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Scolymus - hispanicus L. KOK KABUKLARI EKSTRELERININ
FARMAKOLOJIK ETKILERI. I. ANTISPAZMODIK ETKi

Mekin TANKER* Mualli YENEN# ~ Yusuf SARIOGLU**

OZET:

Bu gahgmada, gerek Tyrode Soliisyonu ile siperfiize edilen izole agan mide fundus
geritlerinde, gerekse sigann duedonum, ileum ve mide fundus diiz kaslarmda Karba-
kol'in olusturdupu kontraktil cevaplar iizerinde, Scolymus hispanicas L. bitkisinin k8k
kabuklarndan hazirlanan sulu ve etanolli {70°) ckstrelerin etkileri incelenmigtir, Ayrica
olas: gevgetici etkileri gézonine almarak Papaverin HCI ile kargilagtirman amaglanmig-
tr.

Yapilan gahgmalar sonucu, S, hispanicus L. bitkisinin sulu ve etanolli kok kabugu
ckstrelerinin, smgan diiz kaslarinda kasica ve gevgetici etkilerinin olmadig saptanmagtir.

ACTIVITES PHARMACOLOGIQUES DES EXTRAITS D'ECORCE DE
RACINES DE Scolymus hispanicus L, I, L'EFFECT
ANTISPASMODIQUE

RESUME:

Dans ce travail, on a étudié les activités pharmacologiques, des extraits aqueux et
alcooliques, d'écorce de racines de Scolymus hispanicus L. {Compositae),’ surla
contraction musculaire provoquée par la carbacholine, soit sur les bandes de l'estomac
fundus isolé de Rat, superfusées par la solution Tyrode, soit sur les muscles lisses de
I'estomac fundus isolé, de I'ileon isolé et du duedonum isolé de Rat.

D'autre part, on les a comparés avec le chlorhydrate de Papaverine en £tant pensf
leurs possibles actions myorelaxantes.

On a déterminé que les exiraits agueux et alcooliques de racines de 5. higpanicus
L. ne présentaient pas des activités contractives et relaxantes sur des fibres lisses du Rat.

(*) Ankara Universitesi, Eczacilik Fakilltesi Farmakognozi Anabilim Dals, Tandogan ANKARA
(**) Hacettepe Universitesi, Eczacthk Fakiiltesi Farmakoloji veToksikoloji Anabilim Dah ANKARA
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GIR1S

Scolymus hispanicus L. (Compo-
sitae) memleketimizde, &zellikle Ege ve
Akdeniz bbolgelerinde oldukc¢a yaygin
olan, 20 - 70 cm yiikseklikte, sik dallan-
mig piramit seklinde, san ¢igekli, iki ya
da cok willik bir bitkidir. Govdeler,
seyrek - dikenli ve kanatldw, Sert,
ovat-lanseolat, pennatifit, dikenli - den-
tat kenarh yapraklar, 40-200 mm
boyunda, 15-70 mm enindedir. Kapi-
tulum homogam, ligulat ve sapsizdir,
Dikenli yapraklarla &rtiitmiis involuk-
rum, 15 - 20 mm boyunda ve 8 - 10 mm
eninde olup, involukrum brakteleri cok
swah imbrikat dizilmis ve seyrek tiiy-
lidiir. Korollann dis kisnmn  beyaz
tilylerle kaphdwr. Tepeye dofru daralan,
ovat palealar, 3 -5 mm biiyiikligiindeki
akenleri sarmaktadw, 2-4 sert kildan
olugan bir papusu vardw (1, 2).

Haziran - ASustos ve hatta Eylil
aymmda da cigcek acan S. hispanicus
bitkisine 1600 m'ye kadar yol kenarla-
rinda ve ekilmemis tarlalarda rastlanr.

