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1. OZET

Bu ¢alismada Centaurea stenolepis Kerner (Asteraceae) bitkisinin toprak iistii
kisimlar1  (kapitulum hari¢) biyolojik ve kimyasal agidan incelenmistir.
C.stenolepis bitkisi 2009 yilinin temmuz ayinda Istanbul’un Catalca ilgesinden
toplandi(MARE 11651). C.stenolepis dahil olmak iizere birkag Centaurea tiiriiniin
farkl1 kisimlart (kapitulum ve kapitulumlarindan arindirilmis toprak isti
kisimlar1) tizerinde, karsilastirmali olarak yapmis oldugumuz antioksidan ve
toplam fenolik miktar tayini sonuglarmma gore degerleri yiiksek bulunan
C.stenolepis bitkisinin kapitulumsuz toprak tstii kisimlarin g¢alisilmasina karar
verildi. Bitkinin kapitulumlarindan ayrilmis toprak istii kisimlar1 kurutulduktan
sonra kabaca toz edildi. Toz edilen bu materyal iizerinde fitokimyasal On
denemeler ve miktar tayinleri yapildi. Ayrica materyalin fitokimyasal agidan
incelenmesi i¢in toz edilmis materyalin Soxhlet yardimiyla petrol eteri ve etanol
ekstreleri elde edildi. Etanol ekstresinden sivi sivi ekstraksiyon metoduyla
sirastyla toluen, kloroform, etil asetat ve sulu fraksiyonlar elde edildi. Tiim bu
ekstreler iizerinde yapilan antioksidan, antimikrobiyal ve ITK testleri neticesinde
aktivite yoniinden etkin bulunan ve madde icerigi bakimindan zengin flavonoidal
bilesikler tasidigi goriilen etil asetat ekstresi iizerinde madde izolasyonu
yapilmasina karar verildi. Ayrica petrol eteri ekstresinde yogun oldugu goriilen bir
flavonoidal madde de izole edildi. Ekstrelerde bulunan maddeler vakum likit ve
normal siitun kromatografisi, kromatotron ve ITK yardimiyla saflastirildi.
Saflagtirma asamasinda Silikajel, Poliamid ve Sephadex LH-20 sabit fazlari
kullanildi. Bir tanesi aglikon digerleri glikozit olmak tizere izole edilen 4 adet saf
flavonoidal bilesiklerin yapilari; UV (kaydirma reaktifleri yardimiyla), NMR
(*C-NMR,'H-NMR, HMBC, HSQC) spektrumlar1 ve sahit maddelerle yapilan
kromatografik karsilagtirmalarla aydinlatildi. Sonug olarak en yiiksek antioksidan
ve antimikrobiyal aktivite gosteren EtOAC ekstresinden Jacein, Kersetin-3-O-f-
glikozit, Patuletin-3-O-B-glikozit) olmak iizere 3 adet flavonol glikoziti ve petrol
eteri ekstresinden ise 1 adet flavonol yapisindaki Jaceidin aglikonu izole
edilmistir.

Anahtar kelimeler: Centaurea stenolepis, Flavonoidler, Antioksidan aktivite,

Antimikrobiyal aktivite, Toplam fenolik bilesikler



2. SUMMARY

PHARMACOGNOSIC RESEARCHES ON CENTAUREA STENOLEPIS KERNER
In this study, the aerial parts (except capitulum) of Centaurea stenolepis
Kerner (Asteraceae) were investigated biologically and chemically. The aerial
parts of C.stenolepis were collected from Catalca, Istanbul in July, 2009 (MARE).
Antioxidant activities and total phenolic quantities of several Centaurea species
including C.stenolepis (capitulum and aerial parts except capitulum) were
compared. According to these results, the aerial parts of C. stenolepis, which
possess high antioxidant activity and total fenolic contents were decided to study
on. The aerial parts of the plant were separated from capitulum. After drying, the
material (excluding capitulum) was powdered roughly. The pyhtochemical
preliminary experiments and quantitative tests have been carried out on the
powdered material. In addition, with the aid of Soxhlet’s apparatus, petroleum
ether and ethanol extracts were obtained from powdered material to be used for
phytochemical investigations. Toluene, chloroform, ethyl acetate and aqueous
fractions were obtained from ethanol extract by means of liquid-liquid extraciton
methods, respectively. According to results of antioxidant, antimicrobial and TLC
tests, applied to all extracts, ethyl acetate extract showed highest antioxidant,
antimicrobial activity and contains highest amount of flavonoidal compounds
when compared to other extracts. Therefore; it has been decided to isolate
compounds from ethyl acetate extract. Compounds were purified by vacuum
liquid and normal column chromatography, chromatotron and commercial TLC
plates. In the purification stage; silica gel, polyamid and sephadex LH-20 were
used as stationary phase. Additionally, a flavonoidal substance abundantly
observed in the petroleum ether extract was isolated. Four pure flavonoidal
compounds, one aglycone and three glycoside were isolated. UV, NMR spectra
and TLC comparisons with authentic samples were used for the structure
elucidation of the purified compounds. Finally; flavonol glycosides in ethyl
acetate were determined as Jacein, Kersetin-3-O-B-glikozit, Patuletin-3-O-f-
glikozit and flavonol aglycone in petroleum ether extract were determined as
Jaceidin.
Key words: Centaurea stenolepis, Flavonoids, Antioxidant activity,

Antimicrobial activity, Total phenolic contents



3. GIRIS VE AMAC

Centaurea cinsi, Asteraceae familyasinin Cynareae tribusunda yer alan tek
yillik, iki yillik ve ¢ok yillik otsu bitkiler olup Tiirkiye’de 205 takson ile temsil
edilir(1,2,3).

Centaurea cinsinin ayni veya farkli tiirleri farkli yorelerde yasayan halk
tarafindan Cobangalgidan, Acimik otu, Mavi siipiirge cicegi, Peygamber diigmesi,
Acimik, Gokbasg, Peygamber ¢igegi, Kotankiran, Candir dikeni, Deve dikeni, Esek
calisi, Deligdz dikeni, Yabani diken, Esek dikeni, Cakir diken, Cali siiplirgesi,
Gelindili, Sar1 diken, Zerdali dikeni, Kotiiriim, Coban dikeni, Cobangokerten,
Yandak dikeni, Deniz geveni, Kavgalaz dikeni, Kaynana dili gibi farkli isimlerle
anilmaktadir(4,5,6,7).

Centaurea tiirlerinden bazilari, iilkemizde ve diinyada halk arasinda cesitli
amaglarla kullanilmaktadir. Cok farkli ve genis bir spektruma yayilan tedavi edici
ozellikleri ile Centaurea tiirleri 6zellikle antipiretik, antidiyareik, antidiyabetik
kuvvet verici, istah acici, gogiis yumusatici, midevi, adet getirici olarak;
karaciger ve bobrek rahatsizliklarinin tedavisinde; nefes darligi, {ilser ve sitma
hastalig1 tedavisinde; bas, g6z ve bogaz agrilarinin giderilmesinde; goz ¢evresinde
goriilen sisliklerin tedavisinde; siniis enfeksiyonlarinda; yilan ve akrep sokmasina

kars1; dikenleri sigile batirilarak sigillerin yok edilmesinde kullanilmaktadir (8,9).

Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢aligmalari kapsayan bir derlemede bu
tirlerin ~ yukarida  belirtilen  etnobotanik  kullanimlarin1  destekleyen
antienflamatuvar, antipiretik, antiiilserojenik ve antimalaryal etkilerinin yaninda,
antimikrobiyal, antiviral, antifitoviral, diiz kaslar {izerinde antispazmodik,
hipoglisemik, immunolojik, norotoksik, sitotoksik ve vazodilatator etkilerinin

oldugu goriilmiistiir(10).

Cogunlukla Centaurea tiirlerinin toprak tstli kisimlar1 ¢alisilmis olup bunun

yani1 sira meyveleri de ¢alisiimstir.



Centaurea cinsine ait olan tiirler kimyasal bakimdan gayanolit,
germakranolit, elemanolit, ddesmanolit yapilarindaki seskiterpen lakton bilesikler,

cok sayida metoksi ve hidroksi grubu tasiyan flavonoitler ve lignanlar tasirlar

(11,12,13,14,15,16,17).

Ugucu yaglariyla ilgili yapilan calismalarda 6zellikle seskiterpen yapidaki
bilesiklerin elde edildigi ve gerek bu bitkiden elde edilen ugucu yagin gerekse de
ekstresinden izole edilen bilesiklerin antimikrobial ve antifungal aktivite

gosterdigi goriilmiistiir (18,19,20,21,22,23,24).

Tohumlarindan izole edilen lignan sinifi bilesiklerin antioksidan o6zellik
gosterdikleri ancak iglerinden bazilarinin bu aktiviteye ek olarak sitotoksik

ozelliklere sahip oldugu da bulunmustur (25,26).

Ozellikle Centaurea tiirleri ile ilgili literatiirdeki son calismalarda, bu cinse

ait bazi tiirlerin yara iyi edici 6zellige sahip olduklar1 goriilmiistiir(27,28).

Son olarak Centaurea cinsinin bir iiyesi olan Centaurea cyanus bitkisi
“Cornflower” adiyla “The complete German Commission E Monographs” adli
kitapta da yer almaktadir. Ozellikle ciceklerinin (reseptakulumundan ayrilmis)
basagrisi, menstrual diizensizlikler ve vajinal mantar enfeksiyonlarinda
kullanilmasimin yani sira laksatif, tonik, ditiretik, ekspektoran, karaciger ve safra

kesesi uyarani olarak kullanildigr da belirtilmistir(29).

Tiim bu veriler géz 6niine alindiginda; Uzerinde arastirma yapacagimiz

Centaurea stenolepis bitkisini segmemizin nedeni;

e Centaurea tiirlerinin igerdigi madde grubu iceriklerinin ¢esitliligi,

e Gerek ekstre gerekse de izole edilen maddelerinin biyoaktif olmalari,

e Centaurea tiirlerinin Tiirkiye’de yaygin bir yayilim gostermesi,

o Centaurea tiirlerinin halk tarafindan cesitli rahatsizliklarda kullaniliyor
olmalar1 yani etnobotanik kullanimlarinin olmalari,

e Bu bitki iizerinde daha onceden flavonoidal bilesik izolasyonu ag¢isindan

bir ¢alisma yapilmamis olmasidir.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Compositae (Asteraceae) Familyasi

Bir yillik, iki yillik veya ¢ok yillik otlar veya bazen c¢alilar, dokular lateksli
veya degil. Yapraklar alternan veya bazen opposit, stipulasiz (nadiren stipuloid),
tam, disli, loblu veya cesitli sekillerde pargali. Cigekler genellikle ¢cok sayida
(nadiren sadece 1 tane), sapsiz ve 1-cok sayida brakte (involukrumun brakteleri)
serilerinden olusmus, koruyucu bir involukrum ile etrafi gevrili bir kapitulum
halinde kiimelenmis durumda, nadiren birbiriyle kaynasmis; kapitulumlar bazen
ikincil kapitulum benzeri bas seklinde kiimelenmis (pseudosephalum).
Reseptakulum ¢iplak veya brakteol (pullar), uzun tiiyler veya killar tasir. Cigekler
epigin, ya hepsi hermafrodit ve protandr veya disi, erkek seklinde (en azindan
islevsel olarak 6yle) veya notr (steril). Kaliks, ovaryumun tepesinde tiiyler, killar,
pullar veya kilgiklardan olusan papus veya az ¢ok devamli bir koronayla temsil
edilir; papus bazen tamamen yok. Korolla gamopetal, tiipsii (huni seklinde veya
altta dar silindirik sekilde ve tistte kampanulat sekilde), ipliksi, dilsi veya nadiren
iki dudakli, ¢ogunlukla 3- veya 5- disli; nadiren yok. Stamenler (4-)5, epipetal,
filamentler ¢ogunlukla serbest; anterler, stilusun etrafinda yanlarindan bir silindir
seklinde birlesmis (singenezik), nadiren serbest; anterlerin acilisi intrors.
Ovaryum alt durumlu, 1 gozlii, 1 bazal anatrop (devrik) oviillii; stilus gogunlukla
tstte ikiye dallanmis, disk ¢igeklerinin stiluslar1 ¢ogunlukla anter silindirinden
polenleri siipiiren toplayici firga seklinde tiiyler tasir. Meyve bir aken (sipsela),
sapsiz veya bir gaga (rostrum) seklinde sapli, ¢ogunlukla kalict veya diisiicti bir

papus tasir (1).

Centaurea cinsi Cardueae tribusunun Centaureinae subtribus’unda bulunur

).



4.2. Centaurea L. Cinsi

Bir yillik, iki yillik veya ¢ok yillik otlar, nadiren dikenli dall1 kiigiik calilar
veya her zaman yesil yapraklara sahip daha biiylik yar1 calilar, ¢ogunlukla
tomentoz veya skabrozdan hirsuta kadar degisen tipte tiiylii, nadiren c¢iplak.
Cogunlukla sapsiz glandli. Yapraklar alternan, bazen hepsi tabanda, ¢ok ¢esitli
yapida, ama (Tiirkiye’de) asla dikenli degil (C.odyssei’deki dikensi olanlar harig),
cogunlukla pennatifit veya pennatipartit, bazen dekurent. Kapitulumlar
heterogam, diskiform veya radyant. Involukrum ovoid, az ¢ok kiiremsi, yari
kiiremsi, hemen hemen silindirik, oblong veya ig seklinde; brakteler g¢ok sirali,
imbrikat, az ¢ok (+) sert , hemen hemen daima zarimsi, saman yapisinda veya
derimsi, ¢ok degisken yapida apendiskli; kenarlarda tam veya sacakli veya siliat,
dairemsi, lanseolat veya ilicgenimsi, kii¢iikk bir uzanti dikencik veya sert bir
dikenle sonlanir, bazen apendiks kii¢iikk bir orta damar uzantis1 veya dikencik
seklinde veya apendisk yok Reseptakulum diiz kils1 uzantilar tasir. Cigekler
pembe, mor (siyahimsi-mora kadar degisen renklerde), mavi, sari veya beyazimst,
kenardakiler n6tr (staminotlu), huni bigiminde 5-8 veya daha fazla segmentli veya
hemen hemen ipliksi ve ¢ok belirgin olmayacak sekilde 4-5 linear segmentli,
ortadakiler hermafrodit. Akenler genellikle olgunken ¢iplak, az ¢ok (+) yandan
basik, tepesi yuvarlak veya kesik, hilum lateral tabana yakin, g¢ogunlukla
elaiozomlu. Papus esit olmayan birkag seriden olusmus skabroz, barbellat veya
plumoz kils1 uzantilardan olusmus, kademeli olarak merkeze dogru uzama gosterir
fakat en i¢ sira ¢ogunlukla kisa ve daha c¢ok pulsu, papus kalici veya nadiren
diislicti, bazen yok (1).

Centaurea stenolepis Jacea seksiyonunda yer alir (1).



4.3. Centaurea stenolepis Kerner

Cok yillik, 25-70(-100) cm, govde dik, en iist kisminda dallanmis. Yapraklar
iistte skabroz, altta hafifce 6riimcek ag-tomentoz, tam (¢ok kiiciik disli), alttakiler
genisce lanseolat (2-6 cm genisliginde) ve sapl, ortadakiler ve fsttekiler
lanseolattan oblonga kadar degisen sekillerde, sapsiz. involukrum 16-20 x 10-15
mm, oblong. Apendiskler kiigiik, braktelerin taban kismini kismen orter, tabanda
sadece 0.5-0.8-1 mm genisliginde, uca dogru tedricen daralmis, tepede geri kivrik
ipliksi yapida daralmis, tiimii 6-12 mm, alt kisminda siyahimsi-kahverengi, ug
kisminda agik kahverengi, her iki kenarinda Kirpiksi (siliat) uzantilar ¢ok sayida,
2.5-4 mm uzunlugunda. Cigekler giil pembesi-mor, kenardakiler 1sinsal. Akenler

3.2-3.8 mm; papus 0.5-1.5 mm.
Ciceklenme donemi: Temmuz-Agustos
Yetisme ortam: Cayirlar, Caliliklar
Bulundugu yiikseklik: 900-1350 m

Bitkinin Tiirkiye’deki yayilis alanmi: Tiirkiye’'nin kuzeybatisi & Orta
Anadolu Al (E) Kurklareli: Derekdy yakii, A2(E) istanbul: Terkos géliiniin
giineyi A3 Bolu: Abant goli, 1300 m A4 Zonguldak: Keltepe, Karabiik’iin
yukarisi, 900 m; Ankara: Ankara yakini Hacikadin

Diinya iizerindeki genel yayihs alami: Orta Avrupa’nin gilineydogusu,

Balkanlar (1).



4.4. Centaurea Tiirlerinden Elde Edilen Bilesikler ve Biyolojik Aktiviteleri Uzerine Yapilan Cahsmalar

Tablo 1. Centaurea tiirleri tizerinde yapilan galismalar

Etki gosteren ekstre

Tiir ad1 Elde edilen maddeler ) . R
ve biyolojik aktivitesi
Centaurea Seskiterpen laktonlar: 14-chloro-10Bhydroxy-10(14)-dihydrozaluzanin D (3p-acetoxy-14-chloro-
acaulis(30) 10B-hydroxy-1aH, 5aH, 6BH, 7aH-guaia-4(15),11(13)-dien-6,12-olide) ;
B-cyclocostunolide (50H, 6pH, 7aH, 10pCHs-eudesma-4(15),11(13) -dien-6,12-olide) ;
Costunolide (6BH, 7aH-germacra-1(10),4(5)-dien-6,12-olide) ;
Zaluzanin D (3B-acetoxy-1oH,5aH, 6BH, 7aH-guaia-4(15),10(14), 11 (13)-trien-6,12-olide);
Santamarin(1p-hydroxy-5aH,6BH,7aH-10pCH3-eudesma-3(4),11(13)-dien-6,12-olide);
Kandavanolide(3-acetoxy-8a-hydroxy-1aH,5aH,6pH,7aH-guaia-4(15),10(14),11(13)-trien-6,12-
olide)
Centaurea Flavonlar: Apigenin; eupatorin; salvigenin; 5-desmethylsinensetin
affinis (31) Lign_anlar: Matairesinol, a(cyigenin _ _
Seskiterpen laktonlar: Cnicin; salonitenolide
Centaurea Algerianin; 4'-methyl gossypetin; isovanillic acid ethyl ester; B —sitosterol; B -sitosterol 3-O-  Bir in vitro ¢alismada Algerianin’in

africana (32)

Centaurea africana
(33)

glucoside; o ve B —amyrin karisimi; 3’-Hydroxyflindulain; chrysoeriol; jaceidin; corniculatusin;
centaurein

Fenolik esterler: Methyl 3-(4-hydroxyphenyl)propanoate; ethyl 3,4-di hydroxy benzoate
Flavonoitler: Hispidulin; centaureidin; nepetin
Fenolik asit: (E)-3-(4'-hydroxy-3’-methoxyphenyl)acrylic acid veya 5-hydroxyferulic acid

insanda  bulunan miyeloid 18semi
hiicrelerine karsi toksik bir etkiye sahip
oldugu bulunmustur.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea ainetensis
(34)

Centaurea
aladagensis (22)

Centaurea
aladaghensis,
Centaurea antiochia
var. prealta,
Centaurea antitauri,
Centaurea
babylonica,
Centaurea balsamita,
Centaurea
cheirolepidoides,
Centaurea deflexa,
Centaurea iconiensis,
Centaurea lanigera,
Centaurea
ptosimopappoides
(35)

Seskiterpen lakton: Salograviolide A

Yag asiti: Hexadecanoic acid (39.3%)
Oksijenli seskiterpen: Caryophyllene oxide (6.6%)
Karbonilik bilesik: Hexahydrofarnesyl acetone (4.3%)

Centaurea aladaghensis

n-heneicosane (% 4.7); n-tricosane (% 7.2); B-eudesmol (% 11.8); caryophyllene oxide (% 7.5);
germacrene D (% 22.7); B-caryophyllene (% 18.3); bicyclogermacrene (% 3.5)

C. antiochia var. prealta

B-caryophyllene (% 4.5); germacrene D (% 45.1) ; bicyclogermacrene (% 5.5) ; spathulenol (% 3.3)
; a-bisabolool (% 5.3)

C. antitauri

Bicyclogermacrene (% 5.0) ; germacrene D (% 40.2) ; B-caryophyllene (% 13.5)

C. babylonica

p-cymene (% 6.1); heptanol acetate (% 7.1); B-caryophyllene (% 9.9); germacrene D (% 43.0);
bicyclogermacrene (% 3.9)

C. balsamita

Bicyclogermacrene (% 7.1); germacrene D (% 40.2); B-caryophyllene (% 1.7); a-cedrene (% 3.5);
methyl 2,4-decadienoate (% 3.2)

Bitkinin metanol ekstresinden elde
edilen Salograviolide A maddesinin hem
in vitro hem de in vivo enflamasyon
modellerinde antienflamatuvar aktivite
gosterdigi gorilmiistiir.

