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OZET

Althaea officinalis L. (Malvaceae) iilkemizde dogal olarak yetigen ve “hatmi” adiyla bilinen,
Avrupa Farmakopesi’'nde kokii “Althaeae radix” ve yapragr “Althaeae folium” adiyla drog olarak
kayith olan bir bitkidir. Bitkinin kok ve yapraklar: tasidigi yiiksek oranda miisilajdan dolay
antitussif olarak kullanilmaktadir.

’

Bu ¢alismada, aktarlarda “hatmi” adi altinda satilan 6rneklerin Avrupa Farmakopesi 7.3
monografinda belirtilen ozelliklere uygunlugunun tespit edilmesi amaglanmistir. Bu amagla Adana
ve Ankarada'ki aktarlardan ornekler satin alinmistir. Standart numune olarak dogadan toplanan
A. officinalis ornegi kullamilmistir. Orneklerin morfolojik ve anatomik ézellikleri yaminda ITK,
vabanct madde, kurutmada kayp, biitiin kiil miktar, hidroklorik asitte ¢oziinmeyen kiil miktari ve

sisme indisi tayin edilmigtir. Aktarlardan satin alinan orneklerin morfolojik analizinde, bu
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orneklerin farmakopede ofisinal olarak belirtilen kok ve yaprak kissmlarindan olusmadigi tespit
edilmistir. [lave olarak, bu érneklerin A. officinalis'e degil, tamaminin Alcea cinsine ait oldugu
belirlenmistir. Bu nedenle, A. officinalis kok ve yaprak drogu icin farmakopede istenen analizler,
aktar oOrneklerinde degil standart olarak kullanilan A. officinalis iizerinde yapilmigtir. Elde
ettigimiz bulgulara gére, dogadan toplanan A. officinalis orneginin yaprak ve kékiiniin sisme indisi
haricinde yapilan tiim analizlerde farmakopeye uygun degerlerde oldugu goriilmiistiir. Dogadan
toplanan ornegin Avrupa Farmakopesi 7.3 °de belirtilen degerden daha diisiik miisilaj tasidigi
bulunmustur. Sonug olarak hatmi adi altinda satilan orneklerin ofisinal tiir ve droga ait olmadigi,
organik ve inorganik safsizliklar icerdigi, bu yiizden bilimsel drog tammina uymadigi ve halk|

sagligt acisindan tehdit olusturdugu tespit edilmistir.

Anahtar kelimeler: Althaea officinalis, Alcea, Malvaceae, Avrupa Farmakopesi.

ABSTRACT

’

Althaea officinalis L. (Malvaceae), commonly known as “hatmi”, is native in our country.
The roots “Althaeae radix” and the leaves “Althaeae folium” of the plants are registered as
herbal drugs in European Pharmacopoeia. Regarding to the high mucilage amounts, the roots and|

leaves of the plants are used as antitussive agents.

The aim of this study is to determine the accordance of the samples sold in local herb
markets to the European Pharmacopoeia monographs. Therefore, samples are bought from Adana
and Ankara. Samples are analyzed by morphologic and microscobic means as well as TLC, foreign
matter, loss on drying, total ash, ash insoluable in hydrochloric acid and swelling index.
According to results of morphological analysis of the samples purchased from local herb markets,
it was determined that the samples was not contained root and leaves of the officinal plant in
\Pharmacopeia. Moreover, it was determined that these samples belonged to Alcea genus and were
not A. officinalis. For this reason, the analysis indicated the roots and leaves of A. officinalis in
\Pharmacopoeia were not subjected to samples from the local herb market, were subjected to
standard specimen of A. officinalis. According to our results, the root and leaves of A. officinalis
samples collected from nature were in good accordance with the Pharmacopeia analyses except
swelling index. The samples collected from nature were found to contain less mucilage than the
value stated in European Pharmacopeia 7.3. As a result it was determined that the samples sold in
local herb markets in the name of “hatmi” belong to officinal species and drug, contain a lot of|
organic and inorganic matter, for this reason local herb market samples were not match as a

scientific drug and they were a threat for public health.

Key words: Althaea officinalis, Alcea, Malvaceae, European Pharmacopoeia.
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GIRIS

Althaea officinalis L. (Malvaceae) 2 m'ye kadar uzayabilen, tiim kisimlar1 yumusak, sik ve
kadifemsi tiiylerle kapli, pembemsi-beyaz cigekli ¢cok yillik bir bitkidir (1,2). Avrupa, Asya ve
Amerika’da dogal olarak yetisen bitkinin Bati Avrupa’dan Rusya’ya kadar kiiltiirii yapilmaktadir
(3). Anadolu'da yaygin olarak bulunmakla birlikte, az sayida bireyle temsil edilen bir yayilisa
sahiptir (1). Geleneksel Avrupa Tibbinda 2000 yildan uzun siiredir kullanilan bir bitkidir (1).
Diinyada bir¢ok iilkede uzun yillardir halk arasinda bitkinin kok, yaprak ve ¢igekleri baslica soguk
alginlig1 ve oksiirtikte antitussif olarak, gastrik, renal ve iirolojik rahatsizliklarda, ayrica emoliyan
ve antiseptik olarak kullanmilmistir (4-8). Tiirkiye’de halk arasinda idrar soktiiriicli, gogis
yumusatici ve koruyucu olarak, Oksiiriikten ileri gelen solunum yolu tahrislerinde ve cilt

yaralarinda yumusatici, koruyucu ve yara iyi edici olarak kullanilmaktadir (9).

Avrupa Farmakopesi’nde drog olarak bitkinin yapragi “Althaeae folium”, kokii ise “Althacae
radix” adiyla kayithdir (10). Yapilan biyolojik aktivite ¢aligmalari ile bitkinin baslica antitussif,
mukoz membranlarda hiicre koruyucu (sitoprotektif) ve antienflamatuvar etkileri yaninda,
antioksidan, antimikrobiyal, antiprotozoal, antimelanosit, hipoglisemik, fagositik, lipidemik,

antiiilser, antiplatelet, antikompleman ve sitotoksik etkilere sahip oldugu tespit edilmigtir (11-16).

