BAZI AMINO ASIDESTERLERI
SCHIFF BAZLARININ VE 2 —
HIDROKST — 1 — NAFTALDE-

S lotaan | HiID'IN FUNGISTATIK VE FUN-
SN S GISIDAL TESIRLERL

The Fungustatic and Fungicidal Eifects of the Schiff basesof Some Esters
of Aminoacide and 2-Hydroxy-I-Naphtaldehyde
E. igai
Bazl aminoasidesterleri Schiff Bazlarmn fungistatik tesirleri tetkik edil-
migtir. Aminoasidestleri Schiff Bazlari icinde 2 — hidroksi — 1 — naftaldehidi’
aldehid kompenenti olarak ihtiva edenler bariz aktivite gostermiglerdir. Schiff
Bazlarinin aminoasidester korriponentleri highir aktivite gbstermemikleri gibi
aldehid kom. penentlerinin aktiviteleri {izerine de herhangi bir fesir icra etme-

miglerdir. 2 - IHidroksi — 1 — naftaldehid banz fungustatik ve fungisidal tesir
gistermektedir.

Farrow wve Schueler (1} tarafindan bazmi azomeiin’lerin  fungustatik
aktiviteleri tayin edilmig ve bunlarm ancak aldehid komponentlerinin ve
bilhassa piperonalin bariz aktivite gisterdigi tesbit edilmistivr Walker
Porter ve Dekay (2) bazi fenollerin fungistatik tesirlerini araghrmuglar,
aralarmda fenol-aldehidler bulunan bu maddelerin sayam dikkat aktivite
gbstermediklerini tesbit etmislecdiv. R. N. Castle (3) Schiff bazlarimin
yavag yavag hidroliz olduklarindan daha uzun zaman bakteriostatik te-
siv gostereceklerini diiglinerek, sulfonamidlerin ve bazm aromatik alde-
hidlerin Schiff baziarim hazirlarmstr. E. Izgi ve O. Gerngross (4) baz
aminoasidesterleri Schiff bazlarmin hidrolizinde hidroksil  gruplarimn
verlerinin tesirlerini tetkik etimiglerdiv.

Bu aragtirmamn gayesi de bam amincasidesterleri Sr"mff bazlarimin
fungistatik fesirlerini ve bu bazlardaki aminocasidesterleri’'nin aym bin-
ve icindeki aldehid kompouentlerinin fungistatik tesirleri {izerindeki et-
kilerini- tetkik etmektir.

 Kontrol deneyleri:

Iptidai kontrollar icin Schamberg ve Kolmer metodu kuﬂamirmsur
Maddeter 0.50 ml asetonda eritilmis ve vasat olarak da Sabouraudun
maltos agar't kullanilmigtir. Test organizmalar: olarak sunlar kullanil-
maghr, - ' '
T. mentagrophytes, T. rubrum, M canis, M. audcuini, C. albicans, C.
“neoformans. Her ayr: organizma igin her maddeden .alti muhtelif kon-
santrasyon denenmigtir. Kullamlan konsantrasyonlar sunlardir: 1/100.009,
1/10 000, 1/5000, 1/2500, 1/2000. Her nisbet icin bir kontrol testi hazir-
lanmis ve bu testlerde, test organizmasi kullamlmamisg, ancak -0.50 ml
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aseton 1Iave ed11m1st1r ‘

Batin Peliri kutularl test ordamzmam ile mokule edlldlkten sonra oda
hararetinde yn"rru gin saklanmig ve sonra netlceier okunmugtur.

1, 2, 6 numaral Schiff Bazlar: (Tablo 1) gayet zaylf fungistatik ak-
tivite gostex‘mi§d1r 7.8 numarall Schiff Bazlarile 10, 11, 12 numalah
aminoasidesterleri hig fungistatik aktivite gostermemsgdlr 2 — hidrok~
§i — ben wzaldehid, 4 — hidroksi — 3 — metoksi - benzaldehid ve benzal-