Bitkinin ugucu yagi Staphylococcus
epidermidis’e  karsi  antimikrobiyal
aktivite gosterdigi bulunmustur.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

(devami) C. cheirolepidoides
2,6-dimethyl-1-heptene (% 3.8) ; B-caryophyllene (% 14.4) ; pB-cedrene (% 5.1) ; y-muurolene (%
4.0) ; germacrene D (% 21.7) ; B-selinene (% 3.7) ; bicyclogermacrene (% 3.1) ; caryophyllene
oxide (%6.1)
C. deflexa
Caryophyllene oxide (% 12.8) ; bicyclogermacrene (% 2.9) ; germacrene D (% 21.2) ; B-
caryophyllene (% 33.9) ; a-copaene (% 3.4) ; 1-undecene (%4.0)
C. iconiensis
1-undecene (% 84.3) ; B-caryophyllene (% 3.4) ; a-eudesmol (% 4.4)
C. lanigera
B-eudesmol (% 4.7) ; caryophyllene oxide (% 2.5) ; bicyclogermacrene (% 6.7) ; germacrene D
(% 43.1) ; p-caryophyllene (% 13.7)
C. ptosimopappoides
B-caryophyllene (% 22.5) ; cyclosativene (% 3.0) ; B-caryophyllene (% 22.5) ; a-humulene (% 3.0)
; germacrene D (% 36.9) ; bicyclogermacrene (% 3.5) ; a-eudesmol (% 9.1)

Centaurea alba, Seskiterpen laktonlar

Centaurea conifera ~ Centaureaalba . o o

(36) Salonitenolide; 11p,13-dihydro salonitenolide; salonitenolide 8-O-(4'-acetoxy-5'-hydroxy)-
angelate; cnicin 4’-O-acetate; cnicin
C. conifera

Loliolide; 1pB,6a-dihydroxy-4(15)-eudesmene; chlorojanerin; chlorohyssopifolin A
(centaurepensin); O’nun C-17 epimer

Centaurea amanicola, Centaurea amanicola Ucgucu yaglarin gram (+) patojenlere
Centaurea 4-Vinylguaiacol (% 9.4); caryophyllene (% 5.4) ; -caryophyllene oxide (% 12.0); karsi antimikrobiyal aktiviteye sahip
hexahydrofarnesylacetone (% 6); hexadecanoic acid (% 15) ; (Z,2)-9,12-octadecadienoic acid (% oldugu goériilmiistir.

consanguinea, 5.2)

10



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea
ptosimopappa (19)
(devami)

Centaurea amanicola
(37)

Centaurea americana
(25)

Centaurea americana
(38)

Centaurea
appendicigera,
Centaurea helenioides
(18)

11

Centaurea consanguinea

Guaiacol (% 14.9) ; germacrene B (% 8.3) ; caryophyllene oxide (% 7.3) ;
hexahydrofarnesylacetone (% 13.5) ; hexadecanoic acid (% 14.2) ; (Z,2)-9,12-octadecadienoic acid
(% 5.7)

Centaurea ptosimopappa

p-cymen-8-ol (% 7.6) ; p-Methoxyacetophenone (% 6.8) ; B-selinene (% 4.1) ; caryophyllene
oxide (% 4.3); hexadecanoic acid (% 13.6); (Z,2)-9,12-octadecadienoic acid (% 6.1)

Flavon: Apigenin

Kumarin: Scopoletin

Triterpen: a-amyrin

Steroit: B-sitostreol

Aromatik bilesikler: Vanilik asit; p-hidroksibenzoik asit; benzil-p-D-glikozit;

2-feniletil B-D-glikozit; 4'- formil-2’,6’-dimetoksi-n-heptanophenone; 4'-formil-n-heptanophenone

Lignanlar: Matairesinoside; arctiin; matairesinol; arctigenin; lappaol A
Dibenzylbutyrolactone lignan: Americanin (3"- O- caffeoyl arctiin)
Phytoecdysteroids: 20-hydroxyecdysone; makisterone A

Lignan glikozitler: Matairesinoside; arctiin
Fitosteroit: 20-hydroxyecdysone
Fenolik asit: 3,4-dihydroxycinnamic acid

C. appendicigera

Caryophyllene oxide (% 17.1); p-caryophyllene (% 17.5); n-heptacosane (% 1.6); cis-phytol (%
0.5); (E)-B-damascenone (% 1.8)

C. helenioides

Caryophyllene oxide (% 18.2); germacrene-D (% 7.3); dihydroedulan | (% 2.6); cis-phytol (% 6.2);
pentadecanal (% 1.7); neophytadiene (% 0.2)

Metanol ekstresi ve izole edilen biitiin
lignanlarin antioksidan aktiviteye sahip
olduklar1 ayrica arctigenin’nin toksik
etkiye sahip oldugu bulunmustur.

Bu caligmada ugucu yaglarin gram (+),
gram (-) ve maya mantarlarina kars1 orta
derecede antimikrobiyal aktiviteye sahip
oldugu goriilmiistiir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea aspera
(subsp. aspera,

subsp.stenophylla)
(39)

Centaurea babylonica
(40)

Centaurea balsamita,
Centaurea
coronopifolia (41)

Centaurea bella (42)

12

Seskiterpen laktonlar: 8u-(Z-2-Methyl-4-acetoxybut-2-enoyloxy)-15-hydroxy-germacra-
1(10),E,4Z, 11(13) -trien-12,6a-olide; 8-0x0-15-hydroxygermacra-1(10),E,4Z-dien-11pH-12,6 a-
olide

Seskiterpen laktonlar: Babylin A; babylin B; repin; chlorohyssopifolin; janerin; cebellin j

Seskiterpen laktonlar: Cynaropicrin; 19-desoxychlorojanerin; 8-deacyloxy-8a-[2-
methylacryloxy]-subluteolide; 3a-isobutyroxy-8a-hydroxy-1aH,5aH,6BH,7aH,-guai-
4(15),10(14),11(13)-triene-6,12-olide(cebellin N); 3a-isobutyroxy-3p-hydroxy-1oH,5aH,6BH,7aH-
guai-4(15),10(14),11(3)-triene-6,12-olide(cebellin O)

C. balsamita’nin kloroform ekstresi
Bacillus cereus’a kars1 diger
ekstrelerden daha  yiiksek aktivite
gostermistir. Caligmada kullanilan bitki
ekstreleri (kloroform ,etil asetat, aseton
ve etanol) Staphylococcus aureus
suslarina kars1 yiiksek antimikrobiyal
aktivite gosterirken her iki tiire ait etanol
ekstrelerinin daha diisiik aktiviteye sahip
oldugu goriilmiistiir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea bracteata Sterol glikozit: p-sitosterol 3-O-p-D-glucopyranoside

(43) Flavonoitler: Jaceidin; luteolin; axillarin; nepetin; 6-methoxy apigenin; isokaempferide; jacein;
centaureidin; axillarin 7-glucoside; 6-hydroxyluteolin-6,4'-dimethyl ether; centabractein;
apigenin 7-glucoside; bracteoside
Quinic asit tiirevleri: 5-caffeoylquinic acid; 3,4-dicaffeoylquinic; 3-caffeoylquinic acid methyl
ester
Fenolik asit: Protocatechuic acid; caffeic acid

Centaurea bracteata Flavonoitler: Jaceidin; jacein; 6-hydroxyluteolin-6,4'-dimethylether; centaureidin; hispidulin;
(44) 6-hydroxykaempferol 3,6-dimethylether; axillarin; nepetin; 6-hydroxyluteolin-6,4’-dimethylether-
7-O-B-D-glucopyranoside; jaceosidin; centaurein; nepetin-7-O-p-D-glucopyranoside;
axillarin 7-O-p-D-glucopyranoside; isokaempferide; nepetin 7-sulphate; patuletin 7-sulphate;
quercetin 3,3'-disulphate; hispidulin 7-sulphate; centradixin
Sterol glikozit: B-sitosterol-3-O-B-D-glucoside
Quinic asit tiirevleri: 5-caffeoylquinic acid; 3-caffeoylquinic acid methyl ester
Seker: Fructopyranose

Centaurea cadmea Metoksiflavonlar: Eupatorin; 5-desmethylsinensetin
(45) Seskiterpen lakton: ivalin
Fitosteroller: p-sitosterol; B-sitosterol-3-O-B-D-glucopyranoside

Centaurea calcitrapa  Centaurea calcitrapa
(46) B-caryophyllene (% 5.3) ; 6,10,14-trimethyl-2-pentadecanone (% 4.7) ; (2)-B-farnesene (% 4.2) ;
heptanal (% 4.2)
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Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea calcitrapa,
Centaurea
sphaerocephala
subsp.
sphaerocephala (47)

Centaurea cankiriense
(48)

Centaurea centaurium
(49)

Centaurea chilensis
(50)

14

Centaurea calcitrapa

Tetradecanoic acid (% 4.2); Hexadecanoic acid (%10.2); 9,12-Octadecadienoic acid (% 15.8);
Tricosane (% 8.0); Pentacosane (% 5.6); Heptacosane (% 7.8); Nonacosane (% 6.5)

Centaurea sphaerocephala L. ssp. sphaerocephala

B-eudesmol (% 5.4); Hexadecanoic acid (% 30.7); 9,12-Octadecadien- oic acid (% 3.9);
Heptacosane (% 4.9)

MeOH ekstresinin hekzan fraksiyonundan elde edilen

Major yag asitleri: 11,14-eicosadienoic acid methyl ester; 9-octadecenoic acid methyl ester;
9-octadecenoic acid

Cesitli terpenik bilesikler: Cypirene; a-zingiberene; B-farnesene; p-santalene; p-bisabolene;
B-himachalene; azulene

iki elemanolit ester: 2-methylpropanoate; 2-methyl-2-propenoate of 11,13-dehydromelitensin

Ugucu yaglarin, test edilen bakterilere
karst dikkate deger bir antimikrobiyal
aktiviteleri goriilmemistir.

Ozellikle C.cankiriense nin
cigeklerinden hazirlanan etil asetat
ekstresinin  antimikrobiyal aktiviteye
sahip oldugu gorilmiistiir.

Metanol ekstresi ve bu ekstrenin
polifenolik  fraksiyonunun  yiiksek
antioksidan; hekzan fraksiyonunun hem
a-amilaz inhibitor aktivite hem de
metanol ekstresiyle birlikte standart
olarak kullanilan Vinkristin siilfat’tan
daha  yiiksek  sitotoksik  aktivite
gosterdigi gorillmiistiir.

Her iki madde karigimmin iltihap
giderici  aktiviteye sahip  olduklar
gorilmiistiir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea cineraria
subsp.umbrosa,
Centaurea napifolia
(51)

Centaurea collina
(52)

Centaurea conifera,
Centaurea cineraria
subsp.
busambarensis (53)

Centaurea cuneifolia,
Centaurea euxina (24)

Centaurea cuneifolia
(54)
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Centaurea cineraria L. subsp. umbrosa

B-Caryophyllene (% 8.6) ; Germacrene D (% 22.0) ; Caryophyllene oxide (% 3.2) ; Palmitic acid
(% 20.8) ; Heptacosane (% 3.5)

Centaurea napifolia L.

Palmitic acid (% 14.7); Methyl linolenate (% 4.0); Tricosane (% 13.7); Tetracosane (% 4.0);
Pentacosane (% 27.3); Heptacosane (% 12.1)

Seskiterpen laktonlar: 3p-hydroxy-8a-epoxymethylacriloiloxy-4(15),10(14),11(13);
O’nun 11p,13-dihydro tiirevi

Seskiterpen laktonlar

C. cineraria ssp. busambarensis
Dehydromelitensin(1a); 1b; Cnicin

Centaurea conifera

Subluteolide(3a); repin (3b); janerin (3c); 4a; 4b; 4c

Centaurea cuneifolia

p - eudesmol; hexadecanoic acid

Centaurea euxina

Hexadecanoic acid; spathulenol; caryophyllene oxide

Seskiterpen laktonlar: Cnicin; dehydramelitensin; dehydromelitensin-8-[(2'-alpha-hydroxy-beta-
hydroxyethyl)-acryloyl)]

Lignan: (-)-Arctigenin

Flavonoitler: Salvigenin; eupatilin; jaceosidin; acacetin; kaemferol; 5,7,4'-trihydroxy-3-
methylether; 5-hydroxy-3',4',6,7-tetramethoxyflavone; 5-hydroxy-3',4',7,8-
tetramethoxyflavone

Triterpen: a-amyrin

Sterol: B-sitosterol

Ucucu Yyaglar kullanilan
konsantrasyonlarda herhangi
bir antimikrobiyal aktivite
gostermemiglerdir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea cyanus
(55)

Centaurea cyanus
(56)

Centaurea cyanus
(57)

Centaurea cyanus
(58)

Centaurea cyanus
(59)

Centaurea cyanus (60)

Centaurea cyanus
(61)

Centaurea cyanus
(62)
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Antosiyanin: Centaurocyanin [ cyanidin 3-O-(6-O-succinylglucoside)-5-O-glucoside]
Flavon glikozit: Apigenin 7-O-glucuronide-4'-O-(6-O-malonylglucoside)

Epoksilignan: Berchemol; lariciresinol 4'-O-B-D-glucopyranoside

Alkaloitler: Moschamine; Cis-moschamine; (E) N-(4-hydroxy cinnamoyl)-5-methoxy tryptamine
(centcyamine); (Z) N-(4-hydroxy cinnamoyl)-5-methoxy tryptamine (cis-centcyamine)

Monosakkarit sekerler: Galacturonic acid; arabinose; glucose; rhamnose; galactose

Antosiyan glikozit: Centaurocyanin (cyanidin 3-succinyl glucoside 5-glucoside)

Fenolkarboksilik asitler: Caffeic acid; neochlorogenic acid; chlorogenic acid

Kumarinler: 7-hydroxy-6-methoxy coumarin (scopoletin); 7-hydroxycoumarin (umbelliferone)

Flavon glikozit: Apigenin 4'-O-B-glucoside 7-O-p-D-glucuronide

Elde edilen tiim bilesiklerin, Brine
Shrimp (Artemia salina) toksisite testine
gore toksik etkiye sahip oldugu
gorilmistiir.

Bitkinin kapitulumlarindan elde edilen
sekerlerin iltihap giderici aktiviteye
sahip olduklar1 bulunmustur.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea cyanus
(63)

Centaurea deflexa
(64)

Centaurea depressa
(65)

Centaurea depressa

(66)

Centaurea deusta (67)
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Antosiyanidin bilesigi: Pelargonidin 3-(6"-succinylglucoside)-5-glucoside

B-sitosterol; 3,7.4'-trimethoxykaempferol; 7,3',4’-trimethoxyquercetin; arctigenin; aguerin B;
cynaropicrin 8-desacylcynaropicrin; cynaropicrin; chrysoeriol 7-O-B-glucoside; luteolin; syringin;
arctiin; 5-caffeoylquinic acid; kaempferide; isorhamnetin; apigenin 6-C-p-glucopyranosyl-8-C-p-
apiofuranoside; protocatechuic acid; 3-caffeoylquinic acid; luteolin 4'-O-B-glucopyranoside;
shaftoside; isoshaftoside; 15-nor-guaianolide-(3S,3aR,4S,6aR,9aS,9bR)-4-hydroxy-3-methyl-
6-methyleneoctahydroazuleno[4,5-b]furan-2,8 (3H, 9bH)-dione

Flavonoit: Scutellarein (5, 6, 7, 4'-tetrahydroxyflavone)

Centaurea depressa
Piperitone (% 35.2); germacrene D (% 2.9); elemol (% 14.1); spathulenol (% 5.0); caryophyllene
oxide (% 4.0); B-eudesmol (% 6.9); a-eudesmol (% 3.5); hexadecanoic acid (% 4.0)

Seskiterpen laktonlar: 8a-(3,4-dihydroxy-2-methylenebutanoyloxy)dehydromelitensine;
8a-(4-acetoxy-3-hydroxy-2-methylene-butanoyloxy)dehydromelitensine;

Methyl 8a-(3,4-di-hydroxy-2-methylene-butanoyloxy)-6a,15-dihyd roxyelema-1,3,11(13)-trien-12-
oate;

Methyl 8a-(4-acetoxy-3-hydroxy-2-methylene-butanoyloxy)-6a,15-dihydroxy-elema-1,3,11(13)-
trien-12-oate; Cnicin; 4'-acetylcnicin; 3'-acetylcnicin;
8a-(4-acetyl-2-hydroxymethyl-buten-2-oyloxy)-salonitenolide;
8a-(4-acetoxy-3-hydroxy-2-methylene-butanoyloxy)-4-epi-sonchucarpolide;
8a-(4-acetoxy-3-hydroxy-2-methylenebutanoyloxy)-sonchucarpolide;

Nor-izoprenoit: 3S, 5R-loliolide

Biitlin bilesiklerin yiiksek antifungal
aktivite gosterdikleri goriilmiistiir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea dichroa
(68)

Centaurea diffusa (69)

Centaurea diffusa (70)

Centaurea diffusa (71)

Centaurea ensiformis
(72)
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Yag asiti: Hexadecanoic acid (% 11.8)
Seskiterpenler: Caryophyllene oxide (% 9.8) ; spathulenol (% 5.8)

Onceden izole edilen bilesikler
Seskiterpen lakton: Cnicin
Diger bilesikler: 1,2-diangelyloxyglucose; 1-(3-methylbutanoyloxy),2-angelyloxy glucose

Flavonoitler: 5-hydroxy-6,7,3',4'-tetramethoxyflavone; cirsimaritin; cirsilineol
Lignan: Dihydrosyringenin

Karotenoid: Loliolide

Seker: 1,2-Diangelyloxyglucose; 1-(3-Methyl butanoyloxy ),2-angelyloxyglucose
Seskiterpenler: Cnicin (1a); 1b; 2a; 2b ve 3

Germacrene B; (-)-caryophyllene oxide; aplotaxene; ethyl linoleate; ethyl oleate; linoleic acid

Fenolik bilesikler: Gentisic acid 2-O-B-D-glucoside; tachioside; protocatechuic acid;
m-anisic acid

Aminoasit: L-phenylalanine

Asetofenon glikozitler: Picein; 4-hydroxyacetophenon 4-O-(2-O-B-D-apiofuranosyl)-B-D-
glucopyranoside

Fenilpropanoit glikozitler: Syringin; cis-p-coumaric acid 4-O-(2'-O-B-D-apiofuranosyl)-p-D-

glucopyranoside; 9-O-methyl coniferin

MeOH ekstresinin biitiin test edilen
gram (+) ve gram (-) bakterilere kars
ayrica  Candida  albicans’a  Kkarsi
antimikrobiyal aktivitesi saptanmustir.

Bitkinin hem etanol ekstresinin hem
de bu ekstreden elde edilen hekzan
fraksiyonunun Arabidopsis thaliana’nin
tohumlarinin gelisimini durdurdugu yani
fitotoksik etki gdsterdigi gozlenmistir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea ensiformis
(72)
(Devami)

Centaurea
eryngioides,
Centaurea iberica
var. hermonis (73)

Centaurea furfuracea
(74)

Centaurea furfuracea
(75)

Centaurea furfuracea
(76)
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Kumarin glikozit: Scopolin

Flavon glikozitler: Vicenin-2; schaftoside; neoschaftoside; chrysoeriol 7-O-rutinoside
Neolignan glikozitler: Dihydrodehydrodiconiferylalcohol-4-O-B-D-glucopyranoside;
dehydrodiconiferylalcohol-9’-metoksi-4-O-f-D-gluco-pyranoside

Megastigmane glikozitler: [(3S,5R,6R,7E,9S)-megastigman-7-ene-3,5,6,9-tetrol 3-O-B-D-
glucopyranoside; megastigman-5-en-3,9-diol 3-O-B-D-glucopyranoside

Schikimic acid methyl ester: Schikimic acid methyl ester

Centaurea eryngioides

Caryophyllene oxide (% 4.3); eudesmol (% 6.2); pentadecanoic acid (% 3.9); hexadecanoic acid
(% 33.2); 9,12-Octadecadienoic acid (% 4.8); heptacosane (% 3.6)

Centaurea iberica var. hermonis

Dodecanoic acid (% 5.3); caryophyllene oxide (% 2.9); pentadecanoic acid (% 3.8); hexadecanoic
acid (% 6.2); 4-vinyl guaiacol (% 8.5); heptacosane (% 3.9)

Flavonoitler: Apigenin; hispidulin; cirsimaritin; 5,7,4'-trihydroxy-3-methoxyflavone;
apigenin-7-O-glucoside; apigenin-7-O-methyl glucuronide; hispidulin-7-O-glucoside;
patelutin-7-O-glucoside

Flavon glikozit: Hispidulin 7-O-methylglucuronide

Flavonol glikozit: Isokaempferide 7-O-methylglucuronide; isokaempferide 7-O-glucuronide

Kloroform ekstresinin

sitotoksik
goriilmiistir.

aktiviteye

antiparazitik ve

sahip

oldugu



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea gigantea
(77)

Centaurea glastifolia
(78)

Centaurea granata
(79)

Centaurea
grisebachii

subsp. grisebachii
(11)
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Caffeoylquinic acid: Chlorogenic acid
Flavonoitler: 2"-(4"'-hydroxybenzoyl)-isoorientin; orientin; isoorientin; isoquercetrin; cirsiliol

Seskiterpen laktonlar: 19-desoxypicrolide A; 15-deschloro-15-hydroxy episolstiolide; epicebellin
J; cebellin J; episolstiolide; 19-desoxy-15-chlorojanerin; 15-deschloro-15-
hydroperoxychlorojanerin; 17,18-desoxyrepin; centaurepensin; epicentaurepensin; repdiolide triol;
aguerin B

Metoksi flavonlar: 5-hydroxy-6,7,3',4'-tetramethoxyflavone; 5,3'-dihydroxy -6,7,4'-
trimethoxyflavone
Seskiterpen lakton: 8a-hydroxy-11p,13-dihydro onopordaldehyde

Nor-isoprenoid: (3S, 5R)-loliolide

Lignanlar: Arctigenin; dimethylmatairesinol

Seskiterpen laktonlar: Salonitenolide, 8a-O-[(4-acetoxy-5-hydroxy)-angeloyl]-salonitenolide;
8a-0-(3,4-dihydroxy-2-methylene-butanoyloxy)-11p,13-dehydromelitensin;
8a-hydroxy-4-epi-sonchucarpolide;  8a-O-(4-acetoxy-3-hydroxy-2-methylenebutanoyloxy)-4-epi-
sonchucarpolide;

8a-0-(3,4-dihydroxy-2-methylene-butanoyl)-4-epi-sonchucarpolide (malacitenolide);
8a-0O-(4-acetoxy-3-hydroxy-2-methyleno-butanoyloxy)-sonchucarpolide; Cnicin;
8a-0-(3,4-dihydroxy-2-methylene-butanoyloxy)-sonchucarpolide (4-epi-malacitanolide)
Sterol: Taraxast-20 (30)ene-3p-ol

Flavonoit: Jaceosidin

Tim Dbilesiklerin 6nemli derecede
radikal stipiirici  aktiviteye  sahip
olduklart ; Circiliol ’lin Brine shrimp
deneyine gore en toksik madde oldugu
ve Chlorogenic asit ile cirsiliol’iin
anti-kolon kanser potansiyeli
gosterdikleri gorillmiistiir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea Seskiterpen laktonlar: Hierapolitanins A-D
hierapolitana (13) Flavonoitler: Hispidulin; jaceosidin; shaftoside; kaempferol-3-O-rutinoside
Neo-lignan: Dehydrodiconiferyl alcohol

Centaurea helenioides  Grosheimin; Cynaropicrin
(80)

