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Oz

Siilfamat iskeleti iceren bir¢ok dogal iiriin ve ilag etken maddelerinde bulunmaktadirlar. Son zamanlarda, siilfamatlar bilesiklerinin
bulundurduklar1 fonksiyonel gruplarindan dolayr malzeme bilimcisi ve farmakolog tarafindan daha fazla ilgi gormektedirler.
Peroksidazlar (POD), metabolik fonksiyonlarindan dolay1 gida ve ilag endiistrisinde enzimatik reaksiyonlarda ve klinik teshislerde
onemli kullanim alaninda yer alirlar. Laktoperoksidaz (LPO, EC 1.11.1.7 ) peroksidaz ailesinin bir iiyesidir. Bu enzim siitte, tiikiiriikte
ve gozyasinda bulunan bir oksidorediiktaz olup, patojen mikroorganizmalara karst yeni doganlarin bagirsak sistemlerini ve meme
bezlerini korumada dnemli bir role sahip olmaktadir. Memeli siitlerinden edilen LPO enzimi, bakterilerin biiyiimesinin baskilanmasinda
ve bakteri inhibisyonunun desteklenmesinde olduk¢a onemlidir. Sigir LPO’sunun bakteriyal biiylimeyi inhibe etmesi, H202 ve
tiyosiyanat iceren peroksidaz sistemine atfedilir. Bu sistemin antimikrobiyal etkisi siitte dogal olarak olugsmustur. LPO enzimi iizerine
yapilan antibakteriyal ¢alismalarda LPO-tiyosiyanat ve peroksit sisteminin patajonik bakterilerde dnemli derecede inhibisyona sebep
oldugu tespit edilmistir. LPO’nun birgok uygulama alani vardir. Peroksidazlar hem gidalarda hem de farmakolojik uygulamalarda
koruyucu olarak kullanilir ve siit isleme tesislerinde nakil esnasinda siitiin muhafazas1 amaciyla siit endiistrisinde kullanilmaktadir. Bu
¢alismanin amaci, LPO enzimi iizerine Metil benzoilsiilfamat, Metil (2-bromobenzoil) siilfamat, Metil (3-fenilpropanoil) siilfamat,
Metil (1-naphthoil) siilfamat, Metil (2-metilbenzoil) siilfamat, Metil (2-iyodobenzoil) siilfamat, Metil (2-fenilbutanoil) siilfamat, Metil
(4-isopropilbenzoil) siilfamat, Metil (4-metoksibenzoil) siilfamat ve Metil (isoquinoline-1-karbonil) siilfamat bilesilklerinin in vitro
etkilerini belirlemektir. Bu siilfamat tiirevi bilesiklerinin LPO enzimi {izerindeki inhibisyon etkisini belirlemek i¢in, enzim aktiviteleri
oOlgiilerek her bir inhibitdr i¢in Lineweaver-Burk grafikleri ¢izildi; Ki sabiti ve inhibisyon tipleri bu ¢izilen grafiklerden bulnunarak
hesaplanildi. Ki degerleri sirasiyla Metil benzoilsiilfamat 0,70 uM, Metil (2-bromobenzoil) siilfamat 0,025 uM, Metil (3-fenilpropanoil)
stilfamat 0,018 uM, Metil (1-naphthoil) siilfamat 0,047 uM, Metil (2-metilbenzoil) siilfamat 0,043 pM, Metil (2-iyodobenzoil) siilfamat
0,19 uM, Metil (2-fenilbutanoil) siilfamat 0,39 uM, Metil (4-isopropilbenzoil) siilfamat 0,42 uM, Metil (4-metoksibenzoil) siilfamat
0,078 uM, Metil (isoquinoline-1-karbonil) stilfamat 0,075 uM olarak belirlendi. Metil (4-isopropilbenzoil)siilfamat bilesigi yarismasiz
inhibisyon ve diger maddeler yarismali inhibisyon gosterdigi kaydedildi. Metil (2-metilbenzoil)siilfamat bilesigi ise en etkili inhibitor
0zelligini yarigsmali inhibisyon tipi LPO enzimi tizerine 0.018 + 0.024 uM Ki degeri ile gostermistir.

