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OZET

Bu calismada Viscum Album L.'deki flavonoid maddele-
rin ve fenolik asitlerin izolasyonunu ve yapilarinin aydine
latxilmasi amacglanmistir. Eskigehir Orman Fidanllﬁllndan
toplanan Visci'm Album T. incelénmistir.

Ozlitleme ile Viscum Album I, yapraklarindan elde edi-
len ozut; su, eter I ve eter ITI fazlarina ayrilmistir., Su
fazi kullanilmamistir., Eter I ve eter IT fazlarinin analitik
ince tabaka kromatografisi(Siog) ile incelenmesi eter I fazin-
da dort, eter II fazinda bir madde varli¥ini gostermistir.
Daha sonra preparatif ince tabaka kromatografisi(siog) ile
maddelerin ayirimi yapilmistir. Ayirim ig¢in en iyi c¢dzici
sisteminin eter I fazi ig¢in bengen:metil-etil keton:metanol
(60:26:14), ecter II fazi icin benzen:asetik asit:su(125:72:3)
oldufu bulunmustur.,

Saf olarak kabul edilebilecek (8-12 ve 15 mg.) bes
madde izole edilmistir. Bu maddelerin IR ve UV spektrumlara
alinmistir. Bes maddenin IR spektruminda karakteristik kar-
bonil ve aromatik absorbsiyon bantlary gozlenmietir, I, IT
ve IIT'nolu maddelerin UV spektrumlarinda baz(NaOH) eklenme-
si ile unzun dalga boyuna kayma rozlenmistir ve asit(HC1) ek-
lenmesi ile baslancic UV spektpumu elde edilmistir. IV ve V.
nolu maddelerin UV gpektrumlarinda baz(NaOH) eklenmesi ile

kisa dalsa boyuna kayma rozlenmistir ve asit(HCl) eklenmesiy-

le V'nolu madde bmelnancic snektrurin verirken, IV'nolu madde de

baslansi¢ spektrumu elde edilememistir.



STUMMARY

This work contains the isolation and idendification
of the structures of flavonoid compounds and phenolic acids
in Viscum Album I,, that was collected from Orman Fidanllgl‘
in Tskigehir was investigated.

Extract that was extracted from the leaves of Viscum
Album L. was seperated into water, ether I and ether IT
phases. Vater phase wasn't used. The analytical thin laver
chromatography(Siog) of ether I and ether IT was shown the
presense of four compounds in ether I and one compound in
ether II phases. Then, the seperation of fhe compounds was
done by the preparative thin layer chromatography(sio2).

It vwas found that the best solvent system was benzen:methyl-
ethyl ketone:methanol(f0:26:1/4) for ether I phase, bhenzen:
acetic acid:water(125:72:3) for ether II phase.

Five compounds which could be accepted as pure(8-12
and 15 mg) were isolated IR and UV spectra of these compounds
vere taken. In the IR spectrum of the five compounds charac-
teristic carbonyl and aromatic absororbtion bands were
observed. In the YV spectra of compounds I, II, and III
shifts to lbnger wavelenght was obsorved with the addition
of base(NaOH) and with the addition of acid(HC1l) the original
spectrum was obtained. In the UV spectra of compound IV and
V shifts to shortover wavelenghts were obsorved with an additio
of base(NaOH) and while the original spectrum was with an addi-
tion of acid(NCl) in compound V, in compound IV the original

spectrum could not be obtained.
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1. FLAVONOID BILEMTKIER

Flavonoid bilesikleri 06—03—06 maddeleri olarak disii-
niilebilinirler(l). 06'1ar benzen halkasidir. Bu yapidaki bi-
lesiklerin: rlavon(2), flavanon(3), flavonol(4), flavan(5),
flavanonol(6), izoflavon(7), kalkon(8), dihidrokalkon(9), au-
ron(10), antosiyanidin(11), katesin(1?) ve flaven(13) yapila-
rinda oldupu bildirilmictir(Ikan, 1969),
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Bitki dinyasinda fazla yaygin olan bu bilegiklere
genellikle sari renkli olmalarindan dolayi Tatince de sari

anlamina gelen "flavus'tan" tlireyen flavon ismi verilmistir



(Oskay, 1979).

Ilavonoid bilesikler hidrojen grubu igerirler. A
halkasinin besinci karbonunda her zaman i¢in OH grubu vardir.
B halkasa iée s ve 4, pozisyonlarainda OH veya alkoksi grubu
igerir, Flavonoidler bitkinin meyvesi, poleni, kdkleri ve
afac kismi dahil biitin kisimlarinda bulunurlar ve c¢ok fazla
sayida fizyolojik aktivitenin nedenini olustururlar. Ornegin
baz1 flavonlar zayif kapiler kan damarlarini kuvvetlendirir-
ler. Tazla hidroksil grubn igerenler ise diiretik ve yaglar
i¢in anti-oksidant olarak kullanilirlar. Flavonlarin bufday
tohumlarinin yesermesine etki ettifi de Onerilmistir.

Spektroskopik dlcumle bazi fla&onoid maddelerin ya-
pilarinin tayini miimkiindir. Absorbsiyon spektroskopisi ile
flavonoidlerin bazla isitilmalari sonucu olusan o-hidroksi
benzoil ketonlarin teshisiyle bazi yapir tayinleri yapilmistar.
Bu maddelerin bazla daha uzun siire temasta kalmasi ketonik
asidik bilesikler olusur ve flavonoid maddelerin yapi tayinin-
de oldukca Onemlidirler. Boylece flavanon(3) ve kalkonlar(8)

birbirinin izomeridir ve birbirlerine gevrilebilirler.
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Biosentetik olarak flavonoid bilegikler, C6—C3 parga-
sindan yani sikimik asit(14) {izerinden olusurlar.

p~-hidroksi sinnamik asidin(15) alti karbon atomunun u¢ asetat

Ornegin

birimi ile birlesmesi sonucu flavonoid bilesgikler(5) elde edi-

lir(lkan, 1969).
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AsaXida sikimik asit lizerinden biosentez yoluyla ti-

retilerek elde edilen bilesikler genel olarak gosterilmistir.

Sikimik asit(14)--» prepenik asit(16)---» p-hidroksi-

fenol privik asit(1l7)--- p-hidroksifenil asetik asit---

p-hidroksi sinnamik asit--- flavonlar(2),(Ikan, 1969).



1.1 T"lavonlar

Plavon(2) halkasindaki karbon baziktir ve HCl ile

pirilyum tuzunu(1l8) olusturur.
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Bundan dolayi flavonun karbonilbgrubu hidroksila-
min gibi karbonil reaktifleri ile reaksiyona girmez. Ancak
normalde Grignard reaktifleri ile reaksiyona girerler.

En yaygin Tlavon kuersetindir(19). Primuletin(20) ve
fisetin(”1) gibi bazi flavonlarin sadece A halkasinda bir

hidroksil prubu vardir(Ikan, 1969).
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1.2. FFlavanonlar

IFlavanonlara doffada su ana kadar rastlanmamistir.
Ancak hidroksitlenmies flavanonlarin serbest veya glikozid
haline do#ada rastlanmistir. Dofada karsi geldikleri flavon-
larla birlikte bulunurlar.

Doymamis flavonlarin(2) tersine doymus flavanonlarin
(3) dérdﬁncﬁ konumundaki karbonil grubu reaktifdir. Flava-
nonlarin(3) baza karsi davranisi flavonlardan(2) farklaidar.
Tlavanonlar(3) zor sartlarda benzaldehit, asetik asit ve fe-
nole parcalanir. Halbuki flavonlar(2) fenol ve sinnamik a-
5idi(15) verirler. Tlavanonlarin(?%) dehidrojenasyonu ile o-
lucan yeni flavanon, bilinen standart flavon ile karsilasti= -
rilarak kisa silirede taninabilir. Asagida naringin(22), pru-
min(?B), hesperidin(24) gibi flavanonlarin birkaci verilmis-

tir(Ikan, 1969).

Gl
02 i/o @OH S0 0 O
- —
0 0

OH

22 23
OH

HO 0 OCH5

OH



1.3, Izoflavonlar

Izoflavonlar(?7) 3-fenil kromanlardir(25). Dofada ba-
z1 bitkilerde sarai renkli pigmentler halinde bulunuflar. Do-
fada bulunan izoflavonlardaki hidroksil gruplari coffunlukla
c-5, C-7 ve'C—4' ' iinde, nadirende C-6, 0—2' ve 0—3' ' inde
serbest, metillenmis ya da glikozitlenmis haldedir, Bilinen

izoflavonlar; diadzein(26), genistein(27) ve tlanlankuayin(28)

izoflavonlarinin formiilleri verilmistir.

