
Saponin glycosides 

  الغلوكوزيداث الصابونينيت
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General characters 
 الخواص العامت

1. Widely distributed in higher plants.  فً واسع بشكل منتشرة 

 النباتات

2. Bitter, acrid taste & sternutatory (irritant to mucous 

membranes).   المخاطٌة الأغشٌة تخرش وحامذ مر طعمها 

3. Form colloidal solutions in H2O  foam on shaking 

due  to: hydrophobic / hydrophilic asymmetry  of  the 

molecule (large aglycone & small sugar moiety)  

lowering of  surface tension in aqueous solution. تشكل 

 الماء مع بالرج ثابتة رغوة وتعطً (مزٌلً انحلال) غروٌدٌة مخالٌل الماء مع

 للتوتر خافضة وهً (القطب ثنائٌة) للماء والكارهة للماء المحبة لخواصها

المائٌة المحالٌل فً السطحً  
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General characters 
 الخواص العامت

1. Form insoluble complex with sterols. 

 Destroy RBCs haemolysis.  

 Toxic to cold- blood animals (fishes & frogs). 

 Toxic by i.v.  injection & harmless by oral route. 

• معقدات غٌر ذوابة  الستٌرولاتتشكل مع   

• تحطم كرٌات الدم الحمراء   

•  سامة بالطرٌق الورٌدي وغٌر سامة فموٌا
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General characters 
 الخواص العامت
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General characters 
 الخواص العامت

• Not soluble in diethyl ether غٌر ذوابة فً الاٌتر الاٌتٌلً   

• Soluble in water, ethanol, methanol, alcohol water 
mixture ذوابة فً الماء والاٌتانول والمٌتانول وفً مزٌج الكحول

 والماء 

• Specific solution is n-Butanol or Is-oprobanol ذوابة وبشكل

 نوعً فً البوتانول النظامً وفً الاٌزوبروبانول 

• Absorption max. 210-220 nm (glycyrrhizin 254 nm) 
نانومتر  220-210امتصاصها الأعظمً بطول موجة   

3/25/2020 Prof. Dr. Isam Agha 5 



Chemical characters 
 الخواص الكيميائيت

1. O-glycosides  hydrolysis  aglycone (sapogenin) 
+ sugar moiety.  بالاماهة تعطً اكسٌجسٌنٌة غلٌكوزٌدات هً 

سكري وجسم (صابوجٌنٌن) الأغلٌكون ٌسمى سكري لا جسم الحامضٌة  

2. Aglycone:   الأغلٌكون جسم وفق تصنٌفها 

– triterpenoidal (C-30) [mainly in Dicotyledons] 
الخلقات رباعٌة أو الحلقات خماسٌة وتكون : تٌربٌن ثلاثٌة صابونٌنات  

– steroidal (C-27) [mainly in Monocotyledons] 
 اما وهً الكولٌستٌرول من مشتقة بنٌة ذات وتكون ستٌروئٌدٌة صابونٌنات

 ستٌروئٌدٌة قلوٌد تكون وقد سبٌروستان أو فوروستان بنمط تكون ان
 النواة فً أو القورانٌة النواة فً الاوكسجٌن محل النٌتروجٌن ٌحل حٌث

كلٌهما فً أو البٌرونٌة  
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Classification of Triterpenoid  

Saponins تصنٌف الصابونٌنات ثلاثٌات التٌربٌنوئٌد     

Triterpenoid Saponins can be classified after 

Sapogenin part in three types: تصنف وفق  

 جسم الأغلٌكون الى

•  α-amyrin الفا امٌرٌن    

•  β-amyrin بٌتا امٌرٌن    

•  Lupeol  لوبٌول 

3/25/2020 



Prof. Dr. Isam agha 8 

Classification of Triterpenoid  

Saponins   تصنٌف الصابونٌنات ثلاثٌات التٌربٌنوئٌد 
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Chemical structure of Diosgenin and Hecogenins 

spirostanol type 

 البنٌة الكٌمٌائٌة للدٌوسجٌنٌن والهٌكوجٌنٌن وهما من نمط السبٌروستانول
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Triterpen Saponins 

 الصابونينات ثلاثيات التيربين
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Chemical characters 
 الخواص الكيميائيت للصابونيناث

3. Sugar moiety: السكري القسم وفق تصنٌففها   

– Often contain uronic acids or acyl residues. 

– Usually glycosylation is at C-3. 

