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ACTIUNEA SINERGICA
A ENOTANINULUI SOLUBIL $I A
COMPUSILOR TIOSEMICARBAZONICI

ASUPRA ACTIVITATII ENZIMELOR
ANTIOXIDANTE ALE UNOR MICROORGANISME

Rezumat

Scopul cercetdrilor rezultatele cdrora sunt expuse in acest
articol a constat in stabilirea efectului sinergic al enotaninu-
lui solubil cu compusii coordinativi, care contin segmentul
tiosemicarbazonic, asupra activitdtii enzimelor antioxidante
la . aureus si E. coli. In calitate de obiecte de studiu au fost lu-
ate tulpinile E. coli ATCC®25923™ 5i S. aureus ATCC®25922".
Substantele testate: enotanin hidrosolubil si patru compusi
chimici noi ce contin segmentul tiosemicarbazonic. Au fost
aplicate metode spectrofotometrice de determinare a activitiitii
catalazei si superoxiddismutazei. Combinatia a 1,5 mg/l de
enotanin §i 1,25 mg/lde C, _H, N,SO,» CH,OH a produs o di-
minuare cu 47,2% a activitdtii superoxiddismutazei intracelu-
lare (fatd de 13,9% in cazul compusului chimic aplicat singur)
si o reducere cu 71,4% a activitdtii catalazei intracelulare (fatd
de o scddere de mai putin de 8% in cazul compusului chimic
aplicat singur) la cultura de S. aureus. In cazul tulpinii de E.
coli ATCC®25923™ cel mai semnificativ a fost efectul antibac-
terian amplificat la combinatia dintre enotaninul solubil (1,5
mg/1) si compusul C \H, N SO .« CH ,OH (0,6 mg/l). Aplica-
rea concomitentd a acestor substante provoacd o inhibare
puternicd a activitdtii enzimelor intracelulare si a catalazei
extracelulare. Combinatia dintre 1,5 mg/Il de enotanin si 0,6
mg/lC H, N SO« CH,OH poate fi un remediu eficient contra
tulpinii Escherichia coli ATCC®25923™. Combinatia dintre 1,5
mg/l enotanin solubil si 1,25 mg/l C, . H, N SO, CH OH are o
actiune sinergicd asupra tulpinii S . aureus ATCC®25922"™.

Cuvinte-cheie: S. aureus, E. coli, catalazd, superoxiddismutazd,
inhibare, enotanin solubil, compusi coordinativi

Summary

The synergistic effect of soluble enotanine and thiosemi-
carbazone on the activity of antioxidant enzymes on
microorganisms

The purpose of the research presented in this article was to
establish the synergistic effect of soluble enotanine with the
coordination compounds containing the thiosemicarbazone
segment on the activity of antioxidant enzymes in S. au-
reus and E. coli.The object of study was the strains E. coli
ATCC®25923™ and S. aureus ATCC®°25922™. Substances:
water-soluble enotanine and four new chemical compounds
containing the thiosemicarbazone segment. Applied methods:
spectrophotometric methods for catalase and superoxide dis-
mutase activity determination. The combination of 1,5 mg/I of
enotanine and 1,25 mg/l of C _H, N SO, CH,OH produced a
47,2% decrease in intracellular superoxide dismutase activity
(compared to 13,9% for the compound applied alone) and
71,4% of the activity of intracellular catalase (compared to a
decrease of less than 8% in the case of the compound applied
alone) in the culture of S. aureus. For E. coli ATCC®25923™
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strain, the most significant antibiotic effect was the combina-
tion of soluble enotanine (1,5 mg/l) and C, ,H, N .SO.« CH,OH
(0,6 mg/l). Concomitant administration of these substances
causes a strong inhibition of intracellular enzyme activity
and extracellular catalase.The combination of 1,5 mg/l of
enotanine and 0,6 mg/l of C, ,H, N SO, CH ,OH may be an
effective remedy against the strain E. coli ATCC®25923™. The
combination of 1,5 mg/l soluble enotanine and 1,25 mg/I
C,H, NSO, CH,OH has synergistic activity against the
strain S. aureus ATCC®25922™.

