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ÖZET 

Trachystemon orientalis Toprak Altı Kısımlarında Fitokimyasal ve Biyolojik Aktivite 

Çalışmaları 

Halk arasında “Kaldırak, Kaldırayak, Hodan, Ispıt, Kaldırık, Kaldirik, Tamara, Zılbıt 

Balıkotu, Acı Hodan ve Doğu Hodanı” isimleri ile bilinen ve Türkiye'de Trachystemon 

cinsine (Boraginaceae) ait tek tür olan Trachystemon orientalis, ülkemizde bazı yörelerde 

gıda ve tıbbi bitki olarak kullanılmaktadır. T. orientalis’in antiviral, antioksidan, 

antimikrobiyal, antidiyabetik, antimutajenik ve herbisidal aktivite gösterdiği yürütülen 

çalışmalarda kanıtlanmıştır.  

Bu çalışmada, izolasyon çalışmaları çeşitli kromatografik yöntemler kullanılarak T. 

orientalis’in toprak altı kısımlarının metanol ekstresinden hazırlanan alt ekstreler 

(kloroform, etil asetat ve arta kalan su) üzerinde yürütülmüştür. T. orientalis ekstrelerinden 

izole edilen bileşiklerin yapıları 1H-NMR, 13C-NMR, 2D-NMR (COSY, HMQC, HMBC) 

ve MS yöntemleri kullanılarak aydınlatılmışır. T. orientalis’in toprak altı kısımlarından 

rosmarinik asit, danshensu, globoidnan B ve rabdosiin olmak üzere 4 bileşik izole edilmiştir.   

T. orientalis’in toprak altı kısımlarından elde edilen ekstreler ve izole edilen 

bileşikler üzerinde biyolojik aktivite (antioksidan ve lipaz inhibitör aktivite) çalışmaları 

yapılmıştır. Antioksidan aktivitesi belirlemek için FRAP ve CUPRAC yöntemleri 

kullanılmıştır. Pankreatik lipaz inhibisyonu in vitro spektrofotometrik yöntemle 

belirlenmiştir. FRAP ve CUPRAC analizlerinde ekstreler arasında etil asetat alt ekstresi en 

yüksek antioksidan aktiviteyi sergilemiştir. Pankreatik lipaz enzim inhibisyonu çalışmaları, 

arta kalan su alt ekstresinin en yüksek aktiviteye sahip olduğunu göstermiştir. FRAP ve 

CUPRAC analizlerinde izole edilen bileşikler arasında rosmarinik asit en yüksek antioksidan 

aktivite göstermiştir. Pankreatik lipaz enzim inhibisyonu çalışmalarının sonucuna göre 

rosmarinik asidin en yüksek aktiviteye sahip olduğu saptanmıştır. Sonuçta, T. orientalis’in 

toprak altı kısımlarının ve izole edilen bileşiklerinin yüksek antioksidan kapasitesi ve 

pankreatik lipaz inhibitör aktivitesi nedeniyle obezite tedavisinde umut verici bir doğal ürün 

olabilir. 

Anahtar Sözcükler: Antioksidan, Boraginaceae, Fitokimya, Saflaştırma, Trachystemon 

orientalis  
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ABSTRACT 

Phytochemical and Biological Activity Studies on the Underground Parts of 

Trachystemon orientalis 

Trachystemon orientalis (Boraginaceae), which is the only species of Trachystemon 

genus in Türkiye, known by the names of "Kaldırak, Kaldirayak, Borage, Ispıt, Kaldirik, 

Kaldirik, Tamara, Zılbıt Balıkotu, Acı Hodan and Doğu Hodanı" has been used as a 

medicinal plant. It has been proven in studies that the T. orientalis shows antiviral, 

antioxidant, antimicrobial, antidiabetic, antimutagenic, and herbicidal activities.  

In this study, isolation studies were carried out on subextracts (the chloroform, ethyl 

acetate and remaining aqueous) prepared from the methanol extract of the underground parts 

of T. orientalis using various chromatographic methods. The structures of the compounds 

isolated from T. orientalis extracts were elucidated using 1H-NMR, 13C-NMR, 2D-NMR 

(COSY, HMQC, HMBC) and MS methods. Four compounds, including rosmarinic acid, 

danshensu, globoidnan B and rabdosiin, were isolated from the underground parts of T. 

orientalis. 

The biological activity (antioxidant and lipase inhibitor activity) studies were 

conducted on the extracts and isolated compounds obtained from the underground parts of 

T. orientalis. FRAP and CUPRAC assays were used to determine antioxidant activity. 

Pancreatic lipase inhibition was determined by in vitro spectrophotometric method. In FRAP 

and CUPRAC assays, the ethyl acetate subextract exhibited the highest antioxidant activity 

among the extracts. Pancreatic lipase enzyme inhibition studies showed that the remaining 

aqueous subextract had the highest activity. Among the isolated compounds in FRAP and 

CUPRAC assays, rosmarinic acid showed the highest antioxidant activity. According to the 

results of pancreatic lipase enzyme inhibition studies, rosmarinic acid was found to have the 

highest activity. In conclusion, T. orientalis may be a promising natural product for the 

treatment of obesity owing to the high antioxidant capacity and pancreatic lipase inhibitory 

activity of its underground parts and isolated compounds. 

Keywords: Antioxidant, Boraginaceae, Phytochemistry, Purification, Trachystemon 

orientalis 
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1. GİRİŞ ve AMAÇ  

Trachystemon orientalis Boraginaceae familyasına ait bir türdür. Bu tür Türkiye 

(Karadeniz Bölgesi), Doğu Bulgaristan ve Batı Kafkasya’da yetişmektedir (1). 

Trachystemon D. Don cinsini Türkiye’de temsil eden tek tür T. orientalis’tir (2).  

T. orientalis ülkemizde “Balıkotu, Kaldirik, Kalduruk, Ispıt” gibi farklı yöresel 

isimlerle adlandırılmaktadır ve Karadeniz bölgesinde bitkinin çiçekli, tomurcuklu gövdeleri 

ve yaprakları sebze; kök ve petiollerinden turşu yapılarak tüketilmektedir  (2). 

T. orientalis tüylü, mavi-kırmızı çiçekli, 30-40 cm boyunda, rizomlu, çok yıllık otsu 

bir bitkidir (3). 

Bu tür, tanen, uçucu yağ, müsilaj, saponin, nitrat tuzları, fenolik bileşikler, rezin, 

antosiyaninler ve flavonoit içermektedir ve tıbbi bitki olarak kullanılmaktadır (4,5). 

Halk arasında diüretik, ekspektoran, mukolitik, südofirik, sindirim kolaylaştırıcı ve 

depresyona karşı kullanılmaktadır (3,6). Ayrıca boğaz-bademcik iltihabı içinde faydalı 

olduğu düşünülmektedir. Özellikle sigara içenler için iyi bir balgam söktürücüdür (7). Bunun 

yanında bazı doku ekstrelerinin antimikrobiyal, antimutajenik ve antioksidan aktivite 

gösterdiği bildirilmektedir (8). 

T. orientalis benzer anatomik ve morfolojik yapısı nedeniyle Borago officinalis türü 

ile sık sık karıştırılmaktadır. Yapılan anatomik ve morfolojik araştırmalarla bitki türlerinin 

ayrımı net bir şekilde yapılabilmektedir (9). 

T. orientalis’in toprak altı kısımları üzerinde sekonder metabolitlerinin izolasyonuna 

yönelik daha önce yapılan bir çalışmaya rastlanmamıştır. Bu çalışmada, bitkinin toprak altı 

kısımlarından hazırlanan farklı polaritedeki ekstrelerinden ana sekonder metabolitlerin izole 

edilmesi, yapı tayini ile ekstreler ve saf bileşiklerin antioksidan ve pankreatik lipaz enzim 

inhibitör aktivitelerinin değerlendirilmesi amaçlanmıştır.  

