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OZET

Bu ¢alismanin 1. boliimiinde 5 adet dogal madde; 5,7,4'-trihidroksi-3'-metoksiflavon-
8-C-B-D-zaylopranozid-2"-O-glikozid (1), 5,7-dihidroksi-3'-metoksi-4'-asetoksiflavon-8-C-
B-D-zaylopranozid-2"-O-glikozid 2), 5,7,4"-trihidroksi-3'-metoksiflavon-8-C-B-D-
zaylofuranozid-2"-O-glikozid (3, 2-metil-3-O-{2"-[B-D-glikozid-(1"—3")-B-D-glikozid]-
propioniloksi-4'-metoksifenil}-4-piron (4), maltol-B-D-glikopranozid (5), Scleranthus
uncinatus bitkisinin metanol ekstraktindan g¢esitli kromatografik yontemler kullanilarak ilk
defa izole edilip, yapilari modern NMR teknikleri ve (+) FAB kiitle spektrumlari
kullanarak aydinlatildi. Literatur aragtirmast sonucu 1-4 nolu maddelerin yeni ve 5 nolu
madde ise bilinen oldugu tespit edildi.

Caligmanin 2. boliimiinde ise heterohalkali kalkanoid tiirii 12 adet madde sentezlendi.
Bu bilesiklerden 6 ve 7 nolu maddelerin yeni oldugu tespit edildi. Sentez edilen
maddelerin antioksidan 6zellikleri incelenmis olup, 7, 9 ve 15 nolu maddelerin oldukga

yiiksek antioksidan aktiviteye sahip olduklari bulundu.

Anahtar Kelimeler:Scleranthus uncinatus, Illecebraceae; Flavon C-Glikosid, Heterosiklik
Kalkanoid Tiirii Bilesikler, Antioksidan, NMR, EI-MS.
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SUMMARY

Structure Elucidation of Natural Compounds from the Metahnolic Extract of
Scleranthus uncinatus (Illecebraceae) Plant
and
Synthesis of Heterocyclic Chalcanoid Type of Compounds,
Investigation of Their Antioxidant Activities

In the first part of this work, five natural compounds; 5,7,4-trihydroxy-3'-
methoxyflavone-8-C-B-D- xylopyranoside-2”-O-glucoside (1), 5,7-dihydroxy-3'-methoxy-
4'-acetoxyflavone-8-C-B-D-xylopyranoside-2”-O-glucoside ~ (2),  5,7,4-trihydroxy-3'-
methoxyflavone-8-C-B-xylofuranoside-2"-O-glucoside 3), 2-methyl-3-O-{2'-[B-D-
glucoside-(1"—3")-p-D-glucoside]-propionyloxy-4'-methoxyphenyl } -4-pyrone  (4) and
maltol [-D-glucopyranoside (5) were isolated for the first time using various
chromatographic techniques from the metahnolic extract of Scleranthus uncinatus and their
structures were identified by modern nmr techniques and (+) FAB mass spectra. As a
result of the literature review, it was determined that compound 1-4 were new compounds
and compound 5 found to be known a natural compound.

In the second part of this work, 12 heterocyclic chalcanoid type of compounds were
synthesized. Of these compounds, 6 and 7 were found to be new. Antioxidant activities for
the synthetic compounds were investigated. It was found that compound 7, 9 and 15

showed highly antioxidant activity.

Keywords: Scleranthus uncinatus, Illecebraceae; Flavone C-Glycosides, Heterocyclic
Chalcanoid Types of Compounds, Antioxidant, NMR, EI-MS.
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1. GENEL BILGILER

1.1. Giris

Scleranthus L bitkisinin ti¢ ayr1 grubu olup bu gruplarin toplam 5 alt tiirii vardir [1].
Bu grublardan biri de Scleranthus uncinatus Schur (Illecebracea) tiiriidiir. Bu tiirler
tilkemizin degisik yerlerinde 1800-3200 m yiikseklikte yetigirler [1]. Yapilan arastirmada
Scleranthus uncinatus bitkisinin apolar bilesenleri [2] ve karbohidrat bilesenleri {izerinde
¢aligmalar yapildig: tespit edildi [3]. Bitkinin metanol ekstresinden elde edilen polar
flavonoid bilegenleri iizerinde aragtirmalarin olmadig: tespit edildi. Bu amagla yapilan
calismada, Scleranthus uncinatus Schur bitkisinin metanol ekstraktindan 5 tane dogal
madde izole edilip yapilar1 modern spektroskopik yontemlerle aydinlatildi. Yapilan
literatlir arastirmasi sonucu 1 nolu bilesik. 5,7,4'-trihidroksi-3'-metoksiflavon-8-C-B-D-
zaylopiranozid-2"-O-glikozid, 2 nolu bilegik. 5,7-dihidroksi-3’-metoksi-4'"-asetoksiflavon-
8-C-B-D-zaylo-piranozid-2"-O-glikozid, 3 nolu bilesik. 5,7,4'-trihidroksi-3'-metoksiflavon-
8-C-B-D-zaylofuranozid-2"-O-glikozid, ve 4 nolu bilesik. 2-metil-3-O-{2'-[B-D-glikozid-
(1""'—>3")-B-D-glikozid]-propioniloksi-4'-metoksifenil}-4-piron ve 5 Nolu bilesik ise
maltol-B-D-glikozid olarak adlandirildi. 1-4 Nolu bilesiklerin yeni ve 5 nolu bilesigin ise
bilinen bilesik olduklar: tespit edildi [4]. Yukaridaki adlandirmalardan gériildiigii gibi 1-3
nolu bilesikler karbohidrat substituye flavonoid tiirii, 4 nolu madde piron tiirevi ve 5 nolu
maddeninde maltol oldugu goriilmektedir.

Ayrica bu caligmada, sentetik amagli hetero halkali kalkanoid tiirii maddeler
asetofenon, substutiye asetofenon, substituye benzaldehit, 2-furaldehit, metil-2-tiyenilketon
ve metil-2-pirrolilketon bilesiklerinden baglayarak bilinen Claisen-Schmidt (aldol)
reaksiyonlarina gore 12 adet bilesik sentezlenmistir. Bu maddelerden 6 ve 7 nolu maddeler
yeni ve 8-17 nolu maddeler literatiirde mevcuttur [5-21]. Literatiirde hetorokalkonid tiirii
bilesiklerin antimikrobiyel, antiviral, antifungial, antitiimér, antikanser, nitrifikasyon
inhibitor etkisi, farnesil protein transferaz inhibitor etkisi gibi lizerlerinde degisik
calismalar yapilmugtir [22-35]. Antioksidan 6zellikleri lizerinde galigmaya rastlanmamagtr.
Bu amagla heterohalkali kalkanoid benzeri maddeler sentezlenip antioksidan 6zellikleri

lizerine ¢aligmalar yapilmigtir; bu maddelerden 6zellikle 7, 9 ve 15 nolu maddeler oldukga



yikksek  antioksidan aktivite gosterdi. Sentezlenen bilesiklerin hem TLC, hem de
tiyosiyonat metoduna gore antioksidan aktiviteleri swayla su sekilde olmustur.
7>15>9>6>12>8>13>10>14>17>11>16.

1.2. Dogal Maddelerin izolasyonu

Dogal maddelerin saflagtinlmasinda polarlik, ¢6ziiniirliik, maddenin biyiikligi ve
madde miktarlarmmin azlig: gibi bir ¢ok zorluklarla kargilagilmaktadir. Bilindigi gibi dogal
maddelerin en 6nemli 6zelliklerinden biri de biyolojik olarak aktif 6zellik géstermeleridir.
Tiim bu parametreler dogal maddelerin izolasyonundaki zorluklari ortaya koymaktadir.

Literatiirde dogal maddelerin izolasyonu igin ¢ok degisik teknikler kullamlmistir [35-
39]. Genel olarak §6yle bir yol izlenir.

a) Bitki Materyali: Uzerinde galigma yapilacak bitki tiiriiniin literatiirde arastirmas:
yapilir. Uzerinde ¢aligma yapilip yapilmadign tespit edilir. Calisma yapilmadiysa bitki
dogadan toplamr. Bitki gélgede kurutulup, ekstraksiyon igin 6giitiiliir.

b) Ekstraksiyon: Bitki &megi analiz edilecek bilesiklerin polarite durumlarina gére
uygun ¢oziicii ile ekstre edilir. Bu islem i¢in maserasyon, gesitli ekstraksiyon yéntemleri,
sokselet vb kullanilir.

¢) Saflagtirma: Ekstraksiyon sonucu elde edilen ekstre bir ¢ok bilesik bulunur.
Bunlanin yapistm aydinlatmak ig¢in saf olarak elde etmek gerekir. Bunun igin
kromatografiden yararlanilir. Pratikte kromatografinin uygulandig bir ¢ok yéntem vardir.
Maddelerin yapilarina gore Gaz Kromatografisi-Kiitle Spektrometresi (GC-MS), ince
Tabaka Kromatografisi (TLC, PTLC), Kolon Kromatografisi (CC), Basingli Kolon
Kromatografisi (FCC), Orta Basingl Sivi Kromatografisi (MPLC), Yiiksek Basing Sivi
Kromatografisi (HPLC), Affinite Kromatografisi (AC), Molekiiler Eleme Kromatografisi
(SEC), Iyon Degistirme Kromatografisi (IC), Iyon ¢ifti Kromatografisi (PIC), Elektroforez
gibi tekniklerin biri yada birkag tanesi bir arada kullanilabilir.

d) Konsantrasyon ve Tiirevlendirme: Ustteki yontemlerle saf olarak elde edilen
maddeler gdziiciileri buharlastirlarak konsantre edilirler. Maddelerin durumuna gore yapi
aydinlatmas: i¢in tiirevlendirme yapilabilir.

¢) Yapr Aydinlatilmasy: Bu basamakta saf olarak izole edilen madde IR spektrumu,
UV spektrumu, NMR teknikleri, MS teknikleri yardimiyla yapis1 aydinlatilir.



1.3. Flavonoidlerin Yapisal Cesitleri

Monomerik flavonoidlerin hepsi ti¢ tane C atomlariyla bagh iki tane aromatik halka
bulundururlar. Béylece C;s karbon iskeletine sahiptirler. Bununla birlikte ¢ok az sayida
flavonoid, ana iskeletinde on alt1 tane C atomu bulundurur. Bunlar C4 flavonoidler olarak
tamimlanirlar. Homoflavonoidler ve Retenoidler bunlara 6rnektir. C;s flavonoidlerin temel
yapilar1 C¢-C;3-Cs seklindedir. Her C¢ aromatik halkayi temsil eder. Bu iki adet aromatik
halka ti¢ tane C birimiyle ve bir O atomunun olusturdugu heterosiklik yapiya baglhdir.
Aromatik halkalar A ve B olarak tanimlanir. Hetorosiklik kisim ise C olarak tanimlanr.
Numaralandirma sira dis1 olarak piron halkasindan baglar. A halkasi ile devam eder ve B
halkasi ile son bulur [40].

1.3.1. Flavonlar, Flavononlar, Antosiyanidinler , Flavonoller ve Flavononoller

Flavonun kendisi bitkilerde ¢ok ender bulunur. Fakat hidroksili tlirevleri oldukga
yaygindir. 4. Konumda bulunan keto grubu sebebiyle 2-fenilkromon iskeleti olarak
diistiniiliir. Kromon halkasinda iki veya daha fazla -OH grubu tagirlar.

Flavonlarin mono hidroksi tiirevlerine ender olarak rastlanmaktadir. Cogunlukla iki,
¢, dort, bes —OH’li tlirevleri yaygindir. Flavonun bu tip 3-Hidroksi tiirevleri flavonol
olarak adlandirilir. 3- Hidroksiflavon olan flavonoller genellikle 5. ve 7. konumlarda birer
—OH grubu tagirlar. Bu tip flavonoller fenil halkasindaki (B halkas1) hidroksil gruplarina
gore smiflandirilirlar [40-41]. Flavonollerden bitkilerde rastlanan diger gruplar; 6.
konumda, 8. konumda, hem 6. hemde 8. konumda ve 2'. konumda —OH tasiyanlardir. Baz1

flavonollerde S. veya 7. konumda —OH tasimadiklarindan ayr bir grup teskil ederler.



Gossypetin

Bu gruptaki flavonollerin de metil ve etil eterleri veya degisik substutientleri
bulunmaktadir. Asagida drnekler gosterilmigtir [40, 42].

Galetol Limositrol

Flavonlarin diger bir grubunu tegkil eden bilesikler bagka bir halka sisteminin
katilmasiyla olusurlar. Bu gruba 3’,4'-metilendioksi-5',5,6,7-tetrametoksiflavon’u &rnek
olarak verebiliriz [40, 42-43].

3' 4'-Metilendioksi-5',5,6,7-tetrametoksiflavon



Flavon tiirii bilegiklerin bir grubu da C-metil flavonlardir [44].

OH

6,8-Dimetil-5,7,4'-trihidroksiflavon

Flavonlarin diger tlirli izoprenoit substituent tasiyan hidroksiflavonlardir. Bu
bilesiklerde izopiren molekiilii cogunlukla 3, 6 veya 8’inci konuma baglanabilir [45].

6-(3-Metilbut-2-enil)apigenin

2-Fenilbenzopiren-4-on yapismna flavonon adi verilir. Bu bilesik dihidroflavon

seklinde de adlandirilir.

Flavonon



Bu bilesiklerde C, pozisyonunda g¢ifte bag yoktur. Bu tiir bilesiklerin iki nolu
karbonu asimetrik bir merkezdir ve bu nedenle optikge aktiftirler. Bu maddeye dogada
rastlanmamigtir. Dogada rastlanan en basit flavanon 7-OH flavanon’dur. Burada
numaralama flavonoidlerdekinin aynidir. Flavononlara substutie olan izoprenoit, metoksi,

metil gibi gruplan olanlarina dogada ¢ok fazla rastlanir [44, 46].

OH
CH,
HO o_ ..

H,C
OH O

6,8-Dimetil-5,7,4’ trihidroksiflavanon

Dihidroflavonoller ise ayn: halka sistemine sahiptir. Ancak 3. konumunda bir ~-OH
grubu bulunur. Bu nedenle bu bilesiklere flavononoller denir [47]. Dihidroflavonollerde de
C; ve C; nolu karbonlar asimetriktir [40, 42].

OH
HO 0 O
g OH

OH O

5,7,4'-Trihidroksi flavononol

Antosiyanidinler bitkilerde gok rastlanan ¢igek, yaprak, meyve, meyve usaresi ve
saraplara renk veren pigmentlerdir. Antosiyanidin’ler benzopiron yerine benzoprilyum

¢ekirdegi tasir. Benzoprilyum’da 4. karbonda keton bulunmaz. 2-Fenilbenzoprilyum
antosiyanidindir [42, 48].



5,7-Dihidroksi-4'-metoksi-6,8-dimetilantosiyanidin

1.3.2. izoflavonoidler

Bu maddelerin ana iskeleti, flavonoidlerden farkl: olarak B benzen halkasinin 2 nolu
karbona degilde 3. karbon atomuna baglanmasi seklinde &zetlenebilir. izoflavonoidler
igerisinde degisik grupta bilesikler bulunmaktadir. Bunlar izoflavonlar, izoflavononlar,
izoflavanlar, izoflavanoller, izoflav-3-enler 3-Arilkumarinler, retenoidler, pterokarpenler
ve kumestanlan sayabiliriz. Baz1 kumarin tiirevleri ile belli grup altina sokulmayan baz

bilesiklerde genel iskeleti tagidiklarindan izoflavonoidler arasina sokulmaktadir [40, 42].

izoflavon Izoflavonon

Izoflavan Pterokarpan



Retenoit Kumestan

1.3.3. Proantosiyanidinler ve Flavanlar

Proantosiyanidinler iki veya daha fazla flavan-3-0l’ molekiiliiniin birlesmelerinden
olugmuslardir. Bunlarin A-tipi ve B-tipi geklinde alt gruplar1 vardir. Flavan iskeleti C-C
bagiyla baglananlar B-tipini olustururlar. A-tiplerinde ise ayrica bu baglara ilaveten epoksi
kdpriileri bulunur [40, 42, 49].

OH
OH

OH

Prosiyanidin B 3

C hetorosiklik piran halka kisminda karbonil grubu olmayan flavonoidlere flavanlar
denir. Bu nedenle C-halkas: bir tane oksimetin ve iki tane alifatik metilen rezonansindan
olusmustur. Dogal olarak olusan ¢ok sayida flavan vardir. Bu grubta flavan-3-ol grubu,
flavan-4-ol grubu, flavan-3,4-diol grubu mevcutdur [49].



OH
HO O \\\\\C[
OH

OH
OH

(+)- Katesin

1.3.4. Flavonoid Glikozidler

Flavonoidler gesitli sekerlerle glikozidik bag igerirler. Bu glikozidlerde rastlanan
sekerler genellikle glikoz, galaktoz, galaktronik asit, zayloz, ramnoz ve arabinoz’dur.
Bunlar piranoz veya furanoz yar1 asetal halka yapisinda. Ender olarak apioz ve mannoz
gibi glikozidlere de rastlanmigtir [35, 42, 50].

Glikozidlerde bu seker tiirleri tek bagina yer aldigi gibi ikisi veya iigli bir arada
diglikozid veya triglikozid halinde de molekiil yapisina girerler. Bu glikozidik
flavonoid’lerde seker molekiilleri iki sekilde baglanabilir. Seker flavonoidin fenolik
grubuna oksijen bagiyla baglanir, bunlara O-glikozilflavonoidler denir. Yada flavonoide
direkt C-C bagiyla baglanabilir, bunlara da C-flavonoidglikozidleri ad: verilmektedir [38,
40].

1.3.4.1. C-Flavonoidglikozidler

Sekerler flavanoidlerin benzen halkasina C-1 atomundan C-C bag: yoluyla baglanirlar
[35, 39]. Dogal C-glikozilflavonoidler mono ve di-C-glikozilflavonoidler olarak iki gruba
ayrilirlar. Asitlere karg1 direnglidirler. Hidroliz tiirevleri O-glikozidler ve O-agil
tiirevleridir [35, 48].

1.3.4.1.1. Mono-C-glikozilflavonoidler

Mono-C-glikozilflavonoidlerin; C-glikozil-a-hidroksidihidrokalkon, C-glikozil-B-
hidrokalkon, C-glikozilkinokalkon, C-glikozilflavonol, C-glikozilprosyanidin, C-
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glikozilflavon, C-glikozilflavanol, C-glikozilflavanon, C-glikozilflavanonol-C-
glikokalkon, C-glikozildihidrokalkon, C-glikozilizoflovan ve C-glikozilflavanon gibi
tiirleri mevcuttur [47-48, 50].

8-C-Glukopirosiyanidin B 2

OH o OH
o OH
HO
HO
OH O

3'-C-B-Glukopiranosil-a-2',4',4-tetrahidroksikalkon

1.3.4.1.2. Di-C-glikozilflavonoidler

Bu simifta bulunanlar ise di-C-glikozilflovanon, di-C-glikozilkinokalkonlar, di-C-
glikozilflavonlarin ise 3, 6 ve 3, 8-di-C-glikozil substutient tiirleri de mevcuttur. Bu
maddelerin di-C-glikozil dihidrokalkonlar ve di-C-glikozilizoflavan tiirleride vardir [35,
48].
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6,8-Di-C-glikozildiosmetin

1.3.4.1.3. C-Glikozilflavonoid-O-glikozidler

C-glikozil flavonoidler sik sik dogada O-glikozid olarak bulunurlar. Hidrolizlenebilir
seker fenolik hidroksil grubuna (X veya X'-O-glikozid) yada C-glikozil artiginin hidroksil
grubuna (X') baglanir. Bu tiir bilesikler X"-O-glikozidler seker kalintisinin 6 veya 8-C-
glikozil flavonlara, X"-C-glikozidler 6,8-diglikozilflavonlarin 6-glikozilinin hidroksil
grubuna ve X'"-O-glikozidler 6,8-C-diglikozidlerin 8-C-glikozilinin hidroksil grubuna
baglanir [35, 39, 48].

8-C-Glikozilflavon-O-glikozid
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1.3.4.1.4. Acil C-Flavonoidglikozidler

C-glikozilflavonoidlerin  agillenmis  tiirevleride  tespit  edilmistir. C-
glikozilflavonoidlerin  agillenmesinde ferulik, sinapik, asetik, hidroksibenzoikasit,
kumaroik, kafeik, sinnamik ve p-metoksikumaroik asitler rol alir [35, 48].

Vitexin 2"-O-asetil

1.3.4.2. Flavanoid O-Glikozidler

Flavanoidler dogada sik sik O-glikozid olarak bulunurlar. Flavanoidin bir veya daha
fazla hidroksil grubu ile sekerler hidrolizlenebilir hemiasetal baglariyla baglanir. Dogada
¢ok cesitli yapilarda flavonoid O-glikozidlere rastlanmigtir. Bunlarin goklugu aglikonun
aym veya degisik pozisyonlarina ¢esitli sekerlerin farkli tautomer formlarda ve
konfigurasyonlarda baglanmasindan kaynaklanir [35, 39].

OH OH
e C
) ) 0
OH |
OH O

Apigenin 7-O-B-D-Glukopiranozid
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1.3.5. Kalkanoidler

Kalkonlar ve dihidrokalkonlar merkez heterosiklik halkasi bulunmayan Cg-C3-Cg
iskeletine sahip bilesiklerdir. Bu bilegiklerin tanimlanmasim saglayan numaralandirma
sistemi farkli olup tektir. Kalkonlar asetofenonlarla yapisal olarak benzerlik gosteren
bilesiklerdir. Kalkonlarin yapilann ¢ok genel olup kalkon 1,3-diaril-prop-2-en-1-on
yapisinda bir bilesiktir. A halkasi genellikle sola yazilip ilk numara buradan verilir. B
halkas: ise saga yazilir.

Kalkanoidler dogal olusan flavanoid ailesinin 6nemli bir bdliimiinii olustururlar.
Biyolojik aktivite bakimindan genis bir 6zellik gosterirler. Koprii karbon atomlari, karbonil
fonksiyonel grubu C-o ve C-f olarak igaretlenir. Merkez karbon atomu C-o, A halkasina
komsu olan C-B’ ve B halkasina komsu olan ise C-p olarak tanimlamir. Bu bilesiklerin
karakteristik 6zellikleri. Bir keto ve olefenik bagin bulunmasidir. Kalkanoidler biyolojik
olarak aktif bilesiklerdir [35, 40, 51].