Centaurea hermannii
(81) Seskiterpen laktonlar: 15-deschloro-15-hydroperoxychlorojanerin;

15-deschloro-15-hydroperoxychlorohyssopifolin B;
15-deschloro-3p-acetoxy-15-hydroxy-chlorojanerin; cynaropicrin; janerin;
19-desoxy-chlorojanerin, 15-deschloro-15-acetoxy chlorojanerin

Diger bilesikler: Sitosteryl 3f-D-glucoside; B-sitosterol; a-amyrin

Centaurea horrida Triterpen: Lupeol; betulin

(82) Flavonoitler: Apigenin; rutin; apigenin 3-O-B-D-glucopyranouronide;
apigenin 8-C-a-l-arabinopyranoside; apigenin 6-C-a-L-arabinopyranoside;
scutellarein 7-O-B-D-glucopyranoside; horridin; vitexin; quercetin 3-O-a-L-rhamnopyranoside;
apigenin 7-O-B-D-glucopyranoside; isovitexin; orientin ; kaempferol 3-O-p-D-glucopyranoside;
kaempferol 3-O-a-L-rhamnopyranoside; shaftoside; apigenin 6,8-di-C-B-D-glucopyranoside
Fenolik asitler: 5-caffeoylquinic acid; 3-caffeoylquinic acid; Protocatechuic acid; cis- ve trans-3,5-
dicaffeoyl quinic acids; 4-caffeoylquinic acid
Sterol glikozit: B-sitosterol 3-O-B-D-glucopyranoside

Centaurea Octanol (% 17.8); hexadecanoic acid (% 8.0); p-cymene (% 4.9); caryophyllene oxide (% 3.3)
huber-morathii (83)
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Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea hyrcanica
(84)

Centaurea iberica
(28)

Centaurea iberica
(85)

Centaurea iberica

(86)

Centaurea iberica,
Centaurea triumfettii
(87)
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Seskiterpen lakton: Repin

Pentasiklik triterpen
p-amyrin serileri: a-amyrin; B-sitosterol
Seskiterpen laktonlar: Cnicin; salonitenolide

Nitrojenli bilesikler: 3-methyl-2-benzyl-4-quinazolone; methyl-2-[(methylamino) carbonyl]
benzoate

Lignan glikozit: (3R,4R)-4-(3,4-dimethoxybenzyl)-3-(4-{[5-{[6-(4-{[(3R,4R)-4-(3,4-
dimethoxybenzyl)-2-oxotetrahydro-3-furanyl]methyl}-2-methoxyphenoxy)-4,5-dihydroxy-2-
(hydroxylmethyl) tetrahydro-2H-pyran-3-ylJoxy}-3,4-dihydroxy-6-(hydroxymethyl)tetrahydro-2H-
pyran-2-ylJoxy}- 3-methoxybenzyl)dihydro-2-(3H)-furanone

Centaurea iberica

Flavonoitler: Apigenin; salvigenin; penduletin; hispudilin; scutellarein-4’,7-dimetil eter; kersetin;
apigenin 7-O-glikozit; kersetin 4'-O-glikozit

Steroitler: A>-3-on-sitosteron; stigmast-1,5-dien-3p-ol

Triterpen: a-amyrin

Seskiterpen laktonlar: Sinaropikrin; solstitialin

%1 lik metanol ekstresiyle hazirlanmis

merhem formiilasyonunun yara
iyilegtirici  aktivitesi ile = metanol
ekstresinin doza bagimli bir iltihap
giderici  aktiviteye  sahip  oldugu
gorilmiistiir.

Izole edilen biitiin bilesiklerin énemli
bir platelet agregasyonu inhibisyonuna
sahip olduklar1 ortaya gikarilmistir.

Brine shrimp toksisite testine gore her ii¢
tiire (C. iberica; C. triumfettii; C. cyanus) ait
seskiterpen lakton (STL) ekstrelerinin, C.
triumfettii’den elde edilen flavonoidal
bilesikleri tasiyan ekstrenin ve C. triumfettii
ile C. cyanus’dan elde edilen fenolik asit
ekstrelerinin kullanilan standartlara gore



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea iberica,
Centaurea triumfettii
(87) (Devami)

Centaurea incana (88)

Centaurea incana (89)

Centaurea incana (90)

Centaurea isaurica
(91)
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Fenolik asit: Klorojenik asit

C. triumfettii

Flavonoitler: Apigenin; salvigenin; cirsiliol; eupatilin; kemferol
Kumarin: Skopoletin

Steroit: Stigmasterol (5,22-stigmastdien-33-ol)

Triterpen: a-amyrin

Seskiterpen laktonlar: Sinaropikrin; sinisin (cnicin); janerin

Flavonoitler:7,3',4'5'-tetramethyltricetin; 7,3',5'-trimethyltricetin; 3,5'-dimethyl myricetin
7-O-glucoside; 2"-O-glucosyl-6-C-glucosylapigenin; 3'-methyl myricetin 7-O-glucoside;
6-methoxyapigenin; 6-methoxyluteolin; 6-methoxykaempferol; 6-methoxyquercetin;
apigenin-7-methylgalacturonide; hispidulin 7-O-glucoside; 6-methoxyquercetin 7-O-glucoside;
rutin, 6,8-di-C-glucosylapigenin

(82,117, 147)-1,8,11,14-heptadecatetraene (Aplotaxene)

Seskiterpen laktonlar: Desoxyrepin; repin(subluteolide); repin monochlorhydrin; acroptilin;
janerin; repdiolide triol

Fitosterol: B-sitosterol 3-glucoside

Polifenolik asit: Protocatechuic acid

Kumarin: Scopoletin

Caffeoylquinic acid: Chlorogenic acid

Flavonoitler: Jacein; centaurein; kaempferol-3-glucoside; quercetin 3-glucoside
Lignan: Arctiin

Seskiterpen lakton: Janerin

daha aktif oldugu bulunmustur.

C.iberica’ya ait STL ekstreleri hem
antibakteriyel aktivite hem de Candida
guillermondii susuna kars1 antifungal aktivite
gosterirken  diger iki tire ait STL
ekstrelerinin  ise  sadece antibakteriyel
aktivite gosterdikleri goriilmiistir.

Antioksidan aktivite agisindan C.cyanus’a
ait fenolik asit ekstresi diger iki tiire gore
daha fazla aktifken, iki tiirim STL ve
flanovoit ekstrelerinin C.cyanus kadar aktif
olduklar1 goriilmiistiir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea kilea,
C.salonitana (92)

Centaurea kotschyi
(var. kotschyi,
var. decumbens) (93)

Centaurea lippii (94)

Centaurea
macrocephala (95)

Centaurea maroccana
(96)
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Flavonoitler

Centaurea kilea

Salvigenin; 6-hidroksiluteolin-6,7,3',4'-tetrametil eter;luteolin-7,3',4'-trimetil eter; jaceosidin;
pektolinarigenin

C.salonitana

Pektolinarigenin; 6-hidroksiluteolin-4'-metil eter; cirsiliol; hispudilin; apigenin 7-O-glikozit

C. kotschyi var. kotschyi

Germacrene D (% 44.2); B -caryophyllene (% 12.1); bicyclogermacrene (% 5.5)
C. kotschyi var. decumbens

Germacrene D (% 29.4); B-caryophyllene (% 11.2); B-cedrene (% 7.1)

Seskiterpen lakton: Cnicin
Flavonoitler: Apigenin 6-C-glucoside (isovitexin) ; quercetin 3-O-glucoside (isoquercitrin);
kaempferol 3-O-rutinoside (nicotiflorin)

Flavonoitler: 6-C-glucosyl luteolin (isoorientin); 6-C-glucosyl apigenin (isovitexin)
Lignan: Arctigenin

Flavonoitler: Hispidulin; apigenin

Fenolik bilesik: 3-(3'-methoxy-4',5'-dihydroxyphenyl)propan-1-ol

Seskiterpen laktonlar: 5aH,6BH,7aH,15-hydroxy-8a-(1',2"-dihydroxyethyl)acryloxyelema-
1(2),3(4),11(13)-trien-6,12-olide; cnicin



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea maroccana Flavonoitler: Cirsimaritin; 6-methoxyisokaempferide; hispidulin; apigenin; isokaempferide
(97)

Centaurea meyeriana  Kumarin: Scopoletin
(98)

Centaurea moesiaca Seskiterpen laktonlar: Cnicin; 4'-acetylcnicin; 3'-acetylcnicin; salonitenolide-8-O-(4'-acetoxy-5'-
(12) hydroxyangelate; 8a-(5-hydroxy)-angeloylsalonitenolide; onopordopicrin; malacitanolide;
8a-(3,4-dihydroxy-2-methylenebutanoyloxy)-dehydromelitensin;
8a-(3-hydroxy-4-acetoxy-2-methylene butanoyloxy)-4-epi-sonchucarpolide;
1B,15-dihydroxy-8a-(3,4-dihydroxy-2-methylenebutanoyloxy)-4E,10(14),11(13)-germacratrien-
12,6a-olide;
1a,15-dihydroxy-8a-(3,4-dihydroxy-2-methylenebutanoyloxy)-4E,10(14),11(13)-germacratrien-
12,60-0lide
Flavonoitler: Pectolinarigenin; jaceidin; centaureidin; desmethoxycentaureidin;
kaempferol-3,6 dimethyl ether; hispidulin; isokaempferide; apigenin; axillarin
Lignan: Trachelogenin

Centaurea moschata Steroidal bir glikozit: Moschatine
(99)

Centaurea moschata Alkaloit: Moschamide

(100)
Centaurea Ecdysteroitlerin C. americana , C. moschata and C. rothrockii’de yiiksek seviyelerde oldugu,
moschata(101) C. dealbata and C. rupestris’de ise diigiik oranda bulundugu saptanmustir.
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Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea
mucronifera (102)

Centaurea
mucronifera,
Centaurea chrysantha
(103)

Centaurea
musimomum (104)

Centaurea
musimomum (105)

Centaurea
musimomum (106)
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C. mucronifera

Seskiterpenler: Germacrene D (% 29.3); bicyclogermacrene (% 4.8); B-Caryophyllene (% 7.3);
Caryophyllene oxide (% 5.2); B-eudesmol (% 17.4)

Oksijenli aromatik bilesikler: Thymol (% 1.1); carvacrol (% 0.3)

C. chrysantha

Seskiterpenler: Germacrene D (% 27.4); bicyclogermacrene (% 5.4); pB-caryophyllene (% 4.2);
caryophyllene oxide (% 9.5); globulol (% 1.8); a-cadinol (% 2.6); trans-nerolidol (% 0.7);
guaiol (% 0.6); (E)-p-farnesene (% 0.4); B-bisabolene (% 1.2)

Seskiterpen laktonlar

4B,15-dihydro-3-dehydrosolstitialine A monoacetate; aguerin B; 17,18-desoxyrepin;
19-desoxy-15-chlorojanerin; centaurepensin ve O’nun C-17 epimeri ile karisik; chlorojanerin;
linichlorin B diacetate; repin monoacetate; cynaropicrin diacetate; janerin diacetate

Seskiterpen laktonlar: 3-oxo-4a-acetoxy-15-hydroxy-laH,5aH,6pH,70H,11BH-guai-10(14)-ene-
6,12-olide; 3-ox0-4a-hydroxy-15-hydroxy-1oaH,50H,63H,7aH,11BH-guai-10( 14)-ene-6,12-olide

Seskiterpen lakton: Cynaratriol

Centaurea mucronifera’ nin
antioksidan  aktivitesi diger tiirlerle
karsilagtirildiginda diigiik bulunmustur.

Kloroform ekstresinin  Plasmodium
falciparum’a kars1 antiparazitik ve
sitotoksik  etkiye  sahip  oldugu
bulunmustur.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea napifolia
(107)

Centaurea napifolia
(108)

Centaurea nicaeensis
(109)

Centaurea nicaeensis,
Centaurea parlatoris,
Centaurea solstitialis
subsp. schouwii (110)
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Flavonoitler: Quercetin; hispidulin; cirsimaritin; cirsilineol;
5-hydroxy-6,7,3',4'-tetramethoxyflavone

Seskiterpen laktonlar: Cnicin; 4'-acetoxycnicin; melitensin; dehydromelitensin
Dehydromelitensin esterleri: Lappaol; Lappaol isomer
Seker: 1,2-diacylated glucose

Seskiterpen laktonlar: 11p (H),13-dihydrocnicin; 8,15-dihydroxyelema-1,3-dien-12,6-olide
(Melitensin); 11B (H),13-dihydrosalonitenolide; 5a,6p,70,83,11p (H)-15-Hydroxy-8-(1',2'-
dihydroxy ethyl)-acryloelema-1,3-dien-6,12-olide

Centaurea nicaeensis

Thymol (% 2.4); hexadecanoic acid (% 33.5); (Z, 2)-9,12-octadecadienocic acid (% 28.8);
heptacosane (% 3.6); tetradecanoic acid (% 2.5); nonacosane (% 2.8)

C. parlatoris

Caryophyllene (% 2.6); caryophyllene oxide (% 4.4); hexadecanoic acid (% 18.1);

(Z, 2)-9,12-octadecadienoic acid (% 2.3); tricosane (% 5.4); pentacosane (% 4.6);

heptacosane (% 9.6); nonacosane (% 10.2)

C. solstitialis L. ssp. schouwii

Tetradecanoic acid (% 2.5); hexahydrofarnesyl acetone (% 2.8); hexadecanoic acid methyl ester

(% 3.9); hexadecanoic acid (% 29.4); (Z, Z)-9,12-octadecadienoic acid (% 4.9); pentacosane (%
5.2); heptacosane (% 7.7); nonacosane (% 5.6)

In vitro yapilan bir calismada n-butanol
ekstresinin nazofarinks kanser
hiicrelerinin gelisimini durdurucu etkiye
sahip oldugu goriilmiistiir.

Ugugu yaglar 6nemli bir aktimikrobiyal
aktivite gdstermemistir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea nicolai
(111)

Centaurea nicolai
(112)

Centaurea nigra (113)

Centaurea nigra (114)

Centaurea orphanidea
(115)

Centaurea nigrescens,
Centaurea stenolepis
(116)
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(82)-1,8-heptadecadiene, (8Z,112)-1,8,11-heptadecatriene;
(82,112,147)-1,8,11,14-heptadecatetraene; 1,11-tridecen-3,5,7,9-tetrayne (Z ve E);
1-tridecen-3,5,7,9,11-pentayne; 5'-prop-1-ynyl-[2,2']bithiophenyl-5-carbaldehyde (arctinal);
5'-prop-1-ynyl-[2,21 bithiophenyl-5-yl-methanol

Seskiterpen laktonlar: 3-O-deacetyl-9-O-acetylsalograviolide A (1); Salograviolide A
(9B-hydroxykandavananolide) (2); 9-O-acetylsalograviolide A (3); kandavanolide (4);
salograviolide B (5)

Alkaloitler: N-(trans-p-coumaroyl)-serotonin; N-(trans-feruloyl)-serotonin (moschamine)

Lignanlar: Arctiin; matairesinoside; matairesinol; arctigenin; thujaplicatin methyl ether
Alkaloitler: Moschamine; N-(p-coumaroyl)-serotonin

Seskiterpen laktonlar: Salonitenolide; cnicin; 4’-O-acetylcnicin; malacitenolide;
8a-O-hydroxy-4-epi-sonchucarpolide;
8a-O-(4-acetoxy-3-hydroxy-2-methylene-butanoyloxy)-4-epi-sonchucarpolide;
8a-0-(3, 4-dihydroxy-methylenebutanoyloxy)-dehydromelitensin

Flavonoitler: Apigenin; cirsimaritin; luteolin; 3-methoxykaempferol

Lignanlar: Pinoresinol; dimethylmatairesinol

C. stenolepis

Caryophyllene oxide (% 6.9-15.6) ; hexahydrofarnesyl acetone (% 6.5-4.4); heptacosane (% 6.0-

4.9); p-vinyl guiacol (% 4.3-5.0)

Centaurea nigrescens

Caryophyllene oxide (% 9.9); B-eudesmol (% 9.5); spathulenol (% 7.6); heptacosane (% 6.1);
p-vinyl guiacol (% 5.5)

I, 2 ve 3 numarali bilesiklerin
antifungal etkiye (Trichoderma viride’e
kars1 harig) sahip olduklari goriilmistiir.

Moschamine’nin antimikrobiyal
aktivite gosterdigi saptanmistir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea paniculata
subsp. castellana
(117)

Centaurea patula,
Centaurea pulchella,
Centaurea
tchihatcheffii (118)

Centaurea
polypodiifolia (119)

Centaurea pullata
(23)
Centaurea pullata

(120)

Centaurea pullata
(121)
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Triterpen: Taraxasterol

Fitosterol: Stigmasterol ve B-sitosterol karigimi

Flavonoitler: 5-hydroxy-6,7,3’,4-tetramethoxyflavone; cirsileol;
5-hydroxy-6,7,3',4-tetramethoxyflavone; 5-hydroxy-6,7,3’,4-tetramethoxyflavone; cirsileol;
cirsilineol; cirsimaritin

Seskiterpen lakton: 1b; 2; cnicin (1a)

C. pulchella and C. tchihatcheffii tiirlerinin tagimis oldugu major yag asidinin linoleik asit,
C. patula’nin ise a-linolenik asit oldugu bulunmustur.

Benzoik asitin bir fenolik tiirevi: p-hydroxybenzoic acid

Seskiterpen laktonlar: 8a-O-(4-hydroxy-2-methylenebutanoyloxy) melitensine; melitensin;
11 B,13-dihydrosalonitenolide; 8a-hydroxy-11 B,13-dihydro-4-epi-sonchucarpolide;
8a-hydroxy-11 B,13-dihydro-onopordaldehyde

Flavonoitler: Jaceosidin; Cirsilineol

Caryophyllene oxide (% 27.0); phytol isomer (% 16.5); 6,10,14-trimethyl 2-pentadecanone
(% 14.9)

Bitkilerin metanol ekstrelerinin
antioksidan  aktiviteleri su sekilde
bulunmustur:

C.pulchella > C.patula > C.tchihatcheffii

Biitin  izole edilen  maddelerin
antifungal ve antimikrobiyal aktiviteye
sahip oldugu gorilmiistiir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea Seskiterpenler

pseudoscabiosa C. pseudoscabic:)sa subsp. pseudoscabiosa . _ '
SubSp.pseudoscabiosa, géﬁggﬁfgﬁsg (% 36.0); bicyclogermacrene; B-sesquiphellandrene; B-caryophyllene
gg‘;)aurea hadimensis  Germacrene D (% 44.3); bicyclogermacrene; B-sesquiphellandrene; p-caryophyllene

Centaurea Metoksiflavonlar

Centaurea pseudomaculosa
pseudomaculos, 5-hydroxy-3',4',6,7-tetramethoxyflavone
Centaurea aggregata ¢ aggregata

Centaurea salicifolia  5-hydroxy-3',4',6,7-tetramethoxyflavone; eupatorin

(123) C. salicifolia

Jaceidin
Centaurea Flavonoitler: Chrysin; baicalein 6-methyl ether; chrysin 7-O-glucopyranouronide; luteolin;
pseudoscabiosa hispidulin; chrysin 7-O-glucopyranouronide methyl ester; chrysin 6-C-glucopyranoside;

. chrysin 8-C-glucopyranoside; pinocembrin 7-O-a-arabinopyranosyl-(1->2)-p-glucopyranoside;
subsp. pseudoscabiosa chrysin 7-O-B-galactopyranuronoside; baicalein 6-methylether-7-O-f-galactopyranuronoside;
(124) luteolin 7-O-gluco pyranoside

Fenolik asitler: Protocatechuic acid; 5-caffeoylquinic acid

Kumarin: Scopoletin

Seker: Sukroz

Centaurea Centaurea pseudosinaica’nin metanol

pseudosinaica (125) ekstresinin  yiiksek  antimikrobiyal
aktivite gosterdigi gorilmiistiir.
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Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea
ptosimopappa (126)

Centaurea
ptosimopappoides
(127)

Centaurea regia (128)

Centaurea rupestris
(129)

Centaurea ruthenica
(14)
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Butyrolactone lignanlar: Arctigenin; matairesinol

Seskiterpen laktonlar: Zaluzanin D; zaluzanin C; janerin; chlorojanerin; cynaropicrin;
deacylcynaropicrin; 11a,13-dihydro-deacylcynaropicrin; 11p,13-dihydro-deacylcynaropicrin;
4,15-dihydro-3-dehydro-solstitialin A

Kok kismi

Triterpenler: 17B,21B-epoxy-16a-ethoxyhopan-33-ol; 3B-acetoxy-17,24-dioxobaccharane;
17B,21B-epoxyhopan-3p-ol; 3B-acetoxyhop-17(21)-ene; 3B-acetoxyerythrodiol

Toprak iistii kismm

Kumarin: Scopoletin

Steroller: 7-oxositosterol; stigmasterol

Triterpen: a-amyrin

Seskiterpen laktonlar: 11,13-dihydro-desacetylcynaropicrin; cynaropicrin

Sitosteryl 3B-glucoside 6’-O-palmitate; sitosterol; sitosteryl 33-glucoside; lupeol; taraxasterol;
crysoeriol; vitexin; luteolin 3'-glucoside; p-hydroxybenzoic acid; vanillic acid; (-)- arctigenin;
p-hydroxyacetophenone

Flavonoit: 3,4',5,6,7-pentahydroxy-3'-methoxyflavone (quercetagetin 3'-methylether) Bitkiden izole edilen bilesigin
fitoviral bir aktiviteye sahip
oldugu bulunmustur.

Flavonoitler: Patuletin; patuletin 7-O-glucoside; patuletin 3,7-di-O-glucoside; quercetagetin;
quercetagetin  7-O-glucoside;  6-methoxykaempferol;  6-methoxykaempferol 7-O-glycoside;
axillarin; axillarin 7-O-galactoside; axillarin 7-O-glucoside; jaceosidin; jaceosidin 7-O-glucoside;
quercetin 3-O-glycoside



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea sadleriana

(27)
Centaurea saligna Doymus yag asiti: Hexadecanoic acid (% 41.9)
(130) Asiklik diterpen alkol: Phytol (% 8.2)
Bir hidrokarbon: Heptacosane (% 5.2)
Oksijenli aromatik bilesik: Carvacrol (% 4.1)
Centaurea saligna Hexadecanoic acid (% 41.9); phytol (% 8.2); heptacosane (% 5.2); carvacrol (% 4.1)
(131)

Centaurea salonitana  N-phenyl-B-naphthylamine
(132)

Centaurea scabiosa Lignanlar: Arctigenin; matairesinol; matairesinoside; 7-(S)-hydroxy arctigenin
(133)

Centaurea scabiosa Seskiterpen lakton: Grosshemin

(134)
Centaurea Alkaloid: Schischkiniin (1)
schischkinii(26) Lignanlar: Arctiin (2); matairesinoside (3); matairesinol (4); arctigenin (5)

Flavonoitler: Astragalin (6); afzelin (7); apigenin (8)
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Metanol ekstresinin apolar
fraksiyonlarinin (hekzan, kloroform)
yara iyilestirici aktivite gosterdikleri
bulunmustur.

