiol, heraklenol 

ve yungnozit B izole edilmiştir (Gao ve ark., 2019). 

 

Bir diğer çalışmada ise H. dissectum köklerinin metanollü ekstresi distile suda 

süspanse edilerek petrol eteri, kloroform ve n-butanol ile fraksiyonlanmıştır. 

Kloroformlu ve n-butanollü ekstre silikajel kolon ve diklorometan:metanol çözücü 

sistemiyle fraksiyonlanmış, kloroformlu ekstrenin fraksiyonları sefadeks kolon 

kromatografisi YPSK ile saflaştırılarak (9R, 10 R)-9, 10-dihidro-10-hidroksi-9-

metoksi-bergapten, , tert-O-metilheraklenol,  izopsoralen, 5,6-dihidropirano-

benzopiron, Kandinol C, Rivulobirin C, Rivulobirin D izole edilmiştir. n-Butanollü 

ekstrenin fraksiyonları ise ODS kolon ve YPSK ile saflaştırılarak, tert-O-β-D 

glukopiranozil-heraklenol bileşiği izole edilmiştir (Zhang ve ark., 2020). 

  

H. dissectum toprak üstü kısımları ile yapılan bir çalışmada ise; metanollü 

ekstreden petrol eteri, etilasetat, n-butanol ve sulu fraksiyonlar hazırlanmış ve petrol 

eterli ekstreden izobergapten, umbelliferon, sfondin, skopoletin, fellopterin, 

pimpinellin, izopimpinellin, byakangelisin izole edilmiştir. İzolasyon çalışmalarına 

silikajel kolon ve peterol eteri:etilasetat çözücü sistemiyle başlanmış, sonrasında 

sefadeks kolon kromatografisi ve kristalizasyon yapılmıştır (Zhang ve ark., 2017b). 
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İran’dan toplanan H. rawianum C. C. Towns. toprak üstü kısımlarıyla yapılan 

fitokimyasal bir çalışmada asetonla ekstraksiyon yapılmış, ardından n-hekzan ve 

kloroformla sıvı-sıvı fraksiyonlama yapılmıştır. Kloroformlu ekstre ile n-

hekzan:etilasetat ve etilasetat:metanol karışımlarından oluşan çözücü sistemleri 

kullanılarak silika jel kolon kromatografisi yapılmıştır. Toplanan fraksiyonlardan 

kolon kromatografisi ve kristallendirme ile angelisin, allobergapten ve sfondin izole 

edilmiştir (Kordi ve ark., 2015).  

 

H. candolleanum meyvelerinden hazırlanan petrol eteri ekstresiyle yürütülen 

bir çalışmada, silikajel kolondan petrol eteriyle elüe edilen fraksiyonlar preparatif 

İTK ile saflaştırılmış, bergapten ve neopsoralen izole edilmiştir (Divya ve ark.,  

2018). 

 

H. stenopterum Diels bitkisinin etanollü ekstresinden silikajel ve sefadeks 

kolon kromatografisi ile preparatif YPSK kullanılarak 6”-O-β-D-apiofuranozilapterin 

izole edilmiştir (Li ve ark., 2016). 

 

Fitokimyasal bir çalışmada H. lasiopetalum Boiss. toprak üstü kısımlarının 

diklorometanlı ekstresi silikajel kolonda hekzan:etilasetat gradient çözücü sistemiyle 

fraksiyonlanmıştır. Fraksiyonlar ile preparatif İTK yapılarak süberozin izole 

edilmiştir (Javidnia ve ark., 2020). 

 

Heracleum türlerinde bulunduğu bildirilen kumarinler Çizelge 1.4’te 

özetlenmiştir. 

 

Çizelge 1.4. Heracleum türlerinde bulunan kumarinler 

 
Bitki Adı Taşıdığı kumarinler Kaynak 

H. brunonis 
Angelisin, bergapten, heraklenol, imperatorin, kolumbianadin, 

kolumbianetin, ksantotoksin, pimpinellin 
Khetwal ve ark., 1987 

H. canascens 

Alloimperatorin, alloizoimperatorin, 8-geraniloksipsoralen, 

heraklenin, heraklenol, imperatorin, izogosferol, izoheraklenin, 

ksantotoksin, psoralen, ostol 

Kumar ve ark., 1976; 

Razdan ve ark., 1982 
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Çizelge 1.4.Devam Heracleum türlerinde bulunan kumarinler 

 
Bitki Adı Taşıdığı kumarinler Kaynak 

H. candicans 

Bergapten, fellopterin, heraklenin, heraklenol, imperatorin, 

izofellodenol C, izopimpinellin, izopsoralen, kandibirin A-H, 

kandikanin, kandinol A-C, kandinozit A-D, kanditetrarin A-B, 

kanditririn A-E, ksantotoksin,  1’-O-β-D-glukopiranozil-

(2S,3R)-3-hidroksimarmesin, 13-O-[β-D-apiofuranozil-(1→6)-

β-D-glukopiranozil]-heraklenol, tert-O-metilheraklenol, tert-O-

β-glukozilpsoralen, 8-geraniloksipsoralen, 8-izopenteniloksi 

psoralen, pabularinon, psoralen, rivulotririn A, sfondin, 

süberozin, 

Inoue ve ark., 2010; 

Inoue ve ark., 2011; 

Nakamori ve ark., 

2008; Rastogi ve ark., 

2007; Taniguchi ve 

ark., 2011; Wang ve 

ark., 2008 

H. candolleanum Bergapten, neopsoralen Divya ve ark., 2018 

H. crenatifolium 
Bergapten, byakangelikol, izobergapten, izopimpinellin, 

pimpinellin, sfondin 
Tosun ve ark., 2008 

H. cyclocarpum 
Bergapten, izobergapten, izopimpinellin, pimpinelin, ostol, 

sfondin 

Kommissarenko ve 

Buziashvili, 1966  

H. dissectum 

Apterin, 6”-O-β-D-glukopiranozil-apterin, bergapten, 

elebüterozit B1, ferulil heraklenol, heratomol-6-O-β-D-

glukopiranozit, imperatorin, izobergapten, izopimpinellin, 

ksantotoksin, magnoliozit, tert-O-β-D-glukopiranozil-(R)-

heraklenol 

Gao ve ark., 2014; Gao 

ve ark., 2019; Mi ve 

ark., 2018; Zhang ve 

ark., 2017a; Zhang ve 

ark., 2019;  

H. grandiflorum 
Bergapten, kolumbianetin, ksantotoksin, marmesin, psoralen, 

skopoletin, umbelliferon 

Akhmedov ve 

Serkerov, 1998 

H. lasiopetalum Süberozin Javidnia ve ark., 2020 

H. mantegazzianum 

Bergapten, fellopterin, imperatorin, izopimpinellin, 

ksantotoksin, limettin, pimpinellin, 5-metoksi-7-(3,3-

dimetilalliloksi)-kumarin 

Glowniak ve ark., 2000; 

Walasek ve ark, 2015 

H. maximum 
Angelisin, bergapten, izobergapten, izopimpinellin,  

pimpinellin, sfondin, 6-izopenteniloksiizobergapten  
O’Neill ve ark., 2013 

H. moellendorffi 
Angelisin, dehidrogeijerin, fellopterin, geijerin, izobergapten,  

pimpinellin, (3S,4R)-3,4-epoksipimpinellin, süberozin 

Bae ve ark., 2012; Jeon 

ve ark., 2017; Park ve 

ark., 2017 

H. nepalense Alloimperatorin, bergapten, byakangelisin, kumarin 
Bose ve ark., 2007; 

Bose ve ark., 2011 

H. pastinacifolium 
Bergapten, izobergapten, izopimpinellin, ksantotoksin, ostol, 

pimpinellin, psoroheraklin, sfondin, umbelliferon 

Kasumova ve Serkerov, 

2011; Kasumova ve 

Serkerov, 2013 

H. persicum 

Angelisin, bakuchisin, bergapten, fraksetin, heratomin, 5-

metoksi heratomin, izobergapten, izopimpinellin, ksantotoksin, 

moellendorfilin, pimpinellin, psoralen, sfondin 

Aynehchi ve ark., 1978; 

Dehghan ve ark., 2017; 

Souri ve ark., 2008 

H. platytaenium 
Apterin, begapten, byakangelisin, heraklenol, izopimpinellin, 

ksantotoksin, pimpinellin, psoralen, sfondin 
Dinçel ve ark., 2013 

H. rapula 

1’-O-β-D-glukopiranozil (2’S,3’R)-3’-hidroksimarmesin, 1’-O-

β-D-glukopiranozil-(2’S)-marmesin, 3”-O-β-D-glukopiranozil-

(2”R)-heraklenol, 8-geranikoksipsoralen, 8-hidroksi-5-O-β-D-

glukozilpsoralen, bergapten, heraklenin, heraklenol, 

imperatorin, izobergapten, izopimpinellin, moellendorfilin, 

pimpinellin, rapultririn A, rivolubirin A, rivolubirin B, O-

izopropiliden, sfondin 

Niu ve ark., 2002; 

Zhang ve ark., 2009 

H. rawianum Allobergapten, angelisin, sfondin Kordi ve ark., 2015 

H. sibiricum 

Bergapten, byakangelikol, byakangelisin, fellopterin, 

heraklenin, imperatorin, izopimpinellin, ksantotoksin, 

pimpinellin, sfondin 

Bogucka-Kocka ve 

Krzaczek, 2003 

H. stenopterum 6”-O-β-D-apiofuranozilapterin Li ve ark., 2016 

H. transcaucasicum Furometoksiheraklin 
Kurbanova ve 

Serkerov, 2012 

H. yunngningense 

Apterin, 8-geraniloksi psoralen, fellopterin, heraklenol, 

heratomol-6-O-β-D-glukopiranozit hermandiol, imperatorin, 

izofraksidin, ksantotoksin, moellendorfilin, skopoletin, 

umbelliferon, umbelliprenin, vaginidiol, yungnin A, yungnin 

B, yungnozit A, yungnozit B 

Taniguchi ve ark., 2005 
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Şekil 1.3. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

kumarin 5-metoksi-7-(3,3-dimetilalliloksi) kumarin skopoletin 

umbelliferon fraksetin izofraksidin 

umbelliprenin limettin 

geijerin dehidrogeijerin 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

süberozin ostol 

elebuterozit B1 

izofellodenol C 

yungin A 

yungin B 

bergapten 
izobergapten allobergapten 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

9, 10-dihidro-10 -hidroksi-9-metoksi-bergapten 6-izopenteniloksiizobergapten 

psoralen izopsoralen neopsoralen 

8-izopenteniloksipsoralen 
8-geraniloksipsoralen 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

 

imperatorin alloimperatorin alloizoimperatorin 

pimpinellin izopimpinellin 

3,4-epoksipimpinellin 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

 

heraklenol ferulil heraklenol 

tert-O-metilheraklenol tert-O-β-D-glukopiranosil-(R)-heraklenol 

13-O-[β-D-apiofuranozil-β-D-glukopiranozil]-heraklenol 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

heraklenin izoheraklenin 

heratomin 5-metoksi heratomin 

heratomol-6-O-β-D-glukopiranozit 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

 

 

psoroheraklin furometoksiheraklin 

apterin 

6″-O-β-D-glukopiranozil-apterin 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

byakangelisin byakengelikol 

marmesin 
1’-O-β-D-glukopiranozil-3-hidroksimarmesin 

angelisin sfondin ksantotoksin 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

 

kolumbianadin kolumbianetin 

 

bakuchisin 
5, 6-dihidropirano-benzopiron 

hermandiol 

 

 

 

 

 

vaginidiol 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

izogosferol pabularinon 

fellopterin 
magnoliozit 

yungnozit A 
yungnozit B 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

kandibirin B 
kandibirin A 

kandibirin C kandibirin D 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

   

kandibirin E 
kandibirin F 

kandibirin G kandibirin H 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

kandinol A 
kandinol B 

kandinol C 

kandikanin 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

kandinozit A 

kandinozit B 

kandinozit C 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

kandinozit D 

kanditetrarin A 

kanditetrarin B 

kanditririn A 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

kanditririn B 

kanditririn C 
kanditririn D 

kanditririn E 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

moellendorfilin 

rapultririn A 

rivolubirin C 
rivolubirin D 
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Şekil 1.3. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı kumarinler 

 

1.3.1.3. Lignanlar 

 

Gao ve ark. (2014) tarafındaın yapılan bir çalışmada H. dissectum köklerinin n-

butanol ekstresi silikajel ve sefadeks kolon kromatografisine uygulanarak semi-

preparatif YPSK ile saflaştırılmıştır. İzole edilen bileşikler (7S, 8R)-

dehidrodikoniferil alkol 4-O-β-D-glukopiranozit-9’ n-butanol eter, (7S, 8R)-

dihidrodehidrodikoniferil alkol-4-O-β–D-glukopiranozit, (2S, 3S, 1’S, 2’R)-2,3-

dihidro-5-(1’,2’-dihidroksipropil)-2-(4-hidroksi-3-metoksifenil)-7-metoksi-3-metil 

benzofuran olarak tanımlanmıştır. 

 

1.3.1.4. Steroller 

 

H. rapula köklerinin total asetonlu ekstresinden hareketle gerçekleştirilen bir 

izolasyon işleminde pregnolon izole edilmiştir (Niu ve ark., 2002). H. canescens 

kökleri ile H. dissectum toprak üstü kısımlarının petrol eterli ekstrelerinden ve H. 

lasiopetalum toprak üstü kısımlarının diklorometanlı ekstresinden β-sitosterol izole 

rivolutririn A 
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edilmiştir (Javidnia ve ark., 2021; Razdan ve ark., 1982; Zhang ve ark., 2017b). H. 

dissectum toprak üstü kısımlarından ayrıca dokosterol izole edilmiştir (Zhang ve ark., 

2017b).  

 

H. platytaenium toprak üstü kısımlarının petrol eterli ekstresinden stigmasterol 

izole edilmiştir (Erdoğan Orhan ve ark., 2019). 

 

 

 

  

 

  

 

Şekil 1.4. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı lignanlar. 1: (7S, 8R)-dehidrodikoniferil alkol 4-O- 

β-D-glukopiranozit-9’ n-butanol eter, 2: (7S, 8R)-dihidrodehidrodikoniferil alkol-4-O-β–D-

glukopiranozit, 3: (2S, 3S, 10S, 20R)-2,3-dihidro-5-(10,20-dihidroksipropil)-2-(4-hidroksi-3-

metoksifenil)-7-metoksi-3-metil benzofuran 

1 

3 

2 
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H. montanum Schleich. ex Gaudin, H. orphanidis Boiss., H. pyrenaicum subsp. 

orsinii (Guss.) F. Pedrotti & S. Pignatti, H. pyrenaicum subsp. pollinianum (Bertol.) 

F. Pedrotti & S. Pignatti, H. sibiricum, H. sphondylium, H. ternatum, H. verticillatum 

Pancic meyvelerinin diklorometanlı ekstrelerinde β-sitosterol (%44,9-%56,9), 

stigmasterol (%15,7-%25,0), Δ7-stigmestenol (%6,6-%12,5) ve kampestrol (%5,2-

%8,1) saptanmıştır (Usjak ve ark., 2019). 

 

1.3.1.5. Uçucu Bileşikler 

 

Kuvvetli kokulu olan Heracleum bitkileri uçucu yağlar açısından çok zengin 

kaynaklardır. Heracleum uçucu yağlarının çoğu fitokimyasal açıdan incelenmiştir ve 

yağların genellikle oksijenli ve oksijensiz monoterpenler, seskiterpenler ile alifatik 

esterler içerdiği bulunmuş ve bir çoğunda oktil asetat majör bileşik olarak tespit 

edilmiştir (John ve ark., 2007 ve Karimi ve Ito, 2012).  

 

H. dissectum toprak üstü kısımlarından buhar distilasyonuyla elde edilen uçucu 

yağın gaz kromatografisi (GK) analizinde majör maddeler α-pinen (%22,17), mirsen 

(%10,91), kessan (%8,79), humulen (%8,33), β-felandren (%5,51), kesanil asetat 

(%3,19), limonen (%2,82), linalol (%2,36), β-cis-osimen (%2,34), kessil asetat 

(%2,03) olarak bulunmuştur (Papageorgiou ve ark., 1985). 

 

Denizli’den toplanan H. sphondylium subsp. ternatum meyvelerinde su 

distilasyonuyla elde edilen uçucu yağın GK-Kütle spektrometresi (KS) analizi 

yapılmıştır. Ana bileşenleri 1-oktanol (%50,3) ve oktil butirat (%24,6) olarak 

bulunmuştur (İşcan ve ark., 2003). Kırıkkale’den toplanan meyvelerin uçucu yağında 

ise oktil butirat oranı %37,7 olarak tespit edilmiştir. H. crenatifolium ve H. 

platytaenium meyvelerinin her ikisinin uçucu yağında majör bileşik  oktil asetat 

(%93,7 ve %87,6) olarak tespit edilmiştir (İşcan ve ark., 2004; Özkırım ve ark., 2012 

ve Tosun ve ark., 2008). Farklı çalışmalarda ise H. platytaenium meyve yağındaki 

bileşenler oktil asetat (85.53 %), oktil hekzanoat (3.06 %), (Z)-4-oktenil asetat (1.60 
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%) ve oktil oktanoat (1.24 %); köklerinde ise p-simen (%33,9), terpinolen (%14,3), 

γ-terpinen (%7,1), elemisin (%3,1) ve miristisin (%2,9) olarak bulunmuştur (Akcin 

ve ark., 2013 ve Kılıç ve ark., 2016). İtalya’dan toplanan H. sphondylium subsp. 

ternatum meyve uçucu yağlarında majör bileşikler oktil asetat (%54,9-60,2), oktil 

butirat (%10,1-13,4), oktil hekzaonat (%3,0-4,8) ve oktil 2-metilbutirat (%2,2-3,5) 

olarak bulunmuştur (Maggi ve ark., 2014).  

 

H. verticillatum ve H. ternatum’un kök yaprak ve meyve uçucu yağlarının 

analizinde kök yağlarındaki majör bileşik β-pinen (%23,5 ve %47,3), yapraklarda  

limonen (%20,3) ve izoelemisin (%35,1) meyvelerde ise oktil asetat (%42,3 ve %49) 

olarak tespit edilmiştir (Usjak ve ark., 2016b). 

 

H. persicum bitkisinin farklı kısımlarının uçucu yağ içeriklerinin analiz edildiği 

çalışmalarda, çiçeklenme öncesi toplanan yaprak uçucu yağında ana bileşenler anetol 

(%60,2) ve p-osimen (%8,4), köklerde anetol (%47), terpinolen (%20), γ-terpinen 

(%11,6), limonen (%11,5)  çiçeklenme dönemindeki yaprak yağında anetol (%47,5), 

1-(4-metoksifenil)-2-propanon (%18,1) ve anisaldehit (%,8,9), köklerde anetol 

(%60,2), terpinolen (%11,3), γ-terpinen (%7,1); çiçek uçucu yağında ise anetol 

(%38,6), γ-terpinen (%17,8) ve mirsen (%13,5) olarak bulunmuştur. Olgunlaşmış ve 

olgunlaşmamış tohum yağındaki majör maddeler ise hekzil butirat (%22,5 ve 

%35,5), oktil asetat (%19 ve %27) ile hekzil izobutirat (%9,1 ve %,2) olarak 

bulunmuştur (Sefidkon ve ark., 2002 ve Sefidkon ve ark., 2005).  H. persicum 

tohumlarının uçucu yağı ile yapılan başka bir çalışmada hekzil butirat (%8,75), oktil 

asetat (%9,80), hekzil hekzanoat (%8,75), hekzil 2-metilbutanoat (%4,08), hekzil 

izobutirat (%3,82) ve vinilsiklohekzan (%3,28) oranlarında tespit edilmiştir 

(Ebadollahi ve ark., 2014). H. persicum meyve yağları ile yapılan analizlerde ise 

hekzil butirat (%38,99-56,59), oktil asetat (%16,5-22,34), hekzil-2-metilbutanoat 

(%5,2), hekzil izobutirat (%3,4) ve n-oktil 2-metilbutirat (%1,5) ana bileşenler olarak 

bulunmuştur (Hajhasshemi ve ark., 2009 ve Sharififar ve ark., 2009a). H. 

persicum’un toprak üstü kısımlarından elde edilen uçucu yağın ana bileşikleri hekzil 

butanoat (%25,98), oktil izobutirat (%17,82), metil butirat (%14,37) ve pentil 

siklopropan (%12,77) olarak bulunmuştur (Ehsani ve ark., 2019). Başka bir 
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çalışmada ise hekzil butanoat, pentil siklopropan, oktil izobutiratın yanı sıra oktil-2-

metil butirat (%14,37) saptanmıştır (Rezayan ve Ehsani, 2015). 

 

Hindistan’dan toplanan H. canadolleanum farklı kısımlarından elde edilen 

yağların GK analizlerinde yaprak yağının majör maddeleri sabinen (%13,2), limonen 

(%9,2), β-karyofillen (%8,6), terpinen-4-ol (%6,2), p-simen-8-ol (%5); meyve 

yağının limonen (%70), oktil asetat (%7,2) ve bornil asetat (%5,8); rizom yağının α-

pinen (%18,9), bornilen (%18,6), oktilasetat (%11,9) ve p-simen (%9,0); tohum 

yağının ise metil sinnamat (%22,38), n-hekzil hekzaonat (%21,74) ve oktil alkol 

(%11,78) olarak bulunmuştur (George ve ark., 2001; John ve ark., 2007 ve 

Purushothaman ve Ravi, 2013). 

 

İran’dan toplanan H. rechingeri Manden. yapraklarının uçucu yağı su 

distilasyonu ile elde edilmiştir. Yağın GK-KS analizinde oktil asetat (%29,49), 

elemisin (%23,06), (E)-karyofillen (%9,26), karyofillen oksit (%6,42), terpinolen 

(%6,12) ve (Z)-3-oktenil asetat (%4,72) ana bileşenler olarak saptanmıştır (Habibi ve 

ark., 2010). H. rechingeri uçucu yağları ile yapılan başka bir analizde ise ana 

bileşenler yaprakta oktil asetat (%47,2), oktanol (%15,2), (E)-karyofillen (%5,7); 

gövdede elemisin (%65,3), oktil asetat (%13,0), oktanol (%3,5); çiçekte oktil asetat 

(%46,8), elemisin (%12,8), metil kavikol (%10,2); tohumda oktil asetat (%91,7), 

oktanol (%3,5) ve oktanal (%1,2) olarak bulunmuştur (Mirza ve ark., 2015). 

 

H. aquilegifolium C. B. Clarke taze olgun meyvelerinden elde edilen uçucu 

yağın GK-KS analizleri majör bileşiklerinin β-pinen (%22,26), 1,8-sineol (%20,32) 

ve β-felandren (%12,38) olduğunu göstermiştir (Karuppusamy ve Muthuraja, 2010). 

 

Farklı Heracleum türlerinin yaprak uçucu yağları ile yapılan bir GK-KS 

analizinde H. aconitifolium Woronow, H. mantegazzianum, H. wilhelmsii Fisch. & 

C. A. Mey. ve H. leskovii Grossh.’nin majör bileşiği limonen (%13,9; %50,4; %60,2 

ve %15,3), H. voroschilovii Gorovoi’nin β-elemen (%10,8), H. antasiaticum’un ise 

oktilasetat (%44,7) olarak bulunmuştur (Tkachenko ve ark., 2010). 
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H. thomsonii C. B. Clarke toprak üstü kısımlarından su distilasyonu ve 

süperkritik karbondioksitle (CO2) uçucu yağ elde edilmiştir. Yağların GK analizleri 

aralarındaki kalitatif ve kantitatif farkı ortaya çıkarmıştır. Distilasyon sonucu elde 

edilen yağdaki 19 bileşende majör bileşikler limonen (%4,31), (Z)-osimen (%3,69), 

terpinolen (%22,24), neril asetat (%36,19), nerol (%9,51) ve p-simen-8-ol (%2,61) 

olarak saptanırken CO2 ekstraksiyonunda elde edilen yağdaki 24 maddedeki ana 

bileşenler terpineol (%5,08), germakren D (%2,17), neril asetat (%51,62), nerol 

(%9,78), geranil asetat (%2,06), bisabolol (%2,48) ve 1-nonadekanol (%4,96) olarak 

tespit edilmiştir (Guleria ve ark., 2011).  

 

H. siamicum Craib meyve uçucu yağının GK analizinde majör bileşik oktil 

asetat (%65,30) olarak bulunmuştur. Bunu; o-simen (%10,35), limonen (%7,52), δ-2-

karen (%6,87), cis-tuyon (%1,92), izobornil asetat (0,94), n-oktanol (%0,73), 1,8-

sineol (%0,62), n-tridekanol (%0,44) ve safrol (%0,37) izlemiştir (Kuljanabhagavad 

ve ark., 2011). 

 

H. sprengelianum Wight & Arn tohum, yaprak ve rizom uçucu yağlarının 

majör maddesi β-pinen olarak bulunmuştur (sırasıyla, %22,26; %16,18; %21,84) 

(Karuppusamy ve Muthuraja, 2011). 

 

H. afghanicum tohum uçucu yağının majör bileşeni hekzil butirat (%34,3); H. 

rigens tohum uçucu yağının ise bornil asetat (%51,2) olarak bulunmuştur (Jagannath 

ve ark., 2012 ve Karimi ve Ito, 2012). H. lasiopetalum meyve uçucu yağının ana 

bileşenleri 2-etilhekzil asetat (%34,5), n-oktanol (%6,5) ve hekzanol (%5,1) 

bulunmuştur (Pirbalouti ve ark., 2014). 

 

Chu ve ark. (2012) tarafından yapılan bir çalışmada H. moellendorffii toprak 

üstü kısımlarının uçucu yağında ana bileşenler apiol (%11), β-pinen (%9,2), α-

terpineol (%7,5), miristisin (%7,1) ve anetol (%5,2) olarak tespit edilmiştir.  Kök 

uçucu yağındaki ana bileşenler β-pinen (%24,3), α-pinen (%8,2) ve limonen (%8,1) 

olarak bildirilmiştir. Bir başka çalışmada ise tohumların uçucu yağındaki ana 
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bileşenler oktil asetat (%63,80) oktil butirat (%12,23) ve n-oktanol (%11,51) olarak 

bulunmuştur (Wei ve ark., 2013). 

 

H. sibiricum toprak üstü kısımlarının uçucu yağ analizinde oktil butanoat 

(%36,82), hekzil butanoat (%16,08), 1-oktanol (%13,62) ve oktil hekzanoat (%8,10) 

en yüksek orandaki bileşikler olarak tespit edilmiştir (Miladinovic ve ark., 2013).  

 

H. transcaucasicum ve H. anisactis Boiss. & Hohen. köklerinden elde edilen 

uçucu yağın GK-KS analizinde her iki yağın ana bileşiği miristisin (%96,87 ve 

95,15) olarak tespit edilmiştir (Torbati ve ark., 2014). 

 

H. sosnowski Manden. ve H. sphondylium subsp. sibiricum köklerinden elde 

edilen uçucu yağların GK-KS analizinde p-simen (%40.73), anetol (%23.64), p-

anizaldehit (%3.99) ve α-terpinolen (%3.63) H. sosnowski kök uçucu yağında; trans-

anetol ise H. sphondylium köklerinde (%86,69) majör olarak tespit edilmiştir (Bobit 

ve ark., 2016). Başka bir çalışmada ise H. sphondylium toprak üstü kısımlarından 

elde edilen uçucu yağın majör bileşikleri kurkumen (%13,42), β-seskifelandren ve β-

bisabolen (%10,11) olarak bulunmuştur (Matejik ve ark., 2016).  

 

H. pyrenaicum subsp. pollinianum kök uçucu yağındaki majör bileşen β-pinen 

(%35,1), yaprak uçucu yağında (E)-nerolidol (%28.5); H. orphanidis kök uçucu 

yağında (Z)-falkarinol (%80) olarak tespit edilmiştir. İki bitkinin de meyvelerinden 

elde edilen uçucu yağlar ile H. orphanidis yaprak uçucu yağında oktil asetat (%50,5-

84,5) majör olarak bulunmuştur (Usjak ve ark., 2016a). 