1.3.5.1. Kalkonlar

Bunlar kalkanoidlerin en genis ve temel liyeleri olup 1,3-diarilprop-2-en-1-on temel
iskeletindedirler. Substutienti bulunmayan kalkonlar yapisinda bulunan onbes atoma
karsilik gelen oniki tane pik verir.

Kalkonlarin karbon iskeletindeki biitiin C atomlar1 sp” hibridize haldedir. Bagli olan
substutientin durumuna gore ekseriya C atomlarimin kimyasal kayma degerleri 90-195

ppm’de goriilir. Karbonil karbonunun kimyasal kayma degeri ise 187-195 ppm
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civarlanindadir. Kalkonlar, bagl olan substutie gruplarina gore gesitli tiirlere ayrilabilir
[52].
Kinokalkonlar bu gubta baglica pedicin ve metil pedicin olmak tizere iki tane madde

vardir.

MeO OH

RO
0 O

R=H, Pedicinin
R= Me, Metil pedicinin

Alkil kalkonlar, C-alkil kalkonlar arasinda ¢ok genel bir gruptur. Bu tiir maddelerde
kalkon piklerine ilaveten alkil pikleri; *C NMR spektrumlariCH,: 28.5-21.6, CH: 123.5 ,
C: 130 (CHa): 17.8-25.7 ppm civarlarinda goziikiirler. Bu grupta metil kalkonlar ve
diizoprenil kalkonlar da mevcuttur [40, 51].

3'-Geranil-2',3,4,4'-tetrahidroksikalkon

B-Hidroksi kalkonlar kalkon B, B'- dion’un enolizasyonundan olugmugtur. Hem
keto(C-B") hemde enolik (C-B) C-13 karbon rezonanst 164-195 ppm’de goriildiigii
belirtilmigtir [40, 53]. Olefenik metinin kimyasal kayma degeri ise 86.4-100.5 ppm



arasindadir [39-40]. Genelde enolik karbon karbonil karbonuyla karsilagtirildiginda
perdelenme pozisyonunda oldugundan 164 ppm’de géziikiir [40].

CH;0
O

mco O OH

Pongagallone A

B-Metoksi kalkonlar, B-kalkonellerin metil eterleridir. Metoksi karbonunun kimyasal
kayma degeri 56 ppm civarindadir. Bunlar iki izomerik formda bulunabilirler. B-Metoksi
kalkon ve B'- metoksi kalkon her iki izomerik formun *C NMR spektrumlar farklidir [40].

@)
\ O ™ O
OCH; O OH

Pongamol

Pongamol metil eterde C-1 ve C-1' kimyasal kayma degeri 119,1 ve 135,5 ppm’de

goriilmektedir. Onun izomerik formunda ise C-1 ve C-1’ 118,5 ve 139,8 ppm’de goriiliir

[40].
o
I

Pongamol metil eter
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Kalkondihalogeniir ve benzeri bilesikler °C NMR ¢aligmalari i¢in sentezlenmis olup,
dogal olarak izole edilmemislerdir. Kalkondihalegeniirlerin diasteromerlerinin eritro ve
thero formlarinda C-a ve C-B kimyasal kayma degerlerinde 3-4 ppm’lik fark vardir.
Ornegin; kalkondibromiirlerin eritroizomerlerinde C-B, C-a atomlarmin kimyasal kayma
degerleri 50,8-57,2-49,4 ve 46,5 ppm civarindadir. Thero izomerinde ise 63,2-60,5-54,9 ve
51,2 ppm’de goriilmektedir [40].

Halogeniirlt kalkonlar arasinda iki tane izomerik a-bromokalkon tiirevlerinin '>C
NMR spektrumlan agiklanmustir. °C NMR pikleri C-1, C-a ve C-p atomlarimin E
izomerindeki kimyasal kaymalar Z izomerine gore 1,7°den 3 ppm’e kadar yukan alana
kaydig1 goriilmiistiir [35, 40].

NO,
o
O LY 0O
NO,

OH O

Z-0-Bromo-2'-hidroksi-4"-nitrokalkon E-a-Bromo-2'-hidroksi-4"-nitrokalkon

1.3.5.2. p'-Kalkanonlar

Bu ftiir bilesikler 1,3-diaril-prop-1-on iskelet yapisina sahiptirler. Bu yiizden C;
sistemi her iki aromatik halka arasindadir ve *C NMR spektrumunda karbonil grubu
203,7-206,5 ppm, alifatik grup ise 29,2-47,1 ppm civarinda pik verir. Bu grupta alkil-f'-
kalkanonlar, gesitli f'-kalkanonlar ve p'-kalkanonlignanlar vardir. Kalkanon bilesiklerinde
C-a kimyasal kayma degerleri (39,5-47,1 ppm) perdeleme etkisinden dolay1 C-B kimyasal
kayma (29,2-32,5 ppm) degerlerine gére daha asag1 alanda gériiliirler [40, 54-58]. C-a’nin
gosterdigi kimyasal kaymalar C-6 pozisyonundaki substutiente bagli oldugu goriilmiigtiir
[40, 54-58].
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] OCH3; I

OH O

2'-Hidroksi-6'-metoksi-4"-metil-B'-kalkanon

1.3.5.3. a-Kalkanonlar

Bunlar 1,3-diaril-propan-2-on iskelet yapisma sahiptirler. Bu tiir bilesiklerin °C
NMR spektrumunda her iki benzilik metilenler (C-B' ve C-B) 50 ppm civarinda rezonans
olurlar. Karbonil kimyasal kayma degeri ise 206,2 ppm’ de goriilmektedir [35, 40].

OH
HO ] O
O

4',4"-Dihidroksi-o-kalkanon

Kalkanonoller kalkanonlarin hidroksil tiirevleridir. C; sisteminde karbonil grubuna
ilaveten hidroksil grubu vardir. Alifatik metilen’in BC NMR degerleri 38,0-41,4 ppm
civarinda, hidroksi metin piki 73,3-74,2 ppm’ de ve karbonil grubunun kimyasal kayma
degeri ise 204,7-205,4 ppm’de goriilmektedir [35, 40].

1.3.5.4. Kalkanlar

Kalkanlar; 1,3-diaril-propan iskelet yapisinda bilesiklerdir. Bu ylizden bunlarin Bc
NMR spektrumunlarinda oniki tane aromatik karbon piki vardir. BC metilen kimyasal
kayma degerleri 29.4-35.7 ppm civarinda goriiliir [40, 54-58].
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2',4'-Dihidroksi-3",4"-metilendioksikalkan

1,3-Diarilprapanol tiirli bilesikler kalkano! olarakta adlandirilirlar. Aromatik halka
arasindaki Cj; sisteminde iki tane alifatik metilen ve bir tane hidroksi grubu vardir. 1,3-
diaril propan-2-ol tlirlinde olanlar a-kalkanol 1,3-diarilpropan-1-ol tlirii olanlar B'-kalkanol
olarak adlandirilir [40, 57-58].

o-Kalkanollerin *C NMR spektrumunda C-f ve C-f' karbon kimyasal kayma
degerleri 30,9-44,3 ppm civarinda géziikiir. Hidroksil grubunun bagh oldugu karbon atomu
ise 71,7-75,0 ppm araliginda goériilmektedir [57-58].

2'4',6',3",4"-Pentahidroksi-a-kalkanol

1.3.5.5. Kalkenler

1,3-Diaril-prop-1-en veya 1,3-diarilprop-2-en tiirli bilegiklerdir. Bu simf bilesige
Zegnosin 6mek olarak verilebilir. Bilesigin °C NMR spektrumunda olefinik metin
kimyasal kayma degerleri 127,5 ve 130,5 ppm de gériiliir [40, 59-60].
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1.3.5.6. Kalkanoid Glikozidler

Bu smufta kalkanoid-O-glikozidler ve kalkanoid-C-glikozidler vardir. Bu tiir
bilesikler son 20 yildir bilinmektedir. Oregin Neohesperidin dihidrokalkon sakarozdan
2000 kat daha tathidir. Ayrica suda ¢ok az ¢6ziiniir. Cikletlerde, agiz gargara sivilarinda,
ve bazi ilaglarin bilesiminde kullanilmaktadir [61].

OCHj;
CH,OH
Q0 OH OH
55¢
HO
HO —00 OH O

CH;3

|
OH OH
B-Neohesperidindihidrokalkon

1.4. Flavonoidlerin Biyolojik Ozellikleri

Flavonoidler bitkilerde gok degisik yapisal sekillerde ve genis olarak bulunan dogal
bilesiklerdir. Dogal fenoller arasinda onemli yer tutarlar. Flavonoidlerin bitkideki rolii
hakkinda pek fazla sey bilinmemekle beraber polifenolik yapida olduklarindan

ylikseltgeme ve indirgeme reaksiyon olaylarina girdigi ve biiyiime sirasinda rol oynadigi
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tahmin edilmektedir. Flavonoidler renkli ve renksiz olabilirler. Diger pigmentlerin
olusmasma yardim ederler. Flavanoid pigmentleri antosiyaninler, auronlar, kalkonlar ve
sar1 flavanollerdir [41-42].

Fungisit etkide olduklarindan bitkileri parazitlere karsi korurlar [62-63]. Flavonoid
ieren ilaglar eskiden boya olarak kullaniliyordu. Birgok flavonoid ditiretik etki
gostermektedir. Izoflavon tiirevleri, halkanin agilmasiyla meydana Jgelen yap1 6strojenik
etki gosterir. Yapilan aragtirmalara gore flavonoidler dogrudan strojenik etki géstemezler,
sadece progestronu bloke ederler [64-67]. Bazilar1 antispazmatik tesirlidirler. Bir¢ok
flavonoidin mikroorganizmalara kars1 antibiyotik etkide olduklar: deneylerle gésterilmistir
[68]. Antiviral etki gOsteren flavonoidlere ornek olarak quercetin, morin ve rutin’i
verebiliriz [35]. Flavonon ve dihidroflavononlar fungustatik yada fungutoksik o6zellik
gosterirler. Bazt flavonoidlerin kanserli hiicreler iizerine etkisi saptanmigtir [69-70]. Izole
edilen baz1 flavanoid karigimlar kapiller permeabiliteyi azaltan etkide oldugu goriilmiistiir.
Bu P vitamini etkisi g&steren bir 6zelliktir [35, 71-76]. Bu maddelere askorbik asitce
zengin portakal, kusburnu, limon ve kirmizibiber gibi bagka bitkilerde de rastlanmigtir [77-
80]. Flavonoidlerin P vitamini etkisi bir teoriye gére 3,4’ pozisyonundaki iki -OH
grubundan ileri gelmektedir. Bu maddeler, bu gruplarindan dolay1 hidrojen tasiyicis1 olarak
rol oynarlar. Oksitlenerek ortakinonon haline gegebildikleri gibi tekrar hidrojen baglayarak
eski hallerine dénerler. Bu reaksiyonun yiiriiyebilmesi i¢in bu iki hidroksili uglarin serbest
olmasi gerekir. Diger flavonoidlerin benzer etkileri vardir. Flavonoidler, izoflavon, flavon,
antosiyaninler ve kalkonoidler gibi maddeler antioksidan 6zelliklere sahiptirler [76, 81-90].
Flavonoidlerin en 6nemli &6zelliklerinden biride karaciger fonksiyonlarina olan olumlu
etkileridir. Flavonlarin bazi yar1 sentetik tlirevleri tedavi alanina girmeye baglamustir.

Birgok flavonoid iizerinde arastirmalar devam etmektedir [35, 40].
1.5. Yap1 Aydinlatilmasinda Kullanilan Teknikler

Kimyacilar bilesikler {izerinde fiziksel Sl¢iimler yaparak yapilari hakkinda bilgi
toplarlar. Bir bilesigin dipolmomenti yapisim ve simetrisini karar vermede, elektron
dagilim, bag uzunluklarm Slgmede, UV bag ve antibag molekiigler orbitaller arasinda
gegisleri, NMR molekiiliin baglantilar1 ve simetrisi hakkinda, IR molekiiliin fonksiyonel
gruplar hakkinda ve MS molekiiliin agirligim tespit etme konusunda bilgiler verir.
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1.5.1. IR Spektroskopisi

Biitiin flavonoid ve izoflavonoidlerin yapilarinda bulunan aromatik halka ve karbonil
grublan nedeniyle IR spektrumlarindaki absorbsiyon bantlar1 1500-1600 ve 1620-1670 cm”
! civarinda goriiliir. Karbonil absorbsiyonu flavanoid, izoflavanoid, pterokarpanoid ve
kalkanoidlerde goriinmez. Hidroksi flavonoidlerde bulunan —OH grubu kamit1 ise 3300-
3450 cm™ verdikleri absorbsiyon bandindandir. 925 cm™ de bulunan absorbsiyon band:
yapidaki metilendioksi grubunu gosterir. 1400 cm™ bulunan absorbsiyon band: ise yapida
bir gem-dimetil grubunun oldugunu gosterir. Dogal glikozilflavonoidler genis bir
absorbsiyon bandi gdsterirler 1060-3250 cm™ bu absorsiyon bantlann gogu
glikozilflavonoidlerde olmasina ragmen bu bantlar polihidroksiflovonoidlerde de olabilir

[40, 91-97].

1.5.2. UV Spektroskopisi

Bir flavonoidin UV spektrumu genellikle metanol veya etanol de alimir. Bu durumda
iki tane maksimum absorbsiyon araligi gdsterirler. 240-285nm’de band II ve 300-500
nm’de band L. Bu bilgiler flavonoid yapisi, oksijenli tiirleri, baglant1 pozisyonlar1 hakkinda
degerli bilgiler verir.

Bir flavonoidin metanol ¢ozeltisinde sodyumasetat, borikasit, aliminyumkloriir
hidroklorikasit ve sodyummetoksit gibi maddeler ilave edilirse maksimum bantlar verir
[90].Bu metod substutic olmayan —OH grublarin tespitinde ¢ok faydalidir. Ornegin
sodyumasetat ilavesiyle band II de goriilen betakromik kayma C-7 pozisyonundaki serbest
-OH grubunun bulundugunu gosterir. 4-ketoflavonoidlerde 3 ve 5 de bulunan —OH
gruplarimin teyidi aliminyumkloriir ilavesiyle band I de goriilen betakromik kaymadan
faydalanarak tespit edilir [35, 39-40, 91-97]. Genel olarak flavonoidlerin UV absorbsiyon
degerleri tablo 1°de goriilmektedir.
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Tablo 1. Cesitli flavonoidlerin UV absorbsiyon araliklar:

Band II (nm) Band I (nm) | Flavonoid Tipi

250-280 304-350 Flavonlar

250-280 328-360 Flavonoller (3-OH bagh)

250-280 350-385 Flavonoller (3-OH serbest)

245-275 310-330 Izoflavonlar

- 320 Izoflavonlar (5-deoksi,6,7-dioksijenli)
275-295 300-330 Flavononlar ve Flavonoller

230-270 (dusiik yogunluk) | 340-390 Kalkonlar

230-270 (diisiik yogunluk) 380-430 Auronlar

270-280 465-560 Antosiyanidinler ve antosiyaninler

1.5.3. Kiitle Spektroskopisi

Flavonoidlerin yap1 tayinlerinde kiitle spektrumundan olduk¢a fazla bir sekilde
faydalanilir. Bir flavonoidin EI-MS Spektrumunda bir gok fragment pikleri vardir ve
bunlarin her biri bir yiikli fragmenti temsil eder. Eger MS yiiksek ayirma 6zelligine sahip
ise her bir fragmentin molekiiler agirlig1 0,001 hassasiyetinde tespit edilebilir. Bu bilgiler
molekiiler iyon ve biitiin fragmentler i¢in dogru molekiiler formiilii hesaplamaya yardim
eder.

MS’in bagarili olmasi i¢in gerekli olan sey flavonoidin yiiksek vakumlu MS’de yeteri
kadar ugucu ve kararli olmasi gerekir. Cogu flavonoid &l¢iimii yapildig1 100-230 derecede
yeteri kadar degiskendir. Cok polar polihidroksi flavonoidler i¢in daha yiiksek sicakliklar
gerekir. Glikozidler bununla birlikte uguculuklarimi arttirmak igin tiirevlendirilirler.
Permetilasyon veya perd6terometilizasyon, perasetilasyon, pertrifloroasetilasyon ve
permetilsilizasyon uygulanan genel metotlardir [35, 39-40, 48].

Molekiiler iyon normalde aglikonun MS’inde biiyiik bir pik olarak goriiliir. Temel
flavonoid cekirdeklerini temsil eden molekiiler agirliklar gériiliir. Ornegin; kalkon 196,
flavon 208, kalkonol 212, flavon, izoflavon ve auron 222, flavonon, flavonol, pterokarpan
ve kalkon 224, kalkanon 226, flavonol 238, flavononol ve kalkanol 240, her bir —OH i¢in
18, her bir -OCHj3; igin 31, her bir -OCD; igin 34 ve her bir -OCH;0 44 kiitle birimi ilave
edilmelidir.



23

Tirevlendirme yapilmasina ragmen flavonoidin degiskenligindeki zorluklar ve
molekiiler agirligin artmasi1 MS &l¢timlerinde baz: zorluklar ortaya gikarir. Bu nedenle son
yillarda bu zorluklarin giderildigi cesitli teknikler uygulanmaya baglanmistir. FD-MS
(Alan Bozulmas: Kiitle Spektroskopisi), DCI-MS (Kimyasal Iyonizasyon Bozulmas:
Spektroskopisi), SI-MS (Sekonder Iyonizasyon), PD-MS (Plazma Bozulmasi), FAB-MS
(Hizli Bombardiman) ve LD-MS (Lazer Bozulmasi) gibi teknikler tiireviendirmeye ihtiyag
duyulmadan kiitle dl¢timiinde basariyla kullanmilmaktadir. FD, DCI ve FAB-MS teknikleri
flavonoid glikozidlerin aglikonun yapilann kadar seker dizimlerinin yapisinin karar
verilmesinde yaygin bir sekilde kullamlmaktadir [35, 39-40, 91-97].

1.5.4. NMR Spektroskopisi

NMR teknikleri dogal organik bilesiklerin yapisinin aydinlatilmasinda genig sekilde
kullanilmaktadir. Bir boyutlu ve iki boyutlu NMR teknikleri geklinde iki gruba ayrilir.

1.5.4.1. Bir Boyutlu (1D) NMR Teknikleri
1.5.4.1.1. "H NMR Spektrumu

Flavonoidlerin yap1 analizlerinde 'H NMR spektrumlann genis bir sekilde
kullanilmaktadir. DMSO-ds gibi ¢ok polar ¢oziiciilerin kullammiyla birlikte polar
flavonoidlerin yapilarinin aydinlatilmasinda biiylik ilerlemeler kaydedildi.

'H NMR spektrumunda referans madde olarak tetrametilsilan (TMS) kullanilmakta
olup bu referans maddenin piki O olarak kabul edilir ve buna gére 0-10 ppm arasinda
pikler gériiliir. Piklerin integrasyonundan proton sayilarinin oranlar1 ve bagh olduklar1 yap:
hakkinda karar verilir. Etkilesme sabitlerinden yaralanilarak orta, meta ve visinal olanlar
tayin edilir [39-40, 91-97]. Tablo 2’de flavonoidler igin karakteristik proton NMR

degerleri goriilmektedir.



24

Tablo 2. Flavonoidlerin proton kimyasal kayma degerleri

Kimyasal Proton Yanlmalar
Kayma (ppm)
0 Tetrametilsilan (Referans Madde) Singlet
0-0.5 Trimetilsilil eter grubu Singlet
1.6-2.0 H;-o-kalkan, prenil substutientin Singlet
gem-dimetil grubu
1.8-2.3 Asetoksimetil (OCOCHs3), Singlet
Aromatik metil (C-CHj3), Singlet
Flavan ve flavan-4-ol’tin H-3, kalkanin H>-B-f' | Multiple
2.3-3.4 Izoflavan ve flavan-3-ol’iin Hy-4 Cift dublet
(J=6, 16 Hz)
[zoflavan ve flavan-3-ol’iin Hy-4 Cift dublet
(J=9, 16 Hz)
Flavanon’nin He-3 Cift dublet
(J=4, 12 Hz)
Neoflavanon’ nun He,-3 Cift (J=17 Hz)
Neoflavanon’ nun H-3 Cift Dublet
(J=7.5,17 Hz)
Flavanon’ un Hy-3 Cift Dublet
(J=10, 12 Hz)
Homoizoflavon ve izoflavan’ in H-3"{ Multiple
p'-Kalkanonun H,-B, H,-a Triplet (J=3.0 Hz)
a-Kalkanol’iin H,-B’s1 Multiple
Homoizoflavon’un H,-11’1 Iki ¢ift dublet
p'-Kalkanon-a-ol’iin Hp-B’s1 Cift dublet ¢ifti (J=7
veya 5 ve 13 Hz)
35-43 Aromatik Metoksi Grubu Singlet
Cogu sekerlerin CH,OH ve CHOH’s1 Monosakkaritin
yapisina baglh
a-Kalkanol’iin H-ao’s1 Multiplet
Flavano!’tin H-3"1 Dublet
Pterokarpan’m H-3"i Cift dublet ¢ifti (J=7
veya S ve 13 Hz)
42-6.0 (Anomerik) Seker’in H-1’1 Monosakkaritin
yapisina baglidur.
Cis-flavanolun H-2 ve H-3 Dublet ¢ifti (J=3 Hz)
Flavon ,flavan ve flavan-4-ol’un H-2 Dubletin dubleti (dd)
(J=~11, 5 Hz)

Trans-flavon’ un H-2

Dublet (J=12 Hz)

Flavan-3-ol’ un H-2

Dublet (J=8 Hz)

Homoflavon’ un H-3

Singlet

Neoflavon’ un H-3

Singlet

Flavan-4-ol’ un H-4

Triplet (J=5.5 Hz)

Pterocarpan ve neoflavonon’ un H-4

Dublet (J=7 Hz)
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Tablo 2’nin devam1

6.0-8.0 Aromatik A,B halkalarinin H Orto- ve meta-
protonlar olmasi
durumunda
(orto J =7-9 Hz)
(meta J =1-2.5 Hz)
Auron’un benzilik metini Singlet
Flavon’un H-3 Singlet
3-Fenilkumarin’in H-4 Singlet
Kalkon’un H-a ve H-p Herbiri dublet
(J=17 Hz)
B- Kalkonol’ un H-a Singlet
Homoizoflavon’ un H-2 Singlet
Izoflavon’ un H-2 Singlet
Antosyanidin’ in H-4 Genis Singlet
1.5.4.1.2. *C NMR Spektrumu

BC NMR spektrumu, ¢ok sayidaki karbon piklerinin st iiste ¢cakismasim 6nlemek
icin eslesmemis proton tekniginde tayin edilir. Proton eslesmemis spektrumda biitiin
karbon pikleri tek ¢izgi halinde goriiliir. Boylece °C NMR spektrumundaki karbon
piklerinin sayis1 bilesikteki karbon sayisim verir. Biitiin flavonoidler de agag alanda TMS
pikinden itibaren 0-220 ppm arasinda karbon pikleri gézlenir. Farkl: elektron yogunluguna
sahip karbonlar farkli kimyasal kayma degerlerine sahiptirler. Flavonoidler igin *C NMR
spektrumunda asagi alanda aromatik halka ve oksijenli karbonlar, yukar: alanda alifatik
kisma ait karbon piklerinin kimyasal kayma degerleri goriiliir.

