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Oz: N,N-dietil-p-fenilendiamin ile salisilaldehit ve 2,4-dihidroksibenzaldehit ayr1 ayr1 reaksiyona sokulup, iki
farkl tiirde Schiff bazi ligantlar1 sentezlenmistir. Elde edilen ligandlarin, Co(Il), Cu(ll) ve Ni(ll) kompleksleri
sentezlenmis ve sentezlenen ligand ve metal komplekslerinin yapilari, FT-IR, UV.-Vis.,, ICP-OES,
TG/DTA/DTG, *H ve **C NMR ve elemental analiz (C, H, N ve metal icerigi) teknikleri kullanilarak karakterize
edilmistir. Calismada elde edilen ligandlarin ve metal komplekslerin gram pozitif; Staphylococcus aureus
Rosenbach ATCC-6538, Bacillus cereus ATCC 7064, gram negatif; Escherichia coli ATCC-8739, Salmonella
typhimurium ve Candida albicans ATCC-90028 maya susuna kars1 biyolojik aktiviteleri incelenmistir. L; ligand
ve komplekslerinin mikroorganizmalara karsi 8,15-12,99 mm, L, ve komplekslerinin mikroorganizmalara karsi
7,66-13,88 mm ¢apinda inhibisyon zonlar1 gosterdigi belirlenmistir. Elde edilen bu kompleks yapilarin gram
negatif ve gram pozitif suslara karsi olumlu etkisi bulundugundan hayatimizda yogun olarak kullanilan
antibiyotiklere alternatif olmas1 miimkiindiir.

Anahtar Kelimeler: Schiff bazi, metal kompleksi, antimikrobiyal

Synthesis of Aromatic Schiff Bases and Co(ll), Ni(Il) and Cu(l1)
Complexes: Investigation of Antimicrobial Activities

Abstract: Two types of Schiff base ligands were synthesized with the reaction of N,N-diethyl-p-
phenylenediamine and salicylaldehyde , 2,4-dihydroxybenzaldehyde separately. Co(ll), Cu(ll), Ni(ll) complexes
of the obtained ligants were synthesized and characterized using FT-IR, UV.-Vis., ICP-OES, TG/DTA/DTG, 'H
and *C NMR) and elemental analyses (C, H, N and metal contents analyses). The ligands and metal complexes
obtained in the study were gram positive; Staphylococcus aureus Rosenbach ATCC-6538, Bacillus cereus
ATCC 7064, gram negative; Escherichia coli ATCC-8739, Salmonella typhimurium and Candida albicans
ATCC-90028 yeast strain biological activities against were investigated. It was determined that the L, ligand and
its complexes showed 8.15-12.99 mm diameter inhibition zones against microorganisms, and the L, and
complexes showed 7.66-13.88 mm diameter inhibition zones against microorganisms. Since these complex
structures have positive effects against gram-negative and gram-positive strains, it is possible to be an alternative
to antibiotics that are used extensively in our lives.

Keywords: Schiff base, metal complexes, antimicrobial

1. Giris

Koordinasyon kimyasinda sik karsilagilan ligandlardan biri Schiff bazlaridir. Bu ligandlar 6zellikle
aldehit ve ketonlarin bir primer aminle verdigi kondenzasyon reaksiyonu sonucu olusurlar.
Kondenzasyon reaksiyonu sonucu olusan karbon-azot ¢ift bagina (C=N) azometin veya imin adi
verilir.
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Koordinasyon bilesikleri sentezinde ligand olarak kullanilan Schiff bazlar1 konusuyla birgok bilim
adamu ilgilenmis ve c¢esitli kompleksler elde etmislerdir. Schiff bazlarmin yapilarinda oksokrom
gruplar bulunduklarindan boya endiistrisinde 6zellikle tekstil boyaciliginda pigment boyar maddesi
olarak kullanilmaktadir. Schiff baz1 komplekslerinin antikanser aktivite géstermesinden dolay1 tip
diinyasindaki onemi giderek artmaktadir. Aromatik aminlerin Schiff baz1 kompleksleri Ozellikle
antibakteriyel, mantar onleyici, antikanser, antioksidan, anti plazmodiyal, antienflamatuvar ve anti
depresan gibi 6zellikleri ile son derece ilgi gekmektedir [1-3].

Amin ve/veya karbonil bilesikleri besli veya altil1 selat olusturabilecek bir yapiya sahip iseler, metal
iyonuyla kararli bilesik yapabilirler. Metal-gelat tesekkiilii bircok onemli biyolojik islevlerde yer
almaktadir. Kompleks bilesiklerinin 6zellikleri kullanilan ligand ve metal iyonuna bagli olarak
degismektedir. Kompleks olusumunda kullanilan metal iyonunun biiyiikligii, yikii ve iyonlagsma
gerilimi kompleksin kararliligin1 etkilemektedir. Ayrica schiff baz1 metal kompleksleri alkenlerin
oksidasyonu veya epoksidasyonu polimer stabilizorleri alken metatezi ve pigmentler gibi ¢ok yonli
uygulamalara sahip oldugundan endiistriyel agidan 6nemlidir [4—6]. Jack-Bean iireaz enzimi ve bazi
hidrojenaz enzimleri igerisinde ¢ok az miktarda Schiff bazi Ni(II) komplekslerine rastlamistir [7].
Bu caligmada, Schiff bazlar1 ve bu ligandlarin Co(Il), Cu(Il), Ni(I) metal komplekslerinin
sentezlenmesi, karakterizasyonlarinin belirlenmesi ve antimikrobiyal aktivitelerinin incelenmesi
amaglanmustir.