HO 0

| VZA\.

OH

27 28

tzoflavonlar bazik ortamda asagidaki reaksiyonda ol-

dugu mibi parcalanar.
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Izoflavonlarin dstrojenik, insektikidal ve antifun-
gal aktiviteleri vardir. Bazilari balik zehiri olarak kul-

lanilir(Tkan, 1969).

1.4, Flavanlar

2-fenil kromana Flavan adi verilir(5). Flavanin po-

Ul



lihidroksi tiurevlerine dopada bazi bitkilerde sari renkli

pigmentler halinde rastlanir. Flavanda genellikle C~3, C-5,
C-7, C—4' goffukez C-2, C-4, 0—5' ve bazende C—5' konumlarin-
da hidroksil gruplari serbest, metillenmis veya glikozidlen~

mis olarak bulunur(ikizler, 1985).

1.5. Antosiyanidinler

Bir ¢ok ¢icek ve meyveden glikozid karakterli boyar
maddelerin hidrolizlenmesiyle seker ve antosiyanidinler el-
de edilir. Dogada mavi, mor, menekse ve hemen hemen biitin
¢icek, meyve ve yapraklarda goriilen tiim kirmizi renkler ¢o-
zinmies haldeki antosiyanidin boyasidar.

Do#al antosiyanidinler; petargonidin(?9), sivanidin

(30) ve delfinidin(31) olmak iizere ili¢ gruba ayrilirlar.
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Farkli antosiyanidinler karismayan iki ¢oziiciide par-
tisyonlara, absorbsiyon spektrumlari ve bilinen pH’daki tam-
pon ¢ozeltilerde renkleri ile tanimlanabilirler. Antosiya-

nidinlerle yapi tayininde baz ile floroglusinol(32) ve fe-

nolik asit(gallik asit),(3%) olusur.
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Uygun pH'da kompleks olusturan metaller ve taninler
gibi nek ¢ok bilesik antosiyanidinin rengine etki eder(Ikan,

1969).
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1.6. FlaVenler

K-kromenlerin, C-2 konumunda bir fenil grubu bulun-

13

1.7. Flavilyum Katyonu

2-fenil benzoprilyum iyonuna flavilyum katyonu(34)
ad1i verilir. Doffada bulunan birgok c¢icekteki renk verici

pigmentler flavilyum tuzlarindan(34) olusmugtur(lkizler, 1985).

N

/
0
+
34

1.8, Flavonoid Bilegiklerin Taninmasi

Pekcok flavonoid glinisifinda tipik renkleriyle ve

UV 265 nm. de anlasilabilirler. Tenolik gruplar Gilimis
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nitrat - Amonyak reaktifi(T.1), Demir(ITI) klorir reaktifi
(T.2) ve Tunpustad - Molibdat reaktifiyle(T.3) veya bazi me-
talik iyoniarla ornefin; Aliiminyum klorur ¢o6zeltisi, bazik
ya da notr Kursun asetat ile renkli kompleksler olustururlar.
Flavon(2) ve flavanonlara(3) once Sodyum borohidriir ve % 2
metanol daha sonra Aluminyum kloriir ¢ozeltisi pliskurtiilerek
ve 120°C’de 1-2 dakika bekletilmesi suretiyle bu bilesikler
taninirlar. Efer halkanin besginci konumunda hidroksil gru-
bu varsa Borik asit - Okzalik asit reaktifi(T.4) pliskiirtmek
suretiyle bilegikler tanlmlanlr(Macek, 1972).

Borik asit - Okzalik asit reaktifi(T.4) hazirlanigi:

15 ml. sulu %% 1liik Borik asit ¢O6zeltisi ve 5 ml.
Okzalik asit(% 10) ¢ozeltisi karistirilar,..Piskiirtmeden
sonra plaka 10-15 dakika 120%'de 1sitilir ve U.V. 1sininda
uzun dalga boyunda incelenir(Macek, 1972).

Demir(III) klorir reaktifi(T.2) hazirlanisi:

0,5 ml. % 5 sulu FeCl5, 20 ml. metanolle karistiri-
lir(Macek, 19772).

Giimiis nitrat - Amonyak reaktifi(T.l) hazirlanisi:

0,1 N AgNO3 ve 5 N NH5 ¢6zeltisinden egit hacimler-
de alinir. Kullanilmadan once karistirilir(Macek, 1972).

Tunrustad - Molibdat reaktifi(T.3) hazirlanigi:

Bu reaktif D(140)'a gdre hazairlanir(Macek, 1972).
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2 FENOLIK ASITLER

Fenolik asitler yapilarinda benzen halkasi, kar-
boksilik asit grubu ve defisik konumlarda siibstitiientlerin
GOH,*OCHB, zibi) bulunduffu bilesiklerdir. Fenolik asitlerden
sinnamik asit(targin asidi) (35), 3,4- dihidroksi sinnamik
asit(kafeik asit) (36), 4— hidroksi - 3- metoksi benzoik
asit(vanilik asit) (37), 2,5- dihidroksi benzoik asit(gen-

tisik asit) (38) ve 2- metoksi benzoik asit(o-~ anisik asit)

(%39) asafida verilmistir(iecker and Txner, 1920).

/ \ CH=CH-COON

HO— CH=CH~COOH
HO
35 %6
. HO
\ 00H \\
"o / cooH
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3. VISCUM ALBUM L.(Okseotu)

Yele Bitkinin Tanima

Viscum album L. Lorantaceae tiirinin kurvtulmus yap-
raklaridir. Ozellikle odunlu bitkilerin(elma, armut, kiraz,
erik, ihlamur, kavak, mese, cam, kdknar gibi) dallari iize-
rinde yari parazit olarak vasayan ve Qéllm31 kiimeler meyda-
na getiren bir bitkidir. Mart - Nisan aylarinda sarimsi renk-
1i ¢igekler acan, kisin yapraklarini dokmeyen 30-80 cm. yiik-
sekliginde ¢ok senelik bir bitkidir. Kendisini iizerinde ya-
sadiffl apgaca havstoryumlari vasitasiyla tespit eder. Bun-
lar dallarin iletme sistemlerine kadar uzanir ve oradan su
ile suda olasi tuzlari temin eder (gSekil 3,la). Ikiye ¢a-
tallanmis dallara lizerinde, yapraklar karsilikli dizilmis,
sapsiz ve taban kismina dofru daralan oval bigimli, kenar-
lari tam, ucu kiit olan yaprak ayalari kalin ve derimsidir.
Gicekler c¢ok kiicliik ve tek cinsli olup dallarin ucunda, 3-5
tanesi bir arada, kiiciik durumlar meydana getirirler (Sekil
3,1 b,c). Erkek gigeklerde 4-6 perigon yapragindan ibaret
bir ¢igek Ortiisii bulunmaktadar, Per%gon yaprgklar;n}g al-
tinda bulunan ve onlarla bir tek yaplwméydéna‘getirecek tarz-
da birlesmis olan erkek organlarin flamentleri yoktur, An-
tenler herbiri bir delikle agilan bir ¢ok po%@n’qqaslna ay-
rilmistir. Disi c¢igeklerde perigon 4 parqali,.ovgryum glt—
ta, stilus kasa, s?%gma siskincedir. Meyve Once jgéil,‘éon_

ra beyaz veya sarimsi bir renk alan hiicre seklinde, yalanci
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bir éékkédlr (Sekil 3,1 d). Yapigkan bir madde tasir. Bu
maddenin biyolojik bakimdan onemi, meyvayl yemek igin gelen
kuslarin gagalarina yapismasini safflayarak meyva ve tohumla-
rin uzaklara kadar daffilmasini temin etmesidir. Kuslarain
gagalarini temizlemek maksadiyla siirdikleri dallara yapisan
tohumlar burada c¢imlenir., Tohum zarina sahip olmayan tohum-
lar zengin bir endosperma, bir veya genellikle 2-3 embriyo
igermektedir (gekil 3,1 e,f).

Dapilimi : Istanbul, Tekirdag, Bursa, Ankara, Bolu,
Bilecik, Samsun, Giresun, Izmir ve Adana(Biirlicek yaylasi)
olmak iizere asafi wyukari bitiin Anadoluya yayilmis bulunmak-
tadir.