Flavonoidlerin '*C NMR spektrumunda karbonil grubunun kimyasal kayma
degerinden, keton, doymamis veya a-substituye olmus karbonil gurubu hakkinda ¢ok
kolaylikla tespit edilmektedir [39-40, 91-97]. Genel olarak flavonoidlerin *C NMR
kimyasal kayma degerleri tablo 3’ de goriilmektedir.




26

Tablo 3. Flavonoidlerin C-13 kimyasal kayma degerleri

Yaklagik Kimyasal Kayma Arahg Karbon Tiirii
(TMS, standart)

0-20 ppm Alifatik
Aromatik-OSi(CHj3)3

7-22 ppm Aromatik C-CH;
Deoksiseker ( C-6)

19-26 ppm Asetoksi-CHj;
Flavan (C-4)
Kalkan (C-B’)
a -Kakanol (C-f8)
Kalkan(C-0)

25-33 ppm Flavan-3-ol (C-4)
Flavan (C-3)

Izoflavan (C-3,C-4)

Homoizoflavonon (C-11)

Homoizoflavon (C-11)

p'-Kakanon (C-B)

Izoprenil substutieti (CH,,(CH3)3

34-40 ppm Flavan-4-ol (C-3)

Kalken (C-B,C-B*)

Neoflavanon (C-3,C-4)

B'-Kalkanol (C-B)

Dihidroauron (CH,-Ph)

3,6"-Siklohomoizoflavonon (C-11)

40-52 ppm Pterokarpan (C-3)

Flavanon (C-3)

Izoflavanon (C-3)

Homoizoflavonon (C-3)

a -Kalkanon (C-B)

55-57 ppm Aromatik O-CHj;

(en az bir orto pozisyonu serbest)
59-63 ppm Aromatik-OCHj (disubstutie orto)
58-59 ppm 3-Metoksiflavon (-OCHj3)
56-78 ppm Seker (CH,OH, CHOH)

C-glikozid (C-1)

Flavan-4-ol (C-4; 5-O-Substutie)

65-89 ppm Flavanon (C-2)

Flavononol (C-2, C-3)

Izoflavonon (C-2)

Homoizoflavonon (C-2)

3, 6'-Siklohomoizoflavonon (C-2)

Flavan-3-ol (C-2,3)

Izoflavan (C-2)

Flavan-3,4-diol (C-2, C-3, C-4)
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65-89 ppm

Pterokarpan (C-2, C-4)

a -Kalkanol (C-a) B’-Kalkanol (C-B")

90-110 ppm

Seker C-1 (anomerik)

5,7-Dihidroksiflavonoidler (C-6, C-8)

5,7-Dihidroksiizoflavonoidler (C-6,C-8)

100-104 ppm

Metilendioksi

90-135 ppm

Oksijensiz aromatik karbonlar

Flavon (C-3)

Homoflavon (C-3)

Izoflavon (C-3)

Homoizoflavon (C-3)

Kalkon (C-0)

-Kalkon (C-a)

4-Hidroksi-3-fenilkumarin (C-3)

3-Fenilkumarin (C-3)

Kalken (C-a, C-B)

Auron (C-2)

Izoprenil substutienti (CH=C)

Neoflavon (C-3)

130-150 ppm

Oksiaril (orto veya para oksijenli)

135-144 ppm

3-Fenilkumarin (C-4)

3-Metoksiflavon (C-3)

Antosyanidin(C-4)

136-158 ppm

Flavanol (C-2)

Kalkon (C-B)

3-Metoksiflavon (C-2)

Antosyanidin(C-3)

Izoflavon (C-2)

Homoizoflavon (C-2)

Auron (C-2)

155-168 ppm

Oksiaril karbon (orto veya para
oksijenli)

Flavon (C-2)

Homoflavon (C-2)

Izoflavon (C-2)

B -Kalkanol (C-B)

3-Fenilkumarin (C-2)

4-Hidroksi-3-fenilkumarin (C-2, C-4)

Antosiyanidin (C-2)

Neoflavon (C-2, C-4)

166-210 ppm

Karbonil

166-172 ppm

Ester (CO)

Neoflavanon (C-2)
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Tablo 3’iin devamu

171-186 ppm Flavon (C-4)

Homoflavon (C-4)
Flavonol (C-4)

3-Metoksiflavon (C-4)

Auron (CO)

Izoflavon (C-4)

Homoizoflavon (C-4)
187-200 ppm Flavanon (C-4)

Flavanonol (C-4)

Izoflavonon (C-4)
Kalkon (CO)

a-Kalkanol (CO)

Homoizoflavonon (C-4)

3,6'-Siklohomoizoflavononn (C-4)
197-207 ppm B'Kalkanon (CO)
o -Kalkanonlar (CO)

1.5.4.1.3. APT Spektrumu

Karbon tiiriinii tespit etmek amaciyla bir boyutlu NMR spektrumu olarak, Patt ve
Shoolery tarafindan APT (Attached proton test) teknigi gelistirildi [40]. Bu teknikle dért
ayn tiirdeki karbon pikleri spektrumda C/CH; asagi ve CH/CHj; yukan veya tam tersi
olacak sekilde alinir [40, 91-97].

1.5.4.1.4. DEPT Spektrumu

Yine karbon tiiriinii tespit etmek amaciyla Doddrell tarafindan DEPT (Distortionless
Enhancement by Polarization Transfer) spektrumu &nerildi [40, 91-97]. Bu teknikte sadece
spektrumda protonlu karbon pikleri gériilmektedir ve pikler iig ayr agiyla 0,.45, 6,.90" ve
05.135" olarak alinmaktadir. 6,.45 agiyla alinan spektrumda biitiin protonlu karbon pikleri
pozitif yonde, 0,.90° agiyla sadece CH pikler yine pozitif yénde ve 05.135 ag1yla CH ve
CH; pozitif ve CH; negatif y6nde olacak sekilde pik verirler. DEPT spektrumlarinda
kuaterner karbon piki goriilmez ve *C NMR spektrumuyla karsilagtirilarak kuaterner
karbon pikler tespit edilir [40, 91-97].
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1.5.4.1.5. NOE Spektrumu

NOE (Nuclear Overhauser Effect) spektrumu yapisal ¢alismalarda g¢ok faydalidir.
Korelasyon gosterecegi tahmin edilen proton uyarilir ve onunla korelasyon gdsterecek

proton pikini + veya — y6nde olacak sekilde bir boyutlu olarak yazdirilir [40, 91-97].

1.5.4.2. iki Boyutlu NMR Teknikleri

Iki boyutlu (2D) NMR spektrumu hetero veya homo niikleer olmak tizere iki boyutlu
sekilde yazdinlir. 2D Heteroniikleer NMR spektrumunda sikalalar proton ve karbon
kimyasal kayma degerlerini igerir. 2D Homoniikleer NMR spektrumunda ise her iki sikala
da aym ¢ekirdegi icerir. Bu spektrumlarin korelasyonlan yapilarak ilgili baglantilan
saptanir. Iki boyutlu (2D); COSY, ROESY, TOCSY, HMBC, HMQC, HETCOR ve
NOESY gibi teknikler vardir [2, 91-97].

1.5.4.2.1. Homoniikleer COSY Spektrumu

Tiim komgu protonlar arasindaki korelasyon homoniikleer COSY spektrumunda
gozlenir. COSY spektrumu aym zamanda 2D korelasyon haritas1 olarak adlandinlir. Baz1
molekiiller ¢ok kangik bir COSY spektrumu verebilir. Bu durumda bile korelasyon
yapilabilecek bazi noktalar bulunabilir. Boyle kangik durumla kargilasildign zaman
spektrumlar filtre edilirler. ki defa filtre edilen spektruma DQF-COSY (Double Quantum
Filtred-COSY), ii¢ defa filtre edilene ise TQF-COSY adi verilir. Bu sayede korelasyonun
yorumlanmasi daha kolay yapilir [2, 91-97].

1.5.4.2.2. Homoniikleer J-Resolved Spektrumu (HOMO 2 DJ)

Komgu protonlarin korelasyonu bir bagka homoniikleer HOMO 2DJ teknigiyle
yapilir. Bu teknikte boyutlarin birinde etkilesme sabiti J degerleri ve diger boyutta &
kimyasal kayma degerleri vardir. Birbirleri ile etkilesen protonlar arasinda J degeri
spektrumdan kolaylikla Hz cinsinden 6lgiiliir. Etkilesme sadece komsu protonlar arasinda
goziikiir. Birbirleri ile etkilesen protonlarin etkilesme sabiti degeri aymdir [2, 91-97].
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1.5.4.2.3. Homoniikleer Toplam Korelasyon Spektrumlan (TOCSY)

Proton NMR spektrumlarim yorumlamak amaciyla homoniikleer TOCSY spektrumu
alimr. 2D TOCSY spektrumu biitiin maddeler i¢in almak miimkiindiir. Ozellikle seker
molekiilleri igin ¢ok yararhdir. COSY spektrumlarinin yorumlanmasinda oldukga faydali
bilgiler verir [2, 91-97].

1.5.4.2.4. Heteroniikleer HETCOR veya HMQC Spektrumlar

Proton kimyasal kayma degerleri COSY ve TOCSY gibi NMR teknikleriyle
yorumlandiktan sonra hangi protonun hangi karbona bagli oldugunu bulmak icin 2D
HECTOR veya HMQC spektrumlar: alimir. Bu iki boyutlu spektrumda boyutlanin birinde
proton kimyasal kayma degerleri diger boyutta >’C NMR degerleri vardir. Bu bilgilerden
yararlanarak molekiilde hangi protonun hangi karbona bagli oldugu HETCOR veya
HMQC spektrumlarindan ilgili korelasyonlarla tespit edilir [2, 91-97].

1.5.4.2.5. Heteroniikleer HMBC Spektrumlar

Bu spektrumda en etkili li¢ bag mesafesinde kimyasal bag iizerinden gergeklesen
heteroniikleer korelasyonlar 2D HMBC NMR yéntemiyle elde edilir. Bu teknik sayesinde
molekiil i¢i baglanmalarda bulunabilir [2, 91-97].

1.5.4.2.6. Homoniikleer 2D NOESY Spektrumlan

Uzaysal korelasyonlar 1D ve 2D NMR teknikleri sayesinde yapilir. 1D NMR
teknigine NOE ve 2D NMR teknigine NOESY ad1 verilir. 2D NOESY spektrumunda her
iki boyutta proton kimyasal kayma degerleri vardir, Bu tekniklerde homoniikleer
korelasyon, maddelerde kimyasal bag tizerinden degil uzaysal konumda gériiliir. Kimyasal
bag iizerinden korelasyon giicii bag sayisi arttik¢a azalmaktadir. Belirli bag sayisina kadar
korelasyonlar net sekilde goriilebilir. Oysa uzaysal korelasyonda bag sayis1 6nemli degildir
[2, 91-97].
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1.6. Kromatografi

Kromatografik analizlerin esas1 fiziksel ve kimyasal O6zelliklerdeki farklardan
yararlanarak bir karigimi olusturan bilegiklerin birbirinden ayrilmasidir. Bu ayrim kati bir
destek iizerinde hareketsiz duran bir faz ile bu faz tizerinden hareket eden faz arasinda
ayrilmas1 istenen bilesiklerin gbé¢ etme hizlarinin farkli olmasindan yararlanilarak
yapilmaktadir. Kromatografide sabit (kat1 faz) ve hareketli (s1v1 faz) olmak iizere iki ayn
faz vardir [35, 61, 98].

1.6.1. Kromatografi Cesitleri

1.6.1.1. Adsorbsiyon Kromatografisi

Bu kromotografinin mekanizmasi hareketli faz ¢ozeltisi ile kat1 sabit fazin yiizeyi
tizerinde ornek molekiillerinin segici ayirimina dayamir. Bu tiir kromotografi sivi/kati
kromotografisi olarakta bilinir. En ¢ok kullamlan sabit faz silikajeldir. Silikajelin
kromotografik aktivitesi ylizeyde tutunmus su miktarina 6zel olarak da silanol gruplarina
baglidur.

Bir¢ok ¢oziicli silika adsorbsiyon kromotografisinde kullamilir. Silika ylizeyinin
solvatasyon derecesi ¢0ziicli polaritesine baghdir. Diklorametan gibi polar olmayan
disperif ¢oziiciiler silika ylizeyinde mono tabaka olugtururlar. Ayrilacak bilesikler ya
adsorbe edilmis ¢6ziicli tabakasiyla etkilesirler yada ¢oziiciiyle yer degistirirler. Eger daha
polar bir ¢6zticti (alkol gibi) kullanilirsa bir ¢ift solvatasyon tabakasi daha teskil edecektir
ve maddeler sadece ikinci zayif baglh tabaka ile yer degistirecekler bu ylizden madde agir
derecede polar olmadik¢a silika yiizeyi ile dogrudan etkilesmeyecektir. Polar ¢éziicii
boylece etkili sekilde silika ylizeyini reaktive edecek ve maddenin alikoyma zamanini
azaltacaktir. Eger ayirimi yapilacak maddelerin dolgu maddesine ilgisi daha fazla ise yani
bu molekiiller daha polar ise bu durumda alikoyma zamam artacaktir. Adsorbsiyon
kromotografisine drnek olarak kagit kromotografi, ince tabaka kromotografisi ve kolon
kromotografisini 6mek verebiliriz [35, 61, 98].
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1.6.1.2. S1ivi-Siv1 Partisyon Kromatografisi

Sabit faz desteck materyali ekseriye silikajeldir. Eger hareketli siv1 faz polar ise bu
uygun sekilde destek fazina H baglari yoluyla baglanacaktir. Fakat hidrofobik ise silika
ylizeyi destek ve sivi1 faz arasindaki hidrofobik etkilegmelere izin verilmesi i¢in modifiye
edilmesi gerekir. Bu yilizden silanol gruplarimn trimetilklorasilanla reaksiyonuyla
yapilabilir. Sivi-sivi  partisyon kromotografisi 6zel uygulamalarina gore dizayn
edilebildiginden ¢ok yonlii bir kromotografi ¢esididir. Boyle faz kombinasyonlarim
karsilikli olarak ¢dzmemek kaydiyla sinirsizdir. Bununla birlikte bazi dezavantajlara
sahiptir. Bu nedenle yerini bagli faz kromotografisine terk etmistir [35, 61, 98].

1.6.1.3. Bagh Faz Kromatografisi

Sivi-sivi kromatografisindeki baghca karasizlik problemleri, destek meteryaline siv1
sabit fazin kimyasal olarak baglanmasiyla biiyiik oranda asilmigtir. Silika kullanilan en
yaygin materyaldir. Yiizeydeki silinol gruplarinin tiirevlendirilmesiyle gergeklestirilir. Bu
islem silanol grublarim silikat esterlerine doniistiirmek esterifikasyon, Si-C bagh tiirleri
teskil etmek icin klorinasyon ve Grignard reaktifleriyle veya siloksan teskili i¢in klora
silanlarla reaksiyon yapilir [35, 61, 98].

Sekil 1. Bagh faz materyali

1.6.1.4. Ters-Faz Kromatografisi (RP)

Partisyon kromatografisinin tamamen 6zel bir durumu olup, ters faz kramotografisine
ekseriye ayn bir kramotografi teknigi olarak bakilir. Bunda silikaya hidrokarbon bir zincir
baglamir. Madde molekiilleri ve sabit faz arasindaki etkilegim esas olarak dispersiyon

kuvvetlerine atfedilir bu ytizden polar bilesiklerin alikonma siireleri ¢ok daha azdir. C,;
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den C;; kadar ¢ok sayida ters faz materyali hazirlanmigtir. Bunlardan oktadesil ve daha
kiigiik boyutta oktil materyaller yaygin sekilde kullanilmaktadir. Ters faz sivi
kromatografisinde 6rnek bilesenleri kolondan karbon sayisina gére alikonurlar. Cig’ in
oktadesil (-CH3);7-CH3) grubu, apolar doymus hidrokarbon oldugundan, &rnekteki apolar
bilegiklerle ilgisi daha fazladir. Bu nedenle bunlar kolonda daha uzun siire kalirlar.
Dallanmig izomerler normal izomerlerden 6nce g¢ikar. Doymamighk tutunmaya azaltir.
Suda az ¢6ziiniirlikk az tutunmaya neden olur [35, 61, 98].

Engok kullanilan ters faz materyallerinin hazirlanma reaksiyonlar1 asagida
gosterilmistir [35, 61, 98].

Silikajel + dimetiltriklorasilan — Etil(C,)
Silikajel + n-oktiltriklorasilan — Oktil (Csg)
Silikajel + n-oktadesiltriklorasilan —— Oktadesil (Ci3)

H; Hj
CHj; CH;

(CH2)7 | (CH)17 |
CH —SI—CH3 H3C-—SI—CH3 CH3—Sl——CH3 H3C——Sl——CH3

Sekil 2. Ters faz metaryali RP-18
1.6.1.5. Ciftlesmis fyon Kromatografisi
Iyonik bilesiklerin ters faz sistemde alikonma derecesi molekiil yiikiiyle orantilidir.
Cis dolgu maddesiyle iyonik bilesikleri ayirmak igin bu bilesiklerin apolar 6zellikli iyonik

olmayan tiirlere doniigtiiriilmesi gerekmektedir. Pek ¢ok iyonik bilesikte su denge
gecerlidir.
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RCOOH —— RCOO . H'
Iyonik Olmayan ———= Iyonik

Hareketli faza ilave edilen organik zit iyon, iyonize 6rnekle iyon ¢ifti kompleksi

olusturur. Bu kompleks elektriksel agidan nétraldir ve apolar bilesiktir.

Omnek® + Zit - iyon® —— [Ornek® Zit - iyon™] ¢ifti

Tegsekkiil eden iyon ¢iftinin lipofilisitesi 6rnege ve igerdigi zit iyona baglidir. Lipofilik
iyon ¢ifti kompleksi ne kadar biiyiik olursa apolar sabit fazda tutunma istegi ve alikonmasi
o kadar artacaktir. Boylece zit iyon iizerindeki lipofilik grubunun nispi biiyiikliigii elde
edilen alikonmay etkileyecektir [61, 98].

1.6.1.6. Molekiiler Eleme Kromatografisi

Bu metod kolon dolgu materyali iizerinde bir 6rnegin alikonmasim igermemesiyle
daha &nce agiklananlardan farklilik gosterir. Ayirma mekanizmasi, degisik molekiillerin
pordz bir ortam iginden gegerken farkli diffiizyon veya permeasyon hizlarina dayamir. Dar
gozeneklere girmeye yetenekli olmayan biiyiik molekiiller, kolondaki jel partikiilleri
arasinda arasindaki bosluklardan gecerek 6nce elue olurlar. Daha kiigiik molekiiller ise
jelin porlar1 arasinda niifus edebilir ve kolonu daha geg terk edebilir. En énce daha biiyiik
tiirler, daha sonra ise daha kiigiik tlirlerin ellisyonu ile gergeklestirilir. Ayirma molekiil
agirh@ina degil molekiil biiytikliigiine baglidir. Omegin; yiiksek basing sivi kromotografisi
cihazi yardim: ile kompleks bir protein karigimi molekiiler eleme kromotografisi

yardimiyla ayrilabilir [61, 98].

1.6.1.7. iyon Degistirme Kromatografisi

Iyon degistirme kromatografisi net ylikteki farkliliklara dayali olarak iyonik
bilesikleri ayirmak igin kullanilir. Iyon degistirme kromotografisi igin ilk nce lazim olan
sey sabit fazin ilgilenilen bilesiklerinkine z1t yiik tagimasidir. Ayrilacak bilegiklerin yiikiine
bagh olarak iki tip iyon degistirici vardir. Bilegiklerin negatif yliklii olduklar1 anyon
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degistiriciler ki bunda iyon degistirme materyali pozitif yiik tagir. Pozitif yiiklii bilegikler
i¢in ise negatif ylik tastyan katyon degistiriciler kullanilir.

Kromatografik proses iki basamakta olusur. Adsorbsiyon; burada ilgilenilen
bilegikler, iyon degistiriciden zit sekilde yliklenerek elektriksel agidan noétr hale gelir.
Dissorbsiyon; burada bilesikler zit prosesle yani zit iyonlarla yer degistirme ile iyon
degistiriciden ayrilirlar. Bu ylizden kromatografik ayirma 6rnek iyon degistirici kolondan
gecerken meydana gelen sayisiz adsorbsiyon/dissorbsiyon islemlerindeki segiciligin bir

sonucu olarak basarilir [61, 98].

1.6.1.8. Affinite Kromatografisi

Bu teknidin potansiyel uygulama alam sinirsizdir. Bu alana saflastirma, biyolojik
maddelerin analizi ve karakterizasyonu ve enzimlerin immobilizasyonu girmektedir.
Affinite kromotografide ayrim, ¢iftler arasindaki 6rnegin makromolekiil ve onun substrati,
kofaktor, allesterik etki veya inhibit6r gibi spesifik etkilesmeye dayanmaktadir. Prensip
olarak bir ligant suda ¢6zlinmeyen bir matrikse (kalip) kovalent olarak baglanir ve yalmz
karnigimdaki maddelerden bu liganta spesifik affinitede bulunan maddeler adsorbe olurlar.
Kanigimdaki diger maddeler adsorbe olmadan gegerler. Adsorbe olan molekiiller daha
sonra sartlarin degistirilmesiyle 6rnedin serbest ligant sozeltisi veya pH degisiklikleri
yardimiyla elue edilirler [61, 98]. Omegin, aflatoksin analizlerinde imminoaffinite

kromotografisinden yaralamilarak miktar analizleri yapilmaktadir.
1.6.2. ince Tabaka Kromatografisi (ITK, TLC)

Ince tabaka kromotografisinde bilinen kolon dolgu maddeleri cam, plastik veya
aliminyum plaka iizerine 0.25-3 mm aralifindaki kalinlikta olacak sekilde yayilarak
kaplanir. Plakalar genellikle 20x20 cm, 20x10 cm. ebatlarinda olabilir. Plaka kaplama
materyali olarak slikajel, celite, aliiminyum oksit, seliiloz, poliamid vb. gibi maddeler
kullanilir, Kullanilma durumuna gére absorbant madde normal faz yada ters faz olabilir.