2. Materyal ve Metot
2.1. Materyal

Calismada kullanilan kimyasallar Merck, Fluka ve Aldrich’ten temin edilmistir. Etil alkol, metil
alkol, hekzan, etil asetat, distile su, N,N-dietil-p-fenilendiamin silfat tuzu, salisilaldehit, 2,4-
dihidroksibenzaldehit, Trietilamin, Kobalt (II) asetat tetrahidrat ((CHsCOO).C0.4H,0), Bakir(II)
asetat monohidrat Cu(CHsCOQO).H-0, Nikel(II) kloriir hekzahidrat (NiCI,.6H,0), Kobalt (1) klorir
hekzahidrat (CoCl,.6H,0), Bakir(Il) kloriir dihidrat (CuCl;.2H;0) kullanilmistir. Sentezlenen
bilesiklerin IR spektrumlari, Perkin Elmer Spectrum 400 Fourier Transform Infrared (FT-IR)
cihazinda 4000-400 cm™ arahginda alinmistir. Termogravimetrik analizler, Perkin Elmer Pyris
Diamond cihaz1 kullanilarak, UV Spektrumlart Shimadzu UV-1800 model UV-Vis cihazi
kullanilarak 900-200 nm araliginda alindi. Metal komplekslerindeki metal igeriklerinin tayini igin,
kompleksler oncelikle Berghof MWS3+ cihazi ile kapali sistem mikrodalga sisteminde,
HNO3+H,0; karisiminda parcalanip, sonrasinda Perkin Elmer Optima 2100 DV ICP-OES cihazi ile
belirlenmistir. ICP-OES analizi 6n par¢alanma islemleri kapali sistem mikrodalgada, 0.01 gram
numune, 5ml nitrik asit ve 2 ml hidrojen peroksit eklenerek pargalama programi yapilmis ve ultra
saf su ile 50 ml ye seyreltilmistir. C, H ve N yizdeleri ise, LECO-932 CHN model element analiz
cihazi ile belirlenmistir. *H-NMR, *C-NMR’1 Bruker Biospin 300 MHz, NMR spektrometresi ile
CDClI3 ve DMSO kullanilarak Malatya Universitesi IBTAM Laboratuvarlari’nda alinmstir.

2.2. Metot
2.1.1. Ligandlarm Sentezi i¢in Genel Prosedur (Li-L>)

100 mL’lik bir cam balona N,N Dietilbenzen-1,4-diaminden 20 mmol (%98, 5.36 gr) alindi.
Uzerine etanol eklenerek ¢dziinmesi igin 1siticili manyetik karistirictya alindi. Yaklasik yarim saat
sonra ¢ozeltinin iizerine ayr1 ayri salisilaldehit ve 2,4-dihidroksibenzaldehit eklendi. Reaksiyon
karisimi yaklasik 24 saat kadar reflux edildi. Daha sonra trietilamin eklenerek diamin sulfat tuzuyla
etanol ortamimnda amin formuna doniistiiriildii. Reaksiyon ortamindan belirli araliklarla alinan
numunelere ince tabaka kromatografisi (TLC) uygulanarak, reaksiyon siresi belirlendi. TLC
sonuclarina gore yaklagik 40 saat kadar reflux edildikten sonra tepkime sonlandirildi. Coken sari
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renkli kat1 filtre edildi ve igerisindeki safsizliklardan arindirmak igin etanol (%95.5), distile su ile
(1:10) oraninda yikand1. Elde edilen kat1 etiivde 60°C de kurutuldu.

2.1.1.1 2-(((4-(diethylamino)phenyl)imino)methyl)phenol (L,)

Renk:Sar1

Verim:82%

TLC: Hekzan:Etilasetat=1.5:1

Elementel Analiz: C17H20N20 (Ma: 268.36 g/mol) igin;

Teorik (%): C 76.09; H 7.51; N 10.44

Bulunan (%): C 76.06; H 7.49; N 10.43

UV-vis (Amax, nm): 335, 404.

FT-IR (KBr, cm™): 3433 (fenolik -OH), 2967-2925 (alifatik —CH), 1612(azometin, -N=CH), 1515-
1454 (aromatik, C=C), 1399-1358 (C-0).

'H NMR (300 MHz, CDCls3):6 13.87 (s, 1H, Ar-OH), 8.64 (s, 1H, -N=CH), 7.31 (d, J= 1.8 Hz, 2H,
Ar-H), 7.02 (d, J= 7.7 Hz, 2H, Ar-H), 6.74 (d, J= 2.2 Hz, 2H, Ar-H), 6.71 (d, J= 2.2 Hz, 2H, Ar-H),
3.42 (q,J=7.1Hz, 4H, -CH,), 1.22 (t, J= 7.1 Hz, 6H, -CH3).

13C NMR (101 MHz, DMSO0):5 160.10 (CH=N), 136.69 (Ar-C), 136.10 (Ar-C), 132.90 (Ar-C),
132.47 (Ar-C)), 131.93 (Ar-C), 122.73 (Ar-C), 119.46 (Ar-C), 119.00 (Ar-C), 116.43 (Ar-C), 45.85

(-CH,), 12.05 (-CHs).
OH
: |
N

SN~

EtOH Refliiks

Et3N

Sekil 1. L; ligandi sentez reaksiyonu
2.1.1.2 4-(((4-(diethylamino)phenyl)imino)methyl)benzene-1,3-diol (L)

Renk:San
Verim:76%
TLC: Hekzan:Etilasetat=1.5:1

Elementel Analiz: C17H20N20, (Ma: 284.15 g/mol) igin,

Teorik (%):C 71.81; H 7.09; N 9.85

Deneysel(%0): C 71.80; H 7.07; N 9.87

UV-Vis. (Amax, nm): 290, 394.

FT-IR (KBr, cm™): 3428 (fenolik —OH), 3074-2923(alifatik —-CH), 1618 (azometin —N=CH),
1597-1519 (aromatik C=C), 1336 (C-O)

'H-NMR(300 MHz, CDCI3):5 9.56(s, 2H, Ar-OH), 8.20 (s, 1H, -N=CH), 7.33 (d, J = 8.5 Hz, 1H,
Ar-H), 7.17 (d, J = 9.0 Hz, 2H, Ar-H), 6.66 (d, J = 9.1 Hz, 2H, Ar-H), 6.43 (d, J = 1.7 Hz, 2H, Ar-
OH), 3.37 (9, J =7.0 Hz, 4H, -CH,), 1.18 (t, J = 7.0 Hz, 6H, -CHj3).

3C-NMR (300 MHz, CDCI3):5 165.43 (Ar-C), 164.45 (N=CH), 147.00 (Ar-C), 136.07 (Ar-C),
120.88 (Ar-C), 114.80 (Ar-C), 112.30 (Ar-C), 109.39 (Ar-C), 104.55 (Ar-C), 103.13 (Ar-C), 44.63
(-CHy), 12.51 (-CHa)
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HO. OH
NH»
OH EtOH, Refliiks
e
+
H Et;N
N O
S~ N~

Sekil 2. L, ligand1 sentez reaksiyonu

2.1.2. Komplekslerin Sentezi igin Genel Prosedur

2 mmol ligant (L; ve L) etanol igerisinde ¢oOziiniinceye kadar hafif isitilarak, yaklagik 20 dakika
karistirildi. Daha sonra her bir ¢6zeltiye 1 mmol olacak sekilde, CoCl,.6H,O, CuCl,.2H,0 ve
NiCl,.6H,0 ayr1 ayr ilave edildi ve refliiks edildi. Reaksiyon ortamindan belirli araliklarla alinan
numunelere ince tabaka kromatografisi (TLC) ile kontrol edildi ve reaksiyon ve reflliks suresi 72
saat olarak belirlendi. Reaksiyon sonunda karisim evapore edildi ve etiivde kurumaya birakildi.

