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ECHINACEA TURLERININ KIMYASAL
| BILESIKLERIVE =
FARMAKOGNOZIDEK| ONEMI

Ali H. MERIGLI(*) Meltem ATAY(*)

OZET :

Echinacea tirlerinin son yillarda farmakognozik aqidan énemleri ¢ok artmg
bulunmaktadir. Bitkilerin ekstrelerinin yilksek oranda immunostimulan aktivite
giistermest, bu bitkilerin bilegiklerinin daha yakindan incelenmesine neden ol-
mustur. Bu derlemede bilhassa t1bbi tiirler olarak kabul edilen E. purpurea ve K.
angustifolia tirlerinde bulunan bilegikler ve bunlarin farmakolojik aktiviteleri
dzet halinde verilmigtir. .

CHEMICAL COMPOUNDS OF THE ECHINACEA SPECIES AND .
THEIR IMPORTANCE IN PHARMACOGNOSY

SUMMARY :

Echinacea species have gained an increasing importance from a pharmacogno-
sical point of view in recent years. Considerable interest has been focused on the che-
mistry of these plants due to the high immunostimulant activity exhibited by their
extracts. In this review the compounds borne by Echinacea purpurea and E. an-
gustifolia, primarily accepted as the medicinal species, and their pharmacological
activities are summarized.
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GIRIS :
Echinacea tiirleri oncelikle Kuzey Amerika yerlileri tarafindan ekstre-
leri halinde hatk ilac olarak kullamlms, daha sonra degerlerinin tam ola-

rak anlasilmastyla, bu bitkilerden hazirlanan preparatlar yabane ulke ec-
zanelerinde yer almaya baglamustir.

Asteraceae familyasina ait olan Echinacea cinsinin dokuz tiirii bulun-
maktadir. Bitkilerin vatam Orta ve bilhassa Kuzey Amerika'dir. Echina.
cea angustifolia DC. ve E. purpurea (L.) Moench. tibbi tiirler olarak bilin-
mektedir ve giintimiizde Orta Avrupa ve Rusya'da kiiltiire alinms bulun-
maktadir. Diger tiirler E. atrorubens Nutt., E. laevigata (Boyton and Be-
agle) Blake, E. pallida (Nutt.) Nutt., E. paradoxa (Norton) Britton, E. si-
mulata Me Gregor, E. sanguinea Nutt. ve E. tennessensis (Beadle) Small
isimlgri ile bilinmektedir. Echinacea tiirlerinin kok ve toprakiisti kismm
ekstrelerinin kuvvetli immunostimulan étki gostermelerine kargihik bu et-
kiden sorumlu bulunan bilegikler heniiz yeni yeni agiklanabilmektedir. Bu
nedenle bitkiler iizerinde yogun aragtirmalar devam etmektedir (1-4).

KiMYASAL BILESIKLER -

1. Alkilamidler (Alkamidler)

Bu maddeler bitkiler aleminde olduk¢a nadir olarak bulunurlar. Ik de-
fa 1954 yiinda Echinacea tiirlerinden alkamid bilesikleri izole edilmigtir
ve aragtirmalar halen devam etmektedir.

Simdiye kadar Echinacea tiirlerinden elde edilen alkamidler sun-
lardar.

Trideka- 2t, Te-dien-10, 12-diinoik asit izobutilamid
Pentadeka- 2t, 9c-dien-12, 14-diinoik asit izobutilamid
Trideka- 2t, 7c-dien-10, 12-diinoik asit 2-metilbutil amid
Pentadeka- 2t, 9c-dien-10-12-diinoik asit 2-hidroksiizobutil amid
Trideka. 2, 66, 8c-trien-10-12-diinoik asit izobutilamid
Undeka- 2E, 4Z-dien-8, 10-diinoik asit izobutilamid

Dodeka- 2E, 4Z-dien-8, 10-diinoik asit izobutilamid

Dodeka- 2E, 4B, 10E-trien-8-inoik asit izobutilamid

Dodeka- 2E, 4K, 8Z-trienoik asit izobutilamid

Dodeka- 2E, 4Z-dien-8, 10-diinoik asit 2-metilbatilamid
Undeka- 2E, 47-dien, 8, 10-diinoik asit 2-metilbutilamid
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Dodeka- 2E, 4E, 8Z, 10E-tetraenocik asit izobutilamid

Dodeka- 2E, 4E, 87, 10Z-tetraencik asit izobutilamid

Undeka- 2Z-en-8, 10-diinoik asit izobutilamid

Dodeka- 2E-en-8, 10-diinotk asit izobutilamid

Undeka- 2Z-en-8, 10-diinoik asit 2-metilbutilamid

Dodeka- 2E-en-8, 10-diinoik asit 2-metilbutilamid

Heksadeka, 2E, 9Z-dien-12, 14-diinoik asit izobutilamid

Dodeka- 2E, 4Z-107 trien-8-inoik asit izobutilamid

Undeka- 2E-en-8, 10-diinoik asit izobutilamid

Dodeka- 2E-6z, 8E, 10E-tetraenoik asit izobutilamid (Ekinasein}5-9).

