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Antimikrobiyal ve Antifungal Aktivitelerinin incelenmesi
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Ozet — 2-Aminobenzotiyazol tiirevlerinin deri iiretiminde, kerestecilikte, kagit endiistrisinde, antialgal ajan
ve kemoterapide antioksidan olarak da kullanilmaktadir. Uzerindeki bagl olan gruplara gére, antitimdr,
antibakteriyel, antifungal, antiviral, antelmintik ve anti-inflamatuar aktivite gibi biyolojik o6zellikleri
bulunan benzotiyazollerin, ayrica aldoz rediiktaz, monoamin oksidaz, siklooksijenaz, asetilkolin esteraz ve
karbonik anhidraz gibi enzimler iizerinde inhibisyon o6zellikleri bulunmaktadir. 2-Aminobenzotiyazol
tiirevlerinin S, N ve NH2 donér atomlar1 ile metal iyonuna baglanarak kompleks olusturdugu literatiirde
bilinmektedir. Bu c¢alismada, 2-aminobenzotiyazol, 2-amino-6-klorobenzotiyazol ve 2-amino-6-
metilbenzotiyazol’tin  Ni(IT) kompleksleri literatiirde bulunan yontemle sentezlenmistir. Baslangig
maddeleri ve Ni(ll) komplekslerinin Staphylococcus aureus (NRRL-B 767), Bacillus subtilis, Listeria
monocytogenes (ATCC 7644), Enterococcus faecalis (ATCC 29212) (Gram pozitif), Escherichia coli
(ATCC 25922) ve Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853) (Gram negatif) bakterilerine ve Candida
Albicans (ATCC 14053) mayasina karst antimikrobiyal aktiviteleri incelenmistir. Antimikrobiyal
aktivitelerde kiyaslama bilesigi olarak Vankomisin, Sefepim ve Levofloksasin (antibakteriyel) ve
Flukonazol (antifungal) kullanilmistir. Baslangic maddeleri ve Ni(Il) komplekslerinin (Niabt, NiClabt ve
NiMeabt) bakteri ve mayalara kars1 aktivite gostermistir.
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I. GIRIS Bu ¢alismada, 2-aminobenzotiyazol (abt), 2-

2-Aminobenzotiyazol, 2_amino-6- amino-6-klorobenzotiyazol (Clabt) ve 2-amino-6-
klorobenzotiyazol, 2-amino-6-metilbenzotiyazol ve —Metilbenzotiyazoliin (Meabt) Ni(ll) kompleksleri
bunlarin basit metal komplekslerinin  UNI(@bt)2Clz] - (Niabt) ~ [17],  [Ni(Clabt)2Cl]

antimikrobiyal, antelmintik, antifungal, ~(NiClabt) [18] ve [Ni(Meabt)2Cl2] (NiMeabt) [19]}
antiinflamatuar, analjezik, anti-iilser, antitimor ve literatiirde bulunan yontemlerle sentezlenmistir.
karbonik anhidraz inhibitorleri gibi biyolojik Baslangic maddeleri ve Ni(Il) komplekslerinin C.
aktiviteleri iyi bilinmektedir  [1-7]. 2. Albicans mayasina, S. _aureus, B subtilis, L:
Aminobenzotiyazol ve tiirevleri ¢ogu durumda mO”OC,ytOQe”eS’ E'faecal'sf’ P aeruginosa ve E COI!
halkanin azotu [8] veya kiikiirdii [9,10] veya amino ‘pakterller'ln‘e kars1 antlmlkroblyal' aktlvm?lerl
grubu [11,12] araciliftyla metal iyonlarina koordine ~ incelenmistir. - Baslangic maddeleri ve Ni(II)
olabilen tek disli ligandlar olarak baglanabilirken, kompl_ekSIe”nm (Niabt, N"C.:Iabt ve N'_Meabt)
amino grubu ile azot [13] veya kiikiirdiin [14] bakteri ve mayalara kars1 aktivite gostermistir.
koordinasyona  katildigt ~ 2-aminobenzotiyazol
kompleksleri iizerine birka¢ ¢alisma vardir. - §
Literatiirde 2-aminobenzotiyazol bilesikleri ve A. Metal Komplekslerin Sentezi

diger organik ligandlar ile Ni(Il) kompleksleri ‘Ni(H) metal kompleksleri liter.ati'irde bulunan
sentezlenmektedir [15,16]. yontemlerle su sekilde sentezlenmistir. 2 mmol 2-

