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Hozirgi kunda yuqumli kasalliklarni davolashda patogen mikroorganizmlarning ko‘p sonli
antibiotiklarga rezistentligi (chidamliligi) global sogligni saqlash tizimining eng jiddiy
muammolaridan biridir [1]. Shu sababli, medicinal kimyoda yangi kimyoviy skafoldlar asosida
samarali antimikrob va antifungal agentlarni ishlab chiqish o‘ta dolzarb hisoblanadi [2].
Benzimidazol va tiadiazol yadrolari bilan bir qatorda, tarkibida kislorod va azot saqlovchi 1,3,4-
oksadiazol halqasi o'zining past toksikligi hamda biologik nishonlar bilan vodorod boglari hosil gila
olish qobiliyati tufayli yuqori farmakoforlik potensialiga ega [3]. Xususan, oksadiazol halgasining 2-
holatidagi ekzotsiklik tiol (-SH) guruhining selektiv S-alkillanishi molekulaning lipofillik xossasini
oshiradi, bu esa uning hujayra membranalaridan oson o°tib, faollikning kuchayishiga olib keladi [4,
5].

Tadqiqot magqgsadi. Antranil kislotasi hosilasi asosida olingan 5-(2-aminofenil)-1,3,4-
oksadiazol-2-tiol boshlang‘ich moddasining reaktiv tiol guruhi bo‘yicha yangi S-alkil hosilalarini
sintez qilish, ularning tuzilishini FT-IR va UB-Vis spektral usullarda isbotlash hamda antimikrob
faollik gonuniyatlarini (SAR) o‘rganish.

Eksperimental gism. Magsadli sintez molekuladagi amin (-NH,) guruhiga zarar yetkazmagan
holda, fagat tiol (-SH) guruhining regioselektiv S-alkillanishini ta'minlash maqsadida DMF
erituvchisi muhitida va kaliy karbonat (K,COs) ishtirokida olib borildi. Alkillovchi reagentlar
sifatida metil yodid, etil bromid, propil bromid va benzil xloriddan foydalanildi. Reaksiya
aralashmasi 4.5-5 soat davomida 60-70 C haroratda doimiy aralashtirildi. Hosil bo‘lgan
birikmalarning individual tozaligi va tuzilishi FT-IR (KBr tabletkalarida) hamda UB-Vis (etanol
eritmasida) spektroskopiyasi yordamida tasdiqlandi. Antimikrob faollik Staphylococcus aureus,
Escherichia coli va Candida albicans test-shtammlariga qarshi standart disk-diffuziya (100 pg/ml)
va mikrosuyultirish (MKB/MIC, ng/mL) usullarida baholandi.

Natijalar va muhokama. Magsadli S-alkiloksadiazol hosilalari yuqori unumdorlik (68-84%)
bilan barqaror kristall moddalar holida olindi. FT-IR spektrlarining tahlili shuni ko‘rsatdiki,
boshlang‘ich moddaga xos bo‘lgan ekzotsiklik tiol guruhining 2570 cm™ sohadagi kuchsiz yutilish
chizig'i butkul yo‘qolib, 742-758cm™ sohada yangi C-S bog'iga xos intensiv yutilish signallari paydo
bo‘lgan. Shuningdek, fenil halqasidagi amin guruhiga xos valent tebranishlar 3300-3420 cm
o‘zgarishsiz qolishi reaksiyaning fagat oltingugurt atomida ketganini tasdiqlaydi. UB spektrlarida
oksadiazol va aminofenil xromoforlarining qo‘shilishi hisobiga 1-71* elektron o‘tishlar (260-265
nm) hamda S-substituent zanjiri uzunligi va tabiati (alifatik —aromatik) ortishi bilan aniq
batoxrom siljishlar (gipsofaollik effekti) qayd etildi .
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Mikrobiologik skrining natijalari sintez qilingan barcha moddalarning test-shtammlarga
qarshi sezilarli faolligini ko‘rsatdi. Struktura va faollik o‘rtasidagi bog‘liqlik (SAR) tahliliga ko'ra,
lipofillik darajasi eng yuqori bo‘lgan 2-benziltio-5-(2-aminofenil)-1,3,4-oksadiazol hosilasi barcha
mikroorganizmlarga nisbatan eng yuqori natijani berdi (inhibitsiya zonasi 17-19 mm). Ushbu
birikmaning C. albicans zamburug'iga qarshi bostiruvchi minimal konsentratsiyasi (15.62 \mu
g/m) standart flukonazol preparati ko‘rsatkichiga to‘liq tenglashdi, bu esa benzil radikalining
ferment-nishonlar bilan qo‘shimcha gidrofob o‘zaro ta'sirlashishi bilan izohlanadi.

Xulosa. 5-(2-Aminofenil)-1,3,4-oksadiazol-2-tiolning to‘rtta yangi S-alkil hosilalari
muvaffaqiyatli sintez qilindi va ularning fizik-kimyoviy parametrlari tizimli tavsiflandi. Oksadiazol
karkasiga aminofenil va lipofil S-substituentlarning birgalikda kiritilishi antimikrob va antifungal
samaradorlikni keskin oshirishi aniglandi. Olingan ma'lumotlar kelajakda ushbu geterotsiklik
tizim asosida magsadli ravishda yangi polifunksional dori vositalarini loyihalashda muhim ilmiy
poydevor bo‘lib xizmat qiladi.
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