A. officinalis’in kimyasal bilesiminde baglica poliholozitler (miisilaj poliholozitleri, nisasta
ve pektin), fenolik bilesikler (fenolik asitler, flavonoitler ve kumarinler), azotlu bilesikler (betainler
ve aminoasitler), seskiterpenler, steroitler, lipitler ve mineraller bulunmaktadir. Bitkinin 6zellikle

kokleri miisilaj poliholozitleri bakimindan oldukg¢a zengindir (3,14,17-20).

A. officinalis kok, yaprak ve cicegi tagidigi miisilaj nedeniyle antitussif etkiye sahiptir.
Baslica miisilaj yapisinda bulunan ramnogalakturonanlardan dolay1 dahilen agiz ve farenksin
mukoz membranlarinin irritasyonunda ve bununla iligkili kuru Oksiiriikte kullanilmaktadir
(11,12,21,22). Kokiin sulu ekstresi tasidigi miisilaj nedeniyle doku hiicrelerinde koruyucu bir
tabaka olusturmaktadir (23). Bu etkisine dayanarak oral, farengeal ve gastrik mukozanin
enflamasyonunda (gastroenterit, peptik ve duedonal iilserler ve iilseratif kolit gibi) yatistiric
olarak kullanilmaktadir (3,21,22,24,25). A. officinalis'in kokii haricen emoliyan ve yara iyilestirici
etkilerinden dolay1r topikal olarak ekzema, dermatit ve fronkiilozis'te, ayrica farenksin
enflamasyonu i¢in gargara veya agizsuyu olarak kullanilmaktadir (3,24,25). Bitkinin kokd ile ilgili
olarak, kuru oksiirtigiin tedavisinde sulu soguk maserati, infiizyon ve dekoksiyonu seklinde pek ¢ok
farmakope, kodeks, monograf ve referans kitapta hazirlamis sekli verilmistir (3,21,22,24,26,27).
Ayrica A. officinalis’in kokleri tek veya karisim halinde birgok preparatin bilesiminde yer



204 Giilen Ozel KAYA, Nurgiin KUCUKBOYACI, Fatma AYAZ,
M. Mesud HURKUL, M. Erkan UZUNHISARCIKLI, Aysegiil KOROGLU

almaktadir (28-30). Ulkemizde, aktarlarda “hatmi” adi altinda bitkinin degisik kisimlar

paketlenmis veya agik olarak satilmaktadir.

Caligmamizda aktarlar tarafindan satisa sunulan hatmi 6rneklerinin Avrupa Farmakopesi 7.3
monografinda belirtilen 6zellikleri tasiyip tasimadigi  ve farmakopeye uygunlugunun
degerlendirilmesi amaglanmistir. Bu amacla Adana ve Ankara’daki cesitli aktarlardan hatmi
ornekleri satin alinmistir. Bu 6rneklerin analizinde standart numune olarak kullanilmak tizere A.
officinalis dogal olarak yetistigi bolgeden toplanmugstir. Calismamizda, hatmi o&rneklerinin
morfolojik ve anatomik 6zellikleri yaninda, farmakopede belirtilen diger analizler yapilarak elde
edilen bulgular Avrupa Farmakopesi degerleri ile karsilastirilmis ve boylece drneklerin uygun olup

olmadiklar tespit edilmistir.

MATERYAL ve YONTEM

Materyal

Materyal temini i¢in Adana ve Ankara’da bulunan 14 ayr aktardan 4-23 Kasim 2012
tarihleri arasinda 14 hatmi numunesi satin alinmistir. Caligsma sirasinda materyal olarak kullanilan

aktar numunelerinin numaralari, alindiklart il ve semtler Tablo 1°de verilmistir.

Morfolojik ve mikroskobik &zellikleri tiire 6zgii olarak belirlemek ve Avrupa Farmakopesi
7.3’te belirtilen diger analizlerde numune olarak kullanilmak {izere A. officinalis dogal olarak
yetistigi bolgeden toplanmugtir. Ornegin toplandig lokalite sdyledir: C3 Burdur: Bucak, Kentsel
Saglik Ocag1 yakini, 900-1000 m, nehir kryis1 25.08.2005 (M.E. Uzunhisarcikli 2122). Toplanan A.
officinalis'e ait herbaryum o6rnegi Gazi Universitesi Fen Fakiiltesi Herbaryumu'nda (GAZI)

saklanmaktadir.
Farmakope Analizleri

Avrupa Farmakopesi 7.3'te yer alan "Althaeae radix" ve "Althaeae folium" monograflarinda
yer alan analizler yapilmistir (10).

Morfolojik Analiz

Aktar numunelerinin morfolojik olarak genel goriinlisleri belirlenmis ve numunelerin
icerdigi yaprak, cicek, petal, meyve ve tomurcuk gibi degisik kisimlar1 birbirinden ayrilarak droga
ait olmayan yabanci maddeler tespit edilmistir. Bu yabanci maddelerin drog icerisindeki oranlari

belirlenmis ve fotograflar1 (Sony Cybershot 12.1) ¢ekilmistir.
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Tablo 1. Calismada materyal olarak kullanilan aktar numunelerinin temin edildigi yerler.

Numunelerin alindiga il Numunelerin alindig1 semtler
Adana-1 Adana-Saydam Caddesi
Adana-2 Adana-Saydam Caddesi
Adana-3 Adana-Saydam Caddesi
Adana-4 Adana-Saydam Caddesi
Adana-§ Adana-Saydam Caddesi
Adana-6 Adana-Saydam Caddesi
Adana-7 Adana-Saydam Caddesi
Adana-8 Adana-Saydam Caddesi
Adana-9 Adana-Saydam Caddesi

Adana-10 Adana-Real AVM

Ankara-1 Ankara-Kizilay

Ankara-2 Ankara-Kizilay

Ankara-3 Ankara-Kizilay

Ankara-4 Ankara-Cebeci
Mikroskobik Analiz

Mikroskobik analizler i¢in dogadan topladigimiz ve standart drog olarak kullandigimiz A.
officinalis’in yaprak ve kokii, ayrica aktar 6rnekleri arasindan segilen Adana-3 numunesinin yaprak
kismi, karakteristik elementlerinin belirlenmesi i¢in toz haline getirilerek distile su, kloralhidrat
reaktifi, Sartur reaktifi ve ¢ini miirekkebi ile incelenmistir. Orneklerin mikroskobik incelemeleri
icin Leica CME elektrik mikroskobu kullanilmis ve karakteristik elementlerin fotograflari Leica