– Sometimes -CH3 (side chain)  -COOH, which 
may be esterified by a sugar. بعدد الأغلٌكون جسم ٌرتبط 

 من مواضع عدة فً وذلك 14 الى عددها ٌصل وقد البسٌطة السكاكر من
 سلسلة ارتباط) الغلوكوزٌد أحادٌة اما تكون حٌث ،الأغلٌكون جسم

 (بموضعٌن سكرٌتٌن سلسلتٌن ارتبط) الغلوكوزٌد ثنائً (واحدة سكرٌة
  (سكرٌة سلاسل بثلاث ارتباط) غلوكوزٌد ثلاثً

–  حٌث ،الأغلٌكون جسم من 3 الموضع عبر الرئٌسً الارتباط وٌكون
 أو الحرة الغولٌة الوظائف تواجد مواضع فً ثم ومن غولٌة وظٌفة توجد

  اورونٌة أحماض شكل على السكاكر تكون وقد ،الكربوكسٌل مع
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Tests for identification 
التشخيض اخباراث  

1. Froth test: اختبار الرغوة    

1 ml of  aqueous solution of  saponin or plant  

extract + shake  persistent & voluminous  

froth. مل من محلول الصابونٌن المائً أو الخلاصة النباتٌة مدة  1ٌرج  

ثانٌة فٌتشكل عمود من الرغوة ٌتناسب ارتفاعه طردا مع فعالٌة  15

 الصابونٌن على السطح 
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Tests for identification 
 اخباراث التشخيض

2. Haemolysis test: اختبار انحلال الدم 

Suspension  of  RBCs in normal saline + equal  

volume of  plant  extract    in   normal saline +  

shake gently  clear red solution indicating  

heamolysis of  RBCs (compared   with    blank ). 

 مع للتوتر معادل وسط فً الحمراء الدم كرٌات معلق من متساوي مقدار ٌرج

 تشكل ٌلاحظ حٌث ، للتوتر معادل وسط فً المحضرة النباتٌة الخلاصة

 لكرٌات حالة فعالٌة وجود على ٌدل مما رسابة أي من خالً رائق محلول

( الناصع مع الناتج ٌقارن) الحمراء الدم  
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Quantitative Determination 
  معايرة الصابونيناث كميا

1.Gravimetric method   الترسٌب طرٌقة 

– Saponin glycosides + Ba(OH)2  precipitate [Saponin-Ba(OH)2 
complex]  

– Filter, dry & weigh the precipitate  original weight {W1} 

– Ignite & weigh the residue {W2} (calculated as BaO)  

– W1 - W2 = Saponin content 

–  البارٌوم، هٌدروكسٌد مع الصابونٌن معقد من رسابة البارٌوم هٌدروكسٌد مع الصابونٌنات تشكل
 وٌحسب المعقد من البارٌوم أكسٌد لطرد تلهب ذلك وبعد توزن ثم ومن الرسابة وتجفف ٌرشح

الخلاصة فً الصابونٌنات عن ٌعبر الذي الوزن فرق  

2.Determination of  Foam Index   الرغوة معامل تحدٌد 

– The foam index is defined as:  

   “ The dilution of  the drug, that gives a layer of  foam of  1 cm 
height, when an aqueous solution is shaken in a graduated 
cylinder for 15 seconds after standing for 15 min.”   

 الرغوة من عمود الماء فً العقار محلول ممدد ٌعطً) أنه على (الرغوة معامل) الرغوة منسب ٌعرف
( دقٌقة 15 مدة ثابت الرغوة من العمود وهذا ثانٌة 15 مدة الرج بعد سم 1  ارتفاعة  
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Quantitative Determination 
  معايرة الصابونيناث كميا

3.Determination of  Fish Index   السمك منسب 

– Saponins are toxic to cold blooded animals.  

– The fish index is defined as: 

    “The reciprocal of  the saponin dilution that kills 60 % of  the 
experimental animals within 1 hour.”  للاسماك سامة الصابونٌنات 

 محلول ممدد نسبة أنه على السمك منسب ٌعرف وعلٌه البارد الدم ذوات والحٌوانات
واحدة ساعة خلال المختبرة الحٌوانات من %60 قتل على القادر الصابونٌن  

4.Determination of  Haemolytic Index  الدم انحلال منسب  

– The heamolytic index is defined as:  

    “The greatest dilution of  saponin that produces complete 
haemolysis.”   كامل دم بانحلال ٌتسبب الذي الأعلى التمدٌد أنه على الدم انحلال منسب ٌعلرف 
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Isolation 
 العسل

1. Plant material + water, alcohol or aqueous 
alcohol + reflux.  وتستخلص الجافة النباتٌة المادة مسحوق تؤخذ 

  بالغلٌان صاعد مبرد تحت وماء اٌتانول بمزٌج

2. Concentrate & precipitate crude saponin mixture 
with: الخام الصابونٌن ٌرسب ثم ومن وتجفف (الغول ٌطرد) تكثف 

 خلات بمحلول الاستعانة وٌمكن الأسٌتون أو الاٌتٌلً الاٌتر بإضافة
 الرصاص خلات أو الحامضٌة الصابونٌنات لترسٌب المشبع الرصاص
 بحمض التحمٌض بعد وذلك المعتدلة الصابونٌنات لترسٌب الأساسٌة

   .معدنً
– Ether or acetone. 

– Lead acetate (acidic saponins), or basic lead acetate (neutral 
saponins) followed by decomposition with acid. 

