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OZET

Kahraman, C. Baz1 Ferula L. tiirleri iizerinde farmakognozik arastirmalar.
Hacettepe Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii, Farmakognozi Program
Doktora Tezi, Ankara, 2016. Ferula caspica (Apiaceae) bitkisinin toprakiistii
kisimlar sirasiyla kloroform ve metanol ile ekstre edilmis, metanol ekstresi ise suda
coziilerek etilasetat ve n-butanol ile partisyona tabi tutulmustur. F. caspica’nin
toprakalti, F. halophila’nin ise toprakiistii ve toprakalti kisimlar sirasiyla petrol eteri,
kloroform ve metanol ile ekstre edilmistir. Boylece elde edilen 13 ekstrenin; ABTS
ve DPPH radikal siiptiriicli kapasite, demir rediikleyici antioksidan kapasite (FRAP)
ve bakir rediikleyici antioksidan kapasite (CUPRAC) yontemleri ile antioksidan
kapasiteleri, ayrica, asetilkolinesteraz inhibitor aktiviteleri ve antimikrobiyal
aktiviteleri test edilmistir. F. caspica’nin toprakiistii kisimlarinin etilasetat ekstresi,
tiim antioksidan kapasite test yontemlerinde en aktif, total fenolik madde ve flavonoit
icerigi bakimindan da en zengin bulunmustur. F. caspica’nin toprakiistii kisimlarinin
metanol ekstresi en yiiksek asetilkolinesteraz inhibitor, kloroform ekstresi ise en
yiiksek antimikrobiyal aktiviteyi gdstermistir. Izolasyon calismalar1 F. caspica’nin
toprakiistii kisimlarinin kloroform ve etilasetat ekstreleri lizerinden yiiriitiilmiis ve
kloroform ekstresinden, 2,3-dihidro-7-hidroksi-2,3-dimetil-2-[4,8-dimetil-3,7-
nonadienil]-furo[3,2,c]kumarin: FC-1, 1-(2,4-dihidroksifenil)-3,7,11-trimetil-3-vinil-
6(E),10-dodekadien-1-on: FC-2, 3-(4'.8'-dimetilnona-3',7'-dienil)-2,3-dimetil-2,3-
dihidrobenzofuran-6-ol: FC-3, laserin/2-epilaserin izomerik karigimi: FC-4A/4B ile
stigmasterol ve f-sitosterol karigimi: FC-5A/5B; etilasetat ekstresinden ise kemferol-
3-0O-p-glukopiranozit: FC-6, kemferol-3-O-a-ramnopiranozit: FC-7, kersetin-3-O-f-
glukopiranozit: FC-8, 2,4-dihidroksi benzoik asit: FC-9 elde edilmistir. Elde edilen
bilesiklerin yapilar1 spektroskopik yontemlerden yararlanilarak aydinlatilmistir. Bu
bilesiklerden FC-3 (caspican) dogadan ilk kez izole edilen yeni bir bilesiktir. Her iki
bitkiden elde edilen metanol ekstrelerinin LC-MS ile igerikleri karsilastirilmis ve

igerik olarak benzer olduklar1 goriilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Ferula caspica, F. halophila, izolasyon, biyolojik aktivite



Vi

ABSTRACT

Kahraman, C. Pharmacognostical studies on some Ferula L. Species. Hacettepe
University Institute of Health Sciences, Ph.D. Thesis in Pharmacognosy,
Ankara, 2016. The aerial parts of Ferula caspica (Apiaceae) were extracted with
chloroform and methanol, respectively, the methanol extract was dissolved in water
and then partitioned between ethylacetate and n-butanol. The roots of F. caspica, the
aerial parts and the roots of F. halophila were extracted with petroleum ether,
chloroform and methanol, respectively. The antioxidant capacities of 13 extract
obtained by this way, were examined by ABTS and DPPH radical scavenging
capacity, ferric-reducing antioxidant power (FRAP) and cupric reducing antioxidant
capacity (CUPRAC) assays, in addition, acetylcholinesterase inhibitor and
antimicrobial activities of these extacts were examined. The ethylacetate extract of
the aerial parts of F. caspica was found to be the most active in all antioxidant test
assays and also intense in total phenolic substances and flavonoid contents. The
methanolic extract of the aerial parts of F. caspica showed the highest
acethylcholinesterase inhibitor activity and chloroform extract of the aerial parts of
F. caspica showed the highest antimicrobial activity. Isolation studies were
performed on chloroform and ethyl acetate extract from the aerial parts of F. caspica.
2,3-dihydro-7-hydroxy-2,3-dimethyl-2-[4,8-dimethyl-3,7-nonadienyl]-

furo[3,2,c]coumarin:  FC-1,  1-(2,4-dihydroxyphenyl)-3,7,11-trimethyl-3-vinyl-
6(E),10-dodecadien-1-one: FC-2, 3-(4'.8'-dimetilnona-3',7'-dienil)-2,3-dimetil-2,3-
dihidrobenzofuran-6-ol (caspican) FC-3, laserine/2-epilaserine isomeric mixture: FC-
4A/4B and stigmasterol and p-sitosterol mixture: FC-5A/5B were isolated from
chloroform extract; kaempferol-3-O-f-glucopyranoside: FC-6, kaempferol-3-O-a-
rhamnopyranoside: FC-7, quercetine-3-O-f- glucopyranoside: FC-8, 2,4-dihydroxy
benzoic acid: FC-9 were isolated from ethyl acetate extract. The structures of
compounds were elucidated by spectroscopic methods.. FC-3 (caspican) is a novel
compound isolated for the first time from nature. Contents of methanolic extracts
obtained from both plants were compared by by LC-MS and contents of extracts

were determined to be similar.

Key Words: Ferula caspica, F. halophila, isolation, biological activity
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1 GIRIS

Ferula L. cinsi, lilkemizde 13’1 endemik olmak iizere 23 (1-8), diinyada 180-185 (9)
tiiri bulunan, Apiaceae familyasinin ii¢lincii en genis cinsidir. Bu tiirler diinyada,
halk arasinda sakinlestirici olarak ve sindirim sistemi rahatsizliklari, romatizma,
basagrisi, eklem iltihabi, basdonmesi gibi rahatsizliklarin tedavisinde kullanilir (10).
Anadolu'da diyabet, karin agrisi, kadin hastaliklar1 ve yliksek kolesterolde kullanilan
Ferula tirleri, bagisiklik sistemini uyarici, sinir sistemi yatigtiricisi, hazmi
kolaylagtirici, gaz soktiiriicii, kurt diigliriici ve cinsel giicii arttirict olarak da
bilinmektedir (11,12). Ferula tiirleri {lizerinde yapilan aktivite ¢alismalariyla
spazmolitik (13-15), antidiyabetik ve antihiperlipidemik (16,17), antibakteriyel ve
antifungal (18,19), sitotoksik (20,21), antioksidan (17,22,23) etkileri oldugu
gosterilmistir. Yapilan fitokimyasal ¢alismalarda ise, dokan, humulen, germakren,
gayan tip seskiterpenler, seskiterpen laktonlar, furano- ve piranokumarinler ve
bunlarin seskiterpen tiirevleri, monoterpen kumarinler, flavonoitler, fenilpropan
tiirevleri, basit asetofenon tiirevleri, asetofenon tip seskiterpenler, benzoikasit
tiirevleri, triterpenler, steroidal bilesikler ve diiz zincirli siilfiir bilesikleri tasidiklar
tespit edilmistir.

Yiiksek fenolik madde ve flavonoit igeriginin, yiiksek antioksidan aktivite ile
baglantili oldugu (24) ve bu bilesiklerin pek ¢ok bitki ve gidada antioksidan ve
antidiyabetik olarak degerlendirildigi bilinmektedir. Ayrica, Ferula L. cinsi lizerinde
yapilan ¢aligmalar, bazi tiirlerin antioksidan ve antidiyabetik aktivitesi oldugunu
gostermistir (16,17)

Calismamizda, Tiirkiye’de toprakiistii kisimlari, halk arasinda antidiyabetik
olarak kullanilan (11) ve tlzerinde yeterli fitokimyasal ve aktivite ¢aligmasi
bulunmayan F. caspica’yr (25-27) biyolojik aktivite yoniinden incelemek, etkili
olabilecek bilesiklerin izolasyonlari, yap1 tayinleri ve F. halophila ile aktivite ve
icerik yonilinden karsilastirilmas: hedeflenmistir. Boylece, F. caspica gibi daha ¢ok
tuz goli cevresinde yetisen ve endemik bir tiir olan F. halophila’nin potansiyel ilag

hammaddesi olarak degerlendirilebilmesi amag¢lanmaistir.



2 GENEL BIiLGILER

2.1 Botanik Bilgiler

2.1.1 Apiaceae Familyasi

Bir yilliktan ¢ok yilliga kadar otsu bitkiler, nadiren ¢alimsi. Yapraklar almagsik
(alternan), nadiren karsilikli veya halka halinde dizili, genellikle stipulasiz, basitten
cok boliinmiise kadar; yaprak saplar1 ¢ogu kez genis ve tabanda kin seklinde. Cicek
durumu genellikle bilesik umbella, nadiren basit umbella veya bas seklinde veya ¢ok
kiigiilmiis ve simoz. Brakte ve brakteoller var veya yok. Cigekler epigin, hermafrodit
veya tek eseyli (bitki, nadiren dioik). Sepaller yok veya kiigiik, bazen esit degil.
Petaller 5, cogu kez u¢ kisminlari ige dogru kivrilmis bifit, hepsi esit boyda veya dig
petaller i¢ petallerden daha genis, beyaz, sari, sarimsi-yesil, soluk mavi veya pembe.
Stamen 5. Karpeller (1-)2; oviiller sarkik, her lokulusta 1 tane; stilus 2, genellikle
genislemis tabanli (stilopod). Meyve kuru; dar ya da genis bir ara bolgeyle ayrilan
(1-)2 acilmayan karpel, silindirik veya yanlardan ya da sirttan basik, tiiysliz veya
tiiylii, pullu, kabarcikli, killi veya dikenli; karpeller genellikle, basit veya boliinmiis
bir eksene (karpofor) birlesik ve olgunlasinca ayrilan (Karpofor bazen yok); her
merikarp genellikle 5 primer ve siklikla 4 sekonder uzunlamasina ¢ikintili seritler;
seritler bazen kanatli veya ibikli, valekulalar ile ayrilmis; vittalar hemen hemen hep

vardir (1).
Grup E

1. Taban yapraklar sik bir rozet sekline; en azindan bazi umbellalar basit
25. Chamaesciadium
1. Taban yapraklar roset seklinde degil; umbellalar bilesik
2. Yapraklar etli, donuk mavimsi yesil, silindirik segmentli 30. Crithmum
2. Yapraklar etli degil, segmentler silindirik degil
3. Kiigiikk umbellalarin sadece merkez c¢ice§i hermafrodit; etrafindaki erkek

ciceklerin saplar1 yapisik ve meyvenin etrafinda kafes seklinde 7. Echinophora



3. Kiiciik umbellalar iistte bahsedildigi gibi degil
4. Merikarplarin kenar1 kalin ve + siingersi
5. Meyve oblong-ovoid” 64. Johrenia
5. Meyve genisce eliptikten obovata 74. Malabaila
4. Merikarpin kenar1 yok ya da hafif kalinlagsmis
6. Merikarp kanatl
7. Meyvenin sirt ¢izgileri en az yandakiler kadar genis birkag kanath
8. Brakte ve brakreoller belirgin, kalici 85.Laserpitium
8. Brakte ve brakreoller belirgin degil, diisiicii
9. Meyve yandan biraz basik, simetrik; stilopod meyveden daha dar
42. Prangos
9. Meyve sirttan az veya ¢ok basik, asimetrik; stilus tabant meyveden daha
genis 43. Heptaptera
7. Meyvenin sirt ¢izgileri yandakilerden daha kisa kanatli veya kanatsiz
10. Meyvenin yan kanatlari merikarpin geri kalan1 kadar genis veya daha
genis, kagitsi
11. Brakte ve brakteol yok
12. En sondaki yaprak segmenti genis, oblong-ovat; sepaller belirgin
63 Xanthogalum
12. En sondaki yaprak segmenti linear ; sepaller belirgin degil
86.Thapsia
11. Brakte ve brakteol var
13. En sondaki yaprak segmenti lineardan filiforma; brakte ve
brakteoller belirgin degil
84. Elaeoselinum
13. En sondaki yaprak segmenti ovattan-rhomboid, brakte ve brakteoller
cogunlukla belirgin 85. Laserpitium
10. Meyvenin yan kanatlar1 merikarpin kalan kismindan daha dar veya eger
merikarpin kalan kismi kadar genis ise kagits1 degil
14. Tim ¢igekler hermafrodit
15. En azindan bazi bitkiler y1ldiz veya glosit tiiylii ~ 70. Opopanax
15. Bitkilerde yildiz veya glosit tiiyler bulunmaz



16. Meyvenin sirt seritleri yanlardan uzak; yapraklar 1-pennat
73. Pastinaca
16. Tim meyve cizgileri esit aralikli; yapraklar genellikle 1-3 pinnat
72. Peucedanum
14. Cigekler ¢ok eseyli (poligam); merkez umbellalar fertil, yandakiler
genellikle sadece erkek ¢igekli
17. Brakte ve brakteol var 69. Ferulago
17. Brakte yok; brakteol yok ya da varsa diisiicli 68. Ferula (1)

2.1.2 Ferula L. Cinsi

Kalin koklii, dik, dayanikli, ¢ok yillik bitkiler; lifli bir kollar mevcut. Taban
ve alt govde yapraklar1 4-6 pennat, ana hattinda iiggenimsi-ovat, loblar1 ovat-
oblongtan filiforma kadar, iist gévde yapraklari1 kademeli olarak kin sekline tabana
indirgenmis. Kin iyi gelismis, genellikle derimsi, govdeyi sarici. Cigek durumu
panikula-korimbus (6rnegin, yan dallar birden fazla umbella tasir) veya nadiren
rasemoz (Ornegin, yan dallar bir umbellali) veya tiim umbellalar siirglin verir
(6rnegin, 1s1nlar eksenden ¢ikar). Merkez umbellalar fertil, cogunlukla kisa sapli; yan
umbellalar genellikle steril , uzun sapli. Brakte yok. Brakteoller yok ya da az, ¢cok
kiiciik, diisiicii. Sepaller ¢ok kiigiik veya korelmis. Petaller genellikle sari, tiiysiiz
veya nadiren tliylii. Merikarp sirttan cok basik, sirt seritleri filiform, yan seritler
kanatli, kanatlar 0,5-4 mm genisliginde; sirt vittalar tek veya her valekulada 2-6 adet,
hepsi esit; merikarplarin karsilikli i¢ yiizeylerindeki salgi kanallar1 2-12 adet (3)



Ferula caspica ve F. halophila tayin anahtar

"[.Taban yapraklar tiiysiiz
2. Biitiin kinlar zarimsi-yart zarimst ya da kagitsi, linear lanseolat

3. Gévde 20-90 (-130) cm, ince 1.5-10 mm, taban yapraklar: 10-20 x 6-15 cm,

merikarplar 4-7 x 2-4 mm 4. mervynii
3. Govde 100-500, kalin 2-10 cm, taban yapraklar:t 50-150 x 30-80, merikarplar
8-17 x 6-13 mm

4. Yaprak loplart linear-filiform, 10-70 mm wuzunlugunda, merikarplar
yuvarlagimsi-oblong, 9-17-6-13 mm, yan kanatlart 1-1.5 mm genisliginde
S.communis
4. Yaprak loplart ovat-oblongtan lanseolata kadar, 2-15 mm uzunlugunda,
merikarp eliptik-oblong, 8-15 x 5-7 mm, yan kanatlar 0.5-1 mm genisliginde
6.tingitana
2. Biitiin kinlar derimsi yapida, geniggce yumurtamsi-oblongtan lanseolata kadar
5. Taban yapraklarinin son segmentleri filiform, 5-24 mm uzunlugunda
6. Merkez umbel 4-7 cm, merikarplar olgunlastiginda a¢ik kahverenkte, sirttaki
her valekula 2-3 recine kanalli 10. anatolica
6. Merkez umbel 0.5-2.5 cm, merikarplar olgunlastiginda ac¢ik kahverenkte,
sirttaki her valekulal-2 recine kanalli 11. orientalis
5. Taban yapraklarinin son segmentleri linear-oblonga kadar, 0.5-8 mm
uzunlugunda
7. Raylar 14-22, umbellulalar 20-35 ¢icekli, sirttaki her valekula ~ 2-3 regine
kanallr 7. duranii
7. Raylar 5-16, umbellulalar 6-15 cicekli, swrttaki her valekula tek regine
kanallr
8. Raylar 3-5 c¢cm, olgun meyve sapt 6-14 mm, merikarplar orbikular-oblong,
yvan kanatlar (0.5-) 1-1.5 mm 8. lycia
8. Raylar 0.5-2.5 cm, olgun meyve sapt 4-7 mm, merikarplar eliptik-oblong,
yan kanatlar 0.5-0.9 mm 9. hermonis
1. Taban yapraklar: seyrekten yogun skabrit-setiiloz tiiyliiye veya puberulent tiiyliiye
kadar



9. Biitiin umbeller proliferating
10. Gévde kiigiik 25-70 (-120) cm, biitiin kinlar zarimsi, zayif¢a siskin, linear-
lanseolat, merikarplar orbikular-oblong, 4-7 x 3-5 mm, yan kantlar 0.1-0.4 mm
genigsliginde 23. caspica
10. Gévde biiyiik 100-300 cm, biitiin kinlar derimsiye yakin, ovat-oblongtan
lanseolata kadar genisce siskin, merikarplar obovat, 10-15 x 5-8 mm, yan
kantalar 0.5-1 mm 22. huber-morathii
9. Biitiin umbeller proliferating degil, pedunkullu ve bazen ugta sapsiz
11. Biitiin kinlar kagitsi veya zarsi, linear-lanseolat, govdeyi yari sarici
12. Govde 22-80 cm, petaller setiiloz-puberulent tiiylii, meyvenin yan
kanatlari, 1-4 mm genisliginde 1. szowitsiana
12. Gévde 90-250 cm, petaller tiiysiiz, meyvenin yan kanatlart 0.3-0.7 mm
13. Petiolun kinsiz kismi 10-20 cm, umbellulalar 12-25 cicekli, olgun meyve
sapt 5-10 mm, merikarplar 8-15 x 4-6 mm, sirttaki her valekula 2-3 regine
kanalli, kommissural tarafta 6-10 regine kanall 2. drudeana
13. Petiolun kinsiz kismi 30-50 cm, umbellulalar 20-35 ¢icekli, olgun meyve
sap1r 3-7 mm, merikarplar 5-9 x 3-5 mm, swttaki her valekula tek regine
kanalli, kommissural tarafta 2 regine kanall 3.coskunii
11. Biitiin kinlar derimsi, silindirik-oblong veya ovat-lanseolat, govdeyi tam
sarict
14. Gévde kiigiik 20-50 (-80) cm x 1-3 mm, taban yapraklar: 8-18 x 4-8 cm, 3-4
pinnat
14. Govde biiyiik 50-230 cm x 0.5-3 cm, taban yapraklari 15-80 x 10-40 cm,5-7
pinnat
15. Taban yapraklarin son segmentleri kilsi-filiform veya kilsidan linear’a
kadar, 0.1-0.4 (-0.5) mm genigliginde
16. Taban yapraklarin son segmentleri kilsi-filiform veya filiform, meyveler
obovat
17. Taban yapraklarin son segmentleri yogun hispidulos tiiylii, 15-20 mm
uzunlupunda 21. amanicola
17. Yapraklarin son segmentleri seyrekten skabrit tiiyliiye kadar 2-5 (-7)

mm uzunlugunda 16. tenuissima



16. Taban yapraklarin son segmentleri ¢ogunlukla kilsidan lineara kadar,
bazen kenarlart ige kivrik, meyveler oblong-eliptik veya obovat
18. Taban yapraklarin son segmentleri seyrekten skabrit tiiyliiye kadar,
kinlar silindirik-oblong, raylar 6-16, umbellulalar 6-14 ¢icekl,
merikarplar obovat 14. rigidula
18. Taban yapraklarin son segmentleri skabritten yogun setiiloz tiiyliiye
kadar, kinlar obovat-lanseolat, raylar 10-27, umbellulalar 14-22 cicekli,
merikarplar oblong-eliptik 19. elaeochytris
15. Taban yapraklarin son segmentleri linear, linear-lanseolat, 0.5-3 mm
genisliginde
19. Taban yapraklarin ilk segmentleri skabrit tiiyliiden yogun setiiloz tiiyliiye
kadar, son segmentleri genelllikle yogun setiiloz tiiylii
20. Taban yapraklari triangular-romboit, son segmentler genellikle
kivrimh, bazen kenarlari ice kivrik, olgun meyve sapr 8-14 mm, yan
kanatlar 1-2 mm genigliginde 20.
longipedunculata
20. Taban yapraklar: triangular-ovat, son segmentler yukaridaki gibi degil,
olgun meyve sapt 5-10 mm, yan kanatlar 0.5-1 mm genisliginde
21. Petiolun kinsiz kismi yok, son segmentler linear-lanseolat, petaller
tiiysiiz, merikarplar eliptik-oblong 17. haussneckhii
21. Petiolun kinsiz kismi 6-10 cm, son segmentler 2-3 pinnatisect, petaller
skabrit tiiylii, merikarplar oblong 18. pesmenii
19. Taban yapraklarimin ilk segmentleri genellikle tiiysiiz nadiren seyrek
tiylii, son segmentler seyrekten skabrit tiiyliiye kadar
22. Olgun meyve sapr 1-15 mm, merikarplar eliptik, swttaki kanatlar
belirgin ve dalgali 12.brevipedicellata
22. Olgun meyve sapr 7-15 mm, merikarplar oblong, oblong-eliptik veya
obovat, sirttaki kanatlar zayiftan filiforma kadar
23. Son segmentler 1-3 mm genisliginde ve skabrit tiiylii, loplar genellikle
2-3 pinnatisect, raylar 16-22, umbellulalar 14-22 ¢icekli, merikarplar

oblong 18. pesmenii



23. Son segmentler 0.5-1 mm genisliginde, genellikle akuleolate skabrit
tiylii (eger degilse subsp. rigidula), raylar 8-16, umbellulalar 8-16
cicekli, merikarplar obovat veya oblong
24. Son segmentler 5-15 mm uzunlugunda, kinlar yumurtamsi,
merikarplar obovat 13. halophila" (6)
*Tayin anahtarinda verilen F. pesmenii, yayimni yapilmadig1 i¢in yeni tiir olarak kabul
edilmemistir ve Sagiroglu ve Duman, F. amanicola’y1 F. tenuissima’nin sinonimi

olarak yayinladiklarindan 13’1 endemik olmak tizere 23 tiir olarak belirtilmistir (6,7)
F. caspica M. Bieb.

Sinonimler: F. aciphyilla Bieb. ex Ledeb., F. orientalis Eichw., Peucedanum

caspicum (Bieb.) Link (3)

"Polikarpik, ¢cokyillik, tabanda ipliksi yaprak sapr kalintilari mevcut, 2-8 cm,
yogun. Govde silindirik, 25-70(-120) cm uzunlugunda tabanda 0.4-1(-1.5) cm
capinda, oluklu, menekse renkte bazen pulsu yesil, tiysiiz. Taban yapraklar
triangular-ovat, 10-30 x 7-20 cm, yogun yumusak tiiylii; kinsiz yaprak sapr 3-13 cm,
genellikle tiiylii; yaprak ayasi 3-4 pinnat, ilk segmentler genellikle puberulent, son
segmentler linear-oblong, 0.5-2(-3) x 0.3-1 mm, yogun puberulent tiiylii, u¢clar: akut.
Biitiin kinlar linear-lanseolat, zarimsi yapida, hafifce siskin, menekse renkte, zayifca
oluklu, tiiysiiz bazen tist kisimlart tiylii. Alt taraftaki kinlar 4-8 cm, govdeyi yart
sarici, yaprak ayasi birka¢ parcali. Ortadaki ve iist taraftaki kinlar 3-10 mm, yaprak
ayasi genellikle yok, ciceklenme bolgesinde yaprak¢iklar yok. Cigeklenme durumu
panikulat-korimboz sekilde, biitiin umbeller prolifer, verimli; raylar 1-9 tane, 1-5 cm
uzunlugunda, umbellulalardaki c¢icek sayisi 5-20, olgun meyve sapt 3-10 mm.
Brakteol yok. Sepaller indirgenmis. Petaller 1.5 mm, tiiysiiz, ugtan ice kivrik. Meyve
orbikular-oblong sekilde, 4-7 (-9)x3-5 mm, olgunlastiginda koyu kahverengi, sirt
taraftaki kanatla ipliksi, yan taraftaki kanatlar ¢ok dar, 0.1-0.3 mm genisliginde,
kommissural yiizey seyrek veya yogun siingerimsi; sitilopodyum meyve ucunda
belirgin sekilde ¢ikik, silindirik; sirttaki her kanat arasinda bir, karin tarafta 2-4
recine kanalll.

Ciceklenme: 5.-7. aylar
Yetisme Ortami ve Yiikseklik: Tuzlu, tiiflii topraklar, 500-1900 m." (6)




Yayihs: A4 Ankara: Beypazari-Nallthan, Davutoglan kus cenneti, 500 m
(GAZI 1921!), Ankara: Beypazari-Nallthan, Davutoglan kus cenneti, 500 m
(HUEF 11003!). B4 Konya: Tuz Golii yakinindaki Yavsan Tuzlasi, (D. 18683),
Konya: Cihanbeyli-Tuzgolii kenari, tuz fabrikasi (Yavsan memlehesi) yani, 900 m,
(GAZI 1924), Aksaray: Yenikent-Eskil, 940 m, (GAZI 8063). BS Kayseri: Devell,
Sindelhdyiik-Camuz Golii, Pompa istasyanu arasi, tuzlu bataklik, (ADO 3593)
Kirsehir: Malya Ciftligi. B8 Erzurum: Horasan-Erzurum arasi 12-15. km, 1900 m
(ADO 5528) (3,6)

F. halophila Pesmen

"Cok yillik. Kok silindirik 2-3 cm genigliginde. Gévde tabaninda ipliksi
vaprak sap1 kalintilart mevcut, 60-120 cm uzunlugunda, tabanda 0.5-1.5 cm ¢apinda,
silindirik, zayifca oluklu, tiiysiiz. Taban yapraklar: triangular-ovat, 25-45x15-30 cm;
kinsiz yaprak sapr 2-10 cm, genellikle tiiysiiz;, yaprak ayasi (4-) 5-6 pinnat, ilk
segmentler seyrek tiiylii, son segmentler linear-filiform, (3-)5-15(-20) x 0.5-1 mm,
bazen kenarlari igce kivrik, akuleolate skabrit tiiylii, uglart apikulate. Biitiin kinlar
genisce siskin, govdeyi sarici, derimsi yapida yesilimsi-mumsu renkte, tiiysiiz, alt
kistmdaki kinlar oblong, 3-8 x 0.5-2 cm, yaprak ayasi 3-5 pinnat: ortadaki kinlar
ovat, 4-10 x 1.5-4 cm, yaprak ayas: 2-3 pinnat, tist kisimdaki kinlar ovattan ovat-
lanseolata kadar, 2-8 x 0.5-3.5 cm, ¢iceklenme bélgesindeki yaprak¢iklar brakte
benzeri yapida ya da hi¢ yok. Ciceklenme durumu panikulat-korimboz: merkezi
umbel sapli 3-10(-20) mm ya da sapsiz, yan umbeller 2-3 tane, yiikselici ve genelde
verimli; raylar (3-)8-12(-15) tane, 1.5-4 cm; umbellulalar 8-15 ¢igekli; olgun meyve
sapt 5-10(-12) mm. Brakteoller 5-6 linear-lanseolat, 0.5-2 mm, tiysiiz, dokiiliicii.
Sepaller korelmig. Petaller tiiysiiz, 2-2.5 mm, ugtan geriye kivrik. Merikarplar
obovat, 8-15 x 5-8(-10) mm, olgunlastiginda ¢ok a¢ik kahve renkte, genellikle
petiolden 2-3 mm daha uzun: swt taraftaki kanatlar zayifca ipliksi yapida, yan
taraftaki kanatlar 0.7-1.5(-2) mm genisliginde; sitilopodyum konikal; sirttaki her
kanat arasi bir, karin tarafinda ise (4-)6-8 regine kanalli.

Ciceklenme: 5.-6. Aylar
Yetisme ortami ve yiikseklik: Tuzlu ve tiiflii topraklar, 900 m. " (6)
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Yayihis: A4 Ankara: Sereflikochisar-Kaldirim Tuzlalar1 (HUEF 13002!).
B4 Konya: Cihanbeyli, Tuz Goli kenari, Yavsan Memlehesi, 900 m, (ANK 1463)
BS Nevsehir: Goreme, Topraktepe Cevresi, volkanik tiif, tarla kenari, 980 m, (GAZI
24435!), Nevsehir: Ucghisar-Goreme yolu, Uchisar ¢ikisi, 1200 m, (GAZI 2165),
Nevsehir: Amanos-Nevsehir yolu, 2. km, (GAZI 2112) (3,6)

F. caspica Bieb. F. halophila Pesmen



2.2 Ferula Tiirleri Uzerinde Yapilmis Calismalar

2.2.1 Fitokimyasal Caliymalar

Seskiterpen Esterler

Dokan Esterleri (Karotan Seskiterpenler)

Rs3

HO

Tl
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Tablo 2.1 Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri.
Bilesik Ry R; R; Bitki Lit.
Lanserotriol p-hidroksibenzoat p-hidroksibenzoat  a-OH 2H F. kuhistanica (10,28)

F. lancerottensis (29)

F. sinaica (30,31)
Lanserotriol 9-asetat-6-p- p-hidroksibenzoat ~ Asetat 2H F. sinaica (32)
hidroksibenzoat
Kuhistanikaol F p-anisat S-OH 2H F. kuhistanica (28)
Kuhistanikaol E Vanilat S-OH 2H F. kuhistanica (28,33)
Lanserotriol 6-vanilat Vanilat o-OH 2H F. hermonis (34)

F. kuhistanica (28)

F. rigidula (35)
Feruhermonin C (44, 9a- Benzoat a-OH 2H F. hermonis (34)
dihidroksi-6a-benzoil-dok-7-en)
10-Hidroksilanserodiol-6-benzoat Benzoat =0 OH F. vesceritensis (36)
10-Hidroksilanserodiol-6-anisat Anisat =0 OH F. vesceritensis (36)
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Tablo 2.2 Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri.
Bilesik Ri R Bitki Lit.
Lanserodiol 2H 2H F. lancerottensis 29)
Feruhermonin A (44-hidroksi-6a- 2H Benzoat F. hermonis (34)
benzoil-7-doken-9-on)
Lanserodiol p-hidroksibenzoat 2H p-hidroksibenzoat  F. hermonis (34)
F. jaeschkeana 37
F. kuhistanica (10)
F. linkii (38)
F. orientalis var. orientalis 39)
F. rigidula (35)
F. samarcandica (40)
F. sinaica (41,42)
Lanserodiol p-metoksibenzoat 2H p-metoksibenzoat  F. lancerottensis (29)
(p-anisat) F. linkii (38)
Lanserodiol vanilat 2H Vanilat F. orientalis var. orientalis (39)
F. rigidula
(33)
Lanserodiol veratrat 2H Veratrat F. linkii (38)
Lanserodiol #-sinnamat 2H t-sinnamat F. rigidula (35)
Lanserodiol p-kumarat 2H p-kumarat F. rigidula (35)
Lanserodiol 2f-hidroksi-6a-p- OH p-hidroksibenzoat  F. sinaica 42)

hidroksibenzoat




G

Tablo 2.3 Ferula turlerinden izole edilen dokan esterleri.

