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Czynnikami negatywnie wpływającymi na sytuację epidemiologiczną gruźlicy, 

identyfikowanej przez Światową Organizację Zdrowia jako choroba stanowiąca globalne 

zagrożenie zdrowotne, są: długi czas trwania terapii oraz stopień jej skomplikowania, 

stosunkowo wysokie ceny leków oraz wywoływane przez nie działania niepożądane,  

a w konsekwencji niepowodzenie terapii oraz rozpowszechnienie szczepów lekoopornych  

i wielolekoopornych [1]. W pełni uzasadnione są zatem poszukiwania efektywniejszych  

i lepiej tolerowanych chemioterapeutyków. 

Obiecującym kierunkiem badań są związki będące analogami strukturalnymi jednego  

z najskuteczniejszych leków przeciwgruźliczych – izoniazydu. Dotychczas zastosowane 

modyfikacje polegające na wprowadzeniu ugrupowania tiosemikarbazydowego w pozycji C-2 

oraz dodatkowego podstawnika w pozycji C-4 pierścienia pirydyny wytypowały tę grupę 

związków jako charakteryzującą się wysokim potencjałem terapeutycznym  

(MIC 0,4–25 µg/ml) [2].  

W celu sprawdzenia wpływu na aktywność zmiany połączenia grupy funkcyjnej  

przy pierścieniu aromatycznym z C-4 na C-6, zaprojektowano kolejny cykl syntez,  

dla którego związkiem wyjściowym był 6-chloropikolinonitryl. Kondensaty posiadały chlor, 

pirolidynę, piperydynę, morfolinę lub ugrupowanie fenoksylowe w pozycji C-6 pierścienia 

pirydyny oraz aminy cykliczne lub N,N-dimetyloaminę przy łańcuchu tiosemikarbazydowym. 

Aktywność przeciwgruźliczą (MIC 0,5–512 µg/ml) wyznaczono w testach in vitro wobec 

dwóch szczepów Mycobacterium tuberculosis: standardowego H37Rv oraz klinicznego  

Spec. 210. Zdolność do hamowania wzrostu prątków wobec szczepu opornego była  

dla zdecydowanej większości pochodnych od 2 do 16-krotnie wyższa niż leku referencyjnego. 

 
 

 
 