Çalışmamızda T. orientalis’in toprak altı kısmının halk arasında kullanımı bilimsel 

çalışmalarla açıklanmak istenmiştir. Saflaştırılan bileşikler içinde rosmarinik asit 

bulunmaktadır. Rosmarinik asidin pankreatik lipaz enzim inhibitör aktivitesi bulunduğu 

kayıtlıdır. Bu sebeple metanol ekstresi, alt ekstreler (kloroform alt ekstresi, etil asetat alt 

ekstresi ve arta kalan su alt ekstresi) ve izole edilen bileşikler (rosmarinik asit, danshensu, 

globoidnan B ve rabdosiin) üzerinde pankreatik lipaz enzim inhibisyon çalışmaları 

yapılmasına karar verilmiştir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Botanik Bilgiler 

2.1.1. Boraginaceae Familyasının Genel Özellikler 

Dünyanın kuzey ve güney kesimlerinin ılıman ve subtropikal bölgelerde yayılmış 

olan bu familya; yıllık, iki yıllık veya çok yıllık bitkiler, nadiren çalı, ağaçsı ve nadiren 

tırmanıcı türler içermektedir (1,10). Ülkemizde Boraginaceae familyası 34 cins, 325 tür, 16 

alttür, 16 varyete olmak üzere 357 takson içermektedir. Endemizm oranı % 42.2'dir. 

Boraginaceae familyasında bulunan en fazla tür taşıyan cinsler şunlardır: Onosma (100 

takson; yaklaşık %50 endemizm), Alkanna (41 takson; %76 endemizm), Paracaryum (31 

takson; yaklaşık %60 endemizm), Myosotis (27 takson, %8 endemizm, Symphytum (23 

takson; yaklaşık %45 endemizm), Nonea (21 takson; yaklaşık %30 endemizm) (11).  

Boraginaceae familyası çiçekleri genellikle beyaz, mavi, pembe ya da sarı renktedir 

ve çoğunlukla böcekler ile tozlaşmaktadır (12). Yapraklar basit, almaşık, stipulasız ve 

genellikle sık tüy örtüsüne sahiptir. Çiçek durumu kimoz, skorpid kimoz veya helizoid 

kimoz şeklinde ya da çiçek durumu nadiren tirsustur. Kaliks birleşik, 5 loblu (nadiren 9 loblu 

veya düzensiz dişli), sıklıkla çiçek açtıktan sonra büyümeye devam eder. Korolla 5 loblu, 

aktinomorf veya nadiren zigomorf, genellikle belirgin tüplü ve üst kısmı derin lobludur. 

Korollanın boğaz kısmında çoğunlukla 5 uzantı veya püskül ya da tüylerden oluşan bir bölge 

bulunmaktadır veya pürüzsüz ve tüysüzdür. Stamen 5 adet, taç yaprağa yapışık ve korolla 

loblarıyla almaşıktık. Ovaryum üst durumlu, 4 (nadiren 2) odacıklı; stilus ginobazik, çok 

nadiren terminal, genellikle bölünmemiş, stigma bütün veya 2(-4) lobludur. Meyveler 

genellikle 4 fındıkçık, körelme nedeniyle nadiren daha az sayıda, mantarımsı 2 merikarp 

veya bir drupa; nutletler düz ile piramitsi arasında değişen çiçeğin dişi üreme organlarını 

taşıyan tablanın uzantısı üzerinde meydana gelir (13). 

Boraginaceae familyasından bitkiler geleneksel olarak ateş, astım, böbrek taşları ve 

yara iyileşmesinin tedavisinde ve diüretik olarak kullanılmaktadır (14).   

2.1.2. Trachystemon D. Don Cinsinin Genel Özellikleri  

Trachystemon cinsi monotipik olup bu cinse ait tek türün Trachystemon orientalis 

(L.) G. Don olduğu bilinmektedir (15).   

Çok yıllık, dayanıklı, seyrek dikenli, sağlam rizomları olan bitkilerdir. Çiçek durumu 

seyrek ve panikula şeklinde olup çiçekleri başını eğerek açar. Kaliks fincan şeklinde, 5 
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parçalı, meyveye geçtiğinde bir miktar daha büyür. Korolla morumsu-mavi, huni şeklindedir 

ve 5 doğrusal loba ayrılmıştır. Bu 5 lobdan 2'si pulsu, altta ince tüylü, üst kısmı papillozdur. 

5 stamene sahiptir. Filamentler pembe, tabanda tüylü, korolla tüpünün ortasına tutunmuştur. 

Fındıksı meyveler tabanda halkalıdır (13).   

2.1.3. T. orientalis (L.) G. Don’ın Botanik Özellikleri  

Sinonimleri: T. orientalis D. Don, Nordmannia cordifolia Ledeb. ex Nordm., 

Psilostemon orientalis DC., Daphnopsis cordifolia C.H.Wright & Dewar, Borago 

constantinopolitana Hill, Borago cordifolia Moench, Borago inflata Salisb. ve Borago 

orientalis L. (16). 

Gövdesi 60 cm’ye kadar uzanan, dik, az-çok dallanmış çok yıllık otsu rizomlu bir 

bitkidir. Yapraklar seyrek hispit, sapı 10-25 cm uzunluğunda; taban yaprakları ovat-kordat, 

akuminat ve 20×18 cm boyutlarında; gövde yaprakları panduriform, sapsız ve 

ampleksikauldur. Brakteler eliptik-lanseolattan oblanseolata kadar değişen şekilde sapsız ve 

akuttur. Kaliks çiçekli durumdayken 3-4 mm, meyvede ise 7 mm, lobları triangular, obtus 

ve hispittir. Korollası 4-6 mm morumsu-mavi, lobları 6-8 mm; üst kısmı beyaz pullu, çok 

kısa, küt ve emarginattır. Anterler ve stilus dışarı uzamıştır. Küçük fındıksı meyve eğik 

ovoit, omurgalı, rugoz-retikülattır. Çiçeklenme dönemi mart-mayıs aylarıdır (13).  

T. orientalis’in genel görünümü ve toprak altı kısımları Fotoğraf 1 ve 2’de 

verilmiştir.  

T. orientalis nemli, gölgeli, dere kenarlarında ve ormanlık alanlarda, 50-1000 m 

yüksekliklerde yetişmektedir (13). T. orientalis çiçekli bir tür olmasına rağmen, rizomları 

üreme organı olarak kullanılmaktadır. Tür, ışık yoğunluğunun az olduğu habitatlarda 

bulunmakta ve bu nedenle yeterli miktarda tohum üretememektedir (3).  

Türkiye’de, Trachystemon cinsi tek tür ile (T. orientalis) temsil edilmektedir. Bu 

bitki türü Türkiye’de Karadeniz Bölgesi’nde yoğun bir dağılım göstermekle birlikte 

Marmara Bölgesi’nde de bulunmaktadır (2). Şekil 1’de Türkiye’de T. orientalis’in yaygın 

bulunduğu bölgeler gösterilmiştir. 
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Şekil 1. Türkiye’de T. orientalis’in yaygın bulunduğu bölgeler 

 

Fotoğraf 1. T. orientalis’in genel görünümü 
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Fotoğraf 2. T. orientalis’in toprak altı kısımları 

2.1.4. Bitkinin Sistematikteki Yeri 

T. orientalis’in bitki sistematiğindeki yeri aşağıdaki gibidir (17). 

Alem : Plantae 

Bölüm   : Tracheophyta 

Sınıf  : Magnoliopspida 

Takım : Boraginales 

Familya : Boraginaceae 

Cins   : Trachystemon 

Tür : Trachystemon orientalis (L.) G. Don 

2.1.5. Halk Arasında Kullanılışı  

Ülkemizde T. orientalis değişik yöresel isimlerle bilinmektedir. Trabzon’da Tamara; 

Bolu’da Hodan, Galirek, Kaldırık ve Kalduruk; Artvin’de Burği; Ereğli ve Zonguldak’ta 

Zılbıt olarak ifade edilmektedir (18). Kaldırayak, Ispıt, Kaldirik, Balıkotu, Acı Hodan ve 

Doğu Hodanı isimleri de halk arasında kullanılmaktadır (19).  

Türkiye’de Karadeniz Bölgesi’nde bitkinin çiçek, tomurcuklu gövdeleri ve 

yaprakları ayrı ayrı ya da birlikte sebze olarak sıklıkla kullanılmaktadır. Kaldırık bitkisinin 

taze yaprakları ile yumurtalı kaldirik kavurması, dövülmüş ceviz veya fasulye ile yemeği 

yapılmaktadır. Yapraklarından mısır yarması ile sarma, cacık; yaprak saplarından turşu 

yapılmaktadır (20).  
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Bu tür, ülkemizde bazı yörelerde halk ilacı olarak kullanılmaktadır. T. orientalis 

diüretik, ekspektoran, südorifik olarak ve depresyona karşı kullanıldığı bilinmektedir (21). 

