Calabar bean , Faba Calabarica

Semen Physostigmatis
Physostigma venenosum
(Leguminosae)

Olgunlasmis ve kurutulmus tohumlar.

15 m kadar yukseklikte agaclardir,

15-18 cm boyda meyvalar ve her meyva icinde 2-3 tane tohum tasir.
Gine Korfezi’'nde, nehir kenarlarinda (Nijerya, Kamerun) yetisir.



Tohumlar bobrek seklinde, 15-30 mm uzunlukta, 10-15 mm eninde,
15 mm kalinlikta, oldukca sert, koyu kahve renkli bir testa ile kaplidir.



Kimyasal Bilesimi;
% 0.2-0.3 alkaloit icerir. Alkaloitler tohumun kotiledonlarinda bulunur.

Fizostigmin (ezerin), ezeramin, izofizostigmin, fizyovenin,
genezerin, N-8-norfizostigmin, kalabatin, kalabasin alkaloitlerini tasir.



Etki ve Kullanilis;

Fizostigmin salisilat pupillayi daraltmak icin kullantlir. G6z ici basinci
dusurur. Antidot olarak atropin zehirlenmelerinde kullanilir.

Alzheimer hastaliginda zihinsel ve blldssel performansi arttirdig Fozlenmlg
ancak bu etki galantamin ile kiyaslandiginda daha az oldugu gozlenmistir

Antilirium, antidot olarak antikolinerjik etkili,
Eserine sulfat oftalmik, glokomda kullanilir



Nux vomica, Semen Strychni, Kargabuken

Strychnos nux-vomica (Loganiaceae)

Hindistan’in dogusunda Seylan’da ve Avusturalya’nin kuzeyinde
yetisir.

10-13 m yuksekliginde agaclar.

16. y.y.dan beri bilinmekte ve 6zellikle hayvanlari zehirlemek
icin kullaniimistir.



Portakal buyukliginde meyvalarin icerisinde 4-5 adet tohum
bulunur. Tohumlar 2-2.5 cm capinda, 2-3 mm kalinliginda, disk
bicimindedirler. Uzeri merkezden disa dogru yonelmis kadife gibi
tuylerle kaphdir, tlyler yatiktir ve bu nedenle tohum gri renkli

gozukar.



Enine keside tohumun i¢c kisminin bos oldugu gorulir. Tohum vyalnizca
endosperma ve testadan ibarettir, kotiledon gelismemis olup
endospermanin kenarinda kucuk bir yaprakcik seklinde gorular.

Mikroskobik incelemede testa epidermasi yer yer odunlasmis ve tly
halinde uzamistir. Endosperma hiucreleri nispeten kalin ceperli ve bol
miktarda yag icermektedir.



Endospermada % 1.8-5.3 alkaloit icerir. En dnemlileri, striknin ve
brusindir. Striknin endospermanin i¢ kisminda brusin ise dis tabakada yer

alir.Karbazol turevidirler.

Ayrica minor alkaloitler olarak a-kolubrin, B kolubrin, ikajin, 3-metoksi
ikajin, vomisin, novasin ve psddostriknin izole edilmistir.



Striknin fizyolojik olara brusinden daha aktiftir. Bu nedenle striknin
icerigi total alkaloit iceriginden daha 6nemlidir. Genellikle % 1.23
oraninda striknin ve % 1.55 oraninda brusin icerir.




Kullanthsi; Striknin santral sinir sistemi uyaricisidir. Drog eskiden
dolasim stimulani olarak kullaniimis ancak zehirli etkisinden dolayi
glinuimuzde sinirh bir bicimde solunum wuyaricisi olarak bazi
zehirlenme durumlarinda kullanilmaktadir.

Striknin diger aci maddeler gibi istah acar ve sindirimi arttirir fakat
genel bir tonik olarak dusuntlemez.

Kdpek ve fare zehiri olarak kullaniimaktadir.



Striknin tasiyan diger turler:

Strychnos ignatii (Ignatius beans), Filipinler, Vietnam v.b bolgelerde
yetisir. Meyvalari S. nux-vomica’dan daha buyuktir ve daha cok
tohum icerir (yaklasik 30 adet). % 2.5-3 kadar total alkaloit icerir ve
bunun %46-62’si striknindir.