- dehid, Walker, Porter, DeKay (2) tarafindan tetkik edilmig ve bizim tec--

riibelerimizde de ayni neticeler elde edilmig ve bundan dolay1 da Tablo -

1 e ithal edilmemigtir. :
3, 4, 5 numarali Schiff bazlar1 sayam: dikkat tesir gostelmlsleldn Bu

bazlarin amino komponentlem yalniz baglarina bariz bir aktivite gostelme—‘

mig olduklarindan bu Schiff bazlarinin gbstermis olduklar: aktivitenin bu
hazlarm aldehid komponentlerinden, yani 2 - hidroksi — 1 — naftalcieu
hid’den ileri gelmis olmasi icap eder. Bundan dolayidir ki 2 — hldroksx —
1 — naftaldehidin fungistatik ve fungisidal tesiri ayrica ve a§ag1dak1 me-
totlarla tetkik edilmistir.
Tablo — 1
BaZ1 Schiff Bazlar: ve komponentlerinin In Vitro funglstatik tesirleri
[nhihtbisyon teviit eden en yiksek dilisyon ~

_ Mudde Tm, Me  Coa, T.r, - Con, M.,
3 — 2 hidroksi - benziliden 5000 2500 2500 3000 5000 10006
tirosinmetilester ' o ' .
2 — 2, hidroksi - benzihiden R00C 2500 2500 - BOOC 500 - 10006

tirovinmetilecter ] )
3 — 2, hidroksi - naftaliden 10000 5000 10000 . 10600 10000  10LQU0
tirosinmetilester . .
4 — 9 hidrokei-paftaliden apil 100000 10000 10000 10000 10000 100000
5 — 2 hidroksi - naftaliden 10006 10000 10000 10600 10000 100000-
‘ glisinetilester )

6 — 4. hidroksi - benziliden s600 20 0 2000 2000 2000 2500
firosinmetilesier .

7 — Bepziliden - tirosin a® A a a a - a
metilester ; : :

8 - Vaniliniden - tirosin a . a - A a . oa a
met;lesier ‘ ‘ : '

% — 2. hidroksi -naitaidehxd 100000 10006 - 10000 100000 100000 = 100000

— Tlrosmmehlested o A A a a a a
11 .~ Glisinetilester A LA A a A
12—T1rosneh]esl‘ler R a. & a .. ..oowm & Ca .

a’ — 1/2000 nisbetindeki diliisyonda inhibisyon yok - C - . J :
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T. m, —_ T mentagrophytes M. c .— M. canis, C a, = C. alblcans '1‘ I —

© rubrum C n, - neoformans M a, — M audomm

2 Hldrokm — 1 — naftaldehld Duff and Bill (6) metodu ile istihsal-
edilmigtir. Bu madde pratlk olarak suda erimez, etanol vé aseton da erir.
Fungistatik - tesir kudretlm tayin i¢in Burlingham ve Reddish (7)-metodu:
kullanitmistir. Ancak’ bu ‘metoda gore, vasatli petri kutularinm ortasmdan
ve steril bir mantar delecegi ile 2 ml. lik bir kismi keserek ¢ikartmak ta--
rafimizdan migkiil bulundugundan atideki sekilde ufak bir modifikasyon.
© yapilmagtir.

. 2 cm, kutrunda ve kenarlari zimparalanarak piiriizsiiz hale konmug
cam silindirler hazirland:. Bu silindirler petri ktutularinin i¢ine konarak:
beraberce asterilize .edildi, Iterilizasyondan sonra petri kutular: agilma--
dan, d1§1ndan vurarak silindirler. petri’ kutularmmin ortalarina - getirildi. -
Steril normal at serumunu havi Sabouraud- vasatl kutulara dekitldi: Bu es-
nada vasatin silindirlerin igine sizmamasina dikkat edildi. Vasat sertleg--
tikten sonra on ginlikk T. mentagrophytes ile biitiin sath: inokiile edildi
ve sonra yine ayni aseptik gartlarla silindirler ¢ekilerek alindi Petri kutu-
larmdaki bosluklara (silindirlerin yerinde acilmmg olan) yiizde 95 lik eta~
nolde ve muayyen nisbetlerde eritilmig test maddeleri mahtullerinden 0.8
ml. mayi ilave edildi. Oda hararetinde yedi giin birakildiktan sonra bosluk
etrafindaki steril kisim 6lgiildii, ve fungistatik aktivite coefficient’i Oster
ve Golden (8) metoduna gore hesaplandi. Bu teknigi kullanarak 2 . Hid-
roksi — 1 — naftaldehid’den sezik muhtelif konsantrasyonda etanollii’
mahlul hazirlanmig ve her konsantrasyondan beg taym ve her biri i¢in:
de bir kor tecriibe (etanol ile) yapilmigtir.

