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Ozet: Bir N-heterohalka karben tuzu olarak, 3-(2-hidroksietil)-1-(3-aminopropil)-1H-imidazol-3-ium bromid, 3-(1H-imidazol-
1-il)propan-1-amin ile 2-bromoetanol iin reaksiyonu sonucunda sentezlenmistir. Tuz, N-heterohalka karbenlerin en kararli
gruplarindan biri olan imidazol tuzu olarak da isimlendirilebilir. Uriiniin molekiiler yapis1 FTIR, 'HNMR, 3C NMR, GS-MS,
elemental analiz yontemleri ile aydinlatilmigtir. Ayrica, antimikrobiyal, antifungal ve antikanser aktiviteleri incelenmistir.
Probit analizi yapilarak, HeLa ve HepG2 kanser hiicre serileri lizerinde 24 saatlik uygulama sonrasi ICso degerlerinin sirasiyla
155,955uM ve 76,769uM oldugu saptanmustir. Sentezlenen maddenin saghikli fare embriyonik fibroblast (MEF) hiicreleri
tizerinde zararh bir etkisine rastlanmamigtir. Escherichia coli (Migula, 1895) 0157:H7, Listeria monocytogenes (Pirie, 1940)
ATCC 19115 bakterileri ve Candida albicans (Berhout, 1923) ATCC 10231 mayas lizerinde ise 32uM’lik konsantrasyonda
kayda deger antimikrobiyal ve antifungal aktivitesinin de oldugu belirlenmistir.

Anahtar kelimeler: Imidazol, karben, antibakterial aktivite, antifungal aktivite, antikanser aktivite.

Synthesis, Characterization and Biological Activities of 3-(2-Hydroxyethyl)-1-(3-Aminopropyl)-1H-
Imidazole-3-lum Bromide

Abstract: 3-(2-hydroxyethyl)-1-(3-aminopropyl)-1H-imidazole-3-ium bromide as an N-heterocyclic carbene salt was
synthesized by the reaction of 3-(1H-imidazole-1-yl )propane -1-amine with 2-bromoethanol. The salt can also be named as
imidazole salt which is one of the most stable group of N-heterocyclic carbenes. The molecular structure of the product was
elucidated by FTIR, 'H NMR, 13C NMR, GS-MS and elemental analysis. The antimicrobial, antifungal and anticancer activities
of the imidazole salt were also examined. The probit analysis revealed that ICso values on HelLa and HepG2 cell lines were
155.955uM and 76.769uM, respectively, at the end of 24 hours treatment. It also was determined that the product has no
harmful effect on healthy mouse embryonic fibroblasts (MEF) cells. Significant antimicrobial and antifungal activities of the
salt on Escherichia coli (Migula, 1895) O157:H7 and Listeria monocytogenes (Pirie, 1940) ATCC 19115 bacteria and the yeast
Candida albicans (Berhout, 1923) ATCC 10231 were determined at a concentration value of 32uM.

Key words: Imidazole, carbene, antibacterial activity, antifungal activity, anticancer activity.

Giris

Organik ve tibbi kimyadaki 6nemi nedeniyle ilk kez
izole edilebildigi 1991 yilindan bugiine kadar N-
heterohalka karbenler iizerindeki arastirmalar
siirmektedir (Arduengo ve ark. 1991, Elser ve ark. 2016,
Karatas ve ark. 2016). S6z konusu bu molekiiller organik
sentezlerde, katalizde ve makro molekiiler kimyada
belirgin roller oynamaktadirlar (Herrmann ve Kdocher
1997). Imidazol tiirevli N-heterohalka karbenler, anti-
timor (Wang ve ark. 2002), antibakteriyel (Joshi ve ark.
2010), antiallerjik (Shelke ve ark. 2009), antiinflamatuar
(Mohammadi ve ark. 2012) gibi pek ¢ok biyolojik aktivite
de gostermektedir (Boussessi ve ark. 2016). Bu yiizden bu
molekiiller biyokimyada ve tipta hayati derecede
onemlidir (Zheng ve ark. 2016). Ayn1 zamanda, yiiksek -
donor o6zellige sahip olmalari sebebiyle, organometalik
kompleksler icin uygun ligand ozellikleri
saglamaktadirlar  (Cavell ve McGuinness 2004,
Danopoulos ve ark. 2007, Liu ve ark. 2007, Hahn ve

Jahnke 2008, Yigit ve ark. 2016). Bu nedenle imidazol
tirevli metal komplekslerinin giderek artan Snemle
calisilmasina devam edilmektedir (Herrmann ve Kdcher
1997, Liu ve ark. 2004, Despagnet-Ayoub ve Grubbs
2005, Ozdemir ve ark. 2015, Sahin ve ark. 2015).