Bilesik R Bitki Lit.
(1R,4R)-4-hidroksidoka-7-en-6-on 2H F. hermonis (43)
Feruone a-OH F. jaeschkeana (44)

(1R,4R)-4- hidroksidoka -7-en-6,9-dion =0 F. hermonis (43)

HO

it
Tl
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Tablo 2.4 Ferula turlerinden izole edilen dokan esterleri.

Bilesik Bitki Lit.

9p-Hidroksi-7,8-epoksi-lanserotriol F. jaeschkeana (37)

13
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Tablo 2.5 Ferula tiirlerinden i1zole edilen dokan esterleri.
Bilesik Ri R: R; Bitki Lit.
Ferulinkiol-6-(2-metilbutirat) 2-metilbutirat CHs a-OH F. linkii (45)
6-angeloil-10 —hidroksi jaeschkeanadiol  anjelat CH; OH F. communis var. (46)
brevifolia
Kuhistanikaol D vanilat CH; S-OH F. kuhistanica (28)
6-izovalerat, 1 0-asetat ferulinkiol izovalerat CH; asetat F. linkii (33)
4-f-hidroksi-6-a-(p- p-hidroksibenzoat ~ CHj a-anjelat F. communis 47)
hidroksibenzoiloksi)-10-a- F. communis var. (46)
anjeloiloksidok-8-en brevifolia
F. kuhistanica (28)
F. latipinna (48)
F. sinaica (49,50)
F. tingitana (51)
4-hidroksi-6a-p-anisoiloksi-10a- p-anisat CH; a-anjelat F. latipinna (48)
angeloiloksidauc-8-en
Kuhistanikaol B p-hidroksibenzoat ~ CHO 2H F. kuhistanica (28)
Jaeschkeanadiol OH CH; 2H F. communis 47)
(Ferutinol) F. hermonis (34,52)
F. jaeskeana (53,54)
F. sinaica (49,50)
F. soongarica (55)
F. tatarica (56)
Jaeschkeanadiol 2-metilbutirat 2-metilbutirat CH; 2H F. linkii (45)
Jaeschkeanadiol izovalerat izovalerat CH; 2H F. linkii (45)
Jaeschkeanadiol anjelat anjelat CH; 2H F. communis (57)
F. jaeskeana (53)

F. linkii

(45)
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Tablo 2.5 Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri (Devam).
Bilesik Ry R; R; Bitki Lit.
Teferidin benzoat CH; 2H F. communis 47)

F. hermonis (34,43,52,58-60)

F. jaeskeana (53)

F. pallida (61)

F. rigidula (35)

F. sinaica (49,50)

F. tenuisecta (62)
Jaeschkeanadiol salisilat salisilat CH; 2H F. jaeskeana (53)

F. rigidula (35)
Ferutinin (jaeschkeanadiol p- p-hidroksibenzoat CH; 2H F. akitschkensis (63)
hidroksibenzoate) F. communis (47,64)

F. jaeschkeana (54,65)

F. hermonis (34,43,52,58-60)

F. jaeskeana (53)

F. kuhistanica (10,28,66)

F. lancerottensis (29)

F. orientalis var. 39)

orientalis

F. ovina 67)

F. pallida (61)

F. rigidula (35)

F. sinaica (49)

F. soongarica (55,68)

F. tenuisecta (62)
Jaeschkeanadiol p- p-metoksibenzoat CH; 2H F. communis (47,64)
metoksibenzoat (anisat) F. jaeschkeana (65)

F. kuhistanica (28,69)

F. linkii (33,45)

F. rigidula (35)

F. sinaica

(30,49,50)
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Tablo 2.5 Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri (Devam).
Bilesik R; R; R; Bitki Lit.
Teferin vanilat CHs 2H F. communis (47)
F. hermonis (58-60)
F. jaeschkeana (54)
F. kuhistanica (66)
F. nuratavica (70)
F. orientalis var. orientalis 39)
F. pallida
F. rigidula 61)
F. sinaica (35)
F. soongarica (30)
F. stylosa (55,68)
F. tenuisecta (71)
F. tatarica (72)
(56)
Ferutin izovanilat CH3 2H F. akitschkensis (63)
F. jaeschkeana (65)
F. kuhistanika (10,28,66)
F. ovina 67)
F. pallida 61)
F. soongarica (55,68)
F. tenuisecta (62)

F. tatarica

(56)
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Tablo 2.5 Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri (Devam).
Bilesik R R; R; Bitki Lit.
Jaeschkeanadiol veratrat veratrat CH; 2H F. akitschkensis (73)
(Akiferin) F. communis 47)
F. communis var. brevifolia (46)
F. linkii
(45)
Jaeschkeanadiol #- sinnamat t- sinnamat CH; 2H F. rigidula (35)
Jaeschkeanadiol p-kumarat p-kumarat CH; 2H F. communis 47)
F. rigidula 35)
Akiferidin kafeat CH; 2H F. akitschkensis (63)
F. soongarica (68)
Kuhistanikaol C p-anisat CH,OH 2H F. kuhistanica (28)
Feruginidin p-hidroksibenzoat ~ CH,OH 2H F. jaeschkeuna (74)
Ry

\
&
vl

Tablo 2.6 Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri.
Bilesik Ri R: Bitki Lit.
Akitschenin anjelat p-hidroksibenzoat F. akitschkensis (63)
F. soongarica (68)
Akiferidinin anjelat kafeat F. akitschkensis (63)
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Tablo 2.7 Ferula turlerinden izole edilen dokan esterleri.
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Bilesik Ri R: Bitki Lit.
Lapidol (4f,60-dihidroksidok-8-en-10-on) 2H OH F. sinaica (42)
Lapidin 2H anjelat F. communis (57)
F. latipinna (48)
F. linkii (45)
4f-hidroksi-6a- izovaleroiloksidok-8-en-10-on 2H izovalerat F. communis 57)
Lapidol-2-metilbutirat 2H 2-metilbutirat F. linkii (45)
Lapidol izobutirat 2H izobutirat F. linkii 45)
Lapidol -p-hidroksibenzoat 2H p-hidroksibenzoat  F. kuhistanica (28)
F. linkii (45)
F. sinaica (42)
Lapidol-p-anisat 2H anisat F. communis (57)
F. linkii (45)
Lapidol vanillate 2H vanilat F. kuhistanica (28)
F. latipinna (48)
Ferkuchin 2H veratrat F. kuhistanica (75)
2B,6a-dianjeloiloksi-4-hidroksidok-8-en-10-on  anjelat anjelat F. sinaica (42)
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Tablo 2.8 Ferula tiirlerinden i1zole edilen dokan esterleri.
Bilesik R R; R3 Bitki Lit.
Jaeskeanidin 2H 07 2H F. jaeskeana (53)
o]
2-dezoksitingitanol 2H snjelat anjelat F. latipinna (48)
Fertidin 2H p-hidroksibenzoat anjelat F. communis 47)
Ferutinianin 2H kafeik asit 2H F. jaeskeana (53)
Akichenol OH OH 2H F. jaeschkeana (76)
Tingitanol OH anjelat anjelat F. tingitana (51,77)
Akichenol Sa-p-hidroksibenzoat OH p-hidroksibenzoat 2H F. jaeschkeana (76)
Jaeschkeanadiol 2f-hidroksi-6a-p- OH p-metoksibenzoat 2H F. sinaica (42)
metoksibenzoat
Jaeschferin OH vanilik asit 2H F. jaeschkeana
Asetiltingitanol asetat anjelat anjelat F. tingitana (51)
Asetoksi-ferutinin asetat p-hidroksibenzoat 2H F. communis 47)
2-asetoksi-6-p-hidroksibenzoiloksi-  asetat p-hidroksibenzoat 2H F. communis var. (46)
jaeschkeanadiol brevifolia
Akichenol 2f-anjelat angalat OH 2H F. jaeschkeana (76)
Dezoksodehidrolaserpitin anjelat anjelat 2H F. tingitana (51)
Tunetanin A anjelat p-hidroksibenzoat 2H F. tunetana (78)
Asetildezoksodehidrolaserpitin anjelat anjelat asetat F. tingitana (51)
Kuhferin( anjelat/tiglat ~ 3,4,5-trimetoksibenzoik 2H F. kokanica (66)
asit
Angeloil ferutinianin angalat kafeik asit 2H F. jaeskeana (53)
Kuhistanikaol T =0 f-vanilat OH F. kuhistanica (10)
Ferutinon =0 p-hidroksibenzoat 2H F. jaeskeana (53)
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Tablo 2.9 Ferula turlerinden izole edilen dokan esterleri.

Bilesik Bitki Lit.
Ferujaesenol F. jaeschkeana (76)
Rs
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Tablo 2.10  Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri.

Bilesik Ry R; R; Bitki Lit.

Kuhistanikaol A asetat vanilat 2H F. kuhistanica (28)

Ferkuhinin o-asetat p-anisat 2H F. kuhistanica (79)

Epoksiveskeritenol p-asetat p-anisat p-OH F. vesceritensis 36)

Lapiferin 2H Anjelat o-asetat F. communis 47
F. latipinna (48)
F. linkii (33)
F. soongarica (55)
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Tablo 2.11  Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri.
Bilesik R; R; Rs Bitki Lit.
Epoksijaeschkeanadiol OH 2H 2H F. hermonis (34,52)
Lapiferol OH 2H a-OH F. latipinna (48)
10-asetat lapiferol 2H 2H asetat F. linkii (33)
6-izovalerat, 10-asetat lapiferol izovalerat 2H asetat F. linkii (33)
8.,9-a-epoksijaeschkeanadiol 6- izovalerat 2H 2H F. linkii (33)
izovalerat
8.,9-a-epoksijaeschkeanadiol 6- Benzoat 2H 2H F. hermonis (80)
benzoat
Epoksijaeschkeanadiol p- p-hidroksibenzoat 2H 2H F. communis 47)
hidroksibenzoat F. hermonis (34,58)
(= 8,9- epoksi ferutinin ) F. jaeskeana (53)
(jaeschkeanin) F. kuhistanica (28)

F. lancerottensis 29)

F. orientalis var. (39)

orientalis (41)

F. sinaica
Kuhistanicaol H p-hidroksibenzoat OH 2H F. kuhistanica (10)
8,9-a-epoksijaeschkeanadiol 6- anisat 2H 2H F. kuhistanica (28)
anisat (8,9-epoksi-jaeschkeanadiol F. linkii (33)
p-metoksibenzoat) F.rigidula (35)
8.,9-epoksijaeschkeanadiol vanilat vanilat 2H 2H F. hermonis (34,58)

F. jaeschkeana (37

F. kuhistanica (28)

F. orientalis var. (39)

orientalis
8,9-a-epoksijaeschkeanadiol 6- veratrat 2H 2H F. linkii (33,45)
veratrat
8,9-a-epoksijaeschkeanadiol 6-z- t-sinnamat 2H 2H F.rigidula (35)

sinnamat
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Tablo 2.12  Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri.
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Bilesik R Bitki Lit.

Kuhistanicaol J p-hidroksibenzoat F. kuhistanica (10)

\\\\\\\\ .

Tablo 2.13  Ferula turlerinden izole edilen dokan esterleri.

Bilesik R Bitki Lit.

Feruginin anjelat F. jaeschkeana (54)
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Tablo 2.14  Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri.
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Bilesik R; R, R; R4 Bitki Lit.
Ferutriol 6-izovalerat 2H izovalerat a-OH 2H F. linkii (38)
S-CH;
Feruhermonin B 2H benzoat p-OH 2H F. hermonis (34)
(48,8p-dihidroksi-6a-benzoil-dok-9- o-CH;
en)
Kuhistanikaol G 2H p-hidroksibenzoat ~ a-OH 2H F. kuhistanica (28)
B-CH;
Ferutriol 6-p-hidroksibenzoat 2H p-hidroksibenzoat ~ f-OH 2H F. jaeschkeana (44)
o-CH F. kuhistanica (10)
3 F. sinaica (49)
4p,8a-dihidroksi-6a-vaniloiloksidok- 2H vanilat a-OH 2H F. kuhistanica (28)
9-en B-CH, F. rigidula (35)
4p,8f-dihidroksi-6a-vaniloiloksidok- ~ 2H vanilat S-OH 2H F. hermonis (34)
F. kuhistanica (10,28)
9-en o-CH, F. rigidula (35)
2,10-diasetil-8-hidroksiferutriol-6- o-asetat p-anisat a-OH asetat F. vesceritensis  (36)

anisat

p-CHs




HO

Tl

)

Ry

p-hidroksibenzoat

Tablo 2.15  Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri.
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Bilesik R; R, R; Bitki Lit.
4,8/3,90-trihidroksi-6a-p- 2H S-OH OH F.kuhistanica (28)
hidroksibenzoiloksidokan a- CH; F. sinaica (49,50)
48,6a,8p-trihidroksi-9a-p- 2H S-OH p-hidroksibenzoat F. sinaica (42)
hidroksibenzoiloksidokan a- CH;
8a,9a-dihidroksi-7-keto-6a-p- (0] a-OH OH F. jaeschkeana (81)
hidroksibenzoil-jaeschkeanadiol CH;
R
HO® : =
= H %
/\ Ry

Tablo 2.16  Ferula tiirlerinden 1zole edilen dokan esterleri.
Bilesik R, R; Bitki Lit.
Isolanserotriol OH a-OH F. sinaica (49,50)
Ferugin p-hidroksibenzoat  a-OH F. jaeschkeana (74)

F. hermonis (34)

F. sinaica (42)
9-epi-6a-(4-hidroksibenzoil)-isolanserotriol p-hidroksibenzoat ~ f-OH F. sinaica (42)
Isolanserotriol 6a-vanilat vanilat a-OH F. hermonis (34)

F. kuhistanica (10)

F. rigidula (35)




25

HO

I
me NININED

Al
o

PN

Tablo 2.17  Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri.

Bilesik R: R; Bitki Lit.

Veskeritenon asetat p-anisat F. vesceritensis  (36)

/E\

Tablo 2.18  Ferula tirlerinden izole edilen dokan esterleri.

Ollitirs-
T

Bilesik Bitki Lit.

Jaeschkenol F. jaeschkeuna (81)




Tablo 2.19  Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri.
Bilesik R1 R2 R3 R4 Bitki Lit.
Lasidiol-10-anisate 2H 2H CH; pB-p-anisat F. vesceritensis (36)
Karotdiol asetat 2H asetat CHs 2H F. linkii (82)
Karotdiol veratrat 2H veratrat CH; 2H F. linkii (82)
Siol p-metoksibenzoat =0 2H CH; p-hidroksibenzoat  F. communis (64)
Ferkomin =0 2H CH; o-p-anisat F. communis (64)
F. jaeschkeana (65)
F. sinaica (30)
F. tingitana 51
Vaginatin =0 2H CH; o-tiglat F. sinaica (34)
14-hidroksivaginatin =0 2H OH o-tiglat F. sinaica (49,50)
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OH

Tablo 2.20  Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri.
Bilesik Ry R; R3 Bitki Lit.
Felikiol CH; OH =0 F. latipinna (48)
Felikiol 3-anjelat CH; anjelat =0 F. latipinna (48)

F. linkii (38)
Kuhferinin CH; OH a-anjelat F. communis (83)
Linkiol OH CH; P-anjelat F. linkii (45,84)
Linkitriol p-metoksibenzoat OH CH; p-metoksibenzoat  F. lancerottensis (29)

CH,R

Tablo 2.21  Ferula tiirlerinden 1zole edilen dokan esterleri.
Bilesik Bitki Lit.
14-p-anizoiloksi-dok-4,8-dien p-anisoiloksi F. tingitana (51)
14-(4'-hidroksibenzoiloksi)dok-4,8-dien p-hidroksibenzoat F. hermonis (34,52)
14-(4'-hidroksi-3'-metoksibenzoiloksi)dok-4,8-dien 4'-hidroksi-3'-metoksibenzoat F. hermonis (34,52)
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CH,OH

Tablo 2.22  Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri.

Bilesik Bitki Lit.

14-hidroksi-dok-4-en F. sinaica 30)

“Z.

Ro

Tablo 2.23  Ferula turlerinden izole edilen dokan esterleri.

Bilesik Ry R Bitki Lit.

Dokol OH H F. linkii (82)
13-vaniloiloksidaucol OH vanilat F. rigidula (35)
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Tablo 2.24  Ferula tiirlerinden izole edilen dokan esterleri.

Bilesik R R; Bitki Lit.
3-etoksi-8-anjeloiloksidoka-4-en-9-on p-(CH;CH,0-) anjelat F.hermonis (43)
Torosol dianjelat [-anjelat anjelat F. rigidula (35)
Webiol 8-anjelat =0 anjelat F. communis (57)

F. latipinna (48)

F. linkii (38,45)
Webiol 8-epoksi anjelat =0 epoksi anjelat F. linkii (38,45)
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Germakren Esterleri

Ry

Tablo 2.25  Ferula tiirlerinden izole edilen germakren esterleri.

30

Bilesik R R; Bitki Lit.
8-p-hidroksibenzoil-tovarol OH p-hidroksibenzoat F. orientalis var. orientalis 39)
8-vaniloil tovarol OH vanilat F. orientalis var. orientalis 39)
6-f3-p-hidroksibenzoiloksi-germakra- p-hidroksibenzoat H F. orientalis var. orientalis 39)
1(10),4-dien F. lycia (85)
6-p-vaniloiloksi-germakra-1(10),4-dien  vanilat H F. orientalis var. orientalis 39)
F. Iycia (85)
OH
Tablo 2.26  Ferula tiirlerinden izole edilen germakren esterleri.
Bilesik R R, Bitki Lit.
9-0-asetil-8-O-tigloiltovarol tiglat asetat F. persica (86)
Tschimganidin vanilat H2 F. calcarea 87)
F. ferganensis (88)
F. kopetdaghensis 89)
F. lapidosa (90)
F. pallida (G20
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Tablo 2.27  Ferula tiirlerinden izole edilen germakren esterleri.

Bilesik R Bitki Lit.
8-p-hidroksibenzoil shiromodiol p-hidroksibenzoat F. orientalis var. orientalis 39)
8-vaniloil shiromodiol vanilat F. orientalis var. orientalis (39)

Z

HO

= R

Tablo 2.28  Ferula tiirlerinden izole edilen germakren esterleri.

Bilesik R Bitki Lit.
Ferolin p-hidroksibenzoat F. angrenii 92)
F. calcarea 87)
F. kopetdaghensis 89)
F. lapidosa (90)
F. nuratavica (70)
F. pallida (C2))]

F.tschimganica 93)




X

OH

Tablo 2.29  Ferula tiirlerinden izole edilen germakren esterleri.

Bilesik Bitki Lit.

Allohedikariol F. communis (64)

Tablo 2.30  Ferula tiirlerinden izole edilen germakren esterleri.

Bilesik Bitki Lit.

F. varia 94)
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Tablo 2.31  Ferula tiirlerinden izole edilen germakren esterleri.

Bilesik Ri R: Bitki Lit.

Leukoferin OH anjelat F. leucographa 95)

Rubaferinin OH vanilat F. calcarea 87)
F. kopetdaghensis (89)
F. rubroarenosa (96)

Rubaferidin OH p-hidroksibenzoat F. calcarea (87)
F. kopetdaghensis (89)
F. rubroarenosa (96)

O

Rz R1

Tablo 2.32  Ferula tiirlerinden izole edilen germakren esterleri.

Bilesik Ry R; Bitki Lit.

Ugamdiol OH OH F. leucographa (CH))]

Fekorine tiglat asetat F. korshinskyi (98)

Involukrin 3,4,5-trimetoksi benzoat asetat F. involucrate (99)

Involukrinin 3.,4,5-trimetoksi benzoat tiglat F. involucrate 99)
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Humulen Tiirevleri

Ry

Tablo 2.33  Ferula tiirlerinden izole edilen humulen esterleri.

Bilesik R; R2 Bitki Lit.
Lisiferin A H anjelat F. lycia (85)
Lisiferin C H benzoat F. lycia (85)
Juniferdin H p-hidroksibenzoat F. lycia (85)
Juniferin H vanilat F. lycia (85)
Lisiferin B asetat anjelat F. lycia (85)
Lisiferin D asetat benzoat F. lycia (85)
Juniferinin asetat p-hidroksibenzoat F. lycia (85)
Lisiferin E asetat vanilat F. lycia (85)
12 veratrat H F. latipinna (48)
Ry
Rg\\\““‘
Tablo 2.34  Ferula tiirlerinden 1zole edilen humulen esterleri.
Bilesik R, R; Bitki Lit.
Benzoilfervanol 2H benzoat F. lycia (85)
p-hidroksi-benzoilfervanol 2H p-hidroksibenzoat F. lycia (85)
Vaniloilfervanol 2H vanilat F. lycia (85)
Feserol OH 2H F. tatarica (56)
Ferosin p-hidroksibenzoat  2H F. ceratophylla (100)
F. subtilis (55)
F. tatarica (56)
Ferosinin Vanilat 2H F. ceratophylla (100)
F. subtilis (55)
F. tatarica (56)

F. tschatcalensis

(101)
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Tablo 2.35  Ferula tiirlerinden izole edilen humulen esterleri.

Bilesik R Bitki Lit.
la,10p-epoksi-4-humulen- 6f-anisat anisat F. linkii (45)
la,10p-epoksi-4-humulen- 6f-veratrat veratrat F. latipinna (48)

0

D
Q
3
S
N
S
N

Tablo 2.36  Ferula tiirlerinden izole edilen humulen esterleri.

Bilesik R Bitki Lit.

- Veratrat F. latipinna (48)

R1

Tablo 2.37  Ferula tiirlerinden izole edilen humulen esterleri.

Bilesik R; R; Bitki Lit.
Juniperin OH Vanilat F. juniperina (102)
F. tschatcalensis (101)

Juniperinin asetat p-hidroksibenzoat F. juniperina (102)
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Tablo 2.38  Ferula tiirlerinden izole edilen humulen esterleri.

Bilesik R Bitki Lit.

Fekseridin vanilat F. xeromorpha (103)
HO

R

Tablo 2.39  Ferula tirlerinden izole edilen humulen esterleri.

Bilesik R Bitki Lit.

Fekserin tiglat F. tschatcalensis (101)

F. xeromorpha (104)

Fekserinin vanilat F. xeromorpha (103)
(@]

N

OH
R

Tablo 2.40  Ferula tiirlerinden izole edilen humulen esterleri.

Bilesik R Bitki Lit.

Chatferin anjelat F. tschatcalensis (101)




Tablo 2.41  Ferula tiirlerinden izole edilen humulen esterleri.

Bilesik Bitki Lit.
Himakalol F. latipinna (48)
HO
R

Tablo 2.42  Ferula tirlerinden izole edilen humulen esterleri.

Bilesik R Bitki Lit.

Kseroferol OH F. tschatcalensis (101)
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Gayan Tip Seskiterpenler
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Tablo 2.43  Ferula tiirlerinden izole edilen gayan tip seskiterpenler.

Bilesik Bitki Lit.

Spatulenol F. varia (105)

OH
Tablo 2.44  Ferula tiirlerinden izole edilen gayan tip seskiterpenler.

Bilesik Bitki Lit.

Gayol F. ferulioides (106,107)

Tablo 2.45  Ferula tiirlerinden izole edilen gayan tip seskiterpenler

Bilesik R Bitki Lit.

Microferin p-hidroksibenzoat F. microcarpa (108)

Microferinin vanilat F. microcarpa (108)
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Seskiterpen Laktonlar

Tablo 2.46  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar
Bilesik R; R; R; Bitki Lit.
Ferupennin C OH -CH; asetat F. penninervis (109)
Ferupennin A OH -CH; izobutirat F. penninervis (109)
Ferupennin B OH -CH; metakrilat F. penninervis (109)
Ferupennin D OH -CH; anjelat F. penninervis (109)
Ferupennin J metakrilat -CH,OH asetat F. penninervis (109)
- anjelat -CH; OH F. varia (105)
Diversolid B anjelat -CH; senesioat F. diversivittata (110)
Diversolid A anjelat -CH; anjelat F. diversivittata (110)
(talasin A) F. litvinowiana (111,112)
F. malacophylla (113)
Ferupennin H anjelat -CH,OH asetat F. penninervis (109)
Ferupennin E epoksianjelat -CH; asetat F. penninervis (109)
Ferupennin F (e} -CH; asetat F. penninervis (109)
ALK,
OH
Ferupennin G (0] -CH; asetat F. penninervis (109)
(6] OH
Diversolid C benzoat -CH; senesioat F. clematidifolia (114)
(giferolid) F. diversivittata (110)
F. gigantea (115)
Diversolid D benzoat -CH; asetat F. clematidifolia (114)
(malafilinin) F. diversivittata (110)
F. Ferulago (116)
F. malacophylla (117)
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Tablo 2.46  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar (Devam)
Bilesik Ri R: Rs Bitki Lit.
Gigantolid p-anisat -CH; asetat F. gigantea (115)
Ferugolid p-anisat -CH; aenesioat F. gigantea (115)
Diversolid E veratroat -CH; anjelat F. diversivittata (110)
(fegvolid) F. gigantea (118)
Diversolid F veratroat -CH; senesioat F. clematidifolia (114)
(malafil) F. diversivittata (110)
F. ferulago (116)
F. gigantea (118)
F. litvinowiana (111)
F. malacophylla (113)
Diversolid G veratroat -CH; asetat F. diversivittata (110)
(malafilin) F. Ferulago (116)
F. gigantea (118)
F. litvinowiana (111)
F. malacophylla (113)
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Tablo 2.47  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R, R: Bitki Lit.
Badkisin anjelat H F. badghysi (119)
Olgin 2-propenoat Asetat F. olgae (120)
Olgoferin 2-propenoat 2-propenoat F. olgae (120)

---II|||R3

4

O

Tablo 2.48  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R R, R; Ry Bitki Lit.
Laferin -CH; H anjelat asetat F. varia (121)
Ferupennin O -CH; H =0 H F. penninervis (109)
- -CHjs H [-glukopiranoziloksi H F. varia (94)
Ferupennin M -CH; -OH anjelat asetat F. penninervis (109)
Ferupennin N -CH;s asetat metakrilat OH F. penninervis (109)
Ferupennin L -CH; asetat anjelat OH F. penninervis (109)
F.varia (105)
Ferupennin I -CH,OH H anjelat asetat F. penninervis (109)

Ferupennin K -CH,OH H metakrilat asetat F. penninervis (109)




--ulll”Rl

Tablo 2.49  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R R, Bitki Lit.
Grilakton H =CH2 F. koso-poljanskyi (122)

F. penninervis (123)
8a-anjeloiloksi-104-hidroksislov-  anjelat S-OH F. varia (105)
3-en-6,12-olid a-CHj

--ullll”Q_.L

R,

O

Tablo 2.50  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R R, Bitki Lit.
Talasin A tiglat Tiglat F.litwinowiana (124)
HOOC

Talasin B tiglat F.litwinowiana (124)
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Tablo 2.51  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R; R; Bitki Lit.

Ferolid benzoat F. pennivervis (125)

OOCHC:<

HO
OH
HO
HO o 0
OH
0

Tablo 2.52  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik Bitki Lit.

F. varia (94)
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Tablo 2.53  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R Bitki Lit.

Shairidin Anjelat F. varia (121)

O

Tablo 2.54  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R Bitki Lit.

Opofersin anjelat F. oopoda (126)
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Tablo 2.55  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik Bitki Lit.

Malafilidin F. malacophylla (127)

Tablo 2.56  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik Bitki Lit.

Ferulidin F. oopoda (128)

Ry

Tablo 2.57  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R R: Bitki Lit.

Diversolid tiglat veratrat F. diversivittata (129)
F. litwinowiana (112)
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Tablo 2.58  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R; R; R; Bitki Lit.
OH CH; OH F. varia (130)
H CH; OH F. varia (130)
OH H CH; F. varia (130)

Tablo 2.59  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik Bitki Lit.

Feropodin F. oopoda (131)
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Tablo 2.60  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R; R; Bitki Lit.
a-OH [-CH; F. varia (94)
a-OH a- CH; F. varia (94)
£-OH S-CH; F. varia (94)
p-OH o- CH; F. varia 94)

Tablo 2.61  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R Bitki Lit.

f-D-apiofuranozil-(1 —6)5-D- F. varia (130)

glukopiranoziloksi
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Tablo 2.62  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R Bitki Lit.

- p-D-glukopiranoziloksi F. varia (130)

OH

s
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N
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H

Tablo 2.63  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R Bitki Lit.

Penninnervin senesioat F. penninervis 109)

Desipenin D anjelat F. penninervis (109)
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Tablo 2.64  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R Bitki Lit.

S-D-glukopiranoziloksi F. varia (130)

Tablo 2.65  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

49

Bilesik R, R: R3 Bitki Lit.
Oopodin Anjelat CH; H F. oopoda (132)
F. varia (105)

Anjelat OH CH3 F. varia (105)

Anjelat OH CH2-anjelat F. varia (105)

Dehidrooopodin Anjelat =CH, - F. badghysi (119)
F. varia (105)

f-D-apiofuranozil-(1—6)-D- CH; OH F. varia (130)

glukopiranoziloksi
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Tablo 2.66  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R; R, R; Bitki Lit.
anjelat OH CH,-anjelat F. varia (105)
anjelat Anjelat CH; F. varia (105)

@)

Tablo 2.67  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R Bitki Lit.

2-metilbutanoat F. varia (105)
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Tablo 2.68  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik Ry R Bitki Lit.
anjelat f-D-glukopiranoziloksi F. varia (130)
Ry

@)

Tablo 2.69  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik Ri R R; Bitki

Lit.

lo-hidroksi-2-okzo-5a,74-115H- OH =0 CH; F.penninervis

eudesm-3-en-6a,12-olid

OH a-OH fS-D-glukopiranoziloksi F. varia

(109)

94)
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Tablo 2.70  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik Bitki Lit.
30,4p-dihidroksi-54H, 11aH-6desman-6,12-olid F. sinaica (32)
0]
R
0]
O

Tablo 2.71  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R Bitki Lit.

Semopodin tiglat F. oopoda (133)
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Tablo 2.72  Ferula tiirlerinden izole edilen seskiterpen laktonlar

Bilesik R R; Bitki Lit.

Badkisidin tiglat CH; F. oopoda (134)
Badkisinin tiglat =CH, F. badghysi (119)
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Kumarin ve Seskiterpen-Kumarin esterleri

R

X

Rs

Tablo 2.73  Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik R; R; R3 Bitki Lit.
Umbelliferon H OH H F. badrakema (135)

F. caspica 27

F. communis (136)

F. conocaula (137)

F. diversivittata (129,138)

F. eugenii (139)

F. gummosa (140,141)

F. iliensis (142)

F. kokanica (143)

F. kopetdaghensis (144)

F. litwinowiana (112)

F. microloba (145)

F. narthex (146)

F. persica (147)

F. sinkiangensis (148)

F. szovitsiana (147,149)

F. tadshikorum (150)

F. violaceae (139)
Osthole H OCH; 3-metil-2-butenil F. equisetacea (151)
Izoskopoletin OH OCH; H F. latipinna (48)

F. linkii (45)
Skopoletin OCH; OH H F. latipinna (48)

F. linkii (45)
Skoparon OCH; OCH; H F. badghysi (119)
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Tablo 2.74  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tiirevleri.
Bilesik R Bitki Lit.
Aurapten 9" ' ' ! F. gummosa 152
p 12 AN g (152)
" g F. microloba (145,153)
F. szowitsiana (154)
5’-hidroksiaurapten 9' ' ' ! F. gummosa 140
p 7 )~ 3 )~ 1 & (140)
100 oy I8
5’-asetoksiaurapten 9" ) ' ! F. gummosa (140)
1z 3 ) S 1
10 OAsetil 8
Diversozit OGlu F. diversivitata (129,155)
Tadshiferin = = = F. tadshikorum (150,156)
OH
Deasetiltadshikorin OH F. tadshikorum (150)
Z =z =z
OH
Tadshikorin OAsetil F. tadshikorum (150,156)
zZ = =

OH
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Tablo 2.75  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tirevleri.