1, 3 ve 4 numarali maddelerin
antioxidant aktiviteye sahip olduklari,
ayrica 1, 4 ve 5 numarali maddelerin ise
sitotoksik  etkiye  sahip  olduklar
gOrlilmiistiir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea scoparia Seskiterpen  laktonlar:  (1R,3S,4S,5S,6S,7R,8S)-4B-(chloromethyl)-3p,4a-dihydroxy-8a-(3-

(135) formyl-2-methyl-prope-noyloxy)-1oH,5oH,6pH,7aH-guai-10(14),11(13)-dien-6,12-olide;
(1R,3S,4S,5S,6S,7R,8S)-4B-(chloromethyl)-3p,4a-dihydroxy,8a-(sarracenoyloxy)-1oH,5aH,6H,
7oH-guai-10(14),11(13)-dien-6,12-olide;
8a-hydroxy-3B-(benzoyloxy)-1aH,50H,63H,7aH-guai-4(15),10(14),11(13)-trien-6,12-olide;
3B-hydroxy-8a-(3,4-dimethoxybenzoyloxy)-11,13-dihydro-1aH,50H,63H,7aH-guai-4(15),10(14)-
dien-6,12-olide; Onopordopicrin

Centaurea scoparia Seskiterpen laktonlar: 38,8 a-O-di(4-hydroxytigloyl)-laH,5aH,63H,7aH-guai-
(136) 4(15),10(14),11(13) -triene-6,12-olide; Cebellin F; 80,4’ (hydroxytiglinate)-8-
desacyloxysubluteolide;
8-desacylrepin (1 S,3S,5R,6R,7R,8S)-8-angelyloxy-3-hydroxyguai-3( 15),10( 14) 1 1( 13)-trien-
6,12-olide); 8-desacetylcentaurepensin-8-0-(4-hydroxytiglinate); chlorohyssopifolin A
(centaurepesin);
8a-hydroxy-11a,13-dihydrozaluzanin C; desacylcynaropicrin; chlorohyssopifolin B

Centaurea scoparia Flavonlar: Apigenin; luteolin; salvigenin; cirsimaritin; hispidulin
(137) Lignanlar: (-)-matairesinol; (-)-arctigenin
Diger izole edilen bilesikler: o-hydroxypropioguaiacone; vanillin

Centaurea scoparia Seskiterpen laktonlar: Diain; janerin; cynaropicrin; deacylcynaropicrin

(138)

Centaurea sessilis, C. sessilis Her iki tiirden elde edilen ugucu

Centaurea armena Seskiterpenler: B-eudesmol (% 12.4); caryophyllene oxide(% 10); spathulenol (% 4.9) yaglarin hem gram (+) hem de gram (-)

(139) Di_terpen: Phytol (% 6.4)_ bakterilere karsi antibakteriyel etkiye
Hidrokarbon: 6,10,14-trimethyl-2-pentadecanone (% 3.1) sahip oldugu ancak antifungal bir etki
C. armena gostermedikleri saptanmigtir.

Seskiterpenler: B -eudesmol(% 19.3); Calarene (% 10.3); B -caryophyllene (% 5.4)
Hidrokarbon: 6,10,14-trimethyl-2-pentadecanone (% 5.7)
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Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea sessilis,
Centaurea armena
(140)

Centaurea sibthorpii
(20)

Centaurea sinaica
(141)

Centaurea solstitialis
(142)

Centaurea solstitialis
(143)
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Centaurea armena

4,4-dimethyl-(E)-2-pentene (% 4.0); trans-pinane (% 4.1); B-caryophyllene (% 5.4);
calarene (% 10.3); spathulenol (% 3.9); caryophyllene oxide (% 4.7); p-eudesmol (% 19.3);
6,10,14-trimethyl-2-pentadecanone (% 5.7)

Centaurea sessilis

Spathulenol (% 4.9); caryophyllene oxide (% 10.0); p-eudesmol (% 12.4); cis-phytol (% 6.4);
6,10,14-trimethyl-2-pentadecanone (% 3.1)

Seskiterpenler: Cyclosativene (% 9.9); caryophyllene (% 3.3); (E)-B-farnesene (% 10.4);
caryophyllene oxide (% 3.9); eudesmol (% 1.9)

Karbonilik bilesikler: (Z)-damascenone (% 1.9); phenyl acetaldehyde (% 1.9); safranal (% 1.5);
p-methoxyacetophenone (% 1.5)

Fenolik bilesikler: Carvacrol methyl ether (% 2.8); 4-vinylguaiacol (% 2.4)

Yag asitleri: Hexadecanoic acid (% 18.6); (Z,2)-9,12-octadecadienoic acid (% 12.2)

Seskiterpen laktonlar: Amberboin; chlorohyssopifolin A; sinaicin

Seskiterpen laktonlar: Stizolicin

Centaurea solstitialis
1,8-cineole (% 9.6); B-caryophyllene (% 6.2); caryophyllene oxide (% 25.2); germacrene D (%
2.4); hexadecanoic acid (% 30.8); limonene (% 3.3)

Bitkilerden elde edilen ugucu yaglar

gram (+) ve gram (-) bakterilere karsi
orta derecede antimikrobiyal aktivite
gostermigler ancak maya mantarlarina
kars1 herhangi bir antifungal etkinlik
gostermemislerdir.

Bu calismada elde edilen ugucu yagin

sadece Streptococcus faecalis’e  karsi
diisik  derecede etkili ~ oldugu
gorilmiistiir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea solstitalis
subsp. solstitialis,
Centaurea depressa
(144)

Centaurea solstitialis
subsp. solstitialis
(145)

Centaurea solstitialis
subsp. solstitialis
(146)

Centaurea solstitialis
subsp. solstitialis
(147)
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Seskiterpen laktonlar: Solstitialin A; acetyl solstitialin

Seskiterpen laktonlar: Centaurepensin; chlorojanerin; 13-acetylsolstitialin A

Seskiterpen laktonlar: Solstitialin A; chlorojanerin; 13-acetyl solstitialin A

Seskiterpen laktonlar: Chlorojanerin; 13-acetyl solstitialin A

Ozellikle Centaurea solstitialis L.
subsp. solstitialis ’in etanol ekstresinin
agr1 dindirici ve ates diislirlicli aktiviteye
sahip oldugu goriilmiistiir.

13-acetyl solstitialin A’nin hem
Enterococcus faecalis’e kars1
antimikrobiyal hem de bir DNA viriisii
olan Herpes simplex Type-1’e¢ karsi
antiviral  aktiviteye sahip  oldugu
goriilmiistiir.

Chlorojanerin, 13-acetyl solstitialin A
ve solstitialin A’nin antiiilser aktiviteye
sahip olduklar1 goriilmiistiir.

Ulseri % 99,5 oraninda durdurmada
kloroform fraksiyonunun etkili oldugu
ve bu fraksiyonda bulunan chlorojanerin
ve 13-acetyl solstitialin A isimli
seskiterpenlerin  rol  oynayabilecegi
goriilmiistiir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea Flavonoitler: Chrysoeriol; apigenin; nepetin; luteolin

sphaerocephala (148)

Centaurea Flavonoit glikozitleri: Chrysoeriol 7-O- B -glucoside; apigenin 7-O-  -glucoside
sphaerocephala (149)

Centaurea sulphurea Flavonoitler: Cirsilineol; jaceosidin; 3'-O-methyl-eupatorin; nepetin; eupatilin

(150)
Centaurea stenolepis, Bitkilerin kapitulumlarindan hazirlanan
Centaurea kilaea metanol ekstrelerinin  karsilastirlmasi

sonucunda en yiiksek antioksidan ve
toplam  fenolik  madde  miktari
C.stenolepis 'de bulunmustur.

Centaurea cuneifolia,
Centaurea solstitialis

subsp. solstitialis, Ayrica C.kilaea ve C.iberica’nin
Centaurea iberica kapitulumlarindan hazirlanan metanol
(151) ekstrelerinin  Candida albicans ve

Pseudomonas aeruginosa’ya karsi orta
derecede (312 pg/ml) antimikrobiyal
aktivite gosterdigi goriilmiistiir.
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Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea stenolepis
Centaurea kilaea
Centaurea cuneifolia
Centaurea solstitialis
subsp. solstitialis
Centaurea iberica
(152)

Centaurea
tchihatcheffii (153)
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Bitkilerin toprak {istii kisimlarindan
(kapitulum hari¢) hazirlanan metanol
ekstrelerinin karsilagtirilmasi sonucunda
en yiiksek antioksidan ve toplam fenolik
madde miktari C.stenolepis’de
bulunmustur. Ayrica bitkinin  toprak
istii  kisimlarimin,  kapitulumlarindan
daha yiiksek oranda antioksidan ve
toplam fenolik igerige sahip oldugu
goriilmiistiir. Antimikrobiyal acidan ise;
metanol ekstrelerinin  C. solstitialis
subsp. solstitialis disinda hepsi Candida
albicans’a; C. Kkilaea ve C. solstitialis
subsp.solstitialis'in Pseudomonas
aeruginosa’ya karsi orta derecede

(312 pg/ml) ve C. cuneifolia’nin ise
Staphylococcus aureus ‘a karsi diisiik
derecede bir antimikrobiyal aktivite
gosterdigi gorillmistiir. (625 ng/ml).

Bitkinin ¢igeklerinden elde edilen
etanol ekstresinin antienflamatuvar ve
analjezik  aktiviteye sahip oldugu
bulunmustur.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea thessala,
Centaurea attica (21)

Centaurea
tougourensis (154)

Centaurea tweediei
(155)
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C. thessala ssp. drakiensis izole edilen maddelerin
Seskiterpen laktonlar: 8a-Hydroxy-4-epi-sonchucarpolide antifungal aktiviteye sahip
Dehydromelitensine tiirevleri: 8a-(3,4-dihydroxy-2-methylene-butanoyloxy); 8a-(3-hydroxy-4- ortaya ¢ikarilmustir.
acetoxy-2-methylene-butanoyloxy)

C. attica ssp. attica

Seskiterpen laktonlar: Malacitanolide; 8a-(3’-Hydroxy-4'-acetoxy-2’-methylene-butanoyloxy) 4-

epi-sonchucarpolide; Atticin

Onceki calismalardan elde edilen seskiterpen laktonlar: Cnicin; 4-acetylcnicin; 8o-[(4-acetoxy-
5-hydroxy)-angelate]salonitenolide; 8a-(3,4-dihydroxy-2-methylene-butanoyloxy)-

dehydromelitensin;

methyl-8a-(3,4-dihydroxy-2-methylene-butanoyloxy)-6a,15-dihydroxyelema-1,3,11(13)-trien-12-

oate

Flavonoitler: Jaceosidin; eupatilin; 3’-O-methyl eupatorin; nepetin; kaempferol; apigenin

Seskiterpen laktonlar: Onopordopicrin; (LR*,4R* 5R* 6R*,7R*,85*,10R*)-1-hydroxy-8-
methacryloxy-15-oxoeudesm-11(13)en-6,12-olide;

(1R*,4S* 5R*,6R*,7R*,8S* 10R*)-methyl  1,6-dihydroxy-8-methacryloxyeudesm-11(13)-en-15-
oic acid-12-oate;
(6S*,7R*,85*)-8-(4'-hydroxymethacryloxy)-15-oxohelianga-1(10),4,11(13)-trien-6,12-olide;
(1R*,4S* veya R*5R*,65* 7R* 85*)-15-hydroxy-8-(4'-hydroxy methacroyloxy) -10(14),11(13)-
guaiadien-6,12-olide

Lignanlar: Arctigenin; matairesinol

hepsinin
oldugunu



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea urvillei
subsp. armata,
Centaurea
mucronifera (156)

Centaurea urvillei
subsp. urvillei (157)

Centaurea virgata
(158)
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Lignanlar: Matairesinoside; arctiin

Flavonoitler: Naringenin-7-O-B-d-glucuronopyranoside;
6-hydroxykaempferol-7-O-3-d-glucuronopyranoside; hispidulin-7-O-B3-d-glucuronopyranoside;
apigenin-7-O-B-d-methylglucuronopyranoside; hispidulin-7-O-3-d-methylglucuronopyranoside;
hispidulin-7-O-B-d-glucopyranoside; apigenin-7-O-f-d-glucopyranoside; kaempferol; apigenin;
luteolin; eriodictyol-7-O-B-d-glucuronopyranoside

Fenol glikozitler: Arbutin; salidroside; 3,5-dihydroxyphenethyl alcohol-3-O-3-d-glucopyranoside

iki tiiriin (C. urvillei subsp. armata and
C. mucronifera) hem metanol
ekstrelerinin hem de bu ekstrelerden
izole edilen iki lignanin antioksidan
aktiviteye sahip oldugu gozlenmistir.

Brine shrimp toksisite deneyinde
maddelerin neredeyse standartta yakin
toksisiteye sahip olmalarinin yaninda
ekstrelerin de toksisite gosterdikleri

goriilmiistiir.
MTT deneyinde ise kolon Kkanseri
hiicre dizilerine kars1  ekstrelerin

herhangi bir toksisiteye sahip
olmadiklar1 ancak lignanlarin ise
sitotoksik aktivite gosterdikleri
gOrilmiistiir.

En aktif antiproteozomal ajan kemferol

olmakla birlikte bilesiklerin sirastyla
antiproteozomal aktiviteleri su sekilde
bulunmustur: Kemferol > apigenin >
eriodictyol-7-O-B-D-glucuronopyranoside >
3,5-dihydroxyphenethyl alcohol-3-O-f-
D-glucopyranoside > salidroside

Centaurea  virgata’nin  kloroform
ekstresinin  antimikrobiyal aktiviteye
sahip  oldugu  Ozellikle  Bacillus
megaterium’a  karst  etkili  oldugu
gorilmiistiir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Centaurea wagenitzii,
Centaurea tossiensis,
Centaurea
luschaniana (159)

Centaurea zuvandica
(160)

Bazi Centaurea tiirleri
(161)
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C. wagenitzii

Hexadecanoic acid (% 25.6); nonacosane (% 12.0); heptacosane (% 9.8); caryophyllene oxide

(% 7.3); caryophylla-2(12),6-dien-*5p—ol (caryophyllenol I1) (% 3.8)

C. tossiensis

Hexadecanoic acid (% 50.6); nonacosane (% 11.6); heptacosane (% 10.7); pentacosane (% 5.8);
dodecanoic acid (% 2.9)

C. luschaniana

Hexadecanoic acid (% 40.0); dodecanoic acid (% 12.6); nonacosane (% 7.8); spathulenol (% 4.6);
tetradecanoic acid (% 4.0)

Bitkinin cesitli kismlarindaki ucucu yag bilesenleri

Yaprak kisimlari

Spathulenol (% 28,1); a-pinene (% 21,3); caryophyllene oxide (% 9,7)
Cicek kisimlari

Spathulenol (% 32,3); a-pinene (% 25,8); limonene (% 8,2)

Govde kisimlari

Spathulenol (% 37,1); a-terpineol (% 12,8); caryophyllene oxide (% 8,2)
Kok kisnm

Germacrene D (% 35,2); spathulenol (% 15,7); a-terpineol (% 11,6)

Flavonoit: Quercetin 7- p -D-glucopyranoside

Ayni glikozitin, 1965°deki ¢alismalarda C. cheiranthifolia’nin ¢igeklerinde bulundugu ancak
C.ciscaucasica ,C.nigrifimbria C.micranthos, C.rutenica, C.solstitialis ve C.sumensis ‘de
bulunmadig1 gériilmiistir.



Tablo 1. Centaurea tiirleri lizerinde yapilan ¢alismalar (devami)

Bazi Centaurea tiirleri
(162)

C. hierapolitana

Carvacrol (% 13.3); hexadecanoic acid (% 33.4); tetradecanoic acid (% 4.4)

C.cadmea 1l

Carvacrol (% 14.7); hexadecanoic acid (% 23.1); dodecanoic acid (% 4.4); phytol (% 4.1);
tetradecanoic acid (% 4.1); heptacosane (% 3.8)

C. cadmea 2

Carvacrol (% 16.6); hexadecanoic acid (% 19.5); dodecanoic acid (% 5.3); phytol (% 6.0);
tetradecanoic acid (% 4.1); heptacosane (% 4.1)

C. calolepis

Carvacrol (% 18.9); hexadecanoic acid (% 27.3)

C. cariensis subsp.maculiceps 1

Carvacrol (% 13.0); hexadecanoic acid (% 4.9); (Z)-3-hexenal (% 4.0);

4-methyl-4-hepten-3-one (% 12.8); dodecanoic acid (% 4.1)

C. cariensis subsp.microlepis 2

Carvacrol (% 28.4); dodecanoic acid (% 4.6); phytol (% 4.3); hexadecanoic acid (% 10.0)

C. ensiformis

Carvacrol (% 17.4); hexadecanoic acid (% 13.2); phytol (% 6.0)

C. reuterana var. reuterana

Carvacrol (% 14.9); hexadecanoic acid (% 23.8); heptacosane (% 4.7); nonacosane (% 4.3)

C. cyanus

Carvacrol (% 25.5); hexadecanoic acid (% 6.4)

C. depressa

Carvacrol (% 14.2); hexadecanoic acid (% 21.3); dodecanoic acid (% 4.7);

tetradecanoic acid (% 8.8)

C. urvillei subsp. urvillei

Carvacrol (% 12.4); hexadecanoic acid (% 26.4); tetradecanoic acid (% 4.1);dodecanoic acid (%
9.4)
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4.5. Centaurea Tiirlerinden Izole Edilmis Bazi Bilesiklerin Molekiil Yapilar

Apigenin (Flavonoit) Eupatorin (Flavonoit)

Salvigenin (Flavonoit) Jaceidin (Flavonoit)

Hispidulin (Flavonoit) Centaureidin (Flavonoit)

Sekil 1. Centaurea tiirlerinden izole edilmis baz1 bilesiklerin molekiil yapilar
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Jaceosidin (Flavonoit) Axillarin (Flavonoit)

Cynaropicrin (Seskiterpen lakton) Cnicin (Seskiterpen lakton)

Matairesinol (Lignan) Arctigenin (Lignan)

Sekil 1. Centaurea tiirlerinden izole edilmis bazi bilesikler (devami)
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OH
OH

Arctiin (Lignan) Kafeik asit (Fenolik asit)

O
HO,, J»—OH
O
- OH
HO™ ™ OW
OH
OH HO

Klorojenik asit (Fenolik asit) p—sitosterol (Fitosterol)

o-amyrin (Triterpen) p-amyrin (Triterpen)

Sekil 1. Centaurea tiirlerinden izole edilmis baz1 bilesikler (devamai)
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5. GEREC VE YONTEM

5.1. Materyal

Tezin arastirma konusu olan Centaurea stenolepis (Astereceae) Kerner.
bitkisi 2009 yilinda Istanbul’un Catalga ilgesinden toplanmustir. Bitki,
Yrd.Dog.Dr. Gizem Bulut tarafindan teshis edilmistir. Bitkinin birkag Ornegi,
Marmara Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Herbaryumu’nda (MARE) 11651

numara ile kayithdir.
5.2. Genel Metotlar

5.2.1. Fitokimyasal 6n denemeler

5 g kaba toz edilmis materyal {izerine 100 ml sicak su eklenerek 5 dakika su
banyosunda tutulmus ve soguduktan sonra pamuktan siiziilmiistiir. Elde edilen
%3lik inflizyonda antrasen, flavon, saponin ve tanen tiirevleri aranmigtir. Ornekte
alkaloit varlig: ise, “Numunede alkaloit aranmas1” basligi altinda gegen tiiketme

metotuyla aragtirilmistir.

5.2.1.1. Numunede antrasen tiirevlerinin aranmasi

10 ml inflizyon tlizerine 1 ml derisik H,SO, ilave edildi. Elde edilen karigim
15 dakika su banyosunda bekletilerek glikozitlerin hidrolizi saglandi. Karigim
soguduktan sonra 10 ml toluen ile ¢alkalandi. Toluenli kisim bir plastik pipetle
baska bir tlipe aktarildi ve tizerine 3 ml % 10’luk NHj3 ¢ozeltisi ilave edildi. Alkali

ilavesiyle kirmizi rengin olusup olusmadigina bakildu.
5.2.1.2. Numunede flavon tiirevlerinin aranmasi

5 ml infiizyon iizerine 5 ml Shibata belirteci (klorhidrik asitli etanol) ve biraz
magnezyum talasi ilave edildi. Reaksiyon sonucunda pembe, turuncu veya mor

rengin meydana gelip gelmedigine bakildi.
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5.2.1.3. Numunede saponin tiirevlerinin aranmasi

10 ml infiizyon kapakli bir deney tlipline alindi. Tipilin kapagi sikica
kapatildiktan sonra tiip yatay vaziyette 30 saniye siddetli bir sekilde ¢alkalandi ve
15 dakika dinlenmeye birakildi. 15 dakika sonunda en az 1 cm kalict koplk
olusup olusmadigina bakildi.