Gövdesinin sindirim sistemi, köklerinin de inflamasyona karşı kullanıldığı kayıtlıdır (22). 

Taze köklerden hazırlanan dekoksiyonun, romatizma tedavisinde kullanıldığı bildirilmiştir 

(23).  'Isırgan' (Urtica dioica; kökler), 'böğürtlen' (Rubus sanctus; kökler), 'merocan' (Smilax 

excelsa; kökler) ve 'kaldirik' (T. orientalis; kökler) içeren karışımın dekoksiyonu ile elde 

edilen çay, meme kanseri, mide ağrısı ve mide şişkinliğini tedavi etmek üzere dahilen 

kullanımı kayıtlıdır (24).   

2.2. Boraginaceae Familyası Türleri Üzerinde Yapılan Fitokimyasal Çalışmalar 

Dünyada Boraginaceae familyasının 154 cins ve 2500 tür bulunduğu; ülkemizde ise 

34 cins, 325 tür, 16 alttür, 16 varyete olmak üzere toplam 357 takson ile temsil edildiği 

kayıtlıdır (11). 

Boraginaceae familyasına ait türlerde sekonder metabolitler olarak alkaloitler 

(özellikle pirolizidin alkaloitleri), flavonoitler, naftokinonlar (alkannin/shikonin ve/veya 

onların türevleri), fenolik asitler (rosmarinik, ferulik, protokateşik, klorojenik, kafeik, p-

kumarik asit), polifenoller,  fitosteroller, hidrokarbon, aromatikler, yağ asitleri ve 

terpenoitler bulunduğu bildirilmiştir (25,26). 

Boraginaceae familyasının bitkileri pirolizidin alkaloitleri açısından zengin olduğu 

bilinmektedir. Bu alkaloitler, serbest nesinler (bazı heliotridin veya retronesin) veya serbest 

bazlar ve bunların N-oksitlerinin bir karışımı olarak bulunduğu gösterilmiştir (27). 

Boraginaceae familyası türlerinde bulunan flavonitler ile ilgili yapılan çalışmalarda 

flavon (örn.: apigenin, luteolin, trisetin), flavonol (galangin, kemferol, kersetin), flavanon 

(pinosembrin, naringenin, eriodisitol) ve bunların glikozitlerinin bulunduğu gösterilmiştir 

(28,29).  

Boraginaceae familyasına ait bazı cinslerin (Onosma, Alkanna, Arnebia, Echium) 

kökleri naftakinonlar açısından zengindir. Naftakoninlar şikonin/alkanin ve türevleridir (30-

32). 

Rosmarinik asit, kemotaksonomik bir belirteç görevi gören Boraginaceae 

familyasının bitkilerinde yaygın olarak bulunur (33). 

Boraginaceae familyası üzerinde yapılan çalışmalarda biyolojik aktiviteye sahip 

bileşiklere ve yüksek yağ asidi miktarına sahip olduğunu gösterilmiştir (34-36). Ayrıca, 
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türlerde γ-Linolenik asit (GLA) ve Stearidonik asit (SDA) gibi bazı ender bulunan yağ 

asitlerinin varlığı Boraginaceae familyasını tıbbi ve endüstriyel olarak önemli ve değerli 

kılmaktadır (37,38). 

2.3. Boraginaceae Familyası Türleri Üzerinde Yapılan Biyolojik Aktivite Çalışmaları 

Boraginaceae familyasında antioksidan, antienflamatuvar, antimutajenik ve 

antikanser aktiviteler gibi birçok biyolojik aktivite gözlenmektedir; bu aktiviteler familyada 

yaygın olan fenolik ve flavonoit bileşiklerin varlığıyla ilişkilendirilmiştir (25). 

Boraginacae familyasına ait türlerin biyolojik aktivitesinin naftakinonlar, 

flavonoitler, terpenoitler ve fenolik bileşikler gibi çeşitli biyolojik olarak aktif bileşenler 

kaynaklı olduğu bildirilmiştir (39,40).  

Rosmarinik asidin antienflamatuvar (lipoksijenaz, siklooksijenaz inhibisyonu), 

antimutajenik, antibakteriyel, antioksidan ve antiviral aktivite gibi çok sayıda biyolojik 

aktiviteleri bulunmaktadır. Herpes simplex'in tedavisinde rosmarinik asit içeren 

preparasyonlar bulunmakta ve kullanılmaktadır. Ayrıca kozmetik sektöründe cilt bakımında 

antioksidan ve UVB güneş ışınlarından koruyucu olarak da yaygın olarak kullanılmaktadır. 

Rosmarinik asidin düşük toksisite profiliyle genel olarak güvenli olduğunun kabul edildiği 

belirtilmelidir (33, 41). 

Boraginaceae familyasının bazı cinslerinde bulunan naftakinonlar; önemli yapısal 

çeşitliliği ve antimikrobiyal, antiviral, antiparaziter, antioksidan, antitrombotik ve yara 

iyileştirme gibi geniş farmakolojik aktivite spektrumları nedeniyle ilaç endüstrisinde iyi 

bilinen organik bileşiklerdir (42). 

Familyanın bitkilerinde bulunan pirolizidin alkaloitlerinin çoğunun pulmotoksik, 

hemolitik, antimitotik, teratojenik, mutajenik ve kanserojenik etki gösterdiği gösterilmiştir 

(27). 

Boraginaceae familyasındaki bazı cinslerinin içerdiği alkannin ve shikonin 

bileşiklerinin antikanser, anti inflamatuar, antimikrobiyal, antioksidan, antitrombotik ve yara 

iyileşmesi gibi biyolojik özelliklere sahip olduğu gösterilmiştir (30). 

2.4. Trachystemon orientalis Üzerinde Yapılan Fitokimyasal Çalışmalar 

T. orientalis üzerinde yapılan literatür çalışmaları sonunda bu türlerin genotiplerine 

göre değişen oranlarda antosiyanin taşıdığı bildirilmiştir. Ayrıca tanen, uçucu yağ, nitrat 
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tuzları, müsilaj, saponin ve rezin içerdiği saptanmıştır (21). Kaldırık bitkisinin allelopatik, 

antiviral, antioksidan, antimikrobiyal, antifungal ve herbisidal aktivite gösterdiği yürütülen 

çalışmalarda belirlenmiş bu etkinin, içeriğinde bulunan fenolik bileşikler ve flavonoitlerden 

kaynaklandığı bulunmuştur (2,43). T. orientalis’in, insan diyetinde iyi biyoaktif polifenol 

kaynağı olarak kullanılabileceği ve yüksek konsantrasyonlarda toplam fenolik bileşikler, 

flavonoitler ve antosiyaninlerin yanı sıra güçlü antioksidan aktiviteleri nedeniyle besin 

takviyesi formülasyonları için iyi bir seçenek olabileceği gösterilmiştir (44). Ayrıca, ucuz ve 

kolay erişilebilir bir doğal antioksidan kaynağı olarak gıda ve kozmetik endüstrisinde, daha 

toksik sentetik antioksidanlara alternatif bir katkı maddesi olarak T. orientalis ekstresinin 

kullanılabileceği belirtilmiştir (45). 

T. orientalis’in önemli besin maddelerine sahip olduğu, yapılan mineral analizleri 

sonucunda oldukça yüksek miktarda potasyum, fosfor, kalsiyum, magnezyum, sodyum, 

bakır, manganez ve çinko içerdiği gösterilmiştir. Aynı zamanda, içeriğinde bol miktarda C 

vitamini ve protein bulunmuştur (19). 