3. Individual glycosides are separated by 
chromatography.  تقانات باستخدام النقٌة الصابونٌنات فصل ٌتم 
 الكروماتوغرافٌا
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Extraction of saponins 

 استخلاص انظابووٍىاث
Powdered 

drug extracted 
with 

petroleum 
ether using 

soxhlet 
extraction 

method 
(elimination 
of lipid) and 

drying 

ٌستخلص مسحوق 
البترول  باٌترالعقار 

 سوكسلٌهبطرٌقة 
 اللبٌداتللتخلص من 

 وٌجفف

Dried drug 
extracted with 
alcohol 80% 
(ethanol or 

methanol with 
water) 

ٌستخلص العقار  
الجاف بالكحول 

80 %  

Alcoholic 
Extract 

concentrated 
(elimination 
of alcohol) 

الخلاصة الكحولٌة  
 تركز

 

Water residue 
extracted with 

chloroform 
(elimination 
of non polar 

part) 

البقٌة المائٌة 
تستخلص 

 بالكلوروفورم

 

 

Prof. Dr. Isam Agha 

17 



Extraction of saponins 

 استخلاص انظابووٍىاث

Water 
residue 

extracted 
four times 

with N-
Butanol 

البقٌة المائٌة 
تستخلص أربع 

مرات 
 بالبوتانول
   النظامً 

Drying of 
N-Butanol 

extract 
using 

vacuum 

التجفٌف 
الخلاصة 
 البوتانولٌة
 بالخلاء

The dried 
residue 

solve in 
Methanol 

تحل الخلاصة 
المٌتانولفً   

 

precipitati
on in di 

ethylether 
(1ml 

Methanol 
solution in 
about 100 

ml of di 
ethylether) 

الترسٌب فً 
  اٌتر اٌتٌل الدي

مل خلاصة  1)
مل  100فً 

(اٌتر  

 

Dried 
precipitate 
constitute 
the crud 
saponins 
mixture. 

الراسب المتشكل 
هو عبارة عن 

 اجمالً
 الصابونٌنات

 الخام
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Separation of Sapogenins 
 فظم الأغهٍكون انستٍروئٍذي 
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Sapogenins are separated 
by acid hydrolysis of the 
saponins, But Previous 

fermentation of the 
material for some 4-10 
days give a better yield. 

 تخمٌر ومن ثم اماهة حامضٌة

After acid hydr. the 
sapogenin extracted with 

organic solvents 

الحامضٌة ٌستخلص الاماهة بعد 
بالمذٌبات العضوٌة  الصابوجٌنٌن  

 

 



Detection of saponins using TLC 

 انكشف عه انظابووٍىاث عهى انطبقت انرقٍقت

• Mobile phase: chloroform +Methanol + water 
(40+60+5)  

• (ماء+مٌتانول+كلوروفورم)الطور المتحرك   

• Stabile phase: silica gel or RP8, RP18 

• صفائح من السٌلٌكا الغروٌة أو الطور العكوس : الطور الثابت   
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Detection of saponins using TLC 
 انكشف عه انظابوجٍىٍه
Spraying with Anis aldehyde 

/ Sulfuric acid reagent 

حمض الكبرٌت/  الٌانسون بألدهٌد الرذ  

Spraying with water (surface 
activity, weight spots) 

بالماء الرذ  

Using blood gel suspension 
reagent (haemolyse effect) 

الجٌلاتٌنًكاشف الدم   

UV  exposure (plats with 
fluorescence reagent( 

 الأشعة فوق البنفسجٌة

Detection: 

 الكشف
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Detection of saponins using TLC 

 انكشف عه انظابووٍىاث عهى انطبقت انرقٍقت

 Anis aldehyde / Sulfuric acid reagent: كاشف الرذ ألدهٌد  

حمض الكبرٌت/ الٌانسون   

(80%Methanol+15%glacial acetic acid + 5%sulfuric 
acid + 15 drops of anis aldehyde) after spraying 
heating about 10 Min. in temp. 110  (coloring 
reagent) حمض %+ 85مٌتانول : ٌتكون الكاشف من مزٌج

قطرة من الدهٌد  15و% 5حمض الكبرٌت% + 15الخل الثلجً

 الٌانسون
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Detection of saponins 
 كشف انظابووٍىاث
1. Color reaction with aromatic aldehyde (hydroxyl 

triterpen with anis aldehyde, vanillin .  تفاعلات لونٌة مع
الفانٌلٌنالعطرٌة مثل  الألدهٌدات  

2. In strong mineral acids (sulfuric acid, phosphoric acid, 
perchloric acid) gives colored mixture (dehydration 
reaction) تعطً بوسط من الحموض المعدنٌة الكثٌفة معقدات ملونة ، 

3. Reaction with sulfuric acid and anhydrous acetic acid 
(unsaturated and hydroxyl triterpenoids and steroids  

نزع الماء، تفاعل )تعطً تفاعلات مع حمض الكبرٌت وبلا ماء حمض الخل 
(لٌبرمان  

4. Reaction with mineral acids and oxidant (Zlatkis-Zak 
reaction)  تفاعل مع الحموض المعدنٌة والمؤكسدات 

5.  Reaction with Antimony (III)-chloride تفاعل مع كلورٌد  
الثلاثً الأنتموان  
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Property of Saponins 
 خواص انظابووٍىاث
• Saponins frothing aqueous solution. 