5.2.1.4. Numunede tanen aranmasi

10 ml infiizyon lizerine 2 ml tuzlu jelatin ¢6zeltisi (NaCl ile doyurulmus

%1°1ik jelatin ¢ozeltisi) eklendi. Krem rengi ¢okelek olusup olusmadigina bakildi.
Gallik ve katesik tanenlerin aranmasi

5 ml inflizyon iizerine 5 damla % 5°lik FeCl3 ¢ozeltisi eklendi. Gallik tanen
icin mavi-siyah, katesik tanen i¢in ise esmer zeytin yesili bir rengin meydana

gelip gelmedigine bakildx.
5.2.1.5. Numunede alkaloit aranmasi

1 g toz edilmis materyal lizerine 10 ml % 3’liikk H,SO, ¢ozeltisi ilave edildi ve
isitilarak materyalin tiikketilmesi saglandi. Isinan karigim soguduktan sonra
stiziildii ve stizlintl tizerine 5 ml %10’luk NHj3 ¢ozeltisi ilave edildi. Kalevi hale
gelen karisim ayirma hunisinde 10 ml eter ile iki defa tiiketildikten sonra eterli
kisimlar birlestirildi ve su banyosu iizerinde yogunlastirildi. Asitli karisima

alkaloit reaktifleri ilave edilerek teshis reaksiyonlar1 gergeklestirildi.
5.2.2. Miktar tayini yontemleri
5.2.2.1. Kiil miktar tayini

Etiivde 1sitilarak sabit vezne getirilmis olan bir porselen kroze icine kaba toz
edilmis ve tam 1 g olacak sekilde tartilmis drog konuldu ve 6nce diisiik daha sonra
800 °C’ yi gecmeyecek 1sida 30 dakika yakildi. Yakma isleminin ardindan kroze

desikatore alinarak sogutulduktan sonra tartildu.
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5.2.2.2. Su miktar tayini

Etiivde 1sitilarak sabit vezne getirilmis olan bir cam tart1 kab1 desikatdrde
sogutulduktan sonra i¢ine kaba toz edilmis ve tam 1 g olacak sekilde tartilmis
drog konuldu. Tekrar tam olarak alinan tartimdan sonra 2 saat 100-105 °C’de
etiivde tutuldu. Bu siire sonunda tartim kabi desikatore alinarak sogutulduktan

sonra tartildu.
5.2.2.3. Toplam fenolik bilesik miktar tayini (TFB)

Centaurea stenolepis’in dort farkli ekstresinin toplam fenol igerigi, Folin-
Ciocalteau soliisyonu kullanilarak Gao ve ark.lar1 tarafindan 6nerilen metota gore
belirlenmistir(163). Ozetle; 5 mg/ml ve 10 mg/ml konsantrasyonlarda (metanolde)
hazirlanan ekstrelerden 0,1 ml tiiplere alinmis ve ardindan tiiplere sirastyla 0,2 ml
Folin-Ciocalteau soliisyonu, 2 ml ultra saf su ve 1 ml % 15’lik Na,SO, ilave
edilmistir. Bu ¢6zelti, vortekste 10 saniye karigtirildiktan sonra oda sicakliginda 2
saat dinlenmeye birakilmistir. Cozeltiler 765 nm absorbansta diger bilesenler sabit
kalmak sartiyla sadece ekstrenin yerine aymi miktarda metanol konularak
olusturulan kore karsi okunmustur. Standart egri grafigi icin, gallik asit
kullanilarak (500-31,25 pg/ml) her bir konsantrasyona karsilik gelen absorbanslar
olgtilmiistiir. Her bir ekstrenin toplam fenolik igerikleri bu grafikten hesaplanarak
sonuglar mg GAE/g bitki ekstresi olarak ifade edilmistir. Ekstrelerin 6l¢timleri ii¢

defa, standart egri i¢in Ol¢timler bes defa tekrarlanmstir.

5.3. Flavonoidal Bilesiklerin Eldesi I¢cin Bitkiye Uygulanan islemler ve Elde

Edilen Saf Flavonoidal Bilesiklerin Taninmasi

Centaurea stenolepis’in toprak istii kisimlar1 kapitulumlarindan ayrilarak
gblgede kurutuldu. Toprak tstii kisimlar1 (kapitulumsuz) toz edildikten sonra 1 kg
tartilarak Soxhlet apareyinde once petrol eteri ile tiiketildi. Petrol eteri ile tiiketilen
drog kurutulduktan sonra etanol ile tiiketildi. Daha sonra rotary evaporatirde
distillenerek elde edilen yogun etanol ekstresi distile suyla seyreltilip ayirma
hunisine aktarilarak, toluen ile c¢alkalandi ve bu isleme toluenli kisimlar renksiz
olana kadar devam edildi. Toluenli ekstreler birlestirilerek Na,SO, ile suyu

alindiktan sonra rotary evaporatérde yogunlastirildi. Kalan sulu ekstre ayirma
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hunisine konularak kloroform ile ¢alkalandi ve bu islem kloroformlu kisimlar
renksiz olana kadar tekrarlandi, kloroformlu ekstre Na,SO, ile suyundan
kurtarildiktan sonra rotary evaporatorde yogunlastirildi. Son olarak, sulu ekstre
ayirma hunisinde etil asetat ile calkalandi; bu islem etil asetatli kisimlar renksiz
olana kadar siirdii, ardindan etil asetathi ekstreler birlestirilerek Na, SO, ile suyu
cekildikten sonra rotary evaporatérde yogunlastirildi. Elde edilen ekstreler
analizlere kadar + 4°C’ de bekletildi.

Elde edilen ekstrelerde, fitokimyasal 6n denemelerin yani sira ince tabaka
kromatografisi ile icerikleri hakkinda 6n fikir edinildi. Etil astetat ekstresinin,
rediiksiyon testi ve ITK analizleri sonucunda yogun flavonoidal yapida bilesikler
tagimasinin yanisira yliksek antimikrobiyal, antioksidan aktivite gostermesi

izolasyon galismalarinda segilmesinde etkili oldu.

Ayrica yapilan ITK analizi sonucunda etil asetat ekstresinden farkli bir
flavonoidal madde tasidigi goriilen petrol eteri ekstresi iizerinde de izolasyon
caligmalar1 yapildi. %70’lik etanol ile ¢oOziilen petrol eteri ekstresi siizgeg
kagidindan siiziildii. Ardindan ayirma hunisine alinan siiziintii, Kloroform ile
calkalandi. Elde edilen kloroformlu kismin suyu Na,SOy ile ¢ekildikten sonra
rotary evaporatdrde yogunlastirildi. Elde edilen ekstre analizlere kadar + 4°C’ de

bekletildi.

Etil asetat ekstresindeki bilesiklerin izolasyonu once siitun kromatografisi (
Normal, Vakum likit kromatografi), daha sonra preparatif ITK ve/veya siitun

kromatografi (sephadex LH-20) yontemleri kullanilarak saglandi.

Petrol eteri ekstresinde yogun olarak goziikken flavonoidal bilesik ise
Kromatotronda fraksiyonlandirildiktan sonra preparatif ITK yardimiyla

saflastirildi.

Saflastirilan maddelerin yapilar;; UV, NMR spektroskopisi, ITK yardimiyla;
sahit maddelerle yapilan karsilastirmali kromatografik yontem ve UV lamba

altinda ¢esitli reaktiflerle verdikleri renk reaksiyonlarina dayanilarak aydinlatildi.

Flavonoidal glikozitlerin hidrolizi: Flavonol glikozit yapisindaki bilesiklerin
hem aglikonlarinin hem de tasidiklar1 seker yapilarinin tayin edilebilmesi i¢in asit

hidroliz yontemi uygulandi. Minimum metanol kullanilarak c¢oziilen belirli
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miktardaki madde iizerine maddenin yaklasik 2 kati kadar hacminde 2 N HCI
ilave edildi. Ardindan karisim su banyosunda geri ¢eviren sogutucu altinda, 3-O-
glikozitler i¢in 3 saat, 7-O-glikozitler i¢in 7 saat boyunca hidroliz islemine tabi
tutuldu. Bu siire sonunda, karisim sogutulduktan sonra kii¢iik bir ayirma hunisine
aktarilarak eterle tiiketildi. Eterli fraksiyonda aglikonlarin (ITK ile), sulu ¢dzeltide
ise sekerlerin varligi (KK ile) kromatografik olarak saptandi.

5.4. Kromatografik Yontemler
5.4.1. Normal ve vakum likit siitun kromatografisi (VLK)

Ozellikle bu yontemler ham ekstreyi én saflastirma islemine tabi tutmak igin
kullanildi.  Kullandigimiz = siitunlar normal olabildigi gibi 6n saflastirma
calismamizin siiresini kisaltmak i¢in vakum baglantisina olanak saglayan siitunlar
da kullanildi. Bu yontemler gerekli goriildiigii hallerde birka¢ defa kullanildi.
Kolonda sabit faz olarak; Kieselgel 60 [(1.07734.1000 (0,063-0,2 mm)](Merck)
ve Polyamide (02395-250 G) (Fluka) kullanildi.

5.4.2. Kromatotron

Preparatif ayrimlarda kullanilan, merkezka¢ kuvvetle hizlanan, dairesel bir
ince tabaka kromatografi cihazidir. Ozellikle ¢ok fazla polar yapida olmayan
(aglikon yapisindaki flavonoidal bilesikler gibi) bilesiklerin saflastirilmasinda
kullanilir. Bu ¢alismada cihaz, petrol eteri ekstresinde aglikon yapisinda oldugu
diigiindiigimiiz flavonoidal bilesigin izolasyonu igin kullanildi. Dairesel cam
plakalarin lizeri, yapigsma 6zelligi olan bir silikajel tipiyle kaplanmistir (Silica gel
60 PF254 containing gypsum- Merck 7749).

5.4.3. Jel filtrasyon kromatografisi

Hemen hemen saflasmis veya birkag madde iceren karisimdaki maddeleri
saflastirmak i¢in kullanildi. Sabit faz olarak kullanilan ve maddelerin molekiil
biiyiikliigiine gore ayrimini saglayan Sephadex LH-20 kolona dokiilmeden once
bir gece metanolde sismeye birakildi. Daha sonra kolona yerlestirilen sabit faz ve
madde karisimi {izerinden hareketli faz olarak sadece metanol gegirilerek
maddeler saflastirildi ( Lipophilic sephadex; 25-100u)(Sigma LH20100-50G).
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5.4.4. ince tabaka kromatografisi

Ham ekstrelerin madde igerikleri hakkinda o6n fikir edinilmesinde, toplanan

fraksiyonlarinin birlestirilmesinde, ayrimlarda kullanilacak ¢6ziicli sistemine karar

vermede ve maddeleri preparatif olarak saflastirmada hazir aliiminyum plaklardan

yararlanildi (Silikajel 60 F,s4, Merck, Art.5554).

Silikajel adsorban ile kapli ITK’da kullanilan ¢dziicii sistemleri ve oranlari

asagida verilmistir.

Aglikonlar icin

Tablo 2. Aglikonlar i¢in kullanilan ¢6ziicii sistemleri ve oranlari

No Coziicii sistemi Oranlar
1 Petrol eteri: Etil asetat (3:1)

2 Toluen: Aseton (5:1)

3 Kloroform: Metanol (49:1)
4  Kloroform: Etanol (15:1)

Glikozitler icin
Tablo 3. Glikozitler i¢in kullanilan ¢6ziicii sistemleri ve oranlari

No Coziicii sistemi Oranlar
1 Toluen: Aseton: Formik asit (5:5:1)
2  Kloroform: Metanol: Su (40:10:1)
3 Metanol: Asetik asit: Su (18:1:1)
4  Etil asetat: Formik asit: Su (8:1:1)
5 Etil asetat: Formik asit: Asetik asit: Su (100:11:11:26)
6 Etil asetat: Metil etil keton: Formik asit: Su (5:3:3:1)
7  Etil asetat: Metil etil keton: Formik asit: Su (10:3:1:1)
8 Etil asetat: Metil etil keton: Formik asit: Su (20:1:1:1)
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5.4.5. Kagit kromatografisi

Ozellikle flavonoidal glikozitlerin hidrolizi sonucunda aciga ¢ikan sekerleri
belirlemek amaciyla sahit orneklerle karsilastirmak i¢in kullanildi (Whatman
No:1)(Katalog no: 3001-917).

Sekerler icin

Tablo 4. Sekerler i¢in kullanilan ¢6ziici sistemleri ve oranlari

No Coziicii sistemi Oranlar
1 Etil asetat: Piridin: Su 12:5:4
2 n-Bitanol: Asetik asit: Su 4:1:5

5.5. Belirtecler
5.5.1. Fitokimyasal 6n denemelerde kullanilan belirtecler
Shibata reaktifi-Klorhidrik asitli etanol ve Mg talas

Derisik HCI-EtOH-H,O (1:1:1) oranlarinda karigtirilarak hazirlanir.
Ekstrelerdeki ve fraksiyonlardaki madde karisimlarinda veya saf elde edilen
maddelerin flavonoit olup olmadigint dogrulamak i¢in diger yontemlerin yani sira

bu reaktife de bagvuruldu.
Stiasny belirteci-klorhidrik asitli formol

100 ml %30 Formaldehit, 50 ml derisik HCI asitle karistirilir.
Bouchardat reaktifi

259 1ve5g KIl, 100 ml distile suda ¢oziindiiriilerek hazirlanir.
Dragendorff reaktifi

5 g Bizmut karbonat 50 ml distile su ile karistirilir. Uzerine 10 ml saf HCI
ilave edilir. Kabarcik ¢ikisi bittikten sonra, 25 g Kl ilave edilir ve karisim distile

su ile 100 mI’ye tamamlanir.
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Mayer reaktifi

1.36 g HgCI, ve 25 g KI, 100 ml distile suda ¢oziindiiriilerek hazirlanir.

5.5.2. Madde izolasyonu siirecinde kullanilan belirtecler

Flavon bilesikleri icin ITK’da kullanilan belirtecler

UV’de ITK plaklar iizerinde flavonoit yapisindaki maddeleri ¢iplak gozle
gorliniir kilmak veya 366 nm’de renk degisimlerini gozlemlemek i¢in kullanildi.

Kullanilan belirtegler agagidadir:
Amonyak buhan

Ceker ocak altinda direkt olarak % 25°lik NH3 ¢6zeltisinin buhari kullanildi.
NA (Naturstoffreagenz A, Difenil borik asit -amino etileter) belirteci

100 mg NA, 100 ml metanolle karistirilarak hazirlandi ve bu ¢6zelti otomatik
ITK sprey cihazi kullanilarak g¢eker ocak altinda ITK plaklarinin iizerine

puskiirtildi.
KOH cozeltisi

1 g KOH, 100 ml etanolde ¢oziilerek hazirlandi.
FeClj; cozeltisi
1 g FeCl3,100 ml saf metanolde ¢oziilerek hazirlandi.

Sekerler icin K.K.’de kullanilan belirtec

Anilin 0.4 ml
Fosforik asit 2ml
Timol 29

Etanol g.s.p. 150 ml

Belirteg, kagida piiskiirtiildiikten sonra 100 ° C’lik etiivde 10 dakika boyunca
bekletilir. Bu siire sonunda seker bilesiklerine ait spotlar, kromatogram {izerinde

kahverengi lekeler olusturur.
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5.6. Spektroskopik Yontemler

5.6.1. Ultraviyole - mor otesi (UV) spektroskopisi

UV spektroskopisi organik molekiilde, 6zellikle konjiigasyonun derecesi ve

aromatiklik hakkinda bilgi verir (164).

Ozellikle fitokimya agisindan; flavonoitlerin yapilar1 biiyiik 6lciide UV
spektroskopisi ve kayma belirtecleri kullanilarak aydinlatilabilir.

Calismamizda elde edilen flavonoidal bilesiklerin UV  spektrumlari
Schimadzu UV -1700 UV-VS spektrometresinde alindi. Maddelerin, metanol ve
metanol ¢ozeltilerine eklenen kaydirma reaktifleriyle yapilan olgiimleri igin, 1

cm’lik kuvartz kiivetler kullanildi.

UV’ de flavonoidal bilesiklerin spektrumlar1 alinmirken kullanilan kaydirma

belirtegleri ve hazirlanmalari (165)

Sodyum metoksit (NaOMe): Taze kesilmis 2,5 g metalik sodyum, kiiciik
pargalar halinde, 100 ml kuru spektroskopik metanolde dikkatli bir sekilde

¢Ozildii.

Aliiminyum Kloriir (AICI3): 5 g taze, susuz, reaktif safliginda AICI3 ( sari-yesil
renktedir ve suyla karistirildigi zaman hizli bir sekilde tepkimeye girer) 100 ml
spektroskopik metanole dikkatli bir sekilde eklendi (Baslangigta kalip

bi¢imindedir, yaklagik 24 saat sonra ¢ozliniir).

Hidroklorik asit (HCI) soliisyonu: 50 ml konsantre reaktif safliginda HCI, 100
ml distile suyla karistirildi.

Sodyum asetat (NaOAc): Toz halde, susuz, reaktif safliginda NaOAc kullanildi.
Borik asit (H3BOs): iki sekilde kayma belirteci olarak kullanilabilir;
1. Direkt kullanilabilir: Toz halde, susuz, reaktif safliginda HsBOj3 kullanilir.

2. Cozelti halinde kullamlabilir: 100 ml spektroskopik metanol, susuz reaktif

safliginda H3BOj3 ile doyurularak kullanilir.

Calismamizda direkt olarak toz halde, susuz, reaktif safliginda H3BO3 kullanildi.
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5.6.2. Niikleer magnetik rezonans (NMR) spektroskopisi

Bir NMR spektrumu dort tiir bilgi verir;
1) Piklerin say1s1, molekiilde degisik tiirdeki ¢ekirdekleri belirtir.
2) Piklerin yerleri, ¢ekirdegin tiiriinii ve kimyasal ¢evresini (onun
magnetik alandan etkilenmesini belirleyen baglar ve atomlar) gosterir.
3) Piklerin bagil alanlari, her tiir ¢ekirdegin bagil sayisini belirtir.
4) Piklerin yarilma durumu, hangi ¢ekirdeklerin birbirinden etkilendigini
gosterir (164).

Ozellikle flavonoidal bilesiklerin  yapilarindaki metoksi  gruplarinin
belirlenmesinde *H-NMR spektrumu biiyiik kolaylik saglar. Flavonoidal
bilesiklerin belirli ppm degerlerinde kendilerine 6zgili verdikleri pik yarilmalarina
bakarak maddenin yapisinin  aydmlatilmasti UV spektrumuyla  birlikte
saglanabilir. Baz1 bilesikler icin ¢ekilen B3C-NMR spektrumu ile de bilesikteki

karbon sayis1 bulunabilir.

HSQC (Heteronuclear Single Quantum Correlation) deneyi, protonun kimyasal
kaymasiyla direkt olarak bagli oldugu karbonun kimyasal kaymasi arasindaki
korelasyonu gosteren iki boyutlu NMR deneyidir. HSQC spektrumlari, tek bag
tizerinden C-H etkilesimleri hakkinda bilgi verir. HMBC (Heteronuclear Multiple
Bond Correlation) deneyi ise, HSQC’den farkli olarak ¢oklu bag etkilesimlerini- iKi
veya Ui¢ bag iizerinden- gosteren iki boyutlu NMR deneyidir. Capraz pikler iki veya
ic bag uzaklikta olan protonlar ve karbonlar arasindadir. HSQC nin aksine HMBC’de
direkt tek bag iizerinden etkilesimleri gosteren ¢apraz pikler elimine edilir.
(http://www.rockefeller.edu/spectroscopy/manuals/hxBruker.pdf; Erisim Tarihi:
25 May1s 2011)

Calismamizda tiim bu spektrum verileri bir biitiin olarak degerlendirilip

flavonoidal bilesiklerin yapis1 aydinlatilmistir.

Elde edilen flavonoidal bilesiklerin NMR spektrumlari, Bruker Avance 3 500
MHz cihazinda, dotero Dimetil siilfoksit (DMSO-ds) ve kloroform(CDCls)

¢oziiciileri kullanilarak alinmistir.
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5.7. Biyolojik Aktivite Tayini

5.7.1. Antioksidan aktivite yontemi

5.7.1.1. DPPH’ radikalini siipiiriicii aktivite tayini

Centaurea stenolepis’den ¢esitli ¢oziiciiler kullanilarak hazirlanan ekstrelerin
antioksidan aktivitelerine DPPH yéntemi ile bakilmistir (166). Ozetle, bitkiden
elde edilen toluen ( 20-1,25 mg/ml ), kloroform (10-0,625 mg/ml), etil asetat (10-
0,3125 mg/ml) ve sulu (10-0,625 mg/ml) ekstreleri gesitli konsantrasyonlarda,
metanolde ¢oziilerek hazirlanmislardir. Hazirlanan her bir ekstrenin 0,1 ml’si
koyu renkli siselere aktarilmistir. Uzerlerine 3,9 ml 6x10° M lik DPPH ¢6zeltisi
ilave edilerek 10 saniye vortekste ¢alkalanmistir. Karisimlar 30 dakika karanlik
ortamda bekletildikten sonra absorbanslari 517 nm’de kor olarak kullanilan
metanole karsi okunmustur. Standart olarak BHT (10-0,625 mg/ml) ve Askorbik
asit (250-15,625 ug/ml) kullanilmigtir. Ekstrelerin, serbest radikali siipiirme

yiizdeleri agsagidaki formiile gore hesaplanmaistir.

DPPH radikali siipiirme yiizdesi (%0): (A kontrol = A smek / A kontrol) X100
A vontrol : DPPH ¢06zeltisi ve metanol igerir.

A smek - DPPH ¢0zeltisi ve 6rnek soliisyonlarini igerir.

DPPH radikalinin % 50’sini ortadan kaldiran ekstrelerin inhibisyon
konsantrasyonlar1 (iKsp) Graphpad Prism5 programi araciligiyla ekstrelerin
konsantrasyonlarina bagli inhibisyon grafigi gizilerek hesaplanmustir. Olgiimler

li¢c defa tekrarlanmistir.
5.7.2. Antimikrobiyal aktivite tayini

Calismamizda, Centaurea stenolepis bitkisinin ekstrelerinin (petrol eteri,
toluen, Kkloroform, etil asetat ve sulu ekstre) antimikrobiyal aktivitesi
arastirillmistir. Antimikrobiyal aktivite testinde agar oluk difiizyon ve sivi

mikrodiliisyon yontemleri kullanilmustir.
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Bakteriler icin katyon ayarli Mueller Hinton Broth (CAMHB)(Merck),
Tryptic Soy Broth (TSB)(Merck) ve Tryptic Soy Agar (TSA)(Merck) besiyerleri,
mantarlar i¢in Sabouraud Dextrose Broth (SDB)(Merck) ve Potato Dextrose Agar
(PDA)(Difco) besiyerleri ve RPMI 1640 (Biochrom KG) tamponu, ¢oziicii olarak;
Petrol Eteri, etanol ve distile su kullanilmigtir( 167-175).

Test mikroorganizmalar Tablo 5 da gosterilmistir.