2, Poliasetilen ve polienler

Bu tip bilegikler Asteraceae familyas icin karakteristiktir ve Echma-
cea tiirlerinde de bol olarak bulunmaktadirlar. Bulunan bilegiklerin isimle-
11 agathda verilmigtir.

Tridekadien-(1, 3)-tetrain (5, 7, 9, 11)
Tridekatrien-(8, 10, 12)-triin-2, 4, 6)
Tridekadien-(1, 5)-triin-(7, 9, 11)-epoksid(3, 4)
10-Hidroksidodeka-4, 10-dimetil-4, 11 dien—2—on~ (Ekinolon)
13-Hidroksioktadeka-9¢, 11t, 15¢-trienoik asit
8-Hidroksipentadeka-9E-en-11, 13—d1'in-'2—on
8-Hidroksipentadeka-9E, 13Z-dien-11-in-2-on

" Tetradeka- 8Z-en-11, 13-diin-2-on

- Pentadeka-8Z-en-11, 13-diin-2-on °
Pentadeka-8Z, 11E, 13Z-trien-2-on
Pentadeka-8Z, 11Z-dien-2-on (6, 9-12),

3. Kafeik asit tiirevleri

Echinacea tiirlerinde bol miktarda kafeik asit tiirevleri de mevcuttur.
Bu bilegikler de agagada gosterilmigtir,

Ekinakozit
Kikorik asit
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2-Kafeil tartarik asit

Verbaskozit

Klorojenik asit

[zoklorojenik asit

Kikorik asit metil ester

Sinarin

4-5-0-dikafeilkinik asit
9.0-kafeil-3-0-feruloiltartarik asit

Kaftarik asit

2-3.0-Di 5[ 0t-karboksi-P(3, 4-dihidroksifenil) etil] kafeiltartarik asit
2-Feruloil tartarik asit

2-Kafeil-3-kumaroil tartarik asit (4, 18, 14).

4, Flavoneoid bilegikler

Echinacea tiirlerinde flavonoid bilesikler bulunmasina ragmen bu bi-
lesiklerin miktarlan oldukea azdir. Simdiye kadar bulunan bilegikler sun-
lardar. '

Luteolin, kempferol, kersetin, luteolin 7-glikozit, kempferol 3-glikozit,
kempferol 3-rutinozit, kersetin 3-glikozit, kersetin 7 -glikozit, kersetin 3-
arabinozit, kersetin 3-ksilozit, kersetin 3-galaktozit, kersetin 3-robincbio-
zit, rutin, kersetin 3-ksilozilgalaktozit, izoramnetin 3-rutinozit, kersetage-
tin 7-glikozit (15).

5. Polisakkaritler

Immunostimulan aktiviteleri oldugu saptanan Echinacea polisakka-
ritleri tizerinde seri aragtirmalar stirdiirilmektedir. Molekiil agarhgn M. A,
35.000 olan asidik bir Heteroksilan, M. A. 450.000 olan asidik bir Arabino-
ramnogalaktan, M. A. 75.000 olan asidik bir Arabinogalaktan, M. A. 10.000,
925.000 ve 55.000 olan ii¢ tane Ksiloglaukan, M. A. 10.000 ve 25.000 olan iki
tane notral Fukogalaktozilglaukan, M. A. 75.000 olan asidik bir Arabinoga-
laktan, M. A. 300.000 olan asidik bir Arabinogalaktan, izole edilmig polisak-
karitlerdir. Asidik bilegikler genellikle uron asitlerini tagimaktadirlar (4,
- 16-18).
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6. Diger bilegikler

Bitkilerde ayrica gok az miktarda pirolizidin alkaloitleri tussilagin ve
izotussilagin, seskiterpenik bilegikler humulen, karyofilen, karyofilen epok-
sid, germakren D, germakre-4 (15), 5E, 10(14)-trien—1[3-01 ile palmitik ve k-
noleik asit gibi yag asitleri bulunmaktadir (1, 6, 19-21). Isimlerini Echina-
cea tiirlerinden alan cegitli madde gruplarma ait ii¢ bilegigin formiilleri (eki-
nakorzit, ekinasein, ekinolon) Tablo I'de gosterilmigtir. -