•  تزبد بالماء

• They have haemolyse property 

• ا خواص حالة للدمهل  

• They have a high molecular weight 

• 3000-1500ٌتراوح من  لها وزن جزٌئً عالً  
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HI determination 
 معامم اوحلال انذو
• HI is the haemolyse index which indicate the 

milliliter number of blood which haemolysed by 
only one g of the drug 

• غ صابونٌن1من قبل  هاحلم تٌعدد مٌلٌلترات الدم التً ب هٌعبر عن  

•  HI sa= HI st X C sa / C st  

• C sa is the concentration of the sample solution in 
the last reagent glass in which the blood 
haemolysed تركٌز أنبوب العٌنة الذي حدث فٌه انحلال دم 

• C st is the concentration of the standard solution in 
the last reagent glass in which the blood 
haemolysed تركٌز أنبوب المعٌاري الذي حدث فٌه انحلال دم 
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HI determination 

 تحذٌذ قرٌىت اوحلال انذو

• To determine the HI we need the followings: 

1. Phosphate puffer (PH=7.4) دارئة فوسفات   

2. Blood suspension 4% in the Phosphate puffer 
(PH=7.4)   الوقاءمعلق دموي فً  

3.  Standard saponin dissolved in Phosphate 
puffer (PH=7.4) المعٌاري  الصابونٌنمحلول    

4. Sample of saponin dissolved in Phosphate 
puffer (PH=7.4) محلول العٌنة    
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HI determination 

 تحذٌذ قرٌىت اوحلال انذو
• We need two series of reagent glasses (sample , 

standard) مجموعتً أنابٌب تجربة    
• Add one ml. of Phosphate puffer (PH=7.4) to all 

glasses لكافة الأنابٌب  الوقاءملل من  1ٌضاف    
2. Add One ml. of the standard solution in the 

second glass of the standard series, mix and 
take this one ml again to the third glass, mix 
and take one ml … (still one ml in every glass) 

من أنابٌب السلسلة المعٌاري الأول نبوب للامل من المعٌاري  1ٌضاف 
. وٌنقل الى الثانً ومن ثم للثالث وهكذا حتى اخر أنبوب  

 

Prof. Dr. Isam Agha 

27 



HI determination 

 تحذٌذ قرٌىت اوحلال انذو
• Add One ml. of the sample solution in the second 

glass of the sample series, mix and take this one ml 
again to the third glass, mix and take one ml … 
(still one ml in every glass) ملل من العٌنة لكل  1ٌضاف  

من سلسلة العٌنة  انبوب  
• Add one ml of the blood suspension in every glass 

of two series. ملل من المعلق الدموي لكلا السلسلتٌن  1ٌضاف    
• After 4 hour determine the last glass of two series 

in which the blood still totally haemolysed. And 
determine the concentration of this glass.  4بعد 

الذي انحلت فٌه كامل من كلا السلسلتٌن ساعات ٌحدد الانبوب الأخٌر 
وٌحدد تركٌز الانبوب فً ( اعلى تمدٌد ممكن)كاملة كرات الدم الحمراء 

 كلا السلسلتٌن 
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TLC of Saponins 
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HI of saponins 
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 الصابونينات ثلاثية التيربين في الجينسينج
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Triterpenoidal Saponins -  

Licorice saponins  ًانظابووٍىاث ثلاثٍت انتٍربٍه ف
 عرق انسوس

HO

COOH

Glycyrrhetic acid
(aglycone)

O

3
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Structure 

Glycyrrhizic acid   =   Glycyrrhetic  

acid -3 O- diglucuronide (2 molecules 

of glucuronic acid) 

Glycyrrhetic acid  Glycyrrhetinic acid 

Glycyrrhizic  acid  Glycyrrhizinic acid 

Glycyrrhizin = mixture  of   K+  &  Ca++  salts  of   Glycyrrhizic  acid 



Ginsenosides الجينسوزيداث    

HO
R2O

HO

CH3

O R1

HO
R2O

R1O

CH3

20(S)-Protopanaxadiols 20(S)-Protopanaxatriols

Ginsenoside      R1                R2

Rb1             -glc (2-1)glc      -glc (6-1)glc
Rb2             -glc (2-1)glc      -glc (6-1)arab
Rc               -glc (2-1)glc      -glc (2-1)arab
Rd               -glc (2-1)glc      -glc

Ginsenoside      R1                 R2

Re               -glc (2-1)rha         -glc 
Rf                -glc (2-1)glc         -H
Rg1             -glc                        -glc 
Rg2             -glc (2-1)rha         -H
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Cardiac glycosides انغهوكوزٌذاث  
 انوعائٍت انقهبٍت 
Cardinolides, Bufadinolides نمط

 كاردٌنولٌد وبوفادٌنولٌد



Cardiotonic Aglycons اغهٍكون  
 انغهوكوزٌذاث انوعائٍت انقهبٍت



Chemical Structure انبىيت انكيميائيت    

Steroidal nucleus with:   على تحوي ستٌروئٌدٌة نواة

 An unsaturated lactone ring attached    to   C-17 حلقة 
17 بالموضع مرتبطة مشبعة غٌر لاكتونٌة  

 -hydroxyl group at C-14. بٌتا بالموضع هٌدروكسٌل مجموعة  

A B

C D

O

Sugar moiety

Me

Me Lactone ring

OH

1

3

4
5

7

9

10

13

15

14

12

8

6

8

16

17

2

11

Basic structure of cardioactive glycosides
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Chemical Structure 

In addition to: 

1. An axially oriented -OH at C-3 to which is 
attached the sugar moiety. 

2. Methyl groups at C-10 & C-13. 

3. Cis-fusion of  rings C / D & in most cases 
that of  rings A / B. 

4. Other substituents on steroidal nucleus  
e.g.: 

 Replacement of  -CH3  at  C-10   by  -CHO or 
-CH2OH (e.g. Strophanthus glycosides). 