2.5. Trachystemon orientalis Üzerinde Yapılan Biyolojik Aktivite Çalışmaları 

Yapılan çalışmalar sonucunda, T. orientalis’in birçok biyolojik aktiviteye sahip 

olduğu gösterilmiştir. Kaldırık bitkisinin allelopatik, antiviral, antioksidan, antimikrobiyal 

ve herbisidal aktivite gösterdiği yürütülen çalışmalarda kanıtlanmıştır (2). T. orientalis 

yaprağı ve gövde ekstrelerinin antidiyabetik aktivitesinin yanı sıra, potansiyel bir doğal 

antimikrobiyal, antimutajenik ve antioksidan kaynağı olabileceği belirlenmiştir (8). Başka 

bir çalışmada ise T. orientalis’in gövde, çiçek ve yaprak kısımlarının aseton ekstrelerinin 

antioksidan aktivite gösterdiği ve özellikle gövdesinin kozmetik alanında fotokoruyucu ve 

yaşlanma karşıtı olarak etkili olduğu ortaya konulmuştur (46). Ayrıca, T. orientalis'in 

asetilkolinesteraz inhibisyonu yapmadığı saptanmıştır (47). Yapılan bir in vitro çalışmada 

ise, rizomlarının endometriyal kanser hücreleri üzerinde antikanser etkili olduğu 

gösterilmiştir (48). 
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3. GEREÇ ve YÖNTEM 

3.1. Bitki Materyali 

Trachystemon orientalis 10.05.2019’da Sümer Köyü’nden (Fındıklı/Rize) 

toplanmıştır ve teşhisi Prof. Dr. Ufuk ÖZGEN tarafından gerçekleştirilmiştir. Herbaryum 

örneği KATO Herbaryumu’nda (Karadeniz Teknik Üniversitesi Orman Fakültesi) muhafaza 

edilmektedir (No. KATO 15486). 

Çalışmamızda bitkinin açık havada ve gölgede kurutulmuş toprak altı kısımları 

(rizom ve kökleri) kullanılmıştır.   

3.2. Kullanılan Materyal, Alet ve Yöntemler 

3.2.1. Çözücüler 

Etil asetat, kloroform, sülfürik asit (Sigma-Aldrich), metanol (Riedel-de Haën), n-

hekzan (Isolab)   

3.2.2. Kimyasal Katı Maddeler 

6-hidroksi-2,5,7,8-tetrametilkroman-2-karboksilik asit (Troloks), 2,4,6-tripiridil-S-

triazin (TPTZ), vanilin (Fluka Chemie GmbH), p-nitrofenil butirat (p-NPB), Tris-HCl 

(Sigma-Aldrich) 

3.2.3. Belirteçler 

Vanilin/H2SO4: Vanilin’in derişik sülfürik asit’teki %1’lik çözeltisi. Püskürtmeden 

sonra 110 ºC'de ısıtılır.  

3.2.4. Adsorbanlar 

Kromatografik çalışmalarda kullanılan adsorbanlar Tablo 1’de verilmiştir.  

Tablo 1. Kromotagrafik çalışmalarda kullanılan adsorbanlar  

Yöntem Adsorban 

Kolon Kromatografisi ● Merck 7734 (0.063-0.200 mm) 

● LiChroprep RP-18, 25-40 μm, Merck 9303 

● Sefadeks (Katalog No: 17-0090-02, Sigma-Aldrich)  

İnce Tabaka Kromatografisi 

(İTK) 

● Hazır aluminyum plak, 20×20cm,  Merck 5554 
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3.2.5. Çözücü Sistemleri 

Kromatografik çalışmalarda kullanılan çözücü sistemleri Tablo 2’de sunulmuştur.  

 Tablo 2. Kromatografik çalışmalarda kullanılan çözücü sistemleri  

Yöntem Çözücü sistemi 

Normal Faz Silika Jel Kolon 

Kromatografisi (SK) 

n-Hekzan:EtOAc (100:0→0:100) 

 

Ters Faz Silika Jel Kolon 

Kromotografisi (TF-SK) 

H2O:MeOH (100:0→0:100) 

MeOH 

Sefadeks Kolon 

Kromotografisi 

MeOH 

İnce Tabaka Kromatografisi 

(İTK) 

 

Kloroform alt ekstresi için: 

 n-Hekzan:EtOAc (9:1, 8:2, 7:3,5:5) 

Etil asetat alt ekstresi için:  

 CHCl3:MeOH:H2O (70:30:3) 

 EtOAc:MeOH:H2O (7:2:1) 

Arta kalan su alt ekstresi için: 

 EtOAc:MeOH:H2O (7:2:1) 
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3.2.6. Aletler ve Cihazlar  

Kromatografi ve biyolojik aktivite çalışmalarında kullanılan aletler ve cihazlar Tablo 

3’te verilmiştir.  

Tablo 3. Kromatografi ve biyolojik aktivite çalışmalarında kullanılan aletler ve cihazlar  

Cihaz Marka 

Döner Buharlaştırıcı Heidolph WB Laborota 4000 

Değirmen Ic-25B öğütücü 

UV Kabin CAMAG 

Vakum Pompası Millipore Model No: WP6122050 

Ultrasonik Banyo Soltec mod.2200 ETH 

Terazi OHAUS Gold series SPJ 602 

Etüv MMM Group-Ecocell LSIS-B2V/EC 111 

Hassas Terazi OHAUS PA214C 

Kolon IsoIab Germany  

Kromatografi Tankı Camag 

NMR Spektrometresi Bruker AVANCE III 400 MHz 

Kütle Spektrometresi Thermo TSQ Quantum Access Max 

Spektrofotometre BMG Labtech Spectrostar Nano 

pH metre  OHARUS 

İnkübatör Heidolph Unimax 1010 

3.3. İzolasyon Çalışmalarında Kullanılan Kromatografik Yöntemler 

3.3.1. İnce Tabaka Kromatografisi (İTK) 

İzolasyon çalışmaları sırasında fraksiyonların takibi ve saflık kontrolü için hazır 

alüminyum plaklar (normal faz silika jel kaplı) kullanılmıştır.  

Oda sıcaklığında kromatografi tankında sürüklenme mesafesi 7-10 cm olarak 

belirlenmiştir. Lekeler UV lambası altında, UV254 veya UV366 nm dalga boyunda ve bileşiğin 

yapısına uygun revelatör seçilerek tespit edilmiştir. 

3.3.2. Kullanılan Kolonların Hazırlanması 

3.3.2.1. Normal Faz Silika Jel Kolon Kromatografisi 

Uygun miktarda silika jel (0.063-0.200 mm) gerekli miktarda çözücü sistemi ile 

karıştırılarak uygun özelliklerde cam kolona aktarılmıştır. Adsorbanın şartlanması için 

belirlenen çözücü sistemi kolondan geçirilmiştir ve numune tatbiğine hazırlamak üzere üst 

kısımda 2-3 mm çözücü kalana kadar bekletilmiştir.  
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3.3.2.2. Sefadeks Kolon Kromatografisi  

10-50 g sefadeks LH 20 uygun miktarda çözücü (metanol) ile muamele edilerek 

şişirildikten sonra uygun boyutlarda cam kolona aktarılmış ve başlangıç çözücüsü ile 

şartlandırılmıştır. Kolon şartlandırıldıktan sonra numune metanolde çözülerek 

uygulanmıştır. 

3.3.2.3. Ters Faz Silika Jel Kolon Kromatografisi 

Yeterli miktarda C18 silika jel metanol ile karıştırılıp, cam kolona aktarıldıktan sonra 

kolona negatif basınç uygulayarak adsorbanın şartlandırılması için kolondan su geçirilmiştir. 

Kolon dengeye geldikten sonra numune kolona uygulanmıştır. 

3.3.3. Numunenin Kolona Tatbik Edilmesi 

3.3.3.1. Çözücü Kullanılarak Tatbik  

Karışım mümkün olan en az ölçüde seçilen çözücü veya çözücü sisteminde çözülüp 

kolona uygulanmıştır. Adsorban yüzeyinin düz kalmasına dikkat edilerek mobil faz olarak 

kullanılacak çözücü yavaşça eklenmiştir. 

3.3.3.2. Kuru Tatbik  

Normal faz silika jel kullanılan kolonlara uygulanan karışımlar için tercih edilmiştir. 

Karışım uygun çözücüde çözülüp gerekli miktarda silika jel ile karıştırılıp sonrasında çözücü 

yoğunlaştırılmıştır. Hazırlanan kurutulmuş karışım hazır halde bulunan kolona ilave edilerek 

uygun çözücü sistemi ile muamele edilmiştir.  

3.4. Ekstraksiyon 

T. orientalis’in açık havada ve gölgede kurutulmuş toprak altı kısımları (250 g) toz 

edilip oda sıcaklığında 1.5 L metanol ile çalkalayıcıda iki kez ekstre edilmiştir. Ekstraksiyon 

sonucunda süzgeç kağıdından süzülen metanol ekstreleri birleştirilip 40 ℃’de döner 

buharlaştırıcıda kuruluğa kadar yoğunlaştırılmıştır. 6.5 g metanol ekstresi (TOK-M) elde 

edilmiştir. Elde edilen metanol ekstresi 300 mL H2O:MeOH 90:10 ile homojen bir karışım 

olana kadar çalkalanmıştır ve sonrasında kloroform ile ekstre edilmiştir. Kloroform fazı 

rotavaporda düşük basınçta kuruluğa kadar yoğunlaştırılmış ve 0.6 g kloroform alt ekstresi 

(TOK-K) elde dilmiştir. Arta kalan su fazı etil asetatla ekstre edilmiştir. Etil asetat fazı döner 

buharlaştırıcıda yoğunlaştırılarak 0.25 g etil asetat alt ekstresi (TOK-EAC) elde edilmiştir. 