 

H. pyrenaicum subsp. orsinii‘nin farklı kısımlarınden elde edilen uçucu 

yağlarının içeriğinin karşılaştırıldığı bir çalışmada ana bileşikler kökte β-pinen 

(%38,6), yaprakta (E)-nerolidol (%20,5) ve (E)-karyofillen (%17,0), meyvede oktil 

asetat (%36,8) ve oktil hekzaonat (%22,1) olarak tespit edilmiştir (Usjak ve ark., 

2017). 
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H. candicans yapraklarından elde edilen uçucu yağın GK-KS analizlerinde 

başlıca bileşenler germakren D (%29,5), sabinen (%12,4), α-pinen (%5,7), β-pinen 

(%4,4), α-humulen (%4,6), pentanoik asit 2-metilbutil ester (%3,5), 

bisiklogermakren (%3,1), mirsen (%2,9), Z-β-osimen (%2,2), terpinen-4-ol (%2,0), 

α-muurolen (%1,9) ve limonen (%0,8) olarak tespit edilmiştir. H. candicans yaprak 

uçucu yağında bulunan bileşikler farmasötik öneme sahip olduğu kadar tat ve koku 

endüstrisinde de önemli yer tutmaktadır (Chauhan ve ark., 2014). 

 

H. austriacum subsp. siifolium (Scop.) Nyman bitkisinin farklı kısımlarından 

elde edilen uçucu yağların analizinde rizom, toprak üstü kısım ve meyvelerin majör 

maddesi β-kopaen (%90,1; %86,8; %92,1) olarak saptanmıştır (Usjak ve ark., 2018). 

 

H. nepalense meyvelerinin dietil eterli ekstresi GK-KS ile analiz edilerek 

majör maddeleri (R)-9-((3,3-Dimetil-2-oksiranil)metoksi)-4-metoksifuro (3,2-g) 

kromen-7-on (%18,11), dekanol (%10,3), 2-nonenal, 2-pentil benzen (%7,88), 1,1′-

[oksibis(metilen)]bis- (%5.35), kadina-1, 4-dien (%5.44),  dodekenal (%4.9), alfa 

kopaenler (%2.19) , 9-oktadekenal, (Z)-(%2.15) ve karyofillen oksit (%1.28) olarak 

tespit edilmiştir (Subba ve ark., 2020). H. rawianum meyvelerinde ise n-oktanol 

(%21,72), hekzil butirat (%20,48) ve izobutil feniletanoat (%13,79) olarak 

bulunmuştur (Hasheminya ve Dehghannya, 2021). H. lasiopetalum köklerinin uçucu 

yağı GK-KS ile analiz edilmiş, falkarinol (%55,89) ve oktanal (%19,6) majör 

bileşikler olarak bulunmuştur (Javidnia ve ark., 2021). 

 

Heracleum türlerinden elde edilen uçucu yağlarda majör olarak tespit edilen 

bileşikler Çizelge 1.5.’te verilmiştir. 

 

Çizelge 1.5. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı uçucu bileşikler 

 
Bitki Adı Taşıdığı uçucu bileşikler Kaynak 

H. aconitifolium Limonen Tkachenko ve ark., 2010 

H. afghanicum Bornil asetat, hekzil butirat 
Jagannath ve ark., 2012; 

Karimi ve Ito, 2012 

H. anisactis Miristisin Torbati ve ark., 2014 

H. antasiaticum Oktil asetat Tkachenko ve ark., 2010 

H. austriacum β-kopaen Usjak ve ark., 2018 
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Çizelge 1.5. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı uçucu bileşikler 

 
Bitki Adı Taşıdığı uçucu bileşikler Kaynak 

H. aquilegifolium β-felandren, β-pinen, 1,8-sineol  
Karuppusamy ve 

Muthuraja, 2010 

H.canadolleanum 

α-pinen, β-karyofillen, bornil asetat, bornilen, 

limonen, metil sinnamat, n-hekzil hekzanoat, 

oktanol, oktil asetat, p-simen, p-simen-8-ol; 

sabinen, terpinen-4-ol 

George ve ark., 2001; 

John ve ark., 2007; 

Purushothaman ve Ravi, 

2013 

H. candicans 

α-muurolen, α-pinen, β-pinen, α-humulen, β-

osimen, 2-metil butil ester, bisiklogermakren, 

germakren D, limonen, mirsen, pentanoik asit, 

sabinen, terpinen-4-ol 

Chauhan ve ark., 2014 

H. crenatifolium Oktil asetat Tosun ve ark., 2008 

H. dissectum 

α-pinen, β-cis-osimen, β-felandren, humulen, 

kesanil asetat, kessan, kessil asetat, linalol, 

limonen, mirsen 

Papageorgiou ve ark., 

1985 

H. lasiopetalum 
2-etikhekzil asetat, falkarinol, hekzanol, oktanal, n-

oktanol 

Javidnia ve ar., 2021; 

Pirbalouti ve ark., 2014 

H. leskovii Limonen Tkachenko ve ark., 2010 

H. mantegazzianum Limonen Tkachenko ve ark., 2010 

H. moellendorffii 
α-terpineol, α-pinen, β-pinen, anetol, apiol, 

miristisin, n-oktanol, oktil asetat, oktil butirat 

Chu ve ark., 2012; Wei 

ve ark., 2013 

H. orphanidis Falkarinol, oktil asetat Usjak ve ark., 2017 

H. persicum 

γ-terpinen, anetol, hekzil butirat, hekzil hekzanoat, 

hekzil izobutirat, mirsen, oktil asetat, p-osimen, 

pentil siklopropan, terpinolen, vinilsiklohekzan 

Ebadollahi ve ark., 2014; 

Ehsani ve ark., 2019; 

Rezayan ve Ehsani, 2015; 

Sefidkon ve ark., 2002; 

Sefidkon ve ark., 2005 

H. platytaenium 

γ-terpinen, elemisin, miristisin, oktil asetat, oktil 

hekzanoat, (Z)-4-oktenil asetat, oktil okteonat, p-

simen, terpinolen,  

Akcin ve ark., 2013; 

Kılıç ve ark., 2016; 

Özkırım ve ark., 2012 

H. pyrenaicum subsp. orsinii 
β-pinen, nerolidol, karyofillen, oktil asetat, oktil 

hekzanoat 
Usjak ve ark., 2017 

H. pyrenaicum subsp. 

polliinianum 
β-pinen, nerolidol Usjak ve ark., 2016a 

H. rechingeri 

Elemisin, (E)-karyofillen, karyofillen oksit, metil 

kavikol, oktanal, oktanol, oktil asetat, terpinolen, 

(Z)-3-oktenil asetat  

Habibi ve ark., 2010; 

Mirza ve ark., 2015 

H. siamicum 

δ-2-karen, 1,8-sineol, cis-tuyon, izobornil asetat, 

limonen, n-oktanol, n-tridekanol, oktil asetat, o-

simen, safrol 

Kuljanabhagavad ve ark., 

2011 

H. sibiricum 
1-oktanol, hekzil butanoat, oktil butanoat, oktil 

hekzanoat, trans-anetol 

Matejik ve ark., 2016; 

Miladinovic ve ark., 2013 

H. sosnowski α-terpinolen, anetol, p-anizaldehit, p-simen Bobit ve ark., 2016 

H. sphondylium subsp. 

ternatum 

β-pinen, 1-oktanol, izoelemisin, limonen, oktil 

asetat, oktil butirat, oktil hekzanoat 

İşcan ve ark., 2004; 

Maggi ve ark., 2014; 

Usjak ve ark., 2016b 

H. sprengelianum β-pinen 
Karuppusamy ve 

Muthuraja, 2011 

H. thomsonii 

1-nonadekanol, bisabolol, geranil asetat, germakren 

D, limonen, neril asetat, nerol, (Z)-osimen, p-

simen-8-ol, terpineol, terpinolen,  

Guleria ve ark., 2011 

H. transcaucasicum Miristisin Torbati ve ark., 2014 

H. verticillatum β-pinen, izoelemisin, limonen, oktil asetat Usjak ve ark., 2016b 

H. voroschilovii β-elemen Tkachenko ve ark., 2010 

H. wilhemsii Limonen Tkachenko ve ark., 2010 
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Şekil 1.5. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı uçucu bileşikler 

1-oktanol 2-etil hekzil asetat 

falkarinol 

 

hekzil butanoat 
nerolidol 

oktil asetat oktil butanoat 

kurkumen 
metil sinnamat 
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Şekil 1.5.Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı uçucu bileşikler 

anetol p-simen bornil asetat terpineol 

sabinen limonen β-elemen 

α-pinen β-pinen 

apiol 

miristisin β-kopaen germakren D 
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1.3.1.6. Yağ Asitleri 

 

H. lechmannianum Bunge tohumlarının sabit yağ içeriğinin incelendiği bir 

çalışmada, hekzanlı ekstrenin gaz-sıvı kromatografisi analizinde doymuş yağ 

asitlerinde palmitik ve stearik, doymamış yağ asitlerinde ise oleik ve linoeik asitin 

baskın olduğu görülmüşür. Ayrıca önemli miktarda linolenik asite rastlanmıştır 

(Tolibaev ve Glushenkova, 1996). 

 

H. candolleanum meyvelerinin petrol eterli ekstresinden oleik asit trigliseriti, 

oleik asit ve metil oleat izole edilmiştir (Divya ve ark.,  2018). 

 

Heracleum taksonlarının (H. montanum, H. orphanidis, H. pyrenaicum subsp. 

orsinii, H. pyrenaicum subsp. pollinianum, H. sibiricum, H. sphondylium, H. 

ternatum, H. veticillatum) meyveleriyle hazırlanan diklorometanlı ekstrelerin sabit 

yağ içeriklerinin analiz edildiği bir çalışmada petroselinik asit (%42,8-%56,5), 

linoleik asit (%20,3-%33,3) ve oleik asit (%12,3-%13,7) majör yağ asitleri olarak 

tespit edilmiştir (Usjak ve ark., 2019). 

 

   

 

 

   

 

 

Şekil 1.6. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı yağ asitleri 

palmitik asit stearik asit 

oleik asit 
linoleik asit 
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Şekil 1.6. Devam. Heracleum türlerinde tespit edilen bazı yağ asitleri 

 

oleik asit trigliseriti 

metil oleat 
linolenik asit 

petroselinik asit 



 

 

52 

 

1.3.1.7. Diğer Bileşikler 

 

H. brunonis köklerinin petrol eterli ekstresinden krizofanol izole edilmiştir 

(Khetwal ve ark., 1987) 

 

H. rapula köklerinden asetonlu ekstre hazırlanarak su ve etil asetatla 

fraksiyonlanmıştır. Kolon kromatografisi ve preparatif YPSK ile Rapulazit A ve 

Rapulazit B izole edilmiştir (Xiao ve ark., 2005). 

  

H. persicum toprak üstü kısımlarından metanollü ekstre hazırlanmış ve 

ekstrenin total fenolik madde miktarı 59,6 µg/mg ekstre olarak bulunmuştur (Çoruh 

ve ark., 2007). 

 

H. candicans köklerinden diterpen kandikopimarik asit izole edilmiştir 

(Nakamori ve ark., 2008). 

 

H. maximum köklerinin sulu ekstresinden (3R, 8S)-falkarindiol izole edilmiştir 

(O’Neill ve ark., 2013). 

 

H. dissectum köklerinin n-butanollü ekstresinden fenilpropanoit türevi 3-O-(6-

O -β-D- ksilopiranoziloksi - β - D - glukopiranozil) -4- hidroksi -1- allilbenzen izole 

edilmiştir (Gao ve ark., 2014). 

 

H. sphondylium’un toprak üstü kısımlarından hazırlanan su, metanol, aseton ve 

etilasetatlı ekstrelerin toplam fenolik madde içerikleri sırasıyla 87,68; 62,18; 110,15 

ve 38,04 mg gallik asit/g; flavonoit içerikleri ise  27,57; 44,20; 43,16 ve 82,54 mg 

kersetin/g olarak bulunmuştur (Matejik ve ark., 2016). 
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H. dissectum köklerinin petrol eterli ekstresinden dissektumit A, praerozit, 

takiozit; butanollü ekstresinden dissektumozit A izole edilmiştir (Zhang ve ark., 

2017a ve Mi ve ark., 2018). 

 

H. montanum, H. orphanidis, H. pyrenaicum subsp. orsinii, H. pyrenaicum 

subsp. pollinianum, H. sibiricum, H. sphondylium, H. ternatum, H. veticillatum 

meyvelerinin diklorometanlı ekstrelerinde triterpenik yapıda α-amirin (%0,8-6,0) 

tespit edilmiştir (Usjak ve ark., 2019). 

 

    

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 1.7. Heracleum türlerinde bulunan diğer bileşikler 

 

krizofanol kandikopimarik asit 

(3R, 8S)-falkarindiol 
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Şekil 1.7. Devam. Heracleum türlerinde bulunan diğer bileşikler 

rapulazit B rapulazit A 

3-O-(6-O-β-D-ksilopiranoziloksi-β-D-glukopiranozil)-4-hidroksi-1-allilbenzen 

dissektumit A 
praerozit 
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Şekil 1.7. Devam. Heracleum türlerinde bulunan diğer bileşikler 

 

1.3.2. Biyoaktivite Çalışmaları 

 

1.3.2.1. Analjezik Etki 

 

H. persicum meyvelerinin uçucu yağının ve sulu alkollü ekstresinin analjezik 

etkilerinin değerlendirildiği erkek fareler ile yapılan bir çalışmada;  uçucu yağ 50-

200 mg/kg, sulu alkollü ekstre ise 250 ve 500 mg/kg dozlarda asetik asit nedenli 

abdominal kasılmaları kayda değer seviyede azaltmıştır. Her iki ekstrenin de 

formalin testinde ikinci fazda ağrı yanıtını oldukça azalttığı görülmüştür (Hajahshemi 

ve ark., 2009). 

 

takiozit dissektumozit A 

α-amirin 
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Diyabetik fareler üzerinde yapılan bir çalışmada ise; H. persicum yapraklarının 

sulu alkollü ekstresinin antinosiseptif etkisi incelenmiştir. 200 ve 400 mg/kg dozlarda 

kıvranma ve kuyruk sallama testlerinde ağrı eşiğini artırdığı bulunmuştur (Tayebeh 

ve ark., 2018). 

 

 H. persicum yapraklarının sulu alkollü ekstresinin diyabetik farelerdeki 

analjezik etkisinin araştırıldığı bir çalışmada 200 ve 400 mg/kg dozlarda kıvranma ve 

kuyruk kaldırma testinde ağrı eşiği artmış, 400 mg/kg dozda ise morfinden daha 

yüksek aktivite göstermiştir (Moharerizadeh ve Mirazi, 2017). 

 

1.3.2.2. Anjiyoprotektif Aktivite 

 

Sıçanlardan izole edilen torasik aort halkaları üzerinde yapılan bir çalışmada H. 

sphondylium toprak üstü kısımlarından hazırlanan dilorometanlı ekstrenin 

vazorölaksan etki gösterdiği bulunmuştur (Senejoux ve ark., 2013). 

 

Koroner arter hastalığı olan bir grup hasta ile yapılan bir çalışmada H. 

persicum meyvelerinin sulu alkollü ekstresinin takviye olarak kullanılmasıyla serum 

trigliserit düzeyleri anlamlı ölçüde düşmüştür (Panahi ve ark., 2015). 

 

Hafif koroner arterli hastalar üzerinde yapılan plasebo kontrollü 6 aylık bir 

klinik çalışmada ise; H. persicum meyvelerinin sulu alkollü ekstresinin (300 mg/gün) 

serum trigliserit düzeyini önemli ölçüde düşürürken total kolesterol, LDL-C ve HDL 

düzeylerine etki etmediği görülmüştür (Dadjo ve ark., 2015). 

 

Koroner arterlerinde %50’nin altında tıkanıklık olan hastalar üzerinde yapılan 

plasebo kontrollü 6 aylık bir çalışmada H. persicum meyvelerinin sulu alkollü 

ekstresinin (300 mg/gün) serum malondialdehit (MDA)’i azaltarak, glutatyonun 

antioksidan kapasitesi ile glutatyon peroksidaz ve katalaz aktivitesini artırdığı 

görülmüştür (Panahi ve ark., 2016). 
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35-80 yaş arası, son iki ayda herhangi bir antihiperlipidemik ilaç kullanmamış 

dislipidemik hastalarla yapılan 8 haftalık bir çalışmada H. persicum ekstresinin (300 

mg/gün) düşük doz atorvastatin (10 mg/gün) ile birlikte düşük yoğunluklu 

lipoprotein (LDL)-C ve total kolesterolün serum düzeylerini düşürdüğü ancak 

trigliserit seviyesini değiştirmediği bulunmuştur (Panahi ver ark., 2011). Ekstrenin 

içerdiği flavonoitlerin antihiperlipidemik etkide önemli rolü olduğu bildirilmiştir 

(Majidi ve Lamardi, 2018). 

 

1.3.2.3. Antidiyabetik Etki 

 

Streptozosin nedenli diyabetik sıçanlar üzerinde yapılan bir çalışmada H. 

persicum liyofilize sulu ekstresinin antidiyabetik etkisi histopatolojik olarak 

incelenmiştir. 100, 200 ve 400 mg/kg dozlarda hepatosit dejenerasyonu ve nekrozu 

ile tübül epitel hücrelerindeki enflamatuvar hücre infiltrasyonu, hidropik 

dejenerasyon ile nekrozu ile glomerüler yapı bozukluğu ile lenfosit infiltrasyonunu 

doza bağlı olarak iyileştirdiği ve glutatyon persoksidaz-1 ekspresyonunu düzenlediği 

görülmüştür (Yaman ve ark., 2017). 

 

H. persicum köklerinin hekzanlı ekstresinden BAYF ile izole edilen 

furanokumarinlerin α-glukozidaz inhibitör etkisi test edilmiş ve ekstrenin standart 

olarak kullanılan akarbozdan cok daha etkili olduğu bulunurken izole edilen 

maddeler içerisinde en yüksek aktivite moellendorfilin ile görülmüştür (IC50=17,9 

nM, akarboz için IC50=23,5 nM). Bunu IC50=69,9 değeriyle heratomin izlemiştir 

(Dehghan ve ark., 2017). 

 

Streptozosin ile diyabet oluşturan fareler ile yapılan bir çalışmada H. dissectum 

toprak üstü kısımlarının metanollü ekstresi ile petrol eteri, etilasetat, n-butanol ve 

sulu fraksiyonlarının antihiperglisemik etkisi test edilmiş, metanol ekstresi grubunda 

250 ve 500 mg/kg dozlarda kan glukoz seviyelerinde kayda değer düşüş 

gözlenmiştir. Fraksiyonlar içinde ise petrol eterli fraksiyon 31,25; 62,5 ve 125 mg/kg 
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dozlarda glukoz seviyesinin yükselmesini etkili oranlarda inhibe etmiştir. Etilasetatlı 

fraksiyon orta seviyede aktivite gösterirken n-butanol ve sulu fraksiyonlar etkisiz 

bulunmuştur (Zhang ve ark., 2017b). 

 

H. persicum meyvelerinin metanollü ekstresinin α-amilaz inhibisyonu etkisinin 

araştırıldığı bir çalışmada IC50 değeri ekstre için 307 µg/ml, standart ilaç olarak 

kullanılan akarboz için ise 113 µg/ml olarak bulunmuştur (Afrisham ve ark., 2015). 

Toprak üstü kısımlarının hekzanlı esktresi ise akarbozdan yüksek aktivite 

göstermiştir. Toprak üstü kısımlarının etil asetat ve metanolllü esktreleri ile köklerin 

n-hekzan ve etil asetat ekstreleri orta düzeyde inhibisyon yapmıştır (Majidi ve 

Lamardi, 2018). 

 

Streptozosinle diyabet oluşturalan sıçanlar üzerinde yapılan bir çalışmada H. 

persicum liyofilize sulu ekstresinin (45 mg/kg) diyabetik parametreleri oldukça 

düşürdüğü ancak serum ALT ve AST seviyelerini kayda değer biçimde yükselttiği 

görülmüştür (Alkan ve Çelik, 2018). 

 

H. sphondylium subsp. ternatum toprak üstü kısımlarından hazırlanan 

etilasetat, metanollü ve sulu ekstrelerin antidiyabetik aktivitelerinin değerlendirildiği 

in silico bir çalışmada α-amilaza karşı düşük aktivite görülürken (0,12-0,84 mmol 

akarboz eşdeğeri), α-glikozidaz enzimi daha belirgin inhibe edilmiştir (sırasıyla 3,65; 

2,29 ve 3,31 mmol akarboz eşdeğeri) (Uysal ve ark., 2019). 

 

Alloksanla diyabet oluşturulan sıçanlar üzerinde yapılan bir çalışmada H. 

persicum meyvelerinin sulu alkollü ekstresinin (400 mg/kg/gün) kan şekeri 

seviyesini kayda değer seviyede azalttığı görülmüştür (Majidi ve ark., 2020). 
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1.3.2.4. Antienflamatuvar Aktivite 

 

H. rapula, H. candicans, H. moellendorffii ve H. stenopterum köklerinin 

hekzanlı ekstreleriyle yapılan in vitro bir çalışmada ekstrelerin 50 µg/ml 

konsantrasyonda COX-1’i %61,1; %57,5; %66,2; %49,4 oranında inhibe ettiği 

göülmüştür. 25 µg/ml konsantrasyondaki 5-LOX inhibisyon oranları ise %94,4; 

%56,6; %52,3 ve %48,2 olarak ölçülmüştür. Ayrıca köklerde bulunan falkarindiolün 

de enzim inhibisyonu yaptığı ortaya konmuştur (Liu ve ark., 1998). 

 

H. laciniatum’dan izole edilen sfondinin A549 hücrelerinde IL-1β nedenli 

COX-2 ile PGE2 salınımı ile RAW 264.7 makrofajlarındaki LPS nedenli nitrik oksit 

sentaz ekspresyonu üzerinde inhibitör aktivite gösterdiği bulunmuştur.  Sfondin 

ayrıca fare mikrozomlarında kumarin-7-hidroksilaz aktivitesini de inhibe etmiştir 

(Yang ve ark., 2002). 

 

Erkek fareler üzerinde yapılan bir çalışmada H. persicum meyvelerinden elde 

edilen uçucu yağ ve sulu alkollü ekstrenin 100-200 mg/kg ve 400 mg/kg dozlarda 

karagenin nedenli pençe ödemini kayda değer olarak azalttığı gözlenmiştir 

(Hajahshemi ve ark., 2009). 

 

H. nepalense köklerinden izole edilen bergaptenin antienflamatuvar etkisinin 

değerlendirildiği in vitro bir çalışmada, bergapten doza bağlı olarak insan periferik 

kan hücrelerindeki TNF-α ve interlökin-6 üretimini inhibe etmiştir (Bose ve ark., 

2011). 

 

H. rigens tohum ve köklerinin metanollü ekstreleri ile yapılan bir çalışmada, 

ekstrelerin 200 ve 400 mg/kg dozlarda karagenin nedenli pençe ödemini inhibe ettiği 

bulunmuştur (Jagannath ve ark., 2012). 
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H. dissectum köklerinden izole edilen bileşiklerin RAW264,7 hücreleri 

üzerindeki nitrik oksit inhibitör etkisinin değerlendirildiği bir çalışmada 6-

karboksiletil-benzofuran-5-O-β-D-ksilopiranozil-(1 →2)-β-D-glukopiranozit bileşiği 

indometazine çok yakın IC50 değeri ile kuvvetli antienflamatuvar etki göstermiştir 

(Zhang ve ark., 2017c). Ayrıca H. dissectum köklerinden izole edilen (3S)-3-{4-

[(1E)-3-hidroksiprop-1-en-1-il]-2-metoksifenoksi}piperidin-2-on ile apterin de 

RAW264.7 dizilerinde nitrik oktsiti (NO) kayda değer biçimde inhibe etmiştir 

(IC50=18,1 ve 41,8 µM) (Zhang ve ark., 2017a). 

 

H. moellenderffii’nin yapraklarından izole edilen geijerin ve dehidrogeijerinin 

LPS indüklü kemirgen makrofaj hücrelerindeki (RAW 264.7) antienflamatuvar 

etkisinin araştırıldığı bir çalışmada dehidrogeijerin NO,  indüklenebilir NO (iNOS), 

COX-2 ve proenflamatuvar sitokin üretimini azaltırken geijerin etki göstermemiştir 

(Bae ve ark., 2012). H. moellendorffii kökleri ise RAW264.7 hücre serilerinde NO ve 

PGE2 üretimini inhibe etmiştir (Park ve ark., 2017). 

 

1.3.2.5. Aniepileptik Etki 

 

Fareler üzerinde yapılan bir çalışmada H. persicum tohumlarının asetonlu 

ekstresinin pentilentetrozol (PTZ) ve maksium elektroşok (MES) ile oluşturulan 

epileptik nöbetlerde doza bağlı olarak antikonvülzan etki gösterdiği bulunmuştur. 

ED50 değeri PTZ modeli için 205,9 mg/kg; MES modeli için 265,8 mg/kg olarak 

hesaplanmıştır (Sayyah ve ark., 2005). 

 

H. crenatifolium meyvelerinin uçucu yağı ile taşıdığı kumarin bileşiklerinin 

antikonvülzan aktivitesinin değerlendirildiği bir çalışmada yalnızca bergapten kayda 

değer aktivite göstermiştir (Tosun ve ark., 2008). 

 

H. platytaenium toprak üstü kısımlardan izole edilen kumarinlerin 

asetilkolinesteraz (AChE) aktivitelerinin değerlendirildiği bir çalışmada psoralen, 
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bergapten, ksantotoksin, pimpinellin, sfondin, byakangelisin, heraklanol ve apterin 

200 µg/ ml dozda AChE üzerinde %38-%78 değişen oranlarda inhibisyon yapmıştır. 

Butirilkolinesteraz (BChE) üzerindeki inhibisyon ise %36 ile %82 arasında 

bulunmuştur. Sfondin ve pimpinellin en kuvvetli, psoralen ise en zayıf etkiyi 

göstermiştir (Dinçel ve ark., 2013). H. platytaenium toprak üstü kısımlarından 

hazırlanan metanollü ekstrenin 100 µg/ml konsantrasyondaki AChE ve BChE 

inhibisyonu ise %32,52 ve %46,16 olarak bulunmuştur (Erdoğan Orhan ve ark., 

2016). 

 

H. sphondylium subsp. ternatum’un toprak üstü kısımlarıyla yapılan bir 

çalışmada etil asetat, metanol ve sulu ekstrelerin antikonvulzan etkisi in silico 

yöntemle test edilmiştir. En yüksek aktivite 1,70 mg galantin eşdeğeri olarak 

metanollü ekstrede görülmüştür. Etilasetatlı ekstre ise en yüksek BChE aktiviteyi 

göstermiştir (1,77 mg galantin eşdeğeri)  (Uysal ve ark., 2019). 

 

1.3.2.6. Antimikrobiyal Aktivite 

 

İran ve Kanada’dan toplanan 40 farklı bitki türünün Candida, Aspergillus ve 

Cryptococcus türleri üzerindeki antifungal aktivitesinin değerlendirildiği bir 

çalışmada H. persicum çiçeklerden hazırlanan metanollü ekstrenin en aktif 

ekstrelerden biri olduğu görülmüştür (Sardari ve ark., 1998). 

 

İşcan ve ark. (2003) tarafından yürütülen bir çalışmada H. sphondylium subsp. 

ternatum meyve uçucu yağının Escherichia coli, Staphylococcus aureus, 

Pseudomonas aeruginosa, Proteus vulgaris, Enterobacter aerogenes, Salmonella 

typhimurium, Candida albicans, Klebsiella pneumoniae, Yersinia enterocolitica, 

Listeria monocytogenes, Bacillus cereus, Staphylococcus epidermidis ve 

Xanthomonas campestris pv. phaseoli’ye karşı antimikrobiyal aktivitesi sıvı 

mikrodilüsyon ile biyootografik yöntemle test edilmiştir. Biyootografik yönteme 

göre aktif bileşik olarak saptanan 1-oktanol izole edilerek mikrodilüsyon ile 
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antimikrobiyal aktivitesi ölçülmüştür.  Sıvı mikrodilüsyon testinde testinde, uçucu 

yağ, bakteriler ve C. albicans üzerinde orta seviyede (minimum inhibitör 

konsantrasyonu (MIK): 0,5-1 mg ml)  inhibitör etki göstermiştir. 1-oktanolün ise tüm 

test mikroorganizmaları için MIK değeri 0,25-1 mg/ml arasında bulunmuştur.  

