
40 Ì³êðîá³îëîã³ÿ ³ á³îòåõíîëîã³ÿ ¹ 3/2008

ÓÄÊ 615.281:547.831.7

I.Î. Ìàëÿð÷èê, Ò.Î. Ôiëiïîâà, Á.Ì. Ãàëêií, Ë.Ì. Âîñòðîâà,  
Ì.Â. Ãðåíàäüîðîâà

Îäåñüêèé íàö³îíàëüíèé óí³âåðñèòåò ³ìåí³ I. I. Ìå÷íèêîâà, 
âóë. Äâîðÿíñüêà, 2, Îäåñà, 65082, Óêðà¿íà, òåë.: 8 (048) 63 57 61, 

e-mail: igormal85@mail.ru

ÀÍÒÈÌIÊÐÎÁÍI ÂËÀÑÒÈÂÎÑÒI  
N-ÁÅÍÇÎÒ²ÀÇÎË-2-²Ë-ÁÅÍÇÅÍÑÓËÜÔÎÍÀÌ²ÄÓ  
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ÇÀÌ²ÑÍÈÊÀÌÈ 

Âñòàíîâëåíî, ùî N-áåíçîò³àçîë-2-³ë-áåíçåíñóëüôîíàì³ä (ñïîëóêà I) òà éîãî 
ïîõ³äí³ ç íóêëåîô³ëüíèìè çàì³ñíèêàìè (ñïîëóêè II, III ³ IV) äîçî-çàëåæíî 
ïðèãí³÷óþòü in vitro ð³ñò S. àureus, P. àeruginosa ³ S. ånteritidis. Iíã³áóâàëüíèé 
âïëèâ íà ñòàô³ëîêîê íå çàëåæàâ â³ä ñòðóêòóðè ïîõ³äíèõ. Âîäíî÷àñ, àíàëîãè ç 
íóêëåîô³ëüíèìè çàì³ñíèêàìè áóëè á³ëüø àêòèâíèìè ó ïîð³âíÿíí³ ç³ ñïîëóêîþ I 
ùîäî ãðàìíåãàòèâíèõ áàêòåð³é. Ó ïðèñóòíîñò³ ïàðà-àì³íîáåíçîéíî¿ êèñëîòè 
àíòèì³êðîáíà ä³ÿ ñïîëóêè I çíèæóâàëàñÿ ïðèáëèçíî íà 40 %, à ñïîëóê III ³ IV 
ìàéæå íå çì³íþâàëàñü. 

Ê ë þ ÷ î â ³   ñ ë î â à: àíòèì³êðîáíà àêòèâí³ñòü, N-áåíçîò³àçîë-2-³ë-
áåíçåíñóëüôîíàì³ä, ïîõ³äí³ ç íóêëåîô³ëüíèìè çàì³ñíèêàìè, àíòàãîí³çì ç ïàðà-
àì³íîáåíçîéíîþ êèñëîòîþ.

Äî ñóëüôàí³ëàì³äíèõ ïðåïàðàò³â â³äíîñèòüñÿ ãðóïà ë³êàðñüêèõ àíòèì³êðîáíèõ 
ñïîëóê, ùî º ïîõ³äíèìè ñóëüôàí³ëîâî¿ êèñëîòè, íàïðèêëàä, á³ëèé ñòðåïòîöèä, 
ñóëüôàçîë, ñóëüô³äèí, ñóëüã³í, äèñóëüôàí [3,4].

Õ³ì³îòåðàïåâòè÷íà àêòèâí³ñòü ñóëüôàí³ëàì³äíèõ ïðåïàðàò³â áóëà âèÿâëåíà 
íà ïî÷àòêó 30-õ ðîê³â ÕÕ ñòîë³òòÿ. Öå ïåðøà ãðóïà ñó÷àñíèõ õ³ì³îòåðàïåâòè÷íèõ 
àíòèáàêòåð³àëüíèõ çàñîá³â. Iç ïîÿâîþ ïåí³öèë³íó òà ³íøèõ àíòèá³îòèê³â çàñòîñóâàííÿ 
ñóëüôàí³ëàì³ä³â òðîõè ñêîðîòèëîñÿ, îäíàê, çíà÷åííÿ ïðåïàðàòè ö³º¿ ãðóïè íå 
âòðàòèëè òà óñï³øíî âèêîðèñòîâóþòüñÿ ïðè ³íôåêö³éíèõ çàõâîðþâàííÿõ, âèêëèêàíèõ 
÷óòëèâèìè äî íèõ ì³êðîîðãàí³çìàìè [2,4]. Ñóëüôàí³ëàì³äí³ ïðåïàðàòè âîëîä³þòü 
õ³ì³îòåðàïåâòè÷íîþ àêòèâí³ñòþ ïðè ³íôåêö³ÿõ, ùî ñïðè÷èíåí³ ãðàìïîçèòèâíèìè 
òà ãðàìíåãàòèâíèìè áàêòåð³ÿìè, äåÿêèìè íàéïðîñò³øèìè (çáóäíèêè ìàëÿð³¿, 
òîêñîïëàçìîçó) [3,10]. 