Arta kalan su fazı yoğunlaştırılarak 5.5 g arta kalan su alt ekstresi (TOK-S) elde edilmiştir. 
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3.5. İzolasyon Çalışmaları 

3.5.1. Kloroform Alt Ekstresi Üzerinde Yapılan İzolasyon Çalışmaları 

TOK-K (0.5 g) kloroformla çözülerek 5 g silika jel ile karıştırılmıştır. Daha sonra 

40 g silika jel ile hazırlanmış kolon kromatografisine uygulanmıştır. Karışımdaki farklı 

polaritedeki maddelerin ayrılması için, elüsyon artan polaritede n-hekzan:etil asetat (100:0, 

95:5, 90:10, 85:15, 80:20, 70:30, 50:50, 0:100) çözücü sistemleriyle sürdürülmüştür. Her 

biri 12 mL olacak şekilde 50 fraksiyon toplanmıştır. Fraksiyonlar İTK ile kontrol edilmiştir, 

çözücü sistemi olarak farklı oranda n-hekzan:etil asetat (9:1, 8:2, 1:1) kullanılmış ancak 

ekstreden major bileşik elde edilememiştir.  

3.5.2. Etil Asetat Alt Ekstresi Üzerinde Yapılan İzolasyon Çalışmaları 

 TOK-EAC (0.2 g) Sefadeks kolona tatbik edilmiş ve metanol kullanılarak ayırım 

gerçekleştirilmiştir. 8 mL'lik 21 fraksiyon toplanmıştır. İTK profilleri incelenerek 13-17. 

fraksiyonlar birleştirilmiş ve Bileşik 1 (150 mg) elde edilmiştir.  

3.5.3. Arta Kalan Su Alt Ekstresi Üzerinde Yapılan İzolasyon Çalışmaları 

 TOK-S (5.0 g) az miktarda suda çözülerek ters faz kolon kromatografisine tatbik 

edilmiştir. Ardından elüsyona 100 mL su ile başlanmış ve H2O:MeOH (100:0→0:100) 

karışımı kullanılarak ayırım gerçekleştirilmiştir. 20 mL'lik 110 fraksiyon toplanmıştır. İTK 

profilleri çözücü sistemi olarak kullanılan EtOAc:MeOH:H2O (7:2:1) karışımı ile 

incelenmiş ve benzer profile sahip fraksiyonlar bir araya getirilmiştir. Fraksiyon 5-6 

birleştirilip yoğunlaştırıldıktan sonra (38 mg) metanolde çözündürülerek Sefadeks kolona 

uygulanmıştır. Elüsyon %100 metanolle yürütülmüştür. Sonuçta 30 fraksiyon toplanmış ve 

22-26. fraksiyonlar birleştirilmiş ve yoğunlaştırılmıştır (13.3 mg, Bileşik 2).  

Fraksiyon 10-12 birleştirilmiş, yoğunlaştırılıp metanolde çözülerek Sefadeks kolona 

tatbik edilmiştir. Metanolle yapılan ayırım sonunda 5-8. fraksiyonlar birleştirilmiş ve 

yoğunlaştırılmıştır (10 mg, Bileşik 3).  Fraksiyon 41 yoğunlaştırılmış ve Bileşik 4 (15 mg) 

elde edilmiştir (Şekil 2).



 
 

 

 

Şekil 2. T. orientalis üzerinde yapılan izolasyon çalışmaları
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3.6. Antioksidan Aktivite  

Antioksidan aktivite kapasitelerini belirlemek üzere T. orientalis’in toprak altı 

kısımlarından hazırlanan ekstreleri  (TOK-M, TOK-K, TOK-EAC ve TOK-S) ve izole edilen 

bileşikler (1-4) üzerinde Ferrik İndirgeyici Antioksidan Güç (FRAP) ve Cu (II) İyonu 

İndirgeyici Antioksidan Kapasite (CUPRAC) tayini çalışmaları yapılmıştır.  

3.6.1. Ferrik İndirgeyici Antioksidan Güç (FRAP) Tayini  

FRAP metodu, antioksidan madde varlığında, Fe(III)-TPTZ (2,4,6-tris(2-piridil)-S-

triazin) kompleksinin indirgenmesi ile meydana gelen Fe(II)-TPTZ kompleksinin (mavi 

renkli) 595 nm’de maksimum absorbans vermesi esasına dayanır (49).  

3.6.2. Cu (II) İyonu İndirgeyici Antioksidan Kapasite (CUPRAC) Tayini  

Bu metot, 2,9-dimetil-1,10-fenantrolin (Nc)’in Cu(II) ile oluşturduğu Cu(II)-Nc’nin, 

antioksidan özellikte madde varlığında meydana gelen bakır(I)-neokuproin (Cu(I)-Nc)’in 

450 nm’de maksimum absorbans vermesi esasına dayanır (50).  

3.7. Pankreatik Lipaz Enzim İnhibisyonu 

Pankreatik lipaz enzim inhibisyonu, substrat olarak p-nitro fenil butirat’ın 

kullanıldığı modifiye bir yöntemle yapılmıştır (51). 

Tüm örnekler tampon çözelti (0.1 M Tris-HCI tamponu, pH= 8.0) ile farklı 

konsantrasyonlarda (12.5, 25, 50, 100 ve 200 μg/mL); standart olarak kullanılan orlistat ise 

tampon çözelti ile değişen konsantrasyonlarda (6.25, 12.5, 25, 50, 100 ve 200 μg/mL) 

hazırlanmıştır. Her örnek için mikroplak 3 negatif kontrol kuyucuğu (A), 3 negatif kontrol 

körü kuyucuğu (B), 3 numune kuyucuğu  (C) ve 3 kör kuyucuğu (D) içerecek şekilde 

hazırlanmıştır. A ve B kuyucuklarına 5 μL tampon, C ve D kuyucuklarına 5 μL test çözeltisi 

pipetlenmiştir. Tüm kuyucuklara 90 μL lipaz enzim çözeltisi (200 U/mL) pipetlenmiş ve 37 

°C, 15 dk inkübe edilmiştir. İnkübasyon sonrasında, A ve C kuyucuklarına substrat çözeltsi 

(5 μL, 10 mM p-nitro fenil butirat asetonitril çözeltisi), B ve D kuyucuklarına 5 μL tampon 

pipetlenmiştir. Daha sonra, mikroplak 37 °C, 10 dk inkübe edilmiştir. İnkübasyonun 

ardından 405 nm’de absorbanslar spektrofotometre ile okunmuştur ve % inhibisyon 

değerleri aşağıdaki formülden faydalanılarak hesaplanmıştır. 

%𝐏𝐚𝐧𝐤𝐫𝐞𝐚𝐭𝐢𝐤 𝐋𝐢𝐩𝐚𝐳 İ𝐧𝐡𝐢𝐛𝐢𝐬𝐲𝐨𝐧𝐮 =
(𝐀 − 𝐁) − (𝐂 − 𝐃)

(𝐀 − 𝐁)
× 𝟏𝟎𝟎 (Eşitlik 1) 
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4. BULGULAR 

Yapılan çalışma sonucunda 4 bileşik elde edilmiştir. TOK-EAC’den Bileşik 1, 

TOK-S’den Bileşik 2, Bileşik 3 ve Bileşik 4 izole edilmiştir. Yapılan yapı tayinleri sonucu 

Bileşik 1’in fenolik asit yapısında rosmarinik asit; Bileşik 2, Bileşik 3 ve Bileşik 4’ün 

sırasıyla fenolik asit yapısında danshensu, arilnaftalen lignan yapısında globoidnan B ve 

rabdosiin olduğu belirlenmiştir. 

4.1. Rosmarinik Asit 
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Şekil 3. Rosmarinik asit (C18H16O8, 360 g/mol) 

Rosmarinik asidin 1H-NMR ve 13C-NMR spektral verileri Tablo 4 ve 5’te verilmiştir.  