 

H. sphondylium subsp. ternatum, H.platytaenium ve H. crenatifolium meyve 

uçucu yağlarının antikandidal aktivitelerinin karşılaştırıldığı bir çalışmada üç uçucu 

yağın da en aktif olduğu Candida suşu C. glabrata olarak bulunmuştur (MIK50= 0,25 

mg/ml) (İşcan ve ark., 2004). 

 

Doğu Karadeniz Bölgesi’nde yetişen bitkilerin antmikrobiyal aktivitelerinin 

test edildiği bir çalışmada H. platytaenium tohumlu çiçeklerinin kloroformlu 

ekstresinin Branhamella catarrhalis, S. aureus, Bacillus subtilis, Helicobacter pylori, 

C. albicans, Trichophyton rubrum üzerindeki MIK değerleri sırasıyla 0,156; 0,312; 

0,625; 0,156; >1000; 0,078 mg/ml olarak; kloroformlu yaprak ekstresinin MIK 

değerleri ise B. catarrhalis için 0,156; S. aureus için 0,312; H. pylori için 0,019; T. 

rubrum için ise 0,156 mg/ml olarak bulunmuştur. Yaprak ekstresi diğer test 

mikroorganizmaları üzerinde antimikrobiyal etki göstermemiştir (Buruk ve ark., 

2006). 

 

H. sphondylium subsp. artvinense’nin antimikrobiyal etkisinin disk difüzyon 

metoduyla test edildiği bir çalışmada sulu ekstre S. aureus ve Shigella sp.’ya karşı 

etanollü ekstre ise yalnızca S. aureus’a karşı antimikrobiyal aktivite göstermiştir 

(Ergene ve ark., 2006). 

 

H. nepalense toprak altı kısımlarının diyareye yol açan bakterilere karşı 

antimikrobiyal etkisinin araştırıldığı bir çalışmada, metanollü ekstre Shigella 

dysenterine, E. coli, Shigella boydii, Vibrio cholerae ve S. typhimurium suşlarında 

azalma sağlamıştır (Bose ve ark., 2007). 
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Kastamonu’da yetişen endemik bitkilerin metanollü ekstrelerinin 

antimikrobiyal aktivitelerinin değerlendirildiği bir çalışmada H. paphlagonicum 

tohumlarının B. subtilis suşlarının büyümesini 0,859 mg/ml dozda inhibe ettiği 

bulunmuştur (Benli ve ark., 2007). 

 

H. maximum köklerinin metanollü ekstresinin Mycobaterium tuberculosis ve 

M. avium üzerindeki etkisinin incelendiği bir çalışmada 20 mg bitkiye eşdeğer 10 µl 

ekstre/disk konsantrasyonunda mikroorganizmaların büyümelerini inhibe etmiştir 

(Mccutcheon ve ark., 1997). 

 

H. candicans köklerinin etilasetat ekstresinden izole edilen 8-

geranikoksipsoralen, imperatorin ve herakleninin Bursaphelenchus xylophilus ve 

Panagrellus redivivus’a karşı nematisidal aktiviteleri değerlendirilmiş ve maddelerin 

LC50 değerleri 72. saatte B. xylophilus için sırasıyla 188,3; 161,7 ve 114,7 mg/L; P. 

redivivus için 117,5; 179,0 ve 148,7 m/L olarak bulunmuştur (Wang ve ark., 2008). 

 

İran’ın Kerman bölgesinden toplanan H. persicum meyvelerinden metanollü 

ekstre hazırlanmış ve H. pylori suşlarına karşı test edilmiştir. Ekstrenin farklı suşlar 

üzerindeki MIK değerleri 32-128 µg/ml olarak bulunmuştur (Atapour ve ark., 2009). 

 

H. pastinacifolium, H. persicum, H. rechingeri ve H. transcaucasicum toprak 

üstü kısımlarının uçucu yağları disk difüzyon yöntemiyle test edilmiş; E. coli, B. 

subtilis, K. pneumonia, S. typhi, S. aureus, P. aeruginosa, A. niger ve C. albicans 

üzerinde herhangi bir antimikrobiyal aktivite göstermemişlerdir (Firuzi ve ark., 

2010). Başka bir çalışmada ise İran’dan toplanan H. rechingeri yaprak uçucu yağı 

gram-pozitif bakterilere karşı disk difüzyon metoduyla test edilmiş, inhibisyon 

alanları S. aureus için 16 mm, B. subtilis için 20 mm, E. coli için 7 mm olarak 

bulunmuştur (Habibi, 2010). 
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Toksik olan ve olmayan Fusarium kültürleri üzerinde yapılan bir çalışmada H. 

persicum uçucu yağının 1492,6 ve 753,5 µg/ml dozlarda inhibisyon yaptığı 

görülmüştür (Naeini ve ark., 2010). 

 

Bir çalışmada H. lasiopetalum meyve uçucu yağının Streptococcus iniae’ye 

karşı antibakteriyel aktivitesi test edilmiş, 20 µL’de disk difüzyon ve kuyucuk 

difüzyon yöntemi ile antimikrobiyal aktivite göstermezken MIK değeri 78 µg/ml 

olarak bulunmuştur (Pirbalouti  ve ark., 2011). 

 

İran’da halk arasında kullanılan bitkilerin antifungal ve antiaflatoksijenik 

özelliklerinin değerlendirildiği bir çalışmada H. pubescens tohumlarından hazırlanan 

etil asetatlı ekstrenin Aspergillus parasiticus’a karşı antifungal etki gösterirken, A. 

parasiticus kaynaklı aflatoksin oluşumuna etki etmediği görülmüştür (Alinezhad ve 

ark., 2011). 

 

H. thomsonii’nin toprak üstü kısımlarından su distilasyonu ile edilen uçucu 

yağın mikrodilüsyon yöntemi ile ölçülen antimikrobiyal aktivitesi sonucunda, C. 

albicans, A. parasiticus, Aspergillus sydowii, T. rubrum, B. subtilis, P. 

aeruginosa’ya karşı orta-yüksek antimikrobiyal etki gösterdiği bulunmuştur 

(Sırasıyla MIK= 625; 312,5; 312,5; 625; 625; 312,5 mg/ml) (Guleria ve ark., 2011). 

 

H. siamicum meyve uçucu yağının antimikrobiyal aktivitesinin ölçüldüğü bir 

çalışmada inhibisyon alanları ve MIK değerleri B. subtilis için 11,23 mm ve 25 ml, 

C. albicans için 9,70 mm ve 50 ml, S.aureus için 11,43 mm ve 20 ml olarak 

bulunmuştur. E. coli, S. faecalis, Microsporum gypseum, P. aeruginosa üzerinde ise 

etki gözlenmemiştir (Kuljanabhagavad ve ark., 2011). 

 

İran’da tıbbi bitki olarak kullanılan H. lasiopetalum çiçekli toprak üstü 

kısımlarından hazırlanan etanollü ekstrenin Lactococcus garvieae’ye karşı 

antimikrobiyal etkisi test edilmiş MIK değeri 1000 µg/ml’den fazla bulunmuştur 

(Goudarzi ve ark., 2011). 
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Yapılan bir çalışmada H. persicum yaprak ve çiçeklerinin %80 metanollü 

ekstresinin Aeromonas salmonicida, Aeromonas hydrophila, B. subtilis, B. cereus, 

Micrococcus luteus, S. aureus, P. aeruginosa, K. pneumoniae, Klebsiella oxytoca ve 

E. coli ile A. niger ve C. albicans’a karşı antibakteriyel ve antifungal etkisi test 

edilmiş, test mikroorganizmalarına karşı kuvvetli etki gözlenmiştir. Agar difüzyon 

testinde inhibisyon zonu 2,26-51,01 mm aralığında ölçülürken; MIK değerleri 128-

512 mg/ml olarak bulunmuştur. En yüksek aktivite A. niger, en düşük aktivite ise M. 

luteus’ta görülmüştür (Kousha ve Bayat, 2012). 

 

H. persicum tohum uçucu yağıyla yapılan bir çalışmada farklı Candida 

zeylanoides suşları için 30 µl konsantrasyondaki inhibisyon alanları  0-40 mm olarak 

bulunmuştur (Shokri ve ark., 2012). 

 

H. sibiricum toprak üstü kısımlarından elde edilen uçucu yağın antimikrobiyal 

aktivitesi Salmonella enteridis, K. pneumoniae, Proteus mirabilis, P. aeruginosa, 

Enterobacter aerogenes, E. faecalis, B. cereus, S. aureus ve Listeria 

monocytogenes’e karşı test edilmiştir. MIK değerleri 2431,2-9724,8 µg/ml olarak 

bulunmuştur (Miladinovic ve ark., 2013).   

 

Hindistan’dan toplanan H. rigens uçucu yağının antimikrobiyal aktivitesi disk 

difüzyon ve agar dilüsyon yöntemiyle test edilmiştir. S. aureus, B. subtilis, E. coli, K. 

pneumoniae, P. aeruginosa, S. typhi ve S. abony bakterilerine karşı karşı ölçülen 

MIK değerleri 2,25-36 mg/ml; inhibisyon alanları ise ve inhibisyon zon değerleri 

8,6-15,8 mm olarak bulunmuştur (Jagannath ve ark., 2012). H. rigens köklerinin 

petrol eteri, kloroform, etilasetat ve metanol ekstreleriyle yapılan başka bir çalışmada 

ise etilasetatlı ekstrenin, 6,25 µg/ml MİK ile P. aeruginosa ve 1,56 µg/ml MİK 

değeri ile C. albicans’a karşı en yüksek aktiviteyi gösterdiği bulunmuştur (Lingaraju, 

2014). 

 

H. platytaenium meyvelerinden elde edilen uçucu yağın antimikrobiyal 

etkisinin araştırıldığı bir çalışmada C. albicans ve C. glabrata suşlarına karşı 
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anfungal etki gösterdiği tespit edilmiştir. Suşlara karşı inhibisyon bölgeleri sırasıyla 

10 ve 12-32 mm olarak ölçülmüştür. Standart ilaç olarak kullanılan Amfoterisin B ise 

her iki suş için de 22 mm çapında inhibisyon yapmıştır. Aynı çalışmada uçucu yağ S. 

aureus suşları, E. faecalis, E. coli, P. aeruginosa ve A. baumannii üzerinde 

inhibisyon görülmemiştir (Akcin ve ark., 2013). 

 

H. persicum toprak üstü uçucu yağının antimikotik etkisinin araştırıldığı bir 

çalışmada Trichophyton mentagrophytes,  T. rubrum, Epidermophyton floccosum, 

Microsporum gypseum ve Microsporum canis’e karşı MIK değerleri 1,5; 2; 3; 1; 1 

mg/ml; minimum fungusidal konsantrasyon (MFK) değerleri ise 3; 3; 6; 2; 2 mg/ml 

olarak bulunmuştur. Standart olarak kullanılan flukonazol, itrakonazol, terbinafin ve 

griseofulvinin 0,002-4 µg/ml değerleri arasında inhibisyon gösterirken, 0,004-4 

µg/ml konsantrasyon aralığında fungusidal aktivite sergilemiştir (Khosravi ve ark., 

2013). 

 

C. albicans, C. glabrata ve C. tropicalis suşlarında yapılan bir antifungal 

aktivite tayininde H.persicum meyvelerinin sulu-metanollü ve sulu-etanollü 

ekstrelerinin inhibisyon zonları 11-21 ve 8-18 mm, MIK değerleri ise 2,5-20 ve 

0,625-40 µg/ml olarak bulunmuştur (Nejad ve ark., 2014). 

 

H. persicum ve H. mantegazzianum sulu ekstrelerinin balık ve insanlardaki 

hastalık yapan ve yapmayan mikroorganizmalara karşı etkisinin araştırıldığı bir 

çalışmada en yüksek inhibisyon B. megaterium, M. luteus., Pseudomonas sp. ve S. 

aureus suşlarında gözlenmiştir (Kousha ve Ringo, 2015).  

 

H. sphondylium toprak üstü kısımlarından elde edilen uçucu yağ ile su, 

metanol, aseton ve etilasetatlı ekstrelerin E. coli, P. aeruginosa, S. enteritidis, B. 

cereus, L. monocytogenes, S. aureus ve C. albicans için minimum inhibitör 

konsantrasyonları  1,56-50 mg/ml aralığında bulunmuştur (Matejik ve ark., 2016). 
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H. pyrenaicum subsp. pollinianum, H. orphanidis kök, meyve ve yaprak uçucu 

yağlarının farklı Aspergillus, Trichoderma ve Penicillium suşları üzerindeki 

antifungal aktivitesi taranmış ve en yüksek aktivite köklerden elde edilen uçucu 

yağlarla yapılan denemede (MIK= 0,02-0,060 mg/ml ve 0,02-1,25 mg/ml) 

gözlenmiştir (Usjak ve ark., 2016a). 

 

H. persicum meyvesinden elde edilen uçucu yağın gıda kaynaklı bakteriler S. 

typhi (MIK= %32) ve V. cholera (MIK= %8) üzerinde kuvvetli antibakteriyel etki 

sergilediği görülmüştür (Shariatifar ve ark., 2017). 

 

H. pyrenaicum subsp. orsinii (Guss.) uçucu yağının antimikrobiyal 

aktivitesinin değerlendirildiği bir çalışmada kök uçucu yağı S. typhimurim, E. coli ve 

P. aeruginosa karşı kuvvetli inhibitör etki gösterirken, yaprak ve kök yağları 

Trichoderma viride ve Aspergillus ochraceus’a karşı kuvvetli antifungal aktivite 

sergilemiştir (Usjak ve ark., 2017). 

 

Bir çalışmada H. mantegazzianum, H. sosnowskyi ve H. persicum 

meyvelerinden furanokumarin içeren hekzanlı ekstre hazırlanmış, S. aureus, S. 

pseudintermedius, Streptococcus agalactiae, B. subtilis ve E. coli ile C. albicans 

üzerindeki antimikrobiyal aktiviteleri disk difzüyon yöntemiyle test edilmiştir. 70 

mg/ml konsantrasyondaki inhibisyon zonları 0-38 mm olarak ölçülmüştür 

(Politowicz ve ark., 2017). 

 

H. rawianum meyvelerinin uçucu yağının antimikrobiyal aktivite analizinde 

inhibisyon alanları C. albicans ve P. aeruginosa için sırasıyla 15,6 mm ve 10,3 mm; 

MIK değerleri ise 260 ve 521 µg/ml olarak bulunmuştur (Hasheminya ve 

Dehghannya, 2021). 
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1.3.2.7. Antioksidan Aktivite 

 

H. nepalense köklerinin antioksidan aktivitesinin test edildiği bir çalışmada 

metanollü ekstre FeSO4 nedenli lipit peroksidasyonunu doza bağlı olarak inhibe 

etmiştir. 1000 µg/ml dozda en yüksek inhibisyon gözlenmiştir (%69,25). Aynı dozda 

2,2,-difenil-1-pikrilhidrazil (DPPH) radikalini %72,38; hidroksil radikalini %80,38, 

süperoksit radikalini ise %60,57 oranında inhibe etmiştir (Dash ve ark., 2007).   

 

Koyun karaciğer hücreleri üzerinde yapılan bir antioksidan aktivite analizinde 

Van’dan toplanan H. persicum’un toprak üstü kısımlarıyla hazırlanan metanollü 

ekstrenin IC50 konsantrasyonu DPPH radikali için 0,438; lipit peroksidasyonu için 

0,503; glutatyon-S-transferaz (GST) için 130,28 mg/ml olarak bulunmuştur (Çoruh 

ve ark., 2007).  

H. persicum meyvelerinden izole edilen izopimpinellin, pimpinellin, bergapten 

ve bakuchicinin antioksidan aktivitesi linoleik asit peroksidasyonunu inhibe etme 

kapasitesi üzerinden florometrik yöntemle ölçülmüştür. IC50 değerleri sırasıyla 

11,83; 17,16; 38,39 ve 44,03 µg olarak bulunmuştur (Souri ve ark., 2008). 

 

H. moellendorffi yapraklarından izole edilen astragalin ve hiperozitin 

antioksidan aktivitesinin değerlendirildiği bir çalışmada IC50 değerleri sırasıyla 5,80 

ve 0,56 µM olarak bulunmuştur (Park ve ark., 2010). 

 

H. pastinacifolium, H. persicum, H. rechingeri ve H. transcaucasicum toprak 

üstü kısımlarından elde edilen uçucu yağlarla yapılan bir antioksidan aktivite 

tayininde DPPH radikali için IC50 değerleri sırasıyla 7,3; 7,4; 11,6; 16,3 mg/ml 

olarak bulunmuştur. Uçucu yağların total fenol içerikleri 1,809; 1,353; 0,399 ve 

0,390 mg kateşin eşdeğeri/ g yağ olarak bildirilmiştir (Firuzi ve ark., 2010). 

 

H. aquilegifolium meyve uçucu yağının antioksidan aktivitesi indirgeme 

kapasitesi, radikal süpürücü etki ve metal şelasyonu yöntemleriyle incelenmiş ve 
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yağın doza bağlı antioksidan aktivite gösterdiği bulunmuştur (Karuppusamy ve 

Muthuraja, 2010). 

H. sprengelianum tohum, yaprak ve rizomlarının uçucu yağlarının antioksidan 

aktivitesinin tiyobarbütirik asit (TBARS) testiyle tayin edildiği bir çalışmada yaprak 

uçucu yağı 250 ve 500 mg/L dozlarında α-tokoferol ve butilhidroksianizol 

(BHA)’den yüksek butilhidroksitoluen (BHT)’den düşük aktivite göstermiştir. 

Rizom uçucu yağının aktivitesi tohum uçucu yağından düşük bulunurken uçucu 

yağların antioksidan aktivitesinin doza bağlı olduğu görülmüştür (Karuppusamy ve 

Muthuraja, 2011). 

H. platytaenium toprak üstü kısımlarının petrol eteri ve metanollü ekstreleri ile 

bunlardan izole edilen furanokumarinlerin antioksidan aktivitelerinin tayin edildiği 

bir çalışmada ekstrelerin DPPH· inhibisyonu oldukça zayıf bulunurken, bergapten, 

ksantotoksin, izopimpinellin, sfondin, byakangelisin ve apterinin DPPH üzerinde 

inhibisyon yapmadığı görülmüştür. Pimpinellinin DPPH sürpürücü aktivitesi ise 100 

µg/ml konsantrasyonda %16,78 olarak ölçülmüştür. Aynı çalışmada ekstreler ile 

izole edilen bileşikler lipit peroksidasyonunu orta düzeyde inhibe etmiştir (Dinçel ve 

ark., 2013). 

Maggi ve ark. (2014) tarafından yapılan bir çalışmada H. sphondylium subsp. 

ternatum meyve uçucu yağı DPPH ve (2,2'-azino-bis(3-etilbenzotiazolin-6 sülfonik 

asit)) (ABTS) testlerinde Troloxtan 50, BHT’den 34 kat daha az antioksidan aktivite 

sergilemiştir. Yağın majör bileşiklerinden yalnızca oktil asetat ABTS’ye karşı zayıf 

aktivite gösterirken oktil butiratın test materyallerinde antioksidan etkisi 

görülmemiştir (Maggi ve ark., 2014). 

H. persicum köklerinden izole edilen psoralen, bergapten, ksantotoksin, 

izopimpinellin, angelisin, izobergapten, sfondin, pimpinellin, heratomin, 5-

metoksiheratomin, moellendorfilin ve fraksetinin DPPH· süpürücü etkisinin 

değerlendirildiği bir çalışmada bergapten, ksantotoksin, izopimpinellin, 

izobergapten, sfondin, pimpinellin, heratomin, moellendorfilin için sırasıyla 32,8; 
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12,0; 28,4; 28,6; 7,4; 1,2; 11,8 ve 0,2 µM olarak bulunmuştur. Diğer bileşiklerde ise 

etki görülmemiştir (Dehghan ve ark., 2017). 

 

Bir çalışmada H. rawianum meyvelerinin uçucu yağının antioksidan aktivitesi 

demir indirgeyici güç (FRAP) ve DPPH yöntemleri ile test edilmiş IC50 değerleri 

sırasıyla 0,49 µmol/g ve 105,78 µg/ml olarak bulunmuştur (Hasheminya ve 

Dehghannya, 2021). 

 

1.3.2.8. Bağışıklık Sistemi Üzerine Etki 

 

Bir çalışmada H. maximum köklerinin sulu ekstresinin immnostimulatör etkisi 

interlökin-6 üretimi üzerindeki etkisi ölçülerek incelenmiştir. Makrofaj 

akivasyonunun bir belirteci olan interlökin-6 üretiminde kayda değer artış 

gözlenmiştir (Webster ve ark., 2006). 

 

Fareler üzerinde yapılan bir çalışmada H. persicum meyvelerinin sulu ekstresi 

immunomodülatör etki için test edilmiştir. 50 ve 100 mg/kg dozlarda dalak karaciğer 

ağırlığı, 100 ve 200 mg/kg dozlarda ise gecikmiş tip aşırı duyarlılık yanıtı artmıştır. 

H. persicum’un hem hücresel hem de humoral bağışıklık fonksiyonları üzerinde 

uyarıcı etkisi olduğu gösterilmiştir (Sharififar ve ark., 2009b). 

 

H. persicum tohumlarının sulu ekstresinin fare peritonal makrofajları üzerinde 

immunostimulan etkisinin araştırıldığı in vitro bir çalışmada, ekstrenin 10 mg/ml 

konsantrasyonda makrofajlardaki NO yapımını artırdığı ve 20 mg/ml  dozda kuvvetli 

antikandidal etki gösterdiği bulunmuştur (Naeini  ve ark., 2013). 
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1.3.2.9. İnsektisit Aktivite 

 

Doğu Azerbaycan’dan toplanan H. persicum meyvelerinden elde edilen uçucu 

yağın Tetranychus urticae yumurta ve eril dişileri üzerinde insektisit etki gösterdiği 

bulunmuştur (Sırasıyla, LC50= 1,53 ve 3,5 µl/L) (Amizadeh ve ark., 2013). 

 

H. moellendorffii toprak üstü kısımlarından elde edilen uçucu yağın insektisit 

aktivitesi değerlendirilmiş ve Sitophilus zeamais ve Tribolium castaneum’a karşı 

toksisite sergilediği görülmüştür (Chu ve ark., 2012). 

 

H. persicum’un insektisit etkisinin incelendiği bir çalışmada yaprak ve tohum 

uçucu yağının dişi Callosobruchus maculatus’larda ömrü, yumurtlamayı ve 

doğurganlığı azalttığı bulunmuştur (Izakmehri ve ark., 2013). 

 

Bir çalışmada H. persicum tohum uçucu yağının T. castaneum larva, pupa ve 

yetişkinlerinde fumigant ve pestisit etki gösterdiği bulunmuştur (Ebadollahi ve ark., 

2014). 

 

1.3.2.10.  Karaciğer Üzerine Etki 

 

H. persicum çiçeklerinden elde edilen sulu-alkollü ekstrenin gebelik sırasında 

tüketilmesinin erkek yenidoğan sıçanlardaki etkisinin test edildiği bir çalışmada 200 

ve 400 mg/kg dozlarda serum alanin transaminaz (ALT) ve aspartat aminotransferaz 

(AST) seviyelerini; 400 mg/kg dozda ise albümin  seviyesini kayda değer oranda 

yükselttiği gözlenmiştir  (Mokhtar ve ark., 2015). 

 

Karaciğer toksisitesi oluşturulan sıçanlar ile yapılan 14 günlük bir çalışmada, 

karbontetraklorür ile indüklenen karaciğer enzimlerinin H. persicum meyve uçucu 
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yağı (100 ve 200 mg/kg) ile serum konsantrasyonlarının azaldığı bulunmuştur 

(Roshanei ve ark., 2017). 

 

Siklofosfamitle (SF) karaciğer hasarı oluşturulan sıçanlar ile yapılan 21 günlük 

bir çalışmada H. persicum meyvelerinin metanollü (%80) ekstresinin SF’nin neden 

olduğu bozulmuş enzim tablosunu (ALT, AST, alkalen fosfataz (ALP)) iyileştirdiği 

görülmüştür (Rostampur ve ark., 2017). 

 

1.3.2.11. Sitotoksik Aktivite 

 

H. moellendorffii kök ve yapraklarının metanollü ekstreleri ile etkili bileşikleri 

panaksinol ve falkarindiolün MK-1, HeLa ve B16F10 hücre serilerindeki 

antiproliferatif etkisinin test edildiği bir çalışmada hem ekstrelerin hem de 

bileşiklerin önemli antiproliferatif etki gösterdiği bulunmuştur (Nakano ve ark., 

1998). 

 

İnsan lösemi hücre serileri üzerinde yapılan bir çalışmada, H. sibiricum 

meyvelerinden hazırlanan etanollü ekstrenin 65-300 µg/ml konsantrasyonlarda doza 

bağlı olarak hücre büyümesini inhibe ettiği görülmüştür (Bogucka-Kocka ve ark., 

2008). 

 

H. persicum meyvelerinden elde edilen uçucu yağ, Brine shrimp larvalarına 

karşı kayda değer sitotoksik aktivite göstermiştir (LC50=0,007 µg/ml) (Sharififar ve 

ark., 2009a).  Moshafi ve ark. (2010) tarafından yapılan bir çalışmada ise Brine 

shrimp larvası için LC50 değeri 0,0071 µg/ml olarak ölçülerek sitotoksik aktivitesi 

doğrulanmıştır. Meyvelerin petrol eteri, klororoform, metanol, su ve eterli 

ekstrelerinin LC50 değerleri ise sırasıyla 54,93; 103,30; 233,40; 966,44 ve 230,30 

µg/ml olarak bulunmuştur (Moshafi ve ark., 2010). 
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H. pastinacifolium, H. persicum, H. rechingeri ve H. transcaucasicum toprak 

üstü kısımlarından elde edilen uçucu yağların farklı memeli kanser hücre serileri 

üzerindeki sitotoksik aktivitelerinin değerlendirildiği bir çalışmada H. 

pastinacifolium ve H. transcaucasicum uçucu yağları kolon (LS180), serviks (HeLa), 

B lenfoma (Raji) hücre serilerinde yüksek aktivite göstermiştir. H. rechingeri 

yalnızca LS180 üzerinde etki gösterirken H. persicum’un test edilen hücre serileri 

üzerinde herhangi bir aktivitesi gözlenmemiştir (Firuzi ve ark., 2010). 

 

H. sphondylium subsp. ternatum meyve uçucu yağı ile majör bileşikleri oktil 

asetat ve oktil butiratın MDA-MB 231 insan meme adenokarsinom, T98G insan 

glioblastoma multiform, A375 insan malign melanom ve HCT116 insan kolon 

kanseri hücre dizilerindeki sitotoksik aktivitesi test edilmiştir. IC50 değerleri Çizelge 

1.6’daki gibi bulunmuştur (Maggi ve ark., 2014). 