Bilhassa Bati Anadolu bolgesinde
halk arasinda "Akkiz''va da ''Akdiken"

~adlanyla bilinen bu bitki, halk ilaes

olarak c¢esitli amaclarla kullamlmakia-
drr. Kok kabufundan elde edilen ve
miistahzar hazilamakta da kullan-
lan alkollii ekstreler; dahilen, diiiretik
olarak bibrek tagi ve tansiyon diigiir-
mek, agn kesmek amaciyla ve prostat
hipertrofisinde; haricen, ekzama ve cilt
hastabklarmda (mantar v.s) kullanl-
mak ladr.

Boyle genis bir kullanm alanina

sahibolan bu bitkinin, kik kabuklarn-
dan hazirlanan sulu ve alkollii ekstreleri-

nin, yukarida bahsedilen etkiler goste- -

rip gostermedigini tesbit etmek amaciy-
la, ilk olarak antispazmodik etkisinin
olup olmadignl ve varsa bu etkiyi olus-
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tu¥an etken maddeleri saptamak i¢in bu
calismaya baglanmigtir,

MATERYAL ve YONTEM

Caligmamizda kullamlan 8. hispani-
cus L. bitkisinin kékleri, Manisa - Can-
paga ¢iftlifi ¢evresinden ve Yurt dag:
eteklerinden, ekilmemig tarlalardan top-
lanmigtir, Kok kabuklar hemen soyul-
mug ve kabuklar gélgede kurutulmusg-
tur,

Deglirmende toz edilen kik kabuk-
larmdan,

a) Soxhlet apareyinde etanol (70°)
ile tiiketilerek rotavaporda 1g/ml ola-
cak gekilde (extractum fluidum) yogun-
lagtmrilan,

b) Su ile dekoksiyon biciminde,
1 mg/ml olacak sekilde hazrlanan
ekstreler farmakolojik denemeler icin
kullanitmstir.

Farmakolojik denemeler icin, her
iki cinsten, 150-200 g agirhgmdaki
Albino sicanlar, baglarma vurularak ve
karotid arterleri kesilerek 6ldiiriilmiig,
mide fundus geritleri Vane '(3) in tari-
fine gére hazirlandiktan sonra 0.5 g
istirahat gerilimi altrnda, vertikal olarak
teshit edilmistir. Preparat, Tyrode soliis-
yonu ile sabit akim hizmda (7 ml/dk)
siperfize edilmistir. Ayrica bir grup
deneyde, 40 ml Tyrode soliisyonu ice-
ren organ banyosuna, 4 -5 em'lik sican
ileumu, sican duedonumu ve sican
mide fundusu, ayri ayri, vertikal olarak
tesbit edilerek, 05 g istirahat gerilimi
uygulanmigirr, Deneylerde kullanilan
Tyrode soliisyonunun sicaklig1, 37°C de
sabit tutularak, % 5 CO, igeren oksijen
ile gazlandrlmgtir (3, 4).

Kas kontraksiyonlar, izometrik ola-
rak bir Transducer (Grass FTO3) yar-
dmiyla, Polygraph (Grass PD) iizerine
kaydedilmigtir.




Preparatlarin stabilize olmasi igin,
deneylere, 30 dakika sonra baglanmig-
far.

Deneyler sirasinda agapidakiilic ve
srmekler kullanilmigtir :

— Karbakol kloiir,

— Papaverin klorhidrat,

— Etanol (70°) (kontrol igin)

— Scolymus hispanicus L. kok ka-
bugu ekstreleri :

a) Etanolli (70°) ekstre (1 g/ml)
b) Sulu ekstre (dekoksivon —
1 mg/ml).

BULGULAR

1. Tyrode solisyonu ile siperfiize
edilen izole sican mide fundus geridine,
S. hispanicus'tan hazirlanan sulu ve
etanollii ekstrelerin etkileri;