DM 4000 B ve Sony Cybershot 12.1 fotograf makinalari ile ¢ekilmistir.

ince Tabaka Kromatografisi (ITK) ile Analiz

Avrupa Farmakopesi’ne gore ITK analizi sadece yaprak iizerinde yapilmaktadir. Bu nedenle
asagida belirtilen kosullarda dogadan topladigimiz A. officinalis yapraklar iizerinde ITK analizi
yapilmistir. Analiz kosullart soyle belirtilmistir (10):

Test soliisyonu: 1 g toz droga 10 ml metanol (Merck) ilave edilmis ve su banyosunda geri
¢eviren sogutucu altinda 5 dakika isitilmistir. Ardindan sogutularak siiziilmiis ve filtrat algak basing

altinda toplam hacmi yaklasik 2 ml oluncaya kadar distillenmistir.

Referans soliisyonu: 10 ml metanol’de 2.5 mg klorojenik asit (Sigma-Aldrich) ve 2.5 mg
kersitrin (Sigma-Aldrich) ¢oziilmiistiir.

Plak: Silica gel 60 Fs4 plak (Merck)

Hareketli faz: Anhidr formik asit:glasiyel asetik asit:su:etil asetat (11:11:27:100 H/H/H/H)
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Tatbik: 10 pl bant olarak

Ilerleme: en az 15 cm

Kurutma: 100-105 °C

Tespit: % 5 H,SO, soliisyonu plaga piiskiirtiilmiistiir.

Testler
Yabanci Madde Tayini

Numuneler beyaz bir karton tlizerine dokiilerek homojen bir sekilde karigtirilmistir. Gozle

incelenerek yabanci maddeler ayrilmistir.

Kurutmada Kayip Tayini

1.00 g toz drog sabit tartima getirilmis tartim kaplarina konarak etiivde 105 °C* de 2 saat
kurutulmustur. Islem bitince desikatore alinarak oda sicakligina getirilen tartim kaplarinda kurutma
ile olusan fark tartilarak kurutmada kayip miktar1 hesaplanmistir. Her 6rnek i¢in ii¢ paralel deney

yapilmistir (10).

Biitiin Kiil Miktar Tayini

Bir silika kroze 30 dakika kor hale gelinceye kadar kizdirilmistir. Desikatdrde sogutularak
sabit agirliga getirilmistir. 1.00 g toz edilmis 6rnek krozeye konmus ve 100-105 °C’de 1 saat
kurutulduktan sonra firmda 600 °C£25 °C’ye kadar yakilmistir. Yakmadan sonra kroze desikatorde
sogumaya birakilmig ve sabit tartima getirilerek tartilmistir. Her Ornek igin ii¢ paralel deney

yapilmistir (10).

Hidroklorik Asitte Coziinmeyen Kiil Miktar Tayini

Bu test Avrupa Farmakopesi’nde sadece yaprak i¢in belirtilmistir, kok i¢in hidroklorik asitte
coziinmeyen kiil miktar tayini istenmemektedir. Toplam kiil analizinden elde ettigimiz artig1
tagiyan krozeye 15 ml su ve 10 ml hidroklorik asit koyarak, bir saat cami kapatilmig, hafif bir
sekilde 10 dakika kaynatilmig ve sogumaya birakilip, kiil birakmayan siizge¢ kagidindan
stiziilmistiir. Stizge¢ kagidi tizerindeki artik sicak su ile siiziintii notr oluncaya kadar yikanmis,
kurutulmus, donuk kirmiz1 oluncaya kadar yakilmis, desikatore alinarak sogutulmus ve tartilmistir.

A. officinalis yapraklan i¢in li¢ paralel deney yapilmistir (10).

Sisme Indisi

Sigsme indisi, 1 g drogun sulu bir s1vida 4 saat sigsmesi sonucu, lizerinde olusan miisilaj dahil,

Olciilen ml cinsinden hacmidir. 0.5 ml taksimath en az 125+5 mm boyunda derecelendirilmis cam
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silifli kapakli 25 ml’lik bir meziire par¢alanmis 1 g drog konmustur. 1 ml alkol ile 1slatilarak 25 ml
su ilave edilmistir. Her 10 dakikada bir kuvvetli bir sekilde ¢alkalanarak 1 saat bekletilmis ve 3 saat
kendi haline birakilmistir. Deneyin baglangicindan 90 dakika sonra, drogun ylizeyinde tutulmus
sivl ve sivinin iist kisminda yiizen kati drog pargalari, meziir kendi ekseni etrafinda dondiiriilerek
karigtirilmigtir. Drog tarafindan tutulan, miisilaj dahil sivi hacmi 6l¢iilmiistiir. Ayni anda paralel ii¢

deney yapilmistir (10).

BULGULAR
Morfolojik Bulgular

Aktardan alinan 6rneklerden Adana-10, Ankara-1, Ankara-3 ve Ankara-4 numuneleri paket
halinde satilirken, diger numunelerin acikta satildigi goriilmiistiir. Satin alinan Orneklerin
morfolojik olarak incelenmesi sonucunda, tiim 6rneklerin taze olmagi, ayrica bazilarinin ¢ok eski
ve renk degistirmis halde oldugu tespit edilmistir. Aktarlardan alinan “hatmi” &rneklerinin
morfolojik olarak incelenmesiyle elde edilen bulgular Tablo 2’de ve Orneklerin morfolojik

goriiniimleri ise fotograflanarak Sekil 1°de verilmistir.