2.1.2.1 2-(((4-(Dietilamino)fenil)imino)metil)fenol'un Kobalt(Il) kompleksi

Renk: Koyu yesil

Verim: 64%

TLC: Hekzan:Etilasetat=2:1

UV-Vis. (Amax, nm): 323, 400

Mol katlesi: C34H33CoN4O, (593.64 g/mol)

Co (ICP-OES): Teorik % : 9.93 Deneysel %: 9.95

FT-IR (ATR, v em™): 2980 (alifatik, -CH), 1610 (azometin CH=N), 1518 (aromatik C=C), 1113
(C-0).

0
OH
AN
Co
EtOH, Refliiks / ~. ~CH
CH . CoCl,.+6H,0 » N
,H Et;N 0

Sekil 3. L;.Co(II) metal kompleksi yapisi

2.1.2.2 2-(((4-(Dietilamino)fenil)imino)metil)fenol'un Bakir(I) kompleksi

Renk: Koyu mavi
Verim: 60%
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Tlc: Hekzan:Etilasetat=2:1
UV-Vis. (\max, nm): 320, 395.
Mol kutlesi: C34H37CuN4O, (59724 g/mol)
Cu (ICP-OES): Teorik % : 10.62 Deneysel % :10.59
FT-IR (ATR, v em™): 2983 (alifatik, -CH), 1610 (azometin CH=N), 1605 (aromatik C=C), 1200
(C-0).
/\N/\

o)

Cu

OH N 5 >
He” N
EtOH, Refliiks ~. ~CH
CH CuCl,.+2H,0 o/ N

+ >
l Et;N

Aoy
» o

Sekil 4. L;-Cu(II) metal kompleksi yapisi

2.1.2.3 2-(((4-(Dietilamino)fenil)imino)metil)fenol den Nikel(I1) kompleksi

Renk: Kahverengi

Verim: 65%

Tlc: Hekzan:Etilasetat=2:1

UV-Vis. (Amax, nm): 319, 399.

Mol kutlesi: C35H41N4N|02 (60843 g/mOl)

Ni (ICP-OES): Teorik % : 9.89 Deneysel % : 9.87

FT-IR (ATR, v em™): 2978 (alifatik, -CH), 1610 (azometin CH=N), 1614 (aromatik C=C), 1283
(C-0).

>
l Et;N o

OH N
2N /
HC Ni
EtOH, Refliiks ~. ~CH
CH NiCl,.+6H,0 / N

Sekil 5. L;.Ni(IT) kompleks yapisi
2.1.2.4 4-(((4-(Dietilamino)fenil)imino)metil)benzen 1,3 diol'un Kobalt(l1) kompleksi

Renk: Koyu yesil
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Verim: 68%

Tlc: Hekzan:Etilasetat=2:1

UV-Vis. (Amax, nm): 322, 400.

Mol katlesi: C34H33CoN4O3 (609.64 g/mol)

Co (ICP-OES): Teorik % : 9.67 Deneysel % : 9.68

FT-IR (ATR, v em™): 2966(alifatik —CH), 1612(azometin —N=CH), 1514(aromatik C=C), 1253(C-
0)

/\
N/\
OH
O
HO. OH N /
HC// \Co
EtOH, Refliiks / ~. ~CH
i + CoCly.6H,0 - N
N Et;N o
108 .
N
) \/N\/

Sekil 6. L,.Co(ll) metal kompleksi sentezi

2.1.2.5 4-(((4-(Dietilamino)fenil)imino)metil)benzen 1,3 diol'un Bakir(IT) kompleksi

Renk: Koyu mavi

Verim: 64%

TLC: Hekzan:Etilasetat=2:1

UV-Vis. (Amax, nm): 318, 395

Mol katlesi: C34H33CuN4O3 (614.25 g/mol)

Cu(ICP-OES): Teorik % : 10.35 Deneysel % : 10.34

FT-IR (ATR, v cm'l): 2976(alifatik —CH), 1605(azometin -N=CH), 1595(aromatik C=C), 1229(C-
0)

N

N/\
OH
0
HO. OH N /
He” g
EtOH, Refliks / ~. ~CH
(I\iH + Cu(CH;C00),.H,0 > N
N Et;N 0o
10w o
N
) \/N\/

Sekil 7. L,.Cu(Il) kompleksinin yapisi
2.1.2.6 4-(((4-(Dietilamino)fenil)imino)metil)benzen 1,3 diol'un Nikel(Il) kompleksi sentezi

Renk: Kahverengi
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Verim: 60%

Tlc: Hekzan:Etilasetat=2:1

UV-Vis. (Amax, nm): 297, 398

Mol kitlesi: C34H3sN4NiO4 (609.4 g/mol)

Ni (ICP-OES): Teorik%: 9.63 Deneysel%: 9.65

FT-IR (ATR, v cm™): 2982 (alifatik —CH), 1614 (azometin —-N=CH), 1506(aromatik C=C),
1253(C-0)

/\N/\
OH
o
HO OH
\O: EtOH, Refliiks \ ~CH
CH . NiCl,.+6H,0 /
,L' Et;N
( lNJ

Sekil 8. L, Ni(II) kompleksinin yapisi
2.2. Antimikrobiyal Aktivitenin Belirlenmesi

2.2.1. Suslarin Hazirlanmasi ve EKimi

Caligmamizda gram pozitif; Staphylococcus aureus Rosenbach ATCC-6538, Bacillus cereus ATCC
7064, gram negatif; Escherichia coli ATCC-8739, Salmonella typhimurium suslari, Muller Hilton
Broth (MHB)’a ve Candida albicans ATCC-90028 maya susu Malt Ekstrakt Broth (MEB)
astlanarak 37+1 °C’de 18 saat inkiibe edilerek aktivasyonu saglandi. Antimikrobiyal aktivite i¢in
besiyeri olarak bakteriler icin Miiller Hilton Agar (MHA), maya susu icin ise Malt Ekstrakt Agar
(MEA) kullanilmistir. Steril olarak hazirlanan petri kutularina bakteriler, 0.5 McFarland standard1
ile standardize edilerek asilanmis ve 37+1 °C de 1 saat inkiibe edilmistir [8]. Kontrol icin DMSO
iceren disk ve Amikasin (AK: 30 pg) ve Gentamisin (CN: 10 pg) kullanilmistir.