Absorbantlara, partikiilleri bir arada tutmak, baglamak ve bagka 6zellikler
kazandirmak icin ¢esitli maddeler ilave edilmektedir. Bylece absorbantin yapis: daha sik1
olmakta ve kaplanan absorbant plakaya daha iyi yapigmaktadir.
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Slikajel G, Kieselguhr G’de (G) harfi absorbantlara % 13 oraninda Gibs
(CaS04.72H,0) katildigim belirtmektedir. Cinko silikat gibi florosans &zellik gosteren
maddelerde absorbanta ilave edilir.

Ornegin; silikajel GF2s4’de hem Gibs ve hemde 254 nm’de floresans &zellik gésteren
¢inkosilikat absorbanta ilave edilmistir.

Silikajel H’de ise herhangi bir baglayic1 katilmamigtir. Ornegin; Silikajel Hysq gibs
katilmamg fakat floresans madde katilmigtir. % 5 oraninda nigasta absorbantlarin baglayist
olmasi igin katilmaktadir [61, 98].

1.6.2.1. ince Tabaka Kromatografisinin Uygulanmasi

a) Plakalarin Absorbanta Baglanmasi: Plakalarin adsorbantla kaplanmasi igin
gesitli yollar bulunmaktadir. En yaygin olam1 adsorbant bulamacim 6zel aletleriyle
plakalarin iizerine yaymaktir. 20x20 cm.’lik plaka i¢in 10-15 g adsorbant bir beherde yeteri
kadar ¢oziicii ile (genellikle su) karistinlarak adsorbant bulamaci hazirlanir. Hazirlanan
bulamag, ince tabaka yayicisinin haznesine dokiiliir. Bulama¢ hazirlama ve dokme
esnasinda hava kabarcigimn olmamasina dikkat edilmelidir. Yayici el yada bir cihaz
yardimiyla ilerletilir. Boylece plakalar kaplamir. Kaplanmig plakalar 10-30 dk. Oldugu
yerde birakilir. Bu siire iginde parlak ve nemli yiizey kurur. Plakalar dikkatlice
kenarlarindan tutularak tastyicilara yerlestirilir. Plaka tasiyicis1 daha sonra etiive alinarak
100 °C’nin iizerinde 1sttilarak su ugurulur ve plakalar aktiflestirilir. Buradan desikatore
alimp sogutulur. Boylece kullamma hazir hale gelir. 150°C°de 4 saat aktivasyon ¢ok aktif
plaka verir.

b) Orneklerin Plakaya Damlatilmasi: Hazirlanan plakalarin bir kenarindan 3-4 cm.
iceride olacak sekilde 6rnek ince uglu pastdr pipeti yardimiyla hayali bir hat tizerinde
damlatilir. Damlatma genigliginin miimkiin oldugu kadar dar olmasi gerekir. Cok fazla
miktarda madde yliklenmemelidir. Yaklagik 10-30 mg civarinda madde tek plakaya
yiiklenebilir. Damlatma esnasinda plakalar ¢izilip yarilmamalidir. Islem bittikten sonra
¢Oziiclinlin ugmasi i¢in plaka agik havada bekletilir yada sa¢ kurutma makinesi yardimiyla
kurutulur.

¢) Plakalarin Gelistirilmesi: Kromatografi tankinin dibine 1 cm. kadar yiikseklikte
olacak sekilde ¢ozticti karisimu konur. Coziicli buharlarimin tankin her tarafim kaplamasi

i¢in kapag1 kapatilir ve bir siire beklenir. Plaka tankin dibine batacak sekilde yerlestirilir.
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Kapak kapatilir. Burada ¢oziicli faz ile buhar fazimin dengede olmasi ve kromotogramin
gelistirilmesi sirasinda ¢6zliclinlin plaka yiizeyinden buharlagmasinin &nlenmesi g¢ok
onemlidir. Cozlicti plaka iist kenarina 1 cm kalacak sekilde oldugu zaman plaka tanktan
¢ikarilir. Agik havada kurutulur.

d) Aynmm Gézlenmesi: Ayrimin olup olmadigin kontrol etmek i¢in plaka 254 nm.
UV lamba altinda incelenir. Maddeler eger ayrilmigsa kursun kalem veya Dbistiiri
yardimiyla bantlar igaretlenir. Rr degerleri olgiiliir.

e) Eliisyon: Isaretlenen bantlar yagh kagit {izerine bistiiri yardimiyla kazimr. Her
bant ayrn ayr kazinir. Bunlar beherlere konur. Uzerine uygun coziiciiler konur. G-3

krozeden vakum yardimiyla siiziiliir. Vakumda ¢6ziiciisii ¢ekilir.

1.6.3. Kolon Kromatografisi

Kolon kromotografisi uygulanan teknifine gore degisik adlar alir, Sivi-kati
(Adsorbsiyon) kolon kromatografisi, bir karigimdaki bilesenlerin kati bir maddenin
yizeyinde adsorblanmasina dayanir. Adsorbsiyon, madelerin kat1 fazlarin yiizeyinde
konsantre olmasidir. Sivi-Sivi(Partisyon) Kromatografisinde bilesiklerin dagilma
katsayisindan yararlanilir. Adsorbsiyon kromotografisinden fark: adsorbanta adsorbe veya
absorbe edilmis bir sabit faz tasimasidir.

Jel Filtrasyon Kolon Kromatografisinde molekiillerin biiyiikliiklerine gére maddelerin
ayrilmasina dayanan bir tekniktir. Kolona doldurulan jel filtrasyon ortami yardimiyla
bilesikler molekiil biiytikliikklerine gore kolondan ayrilirlar.

Iyon Degistirme Kolon Kromatografisi gevresindeki ortamda bulunan i yonlarla yer
degistirebilen, oynak iyonlara sahip &6zel materyallerin kolona doldurulmasiyla
gergeklestirilir. Anyon ve katyon degistiriciler olmak tizere ikiye ayrilir.

1.6.3.1. Kolon Kromatografisinin Uygulamasi

a) Kolonun Hazirlanmasi: Cesitli boyda kolonlar kullanmilabilir. Genellikle 1-4 cm.
genislik ve 20-100 cm. uzunlugunda kolonlar kullanilir. Kolonun alt kismi kat1 adsorbanti
tutmak igin genellikle gbzenekli yada ince delikli camdan yapilmigtir. Cam pamugu da bu

amagla kullanilabilir.
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Kolonun doldurulmasi i¢in altindaki musluk kapatilarak igerisine kolonun 3/4'iine
kadar ¢6ziici doldurulur. Adsorbant iist taraftan kolon igerisine yavag¢a dokiiliip iyice
yerlesmesi igin beklenir. Sonra kolon altindaki musluk agilarak ¢ziiciiniin fazlasi akitilir,
Kolon birkag defa polar olmayan ¢oziicii ile yikanir. Bdylece hem kolon yikanmasi hemde
adsorbantin iyice yerlesmesi saglanir. Kolonun kesinlikle kurumasi 6nlenmelidir.

b) Kolon Kromatografisinin Yapihsi: Ayrimi yapilacak karigim az miktar uygun
¢oziictide ¢ 6ziiliir. K olonun ¢api, silikajelin yiiksekligine gore belirli miktardaki karigim
pipet yardimyla tist kisimdan diizgiin sekilde adsorbant maddeye damlatilir. Burada bir
zon olugur. Zonun {istline polar olmayan ¢6ziicii i¢indeki adsorbanttan bir miktar ilave
edilir. Béylece karisim maddelerin {istten ilave edilecek solvente karigmasi Onlenir.
Bundan sonra ¢oziicliler en az polardan baglayarak artan polarite olacak sekilde ¢6ziicii
veya ¢Oziicti karigimlar1 ilave edilir. Kolondan damlama hizi 3-5 ml/ dk olacak sekilde
alttan eluant toplanir. Toplanan eluant miktan yapilan igleme gére degisik hacimde olur.

Sisteme gerektiginde iistten basing uygulanabilir. Buna ise basingli kolon sistemi
denir.

¢) Eluantlarin Kontrolii: Toplanan fraksiyonlar UV aktif TLC plakalarina kilcal
pipetler yardimiyla numaralandirilarak damlatilir. Uygun ¢o6ziicliler yardimiyla kiigiik
tanklarda ylriitiiltir. UV lambada incelenir. Gerektiginde stilfiirik asit piiskiirtiilip yakilir
ve ayrilan maddeler incelenir, Birbirine benzeyen fraksiyonlar birlegtirilir. Yeniden gesitli
teknikler kullanilarak ayrilmaya galigilir. Saf olanlar ise spektroskopik olarak yapilan
aydinlatilir.

1.6.4. Polarhk ve Kromatografideki Onemi

Polarlik, molekiildeki yiiklerin ayrilmasi ve molekiiliin iyonik karakter kazanmas:
demektir. Iyonik bilesikler polardir. Birgok kovalent bilegikte iyonik karakterdedir. Ciinkii
bu molekiillerde esit olarak paylasilmayan bag elektronlan vardir.
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Omegin su molekiilinde oksijen atomu elektronegatif oldugundan elektronlar
oksijen atomuna yakin yerlerde bulunurlar. Béylece oksijen atomu tarafi kismi negatif
yiiklenirken hidrojen atomlarn tarafi kismi pozitif yiiklenir. Bu nedenle su molekiilii
polardir. Hekzan molekiiliinde ise bag elektronlar: her bir bag: olusturan atomlar arasinda
hemen hemen esit olarak paylastirildigindan bu molekiilde bir ylik ayrilmasi yoktur. Bu
nedenle hekzan apolar bir molekiildiir. Cesitli ¢oziiciilerin polarlik siralar1 tablo 4’ de
goriilmektedir.

Tablo 4. Cesitli ¢oziiciilerin polarlik siralar

Polarlik Derecesi | Coziicliler
Apolar n-Hekzan
n-Heptan

0 Siklohekzan
1-4-Dioksan
Benzen

Toluen
Asetonitril
Dietileter
Kloroform
Formik Asit
2-metilbutan-2-ol
Etil Asetat
Asetik Asit
Tetrahidrofuran
Diklorametan
2-Metilpropan-1-ol
Butan-1-ol
Aseton

\ Etanol

Metanol

Polar Su

Maddelerin polarlign ¢dzeltideki davramglarimi biiytik 6lgtide etkiler. Molekiillerin
polarhklar biiyiidikkge adsorptif etkileri biiylir. Yani polar maddeler daha adsorptiftir.
Maddeler benzer polarliktaki sivilarda ¢oziinmek isterler. Polar maddeler su gibi polar
stvilarda, orta polar maddeler dietileter, kloroform gibi orta polar sivilarda, apolar
maddelerde hekzan gibi apolar sivilarda ¢6ziinmek isterler. Benzer polarliktaki, 6rnegin; su
ile metanol, benzen ile toluen ¢oziiciileri birbirleriyle karigirlar. Polarliklar birbirine zit

olan ¢oziiciiler, 6rnegin; su ile hekzan birbiriyle karigamazlar ve faz halinde ayrlirlar.
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Molekiillerin polarligy, ihtiva ettikleri atomlarin 6zelliklerine ve molekiil bigimine baghdir.
-F, -OH, -NHj, -Cl gibi atom veya gruplar molekiile polarlik kazandirir. Polarlik -F’ dan -
Cl’ a dogru azalir. Molekiilde -CHj3, -CH,- gruplarimin varlifi apolar karakter kazandirir.
Molekiildeki asimetritlik de polarlif1 arttirir. Karbontetrakloriir de (CCly) polar C-Cl
baglar1 olmasina ramen molekiil net bir polarhik géstermez. Ciinkii; CCly simetrik bir
molekiildiir. Bu nedenle CCl;y biraz asimetrik olan kloroforma (CHCl;) gére daha
apolardir. Maddeler polar ¢éziiciide ¢6ziindiikleri zaman polarliklar artar [61, 98].

1.7. Antioksidanlar

Organik maddelerin otooksidasyonunu yavaglatan maddelere antioksidanlar denir.
Organik bilesikler havayla temas ettikleri zaman oksijen ile ¢ok yavas reaksiyona girerek
hidroperoksitleri verirler. Bu yavas oksidasyon reaksiyonuna otooksidasyon reaksiyonu
denir. Bu reaksiyon ¢ok yavas sekilde gidalarin, plastiklerin ve boyalarin bozulmasina
neden olur. Bu reaksiyon 151k ile katalizlenir. Iste bunun i¢in organik bilesikler koyu renkli
siselerde saklanir. Bir bilesigin otooksidasyon kolaylifi onun serbest radikal olusturma
kolaylig1 ilgilidir. Bu nedenle otooksidasyon &zellikle allilik veya benzilik pozisyonlarda

olusur.
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@—?—H + 0 —» Q(I:—QQH
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Kumen Kumenhidroperoksit

Omegin Kumen g¢ok kolay hidroperoksite déniisiir. Eter ve alkollerde oksijen

atomuna komsu olan ve hidrojen bagh olan karbon atomuna hidroperoksit grubu kolayca
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Eger boyle solventler uzun siire tutulurlarsa belirli miktarda hidroperoksit
olustururlar. Hidroperoksitler kararli degildirler ve isitildiklarinda siddetli sekilde
patlayabilirler. Emniyet i¢in laboratuvarda eterlerin peroksitleri test edilir. Eger gerekliyse
kullamilmadan 6nce saflagtirilirlar.

Bir aldehitin karbonil grubundaki hidrojen atomunda kolayca hidroperoksit olusur ve
olusum reaksiyon denklemi agagidaki sekil 3’de goriilmektedir. Aldehitler havayla
karboksili asitlere oksidize olurlar. Bu durum peroksiasit yoluyla oldugu igin laboratuvarda
genelde dikkat edilmelidir [99-100].

0o o)
Oro — O
H OOH

Bezaldehit Peroksibenzoikasit
0 0 0
O O« —O<
OOH H OH
Peroksibenzoikasit Benzaldehit Benzoikasit

Sekil 3. Benzaldehitten peroksibenzoik asit lizerinden benzoik asitin olusumu

Oksidasyon yagayan organizmalarda biyolojik yakit enerjisinin tiretiminde temel bir
islemdir. Bununla birlikte oksijen tiirii serbest radikallerin kontrolsiiz olarak iiretimi
kanser, rheumatoid arthritis, atherosclerosis gibi hastaliklarin baglangicinda rol alir.
Hemen hemen biitlin organizmalar serbest radikallere kars: siiperoksit dismutas, katalaz
gibi enzimler ile askorbik asit, tokoferoller ve glutation gibi maddeler tarafindan
korunurlar. Eger antioksidan koruma mekanizmasi yag gibi bazi faktorler tarafindan
dengesizlegtirilirse fizyolojik fonksiyonlarda bozulma meydana gelebilir buda yagliligin
hizlanmasina ve bazi hastaliklarin baglamasina neden olur. Bununla birlikte gidalarda
antioksidan maddelerin bulunmasi miimkiin oldugunca viicuttaki oksidatif zararin
azalmasina yardim eder.

Sebze ve meyveler fonksiyonel gidalar olup fizyolojik ihtiyaglara ilaveten saghk

yoniinden de birgok faydalari vardir. Sebze ve meyveler kanseride icine alan hastalik
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risklerine karg1 gliglii bir koruma etkisine sahiptirler. Bu durum séz konusu gidalarda
antioksidan tiirii maddelerin bulunmasindandir. Ozellikle antioksidan vitaminler askorbik
asit, a-tokoferoller, B-karoten gibi maddelerdir. Bununla birlikte bir ¢ok caligmalarda
vitamin C, E ve B-karotenden bagka flavonoidler, izoflavon, flovon, antosiyaninler ve
kalkonoidler gibi maddelerin antioksidan 6zelliklere sahip olduklar tespit edilmistir [35].

Oksidatif bozulma problemi yag igeren gidalarin iiretiminde biiyiik ekonomik 6neme
sahiptir. Yaglarin oksidasyonu gidanin tad ve kokusunun bozulmasina neden olur. Bu
durum gida maddesinin raf 6mriiniin azalmasina ve beslenme kalitesinin diismesine neden
olur. Bu nedenle antioksidanlar bir ¢ok alanda bu problemleri 6nlemek amaciyla
kullanilmaktadir [101-109].



2. YAPILAN CALISMALAR

2.1. Coziiciiler ve Kimyasallar

n-Hekzan, kloroform, aseton, n-heptan, petrol eteri, dietileter, metanol, etil asetat, etil
alkol gibi ¢oziiciiler fraksiyonlu destilasyonla saflagtirildilar. Sentez igin kullanilan
kimyasallar MERCK ve ALDRICH marka olup analitik safliktadr.

2.2, Enstriimentasyon

NMR spektrumlart Varian marka 200 ve 400 MHz NMR cihazinda, Kiitle
pektrumlar1 Zabspec marka (+) FAB-MS ve Hewlett Packart 5987 marka GC-MS
cihazinda cihazinda, FTIR spektrumlari Perkin-Elmer 1600 cihazinda alindi. UV
spektrumlar1 Shimadzu 1201 marka spektrofotometre cihazinda, erime noktalar1 Kofler
hot stage cihazinda, optik donme 6l¢iimleri Perkin-Elmer 241 marka polarimetre cihazinda
yapildi. 400 MHz NMR, optikge donme Olgtimleri, erime noktalart (1-5 nolu maddeler
i¢in) ve UV spektrumlari New Brunswick Universitesi, Kanada, FAB-MS TUBITAK
Gebze, GC-MS Mersin il kontrol laboratuvarinda ve diger spektrumlarda KTU Kimya
boliimii aragtirma laboratuarlarinda alindi.  Scleranthus uncinatus ‘un metanol
ekstraktindaki maddeleri ayirmak i¢in basinghi kolon kromatografisi kullanildi. Sabit faz
materyali olarak normal faz 230-400 mech’lik silikajel kulanildi. Maddeleri daha ileri
saflagtirmasini yapmak igin ters faz RP-18 F,54S silikajel kapli 20x20 cm’lik cam PTLC
plakalar1 ve maddelerin ayrimim kontrol etmek igin normal faz Silikajel 60 F;s4 kapl
Aliiminyum plakalar kullamldi. Ayrim esnasinda ¢oziiciileri buharlagtirmak igin vakum
evaparatér ve ckstraksiyon esnasinda Nilve marka ¢alkaliyici kullamildi. RP-18 Fjs4S
silikajel ve Silikajel 60 F,s4 ayrimi yapilan maddeleri kontrol etmek igin 254 ve 366 nm
dalga boyuna sahip kabinli UV lamba kullanild:.

2.3. Bitki Materyali

Scleranthus uncinatus Schur. bitkisi Temmuz 1996 yilinda Artvin daglarindan
yaklasik 1800 metre yiikseklikten toplandi. Bitkinin tiirti Karadeniz Teknik Universitesi



Orman Fakiiltesi Orman Miihendisligi Boliimii Botanik Ana Bilim Dali Ogretim Gorevlisi
Dr Salih TERZIOGLU” na tespit ettirildi. Bitki 20-25 cm kadar boyunda otsu bir bitkidir.
Bitkinin toprak distii kismumin 6lii kisimlar1 ve toprakli kisimlar temizlendikten sonra
golgede ii¢ hafta kurutuldu . Kurutulmug bitki blenderde 6 giitiilerek toz haline getirildi.
Toz haline getirilen bitki tartildi ve agirlig1 0.980 kg olarak bulundu [1].

2.4. Ekstraksiyon ve izolasyon

Toz haline getirilen bitki 2500 ml’lik agz1 kapakli kahve renkli bir siseye kondu.
Uzerine etilasetat ¢oziiciisii ilave edildi (1000 ml, x2) oda sicakhiginda laboratuvar
calkalayicisina yerlestirilerek 12 saat siireyle ekstraksiyon islemi uyguland:. Etilasetat
¢oziiciisii ayr: bir sigeye cam pamugundan siiziilerek toplandi. Ikinci adimda sisedeki bitki
materyaline kloroform ¢éziiciisii ilave edildi (1000 ml, x1) oda sicakliginda laboratuvar
calkalayicisina yerlestirilerek 12 saat siireyle ekstraksiyon islemi uygulandi ve cam
pamugunda siiziilerek ayn bir sigsede toplandi. Bitki de bulunan daha polar maddeleri
ekstrakte etmek amaciyla iiglincli adimda metanol ¢6ziiciisii ile (1000 ml, x3) oda
sicakhiginda laboratuvar galkalayicisina yerlestirilerek her biri 24 saat siireyle ekstraksiyon
islemi uygulandi. Elde edilen ekstre cam pamugu yardimiyla siiziildii ve sisede toplandi.
Etilasetat ve kloroform ekstraklar1 TLC ile kontrol edildi ve benzer maddeler olduguna
karar verildi. Bu iki ekstrak birlestirildi ve vakum evaparatsrde 35 °C ¢oziicii gekildi. Ham
ekstre yaklagik olarak 5.4 g olarak agirlig1 bulundu .

Metanol ekstrakt vakum evaparatérde 35 °C ¢oziiciisii uguruldu. Ham koyu viskos
ekstre elde edildi (8.2 g) ve SUM olarak kodlandi. Bu ekstraktan maddeleri ayirmak igin
normal faz ( 230-400 mesh, 100 g) slikajel n-hekzan ¢6ziiciisti yardimiyla 500x20 mm’lik
hava basinci uygulanabilecek adaptorlii kolana yerlestirildi. Ham ekstreden 2.2 g
hazirlanan bu kolana uygun sekilde kondu ve maddelerin kolana konacak ¢éziiciilere
gegmesini engellemek igin iizerine bir miktar daha silikajel ilave edildi. Ik olarak 100 ml
n-hekzanla baglanarak kesintili bir gradient teknigi yardimiyla hava basingi kullanarak ve 5
ml/dk akis hiziyla n-hekzan-kloroform (9:1; 100 ml, 8:2; 100 ml, 7:3; 100 ml, 6:4; 100
ml), kloroform (300 ml), kloroform—metanol (7:1; 200 ml, 7:3; 200 ml), metanol (200 ml)
ve metanol-su (5:1; 200 ml) ¢dziictileri kolona ilave edildi. Yaklagik 120 ml olacak sekilde
13 tane fraksiyon toplandi. Toplanan 13 fraksiyonun TLC ile kontrolu yapild:. 1,2,3,4 nolu
fraksiyonlar birlestirildi, SUMI1 olarak kodlandi NMR analizi sonucunda yag asitleri
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karisimi olduguna karar verildi. 5-8 nolu fraksiyonlar TLC analizi neticesinde birlestirildi,
SUM?2 olarak kodlandi. SUM2’nin NMR analizi sonucu seker karigimi olduguna karar
verildi. 9-13 nolu fraksiyonlarin TLC analiz sonucunda birlestirildi, SUM3 olarak
kodlandi. Bu fraksiyon vakum evaparstérde 35 °C’ de ¢oziiciisii ¢ekildi (220 mg).