 Additional-OHs present at  C-1,   C-2,   C-5,   
C-11,  C-12 & C-16. 
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Chemical of Sugar moiety انسكاكر  

 انمرتبطت 
 Characterized by being: 

− Attached to C-3 of  the steroidal nucleus.  جسم من 3 بالموضع مرتبطة

 الاغلٌكون

− Variable number of  sugar units (1 – 4). 4-1 من السكاكر من عدد  

 Sugars are of  different types: hexoses, methyl 

pentoses & 2-6 deoxy hexoses etc المرتبطة السكاكر أنماط … 

    
Type ofووع انسكر  Examplesامثهت    sugar  

Glucose 

Rhamnose, Fucose & 

Allomethylose 

Digitoxose & Boivinose 

Digitalose 

Cymarose, Sarmentose & 

Oleandrose 

1.Hexose 

2.Methyl pentose (6-deoxy 

hexose) 

3.2-6 deoxy hexose 

4.Methyl pentose-3-methyl ether 

5.2-6 deoxy hexose-3-methyl 

ether 
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Examples of the Aglycone of Cardinolides  
 أمثهت عه أغهٍكوواث انكاردٌىونٍذاث 



Sugars of Cardiac Glycosides 



Sugar moiety انسكاكر    

 Generally there is no branching in the sugar chain تكون 

متفرعة غٌر سكرٌة سلاسل شكل على عام بشكل  

 “Primary glycosides” have 1 or 2 molecules of  

glucose attached to the end of  the sugar chain. 

Removal of  these glucose units (by prolonged storage 

or enzymes)    “secondary glycosides”.  الغلوكوزٌدات

 للسلسلة البعٌدة النهاٌة فً مرتبطتٌن غلوكوز جزٌئتً الى جزٌئة تتضمن الأولٌة

 تشكل ٌسبب (بالانزٌمات أو الطوٌل بالحفظ) الغلوكوز سكر إزالة السكرٌة،

الثانوٌة الغلٌكوزٌدات  

 Sugars can modify activity (potency, toxicity), 

solubility, distribution & absorption of  glycosides.  ٌمكن

 والتوزع الذوبانٌة من وكذلك (والتاثٌر السمٌة) الفعالٌة من تعدل ان للسكاكر

الغلٌكوزٌدات لهذه والامتصاص  
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Classification تصىيف انغهيكوزيذاث انوػائيت    

According to  the  type  of   lactone ring  present in  the  

aglycones as: وفقا للحلقة اللاكتونٌة تصنف الغلٌكوزٌدات الوعائٌة الى    

Bufadienolides 
(Pentadienolide or  

Scilladienolides   انبوفاديىونيذاث 

Cardenolides 
(Butenolides) 

 انكارديىونيذاث

 مواضغ الاختلافاث 

Points of  

differentiation 

 membered (5  C + 1 O)-6سذاسيت  

 

300 nm 

 

– ve (Kedde's, Legal's  &  

Raymond's tests) يؼطي تفاػم سهبي مغ

ورايمووذونيغال  كيذة  

 

 

Squill  (Urginea) انؼىصم    

 membered (4 C + 1 O)-5خماسيت 

 

220 nm  

 

 

+ ve  (Kedde's, Legal's  &  

Raymond's tests) يؼطي تفاػم إيجابي

.(رايمووذ، نيغال، كيذة)  

 

Digitalis & Strophanthus 

وانستروفاوتوشانذيجيتال   

1. Structure of  lactone 

ring   انهكتوويتانحهقت  

2. UV  

absorbance  الامتصاص

 الأػظمي 

 

3. Tests for 

identification اختباراث

 انتشخيض 

4. Examples :  

Glycosides of امثهت    
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Classification 

 انتصىيف

Sugar O

OH

O

A B

C D

Sugar O

OHA B

C D

O

O

Cardenolide Bufadienolide

17

16
1319

18

10
14

3

17

16
1319

18

10
14

3

O
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Properties, Stability & Hydrolysis 

 انخواص، انثباتيت والاماهت

Condition: crystalline, odorless & bitter 
taste.   مر وبمذاق رائحة بلا متبلورة، توجد :حالتها

 Solubility: most are hydrophobic,       soluble 
in organic solvent, slightly soluble in water & 
freely soluble in alcohol. للماء، كارهة هً :الانحلالٌة 

 فً وذوابة الماء فً الذوبان قلٌلة العضوٌة، المذٌبات فً ذوابة
والأغوال الاٌتانول  

   Except: ouabain highly hydroxylated, 
hydrophilic & water soluble.  الوبائٌن :الاستثناءات

فٌها وذواب المائٌة للمذٌبات محب فهو  

3/25/2020 Prof. Dr. Isam Agha 47 



Stability- Effect of acids 

تاثير الاحماض: انثباتيت   

1. Mild acidic conditions complete hydrolysis 
(cleavage of  all glycosidic linkages)  
aglycone + individual sugar units. 