Anahtar Kelimeler: Enzim inhibisyonu, laktoperoksidaz, memeli siitleri, siilfamat

Inhibition Profile of Lactoperoxidase Enzyme on Sulfamate
Derivatives

Abstract

They are found in many natural products and active ingredients that contain a sulfamate skeleton. Recently, due to the functional groups
of sulfamates compounds, they have received more attention from the material scientist and pharmacologist. Due to their metabolic
functions, peroxidases (POD) are important in enzymatic reactions and clinical diagnoses in the food and pharmaceutical industry.
Lactoperoxidase (LPO, EC 1.11.1.7) is a member of the peroxidase family. This enzyme is an oxidoreductase found in milk, saliva and
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tears and has an important role in protecting the gut systems and mammary glands of newborns against pathogenic microorganisms.
The LPO enzyme from mammalian milk is very important in suppressing the growth of bacteria and promoting bacterial inhibition.
Inhibition of bacterial growth of bovine LPO is attributed to the peroxidase system containing H202 and thiocyanate. The antimicrobial
effect of this system occurs naturally in milk. In antibacterial studies on LPO enzyme, LPO-thiocyanate and peroxide system has been
found to cause a significant inhibition of pathogenic bacteria. LPO has many application areas. Peroxidases can be used as preservatives
in both food and pharmacological applications, and are used in the milk industry for milk preservation during transport in milk
processing plants. The aim of this study is to determine the in vitro effects of Methyl benzoylsulfamate, Methyl (2-bromobenzoyl)
sulfamate, Methyl (3-phenylpropanoyl) sulfamate, Methyl (1-naphthoyl) sulfamate, Methyl (2-methylbenzoyl) sulfamate, Methyl (2-
iodobenzoyl) sulfamate, Methyl (2-phenyl), Methyl (4-isopropylbenzoyl) sulfamate, Methyl (4-methoxybenzoyl) sulfamate and Methy!|
(isoquinoline-1-carbonyl) sulfamate compounds on LPO enzyme. To determine the inhibition effect of these sulfamate derivative
compounds on the LPO enzyme, Lineweaver-Burk plots were drawn for each inhibitor by measuring enzyme activities; Ki constant and
inhibition types were calculated from these plotted graphs. Ki values were determined as Methyl benzoylsulfamate 0.70 uM, Methyl
(2-bromobenzoyl) sulfamate 0.025 uM, Methyl (3-phenylpropanoyl) sulfamate 0.018 uM, Methyl (1-naphthoyl) sulfamate 0.047 pM,
Methyl (2-methylbenzoyl) sulfamate 0.043 puM, Methyl (2-methylbenzoyl) sulfamate 0.043 uM -lodobenzoyl) sulfamate 0.19 uM,
Methyl (2-phenylbutanoyl) sulfamate 0.49 uM, Methyl (4-isopropylbenzoyl) sulfamate 0.42 pM, Methyl (4-methoxybenzoyl) sulfamate
0.078 uM, Methyl (isoquinoline-1-carbonyl ) sulfamate 0.075 puM, respectively. Methyl (4-isopropylbenzoyl) sulfamate compound was
noted to exhibit non-competitive inhibition and other substances showed competitive inhibition. Methyl (2-methylbenzoyl) sulfamate
compound, on the other hand, showed its most effective inhibitory feature on competitive competitive inhibition type LPO enzyme with

a value of Ki 0.018 + 0.024 puM.

Keywords: Enzyme inhibition, lactoperoxidase, mammalian milk, sulfamate

1. Giris

Siilfamat gruplari birgok dogal iiriin ve ilag molekiilleri de
bulunmaktadir (Ilardi et al. (2014)). Ornegin, 5°-O- (N-isoleucil)
stilfamoil niikleosid tiirevleri antibakteriyel aktiviteye sahiptirler
(Peterson et al. (1992)). Siilfamat grubu igeren Avasimibe
ateroskleroz ve hiperlipidemi tedavisinde kullanilmaktadir
(Llaverias et al. (2003)). Ayrica, siilfamat gruplart amid, karbamat
ve siilfonamid i¢in yararli bir biyoizosterik ikame gorevi
gorebilmektedir (Albright et al. (1983)).