Siiperfizyon sivisna 1 pg/ml Karba-
kol verilmesiyle, preparatta stabil ve
uzun siireli bir kontraksiyon elde edil-
migtir. Etanol ile tiiketilmis ve 1 g/ml
olacak gekilde hazilanmig bitki ekstre-
sinin 10, 20, 50 ve 100 u olarak prepa-
rata verilmesi, dozla orantih olarak gev-
semeye beden olmustur. Konixol ola-
rak, aym dozlarda etanol verilmesi de
esit derecede gevseme meydana getir-
migtir (Sek. 1 — B, A, C). Bu sonug ta,
efanollii ekstrenin neden oldugu gevge-
menin, etanolden ileri geldigini goster-
mekiedir, Eger, etanollii bitki ekstresi-
nin gevgetici etkisi olsaydi, uygulanma-
siyla olusan pevsemenin, etanol uygu-
lanmasiyla olugan gevsemeden daha faz-
la olmas: beklenirdi. Oysa yapilan ¢a-
hsmada, etanolli bitki ekstresinin ve
etanoliin egit dozlarda uygulanmasyla,
aym oranda gevseme gozlenmistir. Bu
nedenle, etanollii ekstrenin gevsetici
etkisinin olmad:g1 séylenebilir.

Karbakol ile kasimig aym prepa-
rata, sulu ekstrenin 10, 20, 50 ve 100

M olarak uygulanmasi gevgemeye neden
olmamiy ve hatta ¢ok kisa siireli ilave
kastimalar meydana getirmigtir (Sek. 1 -
D). Bu kaslmalar, kisa bir siire icin sii-
perfizyon svismm iyon konsantrasyo-
nunun defigsmesinden ileri gelmektedir.

Papavetin (107 5M) ise, ani olarak
baslayan tam bir gevsemeye neden ol-
mus ve etkisi uzun siirmiistiir (Sek.1-E).

2. Organ banyosuna tesbit edilen,
degisik izole sican diiz kas preparatla-
rinda, kdk kabuklarmdan hazirlanan su-
Iu, etanollii ekstrelerin etkilerinin aras-
tirilmasi (4, 5).

2.1.izole sican mide fundus geri-

dinde :

40 ml'lik organ banyosuna sulu ve
etanollii ekstrelerin 2'ser ml jldve edil-
mesi herhangi bir kasilmaya neden ol-
mamistir,

Organ banyosuna Karba-
kol (125 ng/ml) verilmesi preparatta
kasimaya neden olmus ve Karba-
kol'in olugturdufu kasimanin stabilize
olmasindan sonra sulu ve etanolli

" ekstrelerin etkileri ayri ayn incelen-

migtir, _

Efanolli ekstrenin artan dozlarda
(100, 200 ve 200 pf) organ banyosuna
kiimiilatif olarak verilmesi, dozla oran-
tih olarak gevsemeye neden olmugtur
(Sekil 2 - A). Fakat kontrol olarak, ayni
dozlarda etanclin verilmesi de, egit
derecede gevgemeye sebeb olmugtur
{Sekil 2 - B). Bu sonug ba, eianollii eks-
trenin olugturdugu gevsemenin etanol-
den ileri geldigini gistermelktedir,

Sulu ekstrenin, 2 ml'ye kadar
artan dozlarda (100, 200, 700 ve
1000 gl kiimiilatif olarak, organ ban-
yosuna verilmesi, karbakol'in olugtux-
dupu kasimada, gevsemeye neden ol-
mamigtr (Sekil 2 - C).

Organ banyosuna Papaverin (1075M)
verilmesi, Karbakol'iin olugturdugu ka-
simada tam bir geveme meydana ge-
tirmigtir (ekil 2 - D),
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Etanollii ekstrenin ve kontrol olarak verilen etanoliin olugturdugu gévsetici

Tyrode soliisyonu ile siperfiize edilen izole sican mide fundus seridinde 1
etkiler,

. pig/ml Karbakol'in olugturdufu kontraksiyon iizerine;
10, 20, 50 ve 100 1 etanolii ekstrenin gevsetici etkisi,

10,20,50 ve 100 u! etanoliin gevsetiei etkisi,

Papaverin'in gevgetici etkisi.