2.3.2. Komplekslerden Disklerin Hazirlanmasi ve Uygulanmasi

Sentezlenen komplekslerin antimikrobiyal aktivitesi Kirby-Bauer Disk Difuizyon YoOntemi
kullanilarak tespit edilmistir [9]. Sentezlenen kompleksler %10’luk DMSO ile ¢oziilerek 6 mm
capindaki bos steril whatman kagitlarindan yapilmis disklere 25 pL  konsantrasyonunda
emdirilmistir. MHA ve MEA besiyerlerine ekimi yapilmis suslar {izerine hazirlanan diskler
yerlestirilmistir. Inhibisyon zonlarinin belirlenmesi icin 18-24+2 saat siire ile 37+1 °C de inkiibe
edilmistir. Calisma ti¢ tekrarli olarak yapilarak ortalama degerleri verilmistir.

2.3.3. Minimum Inhibisyon Konsantrasyonu (MIC)
Sentezlenen komplekslerin MIC degerlerinin belirlenmesi i¢in 12500 pg/mL, 1250 pg/mL ve 125

pug/mL olacak sekilde %10 DMSO ile ¢oziilerek gram pozitif ve gram negatif bakteri suslarina
gosterdigi minimum etki degerleri (MIC) belirlenmistir.
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3. Bulgular ve Tartisma

3.1. 2-(((4-(Dietilamino)fenil)imino)metil)fenol (L;) Karakterizasyonu
2-(((4-(Dietilamino)fenil)imino)metil)fenol ~ (L;) ligandi ve  komplekslerin  sentezleri
gerceklestirildikten sonra spektroskopik yoOntemlerle karakterizasyonlar1 gerceklestirilmistir.

Sentezlenen ligand ve komplekslerin bazi analitik ve fiziksel verileri Tablo 1’de verilmistir.

Tablo 1. L; ligand ve metal komplekslerinin fiziksel ve analitik analiz sonuglari

Molekul Mol Kiitlesi

Bilesikler - Renk Verim UV-Vis
Formuli (g/mol)
(Amax, nm)
L, C17H20N20 268.36 Sar1 82% 335, 404
L;-Co(ll) CszsH3sCoN4O,  593.64 Koyu yesil ~ 64% 336, 400
L:.Cu(ll) CsH3;CuN4O,  597.24 Koyu mavi  60% 259, 395
Ly Ni(Il)  CgsHaiN4NiO, 608.43 Kahverengi  65% 319, 399

Liganda ait yapisal karakterizasyon Infrared spektrumu ve *H-NMR, **C-NMR teknikleriyle, Schiff
bazi metal komplekslerinin yapisal karakterizasyonu FT-IR spektrumu ile incelenmistir.
Sentezlenen L; ligandinin FT-IR spektrumlart 450-4000 cm™ araligr baz alinarak incelenmistir.
Schiff bazi ligandina ait olusumun en belirgin pikleri N=CH (1612 cm™) ile O-H (3433 cm™)
gerilme titresimlerini gdsteren bu iki piktir. Komplekslere ait azometin pikinin diisiik frekansa
dogru kaydig1 ve O-H gerilme titresimlerine ait piklerin yok oldugu goriildii. Ligand ve metale ait
diger pikler aromatik C-H, C=C, fenolik C-O gerilme titresimlerine ait piklerdir. H, C=C, fenolik C-
O gerilme titresimlerine ait piklerdir.

74,3 _

2
70 ]
68 |
66 |
64 |
62 |

60 |

58 | et 29670 \

0
%T g6 | 29257

54 |

52 |

50 |

15154 12689
48 |

46 |

44 |

42 |

16129
40’0 T T T T T T T T T T T T 1
4000,0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 450,0
cm-1

Sekil 9. L; ligandina ait FT-IR spektrumu

Liganda ait C=N azometin grubuna ait pik 1612 cm™, C=C grubu piki 1592 cm™, fenolik C-O
gerilme titresimine ait pik 1358 cm™ ‘de gbzlenmistir. (Sekil 9)‘da metal komplekslerine ait piklere
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bakildiginda azometin grubuna ait olan 1612 cm™ pikin diisiik frekans tarafina dogru kayarak 1610-
1605 cm™ araliginda geldigi goriilmiistiir. Liganda ve metal komplekslerine ait FT-IR pikleri
g0zlendigi noktalar Tablo 2’de gdsterilmistir.

Tablo 2. L; ligand1 ve metal komplekslerine ait onemli FT-IR pikleri

Bilesikler = CH=N gerilmesi C-H gerilmesi C=C gerilmesi C-O gerilmesi
(cm™) (cm™) (cm™) (cm™)

L, 1612 2967 1592 1358
L..Co(ll) 1612 2980 1518 1113
L,-Cu(ll) 1605 2983 1605 1200
L.-Ni(ll) 1610 2978 1614 1283

Schiff baz1 Ly ligandinin "H-NMR spektrumu d-CDCl; igerisinde almmustir. Liganda ait piklere
bakildiginda, 13.87 ppm’de O-H protonuna ait olan piki gostermektedir. 8.63 ppm’de CH=N
azometin piki gdzlenmistir. Aromatik halkaya ait protonlar 7.389-6.697 ppm’de, (-CH;) grubundaki
protonu & 3.44 ppm’de ve (-CHs) grubundaki protonu ise (1.20) ppm’de gozlenmistir.
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Sekil 10. L; ligandin *H-NMR spektrumu

Schiff baz1 L; ligandinin 13C-NMR spektrumu DMSO ¢éziicii ortamu igerisinde alinmustir. Liganda
ait ®*C-NMR spektrumlar1 incelendiginde, azometin (-CH=N) grubuna ait karbon atomunun sinyali
ve (-OH) grubuna ait karbon atomunun sinyali 160.09 ppm’de gozlenmistir. (-R-N) grubuna ait
karbon atomunun sinyali 136.38 ppm de gozlenmistir. Aromatik halkadaki karbonlara ait
sinyallerde 136.38-116.36 ppm arasinda goriilmistiir. 45.850 ppm araliginda gdzlenen sinyal
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yapida bulunan (-CH;) ve 8.740 ppm araliginda goézlenen sinyalde yapida bulunan (-CHs)
grubundaki karbonun varlig1 hakkinda bilgi vermektedir.
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Sekil 11. L; ligandimim **C-NMR spektrumu

L; ligandina ait elementel analiz sonuglar1 Tablo 3.’te verilmistir. Verilen sonuglar incelendiginde
teorik ve deneysel analiz sonuglarinin birbiri ile uyumlu oldugu goriilmektedir.