Biyolojik sistemlerin katalizorleri olan enzimler kimyasal
doniisiimleri saglayan protein yapisinda molekiillerdir. Insan
genomunun biiyiik bir kismi enzimlerin sifrelerini bulundurur
(Lehninger, (2005)). Enzimlerin en 6nemli fonksiyonlar katalitik
giicleri ve spesifik olmalidir. Bir¢ok enzimin aktiviteleri spesifik
molekiillerin ve iyonlarin baglanmasiyla inhibe edilebilir.
Enzimlerin biyolojik sistemlerde inhibe olmast kontrol
mekanizmasidir. Ayrica birgok ilag toksik molekiiller enzimleri
inhibe edebilirler. (Berg et al. (2014)). Canli hiicrelerde metabolik
reaksiyonlarin yiiriiyebilmesi i¢in, serbest radikallere ve oksijen
metabolizmasinin toksik etkilerine kargt korunmasi gerekir. Bu
koruma sisteminin baginda, siiperoksitdismutaz, katalaz,
glutatyon peroksidaz, glutatyon rediiktaz, proteazlar, fosfolipaz
ve peroksidazlar gibi antioksidan enzimler ve tokoferol, ubikinon
gibi antioksidan molekiiller etkilidir. Antioksidan enzim ve
molekiiller aerobik hiicrelerde lipid peroksidasyonu ve diger
serbest radikal aracili reaksiyonlari inhibe ederek hiicreleri
oksidatif  strese  karst1  korurlar.  Antioksidanlar, lipit
peroksidasyonu gibi ¢ogu kronik hastaligin ilerlemesine engel
olurlar (Giilgin et al. (2010a)).

Peroksidazlar (POD: H202 - Oksidorediiktaz E.C.1.11.1.7),
oksidorediiktaz enzimleridir. Metabolizma sirsinda olusan reaktif
oksijen tiirleri enzimler sayesinde zararsiz molekiillere dontisiirler
(Davies, (1995); Champe et al. (2007)).  Peroksidazlar
antioksidan ozellik gostererek elektron alicis1 olarak hidrojen
peroksiti kullanan organik ve inorganik substratlarin aralarinda
gerceklesen oksidasyonu katalizlerler (Hussain et al. (1995)).
Peroksidazlar ¢cok yaygin olarak prokaryotlarda, 6karyotlarda ve
fotosentetik hiicrelerde bulunurlar. (Van Huystee, (1987)).
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Memelilerdeki  peroksidaz  enzimleri; siitte, tiikiiriik
bezlerinde ve goz yasinda; LPO (Kumar and Bhatla, (1995)),
lokositlerde,  trombositlerde,  karacigerde @ ve  dalakta;
miyeloperoksidaz, uterus, akciger duvarlarinda, sitoplazma ve
mitokondrilerde; glutatyon peroksidaz, mikrozomlar ile
lizozomlarda; peroksidazlar lokalize olmustur (Piitter and Becker,
(1987)).

Peroksidaz ailesinin bir {iyesi olan Laktoperoksidaz (LPO,
E.C. 1.11.1.7), inek ve insan siitiiniin normal bir bilesenidir.
Memelilerin siit, tiikriilk ve gozyasi bezleri ile bunlara ait
salgilarda bulunmakta ve hem kimyasal hem de immiinolojik
olarak benzer ozellikler gostermektedir. Patojen
mikroorganizmalara kargt yeni doganlarin bagirsak sistemlerini
ve meme bezlerini korumada dnemli bir role sahiptir (Kumar and
Bhatla, (1995)).

LPO enzimi % 8-10 karbonhidrattan olusan bir
glikoproteindir. LPO bazik bir proteindir ve izoelektrik pH degeri
9,2°dir (Kussendrager and van Hooijdonk, (2000)). LPO, 612
amino asit kalintisi, tek bir hem protez grubu, dort veya bes
karbonhidrat zinciri igeren tek bir polipeptid zincirinden olusur
(Paul et al.1985) ve yaklagik 78 kDa molekiil agirlig1 ile toplam
kiitlenin yaklasik % 10'unu olusturur. (Elagamy et al. (1992);
Reiter and HaErnulv, (1984); Sisecioglu et al. (2010)). Katalitik
merkezdeki hem grubu protoporfirin IX dur ve polipeptid
zincirine disiilfid kopriisii boyunca kovalent olarak baglanmistir
(Thanabal and La Mar, (1989)). LPO enzimindeki demir bilesimi
0,07 % dir (Booth et al. (1989)).