S. gaultheriana, S. tiente, S. lucida, S. icaja alkaloit tasiyan diger
turlerdir.



Secale Cornutum,
Cavdar Mahmuzu

Claviceps purpurea (Ascomycetes) isimli mantarin, cavdar
ovaryumunda kisi gecirmek Uzere meydana getirdigi
dayanikli bir sekil, sklerosyumdur.



Secale Cornutum, Cavdar Mahmuzu

Graminae bitkilerinin ekildigi bolgelerde fakat rutubetli ve yagmurlu
olan iklimlerde meydana gelen bu hastaliga 6zellikle Avrupa’da Rusya
ve Polonya’da ve Bati Avrupa’da Iberik yarimadasinda
rastlanmaktadir.

KontrollG kultdr, baslica kaynaktir. En 6nemli Ureticiler, Cek
Cumhuriyeti, Macaristan, Isvicre ve Yugoslavya’dir. Turkiye’de cavdar
mahmuzu Uretilmemektedir, iklim yeterince nemli ve yagisl degildir.



Cavdar mahmuzu tuketilmesi sonucunda Ergotizm adi verilen bir rahatsizlik gozlenir.
Ergotizm kol ve bacaklarda gangren ve kasilmalarla kendini gosteren bir zehirlenmedir.

Almanya’da 1581, 1587 ve 1596 vyillarinda salgin gozlenmistir ve Avrupa’da da son on
vil 6dncesine kadar aralikh salginlar goridlmustir. Ingiltere’de pek yaygin gortlmemis,
ancak 1762 yilinda bugdaydan kaynaklanan bir durum kaydedilmistir.



Ergo alkaloitlerinin jinekolojideki kullanimi  16. yy’dan beri
bilinmektedir. Mantardan kaynaklandigi 1764 vyilinda MJinchausen
tarafindan tanimlanmis, mantarin Cavdar Mahmuzu’nu nasil meydana
getirdirdigi aciklanmis ve mantar Claviceps purpurea olarak Tulasne
tarafindan 1853 yilinda tanimlanmistir. Ik kez Londra Farmakopesine
1836°'da kaydedilmistir.



Claviceps purpurea

Claviceps microcephala

Claviceps nigricans

Claviceps paspali tarafindan pek cok Graminae bitkisi;
-Secale cereale

-Triticum

-Avena

-Festuca

-Poa

-Lolium

-Molina

-Nardus turleri Gzerinde ergo alkaloitleri meydana gelmektedir.



Cavdar mahmuzu olusumunda, bitki baharda ve erken yaz doneminde mantar
sporlariyla enfekte hale gelir. Bu sporlar rizgar veya bdceklerle tasinarak genc
ovaryumun tabanina yerlesir. Nemli havalarda cimlenmesine yetecek kadar nem
buldugunda cimlenir, ipliksi hifler meydana getirir ki bunlar enzim aktivitesiyle
ovaryumun duvarindan iceri girer ve vyuzeyinde beyaz yumusak bir kitle
olusturur.



Bu kitle sarimsi bir sivi salgilar “honeydew” adi verilen tath bir sividir. Bu salgi bocekleri
ceker ve boylece hastaligin diger bitkilere yayilmasini saglar. Bu salgi safhasinda hifler
henlz ovaryumun dis kisimlarina nifuz etmistir, fakat ilerleyen asamalarda daha da
derinlere iner ve sonunda psddoparenkima adi verilen siki bir dokunun ovaryum dokusu
verine gecmesini saglar. Bu yapiya sklerosyum denir ve mantarin dinlenme fazini
gecirmesini saglayacak bir yapidir. Yaz boyunca sklerosyumun buyuklGga artar. Cavdar
mahmuzu el ile veya 6zel makinelerle toplanir ve cavdarin hasati dncesinde toplanirsa
daha aktif oldugu tespit edilmistir.



Cavdar mahmuzu 1-4 cm boyunda, 2-7 mm genislikte, hafifce kivrik ig
picimindedir. Dis yuzeyi, siyaha yakin koyu mor renklidir, kesildiginde ic
<ismi1 beyaz renklidir. Hos olmayan bir lezzete sahiptir ve karakteristik
oir kokusu vardir.