Tablo 5. Mikroorganizmalar

Bakteriler Mayalar

Staphylococcus aureus ATCC 25923 Candida albicans ATCC 90028
Staphylococcus epidermidis ATCC 12228 Candida glabrata ATCC 90030
Escherichia coli ATCC 25922 Candida guilliermondii KUEN 998
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853  Candida tropicalis KUEN 1021
Proteus vulgaris ATCC 13315 Candida parapsilosis ATCC 90018
Klebsiella pneumoniae ATCC 4352 Candida krusei ATCC 6258

5.7.2.1. Agar oluk difiizyon metodu

Centaurea ekstreleri, kapakli tiipler i¢inde 1 gr tartilarak 2 ml uygun
coziiciileri i¢inde, 45 °C'lik su banyosunda iyice ¢oziindiikten sonra kullanilmigtir.
Mikroorganizma siispansiyonlari 18 saatlik sivi kiiltiirlerden hazirlanmustir. iki
kez fizyolojik tuzlu su (FTS) ile yikanan bakteri slispansiyonlart Mc Farland 0.5
standart bulamiklik tiipiine (1-2 x 10% kob/ml) , maya siispansiyonlar1 ise Mc
Farland 1 standart bulaniklik tiiptine ( 3 x 10® kob/ml) gore hazirlanmistir. Bu
stispansiyonlardan 100 pl alinip 15 ml besiyeri (bakteriler i¢in TSA, mayalar i¢in
PDA) icine ilave edilmis ve steril bos petri kutularina konularak katilagmalari
beklenmistir. Icinde mikroorganizma bulunan 15 ml'lik kati agar besiyeri
yiizeyine belirli araliklarla 5 mm ¢apinda oluklar ag¢ilmistir. Acilan oluklara 2'ser
ml uygun ¢oziiciileri iginde ¢6ziinmiis Centaurea ekstrelerinden (500 mg/ml), 50
ul konulmustur. Boylece ekstrelerin oluk i¢ine konulan final konsantrasyonlari: 25

mg/ oluk olmustur.
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Kontrol antibiyotik olarak Meropenem'in 200 pg/ml (10 pg/oluk) ve kontrol
antifungal ajan olarak Amfoterisin B'nin 40 pg/ml (2 pg/oluk) stok ¢ozeltileri
hazirlanmis ve 50 pl oluklara konularak aymi sekilde test edilmistir. Ayrica
¢oziiciiler de (Meropenem ve Amfoterisin B i¢in distile su, ekstreler i¢in Petrol

eteri ve Etanol) ayn1 sekilde test edilmistir.

Biitiin petriler bakterilerin tiremesi i¢in 35 °C 'de 18-24 saat, mayalar ise 35
°C de 24-48 saat siire ile inkiibe edilmis, siire sonunda tireme inhibisyon zonlar1

mm cinsinden Sl¢lilmiistiir .

5.7.2.2. Sivi mikrodiliisyon metodu

Minimal Inhibitér Konsantrasyon (MIK) tayini icin mikrodiliisyon testi
uygulanmis ve yalnizca antimikrobiyal etki gosteren ekstreler calismaya
alimmustir. Centaurea ekstreleri (2 gr) 1 ml etanol i¢inde ¢oziinerek stok ¢ozeltiler
hazirlanmistir.

Bakteri ve maya slispansiyonlar1 1 gecelik kiiltiirlerden alinip, FTS ile
yikandiktan sonra, bakteriler Mc Farland 0.5 standart bulaniklik tiipiine gére 1-2 X
10® kob/ml, mayalar Mc Farland 1 standart bulaniklik tiipiine gére 3x 10° kob/ml
olacak sekilde hazirlanmigtir. Daha sonra 100 ul sivi besiyeri (bakteriler igin
CAMHB, mayalar i¢in RPMI 1640 tamponu) steril oluklara dagitilmistir. I¢inde
100ul besiyeri bulunan ilk oluga 100 ul stok ekstreden konulmustur. Birinci oluk
tyice karigtirildiktan sonra 1. oluktan 100 pl alinip 2. oluga konulmustur. Boylece
tim ekstreler 10. oluga kadar 2 kat dillie edilmistir. Daha sonra her bir oluga,
hazirlanan mikroorganizma siispansiyonlarindan (bakteriler 5 x 10> kob/ml,
mayalar 0.5-2.5 X 10° kob/ml) 100ul ilave edilmistir. Ekstrelerin son
konsantrasyonlar1 50 000 pg/ml — 97,65625 pg/ml olmustur.

Coziiciller de ayni sekilde denenmistir. Sonuglar c¢oziiciilerin etkileri
degerlendirilerek bildirilmistir. Ayrica besiyeri ve lireme kontrol tiipleri de deney
serisine eklenmistir. Deney sonunda bakteriler 35 'C 'de 18-24 saat, mayalar 35 C
de 24-48 saat siire ile inkiibe edilmistir. Inkiibasyondan sonra her oluktaki {ireme,
kontrol tiremeleri ile karsilagtirilmis ve ¢iplak gbzle goériinen, liremenin tamamen

inhibe oldugu en diisiik konsantrasyon tiipii MiK degeri olarak kaydedilmistir.
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Kontrol antibiyotik olarak Meropenem (512pg/ml) 1. oluk 256 pg/ml - 12.
tip 0,0625 pg/ml; kontrol antifungal ajan olarak Amfoterisin B (5120pg/ml) 1.
oluk 2560 pug/ml — 12. oluk 0,625 pg/ml olmak {izere seri diliisyonlarda test
edilmistir.
5.8. Kullanilan Programlar

Istatiksel hesaplamalar i¢in GraphPad Prism 5.0; bilesiklerin molekiil
formiillerinin ¢izimleri igcin ACDLABS 12.0; NMR spektrumlarindaki sinyallerin
kimyasal kayma degerlerinin, J degerlerinin ve integrallerinin hesaplanmasinin

yanisira sinyallere ait yarilmalarin daha net gorilebilmesi icin MNova7;

programlariin demo siirtimleri kullanildi.
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6. BULGULAR

6.1. Fitokimyasal On Deneme Sonuclari

Centaurea stenolepis bitkisi iizerinde yapmis oldugumuz fitokimyasal 6n deneme

sonuclar1 Tablo 6’de belirtilmistir.

Tablo 6. Centaurea stenolepis bitkisinin toprak iistii kisimlar1 (kapitulum harig)
tizerinde yapilan fitokimyasal 6n denemelerin sonuglari

Antrasen tiirevleri -

Flavon tiirevleri +
Saponin tiirevleri +
Gallik tanen +
Tanen
Katesik tanen -
Dragendorff -
Alkaloit Bouchardat -
Mayer -

6.2. Miktar Tayini Sonuclari
6.2.1. Kiil ve su miktar tayini

Centaurea stenolepis bitkisi tizerinde yapilan kiil ve su miktar tayini sonuglari

% olarak Tablo 7’de belirtilmistir.

Tablo 7. Centaurea stenolepis bitkisinin toprak iistii kisimlari(kapitulum harig)
tizerinde yapilan miktar tayini sonuglart (%)

Bitkinin tiirii Miktar Tayini

% Su % Kiil

Centaurea stenolepis
3,46+0,33  17,42+1,99
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6.2.2. Toplam fenolik bilesik miktar tayini (TFB)

y =0.0032x - 0.0441

(R?=0.9998)
2.01
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Sekil 2. Gallik asit standart egrisi Sekil 3. Ekstrelerin toplam fenol
icerikleri

Tablo 8: Farkli ¢oziiciilerle elde edilen ekstrelerin toplam fenolik bilesik
miktarlar1 (g ekstrelerde, mg gallik asite esdeger bulunan fenolik madde
miktarlari)

Ekstreler CST CSK CSE CSS

TFB(mg GAE / g ekstre) 59,03 +0,58% 58,76+ 0,07 107,30 +0,96° 34,70 + 0,39°

- Her bir deger ortalamaz+standart sapma seklinde ifade edilmistir (n=3).
- Aymi siitundaki tist karakterli farkli harfler degerler arasinda istatiksel olarak anlamli farkliliklarin

oldugunu gosterir (p<0,05).
- Centaurea stenolepis’in; Toluen ekstresi (CST)- Kloroform ekstresi (CSK)- Etil asetat ekstresi (CSE) -

Sulu ekstresi(CSS)
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6.3. BIYOLOJIK AKTIVITE SONUCLARI

6.3.1. DPPH’ radikalini siipiiriicii aktivite tayini

1001
BEl CsT
80 CSK
BE CSE
M CSS

60+

40-

204

% DPPH
radikalini siipiirme yiizdesi

Sekil 4. Centaurea stenolepis’ten elde edilen ¢esitli ekstrelerin 10-1,25 mg
arasindaki konsantrasyonlarda karsilagtirilmasi

Konsantrasyon (mg/ml)

Tablo 9. Ekstrelerin IKso degerleri

Ekstreler / standartlar 1Ksq degerleri (mg/ml)

CST 22,50 + 0,39°
CSK 5,46 £ 0,15
CSE 1,29 + 0,09
CSS 5,22 +0,33"
BHT 1,60 + 0,05°
AA 0,09 +0,01°

- Her bir deger ortalama=standart sapma seklinde ifade edilmistir (n=3).

- Ayni siitundaki st karakterli farkli harfler degerler arasinda istatiksel olarak anlamli farkliliklarin oldugunu
gosterir (p<0,05).

- Centaurea stenolepis’in; Toluen ekstresi(CST)- Kloroform ekstresi(CSK)- Etilasetat ekstresi(CSE) -Sulu
ekstresi(CSS); BHT: Butilhidroksi toluen, A.A: Askorbik asit

Diisiik 1Kso degeri yiiksek antioksidan aktiviteyi gosterir. Dolayisiyla Sekil-4

ve Tablo-9 incelendiginde; ekstreler arasinda en yiiksek antioksidan aktiviteyi etil
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asetat ekstresinin gosterdigi ve bu ekstrenin standart olarak kullanilan sentetik

antioksidan BHT kadar etkin oldugu goriiliir.
6.3.2. Antimikrobiyal aktivite tayini

Calismamizda kullandigimiz Centaurea stenolepis ekstrelerinden etil asetat
ekstresi tiim mikroorganizmalara karsi antimikrobiyal aktivite gostermistir.
Toluen ve kloroform ekstreleri yalnizca Staphylococcus aureus ATCC 25923,
Staphylococcus epidermidis ATCC 12228 ve Proteus vulgaris ATCC 13315
suslarina kars1 antibakteriyel aktivite gosterirken diger mikroorganizmalara
antimikrobiyal aktivite gostermemistir. Petrol eteri ekstresi ise sadece
Staphylococcus aureus ATCC 25923, Staphylococcus epidermidis ATCC 12228
e kars1 antibakteriyel aktivite gosterirken, diger bakterilere ve mayalara
antimikrobiyal aktivite gdstermemistir. Sulu ekstre hi¢bir mikroorganizmaya kars1

antimikrobiyal aktivite gostermemistir.

Sonuglar Tablo 10 'de gosterilmistir.
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Tablo 10. Centaurea stenolepis bitkisinden elde edilen farkli ekstrelerin antimikrobiyal aktivite tayini sonuglari

CSP* CST* CSK* CSE* CSS* ?{'gﬁ’g”,i’fﬁ{g
Bakteriler Zon ¢api MIK ¥ Zon gapi MIK Zon ¢ap1 MIK Zon cap1 MIK Zon gap1 MIK Zon cap1 MIK
(mm) (ng/ml) (mm) (ng/ml) (mm) (ng/ml) (mm) (ng/ml) (mm) (ng/ml) (mm) (ng/ml)
i‘?‘gg'g&ggg“s aureus 3 25 000 15 3125 16 1562,5 13 1562,5 - 32 <0,0625
Ampfylococsus epidermidis 3 25 000 16 1562,5 22 6250 15 1562,5 . 38 <0,0625
is_ﬁgténgggz goli (@) i - 6 1562,5 - 27 < 0,0625
ZsTragc(j:og]708n5a; aeruginosa ) B R 8 781,25 - 30 < 0,0625
Z?éegsl‘ég'fgris - 8 >50 000 10 25 000 12 1562,5 - 18 <0,0625
El_lt_agsci:ellll?%gneumoniae ) } R 6 781,25 - 26 < 0,0625
Mayalar Agfﬁ;;:ii]?)s
iirgiédgoaglzaécans ) - - 13 1562,5 - 13 < 0,625
iz;_rgici:dgo%ggrata ) _ - 10 > 3125 - 11 <0,625
Eanéili\?ggj;illiermondii ) B R 10 1562,5 - 10 <0,625
(?Sgiﬂaltorglpicalis ) R - 10 3125 - 10 <0,625
ifll_rgici:dgo%alrgpsilosis ) R - 11 781,25 - 7 <0,625
iirgédgzlggsei ) R - 8 781,25 - 6 <0,625

* CSP, CST, CSK, CSE, CSS kisaltmalari sirastyla bitkiden elde edilen petrol eteri, toluen, kloroform, etil asetat ve sulu ekstreleri ifade eder.

¥ MIK: Minumum inhibisyon konsantrasyonu
® . Inhibisyon yok
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6.4. Bitkiden Etken Maddelerin izole Edilme Asamalar:

Ekstreler iizerinde yapilan ITK ile icerik analizi, fenolik madde miktar tayini
ve biyolojik aktivite deneyleri sonucunda yiiksek aktivite ve yiiksek madde
igerigi agisindan etil asetat ekstresi lizerinde ve farkli bir madde tasidigi goriilen

petrol eteri ekstresi lizerinde izolasyon galismasi yapilmasina karar verildi.

6.4.1. Etil asetat ekstresinden maddelerin saflastirilma asamalari

4,5 g etil asetat ekstresi tartilip biraz etanol ile ¢oziildiikten sonra 9 g silikajel
ile karigtirilarak su banyosu tizerinde 40°C’yi gegmeyen sicaklikta kurutuldu. 90 g
tartilan ayn1 6zellikteki silikajel, vakum uygulamaya miisait kolona yerlestirildi ve
lizerine toz haline getirilmis ekstre-silikajel karisimi1 konularak asagida belirtilen
sekilde ¢oziicii sistemleri artan polaritede kolondan gecirildi. Kuru usul yontemle

vakum likit kromatogafisi yapildi (Tablo 11).
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Tablo 11. Silikajel stitundan gegirilen ¢6ziicii sistemleri

Fraksiyon Birlestirilen kisimlar veya elde edilen
No. Kloroform  Metanol maddeler
S1 100 ml -

S2 100 ml

S3 99 ml 1ml
S4 98 ml 2ml
S5 97 ml 3ml
S6 96 ml 4 ml
S7 95 ml 5ml
S8 92 ml 8ml
S9 90 ml 10 ml

CST1 bilesigi, CHCI; : MeOH (4:1) ¢oziicii
sistemi  kullamlarak preparatift ITK’da

S10 85 ml 15 ml
ayrildi.
S11 80 ml 20 ml
S12 75 ml 25 ml
S13 =0 ml 30 m! S11-S14 arasi fraksiyonlar birlestirildi.
S14 65 ml 35 ml
S15 60 ml 40 ml
S16 55 ml 45 ml
S17 50 ml 50 ml
S18 45 ml 55 ml
S19 40 ml 60 ml
S20 35 ml 65 ml
S21 30 mi 70 mi
S22 25 ml 75 ml
S23 20 ml 80 ml
S24 15 ml 85 ml
S25 10 ml 90 ml
S26 5ml 95 ml
S27 - 100 ml
S28 - 100 ml
S29 - 100 ml
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S11-S14 arasi fraksiyonlar birlestirildi ve ¢oziiclileri uguruldu (2,34 g).
Yaklasik 500 mg alinan ekstre, bir miktar su ve gerektigi kadar metanolde
cOzdiirtildiikten sonra yaklasik 24 g tartilan ve saf su ile karistirilarak kurulan
poliamid kolonunun iizerine  konuldu ve 1slak yontemle normal siitun

kromatografisi yapildi.

Tablo 12. Poliamid siitundan gegirilen ¢6ziicii sistemleri

Fraksiyon
No dH,O CH;OH Birlestirilen kisimlar veya elde edilen maddeler
P1 150 ml -
P2 120 ml 30 mi
P3 120 ml 30 ml
P4 120 ml 30 ml
P5 105ml 45 ml
P6 90 ml 60 ml
P7 75 ml 75 ml
P8 60 ml 90 ml
P9 60 ml 90 ml  CST-2 bilesigi elde edildi.
P10 60 ml 90 ml
P11 45ml 105ml  CST-3 bilesigi elde edildi.
P12 30ml 120 ml
P13 15ml 135 ml
P14 - 150 ml
P15 - 150 ml

P9 fraksiyonunun ¢oziiclisii ugurulduktan sonra ekstre bir miktar metanolle
coziilerek, bir gece Onceden metanolle sismeye birakilan Sephadex LH-20
kolonuna dokiildii. Kolondan ¢oziicii olarak saf metanol gecirildi. 1 ml’lik
fraksiyonlar halinde 47 fraksiyon toplandi. 28-47 arasindaki fraksiyonlar
birlestirildi. Tekrar sephadex’den gecirildi. Tiiplere 1 ml’lik 40 fraksiyon toplandi.
Glikozitler i¢in ITK plakta kullanilan 8 numarali ¢dziicii sistemi kulanilarak 22-28

numaralar1 arasindaki fraksiyonlarin saf madde tasidigi UV 1s1k altinda goriildii.
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Bu tiiplerdeki fraksiyonlar birlestirildi, ¢Oziiciisii ugurulduktan sonra CST-2

bilesigi olarak kodlandi.

P11 fraksiyonunun ¢oziiciisii ugurulduktan sonra ekstre bir miktar metanolle
coziilerek, bir gece Onceden metanolle sismeye birakilan Sephadex LH-20
kolonuna dokiildii. Kolondan ¢oziicii olarak saf metanol gecirildi. 1 ml’lik
fraksiyonlar halinde 47 fraksiyon toplandi. Glikozitler i¢in ITK plakta kullanilan 8
numarali ¢ozilicii sistemi kulanilarak 39-46 numaralar1 arasindaki fraksiyonlarin
saf madde tasidigi UV 1sik altinda gozlendi. Bu tiiplerdeki fraksiyonlar
birlestirildi, ¢oziiciisii ugurulup ve CST-3 bilesigi olarak kodland.

6.4.2. Petrol eteri ekstresinden maddenin saflastirilma asamalari

0.8525 g ekstredeki flavonoidal bilesigin ayrimi kromatotron cihazi ve
preparatif ITK ile saglanmistir. Kromatotronda kullanilacak olan dairesel cam
plagin buzlu yiizeyi lizerine 2 mm kalinliginda adsorban tabakasi kaplanmasi igin
yaklasik 65 g silikajel (0-5°C), 130 ml dH,O (0-5°C) kullanildi. Adsorban
tabakasiyla kaplanan dairesel plak, kapali ortamda bir gece oda sicakliginda
kurumaya birakildiktan sonra yaklasik 10 saat siireyle 50 °C’lik etiivde aktive
edildi, ardindan tabaka soguduktan sonra kullanildi.
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Tablo 13. Kromatotronda kullanilan ¢oziict sistemleri

Fraksiyon ) Birlestirilen kisimlar veya
No n-hekzan  Diklorometan Metanol elde edilen maddeler
K1 100 ml - -
K2 90 ml 10 ml -
K3 80 ml 20 ml -
K4 70 ml 30ml -
K5 60 ml 40 ml -
K6 50 ml 50 ml -
K7 40 ml 60 mi ) K7-12 arasindaki fraksiyonlar
K8 30ml [ ) birlestirilerek preparatif ITK
K9 20ml 80 ml - (Petrol eteri: CHCl;; CH3OH
K10 10ml 90 mi . (7:4:1)) aracihgiyla madde
K11 } 100 ml ) saflagtirlldt  ve CST-4 kod
K12 - 90 ml 10ml pumarast verildi.
K13 - 80 ml 20 ml
K14 - 70 ml 30 ml
K15 - 60 ml 40 ml
K16 - 50 ml 50 ml
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6.5. Saf Bilesikler

CST-1 bilesigi: Jacein

Jacein

Sekil 5. CST-1 bilesiginin molekiil yapisi
CST-1 bilesigi, sar1 renkli amorf bir bilesik olup ITK plak iizerinde gesitli
reaktifler piiskiirtilmeden 6nce ve piiskiirtiildiikten sonra verdigi renkler asagidaki

gibidir.