Îñòàíí³ì ÷àñîì ç’ÿâèëèñÿ äàí³ ïðî àíòèâ³ðóñí³ âëàñòèâîñò³ íîâèõ àíàëîã³â 
ñóëüôàí³ëàì³ä³â. Çîêðåìà, ïîêàçàíî, ùî âîíè åôåêòèâíî çàõèùàþòü in vitro êóëüòóðè 
êë³òèí â³ä çàðàæåííÿ â³ðóñîì ãåðïåñó òà ÂIË. Âñòàíîâëåíà çäàòí³ñòü á³ñåïòîëó 
ñóòòºâî çíèæóâàòè ñìåðòí³ñòü ÂIË-³íô³êîâàíèõ ä³òåé çà ðàõóíîê çìåíøåííÿ 
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ê³ëüêîñò³ CD4 ðåöåïòîð³â íà ïîâåðõí³ Ò-õåëïåð³â, âíàñë³äîê ÷îãî áëîêóºòüñÿ ïîòðà-
ïëÿííÿ â³ðóñó óñåðåäèíó öèõ êë³òèí [14]. Íà îñíîâ³ íîâèõ ïîõ³äíèõ ñóëüôàí³ëàì³ä³â 
îòðèìàí³ òàêîæ ñó÷àñí³ ïðîòèçàïàëüí³ çàñîáè, ÿê³ âèá³ðêîâî ïðèãí³÷óþòü àêòèâ-
í³ñòü öèêëîîêñèãåíàçè 2 [8]. Âèÿâëåííÿ íîâèõ âèä³â àêòèâíîñò³ ó ñóëüôàí³ëàì³ä³â 
ïîíîâèëî ³íòåðåñ äî ö³º¿ ãðóïè àíòèì³êðîáíèõ çàñîá³â. Ñüîãîäí³ ó ñâ³ò³ ÷èñëåíí³ 
ëàáîðàòîð³¿ ñèíòåçóþòü òà âèâ÷àþòü âëàñòèâîñò³ íîâèõ àíàëîã³â öèõ ïðåïàðàò³â, 
ùî º ñâ³ä÷åííÿì àêòóàëüíîñò³ ö³º¿ ïðîáëåìè [6,12,13].

Âèõîäÿ÷è ç öüîãî, ìåòîþ äàíî¿ ðîáîòè áóëî âèâ÷åííÿ ïðîô³ëþ òà îñîáëèâîñòåé 
àíòèì³êðîáíî¿ ä³¿ N-áåíçîò³àçîë-2-³ë-áåíçåíñóëüôîíàì³äó òà éîãî ïîõ³äíèõ.

Ìàòåðiàëè i ìåòîäè
Ó ðîáîò³ ÿê òåñò-ì³êðîîðãàí³çìè âèêîðèñòîâóâàëè êîëåêö³éí³ øòàìè 

Staphylococcus aureus ATCC 25923, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 ³ 

Salmonella enteritidis var. Isatchenko ÂÍÈÈÑÕÌ 18/1 îòðèìàí³ ç êîëåêö³¿ êóëüòóð 
êàôåäðè ì³êðîá³îëîã³¿ ³ â³ðóñîëîã³¿ Îäåñüêîãî íàö³îíàëüíîãî óí³âåðñèòåòó ³ìåí³ I.I. 
Ìå÷íèêîâà.

Çáåð³ãàííÿ òåñò-øòàì³â ïðîâîäèëè íà ïîâåðõí³ ñêîøåíîãî ì’ÿñî-ïåïòîííîãî 
àãàðó (ÌÏÀ) ïðè òåìïåðàòóð³ 4 °Ñ. Äëÿ åêñïåðèìåíòó âèêîðèñòîâóâàëèñü äîáîâ³ 
êóëüòóðè, ùî âèðîùóâàëèñü ó ïðîá³ðêàõ íà ñêîøåíîìó ÌÏÀ ïðè 37 0Ñ.