Keywords: S. aureus, E. coli, catalase, superoxide dismutase,
inhibition, soluble enotanine, coordination compounds

Pesrome

Cunepzuueckoe Oeticmeue pacmeopumozo IHOMAHUHA U
muocemuxap6a3oHa Ha aKMUEHOCING AHMUOKCUOAHM -
HBIX PepMEHIN06 Y HEKOMOPBIX MUKPOOP2AHUSMOE

Lenvio uccnedosanus, pesynvmarmvi KOMOPO20 U3TLOHEHDL
6 OaHHOIL cmamve, 0blI0 YCMAHOBUMY CUHEpeemU4ecKuUli
apexm pacmeopumozo eHOManUHa U KOOPOUHAYUOHHBIX
COeOUHEHUTL, COOEPHCAULUX CeeMEHIN TNUOCEMUKAPOAZOHA, HA
AKMUBHOCb AHMUOKCUOAHMHBIX depmenmos y S. aureus
u E. coli. O6vexmamu uccnedosanus 6vinu wmammot E. coli
ATCC 25923 ™ u S.aureus ATCC®25922 ™. Vcnwimyemvle
seujecmea — 8000PACMBOPUMDBLLL eHOMAHUH U Hemblpe
HOBbIX XUMUHECKUX COeOUHEHUS, COOEPHAULUX Ce2MeHIN
muocemuxapbasona. Vicnonvsosanuvl chekmpogomomempu-
ueckue MemoOvl onpedeneHus aKMUBHOCMU Kamanasot u
cynepoxcudoucmyma3sot. Couemarue 1,5 me/n eHomanuna u
1,25 me/n C ;H, N .SO,o CH,OH 8vi38a710 ymeHvuieHUe aK-
MUBHOCU 6HYMPUKTIEINOUHOL CYNnepoKCUOOUCMYA3bL HA
47,2% (no cpasuenruio ¢ 13,9% 0ns xumueckozo coeOuHeHUs,
NpUMEHSEMO20 omoenvro) u Ha 71,4% axmuernocmu 8HYy-
MpUKEMouHol kamanasvt (N0 CPABHEHUID CO CHUNEHUEM
MmeHee dem Ha 8% 6 C/yHae XUMUHECK020 COeOUHEHUS, NPU-
MeHSeM020 0moesnbHo) 6 Kynvmype S. aureus. I wimamma
E. coli ATCC*25923 ™ naubonee 3Hauumvim anmubuomuye-
cKum agpexmom 0671a0ana KOMOUHAUUS PACMBOPUMO20
enomanuna (1,5 me/n) u C, ,H, N SO, CH ,OH (0,6 m2/n).
OoHospemenHoe npumeHeHUue SMUX 8eU4ECNE BbI3blBaAEM
CUNbHOE UHZUOUPOBAHUE BHY MPUKTIEMOUHOTI AKMUBHOCTNU
AHMUOKCUOAHMHBIX IH3UM U BHEKTIEMOYHOTE KAMANA3bl.
Kombunayus 1,5 me/n enomanuna u 0,6 me/n C ;H N SO e
CH,OH mosxcem 6b1mb dpexmusrbim cpedcmeom npomus
wimamma E. coli ATCC®25923 ™. Kombunayus 1,5 me/n pac-
meopumozo enomaruna u 1,25 m2/n C _H N SO, CH OH
06nadaem cuHepzermu4ecKoli aKMUBHOCHIbIO 6 OMHOULEHUU
wimamma S. aureus ATCC®25922 ™.




Kntouesvie cnosa: S. aureus, E. coli, xamanasa, cynepox-
cudoucmymasa, uHeubUposarue, Pacmeopumblii eHOMAHUH,
KOOPOUHAUUOHHDIE COEOUHEHUS

Introducere

Staphylococcus aureus este unul dintre princi-
palii patogeni umani, care provoacd o gama larga de
infectii clinice. Este o cauza principala a bacteriemiei
si a endocarditei infectioase, precum si a infectiilor
pleuropulmonare, osteoarticulare, cutanate si ale
tesuturilor moi. In ultimele doua decenii, tot mai dese
au devenit implicdrile acestui patogen in infectarea
endoprotezelor umane [13].