 

Çizelge 1.6. H. sphondylium subsp. ternatum uçucu yağı ile majör bileşiklerinin farklı kanser hücre 

dizileri üzerindeki sitotoksik aktiviteleri (Maggi ve ark., 2014) 

 
 Hücre dizisi (IC50 µg/ml) 

 MDA-MB 231 T98G A375 HCT116 

Uçucu yağ >200 >200 48,69 95,83 

Majör bileşikler  

Oktil asetat >200 >200 >200 >200 

Oktil butirat >200 >200 20,19 55,35 

Referans madde  

Sisplatin 2,17 2,22 0,13 2,31 

 

H. dissectum köklerinden izole edilen (7S, 8R)-dihidrodehidrodikoniferil alkol-

4-O-β-D-glukopiranozit-9’-n-butanol eter, (7S, 8R)-dihidrodehidrodikoniferil alkol-

4-O-β-D-glukopiranozit, (2S, 3S, 10S, 20R)-2,3-dihidro-5-(10,20-dihidroksipropil)-2-

(4-hidroksi-3-metoksifenil)-7-metoksi-3-metilbenzofuran ve apterin bileşiklerinin 

HeLa, HCT-8 ve HepG2 hücre dizilerindeki sitotoksik aktiviteleri MMT yöntemiyle 

test edilmiş ve IC50 değerleri 5,8-18,6 µM aralığında bulunmuştur. (7S, 8R)-

dihidrodehidrodikoniferil alkol-4-O-β-D-glukopiranozit-9’-n-butanol eter HepG2 

hücrelerine karşı yüksek aktivite gösterirken (IC50=8,2 µM), (7S, 8R)-

dihidrodehidrodikoniferil alkol-4-O-β-D-glukopiranozit ise HeLa ve HCT-8 

hücrelerinde en yüksek aktiviteyi göstermiştir (IC50=5,8 ve 9,6 µM) (Gao ve ark., 

2014). 
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H. pyrenaicum subsp. pollinianum ve H. orphanidis uçucu yağlarının sitotoksik 

aktivite testlerinde kök ve meyve uçucu yağları HeLa ve LS174 hücre dizilerine karşı 

kuvvetli aktivite göstermiştir (IC50= 7,53-58,86 µl/ml ve IC50= 24,16-58,86 µl/ml) 

(Usjak ve ark., 2016a). 

 

Bir çalışmada H. veticillatum ve H. ternatum uçucu yağlarının insan malign 

serviks adenokarsinomu HeLa, kolon kanseri LS174 ve küçük olmayan akciğer 

karsinomuna A549 karşı sitotoksik aktiviteleri incelenmiş IC50 değerleri Çizelge 

1.7’deki gibi bulunmuştur (Usjak ve ark., 2016b). 

 

Çizelge 1.7. H. verticillatum ve H. ternatum uçucu yağlarının farklı kanser hücre dizileri üzerindeki 

sitotoksik aktiviteleri (Usjak ve ark., 2016b) 

 
Uçucu yağlar IC50 (mg/ml) 

Malign hücreler Sağlıklı 

hücreler  

HeLa LS174 A549 MRC-5 

H. verticillatum kök 8,3 13,9 5,9 ≥200 

yaprak 66,8 146,0 135,5 120,1 

meyve 11,3 14,1 10,8 ≥200 

H. ternatum kök 17,7 6,7 12,0 ≥200 

yaprak 14,4 25,3 7,4 ≥200 

meyve 10,5 23,5 12,0 ≥200 

sisplatin 0,84 2,8 4,2 15,2 

 

Usjak ve ark., (2017) tarafından yürütülen bir çalışmada H. pyrenaicum 

subsp.orsinii’den elde edilen kök, yaprak, ve meyve uçucu yağları HeLa, LS174 ve 

A549 hücre dizilerine karşı belirgin sitotoksik aktivite göstermiştir (IC50= 6,49-14,56 

µg/ml). 

 

Trabzon’dan toplanan H. platytaenium çiçek ve gövdelerinin metanollü 

ekstreleri T47-D hücre dizilerinde orta dercede sitotoksik aktivite göstermiştir 

(Telkoparan Akıllılar ve ark., 2018).  

 

H. dissectum köklerinden izole edilen Kandinol C HePG2 karaciğer kanseri 

hücre dizilerinde orta düzeyde sitotoksik aktivite göstermiştir (Zhang ve ark., 2020). 
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1.3.2.12. Diğer Aktiviteler 

 

Farklı Heracleum türlerinin meyve ve köklerinden elde edilen uçucu yağların 

influenza A ve B’ye karşı in vivo aktivitelerinin incelendiği bir çalışmada uçucu 

yağlar farelere inhaler, intranazal ve oral yolla verilmiştir. Yağların toksisitesi 0,2-

0,4 ml olarak bulunmuştur. En etkili antiviral aktivite oral kullanım sonucu H. 

lehmannianum kök uçucu yağında tespit edilmiştir. Kök uçucu yağları meyve uçucu 

yağlarından daha yüksek aktivite göstermiştir. H. aconitifolium ve H. asperum uçucu 

yağları sadece influenza B’ye, H. lehmannianum uçucu yağları ise her iki tip 

influenza virüsüne karşı antiviral aktivite sergilemiştir (Tkachenko, 2007). 

 

H. persicum sulu ekstrelerinin hücre zarı geçirgenliği üzerine etkisinin 

araştırıldığı bir çalışmada ekstrenin hemolitik aktivitesinin çok düşük olduğu 

görülmüştür ve farmasötik formulasyonlar için uygun olduğu belirtilmiştir (Noudeh 

ve ark., 2010). 

 

H. afghanicum tohum uçucu yağının farelerin lokomotor aktivitesi üzerindeki 

etkisinin araştırıldığı bir çalışmada, yağın hekzil butirat, oktil asetat, oktil butirat ana 

bileşenli fraksiyonunun 0,004; 0,04*; 0,4 mg inhaler dozlarda sedatif etki gösterdiği 

bulunmuştur (*: en yüksek aktivite) (Karimi ve Ito, 2012). 

 

Balb/c fareler üzerinde yapılan bir çalışmada çiftleşmeden sonra farelere 

günlük 12,5 mg/kg H. persicum toprak üstü kısımlarının sulu alkollü ekstresi 7 gün 

boyunca verilmiştir. Ekstre grubundaki farelerde kandaki östrojen ve progesteron 

seviyeleri önemli ölçüde artmıştır. Ekstre grubundaki gebeliklerin %0,55’i düşükle 

sonuçlanırken kontrol grubunda düşük görülmemiştir. Ayrıca ekstre grubundaki 

embriyo ağırlıklarının daha az olduğu tespit edilmiştir (Jafarzadeh ve ark., 2014). 

 

H. persicum meyvelerinin sulu alkollü ekstresi ile uçucu yağının farelerdeki 

sperm ve kromatin kalitesi üzerine etkisinin incelendiği bir çalışmada ekstre 

grubunda (1000 mg/kg, ip) kontrol grubuna göre progresif olmayan motilitesi önemli 
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ölçüde artmıştır. Yağ grubunda (200 mg/kg, ip) motilite üzerinde önemli bir etki 

göstermemiştir. Bununla birlikte sperm kromatin kalitesi ve DNA bütünlüğü 

üzerinde zararlı etki gösterebileceği gözlenmiştir (Taghizaber ve ark., 2016). 

 

H. persicum meyvelerinin sulu alkollü ekstresinin in vivo olarak 

gerçekleştirilen çalışmalarda eşeysel döngüde gün aşırı uygulanmasında (400 ve 

1600 mg/kg dozlarda)  primordial ve primer foliküllerin sayısını artırdığı, doğum 

öncesi ve antral folikül sayısını azalttığı ortaya konmuştur. Bu antifolikülogenez 

etkinin de antienflamatuvar etkili bileşiklerden kaynaklanabileceği bildirilmiştir. 

Ekstre 1000 mg/kg dozda ise sperm hareketliliğini artırmıştır. 200-400-800 mg/kg 

dozlarda ise 10 günlük uygulamanın serumdaki luteinleştirici hormon, östradiol ve 

testosteron seviyelerini düşürerek östradiol-valerat nedenli polikistik over 

sendromunda FSH konsantrasyonunu artırdığı görülmüştür (Majidi ve Lamardi, 

2018). 

 

H. afghanicum yapraklarının petrol eteri, diklorometan, etil asetat, metanol ve 

sulu ekstreleri ile yapılan bir çalışmada Eisenia foetida’ya karşı doza bağlı 

antihelmintik aktivite görülmüştür. En etkili ekstre ise etilasetatlı ekstre olarak 

bulunmuştur (Amini ve ark., 2017). 

 

Sıçanlar üzerinde yapılan bir çalışmada H. persicum yaprak ve gövdesinin 

%70 etanollü ektstresinin gentamisin nedenli nefrotoksisiteye karşı koruyucu etki 

gösterdiği bulunmuştur (Akbaribazm ve ark., 2021). 

 

Bu tez çalışmasının amacı ülkemizde yetişen ve üzerinde daha önce 

antienflamatuvar aktivite tayini ile detaylı fitokimyasal çalışma yapılmamış olan H. 

paphlagonicum, H. sphondylium subsp. ternatum, H. sphondylium subsp. montanum, 

H. sphondylium subsp. cylocarpum taksonlarının kök ve toprak üstü kısımlarının 

antienflamatuvar etkilerini değerlendirerek, BAYF yöntemi ile etkiden sorumlu 

olabilecek bileşiklerin izole edilmesi ve yapılarının aydınlatılmasıdır. Ayrıca bitkisel 
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materyallerden hazırlanacak ekstrelerin kumarin, flavonoit ve fenolik asit 

içeriklerinin de YPSK yöntemi ile değerlendirilmesi hedeflenmiştir.  
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2. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

2.1. Gereç 

 

2.1.1. Bitkisel Materyal 

 

Bitkisel materyal olarak seçilen H. sphondylium subsp. cyclocarpum, H. 

sphondylium subsp. montanum, H. sphondylium subsp. ternatum, H. paphlagonicum 

Çizelge 2.1.’de verilen lokalitelerden, belirtilen tarihlerde toplandı. 

 

Çizelge 2.1. Heracleum türlerinin toplandığı lokaliteler 

 
Bitki  Lokalite Toplanma 

tarihi 

Herbaryum 

numarası 

H. sphondylium subsp. cyclocarpum 

A8, Artvin-Murgul 

Orman içi, 2136m 

41°14' 3" K  

41°33' 6" D 

Temmuz, 

2018 
AEF 28812 

H. sphondylium subsp. montanum 

A4, Karabük-Yenice 

Orman içi, dere kenarı, 1000m 

41°10' 27.2964" K  

32°20' 47.1258" D 

Haziran, 

2018 
AEF 28814 

H. sphondylium subsp. ternatum 

B4, Ankara-Kırıkkale yolu 

Dere kenarı, 900m 

39°56' 8" K  

33°1' 18" D 

Haziran, 

2018 
AEF 28809 

H. paphlagonicum 

A4, Çankırı-Ilgaz 

Dere kenarı, 1753m 

41°4' 23" K  

33°44' 19" D 

Haziran, 

2018 
AEF 28815 

 

Herbaryum örnekleri preslenerek kurutuldu. Örnekler Prof. Dr. Hayri Duman 

ve Prof. Dr. Ahmet Duran tarafından teşhis edilerek Ankara Üniversitesi Eczacılık 

Fakültesi Herbaryum’una (AEF) kaldırıldı. Bitkilerin toprak üstü kısımları ile kökleri 

ayrılarak deneysel çalışmalarda kullanılmak üzere oda sıcaklığında kurutuldu ve toz 

edildi. Toplanan bitkilerin doğadaki fotoğrafları Şekil 2.1.-Şekil 2.4’te verilmiştir. 

Bitkilere ait herbaryum örneklerinin fotoğrafları Şekil 2.5-2.8’de verilmiştir. 
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Şekil 2.1. H. sphondylium subsp. cyclocarpum’un doğadaki görünüşü 
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Şekil 2.2. H. sphondylium subsp. montanum’un doğadaki görünüşü 
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Şekil 2.3. H. sphondylium subsp. ternatum’un doğadaki görünüşü 
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Şekil 2.4. H. paphlaghonicum’un doğadaki görünüşü 

 

 
 
Şekil 2.5. H. sphondylium subsp. cyclocarpum herbaryum örneği 
 

 



 

 

83 

 

 

 

 
 

Şekil 2.6. H. sphondylium subsp. montanum herbaryum örneği 
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Şekil 2.7. H. sphondylium subsp. ternatum herbaryum örneği 
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Şekil 2.8. H. paphlagonicum herbaryum örneği 
 

2.1.2. Deney Hayvanları 

 

Antienflamatuvar etki testlerinde kullanılan Balb-c erkek fareler (20-25 g) 

Kobay Deney Hayvanları Laboratuvarı’ndan temin edildi ve aktivite çalışmaları 

Kobay Deney Hayvanları Laboratuvarı’nda yürütüldü (Etik kurul: Kobay Deney 

Hayvanları Laboratuvarı 408-.23.09.2019). 

 

Deney ortamına uyum sağlayabilmeleri için en az 48 saat laboratuvar 

ortamında bekletilen hayvanlar bu süre boyunca pelet yem ve su ile beslendi. Deneye 

başlamadan 24 saat önce su serbest bırakılarak yem kesildi. Her bir deney grubunda 

altışar hayvan kullanıldı. 
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2.2. Yöntem 

 

2.2.1. Fitokimyasal Çalışmalar 

 

2.2.1.1. Ekstraksiyon 

 

2.2.1.1.1. Diklorometanlı Ekstrelerin Hazırlanması 

 

Bitkisel materyal diklorometanla oda sıcaklığında 24 saat boyunca masere 

edildi. 24 saat sonunda 1 saat ultrasonik banyoda karıştırılarak pileli süzgeç 

kağıdından süzüldü.  Süzülen ekstreler rotavaporda düşük basınç altında 35-40 °C’de 

yoğunlaştırıldı. Bu işlem her materyal için 5 gün süresince tekrar edildi. Ekstrelerin 

% verimleri hesaplandı ve aktivite testleri için ayrıldı. 

 

2.2.1.1.2. Metanollü Ekstrelerin Hazırlanması  

 

Diklorometan ekstraksiyonunun tamamlanmasının ardından kalan bitkisel 

materyal kurutuldu ve metanol ile 24 saatlik maserasyona bırakıldı. 24 saat sonunda 

1 saat ultrasonik banyoda karıştırıldı. Ekstreler pileli süzgeç kağıdından süzülerek, 

bu işlem 5 gün boyunca tekrarlandı. Süzüntüler birleştirilerek düşük basınç altında 

35-40 °C’de uçuruldu. Elde edilen ham ekstreler liyofilize edilerek suyundan 

kurtarıldı. Ekstre verimleri hesaplanarak biyolojik aktivite testlerine tabi tutuldu. 
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2.2.1.2. Kromatografi Çalışmaları 

 

2.2.1.2.1. İnce Tabaka Kromatografisi Uygulamaları 

 

Ekstraksiyon çalışmaları sonucunda elde edilen ekstreler silikajel 60 F254 

(Merck, 1.05554) kaplı hazır plaklar üzerinde incelendi. Diklorometanlı ekstrelerde 

çözücü sistemi olarak n-hekzan:etilasetat (8:2) kullanıldı. Ekstrelerin uygulandığı 

plak aynı çözücü sistemi içerisinde iki kez yürütüldü. Metanollü ekstreler için ise 

etilasetat:metanol:su (80:13,5:10) sistemi mobil faz olarak kullanıldı. Develope 

edilen plaklar 256 ve 366 nm UV ışığı altında incelendi.  Plaklar vanilin-sülfirik asit 

reaktifiyle muamele edilerek 110 ºC'lik etüvde bekletildi ve lekeler tespit edildi. 

 

H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinden hazırlanan diklorometan ve 

metanollü ekstrelerin en iyi ayrıldığı çözücü sistemini tespit edebilmek için farklı 

çözücü karışımları denendi (Çizelge 2.2.). 

 

Çizelge 2.2. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinden hazırlanan diklorometan ve metanollü 

ekstrelerinin incelenmesinde kullanılan çözücü sistemleri 

 
Diklorometanlı ekstre için kullanılan çözücü 

sistemleri 

Metanollü ekstre için kullanılan çözücü sistemleri 

Diklorometan:metanol (8:2) Etilasetat:metanol (5:5) 

n-Hekzan:etilasetat (8:2) Etilasetat:metanol (6:4) 

n-Hekzan:etilasetat (7:3) Etilasetat:metanol (7:3) 

n-Hekzan:etilasetat (6:4) Etilasetat:metanol (8:2) 

 Etilasetat:metanol (9:1) 

 Etilasetat:metanol:su (100:13,5:10) 

 Etilasetat:metanol:su (90:13,5:10) 

 Etilasetat:metanol:su (80:13,5:10) 

 

Kolon kromatografisi uygulamalarından elde edilen fraksiyonların İTK 

analizleri silikajel 60 normal faz plaklar üzerinde gerçekleştirildi. Diklorometan 

ekstresinden elde edilen fraksiyonlar için hekzan:etilasetat (8:2), n-hekzan:etilasetat 

(7:3), n-hekzan:etilasetat (6:4) ve etilasetat:metanol:su (80:13,5:10) çözücü sistemleri 

kullanıldı. Metanol ekstresinden elde edilen fraksiyonlar ise kloroform:metanol:su 

(65:25:4) çözücü sisteminde yürütülerek incelendi. Plaklar UV254 ve UV366 ışık 
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altında incelendikten sonra vanilin-sülfirik asit reaktifi püskürtülerek 110 ºC'lik 

etüvde lekeler gözleninceye kadar ısıtma işlemi uygulandı. 

 

İzole edilen maddeler, izole edildikleri fraksiyonlar ile silikajel İTK plağına 

uygulanarak ekstrelerin İTK analizlerinde kullanılan çözücü sistemleri ile kontol 

edildi. 

 

2.2.1.2.2. Kolon Kromatografisi Uygulamaları 

 

Antienflamatuvar etkiden sorumlu olabilecek bileşikleri izole etmek için en 

yüksek aktivitenin görüldüğü ekstreler olan H. sphondylium subsp. cyclocarpum 

bitkisinin toprak altından hazırlanan diklorometan ve metanollü ekstreler ayrı ayrı 

kolon kromatografisine uygulandı. Adsorban olarak silikajel 60 (230-400 mesh, 

0.040-0.063 mm, Merck ASTM) kullanıldı. 

 

2.2.1.2.2.1. Diklorometanlı Ekstrede Silikajel Kolon Uygulamaları 

 

Silikajel 350 gram tartıldı ve hekzanla karıştırılarak 5 x 80 cm büyüklüğünde 

kolona dolduruldu. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometanlı 

ekstresi (14,4003 g) aynı miktarda silikajel ile karıştırılarak kurutuldu ve kolona kuru 

halde tatbik edildi. n-Hekzan:etilasetat (8:2) çözücü sistemi ile elüsyona başlandı. 

200-250 ml hacimde 121 fraksiyon toplandı. Sonrasında diklorometan:metanol (8:2) 

çözücü sistemine geçilerek 200-250 ml hacimlerde 8 fraksiyon toplandı. En son 

metanol ile elüsyon yapılarak toplam 140 fraksiyon elde edildi ve elüsyon bitirildi. 

Elde edilen fraksiyonlar rotavaporda yoğunlaştırılarak İTK ve YPSK yöntemleri ile 

kimyasal içerikleri açısından kontrol edildi. Her iki kromatografik yöntem ile elde 

edilen sonuçlar birlikte değerlendirilerek benzer kimyasal içeriğe sahip olan 

fraksiyonlar birleştirildi. Birleştirilen fraksiyonlar antienflamatuvar aktiviteleri için 

test edildi. 
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2.2.1.2.2.2. Metanollü Ekstrede Silikajel Kolon Uygulamaları 

 

Silikajel 350 gram tartıldı ve etilasetatla karıştırılarak 5 x 80 cm büyüklüğünde 

kolona dolduruldu. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin metanollü 

ekstresi (21,0867 gr) aynı miktarda silikajel ile karıştırılarak kurutuldu ve kolona 

kuru halde tatbik edildi. Kolondan etilasetat:metanol:su (80:13,5:10) çözücü sistemi 

geçirilerek 200-250 ml hacimde 52 fraksiyon toplandı. Ardından kolon metanolle 

yıkandı ve 9 metanollü fraksiyon toplandı. Elde edilen fraksiyonlar rotavaporda 

yoğunlaştırılarak İTK ve YPSK yöntemleri ile kimyasal içerikleri incelendi. Benzer 

kimyasal içeriğe sahip olan fraksiyonlar birleştirildi. Birleştirilen fraksiyonlar 

antienflamatuvar aktiviteleri için test edildi. 

 

2.2.1.2.3. Yüksek Performans Sıvı Kromatografisi Uygulamaları 

 

2.2.1.2.3.1. Analitik Yüksek Performans Sıvı Kromatografisi 

Uygulamaları 

 

Analitik YPSK analizleri Agilent 1260 G1315 DAD cihazı ile ACE 5 C18 (250 

x 4,6 mm; 5 µl partikül büyüklüğü) kolon kullanılarak yapıldı. 

 

Hazırlanan ekstrelerin fitokimyasal içerikleri hakkında ön bilgi sahibi 

olabilmek için Çizelge 2.3 ve 2.4’te verilen analiz koşulları kullanılarak YPSK 

analizi yapıldı. Kumarin, flavonoit ve fenolik asit içerikleri kalitatif ve kantitatif 

olarak araştırıldı. Kumarin standardı olarak angelisin, bergapten, ksantotoksin, ostol, 

edulisin III, edulisin IV, umbelliferon, imperatorin, izoimperatorin, deltoin, 

kolumbianetin, izoepoksipteriksin; flavonoit standardı olarak amentoflavon, 

apigenin, apigenin-7-O-β-glikozit, hiperozit, izokersetin, kemferol, kersetin, luteolin, 

luteolin-7-O-β-glikozit, viteksin-2-O-ramnozit; fenolik asitlerden ise ferulik, gallik, 

kafeik, kinik, sinapik, siringik, vanilik asit kullanıldı. Diklorometanlı ekstrelerde 
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kalitatif olarak tespit edilen ksantotoksin, imperatorin, angelisin, bergapten ve ostol 

için kantitatif analiz yapıldı. Ksantotoksin, imperatorin, angelisin, ve ostolün 0,025; 

0,05; 0,1; 0,25 ve 0,5 mg/ml; bergaptenin ise 0,005; 0,01; 0,025; 0,05; 0,1; 0,25 ve 

0,5 mg/ml konsantrasyondaki çözeltileri hazırlanarak YPSK cihazına üçer kez 

enjekte edildi. Furanokumarinlerin 254 nm; ostolün 330 nm’deki pik alanları 

konsatrasyonlarına karşı grafiğe geçirilerek kalibrasyon grafikleri ve denklemleri 

elde edildi. Ekstreler 10 mg/ml konsantrasyonlarda hazırlanarak 0,45 µm membran 

filtreden süzüldü ve YPSK cihazına üçer kez enjekte edildi.  

 

Tespit edilen standart maddelerin Limit of detectionn (LOD) ve Limit of 

quantitation (LOQ) değerleri sinyal/gürültü oranı sırasıyla 3 ve 10 olacak şekilde 

hesaplanarak üç gün boyunca 6’şar kez cihaza enjekte edildi. 

 

Çizelge 2.3. Diklorometanlı ekstrelerin YPSK analizlerinde kullanılan gradient elüsyon sistemi 

 
Zaman (dk)* %0,2 o-fosforik asit 

içeren bidistile su 

(%) 

Metanol (%) Akış Hızı (mL/dak) Kolon sıcaklığı 

(°C) 

0 

5 

25 

30 

55 

34,5 

33,5 

0 

45 

65,5 

67,5 

100 

0,5 

0,5 

0,5 

0,5 

40°C 

40°C 

40°C 

40°C 

35 0 100 0,5 40°C 
*post time: 5 dk 

 

Çizelge 2.4. Metanollü ekstrelerin YPSK analizlerinde kullanılan gradient elüsyon sistemi 
 

Zaman (dk)* %0,2 o-

fosforik asit 

içeren bidistile 

su (%) 

Asetonitril (%) Metanol (%) Akış Hızı 

(mL/dak) 

Kolon sıcaklığı 

(°C) 

0 

35 

35,01 

40 

90 

0 

0 

0 

10 

100 

0 

0 

0 

0 

100 

100 

1 

1 

1 

1 

40°C 

40°C 

40°C 

40°C 
*post time: 5 dk 

 

Diklorometanlı ekstreden elde edilen fraksiyonlar için Çizelge 2.5; metanollü 

ekstreden elde edilen fraksiyonlar için Çizelge 2.6.’te verilen analiz koşulları ile akış 

sistemleri kullanıldı. 
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İzole edilen maddelerin saf olup olmadığını anlayabilmek ve izole edildikleri 

fraksiyonlarla karşılaştırabilmek için Çizelge 2.6.’da verilen akış sistemi kullanılarak 

YPSK analizleri yapıldı. 

 

Çizelge 2.5. Diklorometanlı ekstreye ait fraksiyonların YPSK analizlerinde kullanılan gradient 

elüsyon sistemi 

 
Zaman (dk)* %0,2 o-

fosforik asit 

içeren bidistile 

su (%) 

Asetonitril (%) Metanol (%) Akış Hızı 

(mL/dak) 

Kolon sıcaklığı 

(°C) 

0 

25 

25,01 

30 

60 

15 

0 

0 

40 

85 

0 

0 

0 

0 

100 

100 

1 

1 

1 

1 

40°C 

40°C 

40°C 

40°C 
*post time: 5 dk 

 

Çizelge 2.6. Metanollü ekstreye ait fraksiyonların YPSK analizlerinde kullanılan gradient elüsyon 

sistemi 

 
Zaman (dk)* %0,2 o-

fosforik asit 

içeren bidistile 

su (%) 

Asetonitril (%) Metanol (%) Akış Hızı 

(mL/dak) 

Kolon sıcaklığı 

(°C) 

0 

20 

20,01 

25 

90 

40 

0 

0 

10 

60 

0 

0 

0 

0 

100 

100 

1 

1 

1 

1 

40°C 

40°C 

40°C 

40°C 
*post time: 5 dk 

 

2.2.1.2.3.2. Semi-Preparatif Yüksek Performans Sıvı Kromatografisi 

Uygulamaları 

 

Preparatif YPSK çalışmaları, Agilent 1260 G1315 DAD cihazı ile ACE 5 C18 

(250 x 4,6 mm; 5 µl partikül büyüklüğü) kolon kullanılarak yapıldı. 

 

Diklorometanlı ekstrenin en aktif bulunan fraksiyonu 127-140 için Çizelge 2.7; 

metanollü ekstrenin en aktif bulunan fraksiyonu 1-10 için Çizelge 2.8’de verilen akış 

sistemleri kullanıldı. Semi-preparatif YPSK çalışmalarında kolon fırını kullanılmadı. 
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Çizelge 2.7. Diklorometanlı ekstrenin aktif fraksiyonu (127-140) için semi-preparatif YPSK 

çalışmalarında kullanılan gradient elüsyon sistemi 

 
Zaman (dk)* Bidistile su (%) Asetonitril (%) Metanol (%) Akış Hızı 

(mL/dak) 

0 

20 

20,01 

26 

90 

47,5 

0 

0 

10 

52,5 

0 

0 

0 

0 

100 

100 

1,5 

1,5 

1,5 

1,5 
*post-time: 4 dk 

 

Çizelge 2.8. Metanollü ekstrenin aktif fraksiyonu (1-10) için semi-preparatif YPSK çalışmalarında 

kullanılan gradient elüsyon sistemi 

 
Zaman (dk)* Bidistile su (%) Asetonitril (%) Metanol (%) Akış Hızı 

(mL/dak) 

0 70 0 30 1,5 

5 47 0 53 1,5 

5,01 47 0 53 1,2 

11,00 44,3 0 55,7 1,2 

11,01 0 100 0 1 

12 0 100 0 1 

12,01 0 0 100 1 

18 0 0 100 1 
*: post-time: 3 dk 

 

2.2.1.3. İzole Edilen Bileşiklerin Yapı Tayini  

 

Semi-preparatif YPSK ile izole edilen maddelerin yapı tayini için KS, 1H-, 13C- 

ve 2D NMR (HMBC, COSY, TOCSY, HSQC) teknikleri kullanıldı. 