Âïëèâ äîñë³äæóâàíèõ ðå÷îâèí îö³íþâàëè çà íàêîïè÷åííÿì á³îìàñè ó êîíòð-

îëüíèõ òà äîñë³äíèõ âàð³àíòàõ. Ó ðîáîò³ âèêîðèñòîâóâàëè ð³äêå ñåðåäîâèùå Ã³ññà ç 
ãëþêîçîþ áåç ³íäèêàòîðà Àíäðåäå, ÿêå ðîçëèâàëè â ïðîá³ðêè ïî 1 ìë. Äîñë³äæóâàí³ 
ñïîëóêè äîäàâàëè â ïðîá³ðêè äî ê³íöåâèõ êîíöåíòðàö³é 0,4; 4; 40 òà 80 ìêÌ. Ïðî-
á³ðêè ç ñåðåäîâèùåì ñòåðèë³çóâàëè â àâòîêëàâ³ ïðè 0,5 àòì. Âñ³ åêñïåðèìåíòè ïðî-
âîäèëè ó 3 - 5 ïîâòîðàõ. Ê³ëüê³ñòü ïàðàëåëåé ó êîæíîìó åêñïåðèìåíò³ äîð³âíþâàëà 5. 

Äîáîâ³ êóëüòóðè òåñò-ì³êðîîðãàí³çì³â, âèðîùåí³ íà ñêîøåíîìó ÌÏÀ â ïðî-
á³ðêàõ, çìèâàëè ñòåðèëüíèì ô³ç³îëîã³÷íèì ðîç÷èíîì, ñòàíäàðòèçóâàëè ñóñïåíç³þ çà 
ñòàíäàðòîì êàëàìóòíîñò³ ÃÊI ¹ 9 ³ ðîçâîäèëè ñòåðèëüíèì ô³ç³îëîã³÷íèì ðîç÷èíîì 
äî êîíöåíòðàö³¿ 2·104 êë³òèí/ìë. Ç îòðèìàíîãî ³íîêóëÿòó â³äáèðàëè ïî 50 ìêë òà 
âíîñèëè äî êîæíî¿ ïðîá³ðêè. Òàêèì ÷èíîì, ê³íöåâà êîíöåíòðàö³ÿ êë³òèí ó 1 ìë 
ñåðåäîâèùà äîð³âíþâàëà 1·103. Êóëüòóðè ç ñóëüôàí³ëàì³äàìè ³íêóáóâàëè â òåðìî-
ñòàò³ ïðè òåìïåðàòóð³ 37 °Ñ ïðîòÿãîì 24 ãîäèí, ï³ñëÿ ÷îãî âèì³ðþâàëè îïòè÷íó 
ãóñòèíó êóëüòóðè íà ñïåêòðîôîòîìåòð³ “Spekol-10” (Í³ìå÷÷èíà) ïðè äîâæèí³ õâèë³ 
540 íì. Ê³ëüê³ñòü íàêîïè÷åíî¿ á³îìàñè òåñò-øòàì³â âèçíà÷àëè çà êàë³áðóâàëüíèìè 
êðèâèìè, äëÿ ïîáóäîâè ÿêèõ á³îìàñó çðàçê³â ç ïåâíîþ îïòè÷íîþ ãóñòèíîþ â³ä-
ìèâàëè â³ä ïîæèâíîãî ñåðåäîâèùà òà âèñóøóâàëè äî ïîñò³éíî¿ ìàñè. Çâàæóâàííÿ 
çðàçê³â ïðîâîäèëè íà åëåêòðîííèõ âàãàõ Adventurer (ÑØÀ). Çà êîíòðîëü ïðàâèëè 
êóëüòóðè ì³êðîîðãàí³çì³â, ïàðàëåëüíî âèðîùåí³ â ñåðåäîâèù³ Ã³ññà áåç äîäàâàííÿ 
äîñë³äæóâàíèõ ðå÷îâèí. 