LPO, tiyosiyanati, hipotiyosiyanata okside etmek igin,
hidrojen peroksitten yararlanan, ¢esitli anatomik kisimlarda
aktive olur (Paul et al. (1985)). Psddohalojenler, tiyosiyanatlar
veya halojenler, enzim igin bu gibi antimikrobiyal etkileri
gosteren ikinci substratlar olarak islev goriirler (Reiter and
Perraudin, (1991)). Bu enzim iizerine yapilan antibakteriyal
caligmalarda LPO-tiyosiyanat ve peroksit sisteminin patajonik
bakterilerde 6nemli derecede inhibisyona sebep oldugu tespit
edilmistir (Jacob et al. (1998)). Bu sistemin aktivasyonu iki
reaksiyon maddesinin tiyosiyanat ve hidrojen peroksit
konsantrasyonuyla orantilidir ve antimikrobiyal etkisi siitte dogal
olarak olusur. LPO hidrojen peroksit varliginda, tiyosiyanatin
antibakteriyel oOzelliklere sahip hipotiyosiyanata doniismesini
katalize eder (Haddain et al. (1996)).
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LPO

SCN™+ H,0, ——— OSCN™+H,0 (1)

LPO enziminin birgok bakteri ve mantar susunu yok ettigi
bilinmektedir (Gulcin et al., 2006). LPO enzimi genis bir
antifungal aktivite gosterir (Jacob, (1998); Sisecioglu, (2009)).
Mastit  memelilerde  bakteri  inflamasyonudur.  Birkag
antibakteriyel =~ ve  antifungal sus  {izerinde  farkli
konsantrasyonlarda tiyosiyanat-H,O» maddesinin etkileri, bu siit
endiistrisi sorununu ¢dzmek ic¢in incelenmistir (Uguz and
Ozdemir, (2005); Sisecioglu (2010)). LPO enziminin, tiyosiyanat-
H>0; sistemi ile gergeklesen bu reaksiyon sitoplazmik membrani
etkileyerek enzimlerin aktivitelerini inhibe ederek ve bakteriyel
biiylimeyi hiicre zarlarina zarar vererek azaltabilirler (Sharma, et
al., (2013)).

LPO enziminin biyolojik ©&nemi, mikroorganizmalarin
istilasina kargi dogal bir koruma sistemi igermesi, hayvan
hiicrelerini gesitli zararlar ve peroksidatif etkilere karsi korumasi
olarak belirlenmistir (Reiter and HaErnulv, 1984; Wolfson and
Sumner, 1993). LPO enzimi, yenidogan bebeklerinin sindirim
sistemindeki patojen mikroorganizmalara karsi savunma
sisteminin 6nemli bir rol oynar. Bu enzim memelilerin immiin
olmayan biyolojik savunma sisteminin dogal bir bileseni olup,
tiyosiyanat iyonunun antibakteriyel hipotiyosiyanata
oksidasyonunu katalize eder (Kumar and Bhatla, 1995).

Bu ¢alismada LPO enzimi iizerine, yaygin olarak antioksidan
gida katki maddeleri, 6n ilaglar veya ilaglar olarak kullanilan
stilfamat tiirevi maddelerin LPO {izerindeki inhibitér etkilerini
arastirmas1t amagladi. Bu siilfamat tiirevi maddeleri, 6nemli
biyoaktif bilesiklerdir ve bunlar gesitli farmakolojik faaliyetlerle
iligkilendirilirler. Bu amagla LPO enzimi ¢esitli memeli
siitlerinden saflastirilmis, daha sonra bu siilfamat tiirevi maddeler
icin IC50 degerleri, Ki sabitleri ve inhibisyon tipleri
belirlenmistir.

2. Materyal ve Metot

Siilfamat tiirevi maddeler grubumuz tarafindan literatiirdeki
gibi sentezlenmistir (Atmaca, (2019)). LPO enzimi ticari olarak
satin alind1.

2.1. Laktoperoksidaz Aktivitesinin Olciimii

Aktivite Olglimii, H»O, tarafindan 2,2’-azino-bis(3-
etilbenztiazolin-6-sulfonik asit) (ABTS) kromojenik substratin
yiikseltgenmesi ve olusan renkli bilesigin meydana getirdigi
absorbans artisinin 412 nm’de izlenmesi esasina dayanir
(Shindler and Bardsley, (1975)).