SUM3 TLC analizinde karisim oldugu tespit edilmisti. Maddeleri ayirabilmek igin
20x20 cm 0.25 mm kalinligindaki PTLC plakalarindan 10 adet kullamilarak az miktar
metanolde ¢oziiliip bu plakalara ince band halinde ince uglu pastér pipeti yardimiyla
enjekte edildi. Agik havada tamamen kurumas: saglandi. Plakalar i¢inde 3:2 oraninda
kloroform-metanol ¢oziiciileri bulunan gelistirme tankina yerlestirildi hareketli fazin tepe
noktasina kadar ylirlimesi saglandi. Plakalar kurutulup 254 nm dalga boylu UV lambada
incelendi ve 3 tane band goriildii. Bu bandlar isaretlenip bisturi yardimiyla ayr1 ayn yagl
kagidin {izerine kazindi. Buradan 100 ml’lik beherlere alinip metanolde ¢6ziildii. Vakum
yardimiyla POR-2 krozeden 50 mI’lik balonlara siiziildii vakumda 35 °C ¢éziicii ¢ekildi.
SUM3A 27 mg, SUM3B 147 mg ve SUM3C 35 mg olarak bulundu. Bunlarin kloroform-
metanol (3:2)’de Ry degerleri SUM3A Rr= 0.72, SUM3B R¢= 0.48, SUM3C R¢= 0.15
olarak bulundu. SUM3A ve SUM3B RP-18 TLC ile metanol-su (1:1) kontrol edildi ve
karigim olduklar tespit edildi. SUM3B 20x20 cm’ lik 0.25 mm kalinliindaki RP-18 PTLC
kullanilarak metanol-su (1:1) ¢6ziicii sistemiyle tekrar ayrimi yapildi. Plakalar kurutulup
254 nm UV lambada kontrol edildi ve 4 adet bant verdi. Bu bantlar isaretlenip bistiiri
yardimiyla kazindi. Metanolde ¢6ziiliip ayr ayr1 darasi alinan balonlara vakum yardimiyla
POR-2 krozeden siiziildii ve ¢oziiciileri 35 °C’de ¢ekildi.

SUM3B RP-18 PTLC’deki birinci bant SUM3BA olarak kodlandi, 7.2 mg, R¢= 0.75
olarak bulundu. Bu 5 nolu madde olup Maltol-B-D-glukopiranozit olarak tanimlandi.
SUM3BB Ry degeri 0.52 olarak tespit edildi. Miktarin ¢ok az olmasi nedeniyle yapis
aydinlatilamadi. SUM3BC 13 mg Ry = 0.40 olarak tespit edildi. Tekrar RP-18 TLC ile
kontrol edildi ve karigim oldugu goriildii. Bu karisim RP-18 PTLC ile metanol-su (1,1:1)
¢oziicll sistemiyle ayrildi. 254 nm’de incelendiginde iki adet bant verdi. Bu bantlar
isaretlenip bistiiri yardimiyla kazindi. Metanolde ¢6ziiliip ayr1 ayr1 darast alinan balonlara
vakum yardimiyla POR-2 krozeden siiziildii ve ¢éziiciileri 35 °C’de gekildi. Birinci bant Ry
= 0.47 ve 9 mg olarak bulundu. 3 Nolu bu madde 5,7,4'-trihidroksi-3'-metoksiflavon-8-C-
B-zaylofuranozid-2"-O-glikozid olarak adlandirildi. SUM3BCB R¢= 0.40 olup miktarinin
¢ok az olmasi nedeniyle yapisi aydinlatilamadi.
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SUM3BD R¢= 0.22 olup 74 mg olarak bulundu. 1 Nolu bu madde 5,7,4'-trihidroksi-
3'-metoksiflavon-8-C-B-zaylopiranozid-2"-O-glikozid olarak adlandirilda.

SUMB3A tekrar RP-18 PTLC ile metanol-su (1:1) goziicii sistemiyle takrar isleme tabi
tutuldu ve iki adet bant verdi. Birinci bant SUM3AA R¢ = 0.35 olup 7,8 mg olarak
bulundu. RP-18 TLC kontroliinde karigim oldugu tespit edildi ve tekrar RP-18 PTLC ile
metanol-su (1,2:1) ¢oziicii sistemiyle iki adet bant verdi. Birinci bant SUM3AAA olarak
kodland1 ve R¢= 0.43 olup 6 mg olarak bulundu. 4 Nolu bu madde 2-metil-3-O[2'-(B-O-
glikozid-(1""->3")-B-D-glikozid)propioniloksi-4'-metoksifenil]-4-piron olarak adlandirild.
SUM3AAB R¢= 0.40 olup miktar1 ¢ok az oldugundan yapis1 aydinlatilamadi. SUM3AB Ry
= 0.23 olup 17,2 mg olarak bulundu. 2 Nolu bu madde 5,7-dihidroksi-3'-metoksi-4'-
asetoksiflavon-8-C-B-zaylofuranozid-2"-O-glikozid olarak adlandirildi.

2.5. 1 ve 3 Nolu Maddelerin Asit Ile Hidrolizi

1 ve 3 nolu bilesiklerin seker artiklarinin belirlenmesi i¢in 2 N HCI’li 4 ml Metanol
¢ozeltisiyle 6 saat hidroliz edildi. Metanol vakum altinda gekildi. 3’er ml saf su ilave
edilerek sulandinldi. pH’s1 giimiigkarbonat ¢6zeltisi yardimiyla 7.00’a ayarlandi konsantre
edildi. TLC (normal faz) (Su-metanol-asetikasit-etilasetat; 15:15:20:65) gelistirildi.
Butanollu anilinftalat piiskiirtiildii ve her 2 molekiilde seker artiklarimin glikoz ile esdes
oldugu tespit edildi.

1 N olu madde: Sari kristal olup E.n.152-155°, (dec:); [o]p = +71.60° (metanol; c
5,14); UV AMeOH nm = 272, 305, 338; +NaOAc; 283, 299, 380; +AICls; 280, 306, 352,
380; 1 nolu maddenin 'H, *C, DEPT, COSY, HMBC, HMQC, NOESY NMR ve FAB-MS
ek sekil 1-11.

2 Nolu madde: San kristal olup E.n. 142-144°, (dec:); [a]p = +63.04° (metanol; c
0,94); UV AMOH _ nm = 250, 372, 315; +NaOAc; 264, 315, 365; +AICls; 263, 272, 280,
361; 2 nolu maddenin 'H, '*C DEPT, COSY, HMBC, HMQC, NOESY NMR ve FAB-MS
ek sekil 12-27.

3 Nolu madde: Beyaz toz olup E.n. 156-159°, (dec:); [0]p = -8.82° (metanol; ¢ 0.34);
UV AV nm = 256, 272, 341; +NaOAc; 278, 317, 361; +AICl; 276, 302, 354, 382; 3
nolu maddenin 'H, '>C COSY, HMBC, HMQC, NOESY NMR ve FAB-MS ek sekil 28-
42,
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4 Nolu madde: Beyaz toz olup E.n. 68-70° (dec:); [a]p=-15.79° (metanol; ¢ 0.38); 4
nolu maddenin 'H, *C COSY, , HMBC, HMQC, NOESY NMR ve FAB-MS ¢k sekil 43-
55.

5 Nolu madde: Renksiz toz olup E.n. 106-108°% 5 nolu maddenin 'H, *C, COSY,
HMBC, HMQC, NOESY NMR ve EI-MS ek sekil 56-63.

2.6. 6-17 Nolu Maddelerin Sentezi

6 Nolu Maddenin Sentezi: 1.00 g (25 mmol) sodyumhidroksit 50 ml’lik reaksiyon
balonuna kondu. 5 m1safsuilave edildi. Balon buz banyosuna yerlestirildi. Uzerine %
95°1ik 5 ml etil alkol damla damla ilave edildi. Iyice sogutuldﬁ. Uzerine 1.34 g (10 mmol)
3-metilasetofenon’un alkoldeki ¢6zeltisi damla damla ilave edildi. Karistirmaya devam
edilerek bunun iizerine 0.96 g (10 mmol) 2-furfural’in etil alkoldeki ¢6zeltisi damla damla
ilave edildi. 10 dk buz banyosunda ve daha sonra 1 saat oda sicakliinda karistirildi. Céken
kisim G-3 krozeden siiziildii. Sulu faz ayirma hunisine alind1 ve kloroform ile ekstrakte
edildi. Céken kisim kloroform ile ¢oziildii ve sonraki organik faz ile birlestirildi. Organik
faz doymus sodyumkloriir ile sonra saf su ile yikand. Iginde bir miktar susuz sodyumsiilfat
olan siizge¢ kagidindan siiziildii. Vakum evaparatériinde ¢oziiciisii gekildi. Madde etil
alkolde kristallendirildi. G-3 krozeden siiziillerek vakum desikatérde kurutuldu. Madde
1.83 g, verim % 86.3, R¢= 0.54, n-hekzan-dietileter (1:2). E.n. 56.0".

'H NMR spektrumu : Ek sekil 64
BC NMR spektrumu  : Ek sekil 65

APT spektrumu : Ek sekil 66
FT-IR spektrumu : Ek sekil 67
GC-MS spektrumu : Ek sekil 68

7 Nolu Maddenin Sentezi: 1.00 g (25 mmol) sodyumhidroksit 50 ml’lik reaksiyon
balonuna kondu. 5 m1safsuilave edildi. Balon buz banyosuna yerlestirildi. Uzerine %
95°lik 5 ml etil alkol damla damla ilave edildi. Iyice sogutuldu. Uzerine 1.09 g (10 mmol)
metil-2-pirrolilketon’un alkoldeki ¢ozeltisi damla damla ilave edildi. Kangtirmaya devam
edilerek bunun iizerine 1.66 g 3,4-dimetoksibenzaldehit’in etil alkoldeki ¢6zeltisi damla
damla ilave edildi. 10 dk buz banyosunda ve daha sonra 1 saat oda sicakliinda karigtir1ldi.
Coken kisim G-3 krozeden siiziildii. Sulu faz ayirma hunisine alindi ve kloroform ile

ekstrakte edildi. Céken kisim kloroform ile ¢dziildii ve sonraki kloroform ile birlegtirildi.
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Organik faz doymus sodyumkloriir su, sonra saf su ile yikandi. Iginde bir miktar
sodyumstilfat olan siizge¢ kagidindan siiziildii. Vakum evaparatériinde ¢ dziiciisii ¢ ekildi.
Vakum desikatorde kurutuldu. Madde 2.21 g, verim % 85.9, R¢= 0.20, n-hekzan-dietileter
(1:2). E.n.145.0°.

'H NMR spektrumu : Ek sekil 69

BC NMR spektrumu  : Ek sekil 70

APT spektrumu : Ek sekil 71
FT-IR spektrumu : Ek sekil 72
GC-MS spektrumu : Ek gekil 73

8 Nolu Maddenin Sentezi: 1.00g (25 mmol) sodyumhidroksit SO0 ml’lik reaksiyon
balonuna kondu. 5 m1safsuilave edildi. Balon buz banyosuna yerlestirildi. Uzerine %
95°lik 5 ml etil alkol damla damla ilave edildi. Iyice sogutuldu. Uzerine 1.35 g (10 mmol)
4-aminoasetofenon’un alkoldeki ¢ozeltisi damla damla ilave edildi. Kangtirmaya devam
edilerek bunun tizerine 0.96 g (10 mmol) 2-furfural’n etil alkoldeki ¢ozeltisi damla damla
ilave edildi. 10 dk. buz banyosunda ve daha sonra 1 saat oda sicakliginda karigtirildi.
Coken kisim G-3 krozeden siiziildii. Sulu faz kloroform ile ekstrakte edildi. Cken kisim
kloroform ile ¢oziildii. Sulu fazdan ekstrakte edilen faz buna ilave edildi. Ayirma hunisine
alindi. Once doymus sodyumkloriir su, sonra saf su ile yikandi. Iginde bir miktar
sodyumsiilfat olan siizge¢ kagidindan siiziildii. Vakum evaparatoriinde ¢6ziiciisii gekildi.
Bu maddeden yaklagik 0.50 g alindi1 ve kolon kromatografisi ile ayrilmaya ¢alisildi.
Sirastyla su ¢6ztictiler kullanildi. n-Hekzan (50 ml), n-hekzan-dietileter (8:2; 50 ml, 6:4; 50
ml, 4:6; 75 ml, 2:8; 50 ml ve 1:9; 50 ml), dietileter (50 ml). 20 ml’lik 18 adet fraksiyon
toplandi. 8-16 nolu fraksiyonlar birlestirildi. Madde 0,35 g, Rr= 0.27, n-hekzan-dietileter
(1:2). E.n.84.0°.

'H NMR spektrumu : Ek sekil 74
BC NMR spektrumu  : Ek sekil 75

APT spektrumu : Ek sekil 76
FT-IR spektrumu : Ek sekil 77
GC-MS spektrumu : Ek sekil 78

9 Nolu Maddenin Sentezi: 1.00 g (25 mmol) sodyumhidroksit 50 ml’lik reaksiyon
balonuna kondu. 5 m1safsuilave edildi. Balon buz banyosuna yerlestirildi. Uzerine %
95°lik 5 ml etil alkol damla damla ilave edildi. fyice sogutuldu. Uzerine 1.26 g (10 mmol)

metil-2-tiyenilketon’un alkoldeki ¢6zeltisi damla damla ilave edildi. Karigtirmaya devam
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edilerek bunun iizerine 1.66 g (10 mmol) 3,4-dimetoksibenzaldehit’in etil alkoldeki
¢ozeltisi yardimiyla damla damla ilave edildi. 10 dk buz banyosunda ve daha sonra 1 saat
oda sicakliginda karigtinnldi. Coken kisim G-3 krozeden siiziildii. Sulu faz kloroform ile
muamele edildi. Buradan kloroform fazi ayrildi. Coken kisim kloroform ile ¢é6ziildii.
Organik fazlar kanistirildi ve ayirma hunisine alind:. Once doymus sodyumkloriir su, sonra
saf su ile yikandi. Iginde bir miktar sodyumstilfat olan siizgeg kagidindan siizildii. Vakum
evaparatoriinde ¢oziiclisii gekildi. Madde etil alkolde kristallendirildi. G-3 krozeden
stiziildii. Vakum desikatérde kurutuldu. Madde 1.98 g, verim % 72.2 R¢= 0.39, n-hekzan-
dietileter (1:2).E.n. 158.0°.

'H NMR spektrumu : Ek sekil 79

BC NMR spektrumu  : Ek sekil 80

APT spektrumu : Ek sekil 81
FT-IR spektrumu : Ek sekil 82
GC-MS spektrumu : Ek sekil 83

10 Nolu Maddenin Sentezi: 1.00 g (25 mmol) sodyumhidroksit 50 m!’lik reaksiyon
balonuna kondu. 5 m1saf suilave edildi. B alon buz banyosuna yerlestirildi. Uzerine %
95°lik 5 ml etil alkol damla damla ilave edildi. fyice sogutuldu. Uzerine 1.26 g (10 mmol)
metil-2-tiyenilketon’un alkoldeki ¢6zeltisi damla damla ilave edildi. Kanigtirmaya devam
edilerek bunun iizerine 1.59 g (10 mmol) 2,6-diklorobenzaldehit’in etil alkoldeki ¢ozeltisi
damla damla ilave edildi. 10 dk. buz banyosunda ve daha sonra 1 saat oda sicaklifinda
kangtirildi. Coken kistm G-3 krozeden siiziildii. Sulu faz kloroform ile ekstrakte edildi.
Coken kisim kloroform ile ¢oziildii. Organik fazlar karigtirildi ve ayirma hunisine alindi.
Once doymus sodyumkloriir su, sonra saf su ile yikandi. Iginde 10 g susuz sodyumsiilfat
olan slizge¢ kagidindan siiziildii. Vakum evaparatériinde ¢oztictisti gekildi. Madde etil
alkolde kristallendirildi. G-3 krozeden siiziildii. Vakum desikatérde kurutuldu. Madde 2.53
g, verim % 94.8, R¢= 0.69, n-hekzan-dietileter (1 :2).E.n.88.0°

'H NMR spektrumu : Ek sekil 84
BC NMR spektrumu : Ek sekil 85

APT spektrumu : Ek sekil 86
FT-IR spektrumu : Ek sekil 87
GC-MS spektrumu : Ek sekil 88

11 Nolu Maddenin Sentezi: 1.00g (25 mmol) sodyumhidroksit 50 ml’lik reaksiyon

balonuna kondu. 5 m1safsuilave edildi. Balon buz banyosuna yerlestirildi. Uzerine %
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95°lik 5 ml etil alkol damla damla ilave edilip sogutuldu. Uzerine 1.26 g (10 mmol) metil-
2-tiyenilketon’un alkoldeki ¢ozeltisi damla damla ilave edildi. Kangtirmaya devam
edilerek bunun iizerine 0.96 g (10 mmol) 2-furfural’in etil alkoldeki ¢6zeltisi damla damla
ilave edildi. 10 dk buz banyosunda ve daha sonra 1 saat oda sicakliinda karigtirldi. Etil
alkol kism1 vakum evaparatériinde ¢ekildi. Sulu kisim ayirma hunisine alindi. Kloroform
ile ekstrakte edildi. Bu islem bir defa daha tekrarlandi. Organik faz doymus sodyumkloriir
su, sonra saf su ile yikandi. I¢inde bir miktar sodyumsiilfat olan siizge¢ kagidindan
stiziildii. Vakum evaparatoriinde ¢oziiciisti gekildi. TLC kontrol edildi ve saf olmadig:
tespit edildi. Bu maddeden yaklagik 0.50 g alind1 ve kolon kromatografisi ile ayrilmaya
calisilda. Sirasiyla su ¢oziiciiler kullamildi. n-Hekzan (50 ml), n-hekzan-dietileter (9:1, 50
ml), n-hekzan-dietileter (8:2; 50ml,6:4;75m1,4:6;75m1,2:8;50mlve9:1;50ml),
dietileter (75 ml). 25-30 ml’lik 13 adet fraksiyon toplandi. 2-7 nolu fraksiyonlar
birlestirildi. Madde 0.32 g, Ry= 0.75, n-hekzan-dietileter (1:2).E.n. Madde yagimsi yapida.

"H NMR spektrumu : Ek sekil 89

BC NMR spektrumu  : Ek sekil 90

APT spektrumu : Ek gekil 91
FT-IR : Ek sekil 92
GC-MS spektrumu . Ek sekil 93

12 Nolu Maddenin Sentezi: 1.00 g (25 mmol) sodyumhidroksit 50 m!’lik reaksiyon
balonuna kondu. 5 m1safsuilave edildi. Balon buz banyosuna yerlestirildi. Uzerine %
95°lik 5 ml etil alkol damla damla ilave edildi. fyice sogutuldu. Uzerine 1.26 g (10 mmol)
metil-2-tiyenilketon’un alkoldeki ¢ozeltisi damla damla ilave edildi. Karistirmaya devam
edilerek bunun iizerine 1.49 g (10 mmol) 4-N,N-dimetilaminobenzaldehit’in etil alkoldeki
¢Ozeltisi damla damla ilave edildi. 10 dk buz banyosunda ve daha sonra 1 saat oda
sicakhginda karnistirildi. Coken kisim faz G-3 krozeden siiziildii. Sulu faz ayirma hunisine
alindi. Kloroform ile ekstrakte edildi. Coken kisim kloroform ile ¢6ziildii ve 6nceki
organik faz ile birlestirildi. Organik faz doymus sodyumkloriir su, sonra saf su ile yikand.
Icinde miktar susuz sodyumsiilfat olan siizgeg kagidindan siiziildii. Vakum evaparatoriinde
coziiciisii gekildi. Vakum desikatérde kurutuldu. Madde 2.31 g, verim % 89.9, R¢= 0.42,
n-hekzan-dietileter (1:2). E.n. 95.0°

'H NMR spektrumu : Ek sekil 94
BC NMR spektrumu  : Ek sekil 95
APT spektrumu : Ek sekil 96
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FT-IR spektrumu : Ek sekil 97
GC-MS spektrumu : Ek sekil 98
13 Nolu Maddenin Sentezi: 1.00 g (25 mmol) sodyumhidroksit 50 ml’lik reaksiyon
balonuna kondu. 5 ml. saf su ilave edildi. Balon buz banyosuna yerlestirildi. Uzerine %
95°’lik 5 ml etil alkol damla damla ilave edildi. fyice sogutuldu. Uzerine 1.26 g (10 mmol)
metil-2-tiyenilketon’un alkoldeki ¢6zeltisi damla damla ilave edildi. Karigtirmaya devam
edilerek bunun iizerine 1.36 g (10 mmol) 3-metoksibenzaldehit’in etil alkoldeki ¢ozeltisi
damla damla ilave edildi. 10 dk buz banyosunda ve daha sonra 1 saat oda sicaklifinda
kanigtirlldi. Céken kisim G-3 krozeden stiziildii. Sulu faz ayirma hunisine alindi ve
kloroform ile ekstrakte edildi. Céken organik faz kloroform ile ¢6ziildii ve 6nceki organik
faz ile birlegtirildi. Organik faz doymus sodyumkloriir su, sonra saf su ile yikandi. I¢inde
bir miktar sodyumsiilfat olan siizge¢ kagidindan siiziildi. Vakum evaparattriinde ¢6ziiciisii
cekildi. Vakum desikatérde kurutuldu. Madde 2.25 g, verim % 92.6, R¢= 0.67, n-hekzan-
dietileter (1:2). E.n. 67.5°
'H NMR spektrumu : Ek sekil 99
BC NMR spektrumu  : Ek sekil 100

APT spektrumu : Ek sekil 101
FT-IR spektrumu : Ek sekil 102
GC-MS spektrumu : Ek sekil 103