Tablo 3. L; ligandina ait elementel analiz sonuglari

Elementel Analiz % C % H % N
Teorik 76.09 7.51 10.44
Deneysel 76.06 7.49 10.43

Tablo 4.’te Li-metal komplekslerinin ICP-OES analiz sonuglar1 verilmistir. Komplekslerin metal
icerikleri teorik ve deneysel olarak kiyaslandiginda sonuglarin tutarl oldugu gériilmiistir.

Tablo 4. L; ligand1 metal komplekslerinin ICP-OES sonuglari

ICP (L,) % Co % Cu % Ni
Teorik 9.93 10.62 9.89
Deneysel 9.95 10.59 9.87
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Schiff bazlarindaki azometin grubunun 210-400 nm arasinda iki absorpsiyon bandi verdigi goriiliir.
n—w* gecisine ait absorpsiyon pikleri ultraviyole alanda 200-272 nm araliginda gozlenirken; n—m*
gegcisine ait pikler 280-400 nm araliginda gelmektedir. Bilesiklerin metal komplekslerinde ise m—m*
gecislerinin yani sira 400 nm civarindadir.

Bu calismada yer alan L; ligand ve metal komplekslerinin UV-Vis. spektrumlari 1,22x10° M
derisime sahip kloroform igerisinde ¢ozeltileri hazirlanarak alindi. Sentezlenen bilesiklerin UV-Vis.
bulgularina ait grafik Sekil 12’de 900-200 nm araliginda taranarak alinmstir.

L1
s L 1-Co(11)
L1-Ni(II)
==L, 1-Cu(II)

Absorbans

T T T T T T T T
300 350 400 450 500 550 600
Dalga boyu (nm)

Sekil 12. L; ligand ve metal komplekslerine ait UV-Vis. spektrumlari

L; ligandinin imin yapisina ait m-n* gecisleri 335 nm de ve n-n* gegislerine ait maksimum
absorpsiyon bantlar1 ise 404 nm de goriilmiistiir. Co(Il) kompleksi i¢in n-n* gegisi 323 nm ve n-n*
gecisi 400 nm, Cu(Il) kompleksi igin n-7* gecisi 320 nm ve n-nt* gegisi 395 nm, Ni(ll) kompleksi
icin mT-7* gecisi 319 nm ve n-n* gegisi 399 nm de gorilmistiir. Ayrica, 500-600 nm de metallerin
metalden liganda (M—L) yiik transfer gecisleri goriilmiistiir.

Tablo 5. L; ligand ve metal komplekslerinin UV-Vis. gecisleri

Dalga Boyu (nm)

Bilesik n-m* -
Ly 404 335
L;-Co(ll) 400 323
Li-Cu(ll) 395 320
L1-Ni(ll) 399 319
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Termal analiz (TG/DTA/DTG), L; bilesiginin sicakliga bagl olarak kiitle kaybindaki degisimini
incelemek icin kullanildi. TG’da yapilan analiz inert azot gazi (N2) atmosfer ortaminda
gergeklestirildi.
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Sekil 13. L, ligandina ait TG/DTA/DTG Sekil 14. L -Co(ll) kompleksine ait
Egrisi TG/DTA/DTG Egrisi
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Sekil 15. L;-Cu(ll) kompleksine Sekil 16. L;-Ni(11) kompleksine ait
TG/DTA/DTG Egrisi TG/DTA/DTG Egrisi

L:‘in bozunma egrisi iki basamakta kiitledeki sicakliga bagli olarak kaybi gostermektedir. TG
spektrumunda L;‘in yaklagik olarak 30-153 °C’ye kadar higbir kayip gozlenmedi, bu da mezofaz
olusumunda su veya baska bir ¢6ziicliniin tutulmadigini gosterir [10]. 153-342 °C arasinda %95 lik
kiitle kaybina karsilik gelen endotermik parcalanma gozlenmektedir. Bu sicaklik araliginda, goriilen
endotermik pikle baglantili olarak kiitle kaybinin, ligandin yapisinda bulunan aromatik ve alifatik
gruplarin ayrilmasi ilgili olduguna yorumlanabilir. 342-428 arasinda yavasca azalan bir TG egrisi
elde edildi. %5 lik bir kiitle kaybina karsilik gelen endotermik bozulma gerceklesmistir ve yapi
tamamen bozulmustur.

L; ligandinin metal komplekslerinin TG/DTA/DTG egrisileri incelendiginde, organik yapini ii¢
endotermik pik ile bozundugu gézlemlenirken, 150 ile 250°C arasindaki pik molekiil igerisindeki
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OH gruplarinin degredasyonundan kaynaklanmaktadir sonrasinda iki asamada organik yap1
bozunmaktadir [11].

3.2. 4-(((4-(Dietilamino)fenil)imino)metil)benzen 1,3 diol (L,) Karakterizasyonu
(Lp) ligandi ve komplekslerin sentezleri gergeklestirildikten sonra spektroskopik yontemlerle
karakterizasyonlar1 gergeklestirilmistir. Sentezlenen ligand ve komplekslerin bazi analitik ve

fiziksel verileri Tablo 6’da verilmistir.

