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Реферат:
1. Проблема антибіотикорезистентності є однією з найсерйозніших загроз для глобальної системи охорони
здоров’я, що зумовлює потребу у пошуку нових протимікробних засобів. У представленій роботі здійснено
комплексне мікробіологічне, фармакодинамічне й токсикологічне дослідження 52 новосинтезованих
похідних четвертинних солей арилоксиетокси діалкіл амонію – сполук на основі арил ациклічних
аміноспиртів, які потенційно здатні подолати резистентність патогенних мікроорганізмів. Уперше
продемонстровано широкий спектр антимікробної активності досліджуваних сполук щодо грампозитивних
та грамнегативних бактерій, нетуберкульозних мікобактерій, дріжджоподібних і пліснявих грибів, а також
умовно-патогенних вільноживучих амеб роду Acanthamoeba. Найвищу активність виявили сполуки Kc22,
Kc14, Kp18 і Kp19, що характеризувалися низькими значеннями МІК (1,17–6,0 мкг/мл) щодо клінічних ізолятів
Staphylococcus aureus, Enterococcus faecalis, Mycobacterium avium, Candida auris, Aspergillus niger та



Acanthamoeba spp. Установлено концентраційно- та часозалежну бактерицидну/фунгіцидну дію з тривалим
постантибіотичним ефектом (до 4 годин), що є вагомою перевагою для оптимізації режимів дозування.
Результати МТТ-тесту на клітинній лінії HEp-2 свідчать про низьку цитотоксичність активних сполук при
концентраціях до 31,25 мкг/мл, з життєздатністю клітин понад 75–88%, що підтверджує їх біосумісність та
перспективність подальшого доклінічного розвитку. У межах дослідження окремі сполуки виявили
селективну або мультиспрямовану дію, перевищуючи ефективність низки референтних антибіотиків та
антисептиків. Отримані дані становлять вагоме підґрунтя для створення нових протимікробних засобів
широкого спектра дії, здатних долати сучасні виклики, пов’язані з антибіотикорезистентністю.

2. Antibiotic resistance remains one of the most critical global health threats, necessitating the urgent search for
novel antimicrobial agents. This study presents a comprehensive microbiological, pharmacodynamic, and
toxicological evaluation of 52 newly synthesized quaternary arylalkoxyethyl dialkyl ammonium salts—derivatives of
aryl acyclic amino alcohols with promising potential to overcome microbial resistance. For the first time, a broad-
spectrum antimicrobial activity of these compounds was demonstrated against Gram-positive and Gram-negative
bacteria, non-tuberculous mycobacteria, yeast-like and filamentous fungi, as well as opportunistic free-living
amoebae of the genus Acanthamoeba. The most active compounds—Kc22, Kc14, Kp18, and Kp19—showed low
minimum inhibitory concentrations (MICs) ranging from 1.17 to 6.0 µg/mL against clinical isolates of
Staphylococcus aureus, Enterococcus faecalis, Mycobacterium avium, Candida auris, Aspergillus niger, and
Acanthamoeba spp. Time-kill assays confirmed their concentration- and time-dependent bactericidal or fungicidal
action, along with a prolonged post-antibiotic effect (up to 4 hours), which is advantageous for dosage
optimization. MTT assay results on the HEp-2 cell line indicated low cytotoxicity of the active compounds at
concentrations up to 31.25 µg/mL, with cell viability ranging from 75% to 88%, confirming their biocompatibility
and potential for further preclinical development. Some compounds showed selective, while others demonstrated
multitarget antimicrobial action, in several cases outperforming reference antibiotics and antiseptics in efficacy.
These findings provide a strong scientific basis for the development of novel broad-spectrum antimicrobial agents
with the potential to address the pressing issue of antibiotic resistance.
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