Sulu ekstrenin etkisi,

B—
O—
D—
E—

® Karbakol, A Papaverin (10”5 M), © Etanolli ekstre, A Sulu ekstre, 0 Etanol
A_

Sek.1,
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® Karbakol, A Papaverin (1075 M),. O Etanolli ekstre, A Sulu ekstre, O Etanol,

Sek.2,

A—
B--—
C—
D—

fzole sigan mide fundus geridinde Karbakol (125 ng/ml)'iin olugturdugu
kontraksiyon lizerine, organ banyosuna kiimiilatif olarak verilen;

100, 200 ve 200 u1 etanollii ekstrenin gevgetici etkisi,

100, 200 ve 200 i1 etanoliin gevgetici etkisi,

100,200,700 ve 1000 pl sulu ekstrenin etkisi,

Papaverin'in gevgetici etkisi,
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Yine izole sican mide fundus geri-
dinde yapilan bagka bir seri deneyde,
ortamda 1 ml etanol varhgmnda, kimii-
Iatif olarak 1, 2, 5, 10 ve 20 ug dozlar-
da Karbakol, organ banyosuna verilmig
ve kontro] doz - cevap egrisi almmagtir.
Preparat Tyrode Soliisyonu ile yikan-
diktan sonra organ banyosuna 1 mieta-

"noliii ekstre ildve edilmis ve 30' beklen-

dikten sonra, aym Karbakol dozlariyla
kitmiilatif doz - cevap efrisi alinmig ve
etanolli ekstrenin, Karbakol'iin doz - ce-
vap efrisini etkilemedipi gozlenmigtir
{Sekil 3 - A, B).

Aym iglem tek doz Karba-
kol (20 ug) ile tekrarlanmig, etanol
ve etanollii ekstrenin tek doz Karba-
kol (20 pug)iin olugturdufiu kasiima-
y1 etkilemedigi gozlenmistir (Sekil 3 -
C,D). - :

Bu sonuglar da, etanollii ekstrenin
gevgetici etkisi olmadifimi gostermelkte-
dir. Eger bu ekstrenin gevselici etkisi
olsaydi, Karbakol'iin kiimiilatif doz - ce-
vap egrisini ve tek doz Karbakol'in
olusturdugu kasilmay: degistirmesi bek-
lenirdi.

2.2.1zole Sican Duedonumunda :

Organ banyosuna, 2 ger ml sulu ve
etanollil ekstre ilavesi, preparatta herhan-
gi bir kasilmaya neden olmarmgtir, Daha
sonra verilen 10 pg Karbakol, preparatta
kaglmaya ve peristalfik hareketlere se-
bep olmugtur, Gerek etanol ve gerekse
etanollii bitki ekstresinin 10, 20, 70,
100 ve 200 pi dozlarida kiimiilatif ola-
rak verilmesi, preparatta, yaklasik ola-
rak esit miktarlarda, ¢ok az gevgemeye
ve hem de peristaltik hareketlerde azal-
maya neden olmuglardrr (Sekil 4 - A B),
100, 200, 700 ve 10001l dozlarda kii-
miilatif olarak verilen sulu ekstre ise et-
kisiz bulunmug, peristaltik hareketleri
de dnlememigtir (Sekil 4 - C).

Papaverin (1075M) ise - peristaltik
hareketleri tamamen &nlemig ve tam

100

bir gevsemeye neden olmugtur (Sekil
1-B,C).
2.3, Izole Sican [leumunda :

40 m! organ banyosuna 50 pug
Karbakol ilive edilmesi, preparatta ka-
silmaya ve peristaltik hareketlere neden
olmug ve Karbakol ile kasilmis prepara-
ta, gerek etanol ve gerekse etanollii bitki
ekstresinin, 10, 20, 70, 100 ve 200 ul
dozlarinda kiimiilatif olarak verilmesiyle,
preparatta yaklasik olarak egit miktar-
larda gevseme meydana gelmigtir. Sulu
bitki ekstresinin 100, 200, 700 ve
1000 1 dozlarinda kiimiilatif olarak.
verilmesi ise, Karbakol'iin olugturdugu
kontraktif cevapta gevsemeye neden ol-
mamistr (Sekil 5 — A),

Papaverin (107°M) ise peristaltik
hareketleri tamamen $nlemis ve tam bir
gevsemeye neden olmustur (Sekil 5 - A)

Etanotllii ve sulu ekstrenin 100,200,
700 ve 1000 u | dozlarda kiimiilatif ola-
rak verilmesi, sican mide fundus seridi
ve duedonomunda oldugu gibi sican
ileumunda da kasilmaya neden olmamis-
tr (Sekil 5 —B).