Kimyasal Bilesimi;
Ergo alkaloitleri baslica iki sinifa ayrilir;
1. Klavin tipi alkaloitler (6,8-dimetilergolin turevleri)

2. Lizerjik asit turevleri (Farmakolojik olarak aktif olan
grup) (12 tane, 6 cift)



2. Gruptaki alkaloitler

1. Ergometrin grubu (suda ¢oztinen)

-ergometrin (ergonovin, ergobazin)/ergometrinin
2. Ergotamin grubu

-ergotamin/ergotaminin

-ergozin/ergozinin

3. Ergotoksin grubu

-ergokriptin/ergokriptinin
-ergokornin/ergokorninin
-ergokristin/ergokristinin



Cavdar mahmuzundaki diger 5 alkaloit suda ¢cozinmez.

KOH ile isitilirlarsa; lizerjik asidin amidi olan ergin + 2 a.a. +
1 ketonik asit olusur

v’ Aminoasit = Pirolin + fenilalanin/Idsin/valin
v'Ketoasit = Purivik asit/dimetilparivik asit



» Teshis ve Miktar Tayini:

»Genel olarak ergo alkaloitleri lizerjik asit molekli
tasidiklarindan bazi renk reaksiyonlarini verirler.

— alkaloit veya drogdan elde edilen
ekstre glasiyal asetik asitte eritilip ferri klorur ilave edilir ve
derisik stlfirik asitle tabakalandirilirsa mavi-mor renkli bir
halka meydana gelir.

— daha spesifik bir reaksiyondur.
Alkaloitler eterde eritilip p-dimetilaminobenzaldehit ilave
edildikten sonra sulfirik asit katilirsa eterli tabakada mavi renk
meydana gelir



Miktar tayini

- Kolorimetrik yontem = van Urk Reaksiyonundan yararlanilir.
Standart ile kiyaslanir.

- Kromatografik yontem = HPLC, ITK

- Biyolojik yontem -2 izole kobay uterusunda meydana getirdikleri
kontraksiyon veya horoz ibiginde morarma testleri ile standartla
kiyaslanmak suretiyle yapilir.



Ergo alkaloitleri diiz kaslarda kasilma meydana getirirler. Uterusta
kontraksiyon, damarlarda dilatasyon meydana getirir. Sempatolitik
etkiye sahiptirler, adrenalinin etkilerini tersine cevirirler, a-adrenerjik
reseptorleri bloke ederek dnceden daralmis damarlari genisletir.

Uterus Uzerindeki etkileri 9-10. karbonlar arasindaki cifte bagdan
kaynaklanmaktadir. Bu bag doyurulursa uterus Uzerindeki etkiler kalkar
valnizca sempatolitik etki kalir.



Genel olarak drog ergo alkaloitlerinin eldesi icin kullanilir. Bu
alkaloitlerin eldesi glctur, cinkt miktarlari cok azdir ve stabil
degildirler. Elde yontemleri patentlerle korunmaktadir.

Eczacilikta kullanilan drogtan izole edilen veya izole edildikten sonra
hidrojenlenerek hazirlanan alkaloitlerdir.



Ergometrin oksitoksik etkilidir (uterus diiz kaslarini uyararak uterusun
motilitesini arttiran). Maleat tuzu halinde kullanilir. Metillenmis tlrevi
(meteojin) metil ergometrin hemoraji ve metrorajide kullanilir.

Ergotamin ve semisentetik tlrevi dihidroergotamin tuzlari migren
tedavisinde kullanilir.

Ergotoksin grubu alkaloitler toksik etkilidir, jinekolojide kullaniimaz
ancak hidrojenlendikten sonra vazodilatator olarak hipertansiyonda
kullanilir.



Ergo alkaloitlerinin bugltn tedavide kullanilmayan diger grubu klavin
alkaloitleri, lizerjik asidin D halkasinda 9-10. karbonlar arasindaki cifte bagi
8-9. karbonlar arasindadir. —COOH grubu da metil veya hidroksimetil

grubu ile yer degistirmistir.



Gelsemium

Gelsemium sempervirens (Gelsemium nitidum) (Loganiaceae) bitkisinin
kurutulmus kok ve rizomlari.

Amerikan sari yasemini.
Tirmanici, sari ¢icekli bir bitki.

Sari cicekli yasemin (Jasminum nodiflorum) ile karistirilabilir.



Drog 3-20 cm uzunlugunda, 3-30 mm capinda silindirik parcalar
halindedir.