Tablo 6. L ligand ve metal komplekslerinin fiziksel ve analitik analiz sonuglari

Bilesikler 2{'} ?I:']tllﬂ Mol Kitlesi (g/mol) Renk Verim UV-Vis
(Amax, nm)

L, C17H20N20; 284.15 Sari 76% 335, 404

Lo-Co(ll)  Cz4H33CoN4O3 609.64 Koyu yesil 68% 336, 400

Lo-Cu(ll)  C34H3sCuN4O3 614.25 Koyu mavi 64% 259, 395

Lo-Ni(l1) Ca4H3sN4NiO3 609.4 Kahverengi 60% 319, 399

L, ligandina ait yapisal karakterizasyon Infrared spektrumu, *H- NMR ve *C-NMR teknikleriyle,
Schiff bazi1 metal komplekslerinin yapisal karakterizasyonu FT-IR spektrumu ile incelenmistir.
Schiff bazi ligandina ait olusumun en belirgin pikleri C=N ile O-H gerilme titresimlerini gdosteren
bu iki piktir. Komplekslere ait azometin pikinin diisiik frekansa dogru kaydigi ve O-H gerilme
titresimlerine ait piklerin yok oldugu goriildii. Ligand ve metale ait diger pikler aromatik C-H, C=C,
fenolik C-O gerilme titresimlerine ait piklerdir.
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Sekil 17. L ligandina ait FT-IR spektrumu

Schiff baz1 ligandina ait FT-IR spektrumu (Sekil 17.) ve metal komplekslerinin FT-IR spektrumu
(Sekil 18.)’de verilmistir. Liganda ait -OH grubuna ait pik 3428 cm™, C=N azometin grubuna ait
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pik 1618 cm™, C=C grubu piki 1597 cm™, fenolik C-O gerilme titresimine ait pik 1336 cm™‘de
gozlenmistir. Sekil 4.11°de metal komplekslerine ait piklere bakildiginda azometin grubuna ait olan
1618 cm™ pikin diisiik frekansa kayarak 1605-1602 cm™ araliginda geldigi goriilmiistiir. Liganda ve
metal komplekslerine ait FT-IR pikleri gozlendigi noktalar Tablo 7.’de gésterilmistir.
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Sekil 18. L, ligandinin metal komplekslerine ait FT-IR spektrumu

Tablo 7. L ligand ve metal komplekslerine ait onemli FT-IR pikleri

C=N gerilmesi C-H gerilmesi C=C gerilmesi  C-O gerilmesi
Bilesikler 1 1 1 1
(cm™) (cm™) (cm™) (cm™)

L, 1618 2923 1597 1336
L,.Co(Il) 1612 2966 1514 1253
Lo-Cu(ll) 1605 2976 1595 1229
Lo-Ni(ll) 1614 2982 1506 1253

Schiff baz1 L, ligandinin 'H-NMR spektrumu d-CDClj3 igerisinde alinmistir. L, ligandina ait H-
NMR spektrumlari incelendiginde, (-OH) protonuna ait pik & 9.609 ppm de, (—N=CH) Azometin
grubundaki protonu 6 8,197 ppm de singlet, aromatik halkaya ait protonlar 7.344-6.323 ppm de, (-
CHy) grubundaki protonu 6 3.405-3.335 ppm ve (-CHgs) grubundaki protonu (1.455-0.920) ppm’de
gozlenmistir.

3C NMR (300 MHz, CHCls)’te klorofromda kaydedilmistir, L, bilesigine ait *C-NMR
spektrumlari incelendiginde azometin (-CH=N) grubuna ait karbon atomunun sinyali 164.445 ppm
de gozlenmistir. (-OH) grubunun bagli oldugu karbon atomunun sinyali 154.26 ppm de
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gozlenmistir. Aromatik halkadaki karbonlara ait sinyallerde 147.00-103.130 ppm arasinda
goriilmiistiir. 44.630 ppm araliginda gozlenen sinyal yapida bulunan (-CH;) ve 12.506 ppm
araliginda gozlenen sinyalde yapida bulunan (-CHj) grubundaki karbonun varligi hakkinda bilgi
vermektedir.
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Sekil 19. L, ligandina ait 'H-NMR spektrumu
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Sekil 20. L, ligandina ait **C-NMR spektrumu
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L, ligandina ait elementel analiz sonuglar1 Tablo 8.’de verilmistir. Analiz sonuglari deneysel ve
teorik olarak kiyaslandiginda birbiri ile tutarli olduklar1 gértiilmektedir.

Tablo 8. L, ligandina ait elementel analiz sonuglari

Elementel Analiz % C % H % N
Teorik 71.81 7.09 9.85
Deneysel 71.80 7.07 9.87

Tablo 9.’da verilen metal komplekslerine ait ICP-OES sonuglar incelendiginde, deneysel ve teorik
metal igeriklerinin birbiri ile uyumlu oldugu goriilmistiir.

Tablo 9. L, metal komplekslerine ait ICP-OES sonuglari

ICP (L) % Co % Cu % Ni
Teorik 9.67 10.35 9.63
Deneysel 9.68 10.34 9.65

Sentezlenen ligand ve 200-900 nm araliginda 1,22x10> M DMSO igerisinde absorbans spektrumlari
alindi. Ligandlardan ve komplekslerden elde edilen absorbans spektrumlari Sekil 21.°de
verilmektedir.

3 -
L2
L2-Co(1I)
e ,2-Cu(1I1)
5 ] L2-Ni(IT)

Absorbans

T T T T T T T T T
300 350 400 450 500 550 600

Dalga boyu (nm)
Sekil 21. L, ligand ve komplekslerin UV-Vis. Spektrumlari

L, ligandinin imin yapisina ait m-n* gecisleri 290 nmde ve n-n* gecislerine ait maksimum
absorpsiyon bantlari ise 394 nm de goriilmiistiir. Co(II) kompleksi i¢in n-n* gecisi 322 nm ve n-n*
gecisi 400 nm, Cu(Il) kompleksi i¢in mt-n* gecisi 318 nm ve n-n* gecisi 395 nm, Ni(Il) kompleksi
icin -t* gegisi 297 nm ve n-* gegisi 398 nm de goriilmiistiir. Ayrica 500-600 nm de metallerin d-
d gecisleri goriilmiistiir (Sekil 21.).
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Tablo 10. L, ligand ve komplekslerin UV-Vis. gegisleri

Dalga Boyu (nm)

Bilesik n-m* m-m*
L, 394 290
L,-Co(ll) 400 322
L,-Cu(ll) 395 318
Lo-Ni(lT) 398 297
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Sekil 22. L, ligandina ait TG/DTA/DTG Sekil 23. L,-Co(Il) kompleksine ait
egrisi TG/DTA/DTG egrisi
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Sekil 24. L,-Cu(Il) kompleksine ait Sekil 25. L,-Ni(1l1) kompleksine ait
TG/DTA/DTG egrisi TG/DTA/DTG egrisi

Termal analiz (TG/DTA/DTG), L, bilesiginin sicakliga bagl olarak kiitle kaybindaki degisimini
incelemek i¢in kullanildi. TG’ da yapilan analiz inert azot gazi (N;) atmosfer ortaminda
gergeklestirildi. Lp‘in bozunma egrisi iki basamakta kiitledeki sicakliga bagli olarak kaybi
gostermektedir. TG spektrumunda L,‘in yaklasik olarak 30 ile 182 °C’ye kadar higbir kayip
gbzlenmedi, bu da mezofaz olusumunda su veya baska bir ¢dziiciiniin tutulmadigini gosterir [8].
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182-374 °C arasinda %33 lik kiitle kaybina karsilik gelen endotermik pargalanma gozlenmektedir.
Bu sicaklik araliginda, goriilen endotermik pikle baglantili olarak kiitle kaybinin, ligandin
yapisindan ayrilan su olduguna yorumlanabilir. 374-748 arasinda keskin bir sekilde azalan bir TG
egrisi elde edildi. %66,3 liik bir kiitle kaybina karsilik gelen endotermik bozulma gerceklesmistir.
Bu asamada yapida bulunan organik yapi tamamen bozulmustur.