Bu ¢aligmada daha once Mi ve ark. (2006) tarafindan
sentezlenen bir N-heterohalka karben tuzu olan 3-(2-
hidroksietil)-1-(3-aminopropil)-1H-imidazol-3-ium bromid
(HAIB) farkli baslangic maddesi kullanarak yeniden
sentezlenmistir. HAIB molekiiler yapist FTIR, *H NMR,
BC NMR, GS-MS ve elemental analiz olarak
sayilabilecek  spektroskopik  teknikler kullanilarak
karakterize edilmistir. Elde edilen bilesigin bu yap1
aydinlatmas1 gerceklestikten sonra HAIB molekiiliiniin,
ilgili literatlirden edinilebilen bilgi kapsaminda ilk kez
antikanser, antimikrobiyal ve antifungal aktiviteleri
incelenmistir.
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Materyal ve Metot

Cihazlar

HAIB molekiiliiniin *H- ve *C-NMR spektrumlar,
doteryum oksit (D20) ¢oziiciisiinde sirasiyla Varian
300MHz ve Varian 75,5MHz'de alinmistir. FTIR
spektrumu ise KBr peletleri hazirlanarak 450-4000cm™
arahginda Perkin-Elmer BXIl spektrometresi ile
Ol¢iilmiistiir. Kiitle spektrumu, Thermo Finnigan Trace
DSQ GC/MS cihazi kullanilarak elektron impakt teknigi
ile elde edilmistir. C, H ve N i¢in element analizi, Perkin-

Elmer 2400 CHN elementel analiz cihaz1 ile
gerceklestirilmistir. Biyolojik aktivitelerin
belirlenmesinde absorbans 6lgiimleri igin
Thermoscientific Multiskan Go multiplate

spektrofotometresi kullanilmistir.

Sentez

Hedeflenen kimyasalin sentezlenmesinde baslangigta
Wang ve ark. (2013) tarafindan uygulanan iki farkli
yontem benimsendi. Yontemler arasindaki temel farklilik,
birinde reaksiyonlar oda sicakliginda uygun ¢oziicii
kullanilarak gergeklestirilirken digerinde geri akis
(reflaks) tekniginin kullanilmasidir. Ancak geri akis
teknigi iceren yontem uygulandiginda ¢dziicii karisimi
olarak 5 hekzan:1 etanol kullanilan ince tabaka
kromotografisinde (Thin Layer Chromotography, TLC)
fazla sayida madde olusumu gdzlendi. Bu nedenle bu
yontemin uygulanmasina son verildi. Basarili olunan
yontemde, 10mmol 3-(1H-imidazol-1-il)propan-1-amin,
tetrahidrofuran igerisinde ¢oziilerek oda sicakliginda
karigtirildi. Daha sonra 11mmol 2-bromoetanol ilave
edildi. Karigim 15 saat karigtirildi.  Reaksiyonun
tamamlanmast TLC analizi ile izlendi. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra ¢oziici ucguruldu. Yagimsi
kivamda agik kahve renkli {iriin 1,73g miktarinda %69
verimle elde edildi.

Uriin : CgH16BrN3O2

Hesaplanan % : C 38,41; H 6,45; N 16,80.

Olciilen % : C 38,33; H 6,47; N 16,71.

IH NMR (300MHz, D20, 6, ppm): 7,80 (s, 1H, NCHN),
7,24 (d, 1H, HC=CH ), 6,99 (d, 1H, HC=CH), 3,16 (t, 2H,

N-CHy), 3,12 (t, 2H, N-CH_), 2,96 (t, 2H, CH,-OH), 2,86
('[, 2H, Cﬂz-NHz), 2,23 (m, 2H, CHz-Cﬂg-CHz).

13C NMR (75,5MHz, D20, &, ppm): 136,10 (NCHN),
123,06 (HC=CH), 122,17 (HC=CH), 59,57(CH,-OH),
56,44 (N-CH), 52,12 (N-CH;), 49,50 (NH2-CH3), 26,45
(CH-CHo-CH).