Kullanilan kisimlari : Yapraklari(Folia Viseci), dal-
lari(Stipites Visci) ve yaprakli dallari(Herba Visci) meyve-
ler olusmadan toplanir ve havadar bir yerde veya firinlarda
kurutulvur. Kuru meyveler siyahimtirak renkli, lzeri burusuk,
kokusuz ve tatsiz taneler halindedir.

Anadolu’ da Skse otu cekem, burg, gevele, gdkge, gove-
lek ve givelek isimleriylede bilinmektedir(Yakar, 1964;

Baytop, 1963; Zeybek, 1985).



Sekil 3.1,

16

Viscum album L.: a) meyva tasiyan digi bit-
ki, b,c) disi ve erkek c¢icek durumu, d) mey-
vadan boyuna kesit, e,f) tohumun Onden ve
yandan goriiniisii, g,h) disi ve erkek g¢igek
durumunun diyagrami,
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347 Bitkinin Kimyasai

Viscum album abiets ve Viscum élbum acusicum'un
petrol eteri Oziiti buhar destilatinain asetik, propiyonik,
biitirik, valerik, izovalerik, koprik, enantrik ve serik a-
sit ic¢erdiffi bulunmustur. V. album'un buyldigi bitki yay
asitlerinin olusumuna etki eder. Orneftin, sogiit ve akga
affacta bluyliyen V. album'da propiyonik asidin olmadifi, an-
cak kara kavak, armut ve elmada parazit olarak yetisen V,
album'da prépiyonik asidin olduffu bulunmustur(Krzaczek and
Markowski, 1978). Defirik apaclarda bliyliyen dkseotunun in-
ce dallari, c¢icekleri ve yapraklarinda bulunan (havada ku-
rutulmus) kuersetin(40), %- metoksi kuersetin, 3,3'- dime-
toksi kuersetin, 3,7- dimetoksi kuersetin, 3,3',7- trimetok-
si kuersetin, ramnetin(41), izoramnetin ve ramnozin(42) var-
11finin affaclar arasinda fazla depfismedipi gorilmistiir(Becker
and FExner, 1977). Okseotundan yedi flavonoid izole edilmis
ve yapilari tayin edilmigtir, Hepsi de flavanol yapisi icer-
mektedir ve kuersetinden(40), metilasyonla tliretilmigtir.
Bunun yanlsira beg tane de kafboksilik asit izole edilmis
ve bu asitlerin yapilari tayin edilmistir. Bunlar anisik
(39), gentisik(38), vanilik(37), kafeik(36) ve sinnamik(35)
asitlerdir. Izole edilen flavonoid ve asitlere dayanarak
farkli agaclarda biiyliyen Skseotunun karsilastirilmasi yapil-
mi~tir. Avrupa ve Japon dkseotunda biiyuk farkliliklar oldu-

¥u anlasilmistir(Becker and Exner, 1980).
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Thlamur, akg¢a afac¢, kara kavak, armut, ali¢ ve mese
affaclarinda buylyen okseotundaki mono fenolik flavonoid tii-
revlerinin parazit epiderminde ayni oldugu anlasilmistair
(Tranchet, 1972). Oniki c¢esit afacin yapraklarindan elde edi-
len okseotundaki flavonoid glikozitleri ve églukonlarl T.7T.K.
ile incelenmigtir. V. Album ve biiyudigi afagtaki flavonoid
glikozitlerinin Iﬁfdeﬁerlerinin benzer oldugu anlasilmigtar.
V. album'de bulunan toplam flavonoid miktari, blylidigu aga-
ca bagli olarak % 0,075~ 0,%-5 oraninda bulunmustur(Hodison
and Tamzs, 1982).

V. Album yapraklarindaki klorofil miktari biliyudiugu
afacin yapraklarandaki klorofil miktarindan daha az oldugu
bulunmustur. En ylksek miktar Temmuz da elde edilmigtir
(6kseotu igin). Haziran da ise biliylidiigi aga¢taki klorofil

miktari en yiksek olarak bulunmustur(Deliu.and Stirban, 1976).

Simdiye kadar bilinmeyen bir kalkon (2'~ hidroksi-

4',6'~ dimetoksi kalkon-4- glikozid) (43), Avrupa Jkseotun-
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dan izole edilmis ve tesghisi yapilmistair(Becker, et al.,

1978).

on

MeO COCH=01 — 0

Otie 0. O,

Elma ve kavak ile c¢am ve koknar iizerinde biiyiiyen

~ Avrupa Okseotundaki ligninlerin(odunsu bitkilerde bulunur
bitkinin sertligini ve dik durmasini saglar) 156 nmR
spektrumlari alinmistir. Bu iki grup arasainda farkliliklar
olduffu gozlenmistir(Nimz, et al., 1974)., Okseotu lignini
tipik angiyospermdir. Okseotunun bu 6zelligi spektroskopik
(mv , IR, 136_yMR ) fonksiyonel grup analizlerine ve
parcalanma iUrinlerine (nitro benzen oksitlenmesi ve asit-
lendirme) dayanan incelemelerle blyldiigi aﬁéqtaki ligninler
karsllastlrllmlstlr. Avrupa okseotunun bﬁyﬁdﬁgﬁ affactan
bafgimsiz olérak sentezlendiffi anlasllmistlr(Kurado and
Higuchi, 1976).

Elektroforez ile saflastirilan V., album lektininin
boyama reaksiyonu gdzlenmig ve gaz-sivi kromatografisi
(G.5.K.) ile yapilan 6lgiimde % 11 karbonhidrat igeren gluko
protein bulunaca#ini gdstermistir. Sodyum dodesil siilfat/

poliamid jel elektroforesi ve sedimentasyon deneyleri lek-
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tinin molekul afairliginin yasklasik 60.000 oldupunu, iki ba-
zik alt lnitesinin molekiil a®irliklarininsa 34.500 ve
29.000 oldugu bulunmustur. Lektinin izoelektirik noktasi
6.1 olup anti B- salaktozil 0zellifi gosterdigi saptanmigtir
(Tuther, et al., 1980). Bati Alman Skseotu lektini I, degi-
sik galaktoz analoglari ve yapilan hemagglutinasyon c¢alig-
malarinda belirtildigi gibi galaktoz C-2, C-3, C-4 konumla-
rinda OH gruplari icermelidir. Lektin baglanmasi hidroksil
gruplarinain C-2, C-3, C-4 konumlarinda ekvatoryal olmasi ge-
rektifgini gostermistir., C-6 hidroksil grubu lektin baglan-
masi i¢in gerekli depildir. Iektin-disiilfiir gruplarinin ki-
rilmasi, 1ektin-tirosil gruplarainin modifikasyonu ve lekti-
nin baglanma kapasitesini engellemesi, bu ortamlarin lektin
baftlanmasinda varoldufunu gostermistir(Ziska and Fransz,
1980), TLektin I'e Ozgii Ookseotu A ve B galaktoz zincirleri
arasindaki disilfiir bainin once safaroz 4B ile kismen hid-
rolize olmasi ve daha sonra kirilmasi ile izole edilmigtir.
Ayrilan A zinciri karbonhidrat taginimi i¢in afinite goster-
meyip kolonu once terkettipi gﬁzlenmisﬁir‘ Boylece ILektin
I'in galaktoéa spesifik kisminin B zinciri oldufu bulunmus-
tur(Franz, et al., 1982).