 

2.2.1.3.1. Nükleer Manyetik Rezonans (NMR) Spektroskopisi 

 

Bileşiklerin dötorometanol (MeOD) ve dötorokloroform (CDCl3) içinde 

hazırlanan çözeltilerinin 1H-NMR ve 13C-NMR ayrıca HMBC, COSY, TOCSY, 

HSQC spektrumları Ankara Üniversitesi Eczacılık Fakültesi Merkez Laboratuvarı 

II’de bulunan Varian Mercury 400, 400 MHz High Performance Digi NMR 

Spektrometre cihazı kullanılarak alındı. 
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2.2.1.3.2. Kütle Spektroskopisi 

 

İzole edilen bileşiklerin kütleleri Ankara Üniversitesi Eczacılık Fakültesi 

Merkez Laboratuvarı II’de bulunan Waters 2695 Allia Micromass ZQ marka Sıvı 

kromatografisi (KS)-Kütle spektrometresi cihazı ile ölçüldü. Örnekler metanol içinde 

çözülüp, dilüe edildikten sonra aşağıda verilen şartlar altında analizler yapıldı. 

 

SK/KS Şartlar 

 

YPSK Sistemi  : Waters Alliance 

Kolon   : C-18 

Hareketli Faz A  : Metanol:Su (50:50)    

Hareketli Faz B  : Asetonitril 

Akış Hızı  : 0,5mL/dak 

Sıcaklık   : 25ºC 

Enjeksiyon Hacmi : 10 μL 

 

2.2.2. Antienflamatuvar Etki Çalışmaları 

 

Biyolojik aktivite yönlendirmeli fraksiyonlamanın ilk basamağında hazırlanan 

ekstrelerin aktiviteleri karagenin, PGE2 ve serotonin nedenli arka pençe ödemi 

modelleri kullanılarak test edildi. Sonuçlar karşılaştırılarak aktif ekstre/ekstreler 

tespit edildi. Serotonin nedenli enflamasyonda, ekstrelerde kayda değer sonuçlar elde 

edilmediği için, bu test fraksiyonlara ve izole edilen maddelere uygulanmadı. Test 

edilen türler içerisinde H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometan 

ve metanollü ekstrelerinin aktivitesinin en yüksek olduğunun belirlenmesi sonucunda 

daha ileri çalışmalar için bu ekstreler tercih edildi ve kolon kromatografisi sonucu  

elde edilen fraksiyonların ayrıca en yüksek aktivitenin gözlendiği fraksiyonlardan 

elde edilen saf maddelerin antienlamatuvar etki tayinleri  karagenin ve PGE2 nedenli 

enflamasyon modelleri kullanılarak yapıldı. 
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2.2.2.1. Test Numunelerinin Hazırlanması 

 

Ekstreler %0,5’lik karboksimetil selüloz (CMC) içinde süspanse edilerek 

farelere 100 mg/kg dozda gastrik gavaj ile oral olarak uygulandı. Kontrol grubundaki 

farelere yalnızca %0,5’lik CMC uygulandı. Referans madde olarak kullanılan 

indometazin (Nobel) %0,5’lik CMC içinde çözülerek 10 mg/kg dozda uygulandı. 

Test çözeltileri ve referans maddenin uygulanmasından sonra, karagenin, 

prostaglandin E2 ve serotonin ayrı ayrı uygulanarak enflamasyon oluşturuldu. 

 

2.2.2.2. Karagenin Nedenli Arka Pençe Ödemi 

 

50 mg karagenin (Sigma Co., No: C-1013) 2,5 ml serum fizyolojik içerisinde 

süspanse edildi. Hayvanların sağ arka ayaklarının subplantar dokularına 25 µl 

karagenin solüsyonu, sol arka ayaklarının subplantar dokularına ise kontrol amaçlı 

serum fizyolojik solüsyonu enjekte edilerek ödem oluşturuldu. Mikrometrik kumpas 

(Ozaki Co., Tokyo, Japan) kullanılarak her bir ayağın şişme kalınlığı 90 dakika 

aralıklarla 6 saat boyunca ölçüldü. Sağ ve sol pençe kalınlığı arasındaki fark 

enflamasyon seviyesi olarak değerlendirildi. Her bir grubun ortalaması 

karşılaştırılarak istatistiksel olarak analiz edildi (Toker ve ark., 2004 ve Yesilada ve 

Küpeli, 2002). 

 

2.2.2.3. Prostaglandin E2 Nedenli Arka Pençe Ödemi 

 

5 µg PGE2 (Fluka Chemie AG, Art. 82475) 5 µl Tyrode’ çözeltisi içinde 

çözüldü. Hayvanların sağ arka ayaklarının subplantar dokularına 5µl PGE2 çözeltisi, 

sol arka ayaklarının subplantar dokularına ise kontrol amaçlı 5 µl Tyrdoe’ çözeltisi 

enjekte edilerek ödem oluşturuldu. Sağ ve sol ayaklardaki şişme farkları mikrometrik 

kumpas kullanılarak 15 dakika aralıklarla 75 dakika boyunca ölçüldü. Test ve kontrol 
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grupları arasındaki şişme farkları karşılaştırılarak analiz edildi (Küpeli ve Ercil, 2009 

ve Yeşilada ve Küpeli, 2007). 

 

2.2.2.4. Serotonin Nedenli Arka Pençe Ödemi 

 

5 µg serotonin kreatinin sülfat (Merck, Art. 7768) 5 µl Tyrode’ çözeltisinde 

çözüldü. Hayvanların sağ arka ayak subplantar dokularına 5 µl serotonin çözeltisi, 

sol arka ayak subplantar dokularına ise 5 µl Tyrode’ çözeltisi uygulandı. Pençe 

ödemleri mikrometrik kumpas ile ölçülerek test ve kontrol gruplarının ortalamaları 

karşılaştırıldı. Ölçümler 6 dakikada bir 30 dakika boyunca yapıldı (Erdemoğlu ve 

ark., 2009 ve Küpeli ve ark., 2002). 

 

2.2.2.5. Deney Sonuçlarının İstatistiksel Değerlendirilmesi 

 

Deney sonuçlarının istatistiksel değerlendirmesi ANOVA testi ile yapıldı. 

Standart hatalar *:p<0,05; **:p<0,01 ve ***:p:<0,001 olarak ifade edildi. 
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3. BULGULAR 

 

3.1. Fitokimyasal Çalışmalara Ait Bulgular 

 

3.1.1. Ekstraksiyon Çalışmalarına Ait Bulgular 

 

H. sphondylium subsp. cyclocarpum, H. sphondylium subsp. montanum, H. 

sphondylium subsp. ternatum, H. paphlagonicum kök ve toprak üstü kısımlarından 

hazırlanan diklorometan ve metanollü ekstrelerin verimleri Çizelge 3.1.’de 

verilmiştir. 

 

Çizelge 3.1. Heracleum türlerinden elde edilen diklorometan ve metanollü ekstrelerin yüzde verimleri 

 
Bitki Adı Kullanılan 

kısım 

Diklorometanlı ekstre-% 

verim (g/g) 

Metanollü ekstre-% 

verim (g/g) 

H. sphondylium subsp. ternatum K 3,90 8,69 

T 4,39 5,37 

H. sphondylium subsp. 

cyclocarpum 

K 4,18 6,21 

T 2,28 7,54 

H. sphondylium subsp. montanum K 1,35 7,17 

T 3,73 7,11 

H. paphlagonicum K 2,72 6,30 

T 2,12 9,51 
K: Kök, T: Toprak üstü 

 

Ekstrelerin biyolojik aktivite testleri yapıldıktan sonra en aktif çıkan ekstreler, 

H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometan ve metanollü ekstreleri 

olarak belirlendi ve çalışmalara bu ekstreler ile devam edildi. İzolasyon 

çalışmalarında kullanılmak üzere H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinden, 

225,64 g bitkisel materyalden hareketle 8,0583 g diklorometanlı, 17,8045 g 

metanollü ekstre hazırlandı. 
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3.1.2. Kromatografi Çalışmalarına Ait Bulgular 

 

3.1.2.1. İnce Tabaka Kromatografisi Çalışmalarına Ait Bulgular 

 

Ekstrelerin fitokimyasal içerikleri hakkında bilgi sahibi olabilmek ve en iyi 

ayrımın görüldüğü çözücü sistemini/sistemlerini saptayabilmek için İTK çalışmaları 

yapıldı. Diklorometanlı ekstreler için n-hekzan:etilasetat (8:2) çözücü sistemi; 

metanollü ekstrelerin ise etilasetat:metanol:su (80:13,5:10) çözücü sistemi ile elde 

edilen İTK kromatogramları Şekil 3.1 ve 3.2’de gösterilmiştir. 

 

 

 
Şekil 3.1. Heracleum türlerinin diklorometanlı ekstrelerinin İTK uygulamaları.  254 nm ve 366 nm 

ışık ile H2SO4-Vanilin reaktifi ile muamele edildikten sonraki kromatogramları. Sırasıyla; H. 

paphlagonicum kök ekstresi (1); H. paphlagonicum toprak üstü ekstresi (3); H. sphondylium subsp. 

ternatum kök ekstresi (5); H. sphondylium subsp. ternatum toprak üstü ekstresi (7); H. sphondylium 

subsp. montanum kök ekstresi (9); H. sphondylium subsp. montanum toprak üstü ekstresi (11); H. 

sphondylium subsp. cyclocarpum kök ekstresi (13); H. sphondylium subsp. cyclocarpum toprak üstü 

ekstresi (15). 
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Şekil 3.1. Devam. Heracleum türlerinin diklormetanlı ekstrelerinin İTK uygulamaları.  254 nm ve 366 

nm ışık ile H2SO4-Vanilin reaktifi ile muamele edildikten sonraki kromatogramları. Sırasıyla; H. 

paphlagonicum kök ekstresi (1); H. paphlagonicum toprak üstü ekstresi (3); H. sphondylium subsp. 

ternatum kök ekstresi (5); H. sphondylium subsp. ternatum toprak üstü ekstresi (7); H. sphondylium 

subsp. montanum kök ekstresi (9); H. sphondylium subsp. montanum toprak üstü ekstresi (11); H. 

sphondylium subsp. cyclocarpum kök ekstresi (13); H. sphondylium subsp. cyclocarpum toprak üstü 

ekstresi (15). 
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Şekil 3.2. Heracleum türlerinin metanollü ekstrelerinin İTK uygulamaları. 254 nm ve 366 nm ışık ile 

H2SO4-Vanilin reaktifi ile mualeme edildikten sonraki kromatogramları. Sırasıyla; H. paphlagonicum 

kök ekstresi (2); H. paphlagonicum toprak üstü ekstresi (4); H. sphondylium subsp. ternatum kök 

ekstresi (6); H. sphondylium subsp. ternatum toprak üstü ekstresi (8); H. sphondylium subsp. 

montanum kök ekstresi (10); H. sphondylium subsp. montanum toprak üstü ekstresi (12); H. 

sphondylium subsp. cyclocarpum kök ekstresi (14); H. sphondylium subsp. cyclocarpum toprak üstü 

ekstresi (16). 
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Şekil 3.2. Devam. Heracleum türlerinin metanollü ekstrelerinin İTK uygulamaları. 254 nm ve 366 nm 

ışık ile H2SO4-Vanilin reaktifi ile mualeme edildikten sonraki kromatogramları. Sırasıyla; H. 

paphlagonicum kök ekstresi (2); H. paphlagonicum toprak üstü ekstresi (4); H. sphondylium subsp. 

ternatum kök ekstresi (6); H. sphondylium subsp. ternatum toprak üstü ekstresi (8); H. sphondylium 

subsp. montanum kök ekstresi (10); H. sphondylium subsp. montanum toprak üstü ekstresi (12); H. 

sphondylium subsp. cyclocarpum kök ekstresi (14); H. sphondylium subsp. cyclocarpum toprak üstü 

ekstresi (16). 

 

Diklorometanlı ekstrenin silikajel kolonda elüsyonundan elde edilen 

fraksiyonlar İTK plakları üzerinde n-hekzan:etilasetat (8:2), n-hekzan:etilasetat (7:3), 

n-hekzan:etilasetat (6:4) ve etilasetat:metanol:su (80:13,5:10) çözücü sistemleri ile 

analiz edildi. Diklorometanlı ekstreye ait kromatogramlar Şekil 3.3-3.10’da 

gösterilmiştir. 
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Şekil 3.3. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometanlı ekstresinin kolon 

kromatografisiyle elde edilen fraksiyonlarının İTK kromatogramları (Fraksiyon 1-20). Silikajel plaklar 

üzerinde n-hekzan:etilasetat (8:2) çözücü sistemiyle yürütülerek UV254, UV366 ışık altında ve H2SO4-

vanilin reaktifi ile muamele edildikten sonra. 
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Şekil 3.4. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometanlı ekstresinin kolon 

kromatografisiyle elde edilen fraksiyonlarının İTK kromatogramları (Fraksiyon 20-39). Silikajel 

plaklar üzerinde n-hekzan:etilasetat (8:2) çözücü sistemiyle yürütülerek UV254, UV366 ışık altında ve 

H2SO4-vanilin reaktifi ile muamele edildikten sonra  
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Şekil 3.5. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometanlı ekstresinin kolon 

kromatografisiyle elde edilen fraksiyonlarının İTK kromatogramları (Fraksiyon 39-58). Silikajel 

plaklar üzerinde n-hekzan:etilasetat (7:3) çözücü sistemiyle yürütülerek UV254, UV366 ışık altında ve 

H2SO4-vanilin reaktifi ile muamele edildikten sonraki İTK kromatogramları  
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Şekil 3.6. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometanlı ekstresinin kolon 

kromatografisiyle elde edilen fraksiyonlarının İTK kromatogramları (Fraksiyon 58-77). Silikajel 

plaklar üzerinde n-hekzan:etilasetat (7:3) çözücü sistemiyle yürütülerek UV254, UV366 ışık altında ve 

H2SO4-vanilin reaktifi ile muamele edildikten sonra  
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Şekil 3.7. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometanlı ekstresinin kolon 

kromatografisiyle elde edilen fraksiyonlarının İTK kromatogramları (Fraksiyon 77-96). Silikajel 

plaklar üzerinde n-hekzan:etilasetat (7:3) çözücü sistemiyle yürütülerek UV254, UV366 ışık altında ve 

H2SO4-vanilin reaktifi ile muamele edildikten sonra. 
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Şekil 3.8. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometanlı ekstresinin kolon 

kromatografisiyle elde edilen fraksiyonlarının İTK kromatogramları (Fraksiyon 96-115). Silikajel 

plaklar üzerinde n-hekzan:etilasetat (7:3) çözücü sistemiyle yürütülerek UV254, UV366 ışık altında ve 

H2SO4-vanilin reaktifi ile muamele edildikten sonra 
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Şekil 3.9. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometanlı ekstresinin kolon 

kromatografisiyle elde edilen fraksiyonlarının İTK kromatogramları (Fraksiyon 115-134). Silikajel 

plaklar üzerinde n-hekzan:etilasetat (6:4) çözücü sistemiyle yürütülerek UV254, UV366 ışık altında ve 

H2SO4-vanilin reaktifi ile muamele edildikten sonra  
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Şekil 3.10. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometanlı ekstresinin kolon 

kromatografisiyle elde edilen fraksiyonlarının İTK kromatogramları (Fraksiyon 124-140). Silikajel 

plaklar üzerinde etilasetat:metanol:su  (80:13,5:10) çözücü sistemiyle yürütülerek UV254, UV366 ışık 

ve H2SO4-vanilin reaktifi ile muamele edildikten sonra 
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Metanollü ekstresinden elde edilen fraksiyonlar silikajel kaplı plaklar üzerinde 

kloroform:metanol:su (65:25:4) çözücü sisteminde yürütülerek incelendi. 

Kromatogramlar Şekil 3.11-3.13’de verilmiştir. 

 

 

 

 

Şekil 3.11. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin metanollü ekstresinin kolon 

kromatografisiyle elde edilen fraksiyonlarının İTK kromatogramları (Fraksiyon 1-20). Silikajel plaklar 

üzerinde kloroform:metanol:su  (65:25:4) çözücü sistemiyle yürütülerek UV254, UV366 ışık ve H2SO4-

vanilin reaktifi ile muamele edildikten sonra. 
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Şekil 3.12. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin metanollü ekstresinin kolon 

kromatografisiyle elde edilen fraksiyonlarının İTK kromatogramları (Fraksiyon 20-39). Silikajel 

plaklar üzerinde kloroform:metanol:su  (65:25:4) çözücü sistemiyle yürütülerek UV254, UV366 ışık ve 

H2SO4-vanilin reaktifi ile muamele edildikten sonra. 
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Şekil 3.13. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin metanollü ekstresinin kolon 

kromatografisiyle elde edilen fraksiyonlarının İTK kromatogramları (Fraksiyon 39-57). Silikajel 

plaklar üzerinde kloroform:metanol:su  (65:25:4) çözücü sistemiyle yürütülerek UV254, UV366 ışık ve 

H2SO4-vanilin reaktifi ile muamele edildikten sonra. 

 

İzole edilen bileşikler ile bunları içeren fraksiyonlara ait İTK kromatogramları 

Şekil 3.14’te verilmiştir. 
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Şekil 3.14. İzole edilen bileşikler ile bunları içeren fraksiyonlara ait İTK kromatogramları. Sırasıyla, 

C-1, C-2, C-3, C-4, C-5, diklorometanlı ekstrenin aktif fraksiyonu (127-140), metanollü ekstrenin 

aktif fraksiyonu, Silikajel plaklar üzerinde etilasetat:metanol:su  (80:13,5:10) çözücü sistemiyle 

yürütülerek UV254, UV366 ışık ve H2SO4-vanilin reaktifi ile muamele edildikten sonraki İTK 

kromatogramları 

 

3.1.2.2. Kolon Kromatografisi Uygulamalarına Ait Bulgular 

 

3.1.2.2.1. Diklorometanlı Ekstrenin Silikajel Kolon Uygulamalarına 

Ait Bulgular 

 

H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinden hazırlanan diklorometanlı 

ekstre 14,4003 g tartılarak kolona uygulandı. n-Hekzan:etilasetat (8:2), 

diklorometan:metanol (8:2) ve %100 metanol çözücü sistemleri ile elüe edilerek 140 

fraksiyon toplandı. Fraksiyonların İTK ve YPSK analizleri sonucunda benzer içeriğe 

sahip olanlar birleştirilip tartıldı (Şekil 3.15). 

 

3.1.2.2.2. Metanollü Ekstrenin Silikajel Kolon Uygulamalarına Ait 

Bulgular 

 

H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin metanollü ekstresi 21,0867 g 

olarak silikajel kolona uygulandı. etilasetat:metanol:su (80:13,5:10) ve % metanol ile 
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61 fraksiyon toplandı. Fraksiyonların İTK ve YPSK kromatogramları incelenerek 

benzer fraksiyonlar birleştirildi ve tartıldı (Şekil 3.16).  

 

 

 

 

 

   

  

 

 

 

Şekil 3.15. H. sphondylium subsp. cyclocarpum diklorometanlı kök ekstresinin silikajel kolon 

uygulamaları sonucu elde edilen fraksiyonlar 

 

 

 

 

   

   

 

Şekil 3.16. H. sphondylium subsp. cyclocarpum metanollü kök ekstresinin silikajel kolon 

uygulamaları sonucu elde edilen fraksiyonlar 

 

 

14-22 

(1,1058 g) 

 

( 

 53-91 

(0,6282 g) 

 

 

92-107 

(0,1279 g) 

 

 

127-140 

(1,0532 g) 

 

108-123 

(0,2233 g) 

 

 

23-52 

  (1,7076 g) 

 

 

124-126 

(7,5851 g) 

 

 

 

H. sphondylium subsp. 

cyclocarpum 

diklorometanlı kök 

ekstresi (14,4003 g) 

 

1-13 

(1,3861 g) 

 

 

11-24 

(2,7532 g) 

 

 

25-54 

(5,6479 g) 

 

 

1-10 

  (4,6803 g) 

 

 H. sphondylium subsp. 

cyclocarpum 

metanollü kök 

ekstresi (21,0867 gr) 

 

55-61 

(5,7257 g) 
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3.1.2.3. Yüksek Performans Sıvı Kromatografisi Uygulamalarına Ait 

Bulgular 

 

3.1.2.3.1. Analitik Yüksek Performans Sıvı Kromatografisi 

Uygulamalarına Ait Bulgular 

 

Diklorometanlı ekstrelerin YPSK kromatogramları ile tespit edilen maddelerin 

retansiyon zamanları Şekil 3.17-3.24’te verilmiştir.  
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Şekil 3.17.  H. paphlagonicum diklorometanlı kök ekstresine ait YPSK kromatogramı  
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Şekil 3.18.  H. paphlagonicum diklorometanlı toprak üstü ekstresine ait YPSK kromatogramı  

UV254 
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Şekil 3.19.  H. sphondylium subsp. ternatum diklorometanlı kök ekstresine ait YPSK kromatogramı
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Şekil 3.20.  H. sphondylium subsp. ternatum diklorometanlı toprak üstü ekstresine ait YPSK 

kromatogramı  
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Şekil 3.21.  H. sphondylium subsp. montanum diklorometanlı kök ekstresine ait YPSK kromatogramı
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Şekil 3.22.  H. sphondylium subsp. montanum diklorometanlı toprak üstü ekstresine ait YPSK 

kromatogramı  
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Şekil 3.23.  H. sphondylium subsp. cyclocarpum diklorometanlı kök ekstresine ait YPSK 

kromatogramı  
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Şekil 3.24.  H. sphondylium subsp .cyclocarpum diklorometanlı toprak üstü ekstresine ait YPSK 

kromatogramı  
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H. paphlagonicum köklerinin diklorometanlı ekstresinde angelisin ve 

bergapten; H. sphondylium subsp. ternatum köklerinin diklorometanlı ekstresinde 

ksantotoksin ve bergapten; H. sphondylium subsp. montanum köklerinin 

diklorometanlı ekstresinde ksantotoksin, angelisin ve bergapten; H. sphondylium 

subsp. montanum toprak üstü kısımlarının diklorometanlı ekstresinde imperatorin ve 

bergapten; H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometanlı ekstresinde 

imperatorin, angelisin, bergapten ve ostol tespit edildi ve kantitatif YPSK analizleri 

yapıldı. Tespit edilen maddelere ait YPSK kromatogramı Şekil 3.25’te verilmiştir.  
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Şekil 3.25. Heracleum ekstrelerinde tespit edilen kumarinlerin YPSK kromatogramları 

 

Tespit edilen kumarin türevlerine ait kalibrasyon grafikleri ve denklemleri 

Şekil 3.26-3.30’da verilmiştir.  

 

 

Şekil 3.26. Ksantotoksin kalibrasyon grafiği ve denklemi 

İmperatorin, 

Rt= 21,301 

 

Bergapten, 

Rt= 14,520 

 

Ostol,     

Rt= 27,581 

 

Angelisin 

Rt= 13,220 

 

Ksantotoksin, 

Rt= 12,610 

 

UV254 
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Şekil 3.27. Angelisin kalibrasyon grafiği ve denklemi 

 

 
 

Şekil 3.28. Bergapten kalibrasyon grafiği ve denklemi 

 

 
 

Şekil 3.29. İmperatorin kalibrasyon grafiği ve denklemi 
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Şekil 3.30. Ostol kalibrasyon grafiği ve denklemi 

 

Ekstrelerde maddelere ait pik alanları kalibrasyon denklemlerinde yerine 

konularak her bir ekstredeki maddelerin miktarı hesaplandı. Madde miktarları ile 

maddelerin LOD ve LOQ değerleri Çizelge 3.2’de verilmiştir. 

 

Çizelge 3.2. Heracleum türlerinde YPSK ile tespit edilen kumarin miktarları 

 
 Bitki kısımlarındaki madde miktarları (% mg/gr) 

Ksantotoksin Angelisin Bergapten İmperatorin Ostol 

HPK - 0,0399±0,0001 0,0125±0,0001 - - 

HSTK  0,0361±0,0001 - 0,0089±0,0000 - - 

HSMK 0,0586±0,0001 0,0380±0,0006 0,0010±0,0000 - - 

HSMT - - 0,0047±0,0000 0,0238±0,0000 - 

HSCK - 0,0218±0,0001 0,4982±0,0015 0,1411±0,0093 0,0522±0,0006 

LOD 0,00079 0,00079 0,00044 0,00022 0,00559 

LOQ 0,0024 0,0024 0,00147 0,00075 0,01863 
HPK: H. paphlagonicum kök, HSTK: H. sphondylium subsp. ternatum kök, HSMK: H. sphondylium subsp. montanum kök, 

HSMT: H. sphondylium subsp. montanum toprak üstü, HSCK: H. sphondylium subsp. cyclocarpum kök 
 

Diklorometanlı ekstrelerin kumarin içerikleri incelendiğinde ksantotoksin, 

angelisin, bergapten, imperatorin ve ostol varlığı görüldü. En yüksek bergapten ve 

imperatorin içeriği H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinde (%0,49 mg/g ve 

%0,14 mg/g) tespit edildi. H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerindeki ostol 

oranı %0,05 mg/g olarak bulundu. H. sphondylium subsp. montanum kökleri en 

yüksek ksantotoksin içeriğine (%0,06 mg/g), H. paphlagonicum kökleri ise en 

yüksek angelisin içeriğine (%0,04) sahip ekstreler olarak saptandı. 

 

Metanollü ekstrelerin YPSK kromatogramları Şekil 3.31-3.38’de verilmiştir. 

Analizi yapılan flavonoit ve fenolik asit türevlerine test edilen ekstrelerde 

rastlanmadı. 
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Şekil 3.31.  H. paphlagonicum metanollü kök ekstresine ait YPSK kromatogramı  
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Şekil 3.32.  H. paphlagonicum metanollü toprak üstü ekstresine ait YPSK kromatogramı  
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Şekil 3.33.  H. sphondylium subsp. ternatum metanollü kök ekstresine ait YPSK kromatogramı  
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Şekil 3.34.  H. sphondylium subsp. ternatum metanollü toprak üstü ekstresine ait YPSK kromatogramı

  

 

Şekil 3.35.  H. sphondylium subsp. montanum metanollü kök ekstresine ait YPSK kromatogramı  
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Şekil 3.36.  H. sphondylium subsp. montanum metanollü toprak üstü ekstresine ait YPSK 

kromatogramı  
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Şekil 3.37.  H. sphondylium subsp. cyclocarpum metanollü kök ekstresine ait YPSK kromatogramı

  

 

Şekil 3.38.  H. sphondylium subsp. cyclocarpum metanollü toprak üstü ekstresine ait YPSK 

kromatogramı  

 

Diklorometanlı ekstrenin en yüksek aktiviteye sahip 127-140 numaralı 

fraksiyonuna ait YPSK kromatogramı Şekil 3.39’da, metanollü ekstrenin aktivitesi 

en yüksek fraksiyon grubu 1-10 numaralı fraksiyona ait YPSK kromatogramı Şekil 

3.40’ta verilmiştir. Kromatogramlarda ayrıca izole edilen bileşikler gösterilmiştir. İki 

fraksiyondan izole edilen bileşiklerin her iki fraksiyonda da bulunduğu tespit 

edilmiştir. 