Renk reaksivonlari

UV(giin 15181): Sar1

UV(254nm): Mor

UV(366nm): Mor- (3-OH serbest degil ve 5-OH serbest)

NH3 buhari (366nm): Koyu sari- (4'-OH serbest)

NA (366 nm): Sari-kahverengi- (4'-OH serbest)

FeCl; (giin 15181): Yesil

KOH(giin 15181): Sar1
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Kromatografik verileri

Tablo 14. ITK plak iizerinde cesitli ¢oziicii sistemlerinde yiiriitiilen CST-1

bilesigine ait Rf degerleri

Hareketli faz sistemi Rf degerleri
Toluen: Aseton: Formik asit (5:5:1) 0.34
Kloroform:Metanol:Su (40:10:1) 0.78
Metanol: Asetik asit: Su (18:1:1) 0.87
Etil asetat: Formik asit : Su (8:1:1) 0.60
Etil asetat: Formik asit: Asetik asit: Su (100:11:11:26) 0.81
Etil asetat: Metil Etil Keton: Formik asit:Su (5:3:1:1) 0.81
Etil asetat: Metil Etil Keton: Formik asit: Su (10:3:1:1) 0.51
Etil asetat: Metil Etil Keton: Formik asit: Su (20:1:1:1) 0.48

Tablo 15. Whatman No:1 kagit iizerinde ¢esitli ¢oziicli sistemlerinde yiiriitiilen

CST-1 bilesiginin tasidig1 seker ile sahit sekerlere ait Rf degerleri

Rf degerleri
Bilesikler Etil asetat: Piridin: Su n-Biitanol: Asetik asit: Su
(12:5:4) (4:1:5)
CST-1 bilesigine ait seker 0.60 0.30
Glikoz 0.61 0.31
Galaktoz 0.53 0.26
Ramnoz 0.87 0.51
Ksiloz 0.74 0.40
Arabinoz 0.64 0.34
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UV spektrum verileri

Tablo 16. CST-1 bilesigine ait UV spektrum degerleri

Kullamilan ¢oziicii ve Bant 11 Bant | Yorum

kaydirma reaktifleri (Amax NM) (Amax NM)

MeOH 257, 272(om) 352 Flavonol
MeOH+NaOMe 268 4081 4'-OH,7-OH serbest degil
MeOH+AICI, 270,280(om),295(om) 380 5-OH
MeOH+AICI;+HCI 268,280(om),296(om)  369,400(om) Orto dihidroksi yok
MeOH+NaOAc 260 359,415 7-OH serbest degil
MeOH+NaOAc+H;BO;  258,270(om) 355 Orto dihidroksi yok

Yukaridaki UV degerlerini inceleyecek olursak(165);

» Bilesigin MeOH’de ¢ekilen spektrumunun Band I’ine ait degerin 352 nm
cikmasi, yapida 3-(O) fonksiyonunun oldugunu ve biiyiik olasilikla bir flavonol
oldugunu,

» NaOMe’de alinan spektrumun Band I’inde MeOH spektrumunun Band
I’ine gore absorpsiyon siddetinde bir artisla beraber 56 nm’lik batokromik kayma
olmasi, yapida 4'-OH’in serbest oldugunu ve 5 dakika sonra tekrar c¢ekilen
spektrumun bandlarinda bir dekompozisyon olmamasi, C-3’e bagli OH grubunun
serbest olmadigini ve Band I’de omuz seklinde ikinci bir bandin olugsmamast,

C-7’e bagli hidroksil grubunun serbest olmadigini,

» NaOAc’la gekilen spektrumun Band II’sinde MeOH spektrumu Band
II’sine gore 3 nm’lik kayma olmasi, C-7 pozisyonunda OH grubunun serbest

olmadigini,

» NaOAc/H;BO; ve MeOH spektrumlarinin Band I degerlerine
bakildiginda; MeOH’iin Band I’inin NaOAc/H3BO3 varliginda 3 nm’lik bir
batoktomik kayma yapmasi, yapinin B halkasinda orto dihidroksi grubun

bulunmadigin,

» AICI3/HCI spektrumuna ait Band Ia’nin AlCI; spektrumuna ait Band I’e
gore hipsokromik kayma yapmamasi, yapinin B halkasinda orto dihidroksi

gruplarinin olmadigini,
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» MeOH Band I’ine gére AlICI; spektrumunun Band I’inde goriilen bir
batokromik kaymanin yanisira asit ilavesi ile spektrumun MeOH spektrumuna

benzememesi, yapida 5-OH’1n serbest oldugunu,

» AICI3/HCI varliginda ¢ekilen spektrumdaki Band Ia’nin MeOH’e
(Band I) gore 48 nm batokromik kayma yapmis olmasi, bilesigin 5-OH ve 3-OR

yapisinda bir flavonol olabilecegini gostermistir.

Bilesigin  hidrolizinin ardindan aglikon yapisimin UV spektrumu
degerlendirildiginde;

» NaOMe spektrumunda (272, 337(om), 412nm) 412 nm’de ¢ikan Bant I’in
yaninda 337 nm’de omuz seklinde belirgin bir pikin daha ¢ikmasi, yapinin 7-OH

kisminin hidrolizden 6nce kapali oldugunu ve hidroliz isleminin ardindan serbest

hale gectigini ve bu pozisyona sekerin bagli olabilecegini,

» 5 dakika beklemenin ardindan tekrar ¢ekilen NaOMe spektrumunda
dejenerasyon olmamasi, bilesigin C-3 pozisyonunda hidroliz olabilecek seker
yapisinin bulunmadigini, metoksi grubu gibi hidrolizle kopmayacak bir grubun

oldugunu,

» NaOAc spektrumuna (274, 321(om), 379 nm) ait Band I11’nin, MeOH
spektrumuna ait Band II’ye gore 18 nm’lik bir batokromik kayma yapmas,
7-OH’1n hidrolizin ardindan serbest oldugunu dolayisiyla CST-1 bilesiginin, C-7

pozisyonunda hidrolizle ayrilabilecek bir yap1 yani seker tagidigini,

» 5 dakikanin ardindan tekrar gekilen NaOAc spektrumunda herhangi bir
dekompozisyon olmamasi yapmin 3-OH kisminin dolu oldugunu yani hidrolizle

ayrilabilecek seker yapisi tasimadigini gostermektedir.
CST-1 bilesigine ait UV spektrumlar1 Sekil 6’da gosterilmistir.

Molekiiliin yapisi, "H-NMR ve BC-NMR verileriyle desteklenmistir.
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Tablo 17. CST-1 bilesigine ait ‘H-NMR ve **C-NMR degerleri
(DMSO-dg; 500 MHz; 125 MHz)

H OH ppm, J Hz C oC ppm
Aglikon
2 2 156.44
3 3 137.67
4 4 178.27
5 5 151.19
6 6 132.17
7 7 156.03
8 7.03s 8 94.36
9 9 151.99
10 10 106.22
1 1 120.64
2' 7.67d (J=1.8 Hz) 2' 111.98
3' 3 147.45
4' 4' 149.9
5' 6.99d (J=8,5Hz) 5' 115.61
6' 7.62 dd (J=1.8; 8.5 Hz) 6' 122.28
OCHg3; 3.79s OCHg3; 59.69
OCHg3; 3.84s OCHg3; 60.31
OCHgs 3.88s OCHgs; 55.68
Glikoz
1 5,13d (J=7,4 Hz) 1 100.24
2" 2" 73.14
3" 3" 76.71
4" 3.82-3.18 m 4" 69.62
5" 5" 77.39
6" 6" 60.62
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'H-NMR spektrumu incelendiginde (165),

» 3.79, 3.84 ve 3.88 ppm’de goriilen ve her biri yaklasik ti¢ protona karsilik
gelen singletler C-3, C-6 ve C-3' ye bagli metoksi gruplarina isaret etmektedir.

» Tahmini molekiil yapis1 incelendiginde yapida singlet vermesi gereken tek
proton A halkasindaki H-8 protonudur. 7.03 ppm’de singlet olarak goziiken sinyal

H-8 protonuna ait olmalidir.

» 3'-4' pozisyonunda oksijenli substitiientler tasiyan flavonollerin H-5'
proton sinyali 6.7-7.1 ppm arasinda ve 8,5 Hz’lik bir J degerine sahip dublet
olmasi gerekir. Dolayisiyla 6.99 ppm’de ¢ikan ve H-6' protonuyla orto
etkilesiminden kaynaklanan 8.5 Hz’lik bir dublet yarilma gosteren pik C-5'

karbonuna bagli proton sinyalini gosterir.

» H-2've H-6' protonlarina ait sinyaller ise sirasiyla 7.67 ve 7.62 ppm’de
gozikiirler. Daha asagi alanda goziiken ve H-6' ile meta etkilesiminden
kaynaklanan 1.8 Hz’lik dublet yarilma gosteren pik H-2' protonuna aittir. Hem H-
2' hem de H-5' protonlariyla sirasiyla meta (1.8Hz) ve orto (8.5Hz) etkilesimi
yaparak dublet dublet yarilma gosteren pik H-6' protonuna aittir.

» 5.13 ppm’de goriilen dublet, molekiile bir sekerin bagl oldugunu
gostermektedir. Bu dubletin 7.2 Hz’lik bir yarilma géstermesi sekerin aglikona 3
pozisyonundan bagl glikoz ya da galaktoz oldugunun isaretidir. Ciinkii sekere ait
olan H-1" protonu ile H-2" protonunun diaksiyal etkilesimi ancak boyle biiyiik bir

etkilesim sabiti ortaya ¢ikarabilir.

CST-1 bilesigine ait 'H-NMR spektrumlar1 Sekil 7-8’de yer almakta olup
ayrica bilesige ait karbonlar Sekil 9’daki *3C-NMR spektrumunda acik¢a
goriilmektedir.

Bilesigin yapisinda tagidigi seker molekiiliiniin glikoz oldugu, sahit
sekerlerle birlikte yapilan kagit kromatografisinde, Rf degerlerinin

karsilastirilmasiyla bulundu.

Ayrica CST-1 bilesiginden hidroliz sonucu elde edilen aglikon yapisindaki
molekiiliin, petrol eteri ekstresinden elde edilen CST-4 bilesigi ile ayni oldugu
yapilan ITK sonucuyla ortaya ¢ikarilmistir. Detayli bilgi CST-4 bilesigi ile ilgili

kisimda verilecektir.
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CST-1 bilesigine ait tiim bu spektral verilerin degerlendirilmesi sonucunda
yapmin Jacein oldugu ortaya c¢ikarilmis olup literatiirde Jacein bilesigine ait

degerlerle de ortiistiigli gorilmistiir (165, 176).
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Jacein
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Sekil 6. CST-1 bilesigine ait metanol ve farkli kayma belirtegleriyle alinan UV

spektrumlari
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13 12 11 10 9 8 7. 6 5

Sekil 7. CST-1 bilesigine ait ‘H-NMR ( 500 MHz, DMSO-ds) spektrumu
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Sekil 8. MestReNova programi kullanilarak CST-1 bilesigine ait "H-NMR sinyallerinin ve yarilmalarinin biiyiitiilmiis durumlar:
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Sekil 9. CST-1 bilesigine ait *C-NMR( 125 MHz, DMSO-ds) spektrumu
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CST-2 Bilesigi: Patuletin 3-O-B-glikozit

Patuletin-3-O-3-glikozit

Sekil 10. CST-2 bilesiginin molekiil yapisi
CST-2 bilesigi, sar1 renkli amorf bir bilesik olup ITK plak iizerinde ¢esitli
reaktifler piiskiirtiilmeden Once ve piskiirtiildiikten sonra verdigi renkler asagidaki

gibidir.

Renk reaksiyvonlari

UV(giin 15181): Sar1

uUV(254nm): Mor

UV(366nm): Mor - (3-OH serbest degil ve 5-OH serbest)

NH3 buhari (366nm): Koyu kahverengi

NA (366 nm): Turuncu - ( 3’ - 4’ OH)

FeCls (giin 15181): Yesil

KOH (giin 15181): Sar1
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Kromatografik verileri:

Tablo 18. ITK plak iizerinde cesitli ¢oziicii sistemlerinde yiiriitiilen CST-2
bilesigine ait Rf degerleri

Hareketli faz sistemi Rl
degerleri
Toluen: Aseton: Formik asit (5:5:1) 0.26
Kloroform:Metanol:Su (40:10:1) 0.42
Metanol: Asetik asit: Su (18:1:1) 0.85
Etil asetat: Formik asit : Su (8:1:1) 0.55

Etil asetat: Formik asit: Asetik asit: Su (100:11:11:26) 0.79
Etil asetat: Metil Etil Keton: Formik asit:Su (5:3:1:1) 0.79
Etil asetat: Metil Etil Keton: Formik asit: Su (10:3:1:1) 0.45

Etil asetat: Metil Etil Keton: Formik asit: Su (20:1:1:1) 0.27

Tablo 19. Whatman No:1 kagit iizerinde ¢esitli ¢6ziicli sistemlerinde yiiriitiilen
CST-2 bilesiginin tasidig1 seker ile sahit sekerlere ait Rf degerleri

Rf degerleri
Bilesikler Etil asetat: Piridin: Su n-Bitanol: Asetik asit: Su
(12:5:4) (4:1:5)
CST-2 bilesigine ait seker 0.60 0.29
Glikoz 0.61 0.31
Galaktoz 0.53 0.26
Ramnoz 0.87 0.51
Ksiloz 0.74 0.40
Arabinoz 0.64 0.34
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UV spektrum verileri

Tablo 20. CST-2 bilesigine ait UV spektrum degerleri

Kullamlan ¢éziicii ve Bant Il Bant |

kaydirma reaktifleri (Amax NM) (Amax NM) vorum
MeOH 259, 268(om) 354 Flavonol
MeOH+NaOMe 273 342, 4101 4'-OH, 7-OH
MeOH+AICI, 278,302(om)  342(om), 437 5-OH
MeOH+AICI;+HCI 269,280(om) 303(om),372,403(om)  Orto dihidroksi
MeOH+NaOAc 273 328(om), 393 7-OH, 4'-OH
MeOH+NaOAc+H;BO; 266 381 Orto dihidroksi

CST-2 bilesigine ait yukaridaki UV spektrum verileri goz 6niine
alindiginda(165);

» Bilesigin MeOH spektrumuna ait Band I’nin 354 nm’de maksimum

absorpsiyon piki vermesi yapinin 3-(O) grubu tasiyan bir flavonol olabilecegini,

» NaOMe’le alinan spektrumda MeOH spektrumunun Band I’inin
absorpsiyon siddetinde bir artigla beraber 56 nm batokromik bir kayma yapmast,
bilesigin 4'-OH ve 342 nm’de bir omuz seklinde pik goriilmesi, 7-OH gruplarinin

serbest oldugunu,

» Yaklasik 5 dakika bekledikten sonra ¢ekilen NaOMe spektrumdaki
absorpsiyon piklerinde herhangi bir bozunma olmamasi, 3-OH grubunun kapali

oldugunu,

» NaOAc varliginda Band II’'in MeOH spektrumundaki Band II’e gore
yaklasik 14 nm batokromik kayma yapmasi bilesigin, C-7 pozisyonunda serbest
OH grubu tasidigin,

» NaOAc ile NaOMe spektrumlarinin Band I’lerinin birbirine benzemesi

4'-OH grubunun molekiilde serbest oldugunu,

» Birkag dakika sonra tekrar NaOAc ile alinan spektrumda herhangi bir
dekompozisyon olmamasi, yapinin 5,6,7; 5,7,8 veya 3,3'.4" hidroksil gruplarinin

herhangi birinden (son verilen grupta 3' pozisyonu metoksi olabilir) olusmadigini,
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» NaOAc igeren soliisyona H3BOj3 eklendiginde Band I’'in MeOH
spektrumundaki Band I’e gore, 27 nm batokromik kayma yapmasi, yapinin B

halkasinda orto dihidroksi gruplariin oldugunu,

» MeOH Band I’ine gére, AICI3 spektrumunun Band I’inde goriilen
batokromik bir kaymanin yanisira asit ilavesi ile spektrumun MeOH spektrumuna

benzememesi yapida 5-OH’1n serbest oldugunu,

» HCl ilavesiyle AICI; spektrumdaki Band I’in Band Ia’ya 34 nm’lik bir

hipsokromik kayma yapmas1 B halkasinda orto dihidroksi gruplariin oldugunu,

» AICI3/HCI varliginda ¢ekilen spektrumdaki Band Ia’nin MeOH
spektrumunun Band I’ine gore 49 nm batokromik kayma yapmis olmasi, bilesigin

5-OH ve 3-OR yapisinda bir flavonol oldugunu gosterir.

Ayrica bilesigin hidrolizinin ardindan aglikon yapisinin UV spektrumunu

degerlendirildiginde;

» MeOH spektrumunun (258, 295(om), 371 nm) Band I’inin, glikozitin
Bant I’ine gore (354 nm), 17 nm batokromik kayma yapmis olmasi ve 3-OH
grubu serbest flavonollere 6zgii aralikta ¢ikmis olmasi (352-385nm) yapinin C-3
pozisyonuna hidrolizden 6nce asitle hidroliz sonucunda ayrilabilecek bir grubun

yani sekerin bagl olabilecegini,

» Bilesigin NaOMe’le hemen alinan spektrumunda Bant I’in absorpsiyon
siddetinde artigla beraber 414 nm’lik batokromik kayma yapmasi, 4'-OH

grubunun serbest oldugunu,

» 5 dakika bekledikten sonra ¢ekilen NaOMe spektrumunda Bant 1 (336,
409(dekom.)) ve Bant II'nin bozunmaya ugramasi, B halkasindaki orto
pozisyondaki 3'-4' OH gruplariyla etkilesen 3-OH grubunun agiga c¢iktigini
dolayisiyla hidrolizle bu pozisyondan ayrilan bir seker yapisinin oldugunu
gosterir.

CST-2 bilesigine ait UV spektrumlar1 Sekil 11°de gosterilmistir.

Molekiiliin yapzsi, 'H-NMR ve *C-NMR verileriyle desteklenmistir.
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Tablo 21. CST-2 bilesigine ait ‘H-NMR ve *C-NMR degerleri
(DMSO-dg; 500 MHz; 125 MHz)

H OH ppm, J Hz C oC ppm
Aglikon
2 2 153.5
3 3 132.89
4 4 177.4
5 5 152.15
6 6 131.60
7 7 151.71
8 6.46 s 8 94.01
9 9 155.87
10 10 104.33
1 1 121.50
2' 7.56° 2' 116.12
3 3 144.84
4 4' 148.51
5' 6.84d (J=9 Hz) 5' 115.23
6' 7.57° 6' 121.20
OCHj; 3.73s OCHj; 59.77
Glikoz
1 5,44 d (J=7 Hz) 1 101.01
2" 2" 74.09
3" 3" 76.51
4" 3.59-3.00 m 4" 69.91
5" 5" 77.49
6" 6" 60.95

® Sinyal értiismesi nedeniyle J degeri 6l¢iilememistir.
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CST-2 bilesigine ait "H-NMR spektrumu incelendiginde (165);

» 7.57 ve 7.56 ppm’de ¢ikan sinyaller aromatik halka protonlarindan H-2' ve
H-6' ’ne ait sinyallerdir. Ancak protonlara ait yarilma sinyalleri birbirleriyle

kaynastig1 i¢in J degerleri hesaplanamamastir.

» 3'-4' oksijenli flavonollere ait olan C-5' proton sinyali 6.84 ppm’de 9
Hz’lik dublet olarak goziikkmektedir.

» Tahmini molekiile gore, A halkasinda bulunan ve singlet olarak ¢ikmasi

gereken H-8 sinyali 6.46 ppm’de gériinmektedir.

» 5.44 ppm’de ¢ikan ve C-1" protonuyla C-2" protonunun diaksiyal
etkilesiminden kaynaklanan 7 Hz’lik J degerine sahip belirgin bir dublet piki,

molekiile B pozisyonundan baglh glikoz veya galaktozu akla getirir.

» 3.73 ppm’de goriilen yaklasik 3 protona esdeger sinyal, molekiiliin
C-6’ya bagli metoksil grubuna aittir.

CST-2 bilesigine ait "H-NMR spektrumlar1 Sekil 12-13°de yer almakta
olup ayrica bilesige ait karbonlar Sekil 14’deki BC-NMR spektrumunda agik¢a

goriilmektedir.
Bilesigin yapisinda tasidig1 seker molekiiliiniin glikoz oldugu sahit
sekerlerle  birlikte yapilan kagit kromatografisinde, Rf degerlerinin

karsilastirilmasi yoluyla ortaya ¢ikarild.

CST-2 bilesigine ait tiim bu spektral verilerin degerlendirilmesi sonucunda
yapinin Patuletin 3-O-3-glikozit oldugu ortaya ¢ikarilmis olup literatiirde Patuletin
3-0-B-glikozit bilesigine ait verilerle de uyustugu goriilmistiir (165, 177).
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Sekil 11. CST-2 bilesigine ait metanol ve farkli kayma belirtegleriyle alinan UV
spektrumlari
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NAME ali

EXPNO

PROCNO

Date_

Time

INSTRUM

PROBHD 5 mm

PULPROG

TD

SOLVENT

NS

DS

SWH 10330.578 Hz
FIDRES 0.157632 Hz
AQ 3.1719923 sec
RG 114

DW 48.400 usec
DE 10.00 usec
TE 293.2 K
D1 2.00000000 sec
TDO 1

CHANNEL £1

i
11.50 usec
.00 dB
17.95998764 W
500.1330885 MHz
32768
500.1300024 MHz
EM
o
0.30 Hz

0
1.00

13 12 11 10 9 8 i 4 6 5 4 3 2 1 ppm

Sekil 12. CST-2 bilesigine ait "H-NMR ( 500 MHz, DMSO-dg) spektrumu
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Sekil 13. MestReNova programi kullanilarak CST-2 bilesigine ait 'H-NMR sinyallerinin ve yarilmalarinin biiyiitiilmiis durumlari
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Sekil 14. CST-2 bilesigine ait *CNMR ( 125 MHz, DMSO-ds) spektrumu
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CST-3 Bilesigi: Kersetin 3-O-B-glikozit (Izokersitrin)

Kersetin-3-O-3-glikozit

Sekil 15. CST-3 bilesiginin molekiil yapisi
CST-3 bilesigi, sar1 renkli amorf bir bilesik olup ITK plak iizerinde ¢esitli
reaktifler piiskiirtiilmeden Once ve puskiirtiildiikten sonra verdigi renkler asagidaki

gibidir.

Renk reaksivonlari

UV(giin 15181): Sar

UV(254nm): Mor

UV(366nm): Mor - (3-OH serbest degil ve 5-OH serbest)

NH3 buhari (366nm): Koyu kahverengi

NA (366 nm): Sari-Turuncu- (3' - 4' OH)

FeCl; (giin 15181): Yesil

KOH (giin 15181): Sar1
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Kromatografik verileri:

Tablo 22. ITK plak iizerinde cesitli ¢oziicii sistemlerinde yiiriitiilen CST-3
bilesigine ait Rf degerleri

Hareketli faz sistemi Rl
degerleri
Toluen: Aseton: Formik asit (5:5:1) 0.24
Kloroform:Metanol:Su (40:10:1) 0.35
Metanol: Asetik asit: Su (18:1:1) 0.85
Etil asetat: Formik asit : Su (8:1:1) 0.58
Etil asetat: Formik asit: Asetik asit: Su (100:11:11:26) 0.83
Etil asetat: Metil Etil Keton: Formik asit:Su (5:3:1:1) 0.81
Etil asetat: Metil Etil Keton: Formik asit: Su (10:3:1:1) 0.47
Etil asetat: Metil Etil Keton: Formik asit: Su (20:1:1:1) 0.28

Tablo 23. Whatman No:1 kagit iizerinde gesitli ¢6ziicli sistemlerinde yiiriitiilen
CST-3 bilesiginin tasidig1 seker ile sahit sekerlere ait Rf degerleri

Rf degerleri
Bilesikler Etil asetat: Piridin: Su n-Bitanol: Asetik asit: Su
(12:5:4) (4:1:5)
CST-3 bilesigine ait seker 0.62 0.28
Glikoz 0.61 0.31
Galaktoz 0.53 0.26
Ramnoz 0.87 0.51
Ksiloz 0.74 0.40
Arabinoz 0.64 0.34
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UV spektrum verileri

Tablo 24. CST-3 bilesigine ait UV spektrum degerleri

Kullamlan ¢éziicii ve Bant Il Bant |

kaydirma reaktifleri (Amax NM) (Amax NM) vorum
MeOH 257,268(om) 355 Flavonol
MeOH+NaOMe 272 336(om),4071  4'-OH, 7-OH
MeOH+AICI, 276,304(om) 431 5-OH
MeOH+AICI;+HCI 270,300(om) 365,400(om) Orto dihidroksi
MeOH+NaOAc 274 334(om), 393  7-OH, 4'-OH
MeOH+NaOAc+H;BO; 263 376 Orto dihidroksi

Yukaridaki UV degerlerini analiz edecek olursak (165);

» Bilesige ait MeOH spektrumunun Band I degerinin 355 nm’de ¢ikmasi,
yapida, 3-(0) fonksiyonunun oldugunu ve biiyiik olasilikla bir flavonol olduguna

isaret eder.