Tablo 4.  Rosmarinik asit 1H-NMR (CD3OD, 400 MHz) spektral değerleri 

H δH (ppm), (J, Hz) 

2 7.07 (d, 1H, J= 2.1 Hz) 

5 6.80 (d, 1H, J= 8.2 Hz) 

6 6.97 (dd, 1H, J= 8.2, 2.1 Hz) 

7 7.57 (d, 1H, J= 15.9 Hz) 

8 6.29 (d, 1H, J= 15.9 Hz) 

2′ 6.78 (d, 1H, J= 2.0 Hz) 

5′ 6.72 (d, 1H, J= 8.0 Hz) 

6′ 6.64 (dd, 1H, J= 8.1, 2.1 Hz) 

7′a 

7′b 

3.12 (dd, 1H, J= 14.3, 4.4 Hz) 

3.03 (dd, 1H, J= 14.3, 8.3 Hz) 

8′ 5.21 (dd, 1H, J= 8.3, 4.3 Hz) 
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Tablo 5.  Rosmarinik asitin 13C-NMR (CD3OD, 100 MHz) spektral değerleri 

C δC (ppm) 

1 127.8 

2 115.4 

3 147.9 

4 149.8 

5 116.6 

6 123.3 

7 146.9 

8 114.5 

9 168.6 

1′ 129.4 

2′ 117.7 

3′ 146.3 

4′ 145.4 

5′ 116.4 

6′ 121.9 

7′a 

7′b 

38.0 

38.0 

8′ 74.8 

9′ 173.7 

Bulgular, literatürler ile desteklenerek maddenin rosmarinik asit olduğu 

bulunmuştur (52, 53).



 
 

 
 

 

Şekil 4. Rosmarinik asit 1H-NMR spektrumu (CD3OD, 400 MHz)  
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Şekil 5. Rosmarinik asit 13C-NMR spektrumu (CD3OD, 100 MHz) 
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Şekil 6. Rosmarinik asit kütle spektrumu

Rosmarinik #22-24 RT: 0.19-0.21 AV: 3 NL: 1.99E6

T: - p ESI Q1MS [150.070-1000.000]
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4.2. Danshensu 
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Şekil 7. Danshensu (C9H10O5, 198 g/mol) 

Danshensu 1H-NMR ve 13C-NMR spektral değerleri Tablo 6 ve 7’de verilmiştir. 

Tablo 6. Danshensu 1H-NMR (CD3OD, 400 MHz) spektral değerleri 

H δH (ppm), (J, Hz) 

2 6.63 (d, 1H, J= 1.5 Hz) 

5 6.58 (d, 1H, J= 8.0 Hz) 

6 6.49 (dd, 1H, J= 8.0, 2.0 Hz) 

2′ 4.14 (dd, 1H, J= 7.6, 4.1 Hz) 

3′a 

3′b 

2.86 (dd, 1H, J= 14.0, 3.8 Hz) 

2.65 (dd, 1H, J= 13.9, 7.9 Hz) 
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Tablo 7. Danshensu 13C-NMR (CD3OD, 100 MHz) spektral değerleri 

C δC (ppm) 

1 130.7 

2 117.8 

3 146.1 

4 145.1 

5 116.3 

6 122.1 

1′ 178.3 

2′ 73.5 

3′a 

3′b 

41.3 

41.3 

Bu spektral değerler literatürlerdeki 3-(3,4-dihidroksifenil)-2-hidroksipropionik 

asit (Danshensu) için kayıtlı değerlere uygunluk göstermektedir (54, 55). 

 



 
 

 
 

 

Şekil 8. Danshensu 1H-NMR spektrumu (CD3OD, 400 MHz)  

2
3

 



 
 

 
 

 

Şekil 9. Danshensu 13C-NMR spektrumu (CD3OD, 100 MHz)  
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Şekil 10. Danshensu COSY spektrumu 
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Şekil 11. Danshensu HMBC spektrumu 
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Şekil 12. Danshensu HSQC spektrumu 
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Şekil 13. Danshensu kütle spektrumu 

Danshensu-tekrar #23-27 RT: 0.20-0.24 AV: 5 SB: 10 0.15-0.19 , 0.25-0.28 NL: 3.99E5

T: - p ESI Q1MS [150.070-1000.000]
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4.3. Globoidnan B  
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Şekil 14. Globoidnan B (C27H22O12, 538 g/mol) 

Globoidnan B’nin 1H-NMR ve 13C-NMR spektral değerleri Tablo 8 ve 9’da verilmiştir. 

Tablo 8. Globoidnan B’nin 1H-NMR (CD3OD, 400 MHz) spektral değerleri 

H δH (ppm), (J, Hz) 

1 4.32 (s, 1H) 

2 3.74 (s, 1H) 

4 7.49 (s, 1H) 

5 6.71 (s, 1H) 

8 6.57-6.48 (m, 3H) 

2′ 6.66 (d, 1H, J= 1.5 Hz) 

5′ 6.57-6.48 (m, 3H) 

6′ 6.45 (s, 1H) 

7′ 2.97-2.84 (m, 2H) 

8′ 4.94 (s, 1H) 

2″ 6.39 (d, 1H, J= 1.8 Hz) 

5″ 6.57-6.48 (m, 3H) 

6″ 6.31 (dd, 1H, J= 8.2, 1.9 Hz) 
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Tablo 9. Globoidnan B’nin 13C-NMR (CD3OD, 100 MHz) spektral değerleri 

C δC (ppm) 

1 47.1 

2 51.0 

3 125.3 

4 138.9 

4a 125.6 

5 117.2 

6 147.5 

7 143.8 

8 117.3 

8a 132.2 

9 169.2 

10 177.5  

1′ 131.2 

2′ 118.0 

3′ 144.9 

4′ 143.4 

5′ 116.5 

6′ 122.2 

7′ 38.2 

8′ 77.5 

9′ 177.3  

1″ 138.1 

2″ 115.9 

3″ 144.9 

4″ 144.2 

5″ 116.5 

6″ 119.9 

1H-NMR, 13C-NMR, COSY, HSQC ile birlikte HMBC spektrumlarındaki kimyasal 

kayma değerleri ve korelasyonlar literatürler ile desteklenerek maddenin Globoidnan B 

olduğu bulunmuştur (56, 57).   

 



 
 

 
 

 

Şekil 15. Globoidnan B 1H-NMR spektrumu (CD3OD, 400 MHz)  
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Şekil16. Globoidnan B 13C-NMR spektrumu (CD3OD, 100 MHz)  
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Şekil 17. Globoidnan B COSY spektrumu 
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Şekil 18. Globoidnan B HMBC spektrumu 
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Şekil 19. Globoidnan B HSQC spektrumu 
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Şekil 20. Globoidnan B kütle spektrumu

OZGEN-TOKS-1+11 #109-113 RT: 0.97-1.01 AV: 5 SB: 37 0.73-0.97 , 1.01-1.08 NL: 6.34E4

T: - p ESI Q1MS [200.070-800.000]
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4.4. Rabdosiin   
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Şekil 21. Rabdosiin (C36H30O16, 718 g/mol) 

Rabdosiin’in 1H-NMR ve 13C-NMR spektral değerleri Tablo 10 ve 11’de verilmiştir. 

Tablo 10. Rabdosiin 1H-NMR (CD3OD, 400 MHz) spektral değerleri 

H δH(ppm), (J, Hz) 

1 4.04 (s, 1H) 

2 3.84 (d, 1H, J= 2.0 Hz) 

4 7.52 (s, 1H) 

5 6.71 (s, 1H) 

8 6.28 (t, 2H, J= 8.6 Hz) 

2′ 6.50 (s, 1H) 

5′ 6.57 (d, 1H, J= 8.1 Hz) 

6′ 6.28 (t, 1H, J= 8.6 Hz)  

2″ 6.52 (s, 1H) 

5″ 6.63-6.59 (m, 3H) 

6″ 6.45 (d, 2H, J= 8.0 Hz) 

7″ 2.92-2.74 (m, 4H) 

8″ 4.98 (t, 1H, J= 5.8 Hz) 

2‴ 6.63-6.59 (m, 3H) 

5‴ 6.63-6.59 (m, 3H) 

6‴ 6.45 (d, 2H, J= 8.0 Hz) 

7‴ 2.92-2.74 (m, 4H) 

8‴ Sinyal örtüşmesi 
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Tablo 11. Rabdosiin 13C-NMR (CD3OD, 100 MHz) spektral değerleri 

C δC (ppm) 

1 46.7 

2 50.0 

3 122.2 

4 141.3 

4a 124.9 

5 117.9 

6 145.2 

7 149.2 

8 117.6 

8a 129.4 

9 168.1 

10 173.8 

1′ 136.7 

2′ 117.4 

3′ 145.3 

4′ 146.0 

5′ 115.9 

6′ 120.1 

1″ 129.6 

2″ 117.4 

3″ 146.3 

4″ 145.0 

5″ 116.4 

6″ 121.7 

7″ 38.0 

8″ 75.8 

9″ 173.6  

1‴ 131.5 

2‴ 116.6 

3‴ 146.2 

4‴ 145.6 

5‴ 117.5 

6‴ 122.2 

7‴ 38.0 

8‴ 75.4 

9‴  173.7 
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1H-NMR, 13C-NMR, COSY, HSQC ile birlikte HMBC spektrumlarındaki kimyasal 

kayma değerleri ve korelasyonlar literatürler ile desteklenerek maddenin Rabdosiin olduğu 

bulunmuştur (57, 58).  

