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Wtep Synteza

> W obliczu narastajacego problemu opornoéci bakterii na dostepne » Pochodne 1,2,4-triazolu uzyskano w procesie dwuetapowym. Wyjsciowe
antybiotyki, poszukiwanie nowych substancji o dziataniu 1-acyloamino-3-benzenosulfonyloguanidyny 4-15 zawierajgce fragmenty:
przeciwbakteryjnym staje sie priorytetem wspdtczesnej medycyny. acetylowe (4, 8, 12), benzoilowe (5, 9, 13), fenyloakroilowe (6, 10, 14)
Szczep Staphylococcus aureus stanowi jedno z najwiekszych oraz 2-okso-2H-chromeno-3-karbonylowe (7, 11, 15) zsyntetyzowano
zagrozenh dla zdrowia publicznego i jest odpowiedzialny za szerokie w reakcji odpowiednich kwasow karboksylowych (kwasem octowym,
spektrum infekcji, w tym infekcje skory, tkanek miekkich, ukfadu benzoesowym, fenylakrylowym, 2-okso-2H-chromeno-3-karboksylowym)
oddechowego i krwioobiegu. Moze prowadzi¢ do standéw od z aminoguanidynami (1-3) i odczynnikiem sprzegajacym T3P. Koncowa
fagodnych infekcji i zatrucia pokarmowego po ciezkie choroby, cyklizacja aminoguanidyn 4-15 w srodowisku alkalicznym (8% NaOH)
takie jak zapalenie kosci i szpiku, zapalenie wsierdzia i zespof prowadzita do otrzymania pozadanych produktdw, zawierajgcych uktfad
wstrzasu toksycznego [1]. 1,2,4-triazolu 16-26.

» Zapotrzebowanie na hamowanie wzrostu szczepu Staphylococcus
aureus wynika z jego zdolnosci do szybkiego rozwijania opornosci (R1 R’
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bakteriach Gram-dodatnich: Staphylococcus aureus ATCC-6538 3,14,26 1-naftyl CH=CH-Ph $0n 070
i Staphylococcus aureus Newman oraz na jednym gatunku grzyba 3,15 1-naftyl 2-0kso-2H-chromen-3-y| T3P 2-0kso-2H-chromen-3-y|
Candida: Candida albicans ATCC 10231, Candida glabrata ATCC 2001.
Jako antybiotyk referencyjny zastosowano ampicyline (AMP) (0,135 mM). . .. , .
YPIOtY viny picyline | ) ) Whioski i perspektywa na przysztosc
Staphylococcus aureus ATCC-6538 Staphylococcus aureus Newman v Wyniki pokazuja, ze niektore z syntetyzowanych zwigzkdw, takie jak zwigzki
22 22 22, 23 i 25, wykazujg znaczacag aktywnosc¢ przeciwbakteryjng wobec szczepow

S. aureus, osiggajac bardzo niskie wartosci MIC, co swiadczy o ich potencjale
jako skutecznych srodkéw przeciwbakteryjnych.
v' Wartosci MIC dla najbardziej aktywnych zwigzkéw 22, 23, 25 wobec S. aureus
o T — e ATCC-6538 wyniosty MIC = 5 uM. Wrazliwos$¢é szczepu S. aureus Newman
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v Badane zwiazki nie wykazaty dziatania wobec badanych szczepdw grzybdw.

v’ Wszystkie zwiazki poddano ocenie cytotoksycznosci wobec komodrek
eukariotycznych testujgc je in vitro na ludzkich liniach komoérkowych raka:
MCEF-7 (rak piersi), HCT-116 (rak okreznicy) oraz Hela (rak szyjki macicy).

Y : . v Wyniki testdow wskazuja na niska cytotoksycznos$¢ zwigzkdw, co pokazuja
I B W. L o wartosci IC., mieszczgce sie w zakresie od 80 uM do 650 pM.

- : o - B v’ Niska cytotoksycznosé sugeruje, ze badane zwiazki moga by¢ bezpieczne dla

" I I I I I I 0 ludzkich komorek, co jest kluczowe w kontekscie ich potencjalnego
R W wykorzystania jako nowych lekéw.
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v’ Przyszte badania beda skupiac sie na kluczowych obszarach:

» Kontynuowanie modyfikacji strukturalnych w celu zwiekszenia aktywnosci
przeciwbakteryjnej i selektywnosci wobec patogennych szczepow
bakteryjnych.
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w dalszym projektowaniu bardziej efektywnych molekut.
» Opracowanie strategii kombinacyjnych, taczgcych nowe  zwigzki
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