Viscumin I, Skseotu Ozitinden asit uygulanmig sefa-
roz 4B i{izerinden kolon kromatografisi ile ayrilmistir., I
kolona sec¢ici olarak baglanmis ve laktozla izole edilmigtir,
SDS 1i ortamda poliakrilamiﬁ jel elektroforezinde go¢ etmig-
tir(molekiil afirligy 60.000). Diger iki bandin molekiil a-
pairliga 29.000 ve 32,000 olarak bulunmugtur. I, 2- zinci-

rinden dislilfiir bafi1 ile olusmustur. I'e karsi anti serumla



koruma deneyleri, okseotundaki esas stotoksik aktivitenin
I'den dolayl oldupunu rdstermigtir. I, diisiik derigsimlerde
monomer, yiksek derisimlerde dimer olarak bulunur. I ha-
raketli hiicre sisteminde protein sentezini engeller. I'in
2-peptid bileseni poliakrilamid jel'inden elde edilmis ve
hiicre - serbest protein sentezini engelleme testi yapilmig-
tir. Bu 6zellifin hizli hareket eden A-zinciri ile ilisgki
1i oldufu ve diger zincirin B-zinciri oldupu anlasilmigtar.
A-zinciri protein sentezini ribozomlari katalitik olarak
inaktive ederek enmellendiji bu]unmustur(OIQnes, et al,,

19a2).
V. Album 'un koklerindun ve tohumlarindan iki ayri

lektin &zlitlenmistir, Bliylik olani(I), kiigiik olanindan(II)
daha bliyik hemagglutinasyon aktivitesi gostermistir., I ile
hemagglutinasyon her kaynaktaki D-pgalaktoz ile engellenmisg-
tir. TFakat 1I ile hemaggiutinasyon N-asetil- D-galaktoz
amin ve D-galaktoz ile esit miktarda engellenmigtir. Her
kaynaktaki iki lektin arasinda immunolojik(bagisiklik) cap-
raz reaktivite gozlenmistir(Samtleben, et al., 1985). V.
album lektinin tayininde lektinin baglanma aktivitesinin ne
sekilde oldufunu gdsterir yeni ve oldukg¢a Ozel yontem gelig-
tirilmigtir(Vang and Boeg-~Hansen, 1986). |

V. album oziitiinden kismen hidroliz edilmig safaroz
ve insan Ig-safarozdan afinite kromatografisi ile ii¢ lektin
izole edilmistir. ILektinlerin molekiil afirliklari sirasiyla
115.000, 60.000 ve 50.000 tayin edilmis ve ngalaktoz,
D-galaktoz e/N-asetil-D-galaktozamin ve N-asetil-D-galak-

tozamine ozgil olduklari bulunmustur. Her iigide A,B ve 0
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kan gruplara i¢in spesifik olmayip, insan eritrositleriyle
reaksiyona girmektedir(franz, et al., 1981).

Okseotu lektini I(ML I), uranly +tuzlari ile negati-
fe boyanip elektron mikroskopu ile incelenmigtir. Incelenen
protein derisimlerinde monomer ve dimerler arasinda denge
bulunmustur. ML I monomer boyutlari 80X90.f olan hemen he-
men yuvarlak ve liggen profil gistermisgtir. ML I dimerleri
silindir benzeri parcaciklar olup iki iliggen seklindeki par-
¢acifiin birbirine karsi birlesmesinden olusmustur ve boyut-
lari 175X80%60 A° dur(Tutsch, et al., 1984), ML I Skseotu-
nun yapraklarinda ozel antibody proteini ile vakuolar pro-
teininde depolandagy anlasilmistir. Bitkideki lektin mikta-
rindaki mevsimsel defisiklikler ve lektinin yerinin belir-
lenmesi ML I'in protein depolanmasinda rol oynadifini gos-—
termistir(Neumann, et al., 1995). Okseotu lektinlerinin
preparatlarinin hazirlanmasi, karakterize edilmesi ve ML II'
nin sitotoksik A ve B zincirlerinin differ biyolojik aktivi-
teleri hakkinda ayrintili derleme yapilmistir(Franz, 1986).

Okseotundan elde edilen D-galaktoz spesifik lektin
ve V. faba'dan elde edilen D-mannoz spesifik lektin, karsi
geldikleri karbonhidrat kisimlarini i¢eren serum proteinle-
riyle tepkime verirler. Insan serumunun afinite kromatogra-
fisi ile sefaroza bafflanmis ¢6ziinmez lektinlerin kombinas-
yonunu kullanarak serum proteinlerini li¢ gruba ayirmak mim-
kiindlir. 1- Lektinlerin her ikiside tepkime veren protein-
lerdir, 2- lektinlerden sadece biriyle tepkime veren prote-
inlerdir, 3- her iki lektinde higbir ilgi gostermeyen pro-

teinlerdir(Ziska and Franz, 1979).



23

305 Tibbi Kullanim Alanlara

V. album'dan elde edilen lektinin eritrositlere ve
timSr hiicrelerine baplanma etkisi plazma proteinleri tara-
findan azaltilar veya tamamen ortadan kaldirilar. Okseotu
¢ozeltileri(Viscum R, U7 ve A), kurutulmus yaprak ve dallar-
dan % 0,9 NaCl dziitlemesi ile hazirlanir. Oziitler immuno-
globinler ile karistirilir ve lektin, afinite kromatografi-
si ile ayrilir. Agglutinasyon(yapistirma), farelerdeki tii-
mor hiicrelerinde test edilir(Franz, et al., 1977). Okseotu
0ziitlerinin afinite kromatografisinin tiimér hiicrelerine
apglutunasyon 6zellifginin oldufu ve hiicrelere toksik etki-
sinin oldufu anlasilmisgtir. Siiziinti, molekil apirliga
10.000 den biiyiik olan eritrositlerden daha §ok toksin ige-

rir, Ancak hiicreleri agulitine etmez(Tuther, et al., 1977)

L ]

ae

Ofutilmis okseotu bitkisinden galaktoz, bapfli he-
mogglutinin afinite kromatografisi ile 0,2 M HCl uygulan=
mis safaroz 4B iizerinden ayrilmistir. §eker miktari %10,1
ve molekiil apirligga 115.000 olarak tayin edilmigtir. Buna
nazaran bu hazirlama insan kan tipleri i¢in spesifik degil-
dir, ancak az miktarda fare ve tavsan eritrositlerine kar-
s1 reaktifdir. D-galaktoz, laktoz, rafinoz ve galaktoz i-
c¢in engelleyicidir. Bu madde 30 dakika silirede 50°C de ka-
rarlidir. Sicaklik 60°C oldufunda kararlilik ortadan kal-
kar(Ziska, et al., 1978).

Okseotunun vaprak ve olgun meyvelerinin metanol
Oziitii kromatografi yontemi ile cesitli fraksiyonlara ayril-

mis, engelleyici ve uyarici aktivite incelenmigtir. Max.
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engelleyici aktivite yaprak ve meyvelerin suda c¢odziinen
fraksiyonunda bulunmustur. Notr-eter fraksiyonu indol &-
zelligi ve uyarici fonksiyon igermedifi bulunmustur. Asit-
eter fraksiyonunda ise ayrilabilen defigik aktiviteler ige-~
ren maddeler bulundugn saptanmigstir, Indol asitleri, gib-
beralik asitler ve gibberalinler kromatografi yontemi ile
tanimlanmiglardir. Boylece Ozilitin hem blinyeyi uyardiga,

hem de engelleyici 6zellifi oldupu anlasilmistir(Krivokapic,
1975).

Okseotundan elde edilen lektin, tavsan retikuloyla-
rinda protein olusumunu engelleméktedir(2,6jug / mol, deri-
sim % 50 engelleme yapmaktadir). Lektin, 2- merkaptoetanol
ile indirgenerek etki artirilmistir. Lektin ayni zamanda
kiiltiirdeki BL8L hiicrelerinde 3 sagt sonra 7 mg/ml derisimde
protein olusumunu engellemistir. BOylece ockseotu toksini
risine benzemektedir(Stirpe, et al., 1980),

Elma apacinda biiviiyen 6kseotundan. elde edilen prote-
in preparati olan izorel M'nin iki giinde bir(400 mg/ kg)
olacak gekilde insan meme kanseri nakledilmis farelere en-
jeksiyonu, timdriin bliylimesinde engelleyici etki gdstermig-
tir(Pauckova, et al., 1986). Okseotu Jziitiinlin belirli anti-
timdr aktivitesinin olduffu in vivo(canlida) murin timSrleri-
ne, levis akcifer kanserine, kolon adenokarsiroma 38'e ve
C3H mammary adenokarsiroma 16/C ye karsgi aktivite gosterdi-
#i bulunmustur. Biyolojik aktivitesi olan alkoloidlerin,
Okseotundan oziiti i¢in yontemler bulunmus ve bunlarin anti
kanser aktivite mekanizmalarina katkilari Onerilmistir.

In vitro - in vivo anti kanser etkisi ayrintili olarak der-
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lenmistir(Khwaja, et al.,1986).

ML, deki lektin I'in ve bundan izole edilmis A ve
B-zincirlerinin insan mononiikleer hiicrelerindeki etkileri
incelenminﬁir(Metzner, et al., 1937).