Bilesik R, R Bitki Lit.
Konferol p-OH 2H F. badrekema (157,158)
(=Mogoltasin) F. conocaula (159)

F. foetidissima (160)

F. gumosa (161)

F. iliensis (162)

F. inciso-serrata (163)

F. kelifii (164)

F. korshinskyi (165)

F. lipskyi (166)

F. litwinowiana (124)

F. moschata (159)

F. narthex (146)

F. pallida (167)

F. persica (147)

F.sumbul (168)

F. tuberifera (169)
Ferokaulidin S-OH =0 F. badrekema (157,158)

F. gumosa (161)
Konferol asetat p-asetat 2H F. badrakema (135,158)

F. feruloides (170)

F. tuberifera (169)




H,C

2
- R,

Tablo 2.75  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tiirevleri (Devam).

Bilesik Ry R Bitki Lit.

Konferon =0 2H F. badrekema (157,158)
F. conocaula (171)
F. flabelliloba (172)
F. foetidissima (160)
F. iliensis (162)
F. inciso-serrata (163)
F. korshinskyi (165)
F. litwinowiana (124)
F. narthex (146)
F. persica (147)
F. sumbul (168)
F. teterrima (173)

Konferin =0 [-asetat F. conocaula (174)

Konferozit =0 [-( B-D-glukopiranoziloksi) F. conocaula (175)
F. gumosa (161)

Epi-konferdion =0 =0 F. foetida (176)
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Tablo 2.76  Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

58

Bilesik R; R; R; R4 Rs  Bitki Lit.
Feselol a-OH 2H H CH; CH;  F. badrekema (157,158)
(Moschatol) F. communis (136)
F. conocaula (137)
F. diversivittata (177)
F. flabelliloba 172)
F. foetidissima (178)
F. gumosa (161)
F. iliensis (142,162)
F. kelifii (164)
F. korshinskyi (165)
F. litwinowiana (124)
F. moschata (179)
F. pallida (167)
F.sinaica (41,49)
F.sinkiangensis (180)
F. sumbul (168)
F. tingitana (181)
F. vesceritensis (36)
13-Hidroksifeselol a-OH 2H H CH,OH CH; F. vesceritensis (41)
F. tunetana (78)
Fnartheksol a-OH 2H p-CH; CH; H F. narthex (146)
Ligupersin A a-OH =0 H CH; CH;  F. flabelliloba 172)
F. badrekema (157)
F. gumosa (161)
Dihidrokonferin a-OH [-asetat H CH; CH; F. foetidissima (178)
Feselol anjelat a-anjelat  H2 H CH; CH; F. diversivittata (177)




H,C

Ro

Tablo 2.77  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tiirevleri.

Bilesik R, R: Bitki Lit.

Isofeterin OH asetat F. teterrima (182)

Badrakemin OH 2H F. assa-foetida (183)
F. badrakema (135)
F. feruloides (170)
F. linczewskii (184)
F. teterrima (173)
F. tuberifera (169)

Gumozit B OH f-D-glukopiranoziloksi F. gumosa (lel)

Badrakemin asetat asetat 2H F. badrakema (135,158)
F. feruloides (170)
F. kokanica (185)
F. linczewskii (184)
F. teterrima (173)

F. tuberifera

(169)
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Tablo 2.78  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tiirevleri.

Bilesik Ry R; Bitki Lit.

Kolladonin OH 2H F. communis (136)
F. foetida (176)
F. linkii (45)
F. sinaica (41,49)
F. sinkiangensis (180)
F. tunetana (78)

Kauferozit OH [-(B-D-glukopiranoziloksi) F. conocaula (175)
F. gumosa (161)

Gumozit A OH f-(B-D-apiofuranozil-(1—4)-4-D-  F. gumosa (lel)

glukopiranoziloksi)

Badrakemon =0 2H F. kokanica (185)
F. linczewskii (184)
F. nevskii (186)
F. persica (187)
F. teterrima (173)

Koladin asetat 2H F. linkii (45)
F. sinaica 41)
F. tunetana (78)

3-angeloksikoladin  anjelat 2H F. vesceritensis (41)

Persikaozit B f-D-apiofuranozil-(1—6)- a-OH F. persica (188)

p-D-glukopiranoziloksi




H,C
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Tablo 2.79  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tiirevleri.
Bilesik Ry R; R; Bitki Lit.
Nevskin o-OH -CH; a-OH F. linkii (148)
p-CHs
Tunetakumarin A a-OH anjelat S-OH F. tunetana (78)
a-CHj3
Isosamarkandin a-anjelat -CH; p-OH F. badrakema (135)
a-CHs F. microloba (145,189)
F. sinaica (30,49,50)
F. sinkiangensis (148)
F. tingitana (181)
F. tunetana (78)
Samarkandin S-OH -CH; S-OH F. assa-foetida (183)
a-CHj; F. communis subsp. communis (190)
F. kelifii (164)
F. litwinowiana (124)
F. nevskii (186)
F. persica (147)
F. sinaica (30)
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Tablo 2.79  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tiirevleri (Devam).
Bilesik R, R R3 Bitki Lit.
Samarkandin asetat [-asetat -CH; S-OH F. heuffelii (191)
a-CH; F. kelifii (164)
F. lipskyi (166)
F. persica (147)
F. pseudooreoselinum (192)
F. schtschurowskiana (151)
F. teterrima (173)
Kokanidin [-asetat -CH; a-OH F. kokanica (143)
p-CH;
Nevskon =0 -CH; S-CH; F. assa-foetida (183)
a-OH F. nevskii (193)
Samarkandon =0 -CH; S-OH F. sinaica (30,41)

a-CH;
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Tablo 2.80  Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik R R; Bitki Lit.
Ferilin £-OH =CH2 F. gumosa (161)
F. iliensis (194)
Gumosin a-OH £-OH F. gumosa (161)
a-CH;
Kauferidin a-OH =CH2 F. foetidissima (163)
Fnarthekzon =0 =CH2 F. narthex (146)
o) o ©
H,C
R1 - Rs
2
-
R2
Tablo 2.81  Ferula tiirlerinden 1zole edilen kumarin tiirevleri.
Bilesik Ry R; R3 Bitki Lit.
Assafoetidnol A o-OH S-OH 2H F. assa-foetida (183)
Assafoetidnol B p-asetat p-OH a-OH F. assa-foetida (183)
Farnesiferon A =0 2H 2H F. persica (187)
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Tablo 2.82  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tiirevleri.
Bilesik R, R; Bitki Lit.
Farnesiferol A a-OH =0 F. caspica (26)

F. gummosa (152)

F. kokanica (185,195)

F. linczewskii (184)

F. persica (187)

F. vesceritensis (36)
Polyantin o-asetat =0 F. assa-foetida (183)

F. kokanica (143,195)
Deasetilkellerin S-OH S-CH3 F. kokanica (143)
(Mogoltavidin) a-OH F. gummosa (140)

F. mogoltavica (196)
Gummosin S-OH =0 F. assa-foetida (183)

F. kelifii (164)

F. kokanica (143,185)

F. lipskyi (166)

F. persica (187)

F. schtschurowskiana (151)

F. vicaria (166)
Sumferin p-OH epoksi F. sumbul (168)
Kellerin [-asetat p-CH3 F. kokanica (143)

a-OH F. gummosa (140)
Persikaozit A o~(f-D-glukopiranozil-  f-CH3 F. persica (188)
(1-2)- p-D- a-OH

glukopiranoziloksi)
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Tablo 2.83  Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik R Bitki Lit.
Kamolol a-OH F. foliosa (88)
F. iliensis (142)
F. krylovii (197)
Fekarpin S-OH F. microcarpa (108)
Kamolon =0 F. foliosa (88)
F. gummosa (141)
F. iliensis (142)
F. kopetdaghensis (198)

F. krylovii (197)
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Tablo 2.84  Ferula tirlerinden izole edilen kumarin tiirevleri.
Bilesik Ry R, Bitki Lit.
Ferukrin S-OH p-OH F. kopetdagensis (199)
o-CHE F. krylovii (197,200)
Episamarkandin S-OH a-OH F. sinkiangensis (180)
B- CH3
Fepaldin o-OH a-OH F. pallida (201)
B- CH3
Ferukrinon =0 p-OH F. foetidissima (202)
a-CH3
yd © °
H,C
Rl I 1 11, 1,

R2 H
Tablo 2.85  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tiirevleri.
Bilesik Ry R: Bitki Lit.
Lehmannolon =0 - F. sinkiangensis (180,182)
Lehmannolol H OH F. sinkiangensis (180,182)
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Tablo 2.86

Ferula turlerinden izole edilen kumarin tiirevleri.

Bilesik

Bitki Lit.

Szovitsiakumarin B

F. szowitsiana (154)
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Tablo 2.87  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tirevleri.

Bilesik R, R; R3 Bitki Lit.
Mogoltadin S-OH 2H =CH, F. kokanica (143)
F. mogoltavica (203)

Feterin £-OH asetat =CH, F. conocaula (137)
F. foetidissima (163)

F. iliensis (162)

F. inciso-serrata (163)

Feshurin a-OH 2H p-OH F. lipskyi (166)
a-CH; F. schtschurowskiana (151)

Mogoltadon =0 2H =CH, F. mogoltavica (203)
F. schtschurowskiana (151)

F. vicaria (166)
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Tablo 2.88  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tirevleri.

Bilesik Ry R; R; Bitki Lit.
4'-hidroksi kamolonol asetat OH p-CH3 o-asetat F. pseudalliacea (204)
Szovitsiakumarin A CH3 H 2H F. pseudalliacea (204)

F. szowitsiana (154)
Kamolonol CH3 H a-OH F. pseudalliacea (204)
Kamolonol asetat CH3 H o-asetat F. pseudalliacea (205)
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Tablo 2.89  Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik R R; Bitki Lit.
Feropolidin OH H2 F. polyantha (206)
F. vicaria (166)
Konferdion =0 =0 F. conocaula (207)
F. flabelliloba (172)

H5CO

X

OCHj

HO

Tablo 2.90  Ferula turlerinden izole edilen kumarin tirevleri.

Bilesik Bitki Lit.

Drimatrol B F. jaeskeana (53)
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Tablo 2.91  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tirevleri.

Bilesik Bitki Lit.

Epoksifarnakrol F. jaeskeana (53)
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Tablo 2.92  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tiirevleri.
Bilesik R Bitki Lit.
Galbanik asit COOH F. assa-foetida (183)
F. eugenii (139)
F. gummosa (141)
F. kokanica (195)
F. microloba (145)
F. szowitsiana (147,154)
F. violaceae (139)
Metil galbanat (e} F. microloba (145,208)
Il F. pseudalliacea (205)
—COCH;,3 F. szowitsiana (147,154)
Etilgalbanat (e} F. pseudalliacea (205)
- EZOCHZCH3
Fekrinol CH,OH F. krylovii (209)
F. sinkiangensis (148,180)
Fekrinol asetat Asetat F. krylovii (209)
F. pseudalliacea (205)
Sanandajin F. pseudalliacea (205)

(diseskiterpen)

"
\!/\oco
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Tablo 2.93  Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik Bitki Lit.
Karatavik asit F. aitchinsonii (210)
F. kokanica (195)

X

o,
/,
’OH

/i\\ H

Tablo 2.94  Ferula turlerinden izole edilen kumarin tirevleri.

Bilesik Bitki Lit.

Ferusinol F. sinaica (211)
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Tablo 2.95  Ferula tirlerinden izole edilen kumarin tiirevleri.
Bilesik Bitki Lit.
Tavikon F. aitchinsonii (210)
F. karatavica (212)
o (@]
O]

R\\\\\\ .
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Tablo 2.96  Ferula tiirlerinden 1zole edilen kumarin tiirevleri.
Bilesik R Bitki Lit.
Farnesiferol D a-OH F. gummosa (141)
(kopetdaghin) F. kopetdaghensis (213,214)
Kopetdaghin asetat o-asetat F. kopetdaghensis: (215)
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Tablo 2.97  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tirevleri.

Bilesik Bitki Lit.
Farnesiferol C F. caspica (25)

F. kopetdagensis (214)

F. pseudalliacea (204)

F. sinkiangensis (148,180)

F. szowitsiana (149,154)
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Tablo 2.98  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tirevleri.

Bilesik R Bitki Lit.
Farnesiferol B S-OH F. flabelliloba (172)
(kopeodin) F.gummosa (140,141)

F. kopetdagensis (144,214)

F. persica (187)

F. pseudalliacea (205)

F. sinkiangensis (148)

F. szowitsiana (154)
Flabellilobin A [-asetat F. pseudalliacea (204)
Farnesiferon B =0 F. pseudalliacea (204)

X

HOI .

Tablo 2.99  Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tiurevleri.

Bilesik R Bitki Lit.

Sinkiangenorin F OH F. sinkiangensis (216)

8-O-asetil sinkiangenorin F asetat F. sinkiangensis (216)
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Tablo 2.100 Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tiurevleri.

Bilesik R Bitki Lit.

F. gummosa 141
Kopeolin OH g iy

F. kopetdagensis (144,214)
Kopeozit f-D-glukopiranoziloksi F. gummosa (141)

F. kopetdagensis (144,214)

X

Tablo 2.101 Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik Bitki Lit.

Kopeolon F. kopetdagensis (214)
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Tablo 2.102 Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tiurevleri.

Bilesik Bitki Lit.

Sinkianon F. sinkiangensis (180,182)
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Tablo 2.103 Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik R Bitki Lit.

F. flabelliloba 172)
F. flabelliloba (172)

Lehmferin OH
Flabellilobin B asetat




OH

HO

Tablo 2.104 Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik Bitki Lit.
Fekrol F. krylovii (217)
o O
O
OH
OH
HO

Tablo 2.105 Ferula turlerinden izole edilen kumarin tirevleri.

Bilesik R Bitki Lit.
Feropolol OH F. vicaria (166)
F. polyantha (206)

Feropolin asetat F. polyantha (206)
Feropolon =0 F. vicaria (166)
(206)

F. polyantha
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Tablo 2.106 Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik Bitki Lit.

Sinkiangenorin F. sinkiangensis (180)

HOOC

Tablo 2.107 Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik Bitki Lit.

Ferulsinaik asit F. sinaica (41)
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Tablo 2.108 Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tirevleri.

Bilesik Bitki Lit.

Foetidin F. assafoetida (218)

HzCO

Tablo 2.109 Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik Bitki Lit.

Pallidon A F. pallida (167)
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Tablo 2.110 Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tirevleri.

Bilesik R R Bitki Lit.

Ferulenol H H F.communis (47,64,219,220)

F.communis var. (221)

genuina
15’-hidroksi-ferulenol H OH F.communis var. (219,221)
genuina
15’-asetoksi-ferulenol H asetat F.communis (47,219)
12’-hidroksi-ferulenol OH H F.communis (64,219)
12’-okso-ferulenol =0 H F.communis (219)
12’-asetoksi-ferulenol asetat H F.communis (47,219)

Tablo 2.111 Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik R1 R2 Bitki Lit.

5-hidroksi ferulenol OH OH F.communis var. genuina (222)

4,5’-diasetiloksi ferulenol asetat asetat F.communis var. genuina (222)
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Tablo 2.112 Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik R Bitki Lit.
Ferulenoloksiferulenol H F. communis var. genuina (222)
4,4"-diasetiloksiferulenol asetat F. communis var. genuina (222)
oksiferulenol

S9!

Rz

>H/\/K/\/K/\o 5 o
Ry

Tablo 2.113 Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik R, R; Bitki Lit.
Karatavisinol OH OH F. aitchinsonii (210)
F. foetida (176)
F. sinaica (30)
Karatavisin OH asetat F. karatavica (223)
Persikozit C OH f-D-glukopiranozil-(1—6)-f-D- F. persica (188)

galaktopiranoziloksi
Persikozit D f-D-glukopiranozil-(1—6)-5-  f-D-glukopiranoziloksi (188)

D-galaktopiranoziloksi
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Tablo 2.114 Ferula tirlerinden izole edilen kumarin turevleri.

Bilesik Bitki Lit.

6,7-dihidroksikaratavisinol F. sinaica (30)

0 (0]
Tablo 2.115 Ferula tiirlerinden izole edilen kumarin tiirevleri.
Bilesik R R; Bitki Lit.
Umbelliprenin H H F. aitchinsonii (210)
F. caspica 27
F. conocaula (137)
F. flabelliloba (172)
F. foetidissima (178)
F. iliensis (142)
F. linkii (45)
F. persica (86)
F. sinkiangensis (180)
F. szowitsiana (147,154)
F. tunetana (78)
Asakumarin A OH OH F. foetida (176,224)
8-asetoksi-5-hidroksiumbelliprenin OH asetat F. foetida (176)
CHa o) X
HO
HaC 0 0 o
HO CH, HO CHj

Tablo 2.116 Ferula turlerinden izole edilen kumarin tirevleri.

Bilesik Bitki Lit.

Ferulon F. persica (225)




Prenil Furokumarin Tip Seskiterpen Tiirevleri

Tablo 2.117 Ferula tiirlerinden izole edilen prenil furokumarin tip seskiterpenler

Bilesik R Ri R,  Bitki Lit.
2,3-Dihidro-7-hidroksi-2S*,3R*- ! p-CH; OH F. Ferulaeoides ~ (226)
dimetil-2-[4,8-dimetil-3(E),7- 2 F. ferulioides (227,228)
nonadienil]-furo[3,2-c]kumarin F. heuffelii (191)
2,3-Dihidro-7-metoksi-2S*,3R*- I $-CH; OCH; F. Ferulaeoides  (226)
dimetil-2-[4,8-dimetil-3(E),7- 2 F. ferulioides (227,228)
nonadienil]-furo[3,2-c]kumarin F. fukanensis (229)

F. mongolica (230)
2,3-Dihdro-7-hidroksi-2R*,3R*- I a-CH;  OH F. Ferulaeoides  (226)
dimetil-2-[4,8-dimetil-3(E),7- z F. ferulioides (227,228)
nonadienil]-furo[3,2-c]kumarin F. heuffelii (191)
(=Baigen C) F. mongolica (230)
2,3-Dihdro-7-metoksi-2R*,3R *- ' a-CH;  OCH; F. Ferulaeoides ~ (226)
dimetil-2-[4,8-dimetil-3(E),7- z F. ferulioides (227)
nonadienil]-furo[3,2-c]kumarin F. fukanensis (229)

F. mongolica (230)
2,3-Dihidro-7-hidroksi-28* 3R *- MW p-CH;  OH F. Ferulaeoides ~ (226)
dimetill-2-[4,8-dimetil-3(E),7- °
nonadien-6-onil]-furo[3,2-c]kumarin
2,3-Dihidro-7-metoksi-2S*,3R *- § p-CH; OCH; F. ferulioides (226)
dimetil-2-[4,8-dimetil-3(E),7-nonadien- z
6-onil]-furo[3,2-c]kumarin
2,3-Dihidro-7-hidroksi-2S*,3R*- I p-CH; OH F. ferulioides (226,228)
dimetil-2-[4-metil-5-(4-metil-2- 2
furil)-3(E)-pentenil]-furo[ 3,2-c]kumarin
2,3-Dihidro-7metoksi-2S* 3R *-dimetil- I' S-CH, OCH; F. ferulioides (226)
2-[4-metil-5-(4-metil-2- 2
furil)-3(E)-pentenil]-furo[ 3,2-c]kumarin
2,3-Dihidro-7-hidroksi-2R*,3R*- I' o-CH; OH F. ferulioides (226,228)

5

dimetil-2-[4-metil-5-(4-metil-2-
furil)-3(E)-pentenil]-furo[ 3,2-c]kumarin




Tablo 2.118 Ferula tiirlerinden izole edilen prenil furokumarin tip seskiterpenler

86

Bilesik R R; R; Bitki Lit.

2,3-dihidro-7-hidroksi-2S*,3R*- L, N N p-CH;  OH F. ferulaeoides ~ (231)

dimetil-3-[4,8-dimetil-3(E),7- /\/Y\/Y F. ferulioides 227)

nonadienil]-furo [3,2-c]kumarin

Ferulin A /KZ/Y\/\[ p-CH; OH F. ferulioides (227,228)

o

2,3-dihidro-7-methoksi-2S*,3R*- 1§, “ ~ p-CH;  OCH;  F. ferulacoides  (231)

dimetil-3-[4,8-dimetil-3(E),7- /\/Y\/Y F. ferulioides 227)

nonadienil]-furo[3,2-c]kumarin

2,3-dihidro-7-hidroksi-2R* 3R *- 1 ~ ~ a-CH;  OH F. derulaeoides  (231)

dimetil-3-[4,8-dimetil-3(E),7- /\/Y\/Y F. ferulioides (227)

nonadienil]-furo[3,2-c]kumarin

(2S8*,3S*%)-3-[(3E)-4,8-Dimetilnona- L 5 § N a-CH; OCH; F. ferulioides (227)

3,7-dien-1-i1]-2,3-dihidro-7-metoksi- /\/Y\/Y

2,3-dimetil-4H-furo[3,2-

c][1]benzopiran-4-on

2,3-dihidro-7-hidroksi-2S*,3R *- I § S-CHs OH F. Ferulaeoides  (231)
=

dimetil-3-[4-metil-5-(4-metil-2-furil)- S 7

3(E)-pentenil]-furo[3,2-c]kumarin




Tablo 2.119 Ferula tiirlerinden izole edilen prenil furokumarin tip seskiterpenler
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Bilesik R R; Bitki Lit.

(28*,3R*)-2,3-Dihidro-7-hidroksi-2-[(3E)-8- I ~ OH F. ferulioides ~ (227)
hidroksi-4,8-dimetilnon-3-en-1-il]-2,3-dimetil-4H- /M“

furo[3,2-c][1]benzopiran-4-on

(2S*,3R*)-2,3-Dihidro-2-[(3E)-8-hidroksi-4,8- I OCH; F. ferulioides ~ (227)

X
dimetilnon-3-en-1-il]-7-metoksi-2,3-dimetil-4H- /YMH

furo[3,2-c][1]benzopiran-4-on

Rq

Tablo 2.120 Ferula tiirlerinden izole edilen prenil furokumarin tip seskiterpenler

Bilesik R, R; Bitki Lit.

Ferulin B OH HQ, F. ferulioides (227,228)
F =

Ferulin C OCH; HO F. ferulioides (228)
F F

Ferkoprenol H HO, F. communis subsp. communis (190)
=

OH

Ferkoprolon H ></\/D’\ F. communis subsp. communis (190)
A




HzCO

Tablo 2.121 Ferula tiirlerinden izole edilen prenil furokumarin tip seskiterpenler

Bilesik Bitki Lit.

Pallidon B F. pallida 167)
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Diger Furanokumarinler

Tablo 2.122 Ferula tiirlerinden izole edilen diger furanokumarinler.

Bilesik R R; Bitki Lit.

Isoimperatorin H >_/70 F. lutea (232)

Saksalin H Cl  oH F. syreitschikowii (233)
(6]

Oksipdsedanin H o (@) F. equisetacea (151)

Isopimpinellin OCH; OCH; F. mogoltavica (234)

Imperatorin ) H F. equisetacea (151)
>=/7 F. mogoltavica (234)

F. syreitschikowii (233)
HO X
>K“h 1,
o o) o)

Tablo 2.123 Ferula tiirlerinden izole edilen diger furanokumarinler.

Bilesik R Bitki Lit.
(-)-Marmesin H F. lutea (232)
Pranchimgin F. syreitschikowii (233)

CHCOO




Piranokumarin Tip Seskiterpen

F

Tablo 2.124 Ferula tiirlerinden izole edilen piranokumarin tip seskiterpenler.

Bilesik R R; Bitki Lit.
Ferprenin H H F. communis (235)
15-hidroksi-ferprenin H OH F. communis (235)
15-asetiloksi-ferprenin H asetat F. communis (235)
12-hidroksi-ferprenin OH H F. communis (235)
12-oksoferprenin =0 H F. communis (235)

12-asetiloksi-ferprenin asetat H F. communis (235)
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Prenil Benzoilfuranon Tip Seskiterpenler

HO

Tablo 2.125 Ferula tiirlerinden izole edilen prenil benzoilfuranon tip seskiterpenler

Bilesik R; R Bitki Lit.

3S*-(2,4-dihidroksibenzoil)- CH; 1" F. ferulioides  (236,237)
A A

4R* SR*-dimetil-5-[4,8- 2" F. heuffelii (191)

dimetil-3(E),7(E)-nonadien-1-
il] tetrahidro-2-furanon

Fukanedon 1" CH; F. heuffelii (191)
x S
2" F. ferulioides (227,237)
- 1" on CHs F. ferulioides (227)
X
2"
3S*-(2,4-dihidroksibenzoil)- CH; 1" o F. ferulioides (236)
X
4R* ,SR*-dimetil-5-[4-methyl- 2" \ /
5-(4-metil-2-furil)-3(E)-penten
1-il] tetrahidro-2-furanon
3S*-(2,4-dihidroksibenzoil)- 1" o CH; F. ferulioides (236)
S
4R*,5S*-dimetil-5-[4-metil-5- 2" \ /

(4-metil-2-furil)-3(E)-penten-1-

il] tetrahidro-2-furanon




OH

HzCO
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Tablo 2.126 Ferula tiirlerinden izole edilen prenil benzoilfuranon tip seskiterpenler

Bilesik Ry R; Bitki Lit.
Pallidon C CH; F. pallida (167)
o
AN
H

Pallidon D o CH; F. pallida 167)

PG BN

H
3-(2-hidroksil-4-metoksibenzoil)- CH;3 1" F. ferulioides ~ (237)
4S,5R-dimetil- 2" o o
5-[4,8-dimetil-3(E),7(E)-nonadien-
1-il]tetrahidro-2-furanon
Pallidon G CH; o F. pallida (238)
S
H
Pallidon E CH; H F. pallida 167)
\/%/W
o

Pallidon F H CH; F. pallida 167)

\/%/W

o
Pallidon H o CH; F. pallida (238)
= =
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Farnesil Asetofenon Tip Seskiterpenler

Tablo 2.127 Ferula tiirlerinden izole edilen farnesil asetofenon tip seskiterpenler.

Bilesik R; R, Bitki Lit.
13-hidroksimetilen-1-(2-hidroksifenil)-  H OH F. communis var.  (239)
5,9-dimetil-4,8,12-tetradekatrien-1-on 573 7 7 Z genuna
Dshamirone OH F. heuffelii (191)
73 7 = 7 F. dshaudshamyr ~ (240)
F. ferulioides (106,227,237)
F. fukanensis (229)
F. mongolica (230)
4’-O-metildshamirone OCH; F. ferulioides (227)
573 7 7 7 F. mongolica (230)
8,9-oksoisopropanildshamirone OH 3 F. ferulioides (227)
LA A /
OH
OH
8-asetoksi-9-hidroksidshmirone OH 3 F. ferulioides (227)
2 7 7
OH
OAc
8-asetoksi-9-hidroksi-4’- OCH; , 3 F. ferulioides (227,237)
= =
metoksidshmirone (Ferulaeon B) OH
OAc
1-(2,4-dihidroksifenil)-2-hidroksi- OH 3 F. ferulioides (106,227,237)
2 = = =

5,9,13-trimetil-4(E),8(E),12-
tetradekatrien-1-on

Ferulaeon A OH F. ferulioides (237)

Ferulaecon E OH F. ferulioides (237)




Rq
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Tablo 2.127 Ferula tiirlerinden izole edilen farnesil asetofenon tip seskiterpenler.

(Devam)

Bilesik R Bitki Lit.

Ferulaeon F OH F. ferulioides (237)

Ferulacon G OH F. ferulioides (237)

Ferulacon H OH F. ferulioides (237)

1-(2,4-dihidroksifenil)-3,7,1 1 -trimetil- OH F. heuffelii (191)

3-vinil-6(E),10-dodekadien-1-on £ ferulioides —(106,227,237)
F. fukanensis (229)

1-(2,4-dihidroksifenil)-3,7,1 1 -trimetil- OH F. ferulioides (106)

3-vinil-6(E),10-dodekadien-1,9-dion

1-(2,4-dihidroksifenil)-3,7-dimetil-3- OH F. ferulioides (106,237)

vinil-8-(4-metil-2-furil)-6(E)-okten-1- F. fukanensis (229)

on

Ferulaeone C OH F. ferulioides (237)

Ferulaeone D OH F. ferulioides (237)




Kromon Iskeleti Tasiyanlar

(0]
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Tablo 2.128 Ferula tiirlerinden izole edilen kromon iskeleri tagiyan seskiterpenler.

Bilesik R; R: Bitki Lit.
Ferkromon 2H F. communis subsp. communis (190)
PN
Ferkromonol 2H F. communis subsp. communis (190)
OH
Baigen A OH (230)

F. mongolica
/

Ry

Tablo 2.129 Ferula tiirlerinden 1zole edilen kromon iskeleri tasiyan seskiterpenler.

Bilesik Ry R R; Bitki Lit.

(2S* 3R*)-2-[(3E)-4,8- OH W CH; F. heuffelii (191)

dimetilnona-3,7-dien-1-il]-2,3- F. mongolica  (230)

dihidro-7-hidroksi-2,3-

dimetilfuro[2,3-b]kromon

(2R*,3R*)-2-[(3E)-4,8- OH CH; \/Y\/Y F. mongolica (230)

dimetilnona-3,7-dien-1-il]-2,3-

dihidro-7-hidroksi-2,3-

dimetilfuro[2,3-b]kromon

Pallidon I OCH; OCH; /\)\/TL/& F. pallida (238)
7

Pallidon J F. pallida (238)

OCH3 CH3
VY N OH
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Farnesil Benzofuranon Tip Seskiterpenler

Tablo 2.130 Ferula tiirlerinden izole edilen farnesil benzofuranon seskiterpenler.

Bilesik Bitki Lit.

2,6-dihidroksi-2-[3,7,11-trimetil-2(E),6(E)10- F. ferulaeoides (241)
dodekatrien-1-i1]-3(2H)-benzofuranon

Fenil Propen Tiirevi

OCH;

T

Tablo 2.131 Ferula tiirlerinden i1zole edilen fenil propen tiirevi.

Bilesik R Bitki Lit.
Myristisin \/\ F. equisetacea (242,243)
F. ferulioides (106)

F. latipinna (48)




Fenilpropan Tiirevleri

Rs3

Rq

R

Tablo 2.132 Ferula tiirlerinden izole edilen fenilpropan tiirevleri.

Bilesik R, R R; Bitki Lit.
- OH 2H OH F. latipinna (48)
1-hidroksi-1-(3’-metoksi-4’,5- OH 2H OCH; F. communis subsp. (190)
metilendioksi) fenilpropan communis
F. latipinna (48)
22
Diversivittatin anjelat 2H OCH; F. diversivittata (244)
Laserin anjelat anjelat OCH; F.communis (57)
F. latipinna (245)
F. linkii (45,82)
F. tingitana (51)
Laserin oksit anjelat 2,3-epoksianjelat F. linkii (82)
Helmantisin anjelat f-(3a-angeloiloksi-2a- F. latipinna (245)
hidroksi)-anjelat F. linkii (45,82)
2-Epihelmantisin anjelat (3-angeloiloksi-2- OCH; F. communis subsp. (190)
hidroksi)-anjelat communis
F. rigidula (35)
F. szowitsiana (154)
Latifolon =0 2H OCH; F. equisetacea (151)
(Krokaton) F. heuffelii (191)
F. latipinna (48)
F. persica (147)
F. tunetana (78)
F. ugamica (246)




Flavonoit Tiirevleri

OH

Tablo 2.133 Ferula tirlerinden izole edilen flavonoitler.