Piyasadan satin alinan omekler iizerinde yaptigimiz morfolojik incelemeler, &rneklerin
hicbirisinin ofisinal olarak kayitli olan 4. officinalis olmadigini, piyasadaki drneklerin tamaminin
Alcea cinsine ait oldugunu gostermistir. Aktar 6rneklerinin teshisi Dr. Erkan Uzunhisarcikli (Gazi
Universitesi, Fen Fakiiltesi, Biyoloji Béliimii) tarafindan yapilmistir. Bununla birlikte, drnekler tiir

teshisi i¢in gerekli kisimlar ihtiva etmedigi i¢in tiir diizeyinde bilgi elde edilememistir.

Tablo 2. Aktarlardan alinan “hatmi” 6rneklerinin genel goriiniislerinin karsilagtirilmasi.

Numune Genel goriiniis

Adana-1 Cogunlugu bitkiye ait taze olmayan biiyiik ¢i¢ek, tomurcuk, meyve ve yapraklar.

Adana-2 Cogunlugu bitkiye ait ¢ok miktarda taze olmayan ¢igekler, az miktarda tomurcuk ve petal.

Adana-3 Tamami bitkiye ait, taze olmayan, ¢ok tozlu biiylik c¢icek, az miktarda tomurcuk,
pargalanmis yaprak ve petal.

Adana-4 Tamamu bitkiye ait, ¢ok eski ve tozlu, kurumus tomurcuk, yaprak ve ¢igek.

Adana-5 Tamanmu bitkiye ait, ok miktarda eski ve rengini kaybetmis cicek.

Adana-6 Cogunlugu bitkiye ait taze olmayan ¢igek ve tomurcuklar.

Adana-7 Tamamu bitkiye ait, ok eski ve tozlu meyve, az sayida ¢igek, tomurcuk, yaprak.

Adana-8 Tamamu bitkiye ait, taze olmayan ¢i¢ek ve tomurcuk.

Adana-9 Cogunlugu bitkiye ait, eski meyve, ¢igcek ve tomurcuklar.
Adana-10 | Tamamu bitkiye ait ¢icek.

Ankara-1 | Tamamu bitkiye ait, cok eski ve tozlu, cogunlugu bocekler tarafindan yenmis meyve.

Ankara-2 | Tamamu bitkiye ait, taze olmayan biiyiik ¢igekler ve tomurcuklar.

Ankara-3 | Tamamu bitkiye ait taze olmayan biiyiik ¢i¢ekler, par¢alanmis yapraklar ve tomurcuklar.

Ankara-4 | Cok eski meyve, az miktarda yaprak, tomurcuk, ¢igek.
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Orneklerin birbirinden ayrilmis olan kisimlar1 ayr1 ayr tartilarak bu kisimlarin numunede

bulunma oranlar1 % cinsinden hesaplanmig ve sonuglar Tablo 3’de verilmistir.

Tablo 3’deki sonuglara gore, satilan 6rneklerde ¢icek, meyve ve tomurcuk gibi kisimlarin
daha ¢ok bulundugu gézlenmistir. Adana-4 numunesinde en ¢ok tomurcuk bulunurken, Adana-2,
Adana-3, Adana-5, Adana-6, Adana-8, Adana-10, Ankara-2 ve Ankara-3’ te en ¢ok c¢icek, Adana-
1, Adana-7, Adana-9, Ankara-1 ve Ankara-4’te ise en cok meyve bulundugu belirlenmistir. Yaprak
ve petallerin numunelerde az miktarda oldugu goriilmiistiir. Bu degerlerden yola ¢ikarak 6rneklerin

hepsinin birbirinden farkli zamanlarda toplandig1 sonucuna varilmistir.

Tablo 3. Numunelerde yer alan bitki kisimlarinin % degerleri.

Numune adi Yaprak (%) Cicek (%) Petal (%) Tomurcuk (%) Meyve (%)
Adana-1 8.78 17.77 2.17 28.43 41.80
Adana-2 0.48 84.82 3.47 7.08 3.67
Adana-3 1.34 94.05 2.73 1.53 -
Adana-4 7.34 9.46 2.68 77.67 -
Adana-5 - 49.22 - 21.51 20.11
Adana-6 4.45 69.83 1.87 18.22 2.85
Adana-7 1.57 11.45 1.42 8.70 75.58
Adana-8 6.70 50.65 - 39.33 -
Adana-9 1.87 23.26 2.40 22.60 48.58

Adana-10 0.36 87.29 12.35 - -
Ankara-1 1.04 12.33 1.25 - 84.80
Ankara-2 1.84 58.97 4.05 34.94 -
Ankara-3 9.71 58.23 1.98 23.94 3.66
Ankara-4 6.93 16.58 0.44 18.38 56.27

Avrupa Farmakopesi’nde ofisinal olarak A. officinalis'in yaprag: ve kokii kayitli olmasina
ragmen, llkemizdeki aktarlardan satin alinan ve Alcea cinsine ait oldugunu tespit ettigimiz
orneklerde, yaprak genellikle az miktarda, kok ise hi¢c bulunmamaktadir. Ornekler daha ¢ok cicek

ve meyve kisimlarindan olugmaktadir (Tablo 3).
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1. Adana-3 2. Adana-4

3. Adana-5 4. Adana-6

5. Adana-7 6. Adana-8

7. Adana-9 8. Adana-10
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9. Ankara-1

10. Ankara-2

11. Ankara-3

12. Ankara-4

Sekil 1. Aktarlarda “hatmi” adiyla satilan numunelerin morfolojik gériiniimii.

Aktardan satin alinan paketli 6rneklerin iizerinde bitkinin Latince ve Tiirk¢e isimlerinin
yazildig1 goriilmistiir. Adana-10 6rneginde paketin lizerinde bitkinin A. officinalis ve hatmi ¢igegi

oldugu yazmaktadir (Sekil 2), fakat 6rnegin morfolojik incelemesi sonucu 4. officinalis bitkisi ve

hatmi ¢igegi olmadigi tespit edilmistir.

Sekil 2. Adana-10 6rnegi.
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Mikroskobik Bulgular

Dogadan toplanan standart A. officinalis drogunun toz edilen yaprak kisminda karakteristik
element olarak; stomali yaprak epidermasi ve 3-4 tane stoma komsu hiicresi, epidermada salgi
tilyii, ¢ok sayida yildiz (demet) seklinde ortii tiiyleri, biiyiik ve dikenli polenler, damarlar boyunca
druz ve iletim demetleri tespit edilmistir (Sekil 3 ve 4).