Okseotu preparatlarindaki lektin ve gu ana kadar i-
zole edilen Viskotoksinler(alkoloit tirii), kantitatif ola-
rak tayin edilmistir. Iskador(kanserostatik preparat) ve
mayalanmis Okseotu oziitiinden lektinler afinite kromatogra-
fisi ile izole edilmis ve izo elektirik noktalari ile ana-
lizleri yapilmistir, Boylece Iskador ve mayalanmis Skseotu
ozitlinde sadece ML II/III bulunmustur. ML I'in kompleksine
rastlanmamistir. Lektin miktara teleradyan'immunodifﬁzyon
yontemi ile tayin edilmistir. Viskotoksinin tanimi ve kan-
titatif tayini i¢in HPLC yontemi uygulanmietir(Jordan and
Warner, 1986 a)., Okseotu oziitlinlin kanser tedavisinde far-
mokolojik etkisinin nedeni biiyik bir olasilikla polisakka-
ritlerden dolayidir. Bu nedenle taze bitkinin suda ¢dzlinen
polisakkaritleri ve mayalanmis ozel preparatlari hazirlan-
mistir. Iskador izole edilmigtir ve sDektroskopik(15C-NMR‘,
olarak yapisi tayin edilmistir. Viskumun jesil kisminin e-
sas polisakkariti, esterlesmisg galaktofiironandir. Halbuki
meyvesinde kompleks arabinogalaktoz fazla miktarda bulunur.
Viskumdaki galaktoz, 6zel lektin'in(ML I) arabinogalaktoz
ile etkilesim gdsterebilir., Ug¢ immunolojik test de (gronu-
lokit, kemiluminesans, karbonkleranse testi) polisakkarit-
lerin, granilasitlerin ve makrofajlaflﬁ fagositik aktivite-

leri artmistar(Jordan and Wagner, 1986 b).
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ML lektini insan lenfositi ic¢in mito,jen olarak dav-
ranir. Aktivitenin hiicre membran lektinine baglanmasini
iceriyor gibi gorinmez, ancak hidrofobik etkilegimler ige-
rir(Metzner, et al., 1986), Genis yaprakli aga¢larda para-—
zit olarak biliyliyen ML'nin biyo yapilarinin mineral etkile-
gsimleri incelenmistir(Novacek and Teteroca, 1987).

Ticari olarak hazirlanan dkseotu preparatlarinin
ELISA testi, preparatlarin kaynafina baffli olarak biiyiik de-
fFfiniklikler gostermictir. Bu defisiklikler mevsimsel fark-
11liklardan, okseotunun buyiidiis#i apta¢ tipinden, 6zitteki
hammadde derisiminden veya ticari hazirlama yontemlerinden
kaynaklanmistir. Boylece toksik dkseotu lektini kanser te-
davisinde dikkate alinmalidir(Ziska and Franz, 1985)., Av-
rupa okseotu preparati olan Iskador kanser kemoterapisinde
vayman olarak kullanilmaktadir ve Viskumin yapi ve fonksi-
yonel olarak c¢ok benzer olan toksik bilesik igerdifi sap-
tanmistir. Anti-viskumun ortamda bulundufu zaman ve To
hiicreleri kuvvetli ancak tamamen olmayacak bir sekilde Ts-
kadora karsi korunurlar. Iskadordaki esas sitotoksik bile-
sen Viskumin gibi ug¢ indirgeyici olmayan galaktoz kismina
baflanir. Bo6ylece ortama galaktoz, laktoz veya melibiyoz
gibi sekerlerin eklenmesi stotoksik aktiviteyi bloke eder.
(Hodskok, et al., 1988).

Okseotundan elde edilen phytohemogglutinin homoje-
ne edilmis ve farelere enjektesi yapilmistir. Enjeksiyon-
dan(lO/M@/kg viicut ar*irlifinin) 24 saat sonra kanser hiic-
relerinin bﬁyﬁmesinin durduffu ancak inokilasyondan 3-5 gin

sonra hi¢ bir etkinin olmadiifa anlasilmistir(Lutsik,. 1975).
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Abrin, risin, modesin(her ilicliid® toksik bitki prote-
inleri olup, eukaryotik ribozomla protein sentezini engel-
lerler ve kanser hiicrelerine toksik Ozellikleri vardir) ve
viscumin enzimatik olarak hiicre ici hedefleri inaktive ede-
rek etkilerini gOsterirler. Toksinler fonksiyonel olarak
iki farkli kisim igerirler. Bunlardan birisi baplama ortami
ve differi de disilfiix képriisii ile baflanan, enzimatik ola-
rak aktif ortamdir. Aktif kisim stoplazmaya girer ve prote-
in sentezinin bilesenini inaktive eder. Abrin, risin, mode-
sin ve viskumin toksinleri 60 S ribozomal alt iinitesini i-
naktive ederler. Toksinler limitli saylda yvizey alanlari
ile bag yaparlar., Bitki toksinlerinde alicilar, u¢ galak-
toz kalintisi igerirler. Toksinlerin anti kanser ozellik-
leri vardir. Ozellikle toksinlerin kemik ligninine ¢ok agz
etkl ettipi goriilmistir. Toksinler enzimatik mekanizmala-
rinin sonucu olarak bir toksin molekiilii, biiyik sayida hiic-
re i¢i hedef molekiillerini inaktive edebilir. Aslinda si-
tozoldeki tek toksin molekiilii bile hiicreyi ¢6ldiirmeye ye-
terlidir. Bazi toksin proteinlerinin hayvan model sistem-
lerinde kansero statik olduffu ispat edilmistir, Ancak bu
ko6ti huylu hiicrelere karsi artirilmis segicilik, sadece
toksinin enzimatik olarak aktif olan kismi ile olur ve bu da
kisitlidir(Olsnes and Pihl, 1982 a), V. Album ve diger
toksinlerin protein olarak nasil girdi#i ve nasal 5ldirdiigi

enzimatik olarak agiklanmistir(Olsnes and Pihl, 1982 b).
Okseotu oziitiinden elde edilen lektinin-NH,, -SH, 583

~-COOH, fenolik imidazol ve indol gruplarinin insan eritro-

sitlerine agglutinasyonu(yapisma) 6zel kimyasal modifikas-
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yon teknikleri kullanarak tayin edilmistir. Sonuc¢lar tiro-
sin uecunun, hemogglutinasyon(¢oktiirme) reaksiyonuna katkisi
oldupunu postermistir. ILektinin alt birimleri azaltilmisg
hemogglutine ozellifi igerdiri bulunmustur(Ziska, et al.,
1979).

Okseotu oziitiiniin sitotoksik ve yonlendirilmi~ Ffrak-
siyonlandairilmasinda, ham viskotoksinin baZik polipeptid
fraksiyonu bitkinin sitotoksik 6zellifinden sorumlu olduffu
disiiniilmiistir. Bu fraksiyon karbometoksi seliiltz-iyon-yer-
deffigtirici kromatografisi ile ayrilmasi bes sitotoksik bile-
seni vermistir. 1Izole edilen polipeptidler insan tiimdr hiicre-
lerinde sitotoksik aktivite géstermistir(ED5O O,20—1,7/Jg/m1
degerinde). Hicre kiiltiri mikoplazma jle kontamine(kirle—
tildittinde) oldupvunda aktivitede biiyiik azalma olmustur. Ta-
vin edilen molekiil affirlifr (w5000) ve aminoasit maddeleri
IT, IITI ve IVb nin viskotoksin B, A—2, A-3 ile ayni oldupu-
nu gdstermistir(Konopa, et al., 1980),

Okseotu 6ziitiinden elde edilen lektin(ML I)' in fluo-
resin etiketlenmisg, baflanmasi karsilastirilmistir. Tki
etiketli lektin dokularla inkibe edilmis ve bunlarin dagila-
m1 floresans mikroskopu ile incelenmistir, Her iki lektinin-
de - doku bilesenleri ic¢in benzer sec¢iciliklerinin oldugu
bulunmustur. Tektin-blotting(boyama) teknipgi, risin 120 ‘nin
plazma membraninda fonksiyonu olarak bhlunén proteine seg¢i-
ci olarak béﬁlandlﬁlnl postermistir(Groeger, et al., 1983).

Antispazmatik, tansivon diisiiriicli ve idrar soktiirici
olarak kullanilmaktadair. Heba viski oziutli hirertansiyon

tedavisinde kullanilmaktadir. Ayrica kanserositatik prepa-
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ratlar(ornein Iskador) icermektedir.