 

H.sphondylium subsp. cyclocarpum  

kök ekstresi, UV210 
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Şekil 3.39. Diklorometanlı ekstrenin 127-140 numaralı fraksiyonuna ait YPSK kromatogramı  
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Şekil 3.40. Metanollü ekstrenin 1-10 numaralı fraksiyonuna ait YPSK kromatogramı  

 

İzole edilen maddelerin YPSK kromatogramları ile UV spektrumları Şekil 

3.41-3.45’te gösterilmiştir.  
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Şekil 3.41. C-1 bileşiğine ait YPSK kromatogramı ve UV spektrumu 
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Şekil 3.42. C-2 bileşiğine ait YPSK kromatogramı ve UV spektrumu 

 

nm2 2 0 2 4 0 2 6 0 2 8 0 3 0 0 3 2 0 3 4 0 3 6 0 3 8 0

m A U
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5 0 0
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1 5 0 0

2 0 0 0

* D A D 1 , 1 1 .0 9 9  (2 3 8 4  m A U , -  )  R e f= 1 0 .7 7 9  &  1 1 .4 3 3  o f  P R 0 0 0 0 0 9 7 .D
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Şekil 3.43. C-3 bileşiğine ait YPSK kromatogramı ve UV spektrumu 
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Şekil 3.44. C-4 bileşiğine ait YPSK kromatogramı ve UV spektrumu 

 

n m2 2 0 2 4 0 2 6 0 2 8 0 3 0 0 3 2 0 3 4 0 3 6 0 3 8 0

m A U

0

2 0

4 0

6 0
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* D A D 1 ,  1 1 .8 3 1  ( 1 5 7  m A U ,  -  )  R e f = 1 1 .4 2 2  &  1 2 .1 2 6  o f  P R 0 0 0 0 0 9 8 .D
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*D A D 1 , 1 2 .7 1 3  (9 4 0  m A U , - ) R e f= 1 2 .2 6 9  &  1 3 .2 2 2  o f F R 0 0 0 0 0 4 5 .D
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Şekil 3.45. C-5 bileşiğine ait YPSK kromatogramı ve UV spektrumu 

 

3.1.2.3.2. Semi-Preparatif Yüksek Performans Sıvı Kromatografisi 

Uygulamalarına Ait Bulgular 

 

H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometanlı ekstresine ait 

127-140 numaralı fraksiyondan semi-preparatif YPSK ile C-1 (20,97 mg), C-2 

(22,02 mg) ve C-3 (11,68 mg) bileşikleri izole edilmiştir. Metanollü ekstrenin 1-10 

numaralı fraksiyonundan C-4 (48,56 mg) ve C-5 (15,13 mg) bileşikleri izole 

edilmiştir. C-1, C-2, C-3, C-4, C-5 bileşiklerine ait izolasyon şeması Şekil 3.46’da 

gösterilmiştir. 
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Şekil 3.46. H. sphondylium subsp. cyclocarpum kök ekstrelerinden izole edilen C-1, C-2, C-3, C-4 ve 

C-5 bileşiklerine ait izolasyon şeması 

 

 

Heracleum sphondylium 

subsp. cyclocarpum  

Kök 

Diklorometanla 

ekstraksiyon 

Kolon kromatografisi 

Silikajel, n-

hekzan:etilasetat(8:2) 

diklorometan:metanol 

(8:2) metanol 

Diklorometanlı 

ektsre 
Fr. 127-140 

Semi-preparatif YPSK       

Asetonitril-su 

C-1 

 (20,97 mg) 

C-2 

 (22,02 mg) 

C-3 

 (11,68 mg) 

Metanolle 

ekstraksiyon 

Metanollü ektsre 

Kolon kromatografisi                  

Silikajel, etilasetat:metanol:su 

(80:13,5:10), metanol 

Fr. 1-10 

Semi-preparatif YPSK       

metanol-su 

C-4 

 (48,56 mg) 

C-5 

 (15,13mg) 

Artık 
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3.1.3. Yapı Tayini Çalışmalarına Ait Bulgular 

 

3.1.3.1. C-1 Bileşiğinin Yapı Tayini 

 

C-1 bileşiğine ait kütle spektrumu Şekil 3.47’da verilmiştir. 1H ve 13C NMR ile 2D 

NMR spektrumları Şekil 3.48-3.53’te verilmiştir. C-1 bileşiğinin 1H ve 13C NMR bulguları 

Çizelge 3.3’te gösterilmiştir. 
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Şekil 3.47. C-1 bileşiğine ait kütle spektrumu 
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Şekil 3.48. C-1 bileşiğine ait 1H NMR spektrumu 
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Şekil 3.49. C-1 bileşiğine ait 13C NMR spektrumu 
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Şekil 3.50. C-1 bileşiğine ait HSQC spektrumu 
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Şekil 3.51. C-1 bileşiğine ait HMBC spektrumu 
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Şekil 3.52. C-1 bileşiğine ait COSY spektrumu 
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Şekil 3.53. C-1 bileşiğine ait TOCSY spektrumu 
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Çizelge 3.3. C-1 bileşiğinin 1H ve 13C NMR bulguları 

 
Kimyasal kayma Proton C  δ (ppm) 

- 

- 

6,26 (1H, d, J= 10) 

7,90 (1H, d, J= 9,6) 

7,44 (1H, s) 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

7,77 (1H, d, J=2) 

6,84 (1H, d, J=2) 

4,37 (1H, dd, J=8; 9,2); 4,67 (1H, dd, J=2,4; 10,4) 

3,93 (1H, dd, J=2; 8) 

- 

1,25  (3H, s) 

1,25 (3H, s) 

4,45 (1H, d, J= 8,0) 

3,06 (1H, dd, J= 8,0; 9,2) 

3,27 (1H, m) 

3,18 (1H, m) 

3,18 (1H, m) 

3,51 (1H, m), 3,71 (1H, dd, J=1,2; 11,2) 

- 

- 

H-3 

H-4 

H-5 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

H-2' 

H-3’ 

H-1'' 

H-2'' 

- 

H-4'' 

H-5'' 

H-1”’ 

H-2”’ 

H-3”’ 

H-4”’ 

H-5”’ 

H-6“’ 

- 

C-2 

C-3 

C-4 

C-5 

C-6 

C-7 

C-8 

C-9 

C-10 

- 

C-2' 

C-3' 

C-1'' 

C-2'' 

C-3'' 

C-4'' 

C-5'' 

C-1”’ 

C-2”’ 

C-3”’ 

C-4”’ 

C-5”’ 

C-6”’ 

- 

162,954 

115,168 

146,936 

115,168 

128,115 

149,482 

133,334 

144,605 

118,115 

- 

148,720 

108,157 

76,564 

77,829 

80,382 

24,933 

24,282 

98,617 

75,413 

78,263 

71,840 

77,913 

62,970 

 

C-1 bileşiğinin 1H ve 13C NMR spektrumları incelendiğinde (Çizelge 3.3.),  

δ6,26 (1H, d, J= 10), δ7,90 (1H, d, J= 9,6) ppm’lerde gözlenen karakteristik dubletler 

kumarin yapısını işaret etmiştir. δ162,954 ppm’de gözlenen karbon sinyali ise 

kumarin iskeletinin karbonil grubu için karakteristik olup kumarin yapısını 

doğrulamıştır. Bileşiğe ait diğer aromatik protonlar δ7,44 ppm’de singlet, δ7,77 

(J=2) ve δ6,84 (J=2) ppm’de iki ayrı dublet olarak görülmüştür. δ7,77 ve δ6,84 

protonları ise kumarin halkasına kondanse bir furan halkasının varlığını ortaya 

koymuştur. Aromatik protonların yanı sıra δ4,37 (1H, dd, J=8; 9,2); δ4,67 (1H, dd, 

J=2,4; 10,4) ve δ3,93 (1H, dd, J=2; 8) ppm’de aromatik olmayan proton sinyalleri 

izlenmiştir. δ4,37 ve δ4,67 ppm’lerde dubletin dubleti olarak görülen proton 

sinyallerinin kimyasal kaymaları göz önünde bulundurularak oksijen atomuna bağlı -

CH2 grubuna ait olduğu belirlenmiş, HMBC spektrumunda δ133,334 ppm’de 

gözlenen karbon sinyali ile etkileşimi olduğu görülmüştür. δ3,06 ppm’de dubletin 

dubleti olarak gözlenen proton sinyalinin –CH2 grubuna komşu karbonda olduğu 

kimyasal kayma değeri ile anlaşılmıştır. δ1,25 ppm’de metil protonlarına ait iki 

singlet gözlenmiştir. HMBC verileri metil gruplarının δ80,382 ppm’deki karbona 

bağlandığını göstermiştir. δ4,45 (1H, d, J= 8,0) sinyali β-konumundan bağlı bir 
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anomerik protonu işaret etmiştir. HMBC spektrumuna bakıldığında δ98,617 

karbonuna bağlı bir ozun varlığı anlaşılmıştır. 1H ve 13C NMR bulguları ozun glikoz 

olduğunu ortaya koymuştur. Elde edilen bilgiler literatür verileriyle (Niu ve ark., 

2002) karşılaştırılarak C-1 bileşiği “heraklenol-3-O-β-glikozit” olarak tayin 

edilmiştir (Şekil 3.54). 

 

 
Şekil 3.54. C-1 bileşiğinin yapı tayini bulguları 

 

3.1.3.2. C-2 Bileşiğinin Yapı Tayini 

 

C-2 bileşiğine ait kütle spektrumu ile 1H ve 13C NMR ile 2D NMR 

spektrumları Şekil 3.55-3.61’de verilmiştir. 1H ve 13C NMR bulguları Çizelge 3.4’te 

sunulmuştur. C-2 bileşiğinin yapı tayini bulguları Şekil 3.62’de gösterilmiştir. 

 
 

Molekül Adı Heraklenol-3”-O-β-glikozit 

Molekül Ağırlığı 466 

Molekül Formülü C22H26O11 

Özelliği Sarı, yağımsı 
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Şekil 3.55. C-2 bileşiğine ait kütle spektrumu 
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Şekil 3.56. C-2 bileşiğine ait 1H NMR spektrumu 
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Şekil 3.57. C-2 bileşiğine ait 13C NMR spektrumu 
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Şekil 3.58. C-2 bileşiğine ait HSQC spektrumu 
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Şekil 3.59. C-2 bileşiğine ait HMBC spektrumu 
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Şekil 3.60. C-2 bileşiğine ait COSY spektrumu 
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Şekil 3.61. C-2 bileşiğine ait TOCSY spektrumu 
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C-2 bileşiğinin 1H ve 13C NMR bulguları Çizelge 3.4.’de gösterilmiştir. 

 

Çizelge 3.4. C-2 bileşiğinin 1H ve 13C NMR bulguları 

 
Kimyasal kayma Proton C  δ (ppm) 

- 

- 

6,12 (1H, d, J= 9,2) 

7,76   (1H, d, J= 9,2) 

7,38 (1H, d, J= 8,8) 

6.92 (1H, d, J= 8,8) 

- 

- 

- 

- 

2,83 (1H, dd, J=13,6; 2,4);  3,06 (1H, d, J=10,4) 

3,68 (1H, dd, J=2,4; 10) 

- 

1,29 (3H, s) 

1,27 (3H, s) 

4,45 (1H, d, J=7,6) 

3,06 (1H, d, J=10) 

3,25 (1H, m) 

3,18, (1H, m) 

3,10 (1H, m) 

3,57, (1H, dd, J=5,2; 12; 3,73, dd, J=1,2; 12) 

3,83 (3H, s) 

- 

- 

H-3 

H-4 

H-5 

H-6 

- 

- 

- 

- 

H-1' 

H-2' 

- 

H-4' 

H-5' 

H-1'' 

H-2'' 

H-3'' 

H-4'' 

H-5'' 

H-6'' 

7-OCH3 

- 

C-2 

C-3 

C-4 

C-5 

C-6 

C-7 

C-8 

C-9 

C-10 

C-1' 

C-2' 

C-3' 

C-4' 

C-5' 

C-1'' 

C-2'' 

C-3'' 

C-4'' 

C-5'' 

C-6'' 

7-OCH3 

- 

163,842 

113,226 

146,546 

128,659 

109,177 

162,679 

117,294 

154,885 

114,510 

26,269 

77,854 

81,600 

23,545 

23,404 

98,499 

75,534 

78,311 

71,822 

77,968 

62,939 

56,913 

 

C-2 bileşiğinin 1H ve 13C NMR spektrumları incelendiğinde 21 C atomu 

içerdiği görülmüştür. δ163,842 ppm’de gözlenen kumarin yapısının karbonil grubuna 

ait karakteristik karbon sinyali ile δ6,12 ve δ7,76 ppm’lerde J=9,2 değeriyle 

gözlenen dubletler kumarin iskeletinin varlığını ortaya koymuştur. δ7,38 ve δ7,76 

sinyalleri ise kumarin iskeletine ait diğer aromatik protonları işaret etmiştir. δ3,83 

(3H, s) ppm’de gözlenen metoksi sinyalinin HMBC spektrumunda δ162,679 

ppm’deki karbon ile etkileştiği belirlenmiş ve metoksi grubunun iskelete 7. 

konumdan bağlandığı anlaşılmıştır. Bir diğer sübstitüsyonun ise iskelete 8.konumdan 

bağlanan δ26,269 sinyalinin temsil ettiği C-1’ karbonu olduğunu, H-1’ protonlarının 

HMBC spektrumunda δ117,294 karbonuyla gösterdiği etkileşim ortaya koymuştur. 

C-2 bileşiğinin TOCSY spektrumu incelendiğinde δ26,269 protonlarının, δ2,83 (1H, 

dd, J=13,6; 2,4) ve δ3,06 (1H, d, J=10,4), δ77,854 protonuna komşu olduğu 

görülmüştür. δ1,293 (3H, s) ve δ1,271 (3H, s) sinyallerinin temsil ettiği metil 

protonları ile δ2,83 (1H, dd, J=13,6; 2,4); δ3,06 (1H, d, J=10,4); δ3,68 (1H, dd, 

J=2,4; 10) sinyalleri iki oksijen atomu bağlı alifatik butil grubunu göstermiştir. δ4.45 

(1H, d, J= 7,6) δC 98.499 ppm’deki anomerik karbon sinyali şeker ünitesinin 

varlığını ifade etmiş, 1H ve 13Cşekerin glukoz olduğunu doğrulamıştır.  Glukozun 
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anomerik protonu δ4,45 J=7,6 değeriyle β konumundan bağlandığını göstermiştir. 

Literatür verileri ile karşılaştırıldğında C-2 bileşiğinin 3’-O-β-glikozilmeranzin hidrat 

olduğu ortaya çıkmıştır ve meranzin hidrat III olarak isimlendirilmiştir (Tian ve ark., 

2019). C-2 bileşiğinin yapı tayini bulguları Şekil 3.62’de verilmiştir. 

 

 

Şekil 3.62. C-2 bileşiğinin yapı tayini bulguları 

 

 

3.1.3.3. C-3 Bileşiğinin Yapı Tayini 
 

C-3 bileşiğine ait kütle spektrumu ile 1H ve 13C NMR ile 2D NMR 

spektrumları Şekil 3.63-3.69’da verilmiştir.  

 

                                                
Molekül Adı Meranzin hidrat III 

Molekül Ağırlığı 422 

Molekül Formülü C20H22O10 

Özelliği Sarı, yağımsı 

10 

2 

3 
4 5 

6 

7 

8 

9 

1 

1’ 

2’ 

3’ 
4’ 5’ 

1” 

2” 

3” 

4” 

5” 
6” 
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Şekil 3.63. C-3 bileşiğine ait kütle spektrumu 
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Şekil 3.64. C-3 bileşiğine ait 1H NMR spektrumu 
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Şekil 3.65. C-3 bileşiğine ait 13C NMR spektrumu 
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Şekil 3.66. C-3 bileşiğine ait HSQC spektrumu 
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Şekil 3.67. C-3 bileşiğine ait HMBC spektrumu 
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Şekil 3.68. C-3 bileşiğine ait COSY spektrumu 
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Şekil 3.69. C-3 bileşiğine ait TOCSY spektrumu 
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Çizelge 3.5. C-3 bileşiğinin 1H ve 13C NMR bulguları 

 
Kimyasal kayma Proton C  δ (ppm) 

- 

- 

6,18 (1H, d, J= 10) 

8,13  (1H, d, J= 10) 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

7,72 (1H, d, J=2) 

7,12 (1H, d, J=2,4) 

4,51  (1H, dd, J=2,8; 10,4); 4,20 (1H, dd, J=8, 10,4) 

3,92 (1H, dd, J=2,4; 7,6) 

- 

1,24 (3H, s) 

1,24 (3H, s) 

4,45 (1H, d, J=7,6) 

3,05 (1H, dd, J=7,6; 9,2) 

3,17 (1H, m) 

3,17 (1H, m) 

3,17 (1H, m) 

3,73 (1H, dd, J=20; 11,6); 3,52 (1H, dd, J= 5,2; 12) 

4,10 (3H, s) 

- 

- 

H-3 

H-4 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

H-2' 

H-3’ 

H-1'' 

H-2'' 

-' 

H-4'' 

H-5'' 

H-1''’ 

H-2''’ 

H-3''’ 

H-4''’ 

H-5''’ 

H-6''’ 

5-OCH3 

- 

C-2 

C-3 

C-4 

C-5 

C-6 

C-7 

C-8 

C-9 

C-10 

- 

C-2' 

C-3' 

C-1'' 

C-2'' 

C-3'' 

C-4'' 

C-5'' 

C-1'’' 

C-2'’' 

C-3'’' 

C-4'’' 

C-5'’' 

C-6'’' 

5-OCH3 

- 

162,270 

113,301 

141,663 

146,334 

116,372 

151,943 

128,564 

145,176 

108,759 

- 

147,188 

106,626 

76,930 

77,814 

80,397 

24,221 

22,948 

98,594 

75,421 

78,271 

71,862 

77,928 

62,993 

61,606 

 

C-3 bileşiğinin 1H ve 13C NMR bulguları Çizelge 3.5’te sunulmuştur. δ6,18 

(1H, d, J= 10) sinyali kumarin yapısının H-3 protonunu, δ8,13 (1H, d, J= 10) sinyali 

ise H-4 protonunu göstermiştir. δ7,72 (1H, d, J=2) ve δ7,12 (1H, d, J=2,4) protonları 

ise düzlemsel furanokumarin yapısını işaret etmiştir. Metoksi grubuna ait δ4,108 

(3H, s) protonları HMBC spektrumunda δ146,334 karbon sinyaliyle etkileşmiştir ve 

kumarin halkasına 5.konumdan bağlı metoksi grubunun varlığı ortaya konmuştur. 

δ4,51  (1H, dd, J=2,8; 10,4) ve δ4,20 (1H, dd, J=8, 10,4) protonları oksijen atomuna 

bağlı bir –CH2 grubunu göstermiştir. HMBC spektrumunda δ128,564 ppm’deki 

karbon sinyaliyle etkileşen –CH2 protonları yapının halkaya oksijen ile 8.konumdan 

bağlandığını işaret etmiştir. Dubletin dubleti olarak gözlenen δ3,92 (1H, dd, J=2,4; 

7,6) protonunun kimyasal kayma değeri ve TOCSY etkileşimleri –CH2 grubuna bağlı 

bir karbonda olduğu göstermiştir. δ1,24 (3H, s) ve δ1,24 (3H, s) ppm’de izlenen 

proton sinyalleri ile HMBC etkileşimleri kuaterner karbona (δ80,397 ppm) bağlı iki 

metil grubunun varlığını göstermiştir. Anomerik protona ait sinyal δ4,45 (1H, d, 

J=7,6) ppm’de izlenmiş ve 1H, 13C NMR bulguları ile glikoz olarak tayin edilen ozun 

β konumundan bağlandığı ortaya konmuştur. Bulgular C-3’ün “byakangelisin-3”-O-
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β-glikozit” olduğunu göstermiştir ve literatür verileriyle desteklenmiştir (Şekil 3.70) 

(Kim ve ark., 1992). 

 

 

Şekil 3.70. C-3 bileşiğinin yapı tayini bulguları 

 

 

3.1.3.4. C-4 Bileşiğinin Yapı Tayini 
 

C-4 bileşiğine ait kütle spektrumu ile 1H ve 13C NMR ile 2D NMR spektrumları 

Şekil 3.71-3.77’de verilmiştir. 

 

                                                
Molekül Adı Byakangelisin-3”-O-β-glikozit 

Molekül Ağırlığı 496 

Molekül Formülü C23H28O12 

Özelliği Sarı, yağımsı 

1 

2 

3 

4 5 

6 

7 
8 

9 

10 

1’ 

2’ 

3’ 

1” 

2” 

2”’ 

4” 

5” 
1”’ 

3”’ 

4”’ 

5”’ 

6”’ 

3” 
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Şekil 3.71. C-4 bileşiğine ait kütle spektrumu 
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Şekil 3.72. C-4 bileşiğine ait 1H NMR spektrumu 

 

 

3
 

4
 

5
 

2
’

 
3
’

 

4
”

 5
”

 

2
”

 
1
”

 
1
”

 



 

 

159 

 

 

 

 

Şekil 3.73. C-4 bileşiğine ait 13C NMR spektrumu 
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Şekil 3.74. C-4 bileşiğine ait HSQC spektrumu 
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Şekil 3.75. C-4 bileşiğine ait HMBC spektrumu 
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Şekil 3.76. C-4 bileşiğine ait COSY spektrumu 
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Şekil 3.77. C-4 bileşiğine ait TOCSY spektrumu 
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C-4 bileşiğinin 1H ve 13C NMR bulguları Çizelge 3.6.’da gösterilmiştir. 

 

Çizelge 3.6. C-4 bileşiğinin 1H ve 13C NMR bulguları 

 
Kimyasal kayma Proton C  δ (ppm) 

- 

- 

6,43 (1H, d, J= 9,2) 

7,75 (1H, d, J= 9,2) 

7,35 (1H, s) 

- 

- 

- 

- 

- 

7,68 (1H, d, J=2) 

6,80 (1H, d, J=2,4) 

4,73 (1H, dd, J=2,8; 10); 4,38 (1H, dd, J=8, 10) 

3,87 (1H, dd, J=2,8; 8) 

- 

1,31 (3H, s) 

1,27 (3H, s) 

- 

- 

H-3 

H-4 

H-5 

- 

- 

- 

- 

- 

H-2' 

H-3' 

H-1” 

H-2” 

H-3” 

H-4” 

H-5” 

- 

C-2 

C-3 

C-4 

C-5 

C-6 

C-7 

C-8 

C-9 

C-10 

C-2’ 

C-3’ 

C-1” 

C-2” 

C-3” 

C-4” 

C-5 

- 

160,621 

114,572 

144,565 

113,597 

126,178 

147,750 

131,596 

143,041 

116,886 

146,859 

106,853 

75,602 

76,174 

71,594 

26,452 

25,035 

 

C-4 bileşiğinin NMR bulguları (Çizelge 3.6) incelendiğinde C-1 bileşiğinin 

aglikonuyla çok benzer proton ve karbon sinyallerine sahip olduğu görülmüştür. 

δ6,43 (1H, d, J= 9,2) ve δ7,75 (1H, d, J= 9,2) karakteristik proton sinyalleri güçlü bir 

şekilde kumarin yapısın işaret etmiştir. δ160,621 ppm’deki karbonil yapısına ait 

sinyal kumarin iskeletini doğrulamıştır. δ7,68 ve δ6,80 protonları kumarin iskeletine 

kondanse furan yapısını göstermiştir. δ1,31 (3H, s) ve δ1,27 (3H, s) sinyalleri iki 

metil grubunu ifade etmiş olup, δ4,73 (1H, dd, J=2,8; 10); δ4,38 (1H, dd, J=8, 10) 

sinyalleri kumarin halkasına oksijen atomu ile bağlanmış –CH2 yapısını göstermiştir. 

Komşu karbonunda ise δ3,87 (1H, dd, J=2,8; 8) proton sinyali görülmüştür. δ71,594 

karbon sinyali ile δ1,31 (3H, s) ve δ1,27 (3H, s) metil protonu sinyalleir δ3,87 

protonunun karbonuna bağlı bir izopropil grubunun varlığını ortaya koymuştur. 

Bileşik heraklenol olarak tayin edilmiş, literatür verileriyle bu bulgular 

doğrulanmıştır. (Niu ve ark., 2002) (Şekil 3.78). 
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Şekil 3.78. C-4 bileşiğinin yapı tayini bulguları 

 

3.1.3.5. C-5 Bileşiğinin Yapı Tayini 

 

C-5 bileşiğine ait kütle spektrumu Şekil 3.79’da verilmiştir. 1H ve 13C NMR ile 2D 

NMR spektrumları Şekil 3.80-3.85’te verilmiştir. C-1 bileşiğinin 1H ve 13C NMR bulguları 

Çizelge 3.7.’de gösterilmiştir. 

 

                                                
Molekül Adı Heraklenol 

Molekül Ağırlığı 304 

Molekül Formülü C16H16O6 

Özelliği Sarı, yağımsı 

2 

3 

4 

1 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

1’ 

2’ 

3’ 

1” 

2” 

3” 

4” 

5” 



 

 

166 

 

 

Şekil 3.79. C-5 bileşiğine ait küle spektrumu 
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Şekil 3.80. C-5 bileşiğine ait 1H NMR spektrumu 
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Şekil 3.81. C-5 bileşiğine ait 13C NMR spektrumu 
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Şekil 3.82. C-5 bileşiğinin HSQC spektrumu 
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Şekil 3.83. C-5 bileşiğinin HMBC spektrumu 
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Şekil 3.84. C-5 bileşiğinin COSY spektrumu 
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Şekil 3.85. C-5 bileşiğinin TOCSY spektrumu 

 

2
”

 

O
C

H
3
 

1
”

 
1

”
 

3
 

3
’

 
2
’

 
4
 



 

 

173 

 

Çizelge 3.7. C-5 bileşiğinin 1H ve 13C NMR bulguları 

 
Kimyasal kayma Proton C  δ (ppm) 

- 

- 

6,25 (1H, d, J= 9,8) 

8,2   (1H, d, J= 10) 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

7,81 (1H, d, J= 2,4) 

7,20 (1H, d, J=2,4) 

4,55 (1H, dd, J=2,4; 10,8); 4,26 (1H, dd, J=8; 10,4) 

3,87 (1H, dd, J=2,8; 8) 

- 

1,26 (3H, s) 

1,21 (3H, s) 

4,19 (3H, s) 

- 

- 

H-3 

H-4 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

H-2' 

H-3' 

H-1” 

H-2” 

H-3” 

H-4” 

H-5” 

5-OCH3 

- 

C-2 

C-3 

C-4 

C-5 

C-6 

C-7 

C-8 

C-9 

C-10 

- 

C-2’ 

C-3’ 

C-1” 

C-2” 

C-3” 

C-4” 

C-5” 

5-OCH3 

- 

162,715 

113,093 

141,498 

146,089 

116,190 

151,686 

128,334 

144,883 

108,560 

- 

146,993 

106,470 

75,602 

76,840 

72,782 

26,738 

25,096 

61,426 

 

1H ve 13C NMR bulgularının C-3 bileşiğinin aglikonuyla çok benzer sinyaller 

gösterdiği tespit edilmiştir. Kumarinin halkasının 3 ve 4. konumdaki karakteristik 

proton sinyalleri sırasıyla δ6,25 (1H, d, J= 9,8) ve δ8,2 (1H, d, J= 10) olarak 

izlenmiştir. δ162,71 ppm’deki karbonile ait sinyal de kumarin yapısını işaret etmiştir. 

δ7,81 (1H, d, J=2,4) ve δ7,20 (1H, d, J=2,4) protonları kumarin halkasına düzlemsel 

olarak kondanse olmuş furan halkasını göstermiştir. Aromatik olmayan δ 4,55 (1H, 

dd, J=2,4; 10,8); δ ,26 (1H, dd, J=8; 10,4) protonları kumarine oksijen ile bağlı –CH2 

grubunu, δ3,87 protonu ise dubletin dubleti olarak izlenen sinyaliyle CH2 gurubuna 

komşu protonu göstermiştir. δ72,782 karbonu ve δ1,26 (3H, s), δ1,21 (3H, s) metil 

protonları izopropil yapısını işaret etmiş, HMBC bulguları ise δ3,87 protonunun 

bağlı olduğu δ76,840 karbonundan bağlandığını göstermiştir. δ4,19 (3H, s) ve 61,426 

ppm’deki sinyallerle izlenen metoksi grubunun HMBC etkileşmeleri ise kumarin 

halkasına 5. konumdan bağlandığını göstermiştir. Bu verilere göre C-5 bileşiği 

“byakangelisin” olarak tayin edilmiştir ve Dinçel ve ark. (2013) tarafından 

H.platytenium’dan izole edilen byakangelisin verileriyle karşılaştırılarak 

doğrulanmıştır (Şekil 3.86). 
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Şekil 3.86. C-5 bileşiğinin yapı tayini bulguları 

 

3.2. Antienflamatuvar Etki Çalışmalarına Ait Bulgular 

 

3.2.1. Karagenin Nedenli Arka Pençe Ödemi Çalışmalarına Ait 

Bulgular 

 

Heracleum türlerinin kök ve toprak üstü kısımlarından hazırlanan diklorometan 

ve metanollü ekstrelerin karagenin nedenli arka pençe ödemindeki etkileri Çizelge 

3.8’de verilmiştir. Ekstrelerin karagenin nedenli arka pençe ödemi üzerindeki 

etkilerine bakıldığında standart olarak kullanılan indometazine en yakın inhbisyonu 

gösteren ekstrelerin H. spshondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometan ve 

metanollü ekstreleri olduğu görülmüştür. Diklorometanlı ekstre ödemi 180, 270 ve 

360. dakikaların sonunda sırasıyla %40,5; %43,4 ve %43,2 oranında inhibe etmiştir. 