1. Epiderma, stoma ve stoma komsu 2. Epiderma, stoma ve salg1 tiiyii

hiicresi (Kloralhidrat 10x40) (Kloralhidrat 10x40)

3. Polen tanesi (Sartur 10x40) 4. Epidermada salg tiiyii ve ortii tiiyii
(Sartur 10x40)

5. iletim demeti (Sartur 10x40) 6. iletim demeti (Sartur 10x10)

Sekil 3. Althaea folium tozu mikroskobik goriiniimii 1. Epiderma, stoma, stoma komsu hiicresi, 2.

Epiderma, stoma ve salgi tiiyii, 3. Polen tanesi, 4. Epidermada salg1 tliyli ve ortii tiiyi, 5. ve 6.

Iletim demeti.
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1. Yildiz seklinde ortii tiiyleri
(Sartur 10x10)

2. Yildiz seklinde ortii tiiyleri
(Sartur 10x10)

3. fletim demeti ve druz (Sartur 10x40)

4. Epidermada ortii tiiyii (Sartur 10x40)

5. Epidermada druz ve ortii tiiyii tabani

(Sartur 10x40)

6. Epidermada druz (Sartur 10x10)

Sekil 4. Althaea folium tozu mikroskobik goriiniimii 1. ve 2. Yildiz seklinde &rtii tiiyleri, 3. Tletim
demeti ve druz, 4. Epidermada ortii tiyl, 5. Epidermada druz kiimesi ve Ortii tiiyii tabani 6.
Epidermada druz kiimesi.
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Piyasada "hatmi" adi altinda satilan &rneklerden alinan numuneler iizerinde yapilan
morfolojik incelemelerde, orneklerin A. officinalis olmadigi tespit edildiginden, bu 6rneklerden

sadece bir tanesi (Adana-3) iizerinde mikroskobik analiz yapilmistir.

Adana-3 6rneginin toz edilmis yapragindan kloralhidrat reaktifi ile preparat hazirlanarak
mikroskopta incelenmistir. A/thaea cinsine ¢ok benzer 6zellikte, biiyiik ve dikenli polenler ve bol

miktarda yi1ldiz seklinde ortii tityleri tasidigi belirlenmistir (Sekil 5).

1. Yildiz seklinde ortii tiiyii 2. Polen

Sekil 5. Adana-3 numunesinin mikroskobik goriiniimii. 1. Yildiz sekline ortii tiiyii. 2. Polen.

Dogadan toplanan standart A. officinalis drogunun toz edilen kok kisminda karakteristik
element olarak; mantar doku, bol miktarda nisasta graniilleri, miisilaj iceren parankima hiicreleri,
lif pargalari, iletim demetleri ve druz seklinde kalsiyum okzalat kristalleri tespit edilmistir (Sekil 6
ve 7).
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1. Mantar doku (Sartur 10x40)

3. Mantar doku (Sartur 10x10)
4. Nisasta graniilleri (Distile su)

5. Parankima ve nisasta 6. Lif parcasi (Sartur 10x10)
(Sartur 10x40)

Sekil 6. Althaeae radix tozu mikroskobik goriiniimii 1, 2 ve 3. Mantar doku, 4. Nisasta graniilleri,

5. Parankima ve nisasta, 6. Lif parcasi.
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1. Miisilaj hiicresi (Sartur 10x40) 2.Miisilaj hiicresi
(Cini miirekkebi 10x40)

» T N
" . )
< 5
o
v
0,05 mm
3. Parankimada druz (Sartur 10x10) 4. Druz (Kloralhidrat)

5. iletim demeti (Sartur 10x40) 6. iletim demeti (Sartur 10x40)

Sekil 7. Althaeae radix tozu mikroskobik goriiniimii 1. ve 2. Miisilaj hiicresi, 3. Parankimada druz,

4. Druz, 5. ve 6. Iletim demeti.
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Ince Tabaka Kromatografisi (TK) Bulgulan

Aktar Orneklerinin 4. officinalis olmamasi1 nedeniyle, sadece dogadan topladigimiz A.
officinalis yapraklarindan farmakopede belirtildigi sekilde metanollii ekstre hazirlanmis ve ITK ile
analizi yapilmistir. Referans olarak farmakopede de belirtildigi lizere klorojenik asit ve kersitrin
kullanilmigtir. Uygun solvan sisteminde siiriklenme tamamlandiktan sonra, plak havada
kurutularak o6nce UV 1sik altinda incelenmis, ardindan % 5 H,SO, ile renklendirilmigtir. A.
officinalis metanollii ekstresinde tespit edilen agik kahverengi ve sar1 renkli lekeler referans
maddelerin Rf degerleri ve verdikleri renklerle mukayase edilerek sirasiyla klorojenik asit ve

kersitrin olarak belirlenmistir (10).
Farmakope Testlerinin Bulgular:

Yabanc1 Madde

Adana-10 numunesi disinda tiim numunelerde bir¢ok yabanci maddeye rastlanmistir. Bazi
numunelerin bocek tarafindan yendigi, i¢cinde bdcek larvalari bulundugu veya bitkinin bir
mikroorganizma ile enfekte oldugu gozlemlenmistir (Sekil 8). Tablo 4’te numunelerde bulunan

yabanci maddeler ve bu maddelerin numunede bulunma % oranlar1 verilmistir.

Tablo 4. Numunelerde bulunan yabanci maddeler ve bulunma oranlari.