Meyvalarin yaki sakizi ile ezilmesi sonucu elde edi-
len karisim, GiineydoMu Anadolu bdlpesinde yaki halinde ro-
matizma apfrilarinin giderilmesinde kullanilmaktadir. Ezil-
mis meyveler ¢iban iizerine konarak c¢ibanin ag¢ilmasi ve ce-
rahatin digari ¢ikarilmasi sa¥lanir,

Kigsin yesil olan yapraklari hayvanlara yem olarak
verildigi gibi/yaplskan bir madde iceren meyvalari kus tut-
mak icin Jkse denilen bir ¢esit tuzak yapiminda kullanilar,
Okseotu ismi buradan relmektedir. Orman ve meyva afaglari
i¢in zararli bir bitkidir(Baytop, 1963,1984; Yakar, 1964;
Zeybek, 1085),
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4, CATLISMANIN AMACIT

Bolum 3.2 de detfisik aftaglarda biiyiyen Viscum Album
T. (Dkseotu) den, yedi flavonoid ve bes karboksilik asit
izole edilmis ve vapilari tavin edilmistir(bkz. sayfa 17),
(Becker and Exner, 1980).

Bu calismada Eskisehir Orman Fidanlaiffi'ndan toplanan
ve kara kavak {izerinde biyviyen Viscum Album'un yapraklari

incelenmek istenmistir,



5,  DENEL BOTUM

5.1. Kullanilan @oziciler

Metanol, etanol ve eter damitma sonucu saflastiril-
mistir.

Hidroklorik asit(% 37,5), bnnzén ve metil-etil ke-
ton Merck kalitede kullanilmistair.

Pliskiirtiicii reaktif olarak Borik asit - Okzalik asit

reaktifi(T.4), kullanilmistir(Macek, 1972).

5.2 Fiziksel Verilerin Saptanmasi Icin Kullanilan

Cihazlar

IR Spektroskopisi: 270-30 Hitachi Spektrofotometer
(Anadolu {iniversitesi Ten-Edebiyat Fakiiltesi) ile spektrum-
lar allnmlnﬁlr.

TV Spektroskopisi: 150-20 Hitachi Spektrofotometer
(Anadolu Universitesi Fen-Edebiyat Fakiiltesi) ile spektrum-
lar alinmistar,

Oplitiicli: Retsch "ZM-1" markali cihaz ve 0,5 mm,'lik
elek kullanarak(Anadolu Universitesi Fen-Edebiyat Takiiltesi),

ofFiitilmiistiir.
5.3, Kullanilan Silikagel

Ince Tabaka Kromatografisi igin Merck kalitede sili-
kargel(GI.254 6N )kullanilmistir. Preparatif ¢alismalar igin
0,75 mm., analitik ¢alismalar ic¢in 0,25 mm, kalinliginda

plaka kullanilmistir.
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6 DENFYSEL GATISMA
6ol. Viscum Album'un Oziitlenmesi ve Su, Eter Fazlarina
Ayrilmasa

Pu ¢aliemada Eskicehir Orman Fidanliffa'ndan Temmuz
ayi ig¢erisinde toplanan yapraklar, otomatik o¥iitiiciide 0,5
mesh bliylikligiinde opitiildii. O#iitiillen kisimdan 250 gr. ali-
narak 1200 ml. alkol-su(% 80 metanol) ile cam balonda maze-
rasyon yontemi ile (-40°- 0°C) de ii¢ giin siireyle oziitlendi.
Daha sonra fazlarin ayrilmasinda Becker(1980) yontemi kul-
lanilda. Elde edilen karisaim siiziildii ve vakum altinda bu-
harlastirildi. Daha sonra etanol(% 90) ile karistirilda,
olusan tortu atildi ve ¢ozelti vopfunlastiraildi. Elde edi-
len maddeye HCL(?% 6) eklendi ve geri sofutucu altinda bir
saat silire ile hidroliz edildi. Karisim sopfuduktan sonra
eter ilave edilerek su ve eter fazlarina ayrildi. Su faza
kullanilmadi. Eter fazina NaHCO5(% 5) ilave edildi. Eter
faz1(ETER I: Flavonoidlerin bulunmasinda kullanilacak) dziit-
lendi. Su fazina HCL(% 10) eklendi ve bir miktar eter ile
karistirildi. Tekrar olusan su fazi kullanilmadi. Eter
faza(ETER II : Fenolik asitlerin bulunmasinda kullanilacak)

dzitlendi(Becker, 1980),

6.2 Eter T Fazinin 1.T.K. ile Incelenmesi

Eter I fazinin I.T.K.(Siog))51-deﬁisik ¢coziici kari-

simlarinda benzen:petrol eteri:metil-etil keton:metanol



(60:26:7:7), benzen:metil-etil keton:metanol (60:26:14)
denendi. Ayirimin benzen:metil-etil keton:metanol
(50:26:14) de oldufu anlagildi. Fter I fazinin I.T.K.(Siog)L
de dort maddenin olduFu podzlendi(Sekil 6.2). Bunlarin goz-
le gorilen renkleri; birinci maddenin sara, ikinci maddenin
once turuncu sonra yesil, liglincli maddenin koyu yesil ve
plakanin en lst kisminda yer alan d5rdiincii maddenin rengi
ise ag¢ik yesil olarak gorildii. Baska bandlarin olup olma-
daffanin ve once gorilen diger bandlarin rengini kesin tes-
pit etmek ig¢in puskiirtici reaktif olarak Borik asit-Okzalik
asit reaktifi(T.4) piiskiirtildii ve 110°C de 10 dakika etiivde
bekletildi.'I.T.K.(Siog)‘plakas1 incelendiginde dért madde-
nin varlifi kesin tespit edildi($ekil 6.2).  T1k olarak
Rf=0.576 da sari bir nokta halinde bir numarali madde goz-
lendi. ZTkinci madde Rp=0.746 da hafif menekge igeren parlsk
bir nokta, iiglincii madde Rp=0.805 de menekse renkli nokta

ve plakanin en iistiinde bulunan dordiinclii madde Rf=0.888’de

turuncu renkli nokta olarak gozlendi.
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turuncu

ijekil 6.1. Eter I fazinin analitik T.T.K.'si.

£.”7.1. Eter I lfazinin Preparatif I.T.K. ile Ayrilmasi

Eter I fazindan 2gr. alinarak metanolde ¢oziildii.
0,75 mm. plakalarda preparatif I.T.K.(Siog)’leri benzen:
metil-etil keton:metanol (60:26:14) ¢6zlicii karisimlaranda
alindi. GOzle gorilebilen belirgin sari, turuncu, agik ye-
sil ve koyu yesil renkli bandlar gdrildii. Baska bandlarin
olup olmadifinin anlasilmasi ve Once gorilen diger bandlarin

renpgini tespit etmek icgin I.T.K.(Siog) plakasa, UV, 1s1inin-
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da uzun dalega boyunda incelendi, Tespit edilen bandlar ay-
r1 ayri kazinarak birlestirildi. Silizge¢ kafidindan(mavi
band) metanol ile allnal. S5af olup olmadiklarini kontrol
etmek icin énalitik I.T.K.(Siog)'81; benzeh:metil—etil kefon:
metanol (60:26:14) ¢dziicii karisiminda alindi. Sonugta yak-
lagik 8-12 mg. madde elde edildi. Daha sonra ddrt maddenin
IR ve. UV  spektrumlari alinip yapilari tayin edilmeye

¢alisalda.

I. MADDE(E-1 8):

Verim: 12 mg. (o.n. alinamadd ).

IR (9,0 3600-3300 em™ "(<OHT, 2020-2860 om™"(=CH),
1770-1690 om™(>0=0), 1520-1460 cm™ (aromatik yapi), 1385-
1220 em T (fenolik-0R") (fekil 6.3),

UV ( MeOH, Amax )+ 280.2, 366.5 nm,
(0H):282.1, 415.5 nm,

(11Y):280.1, %65.9 nm.(Sekil 6.8).

IT. MADDE(E-1 T):

Verim: 8.5 mg. (e.n. alinamadi).
IR (¥ ): 3550-3350 cm 1(-OHJ, 2940-2875 cm™L(=CH),
1740 en™1(30=0), 1570-1385 cm™L(aromatik yapi)(Sekil 6.4).
uv ( MeOH,A ) :  276.3, 375.2 nm.
(ON™): 280.9, 400.0 nm.
(n*): 277.1, 380.2 nm.(Sekil 6.9).



56

IIT. MADDE(E~1 KY):

Verim: 10 mg. ( e.n. alinamadi),
IR (¥, ): 3600-3250 cm -(-OH}, 2920-2860 cm™1(=CH),
1740 em™t(SC=0), l464-0m—1Q;G—H), 1783 om=1(CHz) (§ekil 6.5.)
uv ( MeOH, A .. J. : 398,8 nm, '
(OH7): 399.5 nm.
(1*): 413.7 nm.(Sekil 6.10).
IV. MADDE(E-1 AY):

Verim: 8 mg. (eon. alannmodi),
IR ( v ): %600-3300 cm™"(-OHY, 2920-2850 cm™l(=cH),
1720 em™1(CC=0), 1460-1380cm™ (aromatik yap1)(Sekil 6.6).