      2-deoxy sugars directly attached to the 
aglycones are the most easily hydrolyzed 

 جسم على الحصول فٌتم للسكاكر الاماهة تسبب ضعٌف حامضً بوسط
 الأغلٌكون

2. Drastic acidic conditions  elimination of  
OH group at C-14  14, 15 anhydro 
derivatives.  وتشكل للماء نزع تسبب شدٌد حامضً وسط فً

مضاع اربطة  
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Stability- Effect of alkalis 

  تاثير انقهوياث
.1Mild alkaline conditions  different products according to type of  

alkali: التالً وفق متعددة منتجات تشكل ضعٌف قلوي بوسط ٌسبب: 
 + NaOAc   Isomerisation of   lactone ring  from  unstable -

oriented  stable a-oriented  inactive allo-cardenolides.  مع
 وذلك ثابتة غٌر مركبات مشكلة اللاكتونٌة للحلقة مصاوغات تعطً الصودٌوم وحٌدة اسٌتات

(كاردٌنولٌد الو) فعالة غٌر مركبات تشكل ٌسبب  
 + Na2CO3  deacylation of  acylated sugars (e.g. of  acetyl 

digitoxose in Lanatosides  corresponding Purpurea 
glycosides).  سكر مع المرتبط الاسٌتٌل جزر نزع ٌتم الثنائٌة الصودٌوم كربونات مع

البوربورٌا غلٌكوزٌدات الى اللاناتوزٌدات تحوٌل) الدٌجٌتوكسوز  
2. Drastic alkaline conditions: e.g. + strong NaOH solution  

cleavage of  lactone ring  carboxylic acid salt  complete loss 
of  activity.  الحلقة انفتاح ٌٌسبب الصودٌوم هٌدروكسٌد محلول إضافة :قوٌة قلوٌة شروط 

  .الفعالٌة فقدان وبالتالً املاح وتشكل اللاكتونٌة

OH

O

O

O

O

OH OH

OH

COONa

17

13

18

17

13

18

Allo-cardenolide

17

13

18

Cardenolide Carboxylic acid salt
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Cardiac Glycosides  



Biosyntheses of Cardinolides 
  الاططىاع انحٍوي نهكاردٌىونٍذاث



Characterization of cardiac glycosides 
 تشخٍض انغهٍكوزٌذاث انقهبٍت

• Extraction الاستخلاص 

• Purification التنقٌة 

• (pulverized drug + ethanol 50%, and lead acetate 
solution, boiling, cooling, elimination the 
residue by centrifugation. The supernatant layer 
extracted with CHCl3, Chloroform solution used 
in the test.)  

• ومحلول خلات رصاص، غلٌان، % 50اٌتانول +مسحوق عقار

تبرٌد، فصل البقٌة البقٌة بالتنبٌذ، الطبقة الطافٌة تستخلص 

.بالكلوروفورم وتستخدم الخلاصة الكلوروفورمٌة للتشخٌص  



Color Reactions 
 انتفاعلاث انهووٍت
• Color Reactions of the Sugers: تفاعلات لونٌة للسكاكر   

1. Xanthydrol reaction (adding xanthydrol to the 
glycoside solution in concentrated acetic acid, heating, 
red color. الى محلول  الكزانتٌدرولعند إضافة : الكزانتٌدرولتفاعل  

بوسط مركز م حمض الخل وبالتسخٌن نحصل على لون ـحمر   الغلٌكوزٌد  

2. Keller –Kiliani reaction:   كلٌانًتفاعل كٌلر  

adding of concentrated sulfuric acid, traces of ferric salts to 
a glycoside solution in concentrated acetic acid, reddish-
brown ring develops and the acetic acid solution turns 
slowly blue-green.    ومن ثم  الغلٌكوزٌدإضافة حمض الخل الى خلاصة

الحدٌد وأخٌرا قلٌل من حمض الكبرٌت ٌتشكل لون  هٌدروكلورٌدإضافة اثار من ملح 

ضارب الى الأخضر فً طبقة حمض الخل وتشكل حلقة بلون بنً الى وردي عند 

 إضافة حمض الكبرٌت المركز



Color Reactions of the Aglycones 

 تفاعلات لونٌة للأغلٌكونات 
1. Steroids Reactions   الستٌروئٌداتتفاعلات  

2. Kedde reaction (Orange color with di-nitro 
Benzoic acid) and Baljet Reaction (orange color 
with picric acid): Aromatic nitro derivatives 
gives in an alkaline medium, deeply colored 
adduct in the presence of unsaturated lactones 
rings.  