Numune Yabanci
ad Yabanc1 Maddeler Madde (%)

Adana-1 | Birkag sac teli, cok sayida sap 1.04

Adana-2 | Bagska bitkilere ait saplar ve yapraklar, Poaceae familyasina ait pargalar 0.48

Adana-3 | Birkag bocek, birkag sag teli, naylon parcalari, baska bitkiye ait pargalar 0.35
Cok sayida sap, Poaceae familyasindan bir bitkiye ait kisimlar, baska bitkilere

Adana-4 . b N 2.85
ait pargalar, bocek tarafindan yenmis bitki pargalari

Adana-5 | Az sayida bagka bitkilere ait parcalar 0.16
Bitki saplari, kiraz saplari, baska bitkilere ait parcalar, Compositae

Adana-6 | familyasina ait pargalar, Poaceae familyasindan bir bitkiye ait parca, bocek 2.78
kalintilar1

Adana-7 | Cok sayida bitki sap1 ve ¢Op, bir adet kil 1.28

Adana-8 Cok sayida bitki sapi, bocek tarafindan yenmis bir ¢igcek parcasi, Poaceae 332
familyasindan bitkilere ait birkag parca, birka¢ adet kiraz sap1 ’
Birkag parca naylon iplik, bitki saplari, kiiflenmis bitki pargasi, baska bitkilere

Adana-9 . ; O 1.29
ait pargalar, Poaceae familyasindan bir bitkiye ait parcalar

Adana-10 | Yok Yok

Ankara-1 | Bitki saplari, baska bitkilere ait parcalar 0.58

Ankara-2 | Baska bitkilere ait pargalar, birkag sap, ip seklinde naylon pargasi 0.2

Ankara-3 Cok sayida bu bitkiye ve dlg.er.bltkﬂere ait saplar, mikroorganizma ile enfekte 248
olmus saplar, kurumus bir bitki parcasi

Ankara-4 | Bir kil parcasi, baska bitkilere ait pargalar ve bitki saplari 1.4
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Adana-6 numunesinden ¢ikan bécek

3 mm

Adana-8 numunesinden ¢ikan bdcek

tarafindan yenmis meyve

Ankara-3 numunesinden ¢ikan enfekte olmus

yaprak pargast

Sekil 8. Adana-3, Adana-6, Adana-8 ve Ankara-3 numunelerinde tespit edilen yabanci maddeler.

Adana-4 numunesi iginde bocek tarafindan yenmis meyve ve cicek Ornekleri tespit

edilmistir. Cicek drnegi agilmak suretiyle incelenmis ve i¢inde bocege ait kurtcuk tespit edilmigtir

(Sekil 9).

Kurutmada Kayip Tayini

Standart 4. officinalis yaprak ve kok numuneleri ic¢in 3'er o6rnek calisilmis ve ortalamasi

aliarak kurutmada kay1p, yaprakta % 7.38 ve kokte % 7.16 oraninda hesaplanmustir.

Biitiin Kiil Miktar Tayini

Yaprak ve kok numuneleri i¢in 3'er 6rnek ¢alisilmig ve bunlarin ortalamasi alinarak biitiin

kiil sonuglar1 yaprakta % 17.27 ve kdkte % 7.27 olarak hesaplanmustir.
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2. Bocek tarafindan yenmis bir ¢igegin agilmig

hali

3. Kurdun ¢icek disina ¢ikarilmasi 4. Cigekten ¢ikan kurt

Sekil 9. Adana-4 numunesinden ¢ikan yabanci maddeler.

Hidroklorik Asitte Coziinmeyen Kiil Miktar Tayini

A. officinalis yaprak numunesi ic¢in 3'er ornek calisilmis ve bunlarin ortalamasi alinarak
yapragin asitte ¢oziinmeyen kil miktar1 % 1.42 olarak hesaplanmigtir.
Sisme Indisi

Yaprak ve kok icin 3'er 6rnek ¢alisilmis ve bunlarin ortalamasi alinarak yapragin sisme indisi

2.42, kokiin sisme indisi 3.92 olarak hesaplanmustir.
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SONUC ve TARTISMA

A. officinalis iilkemizde ve diinyada Avrupa, Asya ve Amerika kitalarinda dogal olarak
yetigen; iilkemizde, geleneksel Avrupa tibbinda ve diinyanin diger pek c¢ok iilkesinde halk arasinda
yaygin kullanimi olan ve Avrupa Farmakopesi yaninda bir¢ok farmakope, kodeks ve monografta
kayith olan bir bitkidir (1-3,9,19). Avrupa Farmakopesi’nde bitkinin yapragi "Althaeae folium"
(Marshmallow leaf) Althaea officinalis L.’in biitiin veya pargalanmis, kurutulmus yapragi olarak
tanimlanmustir. Kok drogu "Althaeae radix" (Marshmallow root) Althaea officinalis L.’in kabugu

soyulmus veya soyulmamuis, biitiin veya pargcalanmis kurutulmus kokii olarak bildirilmistir (10).

Bu ¢alismada, aktarlarda “hatmi” adi altinda satilan 6rneklerden alinan numuneler, Avrupa
Farmakopesi 7.3 monografinda belirtilen ozelliklere uygunlugu acisindan incelenmistir. Hatmi
orneklerinin analizinde referans numune olarak kullanilmak iizere A. officinalis dogal olarak

yetistigi bolgeden toplanmustir.

Aktarlardan almman numunelerin morfolojik incelemesi sonucunda numunelerin daha ¢ok
cicek, tomurcuk ve meyveden olustugu belirlenmis, ofisinal drog olarak kayith olan koke ait
pargalara hi¢ rastlanmamis ve yapragin da az miktarda oldugu goriilmiistiir (Tablo 3). Yapraklar
parcalanmis, eski ve az miktarda oldugu icin farmakopede yer alan tanima uygun olup olmadigi
belirlenememistir. Avrupa Farmakopesi’nde bitkinin ofisinal kisimlar1 icerisinde ¢igek, tomurcuk,
petal ve meyve yer almamaktadir. Dolayistyla numunelerin farmakopede belirtilen kdk veya yaprak

kisimlarindan olugsmadigi tespit edilmistir.