LPO

H,O, + ABTS'*— 2H,O + ABTS" 2)
(indirgenmis form) (Yiikseltgenmis form)

Aktivite tayininde su prosediir takip edildi: 3 mL’lik
spektrofotometre kiivetine 2.8 mL 1 mM ABTS ve 0.1 mL 3.2
mM H,O; pipetlendi. 0.1 mL enzim ¢o6zeltisi ilave edilerek, kiivet
alt iist edildikten sonra spektrofotometreye yerlestirilerek kore
kars1 412 nm’de absorbans artist, 3 dakika siireyle her 60 saniyede
bir olmak tizere kaydedildi. Kor olarak enzim ¢dzeltisi yerine 0.1
M fosfat tamponu pH=6,0 konularak diger ¢ozeltiler ayni oranda
kullanildi. Aktivite hesabinda 1 dakikalik absorbans artis1 esas
alinmustir.

2.2. In Vitro inhibisyon Arastirmalar

e-ISSN: 2148-2683

Sabit substrat konsantrasyonunda (ABTS) 5 farkli inhibitor
konsantrasyonunda her bir inhibitdr igin aktivite degerleri
hesaplandi, %Aktivite ve buradan %50 inhibisyona sebep olan
inhibitdr konsantrasyonu degerleri IC50 ¢alisildi. Daha sonra 5
farkli sabit substrat konsantrasyonun da ve her bir inhibitor i¢in 3
farkli sabit inhibitér konsantrasyonlarinda Linewaver—Burk
grafikleri yardimiyla Ki degerleri tespit edildi.

3. Arastirma Sonuclar1 ve Tartisma

Siilfamat bilesikleri, siilfon grubuna bir amino ve bir -OR
grubunun bagl oldugu biyolojik aktiviteye sahip bilesiklerdir
(Hartwig 1998). ihtiva ettikleri bu gruplar ilag olma o6zelligi
kazandirmakta ve giinlimiizde anti-kanser tedavisinde,
antiflemetuar, antibakteriyel, antiviral vb. kullanilan ilaglarin
yapilarinda bulundugu bilinmektedir (Goddard-Borger ve Stick,
(2007); Atmaca, (2020)). Bu sebeple siilfamat bilesikleri hem
sentetik farmasotik kimya alaninda hem de kullanim alanlart
bakimindan mekanistik organik kimya alaninda olduk¢a dnemli
bir yere sahiptirler (Daryadel ve ark., (2018)). Bununla birlikte,
stilffamat tiirevi bilesikler LPO enzim aktivitesi lizerindeki etkisi
bilinmemektedir. LPO iizerine bu maddelerin inhibisyon etkileri
incelenmistir (Cizelge 1).