14 Nolu Maddenin Sentezi: 1.00 g (25 mmol) sodyumhidroksit S0 mI’lik reaksiyon
balonuna kondu. 5 m1safsuilave edildi. Balon buz banyosuna yerlestirildi. Uzerine %
95°lik 5 ml etil alkol damla damla ilave edildi. Iyice sogutuldu. Uzerine 1.09 g (10 mmol)
metil-2-pirrolilketon’un alkoldeki ¢ozeltisi damla damla ilave edildi. Karistirmaya devam
edilerek bunun iizerine 0.96 g (10 mmol) 2-furfural’in etil alkoldeki ¢6zeltisi pastor pipeti
yardimiyla damla damla ilave edildi. 10 dk buz banyosunda ve daha sonra 1 saat oda
sicakhiginda kangtirildi. Céken kisim G-3 krozeden siiziildii. Sulu faz ayirma hunisine
alind1 ve kloroform ile ekstrakte edildi. Coken kisim kloroform ile ¢oziildii ve 6nceki
organik faz ile birlegtirildi. Organik faz doymus sodyumkloriir su, sonra saf su ile yikandi.
Iginde bir miktar susuz sodyum siilfat olan siizge¢ kapidindan siiziildi. Vakum
evaparatdriinde ¢6ziiciisii gekildi. Vakum desikatérde kurutuldu. Madde 1.72 g, verim %
92.4, R¢= 0.44, n-hekzan-dietileter (1:2). E.n. 111.5°

'"H NMR spektrumu ~ : Ek gekil 104
BC NMR spektrumu  : Ek sekil 105
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APT spektrumu : Ek sekil 106
FT-IR spektrumu : Ek gekil 107
GC-MS spektrumu : Ek sekil 108

15 Nolu Maddenin Sentezi: 1.00 g (25 mmol) sodyumhidroksit 50 ml’lik reaksiyon
balonuna kondu. 5 ml. saf su ilave edildi. Balon buz banyosuna yerlestirildi. Uzerine %
95°lik 5 ml etil alkol damla damla ilave edildi. Iyice sogutuldu. Uzerine 1.09 g (10 mmol)
metil-2-pirrolilketon’un alkoldeki ¢6zeltisi damla damla ilave edildi. Karigtirmaya devam
edilerek bunun iizerine 1.49 g (10 mmol) 4-N,N-dimetilbenzaldehit’in etil alkoldeki
¢ozeltisi damla damla ilave edildi. 10 dk buz banyosunda karstirildi. 1 saat oda
sicakliginda karigtirildi. Céken kisim G-3 krozeden siiziildii. Sulu faz ayirma hunisine
alind1 ve kloroform ile ekstrakte edildi. Coken kisim kloroform ile ¢6ziildii ve dnceki
organik faz ile birlestirildi. Organik faz doymus sodyumkloriir su, sonra saf su ile yikand.
I¢inde 10 g susuz sodyum siilfat olan siizge¢ kagidindan siiziildii. Vakum evaparatoriinde
¢oziiciisii gekildi. Vakum desikatérde kurutuldu. Madde 2.25 g, verim % 93.8, Ry= 0.30, n-
hekzan-dietileter (1:2).E.n.192.5°

"H NMR spektrumu : Ek sekil 109
BC NMR spektrumu ~ : Ek sekil 110

APT spektrumu : Ek sekil 111
FT-IR spektrumu : Ek gekil 112
GC-MS spektrumu : Ek sekil 113

16 Nolu Maddenin Sentezi: 1.00 g (25 mmol) sodyumhidroksit 50 ml’lik
reaksiyon balonuna kondu. 5 ml saf su ile ¢6ziildii. Uzerine % 95°lik 5 ml etil alkol damla
damla ilave edildi. Buz banyosuna kondu ve sogutuldu. Uzerine 1.2 g (10 mmol)
asetofenon’un alkoldeki ¢ozeltisi damla damla ilave edildi. Kangtirmaya devam edilip
bunun iizerine 0.96 g (10 mmol) 2-furfural’in alkoldeki ¢6zeltisi damla damla ilave edildi.
10 dk buz banyosunda ve daha sonra 1 saat oda sicaklifinda karistirildi. Etil alkol vakum
evaparatoriinde gekildi. Madde; ayirma hunisine alind1 ve su faz1 kloroform ile ekstrakte
edildi. Bu islem bir defa daha tekrarlandi. Organik faz bir defa doymus sodyumkloriir
¢6zeltisi, bir defa saf su ile yikandi. Bir huniye siizge¢ kagidi kondu ve U zerine susuz
sodyum siilfat kondu. Organik faz buradan gegirilip balona alindi ve vakum
evaparatdriinde ¢oziiciisti gekildi. TLC kontrol edildi ve saf olmadif1 tespit edildi. Bu
maddeden yaklagik 0,50 g alindi ve kolon kromatografisi ile ayrilmaya ¢aligildi. Sirasiyla
su ¢oziiciiler kullamildi. n-hekzan ( 50 ml), n-hekzan-dietieter (9:1; 50 ml, 8:2; 50 ml, 6:4;
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75 ml, 4:6; 50 ml, 2:8; 50 ml ve 9:1; 50 ml), dietileter (75 ml). 20-25 mI’lik 15 adet
fraksiyon toplandi. 3-8 nolu fraksiyonlar birlestirildi. TLC ile kontrol edildi ve maddenin
saf oldugu goriildii. Madde 0.39 g, Ry= 0.79, n-hekzan-dietileter (1:2) E.n.Madde yagimsi
yapida.

'H NMR spektrumu : Ek sekil 114

BC NMR spektrumu  : Ek gekil 115

APT spektrumu : Ek gekil 116
FT-IR spektrumu : Ek sekil 117
GC-MS spektrumu : Ek gekil 118

17 Nolu Maddenin Sentezi: 1.00 g (25 mmol) sodyumhidroksit 50 mI’lik reaksiyon
balonuna kondu. 5 ml saf su ilave edildi. Buz banyosuna yerlestirildi. Uzerine % 95°1ik 5
ml etil alkol damla damla ilave edildi. Iyice sogutulup iizerine 1.65 g (10 mmol) 4-
nitroasetofenon’un etil alkoldeki ¢6zeltisi damla damla ilave edildi. Karistirmaya devam
edilerek bunun iizerine 0.96 g (10 mmol) 2-furfural’in alkoldeki ¢ozeltisi damla damla
ilave edildi. 10 dk. buz banyosunda karistirildi. Céken organik faz G-3 krozeden siiziildii.
Sulu faz kloformla ekstrakte edildi. C6ken organik faza ilave edildi. Bu organik faza bir
kisim daba kloroform kondu. Aymma hunisine alindi. Once doymus sodyumkloriir
gozeltisi, sonra saf su ile yikandi Igine 10 g susuz sodyumsiilfat konmus slizgeg
kagidindan bir balona siiziildii. C6zlicii vakum evaparatoriinde ¢ekildi. Vakum desikatérde
kurutuldu. Madde 2.01 g, verim % 82.4, R¢= 0.18, n-hekzan-dietileter (1:2). E.n. 127.0°

'H NMR spektrumu  : Ek sekil 119
'3C NMR spektrumu  : Ek gekil 120

APT spektrumu : Ek gekil 121
FT-IR spektrumu : Ek sekil 122
GC-MS spektrumu : Ek gekil 123

2.7. Antioksidan Aktivite Tayini

Sentezlenen bilesiklerin antioksidan aktiviteleri iki farkli metod uygulanarak
belirlendi. Bu amagla ilk énce TLC metodu uygulanarak antioksidan aktivite taramasi
yapildi [110]. Ikinci olarak da tiyosiyanat metodu uygulanarak toplam antioksidan
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aktiviteleri belirlendi [111]. Her iki metoda da antioksidan aktiviteleri iyi bilinen troloks, C
vitamini ve butillenmishidroksitoluen (BHT) standart referans olarak kullanuldi.

2.7.1. TLC-Antioksidan Aktivite Tayin Metodu

TLC plakalar 105 °C’de 30 dakika bekletildi. 50 ml % 3 ‘liik linoleik asit ¢ozeltisi
hazirland1 (2.5 ml % 60°lik linoleik asit ¢ozeltisi + 47.5 ml n-hekzan). Numuneler etanolde
¢oziindiiriilerek 0.5 mg/ml konsantrasyonda ¢6zeltiler hazirlandi. Standart ¢6zeltileri de 0.5
mg/ml konsantrasyonda hazirlandi. BHT aseton ile, Troloks etanol ile, C Vitamini su ile
¢oziindiiriildii. Plakalar iizeri kareler seklinde 30’a béliindii [(12 numune + 3 standart)x2=
30]. Standartlar ve numuneler aym sirada iki TLC plakaya g¢ift paralel ¢alismak tizere
(15+15) 5 pL hacimde iki defa pipetlendi. Pipetlemeler aymi noktalara yapild:i ve
pipetlemeler arasinda ¢oziiciiniin ugmas: saglandi. Ikinci pipetlemeler tamamlandiktan
sonra plakalar saat camindaki linoleik asit ¢6zeltisine daldirildi ve kurutuldu. Aym islem
bir kez daha tekrarlandi. Daha sonra plakalar 254 nm UV lambanin 2.5 cm altina
yerlestirilerek takip edildi. Plaka artalami kararirken floresan noktalar belirdi. Bu floresan
noktalar da o noktalara pipetlenen bilesigin antioksidan kapasitesine bagli olarak zamanla
kayboldu. Bu floresansin tamamen kaybolma zamanlar1 kaydedildi. Bu amagla her 15-30
dakikada bir plakalar gézlemlendi. En son floresan nokta da kaybolana kadar beklendi.

2.7.2. Tiyosyanat ile Antioksidan Aktivite Tayin Metodu

Bu metoda gore kullanilan Fe*? peroksitler vasitasiyla Fe* e okside olur ve Fe™ ise
amonyum tiyosyanat ile koyu kirmizi renk olusturur. Ortamdaki antioksidanin varlig
linoleik asitin oksidasyonunu ve dolayisiyla da Fe"*’nin yiikseltgenmesini dnleyecegi igin
absorbans daha diisiik olmaktadir. Rengin siddeti ne kadar uzun stire diislik seyrederse
antioksidan 6zellik o kadar fazladir demektir.
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antioksidan / / /
Lipid > Lipid peroksit
Fe e** (SCN" ile koyu kirmiz1 renk

verir.)

Sekil 4. Tiyosiyonat metodunun mekanizmasi

A. Reaksiyon kansiminin hazirlanmasi

Temiz ve kuru bir tiipte 0.5 ml % 99.5 etanolde ¢oziilmiis (0.5 mg) numune ya da
standart; 2.5 ml % 99.5 etanolde ¢6ziilmiis % 2.53 linoleik asit ve 2.0 ml 0.05 M pH 7.00
fosfat tamponu ilave edilerek vorteksle iyice karistirildiktan sonra agzi kapali olarak
40°C’de inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon baglangicinda ve daha sonra yaklagik her 8

saatte bir linoleik asidin oksidasyonu izlendi.

B. Linoleik asit oksidasyonunun takibi

Ikinci bir tiipe yukarida hazirlanan reaksiyon karigimindan 0.1 ml ve 4.7 ml % 75
etanol, 0.1 ml % 30 amonyum tiyosyanat ilave edildi ve karigtirildi. Daha sonra tiipe 0.1 ml
0.02 M FeCl, ilave edilerek tam 3 dakika sonra olusan kirmizi renk 500 nm’de absorbans
okunarak peroksit seviyesi belirlendi.



3. BULGULAR

3.1. Sclarenthus uncinatus Bitkisinin Metanol Ekstraktindan Elde Edilen
Maddeler

Bu caligmanin birinci boliimilinde Sclarenthus uncinatus Schur. bitkisinin metanol
ekstraktindan bes adet dogal madde izole edildi. Bu maddelerden 1, 2, 3 ve 4 nolu
maddeler yeni ve 5 nolu madde bilinen bir madde olup bu bitkiden ilk defa izole edildi.

Bu maddeler IUPAC sistemine gore agafidaki sekilde adlandirilmis ve
formiillendirilmigtir.

HO

HO
HO

OH O
5,7,4'-Trihidroksi-3'-metoksiflavon-8-C-B-zaylopiranozid-2"-O-glikozid, 1

HO

HO
HO

OH O

5,7-Dihidroksi-3'-metoksi-4'-asetoksiflavon-8-C-B-zaylopiranozid-2"-O-glikozid, 2
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2-Metil-3-O-[2'-(B-D-glikozid-(1""—3")-B-D-glikozid)propioniloksi-4'-etoksifenil ]-4-
piron, 4

OH
0 OH
OH

OH

Maltol-B-D-glikopiranozit, S
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3.2. Sentez Edilen Heterokalkonoid Tiirii Maddeler

Caligmanin ikinci béliimiinde, sentetik amagli heterokalkanoid tiirtinde 12 adet bilesik
(6-17) bilinen Claisen-Schmidt ydntemine goére sentezlendi. Sentezlenen bilesiklerin

formiilleri ve adlandirmalar agagida verilmistir.

(2E)-1-(3-metilfenil)-3-(2-furil)prop (2E)-3-(3,4-dimetoksifenil)-1-(2-
-2-en-1-on, 6 pirrolil)prop-2-en-1-on, 7

HOH

(2E)-1-(4-aminofenil)-3-(2-furil)prop

(2E)-3-(3,4-dimetoksifenil)-1-(2-
-2-en-1-on, 8

tiyenil)prop-2-en-1-on, 9

(2E)-3-(2,6-diklorofenil)-1-(2-tiyenil)prop (2E)-3-(2-furil)-1-(2-tiyenil)prop
-2-en-1-on, 10 -2-en-1-on, 11
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HOH
(2E)-3-(4-N,N-dimetilaminofenil)-1-(2- (2E)-3-(3-metoksifenil)-1-(2-tiyenil)prop
tiyenil)prop-2-en-1-on, 12 -2-en-1-on, 13

N(CH3),

i
H 20
(2E)-3-(2-furil)-1-(2-pirrolil)prop (2E)-3-(4-N,N-dimetilaminofenil)-1-(2-
-2-en-1-en, 14 pirrolil)prop-2-en-1-on, 15

O,N

(2E)-1-fenil-3-(2-furil)prop-2-en-1-on, 16 (2E)-1-(4-nitrofenil)-3-(2-furil)prop
-2-en-1-on, 17

3.3. Antioksidan Aktiviteler

Bilegiklerin antioksidan aktiviteleri iki fakli yontemle belirlendi.

3.3.1. TLC Metoduna Gore Antioksidan Aktiviteler

Bu y6ntemde troloks, C vitamini ve BHT nin floresan kalma siireleri de 6lciildii ve

bunlara gére numunelerin gésterdigi floresan kalma siirelerine bagh olarak antioksidan



aktiviteleri ytizde aktivite olarak hesaplandi. BHT nin floresan kalma siiresi %100 olarak
alimp digerleri ona gbre hesaplandi (tablo 5).

Tablo 5. TLC Yéntemiyle Slgillen antioksidan aktiviteler

Numune %A0A Numune |%AO0A(BHT)

6 66,2 14 19,4

7 92,0 15 86,1

8 42,3 16 7,5

9 83,1 17 15,4

10 29.4 Trolox 95,0

11 9,5 C Vitamini 97.0

12 55,2 BHT - 100,0

13 40,3

3.3.2. Tiyosiyanat Yéntemine Gore Antioksidan Aktiviteler

Bu yonteme gdre 500 nm’de Slgiilen absorbanslar inkiibasyon zamanna kars: grafige
gegildi (gekil 5). Troloks ve BHT standart olarak kargilagtirma amaciyla kullanilda.

1,7 4

1.5 -

13

1,1

09 -

0,7 4

Abs (600 nm)

0,5 -

03|
0,1

010 10 20 30 40 50 €0 70 80 g0 100 110 120 130

Sdlre (saat)

Sekil 5. Tiyosiyanat metoduna gore sentezlenen bilegiklerin antioksidan
aktiviteleri ( BHT ve troloks antioksidan standard olarak kulianilmigtir)



4. TARTISMA
4.1. 1 Nolu Maddenin Spektroskopik Olarak Aydinlatilmasi

1 Nolu maddenin 400 MHz "H NMR ek sekil 1, >C NMR ek sekil 2, DEPT ek sekil
3, 2D-COSY ek sekil 4-6, HMQC ek sekil 7, HMBC ek sekil 8, NOESY ek sekil 9 ve (+)
FAB-MS ek sekil 10-11° de goriildiigi gibi alindi.

1 Nolu maddenin (+) FAB kiitle spektrumunda molekiiler iyon piki [M+H]" m/z 595
(%100) olarak tespit edildi. 1 Nolu bilesigin (+) FAB-MS analiz sonucu [M+H]" degeri
bilesigin Cp7H30015 molekiiler formiiliine sahip oldugunu gosterdi. 1 Nolu maddenin alinan
3C NMR spektrumunda 27 adet karbon rezonansinin gériilmiis olmas kiitle sonucu ile gok
tutarli oldugu gériildii. Bilesigin alinan UV analizleri sonucu 272, 305 ve 338 nm.’de
maksimum absorbans g&stermesi, ¢ok bilinen 5, 7, 3', 4' tetra oksijenli flavon halkas
icerdigini gosterdi [39-40]. Bilesigin flavon halkasinda Cs’deki serbest hidroksil grubunun
AICl; ilavesiyle elde edilen 42 nm. betakromik kaymasindan Cs-OH ‘in serbest oldugu
bulundu. Benzer sekilde C;’deki serbest hidroksil grubunun sodyumasetat ilavesi ile elde
edilen 11 nm.’lik betakromik kaymasi C;-OH ‘in da serbest oldugu gortildii [35, 39, 112-
113].

'H NMR analiz sonucunda § 6,22 ppm’de bir protona ait singlet pik tespit edildi. Bu
A halkasinin trisubstutie oldugunu gdstermektedir. 1 nolu bilesigin °C NMR
spektrumunda & 90,0-96,0 ppm’de pik gériilmemesi halkamin Cg pozisyonundan substitue
oldugunu godsterdi [114]. Flavonoidlerin A halkasindaki 5, 6, 7 veya 5, 7, 8 nolu
pozisyonlardaki substitusyona goére karbon kimyasal kayma degerleri arasindaki fark
literatiirde belirtilmigtir [115]. Bilesigin HMBC spektrumunda & 6.22 (s, 1H) ppm’de
goriilen pik C-6 ve C-9 yerine C-5 ve C-8 nolu karbonlara korelasyon gosterdi. Béylece 6
6.22 ppm’ deki protonun C-6 nolu karbonda oldugu tespit edildi [114]. 1 Nolu maddenin
"H NMR spektrumunda, B halkasina ait § 7.50 (1H, d, J=1.2 Hz), 5 6.88 (1H, d, J= 7.2 Hz)
ve 8 7.42 (1H, dd, J=1.2 ve 7.2 Hz) ppm’ de ii¢ ayr1 protana ait pikler goriildii. Bu piklerin
etkilesme sabiti degerlerinin 1.2 ve 7.2 Hz olmasi 3',4' oksijenli flavonoidlerin meta ve
orto etkilesme degerleri igin karakteristiktir [116]. Komsu orto karbonlardaki her bir
oksijenin gii¢lii perdeleme etkisi nedeniyle karbon piklerinin yaklasik 10 ppm kadar asag1
alana kaydirmug oldugu, bilesigin *C NMR spektrumunda C-3' ve C-4' karbonlar1 igin &
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149.3 ve & 151.7 ppm’ de pikler goriildii. '"H NMR spektrumunda & 3.96 tekli pikin
integrasyonundan 3 protona karsilik gelen pikin metoksi grubu oldugu anlagildi ve *C
NMR spektrumunda metoksi karbon piki 8 56.60 ppm’de goriildii [48, 115]. Metoksi
grubunun HMBC s pektrumundaki C-3' k arbonuyla o lan k orelasyondan C-3' k arbonunda
substutiye oldugu tespit edildi (sekil 6). 1 Nolu maddenin baz1 6nemli HMBC ve NOESY
korelasyonlar sekil 6’da goriilmektedir.

Sekil 6. 1 Nolu maddenin HMBC ve NOESY korelasyonlar

1 Nolu bilegigin COSY ve NOESY spektrumlarinda 8 3.96 ppm’ deki metoksi
pikinden 8 7.50 ppm’deki H-2' pikine korelasyon goriilmesi bir kez daha metoksi grubunun
B halkasinda C-3' pozisyonunda olduunu gosterdi. 1 Nolu maddenin 'H NMR
spektrumunda & 6,53 (s, 1H) ppm’de gortilen pikin C halkasindaki H-3 nolu protona ve B¢
NMR spektrumunda gériilen & 184,12 ppm ’deki pikin C-4 karbonuna ait oldugu bulundu
(tablo 6). Bu kimyasal degerleri a-p doymamuis karbonil gruplar i¢in karakteristiktir [112-
113, 117-118].



Tablo 6. 1 Nolu maddenin 'H ve 1>*C NMR degerleri (CD;0D)
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la,b
C No. °C, 8 'H, 5
2 166.00 -
3 104.11 6.53,s
4 184.12 -
5 162.69 -
6 100.75 6.22,s
7 164.66 -
8 104.04 -
9 156.84 -
10 105.43 -
1 123.97 -
2 110.81 7.50,d,J=1.2 Hz
3 149.30 -
4’ 151.73 -
5 116.72 6.88,d, J=7.2 Hz
6’ 121.78 7.42,dd,J=1.2ve 7.2 Hz
-OCH; 56.60 3.96, s
Zayloz
1" 76.04 5.02,d,J=10 Hz
2" 81.34 432, m
3" 77.04 3.90,m
4" 70.17 4.08, m
5" 72.10 428, m

3.88, m

Glikoz
1" 105.89 4.27,d,J=6 Hz
2" 76.04 2.90, m
3" 77.92 3.18, m
4" 71.74 292, m
5" 75.85 3.24, m
6" 63.05 3.38, m

? Spektrumlar CD;0D’de alind:.

PKimyasal kayma degerleri 'H, *C, DEPT, 2D-COSY, HMQC, HMBC ve NOESY
spektrumlari kullanilarak yapildi.

1 Nolu maddenin "H NMR spektrumunda gériilen § 4.27 (1H,d, J=6.0 Hz) ve § 5.02
(1H, d, J= 10 Hz) ppm’ de anomerik protonlarin olmas: B konfigiirasyonlu iki adet sekerin
oldugunu gésterdi.

