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Se consideran cuatro agentes
farmacológicos como primer línea para
el tratamiento de la TB: isoniazida,
rifampicina, pirazinamida y etambutol.
Se recomiendan por su eficiente
actividad bactericida y esterilizadora.
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R E S U L T A D O SR E S U L T A D O S

Es una enfermedad infecciosa
causada por la bacteria Mycobacterium
tuberculosis (Mtb) que se transmite por
el aire y es considerada como una de
las 10 principales causas de muerte en
el mundo.

Las cepas de Mtb logran desarrollar
resistencia a fármacos mediante
mutaciones espontáneas en el genoma
micobacteriano. El desarrollo de TB
resistente a fármacos, un problema
mundial actual, ocurre después  de una
terapia mal planificada.

Como resultado del desarrollo de
nuevos fármacos antituberculosos se ha
sintetizado el BM-212, un pirrol tetra
sustituido que actúa sobre la proteína
de transporte Mmpl3 importante en el
desarrollo del microorganismo Mtb.

Debido a que el BM-212 presenta algunos
inconvenientes: alta toxicidad y poca
selectividad, la comunidad científica ha
enfocado sus esfuerzos en la síntesis
orgánica de compuestos análogos al BM-
212. Este trabajo muestra algunas
alternativas.

Se sintetizaron una nueva serie de pirroles
análogos al BM-212 mediante una ruta de 3
pasos. Primero, se construye una oxazolona
utilizando un α-aminoácido en presencia de
(CF3CO)2O. La oxazolona se hace reaccionar
con un dienófilo a través de una cicloadición
(3+2) para formar el pirrol y finalmente el
nitrógeno se somete a una acilación.

Fuentes de información:
[1] Jameson, J., Fauci, A., Kasper, D., Hauser, S., Longo, D., & Loscalzo, J. (2018). Harrison. Principios de Medicina Interna. México: McGraw Hill.
[2] Daniel, T. M. (2006). The history of tuberculosis. Respiratory Medicine, 100(11), 1862–1870. doi:10.1016/j.rmed.2006.08.006. 
[3] Horsburgh, C. R., Barry, C. E., & Lange, C. (2015). Treatment of Tuberculosis. New England Journal of Medicine, 373(22), 2149–2160. doi:10.1056/nejmra1413919.
[4] Ginsburg, A. S., Grosset, J. H., & Bishai, W. R. (2003). Fluoroquinolones, tuberculosis, and resistance. The Lancet Infectious Diseases, 3(7), 432–442. doi:10.1016/s1473-3099(03)00671-6.
[5] Stewart, G. R., Robertson, B. D., & Young, D. B. (2003). Tuberculosis: a problem with persistence. Nature Reviews Microbiology, 1(2), 97–105. doi:10.1038/nrmicro749.
[6] Biava, M., Porretta, G. C., Poce, G., Supino, S., Deidda, D., Pompei, R., & Botta, M. (2006). Antimycobacterial Agents. Novel Diarylpyrrole Derivatives of BM212 Endowed with High Activity toward Mycobacterium tuberculosis and Low Cytotoxicity. Journal of Medicinal Chemistry, 49(16),
4946–4952. doi:10.1021/jm0602662 
[7] Poce, G., Consalvi, S., Venditti, G., Scarpecci, C., & Biava, M. (2019). Development of MmpL3 inhibitors for tuberculosis treatment. Annual Reports in Medicinal Chemistry. doi:10.1016/bs.armc.2019.05.006
[8] Li, W., Upadhyay, A., Fontes, F. L., North, E. J., Wang, Y., Crans, D. C., & Jackson, M. (2014). Novel Insights into the Mechanism of Inhibition of MmpL3, a Target of Multiple Pharmacophores in Mycobacterium tuberculosis. Antimicrobial Agents and Chemotherapy, 58(11), 6413–6423.
doi:10.1128/aac.03229-14.
[9] Li, W., Obregón-Henao, A., Wallach, J. B., North, E. J., Lee, R. E., Gonzalez-Juarrero, M., & Jackson, M. (2016). Therapeutic Potential of the Mycobacterium tuberculosis Mycolic Acid Transporter, MmpL3. Antimicrobial Agents and Chemotherapy, 60(9), 5198–5207. doi:10.1128/aac.00826-16.

R E A L I Z A D O  P O R :   M A Y T E  G U A D A L U P E  C O R T E S - M E N D I O L A ,  V I C T O R I A  L O M E L I - S A N C H E Z  ,  V I C T O R  A L O N S O  L U C A S - R O S A L E S ,
L U I S  Á N G E L  P É R E Z - G O N Z Á L E Z .
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