 

 

 

 



 
 

 
 

 

  

Şekil 22. Rabdosiin 1H-NMR spektrumu (CD3OD, 400 MHz)  
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Şekil 23. Rabdosiin 13C-NMR spektrumu (CD3OD, 100 MHz)  
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Şekil 24. Rabdosiin COSY spektrumu 
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Şekil 25. Rabdosiin HMBC spektrumu 
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Şekil 26. Rabdosiin HSQC spektrumu 
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Şekil 27. Rabdosiin kütle spektrumu

OZGEN-TOKS-2 #41-45 RT: 0.37-0.40 AV: 5 SB: 33 0.20-0.36 , 0.40-0.53 NL: 7.05E5

T: - p ESI Q1MS [200.070-800.000]
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4.5. FRAP ve CUPRAC Tayini Sonuçları 

Numunelerin antioksidan kapasitesi standart madde olarak kullanılan Troloks ile 

karşılaştırılarak TEAC (μM) olarak ifade edilmiştir. İzole edilen bileşiklerin antioksidan 

aktiviteleri ekstrelerin aktivitesine göre daha yüksek olduğu gözlenmiştir. Rosmarinik asit 

her iki analizde de en yüksek aktiviteyi göstermiştir (FRAP: 1260.273 ± 4.499, CUPRAC: 

608.250 ± 1.195 µM TE/g). Ekstreler arasında TOK-EAC en yüksek aktiviteyi göstermiştir.  

T. orientalis’e ait ekstrelerin ve izole edilen bileşiklerin antioksidan aktivite tayini 

sonuçları Tablo 12’de gösterilmiştir.  

Tablo 12. T. orientalis’e ait ekstrelerin ve izole edilen bileşiklerin antioksidan aktivite tayini 

sonuçları 

Numuneler CUPRAC* FRAP** 

TOK-M 442.972 ± 7.378 677.545 ± 1.285 

TOK-S 354.083 ± 6.191 770.273 ± 3.857 

TOK-EAC 583.06 ± 5.882 794.818 ± 8.999 

TOK-K 65.472 ± 4.317 52.394 ± 5.143 

Rosmarinik asit 608.250 ± 1.195 1260.273 4.499 

Danshensu 221.306 ± 0.851 919.364 ± 7.071 

Globoidnan B 478.389 ± 1.264 813.909 ± 2.571 

Rabdosiin 483.667 ± 1.534 1041.182 ± 8.357 

 *: CUPRAC değeri bakır indirgeyici antioksidan gücünü (µM Troloks eşdeğeri/gram),**: FRAP 

değeri demir indirgeyici antioksidan gücünü (µM Troloks eşdeğeri/gram) gösterir.  
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Şekil 28. CUPRAC tayininde kullanılan Troloks’a ait kalibrasyon grafiği 

 

Şekil 29. T. orientalis türüne ait ekstrelerin ve izole edilen bileşiklerin CUPRAC tayini 

sonuçlarının karşılaştırılması 
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Şekil 30. FRAP tayininde kullanılan Troloks’a ait kalibrasyon grafiği 

 

Şekil 31. T. orientalis türüne ait ekstrelerin ve izole edilen bileşiklerin FRAP tayini 

sonuçlarının karşılaştırılması 

4.6. Pankreatik Lipaz Enzim İnhibisyonu Sonuçları  

T. orientalis kök ekstrelerinin ve izole edilen bileşiklerin ve standart olarak 

kullanılan orlistat’ın lipaz enzim inhibisyon sonuçları IC50 değeri şeklinde verilmiştir (Tablo 

13). Pankreatik lipaz inhibisyonuyla ilgili grafikler Şekil 32’de verilmiştir. Orlistat’ın IC50 

değeri 17.581  ± 0.714 μg/mL olarak bulunmuştur. Ekstrelerin ve izole edilen bileşiklerin 

pankreatik lipaz inhibitör aktivitelerinin orlistattan daha zayıf olduğu belirlenmiştir. Ayrıca 

TOK-S ve TOK-EAC'nin, diğer ekstrelere ve izole edilmiş bileşiklere göre daha yüksek 
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aktiviteye sahip olduğu saptanmıştır (sırasıyla, IC50= 38.131 ± 0.720, 38.841 ± 1.359 

µg/mL). Rosmarinik asit, diğer bileşiklerle karşılaştırıldığında en yüksek aktiviteyi (IC50 = 

49.421 ± 1.448 µg/mL) göstermiştir. 

Tablo 13. T. orientalis’e ait ekstrelerinin ve izole edilen bileşiklerin pankreatik lipaz enzim 

inhibisyonu sonuçları 

Test Bileşikleri Lipaz Enzim İnhibisyonu (IC50 (µg/mL) ± SS*) 

TOK-M 54.370 ± 0.937 

TOK-S 38.131 ± 0.720 

TOK-EAC 38.841 ± 1.359 

TOK-K - 

Rosmarinik asit 49.421 ± 1.448 

Danshensu 65.160 ± 4.443 

Globoidnan B 79.881 ± 3.435 

Rabdosiin 56.801 ± 2.052 

Orlistat 17.581 ± 0.714 

 *: Standart sapma, -: Aktivite tespit edilememiştir. 
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Şekil 32. Pankreatik lipaz enzim inhibisyonu ile ilgili grafikler 
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5. TARTIŞMA ve SONUÇ 

Bu çalışmada TOK-M'den hazırlanan alt ekstreler üzerinde izolasyon çalışmaları 

yapılmıştır. İzolasyon çalışmaları sonucunda TOK-EAC'den rosmarinik asit, TOK-S’den 

danshensu, globoidnan B ve rabdosiin izole edilmiştir. Literatür verilerine göre T. 

orientalis’in toprak altı kısımlarında daha önce yapılmış herhangi bir izolasyon çalışmasına 

rastlanmamıştır. Yapılan bir çalışmada bitkinin köklerinde rosmarinik asit bulunduğu HPLC 

ile belirlenmiştir (59).  

Literatürdeki verilere göre Boraginaceae familyası bitkilerinde rosmarinik asit, 

danshensu, globoidnan B ve rabdosiin’in bulunduğu bildirilmiştir. Symphytum officinale'nin 

köklerinden rosmarinik asit, globoidnan B ve rabdosiin; Cordia americana'nın 

yapraklarından ise rosmarinik asit ve danshensu izole edilmiştir (40,60). Symphytum 

officinale'nin toprak üstü kısımları ve kökleri ile Symphytum ibericum'un yaprakları ve 

köklerinde rosmarinik asit, danshensu, globoidnan B ve rabdosiin’in bulunduğu LC-

HRMS/MS ile tespit edilmiştir (61, 62).  

Rosmarinik asit, kafeik asit ve danshensu’nun esterifikasyonu ile oluşan bir 

polifenolik bileşiktir. Boraginaceae familyasının bitkilerinde yaygın olarak bulunur (63). 

Rosmarinik asidin antioksidan, antimikrobiyal, immünomodülatör, analjezik, 

antiinflamatuvar, antiviral, antikanser ve antidiyabet aktiviteler gösterdiği bildirilmiştir (64). 