UV ( MeOH, A 4%2,0 nm,

may )
(OI17): 425,6 nm.

(F*): 416.8 nm.(Sekil 6.11).

Fe3e Fter I1 fazinin I.T.K. ile Incelenmesi

Eter IT fazinin IOT.K.(SiOQ) ile incelenmesinde ¢o-
ziicli olarak benzen:asetik asit:su (125:72:3%) kullanilda(
Becker, 1980), I.T.K.(Siog) plakasi incelendifinde yesgil
renkli tek nokta pgorildii(fekil 6.2). Baska nokta olup olma-
digi ve renk tespiti icgin piskiirtiici olarak plakaya borik
asit-okzalik asit reaktifi(T.4) piliskiirtildi ve 110%C de
10 dakika etiivde bekletildi. T.T.K.(8i0,) plakasinda tek
bir noktanin oldugu gozlendi. Bu nokta Rf:0.9584'de acilk

pembe renkli madde olarak tespit edildi(Bekil 6.2).
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acik pembe

Bekil 6.2, Eter II fazinin analitik 1.T.K.'si.

6.%3.,1. TEter II Fazinin Preparatif T.T.K. ile Ayrilmasa

1 gr. eter II fazindan alinarak metanolde ¢oziildii.
0,75 mm. plakalarda preparatif I.T.K.(Siog)'larl, benzen:
asetik asit:su (125:72:3) ¢bziicli karigiminda alindi. GOz-
le goriilebilen yesil renkli bandlarQﬁV 1sininda kontrol
edildi, agik pembe renkli) kazinarak birlestirildi. Siliz-
gec kafftadindan(mavi band) metanol ile alindi. Saf olup ol~-
madifini kontrol etmek ic¢in analitik I.T.K.(SiO2), benzen:
agsetik asit:su (125:72:3) ¢bziicli karisiminda alindi. So-
nugta 15 mg. madde elde edildi, I® ve UV spektrumlari

alinip yapisi tayin edilmeye c¢alisilda.
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V MADDE(FE=2):

Verim: 15 me.

TR (¥ ): 3450-3350 cn™ (<0I7), 2940-2860 cm™ L

ANTY

( =0-11), 1740-1720 em™1( >C=0), 1610-1500 cm™*(aromatik

halka), 14A0-142% cm—l(:>ﬂ-ﬁ}, 880-800 cm-l(para siibstitiie

e

benzen). (Tekil 6.7.).
TV (MeOIT X )i 422.9 nm,

(-0H ): %45.2, 420.1 nm.

Y)Y 2 a23.2 nm (Sekil 6,10).
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7 TARTISMA

1. Boliimde belirtildifi gibi bitki diinyasinda faz-
la yayllmls‘olan flavonoid bilegiklerin bir ¢ok aktivitesi
vardir, Bu aktivitelerden bazilari; kan damarlarini kuv-
vetlendirici, diliretik, yaglar i¢in antioksidant oldupu ve
buptday tohumlarinin yesermesine etki ettigi geklinde belir-
tilmistir(Tkan, 1969). Okseotu 6ziitiiniin hiicrelere toksik
etkisinin oldupu(Iuther, et al., 1977), tiimor biliylimesini
engelledii bulunmustur(Pauckova, et al., 1986). Okseotu
oziitinin kanser tedavisinde farmakolojik etkilerinin nede-
ninin buylk bir olasilikla polisakkaritlerden kaynaklandi#i
(Jordan and Wasner, 1986), okseotu dziitiiniin icerdigi lekti-
nin kanser tedavisinde dikkate alinmasi gerektiii(Ziska
and Franz, 1985), ayrica dkseotu preparati olan Iskador'un
kanser kemoterapisinde yaygin olarak kullanildigi bilinmek-
tedir(Hodskok, et al., 1988), V. album gibi toksinlerin
anti-kanser 6zelliklerinin bulundufu, kemikbligninine cok
az etki ettigi tespit edilmistir(ulsnes and Phill, 1982 a).
Antispazmatik tansiyon diisiiriici ve idrar soktiiriici olarak
kullanilmaktadir(Zeybek, 1985). Meyvelerin yaki sakizaiyla
ezilmesi sonucu elde edilen karisim, Glineydofu Anadolu b&l-
gesinde romatizmal agrilarin giderilmesinde kullanilmakta-
dir. ZEzilmis meyveler ¢iban ilizerine konarék ¢ibanin agal-
mas1i ve cerahatin disari ¢ikarilmasi i¢in kullanildaga tes-
pit edilmistir(Baytop, 1963%,1984), Asalak bir bitki oldu-

gundan biiylidiigii agac¢ ic¢in zararlidir(Yakar, 1964).



Anadolu'nun her tarafina yayilmis bulunan(bkz. b6~
lim 5.1, sayfa 15) Viscum Album L.'in Eskisehir Anadolu U-
niversitesi Orman ¥idanli#indan toplanan yapraklarindaki
flavonoidler ve fenolik asitler incelenmek istenmigtir.,

Toplanan ve kurutulan yapraklar, otomatik &piitiicii-
de o#litilmistiir. Daha sonra Becker(1980) yéntemine gore
oziitlenmis ve eter I, eter IT fazlarina ayrilmistir(bkz,
bolim 6.1, sayfa 32).

Eter T fazinin analitik I.T.K.(Sio2) ile Dbenzen:
metil-etil keton:metanol; 60:26:14 gazﬁéﬁ karigiminda in-
celenmesi yapilmig olup, renkleri ve noktalari tespit et-
mek ic¢in borik asit-okzalik asit reaktifi(T.4) plakaya pilis-
kiirtiilmis ve 110°C de 10 dakika etiivde bekletilmistir.
I.T.K.(Siog) plakasi incelendiginde ddrt maddenin oldugu
goriilmistiir(bkz, sekil 6.2). Bu maddeler; Re=04576 da sa-
r1, Re=0.746 da acik menekse, Rf:O.ROS de menekse ve
R.=0.888 de turuncu renkli noktalar olarak tespit edilmis-
tir. Daha sonra maddeler preparatif I;T.K.(Siog) ile ben~
zen:metil-etil keton:metanol; 60:26:14 ¢ozlicii karisiminda
ayirilmis olup,eB-12 mg. gelen dort madde iZole edilmistir,

Eter II fazinin analitik I.T.K.(Sioz) ile Dbenzen:
asetik asit:su; 125:72:3 ¢oziici karigiminda incelenmesi
yapilmigstir. Renkleri ve noktalari tespit etmek ig¢in bo-
rik asit-okzalik asit reaktifi(T.4) plakaya piiskiirtiilmig
ve 110°C de 10 dakika etiivde bekletilmigtir. IT.T.K.(8i0,)
plakasi incelendifinde tek bir maddenin oldufu tespit edil-
mistir(bkz. Bekil 6.3). Bu madde Rf:0.958’de acik pembe

renkli nokta olarak gorilmistiir. Daha sonra maddenin pre-

48
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naratifl I.T.K.(SiO?) ile benzen:asetik asit:sn(125:72:3) cozii~
cli karigiminda ayiram vapilmis olup 15 mg. gelen madde elde
edilmistir.

Bter I, eter TL fazlarindan elde edilen beg maddenin
IR ve UV spektrumlari alinmirtir. Gerek izole edilen maddele-
rin azlifi, perekse 1H—NMR , 1BC—NMR ve kiitle spektrumlarinin
alinamamasi nedeni ile, yanilari hakkinda ayrintili spektros-
konik bilgiler elde edilememistir. Bu sebenle maddelerin ya-
pilariy tam olarak aydinlatilamamistair,

Preparatif I.T.K.(SiOa), benzen:metil-etil keton:meta-
nol(6N:26:14) cozilici karisiminda alinan birinci maddenin (E-1
§) (R.=0.576), IR spektrumui(ekil 6.%.) 3600-3300 cm™*'de
-OH~ ~rubina ait olabilecepini diigiindii*iimiiz yayvan bandi ver-
mistir. 2020-2860 cm™)'de doymamislik(=C-H), 1710 cm™1(za-
vif) ve 1690 cm"l(kuvvetli)'de konjupe alti liyeli keton kar-
bonili olabilecefi diictiiniilen bandlar gelmintir., 1520-1460
cm—l’de aromatik halkaya ait bandlar gozlenmistir. 1%85-1220
cm"l'de fenolik (C-0OM) bandi rézlenmictir, Maddenin UV spek-
trmma(MeO'T) (Pekil 6.8) 220,72 ve %66.5 nm'de absorbsiyon mak-
simumlari vermistir. Maddenin bazik(NaOH) UV spektrumunda
49 nm'lik uzun dalpa boyuna kayma pozlenmistir. Bu da madde-
nin fenolik ~OH grubu icerdifgini ve sodyum hidroksit eklenme-
siyle olusén anyonun aromatik halka ile konjugasyona girdifini
odastermistir. Bazik UV spektrumuna asit(HCL) eklendipiinde,
notiir UV spektrumu ile cakisan spektrum elde edilmesinden do-
layl maddenin ilk yaniva donlictigi anlasilmistir.