1. MATERYAL VE YONTEM
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aminobenzotiyazol tlirevi ve 1 mmol NiCl, 40 mL
etanol:su’da (1:1) kanstirldi. Ug giin icinde ¢oken
yesil katilar siiziildii ve kurutuldu (Verim: Niabt igin
%60, NiClabt i¢in %65 ve NiMeabt i¢in %50).
%Nideneysel(teorik) Niabt lgll'l %13,60(13,65),
NiClabt i¢in %11,70(11,76) ve NiMeabt igin

%12,75(12,81).
N : Z/NHZ

N

e
NI
/ol
-
NH,
X S

X S
C[ S,
N

X=H (abt)

X=Cl  (Clabt)

X =CH; (Meabt) X=H (Niabt)
X=Cl (NiClabt)
X =CH; (NiMeabt)

Sekil 1. Ni(II) komplekslerinin sentezi

B. Antibakteriyel ve antifungal aktivite

Antibakteriyel ~ ve  antifungal  aktiviteler
mikrodiliisyon yontemi ile minimum inhibitor
konsantrasyon (MIK) degerleri bulunmustur. Bu
amagla mikrodiliisyon yonteminde U seklinde 96
g6zl mikroplakalar kullanilmistir. MHB ortamu,
tek ve c¢ift kuvvette hazirlanmistir. Sentezlenen
bilesikler (4 mg) ve antibiyotikler (4 mg), 2 mL
DMSO ¢ozeltisi i¢inde ¢ozllmiistiir. Kullanilan
bakteri ve mantarlar gece boyunca tek giiclii
Mueller Hinton Buyyon (MHB) ortaminda inkiibe
edilmis ve kiltirleri taze olarak hazirlanmistir.
Daha sonra kiiltiir siispansiyonlar1 hazirlanmis ve
hiicre  yogunluklar1 0,5 McFarland tiipi
bulanikligma (1,0x108 (cfu)/mL) ayarlanmigtir [20-
23].

I.BULGULAR

Baslangi¢ maddeleri ve Ni(II) komplekslerinin
antimikrobiyal aktivite degerleri Tablo 1’de
verilmistir.

IV.TARTISMA
A. Antibakteriyel ve antifungal aktivite sonuglar
Baslangi¢ maddeleri (abt, Clabt ve Meabt) ve
Ni(11) komplekslerinin (Niabt, NiClabt ve NiMeabt)
mikrodiliisyon yontemi ile antimikrobiyal aktivite
sonuglariin degerleri Tablo 1’de verilmistir.
Antifungal sonuglar Flukonazol ile antibakteriyel
sonuglar ise Levoflaksin, Vankomisin ve Sefepim
kiyaslanmistir.
Baslangi¢c maddeleri ve Ni(II) komplekslerinin E.
coli ve S. aureus bakterilerine karsi MIK
degerlerinin Levoflaksin ve Vankomisin (31,25

33

ug/mL) ile Kkarsilastirildiginda bilesiklerin hepsi
daha az aktivite gostermistir {E. Coli i¢in Clabt
(62,50 pg/mL) > abt, Meabt, Niabt, NiClabt,
NiMeabt (125,00 pg/mL) ve S. aureus igin abt,
Clabt, Meabt, Niabt, NiClabt (62,50 pg/mL) >
NiMeabt (125,00 pg/mL)}. Sefepim ile
karsilastirildiginda ise E. Coli igin Clabt ve S.
aureus i¢in abt, Clabt, Meabt, Niabt ve NiClabt ayni
aktiviteye (62,50 pg/mL) sahip iken, diger
maddelerin ise E. Coli i¢in abt, Meabt, Niabt,
NiClabt, NiMeabt (125,00 ug/mL) ve S. aureus i¢in
NiMeabt (125,00 ug/mL) daha az aktiviteye sahip
oldugu gozlenmistir.

Baslangi¢ maddeleri ve Ni(II) komplekslerinin P.
aeruginoa bakterisine karsi MIK degerlerinin
Levoflaksin ve Sefepim (31,25 pg/mL) ile
karsilastirildiginda bilesiklerin hepsi daha az etki
gostermistir {Clabt, Niabt (62,50 pg/mL) > abt,
Meabt, NiClabt, NiMeabt (125,00 upg/mL).
Vankomisin (62,50 pg/mL) ile karsilastirildiginda
ise Clabt ve Niabt ayni etkiye sahip iken diger
bilesikler daha az etkiye sahiptir {abt, Meabt,
NiClabt, NiMeabt (125,00 pg/mL)}

Baslangi¢ maddeleri ve Ni(II) komplekslerinin L.
monocytogens bakterisine karst MIK degerlerinin
Sefepim ve Levoflaksin (31,25 pnpg/mL) ile
karsilastirildiginda Niabt (15,60 pg/mL) en iyi
aktiviteye gosterirken, abt, Clabt ve NiClabt (31,25
pug/mL) ayni aktiviteye gostermistir. Meabt (62,50
ug/mL) ise en az aktivite gostermistir. Vankomisin
(125,00 pg/mL) ile karsilagtirildiginda  ise
bilesiklerin hepsi daha fazla etki gézlenmistir{Niabt
(15,60 pg/mL) > abt, Clabt ve NiClabt (31,25
ug/mL) > Meabt (62,50 ug/mL)}.