FTIR (KBr, cm?): 3400, 3175, 2953, 1628, 1513,
1457, 1400, 1285, 1233, 1109, 1084, 1030, 922, 883, 755,
663, 508.

MS(ESI) (m/z): 169,03 [M+H]*

Antikanser Aktivite

Antikanser aktivitesinin belirlenebilmesi igin MTT (3-
(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2,5-difeniltetrazolium  bromid)
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yontemi  kullanilmistir.  Yontem  kiiltiir  ortaminda,
mitokondrial aktivitesi devam eden canli hiicrelerin
kantitasyonunu  saglar. Tek tabakali kiiltiirlerde
sitotoksisite Ol¢limleri veya toksik madde varliginda
hiicre canliliginin belirlenmesinde dogrulugu, hiz ve nispi
basitligi nedeniyle yaygin olarak kullanilan bir yontemdir
(Fotakis ve ark. 2005). Sar1 renkli olan MTT, canli
hiicrelerin ~ mitokondrilerinde ~ bulunan  siiksinat-
dehidrojenaz enzimi ile baglanir. Bunun sonucunda suda
¢oziinmeyen mor renkli kati kristaller olusur. Bu
olusumun absorbans1 spektrofotometrede Olgiilerek canli
hiicrelerin yogunlugu belirlenir (Mosmann 1983).

Insan rahim agz1 kanseri (HeLa), karaciger kanseri
(HepG2) ve saglikli fare embriyonik fibroblast (MEF)
hiicre hatlart Amerikan Tip Kiiltiir Kolleksiyonundan
(ATCC, Manassas, VA, USA) satin alinmistir. Hiicre
hatlar1 %5 FBS (Fetal Bovine Serum: Yeni Dogan Sigir
Serum) (Life Technologies GIBCO, Grand Island, NY,
USA), %1 penisilin streptomisin, %1 L-glutamin i¢eren
Dulbecco’s modified Eagle’s Medium (DMEM) (Life
Technologies GIBCO, Grand Island, NY, USA) ve
HAMS F12 (1:1) besiyerinde 37°C de %5 CO- iceren
inktibatorde kulucka edilmistir. Yeterli sayiya ulasan
hiicreler 96’11k plakalara yiiz binlik (10°) esit hiicre olacak
sekilde ekilmis ve 24 saat aymi kosullarda inkiibe
edildikten sonra 400puM’dan baslayarak yar1 yariya
seyreltmek suretiyle 7 doz uygulanmistir. Kontrol olarak
muamele edilmemis hiicreler kullanilmigtir. Doz etkisi
igin 24 saat beklendikten sonra MTT %-oran canlilik testi
yapilmistir. Test icin Smg/ml konsantrasyonda hazirlanan
MTT ¢ozeltisi 20uL/kuyucuk olacak sekilde eklenmis ve
2-4 saat inkiibasyona birakilmistir.  Inkiibasyon
sonrasindaki kuyucuklardaki soliisyonlar uzaklastirilmig
ve her bir kuyuya 200uL ultra saf dimetilsiilfoksit
(DMSO) eklenmis ve 5 dakika karanlikta beklenmistir.
Sonuglar  492nm  de  mikroplaka  okuyucuda
spektrofotometrik yontemle okunmustur.

Antibakteriyal ve Antifungal aktiviteler

Calismada, Klinik Laboratuar Standartlar Enstitiisi
(CLSI) tarafindan oOnerilen Besiyeri Mikro-Seyreltme
(Broth Microdilution) yontemi kullanilarak minimum
inhibisyon konsantrasyon (MIC) degerleri belirlenmistir.
Bu amagla Escherichia coli ATCC 25922, Escherichia
coli O157:H7, Staphylococcus aureus (Rosenbach, 1884)
ATCC 25923, Listeria monocytogenes ATCC 19115,
Salmonella thphimurium (Lignieres, 1900) ATCC 14028,
Bacillus cereus (Frankland & Frankland, 1887) ATCC
11778 bakterileri ve Candida albicans (Berhout, 1923)
ATCC 10231 mayas1 24 saat 37°C de Tryptic Soy
besiyerinde inkiibe edilmis, McFarland Skalasi da 0,5’¢
ayarlanmistir.  Antibiyotik kontrolii olarak bakteri
kiiltiirinde Ampisilin ve Gentamisin, maya kiiltiiriinde ise
Amphotericin B kullanilmugtir. ~ Sterilite amaciyla
antibiyotikler ve ¢6ziinen madde stok ¢ozeltileri 0,45um
steril filtreden siiziilmiiglerdir. Madde konsantrasyonlari
32uM’dan baglayarak yar1 yartya seyreltmek suretiyle alti
doz olacak sekilde ayarlanmistir. 96 lik plakanin her bir
kuyusuna besiyerinden 150uL, bakteri ve maya
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kiiltiirlerinden 30uL ve HAIB maddesinden 20pL
ekilmigtir. Sterilite kontrolii olarak sadece madde
eklenmis, besiyeri biiyiime kontrolii olarak sadece
mikroorganizma ekilmis besiyeri kullanilmigtir. Biitiin
mikroplakalar 24 saat 37°C de inkiibe edilmistir ve
600nm’de absorbans dlgiilerek grafikler hazirlanmigtir.