Metanollü ekstre ise 270 ve 360 dakika sonunda %32,6 ve %36,9 oranında kontrol 

grubuna göre anlamlı etki göstermiştir. Her iki ekstre de 90 dakika boyunca 

inhibisyon göstermemiştir. H. sphondylium subsp. ternatum kökleri ise 360 dakika 

sonunda kayda değer aktivite göstermiştir. Diklorometanlı ekstrenin inhibisyon 

yüzdesi %23,4 olarak ölçülürken, metanollü ekstrenin ise %25,4 olarak 

                                                                                    
Molekül Adı Byakangelisin 

Molekül Ağırlığı 334 

Molekül Formülü C17H18O7 

Özelliği Sarı, yağımsı 

4 

1 

2 

3 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

2’ 

3’ 

1” 

2” 

3” 

4” 

5” 
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hesaplanmıştır. Test edilen diğer ekstrelerin karagenin nedenli arka pençe ödemi 

üzerinde antienflamatuvar etkileri gözlenmemiştir. Standart olarak kullanılan 

indometazinin aktivitesi ise 180. ve 360. dakikalar arasında  % 25,6-44,3 olarak 

bulunmuştur. 

 

 H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometan ve metanollü 

ekstrelerinin kolon fraksiyonlarını karagenin nedenli arka pençe ödemindeki etkileri 

Çizelge 3.9’da gösterilmiştir. Diklorometanlı ekstrenin 127-140 fraksiyonu ile 

metanollü ekstrenin 1-10 fraksiyonu en yüksek antienflamatuvar etkiyi göstermiştir. 

Fr(1-10) 270 ve 360. dakikaların sonunda ödemi %27,6 ve %31,9 oranında inhibe 

etmiştir. Fr(127-140) ise %26,1 ve %29,2 oranında inhibisyon göstermiştir. 

Metanollü ekstrenin 11-24 fraksiyonu 360 dakikanın sonunda ödemi %28 inhibe 

etmiştir. İndometazinin etkisi %12,8-44,3 arasında ölçülmüştür. Diğer fraksiyonlarda 

ise kontrol grubuna göre anlamlı aktivite gözlenmemiştir. 

 

H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometan ve metanollü 

ekstrelerinden izole edilen C-1, C-2, C-3, C-4, C-5 bileşiklerinin karagenin nedenli arka 

pençe ödemi üzerindeki antienflamatuvar etkileri Çizelge 3.10’da verilmiştir.  

 

İzole edilen bileşiklerin karagenin nedenli enflamasyon üzerindeki etkileri 

incelendiğinde heraklenol-3”-O-β-glikozitin en yüksek etkiyi gösterdiği tespit 

edilmiştir. Karagenin nedenli pençe ödemini 270 dakikada %34,9 oranında inhibe 

etmiştir.  Bunu %29,6 inhibisyonla byakangelisin-3”-O-β-glikozit izlemiştir. Her iki 

bileşik de 270. dakikada indometazinden yüksek aktivite göstermiştir İzole edilen 

diğer maddeler ise karagenin nedenli pençe ödeminde kontrol grubuna göre anlamlı 

aktivite sergilememiştir.  
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Çizelge 3.8.  Heracleum ekstrelerinin farelerde karagenin nedenli arka pençe ödemi üzerine etkileri 

 

Numune Doz 

(mg/kg) 

Şişme kalınlığı (x10-2mm) ± OSH (% inhibisyon) 

90 dk 180 dk 270 dk 360 dk 

Kontrol 

  
46,2 ± 5,4 53,5 ± 5,9 60,1 ± 5,7 66,8 ± 6,4 

H. paphlagonicum 

K 

DCM 
100 

49,8 ± 4,7 59,4 ± 5,2 64,3 ± 5,9 67,2 ± 5,1 

MEOH 
100 

47,5 ± 5,3 
47,1 ± 5,4 

(11,9) 

53,3 ± 5,0 

(11,3) 

56,4 ± 4,8 

(15,6) 

T 

DCM 
100 

48,9 ± 5,4 
48,8 ± 5,1 

(8,8) 

52,1 ± 5,2 

(13,3) 

59,5 ± 4,9 

(10,9) 

MEOH 
100 

51,4 ± 5,5 
46,2 ± 5,3 

(13,6) 

51,5 ± 5,4 

(14,3) 

58,8 ± 4,8 

(11,9) 

H. sphondylium 

subsp. ternatum 

K 

DCM 
100 42,1 ± 3,7 

(8,8) 

44,2 ± 3,9 

(17,4) 

48,1 ± 4,2 

(19,9) 

51,2 ± 3,9 

(23,4)* 

MeOH 
100 

48,5 ± 3,6 
45,5 ± 3,9 

(14,9) 

47,6 ± 3,7 

(20,8) 

49,8 ± 3,5 

(25,4)* 

T 

DCM 
100 

55,7 ± 4,2 
46,3 ± 4,6 

(13,5) 

52,3 ± 5,0 

(12,9) 
68,6 ± 4,9 

MeOH 
100 

48,0 ± 2,8 54,3 ± 3,2 61,4 ± 3,1 69,4 ± 3,5 

H. sphondylium 

subsp. montanum 

K 

DCM 
100 

55,9 ± 3,1 55,6 ± 3,6 63,5 ± 3,8 70,3 ± 3,5 

MeOH 
100 

54,6 ± 5,0 59,1 ± 5,5 
55,2 ± 5,1 

(8,2) 

57,0 ± 4,4 

(14,7) 

T 

DCM 
100 

50,2 ± 3,5 54,2 ± 3,8 65,3 ± 4,0 70,3 ± 3,7 

MeOH 
100 

46,9 ± 3,1 57,8 ± 5,2 
56,0 ± 5,3 

(6,8) 

60,1 ± 3,9 

(10,0) 

H. sphondylium 

subsp. cyclocarpum 

K 

DCM 
100 

52,1 ± 3,2 
40,5 ± 4,2 

(24,3)* 

43,4 ± 4,6 

(27,8)* 

44,2 ± 4,3 

(33,8)** 

MeOH 
100 

51,6 ± 5,1 
41,3 ± 4,1 

(22,8) 

40,5 ± 3,9 

(32,6)** 

42,1 ± 4,2 

(36,9)** 

T 

DCM 
100 

53,5 ± 3,4 55,9 ± 3,1 64,6 ± 3,6 71,4 ± 3,9 

MeOH 
100 

50,4 ± 3,9 55,2 ± 3,4 60,2 ± 3,9 68,5 ± 4,2 

  indometazin 10 40,3 ± 4,0 

(12,8) 

39,8 ± 3,7 

(25,6)* 

38,4 ± 3,5 

(36,1)** 

37,2 ± 3,4 

(44,3)*** 

 

OSH: Ortalama standart hata  
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Çizelge 3.9.  Heracleum sphondylium subsp. cyclocarpum kök ekstrelerinden elde edilen 

fraksiyonların farelerde karagenin nedenli arka pençe ödemi üzerine etkileri 

 

Numune 

Doz 

(mg/kg) 

Şişme kalınlığı (x10-2mm)  OSH (%inhibisyon) 

90 dk 180 dk 270 dk 360 dk 

Kontrol 
41,2  4,7 46,9  4,2 53,6  5,1 59,9  4,8 

H. sphondylium 

subsp. cyclocarpum 

diklorometanlı kök 

ekstresi 

Fraksiyon 

(1-13) 

100 
53,4  3,9 59,7  3,8 65,8  4,2 71,4  5,3 

Fraksiyon 

(14-22) 

100 
44,7  3,8 47,5  3,5 

50,4  3,9 

(5,9) 

52,3  3,4 

(12,7) 

Fraksiyon 

(23-52) 

100 
54,1  5,6 57,6  4,4 59,2  4,6 61,2  4,1 

Fraksiyon 

(53-91) 

100 
52,3  3,2 53,8  3,7 55,6  4,1 63,4  4,7 

Fraksiyon 

(92-107) 

100 
53,6  4,1 55,5  4,5 59,1  4,0 62,7  4,3 

Fraksiyon 

(108-123) 

100 
41,5  3,2 

42,4  3,5 

(9,6) 

44,1  3,9 

(17,7) 

51,6  3,4 

(13,9) 

Fraksiyon 

(124-126) 

100 
43,5  3,4 

46,2  3,8 

(1,4) 

47,9  3,1 

(10,6) 

51,5  3,2 

(14,0) 

Fraksiyon 

(127-140) 

100 
42,9  3,5 

43,1  3,9 

(8,1) 

39,6  3,7 

(26,1)* 

42,4  3,5 

(29,2)** 

H. sphondylium 

subsp. cyclocarpum 

metanollü kök 

ekstresi 

Fraksiyon 

(1-10) 

100 
42,8  3,8 

45,5  3,5 

(2,9) 

38,8  3,2 

(27,6)* 

40,8  3,6 

(31,9)** 

Fraksiyon 

(11-24) 

100 
41,7  3,1 

46,3  3,7 

(1,2) 

40,6  4,1 

(24,3) 

43,1  3,6 

(28,0)** 

Fraksiyon 

(25-54) 

100 
43,5  4,9 

45,0  4,5 

(4,1) 

47,3  4,2 

(11,8) 

49,6  3,8 

(17,2) 

Fraksiyon 

(55-61) 

100 
42,3  4,1 

44,7  4,5 

(4,7) 

45,2  4,3 

(15,7) 

50,1  4,4 

(16,4) 

indometazin 10 31,1  3,2 

(24,5)* 

33,8  3,4 

(27,9)** 

37,2  3,1 

(30,6)** 

34,4  3,6 

(42,6)*** 

 

OSH: Ortalama standart hata 
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Çizelge 3.10.  Heracleum sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinden izole edilen maddelerin 

farelerde karagenin nedenli arka pençe ödemi üzerine etkileri 

 
Numune Doz 

(mg/kg) 

Şişme kalınlığı (x10-2mm)  OSH (%inhibisyon) 

90 dk 180 dk 270 dk 360 dk 

Kontrol 35,2  4,6 41,0  4,9 48,6  5,1 51,0  4,2 

Heraklenol-3”-O-

β-glikozit 

100 31,3  3,2 

(11,1) 

34,4  2,5 

(16,1) 

31,6  2,4 

(34,9)** 

33,8  2,9 

(33,7)** 

Meranzin hidrat III 100 29,4  3,5 

(16,4) 

32,7  3,0 

(20,2) 

36,1  3,7 

(25,7) 

39,4  3,8 

(22,7) 

Byakangelisin-3”-

O-β-glikozit 

100 37,1  2,9 40,3  3,1 34,2  3,8 

(29,6)** 

37,1  3,2 

(27,3)* 

Heraklenol 100 30,6  5,7 

(13,1) 

36,3  3,7 

(11,5) 

38,0  3,2 

(21,8) 

40,3  3,4 

(20,9) 

Byakangelisin 100 36,0  4,1 39,6  4,3 

(3,4) 

40,3  3,9 

(17,1) 

42,5  3,1 

(16,7) 

indometazin 10 24,2  3,3 

(31,3)** 

30,1  3,1 

(26,6)* 

35,8  3,2 

(26,3)* 

31,6  3,0 

(38,0)** 

 

OSH: Ortalama standart hata  

 

3.2.2. Prostaglandin E2 Nedenli Arka Pençe Ödemi Çalışmalarına Ait 

Bulgular 

 

PGE2 ile oluşturulan ödem üzerindeki en yüksek etki H. spondylium subsp. 

cyclocarpum köklerinde gözlenmiştir. Diklorometanlı kök ekstresi PGE2 ile 

indüklenen ödemi 30-60 dakikaları arasında inhibe etmiştir. En yüksek aktiviteyi 45. 

dakika sonunda göstermiştir (%33,5). 75.dakika sonunda ise kayda değer inhibisyon 

yapmamıştır. Metanollü ekstre 30-75 dakikaları arasında %26,2-%35,7 oranında 

aktivite sergilemiştir.  İndometazinin anlamlı inhbitör etkisi 30. dakikada başlamış 

60. dakika sonunda ise en yüksek etkiyi göstermiştir (%41,3). Esktrelerin PGE2 

nedenli enflamasyondaki inhibisyonları Çizelge 3.11’de verilmiştir. 
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H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometanlı ekstresinin 127-

140 numaralı fraksiyonu ile metanollü ekstresinin 1-10 numaralı fraksiyonu PGE2 

nedenli ödemde en yüksek etkiyi sergilemiştir. Fr(127-140) 60 ve 75. dakikalarda 

sırasıyla %37,3 ve %26,9 inhibisyon yapmıştır. Fr(1-10) ise 45, 60 ve 75. 

dakikalarda  %31,2, %39,2 ve %34,3 oranında etki göstermiştir. Metanollü ekstrenin 

11-24 numaralı fraksiyonu yalnızca 60 dakika sonunda anlamlı inhibisyon yapmıştır 

(%27,5). Test edilen diğer fraksiyonların aktiviteleri kontrol grubu ile 

kıyaslandığında kayda değer bulunmamıştır (Çizelge 3.12).  

 

H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometan ve metanollü 

ekstrelerinden izole edilen bileşiklerin PGE2 nedenli enflamasyondaki etkileri 

Çizelge 3.13’te verilmiştir. Heraklenol-3”-O-β-glikozit %25,3-38,6 aralığında 

inhibisyon yaparak en yüksek aktiviteyi göstermiştir. Bunu byakangelisin-3”-O-β-

glikozit izlemiştir. 30. dakikada %26,9 45. dakikada ise %27,4 inhibisyon yapmıştır. 

Bu iki bileşiğin aktivitesi kontrol grubuna göre anlamlı bulunmuş, izole edilen diğer 

maddeler ise anlamlı aktivite göstermemiştir. 
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Çizelge 3.11.  Heracleum ekstrelerinin farelerde PGE2 nedenli arka pençe ödemi üzerine etkileri 
 

 

 

 

Numune Doz 

(mg/kg) 

Şişme kalınlığı (x 10-2mm)± OSH (% inhibisyon) 

0 dk 15 dk 30 dk 45 dk 60 dk 75 dk 

Kontrol   3,7±1,2  16,3±1,5 23,7±1,4 15,8±1,2 12,6±1,3 9,2±1,1 

H. paphlagonicum 

K 

DCM 
100 3,9±1,1 16,4±1,2 20.9±1,5 

(11,8) 

13,9±1,4 

(12,0) 

10,9±1,6 

(13,5) 

7,5±1,2 

(18,5) 

MEOH 
100 3,7±1,2 16,6±1,4 19,8±1,3 

(16,5) 

12,7±1,6 

(19,6) 

9,7±1,4 

(23,0) 

7,7±1,5 

(16,3) 

T 

DCM 
100 4,0±1,4 16,5±1,6 25,1±1,4 14,4±1,9 

(8,9) 

10,7±1,8 

(15,1) 

14,4±1,6 

MEOH 
100 3,9±1,0 16,1±1,1 

(1,2) 

21,3±1,9 

(10,1) 

14,3±1,7 

(9,5) 

19,8±1,3 13,7±1,6 

H. sphondylium subsp. 

ternatum 

K 

DCM 
100 3,7±1,0 16,3±1,3 18,8±1,4 

(20,7) 

10,4±1,0 

(34,2)* 

9,5±0,6 

(24,6)* 

7,4±0,8 

(19,6) 

MeOH 
100 3,9±1,1 16,5±1,0 18,1±1,2 

(23,7) 

10,7±0,7 

(32,3)* 

8,9±0,9 

(29,4)* 

7,3±1,1 

(20,7) 

T 
DCM 

100 4,1±1,3 16,4±1,9 24,7±1,6 13,8±1,9 

(12,7) 

9,7±1,3 

(23,0) 

7,6±1,0 

(17,4) 

MeOH 100 4,1±1,2 16,6±1,2 25,6±1,7 17,7±1,6 17,9±1,5 11,9±1,7 

H. sphondylium subsp. 

montanum 

K 

DCM 
100 4,2±1,6 15,1±1,6 

(7,4) 

21,8±1,6 

(8,0) 

18,8±1,3 19,6±1,8 11,3±1,2 

MeOH 
100 3,8±1,1 15,7±0,7 

(3,7) 

19,7±0,6 

(16,9) 

13,2±07, 

(16,5) 

10,8±0,8 

(14,3) 

8,9±0,6 

(3,3) 

T 
DCM 100 4,2±1,3 16,9±1,9 24,6±1,5 17,2±1,3 16,5±1,8 14,8±1,8 

MeOH 100 4,4±1,1 16,5±1,4 25,9±1,8 17,5±1,6 16,7±1,4 14,7±1,3 

H. sphondylium subsp. 

cyclocarpum 

K 

DCM 
100 3,5±1,0 

(5,4) 

14,8±1,1 

(9,2) 

16,4±0,8 

(30,8)* 

10,5±0,9 

(33,5)* 

8,7±0,9 

(30,9)** 

7,1±1,1 

(22,8) 

MeOH 
100 4,0±0,9 13,6±1,1 

(16,6) 

17,5±0,8 

(26,2)* 

11,2±1,0 

(29,1)* 

8,1±0,8 

(35,7)** 

6,7±0,7 

(27,2)* 

T 
DCM 100 4,0±1,1 16,4±1,9 26,5±1,4 18,6±1,9 18,5±1,7 13,5±1,8 

MeOH 100 4,1±1,1 16,5±1,3 26,3±1,7 18,2±1,4 18,9±1,9 153,±1,3 

  indometazin 10 36±0,5 

(2,7) 

13,9±1,1 

(14,7) 

15,2±1,0 

(35,9)** 

9,9±0,9 

(37,3)** 

7,4±0,7 

(41,3)*** 

6,1±0,8 

(33,7)** 

          
OSH: Ortalama standart hata; K: Kök, T: Toprak üstü, DCM: Diklorometan, MeOH: Metanol  
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Numune Doz 

(mg/kg) 
Şişme kalınlığı (x 10-2mm) OSH (% inhibisyon) 

0 dk 15 dk 30 dk 45 dk 60 dk 75 dk 

Kontrol 3,11,4 12,41,6 20,11,9 18,91,7 15,31,5 10,81,2 

H. sphondylium 

subsp. cyclocarpum 

diklorometanlı kök 

ekstresi 

Fraksiyon 

(1-13) 

100 3,21,0 13,71,2 21,31,7 19,21,9 17,01,7 14,41,5 

Fraksiyon 

(14-22) 

100 3,11,2 14,21,5 20,71,4 21,71,1 19,41,4 13,21,2 

Fraksiyon 

(23-52) 

100 3,31,5 15,61,3 20,91,2 22,51,6 16,61,3 11,71,1 

Fraksiyon 

(53-91) 

100 3,41,7 14,51,5 22,61,9 20,41,5 18,81,2 12,41,0 

Fraksiyon 

(92-107) 

100 3,11,1 11,71,4 

(5,6) 

19,41,3 

(3,5) 

17,61,7 

(6,9) 

13,31,8 

(13,1) 

10,91,5 

Fraksiyon 

(108-123) 

100 3,31,4 12,91,9 20,81,5 16,21,4 

(14,3) 

12,51,7 

(18,3) 

12,31,4 

Fraksiyon 

(124-126) 

100 3,11,2 12,61,1 19,61.1 

(2,5) 

16,91,2 

(10,6) 

13,41,2 

(12,4) 

11,21,3 

Fraksiyon 

(127-140) 

100 3,21,6 11,41,4 

(8,1) 

17,11,2 

(14,9) 

14,61,4 

(22,8) 

9,61,5 

(37,3)* 

7,91,1 

(26,9)* 

H. sphondylium 

subsp. cyclocarpum 

metanollü kök 

ekstresi 

Fraksiyon 

(1-10) 

100 3,41,9 10,61,8 

(14,5) 

16,91,1 

(15,9) 

13,01,1 

(31,2)** 

9,31,2 

(39,2)** 

7,11,0 

(34,3)** 

Fraksiyon 

(11-24) 

100 3,21,8 10,81,7 

(12,9) 

17,81,4 

(5,6) 

15,31,1 

(19,0) 

11,11,1 

(27,5)* 

11,51,4 

Fraksiyon 

(25-54) 

100 3,21,5 11,91,2 

(4,0) 

18,51,6 

(7,9) 

15,11,3 

(20,1) 

12,21,1 

(20,3) 

8,51,5 

(21,3) 

Fraksiyon 

(55-61) 

100 3,11,3 15,71,3 18,21,2 

(9,5) 

17,71,0 

(6,3) 

13,21,4 

(13,7) 

11,61,6 

 Indometazin 10 3,11,1 10,11,5 

(18,5) 

15,31,7 

(23,9)* 

12,81,2 

(32,3)** 

8,41,1 

(45,1)*** 

6,80,9 

(37,0)*** 
 

OSH: Ortalama standart hata 

 
 

Çizelge 3.12.  Heracleum sphondylium subsp. cyclocarpum kök ekstrelerinden elde edilen fraksiyonların farelerde PGE2 nedenli arka pençe ödemi üzerine 

etkileri 
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Çizelge 3.13.  Heracleum sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinden izole edilen maddelerin farelerde PGE2 nedenli arka pençe ödemi üzerine etkileri 

 
Numune Doz 

(mg/kg) 
Şişme kalınlığı (x 10-2mm) OSH (% inhibisyon) 

0 dk 15 dk 30 dk 45 dk 60 dk 75 dk 

Kontrol 3,50,9 11,21,8 19,31,2 21,51,1 14,61,0 8,20,8 

Heraklenol-3”-O-β-

glikozit 

100 4,11,4 12,61,3 13,91,3 

(27,9)* 

13,20,8 

(38,6)** 

10,90,5 

(25,3)* 

8,50,5 

Meranzin hidrat III 100 4,01,2 15,51,4 18,31,1 

(5,2) 

18,11,0 

(15,8) 

16,11,3 7,10,9 

(13,4) 

Byakangelisin-3”-O-β-

glikozit 

100 3,51,0 10,11,0 14,11,2 

(26,9)* 

15,61,3 

(27,4)* 

14,11,4 

(3,4) 

7,40,6 

(9,8) 

Heraklenol 100 3,81,1 13,11,1 15,01,4 

(22,3) 

17,31,1 

(19,5) 

12,31,2 

(15,8) 

9,00,7 

Byakangelisin 100 3,91,0 11,31,1 16,81,5 

(12,9) 

19,41,5 

(9,8) 

15,21,7 10,80,4 

indometazin 10 3,50,5 9,40,7 

(16,1) 

11,41,0 

(40,9)*** 

11,51,2 

(46,5)*** 

10,31,1 

(29,5)* 

5,20,3 

(36,5)** 

 

OSH: Ortalama standart hata 
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3.2.3. Serotonin Nedenli Arka Pençe Ödemi Çalışmalarına Ait Bulgular 

 

Serotonin nedenli arka pençe ödeminde Heracleum ekstrelerinin kayda değer 

aktivitesi görülmemiştir (Çizelge 3.14). Bu nedenle, bu test fraksiyonlara ve izole 

edilen maddelere uygulanmamıştır.
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Çizelge 3.14.  Heracleum ekstrelerinin farelerde serotonin nedenli arka pençe ödemi üzerine etkileri 

 
Numune Doz 

(mg/kg) 

Şişme kalınlığı (x 10-2mm)± OSH (% inhibisyon) 

0 dk 6 dk 12 dk 18 dk 24 dk 30 dk 

  Kontrol   4,2±0,9 9,8±1,1 15,7±1,4 20,2±1,3 22,9±1,1 25,5±1,3 

H. paphlagonicum 

K DCM 
100 4,3±0,5 10,1±0,7 12,9±1,2 

(17,8) 

18,1±1,1 

(10,4) 

20,4±1,3 

(10,9) 

25,8±1,2 

 MEOH 100 4,9±0,9 10,8±1,1 18,8±1,4 25,7±1,6 27,4±1,3 29,8±1,5 

T 

DCM 100 4,6±0,8 12,3±1,2 15,8±1,1 22,8±1,2 25,8±1,8 28,5±1,7 

MEOH 
100 4,8±1,1 11,6±1,3 17,1±1,1 18,9±1,5 

(6,4) 

20,6±1,0 

(10,0) 

27,0±1,2 

H. sphondylium subsp. 

ternatum 

K 

DCM 
100 4,7±0,7 10,1±1,4 14,2±1,5 

(9,6) 

18,3±1,2 

(9,4) 

19,2±1,6 

(16,2) 

26,0±1,1 

MeOH 
100 4,5±0,7 9,2±1,1 

(6,1) 

13,4±1,2 

(14,6) 

16,6±1,4 

(17,8) 

18,9±1,1 

(17,5) 

20,8±1,0 

(18,4) 

T 
DCM 

100 4,9±0,8 9,9±1,7 14,9±1,5 

(5,1) 

19,5±1,4 

(3,5) 

19,9±1,9 

(13,1) 

28,3±1,7 

MeOH 100 5,3±1,4 11,0±1,3 17,7±1,4 22,9±1,5 26,1±1,7 29,3±1,5 

H. sphondylium subsp. 

montanum 

K 
DCM 100 4,6±0,5 10,8±0,9 16,1±1,3 21,7±1,2 23,2±1,3 26,9±1,2 

MeOH 100 5,4±1,3 12,1±1,6 18,3±1,2 23,4±1,4 25,2±1,3 27,9±1,1 

T 
DCM 

100 5,0±1,1 9,5±1,3 

(3,1) 

13,6±1,2 

(13,4) 

18,8±1,1 

(6,9) 

24,2±1,5 25,6±1,5 

MeOH 100 4,3±0,6 11,5±0,9 16,9±1,2 21,5±1,4 23,1±1,5 26,8±1,4 

H. sphondylium subsp. 

cyclocarpum 

K 

DCM 
100 4,4±0,7 9,9±0,8 13,3±1,1 

(15,3) 

17,5±1,2 

(13,4) 

20,0±1,5 

(12,7) 

22,9±1,1 

(10,2) 

MeOH 
100 5,1±1,2 10,6±1,4 14,8±1,3 

(5,7) 

19,4±1,1 

(3,9) 

18,8±1,5 

(17,9) 

22,5±1,3 

(11,8) 

T 
DCM 100 4,1±0,7 10,9±1,1 17,9±1,6 27,4±1,8 25,2±1,4 27,6±1,4 

MeOH 100 4,1±0,5 13,2±0,9 16,3±1,3 21,3±1,2 28,9±1,3 28,3±1,5 

 indometazin 10 3,9±0,4 

(7,1) 

7,2±0,6 

(26,5)* 

10,9±1,1 

(30,6)** 

15,4±0,9 

(23,8)* 

16,2±0,7 

(29,3)** 

18,8±0,4 

(26,2)** 
OSH: Ortalama standart hata; K: Kök, T: Toprak üstü, DCM: Diklorometan, MeOH: Metanol  
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4. TARTIŞMA 

 

İnsanlar çağlar boyunca, çeşitli hastalıkların tedavisinde bitkilerin iyileştirici 

etkisinden faydalanmışlardır. Bitkiler insanlık tarihi boyunca gerek gıda gerekse ilaç 

olarak kullanılarak hastalıkları önlemede ve tedavi etmede başarılı olmuşlardır. Tıbbi 

bitkilerle ilgili yazılı kayıtlar Sümerlere kadar uzanmakla beraber arkeolojik kayıtlar 

tıbbi bitki kullanımının daha eskilere dayandığını göstermektedir (Raskin ve ark., 

2002). Bitkiler yüzyıllarca etki mekanizmaları ve etkili bileşiklerine dair herhangi bir 

bilgi olmaksızın yalnızca gözleme dayalı olarak tedavi amacıyla kullanılmıştır. 