العطرٌة  النترومع عدٌدات  البوتٌنولٌدحلقة )، تفاعل بالجٌت  كٌدةتفاعل 

(بوسط قلوي  



Color Reactions انتفاعلاث انهووٍت    

• Fluorescence Reactions:  التالقتفاعلات  

Cardiac glycosides form, under acidic conditions, 
fluorescent dehydrated derivatives )14-dehydro 
derivatives(, and in the case of Aglycones 
substituted at C-16, 14, 16-didehydro derivatives. 
(resulting trienone has three double bonds 
conjuated with carbonyl groups).  ًتعطً بوسط حمض

  متالقةمشتقات منزوعة الماء 

These reaction is useful to visualize 
chromatogram (TLC). ٌستخدم التفاعل ككاشف رذ  على الطبقة

  الرقبقة



Color Reactions انتفاعلاث انهووٍت    

• Fluorescence Reactions:  التالقتفاعلات  

1. Jensen reaction: ًتفاعل جنسن كن 

Spraying the plates with trichloracetic acid in 
solution in ethanol. The simultaneous use of an 
oxidant (chloramine T) allows the observation of 
fluorescent spots of different colors, which 
facilitates the interpretation of the chromatograms. 
Phosphoric acid can also be used, alone or mixed 
with sulfuric acid and ferric chloride. 



Quantitation انمعاٌرة     

• Colorimetric method (Cardinolides): طرٌقة لونٌة   

 after Kedde reaction (lactone ring) or Baljet 
reaction.  أو بالجٌت كٌدةباستخدام تفاعل  

• Changing in the max. Absorbance of the solution 
after adding alkaline (Bufadinolides). تغٌر قٌمة  

بوسط قلوي البنتانولٌدالامتصاص الاعظمً بانفتاح خلقة    



Aglycones and Cardinolides in Digitalis 

purpurea انقهبٍت  انغهٍكوزٌذاثامثهت عه  
 انطبٍعٍت 



Synthesis of new derivatives اططىاع  
 انغهٍكوزٌذاث انقهبٍت اعتبارا مه انلاواتوزٌذاث



Scillarins أمثهت عه انبوفادٌىونٍذاث    



Stability- 

Effect of hydrolyzing enzymes  انثباتيت 

 وتأثير الاماهت الاوسيميت

Glycosides + Enzymes      Gradual hydrolysis 

تدرٌجٌة اماهة الى ٌؤدي انزٌم + غلٌكوزٌد  

 Example:  

       Primary glycosides + a-glucosidase  

removal of terminal a-glucose  

Secondary glycosides  مع الأولٌة الغلٌكوزدات :مثال 

غلوكوز الفا انفصال الى تؤدي غلٌكوزٌداز الفا  
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Chemical tests- الاختباراث انكيميائيت    
A- Color reactions due to the aglycone moiety تفاػلاث   

الأغهيكوننوويت تؼود نوجود جسم   

 Reactions due to the (-CH2-) group of  the lactone 

ring [characteristic for 5-membered lactone ring of  

cardenolides]:  الحلقة على مٌتٌل مجموعات لوجود التفاعلات هذه تحدث 

(الكاردٌنولٌدات :الخماسٌة اللاكتونٌة للحلقة لحلقة ممٌز) اللاكتونٌة  

1. Legal’s test: + Na nitroprusside + NaOH deep red 
color. (قلوي بوسط الصودٌوم نتروبروسٌد) لٌغال اختبار   

2. Raymond’s test: + m-dinitrobenzene + NaOH  violet 
color  blue color. (قلوي بوسط بنزٌن نترو دي مٌتا) راٌموند اختبار  

3. Kedde’s test: + Kedde's reagents A (3, 5 
dinitrobenzoic acid) & B (NaOH)  violet color.  اختبار

قلوي مع اسٌد بنزوئٌك نترو دي كٌدة،  

4. Baljet’s test: + Baljet's reagent (picric acid + NaOH) 
 orange or red.   (قلوي بوسط المر حمض) بالجٌن اختبار 
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Chemical tests- الاختباراث انكيميائيت    
A- Color reactions due to the aglycone moiety  

 تفاػلاث نوويت تؼود نوجود جسم الأغهيكون

 Tests for  steroidal nucleus: +ve with any 

steroidal compound including 

cardenolides & bufadienolides:  تحري اختبارات 

 الكاردٌنولٌدات ومنها الستٌرولات مع تعطً :الستٌروئٌدٌة النواة

ممٌزة الوانا والبوفادٌنولٌدات  

 1- Antimony trichloride test: + SbCl3 / CCl4  

blue or violet.   الأنتموان كلورٌد ثلاثً

2- Liebermann’s test: + glacial acetic acid + 1 

drop conc. H2SO4  red, violet, blue to 

green. الكبرٌت وحمض الثلجً الخل حمض) لٌبرمان اختبار   
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Chemical tests- اختباراث تحري وجود انسكر مىقوص  

 الاوكسجيه
B-Color reactions due to the sugar moiety 

Keller-Killiani’s test (for 2-deoxy sugar): تفاعل 
كلٌانً كٌلر  

Glycoside containing 2-deoxysugar + glacial  

acetic acid (+ traces of  FeCl3) +  conc. H2SO4    

(carefully  added  on   wall  of    test   tube      

lower layer)   blue   ring    between   the   2 

layers. 
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Quantitative determination 