Sonugclar ve Tartisma

HAIB  molekiiliiniin  sentezlenmesini  agiklayan
kimyasal reaksiyon modeli Sekil 1’de gosterilmektedir.
Oda sicakliginda gergeklestirilen reaksiyon sonucunda
elde edilen iiriin, bir karben halkasina ve alifatik amin
grubuna sahip olmasi nedeniyle asimetrik bir geometrik
yapiya sahiptir. Bu yapidan anlasilacag: ilizere molekiil,
secilecek uygun reaksiyon kosullari ile karben ucundan
metallerle kompleks olusturabilecegi gibi alifatik
kollarindaki aktif uglari ile ligand olarak davranabilecek
ozelliklere de sahiptir.
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Sekil 1. HAIB molekiiliiniin sentezlenmesini agiklayan
kimyasal reaksiyon (THF: tetrahidrofuran).

Sentezlenen  molekiilin  yapisal  biitiinliigliniin
dogrulanmasi1 i¢in kullanilan ilk yontem FTIR
spektroskopisi olup, ilgili spektrum Sekil 2°de verilmistir.
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Sekil 2. HAIB molekiiliiniin FTIR spektrumu

Bu FTIR spektrumuna gére OH gerilme titresimleri
molekiiller aras1 etkilesmeler ve hidrojen baglar
nedeniyle 3500-3000cm™ araliginda genis bir bantta
gozlenebilmektedir. Bu aralikta 3175cm™ de NH
gerilmesi ve 2953cm™ de CH gerilmesi beklentilere
uygun olarak ortaya ¢ikmaktadir (Karabacak ve Kurt
2009, Kose ve ark. 2013). 1640-1560cm™ araliginda NH
diizlem igi egilmesine ait pik 1628cm™ ve 900-650cm’?
araliginda, NH diizlem dis1 egilmesine ait pik 755cm™
gozlenmistir (Bhat ve ark. 2016). Sirastyla 1300-1000cm-*
ve 1000-750cm? araliginda olmasi gereken diizlem igi ve
diizlem dis1t CH salimimlar1 (Bhat ve ark. 2016), deneyde
1233cm? ve 922cm? gozlenmektedir. Birbirlerine gok
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yakin degerlere sahip olan CN titresim modlar1 imidazol
icin Ramasamy tarafindan 1468, 1440, 1367 ve 1325cm*
de verilmistir (Ramasamy 2015). Buna goére deneysel
sonuglarda sirasiyla 1457, 1400, 1375 ve 1285cm™ de
gozlenen titregsim modlari, CN modlar1 olarak atanmustir.
FTIR sonuglart beklenen molekiiler konfigiirasyonu
dogrular niteliktedir. Ancak aynmi dogrulama NMR
yontemiyle de yapilmistir.
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Sekil 3. HAIB molekiiliiniin H NMR spektrumu
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Sekil 4. HAIB molekiiliiniin 3C NMR spektrumu