Bilimsel çalışmaların ilerlemesiyle bitkilerin tedavi edici etkilerinin nereden 

kaynaklandığı konusu araştırılmaya başlanmış ve tedavi amacıyla kullanılan 

bitkilerden etkili bileşikler izole edilmiştir. Bitkisel kaynaklı bileşikler 19. yy.’dan 

beri klinikte yer almaktadır. Günümüze kadar keşfedilen doğal ilaçlar insan 

sağlığında hayati rol oynamış, sentetik ilaçlarla zorlu bir rekabete girmiş olmasına 

rağmen güvenlik ve etkinlik profilleri nedeniyle tercih edilen ilaçlar olmuşlardır 

(Veeresham, 2012).   Bitki esktrelerinin biyolojik aktivitelerinin ve fitokimyasal 

içeriklerinin taranması çeşitli hastalıkların tedavisinde kullanılabilecek yeni ilaçların 

keşfi için oldukça önemlidir (Ergene ve ark., 2006).  

 

Son yıllarda daha fazla insanın bitkisel tıbbi ürün kullanımına yönelmesiyle 

Dünyada da bitkisel ilaçlara olan ilgi yeniden canlanmıştır. Gelişmekte olan 

ülkelerden insanların %80’i tıbbi bitkilerden elde edilen bileşikleri içeren geleneksel 

tedavileri kullanmaktadır (Dash ve ark., 2007). 

 

Tez konusu olarak seçilen Heracleum cinsi “Hogweed” ya da “tavşancıl otu” 

olarak bilinmekte Kuzey Yarımküre’de özellikle Avrasya’da yayılış göstermekle 

birlikte Dünya’da 125 tür, ülkemizde ise 18 tür ve 23 taksonla temsil edilmektedir  

(Bahadori ve ark., 2016). Çin geleneksel tıbbında ve yetiştiği bazı ülkelerde 

antienflamatuvar amaçla kullanımı dikkat çekmektedir. Bunun yanı sıra çok sayıda 

farklı amaçlarla geleneksel kullanımı bildirilmiştir. H. sphondylium kök ve toprak 

üstü kısımları Avrupa, Asya ve Kuzey Amerika’da yara iyileştirici olarak, ayrıca 
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diyare, dizanteri ve menstrual hastalıklarda kullanılmaktadır. H. austriacum subsp. 

austriacum beyaz çiçekleri ise Rönesans döneminde Avrupa’da epilepsiyi tedavi 

etmek için kullanılmıştır (Usjak ve ark., 2018 ve Uysal ve ark., 2019). Heracleum 

türlerinin baş ağrısı, romatoid artrit, diş ağrısı, ateş, deri hastalıkları, sırt ağrısı gibi 

enflamasyonla ilişkili olabilecek hastalıkların tedavisinde kullanımları bildirilmiştir.   

(Amiri ve Joharchi, 2013; Arnold ve ark., 2015; Bae ve ark., 2012; Hosseinzadeh ve 

ark., 2019; Jaric ve ark., 2015; John ve ark., 2007; Karimi ve Ito, 2012; Kim ve ark., 

2019; Rastogi ve ark., 2007 ve Vitalini ve ark., 2015). 

 

 Heracleum türlerinin fitokimyasal içerikleri incelendiğinde ise zengin kumarin 

içeriğine sahip oldukları özellikle iyi furanokumarin kaynakları olduğu 

görülmektedir (Hosseinzadeh ve ark., 2019).  Heracleum cinsine ait bitkilerin halk 

arasındaki kullanımlarının yanı sıra zengin kumarin içerikleri ile kumarin 

bileşiklerinin kanıtlanmış antienflamatuvar aktiviteleri de tez konusunun çıkış 

noktası olmuştur.  

 

Bu çalışmada Türkiye’de yetişen dört Heracleum taksonunun, H. 

paphlagonicum, H. sphondylium subsp. ternatum, H. sphondylium subsp. montanum, 

H. sphondylium subsp. cylocarpum, kök ve toprak üstü kısımlarından hazırlanan 

diklorometanlı ve metanollü ekstrelerin antienflamatuvar etkisi değerlendirilmiş, 

etkiden sorumlu olabilecek bileşiklere ulaşabilmek amacıyla biyolojik aktivite 

yönlendirmeli fraksiyonlama yapılmıştır. Seçilen türlerden hazırlanan ekstrelerin 

antienflamatuvar aktivite tayininde karagenin nedenli arka pençe ödemi, PGE2 

nedenli arka pençe ödemi ve serotonin nedenli arka pençe ödemi testleri 

kullanılmıştır. H. sphondylium subsp. cylocarpum köklerinin diklorometanlı ekstresi 

karagenin nedenli pençe ödemini %10,2-15,35 metanollü ekstresi ise %3,9-17,9 

aralığında inhibe ederek en yüksek aktiviteyi göstermiştir. PGE2 nedenli 

enflamasyonda ise her iki ekstrenin inhibisyon kapasitesi %5,4-35,7 aralığında 

bulunmuştur. Karagenin testinde kontrol grubuna göre anlamlı etkinin 180. 

dakikadan sonra görülmesi, ekstre ve fraksiyonların serotonin üzerinden değil 

araşidonik asit yolakları ile etki gösterdiğini düşündürmüştür. Serotonin ile 

oluşturulan enflamasyonda etki görülmemesi bu hipotezi doğrulamıştır. Bu nedenle 
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biyolojik aktivite yönlendirmeli fraksiyonlama amacıyla aktivite yönlendirmeli 

izolasyona karagenin ve PGE2 nedenli pençe ödemi testleriyle devam edilmiştir. En 

yüksek aktiviteyi gösteren iki ekstre ayrı ayrı kolon kromatografisine uygulanarak 

fraksiyonlanmıştır. Elde edilen fraksiyonlar kromatografik yöntemlerle 

değerlendirilerek, benzer içeriğe sahip olanlar birleştirilmiştir. Fraksiyonların 

aktiviteleri karagenin ve PGE2 nedenli ödem üzerinde test edilerek en aktif 

fraksiyonlar diklorometanlı ekstrenin 127-140 numaralı fraksiyonu ile metanollü 

ekstrenin 1-10 numaralı fraksiyonu olarak bulunmuştur. Semi-preparatif YPSK 

kullanılarak 127-140 numaralı fraksiyondan furanokumarin heterozitleri, heraklenol-

3”-O-β-glikozit, byakangelisin 3”-O-β-glikozit ile 7-metoksi kumarin glikoziti 

meranzin hidrat III; 1-10 numaralı fraksiyondan ise  furanokumarin aglikonları olan 

heraklenol ve byakangelisin izole edilmiştir. İzole edilen bileşiklerin 

antienflamatuvar etkileri test edilmiş, heraklenol ve byakangelisin heterozitlerinde 

kontrol grubuna göre anlamlı aktivite gözlenmiştir. Heraklenol-3”-O-β-glikozit 

karagenin nedenli arka pençe ödeminde %33,7-34,9; PGE2 nedenli arka pençe 

ödeminde %25,3-38,6 oranında inhibisyon meydana getirmiştir. Byakangelisin 3”-O-

β-glikozitin ise inhibisyon yüzdesi karagenin ve PGE2 nedenli enflamasyon için 

sırasıyla %27,3-29,6 ve %26,9-27,4 olarak hesaplanmıştır.  

 

Literatür verileri incelendiğinde farklı Heracleum türleri üzerinde yapılan 

antienflamatuvar aktivite çalışmalarına rastlanmıştır. Liu ve ark., (1998) tarafından 

yapılan bir çalışmada H. candicans, H. moellendorffii, H. rapula, ve H. stenopterum 

köklerinin COX-1 ve 5-LOX’u kayda değer olarak inhibe ettiği gösterilmiştir. H. 

moellendorffii kökleri in vitro olarak NO ve PGE2 üretimini inhibe etmiştir. (Park ve 

ark., 2017). H.moellendorffii yapraklarından izole edilen dehidrogeijerin ise LPS 

nedenli enflamasyonda NO, iNOS, COX-2 ve proenflamatuvar sitokin üretimini 

azaltmıştır (Bae ve ark., 2012). H. persicum meyvelerinin uçucu yağı ile sulu-alkollü 

ekstresi karagenin nedenli pençe ödeminde anlamlı inhibisyon göstermiştir 

(Hajhashemi ve ark., 2009).  H.rigens tohum ve köklerinin metanollü ekstresi ise 

sıçanlarda karagenin nedenli pence ödemini doza bağlı olarak inhibe etmiştir 

(Jagannath ve ark., 2012). 
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Çalışmamızda izole edilen bileşiklere bakıldığında, heraklenolün Heracleum 

türlerinde oldukça yaygın olduğu görülmüştür. H. canascens (Razdan ve ark., 1982), 

H. brunonis (Khetwal ve Pathak, 1987), H. rapula (Niu ve ark., 2002), H. 

yunngningense (Taniguchi ve ark., 2005), H. candicans (Nakamori ve ark., 2008), H. 

dissectum (Gao ve ark., 2019) kökleri ile H. platytaenium toprak üstü kısımlarından 

(Erdoğan Orhan ve ark., 2016) izole edilmiştir. Heraklenol-3”-O-β-glikozit ise H. 

dissectum (Zhang ve ark., 2020) ile H. rapula köklerinde (Niu ve ark., 2002) 

bulunmuştur. Byakangelisin, H. platytaenium ile H. dissectum türlerinin toprak üstü 

kısımlarından (Erdoğan Orhan ve ark., 2016; Zhang ve ark., 2017b) ve H. nepalense 

köklerinden (Bose ve ark., 2007) izole edilmiştir.  Byakangelisin 3”-O-β-glikozit ve 

meranzin hidrat III ise önceki çalışmalarda Heracleum türlerinde tespit edilmemiştir.  

 

Heraklenol-3”-O-β-glikozit, byakangelisin 3”-O-β-glikozit, meranzin hidrat III 

ile heraklenol ve byakangelisin bileşiklerine Apiaceae ve Rutaceae familyalarında 

sıklıkla rastlandığı yapılan çalışmalarda gösterilmiştir. Heraklenol aglikonunun Ruta 

montana L. (Rutaceae) toprak üstü kısımlarından (Kabouche ve ark., 2003); 

Phebalium aff. tuberculosum (Rutaceae) yapraklarından (Roux ve ark., 2006), Citrus 

junos Tanaka (Apiaceae) tohumlarından (Song ve ark., 2019), Clausena lansium 

(Lour.) Skeels (Rutaceae) (Maneerat ve ark., 2010) ve Rhadinothamnus rudis subsp. 

amblycarpus (Rutaceae) dallarından (Girard ve ark., 2005), Selinum cryptotaenium 

Boiss. (Apiaceae) köklerinden (Rao ve ark., 2006), Angelica lucida L. (Apiaceae) 

(Widelski ve ark., 2009) ve Pastinaca sativa L. s.l. (Apiaceae) meyvelerinden 

(Kviesis ve ark., 2019) izole edildiği bildirilmiştir. Prangos pabularia Lindley 

(Apiaceae) kök, çiçek ve tohumlarından ise heraklenol ve heraklenol-3”-O-β-glikozit 

izole edilmiştir (Sharma ve ark., 2013). Heraklenol-3”-O-β-glikozit ayrıca Angelica 

dahurica ve Angelica archangelica subsp. litoralis köklerinden izole edilmiştir 

(Kwon ve Kim, 1992 ve Thastrup ve Lemmich, 1983). 

 

 Byakangelisin Angelica dahuricae Bentham et Hooker (Apiaceae) köklerinden 

(Piao ve ark., 2004), Pastinaca sativa meyvelerinden (Kviesis ve ark., 2019) ve 

Murraya koenigii (L) Spreng (Rutaceae) tohumlarından (Adebajo ve Reisch, 2000) 

izole edilmiştir. Byakangelisin 3”-O-β-glikozit ise Angelica dahurica ve Angelica 
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archangelica subsp. litoralis köklerinden (Kim ve ark., 1992 ve Thastrup ve 

Lemmich, 1983) izole edilmiştir ve izolasyonuna dair başka bir çalışma 

bulunmamıştır.  

 

Meranzin hidrat III'ün aglikonu olan meranzin hidrat doğal olarak ilk defa 

Magydaris tomentosa çiçeklerinden izole edilene kadar meranzinin sentetik izomeri 

olarak tanınmıştır (Li ve ark., 2019). Meranzin hidrat; Apiaceae familyasında 

Angelica biserrata'nın (R.H. Shan & C.Q. Yuan) C.Q. Yuan & R.H. Shan kök ve 

rizomlarından (Ma ve ark., 2019), Phellolophium madagascariense Baker 

yapraklarından (Riviere ve ark., 2006), Prangos ferulace (L.) Lindl, Prangos hulusii 

S. G. Senol, H. Yıldırım & Ö. Seçmen ve Ferulago subvelutina Rech. F. köklerinden 

(Abyshev ve ark., 1974; Naseri ve ark., 2013 ve Tan ve ark., 2017); Cnidium 

monnieri Cusson meyvelerinden (Shin ve ark., 2011); Seseli tortuosum L.B.S. Eur. 

toprak üstü kısımlarından (Ceccherelli ve ark., 1989); Rutaceae familyasında ise 

Citrus aurantium var. amara L. meyvelerinin kurutulmuş kabuklarından izole 

edilmiştir (Sarker ve ark., 2008). Apiaceae ve Rutaceae familyaları dışında Ficus 

hirta Vahl köklerinden izole edildiği bildirilmiştir (Zheng ve ark., 2013). Meranzin 

hidrat glukoziti olan meranzin hidrat III bileşiği ise günümüze kadar yapılan 

çalışmalarda yalnızca Citrus grandis (L.) Osbeck meyvelerinde ve C. aurantium var. 

amara flavedosunda bulunmuştur (Mchale ve ark., 1987 ve Tian ve ark., 2019).  

 

Fitokimyasal çalışmaların yanı sıra izole edilen bileşiklerin çeşitli aktiviteleri 

görülmüştür. Heraklenol-3”-O-β-glikozit HePG2 8 (karaciğer) hücre serilerinde zayıf 

(Zhang ve ark., 2020), NCI-H322 (akciğer) hücre dizilerinde ise standarttan yüksek 

aktivite sergilerken aglikonu olan heraklenol ise A431 (epidermoid) için anlamlı 

sitotoksitite ortaya çıkarmıştır (Farooq ve ark., 2014).  

 

Kumarinlerin sitokinler üzerindeki etkilerinin incelendiği bir çalışmada 

heraklenol 10 µg/ml konsantrasyonda, IL-4, IL-1β ve TNF-α salınımlarını standart 

olarak kullanılan prednizolona (0,3 µg/ml) karşı %2,6; %17,3 ve %66,7 oranında 

inhibe etmiştir (Tada ve ark., 2002).  Başka bir çalışmada, TPA nedenli kulak 
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ödeminde 0,1-1 mg/kulak dozda, %23,1-75,7 aralığında inhibisyon yaptığı 

bulunmuştur. Antienflamatuvar etkisinin doza bağlı olduğu bildirilmiştir (Garcia-

Argaez ve ark., 2000).  

 

Diyabetik sıçanlar üzerinde yapılan bir çalışmada byakangelisinin şekere bağlı 

kataraktı ve diyabetik nöropatiyi iyileştirdiği bildirilmiştir (Shin ve ark, 1998). 

İnterlökin IL-1β ile indüklenen fare kondrositlerinde yapılan bir çalışmada, 

byakangelisin IL-1β-aracılı iNOS, COX-2, TNF-α ve IL-6 ekspresyonunu inhibe 

etmiş, kolajen ve agrekan ekspresyonunu artırmıştır. Bu bulgular byakangelisinin 

osteoartrit tedavisi ve profilaksisinde kuvvetli bir aday olduğunu göstermiştir (Zhang 

ve ark., 2020). Bir başka çalışmada byakangelisinin κB aktivasyonunu inhibe ederek 

sitokin salınımını engellediği bulunmuştur (Li ve Wu, 2017).  

 

Aterosklerotik fareler ile yapılan bir çalışmada meranzin hidrat 

antiaterosklerotik etki göstermiş, ayrıca ateroskleroza eşlik eden depresyon 

parametrelerinde iyileşme sağlamıştır (Li ve ark., 2019). Ex vivo bir çalışmada 

meranzin hidratın protrombin zamanını düşürerek antikoagülan etki gösterdiği 

bulunmuştur (Roselli ve ark., 2006). C. grandis kabuklarından izole edilen meranzin 

hidrat ksilen nedenli kulak kepçesi ödemini 3 mg/kg dozda %19,5; 1,5 mg/kg dozda 

%17,9 oranında azaltmıştır. Karagenin nedenli enflamasyonu ise 1,5 ve 3 mg/kg 

dozlarda sırasıyla %37,8 ve %47,6 oranında inhibe etmiştir. in vitro testlerde 5 µg/ml 

konsantrasyonda IL-1β, PGE2 ve TNF-α üretimini azaltmıştır (Zhao ve ark., 2019). 

Bir başka çalışmada ise galaktozamin nedenli karaciğer toksisitesine karşı kuvvetli 

koruyucu etki gösterdiği ortaya konmuştur (Tian ve ark., 2019). C. monnieri 

meyvelerinden izole edilen meranzin hidratın insan nötrofillerinde fMet-Leu-

Phe/sitokalazin B (fMLP/CB) indüklü superoksit üretimini ve elastaz salınımını 

inhibe ettiği bildirilmiştir (Lee ve ark., 2014).  Limnocitrus littoralis (Miq.) Swingle 

yapraklarından izole edilen meranzin hidrat izomeri meranzinin in silico moleküler 

modelleme çalışmalarında COX-2‘yi doza bağlı olarak COX-1’i ise doza bağlı 

olmadan inhibe ettiği bildirilmiştir. COX-1 üzerindeki etkisi ise COX-2’den düşük 

bulunmuştur (Do ve ark., 2007).  
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Çalışmamızda, BAYF ile izolasyonun yanı sıra hazırlanan ekstrelerin kumarin, 

flavonoit ve fenolik asit içerikleri de YPSK yöntemi kullanılarak incelenmiştir. Bitki 

ekstrelerinin yapılan analiz koşullarında analizi yapılan flavonoit ve fenolik asitleri 

içermediği görülürken, kumarinlerden yalnızca ksantotoksin, imperatorin, angelisin, 

bergapten, ostol tespit edilmiştir. H. sphondylium subsp. cyclocarpum kökleri yüksek 

bergapten içeriği (%0,49) ile dikkat çekerken 7-metoksi kumarin türevi olan ostol 

(%0,05) de yalnızca bu ekstrede saptanmıştır. Ksantotoksin H. sphondylium subsp. 

ternatum ve H. sphondylium subsp. montanum köklerinde tespit edilmiş; 

H.paphlagonicum, H. sphondylium subsp. montanum ve H. sphondylium subsp. 

cyclocarpum köklerinin angelisin içeriği ise birbirine yakın bulunmuştur (sırasıyla; 

%0,04; %0,04 ve %0,02). İmperatorin sadece H. sphondylium subsp. montanum 

toprak üstü ekstresi ve H. sphondylium subsp. cyclocarpum kök ekstresinde tespit 

edilmiştir. 

 

Heracleum türlerinin kökleri ve toprak üstü kısımlarından hazırlanan 16 farklı 

ekstre ile başladığımız ve en yüksek antienflamatuvar aktivite görülen 

ekstre/fraksiyonu takip ederek yürüttüğümüz bu izolasyon çalışması bizi heraklenol-

3”-O-β-glikozit bileşiğine ulaştırmıştır. Bileşiğin aktivitesinin ekstrelerden yüksek 

bulunması, aynı zamanda aktif fraksiyonlardan izole edilen diğer bileşiklerin de 

kumarin yapısında olması geleneksel kullanımdaki antienflamatuvar etkinin kumarin 

türevi bileşiklerden kaynaklanabileceğini göstermiştir. 
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5. SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

Sentetik ilaçlara göre daha az yan etkiye sahip olmaları ya da yan etkiye sahip 

olmamaları nedeniyle tıbbi bitkiler sıklıkla tercih edilmekte ancak olası yan etkileri 

yeterince göz önünde bulundurulmamaktadır. Heracleum türleri sergiledikleri 

farmakolojik aktivitelerle oldukça umut verici olsa da insan sağlığı üzerinde olumsuz 

etkilerinin olabileceği de bilinmektedir. Özellikle bergapten, imperatorin, 

ksantotoksin gibi fototoksik furanokumarinlerin epidermal dokuya nüfuz ederek 

güneş ışığıyla aktive oldukları, enflamasyonu ve hücre zarı hasarını tetiklediği 

bildirilmiştir (Bahadori ve ark; 2016;  Maggi ve ark.,2014).  

 

Bu çalışmada Heracleum türlerinin halk arasındaki antienflamatuvar 

kullanımları ve zengin kumarin içeriklerinden yola çıkılarak seçilen ve daha önce 

detaylı bilimsel çalışmaların yapılmadığı dört Heracleum taksonunun 

antienflamatuvar etkileri in vivo olarak test edilmiştir. En yüksek aktiviteyi gösteren 

H. sphondylium subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometan ve metanollü 

ekstrelerinden biyolojik aktiviteyle yönlendirilmiş fraksiyonlama yöntemi izlenerek 

beş kumarin türevi bileşik izole edilmiş ve yapıları heraklenol-3”-O-β-glikozit, 

heraklenol, byakangelisin, byakangelisin-3”-O-β-glikozit ve meranzin hidrat III 

olarak spektroskopik yöntemler kullanılarak tayin edilmiştir. İzole edilen bileşiklerin 

antienflamatuvar etkileri değerlendirilmiş ve en yüksek aktivite heraklenol-3”-O-β-

glikozit bileşiğinde görülmüştür. İzole edilen bileşikler ile ekstrelerin sergiledikleri 

inhibisyon değerleri karşılaştırılaştırıldığında heraklenol-3”-O-β-glikozitin bitki 

ekstrelerinden daha yüksek aktivite gösterdiği tespit edilmiştir. Aglikonlar ise 

anlamlı bir aktivite göstermemiştir.  

 

Heracleum türlerinin antienflamatuvar etkisinin değerlendirilerek, etkiden 

sorumlu bileşiklerin izolasyonunu amaçlayan başka bir çalışma bulunmamaktadır. 

Ayrıca byakangelisin 3”-O-β-glikozit ve meranzin hidrat III bileşikleri Heracleum 

türlerinden ilk defa bu çalışma ile izole edilmiş ve tanımlanmıştır. Seçilen 
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taksonların kök ve toprak üstü kısımlarının kumarin içeriği analiz edilmiş ve tespit 

edilen kumarin türevlerinin miktar tayini ilk kez bu çalışma ile yapılmıştır. 

 

Yapılan çalışmalarda heraklenol ve byakangelisin aglikonlarının 

antienflamatuvar etkisi gösterilmiş ancak heterozit formları ile gerçekleştirilen 

antienflamatuvar etki çalışmasına rastlanmamıştır. Bu nedenle güçlü aktivite 

gösteren heraklenol-3”-O-β-glikozit bileşiği ve bu bileşik üzerinden hazırlanacak 

standardize ekstrelerin daha detaylı çalışılarak etki mekanizmalarının ortaya 

çıkarılması daha sonra yapılacak çalışma planları arasında yer almaktadır.
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ÖZET 

 

Türkiye’de Yetişen Bazı Heracleum Türlerinin Antienflamatuvar Etkilerinin 

Değerlendirilmesi ve Antienflamatuvar Etkili Bileşiklerinin Araştırılması 

 

Heracleum L. cinsi Kuzey yarımkürede özellikle Avrasya'da yayılış gösteren Apiaceae 

familyasına ait en geniş cinslerden biridir. Bu cinse ait türler gıda, baharat gibi 

kullanımlarının yanı sıra halk arasında değişik amaçlarla kullanımı nedeniyle tıbbi bitki 

olarak da öneme sahiptirler. Çin geleneksel tıbbında ve yetiştiği bazı ülkelerde 

antienflamatuvar amaçla kullanımları kayıtlıdır. Ülkemizde ise ishal, dizanteri, güneş 

çarpması, infertilite, gastrointestinal rahatsızlıklar, hemoroit, astım, bronşit, romatizma, 

kanser, diyabet, yara, baş ağrısında; ayrıca böcekleri uzak tutmak için ve keçilerde süt 

sekreyonunu artırmak için kullanıldığı bilinmektedir. Bu çalışmada dört Heracleum 

taksonunun H. sphondylium subsp. ternatum (Velen.), Brummit, H. sphondylium subsp. 

montanum ( Schleich. ex Gaudin) Briquet, H. sphondylium subsp. cyclocarpum (C. Koch) 

Davis, H. paphlagonicum Czeczott (endemik) kök ve toprak üstü kısımlarından hazırlanan 

diklorometan ve metanollü ekstrelerinin antienflamatıvar aktiviteleri karagenin nedenli 

pençe ödemi, prostaglandin E2 (PGE2) nedenli pençe ödemi ve serotonin nedenli pençe 

ödemi modelleri kullanılarak değerlendirilmiştir. En aktif bulunan ekstreler, H. sphondylium 

subsp. cyclocarpum köklerinin diklorometan ve metanollü ekstreleri ayrı ayrı kolon 

kromatografisi ile fraksiyonlanmıştır. Fraksiyonların antienflamatuvar etkisi karagenin ve 

PGE2 nedenli pençe ödemi modelleri ile test edilmiştir. En aktif bulunan fraksiyonlardan 

semi-preparatif yüksek performans sıvı kromatografisi kullanılarak beş kumarin türevi izole 

edilmiştir. Bileşiklerin yapıları çeşitli spektroskopik yöntemler kullanılarak aydınlatılmış ve 

heraklenol-3”-O-β-glikozit, heraklenol, byakangelisin, byakangelisin-3”-O-β-glikozit ve 

meranzin hidrat III olarak tanımlanmıştır. İzole edilen bileşiklerin antienflamatuvar etkileri 

test edilmiş, heraklenol-3”-O-β-glikozitin karagenin nedenli pençe ödemi ile PGE2 nedenli 

pençe ödemini kontrol grubuna göre önemli ölçüde inhibe ettiği aynı zamanda bileşiğin 

etkisinin ekstrelerden daha yüksek olduğu bulunmuştur. 

 

Anahtar Sözcükler: Antienflamatuvar aktivite, Heracleum, izolasyon, kumarin.
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SUMMARY 

 

Evaluation of Anti-inflammatory Activity of Some Heracleum Species Growing in 

Turkey and Investigation of Anti-inflammatory Compounds 

 

Heracleum is one of the widest genus belongs to Apiaceae family and is distributed 

primarily in Eurasia then in northern hemisphere. Species of this genus have importance as 

medicinal plant as because of their different utilization in folk medicine besides their usage 

as spice and food. Usage for anti-inflammatory purpose in Traditional Chinese Medicine and 

in some countries is recorded. In our country, they are used for diarrhea, dysentery, 

sunstroke, infertility, gastrointestinal disorders, hemorrhoid, asthma, bronchitis, rheumatism, 

cancer, diabetes, wound, headache as well as used to keep away insects and increase milk 

secretion in goats. Anti-inflammatory activities of dichloromethane and methanolic extracts 

of four Heracleum taxa; H. sphondylium subsp. ternatum (Velen.), Brummit, H. sphondylium 

subsp. montanum ( Schleicherex Gaudin) Briquet, H .sphondylium subsp. cyclocarpum 

(C.Koch) Davis, H. paphlagonicum Czeczott (endemic) roots and aerial parts; were 

evealuated by using carrageenan induced paw edema, prostaglandin E2 (PGE2) induced paw 

edema and serotonin induced paw edema models. The most bioactive extracts, 

dichloromethane and methanolic extracts of H. sphondylium subsp. cyclocarpum roots, were 

fractionated by column chromatography separately. Anti-inflammatory activity of fractions 

were tested with carrageenan and PGE2 induced paw edema. Five coumarin derivatives were 

isolated from the active fractions of extracts with semi-preparative high performance liquid 

chromatography,  subsequently. Structure elucidations of the compounds were carried out by 

spectroscopic methods and identified as heraclenol, heraclenol-3”-O-β-glucoside, 

byakangelicin, byakangelicin-3”-O-β-glucoside ve meranzin hydrate III. The isolated 

compounds were tested for their anti-inflammatory activity and heraclenol-3”-O-β-glucoside 

was found to inhibit the carrageenan and PGE2 induced edema significantly compared to 

control group and have higher activity than the extracts. 

 

Keywords: Anti-inflammatory activity, Heracleum, coumarin, isolation.
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