Ïðè âèâ÷åíí³ âïëèâó ïàðà-àì³íîáåíçîéíî¿ êèñëîòè (ÏÀÁÊ) íà àíòèì³êðîáíó 
àêòèâí³ñòü äîñë³äæóâàíèõ ñïîëóê îñòàíí³ âèêîðèñòîâóâàëè ó ê³íöåâ³é êîíöåíòðàö³¿ 
40 ìêÌ. ÏÀÁÊ äîäàâàëè ó ïðîáè äî ê³íöåâèõ êîíöåíòðàö³é 0,4; 4 ³ 40 ìêÌ. Õ³ä 
åêñïåðèìåíòó áóâ àíàëîã³÷íèé îïèñàíîìó âèùå. ßê ñïîëóêó ïîð³âíÿííÿ ó öèõ äî-
ñë³äàõ âèêîðèñòîâóâàëè ñòðåïòîöèä.

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåíü ïðîâîäèëè ç âèêîðèñòàííÿì 
çàãàëüíîïðèéíÿòèõ ìåòîä³â âàð³àö³éíîãî òà êîðåëÿö³éíîãî àíàë³çó. Ðîçðàõîâóâàëè 
ñåðåäí³ çíà÷åííÿ ïîêàçíèê³â (Õ–) òà ¿õ ñòàíäàðòíó ïîìèëêó (S

Õ-). Â³ðîã³äí³ñòü â³ä-



42 Ì³êðîá³îëîã³ÿ ³ á³îòåõíîëîã³ÿ ¹ 3/2008

I.Î. Ìàëÿð÷èê, Ò.Î. Ô³ë³ïîâà, Á.Ì. Ãàëê³í, Ë.Ì. Âîñòðîâà, Ì.Â. Ãðåíàäüîðîâà

ì³ííîñòåé ì³æ ñåðåäí³ìè çíà÷åííÿìè âèçíà÷àëè çà êðèòåð³ºì Ñò’þäåíòà, îö³íþþ÷è 
â³ðîã³äí³ñòü îòðèìàíèõ ðåçóëüòàò³â çà ð³âíåì çíà÷èìîñò³ íå ìåíøå 95 % (ð ≤ 0,05). 
Ìàòåìàòè÷í³ ðîçðàõóíêè ïðîâîäèëè çà äîïîìîãîþ êîìï’þòåðíî¿ ïðîãðàìè Excel.

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ
Ó ðîáîò³ âèêîðèñòîâóâàëè ñïîëóêè, ùî áóëè ñèíòåçîâàí³ ó Ïðîáëåìí³é 

íàóêîâî-äîñë³äí³é ëàáîðàòîð³¿ ¹ 5 Îäåñüêîãî íàö³îíàëüíîãî óí³âåðñèòåòó ³ìåí³  
I.I. Ìå÷íèêîâà. Áàçîâîþ º ñïîëóêà I, à ³íø³ º ïîõ³äíèìè, â ÿêèõ ó áåíçîëüíîìó ê³ëüö³ 
àòîì âîäíþ çàì³ùåíèé íà íóêëåîô³ëüí³ çàì³ñíèêè (R): Í (I), Cl (II), F (III), NO

2 
(IV). 

Ïðè âèâ÷åíí³ ä³¿ íîâèõ àíàëîã³â ñóëüôàí³ëàì³ä³â âèêîðèñòîâóâàëè òðè øòàìè 
áàêòåð³é – Staphylococcus aureus, Salmonella enteritidis ³ Pseudomonas aerugi-

nosa, ç êîëåêö³¿ ì³êðîîðãàí³çì³â êàôåäðè ì³êðîá³îëîã³¿ ³ â³ðóñîëîã³¿ ÎÍÓ. Äàí³ 
ì³êðîîðãàí³çìè áóëè âçÿò³ ÿê ïðåäñòàâíèêè ãðàì-ïîçèòèâíèõ òà ãðàì-íåãàòèâíèõ 
áàêòåð³é. Äëÿ âèâ÷åííÿ àíòèì³êðîáíîãî åôåêòó ñïîëóê, âèêîðèñòîâóâàëè 
êîíöåíòðàö³¿ 0,4; 4; 40 òà 80 ìêÌ ó ð³äêîìó ñåðåäîâèù³. 

Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè (ðèñ. 1) ñâ³ä÷àòü, ùî óñ³ äîñë³äæóâàí³ ñïîëóêè çäàòí³ 
³íã³áóâàòè ð³ñò òåñò-ì³êðîîðãàí³çì³â. Äëÿ S. aureus áóëî âèÿâëåíî çàëåæíå â³ä 
êîíöåíòðàö³¿ ³íã³áóâàííÿ ðîñòó óñ³ìà äîñë³äæåíèìè ñïîëóêàìè. Ñïîëóêà I ïðèãí³÷ó-
âàëà ð³ñò ñòàô³ëîêîêó íà 25 % ó êîíöåíòðàö³¿ 0,4 ìêÌ òà íà 65 % ó êîíöåíòðàö³¿ 
80 ìêÌ. Äëÿ ñïîëóê II, III, IV íå ñïîñòåð³ãàëîñÿ çíà÷íèõ â³äì³ííîñòåé ó âåëè÷èí³ 
àíòèì³êðîáíî¿ ä³¿ ïîð³âíÿíî ç³ ñïîëóêîþ I (ðèñ. 1À). Òàêèì ÷èíîì, ìîæíà çðîáèòè 
âèñíîâîê, ùî ïðèñóòí³ñòü íóêëåîô³ëüíèõ çàì³ñ-íèê³â ïðàêòè÷íî íå âïëèâàº íà âå-
ëè÷èíó àíòèì³êðîáíîãî åôåêòó âèâ÷åíèõ áåíçîò³àçîë³â ùîäî S. aureus. 

Äëÿ ãðàìíåãàòèâíèõ áàêòåð³é ñïîñòåð³ãàëàñÿ ³íøà êàðòèíà (ðèñ. 1Á ³ 1Â). Ó 
öèõ âèïàäêàõ, îñîáëèâî ïðè âèñîêèõ êîíöåíòðàö³ÿõ, âèÿâëåíî á³ëüø âèñîêó àíòè-

ì³êðîáíó ä³þ ïîõ³äíèõ ç íóêëåîô³ëüíèìè çàì³ñíèêàìè. Òàê, ³íã³áóâàííÿ ðîñòó P. 
àeruginosa ñïîëóêîþ I ó êîíöåíòðàö³¿ 80 ìêÌ ñòàíîâèëî 52 %, à åôåêòè ïîõ³äíèõ 
ç íóêëåîô³ëüíèìè çàì³ñíèêàìè ïðè ö³é ñàì³é êîíöåíòðàö³¿ äîð³âíþâàëè 70 % (ñïî-
ëóêà II), 86 % (ñïîëóêà III) òà 84 % (ñïîëóêà IV). Äëÿ S. enteritidis âñòàíîâëåíî 
òàêó ñàìó çàêîíîì³ðí³ñòü, õî÷à ¿¿ ÷óòëèâ³ñòü äî äîñë³äæåíèõ ïîõ³äíèõ áåíçîò³àçîëó 
áóëà äåùî íèæ÷îþ, í³æ ÷óòëèâ³ñòü ïñåâäîìîíàäè. Á³ëüø âèñîêà àêòèâí³ñòü ãàëî-
ãåíâì³ñíèõ ñïîëóê II ³ III ìîæå áóòè ïîâ’ÿçàíà ç ä³ºþ áàêòåð³àëüíèõ äåãàëîãåíàç, ÿê³ 
â³äîêðåìëþþòü â³ä îðãàí³÷íèõ ñïîëóê òîêñè÷í³ äëÿ êë³òèí àí³îíè ãàëîãåí³â [9,11]. 
Ùîäî ñïîëóêè IV ï³äâèùåííÿ ¿¿ àíòèì³êðîáíî¿ àêòèâíîñò³ ìîæå áóòè îáóìîâëåíî 
â³äíîâëåííÿì í³òðîãðóïè ï³ä ä³ºþ í³òðàòðåäóêòàçè óñåðåäèí³ áàêòåð³àëüíèõ êë³òèí. 
ßê â³äîìî, ó õîä³ öüîãî ïðîöåñó ç’ÿâëÿþòüñÿ ìåòàáîë³òè í³òðîñïîëóê ³ â³ëüí³ 
ðàäèêàëè, ÿê³ ÷èíÿòü áàêòåðèöèäíó ä³þ [5]. 
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Ðèñ. 1. Âïëèâ ïîõiäíèõ N-áåíçîòiàçîë-2-ië-áåíçåíñóëüôîíàìiäó (I-IV)  
íà ðiñò òåñò-øòàìiâ 

* – ð³çíèöÿ â³ðîã³äíà ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì

Fig. 1. The influence of N-benzotiazol-2-yl-benzensulfonamide  
derivatives (I-IV) on the test-strain growth
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Ìåõàí³çì ä³¿ â³äîìèõ ñóëüôàí³ëàì³ä³â ïîâ’ÿçàíèé, ãîëîâíèì ÷èíîì, ³ç ïîðóøåí-