Bilesik R; R; R; Bitki Lit.
Apigenin OH H OH F. persica (247)
Kosmosiin O-4-D-glu H OH F. persica (247)
Luteolin OH OH OH F. assa-foetida (248)
F. persica (247)
F. schair (249)
Diosmetin OH OH OCH; F. latipinna (48)
Luteolin-3'-O-p-D-glukopiranozit OH 0-4-D-glu OH F. varia (250)
Luteolin-4'-O-f-D-glukopiranozit OH OH 0-4-D-glu F. varia (250)
7-0O-a-D-glukopiranozil-3',5- 0-a-D-glu OH OCH; F. samarkandica (249)
dihidroksi-4'-metoksiflavon
Sinarozit O-p-D-glu OH OH F. assa-foetida (248)
F. persica (247)
F. schair (249)
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OCHs

OH

OH O

Tablo 2.134 Ferula tirlerinden izole edilen flavonoitler.

Bilesik R R, R; Bitki

Lit.

Narsisin O-a-L-ramnopiranozil(1—6)-4-D- OH OCH; F. lutea

glukopiranozit

(232)
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Prenillenmis Benzoik asit tasiyan Tiirevler

OH
3 R
2
1
COOH

Tablo 2.135 Ferula tiirlerinden izole edilen prenillenmis benzoikasit tiirevleri.

Bilesik R Bitki Lit.
3-farnesil-p-hidroksibenzoik asit F. kuhistanica (251)
X DS
Kuhistanol A 1s' 4 13 F. kuhistanica (251)
AN
12" oH
OH
Kuhistanol B 15 14' 13 F. kuhistanica 251)
X
1z OH
OH
Kuhistanol C F. kuhistanica (251)
Kuhistanol E F. kuhistanica (252)
L7 \ 1
>
Kuhistanol F F. kuhistanica (252)
7 AN 1
>
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Tablo 2.136 Ferula tiirlerinden izole edilen prenillenmis benzoikasit tiirevleri.

Bilesik R R; Bitki Lit.
Kuhistanol G . F. kuhistanica (252)
H I e 7 7
OH
Kuhistanol H 4 F. kuhistanica (252)
a
OH o X

OH

HOOC

Tablo 2.137 Ferula tiirlerinden izole edilen prenillenmis benzoikasit tiirevleri.

Bilesik Bitki Lit.

Kuhistanol D F. kuhistanica (251)
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Diger Asetofenon Tiirevleri

0]

Tablo 2.138 Ferula tiirlerinden izole edilen diger asetofenon tiirevleri.

Bilesik Ri R, R; R, Bitki Lit.
4-hidroksiasetofenon OH H H CH; F. communis (136)
2,4-dihidroksiasetofenon OH H OH CH; F. ferulioides (227)
4-hidroksi-3-metoksiasetofenon OH OCH; H CH; F. communis (136)
2-hidroksi-4-metoksiasetofenon OCH; H OH CH; F. ferulioides (227)

Diger Fenolik Bilesikler

R
2 O/\

Ry

Tablo 2.139 Ferula tiirlerinden izole edilen diger fenolik bilesikler.

Bilesik R; R; Bitki Lit.

OH OH F. latipinna (48)




Tablo 2.140 Ferula tiirlerinden izole edilen diger fenolik bilesikler.

Bilesik R Bitki Lit.
2,4-dihidroksibenzoik asit OH F. ferulaeoides (107)
(p-rezorsiklik asit) F. ferulioides (227)
2,4- hidroksi -a-oksobenzenasetik asit COOH F. ferulioides (227)

OR,

R3

Tablo 2.141 Ferula tiirlerinden izole edilen diger fenolik bilesikler.

Bilesik Ry R; R;3 R4 Bitki Lit.
p-metoksibenzoik asit H OCH; H H F. latipinna (48)
Syringic acid OCH; OH OCH; H F. communis (136)
Vanilik asit OCH; OH H H F. communis (136)
Veratrik asit OCH; OCH; H H F. communis (136)
F. latipinna (48)
Trimetil gallik asit OCH; OCH; OCH; H F. leucographa 7
Rubaferin OH OCH; H F. rubroarenosa (96)
‘\\\\\\\
Tschimgin H OH H F. dshizakensis (253)

F. samardinca

(40)
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OR,

Rs3

Tablo 2.141 Ferula tiirlerinden izole edilen diger fenolik bilesikler (Devam)

Bilesik R; R; R3 R4 Bitki Lit.
Isotschimgin H OH H F. dshizakensis (253)
I-tschimgin H OH H F. calcarea (87)
- F. dissecta (254)
F. kopetdaghensis (89)
F. prangifolia (255)
Tschimganin OCH; OH H F. calcarea 87)
F. pallida on
F. samardinca (40)
F. stylosa (256)
I-tschimganin OCH; OH H F. dissecta (254)
B F. kopetdaghensis (89)
F. pallida on
Stilosin OCH; OH H F. stylosa (256)
Stilosidin OCH; OCH; H F. stylosa 7D
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R4 Rl
R3

R2

Tablo 2.142 Ferula tiirlerinden izole edilen diger fenolik bilesikler.

Bilesik R R: R; R, Bitki Lit.

Koniferil alkol H OH OCH; F. communis (136)
P S

3,4-dimetoksi-5- OCH; OCH; OH F. sinaica

hidroksi-t- ANNon

sinnamil alkol

Metil kafeat ) OH OH H2 F. lutea (232)
MOC%

Koniferaldehit @) H OH OCH; F. foetida (257)
/\/kH

Sinapic aldehit (0] OCH; OH OCH; F. foetida (257)
/\)I\H

Izoferulik asit o OH OCH; H F. communis  (136)
/\)]\OH

Elemisin _/= OCH; OCH; OCH; F. heuffelii (191)

Akantrifozit E T OCH; B-D- OCH; F. gumosa (161)

glukopiranoziloksi




Kinik asit Tirevleri

OH

OH

OH

Tablo 2.143 Ferula tirlerinden izole edilen kinik asit tiirevleri.

Bilesik R R, Bitki Lit.
5-0-Kafeoil kinik asit H H F. lutea (232)
3,5-O-dikafeoil kinik asit 2 H F. lutea (232)
X
HO
OH
Metil 3,5-O-dikafeoil kinat 2 CH; F. lutea (232)

HO
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Stilbenler

HzCO

/ OCH;
1

H,CO

Tablo 2.144 Ferula tirlerinden izole edilen stilbenler

Bilesik Bitki Lit.

3,4’ 5-trimetoksi-trans stilben F. latipinna (245)
H4CO

H5CO

H,CO

Tablo 2.145 Ferula tirlerinden izole edilen stilbenler

Bilesik Bitki Lit.

3,4°,5-trimetoksi-cis stilben F. latipinna (245)
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Trimetoksifenantren Tiirevi

OCH;

H5CO

H5CO

Tablo 2.146 Ferula tirlerinden izole edilen trimetoksifenantren

Bilesik Bitki Lit.

F. latipinna (48)

Monosiklik Seskiterpen Alkol

H

Z
7,
z
”

Tablo 2.147 Ferula tiirlerinden izole edilen monosiklik seskiterpen alkol

Bilesik Bitki Lit.

(+)-a-Bisabolol F. hermonis (43)




Monoterpenler

T
@)
T

Tablo 2.148 Ferula tiirlerinden izole edilen monoterpenler

Bilesik R R, Bitki Lit.
p-menth-3-en-1,2-diol OH H F. jaeschkeana (258)
p-menth-4-en-1,2-diol H o-OH F. jaeschkeana (258)

Tablo 2.149 Ferula tiirlerinden 1zole edilen monoterpenler

Bilesik Bitki Lit.

p-menth-8-en-1,2-diol F. jaeschkeana (258)
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Tablo 2.150 Ferula tiirlerinden izole edilen monoterpenler

Bilesik Ry R; R; Bitki Lit.
Bornan 2H 2H H F. sinaica (30)
8-hidroksiborneol OH 2H OH F. sinaica 42)
2a,5p-dihidroksibornan OH OH H F. sinaica (42)
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Tiyofen Tiirevleri

/]

S

R

Tablo 2.151 Ferula tiirlerinden izole edilen tiyofen tiirevleri

Bilesik R Bitki Lit.
Foetitiyofen A COOH F. foetida (257,259)
S F. foetida (257)
Foetitiyofen C H,C CHg
Foetitiyofen E ﬁ F. foetida (257)
S
H2C/ \CH3
Foetitiyofen B (0] CH F. foetida 257,259
H,C ﬁ
(0]
Foetitiyofen D F. foetida (257)
s
CH,
\\\\\\\\\

Tablo 2.152 Ferula tiirlerinden izole edilen tiyofen tiirevleri

Bilesik Bitki

Lit.

Foetitiyofen F F. foetida

(257




Diiz Zincirli Siilfiir Bilesikleri

\)\S/S\/\/S\

Tablo 2.153 Ferula tiirlerinden izole edilen diiz zincirli siilfiir bilesikleri

Bilesik Bitki Lit.

1-sec-butil-2-[(E)-3-(metiltiyo)prop-1-enil]disulfan F. behboudiana (260)

J
\)\S/S Z

Tablo 2.154 Ferula tiirlerinden izole edilen diiz zincirli siilfiir bilesikleri

Bilesik Bitki Lit.

1-sec-butil-2-[(Z)-3-(metiltiyo)prop-1-enil]disulfan F. behboudiana (260)

/ﬁ/s\s/\/\s/
.

Tablo 2.155 Ferula tiirlerinden izole edilen diiz zincirli siilfiir bilesikleri

Bilesik Bitki Lit.

1-[(E)-3-(metiltiyo)prop-1-enil)-2-(1-(metiltiyo)propil] disulfan F. behboudiana (260)

/YS\S/ﬁ\
S\ S/

Tablo 2.156 Ferula tiirlerinden izole edilen diiz zincirli silfiir bilesikleri

Bilesik Bitki Lit.

1-[(Z)-3-(metiltiyo)prop-1-enil)-2-(1-(metiltiyo)propil] disulfan F. behboudiana (260)
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4
\)\ S O 8§ OR
1 S/ \/\/
2 5 7
o}

Tablo 2.157 Ferula tiirlerinden izole edilen diiz zincirli siilfiir bilesikleri

Bilesik R Bitki Lit.
Persikasiilfid A COCH; F. flabelliloba (172)
F. persica (261)
F. szowitsiana (154)
Persikasiilfid C H F. persica (261)

\)\S/S\/\/O\n);/

Tablo 2.158 Ferula tiirlerinden izole edilen diiz zincirli siilfiir bilesikleri

Bilesik Bitki Lit.

Asadisulfid F. assa-foetida (224)

S\S/\/\ ~

oO—wm

Tablo 2.159 Ferula tiirlerinden izole edilen diiz zincirli siilfiir bilesikleri

Bilesik Bitki Lit.

Foetisulfid A F. foetida (259)
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S O
\S/E/ \ﬁ/

O

Tablo 2.160 Ferula tiirlerinden izole edilen diiz zincirli siilfiir bilesikleri

Bilesik Bitki Lit.

Foetisulfid B F. foetida (259)

(@)
I
NN W

Tablo 2.161 Ferula tiirlerinden izole edilen diiz zincirli siilfiir bilesikleri

Bilesik Bitki Lit.

FoetisulfidC F. foetida (259)

P N N N

Tablo 2.162 Ferula tiirlerinden 1zole edilen diiz zincirli stlfiir bilesikleri

Bilesik Bitki Lit.
Foetisulfid D F. foetida (259)
S

S\/\/OWO\H/

Tablo 2.163 Ferula tiirlerinden i1zole edilen diiz zincirli stilfiir bilesikleri

Bilesik Bitki Lit.

Persicasiilfid C F. persica (261)
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Siklik Endoperoksinerolidol Tiirevi

HO

O0—o0O

Tablo 2.164 Ferula tiirlerinden izole edilen siklik endoperoksinerolidol

Bilesik Bitki Lit.

Ferkoperol F. communis subsp. communis (262)




Steroidal Tiirevler

Tablo 2.165 Ferula tiirlerinden izole edilen steroidal bilesikler

Bilesik Bitki Lit.

Sinkiangenorin A F. sinkiangensis (263)

OH

Tablo 2.166 Ferula tiirlerinden 1zole edilen steroidal bilesikler

Bilesik Bitki Lit.

Sinkiangenorin B F. sinkiangensis (263)
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Ry

Tt

Tablo 2.167 Ferula tirlerinden izole edilen steroidal bilesikler

117

Bilesik R1 R2 Bitki Lit.
[-sitosterol OH F. diversivittata (138)
L, 2 F. Ferulaeoides (107)
% F. szowitsiana (154)
F. tunetana (78)
[-sitosterol-3-O-f-glukozit f-D-glukopiranoziloksi F. persica (188)
2, R
//// 20
Stigmasterol OH F. communis (57)
21, 22\ F. szowitsiana (154)
20 F. tunetana (78)
Stigmasterol-3-O-f-glukozit p-D-glukopiranoziloks F. persica (188)
) 2
Yy, . \
20
Daukosterol f-D-glukopiranoziloksi F. gumosa (lel)
2




Triterpenler

R500C
HO O o
HO

"/

%
7z,
Z

v

OR,

Tablo 2.168 Ferula tiirlerinden izole edilen triterpenler

Bilesik Ry R R;  Bitki Lit.

Sandrosaponin X H p-D-glukopiranozil-(1—2)-f- H F. hermonis (264)
D-galaktopiranozil

Sandrosaponin IX f-D-glukopiranozil p-D-glukopiranozil-(1—-2)-f- H F. hermonis (264)
D-galaktopiranozil

Sandrosaponin XI f-D-glukopiranozil p-D-glukopiranozil-(1—2) - CH; F. hermonis (264)
D-galaktopiranozil

%,

H;COCO

Tablo 2.169 Ferula tiirlerinden izole edilen triterpenler

Bilesik R Bitki Lit.

3p-asetoksiolean-9,12-dien 2H F. linkii (265)

3f-asetoksi-64-hidroksiolean-9,12-dien [-hidroksi F. linkii (265)
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Lignin Tiirevleri

H;CO

R

Tablo 2.170 Ferula tiirlerinden izole edilen ligninler

Bilesik R Bitki Lit.
Matairesinol OH F. sinkiangensis (263)
Arktigenin OCH; F. sinkiangensis (263)

HO

H,CO

Tablo 2.171 Ferula tiirlerinden izole edilen ligninler

Bilesik Bitki Lit.

Larisiresinol F. sinkiangensis (263)
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HO OH

HO HO

Tablo 2.172 Ferula tiirlerinden izole edilen ligninler

Bilesik Bitki Lit.

Sekroisolarisiresinol F. sinkiangensis (263)

Organik Asit Glukoziti

OH OH
@)
HO o
HO
OH
COOH

Tablo 2.173  Ferula tiirlerinden izole edilen organik asit glukoziti

Bilesik Bitki Lit.

Sinkiangenorin C F. sinkiangensis (263)

Diiz Zincirli Seskiterpenler

=4 X X

OH

Tablo 2.174 Ferula tiirlerinden izole edilen diiz zincirli seskiterpen

Bilesik Bitki Lit.

Nerolidol F. ferulioides (106)
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Oz Tiirevleri

4|
OH 5
HO 0
1
HO 2 O 1' 2v
3 OH
3'
Tablo 2.175 Ferula tirlerinden izole edilen oz turevi
Bilesik Bitki Lit.
1,1-dimetilprop-2enil 1-O-4-D-glukopiranozit F. sinaica (266)
OH
- OH
HO R
S TOH
Tablo 2.176 Ferula tirlerinden izole edilen oz turevi
Bilesik Bitki Lit.
2-C-metil-D-eritritol F. sinaica (266)




Monoterpen Kumarinler

Ry

R,0

Tablo 2.177 Ferula tiirlerinden izole edilen monoterpen kumarinler

X
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Bilesik R, R, Bitki Lit.
Ferulagol A 2H OH F. ferulago (116)
It
X AN
>
Ferulagol B 2H F. ferulago (116)
6-metoksi-7-geraniloksi  OCHjs F. ferulago (116)
1"
kumarin X X
5
Diversinin 2H (e} " F. diversivittata (129,138)
F. ferulago (116)
>
Diversin 2H fo) y F. diversivittata (110,129,138,267)
= F. ferulago (116)
? F. litwinowiana (112)
Digerleri
HO \
OH
Bilesik Bitki Lit.

4-Hidroksi-3-metillbut-2-enoik asit

F. lutea (232)




OH o o
@)
HO o S
HO > 1
3 OH =
Bilesik Bitki Lit.
Ferunid F. lutea (232)
(@]
OH
O]
HO o ~~
HO E ]
3 OH
Bilesik Bitki Lit.
Verbenon-5-0-f-D-glukopiranozit F. lutea (232)

Diger

Bilesik Bitki Lit.

Equisetin F. equisetacea (243)
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Br
Br
Br
Br

@] @]
Bilesik Bitki Lit.
Ksantogallol F. xeromorpha (268)

é 'III/////
Bilesik Bitki Lit.
Aristolon F. pseudalliacea (205)

OH

Bilesik Bitki

Lit.

Ferulakton A F. ferulaeoides

(269)




Bilesik

Bitki

Lit.

Ferulakton B

F. ferulaeoides

(269)
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2.2.2 Biyolojik Aktivite Calismalari

F. sinkiangensis’ten 1izole edilen, sinkiangenorin F ve 8-O-asetill
sinkiangenorin F, K562, HeLa ve AGS insan kanser hiicrelerine karsi test edilmis,
sinkiangenorin F 27.1 mM ve 8-O-asetil sinkiangenorin F ise 62.7 mM
konsantrasyonda % 50 inhibisyon ile AGS hiicrelerine karsi sitotoksik aktivite
gostermistir (216).

F. sinkiangensis’ten izole edilen seskiterpen kumarinler, sinkiangenorin,
lehmanolol, lehmanolon, episamarkandin, kolladonin, sinkianon, fekrinol, fekolon,
feselol, umbelliprenin, farnesiferol C, K562, HeLa ve AGS insan kanser hiicrelerine
kars1 test edilmis, sinkiangenorin, lehmanolol, lehmanolon, sinkianon, fekrinol ve
farnesiferol C, Hela hiicrelerine kars1 20.4 ve 226.2 uM konsantrasyon araliginda %
50 inhibisyon; sinkiangenorin, lehmanolol, episamarkandin, kolladonin, fekolon,
umbelliprenin ve farnesiferol C, AGS hiicrelerine kars1 12.7 and 104.8 puM
konsantrasyon araliginda % 50 inhibisyon ile sitotoksik aktivite gdstermistir (180).

F. sinkiangensis tohumlarindan izole edilen steroidal esterler, sinkiangensis
A, sinkiangensis B; organik asit glikoziti sinkiangensis C; ligninler arktigenin,
matairesinol, secroisolarisiresinol ve larisiresinol, K562, HeLa ve AGS insan kanser
hiicrelerine karsi test edildigi diger bir ¢alismada, sinkiangenorin C, AGS hiicrelerine
kars1, 36.9 uM %50 inhibisyon konsantrasyonu ile sitotoksik aktivite gdstermistir
(263).

F. gumosa’da izole edilen gumosin, gumoside A ve B, cauferoside, feselol,
conferoside, ferilin, ferocaulidin, ligupersin A, conferol, daucosterol, acantrifoside E
ve 4-hidroksibenzoik asit 4-(6-O-siilfo)glukopiranozitin insan melanoma (M14),
meme (MCF-7), gliyoblastoma (T98G), akciger (A549), osteosarkoma (Saos-2),
tiroid (FRO) ve 16semik monosit lenfoma (U937) kanser hiicrelerinde sitotoksik
aktiviteleri test edildiginde, yalmzca feselol U937 hiicre hattinda 8 uM ICso degeri
ile etkili bulunmustur (161).

F. tunetana koklerinden izole edilen tunetanin A, tunetakumarin A, koladin,
koladonin, isosamarkandin, 13-hidroksifeselol, umbelliprenin, latifolon bilesikleri

HT-29 and HCT 116 insan kolon kanser hiicrelerinde sitotoksik aktiviteleri
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yoniinden test edilmis. Yalnizca koladin, koladonin ve 13-hidroksifeselol bilesikleri
zay1f sitotoksik aktivite gdstermislerdir (78).

F. varia koklerinin metanol ekstresinin etilasetat fraksiyonundan elde edilen
seskiterpen laktonlarin, insan nazofarinks epiderma (KB ve ¢oklu ilaca direngli KB-
C2), meme (MCF7), kolon(COLO205) ve eritro-miyeloid 16semi (K562 ve ¢oklu
ilaca direncli K562/Adr) kanser hiicrelerinde sitotoksik aktiviteleri test edilmis,
bilesik 4, KB-C2 hiicrelerine kars1 belirgin secici sitotoksik aktivite gostermistir. 1,
3, 5, 8 ve 11 no’lu bilesiklerin KB-C2 hiicrelerine karsi, kolsisinin non-toksik
konsantrasyonlarinin varliginda aktiviteleri artmistir (105).

F. gummosa tohumlarinin asetonik, etanolik ve sulu ekstreleri ile recinesinin
etanolik ekstresinin, MTT metodu ile insan kanser hiicre hatlar1 (BHY, SKMEL-3 ve
MCF-7) iizerindeki sitotoksik etkisinin arastirildigi calismada, etanolik ekstenin en
diistik ICso degeri ile BHY hiicre hatlarinda etkili oldugu goriilmiistiir. Yine
akigsitometrisi ve anneksin-V analizleri ile etanolik ekstrenin BHY hiicrelerinde
apoptozu ve hiicre dongiisiniin  durdurulmasint  G1/S fazinda indiikledigi
goriilmiustiir (21).

F. sinkiangensis reginesinin sirasiyla petrol eteri, etil asetat, n-butanol ve
metanol ile extre edilmesiyle elde edilen fraksiyonlarin insan kolon kanser
(HCT116), kolon adenokarsinoma (Caco-2), karaciger tiimorii (HepG2) ve fare mide
kanseri (MFC) hiicreleri iizerindeki etkilerinin sulforhodamin B (SRB) yontemiyle;
antioksidan etkilerinin DPPH radikal siipiiriici yontem ile test edildigi bir ¢alisma
yapilmistir. Petrol eteri ekstresi neredeyse hi¢ antioksidan kapasite gdstermezken, etil
asetat, n-butanol ve metanol ekstreleri doza bagimli olarak radikal siipiiriicii aktivite
gostermis, etilasetat ekstresi ise tlimor hiicre proliferasyonunu en etkili inhibe eden
ekstre olmustur. Ayrica tiim fraksiyonlarin tiimor hiicrelerinde apoptotik stireci
belirgin arttirdig1 goriilmiistiir (20).

Ferula heuffelii Griseb. ex Heuff ‘in toprak alti kisimlarinin kloroform
ekstresive bu ekstreden izole edilen (2S*,3R*)-2-[(3E)-4,8-dimetilnona-3,7-dien-1-
il]-2,3-dihidro-7-hidroksi-2,3-dimetilfuro[3,2-c]kumarin, HeLa (rahim
adenokarsinom), K562 (kronik miyeloid l6semi), MCF-7 (meme kanseri) hiicrelerine

kars1 sitotoksik etkili bulunmustur (19).
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F. diversivittata koklerinden izole edilen diversin ve diversolide A-G’nin
tetradekanoilforbol 13-asetat ile indiiklenmis Epstein Barr Viriis erken antijen
aktivasyonu iizerindeki inhibitor etkileri arastirilmis, test edilen tiim bilesikler etkili
bulunurken, diversin en giiclii etkiyi gosterdigi i¢in, 7,12 dimetilbenz[a]antrasen ve
tetradekanoilforbol 13-asetat ile indiiklenmis, in-vivo, iki asamali fare cilt
karsinogenezisi iizerine etkisi test edilmistir Diversin uygulamasinin 7 haftaya kadar
papilloma olusumunu ve 20 haftada papilloma tasiyicilarin1 % 93.3 oraninda inhibe
ettigi goriilmiistiir (270).

F. Ferulaeoides’den izole edilen bir seskiterpen kumarin olan DAW22 (2,3-
Dihidro-7-hidroksi-2R* 3R *-dimetill-2-[4,8-dimetil-3(E),7-nonadienil ]-furo[3,2-
c]kumarin)’nin endoplazmik retikulum stress ve mitokondriyal apoptozis ile C6
glioma hiicre biiylimesini inhibe ettigi tespit edilmistir (271).

F. kuhistanica koklerinin metanol ekstresinden elde edilen kuhistanol A-D
bilesiklerinin, lipopolisakkaritle indiiklenmis insan periferal mononiikleer hiicrelerde
sitokin liretimi tizerindeki inhibitor etkileri test edilmis ve kuhistanol D (3 pg/mL)
[IL-4; 70.3%, IL-2: 77.3%, IFN-y: 61.8%], referans bilesik prednisolon ile
karsilagtirildiginda (0.3 pg/mL) [IL-4; 55.3%, IL-2: 65.6%, IFN-y: 60.2%] belirgin
etkili bulunmus (251).

F. hermonis EtOAc ekstresinin aktivite yonlendirmeli fraksiyonlanmasi ile
akut (6 saat) ve subkronik (8 giin) glukoz homeostazi, in-vivo antioksidan potansiyeli
ve diyabetik noropati iizerine etkisinin arastirildigi ¢alismada (ekstrenin belirgin
hipoglisemik aktivite ve periferal sinir fonksiyonlarinda 1iyilisme gdsterdigi
belirlenmistir), en aktif bilesik olarak tespit edilen ferutinin, glibenklamid (GB) ve
tramadol (TRA) ile karsilastirildiginda belirgin derecede hipoglisemik (akut
hipoglisemik) ve antinosiseptif aktivite gosterdigi goriilmiistiir (272).

Ferula heuffelii Griseb. ex Heuff ‘in toprak alti kisimlarindan elde edilen
kloroform ve metanol ekstreleri ve bunlarin se¢ilen metabolitlerinin antimikrobiyal
aktiviteleri degerlendirilmistir. Kloroform ve metanol ekstreleri orta diizeyde,
ozellikle Staphylococcus aureus ve Micrococcus luteus’a karst etkili bulunmustur.
Test edilen metabolitler arasinda en iyi antimikrobiyal aktiviteyi (6E)-1-(2,4-
dihidroksifenil)-3,7,11-trimetil-3-vinildodeka-6,10-dien-1-on (2) ve (2S*,3R*)-2-
[(3E)-4,8-dimetilnona-3,7-dien-1-i1]-2,3-dihidro-7-hidroksi-2,3-dimetilfuro[3,2-
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clkumarin (4) gostermistir. Bilesik 2 ve 4’tn, M. luteus ve Staphylococcus
epidermidis’in bliylimesini giiclii sekilde inhibe ettigi, Ayrica bilesik 2 nin, Bacillus
subtilis’in biiyiimesini de inhibe ettigi bulunmustur (19).

F. pseudalliacea’den izole edilen sanandajin, kamolonol asetat, fekrinol
asetat, etil galbanat, metil galbanat ve farnesiferol B’ nin, Plasmodium falciparum K1
susuna kars1 in-vitro antiplasmodial aktiviteleri arastirilmis ve sanandajin, kamolonol
asetat ile metil galbanatin, 2.6, 16.1 ve 7.1 uM konsantrasyonlarda % 50 inhibisyon
gosterdikleri bulunmustur (205).

F. szowitsiana koklerinin aseton ekstresinden elde edilen major bilesikler
aurapten, umbelliprenin ve galbanik asitin, Leishmania major gelisim evreleri
tizerindeki inhibitor etkisinin arastirildigi ¢alismada, umbelliprenin ve aurapten,
inkiibasyondan 48 saat sonra, 4.9 pg/ml (13.3 uM) ve 5.1 pg/ml (17.1 puM)
konsantrasyonlarda % 50 inhibisyon ile belirgin aktivite gostermistir (154).

F. narthex’ten izole edilen fnarthekzon, fnarthekzol, konferon ve konferol’iin
in-vitro leishmanisidal aktiviterinin arastirildigi ¢alismada, konferol en etkili bilesik
olarak olarak 11.51 pg/mL konsantrasyon ile % 50 inhibisyon gostermistir (146).

F. kuhistanica kok ve govdesinden izole edilen, kuhistanol E, kuhistanol D,
kuhistanol A, kuhistanicaol A, 3-farnesil-p-hidroksibenzoik asit, Soa-p-
hidroksibenzoiloksidok-2-en-1-on ile meyvelerinden izole edilen ferutinin,
jaeschkeanadiol vanilat ve lancerotriol 9a-(p-hidroksibenzoat) (10)’1n disk difiizyon
metoduyla S. aureus’un metisiline duyarli ve direngli suslarina kars1 antibakteriyel
aktivitesi test edilmistir. Disk diflizyon ile belirgin aktivite gosteren ferutinin,
jaeschkeanadiol vanilat, kuhistanol D ve kuhistanol A’nin S. aureus (metisiline
duyarli ve direngli suslar), Staphylococcus epidermidis, Enterococcus faecalis,
Bacillus subtilis, Salmonella typhimurium, Proteus mirabilis ve Escherichia coli’ye
karst minimum inhibitér konsantrasyonlar1 belirlenmistir. Diger dogal bilesiklerle
karsilastirildiginda ferutinin ve jaeschkeanadiol vanilat, S. aureus’un her iki susu, S.
epidermidis, E. faecalis ve B. subtilis’e kars1 standart antibiyotikler ampisilin ve
kloramfenikole benzer aktivite gostermistir (10).

F. narthex’in kok ve toprak {isti kisimlarinin metanol ekstresinin
antibakteriyel ve antifungal aktivilerinin arastirildig1 calismada, kok metanol ektresi

ve fraksiyonlar1 P.aeruginosa (86.95%, 73.91, 69.59, 78.26 & 73.91%)’ya karsi
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belirgin antibakteriyel aktivite gostermis. Kok ve toprak iistii kisimlariin etilasetat
fraksiyonu ise E. Coli (80%), S. typhi (81.2 & 81.25%) ve S. pneumoniae (80%)’ya
kars1 belirgin aktivite gostermistir. Torakiistli kisimlarin n-hekzan, kloroform ve sulu
fraksiyonlar1 P. aeruginosa (78.26, 69.56 & 73.91%)’ya kars1 etkili bulunmus.
Ekstre ve fraksiyonlarin antifungal aktivite i¢in, 7. longifusus, C. albicans, A. flavus,
M canis, F solani, C. glabrata’ya karsi test edildigi ¢alismada, sadece kok metanol
ekstresi ile n-hekzan ve kloroform fraksiyonlar1t M. canis (40, 35 & 30%)’e kars1 orta
dereceli etkili bulunmustur (18).

F. foetida koklerinden elde edilen foetithiophenes A-F, konferaldehit ve
sinapik aldehit’in Bacillus cereus PTCC 1247, Candida albicans ATCC 10231 ve
Escherichia coli ATCC 8739’ye kars1 antimikrobiyal aktivitelerinin test edildigi
calismada, foetitiyofen F, 50 pg/mL minimum inhibitér konsantrasyon ile B.
cereus’a karst en etkili bilesik olarak tespit edilmistir. Test edilen bilesiklerden
hicbiri MCF-7 ve K562 hiicre hatlarinda belirgin bir sitotoksik aktivite
gostermemislerdir (257).

F. ferulioides’ten izole edilen bir grup bilesigin, iclerinde coklu-ilag ve
metisilin direngli Staphylococcus aureus suslarmin da bulundugu bir grup bakteriye
kars1 etkisi test edilmis ve seskiterpen hidroksiasetofenon tiirevleri 0.5-128 mg/1
(1.2-297.7 uM) minimum inhibitér konsantrasyon araliginda antibakteriyel aktivite
gostermiglerdir (227).

F. flabelliloba ve F. diversivitata’nin su ve etanol ekstrelerinden elde edilen
katalaz, superkoksit dismutaz ve lipit peroksidazin degisik asamalarda belirgin
antioksidan etkiye sahip olduklar1 gosterilmistir (273).