Baslangi¢ maddeleri ve Ni(II) komplekslerinin B.
subtilis  bakterisine kars1 MIK degerlerinin
Levoflaksin ve Sefepim (62,50 pg/mL) ile
karsilastirildiginda Clabt, Niabt, NiClabt, NiMeabt
ayni etkiye sahip iken (62,50 pg/mL), diger
bilesikler ise daha az etkiye sahiptir {abt, Meabt
(125,00 pg/mL)}. Vankomisin (250,00 pg/mL) ile
karsilastirildiginda ise bilesiklerin hepsi daha fazla
etkiye sahiptir {Clabt, Niabt, NiClabt, NiMeabt
(62,50 pg/mL) > abt, Meabt (125,00 ug/mL)}.

Baslangi¢ maddeleri ve Ni(II) komplekslerinin E.
faecalis bakterisine karst MIK degerlerinin
Levoflaksin ve Vankomisin (62,50 pg/mL) ile
karsilastirildiginda  bilesiklerin ~ hepsinin  aym
derecede (62,50 pg/mL) etkili iken (Clabt harig),
Clabt ise daha iyi aktiviteye (31,25 pg/mL) sahip
oldugu gozlenmistir. Sefepim (31,25 ug/mL) ile



karsilastirildiginda ise Clabt ayni etkiye sahip iken
diger bilesiklerin daha az aktiviteye sahip oldugu

Flukonazol (62,50 pug/mL) ile karsilastirildiginda
Clabt daha iyi derecede (15,60 ng/mL) etkili iken

{[Ni(abt)>Cl2] (Niabt), [Ni(Clabt)Cl.] (NiClabt) ve
[Ni(Meabt)2Cl>] (NiMeabt)} literatiirde bulunan
yontemlerle sentezlenmistir.

Baslangi¢ maddeleri ve Ni(Il) komplekslerinin C.
Albicans mayasi, B. subtilis, E. faecalis, P.
Aeruginosa, S. aureus, L. Monocytogenes ve E. coli
bakterilerine karsi antimikrobiyal aktiviteleri test
edilmistir.

Elde edilen komplekslerin AAS sonuglarina gore
literatiirde bulunan yapilar oldugu goriilmuistiir.

Baglangi¢c maddeleri ve elde edilen Ni(ll)
kompleksleri aktivite ¢alismalari sonucunda maya
ve bakterilere kars1 aktiviteye sahip oldugu
goriilmiistiir. Bilesikler de en iyi aktiviteyi C.
albicans mayasinda Clabt ve bakterilerde ise L.
monocytogenes’te Niabt, P. aeruginoa’da Clabt ve
Niabt, E. coli’de Clabt, S. aureus’da abt, Clabt,
Meabt, Niabt ve NiClabt, B. subtilis’te Clabt, Niabt,
NiClabt ve NiMeabt, E. faecalis’te Clabt
gostermistir.
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Katkilarindan dolay1 komisyona tesekkiir ederiz.
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gbzlenmistir (62,50 pg/mL). diger bilesiklerin ise daha az etkili oldugu
Baslangi¢ maddeleri ve Ni(Il) komplekslerinin  gozlenmistir {abt, Meabt, NiClabt, NiMeabt
Candida Albican mayasma karst MiK degerleri (125,00 pg/mL) > Niabt (250,00 ng/mL)}.
Tablo 1. Bilesiklerin antibakteriyel ve antifungal aktivite sonuglari (ug/mL).
E.coli S.aureus B.subtilis  L.monocytogenes E.faecalis P.aeruginosa C.
albicans
Vankomisin 31,25 31,25 250,00 125,00 62,50 62,50 -
Levoflaksasin 31,25 31,25 62,50 31,25 62,50 31,25 -
Sefepim 62,50 62,50 62,50 31,25 31,25 31,25 -
Fluconazole - - - - - - 62,50
abt 125,00 62,50 125,00 31,25 62,50 125,00 125,00
Clabt 62,50 62,50 62,50 31,25 31,25 62,50 15,60
Meabt 125,00 62,50 125,00 62,50 62,50 125,00 125,00
Niabt 125,00 62,50 62,50 15,60 62,50 62,50 250,00
NiClabt 125,00 62,50 62,50 31,25 62,50 125,00 125,00
NiMeabt 125,00 125,00 62,50 62,50 62,50 125,00 125,00
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