» Molekiiliin NaOMe spektrumuna ait verilere bakildiginda, absorpsiyon
siddetinde bir artisla birlikte 52 nm’lik bir batokromik kayma goériilmesi, yapinin
C-4' pozisyonunda OH’m serbest oldugunu gosterir. Ayrica bir siire beklendikten
sonra ¢ekilen NaOMe spektrumunda herhangi bir dekompozisyon olmamasi, C-3
pozisyonundaki OH’in serbest olmadigini gosterir (Metoksi, seker vb. gruplar
olabilir).

» Bilesigin NaOAcC spektrumuna ait Band II’nin, MeOH Band II’sine gore
17 nm’lik bir batokromik kayma meydana getirmesi, C-7 pozisyonundaki
hidroksil grubunun serbest oldugunu gosterir. Ayrica Band I’nin NaOMe’in Band
I’iyle benzerlik gostermesi de C-4' pozisyonundaki OH’m bir kez daha serbest

oldugunu kanitlar.

» NaOAc/H3BO3; ve MeOH spektrumlarinin Band I degerlerine bakildiginda;
MeOH’iin Band I’nin, NaOAc/H3BO;3 varliginda 21 nm’lik bir batokromik kayma

yapmasi, yapinin B halkasinda orto dihidroksi gruplarinin oldugunu gosterir.
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» AICl; spektrumuna ait Band I’de, AICI3/HCI varliginda 31 nm ‘lik bir
hipsokromik kayma olmasi, bilesigin B halkasinda bir orto dihidroksi grubun

varligint gosterir.

» MeOH Band I’ine gére AICI; spektrumunun Band I’inde goriilen bir
batokromik kaymanin yanisira asit ilavesi ile spektrumun MeOH spektrumuna

benzememesi yapida 5-OH’1n serbest oldugunu,

» AICI3/HCI spektrumuna ait Band Ia’nin MeOH spektrumuna ait Band I’e
gore 45 nm’lik bir batokromik kayma yapmasi, yapinin 5-OH ve 3-OR yapisinda

bir flavonol oldugunu gdsterir.

Ayrica bilesigin hidrolizinin ardindan aglikon yapisinin UV spektrumunu
degerlendirildiginde;

» Aglikonun MeOH spektrumunun (256, 295(om), 371 nm) Band I’inin,
glikozitin Bant I’ine gore (355 nm), 16 nm batokromik kayma yapmis olmasi ve
3-OH’1 serbest flavonollere 6zgii aralikta ¢ikmis olmast (352-385nm) yapinin C-3
pozisyonuna hidrolizden &nce asitle hidroliz olabilecek bir grubun yani sekerin

bagli olabilecegini,

» Bilesigin NaOMe’le hemen alinan spektrumunda Bant I’in (416 nm)
MeOH Band I’ine gore absorpsiyon siddetinde bir artigla beraber 45 nm’lik
batokromik kayma yapmasi 4'-OH grubunun serbest oldugunu,

» 5 dakika bekledikten sonra ¢ekilen NaOMe spektrumunda Bant | (332 nm
(dekom.)) ve Bant II’ nin (243(om)) bozunmaya ugramasi, B halkasindaki 3'-4'
OH gruplariyla etkilesen 3-OH grubunun agiga ¢iktigini dolayistyla hidrolizle bu

pozisyondan ayrilan bir seker yapisinin oldugunu gosterir.
CST-3 bilesigine ait UV spektrumlar1 Sekil 16’de gosterilmistir.

Molekiiliin yapist, "H-NMR ile desteklenmistir.
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Tablo 25. CST-3 bilesigine ait "H-NMR degerleri (DMSO-dg; 500 MHz)

H oH ppm, J Hz
Aglikon

2

3

4

5

6 6.18d (J=1.8 Hz)

.

8  6.40d (J=1.8 Hz)

9

10

1

2" 7587

3

4

5°  6.84d (J=9 Hz)

6 7.57°
Glikoz

1" 546d (J=7.4 Hz)
o

3

4" 3.05-3.75m

-

5

® Sinyal 6rtiismesi nedeniyle J degeri 6lgiilememistir.



CST-3 bilesigine ait "H-NMR spektrum verileri degerlendirildiginde (165);

» 6.18 ve 6.40 ppm’de 1.8 Hz’lik J degerine sahip iki dublet piki goriiliir. Bu

dubletler C-6 ve C-8’e bagli protonlara ait olmalidir.

» C-5'protonuna ait pik 9 Hz’lik bir etkilesim sabitiyle 6.84 pmm’de
goriilmektedir. 7.58 ve 7.57 ppm’de goriilen pikler C-2' ve C-6' protonlarina ait

olup sinyaller iist iiste cakistigi i¢in J degerleri ol¢lilememistir.

» Spektrum dikkatle incelendiginde, 5,54 ppm’de bir dubletle beraber 3.75-
3.05 ppm arasinda multiple yarilmalarin olmasi, molekiile baglh bir seker
grubunun oldugunu gosterir. 5,54 ppm’de belirgin bir dublet yarilma goriilmesi ve
bu yarilmanin sekerin C-1" protonunun C-2" protonuyla diaksiyal etkilesiminden
kaynaklanan 7.4 hz’lik dublet yarilma seklinde olmasi, yapiya B-pozisyonundan

bagli bir sekerin oldugunun kanitidir.
CST-3 bilesigine ait "H-NMR spektrumlar1 Sekil 17-18°de gdsterilmistir.

Bilesigin yapisinda tasidigr seker molekiiliiniin glikoz oldugu sahit
sekerlerle birlikte yapilan kagit kromatografisinde Rf degerlerinin karsilastiriimasi

yoluyla ortaya ¢ikarilmistir.

Son olarak yapinin Kersetin 3-O-B-glikozit oldugu sahit 6rnekle yapilan

ITK analiziyle de kanitlanmustir.

CST-3 bilesigine ait tiim bu verilerin degerlendirilmesi sonucunda yapinin
Kersetin 3-O-B-glikozit oldugu ortaya ¢ikarilmis olup literatiirde Kersetin 3-O-f-
glikozit bilesigine ait verilerle de ortiistiigii goriilmiistiir (94,178,179).
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Sekil 16. CST-3 bilesigine ait metanol ve farkli kayma belirtecleriyle alinan UV
spektrumlari
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Sekil 17. CST-3 bilesigine ait ‘H-NMR ( 500 MHz, DMSO-dg) spektrumu
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Sekil 18. MestReNova programi kullanilarak CST-3 bilesigine ait 'H-NMR sinyallerinin ve yarilmalarinin biiyiitiilmiis durumlari
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CST-4 Bilesigi: Jaceidin

Jaceidin

Sekil 19. CST-4 bilesiginin molekiil yapisi
CST-4 bilesigi, sar1 renkli amorf bir bilesik olup ITK plak iizerinde ¢esitli
reaktifler piiskiirtiilmeden Once ve puskiirtiildiikten sonra verdigi renkler asagidaki

gibidir.

Renk reaksivonlari

UV(giin 15181): Sar1

UV(254nm): Mor

UV(366nm): Mor - ( 3-OH serbest degil ve 5-OH serbest)

NH3 buhari (366nm): Koyu sari1 - ( 4'- OH serbest)

NA (366 nm): Sari-kahverengi - ( 4'- OH serbest)

FeCls (giin 15181): Yesil

KOH (giin 15181): Sar1
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Kromatografik verileri:

Tablo 26. ITK plak iizerinde gesitli ¢dziicii sistemlerinde yiiriitilen CST-4

bilesigine ait Rf degerleri

Hareketli faz sistemi Rf degerleri
Petrol eteri: Etil Asetat (3:1) 0.37
Toluen: Aseton (5:1) 0.27
Kloroform: Metanol (49:1) 0.31
Kloroform: Etanol (15:1) 0,67

UV spektrum verileri

Tablo 27. CST-4 bilesigine ait UV spektrum degerleri

Kullanilan ¢éziicii ve Bant 11 Bant |

kaydirma reaktifleri (Amax NM) (Amax NM) vorum

MeOH 256, 271 352 Flavonol
MeOH+NaOMe 272 336, 4111 4'-OH, 7-OH
MeOH+AICI, 268, 279(om), 300(om) 382 5-OH
MeOH+AICI;+HCI 265, 281 369, 407(om)  Orto dihidroksi yok
MeOH+NaOAc 274, 322 401 7-OH, 4'-OH
MeOH+NaOAc+H;BO; 259, 270, 356 Orto dihidroksi yok

Yukaridaki UV degerlerini incelendiginde (165);

» Bilesigin MeOH’de ¢ekilen spektrumunun Band I’ine ait degerin 352 nm

¢ikmasi, muhtemelen yapinin 3-(O) grubuna sahip olan flavonol yapisinda bir

bilesik oldugunu,

» Band II’ye ait bir omuzla birlikte iki absorpsiyon pikinin goriilmesi (256,

271(om)) molekiiliin B halkasinda 3'-4' oksijenliligin var oldugunu,
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» NaOMe’de alinan spektrumun Band I’ine bakildiginda MeOH’e gore
(Band ) absorpsiyon siddetinde artigla beraber 59 nm’lik batokromik bir kayma
olmasi, yapinin 4'-OH’inin serbest oldugunu ve 5 dakika sonra tekrar g¢ekilen
spektrumda MeOH bandlarinda herhangi bir dekompozisyon olmamasi C-3
karbonuna bagli serbest bir OH grubunun yoklugunu ve Band I’de omuz seklinde
ikinci bir bandin (336nm) olusmas1 C-7’ye bagli serbest bir hidroksil grubunun

oldugunu,

» NaOAc’la gekilen spektrumun Band II’sinde MeOH’¢ gore (Band I1)
18 nm’lik bir kayma olmasi molekiiliin C-7 pozisyonunda serbest bir OH grubu
bulundugunu, bir siire bekledikten sonra tekrar ¢ekilen NaOAc spektrumunda
herhangi bir dejenerasyon olmamasi , yapmin 5,6,7; 5,7,8 veya 3,3'.4" hidroksil
gruplarinin herhangi birinden (son verilen grupta C-3' pozisyonu metoksi olabilir)

olusmadigini,

» NaOAc/H3BO3; ve MeOH spektrumlariin Band I degerlerine
bakildiginda; MeOH’tin Band I’inin NaOAc/H3BO; varliginda 4 nm’lik bir
batokromik kayma yapmasi, yapinin B halkasinda orto dihidroksi grubu

bulunmadigini,

» MeOH Band I’ine gére AlICI; spektrumunun Band I’inde goriilen bir
batokromik kaymanin yanisira asit ilavesi ile spektrumun MeOH spektrumuna

benzememesi yapida 5-OH’1n serbest oldugunu,

» AICI3/HCI spektrumuna ait Band Ia’nin, AlCI3 spektrumuna ait Band I’e
gore hipsokromik kayma yapmamasi, yapinin B halkasinda orto dihidroksi

gruplarinin olmadigini,

» AICI3/HCI varliginda ¢ekilen spektrumdaki Band Ia’nin MeOH’e (Band 1)
gore 55 nm batokromik kayma yapmis olmasi, bilesigin 5-OH ve 3-OR yapisinda

bir flavonol olabilecegini gosterir.

» Ayrica yukarida yapisi aydinlatilan glikozit yapisindaki CST-1 bilesiginin
hidrolizi sonucu olusan aglikon yapisindaki bilesik ile CST-4 bilesiginin hem
kayma belirtecleriyle ¢ekilen UV degerlerinin birbiriyle ortiistiigi (Degerler
CST-1 bilesiginin yapisinin aydmlatilmast kisminda belirtildi.) hem de ITK
analizi neticesinde ayn1 Rf degerine sahip olduklar1 goriildii (Rf:0.67).
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Bu sonu¢ CST-4 bilesiginin, glikozit yapisindaki CST-1 bilesiginin aglikonu

oldugunun ispat1 olup ayni zamanda yapinin Jaceidin oldugunu gosterir.

CST-4 bilesigine ait UV spektrumlar1 Sekil 20°de gosterilmistir.

Molekiiliin yapisi, 'H-NMR, HSQC ve HMBC verileriyle desteklenmistir.

Tablo 28. CST-4 bilesigine ait ‘H-NMR degerleri (CDCls; 500 MHz)

H oH ppm, J Hz
Aglikon

2

3

4

5

6

7

8 6.58 s

9

10

1l

2' 7.71°

3I

4l

5' 7.07 d (J=8,2 Hz)

6" 7.69°
OCH3 3.88s
OCH3 4.01s
OCH3 4.07 s

® Sinyal értiismesi nedeniyle J degeri 6l¢iilememistir.
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'H-NMR spektrumu incelendiginde (165);

» 3.88, 4.01 ve 4.07 ppm’de goriilen ve her biri yaklasik {i¢ protona karsilik
gelen singlet sinyaller C-3, C-6 ve C-3' karbon atomlarina bagli metoksi
gruplarina ait protonlardir. Bu sinyallerin yerleri HMBC ve HSQC
spektrumlariyla ortaya ¢ikarilmigtir. CST-4 bilesiginin molekiil yapisina
bakildiginda metoksi protonlarmin iki veya ii¢ bag ilizerinden uzak etkilesim
gosterecekleri karbonlarin sirasiyla C-3, C6 ve C-3' karbonlar: olduklar1 goriiliir.
HMBC spektrumuna goz atildiginda 3.88 ppm’de bulunan metoksi protonlarina
ait sinyalin tek bir etkilesim yaptigi goriilir. Molekiil yapisina dikkatle
bakildiginda bu etkilesimi verebilecek tek yer C-3 karbonuna bagli metoksi
protonlaridir. Dolayisiyla bu sinyal C-3 karbonuna bagli metoksi protonlarina ait
olmalidir. HMBC spektrumunda yaklasik 130 ppm’de goriilen karbon sinyalinin
hem 6,58 ppm’deki singlet H-8 protonuyla hem de 4,07 ppm’deki metoksi
protonlariyla etkilesim halinde oldugu goriiliir. Dolayisiyla boyle bir etkilesim
yapabilecek protonlar C-6 karbonuna bagli metoksi protonlar1 olacaklardir. 4,01

ppm’deki diger sinyal ise C-3' metoksi protonlarina ait olacaktir.

» Tahmini molekiil yapisinda singlet vermesi gereken tek proton A
halkasindaki C-8 atomuna bagli H-8 protonudur. 6.58 ppm’de singlet olarak
goziiken sinyal H-8 protonuna ait olmalidir. 6.51 ve 6.01 ppm’de singlet olarak
goziiken piklerin safsizlik oldugu détero asetonda c¢ekilen 'H-NMR ve détero
kloroformda ¢ekilen HSQC (protonun kimyasal kaymasiyla, dogrudan baglh
oldugu karbon arasindaki kimyasal kayma arasindaki-yani tek bag iizerinden-
iligkiyi gosterir) spektrumlariyla dogrulanmistir (Sadece HSQC spektrumu tezde

verilmistir).

» 3'-4' pozisyonunda oksijenli substitiientler tagiyan flavonollerin
C-5' proton sinyali, 6.7-7.1 ppm arasinda ve 8,5 Hz’lik bir J degerine sahip dublet
olmast beklenir. Dolayisiyla 7.07 ppm’de ¢ikan ve H-6' protonuyla orto
etkilesiminden kaynaklanan 8.2 Hz’lik bir dublet yarilma gosteren pik, C-5'

karbonuna bagli proton sinyalini gosterir.

» H-2've H-6' protonlarina ait sinyaller ise sirasiyla 7.71 ve 7.69 ppm’de

gozikirler. Sinyallerin ortiismesi nedeniyle j degerleri hesaplanamamustir.
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» 12.93 ppm’de goziiken sinyal, C-5 karbonuna bagli olan hidroksil
grubunun karbonil grubuyla yapmis oldugu hidrojen bagina aittir.

CST-4 bilesigine ait 'H-NMR, HSQC ve HMBC spektrumlari Sekil 21-22-
23-24-25-26’da gosterilmistir.

CST-4 bilesigine ait tiim bu verilerin degerlendirilmesi sonucunda yapinin
Jaceidin oldugu ortaya ¢ikarilmis olup literatiirde Jaceidin bilesigine ait degerlerle

de ortiistiigii goriilmiistiir(165, 180).
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Sekil 20. CST-4 bilesigine ait metanol ve farkli kayma belirtegleriyle alinan UV

spektrumlari
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Sekil 21. CST-4 bilesigine ait ‘H-NMR ( 500 MHz, CDCls) spektrumu
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Sekil 22. MestReNova programi kullanilarak CST-4 bilesigine ait "H-NMR sinyallerinin ve yarilmalarinimn biiyiitiilmiis durumlar
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Sekil 23. CST-4 bilesigine ait HSQC spektrumu
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Sekil 24. MestReNova programinda CST-4 bilesigine ait HSQC spektrumundaki kimyasal kayma degerleri
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Sekil 25. CST-4 bilesigine ait HMBC spektrumu
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Sekil 26. MestReNova programinda CST-4 bilesigine ait HMBC spektrumundaki kimyasal kayma degerleri
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7. TARTISMA VE SONUC

Asteraceae familyasimin bir {iyesi olan Centaurea stenolepis tiirii ile ilgili
yapmis oldugumuz literatiir taramasinda, sadece ugucu yaglari iizerinde bir
caligmaya rastladigimiz bu tiirlin flavonoidal bilesiklerinin arastirilmasi
amaglanmistir. Bu dogrultuda, bitkiden biri aglikon (Jaceidin) digerleri glikozit
(Jacein, Patuletin 3-0-B-glikozit, Kersetin 3-0-p-glikozit) olmak iizere toplam dort
adet flavonol yapisinda bilesikler izole edilmistir. Patuletin 3-0-B-glikozit
disindaki flavonoidal bilesikler Centaurea tiirlerinden (Jaceidin C. bracteata,
C.moesiaca, C.salicifolia tirlerinden; Jacein C.bracteata, C.isaurica tirlerinden;
Kersetin 3-0-p-glikozit C.isaurica, C.lippii, C.ruthenica tiirlerinden) daha 6nce
elde edilmislerdir, ancak bu ¢alismada izole edilen Patuletin 3-0-B-glikozit
Centaurea cinsi i¢in yenidir. Ayrica Jacein etil asetat ekstresinde major flavonoit

olarak bulunmustur.

Izole edilen saf flavonoidal bilesiklerin yapilari, UV(MeOH ve kayma
belirtegleri kullanilarak alinmis), NMR (1HNMR, 13CNMR, HSQC, HMBC)

spektrumlar1 ve sahit maddelerle yapilan ITK karsilastirmalari ile aydinlatilmustr.

Bitkinin kapitulumsuz toprak iistii kisimlar: {izerinde yapilan fitokimyasal 6n
denemeler sonucunda ise flavon, saponin ve gallik tanen varligina rastlanmustir.

Ayrica drogda % 3,46 oraninda nem, % 17,42 oraninda ise kiil bulunmustur.

Bitkiden elde edilen cesitli ekstreler {iizerinde yapilan antioksidan ve
antimikrobiyal aktivite deneylerinde en aktif ekstrenin etil asetat ekstresi oldugu
goriilmiistiir. Antioksidan deneyinde etil asetat ekstresi, 1,29 mg/ml IKs degeriyle
hem ekstreler i¢inde en yiiksek radikal siipiiriicii degerde bulunmus hem de
standart olarak kullanilan sentetik antioksidan BHT kadar etkin oldugu
goriilmiigtiir. Tibbi tiir olarak kabul edilen C. cyanus iizerinde anabilim dalimizda
daha 6nce yapilan tez ¢alismasinda (87) bu tiire ait etil asetat ekstresinin sadece
S.epidermidis ve S.aureus suslarina karsi antimikrobiyal etki gdsterdigi
goriilirken C.stenolepis’e ait etil asetat ekstresinin ise kullanilan tim

mikroorganizmalara karg1 6nemli bir aktivite gosterdigi goriilmiistiir..
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Ayrica bu ekstrenin, toplam fenolik madde miktar tayini deneyinde de diger
ekstrelerden epeyce yliksek oranda (g ekstrede gallik asite esdeger 107,30 mg)

fenolik madde tasidig1 gorilmiistiir.

Sonug olarak; oldukea aktif goriilen C.stenolepis bitkisinin etil asetat ekstresi
tizerinde, diger in vitro antioksidan ve sitotoksik testler yapilmasinin yaninda in
vivo deneylerin de yapilmasi gerekmektedir. Ayrica bitkinin, kapitulum ve toprak
istii kisimlarmin  madde icerikleri acisindan karsilastirilmast ve Ozellikle
Centaurea tiirlerinde yogun olarak bulunan seskiterpen laktonlar agisindan da
arastirilmasit yararli olacaktir. Tiim bu c¢aligsmalarin tibbi tiir olarak kabul edilen
C.cyanus bitkisiyle karsilastirmali olarak yapilmasi, bitkinin tibbi agidan

degerlendirilmesinde daha yararli olacaktir.
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# KPDS: Kamu Personeli Yabanci Dil Sinavi; UDS: Universitelerarast Kurul Yabanci Dil Smavi; IELTS:

International English Language Testing System; TOEFL IBT: Test of English as a Foreign Language-
Internet-Based Test TOEFL PBT: Test of English as a Foreign Language-Paper-Based Test; TOEFL CBT:
Test of English as a Foreign Language-Computer-Based Test; FCE: First Certificate in English; CAE:

Certificate in Advanced English; CPE: Certificate of Proficiency in English
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