Piyasadan satin alman oOrnekler tarafimizdan teshis edilmis ve orneklerin higbirisinin A.
officinalis'e ait olmadigi, tamaminin Alcea cinsine ait oldugu belirlenmistir. Ancak ornekler tiir
teshisi i¢in gerekli bitki kisimlarini ihtiva etmedigi igin tlir diizeyinde bilgi edinilememistir.
Ulkemizde A. officinalis gigekleri yerine giilhatmi cigeklerinin (4lcea rosea L.) kullanildig,
ticarette ise bu bitki yerine Althaea cannabina L., Alcea pallida Waldst. et Kit., Alcea setosa
(Boiss.) ve Hibiscus syriacus L. gibi tiirlerden elde edilen ¢iceklerin “hatmi ¢icegi” adi altinda
satildig1 bildirilmistir (9). Calismamizda, tiim O6rneklerin hatmi adi altinda satilan Alcea tiirleri
oldugu tespit edilmistir. Ayrica hazir paketler icinde alinan bazi Ornekler {izerinde belirtilen

"Althaea officinalis" ifadelerinin (Sekil 2, Adana-10 6rnegi) de hatali oldugu belirlenmistir.

Son yapilan caligmalarda dikkate alindiginda asagidaki ayirici karakterler sayesinde Alcea ve
Althaea cinslerinin rahatlikla ayrilabilecegi goriilmektedir. Alcea ve Althaea cinsleri igin ayirici

ozellikler (1,2,31):
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1-Petaller 30 mm, karpel hemen hemen iki gozlii, perikarp i¢inde ¢ikintiyla boluniir, anterler

SATTMSL.eveeveeeeereenennes Alcea

1-Petaller 9-16 mm, karpel tek gozIli, anterler mor veya kahverengimsi

MOT...eeieeeeeeeereeeenes Althaea

Adana ve Ankara’da aktarlardan satin alinan ve calisma materyallerimizi olusturan hatmi
orneklerinin A. officinalis olmadiginin belirlenmesi {izerine, Avrupa Farmakopesi’nde Althaeae
folium ve Althaeae radix i¢in istenen mikroskobik analizler ve testler bu 6rneklerde yapilmamuistir.
Calismamizda standart olarak dogadan topladigimiz A. officinalis 6rmegi lizerinde mikroskobik

incelemeler ve diger farmakope analizleri gergeklestirilmistir.

Avrupa Farmakopesi’ne gore; Althaeae folium tozu grimsi-yesildir. Kloralhidrat ile
mikroskop altinda incelenen tozda, ¢ok sayida tepede sivri uglu, tabanda koseli ve gukurlu, uzun,
sert, tek hiicreli, kalin duvarlt ortii tiiyleri; tek hiicreli ve kiiremsi veya ¢ok hiicreli salgi tiiyii;
anomositik ve parasitik stomal1 yaprak epidermasi pargalari; kalsiyum okzalat kristalleri (druzlar);
odun borulu damar parcalari; eksinli polen taneleri gériillmektedir. Avrupa Farmakopesi’ne gore;
Althaeae radix tozu grimsi-kahverengidir. Kloralhidrat reaktifi ile mikroskop altinda incelendiginde
renksiz, odunlasmamus lif parcalari; kenarli veya merdiven bigiminde damar pargalari; kalsiyum
okzalat kristal kiimeleri; miisilaj iceren parankima hiicreleri; ince duvarli yasst mantar hiicreleri
vardir. Distile su ile mikroskop altinda incelendiginde ¢ok sayida basit nisasta tanecigi
goriilmektedir (10). Dogadan topladigimiz standart A. officinalis 6rneklerinin toz haline getirilerek
mikroskopta incelenmesi sonucu, Avrupa Farmakopesi'nde belirtilen karakteristik mikroskobik
elementlerden yaprakta epiderma, stoma ve stoma komsu hiicresi, salgi tliyti, cok sayida yildiz ortii
tiiyii, bliylik ve dikenli polen, damarlar boyunca druz ve iletim demetleri (Sekil 3 ve 4); kokte
mantar doku, nisasta taneleri, miisilaj i¢eren parankima hiicreleri, druz, lif pargalari ve iletim
demetleri olarak tespit edilmistir (Sekil 6 ve 7). Piyasadan satin alinan ve aktar 6rnekleri arasindan
secilen, Alcea cinsine ait oldugunu belirledigimiz Adana-3 numunesinin yaprak 6rnegi toz haline
getirilerek mikroskopta incelenmis ve Althaea cinsine ¢ok benzer Ozellikte biiylik ve dikenli

polenler ve bol miktarda ortii tiiyleri tagidigi belirlenmistir (Sekil 5).

Avrupa Farmakopesi’ne gore ITK analizi sadece Althaecae folium igin istenmektedir (10).
Standart olarak kullanilan A. officinalis yapraklarinin metanollii ekstresinin farmakopede verilen
kosullarda ITK ile analizi sonucuda, ekstrenin standart maddeler ile karsilastiriimastyla klorojenik

asit ve kersitrin tasidig1 tespit edilmistir.

Aktar Orneklerinin yabanci maddeler acisindan incelenmesi sonucu, Adana-10 numunesi

disinda tiim numunelerde bir¢cok yabanci maddeye rastlanmigtir. Numunelerin bazilarinin bdcek
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tarafindan yendigi, hatta icinde bocek bulundugu veya bitkinin bir mikroorganizma ile enfekte
oldugu gozlenmistir (Sekil 8 ve 9). Avrupa Farmakopesi’ne gore ofisinal drogta, Puccinia
malvacearum ile enfekte olmus yapraklar en fazla % 4, diger yabanci maddeler ise en fazla % 2
oraninda olmalidir. Kokte ise en fazla % 2 kahverengi renkte bozulmus drog olmalidir (10).
Numunelerde bulunan yabancit maddeler ve bu maddelerin numunede bulunma % oranlar1 Tablo
4’de verilmistir. Avrupa Farmakopesi’nde bitkinin kdk ve yaprak kisimlari ofisinal drog olarak
kayithdir. Ancak calismamizda satin aldigimiz 6rneklerde kok parcalart hi¢ olmadigi gibi,
numuneler baglica ¢igek ve ¢icek kisimlari, meyve ve az miktarda da yaprak igcermektedir.
Dolayisiyla farmakopede yaprak icin belirtilen yabanci madde smir degeri olan % 2 degeri Adana-
4, Adana-6, Adana-8 ve Ankara-3 numuneleri i¢in farmakopede belirtilen sinir degerini ge¢cmistir
ve farmakope monografina bu agidan da uygun degildir. Aktarlarda “hatmi” adi altinda satilan
orneklerden Adana’da bir 6rnek disinda hepsinin ve Ankara’da ise bir 6rnegin acgikta ve paketsiz
olarak kot kosullarda satildigr goriilmiigtir. Numunelerden ¢ikan yabanci maddeler de

numunelerin uygun kosullarda satisa sunulmadigini gostermektedir.

