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Narastajaca opornosc szczepow bakteryjnych i grzybiczych wobec dostepnych srodkow
leczniczych powoduje ograniczenie skutecznosci leczenia zakazen, co staje sie jednym z
najwiekszych zagrozen dla ludzkiego zdrowia i zycia. Powaznym problemem w walce z
zakazeniami jest rOwniez formowanie sie biofilmu. Aby walczyc z narastajaca lekoopornoscia,
a takze zwigkszac efektywnosc i1 bezpieczenstwo terapii konieczne jest ciagle poszukiwanie
nowych substangji leczniczych, wykazujacych bardziej skuteczne mechanizmy dziatania przy
ograniczonej liczbie dzialan niepozadanych. Z przegladu pismiennictwa wynika, ze
pochodne 2,7-naftyrydyny wykazuja szerokie spektrum aktywnosci farmakologicznej w tym
rowniez aktywnosc przeciwdrobnoustrojowa [1]. Dotychczasowe badania wykazaly, ze
otrzymane przez nas pochodne 2,7-naftyrydyny wykazuja wlasciwosci przeciwbakteryjne
wobec Staphylococcus aureus [2].
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Kontynuujac prace badawcze nad synteza aktywnych
biologicznie pochodnych 2,7-naftyrydyny, zsyntezowane
zwiazki 1-25 poddano badaniom w celu oceny zdolnosci
eradykacji biofilmu tworzonego przez wybrane szczepy
wzorcowe: Staphylococcus aureus ATCC 25923, Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853 oraz Candida albicans ATCC 10231.
Metoda mikrorozcienczen oznaczono wartosci MIC dla
analizowanych zwigzkow. Badane pochodne posiadaja
najwieksza aktywnos¢ wobec S. aureus (Tab.1l). Najnizsze
wartosci MIC (odpowiednio 0,0078125 mg/ml 1 0,03125
mg/ml) wykazaty zwiazki o strukturze zasad Schiffa 21 1 25.

Dla najbardziej aktywnych zwigzkow 21 i 25 wykonano
analize z wykorzystaniem mikroskopii fluorescencyjnej 1
barwienia biofilmow (Fot. 1-4). Martwe komorki
wybarwione  zostaly na  czerwono.  Aktywnosc
przeciwbiofilmowa okazala si¢ byc poroOwnywalna =z
aktywnoscig poliheksanidyny (silnie dziatajacej substangji o
aktywnosci przeciwdrobnoustrojowej/przeciwbiofilmowej).

Zbadano rowniez przezywalnos¢ fibroblastow po
ekspozycji na zwiazki 21 1 25 przy roznych stezeniach MIC
(Rys. 1-2). Pochodne 21 1 25 poddane zostaly badaniom w
kierunku cytotoksycznosci na organizmie modelowym
Galleria mellonella. Zastosowane stezenia zwiazkow
wykazywaly przezywalnosc larw zblizona do 100%.

Fot. 1. S. aureus + 0.9% NACI Fot. 2. S. aureus + zwiazek 21

Fot. 3. S. aureus + zwiazek 25 Fot. 4. S. aureus + poliheksanidyna
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Tab. 1. Aktywnos¢ przeciwbakteryjna wobec
Staphylococcus aureus ATCC 25923.
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