(انمؼايرة)انتحذيذ انكمي   
1. Colorimetric: based on color tests e.g. Balget's or Kedde's.  لونً 

كٌدة بتفاعل  

2. Gravimetric. بالترسٌب   

3. Fluorimetric (combined with chromatography)    التالق مقٌاس

4. Biological: most widely used, based on determination of  the 

minimum lethal dose that stops the heart under specified 

conditions. (الأسماك من %60 موت) خٌوي اختبار  

5. Immunoassay.   المناعٌة الاختبارات 

6. Chromatographic methods e.g. RP-HPLC (Reversed Phase - High 

Performance Liquid Chromatography).  الكروماتوغرافٌا طرق  
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Digitalis lanata glycosides – Structure 

  بىيت غهيكوزيذاث انذيجيتال انصوفي 

 Primary glycosides      Secondary glycosides              Aglycones

Lanatoside A                        Digitoxin                                 Digitoxigenin
Lanatoside B                        Gitoxin                                   Gitoxigenin 
Lanatoside E                        Gitaloxin                                Gitaloxigenin

Primary glycosides with acetylated sugar 

moieties.   مؤستلة بسكاكر مرتبطة الأولٌة الغلوكوزٌدات

Major constituents:   الغلوكوزٌدات اهم 

3/25/2020 Prof. Dr. Isam Agha 66 



Digitalis lanata glycosides - Structure 

O
O

O

CH3

CH3

OH

R

D-digitoxose

-D-digitoxose

-D-digitoxose - 3- O-acetyl

-D-glucose
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14
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23

Glycoside                    R              Aglycone

Lanatoside  A             H              Digitoxigenin
Lanatoside  B             OH           Gitoxigenin
Lanatoside  E             CHO         Gitaloxigenin
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Digoxin (Lanoxin®) 

O
O

O

CH3

CH3

OH

H

-D-digitoxose
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O
O
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CH3
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H
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OH
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Digoxin 
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Digitoxin 
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Strophanthus kombe glycosides 

 غليكوزيدات الستروفانتوس

RO

CH3

C

OH

OH

O
O

O

H

3

14

17

20

22

16

12

10
5

Glycoside                            R=sugar moiety

K-strophanthoside          Cymarose- glucose- a-glucose

K-strophanthin-B             Cymarose-glucose

Cymarin                              Cymarose

21
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Strophanthus kombe glycosides 

 غليكوزيدات الستروفانتوس
Hydrolysis: الاماهة 

Enzymatic (gradual) (التدرٌجٌة) الانزٌمٌة الماهة  

 K-strophanthoside+ a-Glucosidase  terminal a-glucose + 
K-strophanthin-B 

 K-strophanthin-B + strophanthobiase  -glucose + cymarin 

 

Uses: 

K-strophanthin-B   (like ouabain) is mainly used for intravenous  

therapy. 

Chemical tests:   الاختبارات 

 + 66% H2SO4  emerald green color.   %66 الكبرٌت حمض مع

 Solution in H2O + FeCl3 + H2SO4  red color  green color. 
بوسك الحدٌد كلور وفوق الكبرٌت حمض مع  
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Strophanthus gratus glycosides- 

Ouabain (G-strophanthin)  

Hydrolysis: ouabagenin + rhamnose.  

Structure:  

1. Most polar cardiac glycoside.  

2. Characterized by the presence of  -CH2OH 
group at C-10 & additional OH groups at 
C-1& C-11.  

Chemical test الاختبارات 

1. + 66% H2SO4  pink color  green 
fluorescence. % 66مع حمض الكبرٌت    

2. + Froehd’s reagent, evaporate + conc. 
H2SO4  blue color. كاشف فروٌد خلاصة جافة مع  
 حمض الكبرٌت المركز

Uses 

Used as cardiotonic & antiarrhythmic  

agent. 

O

CH3

CH2OH

OH

OH

OH

OH

O

O

L-Rhamnose

10
1

11

Ouabain 
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Squill glycosides- White squill 

 غهيكوزيذاث انؼىصم
Chemical test   الاختبارات 

1. Squill glycosides give positive tests for the 
steroidal moiety only, as they neither contain a 
pentacyclic lactone ring with a -CH2 group (c.f. 
cardenolides) nor a 2- deoxy sugar in their sugar 
moiety. ًالحلقة تفاعلات لاٌعطً بٌنما الستٌروئٌة الجسم تفاعلا فقط ٌعط 

 لا لأنها النوعٌة السكاكر تفاعلات ٌعطً ولا خماسٌة لٌست لأنها اللاكتونٌة
علٌها تخوي  

2. Squill glycoside or aglycone + acetic anhydride + 
H2SO4 blood red  blue  bluish green color. 

 لونا الكبرٌت وحمض الخل حمض بلاماء مع الأغلٌكون أو العنصل غلٌكوزٌد ٌعطً
 احمر
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Squill glycosides- White squill 

 غهيكوزيذاث انؼىصم

RO

CH3

CH3

OH

O O

Acid hydrolysis
Acid hydrolysis

Enzyme  (scillarenase)
hydrolysis

 Scillarenin

Scillaren A

Proscillaridin AR= Rhamnose,

R= Rhamnose-glucose,

R= H,
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