Rizomun dis kismi kirmizimsi-esmer, i¢c kismi sarimsi renklidir.
Kékler rizomlardan daha kuctk, sarimsi kahve mantar tabakasi tasir.
Hafif kokulu ve acili lezzettedir.

Enine keside rizomlar da ince bir mantar tabakasi, korteksde
sklerenkima lifleri ve kucuk bir 6z kismi gozlenir. Koklerde 6z kismi ve
kortekste sklerenkima gozlenmesz.



Drog farkli iskelet yapisina sahip, toksik etkili alkaloitler tasir. Gelsemin en
onemli alkaloittir. Uzerinde en ¢cok calisma yapilan alkaloittir.

Gelsemisin bir diger alkaloittir ve daha toksik etkilidir.
Sempervirinler (Oksindol turevleri)

11-metoksi, 21-okso gelsemin

14-hidroksigelsemisin

Gelsedin

14-hidroksi gelsedin



Kullanils;

-Trigeminal nevralji

-Migren

Dikkatli kullanilmalidir, tehlikeli yan etkiler meydana getirebilir
Antikanser aktivite calismalari yapilmaktadir.

Gelsemium elegans halk arasinda ayni amacla kullaniimaktadir.



Radix Rauwolfia

Rauwolfia serpentina (Apocynaceae) kokleri % 0.15 ten daha az rezerpin-resinnamin grubu
alkaloit icermemelidir (rezerpin tGzerinden hesaplanmak)

Rauwolf 16. yy yasamis Alman Botanikgci

Rauwolfia serpentina; Hindistan da yuzyillarca yilan sokmalari ve akil hastalarinda olmak
Uzere bir cok amacla kullaniimistir.

Toz edilmis kok, ekstre ve saflastirilmis alkaloitler hipertansiyonun kontroll ve tedavisinde
onemlidir.



25 Rauwolfia turinden 50 kadar alkaloit izole edilmistir.
Bu alkaloitler bir cok organdan katesolamin ve serotonin salinimin
saglayarak etkilerini gosterirler. MSS de bu aminlerin salinimini saglayarak
sedatif ve trankilizan 6zellik gdsterir



Rezerpin ve kokler tabii ki birbirinden bir miktar farkli etki gosterir.

Rezerpin; hipertansiyonda kan basincinda kesin bir disme olusturur. Nabiz
sayisini dusirur ve bir miktar 6fori olusturur.
Orta derecedeki genetik hipertansiyonda ve diger ajanlarla beraber daha

siddetli hipertansiyonda kullanilir.
Sizofrenide ajite semptomlari gidermek icin diger antipsikotik ajanlarin

tolere edilemedigi durumlarda kullanilir.



Rezerpin; Beyaz veya hafif sari renkli, kokusuz, kristal toz, 1siga maruz kaldiginda rengi
yavasca kararir.

Rezerpin ticari olarak 4 farkh tirden elde edilir

R. serpentina (rezerpin + resinnamin)

R. micrantha (rezerpin + resinnamin)

R. tetraphylla (rezerpin + dezerpidin)

R. vomitoria (rezerpin) Daha cok kullanilan tir

Rezerpin sentetik olarak elde edilmistir ancak cok pahalidir. Bu nedenle dogal olarak
elde edilir.

Resinnamin; Orta derecedeki genetik hipertansiyonda etkilidir.
Dezerpidin; 11-dezmetoksi-rezerpin (Rezerpin gibi kullanilir).

Dezerpidin ve rezerpin tiazid ditretik ve diger anti-hipertansif ajanlarla beraber kullanilir.



Herba Catharathi

Catharanthus roseus (Apocynaceae) Madagaskar’in yerli bitkisidir. Sts bitkisi olarak
yetistirilir. Cicekler menekse, kirmizi, beyaz renkli

Aslinda halk ilaci olarak hipoglisemik kullanilmaktadir. Ancak bu etkisi arastirilirken
bitkinin farkl fraksiyonlarinin sicanlarda periferal grantlositopeni ve kemik iligi
deprasyonu vyaptigi gozlenmistir. (Noble, Beer and Cutts — Kanadali Arastirici)

Daha sonra Eli Lilly Firmasinda Svoboda ve Ark. Vinblastine, Vinlérosin, Vinrosidin ve
Vinkristin onkolojik etkileri kanitlanmistir.