F. foetida govdesinin hidroalkolik ekstresinin farelerde dekzametazon ile
indiiklenmis hipertansiyon iizerinde etkisinin arastirildigi bir calisma yapilmis. F.
foetida uygulamasimin test edilen dozlarda (200, 400 ve 800 mg/kg) hipertansiyonu
engelledigi ve tersine ¢evirdigi, plasma FRAP degerinin yiikseldigi, fakat hidrojen
peroksit degerinin diisiiriilemedigi goriilmiistiir (274).

F. gummosa kok ekstresinin, DPPH radikal siipiiriicii aktivite i¢in ICso degeri
579.6 +/- 19.4 pg/ml olarak bulundugu bir ¢alismada, 0.1 ve 1.6 mg ml™! arasinda
giicsiiz nitrik oksit siipiiriicii aktivite ve iyi Fe?" baglama becerisi gosterdigi

bulunmustur. Ayrica, ekstreler linoleik asit modelinde diisiik antioksidan aktivite
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sergilerken, doza bagimli olarak hidrojen peroksit siipiiriicii aktivite
gosterebilmislerdir (22). Yine F. gummosa’nin ¢igek, govde ve yapraklarinin
hidroalkolik ekstrelerinin antioksidan ve antihemolitik etkilerinin arastirildigi bir
diger calismada, yaprak ekstresinin diger ekstrelere gore daha iyi, DPPH, NO ve
H,0> radikal siipiiriicii ve Fe™ baglayic1 aktivite gosterdigi belirlenmistir. Ekstreler
linoleik asit sisteminde de etki gostermisler, fakat bu C vitamini ile kiyaslanabilir
bulunmamis. Demir rediikleyici aktiviteleri ise diisiik bulunmus. Govde ekstresi
H>07’in indiikledigi hemolize kars1 antihemolitik etki gostermistir (23).

F. lutea gigeklerinde izole edilen ferunide, 4-hidroksi-3-metilbut-2-enoik asit,
verbenone-5-O-f-D-glukopiranozit, 5-O-kafeoilkinik asit, metil kafeat, metil 3,5-O-
dikafeoilkinat, 3,5-O-dikafeoilkinik asit, isoramnetin-3-0-a-L-
ramnozpiranozil(1—6)-f-D-glukopiranozit (narcissin), (—)-marmesin,
isoimperatorin, 2,3,6-trimetilbenzaldehit’in  antioksidan, anti-inflamatuvar ve
sitotoksik aktiviteleri degerlendirilmistir. DPPH ve ABTS radikal siipiiriicii aktivite
yontemlerinde, 3,5-O-dikafeoilkinik asit, sirastyla 18 + 0.5 umol/L and 19.7 + 0.7
umol/L ICso konsantrasyon degerleriyle en yiiksek antioksidan aktiviteyi; metil 3,5-
O-dikafeoilkinat, lipoksijenaza karsi, 5.3 = 0.1 umol/L ICso konsantrasyon degeriyle
en yiikksek anti-enflamatuvar aktiviteyi; metil kafeat ise HCT-116, IGROV-1 ve
OVCAR-3 insan kanser hiicre hatlarinda sirasiyla 22.5 + 2.4 umol/L, 17.8 = 1.1
umol/L ve 25 + 1.1 pmol/L ICso konsantrasyon degerleriyle en yiiksek sitotoksik
aktiviteyi gostermistir (232).

F. gummosa hidroalkolik ekstresinin, Nw-nitro-L-arjinin metil ester (L-
NAME) ile indiiklenen oksidatif stres ve enflamasyonda, bobrekler tizerindeki
koruyucu etkisi ve NO eksikligi ile baglantis1 arastirilmis. L-NAME ile bobrek hasari
verilen hayvanlarda F. gummosa ekstresi uygulanmasinin, renal tiyobarbitiirikasit
reaktif maddeleri(TBARS), siiperoksit dismutaz(SOD), intelokin-6 (IL-6), timor
nekrozis faktor alfa (TNF-a), plazma NO, ve total antioksidan kapasitesi (TAC)
tizerindeki etkisi degerlendirilmis. L-NAME enjeksiyonu ile, plazma NO ve TAC
seviyelerindeki azalmanin eslik ettigi TBARS, TNF-a, IL-6 ve HSP70 seviyelerinde
artis ve SOD aktivitesinde diisiis gozlenmistir. Ekstre uygulamasi ile TBARS,
HSP70, TNF-a ile IL-6 seviyeleri diiserken, SOD aktivitesi yiikselmistir. Buna

ilaveten, plazma NO ve TAC biyoyararlanimi da artmistir. Sonug¢ olarak F.
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gummosa’nin hidroalkolik ektresinin NO eksikligini tetikleyen oxidatif hasarlara
kars1 koruyucu etkisi oldugu tespit edilmistir (275).

F duranii’ nin metanol ekstresinin in vitro antioksidan potansiyelini
degerlendirmek i¢in DPPH radikal siipiiriicii antioksidan  aktivite ve demir
rediikleyici antioksidan aktivite yontemleri kullanilmig, antihiperglisemik ve
antihiperlipidemik aktivitesi ise streptozotosin (STZ)-uyarilmig diyabetik farelerde
test edilmistir. Radikal siipiiriicii yontemde kaydadeger bir antioksidan potansiyel
gostermemisken, demir rediikleyici antioksidan yonteminde minimum antioksidan
potansiyel gostermistir. Kontrol grubuna gore, F. duranii ekstresi verilen farelerde
aclik kan sekeri (FBG), glikozillenmis hemoglobin (Hb Alc), trigliseritler (TG), total
kolesterol (TC) ve diisiikk yogunluklu lipoprotein (LDL-C)’nin plazmadaki
konsantrasyonunda anlamli bir azalma ve siiperoksit dismutaz(SOD), glutatyon
peroksidaz (GPx) ve katalaz (CAT)’1n karaciger ve pankreastaki homojenitelerinde
bir aktivite yliksekligi elde edilmistir. Yine kontrol grubundakilere gore ekstre
verilen farelerde plazmadaki insiilin seviyesi 6nemli derecede yiikselmistir. Ayrica,
alanin transaminaz (ALT), aspartat transaminaz (AST), alkalin fosfataz (ALP),
bilirubin, total protein ve plazmadaki yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL-C),
malondialdehid (MDA)’in karaciger ve pankreastaki homojeniteleri 6nemli derecede
diizeltilmistir. Bu sonuglarla, F. duranii extresinin hem antidiyabetik hem
antihiperlipidemik etkisi oldugunu ortaya koymustur (16).

F. drudeana ve F. huber-morathii’nin metanol ekstrelerinin DPPH ve demir
indirgeyici antioksidan gii¢c yontemi ile antioksidan aktivitelerinin degerlendirildigi
bir caligmada, ekstrelerin her ikisinin de DPPH radikal siipiiriicii yontemde
kaydadeger diizeyde antioksidan potansiyel ve demir indirgeyici antioksidan
yontemde mimimum diizeyde indirgeyici gli¢ gosterdigi gorilmiistiir. F. drudeana
(400 mg kg!) and F. huber-morathii (200 and 400 mg kg™') ekstrelerinin her ikisinin
antidiyabetik  aktivitesi streptozotozin(STZ)-indiikklenmis diyabetik farelerde
degerlendirilmis, diyabetik farelere 14-28 giin boyunca agiz yoluyla uygulanmasi
sonucunda farelerin aglik kan sekerinde bariz indirgeme ve insiilin seviyelerinde
yiikselme gozlenmistir. Ayrica, glikozillenmis hemoglobin (HbAlc), trigliseridler
(TG), total kolesterol (TC), diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL)’nin plazma

konsantrasyonlarinda anlamli bir indirgeme ve siiperoksit dismutaz (SOD), glutatyon
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peroksidaz (GPx), katalaz (CAT) ve glutatyon (GSH)’un karaciger ve pankreas
homojenatlarindaki aktivitesinde yiikselme gozlenmis. Bununla birlikte, diyabetik
farelerde plazmadaki alanin transaminaz (ALT), aspartat transaminaz (AST), alkalin
fosfataz (ALP), bilirubin, total protein ve yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL)
seviyelerinde ve de karaciger ve pankreas homojenatlarinda malondialdehit (MDA)
seviyesinde oOnemli derecede dilizelme olmustur. Biyokimyasal sonuglar
histopatolojik bulgularca desteklenmistir. Bu bulgular F. drudeana and F. huber-
morathii ekstrelerinin diyabetik fareler iizerinde 6nemli derecede antioksidan ve
hipoglisemik aktiviteleri oldugunu gostermistir (17).

F. mongolica’dan izole edilen bir grup bilesigin a-glikozidaz enzim inhibitor
aktivitesi test edilmis ve 2,3-Dihidro-7-metoksi-2S*,3R*-dimetil-2-[4,8-dimetil-
3(E),7-nonadienil]-furo[3,2-c]lkumarin hari¢ tiim bilesiklerin belirgin aktif oldugu
belirlenmis(230).

F. assa-foetida (2E)-3,4-dimetoksisinnamil-3-(3,4 diasetoksifenil) akrilat,
miirin makrofaj RAW264.7 hiicrelerinde LPS(lipopolisakkarit)’nin indiikledigi
Nitrik  oksit  iretimi ilizerindeki etkisi arastirilmis aminoguanidin ile
karsilastirildiginda doza bagimli olarak 54.9 um konsantrasyonda % 50 inhibisyon
gostermistir. Ayni konsantrasyon degerinde, MTT metodu ile RAW264.7 hiicreleri
tizerinde belirgin bir sitotoksik aktivite gdstermemistir (276).

F. gumosa’dan elde edilen aurapten ve farnesiferol A’nin asetilkolinestraz
(AchE) inhibitér konsantrasyonlar1 (ICso), fizostigmin (0.8 pg/ml) ile
karsilatirildiginda sirasiyla 47 pg/ml ve 17 pg/ml olarak bulunmustur (152). Bagka
bir calisma F. asafoetida’dan elde edilen umbelliferon ve ferulik asitin
asetilkolinesterazin kompetetif inhibitorii olduklarini gostermistir (277). F. lutea
tiiriiniin ¢igeklerinden elde edilen ugucu yag da belirgin anti-asetilkolinesteraz etki
gostermistir  (278) F. gummosa’da eldilen oleo gum resin (galbanum)’in
antikolinesteraz aktivitesi, aktivite yonlendirmeli fraksiyonlama ile degerlendirilmis
ve elde edilen bilesiklerden (deasetilkellerin, kellerin, umbelliferon, 5’-
asetoksiaurapten, 5’-hidroksiaurapten ve farnesiferol B) kellerin, 10.6 uM
konsantrasyon ile %50 inhibisyon gostererek, fizostigmin ile karsilastirildiginda

(ICs0: 2.91 uM) en etkili AChE inhibitdrii olarak bulunmustur (140).
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F. heuffelii toprak alti kisimlarindan elde edilen kloroform ekstresi ve bu
ekstreden izole edilen metabolitlerin spazmolitik aktiviteleri spontan kontraksiyon,
asetilkolin ve KCl kontraksiyonu modelleri ile izole fare ileumunda test edilmistir.
Ekstre ve izole edilen bilesiklerden 2,3-Dihidro-7-hidroksi-2S*,3R*-dimetil-2-[4,8-
dimetil-3(E),7-nonadienil]-furo[3,2-c]kumarin, her ii¢ test modelinde de doza
bagiml etki gostermistir. Latifolon, spontan ve KCI kontraksiyonunda etkili olurken,
dshamiron, asetilkolin kontraksiyonunda orta derece etkili bulunmustur. Ayrica
ekstre in-vitro, izole fare trakesinde, KCl indiiksiyonlu kontraksiyonda doza bagimli
etki gostermistir (191).

F. asafoetida sulu ekstresinin artan konsantrasyonlar1 (2.5, 5 ve 10 mg/mL),
10 nM atropin ve tuzun, kobay trake diiz kas muskarinik reseptorleri iizerindeki
etkisinin arastirildigir calismada, ekstrenin yiiksek konsantrasyonunda elde edilen
EC50 degerinin tuz ile karsilastirildiginda daha yiiksek oldugu; metakoline verilen
maksimum yanitin, tuzunkinden belirgin derecede diisiik oldugu; elde edilen CR-1
(konsantrasyon orani-1) degerlerinin tiim konsantrasyonlarda atropine gore yine
belirgin derecede diisiik oldugu belirlenmis. Sonuglarin, trake diiz kas muskarinik
reseptorler iizerinde bir inhibitor etki gosterdigi belirtilmektedir (279).

F. sinaica koklerinin etanol ekstresinin fare ve kobay rahim diiz kaslarindaki
etkisi izole organda incelenmis ve ekstrenin doza bagimli olarak, fare ve kobay rahim
diiz kaslarindaki spontan hareketi ve oksitosinle olusturulan kasilmalar1 inhibe ettigi
goriilmiis (14).

F. sinaica koklerinin etanol ekstresinin tavsan ve kobay diiz kaslar1 iizerine
etkisi izole bagirsak, trake ve aort segmentlerinde incelenmis ve ekstrenin tavsan
jejunum ve kobay ileum kaslarinin spontan hareketini ve asetikkolin ile indiiklenen
kasilmalar1 inhibe ettigi goriilmiistiir. Ayrica, asetilkolin ile indiiklenen trakeal diiz
kas kasilmaslarim1 ve histamin ile indiklenen kobaylarinin trakeal diiz kas
kasilmalarini, norepinefrin ile indiiklenen tavsan aort kasilmalarini inhibe ettigi
goriilmiistiir. Etkiler doza bagimli olarak ve geri doniislii olarak gozlenmistir (15).

F. ovina sulu ekstresinin tavsan ve kobay, izole bagirsak, trake ve aort
segmentleri iizerine etkisinin arastirildigi bir diger calismada, ekstrenin tavsan
jejunum, kobay ileum kaslarmin spontan hareketlerini ve asetilkolin ile indiiklenen

kasilmalar1 inhibe ettigi bulunmustur. Ayrica, asetilkolin ile indiiklenen tavsan
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trakeal diiz kas kasilmalarini, histamin ile indiiklenen kobay trakeal diiz kas
kasilmalarint da inhibe ettigi, etkilerin doza bagimli ve geri doniisli oldugu
belirlenmistir. Norepinefrin ile indiiklenen tavsan ve kobay aortik kasilmalar1 inhibe
etmedigi goriilmiistiir (13).

F. hermonis koklerinin yagindan izole edilen ferutinin, teferin, teferidinin,
farelerde karregenanla uyarilmis penge 6demi modelinde, antiinflamatuvar 6zellikleri
degerlendirilmis. Ferutinin ve teferin 100 mg/kg dozda etkili bulunurken, teferidinde
herhangi bir aktivite gozlenmemis, aksine karragenan enjeksiyonundan 2 ve 3 saat
sonrasinda belirgin bir proenflamatuvar etki gostermistir (59).

F. hermonis koklerinin asetonik ekstresinin disi farelerin seksiiel davraniglari
tizerindeki etkisinin arastirildi@i bir calismada, seksiiel hassasiyet, gebelikle
sonuglanan seksiiel davranig ve tempolu ciftlesme davranisi, ovariektomize, estradiol
benzoat, progesteron ve ardindan akut (30 and 60 mg/kg) veya subkronik (10 ardisik
giin boyunca, 1 and 10 mg/kg,) F. hermonis verilmis disi farelerde test edilmis, akut
(60 mg/kg) ve subkronik (1 and 10 mg/kg) bitki ekstresi uygulamasinin ardindan
lordoz yanitinda belirgin bir azalma goézlenmistir. Benzer sekilde ekstre verilmis
farelerde estradiol benzoat ve progesteron kontrol gruplariyla karsilastirildiginda,
gebelikle sonuclanan seksiiel davranista azalma goriiliirken, tempolu ¢iftlesme
davraniginda bir fark gézlenmemistir. Bu durum, hormon verilmis disi farelerde F.
hermonis ekstresinin antidstrojenik etkisi oldugunu gostermektedir (280).

F.  hermonis komponentleri olan ferutinin, teferin ve teferidin’in
ovariektomize, disi farelerin seksiiel davramiglar1 iizerindeki etkisi arastirilmis.
Estradiol ve progesteron hormonlar1 uygulanmis farelere, oral gavaj ile akut
ferutinin, teferin ve teferidin verilmis, ardindan fareler, partner sec¢imi, seksuel
hassasiyet, gebelikle sonuglanan seksiiel davranis ve tempolu ciftlesme davranist
yoniinden degerlendirilmis, partner seciminde bir farklilik gozlenmezken benzer
sekilde tempolu ¢iftlesme davramisinda da kontrol grubuna gore bir farklilik
gozlenmemistir. Bu nedenle maddelerden higbirinin seksiiel motivasyonu degistirme
potansiyeli gostermedigi, diger taraftan yalnizca ferutin’in disi seksiiel hassasiyeti

inhibe ettigi belirlenmistir (60).
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3 GEREC VE YONTEM

3.1 Fitokimyasal Calismalar

Calismamizda, Tirkiye Florasinda dogal olarak yetisen, iizerinde yeterli
calisma bulunmayan F. caspica’nin kayith kullanilis amacini (antidiyabetik)
aciklayabilmek, F. halophila ile fitokimyasal igerik ve aktivite acisindan
benzerliklerini kiyaslayabilmek {izere, bitkilerin toprak alt1 ve taprak isti
kisimlarinin farkli ekstreleri tizerinde ¢esitli in vitro antioksidan, asetil kolinesteraz
inhibitoér ve antimiktobiyal aktivite ¢alismalar1 ylriitilmiistiir. F. caspica bitkisinin
toprak istii kisimlarinin fitokimyasal calismalari yapilarak bilesenlerin yapilari

spektroskopik yontemler ile aydinlatilmisgtir.

3.1.1 Bitkisel Materyal

F. caspica Bieb. bitkisi, 23 Haziran 2011 tarihinde Nallihan-Davutoglan Kus
Cenneti’'nden (Ankara) toplandi. Bitkisel materyale ait herbaryum Ornekleri
Hacettepe Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Herbaryumu’nda saklanmaktadir (HUEF
11003).

F. halophila Pesmen bitkisi, 19 Haziran 2013 tarihinde Sereflikochisar-
Kaldirim Tuzlalari’ndan (Ankara) toplandi. Bitkisel materyale ait herbaryum
ornekleri  Hacettepe  Universitesi ~ Eczacihik  Fakiiltesi ~ Herbaryumu’nda

saklanmaktadir (HUEF 13002).

3.1.2 Kimyasal Maddeler

Kimyasal kati maddeler  :Vanilin, Potasyum Ferrisiyanit, Trikloroasetik Asit,
Demir (I1I), Kloriir, Bakir (II) Kloriir, Neokuprin, Amonyum Asetat, 2,2’azino-bis(3
etilbenzotiazolin-6-siilfonik asit (ABTS), Potasyum Persiilfat, 6-hidroksi-2,5,7,8-
tetrametilkroman-2-karboksilik asit (trolox), 2,2-difenil-1-pikrilhidrazil (DPPH),
Aliiminyum (IIT) Kloriir, Potasyum Asetat, Asetiltiyokolin, Ditiyobisnitrobenzoik
Asit
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Kimyasal sivi maddeler Folin—Ciocalteu reaktifi

Solvanlar :Aseton, asetonitril, diklorometan, etilasetat, kloroform,

metanol, etanol, n-hekzan, n-butanol, t-butanol, siklohekzan, siilfiirik asit, toluen

Adsorbanlar :Kromatografik calismalarda adsorban olarak normal
faz silika jel, ters-faz silika jel C-18 ile sefadex LH-20 dolgu materyalleri; Ince
tabaka kromatografisi ¢alismalarinda normal faz ve ters faz silika jel ile kaplanmis

hazir aliminyum ve cam plaklar kullanilmistir.

Revelator :Vanilin/H2SO4 (Vanilin’in derisik siilfiirik asit igindeki
% 1’lik ¢ozeltisi) ve Serik siilfat (2,0 g seryum (IV) siilfat tetrahidratin 100 mL%
10’luk H2SOy4 igindeki ¢ozeltisi)

ITK ve p-ITK Solvan sistemleri: CHCl;-MeOH-H,0 (90:10:1; 80:20:2; 70:30:3;
61:32:7); EtOAc-MeOH-H>O (100:17:13; 100:13,5:10)

Toluen-EtOAc-Asetonitril (40:9:1; 5:2:3)

n-Hekzan-Aseton, n-Hekzan-EtOAc ve Toluen-EtOAc’1n fraksiyon polaritesine gore

degisen oranlar1

Kolon Kromatografisi Solvan Sistemleri: n-Hekzan-Aseton, n-Hekzan-EtOAc ve
Toluen-EtOAc (100:0—0:100 Silikajel KK)
H>0-MeOH (100:0—0:100 VSK)
n-Hekzan:CH>Cl:EtOH (7:4:1 Sefadex)
LC-MS: A: Asetonitril:su:formik asit (10:89:1)
B: Asetonitril:su:formik asit (89:10:1)
A:B(90:10—10:90), 40 dk., 40°C
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3.1.3 Kaullanilan Aletler ve Gerecler

Kiitle Spektrometresi (HR ESI-MS): Bruker micro Tof Q.

LC-MS/MS: Shimadsu 20A HPLC sistemi ve Absciex 3200 Q-Trap MS-MS
dedektdr, Kolon: 250 x 4.6 mm, 5 um oktadesil silika igeren analitik.kolon

Liyofilizator: Virtis Benchtop K

NMR Spektrometresi: 'H NMR: Agilent-NMR-vnmrs600 (600 Mhz)
3C NMR: Agilent-NMR-vnmrs600 (150 Mhz)

PH-metre: Hanna pH 211

Rotavapor: Buchi R-210

Ultrasonik Banyo: Transsonic 570

UV Lamba: Camag

UV spektrofotometre ve mikroplaka okuyucu: BIO-TEK, pQuant (MXQ 200)
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3.1.4 Kromatografik Yontemler

ince Tabaka Kromatografisi (ITK)

Kromatografik  yontemlerle  gergeklestirilen ayirim ve  izolasyon
caligmalarinin takibinde normal faz ve ters faz silika jel ile kaplanmis hazir

alliminyum ve cam plaklar kullanilmistir.

Adsorban :Silika jel (aliiminyum hazir plak, Kieselgel 60 F254,
0.20 mm, Merck, Art. 5554)

Solvan sistemleri :“3.1.2. Kimyasal Maddeler ” kisminda belirtilmistir

Lekelerin belirlenmesi :UV2s4 ve UVizee nm; Vanilin/siilfiirik asit ve Serik

Siilfat piiskiirtiilmesinin ardindan 105 °C’de 1-2 dakika 1sitma ile

Preparatif Ince Tabaka Kromatografisi (p-ITK)

Solvan sistemleri :“3.1.2. Kimyasal Maddeler » kisminda belirtilen

solvan sistemleri

Adsorban :Kieselgel 60 F254, 0.20 mm, Merck, Art. 5554 hazir
Aliiminyum plaklar
Tatbikler :Fraksiyonlar, 20 cm genigligindeki Aliiminyum plaga

20 mg’dan fazla olmayacak sekilde, tam ya da yarim plaga tatbikler yapilip,
fraksiyon iceriginin yogunluguna ve maddelerin siiriiklenme mesafelerine gore bir ya

da birden fazla siiriikleme yapilir.

Lekelerin belirlenmesi :UV2ss ve UV3es nm’de UV aktif maddeler; plagin
kenarindan 1 cm genisliginde kesilen kisma reaktif piiskiirtiilmesinin ardindan UV

aktif olmayan maddeler belirlenir.
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Silika Jel Kolon Kromatografisi (Silika jel KK)

Adsorban :Silika jel (Kieselgel 60, 70-230 mesh, Merck, Art.
7734 ve 230-400 mesh, Merck, Art.9385)

Solvan sistemleri :“3.1.2. Kimyasal Maddeler ” kisminda verilmistir

Kolonun hazirlanmasi :Tatbik edilecek ekstre ya da fraksiyonun miktarina
gore belirlenen miktarda silika jel tartilarak eliisyona baglanacak solvan sistemi ile
kanistirilir ve alt ucu pamukla kapatilmis cam kolona aktarilir. Kolondaki adsorbanin
oturmasi igin, eliisyona baslanacak solvan sistemi bir silire kolondan gegirilir.
Adsorban iizerinde 2-3 mm solvan birakilir ve numune yas ya da kuru tatbik
yontemiyle kolona tatbik edilir. Adsorban ylizeyinin bozulmamasi i¢in {izerine

pamuk yerlestirilir ve ilk solvan sistemi ge¢irilerek eliisyona baslanir.
Vakumlu Sivi Kromatografisi (VSK)

VSK, 6n fraksiyonlama amaciyla kullanilmistir. Ayirimda, ters faz silika jel
(LiChroprep C18) materyali ile doldurulmus G4 filtreli kolonlar kullanilmstir.
Numune tatbikinin ardindan, belirlenen solvan sistemlerinin, bir vakum pompasi
yardimiyla kolondan gegirilmesi saglanmig ve solvan sisteminin polaritesinin

artirilmast ile kolona devam edilmistir.

Adsorban :LiChroprep C18 (25-40 um, Merck)

Kolon :4,5x25cm

Solvan sistemleri :“3.1.2. Kimyasal Maddeler” kisminda verilmistir
Kolonun Hazirlanmasi :Yeterli miktarda adsorban, G4 filtre tasiyan cam

kolona (4,5 x 25 cm) metanolle karistirilarak doldurulur ve bir siire metanol
gecirilerek kolonun oturmasi saglanir. Daha sonra, su ylizdesinin yavas yavas
arttirildig solvan sistemleri gegirilerek, kolon, en son su ile sonrasinda ise eliisyona

baslanacak solvan sistemi ile sartlanir.

Numune tatbiki :Numune, ellisyona baslanacak solvan sisteminde

¢oziilebiliyorsa, ¢ozerek, bir pipet yardimiyla; ¢6ziilemiyorsa, kuru tatbik yontemiyle
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kolona tatbik edilir. Kolonun alt ucu vakum erleninin kapak mantarinin ig¢inden
gecirilerek, mantar niiche erleninin agiz kismina yerlestirilir. Vakum agilarak
numune adsorbana emdirilir ve adsorbanin yiizeyinin bozulmasini engellemek
amaciyla iizerine pamuk yerlestirilir. Ilk solvan sistemi kolona eklenerek vakum

yardimiyla fraksiyonlar toplanmaya baslanir.
Kolon Kromatografisi icin Numune Tatbiki

A. Yas tatbik: Bu yoOntem, numune eliisyona baglanacak solvan sisteminde
¢oziilebiliyorsa tercih edilir. Solvan sisteminin ¢ok az bir kisminda ¢oziilen numune,
pastor pipeti yardimiyla kolona tatbik edildikten sonra, kolon muslugu agilarak
adsorbana emdirilir. Adsorbanin yiizeyinin bozulmamasi icin {izerine pamuk

yerlestirilir ve ilk solvan sistemi ile eliisyona baslanir.

B. Kuru tatbik: Numune eliisyona baslanacak solvan sisteminde ¢oziinmiiyorsa bu
yontem tercih edilir. Cok iyi ¢6ziindiigii bir solvanin ¢ok az bir miktart (1-2 ml)
icinde ¢6ziilen numune, uygun miktarda adsorban ile karistirilir. Karigim kuru olarak,
tizerinde 1-2 cm solvan birakilmis kolona aktarildiktan sonra, adsorban yiizeyinin
bozulmasini engellemek i¢in {lizerine pamuk yerlestirilir ve ilk solvan sistemi ile

elisyona baslanir.

Sephadex Kolon Kromatografisi (Jel Filtrasyon)

Dolgu materyali :Sephadex LH-20
Solvan sistemi :MeOH, n-Hekzan-CH>Cl>-EtOH (7:4:1)
Kolonun hazirlanmasi :Sephadex LH-20 uygun miktarda baslangi¢ solvani ile

karistirilip, alt ucuna pamuk yerlestirilmis cam kolona aktarilir. Adsorbanin kolona
oturmasi i¢in bir miktar solvan gecirilir ve numune tatbiki i¢in kolonun {ist kisminda

az miktada solvan birakilir.

Numune tatbiki :Yeterli miktarda eliisyon solvani icinde ¢oziilen
numune, pastor pipeti yardimiyla kolona tatbik edilerek sefadexe emdirilir. Adsorban
yiizeyinin bazulmasini1 énlemek amaciyla {izerine pamuk yerlestirilir. Solvan sistemi

gecirilerek eliisyona baglanir.
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3.1.5 Ekstraksiyonlar

F. caspica ve H. halophila bitkilerinin toprakiistii kisimlar1 ve koklerinin
ekstraksiyon yontemlerine, literatiir taramalar1 ve ITK denemeleri sonucu karar verilmistir.
Bitki tozlar sirasiyla petrol eteri, kloroform ve metanol ile 40 °C’de, rotavaporda vakum
uygulanmaksizin ekstre edilmistir. Sadece F. caspica’nin toprakiistii kisimlarinin
ekstraksiyonuna kloroform ile baslanmis olup, metanol ekstresi, etilasetat ve n-butanol ile
partisyon islemine tabi tutulmustur. Bdylece, toplam 13 ekstre hazirlanmis, izolayon
calismalart F. caspica’nin toprakiistii kisimlarinin kloroform ve etilasetat ekstreleri
tizerinden yliriitiilmistiir. Ekstraksiyon ve partisyon iglemleri asagida sematize edilmistir.

1.