Kateşol ve laktik asitten oluşan danshensu [3-(3,4-dihidroksi-fenil) laktik asit], 

kardiyovasküler hastalıklarda (örneğin, miyokardiyal iskemi ve reperfüzyon, ateroskleroz, 

hipertansiyon), serebral lezyonlarda ve bozukluklarda (örneğin, iskemi, bilişsel gerileme ve 

anksiyete) ve diğer sağlık problemlerinde (örneğin, tromboz, tümör oluşumu, pankreatit) 

terapötik etkiler göstermektedir (65). İlk defa 2014’te Origanum glandulosum’dan izole 

edilen globoidnan B’nin antiinflamatuvar, antioksidan ve sitotoksik aktivite gösterdiği 

belirlenmiştir (56,62,66). Lignan iskeletine bağlı bir kafeik asit tetrameri olan rabdosiin’in 

anti-HIV, antialerjik, hiyalüronidaz ve β-heksosaminidaz inhibitör aktiviteler gösterdiği 

bildirilmiştir (58).  

Antioksidanlar reaktif oksijen türlerinin oluşumunu engelleyip bu maddelerin 

meydana getirdiği hasarları önleyerek detoksifikasyonunu sağlamak üzere vücutta görev 

alan maddelerdir. Antioksidanlar serbest radikalleri temizleyip hücre hasarını engellerler 

(67). Domates (Lycopercium esculantum), kayısı (Prunus armeniaca), elma (Malus 

domestica), çay (Camellia sinensis), üzüm (Vitis vinifera), sarımsak (Allium sativum), kiraz 
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(Prunus avium), soğan (Allium cepa), incir (Ficus carica) antioksidan içeren bitki türlerine 

örnek verilebilir (68).  

Pankreatik lipaz, bağırsaktaki diyet yağının parçalanmasından sorumludur. Bu diyet 

yağları parçalandıktan sonra bağırsak tarafından emilir. Bu yüzden pankreatik lipaz diyet 

triaçilgliserollerinin monaoaçilgliserollere sindirimi için önemli bir enzimdir. Bağırsakta 

emilen yağ miktarı pankreatik lipazların inhibisyonuyla azalacağından pankreatik lipaz 

inhibitörleri obezite için umut vadeden tedavi yaklaşımları arasındadır (69). Orlistat, 

sistemik olmayan, potent bir gastrik ve panreatik lipaz inhibitörüdür.  Amerikan Gıda ve İlaç 

Dairesi (FDA) tarafından onaylı anti-obezite amacıyla kullanılan bir ilaçtır (70).  

Bu çalışmada, T. orientalis toprak altı kısımlarından hazırlanan TOK-M, TOK-K, 

TOK-EAC, TOK-S'nin ve izole edilen bileşiklerin pankreatik lipaz inhibisyonu ve 

antioksidan aktiviteleri değerlendirilmiştir. Pankreatik lipaz inhibisyon deneyinin 

sonuçlarına göre ekstrelerin ve bileşiklerin orlistattan daha az aktif olduğu ve TOK-S'nin en 

yüksek lipaz inhibitör aktiviteyi gösterdiği ortaya çıkmıştır. TOK-EAC’nin, TOK-S'ye yakın 

bir IC50 değerine sahip olduğu belirlenmiştir. Tüm izole edilen bileşiklerin lipaz enzimini 

inhibe ettiği ve rosmarinik asidin diğer bileşiklere göre daha etkili olduğu saptanmıştır. Bu 

aktivite sonuçları, alt ekstrelerden izole edilen ve diğer bileşiklerin sinerjik etkisinden 

kaynaklanıyor olabilir. Rosmarinus officinalis ekstresinin ve rosmarinik asit dahil fenolik 

bileşiklerinin pankreatik lipaz inhibisyonunun değerlendirildiği in vitro çalışmada ekstrenin 

IC50 değeri 13.8 µg/mL, rosmarinik asidin IC50 değeri ise 125.2 µg/mL olarak bulunmuştur. 

Ekstrenin etkisinin rosmarinik asit ve diğer fenolik asitlerin sinerjistik etkisinden 

kaynaklanabileceği öne sürülmüştür (71). Başka bir çalışmada, rosmarinik asidin yüksek 

lipaz inhibitör aktivite gösterdiği belirlenmiştir (IC50= 62.8±2.7 µM) ve bu araştırmadaki 

bulguları desteklemektedir (72).  

Bu çalışmada, antioksidan aktivite sonuçlarına göre TOK-EAC’nin diğer ekstrelere 

göre daha yüksek aktivite gösterdiği ve TOK-S’nin, TOK-EAC'ye yakın antioksidan 

aktiviteye sahip olduğu gözlenmiştir. Rosmarinik asidin en yüksek antioksidan aktiviteye 

sahip olduğu gözlenmiştir. İzole edilen bileşiklerin, TOK-EAC ve TOK-S’nin yüksek 

antioksidan aktivitelerinden sorumlu olduğu düşünülmektedir. Yapılan bir çalışmada, T. 

orientalis'in toprak üstü kısımlarından ve köklerinden hazırlanan ekstrelerin yüksek 

antioksidan aktivitesi içeriğindeki rosmarinik aside bağlanmıştır (59). Rosmarinik asidin 

serbest radikal süpürücü özelliğe sahip olduğu ve oksidatif reaktif oksijen türlerine karşı 
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etkili olduğu gösterilmiştir (64). Bir çalışmada danshensu'nun serbest hidroksil radikalleri, 

süperoksit anyon radikalleri, DPPH ve ABTS radikallerini C vitaminine kıyasla daha yüksek 

radikal süpürücü aktiviteye sahip olduğu gösterilmiştir (73). Rosmarinik asit, globoidnan B 

ve rabdosiin gibi bileşikler açısından zengin Symphytum officinale kök ekstrelerinin ve 

Symphytum anatolicum'un toprak üstü kısımlarından hazırlanan ekstrelerin içerdikleri 

fenolik asitler nedeniyle yüksek antioksidan aktivite gösterdiği rapor edilmiştir (62,74). 

Rabdosiin, rosmarinik asidin bir dimeridir; disodyum tuzu ise yakın zamanda Boraginaceae 

familyasının başka bir bitkisi olan Alkanna sfikasiana'dan izole edilen yeni bir bileşiktir. 

Potansiyel sitotoksik ve antiviral aktiviteler açısından incelenmiştir (33). Rabdosiin’in 

antioksidan aktivitesinin globoidnan B ve rosmarinik asitten daha yüksek olduğu 

belirlenmiştir (40). Fenolik bileşiklerin radikal süpürücü, metal şelatör ve hidrojen donör 

özellikler gösterdiği bilinmektedir (75). T. orientalis’in içerdiği fenolik bileşikler sayesinde 

yüksek antioksidan ve antilipaz aktivite gösterdiği düşünülmektedir.  

Sonuç olarak, çalışmamızda T. orientalis’in toprak altı kısmından 4 bileşik izole 

edilmiştir. İzole edilen bileşiklerin kimyasal yapıları 1H-NMR, 13C-NMR, 2D-NMR ve MS 

spektral yöntemleri kullanılarak aydınlatılmıştır. Metanol ekstrelerinden hazırlanan etil 

asetat alt ekstresinden rosmarinik asit, arta kalan su alt ekstresinden danshensu, globoidnan 

B ve rabdosiin izole edilmiştir. CUPRAC ve FRAP yöntemleriyle yapılan antioksidan 

aktivite tayinine göre rosmarinik asidin en yüksek aktiviteye sahip olduğu, ekstreler arasında 

ise TOK-EAC’nin daha etkili olduğu belirlenmiştir. Pankreatik lipaz inhibisyon sonuçlarına 

göre ekstrelerin ve izole edilen bileşiklerin aktivitelerinin orlistata göre zayıf olduğu 

gözlenmiştir. TOK-S ve TOK-EAC’nin birbirine yakın ve en yüksek lipaz inhibitör 

aktiviteleri gösterdiği, rosmarinik asidin diğer izole edilen bileşiklere göre daha etkili olduğu 

belirlenmiştir.  

Bu çalışmanın sonucuna göre T. orientalis’in ve izole edilen bileşiklerinin yüksek 

antioksidan ve pankreatik lipaz inhibitör aktivitesi nedeniyle obezite ve obezite kaynaklı 

komplikasyonların tedavisinde umut verici bir doğal terapötik olabileceği sonucuna 

varılmıştır. Tez çalışmamızın sonuçları, T. orientalis’in terapötik potansiyelini belirlemek 

amacıyla yapılacak ileri çalışmalar için yol gösterici olabilir.  
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