HAIB H ve ¥C NMR spektrumlar1 Sekil 3 ve Sekil
4°de verilmektedir. *H NMR spektrumuna gére 7,80ppm
de bir singlet, 7,24ppm ve 6,99ppm de iki adet dublet piki
imidazol halkasii gostermektedir. Sirastyla 3,16ppm,
3,12ppm,  2,96ppm, 2,86ppm’de tripletler ve
2,23ppm’deki multiplet, imidazol kollarindaki alifatik
yapiyr  desteklemektedir. NMR  Spektrumu D,O
¢ozliciisinde alindigi icin OH ve NH; ait pikler
gbziikmemektedir. *C NMR spektrumundaki sekiz adet
karbon 6n goriildigi gibi gozlenmektedir. 136,10ppm
(NCHN), 123,06ppm (CH=CH), 122,17ppm’de
(CH=CH) gozlenen ¢ karbon imidazol karbonlarimi ve
59,57ppm (CH-OH), 56,44ppm (N-CH.), 52,12ppm (N-
CH>), 49,50ppm (NH:-CHz), 26.45ppm’deki (CH2-CH.-
CHy) bes adet karbon ise alifatik yapiya ait karbonlar
gostererek HAIB’in varligini isaret etmektedirler. Bu
sonuglar daha 6nce ayn1 molekiil i¢in bulunan imidazol
halkasina ait protonlarinin 7,20-6,98ppm araliginda,
alifatik yapidaki protonlarinin 4,15-2,08ppm araliginda,
imidazol halkasina ait karbonlarin 139,2-123,6ppm
araliginda, alifatik yapidaki karbonlarin ise 62,5-33,9ppm
araliginda bulunmasi ile uyumludur (Mi ve ark. 2005, Mi
ve ark. 2006). Ayrica imidazol halkast NMR verilerinin
1-(Benzofuran-2-il(fenil)metil)-3-butil-2-metil-1H-imidazol-
3-ium iyodit molekiiliiniin imidazolii ilgilendiren NMR
sonuglart Wang ve ark. ile de aynidir (Wang ve ark. 2013).
Elemental analiz sonuglar1 ve Sekil 5’de gosterilen kiitle
spektrumu da HAIB’in sentezlendigini desteklemektedir.
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Sekil 5. HAIB molekiiliiniin kiitle spektrumu

Antikanser Aktivite

Sentezlenen tuzun sitotoksik etkileri HelLa insan
rahim agz1 kanseri, HepG2 insan hepatoma kanseri ve
saglikli MEF hiicre serilerinde denenmistir. Yapilan
denemede 96 kuyucuklu plaklara yontem kisminda
belirtilen sekilde ekilen hiicrelere, HAIB maddesi 6,25-
400uM doz araliklarinda 7 farkli konsantrasyonda ve 6
tekrarli uygulanmistir. Uygulamada kullanilan HeLa,
HepG2 ve MEF hiicre serileri karbondioksitli inkiibatorde
kiiltiire alinmis ve HAIB’in HeLa, HepG2 ve MEF hiicre
serilerinde 24 saat siiresince hiicre canliligi tizerindeki
etkisi incelenmistir.
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Sekil 6. MEF, HeLa, HepG2 hiicre serisinde 24 saat siireyle
6,25-400uM doz araliklarinda HAIB uygulamasimin hiicre
canliligina etkisi. Sar1 renk gosterilen kontrol ¢ubugu her iig¢
hiicre i¢in de muamele edilmemis hiicreleri temsil etmektedir.

HeLa ve HepG2  hiicre serilerinde farkli
konsantrasyonlar ile uygulanan HAIB 24 saatlik
uygulama sonrasinda hiicre canliliginmi istatistik olarak
anlamli seviyede diigiirmiistiir (p<<0,0001). Saglikli MEF
hiicreleri iizerinde herhangi bir etkiye rastlanmamistir
(Sekil 6). HeLa ile yapilan ¢alismada 24 saatlik uygulama
sonrasinda kontrole kiyasla en yiiksek canli hiicre orani
6,25uM uygulama konsantrasyonunda %=86,02+0,07
olarak belirlenirken, HepG?2 i¢in ayni oran %79,00+0,03

G. Ulugam

olarak belirlenmistir. 400uM HAIB konsantrasyon
ortamdaki HeLa hiicrelerin sadece %38,83+0,77’si,
HepG2 hiicrelerinin ise sadece %31,03+0,05’si canli
kalmustir.

Calisma kapsaminda 24 saatlik HAIB uygulamasi
sonucu belirlenen yilizde canlilik degerleri kullanilarak her
bir doz i¢in kontrole kiyasla olusan o&liim oranlar
belirlenmistir. Bu oranlar kullanilarak probit analizi
yapilmis ve HAIB’nin 24 saatlik uygulama sonras1 ICso
degerlerinin 400uM iist sinir dozu se¢imin altinda kalarak
HeL a hiicre serisi lizerinde 155,955uM (Sekil 7), HepG2
hiicresi tizerinde ise, 76,769uM oldugu saptanmistir
(Sekil 8).
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Sekil 7. HeLa hiicre serisinde 24 saatlik HAIB uygulamasi
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sonrasinda MTT testi sonuglar1 kullanilarak yapilan probit