Tablo 2

2 — Hidroksi — 1 — naftaldehidin T. mentagrophytes’e kaf§1 fungistatike: -
' _aktivite coefficienti’i :

Yiizde kons:intrasydn-‘ Isteiil' saha - I Aktivite coefficienti _

0,035 ‘ . 6 mm - ! . 28 : :

"Oster e Golden’in (8) verdikleri neticelerle mukayese  edilirse, 2 — . |
hidroksi ~— 1 — naftaldehid, klortlmolden takriben iki defa fazla ve unde~ . .°

sﬂemk a&ﬂd’den ise takrlben ylrmlseklz defa daha fazla aktif bulunmakta- .
dir,
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- Fungisidal test yine Oster ve Golden (8) metodu ile ve fakat yine ev- -
‘velce anlattiftimiz kendi oyuk acma modifikasyonumuzi kullanarak icra
-edilmigtir. 2 — hidroksi — 1" nafteldehid’in T. mentagrophytes ile tayin
edilen kritik fungisidal konsantrasyonu 0.035 (yiizde) dir. Oster ve Gol--
den (9) klortimol'e ait bulgular: ile mukayese edilince 2 —— hidroksi — 1
naftaldehid’in: klortimol'den takrlben 1k1 defa daha fazla muesslr oldugu
gorulmektedlr ' -

| mi%:cm

Yedi aminoasidesteri Schlff Bam ug amlnoasxd esteri, bir basit Schlff
Bazi, beg aldehid (dérdii Tablo 1 de gosterilmemistir). In alt: muhtelif
mantara karg: fungistatik aktiviteleri in vitro olarak tayin ed11m1§t1r

Bu maddelerden, 2 — hidroksi — 1 — naftaldehid’den gayris1 bariz
fungls’catlk aktivite gostermemlglerdlr Schiff Bazlarindan bazilarinin gbs-
termiy olduklar siizi aktivite, ihtiva ettikleri aldehid komponentlerinden
ileri gelmektedir. Bu netice Farrow Calvin ve Schueler’in benzer madde-
lerde aldiklar1 neticelere uymaktadit. Aminoasidesterieri ayni Schiff Bd-
z1 iginde bulunan aldehid komponentlerinin aktiviteleri iizerine * iniisbet
bir tesir icra etmemektedir. Hidroksi ‘aldehidler bir- par¢a. fazla akti-
vite gostermekte iseler de hidroksil gurubunun mevk’inin fungistatik fa-
aliyet Uzerine bir tes1r1 gorulmemektedlr Bu netice de literatiirdeki ben-
zerleérine uymaktadlr 2 . hidroksi — 1 — ‘naftaldehid bariz- fungxstatlk
ve fungisidal tesir gostermektedir. Bu aldehid’in fungxstatlk aktivitesi gok
yitksek ve kritik: fungisidal konsantrasyonu: ise cok azdir.

Summary

. Seven Schiff Bases of aminoacidesters, three aminocadesters, and
simple Schiff Base, five aldehydes (four of them are not included in
table 1) were tested for fungistatic action in vitro against six different
fungi. None of them except 2 — hydroxy — 1 — naphthaldehyde sho-
wed remarkable fungistatic action. The little fungistatic activity which
was shown by some Schiff 'Bases. tested, was due to the aldehyde compo- -
nents of the Schiff Bases. This result is in agreement with the result of
Farrow Calvin and Schueler. Aminoacidesters have no increasing fun-
yistatie effect on the aldehydes 1n an aminoacidester’s Schiff Bases. Ben-
taldehvde, 2 — hydroxybenzaldehyde 4 hydroxy benzaldehyde and
$ — hydroxy — 3 — methoxy benzaldehyde showed no remarkable fun-
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gistatic action though hydroxy aldehydes have little more activity than
that of the others, and the place of hydroxl group did not show appreci-
able effect in fungistatic activity and the results are in agreement with
the literature. 2 — hydroxy — 1 naphthaldehyde showed- remarkable
fungistatic and fungicidal action. This aldehyde manifested a greater -
fungistatic activity coefficient and 1ts critical funglcxdai concentration is
very low. '
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