Bacteriemiile provocate de S. aureus de cele mai
multe ori provoaca complicatii (in circa 53% cazuri)
care duc la maladii severe, avand ca rezultat o mor-
biditate si o mortalitate foarte inalte [6, 15].

Escherichia coli este de asemenea un agent pa-
togen foarte raspandit, implicat in multiple infectii,
cum ar fi infectiile cdilor urinare, diareea calatorului,
meningita neonatala si pneumonia [5, 6]. Ca si S. au-
reus, E. coli provoaca bacteriemii si sepsis, deosebit de
periculoase in special pentru copii si varstnici.

Ambii agenti patogeni poseda un arsenal bo-
gat de factori de virulenta, principalii fiind toxinele
si sistemul enzimatic extra- si intracelular. Printre
factorii enzimatici de patogenitate ai acestor pa-
togeni, un rol foarte important le revine enzimelor
antioxidante. Activarea acestora este determinata de
faptul ca in procesul invaziei patogenilor in corpul
macroorganismului atacat, acesta din urma elimina
activ specii reactive ale oxigenului, care au o functie
bactericida prin distrugerea ADN-ului, a lipidelor, a
proteinelor sia membranei microorganismului. Pen-
tru a supravietui si a-si pastra capacitatea de invazie,
patogenul trebuie sd contracareze efectele stresului
oxidativ declansat. Catalaza si superoxiddismutaza
sunt doud enzime de baza, pe care microorganismele
patogene le utilizeaza intra- si extracelular in scopul
anihilarii radicalilor liberi si a moleculelor reactive
eliminate de celulele si tesuturile macroorganismu-
lui [14]. Efectele pozitive ale superoxiddismutazei si
catalazei in rezistenta patogenilor contra mecanis-
melor de protectie ale gazdei au fost inregistrate atat
in vitro, cat si in vivo [3].

Datorita acestor factori de virulenta, pato-
genii, in special formele lor rezistente la actiunea
antibioticelor, evita actiunea sistemului imun al
macroorganismului atacat, conducand la infectii
cronice si inflamatii de lungd durata. Ca urmare,
insanatosirea pacientilor este puternic intarziata,
deoarece infectiile initial usoare se dezvolta in infectii
invazive si septicemie.

Mai multe substante - atat chimice, cat si natu-
rale - care poseda actiune bacteriostatica si bacteri-
cida produc fluctuatii semnificative ale nivelului de
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activitate a enzimelor antioxidante bacteriene intra-
si extracelulare. De exemplu, nanofierul zero-valent
provoacd dereglarea producerii tuturor formelor
de superoxiddismutaza si catalaza la E. coli [5]. Sub
influenta 2-(2-nitrovinyl) furanului a fost observata o
crestere semnificativa a activitatii superoxiddismuta-
zei si a catalazei atat la E. coli, catsila S. aureus [2].
in cercetarile anterioare a fost demonstrat ca
enotaninul solubil si o serie de compusi ce contin
segmentul tiosemicarbazonic inhiba activitatea
superoxiddismutazei si catalazei la E.colisi S. aureus.
Un inhibitor eficient al activitatii enzimatice la aceste
doua specii este cloro-{N-(3,4-dimetilfenil)-2-[1-(2-
hidroxifenil) etiliden]-hidrazincarbotio-amido(1-)}
nichel, care in concentratie de 0,4 pg/ml elimina
complet activitatea catalazei extracelulare sio inhiba
cu peste 70% pe cea a catalazei intracelulare [17].

Este cunoscut faptul ca in multe cazuri poate fi
obtinut un efect sinergic pe calea combinarii a doi
sau mai multi agenti antimicrobieni. Astfel, a fost
demonstrat efectul antibacterian sinergic contra
S. aureus al extractelor din scortisoard, guava si
lemongrass cu 18 antibiotice [4]. Curcuminul are
efect sinergic cu ampicilina, criptofloxacina si nor-
floxacina, reducand esential concentratiile minim
inhibitoare ale acestor antibiotice fata de S. aureus
rezistent la meticilind [11]. Atunci cand sunt combi-
nate amoxicilina si nanoparticulele de argint, rezulta
o eficientd bactericidd mai mare asupra celulelor de
E. colidecat atunci cand componentele sunt aplicate
separat [9].