Dogadan toplanmis olan A. officinalis Orneklerinin kok ve yapraklarinda Avrupa
Farmakopesi tarafindan istenen yabanci madde tayini, kurutmada kayip, biitiin kiil ve asitte

¢oziinmeyen kiil miktar tayini ve sigme indisi yapilmis ve sonuglar tablo halinde asagida verilmigtir

(Tablo 6).

Tablo 6. Dogadan topladigimiz A. officinalis 6rneklerinde yapilan Avrupa Farmakopesi test

sonugclari
Kurutmada Kayip Asitte Coziinmeyen Kiil .
Biitiin Kiil (%) Sisme Indisi
(o) (“o)
Yaprak 7.38 17.27 1.42 242
Kok 7.16 7.27 - 3.92

Standart A4. officinalis yapraklarinda kurutmada kayip % 7.38, koklerinde % 7.16 olarak
bulunmustur. Avrupa Farmakopesi 7.3’e¢ gore A. officinalis i¢in kurutmada kayip yaprakta %
10°dan, kokte ise % 12’den fazla olmamalidir (10). Bu durumda hem yaprak hem kdk 6rneginde
tespit edilen degerler farmakopede belirtilen degerlere uygundur. Avrupa Farmakopesi'ne gore, 4.
officinalis igin biitiin kil miktar1 yaprakta % 18’den, kabugu soyulmus kokte % 6’dan, kabugu
soyulmamis kokte % 8’den fazla olmamalidir (10). Standart olarak kullandigimiz 6rnekte yer alan
kok, dogadan toplanmis haliyle olan soyulmamig kdktiir. Bu durumda hem yaprak (% 17.27) hem
kok (% 7.27) 6rneginde tespit edilen degerler farmakope'de belirtilen degerlere uygun olup, biitiin



312 Giilen Ozel KAYA, Nurgiin KUCUKBOYACI, Fatma AYAZ,
M. Mesud HURKUL, M. Erkan UZUNHISARCIKLI, Aysegiil KOROGLU

kiil miktarlar1 yaprak ve kok orneklerinde siir degerlere yakindir. Asitte ¢oziinmeyen kiil miktar
tayini Avrupa Farmakopesi’ne gore sadece bitkinin yapraklarinda yapilmaktadir ve % 2’den fazla
olmamalidir (10). Yaprak drneginde tespit ettigimiz % 1.42 degeri farmakopede belirtilen degerlere

uygundur.

Avrupa Farmakopesi 7.3’e gore A. officinalis igin sisme indisi yaprakta 12’den, kokte 10°dan
az olmamalidir (10). Calismamizda tespit edilen sisme indisi yapraklarda 2.42 ve koklerde 3.92
degerleri ile farmakopede istenen degerlerin ¢ok altinda kalmaktadir. Bu nedenle sisme indisi
bakimindan dogadan topladigimiz A. officinalis Ornegi Avrupa Farmakope'sine uygun
bulunmamistir. Sisme indisinin farmakopede belirtilen degerlerden daha diisiik olmasi, drogun
istenilen degerlerin altinda miisilaj tasidigini  gostermektedir. Icerdigi miisilaji dolayistyla
fitoterapotik olarak antitussif etkiye sahip olan A. officinalis drog olarak kullanilacak ise, PDR bitki
monografinda belirtildigi lizere en az ikinci yildan itibaren sonbaharda, Ekim-Kasim aylarinda
topraktan cikarilarak toplanmalidir (31). Avrupa Farmakopesi'ne gore de kdkler en az 2 cm ¢apa
sahip olmalidir (10). Kokler suyla temizlendikten ve dis kabugu soyulduktan sonra veya
soyulmadan, biitiin olarak ya da pargalara boliinlip en fazla 35 °C’de kurutulmalidir. Althaeae
folium drog olarak kullanilacak ise, ¢igeklenmeden hemen Once toplanip, en fazla 40 °C’de
kurutumalidir (10,32,33). Bu hususlar dikkate alindiginda, dogadan topladigimiz A. officinalis
orneginin koklerinin 2 cm’den daha az gapta olmasi igerdigi miisilaj oraniin diisiik bulunmasi

sonucunu agiklamaktadir.

Elde ettigimiz bulgulara gore, dogadan topladigimiz A. officinalis 6rneginin yaprak ve
kokiiniin gsisme indisi disinda tiim farmakope analizlerinde, farmakopeye uygun degerlerde oldugu
goriilmistiir. Bu bakimdan, iilkemizde dogal olarak yetisen A. officinalis bitkisinin yukarida
aciklandig1 gibi, belirtilen zamanlarda toplanarak farmakopeye uygunlugu agisindan incelenmesi

uygun olacaktir.

Sonug olarak ¢alismamizda elde ettigimiz bulgulara gore, aktarlardan “hatmi” adi altinda
acikta veya paket halinde satin aldigimiz 6rneklerin A. officinalis bitkisine ait olmadigi, Alcea
cinsine ait olduklar1 belirlenmistir. Orneklerin bocek, kurt, sag, kiiflenmis parcalar ve baska
bitkilere ait kisimlar gibi bircok yabanci madde tasimasi nedeniyle de bilimsel tibbi drog tanimina
uymadig1 ve halk sagligi acisindan tehdit olusturdugu goriilmiistiir. Bulgularimiz bitkisel iiriinlere
duyulan ilginin hizla arttig1 iilkemizde, bu iiriinlerin bilingli ve kontrollii bir sekilde denetiminin
yapilmasi gerektigini ortaya koymaktadir. Aktarlarda tibbi bitki droglarinin satisa sunulmadan 6nce
gerekli kontrollerinin yapilmasi, saklama kosullarinin iyilestirilmesi ve uygun kosullarda

paketlenmesi saglanmalidir.
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