Catharanthus roseus (Apocynaceae)

90’dan fazla farkh alkaloitler izole edilmistir. Antikanser bu alkaloitler bisindol yapidadir. indol
(katharantin)+ dihidroindol (vindolin). Kolsisin gibi hiicre boélinmesini metafazda durdurur.

VLB: Hodgkin hastaligi, lenfositik lenfoma, histiositik, lenfoma, ilerlemis testis kanseri, kaposi sarkomasi

VCR: Akut I6semi, Hodgkin hastaligi, Wilm timoru, Ewing sarkomasi, ostrojenik sarkoma, meme kanseri,
klicik hicreli akciger kanseri



Vindesin: Vinblastinin yari-sentetik tirevidir. Vinkristine
benzer etki gosterir.

Vinorelbin tartarat: Vinblastinin yari-sentetik tirevidir.
kcuk hucreli olmayan akciger kanseri ve metastatik
meme kanserinde etkilidir (Cisplatin’le kombine).



Herba Vincae

Vinca minor (Apocynaceae)
Bitki orta ve Gliney Avrupa’da yetismektedir. Turkiye’de rastlanamamistir.

Yapraklarini déokmeyen bir bitki, strlinidci rizoma sahip mavi renkli
ciceklere sahip, %0.4-0.9 alkaloit tasiyor.



En o6nemli alkaloidi vinkamindir. Beta-karbolin halkasi icerir (indol ve
kinolizidin halkalarinin kondensasyonu ile meydana gelir). Vinkamin agizdan
etki eden ve arterial hipertansiyona karsi kullanilan bir alkaloittir. Bu alkaloidin
zihinsel kabiliyeti artirici etkisi bulundugundan bu amacla da mustahzarlarda

bulunur.



Cortex Yohimbae

Pausinystalia yohimba (Rubiaceae)
Bitki Afrikanin batisinda yetisen 30 metrelik agaclardir. %1-5 kadar alkaloit icerir.

Drog tanen ve alkaloit tasir (%1-6) ana alkaloit yohimbindir ayrica izomerleride
vardir; kornanthin, psédo yohimbin, alloyohimbin.



Yohimbinin disinda ajmalisinde bulunmaktadir. Yohimbin vazodilatator
etkide bir bilesiktir. Bu dilatasyon daha cok genital organlarda goruldigi
icin afrodizyak olarak kullanimi  vardir. Klorhidrat tuzu halinde
oftalmolojide haricen lokal anestezik ve antiekzoftalmik olarak da
kullanilr.



Yohimbin hidroklortr

Yohimbin hidroklorir 20 y yilin basindan beri piyasadadir.Sempatolitik etkisi
nedeniyle vazodilatator etkilidir MAO inhibitortdar. Periferik damarlari
genisletir ve tansiyonu dusurir. Afrodiziyak etkisi vardir. Dusitk tansiyonlu,

diyabetlilerde, kalp, karaciger ve bobrek hastalarinda kullanilisi
kontraendikedir.



Semen Pegani

Peganum harmala bitkisinden elde edilen tohumlardir.
Orta Anadolu’da oldukca yaygindir.

Zygophyllaceae fam.

Uzerlik otu-tohumu adi ile bilinir.

% 3-4 alk. Harmin, harmol, harmalin

Harmin ve harmalin antihelmentik ozelliktedir. Anadolu’da bitkinin
meyvalaraindan nazarlik yapiimaktadir.

Bilhassa harmin parkinsonda denenmistir.
MAO inhibitori, antidepresan ozelliktedir.



Passiflora incarnata

Passifloraceae bitkisidir. Toprakustu kisimlari drog olarak kayithidir.

Harman alkaloitleri icerir. Beta karbolin iskeleti tasir. Harman, harmol,
harmin vb.

Flavonoit ve siyanogenetik heterozitler de icermektedir.
Toprakustu kisimlari sedatif ve antispazmodik etkilidir.
Trankilizan 6zelliktedir.

Kardiyak ritim bozukluklarinda, minor uykusuzluk hallerinde
kullaniimaktadir.



Iboga

Tabernanthe iboga bitkisinin kok kabuklaridir.
Afrika’da yetisir.
Kdklerinde %1-6 indol alkaloiti icerir.

Baslica alkaloitleri ibogain ve ibogamin’dir.
Alkaloitler SSS uyaricisidir. Ibogain lokal anestezik etkilidir.
Iboga depresyonda kullanilir. Istah acici 6zellige sahiptir.