CHCI; Ekstresi
27g

F. caspica-TU 1 CHCI3(5 L x 8)
597 g w— ekstraksiyon

l 2
MeOH (5 L x 4)
ekstraksiyon

MeOH Ekstresi
64 g

—)

,
n-BuOH ile
+ H,O == | partisyon/8g

EtOAc ile
partisyon/5 g

F. caspica-Kok
F. halophila-TU
F. halophila-Kok

MeOH ile
Ekstraksiyon

Petrol eteri ile
Ekstraksiyon

CHCl; ile
Ekstraksiyon

Sekil 3.1 F. caspica ve F. halophila tiirlerinin toprakiistli kisimlar1 ve
koklerinin ekstraksiyonu



3.1.6 Izolasyon Calismalari

F. caspica TU
CHCI, Ekstresi

27g
SKK
n-Hekzan:EtOAc
95:5-0:100
|
] |
Fr.32-39 Fr.44-50
577 mg 300 mg
SKK SKK
n-Hekzan:Aseton n-Hekzan:EtOAc
95:5-90:10 90:10
]
r - I
Fr.20-21 Fr.43-49 Fr.12-15
30 mg 150 mg 77,5 mg
p-ITK SKK p-ITK
n-Hekzan:Aseton n-Hekzan:Aseton Toluen:EtOAc:Asetonitril
60:40 90:10-0:100 40:9:1
FC-4A/4B Fr.11-14 FC-5A/5B
10 mg 60 mg 40,4 mg
Sefadeks
S.hexan-CH,Cl,:EtOH
(7:4:1)
Fr.3-4
40 mg
p-ITK
n-Hekzan:EtOAc
60:40
FC-2
26 mg

Sekil 3.2

F. caspica lizerinde yapilan izolasyon ¢alismalari



Sekil 3.2

F. caspica TU
CHCI, Ekstresi

27¢g
SKK
n-Hekzan:EtOAc
95:5-0:100
Fr.66-69
lg
SKK
Toluen:EtOAc
80:20-0:100
|
| |
Fr.12-15 Fr.20-22
145.5 147.8 mg
SKK SKK
Toluen:EtOAc Toluen:EtOAc
97:3-92.5:7.5 96:4-91:9
Fr.31-37 Fr.51-58
84.5 mg 16 mg
Sefadeks p-ITK
S.hexan-CH,Cl,:EtOH Toluen:EtOAc: Asetonitri
(7:4:1) 40:9:1
Fr.12-17 FC-1
62 mg 6 mg
p-ITK
Toluen:EtOAc: Asetonitril
40:9:1
FC-3
10 mg

F. caspica tizerinde yapilan izolasyon ¢alismalar: (Devam)

144
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F. caspica TU

EtOAc Ekstresi
55¢g
|
RP-VSK
H,0-MeOH
100:0-0:100
']
u I T 1
Fr.11-14 Fr. 15-16 Fr. 19-22 Fr.23-28
200 mg 100 mg 100 mg 86.5 mg
I | | |
RP-VSK SKK SKK SKK
H,0-MeOH CHCl;:MeOH EtOAc:MeOH:H,0 CHCI;:MeOH
| | | |
Fr.4-8 Fr.30-35 Fr. 10-17 Fr.54-84
40 mg 30 mg 15 mg 27 mg
| I | I
p-ITK p-ITK p-iTK Sefadeks
CHCl;:MeOH:H, CHCl;:MeOH:H20 EtOAc:MeOH:H,0 MeOH
I I | FC-7
FC-9 FC-8 FC-6 13.2 mg
10 mg 10 mg 7 mg
Sekil 3.2 F. caspica lizerinde yapilan izolasyon ¢alismalar1 (Devam)
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3.2 Farmakolojik Calismalar

3.2.1 Antioksidan Kapasite Tayin Yontemleri

FRAP (Demir Rediikleyici Antioksidan Kapasite)

Deneyin yapilisi: Elde edilen tiim materyallerin farkli konsantrasyonlardaki 1
ml ¢ozeltilerine 2.5 ml fosfat tamponu (0.1 M, pH 6.6) ve 2.5 ml potasyum
ferrisiyanit (K3Fe(CN)s) (%1, a/h) ilave edilmesinden sonra karigim, 50°C’de 20
dakika inkiibasyona birakilmis ve daha sonra bu karisima 2.5 ml %10’luk
trikloroasetik asit (TCA) ilave edilmistir. Tiiplerdeki ¢ozeltiler kuvvetlice
calkalandiktan sonra soliisyonun 2.5 ml’sine, 2.5 ml distile su ve 0.5 ml FeCl3 (%0.1
a/h) ilave edilmistir. Ekstrelerin demir-rediikleyici etkilerinin absorbansi, oda
sicakliginda 30 dakika sonra 700 nm’de spektrofotometrik olarak Ol¢lilmiistiir.
Standart olarak kersetin kullanilmis, calisma ii¢ tekrarli yapilmistir. Referans
maddeye gore artan absorbans degerleri, inhibe edici etkinin arttigini gostermis ve

aktivite degerlendirmesi buna gore yapilmistir (281,282)

CUPRAC (Bakir Rediikleyici Antioksidan Kapasite)

Deneyin yapilisi: 1 ml CuCl; (0,01 M) ¢ozeltisi, 1 ml neokuprin (2,9-dimetil-
1,10-fenantrolin) ¢ozeltisi (7.5 mM), 1ml amonyum asetat (CH3COONH4) tamponu
(1 M, pH:7) karisimu {izerine, 0.5 ml test edilecek materyal ve ya standartin farkli
konsatrasyonlardaki ¢ozeltisinden ve 0.5 ml distile su ilave edilip, 30 dakika
karanlikta inkiibasyondan sonra, 450 nm’de absorbans Ol¢limii yapilmistir(283).
Renk siddetindeki artig artan aktiviteyi gdstermistir. Standart madde olarak gallik asit

kullanilmistir ve ¢aligsma {i¢ tekrarlt yapilmistir.
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ABTS Radikal Siipiiriicii Kapasite

Deneyin yapilisi:7 mM 2,2’azino-bis(3 etilbenzotiazolin-6-siilfonik asit)
(ABTS) ve 2.45 mM potasyum persiilfat (K2S20g) cozeltileri 1:0.5 oraninda
karistirilmis ve karigim oda sicakliginda, karanlik ortamda, 12-16 saat bekletilmistir.
Inkiibasyonun ardindan, karisim, etanol ile degisik oranlarda seyreltilerek 734 nm’de
absorbans Ol¢limleri  yapilmistir. Absorbansin  0.7£0.02 olarak olgiildigi
konsantrasyon belirlenmis ve bu derisimdeki 200 pul ABTS ¢ozeltisi, 20 pl degisik
konsantrasyonlardaki test ¢oOzeltisi lizerine ilave edilmistir. 6 dakika karanlikta
inkiibasyondan sonra 734 nm’de absorbans dl¢iimii yapilmistir (284). Standart olarak
trolox (6-hidroksi-2,5,7,8-tetrametilkroman-2-karboksilik asit) kullanilmis ve
sonuclar troloks ekivalen ve % inhibisyon cinsinden hesaplanmistir. Caligma {i¢

tekrarli olarak yapilmistir.

DPPH Radikal Siipiiriicii Aktivite

Deneyin Yapihisi: Test edilecek Ornekler ve standartin etanol g¢ozeltileri
tizerine DPPH’nin etanolde ImM konsantrasyondaki ¢ozeltisinden ilave edilmistir.
Numunelerin, DPPH radikalini inhibisyonundan sonra, geri kalan DPPH’in
absorbansi, oda sicaklifinda radikal ilave edildikten 30 dakika sonra 517 nm’de
Olciilmiistiir (285). Radikal siipiiriicti aktivite, ortamda sadece DPPH ve etanoliin
bulundugu koriin absorbansindan (A,), numuneler ve standartin verdigi absorbansin
(Amadde) ¢ikarilmast ile hesaplanmigtir. Standart olarak kersetin kullanilmistir. Tiim
materyallerin % inhibisyon degerleri licer kez tekrarlanarak asagidaki formiille

hesaplanmuistir.

% Inhibisyon: (Ao-Amadde/Ao)x100
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Total Fenol Miktar Tayini (Folin—Ciocalteu Yontemi)

Deneyin Yapihisi: Test materyallerinin farkli konsantrasyonlardaki 2 ml
¢ozeltilerine 10 ml Folin—Ciocalteu (1:10) reaktifi ve 8 ml NaxCOs (% 7.5) eklenmis
ve karistirilmistir. Oda 1sisinda 2 saat inkiibasyonun ardindan 765 nm’de absorbans
Olctimii yapilmistir (286). Standart olarak gallik asit kullanilmis, sonuglar gallik asit

ekivalen olarak verilmis ve ¢alisma ti¢ tekrarli yapilmistir.

Total Flavonoit Miktar Tayini

Deneyin Yapilisi: Test materyallerinin farkli konsantrasyondaki 0.5 ml
cozeltilerileri 1.5 ml % 95’lik etanol, 0.1 ml % 10 AICl;, 0.1 ml 1 M Potasyum
Asetat (CH;COOK) ve 2.8 ml distile su ile seyreltilmistir Oda sicakliginda 30 dk.
inkiibasyondan sonra 415 nm’de absorbans dl¢iimii yapilmistir (287). Standart olarak

kersetin kullanilmis ve sonuglar kersetin esdegeri olarak verilmistir.

3.2.2 Asetilkolinesteraz inhibitor Aktivite

Deneyin Yapihisi: Aktivite Olclimleri 25°C’de substrat olarak 5 mM
asetiltiyokolin, 0.125 mM ditiyobisnitrobenzoik asit iceren 500 mM KP (pH 7.4)
ortamina, ekstrelerin farkli konsantrasyonlardaki cozeltileri ve enzim eklenerek
tepkime baslatilmistir (288). Bilesiklerin %50 inhibe edici konsantrasyon (ICso)
degerleri mikroplaka okuyucuda, 412 nm’deki absorbanslar1 {izerinden
hesaplanmistir. ~ Hesaplamalar =~ GraphPad  Prism  yazilimi  kullamilarak

degerlendirilmistir.
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3.2.3 Antimikrobiyal Aktivite

Deneyin Yapilisi: Ekstrelerin bakteri ve mantar suslarina karisi gosterdigi
Minimum Inhibitér Konsantrasyonu (MIK, pg/mL) degerinin saptanmasi
caligmalarinda CLSI’in (Clinical and Laboratory Standards Institute) Onerdigi
mikrodiliisyon yontemi esas almmistir. Bitki ekstreleri, ikisi Gram pozitif
(Staphylococcus aureus ATCC 29213, Enterococcus faecalis ATCC 29212), ikisi
gram negatif (Escherichia coli ATCC 25922, Pseudomonas aeruginosa ATCC
27853) olmak lizere dort bakteri ve {i¢ mantar (Candida albicans ATCC 90028,
Candida krusei ATCC 6258, Candida parapsilosis ATCC 90018) tiirline kars test
edilmistir. Antibakteriyel aktivite i¢in Miiller Hinton siv1 besiyeri, antifungal aktivite
icin L-glutaminli vasat kullanilmistir. Herbir ekstre DMSO iginde ¢Ozllmiis ve
mikrotiter platelerde 2 misli konsantrasyonlar hazirlanmistir. Standart olarak
bakteriler icin Gentamisin, mantarlar i¢in Flukonazol kullanilmistir (64-0.0625
ug/mL). Inkiibasyon islemlerinden sonra, minimum inhibitdr konsantrasyon
degerleri, mikroorganizmalarin goriiniir biiylimelerini inhibe eden en diisiik

konsantrasyon olarak belirlenmistir.
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4 BULGULAR

4.1 Fitokimyasal Caliymalara Ait Bulgular

4.1.1 Furanokumarin tiirevi Seskiterpen

2,3-dihidro-7-hidroksi-2,3-dimetil-2-[4',8'-dimetil-3',7'-nonadienil]-furo[ 3,2,c]Jkumarin

FC-1: C24H3004 (Mol. Ag: 382)

FC-1 maddesi F. caspica bitkisinin toprak tistii kisimlarinin kloroform
ekstresinden, kahverengi-sar1 olarak elde edilmistir. ITK siiriiklenmelerinde
vanilin/H2SO4 reaktifi piiskiirtiilmesinin ardindan 105°C’de 1sitilinca, UV3e6’da
fosforlu sar1 olarak degismektedir. Piiskiirtmenin ardindan olusan turuncu renk,
1sitma ile pembeye, olusan pembe renk ise bekledikge Once mora sonra maviye
doniismektedir.

MS spektrumunda gozlenen m/z 405 [M+Na]* pozitif iyon piki, 'H NMR ve
APT spektroskopik degerleri ile birlikte degerlendirildiginde, bilesigin molekiiler
formiili C24H3004 olarak belirlenmistir. Bilesigin yapisinda yer alan tiim proton ve
karbon sinyallerinin ¢dziimlemeleri 'H NMR, APT, COSY, HMQC ve HMBC

spektrumlar1 yardimiyla yapilmistir.
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'"H NMR spektrumunda, aromatik alanda goriilen ABX sitemine ait Suy 6.86
(dd, J = 8.6/2.3 Hz), 7.18 (d, J = 2.4), 7.53 (d, J = 8.6) proton sinyalleri 1,2,4-
trisiibstitiie benzen halkasini isaret etmektedir. 162.5’de ester karbonili, 103.1 ve
166.1°de katerner karbon sinyalleri goriilmektedir. Bu sinyaller aromatik alanda
goriilen sinyallerle birlikte degerlendirildiginde C-3 ve C-4 konumunda siibstitiisyon
bulunan bir kumarine benzemektedir. dc 166.1°de goriilen katerner karbona ait
sinyal, dc 97.1°da goriilen katerner karbon (C-2) sinyali ve 6c 20.4’te goriilen metil
(2Me) sinyali bu konumlara oksijen komsulugunu isaret etmektedir. oc 41.8’de
goriilen karbon (C-3) sinyaline ait proton (APT spektrumdan tek proton tasidig
goriilmistiir), kumarinin C-3a karbonu ve oc 97.1 (C-2) karbonu HMBC
korelasyonu gostemistir. Bu veriler birlikte degerlendirildiginde yapinin
furanokumarin oldugu diisiiniilmiistiir. 'H NMR ve APT spektrumlar1 8u 1,58 (3H,
s), 1,58 (3H, s), 1,67 (3H, s), dc 16.0, 16.0, 25.6’da 3 olefinik metil grubu; du 1.80
(m), 1.95 (m), 2.04 (m), 2.12 (m)’de 4 metilen sinyali ve du 5.06 ve 5.10°de 2
olefinic proton sinyalleri, yapida prenilasyon olabilecegini diigiindiirmiistiir. Oc
41.7°de gorillen metilen sinyali furanokumarinin C-2 karbonu ile HMBC
korelasyonu gosterdiginden, prenilasyonun bu konumdan oldugu belirlenmistir. Tiim
data, literatiir verileri (226) ile de karsilagtirildiginda molekiiliin yapis1 2,3-dihidro-
7-hidroksi-2,3-dimetil-2-[4°,8’-dimetil-3’,7’-nonadienil]-furo[3,2,c]kumarin  olarak

belirlenmistir.
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Tablo 4.1 FC-1’in '*C ve 'H NMR Spektroskopik Degerleri (CDCls, 1*C: 150
MHz; 'H: 600 MHz)

C/H Atom dc (ppm)  Ou (ppm), J (Hz) HMBCH—C)

2 C 97.1

3 CH 41.8 3.29,q(7.0) C-2,C-3a, C-1',
C-2Me, C-3Me

3a C 103.1

4 C=0 1625

Sa C 156.7

6 CH 103.1 7.18,d (2.4) C-7, C-8, C-5a, C-9a, C-
9b

7 C 161.2

8 CH 113.4 6.86, dd (8.6/2.3) C-6,C,7,C-9a

9 CH 124.1 7.53,d (8.6) C-5a, C-7, C-9b

9a C 105.5

9b C 166.1

' CH, 41.7 1.8 m C-2,C-2

2' CH» 2211 2.12m

3' CH 123.1 5.1,t(7.0) C-5', C-4’Me

4 C 135.9

5' CH, 396 1.95, m C-3', C-4', C-6', C-4'Me

6' CH,  26.6 2.04, m C-5, C-7', C-8'

7' CH 124.1 5.06, t (7.0)

8' C 131.4

9 CHs 256 1.67,s C-7, C-8', C-8'Me

2Me CHs 204 1.46, s C-2,C-1

3Me CH; 14.7 1.31,d (7.0) C-2, C-3a, C-1"

4'Me CH; 16 1.58, s C-3,C-5

8'Me CH; 16 1.58, s C-7, C-9'




Spektrum 4.1 FC-1’in '"H NMR Spektrumu
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Spektrum 4.2

FC-1’in APT Spektrumu
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Spektrum 4.3

FC-1’in HMQC Spektrumu
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Spektrum 4.4 FC-1’in HMQC Spektrumlari



Spektrum 4.5

FC-1’in HMBC Spektrumu

LS



158

Spektrum 4.6 FC-1’in HMBC Spektrumlari
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Spektrum 4.7 FC-1’in HMBC Spektrumlari



160

4.1.2 Asetofenon Tiirevi Seskiterpen

1-(2,4-dihidroksifenil)-3,7,11-trimetil-3-vinil-6(E),10-dodekadien-1-on

FC-2: C23H3203 (Mol. Ag: 356)

FC-2

1-(2',4' -dihidroksifenil)-3,7,11-trimetil-3-vinil-6(E),10-dodekadien-1-on

FC-2 maddesi F. caspica bitkisinin toprak istii kisimlarimin kloroform
ekstresinden, agik kahverengi olarak elde edilmistir. ITK siiriiklenmelerinde reaktif
piskiirtiilmeden o©nce, UV3zes’da goriilen mat sar1 floresans, vanilin/H>SO4
puskiirtiilmesinin ardindan 105°C’de 1-2 dk 1sitilinca UV3¢6’da parlak mor olarak
degismektedir. Isitmanin ardindan plakta beliren maddeye ait pembe leke, 1sitma ve
1sitma sonras1 bekleme siiresine gore pembeden mora dogru degisen ve sonrasinda
solan bir goriinlime sahiptir.

MS spektrumunda gdzlenen m/z 356 [M+H]" pozitif iyon piki, 'H NMR ve
APT spektroskopik degerleri ile birlikte degerlendirildiginde, bilesigin molekiiler
formiili C23H3203 olarak belirlenmistir. Bilesigin yapisinda yer alan tiim proton ve
karbon sinyallerinin ¢dziimlemeleri 'H NMR, APT, COSY, HMQC ve HMBC

spektrumlar1 yardimiyla yapilmstir.
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'"H NMR spektrumunda, ABX sistemine ait 8y 6.36 (1 H, s), 6.37 (d, J =3.0
Hz), 7.64 (d, J =8.2 Hz) aromatik proton sinyalleri yapida trisiibstitiie bir benzen
halkas1 oldugunu gostermektedir. 'H NMR ve APT spektrumlarinda, u 1.58 (3H, s),
1.59 (3H, s),1.68 (3H, s), 6c 16.0, 17.7, 25.7°de 1i¢ olefinik metil grubu ve ou 1.17
(3H, s), dc 23.2’teki katerner karbona bagli metil grubu; du 5.08 ve 5.09°da iki
olefinic proton; 1.53 (m), 1.95 (}),1.95 (}), 2.05 (m) ve 2.89 (d, J =4,1 Hz )’de
gbzlenen metilen sinyalleri ile o 5.86 (dd, J=17.6/10.5 Hz), 4.96 (d, J=17.6 Hz),
5.02 (d, J=11 Hz)’de goriilen vinil sistemi bir seskiterpen {initesini isaret etmektedir.
HMQC spektrumu yardimiyla protonlarin bagli oldugu karbonlar belirlenmistir.
Seskiterpen {initesinin aromatik halkaya, 6c 204.1’de goriilen karbonil karbonu ile
baglandigi, HMBC spektrumunda goriilen uzak mesafe etkilesimleri ile gosterilmistir
(Sekil 1). Aromatik halkanin C-2' ve C-4' karbonlarin kimyasal kayma degerleri
(O0c 165.5, 162.6), bu karbon atomlar1 iizerinde -OH grubu bagl oldugunu
gostermekdedir. Tiim veriler, literatiir degerleriyle (106) karsilastirilarak molekiiliin
yapist, 1-(2',4'-dihidroksifenil)-3,7,11-trimetil-3-vinil-6(E),10-dodekadien-1-on

olarak belirlenmistir

Sekil 4.1 FC-2’nin 'H-'3C uzak mesafe etkilesmeleri
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Tablo 4.2 FC-2’nin *C ve 'H NMR Spektroskopik Degerleri (CDCls, 1*C: 150
MHz; 'H: 600 MHz)

FC-2
C/H Atom dc (ppm)  du (ppm),J (Hz) HMBC(H—C)
1 C=0 204.1
2 CH, 47.1 2.89d (4,1) C-1, C-3, C-4, Vinil-Ch,

3-Me
3 C 40.3
4 CH2,  41.1 1.53 m C-3,C-5
5 CH, 228 1.95 F C-4,C-6
6 CH 124.2 5.09 t C-5, C-8, C-TMe
7 C 135.1
8 CH>  39.7 1.95 t C-7,C-9, C-10, C-7Me,
9 CH,  26.7 2.05m C-7, C-8, C-10, C-11
10 CH 124.3 5.08 T C-12,C-11Me
11 C 131.3
12 CH; 257 1.68 s C-10, C-11, C-11Me
3Me CH; 232 1.17 s C-2, C-3, C-4, Vinil-Cp,
TMe CH; 16 1.58 s C-6, C-7, C-8
11Me CH; 17.7 1.59s C-10, C-11, C-12
Vinil-CH 145.7 5.86dd C-2,C-3,C-4,C-3Me
(17.6/10.5)
Vinil-CH» 112.2 4.96 d (17.6) C-3
5.02d(11) C-3

' C 115.1
2' C 165.5
3' CH 103.5 6.36s C-2',C4, C-5
4 C 162.6
5' CH 107.6 6.37d(3) C-1, C-3'
6' CH 133.2 7.64d (8.2) C-4', C-2', C-1

+ Sinyal ortiismesi sebebiyle J degerleri dlgiilememistir



Spektrum 4.8

FC-2’nin '"H NMR Spektrumu
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Spektrum 4.9

FC-2’nin APT Spektrumu

P91



Spektrum 4.10

FC-2’nin HMQC Spektrumu
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Spektrum 4.11 FC-2’nin HMQC Spektrumlari
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Spektrum 4.12 FC-2"nin HMQC Spektrumlari
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Spektrum 4.14 FC-2’nin HMBC Spektrumlari
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Spektrum 4.15 FC-2’nin HMBC Spektrumlari
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Spektrum 4.16 FC-2’nin HMBC Spektrumlari
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Spektrum 4.17 FC-2’nin HMBC Spektrumlari
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4.1.3 Benzofuran Tiirevi Seskiterpen

3-(4',8' -dimetilnona-3',7'-dienil)-2,3-dimetil-2,3-dihidrobenzofuran-6-ol

FC-3: C21H300; (314.1517)

FC-3 kodlu madde F. caspica bitkisinin toprakiistii kistmlarinin kloroform

ekstresinden renksiz olarak elde edilmistir.

MS spektrumunda gozlenen m/z 314.1517 [M+H]" pozitif iyon piki, 'H NMR
ve APT spektroskopik degerleri ile birlikte degerlendirildiginde, bilesigin molekiiler
formiilii C21H300; olarak belirlenmistir. Bilesigin yapisinda yer alan tiim proton ve
karbon sinyallerinin ¢dziimlemeleri 'H NMR, APT, HMQC ve HMBC spektrumlari
yardimiyla yapilmistir.

'H NMR spektrumunda aromatik sahada goriilen ABX sistemine ait Su 7.55
(dd, J = 8.6/1.9 Hz), 7.21 (d, J = 2.2 Hz), 6.87 (dd, J = 8.6/2.2 Hz) aromatik proton
sinyalleri yapida trisiibstitiie bir benzen halkas1 oldugunu gostermektedir. oc
161.3’teki sinyal C-6 karbonuna bagli bir OH grubuna atfedilmistir. APT
spektrumunda ise aromatik halkaya ait karbonlar disinda sayilan alifatik alana ait 15
karbon, yapida bir seskiterpen iinitesi olabilecegini diisiindiirmiistiir. oy 1.45 (3H, s),
1.48 (3H, s), 1.54 3H, d, J=6.8 Hz ), 1.56 (3H, s), 1.64 (3H, s), ¢ 23.4, 16.0, 13.9,
17.7, 25.7°de goriilen bes metil; ou 5.03 (2H, t, J = 6.8), oc 124 ve 124.1°de goriilen
iki olefinik metin ve du 1.65, 1.88, 1.99, 1.91-2.06’da gozlenen dort metilen sinyali

seskiterpen tlinitesini dogrulamistir. d¢c 93.4 (C-2)’te goriilen metin sinyalinin kayma
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degeri bu konuma bir oksijen komsulugunu isaret etmekte ve. bu metin sinyalinin
protonu ile oc 46.6 (C-3)’daki katerner karbon arasinda HMBC korelasyonu
goriilmektedir. Bu veriler literatiir (252) degerleriyle ile karsilastirildiginda,
seskiterpen iinitesinin fenolik halka ile benzofuran olusturdugu yapiyla benzer
oldugu belirlenmistir. HMBC uzak mesafe etkilesimlerinden yan zincirin ve
metillerden birinin (3 1.45) benzofuran halkasinin C-3 konumundan bagli oldugu,
bir diger metilin (0u 1.54, d¢ 13.9) ise oksijen atomuna komsulugu goriilmektedir.
Yapilan literatiir taramas1 sonucu melekiiliin ilk kez izole edilen yeni bir bilesik
oldugu ve yapinin 3-(4',8'-dimetilnona-3',7'-dienil)-2,3-dimetil-2,3-
dihidrobenzofuran-6-ol oldugu belirlenmistir. Yeni bilesik tarafimizdan caspican

olarak isimlendirilmistir



Tablo 4.3  FC-3’iin °C ve 'H NMR Spektroskopik Degerleri (CDCls, 1*C: 150
MHz; 'H: 600 MHz)

C/H Atom dc (ppm)  du (ppm),J (Hz) HMBC(H—C)

2 CH 93.4 4.64 q (6.7) C-3, C-1'-, C-2Me, C-3Me

3 C 46.6

3a C 105.5

4 CH 124.3 7.54dd (8.6/1.9) C-6,C-7,C-7a

5 CH 113.7 6.87dd (8.6/2.2) C-3a, C-6,C-7

6 C 161.3

7 CH 103.2 7.21d(2.2) C-3a, C-5, C-6, C-7a

Ta C 156.8

I' CH2 34.8 1.65 F C-2,C-3,C-2",C-3a

2' CH» 23.8 1.91-2.06 T C-1, C4

3 CH 124.0 5.03t(6.8) C-2', C-4'Me

4 C 135.3

5 CH: 39.6 1.88 T C-3', C-4', C-6', C-4'Me

6' CH; 26.6 1.99 1 C-4', C-5', C-7', C-8

7 CH 1242 5.03 1 (6.8) 5!

g' C 131.3

9 CH; 25.7 1.64 s C-7', C-8'Me

2Me CH; 13.9 1.54 d (6.8) C-2,C-3,C-5

3Me CH; 23.4 1.45s C-2,C-3,C-1',C-3a

4'Me CH; 16 148 s C-3,C-4', C-5'

8'Me CH; 17.7 1.56 s C-7, C-8, C-9




Spektrum 4.18

FC-3’iin 'H NMR Spektrumu
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Spektrum 4.19

FC-3’iin APT Spektrumu
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Spektrum 4.20 FC-3’iin HMQC Spektrumlari
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Spektrum 4.21 FC-3’iin HMBC Spektrumlari
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Spektrum 4.22 FC-3’tin HMBC Spektrumlari
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4.1.4 Fenilpropanoitler

Laserin

4" Sm
3 e 2
2” \ 3m
O
4'”
2-Epilaserin
4" Sm
3" \ m 2"
2" \ 3m
O
4™

FC-4A/4B: C21H2607 (Mol. Ag: 390)

FC-4A/4B maddesi (laserin ve epilaserin karisimi) F. caspica bitkisinin
toprak {tistli kisimlarmin kloroform ekstresinden, renksiz yagsi bir madde olarak elde

edilmistir. ITK’da reaktif piiskiirtmeden once UVass nm’de mor, UV3es nm’de
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renksiz goriiniirken, vanilin/H2SO4 piiskiirtiilmesinin ardindan 105°C’de 1-2 dk

1sitilinca UV3e6’da koyu mor florensans veren tek bir leke olarak goriilmiistiir.

'"H-NMR ve APT spektrumlarinda piklerin integral degerleri ve birbirini
tekrarlayan goriintiileri yapiin izomerik bir karisima ait ya da simetrik goriintiisii
olan bir yap1 olabilecegini diisiindiirmiistiir. HMBC korelasyonlar1 dikkate
alindiginda izomerik karigim olduguna karar verilmistir.

Toplam 24H degerinde 6n 1.84 (p, J=1.5),1.85(p,J=1.5),1.88 (p,J=1.5
Hz), 1.96 (p, J=1.5Hz ) 1.93 (dq, J =7.3/1.5 Hz), 1.95 (dq, J =7.5/1.5 Hz) ve 1.97
(dq, J =7.3/1.5 Hz), 2.01 (dq, J =7.3/1.5 Hz), 6c 20.5, 20.6, 20.6, 20.6 15.7, 15.7,
15.8, 15.8’de goriilen metil sinyallerinin kayma degerleri ¢ifte bag komsulugunu ve
olefinik metiller olabilecegini diisiindiirmektedir.. Bunlarin yaninda 6c 166.5, 166.6,
167.1 ve 167.2°de goriilen karbonil sinyallerinin metil gruplar1 ile olan HMBC
korelasyonlar1  dikkate alindiginda yapilarda 2 tane anjelat/tiglat oldugu
diistiniilmiistir. ou 5.97, 5.96 6c 101.6’da goriilen 4H degerindeki singlet proton
sinyalleri iki oksijen komsulugu bulunan metilen sinyallerine atfedilmistir..

Aromatik sahada goriilen on 6.56 (d, J = 0.9 Hz), 6.58 (d, J = 1.5 Hz)
sinyalleri meta etkilesim gosteren dort proton sinyalini ve bu protonlarin HMBC
korelasyonu gosterdikleri d¢ 131.6, 131.7, 135.0, 135.4, 143.4, 143.5, 148.9, 149.0
sinyalleri aromatik bir halkay1 isaret etmektedir. dc 135.0, 135.4, 143.4, 143.5, 148.9,
149.0 sinyallerinin diisiik alanda ¢ikmasi aromatik yapida oksijen atomu tasiyan
siibstitiientler olabilecegini diisiindiirmiistiir. ki oksijen atomuna komsu oldugu
diistiniilen ou 5.97 ,5.96, o6c 101.6’da goriilen metilen sinyallerinin yapidaki
stibstitiientlere komsulugu oldugu diisiiniilen &¢ 135.0, 135.4 (C-4") ve 148.9, 149.0
(C-5") karbonlartyla HMBC korelasyonu gostermesi, bu grubun aromatik karbonlara
oksijen kopriisii ile bagl bir yap1 oldugunu diislindiirmiistiir. ou 3.87, d¢ 56.6 ppm’de
gozlenen sinyal, yapilarda aromatik halkaya bagli metoksil gruplarin1 isaret
etmektedir ve aromatik halkanin C-3' (143.5,143.4) konumundan bagli oldugu
HMBC korelasyonu ile belirlenmistir. C-3' karbonunun diisiik alanda verdigi sinyal
de bu sekilde dogrulanmustir.

COSY spektrumunda o 5.76 (H, d, J = 7.4 Hz), 591 (H, d, J = 4) 5.35 (H,
dq, J=7.3/6.5 Hz), 5.28 (H, dq, J = 6.5/4.5) ve 1.16 (3H, d, J= 6.5 Hz), 1.26 (3H, d,
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J = 6.5 Hz) sinyallerinin korelasyon gosterdigi ve ou 5.76, 5.91 sinyallerinin
aromatik halkaya C-1' konumundan bagli oldugu HMBC korelayonu ile
belirlenmigtir. Bu sinyaller fenolik halkaya bagli bir propan iinitesi olarak
diistiniilmiistiir. Anjelat olarak diisliniilen yapilarin fenilpropan iiniitesinin C-1 ve C-
2 konumlarindan bagh oldugu HMBC korelasyonlari ile tespit edilmistir. Tahmin
edilen yapilarin datalar literatiir ile karsilastirildiginda FC-4A/4B’nin laserin ve 2-

epilaserin karisimi oldugu dogrulanmistir (289)



Tablo 44  FC-4A/4B’nin '*C ve 'H NMR Spektroskopik Degerleri (CDCls, '3C: 150 MHz; 'H: 600 MHz)

Laserin Epilaserin
C/H Atom Sc (ppm) Su (ppm), J (Hz) HMBC(H—C) dc (ppm) du (ppm), J (Hz) HMBC(H—C)
1 CH 77.1 5.76 d (7.4) C-2,C-3,C-1,C-2, C-1", C-6' 75.9 591d#) C-2,C-3,C-1',C-2, C-6',C-1"
CH 712 5.35dq (7.3/6.5) C-1,C-3,C-1" 71.6 5.28 dq (6.5/4.5) C-3,C-1"
3 CHs 16.8 1.16 d (6.5) 15.1 1.26 d (6.5)
I C 131.7* 131.6*
2' CH 107.2 6.56 d (0.9) C-1,C-3', C-4, C-6' 106.9 6.56 d (0.9) C-1, C-3', C-4, C-6'
3 C 143.5% 143.4*
4 C 135.4 135.0
5! C 148.9 149.0
6' CH 101.6 6.58 d (1.5) C-1,C-2',C-4, C-5' 101.2 6.58 d (1.5)
7 CHz 101.6 5.97*s C-4', C-5' 101.6 5.96%* s C-4', C-5'
1" C=0 166.6* 166.5*
2" C 127 127
3" CH 139.0 6.09 m 139.3 6.13m
4" CH3 15.8 1.97 dq (7.3/1.5) 15.8 2.01 dq (7.3/1.5)
5" CH3 20.6 1.88p (1.5) 20.6 1.96 p (1.5)
" C=0 167.1* 167.2*
2" C 127.8* 127.7*
3" CH 138.2* 6.05* m 138.3* 6.06* m
4" CH3 15.7 1.93*dq (7.3/1.5) 15.7 1.95* dq (7.5/1.5)
5" CH3 20.6%* 1.85%p (1.5) 20.5% 1.84%p (1.5)
OCH3 56.6 3.87 56.6 3.87

* Sinyaller ¢ok yakin oldugundan hangi maddeye ait oldugu belirlenememistir. Degerler kendi arasinda degisebilir.