Bilesigin )C NMR spektrumunda & 105.89 ve 76.04 ppm’ de goriilen piklerin
maddenin karbonhidrat kisminin anomerik karbonlarmma ait oldugu bulundu (HMQC,
HMBC). Bilesigin karbonhidrat kismumn tim kimyasal kayma degerleri 1D (‘H, °C,
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DEPT) ve 2D NMR (H-COSY, TOCSY, HMQC, HMBC ve NOESY) spektrumlarindan
faydalanilarak yorumland: (tablo 6). Boylece sekerlerin piranoz formunda B-D-Glikoz ve
B-D-Zayloz oldugu tespit edildi. BC NMR spektrumunda Zayloz’un kimyasal kayma
degerleri & 76.04 (Cy), & 81.34 (Cy), 77.04(C3), 70.17 (Cy), ve 72.10 (Cs) goriildii. Bu
kimyasal kayma degerleri C- glikozidler i¢in karakteristiktir [117-121]. 1 Nolu maddenin
HMBC korelasyonundan Zayloz’ un aglikona Cg pozisyonundan baglandig tespit edildi. 1
Nolu maddenin 'H ve C kimyasal kayma degerleri tablo 6 ‘da goriilmektedir. 1 nolu
maddenin asidik hidrolizlenmesiyle, ug sekerin standart maddeyle ITK analizi sonucu
glikoz oldugu bulundu. 1 Nolu maddenin NEOSY spektrumunda glikoz’ un H; (3 4.27
ppm, d, J=6 Hz) ve zayloz’ un H, (6 5.02 ppm, d, J=10 Hz) protonlar1 arasinda korelasyon
oldugu tespit edildi. Ayrica bilesign HMBC spektrumunda glikoz’ un H; ile zayloz’ un C;
ve zayloz’ un H; ile flavonun Cjg arasinda korelasyonlar olduklar1 tespit edildi. Elde edilen
Spektroskopik veriler sonucu glikoz’ un C-1 pozisyonundan zayloz’ un C-2 nolu
pozisyonuna (1—2) ve zaylozun da C-1 pozisyonundan aglikonun C-8 pozisyonuna bagl
olduklar bulundu (sekil 6).

Bu spektroskopik verilere ilaveten, 1 nolu maddenein (+) FAB-MS spektrumunda
gorillen m/z 433 [M-glikoz+H]" fragment piki, bilesikten terminal pozisyondaki bir
hekzozun (Glikoz) kopmasiyla olusan degerdir. Boylece bir kez daha ug pozisyondaki
sekerin glikoz oldugu goriilmektedir. 1 Nolu maddenin FAB-MS degerleri tablo 7° de
goriilmektedir.

Tablo 7. 1 Nolu maddenin FAB-MS spektrum degerleri

1 Nolu madde, Cy7H300;5= 594 g/mol m/z %
[M+H]" 595(100)

[M-Glikoz+H] 433(85)
[M-Glikoz-17]* 415(45)
[433-120]7 367(75)
193(65),179(70),120
(37),72(98)

Yukaridaki tiim spektroskopik veriler sonucu, S. uncinatus bitkisinden izole edilip
yapisi aydinlatilan major 1 nolu madde, 5,7,4'-trihidroksi-3'-metoksiflavon-8-C-B-D-
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zaylopiranozid-2"-O-glikozid olarak adlandirildi. Bu bilesik ilk defa bu galigmada
aydinlatilmig olup [114] Scoparin 2"-O-zaylozit bilesiginin izomeridir [117, 121].

HO

HO
HO

5,7,4'-Trihidroksi-3'-metoksiflavon-8-C-B-zaylopiranozid-2"-O-glikozid, 1

4.2. 2 Nolu Maddenin Spektroskopik Olarak Aydmlatilmasi

2 nolu maddenin 400 MHz 'H NMR ek sekil 12 , °C NMR ek sekil 13 , DEPT ek
sekil 14, 2D-COSY ek sekil 15-17 , HMQC ek sekil 18-20, HMBC ek sekil 21- 22,
NOESY ek sekil 23-25 ve (+) FAB-MS ek sekil 26-27° de goriildiigti gibi alindi.

2 Nolu maddenin 'H, *C, DEPT, H-COSY, HMQC ve NOESY spektrumlar1 1 nolu
madde ile gok benzer oldugu goriildii. Spektrumlarin yorumlar sonucu 2 nolu bilesigin
seker ve flavon iskeletinin aym olduklar bulundu. Fakat spektrumlarda B halkasindaki Cy4'
pozisyonuna asetil grubunun bagli olduu goriildi. 2 Nolu bilesigin 'H NMR
spektrumunda gériilen 8 1.97 (s, 3H) ppm’ deki pikin asetil - CH; piki oldugu bulundu.
Bilesigin *C NMR spektrumunda asetil karbonoil karbonu & 172.92 ve metil rezonansi 3
27.73 ppm’ de goriilmesi, maddenin B halkasindaki C4' pozisyonunda asetil grubunun
oldugunu gosterdi [114]. Asetil grubunun C-4' pozisyonunda oldufunun bir ispat1 da
NOESY spektrumunda H-5' (8 6.92, d, J=8.4 Hz) protonundan asetil metil protonuna (&
1.94, s, 3H) korelasyon goriilmiistiir (sekil 7). 2 Nolu bilesgin bazi 6nemli HMBC ve
NOESY korelasyonlar gekil 7° de gériilmektedir.
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H C

H H

Sekil 7. 2 Nolu maddenin HMBC ve NOESY korelasyonlart

2 nolu bilesigin (+) FAB kiitle spektrumunda molekiiler iyon pikine karsilik gelen
[M+H]" m/z 637 (%100) piki gériildii. Molekiiliin iyon piki bilesigin CaoH3,016 molekiiler
formiiliinde oldugunu gostermektedir. 2 Nolu maddenin FAB-MS degerleri tablo 8’ de

gortilmektedir.

Tablo 8. 2 Nolu maddenin FAB-MS degerleri

2 nolu Madde, C29H32016 =636 g/mol

m/z %
[M+H] 637(100)
[M-Glikoz+H] " 459(25)
[M-344]" 292(15)
[292-116]" 176(25)
[176-40]F 136(95)

2 Nolu maddenin 'H ve 1>C kimyasal kayma degerleri Tablo 9°da gortilmektedir.



Tablo 9. 2 Nolu maddenin 'H ve *C NMR degerleri (CD;0D)

67

2%b
C No. °C, 8 'H, §
2 166.22 -
3 104.23 6.54, s
4 184.15 -
5 162.61 -
6 100.88 6.18,s
7 164.66 -
8 105.41 -
9 156.80 -
10 105.60 -
1’ 124.26 -
2! 111.19 7.62,d,J=1.4Hz
3’ 149.41 -
4' 151.79 -
Ak 116.73 6.92,d,J=8.4 Hz
6’ 121.81 7.47,dd,J=1.4,8.4 Hz
-OCH; 56.70 4,00, s
-OAc 172.92 -
20.73 1.94, s
Zayloz
1" 76.11 5.10,d,J=9.6 Hz
2" 82.33 418, m
3" 75.85 3.87,m
4" 70.03 4,02, m
5" 71.98 4.06, m
3.82,m
Glikoz
1" 106.13 427,d,J=7.6 Hz
2" 76.11 2.90, m
3 77.87 3.16, m
4" 70.61 292, m
5 74.99 301, m
6" 64.57 372, m

? Spektrumlar CD;0D’de alinda.
b Kimyasal kayma degerleri 'H, *C, DEPT, 2D-COSY, BMQC, HMBC ve
NOESY spektrumlari kullamlarak yapildi.

Boylece, 2 nolu maddenin tiim spektroskopik degerlerinin yorumlanmas: ve 1 nolu
maddenin spektroskopik degerleriyle karsilagtirilmasi sonucu bilesik, 5,7-metoksi-4'-
adlandinldi

aragtirma sonucu S. uncinatus bitkisinden ilk defa bu ¢aliymada yapisi aydinlatildi [114].

asetoksiflavon-8-C-B-D-zaylopranozid-2"-O-glikozid olarak ve yapilan
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HO

HO
HO

5,7-Dihidroksi-3'-metoksi-4'-asetoksiflavon-8-C-p-zaylopiranozid-2"-O-glikozid, 2

4.3. 3 Nolu Maddenin Spektroskopik Olarak Aydinlatilmasi

3 Nolu maddenin 400 MHz 'H NMR ek sekil 28 , °C NMR ek sekil 29 , 2D-COSY
ek sekil 30-32 , HMQC ek sekil 33-35, HMBC ek sekil 36-37 , NOESY ek sekil 38-40 ve
(+) FAB-MS ek sekil 41-42°de goriildiigii gibi alindi.

3 Nolu bilesigin, NMR spektrumlarindaki baz farkliliklar hari¢ olmak fizere, 1 ve 2
nolu bilesik ile UV, NMR ve (+) FAB-MS spektrumlarinda benzerlikler gésterdi. (+) FAB
kiitle spektrumunda molekiiler iyon [M+H]" m/z 595 (% 100) olarak goriildii. Buda
bilesigin Cy7H30015 ((M]" = 594) molekiiler formiiliine sahip oldugunu gdstermektedir. 3
Nolu bilesigin °C NMR spektrumunda molekiil formiiltinéi dogrulayacak sekilde
bazilarnin ¢ok zayif olmasina ragmen 27 adet karbon piki goriildii. Molekiilin FAB-
MS’de m/z 433’de goriilen fragment piki [M-Glikoz+H]" u¢ pozisyondaki bir hekzos seker
biriminin koptuguna gostermektedir. 3 nolu bilesigin FAB-MS fragment degerleri tablo
10°da goriilmektedir. Kiitle ve NMR spektrumlanmﬁ analizi sonucu 3 nolu maddenin 1
nolu madde ve Scoparin 2"-O-zaylozit ile izomer oldugu gériildii [117-118, 121-123].
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Tablo 10. 3 Nolu maddenin FAB-MS spektrum degerleri

3 nolu Madde, C;7H300;5 = 594 g/mol m/z %
[M+H] 595(100)
[M-Glikoz+H] " 433(15)
[M-297]" 297(10)
[292-116]F 176(25)
[299-123]7 176(50)

3 Nolu maddenin 'H ve *C NMR spektrumlarinda 1 ve 2 nolu maddelere goére
karbonhidrat piklerine ait bslgede degisik pikler goriildii. Bilesigin 'H NMR spektrumunda
d 4,45 (1H, d, J= 8,0 Hz) ve 6 5,71 (1H, d, J= 7,2 Hz) iki adet pikin etkilesme sabiti
degerlerinden anomerik protonlarin P konfigiirasyonunda olduklar1 bulundu. 3 Nolu
bilesigin >C NMR spektrumunda sekerlere ait anomerik karbonlarin pikleri § 104,18 ve &
76,54 ppm’ de goriildii [40, 48, 114, 117-118, 121, 123] (HMQC, HMBC; tablo11).

3 Nolu maddenin 1D (‘H, *C) ve 2D NMR (H-COSY, HMQC, HMBC ve NOESY)
spektroskopik verilerinden yararlanarak gsekerlerin kimyasal kaymalar tablo 11° da
goriilmektedir. Ug pozisyondaki monosakkaritin $-D-glikoz piranoz formunda ve diger i¢
pozisyondaki monosakkaridin B-D-zayloz furanoz formunda oldugu spektroskopik ve
literatiir degerlerinin karsilastinlmas: sonucu bulundu [124]. 3 Nolu bilesigin *C NMR
spektrumunda zaylofuranoz’un kimyasal kayma degerleri & 76.54 (C,), 6 88.24 (C,), 77.36
(Cs), 84.43 (Cy), ve 62.25 (Cs) ppm’ de goriildii. Bu kimyasal kayma degerleri C-
glikozidler igin karakteristiktir [117-121]. 3 Nolu maddede zaylofuranoz’ un aglikona Cg
pozisyonundan baglandigt HMBC korelasyonundan ve (+) FAB kiitle fragmentasyon
piklerinden tespit edildi (tablo 10). 3 Nolu maddenin 'H ve BC kimyasal kayma degerleri
tablo 11°de goriilmektedir.
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Tablo 11. 3 Nolu maddenin 'H ve *C NMR degerleri (CD;OD)

3*b

C No °C,  (ppm) 'H,  (ppm)
2 166.27 -
3 104.04 6.65, s
4 184.23 -
5 162.83 -
6 100.44 6.28, s
7 164.52 -
8 105.48 -
9 156.39 -
10 104.01 -
1' 124.00 -
2' 110.96 7,56,d, J=2.0 Hz
3 149.46 -
4' 152.04 -
5’ 116.79 6,94,d, J=8.4 Hz
6’ 122.13 7,54,dd, J=2.0, 8.4 Hz
-OCH; 56.80 3.99, s
Zaylofuranoz
1" 76.54 5,71,d,J=7.2 Hz
2" 88.24 4,25,dd,J=7.2,6.0 Hz
3" 77.36 4,25, dd, J=6.0, 6.0 Hz
4" 84.43 4,20, m
5" 62.25 3,75, m
Glikoz
1" 104.18 445d,J=7.6Hz
2" 76.53 3.00, m
3 77.37 3.16,m
4" 71.59 3.12,m
5" 77.99 3.01, m
6" 62.54 3.50, m

354, m

Spektrumlar CD;0D’de alindi.
® Kimyasal kayma degerleri 'H, °C, 2D-COSY, HMQC, HMBC ve
NOESY spektrumlar: kullanilarak yapilds.

3 Nolu maddede sekerlerin siras1 ve baglant: yerleri NOESY spektrumunda glikoz H-
1 ve zayloz H-2 arasindaki korelasyondan ve HMBC spektrumunda glikoz H-1 ile zayloz
C-2 ve zayloz H-1 ile C-8, C-7 ve C-9 aralarindaki korelasyonlar tespit edildi. Boylece,
seker sirast glukopiranoz (1->2) zaylofuranoz olup, zincirin aglikon halkasina C-8 nolu
karbondan C-C bagh oldugu bulundu (HMBC ve HMQC,; tablo 11).
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5,7,4"-Trihidroksi-3'-metoksiflavon-8-C-B-zaylofuranozid-2"-O-glikozid, 3

Yukaridaki spektroskopik bilgiler 15181 altinda 3 nolu madde, 5,7,4'-trihidroksi-3'-
metoksiflavon-8-C-B-zaylofuranosid-2"-O-glikozid olarak adlandirildi. S. wuncinatus
bitkisinden ilk defa izole edilip yapisi aydinlatildi [125].

4.4. 4 Nolu Maddenin Spektroskopik Olarak Aydinlatilmasi

4 Nolu maddenin 400 MHz 'H NMR ek sekil 43, °C NMR ek sekil 44, 2D-COSY
ek sekil 45-46 , HMQC ek sekil 47-49, HMBC ek sekil 50-51 , NOESY ek sekil 52-54 ve
(+) FAB-MS ek sekil 55° de goriildiigii gibi alindi.

4 Nolu maddenin (+) FAB kiitle spektrumunda molekiiler iyon piki [M+H]" m/z 629
(95) ve [M+Na]" m/z 651 (%100) olarak tespit edildi. Bilesigin diger fragment degerleri
Tablo 12°de goriilmektedir. FAB-MS’de goriilen molekiiler iyon piki bilesigin C;3H36016
(IM]" = 628) molekiiler formiiliine sahip oldugunu géstermektedir. 4 Nolu bilesigin Be
NMR spektrumunda molekiil formiiliinii dogrulayacak sekilde 28 adet karbon piki gortildii.
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Tablo 12. 4 Nolu maddenin FAB-MS degerleri

4 nolu Madde, C»3H360;¢ = 628 g/mol m/z %
[MtNa]® 651(100)
ETI [M+H]" 629(95)
0 é/\/?ko \ﬁo&%{m [M-29]" 599(5)
— — [599-127]" 472(5)
i [M-270]" 358(4)
[358-17]" 310(5)

4 Nolu bilesigin '"H NMR spektrumunda 2-metil-3-hidroksi-4-piron halkasimn H-5
protonu i¢in 8 6.41 (d, J=5.6 Hz) ppm ‘ de ve H-6 protonlar1 iginde § 7.94 ppm’de (d, J=
5.6 Hz) pikler goriildii. Ayrica aromatik halka protonlar1 8 6.76 (d, J=1.6 Hz, H-3"). § 6.61
(dd, J= 1.6, 8.0 Hz, H-5') ve 6 6.68 (d, J= 8.0 Hz, H-6’) ppm’ de gériildii. Bu kimyasal
kayma degerlerinden piron halkasinin C-2 ve C-3 nolu pozisyonlarindan metil ve O-baglh
aromatik halkanin varligim gostermektedir. 4 Nolu bilesigin COSY, NOESY ve HMBC
spektrumlarindan aromatik halkanmin C-1', C-2' ve C-4' pozisyonlarindan substituye

oldugunu gosterdi (tablo 13).

Tablo 13. 4 Nolu maddenin 'H ve *C NMR degerleri (CD;0D)

4a,b
C No “C, 8 (ppm) | 'H, 3 (ppm)
2 164.39 -
3 143.05 -
4 176.88 -
5 117.35 641,d,J=5.6 Hz
6 157.14 7.94,d,J=5.6 Hz
-CH; 15.63 2.34,s
1' 148.92 -
2’ 133.38 -
3 113.04 6.76,d,J=1.6 Hz
4' 130.47 -
5’ 121.67 6.61,dd, J=1.6, 8.0 Hz
6’ 116.21 6.68,d,J=8.0 Hz
-OCH3; 56.40 3.83,s
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Tablo 13’ iin devami

o 31.62 2.80,t,J=7.6 Hz
B 37.17 2.57,t,J=7.6 Hz
-COO 174.34 -
Glikoz 1
1" 104.38 4.88,d,J=7.6 Hz
2" 75.57 3.58, m
3" 86.91 3.64, m
4" 77.82 3.28, m
5" 78.14 342, m
6" 64.25 420, m
441, m
Glikoz II
1" 105.14 4.60,d,)J=7.6 Hz
2" 75.57 323, m
3" 69.98 3.30,m
4" 74.81 3.39,m
5" 71.60 3.58, m
6" 62.65 3.62, m
3.84, m

* Spektrumlar CD;0OD’de alindi.
® Kimyasal kayma degerleri 'H, °C, 2D-COSY, HMQC, HMBC ve
NOESY spektrumlari kullanilarak yapilda.

4 Nolu maddenin benzen halkasindaki 1',4'-oksijene substitusyonu sonucu
karakteristik etkilesme sabitlerinin (1.6 ve 8.0 Hz) gériilmesi meta ve orto etkilesmesinin
oldugunu gosterdi [125]. Bilesigin '"H NMR spektrumunda  3.83 ppm (s, 3H) ¢ de goriilen
pikin metoksi protonuna karsilik geldigi ve *C NMR spektrumunda da § 56.40 ppm’ de
goriilen karbon pikinin metoksi karbonu oldugu bulundu. Bu metoksi grubu benzen
halkasinin C-4’ pozisyonunda substituye oldugu, HMBC spektrumunda goriilen metoksi
metil protonlarindan C-4' karbonuna goriilen korelasyondan tespit edildi. Aym zamanda
metoksi grubunun C-4' pozisyonunda oldugu, bilesigin NOESY spektrumunda metoksi
protonu ile H-3' arasindaki korelasyondan bir kez daha goriildii.

4 Nolu bilesigin '"H NMR spektrumunda & 2.80 (2H, J= 7.6 Hz) ve & 2.57 2H, J= 7.6
Hz) ppm’ de goriilen iiglii pikler COSY spektrumunda korelasyon g 6stermektedir ve bu
kimyasal kayma degerleri benzilik ve o karbonil protonlar igin karakteristiktir [34].
Bilesigin HMBC spektrumunda benzilik hidrojenden C-2' ye korelasyon olmast bu grubun
aromatik halkanin C-2' nolu pozisyonundan C-bagh oldugunu gosterdi. 4 Nolu maddenin
BC NMR spektrumunda § 174.34 ppm’ de karbonil karbonu goriildii. Bu grupla birlikte
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benzen halkasimn C-2' pozisyonuna bagli propioniloksi grubunun oldugu tespit edildi
(HMBC).

4 Nolu maddenin 'H NMR spektrumunda iki tane anomerik pik (5 4.88, d, J= 7.6 Hz;
4.60, d, J= 7.6 Hz) ve *C NMR (6 104.38; 105.14) spektrumunda da anomerik karbonlara
ait iki tane seker karbon piki goriildii. Bu degerlerden, 4 nolu maddede iki tane seker
oldugu tespit edildi. Bilesigin "H NMR spektrumunda H-1"den H-2" ve H-1"" den H-2"
arasinda gorillen etkilesme sabiti degerinden (7.6 Hz) anomerik protonlarin p-
konfigiirasyonunda olduklar1 bulundu. 4 Nolu bilesigin alnan 1 boyutlu NMR (‘H, *C,
DEPT) ve 2 boyutlu NMR (H-COSY, HMQC, HMBC ve NOESY) spektrumlarinin
yorumu sonucu her bir geker tinitesinin kimyasal kayma degerleri tespit edildi (tablo 13).
Bu spektroskopik verilerden her iki gekerin piranos formunda B-D-glikoz olduklan tespit
edildi [125]. 4 Nolu maddenin 'H ve *C kimyasal kayma deperleri tablo 13’de
goriilmektedir. 4 Nolu bilesigin *C NMR spektrumunun karbohidrat kisminda C-3"
karbon pikinin beklenenden agsag1 alanda olmasi glikosidik baglantinin bu pozisyondan
olacagini gosterdi [125] (tablo 13).

4 Nolu maddede sekerlerin sirasi ve baglant1 yerleri NOESY spektrumunda glikoz I
H-3" ile glikoz I H-1""arasindaki korelasyondan ve HMBC spektrumunda glikoz I H-1"
ile karbonil karbonu ve glikoz H-1"" ile glikoz C-3" aralarinda korelasyonlar tespit edildi.
Boylece, seker sirasi glukopiranoz I (3—1) glikopiranoz II olup, zincirin karbonil
karbonuna O-bag; ile glikosidik bagh oldugu bulundu (HMBC ve HMQC; tablo 13).

0) o) OH OH
0 0 OH
HO HO

OCH;

2-Metil-3-0O[2'-(B-D-glikozid-(1""—3")-B-D-glikozid)propioniloksi-4'-
metoksifenil]-4-piron, 4

Yukaridaki tiim spektroskopik veriler sonucu, S. Uncinatus bitkisinden izole edilip
yapist aydinlatilan 4 nolu madde, 2-metil-3-O[2'-(B-D-glikozid-(1""—3")-8-D-
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glikozid)propioniloksi-4'-metoksifenil]-4-piron olarak adlandirildi. Bu bilesik ilk defa bu
¢alismada aydinlatildi [125].

