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Introduction : La tuberculose est une infection

bactérienne Nycobacterium tuberculogis <\F? (?:;?Jf < k :22: <\_A
contagieuse et mortelle. Un traitement curati F'l NMe, \—OH
associant cing antibiotiques (Isoniazide, éthambuto \ /‘0”2’\'
rifampicine, pyrazinamide et streptomycine) es HNCHNH; < /" H HN 2
nécessaire pour tuer les bactéries. Mais la halesse pus NaBtl <;?> on o /<§F?>
la résistance a ces antibiotiques antituberculer n=2

habituels implique la recherche d'autre nouvelle "6 de

molécule active. Nous rapportons ici la synthése de

ferrocenyl diamines et d'analogues ferrocenyl @&chéma . Synthése des diferrocényl
I'éthambutol et I'effet de I'introduction du ferr@ce aminoalcools

sur I'activité biologique.

(CHg)

Matériel et Méthode: La synthése comprend 3 CHO -

< . . S HNACHa)aNH, /= N H 2\
étapes fondamentaleschémasl, 2). Le produit de F;\,f - ( >> CFQJ.
départ est un ferrocéne porteur d'une fonction = "NE .
aldéhyde (exempledl; 5). La condensation avec une 5 n=3  6b

. . .. , . n= he
diamine suivie d’'une réduction avec le borohydrurt r.:i 6d
de sodium conduit aux analogues rechercHésc(
6a-d, 8a-h). Schéma 2 Synthése des diferrocénylamine

L’activité anti-mycobactérienne a été réalisée sur Tableau 1. Activité antimycobacteriennia vitro

des souches M. Tuberculosis H37Rv de 2 pg/mL. ContrEMyCObaCterium tuberculosis

Pour chaque molécule synthétisée, on détermine la H37Rv
concentration minimale inhibitrice (CMI, pg/mL) | Molécules MIC (ng/mL)
correspondant a la concentration la plus faible qui | 43 ND
inhibe 90 % des pousses de bactérie (Tableau 1). | 4b >64
Résultats et Discussion 4c >64
6a 8
Les diferrocenylaminoalcookdb et 4cne possédent| 6b 8
aucune activité biologique. Par contre I'absence dec 32
fonction alcool dans les diaminéa-c provoque une | 6d 32
hausse de l'activité inhibitrice sur les souchds | Ethambutol 2
TuberculosiH37Rv.
Conclusion

Nous avons synthétisé au total deux diamines, tdesrocénylaminoalcools, quatre diferrocénylarsine
analogues de I'éthambutol. Par la suite, il nous éavisager la synthese de molécules analoguegueire
autres antibiotiques antituberculeux habituels.
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