KULLANILIS VE FARMAKOLOJIK ETKi

Echinacea tiirleri Kuzey Amerika bitkileridir. Bilhassa Ohio gevresin-
de ¢cok yaygindirlar. Bu nedenle ilk kullamhslar Amerika'da olmusg, sonra-
dan diinya tizerine yayilmgtir. Amerika yerlileri (lnzlderililer) Echinacea
tiirlerinin etkilerini bilmekteydiler; daha ok topraliistii kisimlarim tas ile
ezerek cikan usareyi alirlar ve yara iyilestirici olarak kullanmrlards. Sonra-
lar1 bitki ekstreleri bilhassa Amerika'da yara iyilestirici ve kan temizleyici
olarak, aynea romatizma,dispepsi, egzama, malarya, difteri, hemoroid,
kanser, sifilis, mide rahatsizhklarinda ve aym gekilde bicek ve yrlan sokma-
larina kars1 kullamlmgtir. Bu ekstreler bithassa Florida'da hemen her dok-
torun tercih ettigi ilaclard: (1-4, 19,20).

Echinacea tiirleri bilhassa 1885-1935 y1llan arasinda enfeksiyon has-
taliklan tedavisinde ¢ok kullanilmsg, siilfonamidlerin bulunmasindan son-
ra o zamanki kullanmhg biraz gerilemistir (1). Giintimiizde ise Echinacea
ekstrelerinden hazirlanan ampul, pomat, suppozituar ve tabletler bilhassa
antibiotiklerin etkisiz kaldigh antiviral hastaliklarda, kulak-burun-bogaz
yollan enfeksiyonlarinda, griplerde, tonsilit ve furunkulozda, ayrica don-
malar, yamklar, iltihabi deri hastahiklan, glines yamklar ve Herpes simp-
lex'e karg1 kullamImaktadir; ayrica ekstrelerin homéopatik kullamhglar
da bulunmaktadir, Diger tibbi bitkilerin aksine Echinacea tiirlerinden
tibbi cay hazirlanmasi olduk¢a nadirdir a, 3, 21).

Echinacea ekstreleri, Eupatorium ekstreleri veya bu ekstrelerin ana
maddesi quayanolid yapiya sahip bir seskiterpenlakton bilesigi olan épato-
rin ile beraber kullamhrsa etkinin kuvvetlendjgi saptanmigtir (21).

Avrupa piyasalarinda Echinacin®, Esberitox®, Echtrosept®, Echinat-
ruw®gibi Echinacea preparatiar: bulunmaktadir (21),

Son yillarda yapilan aragtirmalarla Echinacea tiirlerinin immunosti-
mulan etkisinin yiksek molekiilli polisakkaritlerden jleri geldigi sap-
tanmgtir. Ekstrelerden hazirlanan polisakkarit fraksiyonlarmin Granulo-
zit ve Carbon-Clearance testleri sonucu kuvvetli immunestimulan etkisi
goriilmigtiir, Bu etki biThassa suda goziinen dallanmig yapih polisakkarit-
lerde daha belirgindir. Bu bilegikler fagositoz mekanizmasim (histiogen ve
hematogen fagositler) aktive etmektedirler (11, 16-18, 22-24). Aynica ekino-
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lon ve ekinasein'in kuvvetli insektisit etkisi bilinmektedir. Ekstrelerden izo-
le edilen kafeik asit tiirevlerinde ise antiviral ve hiicre biiyimesini durduru-
‘cu etkiler saptanmuigtir. Echinacea tiirlerinin kullanilmasiyla istenmeyen
etkilerin meydana gelmedigi de kaydedilmistir (1, 3, 9, 13).

Echinacea angustifolia ekstrelerinde genellikle tiim bitki, E. pui-pu-
rea ekstrelerinde ise toprakiisti kism1 kullamimaktadir. E. angustifolia
daha az tibbi bir tiir olan E. pallida ile sikga tagsis edilmektedir (15).

L CHPH
Ho’ﬁ{i
HO
‘HO OH O\
OH

. CH: | |
HO@CHZC«H——COO'EHzo -
O] 0—CH,—CH, OH

CHy—~0 OH
. HO
_ Ekinakozit
CH, | C‘Hg
CHyC — CHy~ C=CH- [CH2]4—(I: ~ CH=CH,
O OH
Ekinolon

Ekinasein

Tablo 1: Is* sierini Echinacea cinsinden alan degisik yapida
1 az1 maddeler.. *

74




KAYNAKLAR

1.

3.

Steinegger, E., Hansel, R., (1988), Lehrbuch der Pharmakognosie un
Phytopharmazie (4. véllig neubearbeitete Auflage von R.Hansel), pp.642,
Springer Verlag, Berlin. ‘

Madaus, G., (1979), Lehrbuch der Biologischen Hoeiluittel, Band IL, pp.1248, -

Georg Olms Verlag, Hildesheim. -

Becker, H., (1982), Gégen Schlanger_lbiss und Grippe, Dtsch. Apoth. Ztg.,
122, 2320-24. :

4. Remiger, P., (1988), Zur Chemie und Immunologie neuer Alkylamide und an-

derer Inthaltsstoffe aus Echinacea purpures, Echinacea angustifolia und
-Echinacea pallida, Dissertation Unviversitiit Miinchen, Miinchen.