íÿì óòâîðåííÿ ì³êðîîðãàí³çìàìè íåîáõ³äíèõ äëÿ ¿õ ðîçâèòêó ðîñòîâèõ ôàêòîð³â 
– ôîë³ºâî¿ ³ äèã³äðîôîë³ºâî¿ êèñëîò òà ³íøèõ ðå÷îâèí, äî ìîëåêóëè ÿêèõ âõîäèòü 
ïàðà-àì³íîáåíçîéíà êèñëîòà [3,10]. Ñóëüôàí³ëàì³äè áëèçüê³ çà áóäîâîþ ìîëåêóë 
äî ÏÀÁÊ ³ âèêîðèñòîâóþòüñÿ ì³êðîáíîþ êë³òèíîþ çàì³ñòü îñòàííüî¿. Ïðè öüîìó 
â³äáóâàºòüñÿ êîíêóðåíòíå ³íã³áóâàííÿ äèã³äðîïòåðîàòñèíòàçè. 

Âðàõîâóþ÷è ³ñíóþ÷³ ë³òåðàòóðí³ äàí³ [1] ïðî òå, ùî ÏÀÁÊ çäàòíà â³äì³íÿòè 
ä³þ ñóëüôàí³ëàì³ä³â, íà íàñòóïíîìó åòàï³ ðîáîòè áóâ âèâ÷åíèé ¿¿ âïëèâ íà àíòèì³-
êðîáí³ åôåêòè N-áåíçîò³àçîë-2-³ë-áåíçåíñóëüôîíàì³äó òà éîãî ïîõ³äíèõ. Äëÿ öüîãî 
òåñò-øòàìè âèðîùóâàëèñÿ ó ð³äêîìó ñåðåäîâèù³ 24 ãîäèíè çà ïðèñóòíîñò³ 40 ìêÌ 
äîñë³äæóâàíèõ ñïîëóê òà ÏÀÁÊ ó êîíöåíòðàö³ÿõ 0,4, 4, òà 40 ìêÌ.

Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè (ðèñ. 2) ñâ³ä÷àòü ïðî òå, ùî ñïîëóêà I çà ïðèñóòíîñò³ 
ÏÀÁÊ âòðà÷àëà ñâîþ àêòèâí³ñòü ïî â³äíîøåííþ äî óñ³õ âèêîðèñòàíèõ òåñò-øòàì³â ó 
2 - 2,5 ðàçè. Öåé åôåêò ïàðà-àì³íîáåíçîéíî¿ êèñëîòè íå çàëåæàâ â³ä ¿¿ êîíöåíòðàö³¿ 
ó ñåðåäîâèù³. ßêùî ÏÀÁÊ äîäàâàëàñÿ äî êóëüòóð ì³êðîîðãàí³çì³â çà â³äñóòíîñò³ 
ïîõ³äíèõ áåíçîò³àçîëó, âîíà äåùî ï³äâèùóâàëà ¿õ ð³ñò ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì: 
ïðèáëèçíî íà 8-20 %.

Ðèñ. 2. Âïëèâ ðiçíèõ êîíöåíòðàöié ÏÀÁÊ íà àíòèìiêðîáíó àêòèâíiñòü ñïîëóêè I

Ïðèìiòêà (òóò i íà ðèñ. 3 i 4): * – ðiçíèöÿ âiðîãiäíà äëÿ óñiõ ìiêðîîðãàíiçìiâ 
ó ïîðiâíÿííi ç êîíòðîëåì, ** – ðiçíèöÿ âiðîãiäíà äëÿ óñiõ ìiêðîîðãàíiçìiâ ó 

ïîðiâíÿííi ç ÏÀÁÀ

Fig. 2. Influence of different PABA concentration on compound I antimicrobial 
activity 

Ïðè äîäàâàíí³ ÏÀÁÊ ó ñåðåäîâèùå ðàçîì ç³ ñïîëóêàìè III ³ IV (ðèñ. 3-4) ¿¿ 
àíòàãîí³ñòè÷íèé âïëèâ ïðàêòè÷íî íå âèÿâëÿâñÿ. Ð³ñò óñ³õ òåñò-øòàì³â ï³äâèùóâàâñÿ 
íå á³ëüøå í³æ íà 5 - 10 %
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Ðèñ. 3. Âïëèâ ðiçíèõ êîíöåíòðàöié ÏÀÁÊ íà àíòèìiêðîáíó àêòèâíiñòü ñïîëóêè III 