L, ligandinin metal komplekslerinin TG/DTA/DTG egrisileri incelendiginde, organik yapini ii¢
endotermik pik ile bozundugu gézlemlenirken, 150 ile 250°C arasindaki pik molekiil igerisindeki
OH gruplarinin degredasyonundan kaynaklanmaktadir sonrasinda iki asamada organik yap1
bozunmaktadir.

3.3. Biyolojik Aktivite Bulgulari

Calismada kullanilan ligand ve komplekslerinin biyolojik aktiviteleri Tablo 11. ve 12’de
gosterilmistir. Caligmada L, ligand ve komplekslerinin (12.50 mg/mL) gram pozitif, gram negatif
ve mantar mikroorganizmalarina karst 8.15-12.99 mm capinda inhibisyon zonlar1 gosterdigi
belirlenmistir. Kontrol olarak kullanilan DMSO ¢ozeltisinin suslara karsi bir etkisi olmamustir.

Antimikrobiyal Aktivite (mm)

30
25
20 .
Candida
15 Bacillus
10 S.aureus
5 Salmonella
0 E.coli
N AN Q & R L
v @) @ & 3 NS
W O v (-Q;@% @o\a’
?” 0@0
E.coli Salmonella ®S.aureus ™ Bacillus ®Candida

Sekil 26. L; ligand1 ve komplekslerinin biyolojik aktiviteleri (mm)

L; Orneginin kullanilan mikroorganizmalara karsi sadece S. aureus susuna olumlu etkisi
bulunmustur. Genel olarak L;-Ni(ll) ve L;-Co(Il) nolu komplekslerin mikroorganizmalara kars1
etkisinin en iyi gosterdigi konformasyonlar oldugu sdylenebilir. Caligmada en iyi etkiyi Salmonella
typhimurium susuna kargt 12.99 mm inhibisyon zonu ile L;-Co(II) nolu kompleks etki gostermistir.
Gram negatif suslar i¢in en iyi inhibisyon etkisini B. cereus susuna karsi L;-Ni(Il) kompleksi 12.83
mm inhibisyon zonu ile en iyi etkiyi gosterdigi belirlenmistir. S. aureus susu i¢in tiim kompleksler
etki gostermistir. Caligmada C. albicans susuna karsi bir etki gozlenmemistir. Bu farkli bulgularin
her susun kendine 6zgii hiicre duvar yapisinin bulunmasi ve mikroorganizmalarin direng 6zelliginin
farkli olmasindan kaynakli olabilecegi diisiiniilmektedir. Ayrica kullanilan antibiyotiklere kiyasla
komplekslerin daha zayif etkisi bulunmustur (Tablo 11. ve Sekil 26.).
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Tablo 11. L; ligand1 ve komplekslerinin biyolojik aktiviteleri (mm)

Gram Negatif Gram Pozitif Mantar
Ornekler E.coli Salmonella S. aureus Bacillus Candida
(mm)  typhimurium (mm) (mm) cereus (mm) albicans (mm)

L, 0 0 8.65 0 0
L..Cu(ll) 8.15 9.27 8.17 12.06 0
L,-Co(ll) 11.13 12.99 12.66 9.82 0
L,-Ni(ll) 9.54 94 12.9 12.83 0
Amikasin 24 28 28 30 0
Gentamisin 18 22 22 20 0

0: Zon gbzlenmemistir.

Calismada L, ve komplekslerinin (12.50 mg/mL) gram pozitif, gram negatif ve maya
mikroorganizmalarina kars1 7.66-13.88 mm capinda inhibisyon zonlar1 gdsterdigi belirlenmistir. L,
orneginin kullanilan mikroorganizmalara kars1 gram pozitif suslara karst olumlu etkisi bulunmustur.
Calismada en iyi etkiyi B. cereus susuna karsi 13.88 mm inhibisyon zonu ile L,-Co(ll) nolu
kompleks etki gostermistir. Ayrica ¢alismada kullanilan komplekslerin B. cereus susuna diger
suslara gore daha iyi inhibisyon etkisinin bulundugu belirlenmistir. Gram negatif suslar i¢in en 1yi
inhibisyon etkisini B. cereus susuna kars1 komplekslerin 13.88-13.21 mm arasinda en iyi inhibisyon
zonunu gosterdigi belirlenmistir. L,.Cu(ll) kompleksinin S. aureus susu igin inhibisyon etkisinin
bulunmadig: belirlenmistir. L,.Co(II) kompleksinin gram negatif suslara karsi etkisi bulunmazken,
gram pozitif mikroorganizmalara kars1 spesifik bir 6zellik gostererek inhibisyon zonu gosterdigi
belirlenmistir. Calismada C. albicans susuna karsi bir etki gozlenmemistir. Ayrica kullanilan
antibiyotiklere kiyasla komplekslerin daha zay1f etkisi bulunmustur (Tablo 12. ve Sekil 27.)