5. Boh]mann, F., Grenz, M., (1966), Uber die Inhaltsstoffe aus Echinecea-Arten,

Chem. Ber., 99, 3197-200.

Bohlmann, F., Hoffmann, H., (1883), Fuurther A.mide; from Echinacea pur-
purea, Phytochemistry, 22, 1173-75.

Bauer, R., Re.amiger, P., Wagner, H., (1988), Alkamides from the Roots of Ec-

_ hinacea purpures, Phytochemistry, 27, 2339-42.

10.

11.
12,

13.
- jupgates from Echinacea species. Structures and Biological Activity,

14,
15.

16.

Bauer, R., Remiger, P., Wagner, F.(1989), Alkamides from the Roots of Echi-
nacea angustifolia, Phytochemistry, 28, 505-8.

Jacobson, M., Redferri, R.E., Mills, G. D. (1975), Naturally Occuring Insect
Growth Regulators, Echinolone, a Highly Active Juvenile Hormone Mimic
from Echinacea angustifolia Roots, Lloydia, 38, 473-6.

Sci'mlte, K E,, Riicker, G., Perlick, J. (1967), Das Vorkommen von Polyacety-
Jen-Verbindungen in Echinacea purpurea Moench. und Echinacea angusti-
folia DC., Arzneim. Forsch. (Drug Res), 17, 825-9. _ :

Bauer, R., Khaﬁ, 1. A., Wagner, V., H. (1987), Two Acstylenic Compounds
from Echinaceapallida Roots, Phytochemistry, 26, 1198-200.

Bauer, R, Khan, LA, Wray, V., Wagner, HL (1988), TLC and HPLC Analysis
of Echinacea pallida and E. angustifolia Roots., Planta Med., 54, 426-30.

Chemjixat, A, Zawatzky, R, Becker, H, Brouillard, R. (1988), Caffeoyl Con-

Phytochemistry, 27, 278'_’!'—94. )

Soicke, H., Hassen, G. A, Gorler, K. (1988), Woeitere Kaffeeséure-Derivate
aus Et_:hinacea purpures, Planta Med., 54, 175-6.

Bauer, R., Remiger, P., Wagner, IT. (1988), Echigacea, Dtsch. Apoth. Ztg.,
128, 174-80.

Wagner, H., Proksch., A. Maurer, L R., Vollmar, A. et. al., (1984), Immun-

75




76

stimulierend wirkende Polysaccharide (Heteroglykane) aus hiheren Pflan-
zen, Arzneim. Forsch. (Drug Res.}, 34, 659. 61.

17.Wagner, H., Stuppner, H., Schaefer, W., Zenk, M. (1988), Immuunologically
Active Polysaccharides of Echinacea purpurea Cell Cultures, Phytoche-
mistry, 27, 119-26.

18. Wagner, H., Pl;OkSéh, A., Vollmar, A., Kreutzkamp, B., et. al., (1985), In-vitro-
Phagozytose-Stimulierung druch isoliertre Pflanzenstoffe gemesen im Pha-
gozytose-Chemolumineszens-(CL)}-Modell, Planta Med., 51, 139-44.

19.Rider, EX, Wiedenfeld, H., Hille, T., Britz-Kirstgen, R., (1984}, Pyrrolizidine
in Echinacea angustifolia DC. und E. purpurea Moench., Dtsch. Apoth. Ztg,,
124, 2316-8.

20. Bauer, R., Remiger, P., Wray, V., Wagner, H., (1988}, A Germacrene Alcohol
from Fresh Aerial Parts of Echinacea purpurea, Planta Med, 54; 478-9.

21. Weiss, R.F., (1974), Lehrbuch der Phytotherapie, 2. Auflage pp. 232 Hippok-
rates Verlag, Stuttgart.

22. Wagner, H., Proksch, A., Rieses-Maurer, L, Vollmar, A., et. al., (1985), Im-
munstimulierend wirkende Polysaccharide (Heteroglikane) aus hihenen
Pflanzen, Arzneim. Forsch. (Drug Res.), 35, 1069-75.

23. Kuhn, O, (1953), Echinacin und Phagocytenreaktmn, Arzneim. Forsch.
(Drug Res ), 3, 194-9.

24, Schne1der G., (1985), Pharmazeutlcshe Biologie, pp. 335, B. I. Wissens-
chaftsverlag, Mannhelm