¥81



Spektrum 4.23

FC-4A/4B’nin 'H NMR Spektrumu
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Spektrum 4.24

FC-4A/4B’nin APT Spektrumu
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Spektrum 4.25 FC-4A/4B’nin HMQC Spektrumlari
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Spektrum 4.26 FC-4A/4B’nin HMQC Spektrumu
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Spektrum 4.27 FC-4A/4B’nin HMBC Spektrumlari
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Spektrum 4.28 FC-4A/4B’nin HMBC Spektrumu

Spektrum 4.29 FC-4A/4B’nin HMBC Spektrumu
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Spektrum 4.30 FC-4A/4B’nin (FC-4A/4B) COSY Spektrumu
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4.1.5 Steroitler

f-Sitosterol (Stigmast-5-en-3-ol)

Stigmaterol (Stigmast-5,22-dien-3-ol)

HO

FC-5A/5B
p-Sitosterol: C20Hs00 (MA:414)

Stigmasterol: C20H4s30 (MA: 412)
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FC-5A/5B
f-Sitosterol/Stigmasterol

FC-5A/5B bilesikleri, F. caspica bitkisinin toprak istii kisimlarmin
kloroform ekstresinden karisim halinde, beyaz kristaller olarak elde edilmistir. ITK
stiriiklenmelerinde, reaktif piiskiirtmeden dnce UV2s4’de floresans vermeyen madde,
vanilin/H2SO4 piiskiirtiilmesinin ardindan 105°C’de 1-2 dk 1sitilinca, 1sitma siiresi ve
1sitma sonrasi bekleme siiresine gore eflatundan solan bir renge doniisen tek bir leke
olarak gozlenmistir ve FC-5 olarak kodlanmistir. Ancak NMR spektrumlari, FC-5’in
piklerine ait integral degerlerinden, gercekte tek madde olmayip, benzer yapida iki
maddenin (FC-5A/5B) 2:1 oraninda karisimi oldugunu gostermistir.

'"H-NMR spekrumu literatiir (290) verileri ile karsilatirildiginda, FC-
5A/5B’nin sitosterol/stigmasterol karisimi olabilecegi diisiiniilmistiir. Karisimin
NMR spektrumlar1 degerlendirildiginde, on 1.01 , 0.68°de singlet, 0.81 (d, /=7 Hz ),
0.83 (d, J=7 Hz) ve 0.92 (d, J=6,5 Hz)’de dublet, ve 0.84 (t, /=7.1 Hz)’de triplet
metil pikleri goriilmiistiir. Bunun yaninda on 3.51°de hidroksil bagli H-3 protonuna
ait sinyal, du 5.35’de ¢ifte bag lizerindeki H-6 protonuna ait sinyal integralleri 2:1
orandan gelen 3H degerinde goriilmiistiir. 'H-NMR spekrumunda, 8y 5.02 (dd,
J=15.3/8.8 Hz) ve 5.15 (dd, J=15.3/8.8 Hz) sinyallerinin integralleri ise 1H
degerinde goriilmektedir. Sitosterol ve Stigmasterol molekiilleri arasindaki tek fark
C-22 ve C-23 numarali karbonlar arasindaki c¢ifte bag oldugundan, bu sinyaller
stigmasteroldeki bu karbonlara ait protonlara atfedilmistir. Literatiir verileriyle
karsilagtirildiginda FC-5A/5B’ye ait degerlerin f-sitosterol/stigmasterol degerleriyle

uyumlu oldugu (290) ve oranin 2:1 oldugu goriilmiistiir.
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Tablo 4.5 FC-5A/5B’nin 'H NMR Spektroskopik Degerleri (CDCls, 'H: 600

MHz)

H Atom B-Sitosterol  &u (ppm), J (Hz) Stigmasterol

o (ppm), J (Hz)

3 CH 351 m CH
6 CH 535+ CH
18 CH; 1.01's CH;
19 CH; 0.68 s CH;
21 CH; 0.92 d (6.5) CH;
22 CH, CH
23 CH, CH
26 CH; 0.81d (7) CH;
27 CH; 0.83 d (7) CH;
29 CH; 0.84 t (7.1) CH;

3.51m
5.35%

5.02 dd (15.3/8.8)
5.15 dd (15.2/8.8)

T Sinyal ortiismesi sebebiyle J degerleri 6l¢iilememistir



Spektrum 4.31

FC-5A/5B’nin 'H NMR Spektrumu
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4.1.6 Flavonoit Glikozitleri

Kemferol-3-O-f-glukopiranozit

FC-6: C21H20011 (Mol. Ag: 448)

FC-6 maddesi, F. caspica bitkisinin toprakiistii kisimlarinin etilasetat
fraksiyonundan sar1 renkli bir madde olarak elde edilmistir. ITK siiriiklemelerinin
ardindan, NH3; buharmma tutuldugunda sar1 rengin belirginlesmesi, reaktif
puskiirtilmeden 6nce UV2s54 nm’de koyu mor, UV3e nm’de agik sar1, vanilin/H>SO4
reaktifi piiskiirtiilmesinin ardindan 105°C’de 1-2 dk isitilinca sari-kahverengi renk
vermesi bisegin flavonoit yapisinda olabilecegini diisiindiirmiistiir.

'H-NMR ve APT spektrumlarinda goriilen 8u 5.12 (d, J=7.5 Hz) 8¢ 104.6’da
gorillen anomerik proton ve karbon sinyalleri yapida bir oz olabilecegini
diistindiirmiis, anomerik protonun yarilma degeri (J=7.5 Hz) diger oz sinyalleri ile
birlikte degerlendirildiginde ozun f-glukoz oldugu belirlenmistir.

'H-NMR ve APT spektrumlar birlikte degerlendirildiginde molekiilde biri
karbonil (6c 178.2) olmak {izere 9 katerner karbon (C), 11 metin karbonu (CH) ve 1
metilen (CHz) karbonu bulundugu tespit edilmistir. Oz molekiiliine ait sinyaller
ayrildiginda, aglikona ait 15 karbon atomu bulundugu tespit edilmistir

'"H-NMR spektrumu incelendiginde, aromatik bolgede goriilen Su 8.03 (2H,
dd, J=6.9/1.9 Hz) ve du 6.86 (2H, dd, J=6.9/1.9 Hz) sinyalleri AA'BB' sistemini (p-
siibstitiie B halkas1); ou 6.08 (d, J=2.0 Hz) ve on 6.24 (d, J=2.0 Hz) sinyalleri ise
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meta etkilesim gdsteren proton sinyallerini isaret etmektedir. '"H-NMR spektrumunun
aromatik bolgesindeki bu sinyallerle birlikte, karbon sayis1 ve bilesigin ince tabaka
kromatograminda goriilen o6zellikleri dikkate alindiginda yapinin flavonoit oldugu
belirlenmistir. AA'BB' sistemini gosteren sinyaller flavonoitin B halkasini, meta
etkilesime ait sinyaller ise A halkasini isaret etmektedir. APT spektrumunda goriilen
Oc 161.7 (C-5) ve oc 163 (C-7) sinyalleri bu konumlara baglhi —OH gruplarindan
kaynaklanmaktadir ve aromatik alanda goriilen meta etkilesime ait sinyaller ayni
halkadaki H-6 ve H-8 protonlari i¢in karakteristiktir.

HMBC spektrumunda goriilen 'H-'>C uzak mesafe etkilesiminden S-glukozun
anomarik protonunun (éu 5.12, d, J=7.5 Hz) aglikonun C-3 (&¢ 135.3) konumundan
baglandig1 goriilmektedir. Tim veriler literatiir (291) ile karsilastirildiginda

molekiiliin kemferol-3-O-glukopiranozit oldugu belirlenmistir.
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Tablo 4.6  FC-6’nin'*C ve '"H NMR Spektroskopik Degerleri (CD;OD, *C: 150
MHz; 'H: 600 MHz)

C/H Atom dc (ppm)  du (ppm), J (Hz) HMBC

2 C 158.3

3 C 135.3

4 C=0 178.8

5 C 161.7

6 CH 101.2 6.08 d (2.0)

7 C 163.0

8 CH 96.2 6.24 d (2.0) C-9

9 C 158.9

10 C 104.1

' C 122.9

2' CH 132.2 8.03 dd (6.9/1.9) C-2

3 C 116.2 6.86 dd (6.9/1.9)

4' C 161.7

5' CH 116.2 6.86 dd (6.9/1.9)

6' CH 132.2 8.03 dd (6.9/1.9) C-2

1" CH 104.6 5.12d(7.5) C-3

2" CH 75.8 3.38-345 7

3" CH 78.4 3.38-345 7

4" CH 71.3 330t

5" CH 78.1 3.18m

6" CH, 61.6 3.67dd (11.9/2.4)

3.53 dd (11.9/5.4)

T Sinyal ortiismesi sebebiyle J degerleri dl¢iilememistir.



Spektrum 4.32

FC-6'nin '"H NMR Spektrumu
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FC-6"nin APT Spektrumu
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Spektrum 4.34 FC-6’min HMBC Spektrumu
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Kemferol-3-0O-a-ramnopiranozit

OH

OH

FC-7: C21H20010 (Mol. Ag: 432)

FC-7 maddesi F. caspica bitkisinin toprak Ustli kisimlarinin etilasetat
fraksiyonundan sar1 renkli bir madde olarak elde edilmistir. ITK’da, NH3 buharina
tutuldugunda sar1 rengin belirginlesmesi, vanilin/H2SO4 reaktifi piiskiirtiilmesinin
ardindan 105°C’de 1-2 dk 1sitilinca olusan sar1 rengin, daha sonra ag¢ik turuncumsu-
kahverengiye donilismesi bilesigin flavonoit yapisinda olabilecegini gostermistir.

'H-NMR ve APT spektrumlarinda goriilen 8y 5.38 (d, J=1.5 Hz) §c 102.1°de
goriilen anomerik proton ve karbon sinyalleri yapida bir oz olabilecegini
diistindiirmiistiir, anomerik protonun yarilma degeri (J=1.5 Hz) ve &c 16.2, du 0.92
(d, J=5.9)’de goriilen metil (CH3) sinyali, diger oz sinyalleri ile degerlendirildiginde
ozun a-ramnoz oldugu belirlenmistir.

'H-NMR, APT ve HMQC spektrumlar1 birlikte degerlendirildiginde
molekiilde biri karbonil (3¢ 178.2) olmak iizere 9 katerner karbon (C), 11 metin
karbonu (CH) ve 1 metil (CH3) karbonu bulundugu tespit edilmistir. Oz molekiiliine
ait sinyaller ayrildiginda, aglikona ait 15 karbon atomu bulundugu tespit edilmistir.

Aromatik alanda goriillen on 6.19 (d, J=1.8 Hz) ve 6.36 (d, J=1.7 Hz)
sinyalleri meta etkilesimi olan iki aromatik protonu; ou 7.76 (2H, d, J/=8.8 Hz), 6.93
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(2H, d, J=8.8 Hz) sinyalleri ise o-etkisim olan bir AA'BB' sistemini igaret etmektedir.
Bu proton sinyalleri, ITK siiriiklenmelerinde goriilen dzellikleri ve karbon sayisi
dikkate alindiginda yapiin flavonoit oldugu belirlenmistir. AA'BB' sistemindeki
proton sinyalleri p-disiibstitiie benzen halkas1 i¢in karakteristiktir ve flavonoitin B
halkasini1 isaret etmektedir. A halkasindaki C-5 (oc 161.7) ve C-7 (0c 164.7)
karbonlarinin kimyasal kayma degerleri, bu konumlardan bagli —OH gruplarini isaret
etmektedir ve meta etkilesimdeki proton sinyalleri ayni halkadaki H-6 ve H-8
protonlar i¢in karakteristir.

HMBC spektrumunda goriilen 'H-'*C uzak mesafe etkilesiminden o-
ramnozun anomerik protonunun (6u 5.38, d, J=1.5 Hz), aglikonun C-3 (&¢ 134.8)
konumundan baglandigi goriilmektedir. Tim veriler literatiir (292) ile

karsilastirildiginda molekiiliin kemferol-3-O-ramnopiranozit oldugu belirlenmistir.
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Tablo4.7  FC-7’nin '3C ve 'H NMR Spektroskopik Degerleri (CD;OD, *C: 150
MHz; 'H: 600 MHz)

C/H Atom dc (ppm)  Ou (ppm), J (Hz) HMBCH—C)

2 C 157.1

3 C 134.8

4 C=0 1782

5 C 161.7

6 CH 98.5 6.19d (1.8)

7 C 164.7

8 CH 934 6.36d (1.7)

9 C 157.8

10 C 104.4

' C 121.2

2' CH 130.5 7.76 d (8.8)

3 CH 115.2 6.93 d (8.8)

4' C 160.1

5' CH 115.2 6.93 d (8.8)

6' CH 130.5 7.76 d (8.8)

1" CH 102.1 5.38d(1.5) C-3

2" CH 70.5 422 m

3" CH 70.7 3.71 dd (9.1/3.3)

4" CH 71.8 3.32-3.34 7

5" CH 70.4 3.32-3.34 7

6" CH3 16.2 0.92d(5.9)

T Sinyal ortiismesi sebebiyle J degerleri dl¢iilememistir.
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FC-7’nin '"H NMR Spektrumu
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Spektrum 4.37 FC-7nin HMBC Spektrumu
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Kersetin-3-O-f-glukopiranozit

FC-8: C21H20012 (Mol. Ag: 464)

FC-8 maddesi F. caspica bitkisinin toprak {tstii kisimlarinin etilasetat
fraksiyonundan sar1 renkli bir madde olarak elde edilmistir. ITK siiriiklemelerinin
ardindan, NH3; buharmma tutuldugunda sar1 rengin belirginlesmesi, reaktif
puskiirtiilmeden 6nce UV2s54 nm’de koyu mor, UV3g nm’de agik sar1, vanilin/H>SO4
reaktifi piiskiirtiilmesinin ardindan 105°C’de 1-2 dk isitilinca sari-kahverengiye
doniismesi bilesigin flavonoit yapisinda olabilecegini diigiindlirmiistiir.

'H-NMR ve APT spektrumlarinda goriillen Sy 5.13 (d, J=7.25 Hz) &c
105.1°de goriilen anomerik proton ve karbon sinyalleri diger oz sinyalleri yapida bir
o0z olabilecegini diislindiirmiis, anomerik protonun yarilma degeri (J=7.25 Hz) diger
oz sinyalleri ile birlikte degerlendirildiginde ozun f-glukoz oldugu belirlenmistir.

'H-NMR, APT ve HMQC spektrumlar1 birlikte degerlendirildiginde
molekiilde biri karbonil (6c 178.2) olmak tizere 10 katerner karbon (C), 10 metin
karbonu (CH) ve 1 metilen (CH2) karbonu bulundugu tespit edilmistir. Oz
molekiiliine ait sinyaller ayrildiginda, aglikona ait 15 karbon atomu bulundugu tespit
edilmistir.

'"H-NMR spektrumunda aromatik sahada Su 7.9 (d, J=2.12 Hz), 7.45 (dd,
J=8.45/2.14 Hz) ve 6.82 (d, J/=8.45 Hz)’de goriilen sinyaller ABX sistemini, dou 6.39
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(d, J=2.05 Hz) ve 6.16 (d, J=2.05 Hz)’de goriilen sinyaller ise meta etkilesim
gosteren protonlar1 tasiyan iki aromatik halkayi isaret etmektedir. Bu sinyallerle
birlikte, bilesigin ITK siiriiklenmesinde gdsterdigi profil ve karbon sayis1 dikkate
alindiginda yapinin flavonoit oldugu belirlenmistir. ABX sistemini gosteren
protonlar flavonoitin B halkasina, meta etkilesim gdsteren sinyaller ise A halkasini
isaret etmektedir. APT spektrumunda goriilen 6c 162.9 (C-5) ve dc 165.4 (C-7)
sinyalleri bu konumlara bagli -OH gruplarindan kaynaklanmaktadir ve aromatik
alanda goriilen meta etkilesime ait sinyaller ayn1 halkadaki H-6 ve H-8 protonlari
i¢in karakteristiktir.

dc degerleri yakin olan C-2 (158.9) ve C-9 (158.0)’un kayma degerleri ile f-
glukozun aglikona baglanma yeri, HMBC spektrumunda, ozun anomerik protonu
(8n 5.13, d, J=7.5 Hz) ile aglikona ait C-3 (8¢ 135.7) karbonunun 'H-!*C uzak mesafe
etkilesimleri ile belirlenmistir. Tiim veriler literatiir (291). ile karsilastirildiginda

molekiiliin kersetin-3-O-f-glukopiranozit oldugu belirlenmistir.
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Tablo 4.8  FC-8’in '3C ve 'H NMR Spektroskopik Degerleri (Aseton-ds, 1*C:
150 MHz; 'H: 600 MHz)

C/H Atom dc (ppm)  Ou (ppm), J (Hz) HMBC(H—C)
2 C 158.9

3 C 135.7

4 C=0 179.2

5 C 162.9

6 CH 99.8 6.16 d (2.04)

7 C 165.4

8 CH 94.7 6.39 d (2.05) C-9
9 C 158.0

10 C 105.4

I' C 124.1

2' CH 118.1 7.9d (2.12) C-2
3' C 145.3

4' C 149.3

5' CH 1159 6.82 d (8.45)

6' CH 122.7 7.45 d (8.45/2.14) C-2
1" CH 105.1 5.13d(7.25) C-3
2" CH 75.5 3.32-3.38 7

3" CH 78.1 3.32-3.38 1

4" CH 71.0 326 m

5" CH 77.8 322m

6" CH, 628 3.63 dd (11.83/2.46)

3.47 dd (11.78/5.42)




Spektrum 4.38

FC-8’in 'H NMR Spektrumu

11¢



Spektrum 4.39

FC-8’in APT Spektrumu

(444



213

Spektrum 4.40 FC-8’in HMQC Spektrumu

Spektrum 4.41 FC-8’in HMBC Spektrumu
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4.1.7 Benzoikasit Tiirevi

2,4-dihidroksi benzoik asit

COOH

OH

OH

FC-9: C7Hs04 (154)

FC-9 maddesi F. caspica bitkisinin toprakiistii kisimlarinin etilasetat
ekstresinden elde edilmistir. ITK siiriiklemesinde, vanilin/H2SOs  reaktifi
puskiirtiilmesinin ardindan 105°C’de 1-2 dk 1sitilinca pembe renk vermistir.

'H-NMR spektrumunda aromatik sahada ABX sistemine ait Sy 7.65 (d, J =
8.5 Hz), 6.21 (d, J = 8.5/2.4), 6.18 (d, J = 2.3) proton sinyalleri 1,2,4-trisiibstitiie bir
benzen halkasini isaret etmektedir. dc 162.9 ve 164.3’de goriilen karbon sinyallerinin
bu konumdan baglanmig —OH grubundan, &¢ 112.9 sinyalinin ise -COOH grubundan
kaynaklandigr disiiniilmiis ve literatiir (293) verileriyle karsilastirildiginda

molekiiliin 2,4-dihidroksi benzoik asit oldugu belirlenmistir.
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Tablo4.9  FC-9’un '*C ve 'H NMR Spektroskopik Degerleri (CD;OD, *C: 150
MHz; 'H: 600 MHz)

C/H Atom dc (ppm)  du (ppm), J (Hz)
1 C 112.4

2 C 162.9*

3 CH 102.9 6.18,d (2.3)

4 C 164.3*

5 CH 108.9 6.21, dd (8.5/2.4)
6 CH 133.0 7.65,d (8.5)

COOH C=0 -

*Kendi arasinda yer degistirebilir



Spektrum 4.42

COOCH

OH

OH

FC-9’un '"H NMR Spektrumu

91¢



Spektrum 4.43

COOCH

OH

OH

FC-9’un APT Spektrumu

L1T
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4.1.8 F. caspica ve F. halophila Metanol Ekstrelerinin LC-MS Analizi

Ile Karsilastirllmas

Ekstreler, metanolde 10 mg/ml konsantrasyonda hazirlanip, kolona 5 pul
hacminde tatbik edilmis, A: asetonitril:su:formik asit (10:89:1) ve B:
asetonitril:su:formik asit (89:10:1)’ten olusan iki solvan sisteminin kolondan
gecirilmesi ile eliie edilmistir. 40 dakikalik analiz siiresi ve 0.5 ml/dk akis hizinda, B
solvant %10’dan %90’a gradient olarak arttirilmistir.. LC-ESI-MS/MS verileri
Analist 1.6 yazilimi ile toplanmis ve islenmistir. Sonuglar literatiir verileri ile
karsilastirilarak olas1 tanimlamalar Tablo 4.10°da verilmistir.

Analiz sonucuna gore ekstrelerde kinik asit tiirevleri belirlenmistir.
FC/TU/MeOH ekstresinde bulunan Kemferol-3-0-4-glukozit (FC-6), Kemferol-3-O-
a-ramnozit (FC-7), Kersetin-3-0-f-glukozit (FC-8), FH/TU/MeOH ekstresinde; 2,4-
dihidroksi benzoik asit (FC-9) ise FC/K6k/MeOH ekstresinde tespit edilmistir.



Tablo 4.10  F. caspica ve F. halophila’nin toprakiistii ve kok metanol ekstrelerinin LC-MS yontemi ile karsilagtirilmasi
FC/TU/MeOH | FH/TU/MeOH | FC/Kok/MeOH | FH/Kok/MeOH (M-H|" | Fragment Tanimlama
RT /sn RT /sn RT /sn RT /sn
8.9 8.3 - 8.4 353 191, 179, 135 3-kafeoilkinik asit
10.2 9.9 10.2 9.8 353 191, 179,173, 135 5-kafeoilkinik asit
- - - 11.2 515 335,191,179, 161, 135 | 1,3-dikafeoilkinik asit
12.7 - 12.9 12.5 367 191, 173 S-feruloilkinik asit
13.6 13.3 - - 463 301, 271, 255, 179, 151 | Kersetin-3-O-f-glukozit
14.5 - - - 515 i?g: iéi: ig;’ 17, 3,4/4-5-dikafeoilkinik asit
14.7 - 14.9 - 153 109 2,4-dihidroksi benzoik asit
14.8 14.4 - - 447 285, 255,227 Kemferol-3-0-f-glukozit
- 15.2 - - 353 191, 179, 173, 135 Kafeoilkinik asit trv.
- - 154 15.0 515 353,191,179 1,5-dikafeoilkinik asit
15.9 15.7 16.0 515 353,191,179, 173 3,4/4-5-dikafeoilkinik asit
17.1 17.2 - - 431 285,255,227 Kemferol-3-O-a-ramnozit
) 182 ) ) 579 367 gfeoilfemloilkinik asit
i 19.5 i ) 193 179, 161, 133 Dih%droksisinnamik asit

metil ester trv.

- 21.2 - - 301 179, 151 Kersetin/Hesperidin

* Kinik asit tlirevleri (294,295) numarali literatiir datalari ile karsilastirilarak olasi tanimlamalar belirlenmistir.

61¢
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4.2 Aktivite Calismalarina Ait Bulgular

Aktivite ¢alismalart F. caspica ve F. halophila’nin toprakiistii kisimlart ve
koklerinden elde edilen ekstreler iizerinden, antioksidan, asetilkolinesteraz inhibitor

ve antimiktobiyal aktivite olarak gerceklestirilmistir.

4.2.1 Antioksidan Kapasite Calismalarina Ait Bulgular

Antioksidan kapasite ¢alismalart ABTS ve DPPH radikal siipiiriicii kapasite,
bakir rediikleyici antioksidan kapasite ve demir rediikleyici antioksidan kapasite

yontemleri ile test edilmistir.

ABTS Radikal Siipiiriicii Kapasite Tayini

2,2’azino-bis (3-etilbenzotiazolin-6-siilfonik asit (ABTS) ve potasyum
persiilfat (K2S,03) ¢ozeltilerinin karistirilmasi ile olusan mavi-yesil renkli ABTS™*
cozeltisinin antioksidan varliginda renginin giderilmesi ve renk degisiminin
spektrofotometrik olarak Olc¢lilmesi esasina dayanir (284). Oksidasyon ile olusan
ABTS " radikali, antioksidan ile indirgenerek yeniden ABTS’ye doniisiir.

Test edilen esktreler iginde F. caspica’nin toprakiistii kisimlarinin etilasetat
ekstresi ABTS™™ radikaline kars1t doza bagli en yiiksek aktiviteyi gostermistir. En
diisiik aktiviteyi ise petrol eteri ekstreleri gostermistir. Aktiviteler % inhibisyon ve
standart olarak kullanilan Trolox (6-hidroksi-2,5,7,8-tetrametilkroman-2-karboksilik

asit)’un esdegeri cinsinden ifade edilmistir.
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Tablo 4.11  F. caspica ve F. halophila ekstrelerinin ABTS radikal siipiiriicii

kapasite degerleri

Ekstreler (2(:?()11112?111[)11;()(7)(:;.) mg Trolox/g extre
FC/TU/CHCl3 10.58 + 1.21 88.57 +1.24
FC/TU/MeOH 8.85 £0.29 78.66 + 3.07
FC/TU/EtOAc 26.65 £0.17 268.28 + 1.84
FC/TU/n-BuOH 1527 +£0.52 147.06 + 5.53
FC/K6k/PE 479 £ 0.86 35.41+9.21
FC/Kok/CHCl3 14.70 + 0.49 141.03 £5.25
FC/Kok/MeOH 9.91 +0.06 90.00 + 0.61
FH/TU/PE 6.89 +0.17 57.74 +1.84
FH/TU/CHCI3 7.02+0.12 59.16 + 1.23
FH/TU/MeOH 13.71 £0.57 130.40 + 6.05
FH/K6k/PE 4.16+0.29 28.68 + 3.07
FH/K6k/CHCls 5.79 +0.52 46.05 +5.53
FH/Kok /MeOH 6.82 + 0.46 57.03 +£4.91
Trolox 95.09 £0.12 s

DPPH Radikal Siipiiriicii Kapasite Tayini

2.2-Difenil-1-pikrillhidrazil (DPPH") radikal ¢06zeltisinin mor renginin
antioksidan varliginda sariya déonmesi ve degisen renk siddetinin spektrofotometrik
olarak Olciilmesi esasma dayanir. Ortaklanmamis elektron tasiyan DPPH radikali
ortamda bulunan elektron kaynagindan aldigi elektron ile indirgenmis DPPH-H
formuna doniisiir (285).

Test edilen ekstreler ve standart olarak kullanilan kersetin 25, 50,100 ve 200
ng/ml konsantrasyonlarda test edilmis ve F. caspica’nin etilasetat ekstresi doza bagl

en yiiksek aktiviteyi gostermistir.
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Tablo 4.12  F. caspica ve F. halophila ekstrelerinin DPPH radikal siiptirticii

kapasite % inhibisyon degerleri

% Inhibisyon
Ekstreler 25 ng/ml 50 ng/ml 100 pg/ml 200 pg/ml
FC/TU/CHCl; | 11.62+0.56 | 14.27+0.64 | 17.35+0.73 | 28.16 +1.32
FC/TU/MeOH | 10.04+0.95| 16.26+0.52 |27.16+0.67 | 52.21 £0.55
FC/TU/EtOAc | 30.17 +£3.83 | 51.65+2.95 | 76.83+7.58 | 89.86+0.53
FC/TU/n-BuOH | 17.49 £ 1.15 | 35.24+0.62 |53.59+1.19 | 77.22 +3.64
FC/Ko6k/PE 353+0.32 | 6.62+0.20 | 8.02+0.36 | 13.26 £0.68
FC/Kok/CHCl; | 6.19+0.71 | 12.33+£0.87 | 19.14+£0.11 | 31.19£0.68
FC/Kok/MeOH | 4.70£0.56 | 990+0.75 |1493+1.22| 28.04+0.74
FH/TU/PE - - 4414022 | 6.56+0.26
FH/TU/CHCI3 - 6.88+1.74 | 9.11£296 | 12.16+2.43
FH/TU/MeOH | 7.30+0.08 | 1621 +0.42 |28.48+0.72 | 53.17+6.71
FH/K6k/PE - - - -
FH/K6k/CHCl; | 3.87+243 | 636+1.52 | 6.17+1.39 | 7.32+1.12
FH/K6k/MeOH - 446+043 |13.78+1.52 | 21.21+0.52
Kersetin 70.21 +1.42 | 90.65+0.08 [90.84 +£0.88| 92.01 +0.33
Tablo 4.13  F. caspica ve F. halophila ekstrelerinin DPPH radikal siiptiriicti

kapasite 1Cso degerleri

Ekstreler ICso
FC/TU/CHCl3 432.65
FC/TU/MeOH 191.91
FC/TU/EtOAc 53.56
FC/TU/n-BuOH 97.13
FC/Kok/PE 861.68
FC/Kok/CHCl3 349.55
FC/K6k/MeOH 364.41
FH/TU/PE *
FH/TU/CHCI3 *
FH/TU/MeOH 186.04
FH/K6k/PE *
FH/K6k/CHCl; *
FH/K6k/MeOH *
Kersetin 12.68
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Bakar Rediikleyici Antioksidan Kapasite Tayini (CUPRAC)

Yontemde, Cu(Cl)2 ve neokuprin (2,9-dimetil-1,10-fenatrolin) ¢ozeltilerinin
karigtirilmasi ile olusan oksidant Cu(I)-Neokuprin selati, ortamda bulunan elektron
donorii antioksidan varliginda Cu(I)-neokuprin selatina doniisiir. Yontem, acik yesil
renkli ¢Ozeltinin rengi rediiksiyon ile sartya donerken, renk degisiminin
spektrofotometrik olarak Sl¢iilmesi esasina dayanir (283).

Test edilen ornekler icinde doza bagl en yiiksek aktiviteyi F. caspica’nin
etilasetat ekstresi gostermistir ve sonuclar gallik asit esdegeri cinsinden ifade

edilmistir.

Tablo 4.14  F. caspica ve F. halophila ekstrelerinin CUPRAC deneyi sonuglari

Ekstreler mg GA/ g ekstre

FC/TU/CHCl3 42.64 +5.78

FC/TU/MeOH 53.75 +4.48

FC/TU/EtOAc 17723 £+ 1.17

FC/TU/n-BuOH 81.89£2.19

FC/Kok/PE 2598 £2.42

FC/K6k/CHCl; 51.69 +2.83

FC/Kok/MeOH 3547 £2.17

FH/TU/PE 19.44 + 4.33

FH/TU/CHCI3 63.61 +8.70

FH/TU/MeOH 127.06 +0.47

FH/K06k/PE 10.88 +2.48

FH/K6k/CHCl3 12.54 +£1.38

FH/K6k/MeOH 25.04 £2.62
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Demir Rediikleyici Antioksidan Kapasite Tayini (FRAP)

Orijinal FRAP metodunun modifiye edilmis sekli olan bu yonteminde
(Orijinal Ferrisiyanit Metodu da denilebilir), antioksidan varliginda, Fe(IIl) iyonlar
Fe(Il)’ye indirgenir ve Fe(CN)¢> iyonlart ile olusan Fe(Il)’nin olusturdugu
Fe[Fe(CN)¢] (prusyan mavisi)’nin renk siddeti spektrofotometrik olarak olgiliir.
Ortamda bir diger reaksiyon da gerceklesebilir. Fe(CN)s>, antioksidan varliginda
Fe(CN)s*’e indirgenir, olusan iiriin Fe(III) ile yine prusyan mavisini verir (281,296)

Test edilen ornekler icinde doza bagl en yiiksek aktiviteyi F. caspica’nin

etilasetat ekstresi gostermistir.