Antimikrobiyal Aktivite (mm)
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B E coli Salmonella ®S.aureus ®Bacillus ®Candida

Sekil 27. L, ligand ve komplekslerin biyolojik aktiviteleri (mm)
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Tablo 12. L, ligand ve komplekslerinin biyolojik aktiviteleri (mm)

Gram Negatif Gram Pozitif Mantar
Ornekler E.coli  Salmonella S. aureus Bacillus Candida
(mm) typhimurium(mm) (mm) cereus(mm)  albicans(mm)

L, 9.81 11.27 13.25 13.53 0
Lo.Cu(ll) 8.56 9.9 0 13.52 0
L,.Co(ll) 0 0 9.6 13.88 0
Lo-Ni(ll) 0 7.66 9.64 13.21 0
Amikasin 24 28 28 30 0
Gentamisin 18 22 22 20 0

0: Zon gbézlenmemistir.
3.3.1. Minimum Inhibisyon Konsantrasyon (MIC) Bulgular:

Komplekslerin mikrorganizma suslar tizerinde olusturdugu minimum inhibisyon konsantrasyonlari
(MIC) Tablo 13’te verilmistir. Komplekslerin mikroorganizma suslar1 iizerinde agirlikli olarak 12.5
mg/mL antimikrobiyal aktivite gosterdigi belirlenmistir. Aktivite gostermeyen suslar Uzerinde daha
yogun kompleks kullanim1 denenmesi ile olumlu sonuglarin ¢ikmasi muhtemeldir. Belirlenen MIC
konsantrasyonu antibiyotiklerin etki mekanizmasi dikkate alinarak belirlenmistir.

Tablo 13. Ligand ve komplekslerin gram negatif suslarda MIC degerleri

MIC (mg/mL)
Ornek E.coli Salmonella S. aureus Bacillus
typhimurium cereus
L, 0 0 12.5 0
L1-Cu(ll) 12.5 12.5 12.5 12.5
L1-Co(ll) 12.5 12.5 12.5 12.5
L1-Ni(I1) 12.5 12.5 12.5 12.5
L, 12.5 12.5 12.5 12.5
L,.Cu(ll) 12.5 12.5 0 125
L,.Co(ll) 0 0 12.5 12.5
Lo-Ni(l1) 0 12.5 125 125

Kalarani ve arkadaslarimin (2020) yaptiklart bir ¢alismada schiff bazi ligand (L) 2-((1H-
Benzo[d]imidazol-4ylimmino) metil fenolin Co(ll), Cu(ll) ve Zn(ll) komplekslerinin sentezi
yapilmistir. Bunlarin karakterizasyonu icin AAS, FTIR, NMR, UV-Vis gibi ¢esitli spektroskopik
yontemler kullanilmigtir. Ligand ve komplekslerin antimikrobiyal etkinligi incelenmistir. Ligand ve
komplekslerin, Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa ve Candida
albicans gibi cesitli mikroorganizmalara karsi Amikasin ve Nystatin ilaglarindan daha iyi bir
antimikrobiyal etki gosterdigi goriilmistiir [12].
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Mounika ve arkadaslarinin (2010) yaptiklar1 ¢alismada, 3-etoksi salisilaldehit ve 2-amino benzoik
asitten yeni bir schiff baz1 olan 3-etoksi salisiliden amino benzoik asit sentezlenmistir. Elde edilen
ligandtan Ni(ll), Co(ll) Cu(ll) ve Zn(ll) metal kompleksleri sentezlenmistir. Ligand ve
komplekslerin yapilari FT-IR, UV-VIS, 'H NMR, *C NMR, elementel analiz, molar iletkenlik
yontemleri ile aydinlatilmigtir. Schiff bazi ve kompleksleri, disk difiizyon yontemi kullanilarak
antibakteriyel ve antifungal aktiviteleri agisindan test edilmistir. Elde edilen sonuglar ligand ve
komplekslerin; gram negatif ve gram pozitif bakterilere 5-13 mm araliklarinda mantarlarda ise 11-
22 mm araliklarinda degisen antimikrobiyal aktivite gosterdigi goriilmiistiir.

Yukarida Schiff bazlarimin antimikrobiyal aktivitesiyle ilgili calismalarda birkagi verilmistir.
Omekler daha da g¢ogaltilabilir, yapilan calismalar kullanilan ligand ve komplekse, incelenen
mantar ve bakteri tiirline gore farkli oranlarda antimikrobiyal aktivite gostermektedir.

Calismamizda ligand ve komplekslerin antimikrobiyal aktivitesi Gentamisin ve Amikasin
antibiyotikleri ile kiyaslanmistir. Bazi ligand vekomplekslerin bu antibiyotiklerin gosterdigi
inhibisyon zonlarmma yakin olmasa bile gosterdikleri etki ile olumlu sonuglar alinabilmesi
miimkiindiir. Bulgulara goére gram negatif ve pozitif suslara karsi, yogun olarak kullanilan
antibiyotik tedavilerinde bu kompleks yapilarinin antibiyotiklerin yerini almast muhtemeldir.

4. Sonug ve Oneriler

Bu tezde, aromatik Schiff bazi ligandlar1 ve Co(Il), Cu(Il), Ni(I) komplekslerinin sentezi,
karakterizasyonu yapilmis ve antimikrobiyal aktiviteleri incelenmistir. N,N-dietil-p-fenilendiamin
siilffat tuzu trietilamin ile amin formuna doniistiirilmistiir, sonra salisilaldehit ve 2.,4-
dihidroksibenzaldehit ile etanol ortaminda ayr1 ayri reflux edilmistir. Nihai {irtin filtre edilerek kati
kisim ayrilmistir. Elde edilen ligandlar ile Co(II), Cu(Il), Ni(Il) metal kompleksleri sentezlenmistir.
Sentezlenen ligand ve metal komplekslerinin yapilari, gesitli spektroskopik (FT-IR, UV.-Vis., ICP,
TGA/DTA, 'H ve B*C NMR) ve analitik yontemler (C, H, N ve metal igerigi analizleri) kullanilarak
karakterize edilmistir.

Calismada elde edilen ligandlarin ve metal komplekslerin biyolojik aktiviteleri incelenmistir.
Calisma sonuglarina gore ligand ve komplekslerin farkli diizeylerde antibakteriyel aktiviteye sahip
olduklar1 goriilmiistiir. Elde edilen bu kompleks yapilarinin gram negatif ve pozitif suslara karsi
kullanilabilecegi ve yogun olarak kullanilan antibiyotiklere alternatif olmasi miimkiin
gorinmektedir.

Tesekkiir

Proje ve tiim desteklerinden dolayr Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesine (BAP Proje No:
2021/2-7 YLS, 2019/2-17 YLS), laboratuvar c¢alismalarimda yardimei olan, Merve Aksu’ ya ¢ok
tesekkiir ederim.

Yazar(lar)in Katkilar:

Yazar, arastirmacilarin makaleye %100 oraninda katki saglamis oldugunu beyan eder.

Cikar Catismasi

Yazarlar, ¢ikar catismasi olmadigini beyan eder.
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