IT nolu maddenin (E-1 T), (Rf::0.888), IR spektrumu

(Sekil A.4.) %550-3350 cm™-'de OH'a ait yayvan band, 2940-
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2875 e~ de doymamislaik( =0C-I1), 1740 cm—lfde alty iiyeli ke~
ton karbonili ve 1570-1385 em™"'de aromatik halkaya ait band-
lar sdzlenmi~tir. UV spektrumn (MeOH) (gekil 6.9.), 375.2-
276.% nm'de absorbsiyon maksimumlari vermistir. Maddenin ba-
zik(MaOH) UV spektrum:inda 24,8 ve 16.6 nm'lik uwzun dalga boyi-
na kavmalar oozlenmictir., T noln madde ile karsxlastirildi-
ifanda TT noln maddede nzin daloa bosvuna osvpe drlie osdnr(14,2
nm). Bu ise ikinci maddedeki fenolik —OH_;larln azliffindan
kaynaklanmaktadir. Bazik UV snektrumuna asit(HCl) eklendipin-
de, notiur UV spektrumu ile gakisan spektrum elde edilmesinden
dolavi maddenin ilk vapiva déniiatiiitit anlasilmi~tar,
ITI nolu maddenin (F-1 KY), (Rf::d,746), IR spektrumu

Gekil 6.55), 7600-3250 cm™ 'de -0F, 2920-2860 cm” ' 'de doy-
mamiclik( =C-~11), 1740 cm_l'de alty {iveli keton karbonili,

-1 N . =L
VU464 em” " 'de (0= deformas,cpu) ve 1%8% cm Lo

de( CH3'ﬁn Si-

metrik deformasyonn) bandlariny vermi: tir, UV snekbtryhmnimdn

"MeOH) ($ekil 6.10.), 398.8 nm'de absorbsivon maksimumu g67-
lenmiatir. Maddenin bazik(NaO#) UV spektrumunda g¢ok az uvzun
dalma bovuns kayma ve bazik UV spektrumuna‘asit(HCl) eklen=-

diffinde ndtiir UV spektromuna kiyasla 14,4 nm'lik uzun dalga

boyuna kayma, maddenin yapisinda —OCH5 srubunun olabilecefi-
ni edstermistir.

TV noln maddenin (F=1 AY), (Rp =04813), IR spektru=-
munda (Zekil 6.6.), 3600-%%00 cm—l'de vayvan -OH~ bandi,
PO20-2850 em e doymamislik( =C-H), 1745—1720 em rde alty
Uyeli keton karbonili ve 1460-1380 cm“l'de aromatik halkaya
ait bandlar pézlenmistir. UV spektrumu (MeOH) (Hekil 6.11.)

72,0 nm'de absorbsiyon maksimumi vermistir. Maddenin bazik



(Ma0l) IV spektrnm:nda .4 nm kisa dalga boyuna kayma ve ba-
nik UV spektrumuna kiyasla 15.”2 nm kisa dalma boyuna kaymasi
conten Dar veenyonde azalma m6zlehmirtir.'
Fter TT fazindan elde ettifimiz V nolu maddenin (7-2)
(Pf::O,QSR), T spektrumuna bakildiisinda (Fekil 6.7.) 3450-
%350 om™ e 0T, POK0-2860 em”tde doymamielak( =0-I1),

3/ f -1 .. N . ) K
1709=1720 om™ 1 rde a1ty iiyeli keton karbonili, 1610-1500 cm 1l

de(ddrtlid band) aromatik halkaya, 14A0-142% cm—]

“tde( 20-11 de-
formasyonil) ve S80=200 cm—q’de p—-disiibstitie benzen ait band-
lar gézlenmistir, UV spektrumu (MeOH) (Gekil 6.12.), 422.9
nm'de ahsorbsiyon maksimumu vermistir. Maddenin bazik(NaOH)
UV spektrumunda 2.8 nm'lik c¢ok az kisa dalga boyuna kaymasi
sonucu konjugasyonda azalma gostermistir. ‘Bazik UV spektru-
munaasit(HCl) eklendiffinde, ndtiir UV spektrumu ile gakisan
spektrum elde edilmesinden dolayi maddenin ilk yapiya doniis-—
tufrii anlasilmistir.

Buradan -OH grubu iceren I ve Il nolu maddelérin
kuersetin(19) yapisainda, —OCH% grubn igeren IIT ve IV nolu
maddelerin ise metoksi kuersetin yapisinda olabilecegi du-
siiniilebilir. Ayrica eter II fazindan eclde edilen maddenin

vanilik asit(37) veya anisik asit(39) olabileceji diigiiniilebi~

lir.



Gizelge 7.1, I, TI, TIT, TV ve V nolu maddelerin IR

snektrumlara
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FMaddna

Absorbsiyon Heﬁerlori(vgav, cm'l)

2600~7%%00

AL50=% 750
880-800

25503750 DOhO=-870 1700 1570-1 %85
AENN-ZA250 PORO- 860 1740 16N ] 8A

FE00=7700 29720=92060 1740--1720 1/160-1 790

2920-2360 1710 1690 1520-1460 1385-1220

2000-2060 1740-1720° 161.0-1100 146014223

Cizelme 7.2. I, II, ITIT, TV ve V nolu maddelerin UV

spektrumlariy
Absorhsivon maksimumlarl(AmaY, nm)
Llacd 3o _ +
Hatr Bazik(0n™) Asidik(mh)
I 220,22 7%66,5 282.,1 #15,5 280.1 365,.,9
1T 27645 375.2 280.,9 400.0 277.1 380,2
TIT |798.8 309.5 41%.2
IV | 43%2,0 425.6 +116.8
v npo, 0 5,2 40,1 np%,2
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8. SONTG VE SNERTTE

Bu ¢alisma  Viscum Album L.(Okseotu)'deki flavonoid-
lerin arastirilmasi esasina dayanmaktadir. Okseotu ozutieme
ile eter I ve eter II fazlarina ayrilmistir., Eter I fazinin
I.T.K.(SiOg)'81 benzen:metil-etil keton:metanol(60:26:14) ¢o-
zilcu karlslmlnda incelenmis ve ayni Qézﬁcﬁ‘karlslmlnda prepa-
ratif [ T.K. ile ayrilmigtrr. Eter II fazi ise benzen:asetik
asit:su(125:72:3) ¢oziici karisiminda f.T.K.'s1 alinmis ve ay-
ni1 ¢ozliclide preparatif I.T.K. ile ayrilmistir. Sonucgta 8-12
ve 15 mg. felen ber madde elde edilmiagtir. Bes maddenin de
IR ve UV snektrumlari alinmistir. Ancak 1H—NMR, 15C—NMR ve
kutle spektrumlari alinamadifiindan elde edilen maddelerin ya-
P11 tayin edilememistir. Burada elde edilen maddelerin az-
liffan1 da gozoninde bulundurmask gerekir. Aslinda UV spekt-
roskopisi ile bu maddelerin yapilarinin aydinlatilmasi mimkiin
olabilirdi. I'akat Becker yonteminde (Becker, 1980) gerekli
olan ¢oziici karisimlari zamaninda temin edilemediginden bu
spektroskopiden azami Sl¢lide faydalanilamamistir. Madde mik-
tari zaman ve c¢oOziicli kisitlamasindan dolayi arttirilamamig ve
gercek yapi tayini de bu nedenlerle mimkiin olmamistir.

Tibbi ag¢idan oldukga onemli olan Jkseotunun kimyasal
bilesenlerinin ayvrintili olarak incelenmesinin bilime katkisi

biliyiik olacaktir. Bu nedénle c¢aliemalarin devam ettirilmesin-

de biylk yarar vardir.
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