Tablo 4.15  F. caspica ve F. halophila ekstrelerinin FRAP deneyi sonuglari

Ekstreler mg Kersetin/ g ekstre
FC/TU/CHCl; 12.94 +0.55
FC/TU/MeOH 58.65 + 0.99
FC/TU/EtOAc 207.38 £ 7.42
FC/TU/n-BuOH 107.86 + 7.11
FC/K6k/PE 20.68 +£2.75
FC/Kok/CHCl3 31.32 +3 85
FC/K6k/MeOH 30.05 + 5.95
FH/TU/PE 6.24 +0.95
FH/TU/CHCI3 71.43 + 8.25
FH/TU/MeOH 52.86 +5.77
FH/K6k/PE 15.71 +£0.82
FH/K6k/CHCl; 35.08 +1.92
FH/K6k/MeOH 25.24 +2.20
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Total Fenol ve Total Flavonoit Miktar Tayini

Total Fenol Miktar Tayini: Yontem, fenolik bilesik oksitlenirken, Folin-
Ciocalteu reaktifindeki molibdenyum merkezinin Mo(VI)’dan Mo(V)’e indirgenmesi

ile olusan mavi rengin spektrofotometrik olarak dl¢iilmesi esasina dayanir (297).

Total Flavonoit Miktar Tayini (Aliiminyum Kloriir Kolorimetrik
Metodu): Yontem, AIlCl3’tin flavonoitlerin C-4 keto grubu ile C-3 veya C-5
hidroksil ~ gruplar1 arasinda olusturdugu selatin renk (sar1) siddetinin
spektrofotometrik olarak 6l¢iilmesi esasina dayanir (287).

Total fenol ve total flavonoit miktar tayini sonuglar1 degerlendirildiginde
(Tablo 4.16), FC/TU/EtOAc ekstresinin en yiiksek total fenol ve flavonoit miktarma
sahip oldugu belirlenmistir.

Tablo 4.16  F. caspica ve F. halophila ekstrelerinin total fenol ve total flavonoit

miktarlari

Ekstreler Total ool mgﬁz:;:i:zy;neﬁgtre
mg GA/ g ekstre

FC/TU/CHCI3 46.51 +£2.03 8.17+0.34
FC/TU/MeOH 59.16 £3.42 12.14 £ 1.67
FC/TU/EtOAc 214.04 +£3.21 97.66 = 1.89
FC/TU/n-BuOH 85.58 £ 3.04 20.08 + 0.69
FC/Kok/PE 42.62 £1.85 -
FC/Kok/CHCl3 90.33 +£2.94 -
FC/K6k/MeOH 36.94 £2.36 -
FH/TU/PE 21.38+£2.03 6.98 £+ 1.20
FH/TU/CHCI3 44.84 £2.53 33.88+£3.44
FH/TU/MeOH 67.37+3.16 30.79+ 1.13
FH/K6k/PE 8.05+£1.07 -
FH/K6k/CHCl3 1453+ 1.18 -
FH/K6k/MeOH 18.11 £1.11 -
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4.2.2 Asetilkolin Esteraz Inhibitor Aktivite Tayini

Asetiltiyokolin, asetilkolinesteraz enzimi varliginda tiyokolin ve asetat
olustururken, tiyokolin, ditiyobisnitrobenzoik asit ile sar1 renk verir. Enzim
inhibisyonu olusan sar1 rengin azalmasi ve renk siddetinin spektrofotometrik olarak
Olciilmesi esasina dayanir (288)

Test edilen Ornekler icinde en yiiksek aktiviteyi F. caspica’nin toprakiistii

kisimlarinin metanol ekstresi gostermistir.

Tablo 4.17  F. caspica ve F. halophila ekstrelerinin asetilkolinesteraz inhibitor

aktivite deneyi sonuglari

Bilesikler I1Cso (ng/mL)

FC/TU/CHCI3 84.37636 + 6.1306

FC/TU/MeOH 0.04433 + 0.0268

FC/TU/EtOAc 59.86143 + 7.4900

FC/TU/n-BuOH | 11.64121 = 1.0704

FC/KOK/PE 0.36386 + 0.2021

FC/KOK/CHCI3 |106.04545 + 12.8565

FC/KOK/MeOH |4.45797 + 1.2348

FH/TU/PE 19.21394 + 0.0847

FH/TU/CHCI3 0.87385 + 0.0672

FH/TU/MeOH 0.28759 + 0.1564

FH/KOK/PE 8.59918 +0.9382

FH/KOK/CHCI3 |25.33879 + 5.9761

FH/KOK/MeOH | 148.70455 + 17.9027

Donepezil 0.00008 + 0.0000065
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4.2.3 Antimikrobiyal Aktivite Tayini

F. caspica ve F. halophila ekstrelerinin antimikrobiyal aktivite sonuglari
degerlendirildiginde (Tablo 4.18) ,F. caspica’nin toprakiistii kisimlar1 ve kdklerinin
kloroform ekstreleri gram pozitif bakterilere ve C. parapsilosis mantar susuna karsi

en yliksek inhibitor aktiviteyi gostermistir.



Tablo 4.18  F. caspica ve F. halophila ekstrelerinin antimikrobiyal aktivite deneyi sonuglar1 (MIK, pg/mL)

Bakteri Mantar
S. aureus E. faecalis | P. aeruginosa | E. coli C. parapsilosis | C. krusei C. albicans
ATCC 29213 | ATCC2921 | ATCC27853 ATCC 25922 | ATCC 90018 | ATCC6258 | ATCC 90028
2

FC/TU/CHCls 32 64 512 512 128 256 256
FC/TU/MeOH 1024 512 512 512 256 128 256
FC/TU/EtOAc 512 512 1024 1024 256 256 128
FC/TUMBUOH 512 512 128 512 256 256 128
FC/K6k/PE 128 64 512 512 256 256 256
FC/K6k/CHCl; 64 64 512 512 64 128 256
FC/K6k/MeOH 512 256 512 512 256 256 128
FH/TU/PE 512 256 128 512 256 256 128
FH/TU/CHCI3 512 128 256 512 256 256 256
FH/TU/MeOH 256 512 128 512 256 256 256
FH/KOK/PE 256 128 128 512 256 128 128
FH/KOK/CHCI3 512 128 128 1024 256 256 128
FH/KOK/MeOH 256 512 256 512 256 256 128
Antibiyotik kontrol 0.12 8 1 0.5 0.5 16 0.5
(Gentamisin/Flukonaz

ol)

8¢CC
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TARTISMA

Calismamizda kullandigimiz F. caspica M. Bieb. (Nallthan-Davutoglan Kus
Cenneti, HUEF 11003) ve F. halophila Pesmen (Sereflikochisar-Kaldirim Tuzlalar1
HUEF 13002) toplandiktan sonra gélgede kurutulup toz edilmis, toprakiistii kisimlari
ve koklerinden hazirlanan PE, CHCls, MeOH, EtOAc ve n-BuOH eckstrelerinin,
antioksidan kapasiteleri (DPPH ve ABTS radikal siiptiriicii kapasite, CUPRAC ve
FRAP), antimikrobiyal ve asetilkolinesteraz aktiviteleri ile total flavonoit ve total
fenol igerikleri incelenmistir. F. caspica’nin toprak istli kistmlarinin CHCI3 ekstresi
ve genel olarak aktivite ¢aligsmalarinda daha aktif ¢ikan, total flavonoit ve total fenol
igerigi en yliksek bulunan F. caspica’nin toprakiistii kisimlarinin EtOAc ekstresi
izolasyon ¢aligmalarinda kullanilmistir.

F. caspica’nin toprakiistii kisimlar1 6nce CHCIl3 ile daha sonra MeOH ile
ekstre edilmis ve boylece CHCIl3 ve MeOH ekstreleri elde edilmistir. Metanol
ekstresi ise suda ¢oziiliip, sirastyla EtOAc ve n-BuOH ile partisyona tabi tutularak
EtOAc ve n-BuOH ekstreleri elde edilmistir. F. caspica’nin kokleri, F. halophila’nin
ise toprakiistii kisimlar1 ve kokleri sirasiyla PE, CHCl3 ve MeOH ile ekstre
edilmistir. Boylece elde edilen toplam 13 ekstre aktivite ve fenolik madde igerigi
bakimindan karsilagtirllmistir. EtOAc ekstresi, bahsi gecen sistemlerde en etkili
ekstre olarak tespit edilmistir: ABTS radikal siipiiriicli kapasite yonteminde 268.28
mg trolox esdegeri/g ekstre, DPPH radikal siipiiriicii kapasite tayin yonteminde 53.56
png/ml ICso degeri, CUPRAC yonteminde 177.23 mg gallik asit (GA) esdegeri/g
ekstre ve FRAP yonteminde 207.38 mg kersetin esdegeri/g ekstre degerleri ile en
yiiksek aktiviteyi gostermis, (Tablo 4.11, Tablo 4.13, Tablo 4.14, Tablo 4.15)
Folin—Ciocalteu Yontemi’'nde 214.04 mg GA/g ekstre degeri ile fenolik madde ve
Aliminyum Kloriir Kolorimetrik Metodu’nda 97.66 mg kersetin/g ekstre degeri ile
flavonoit icerigi bakimindan en yiiksek bulunmustur (Tablo 4.16).

Organizmada, serbest radikallerin iiretilmesi ve antioksidan savunma
arasindaki denge bozuldugu zaman cesitli dokularda hasar olugsmaktadir. Serbest
radikaller ortaklanmamis elektron tasidiklari i¢in reaktiviteleri yiiksek olan, hidroksil
radikali ("OH), siiperoksit anyonu (O°2"), demir, bakir gibi gecis metalleri ve nitrik

oksit (NO") gibi kimyasallardir. Bu radikaller, viicutta, aerobik solunum ile
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molekiiler oksijenin indirgenerek "OH ve O°;" olusturmasi, damar endoteli ya da
diger hiicrelerden NO® sentezlenmesi gibi dogal yollarla veya elektromanyetik
radyasyon gibi dis etkilerle olusabilmektedir ve bu olusum organizmayi1 hasara
ugratabilmektedir (298).

Flavonoitlerin yiiksek antioksioksidan aktivite gdsterdikleri bilinmektedir. Bu
aktivitelerinde, B halkasindaki orto 3'.4'-dihidroksi, A halkasindaki meta 5,7-
dihidroksi gruplari, C halkasinda C-2 ve C-3 arasindaki cifte bag ile birlikte C-4 keto
grubunun varligi, C-3 ve C-5 hidroksillerinin C-4 keto grubuyla birlikte bulunusu
belirleyici olmaktadir. Benzer sekilde fenolik asitler de tasidiklari hidroksil
gruplarimin  konumlarmma gore degisen antioksidan aktivite gostermekdedirler
(299,300). Bu nedenle, yiiksek fenolik madde ve flavonoit icerigine sahip EtOAc
ekstresinin tiim antioksidan kapasite test yoOntemlerinde en yiiksek aktiviteyi
gostermesi beklenen bir durumdur.

Diyabette (diabetes mellitus), hastaligin gelisiminden kaynakli birtakim
reaksiyonlarla serbest radikallerin arttigin1 ve radikallere kars1 savunmanin
azaldigimmi, (298,301), oksidatif stresin diyabetik hayvanlardan alinan pankreas
homojenatlarinda antioksidan enzimlerin aktivitelerini diisiirdiigiinii gdsteren
caligmalar (16,17) bulunmaktadir F. caspica’nin toprakiistii kisimlarimin halk
arasinda diyabette kullanilmasindan yola ¢iktigimiz c¢alismamizda, EtOAc
ekstresinin yiiksek antioksidan kapasite gdstermesi diyabette etkili olabilecegi tezine
destek olmaktadir. Antidiyabetik aktivite ile ilgili ¢alismalarimiz devam etmektedir.

Antioksidan kapasitenin baglantili olabilecegini diisiindiiglimiiz bir diger
hastalik ise Alzheimer Hastalig1 (AH) dir. Demir, bakir, aliimiinyum, civa, ¢inko gibi
metallerin serbest radikal olusumunda katalizér oldugu, 6zellikle demirin hidroksil
radikali ("OH) olusumuyla ilgili oldugu bilinmekte ve AH ile ilgili rolii
arastirilmaktadir. Bazi ¢aligsmalar, demir metabolizmasinin Alzheimer hastaligi ile
iliskisi oldugunu diistindiirmektedir (302). Hastalik durumunda, beyinde, amiloid £
proteini birikmesi ile senil amiloid plak olusumu, hastaligin en belirgin 6zelligi olup
(303), bu hastalarda senil plaklarda demir bulundugu, benzer sekilde bakir metalinin
de hastalikla iliskisi olabilecegi yoniinde caligmalar (302) mevcuttur. AH’de
gozlenen bir diger 6nemli durum ise beyinde, asetilkolinesteraz enzim aktivitesi ile

asetilkolinin, ‘asetat’ ve ‘kolin’e ayrilmasi ve enzim aktivitesinin durmasidir. Bu
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sekilde olusan kolinerjik kayip amiloid plak olusumuna da sebep olmaktadir (303).
Gilintimiizde AH’nin tedavisinde asetilkolinesteraz inhibitorleri kullanilmaktadir. Bu
nedenle, 6zellikle FRAP ve CUPRAC basta olmak iizere antioksidan kapasitenin,
asetilkolinesteraz inhibitér aktivite ic¢in belirleyici olabilecegi diisiinlilmiis ve
ekstrelerin asetilkolinestraz inhibitor aktivitelerine bakilmis ve F. caspica’nin
toprakiistii kisimlarinin metanol ekstresi 0.04433 pg/ml ICso degeri ile en yliksek
aktiviteyi gostermistir. Metanol ekstresinin partisyonu ile elde edilen ve en yiiksek
antioksidan kapasiteyi gosteren EtOAc ekstresinin asetilkolinesteraz aktivitesi ise
daha diisiik bulunmustur. Bu aktivite farkinin, metanol ekstresinin igerigindeki
maddelerin sinerjistik etkisinden kaynaklanabilecegi diistinlilmiistiir.

Ferula tiirleri lizerinde yapilan aktivite ¢aligmalarinda kumarin tiirevlerinin
(kellerin, farnesiferol A) asetilkolinesteraz inhibitdr aktiviteleri belirlendiginden
(140,152,277), bu maddeleri igermesi beklenen ve bir kumarin tip seskiterpen tiirevi
(FC-1) elde ettigimiz CHCIl; ekstresinde de aktivite goriilmesi beklenebilirdi. CHCl3
ekstresinde aktivite bulunamamasi, ekstrede baska kumarin tiirevlerinin de bulunma
potansiyelini diisiiniirsek, ya antagonistik etkiyle ya da aktif bilesenlerdeki kumarine
baglanmis seskiterpen iinitesinin farkliligi ile agiklanabilir.

F. caspica tlizerinde da Once yapilan bir caligmada bitkinin fungisidal
aktivitesi tespit edilmistir (304). Ayrica, Ferula tiirleri lizerinde yapilan pek ¢ok
calismada bitki ekstrelerinin ve izole edilen bilesiklerin antimikrobiyal aktiviteleri
belirlenmigtir. (10,18,19,305). Kendi calismamiz kapsaminda da izole ettigimiz 1-
(2,4-dihidroksifenil)-3,7,11-trimetil-3-vinil-6(E),10-dodekadien-1-on  (FC-2), bazi
coklu ilag direncgli S. aureus bakteri suslarina karsi yapilan antimikrobiyal aktivite
caligmasinda tetrasiklin, eritromisin ve norfloksasin’den daha etkili bulunmustur
(305). Bu baglamda, F. caspica’dan elde ettigimiz ekstrelerin antimikrobiyal
aktivitelerine bakilmis ve FC-2’in izole edildigi FC/TU/CHCI3 ekstresinin S. aureus
bakteri susuna kars1 en yiiksek aktiviteyi (MIK, 32 pg/mL) gosterdigi bulunmustur
(Tablo 4.18)

F. caspica tzerinde daha oOnce gergeklestirilmis olan fitokimyasal
caligmalarda, umbelliprenin, umbelliferon, farnesiferol A ve farnesiferol C bilesikleri
izole edilmistir (25-27). Calismamiz kapsaminda, F. caspica’nin toprakiistii

kisimlarinin - CHCls  ve EtOAc ekstreleri iizerinden yiiriitilen izolasyon
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calismalarinda ise, 7°si CHCI3 ekstresinden, 4’ii EtOAc ekstresinden olmak tizere 11
molekiile ulagilmistir. : CHCl3 ekstresinden izole edilen maddeler; 2,3-dihidro-7-
hidroksi-2,3-dimetil-2-[4,8-dimetil-3,7-nonadienil]-furo[3,2,c]kumarin FC-1, 1-(2,4-
dihidroksifenil)-3,7,11-trimetil-3-vinil-6(E),10-dodekadien-1-on: ~ FC-2,  3-(4,8-
dimetilnona-3,7-dienil)-2,3-dimethil-2,3-dihidrobenzofuran-6-ol (caspican): FC-3,
Laserin/2-epilaserin  izomerik karisimi: FC-4A/4B  ve stigmasterol/sitosterol
karisimi: FC-5A/5B; etilasetat ekstresinden izole edilenler ise kemferol-3-O-f-
glukopiranozit: FC-6, kemferol-3-O-a-ramnopiranozit: FC-7, kersetin-3-O-f-
glukopiranozit: FC-8, 2,4-dihidroksi benzoik asit: FC-9’dir (106,226,252,290-
293,306).
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FC/TU/CHCI; ekstresinden izole edilen molekiiller

FC-1

2,3-dihidro-7-hidroksi-2,3-dimetil-2-[4°,8’-dimetil-3°,7’-nonadienil] furo[3,2,c]kumarin

FC-2

1-(2,4-dihidroksifenil)-3,7,11-trimetil-3-vinil-6(E),10-dodekadien-1-on

FC-3 (caspican)

3-(4,8-dimetilnona-3,7-dienil)-2,3-dimetil-2,3-dihidrobenzofuran-6-ol

Sekil 5.1 F. caspica’dan izole edilen bilesiklerin formiilleri.
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FC-4A/4B: Laserin/2-epilaserin karigimi

7\
HsCO 0o
5'” o
1"' 2!” \ O
X3 o X
o 4" O
Laserin 2-epilaserin
FC-5A/5B: Stigmasterol/Sitosterol karigimi1
AN
HO HO
Stigmasterol S-Sitosterol

Sekil 5.1 F. caspica’dan izole edilen bilesiklerin formiilleri (Devam).
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FC/TU/EtOAc ekstresinden izole edilen molekiiller

FC-6

HO

Kemferol-3-0-f-glukopiranozit

FC-7

OH

OH

Kemferol-3-O-a-ramnopiranozit

Sekil 5.1 F. caspica’dan izole edilen bilesiklerin formiilleri (Devam).
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FC-8 FC-9
COOH
OH
OH
Kersetin-3-O-f-glukopiranozit 2,4-dihidroksi benzoik asit
Sekil 5.1 F. caspica’dan izole edilen molekiillerin formiilleri (Devam).

FC-1 kodlu madde, daha once F. ferulioides (Syn: F. Ferulaeoides), F.
fukanensis,  F. heuffelii ~ ve  F. mongolica’dan  izole  edilmistir
(19,191,228,230,271,305,307).  Bilesik  tizerinde  gerceklestirilen  aktivite
calismalarinda 2S,3R izomerinin spazmolitik (191), sitotoksik (19), 2R,3R
izomerinin a-glukozidaz inhibitér (230) etkilerinin bulundugu, endoplazmik
retikulum stresi ile apoptozu indiikledigi (271) ve 2S,3R/2R,3R izomerlerinin
antimikrobiyal etkili (19,305) olduklar tespit edilmistir.

FC-2 kodlu madde, daha once F. ferulioides (Syn: F. Ferulaeoides), F.
fukanensis, F. heuffelii’den izole edilmistir (19,106,191,237,305,308) Bilesik
tizerinde gergeklestirilen aktivite c¢alismalarinda sitotoksik (19,229,237) ve
antimikrobiyal (19) etkileri tespit edilmistir. Baz1 ¢oklu ilag direngli S. aureus bakteri
suslarina kars1 yapilan antimikrobiyal aktivite ¢alismasinda tetrasiklin, eritromisin ve
norfloksasin’den daha etkili bulunmustur (305).

FC-3 kodlu madde dogada ilk kez tarafimizdan izole edilmis ve caspican
olarak adlandirilmstir.

FC-4A/4B kodlu izomerik karsimin bilesenlerinden biri olan laserin Ferula
tiirleri iizerinde daha oOnce yapilan calismalarda F. arrigonii, F. communis, F.

latipinna, F. linkii, F. loscosii, F. tingitana tirlerinden izole edilmistir.
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(45,51,57,82,245,309,310). Karisimin diger bileseni 2-epilaserin Ferula tiirlerinden
ilk kez izole edilmistir. Daucus carota’dan izole edilen 2-epilaserin ile yapilan aktivite
caligmalarinda 16semi hiicrelerine karsi sitotoksik etkili oldugu belirlenmistir
(311,312).

FC-5A/5B’nin bilesenlerinden stigmasterol, F. communis, F. lutea, F.
sinkiangensis, F. szowitsiana, F. tunetana (78,110,154,313-315)’dan; S-sitosterol ise
F. ferulioides (Syn: Ferulaeoides), F. kirialovii, F. lutea, F. marmarica, F. sinaica,
F. sinkiangensis, F. szowitsiana, F. tunetana (78,107,154,313,315-318)’dan izole
edilmislerdir.

Aktivite ¢alismalarinda, stigmasterol’{in tiroid hormonu inhibitor, antioksidan
(319), antidiyabetik (319,320), anti-osteoartritik (321), hipolipidemik (322) aktivite,
sitosterol’iin ise antidiyabetik (320), analjezik, antienflamatuvar (323,324),
antihelmintik ve antimutajenik aktivite (325)’leri gosterilmistir. stigmasterol ve
sitosterol karisiminin antienflamatuvar aktivite (326,327) ve belirgin hipoglisemik
etki (328) gosterdikleri belirlenmistir

FC-6: kemferol-3-O-f-glukopiranozit ve  FC-7:  kemferol-3-O-a-
ramnopiranozit, Ferula tiirlerinden ilk kez, FC-9: 2,4-dihidroksi benzoik asit ise
tarafimizdan ikinci kez izole edilmistir. FC-9 daha 6nce sadece F. ferulioides (Syn:
Ferulaeoides)’den elde edilmistir (305). 1988 yilinda yapilan bir ¢alismada kersetin-
3-glukozitin, kendilerinin basilmamis yaymlarma atifla, F. conocaula’da
bulundugunu iddia etmektedirler. Ayni c¢alismada, c¢esitli Ferula tiirlerinde,
kemferol-3-glikozitlerinin de bulundugunu ayni atiftan yararlanarak bahsetmislerdir
(329) Atifta bulunulan calismaya hig¢bir veri tabaninda ulagilamamistir. Bu durumda
FC-8: kersetin-3-O-f-glukopiranozit’in de Ferula tiirlerinden ilk kez tarafimizdan
izole edildigini sdyleyebiliriz. FC/TU/EtOAc ekstresinin en yiiksek antioksidan
kapasiteye sahip olmasi, bu ekstreden elde edilen bu flavonoitlerin bilinen
antioksidan etkileriyle aciklanabilir.

Her iki bitkiden elde edilen MeOH ekstrelerinin LC-MS yo6ntemi ile igerikleri
karsilastirilmis ve FC/TU/MeOH ekstresinden partisyonla elde edilen EtOAc
ekstresinden izole edilen molekiillerin diger MeOH ekstrelerinde bulunup
bulunmadig1 arastirilmistir. FC/TU/EtOAc ekstresinde bulunan kemferol-3-O-4-
glukopiranozit (FC-6), kemferol-3-O-a-ramnopiranozit (FC-7), kersetin-3-O-f-
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glukopiranozit (FC-8) FH/TU/MeOH ektresinde, 2,4-dihidroksi benzoik asit (FC-9)
ise FC/kok/MeOH bulunmustur.

Her iki tiirden elde edilen metanol ekstreleri diger fenolik maddeler yoniinden
de LC-MS ile taranmistir ve cesitli kinik asit tiirevleri (3-kafeoilkinik asit, 5-
kafeoilkinik asit, 1,3-dikafeoilkinik asit, 5- 1,5-dikafeoilkinik asit, 3,4/4-5-
dikafeoilkinik asit, feruloilkinik asit) tespit edilmistir (Tablo 4.10). Literatiir
taramalarinda, daha once, F. lutea iizerinde yapilan izolasyon c¢alismalarinda 5-O-
kafeoilkinik asit, 3,5-O-dikafeoilkinik asit, metil 3,5-O-di-kafeoilkinat izole edildigi
goriilmiistiir (232). Buna gore, taramada tespit edilen kinik asit tiirevleri Ferula

tiirlerinde ilk kez bu ¢alismayla tespit edilmistir.
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SONUC VE ONERILER

F caspica ve F. halophila lzerinde yiritilen bu caligmada, bitkilerin
toprakiistii kisimlar1 ve koklerinden elde edilen tiim ekstrelerin biyolojik aktiviteleri,
metanol ekstrelerinin ise fitokimyasal igerikleri karsilastirilmistir. F. caspica’nin
toprakiistii kisimlarinin CHCl3 ve EtOAc ekstrelerinde ise izolasyon calismalari
gerceklestirilmistir. Kloroform ektsresinden 1 furanokumarin tiirevi seskiterpen (FC-
1), 1 asetofenon tiirevi seskiterpen (FC-2), 1 benzofuran tiirevi seskiterpen (FC-3), 1
fenilpropanoit karisimi (FC-4A/4B) ve 1 steroit karisimi (FC-5A/5B); etilasetat
ekstesinden ise 3 flavonoit glikoziti (FC-6, FC-7, FC-8,) ve 1 benzoik asit tiirevi
(FC-9) elde edilmistir. FC-3 dogadan ilk kez izole edilen yeni bir bilesiktir ve
tarafimizdan caspican olarak isimlendirilmistir.

Tiim ekstrelerin, biyolojik aktivite ¢alismalari, antioksidan (DPPH ve ABTS
radikal stipiiriicii aktivite, FRAP ve CUPRAC), asetilkolinesteraz inhibitdr ve
antimiktobiyal aktivite tayin yontemleriyle gerceklestirilmis, ayn1 zamanda total
fenol ve total flavonoit miktarlar1 da belirlenmistir. Total fenol ve flavonoit icerigi en
fazla bulunan F. caspica’'min EtOAc ekstresi, tiim antioksidan kapasite tayin
yontemlerinde de en yiiksek aktiviteyi gostermistir. Tiirkiye’de antidiyabetik olarak
kullanim1 kayitli olan F. caspica’nin, EtOAc ekstresinin tasidigi yiiksek fenolik
madde iceriginden dolay1 antioksidatif Ozellikler gdstermesi, oksidatif stres ile
diyabet iligkisini gosteren ¢alismalarin bulunmasi (16,17,301,330) ve daha 6nce bazi
Ferula tiirlerinin antidiyabetik aktivite gosterdiginin belirlenmesi (16,17), bundan
sonraki agamada bitkinin aktif fraksiyonlarinin ve bu fraksiyonlardan elde ettigimiz
maddelerin miktarlarinin arttirilarak, diyabet iizerine etkinliginin arastirilmasi igin
yonlendirici olacaktir.

Oksidatif stresin, asetilkolinesteraz inhibitdr aktiviteye etkisi olabilecegi
yoniindeki calismalar1 baz alarak gerceklestirdigimiz c¢alismamizda en yiiksek
antioksidan kapasiteyi gosteren EtOAc ekstresi aktivite gostermemistir. Buna karsin
EtOAc ekstresinin elde edildigi MeOH ekstresi en yliksek aktiviteyi gostermistir. Bu
durumu ‘Tartisma’ boliimiinde metanol ekstresindeki maddelerin sinerjistik etkisiyle

acikladigimizi belirtmistik.
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Ferula tiirlerinde, daha Once yapilan caligmalarda bitkiden izole edilen
kumarin tiirevi seskiterpenlerin asetilkolinesteraz aktiviteleri belirlenmis olmasina
karsin, F. caspica’nin toprakiistii kisimlarinin, potansiyel kumarin tip seskiterpen
kaynagi olmasi beklenen CHCIls ekstresi aktivite gostermemistir. ‘Tartisma’
boliimiinde belirttigimiz {izere bu aktivite farki CHCI3 ekstresi i¢in antagonistik
etkiden veya ekstrenin aktif bilesen icermemesinden kaynaklaniyor olabilir. Buna
karsin, FC/KOK/PE, FH/TU/CHCI; ve FH/TU/MeOH ekstreleri, FC/TU/CHCls’ye
gore yiiksek aktivite gostermislerdir. Bu nedenle, asetilkolinestraz inhibitor ajan elde
etmek {izere bu ekstreler lizerinden izolasyon ¢alismalarina devam edilebilir.

Antimikrobiyal aktivite calismasmin sonucunda ise, FC/TU/CHCl; ve
FC/Ko6k/CHCI; ekstreleri en yiiksek antimikrobiyal aktiviteyi gosterdiginden, bundan
sonraki adimda izolasyon calismalarina devam edilip aktivite ¢aligmalar1 saf madde
bazinda gerceklestirilebilir.

Halk arasindaki kullanimdan yola ¢ikarak calisma materyali olarak
sectigimiz, iizerinde yeterince fitokimyasal ve biyolojik aktivite c¢alismasi
bulunmayan F. caspica, ylriittiiglimiiz bu ¢aligsma ile potansiyel bir ilag hammaddesi
olarak degerlendirilebilir ve lizerinde yiiriitiilen ¢alismalar ayrintilandirilarak daha
spesifik sonuglara ulasilabilir.

Bir diger ¢alisma materyali olarak segilen F. halophila’nin metanol ekstreleri
F. caspica ile LC-MS yontemiyle karsilastirilmis ve igerik olarak benzer olduklari
goriilmiistiir. Bunun yaninda asetilkolinesteraz inhibitor aktivite calismasinda ve
FRAP yonteminde FH/TU/CHCI; ekstresi, CUPRAC ydnteminde ise FH/TU/CHCl3
ve FH/TU/MeOH ekstreleri F. caspica’nmm  ayni solvan ekstreleri ile
karsilagtirildiginda daha yiiksek aktivite gostermistir. Bu sonuglara dayanarak F.
halophila’nin  da potansiyel ilag hammadesi olarak degerlendirilebilecegini

sOyleyebiliriz.
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OZGECMIS

15.04.1984 tarihinde Divrigi (Sivas)’de dogdum. Ilk Ogrenimime Divrigi’nin
Ciirek Beldesi’nde Dbaslayip, Kandilli (Erzurum)’de bitirdim. Kandilli’de
tamamladigim Ortadgrenimden sonra, Erzurum Nevzat Karabag Anadolu Ogretmen
Lisesi'ne devam ettim. 2002 yilinda Hacettepe Universitesi Eczacilik Fakiiltesini
kazandim. 2006 yilinda bu fakiilteden mezun oldum ve Hacettepe Universitesi Saglik
Bilimleri Enstitiisi Farmakognozi Programi’na kayit yaptirip, Farmakognozi
Anabilim Dali’nda yiliksek lisansa bagladim ve aymi yil Farmakognozi Anabilim
Dali’na aragtirma gorevlisi olarak atandim. Yiiksek lisans tezimi 2009 senesinde
tamamlay1p, Farmakognozi programinda doktoraya basladim ve halen H.U. Eczacilik
Fakiiltesi Farmakognozi Anabilim Dali’'nda arastirma gorevlisi olarak calismaya

devam etmekteyim.