Fig. 3. Influence of different PABA concentration on compound III antimicrobial 
activity 

Ðèñ. 4. Âïëèâ ðiçíèõ êîíöåíòðàöié ÏÀÁÊ íà àíòèìiêðîáíó àêòèâíiñòü ñïîëóêè IV

Fig. 4. Influence of different PABA concentration on compound IV antimicrobial 
activity

Íà â³äì³íó â³ä N-áåíçîò³àçîë-2-³ë-áåíçåíñóëüôîíàì³äó òà éîãî ïîõ³äíèõ ïàðà-

àì³íîáåíçîéíà êèñëîòà íàâ³òü ó ìåíø³é êîíöåíòðàö³¿ â³äì³íÿëà àíòèì³êðîáíó ä³þ 
ñòðåïòîöèäó ùîäî S. àureus ³ S. enteritidis (òàáë.). Ð³ñò P. àeruginosa ñòðåïòîöèä 
íå ïðèãí³÷óâàâ çîâñ³ì. Êð³ì òîãî, çà îäíî÷àñíî¿ ïðèñóòíîñò³ ñòðåïòîöèäó ³ ÏÀÁÊ 
ñïîñòåð³ãàëîñÿ äåÿêå ñòèìóëþâàííÿ ðîñòó óñ³õ òåñò-øòàì³â.
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Òàáëèöÿ

Âïëèâ ÏÀÁÊ íà àíòèìiêðîáíó äiþ ñòðåïòîöèäó (Å540)

Table

 PABA influence on antimicrobial activity of streptocide (Å540)

Ìiêðîîðãàíiçì Êîíòðîëü
Ñòðåïòîöèä 

40 ìêÌ
Ñòðåïòîöèä + 
0,4 ìêÌ ÏÀÁÊ

Ñòðåïòîöèä + 
40,0 ìêÌ ÏÀÁÊ

Staphylococcus 
aureus

0,600 ± 0,06 0,430 ± 0,04* 0,620 ± 0,06 0,650 ± 0,06

Salmonella 
enteritidis

0,505 ± 0,05 0,235 ± 0,02* 0,520 ± 0,05 0,595 ± 0,05*

Pseudomonas 
aeruginosa

0,675 ± 0,07 0,655 ± 0,04 0,705 ± 0,07 0,710 ± 0,08

Ïðèì³òêà: * – ð³çíèöÿ â³ðîã³äíà ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì

Òàêèì ÷èíîì, îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ñâ³ä÷àòü, ùî íîâ³ àíàëîãè ñóëüôàí³ëàì³äó, 
N-áåíçîò³àçîë-2-³ë-áåíçåíñóëüôîíàì³ä ³ éîãî ïîõ³äí³ ç íóêëåîô³ëüíèìè çàì³ñíè-

êàìè, çäàòí³ ñóòòºâî ïðèãí³÷óâàòè ð³ñò áàêòåð³é. Çà äàíèìè ùîäî âçàºìîä³¿ öèõ 
ñïîëóê ç ïàðà-àì³íîáåíçîéíîþ êèñëîòîþ ìîæíà çðîáèòè âèñíîâîê, ùî ìåõàí³çì 
¿õ àíòèì³êðîáíî¿ ä³¿ çâ’ÿçàíèé íå ò³ëüêè ç ³íã³áóâàííÿì äèã³äðîïòåðîàòñèíòàçè. 
Íàéá³ëüøå â³í ïðèòàìàííèé ñïîëóö³ I, îñê³ëüêè ÏÀÁÊ çíèæóº ¿¿ àíòèì³êðîáíèé 
åôåêò ïðèáëèçíî íà 50 %. Ùîäî ñïîëóê ç íóêëåîô³ëüíèìè çàì³ñíèêàìè, òî âîíè, 
ñêîð³øå çà âñå, íå âïëèâàþòü íà ñèíòåç ôîë³ºâî¿ êèñëîòè âçàãàë³. Îòæå, ìîæíà 
ââàæàòè, ùî àêòèâí³ñòü äîñë³äæóâàíèõ ñïîëóê îáóìîâëþºòüñÿ ³íøèì ìåõàí³çìîì, 
àáî ìåõàí³çìàìè. Çà äàíèìè ë³òåðàòóðè â³äîìî, ùî äåÿê³ íîâ³ ïîõ³äí³ ñóëüôàí³-
ëàì³ä³â ìîæóòü çàïîá³ãàòè ñï³ðàë³çàö³¿ ÄÍÊ çà ðàõóíîê ³íã³áóâàííÿ ÄÍÊ-ã³ðàçè 
àáî ïðèãí³÷óþòü ôåí³ëàëàí³ë-tÐÍÊ-ñèíòåòàçó áàêòåð³àëüíèõ êë³òèí [6,7]. Ïðè 
öüîìó òàê³ ïîõ³äí³ ìàéæå íå âïëèâàþòü íà ñèíòåç ôîë³ºâî¿ êèñëîòè. Ïîäàëüø³ 
äîñë³äæåííÿ ïîõ³äíèõ N-áåíçîò³àçîë-2-³ë-áåíçåíñóëüôîíàì³äó áóäóòü ñïðÿìîâàí³ 
ÿê íà âñòàíîâëåííÿ ñïåêòðó ¿õ àíòèì³êðîáíî¿ ä³¿, òàê ³ âèçíà÷åííÿ ìåõàí³çì³â, ùî 
îáóìîâëþþòü ¿õ àêòèâí³ñòü. 
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ÀÍÒÈÌÈÊÐÎÁÍÛÅ ÑÂÎÉÑÒÂÀ N-ÁÅÍÇÎÒÈÀÇÎË-2-ÈË-
ÁÅÍÇÅÍÑÓËÜÔÎÍÀÌÈÄÀ È ÅÃÎ ÀÍÀËÎÃÎÂ Ñ ÍÓÊËÅÎÔÈËÜÍÛÌÈ 