Cizelge 1. Stlfamat tiirevi bilesiklerinin LPO enzim inhibisyon

etkisi
ICso Ortalama Ki  Inhibisyon
Degeri sabiti nM tiirii
nM
Metil 0,70 0,70+ 0,070 Yarismali
benzoilsiilfamat uM UM
Metil (2- 0,025 0,025 + 0,050 Yarigmal
bromobenzoil) uM UM
siilfamat
Metil (3- 0,018 0,018 +0,0041  Yarismali
fenilpropanoil) uM uM
sillfamat
Metil (1- 0,047 0,047 £0,0060  Yarigmali
naphthoil) uM uM
sillfamat
Metil (2- 0,043 0,043 +£0,0052  Yarigmali
metilbenzoil) uM M
siilfamat
Metil (2- 0,19 uM 0,19 £ 0,0404 Yarigmali
iyodobenzoil) uM
siilfamat
Metil (2- 0,39 uM 0,39 +0,085 Yarigmali
fenilbutanoil) M
siilfamat
Metil (4- 0,42 uM 0,42 £0,382 Yarigmasiz
isopropilbenzoil M
) siilffamat
Metil (4- 0,078 0,078 £0,0422  Yarigmali
metoksibenzoil) M uM
sillfamat
Metil 0,075 0,075 + 0,024 Yarigmalt
(isoquinoline-1- uM M
karbonil)
siilfamat
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Sonuglardan da goriilecegi iizere (Cizelge 1) Metil
benzoilsiilfamat, Metil (2 bromobenzoil) siilfamat, Metil (3-
fenilpropanoil) siilfamat, Metil (1-naphthoil) siilfamat, Metil (2-
metilbenzoil) siilfamat, Metil (2-iyodobenzoil) siilfamat, Metil (2-
fenilbutanoil) siilfamat, Metil (4-isopropilbenzoil) siilfamat,
Metil (4-metoksibenzoil) siilfamat ve Metil (isoquinoline-1-
karbonil) siilfamat bilesikleri i¢in en kiiciik IC50 ve Ki degerleri
Metil (3-fenilpropanoil) siilfamat icin elde edilmistir. Stilfamatlar
biyoaktif bilesiklerin 6nemli grubunu olusturmaktadir.
Siilfamatlar antioksidan davranigina ve potansiyel saglikla ilgili
yararina artan ilgi vardir. Fakat yiiriitilen bazi ¢alismalarda
stilfamat bilesiklerin ¢esitli zararli etkileri belirtilmistir. Siilfamat
igceren besinleri tiiketirken dikkatli olmaliyiz, ¢esitli caligmalarla
gosterilmistir ki bu molekiillerin farkli enzimler {izerine etkisi
vardir.

Bazi siilfamat maddelerin enzim aktivitesi tizerindeki
onleyici etkileri in vitro sartlar altinda test edildi; ICso degerleri
aktivite % - [inhibitor] grafikleri kullanilarak hesaplandi. Metil
benzoilsiilfamat, Metil (2-bromobenzoil) siilfamat, Metil (3-
fenilpropanoil) stilfamat, Metil (1-naphthoil) siilfamat, Metil (2-
metilbenzoil) siilfamat, Metil (2-iyodobenzoil) siilfamat, Metil (2-
fenilbutanoil) siilfamat, Metil (4-isopropilbenzoil) siilfamat,
Metil (4-metoksibenzoil)siilfamat ve Metil (isoquinoline-1-
karbonil)siilfamat bilesikleri LPO enzimi inhibisyonunun ICsg
degerleri sirast ile 33 puM, 36,47 uM, 23,89 uM, 24,75 uM, 69,3
uM, 40,76 uM, 53 uM, 63 uM, 43,31 uM, 36,47 uM bulunmustur.
Ki degerleri Lineweaver-Burk egrileri kullanilarak hesaplanarak,
Cizelge 1’de verilmistir. Cizelge 1’de gosterildigi gibi, LPO
enzimi i¢in, Metil benzoilsiilfamat, Metil (2-bromobenzoil)

4. Sonuc¢

Sonu¢ olarak, Metil benzoilsiilfamat, Metil (2-
bromobenzoil) siilfamat, Metil (3-fenilpropanoil) siilfamat, Metil
(1-naphthoil) siilfamat, Metil (2-metilbenzoil) siilfamat, Metil (2-
iyodobenzoil) siilfamat, Metil (2-fenilbutanoil) siilfamat, Metil
(4-isopropilbenzoil) siilfamat, Metil (4-metoksibenzoil) siilfamat
ve Metil (isoquinoline-1-karbonil) siilfamat bilesikleri LPO
enziminin aktif bolgesine baglanarak inhibisyona neden olmustur.
LPO enziminin biyosidal aktivitesi, katalize ettigi kimyasal
reaksiyonlarin iirlinlerinden kaynaklanmaktadir. Reaksiyonun ana
iiriinii olan hipotiyosiyanat, ¢esitli proteinlerin tiyol gruplar ile
etkilesime girer ve bu da patojenlerin hayatta kalmasi i¢in 6nemli
bir role sahiptir. LPO enziminin bakteriler iizerindeki etkisi,
stlfhidrilin  oksidasyonundan oOnegelir. -SH  gruplarinin
oksidasyonu bakteriyel sitoplazmik zarin glikoz, potasyum
iyonlar;, amino asitler ve peptidleri tasima yetenegini
kaybetmesine neden olur. Bu ¢alisma gosteriyor ki bu siilfamat

bilesikleri LPO enziminin aktvitesini azaltmaktadir. LPO
enziminin  aktivitesi ve tiyosiyanat bilesimi laktasyon
periyodunda  Onemlidir. Bundan dolay1 LPO enzimi