analizi ve ICso degeri. ICso degerinin gozlenebilmesi i¢in Probit

sayilar1 ve karsilik gelen doz tahmin degerlerinin timi sekle

yansitilmamustir.
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Sekil 8. HepG2 hiicre serisinde 24 saatlik HAIB uygulamasi
sonrasinda MTT testi sonuglart kullanilarak yapilan probit
analizi ve ICso degeri. ICso degerinin gozlenebilmesi i¢in Probit
sayilart ve karsilik gelen doz tahmin degerlerinin tiimii sekle
yansitilmamugtir.
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ICso degerleri iizerinden yapilan gozlemlere gore
HAIB’in HepG?2 iizerinde HeLa’ya kiyasla iki kat etkili
olmasina ragmen bu degerler diger imidazol tuzlarinin bu
calismada kullanilan kanser hiicrelerinden farkli kanser
hiicreleri iizerinde gosterdigi ve ICso degerlerinin 1uM—
20uM araliginda oldugu dozlara gore (Wang ve ark.
2013) oldukea yiiksektir. Ancak, diger saglikli hiicreler
igin bir genelleme yapilamamakla birlikte HAIB’in
saglikli MEF hiicreleri tlizerinde herhangi zararli bir
etkisinin = gozlenmemesi de olumlu bir sonug
olusturmaktadir.
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Antibakteriyal ve Antifungal Aktivite

HAIB’in antimikrobiyal ve antifungal aktiviteleri 1, 2,
4, 8, 16 ve 32uM’lik konsantrasyonlarda alt1 bakteri ve bir
maya iizerinde arastirilmistir. Bakterilerde ampisilin ve
gentamisin, maya da ise amphotericin-b antibiyotikleri
ayni konsantrasyonlarda kontrol olarak kullanilmistir. 96
kuyucuklu plakalara ekilen bakteri ve maya iizerine HAIB
ve antibiyotik konsantrasyonlar1 ayr1 ayr1 ilave edilmis ve
37°C de 24 saat inkiibasyona birakilmustir. inkiibasyon
sonunda elisa plaka okuyucuda 600nm dalga boyunda
okumalar1 yapilarak absorbans degerleri dlgtilmiistiir.
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Aktivite testlerinin  uygulandigt  alti  bakteri
Escherichia coli ATCC 25922 Escherichia coli 0157:H7,
Salmonella thphimurium ATCC 14028, Bacillus cereus
ATCC 11778, Staphylococcus aureus ATCC 25923 ve
Listeria monocytogenes ATCC 19115 iken, antifungal
aktivite Candida albicans ATCC 10231 mayasi tizerinde
belirlenmistir. Elde edilen sonuglarin bazilar1 antibiyotik
kontrolleri ile birlikte Sekil 9°da gdsterilmistir. S. aureus,
B. cereus ve L. monocytogenes iizerindeki sonuglar
absorbans 6l¢iimlerindeki istatistik olarak hatali sonuglar
nedeniyle verilmemistir.
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Escherichia coli Escherichia coli O157:H7 Staphylococcus aureus Candida albicans

Konsantrasyon ve Kullamilan Suslar

e . [B tuzunun ii¢ bakteri ve bir maya iizerindeki antimikrobiyal aktivite grafigi (Degerler % canhlik olarak hesaplanara
Sekil 9. HAIB bak b y. dek krobiyal ak grafigi (Degerler % lilik olarak hesapl k

grafige aktarilmstir).

HAIB’in E. coli ATCC 25922 ve S. thphimurium
ATCC 14028, bakterilerinde higbir etkisi goriilmez iken
E. coli O157:H7 ve C. albicans ATCC 10231 mayas1
iizerinde 32uM doz i¢in orta dereceli aktivite gdsterdigi
sOylenebilir. Ancak antibiyotiklere kiyasla bu etkiler
32uM’dan daha yiiksek dozlarin denenmesine gerek
olmadigini agikliga kavusturmaktadir.

Bir N-heterohalka karben tuzu olarak sentezlenen
molekiili elemental analiz ve kiitle spektrometresi ile
dogrulandigi gibi aym zamanda NMR ve FTIR
spektrumlari ile de kontrol edilmistir. NMR spektrumlari
molekiiliin karben halka yapisim1 ve alifatik uzantilarini
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