4.5. 5 Nolu Maddenin Spektroskopik Olarak Aydinlatilmas:

5 Nolu maddenin 400 MHz 'H NMR ek sekil 56, °C NMR ek sekil 57, 2D-COSY
ek sekil 58, HMQC ek sekil 59, HMBC ek sekil 60-61, NOESY ek sekil 62 ve (+) EI-MS
ek sekil 63° de goriildiigli gibi alindi. 5 Nolu maddenin (+) FAB-MS kiitle spektrumunda
molekiiler iyon piki [M+H]" m/z 289 olarak tespit edildi. Bilesigin diger fragment
degerleri tablo 14°de goriilmektedir. Bu degerler bilesigin C;,H;60s molekiiler formiiliine
sahip oldugunu gostermektedir. 5 Nolu bilesigin C NMR spektrumunda molekiil
formtiltinli dogrulayacak sekilde 12 adet karbon piki goriildii.

Tablo 14. 5 Nolu maddenin EI-MS spektrum degerleri

S nolu Madde, CysH36016 = 288 g/mol m/z %
o [M+1T" 289(2)
| OH [M-102]7 184(79)
o P OH
3 OH [M-196]" 92(88)
OH [M-244]7 44(80)

5 Nolu bilesigin '"H NMR spektrumunda 4 nolu bilesikte oldugu gibi 2-metil-3-
hidroksi-4-piron halkasimn H-5 protonu i¢in & 6.47 (d, J= 5.6 Hz) ppm‘ de ve H-6
protonlan icinde & 7.81 (d, J= 5.6 Hz) ppm’de pikler goriildii. Bu kimyasal kayma
degerlerinden piron halkasinin C-2 ve C-3 nolu pozisyonlarindan metil (§ 2.38, s, 3H) ve
O-bagl seker biriminin varligim gostermektedir. 5 Nolu bilesigin '"H NMR spektrumunda
3 5.41 (d, J= 7.6 Hz) ppm’ de tek bir anomerik proton pikinin gériilmesi ve etkilesme
sabitinden - konfigiirasyonunda monosakkarit birimi igerdigini gésterdi. 5 Nolu bilesigin
alman 1 boyutlu NMR ('H, “C) ve 2 boyutlu NMR (H-COSY, HMQC, HMBC ve
NOESY) spektrumlarinin yorumu sonucu seker {initesinin kimyasal kayma degerleri tespit
edildi (tablo 15). Bu spektroskopik verilerden sekerin piranos formunda B-D-glikoz
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oldugu tespit edildi [125]. 5 Nolu maddenin 'H ve *C kimyasal kayma degerleri tablo
15°de goriilmektedir.

Tablo 15. 5 Nolu maddenin 'H ve *C NMR degerleri (CsDsN)

4>
C No “C,3 (ppm) | 'H, 5 (ppm)
2 161.71 -
3 143.04 -
4 175.24 -
5 116.65 6.47,d,J=5.6 Hz
6 155.15 7.81,d,J=5.6 Hz
-CH; 15.26 2.38, s
Glikoz I
1" 105.68 5.41,d,J=7.6 Hz
2" 75.33 4.18, m
3" 70.23 424, m
4" 77.95 4.16, m
5" 78.82 394, m
6" 62.19 432, m

448, m
* Spektrumlar CsDsN’de alindi.

® Kimyasal kayma degerleri 'H, "*C, DEPT, 2D-COSY, HMQC, HMBC ve
NOESY spektrumlar kullanilarak yapildi.

o)
o)
O\ﬁm
0 OH
OH

Maltol-B-D-glikopranozit, 5

Yukaridaki spektroskopik verilerden 5 nolu madde maltol B-D-glukopiranosid olarak
adlandinldi. Bu madde bilinen dogal bir maddedir [4, 126]. Fakat S. uncinatus bitkisinden
ilk defa bu galismada izole edilip yapis1 aydinlatilmistir [125].
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4.6. 6-17 Nolu Maddelerin Yapilarnin Aydinlatilmasi ve Reaksiyon

Mekanizmasi

Calismamin sentez boliimiinde, asagida formiilleri verilmis heterohalkal: kalkon tiirii
dogal madde yapisina benzer, heterohalkali kalkon (substitiiye 1,3-diaril(heteroaril)-prop-
2-en-1-on, 6-17 Nolu maddeler) benzeri maddeler sentezlenmigtir. Heterohalkali kalkon
tiirii maddelerin sentezi bilinen Claisen-Schmidt (Aldol) reaksiyonuna gére yapilmigtir.

Sentez mekanizmasi sekil 8” de goriilmektedir.

R, HO
©.. Ry
| :OH p
RI - Rl o H
-H,0
*0: :0: i

Sekil 8. 6-17 Nolu maddelerin sentez mekanizmasi



78

Ustte verilen reaksiyon mekanizmasinda R, ve R, grublar sunlardir. Ry = Fenil, 4-
nitrofenil, 4-aminofenil, 3-metilfenil, 2-tiyenil, 2-pirrolil. R, = 3,4-Dimetoksifenil, 2,6-
diklorafenil, 3-metoksifenil, 4-N,N-dimetilaminofenil, metilfenil, 2-furil.

6-17 Nolu maddelerin yapilar1 200 MHz NMR (‘H, *C, APT, DEPT) GC-MS ve
FT-IR spektroskopisi yontemleri ve ACD NMR programi [127] yardimiyla aydinlatildi. 6-
17 nolu maddelerin spektrumlar: ek sekil 64-123’de goriilmektedir. Kalkon tiirii bilegikler
degisik biyoaktivite gosteren bilesiklerdir [22-34]. Dogal kalkon tiirii maddelerde
heteroaril gruplarina rastlanmamagtir. Fakat heterohalkali kalkon tiirii maddeler sentezlenip
cesitli biyolojik aktivite testleri yapilmigtir. Bu ¢aligmada kalkon benzere biyoaktif
maddelerin aril gruplarindan biri veya her ikisinin heteroaril grubu olacak sekilde
sentezlenmigtir. 6 ve 7 nolu maddeler yeni ve 8-17 nolu maddeler ise bilinen maddelerdir
[5-21]. Yapilan literatiir aragtirmasinda hetorohalkali kalkon tiirlerinin biyolojik olarak
aktif olduklar1 ve bu maddelerin sentez edilip antibakteriyel, antiviral aktiviteleri
Slglilmiis, ¢ogunun etkili olduklar tespit edilmistir [22-35]. Bu amagla sentez edilen
heterohalkali kalkanoid benzeri maddelerin antioksidan 6zellikleri aragtirildi.

Maddeler kristallendirme veya kromatografik olarak kolon y&ntemleriyle
saflastiilmigtir. 6-17 nolu maddelerdeki o,B-gifte bagin geometrik yapist 'H NMR
spektrumlarindaki etkilesme sabiti degerleri dlgiilerek ve *C NMR degerlerinden trans
yapida olduklan bulundu. 6-17 Nolu maddelerdeki tiim karbon atomlar (substitiye gruplar
harig) sp® hibridize olup molekiil diizlemsel bir yapiya sahiptir. Sentez edilen 6-17 nolu
bilesikler heteroaril grubu igerip dogal kalkon tiirii maddelere ¢ok benzemektedirler. 6-17
nolu maddelerin '"H NMR degerleri tablo 16-17° de ve *C NMR degerleri tablo 18’ de,
GC-MS degerleri tablo 19 ve temel IR absorbsiyon bantlar1 tablo 20 de goriilmektedir.
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Tablo 19. 6-17 Nolu maddelerin GC-MS spektrum degerleri

6 Nolu Madde C;4H;,0; =212 g/mol m/z %
M] 212 (96)
[M-151" 197 (8)
H,C [M-54] 158 (40)
[M-93T 119 (100)
[M-917" 121 (28)
7 Nolu Madde C;sH;sNO; =257 g/mol M]* 257 (100)
e, [M-501" 207 (36)
—— [M-163] 94 (36)
N
1!1 02
8 Nolu Madde C;3H;;NO; = 213 g/mol M] 213 (100)
hy A [M-93]7 120 (64)
9 Nolu Madde C;5sH 4038 = 274 g/mol M]" 274 (100)
[M-3117 243 (51.2)
[M-67]" 207 (51.2)
M-163] 111 (76)
[M+177 284 (25)
M]* 283 (10)
M-1T 282 (32)
[M-172]" 111 (52)
99, 83, 74
[M+17 205 (12)
M]* 204 (72)
[M-28]" 176 (12.8)
[M-54]" 150 (28)
[M-93]° 111 (100)
12 Nolu Madde C;sH;sNOS= 257 g/mol [M+17" 258 (20)
N(CHy); M] 257 (100)
[M-1T1 256 (100)
[M-501 207 (20)




Tablo 19’ un devami
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13 Nolu Madde C4H20,S = 244 g/mol M] 244 (100)
[M-1T" 243 (40)
. oct, [M-1361 108 (42)
HeH
14 Nolu Madde C,;HgNO, = 187 g/mol M1 187 (100)
! 5\ [M-28T 158 (25.6)
(T M-56]° 130 (44)
S
oo [M-92] 93 (68)
15 Nolu Madde C;sH;6N,O = 140 g/mol MJ 240 (100)
NCHo, [M-337 207 (64)
N
N
]I-l 20z
16 Nolu Madde C3H,40; = 198 g/mol M+17 199 (12)
M] 198 (80)
[M-29]" 169 (12.8)
[M-41T" 157 (4.8)
[M-937 105 (100)
17 Nolu Madde C;3sHoNOy4 = 243 g/mol M] 243 (36)
[M-93T 150 (100)
0N 4 .\
(¢ M-122] 121 (40)
O [M-178]" 65 (38)
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Tablo 20. 6-17 Nolu maddelerin temel IR absorbsiyon bandlart (cm™)

BIEA) @ e
an S 5 1\ ¥ 9 &) =
129 Lk e |88 |5 [T
S ui' I H i ) I T 1 ~—
< 8 O Z zZ Z| O o Z

6 3020 | 1660 | 1610 1014
Be¥at 1508
X 1477
7  w_ | 3005 | 1641 1583 3253 1260
~ 1543 1227
8 3225 | 1621 | 1601 3347 | 1018
" ; 1576
WQ 1478
9 3089 | 1643 1510 1261
: 1463 1241
1414
10 3084 | 1653 1514 1174
1425
(I 1411
11 3102 | 1649 1517 1017
@Yu’Q 1477
1417
12 3087 | 1637 1523 1352
e 1434
QT(O 1415
13 3082 | 1646 1511 1256
pew 1461 1219
: 1414
14 M 3100 | 1645 | 1480 | 1573 3257 1012
m Y 1553
ﬂll-x 102
15 _ . | 3100 | 1632 1547 3241 1371
Q{O 1526
&
16 3062 | 1663 | 1602
O{Q 1551
1477
17 3126 | 1657 | 1586 1342 | 1014
w«m@ 1548 1324
Y 1470
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4.7. Sentez Edilen Maddelerin Antioksidan Aktiviteleri

Flavonoidlerin yap: 6zellikleri ile antioksidan aktiviteleri arasindaki bagint1 birkag
grub arastirict tarafindan incelenmigtir. Flavonoidlerin yapisinda 3-OH, C-2 ve C-3
atomlar1 arasinda doymamis bag ve C-4 pozisyonunda (piron halkasinda) karbonil
grubunun bulunmasinin antioksidant 6zellige olumlu etki yaptign gostermistir. Molekiilde
3',4" pozisyonda hidroksil grublarinin bulunmasi antioksidan etkiye katkida bulunur. A ve
C halkalarinda bulunan C-3 ve C-5 hidroksil grublan ise 4-okso grubuyla birlikte
maksimum etkiye sahip olabilirler. 3,4-dihidroksikalkonlar, kalkon tiirevi radikalin yiiksek
elektron delokalizasyonu nedeniyle aktif antioksidan &zellik gésteritler. Yapilarinda

metoksi grubunun bulunmas1 antioksidan aktiviteye katkida bulunurlar [35, 76, 81-90].

Sentezlenen bilesiklerin hem TLC hem de tiyosiyanat metoduna gére antioksidan
aktiviteleri sirasiyla su sekilde olmustur. 7>15>9>6>12>8>13>10>14>17>11>16.
Bunlardan 6zellikle 7, 9 ve 15 nolu bilesikler oldukg¢a yiiksek antioksidan aktivite

gostermistir.

TLC yénteminde BHT’nin floresan kalma siiresi % 100 olarak alindi. Buna gore
diger maddelerin floresan kalma siireleri % deger olarak hesaplandi. 7, 14 ve 15 nolu
bilesikler yapisal olarak bes liyeli A halkasinda heteroatom olarak N igermektedir.
Bunlardan 7 nolu bilesgin B halkasmin 3, 4 pozisyonlarinda metoksi grublar
bulunmaktadir. 14 nolu bilesgin B halkasi Furan molekiiliidiir. 15 nolu bilesigin B
halkasinin 4. pozisyonunda dimetilamino grubu bulunmaktadir. BHT referans maddesine
gore TLC metodunda 7 nolu bilesik % 92.0, 14 nolu bilesik % 19.4 ve 15 nolu bilesik %
86.0 oraminda antioksidan aktivite gOstermistir. Bu oranlar tiyosiyonat metoduylada
uyumludur (sekil 5, tablo 5).

9, 10, 11, 12 ve 13 nolu bilesikler yapisal olarak A halkasinda hetero atom olarak S
icermektedir. B halkasimin 3,4 pozisyonlarinda metoksi grublari igeren 9 nolu bilesik BHT
referans maddesine gére TLC metodunda % 83.1, B halkasinin 2,6 pozisyonlarinda klor
grublar iceren 10 nolu bilesik % 29.4, B halkasi furan olan 11 nolu bilesik % 9.5, B
halkasinin 3. pozisyonunda metoksi grubu igeren 12 nolu bilesik % 55.2 oraninda ve B
halkasinin 4. pozisyonunda dimetil amino grubu igeren 13 nolu bilesik % 40.3 oraninda
antioksidant aktivite gostermigtir. Bu oranlar tiyosiyonat metoduylda uyumludur (sekil 5,
tablo 5).
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6, 8, 16 ve 17 nolu bilesikler yapisal olarak B halkasi furan molekiilidiir. B
halkasinin 3,4 pozisyonlarinda metoksi grublari iceren 9 nolu bilesik BHT referans
maddesine gore TLC metodunda % 83.1, A halkasinin 3. pozisyonunda metil grubu iceren
6 nolu bilesik % 66.2, A halkasimn 4. pozisyonunda amino grubu igeren 8 nolu bilesik %
66.2, A halkas1 benzen olan 16 nolu bilesik % 7.5 oramnda ve A halkasinin 4.
pozisyonunda nitro grubu igeren 17 nolu bilesik % 15.4 oraninda antioksidan aktivite
gostermigtir. Bu oranlar tiyosiyonat metoduylda uyumludur (sekil 5, tablo 5).

Sentez edilen bu bilesiklerden yapilarinda metoksi, dimetilamino, metil ve amino

grublan bulunduran bilesikler yiiksek antioksidan aktivite gosterdi.



5. SONUCLAR

Bu aragtirmada, S. uncinatus bitkisinin metanol ekstraktindan 5 adet dogal madde
izole edilmigtirr Bu dogal maddeler; $5,7,4'-trihidroksi-3'-metoksiflavon-8-C-f-D-
zaylopiranozid-2"-O-glikozid, 1, 5,7-dihidroksi-3'-metoksi-4'-asetoksiflavon-8-C-p-D-
zaylo-piranozid-2"-O-glikozid, 2, 5,7,4'-trihidroksi-3'-metoksiflavon-8-C-B-D-
zaylofuranozid-2"-O-glikozid, 3 ve 2-metil-3-O-{2'-[B-D-glikozid-(1'"—3")-B-D-
glikozid]-propioniloksi-4'-metoksifenil}-4-piron, 4 nolu bilegikler yeni olup ilk defa bu
bitkiden izole edilmistir. 5 Nolu bilesik ise maltol-B-D-glikozid olup daha &nce izole
edildigi ve yapisimn aydinlatildigi tespit edilmistir. Bu maddelerin yapismin
aydinlatilmasinda 400 MHz’lik NMR cihazi kullanilarak 'H, '*C, DEPT, 2D-COSY,
TOCSY, HMBC, HMQC ve NOESY gibi tekniklerdén yararlanildi. Bilesiklerin kiitlesini
tespit etmek amaciyla (+) FAB kiitle spektrumlar alindu.

Calismanin sentetik boliimiinde, 1,3-monoheteroaril-prop-1-en-3-on veya 1,3-
diheteroaril-prop-2-en-1-on yapisinda 6-17 nolu maddeler sentez edildi. Yapilan literatiir
aragtirmasinda bu maddelerden 6 ve 7 nolu olanlar yeni, 8-17 nolu olanlar ise bilinen
maddelerdir. Sentez edilen maddelerin yapilar1 200 MHz NMR cihazi, GC-MS cihazi, FT-
IR spektrofotometreleri ve ACD NMR programi sayesinde tayin edildi. Sentez edilen 6-17
nolu maddelerin antioksidant 6zellikleri arastirildi. 6-17 nolu maddeler; (2E)-1-(3-
metilfenil)-3-(2-furil)prop-2-en-1-on, 6, (2E)-3-(3,4-dimetoksifenil)-1-(2-pirrolil) prop-2-
en-1-on, 7, (2E)-1-(4-aminofenil)-3-(2-furil)prop-2-en-1-on, 8, (2E)-3-(3,4-dimetoksifenil-
1-(2-tiyenil)prop-2-en-1-on, 9, (2E) -3-(2,6-diklorofenil)-1-(2-tiyenil) prop-2-en-1-on, 10,
(2E)-3-(2-furil)-1-(2-tiyenil) prop-2-en-1-on, 11, (2 E) -3-(4-N,Ndimetilaminofenil)-
1-(2-tiyenil)prop-2-en-1-on, 12, (2E)-3-(3-metoksifenil)-1-(2-tiyenil) prop-2-en-1-on, 13,
(2E)-3-(2-furil)-1-(2-pirrolil) prop-2-en-1-on, 14, (2E)-3-(4-N,N dimetilaminofenil)-1-(2-
pirrolil)prop-2-en-1-on, 15, (2E)-1-fenil-3-(2-furil)prop-2-en-1-on, 16, (2E)-1-(4-
nitrofenil)-3-(2-furil)prop-2-en-1-on, 17 olarak adlandirildi.

Sentezlenen bilegiklerin hem TLC hem de tiyosiyanat metoduna goére antioksidan
aktiviteleri swrasiyla su sekilde olmustur. 7>15>9>6>12>8>13>10>14>17>11>16.
Bunlardan 6zellikle 7, 9 ve 15 nolu bilesikler olduk¢a yiiksek antioksidan aktivite

gOstermistir.



6. ONERILER

Flavonoid tiirii bilesikler biyolojik aktivite gosterdikleri literatiirlerde tespit edilmisgtir.
Ik defa bulunan bu dort maddenin miktar olarak daha fazlasi elde edilerek biyolojik
aktivite Ol¢limleri yapilip tibbi alanlardaki kullamlma olanaklar1 aragtirilabilir. Bu
maddelerin sentez yoluna gidilebilir.

Dogal olarak yetisen bitkilerden 1,3-diaril-prop-2-en-1-on yapisinda olan kalkanoid
tirli bilegiklerin izole edildikleri ve bunlarin biyolojik aktivite gosterdikleri tespit
edilmigtir. Sentez edilen bu maddelerin ila¢ ve gida alanlarindaki kullanilabilme imkanlar
aragtirilabilir. Antioksidan aktivite gosteren bilesiklerin kullanilacag: alanlar tespit
edilebilir.
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Ek Sekil 111. 15 Nolu maddenin APT spektrumu, CDCl;



fOHD ‘munnads YJ-1J uruappew njoN ST T 1S A

211

00
o'osy 0001 0051 000T 000€E 0'000¥%
L ] .

S'LS

H
€e'9TS1
NS Too

0’8 SI'BYSI - 70
‘801 1

Y G001 YEHIIN
¥1'2S01 [ A VA - $9
tdvomt

" 99
e1fleeol

- 89
Z8'0811 ‘PTY 1

og'118 SL'0LT1 qiyert 10'1vZE
o
2 1%
<L
L6'8VL

11'1v6 131Le1 -
Ho'e86 vL

V8
5'S8
| 8L
" 08

"8

- v8

98
~g'o8




212

numnyads SW-OD UTESppew njoN §1 "€11 MRS 14

syZ OvZz GEZ 0O€Z Szz 0zz SIZz OTZ S0Z  00Z <—-z/m
_»!.FLPP—mﬂh— .P- u—Pw—u.—n-,—-_-——-b_ -——_ £ 1 _—-F LLPL —~— o
- og
L 00T
Loe - 0ST
L 002z
obe H
@-01 :(UTW zgL'Z¥) LIPE ueog souepunqy




213

10D ‘nwnpeds YAIN H, UIUSppew njoN 91 411 IMa$ 33




214

9SS° 21T j
06T °9TT 3
p00°61T ji
282°821
13728 T3 Seadl "“‘t:s
Z69°0ET j’
628°2€T ?
vew'LET E
S08°bbT ‘k
82y ° IST }
825°68T ‘%

l n

T
120 ppR

¥
130

¥

T

Tr
14

T
160

T
179

L

T

T
180

T

T

T
b3 1]

Ek Sekil 115. 16 Nolu maddenin *C NMR spektrumu, CDCl3
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Ek Sekil 120. 17 Nolu maddenin 13C NMR spektrumu, CDCl;
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OZGECMIS

1968 yilinda Bilecik’in Boziylik ilgesinde dogdu. Ilkokulu Muratdere Koyii’nde
tamamladi. 1981 yilinda Boziiylik Cumhuriyet Ortaokulu’ndan mezun oldu. 1984 yilinda
Tarim Orman ve Koyisleri Bakanlifi Ankara Laborant Meslek Lisesi’nden Laborant olarak
mezun oldu. 1985 yilinda Balikesir il Kontrol Laboratuvar Miidiirliigii’nde géreve bagladi.
1988 yilinda Karadeniz Teknik Universitesi Kimya Boliimii’ne girdi ve Trabzon il Kontrol
Laboratuvar Miidiirliigii’ne tayin oldu. Universiteden 1992 yilinda Kimyager olarak mezun
oldu ve isyerinde Kimyager kadrosuna atand1. 1996 yilinda K.T.U. Fen Bilimleri Enstitiisii
Yiiksek Lisansini tamamladi. Ayni y1l doktoraya bagladi. Evli ve 3 gocuk babasi. Yabanci dili

Ingilizce’dir.