SONUC ve TARTISMA

S. hispanicus L. kok kabufu sulu
ekstresinin, gerek siperfize edilen
izole sican mide fundus geridinde ve
gerekse organ banyosuna tesbit edilen
defisik izole sican diiz kas preparatla-
rinda, Karbakol ve Papaverin’ klothidrat
ile karsilastirlarak, yapilan denemele-
rinde kasic1 ya da pgevselici etkilerinin
bulunmadi1 saptanmigtr.

Aym preparatlarda, etanollii ekstre-
nin incelenmesi sirasmda, kasici bir ei-
kiye sahip olmadig1; ancak Karbakol'iin
olugturdigu kasilmada, dozla orantih
olarak gevgemeye neden oldugu goz-
lenmigtir. Kontrol i¢in verilen etanoliin
de yine dozla orantili olarak, ekstrenin-
kiyle hemen hemen egit miktarlarda



® Karbakol, © Etanollii ekstre, O Etanol, Y. 7 Yikama (Tyrode sol. ile)

Sek.3. Izole sigan mide fundus geridinde;

A—1 ml etanol varhfinda, kontrol olarak verilen Karbakol'iin kiimiilatif doz-ce-
vap trasesi,

- B—1 1 ml etanollii ekstre varhginda, Karbakol'iin kiimiilatif doz-cevap trasesi,
C—1 ml etanol varhmda, 20 ug Karbakolin olusturdufu kontraksiyon,
D—1 ml etanollii ekstre varhginda, 20 ug Karbakol'iin olugturdufu kontraksi-

yon,

101



- 4dl.
At

o nenut TR

@ Karbakol, & Papaverin (10~° M), O Etanollii ekstre, A Sulu ekstre, U Etanol. \
Sek.4. izole sican duedo'numunda 10 pg Karbakol'iin olugturdugu kontraksiyon
. iizerine, organ banyosuna kiimiilatif olarak verilen;

A— 10, 20,70, 100 ve 200 u1 etanolin etkisi,
B— 10,20,70100ve 200 i1 etanollii ekstre ve Papaverin'in etkileri,
C— 100,200,700 ve 1000 u 1 sulu ekstre ve Papaverin'in etkileri.
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® Karbakol, & Papavetin (10™° M), A Sulu ekstre, O Etanolli ekstre.

$ek.5,  Izole sigan ileumunda,
50 ug Karbakol'iin olugturdugu kontraksiyvon lizerine, organ banyosuna
kiimiilatif olarak; '
A— 100, 200, 700 ve 1000 ul dozlarmda verilen sulu ekstrenin ve Papave-
rin'in etkileri,
B— 100, 200, 700 ve 1000 i1 dozlarinda verilen sulu ve etanollii ekstrelerin
' etkileri
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gevseme meydana getirdigi gorilmiigtiir.
Buna gire, kaslarda olugan gevgemeye
etanoliin neden oldufu ortadadir. Sa-
yet, ekstrenin gevgetici etkisi olsaydt;
uygulanmasiyla, Karbakol'tin olugturdu-
pu kasici etkide meydana getirdigi gev-
geme, etanoliin verilmesiyle meydana
gelen gevsetici etkiden daha fazla ola-
cakh.

Biitiin bu bulgulara dayanarak, sulu
ya da etanollii kdk kabuBu ekstrelerinin
antispazmodik etkilerinin olmadif1 so-
nucunha varimgtir.

Bu durumda, etanollii ekstrenin de
antispazmodik etkiye bagh olarak, b&b-
rek tag diisiiriicii, hipotansor ve diiiretik
etkili olamayacag) goriisiindeyiz. Ancak
bu etkilerin, bagka bir nedene bagh
olabilecegi diigiiniildiigiinden aragtirma-
larimz devam edecektir.
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