ÇÀÌÅÑÒÈÒÅËßÌÈ

Ðåôåðàò 

Ïîêàçàíî, ÷òî N-áåíçîòèàçîë-2-èë-áåíçåíñóëüôîíàìèä (ñîåäèíåíèå I) è åãî 
ïðîèçâîäíûå ñ íóêëåîôèëüíûìè çàìåñòèòåëÿìè (ñîåäèíåíèÿ II, III è IV) äîçî-
çàâèñèìî óãíåòàþò in vitro ðîñò S. àureus, P. àeruginosa è S. ånteritidis. Èíãèáè-

ðóþùåå âëèÿíèå íà ñòàôèëîêîêê íå çàâèñåëî îò ñòðóêòóðû ïðîèçâîäíûõ. Â òî æå 
âðåìÿ, àíàëîãè ñ íóêëåîôèëüíûìè çàìåñòèòåëÿìè áûëè áîëåå àêòèâíûìè ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ ñîåäèíåíèåì I â îòíîøåíèè ãðàìîòðèöàòåëüíûõ áàêòåðèé. Â ïðèñóòñòâèè 
ïàðà-àìèíîáåíçîéíîé êèñëîòû àíòèìèêðîáíîå äåéñòâèå ñîåäèíåíèÿ I ñíèæàëîñü 
ïðèáëèçèòåëüíî íà 40 %, à ñîåäèíåíèé III è IV ïðàêòè÷åñêè íå èçìåíÿëîñü.

Ê ë þ ÷ å â û å  ñ ë î â à: àíòèìèêðîáíàÿ àêòèâíîñòü, N-áåíçîòèàçîë-2-èë-
áåíçåíñóëüôîíàìèä, ïðîèçâîäíûå ñ íóêëåôèëüíûìè çàìåñòèòåëÿìè, àíòàãîíèçì ñ 
ïàðà-àìèíîáåíçîéíîé êèñëîòîé.
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ANTIMICROBIAL PROPERTIES OF N-BENZOTIAZOL-2-
YL-BENZENSULFONAMIDE AND THEIR ANALOGS WITH 

NUCLEOPHYLIC RADICALS

Summary

It was shown that N-benzotiazol-2-yl-benzensulfonamide (compound I) and it 

derivatives with nucleophylic radicals (compounds II, III and IV) can inhibit in vitro S. 

àureus, P. àeruginosa and S. ånteritidis growth in depending on a dose. The inhibitory 
effect of these compounds on S. aureus did not depend on their structures. At the 

same time, the derivatives with nucleophylic radicals were more effective against 

gram-negative bacteria then compound I. In presence of para-aminobenzoic acid 

antimicrobial effect of the compound I decreased approximately by 40 %. For the 
compounds III and IV there were no any decreasing of antimicrobial activity detected 

in presence of PABA.

K e y  w o r d s: antimicrobial activity, N-benzotiazol-2-yl-benzensulfonamide, 

derivatives with nucleophylic radicals, antagonism with para-aminobenzoic acid.