yenidoganlarin bagisiklik sisteminde biiyiilk rol oynar. Bu
¢aligmada kullanilan molekiillerden Metil benzoilsiilfamat, Metil
(2-bromobenzoil) siilfamat, Metil (3-fenilpropanoil) siilfamat,
Metil (1-naphthoil) siilfamat, Metil (2-metilbenzoil) siilfamat,
Metil (2-iyodobenzoil) siilfamat, Metil (2-fenilbutanoil) siilfamat,
Metil (4-isopropilbenzoil) siilfamat, Metil (4-metoksibenzoil)
siilfamat ve Metil (isoquinoline-1-karbonil) siilfamat bilesikleri
yapt itibari ile daha fazla sulfon, amid ve -OR grubuna sahiptir ve
LPO enzimini daha iyi inhibe ettigi goriilmektedir. Bu ise enzim
aktivitesinin azalmasi immun sistemin zayiflamasi anlamina
gelmektedir. Anti-kanser tedavisinde, antiflemetuar,
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stilfamat, Metil (3-fenilpropanoil) siilfamat, Metil (1-naphthoil)
stilfamat, Metil (2-metilbenzoil) siilfamat, Metil (2-iyodobenzoil)
silfamat, Metil (2-fenilbutanoil) siilfamat, Metil (4-
isopropilbenzoil) siilfamat, Metil (4-metoksibenzoil) siilfamat ve
Metil (isoquinoline-1-karbonil) siilfamat bilesikleri maddeleri Ki
sabitleri 0,018 + 0,0041 pM ile 0,70 + 0,070 pM araligindaydi.
Metil benzoilsiilfamat, Metil (2-bromobenzoil) siilfamat, Metil
(3-fenilpropanoil) siilfamat, Metil (1-naphthoil) siilfamat, Metil
(2-metilbenzoil) siilfamat, Metil (2-iyodobenzoil) siilfamat, Metil
(4-isopropilbenzoil) siilfamat, Metil (4-metoksibenzoil) siilfamat
ve Metil (isoquinoline-1-karbonil) siilfamat bilesikleri yarigmali
inhibisyon Metil (2-fenilbutanoil) siilfamat yarigmasiz inhibisyon
etkisi gostermistir. Bilindigi iizere siilfamatlar, sulfon grubuna
amin ve -OR grubunun bagli olan bilesiklerdir (Atmaca 2019). Bu
¢alismadan kinetik sonuglar (ICso ve Ki) incelendiginde goriiliiyor
ki Metil benzoilsiilfamat, Metil (2-bromobenzoil) siilfamat, Metil
(3-fenilpropanoil) siilfamat, Metil (1-naphthoil) siilfamat, Metil
(2-metilbenzoil) siilfamat, Metil (2-iyodobenzoil) siilfamat, Metil
(2-fenilbutanoil) siilfamat, Metil (4-isopropilbenzoil) siilfamat,
Metil (4-metoksibenzoil) siilfamat ve Metil (isoquinoline-1-
karbonil) siilfamat bilesikleri siitii inhibe etmigtir. Metil
benzoilsiilfamat, Metil (2-bromobenzoil)siilfamat, Metil (3-
fenilpropanoil)siilfamat, Metil (1-naphthoil)siilfamat, Metil (2-
metilbenzoil)siilfamat, Metil (2-iyodobenzoil)siilfamat, Metil (2-
fenilbutanoil)siilfamat, Metil (4-isopropilbenzoil)siilfamat, Metil
(4-metoksibenzoil)siilfamat ~ ve ~ Metil  (isoquinoline-1-
karbonil)siilfamat bilesikleri i¢in Ki sonuglar1 kiyaslandiginda
LPO enziminin en  giicli  inhibitori =~ Metil  (3-
fenilpropanoil)siilfamat bilesiginin oldugu goriilmiistiir ve 0,018
+ 00,0041 uM seviyede inhibe ettigi bulunmustur.

antibakteriyel, antiviral vb. kullanilan ilaglarin yapilarinda
bulundugundan dolay: siilfamat bilesiklerin kullanimi emziren
annelerin emzirme siireleri boyunca dikkat edilmelidir.
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