Avand in vedere cele mentionate, scopul
cercetarilor rezultatele carora sunt expuse in acest
articol a constat in stabilirea efectului sinergic al
enotaninului solubil cu compusii activi ce contin
segmentul tiosemicarbazonic asupra activitatii en-
zimelor antioxidante la S. aureus ATCC® 25923™ si E.
coli ATCC 25922.

Material si metode

Pentru cercetare au fost selectate cinci substante
cu proprietati antimicrobiene:
enotaninul hidrosolubil, obtinut prin oxida-
rea enotaninului insolubil in apa, extras din
semintele de struguri;
doi derivati noi ai acidului 4-formil-3-hidroxi-2-
naftoic;
metil-N'-[(2-hidroxinaftalen-1-il)metiliden]-N-
prop-2-en-1-ilhidrazonotioatul;
cloro-{N-(3,4-dimetilfenil)-2-[1-(2-hidroxifenil)
etiliden]-hidrazincarbotio-amido(1-)}nichel.
In calitate de microorganisme de referinta au
fost utilizate urmatoarele tulpini:

+ E. coli ATCC 25922.

« S.aureus subsp. aureus ATCC® 25923™,




Incubarea culturilor microbiene cu substantele
antibacteriene. Pentru cresterea culturilor bacteri-
ene a fost utilizat mediul standardizat - 2% bulion
peptonat, pH =7,0.

Obtinerea lichidului de culturad si a extractului
celular. Celulele se separa de mediul nutritiv prin
centrifugare la 6000 g timp de 5 min. Extractul celular
se obtine din sedimentul celular cu utilizarea bilelor
din sticla conform descrierii prezentate de Saxena S.
si Gomber C. [12].

Pentru determinarea catalazei (CAT) a fost apli-
cata metoda spectrofotometrica propusa de Aebi
in 1984 [1].

Activitatea superoxiddismutazei (SOD) a fost de-
terminata conform principiului bazat pe capacitatea
enzimei de a inhiba reactiile fotochimice de redu-
cere a nitrobluetetrazoliului dupa metoda propusa
de Giannopolitis si Ries in 1977 [7], cu modificarile
ulterioare [10].

Toate experientele au fost efectuate in trei re-
petari. Valorile prezentate in articol sunt inscrise in
forma de media + deviatia-standard. Veridicitatea
deosebirilor dintre date a fost verificata prin aplicarea
testului Student.

Rezultate obtinute

Tabelul 1
Activitatea enzimaticd a S. aureus ATCC®25922™ |a
interactiunea culturii cu enotaninul solubil si derivatii noi
ai acidului 4-formil-3-hidroxi-2-naftoic, % fata de martor
(cultura netratata)

Compusul, Activitatea enzimelor Activitatea enzimelor

concentratia extracelulare, %M intracelulare, %M
soD | cAT sob | AT
Enotanin hidrosolubil (Eh), mg/I
0,75 84,056 | 93,616,5 | 122,0+6,5 | 144,2+15,9
1,50 33,8+4,2 | 28,628 | 126,7+2,8 | 140,4+14,7
3,00 34,615,2 26%1,8 63,7+1,8 51,5%4,7
C,;H,,N,SO,« CH,OH (Cc1), mg/I
0,60 62,8+2,6 36,840,5 | 124,4+4,2 | 146,029
1,25 54,624 | 21,4+3,2 | 86,1+2,6 92,8+1,4
2,5 46,5442 | 20,9423 | 38335 | 50,8408
C,H,N.0.5(Cc2),mg/I
0,15 432428 | 458434 | 746+2,2 | 60,4+3,0
0,30 22.8+0,9 | 12,5+3,1 | 46,8+28 | 39,5+0,6
0,60 6,3%1,1 0 39,5+0,6 12,8+1,8
Enotanin hidrosolubil +C,_H, N,SO,- CH,OH, mg/!
1,50 Eh + 38,6+4,3 | 254+2,7 |52,8+3,9%°* | 28,6+4,1>*
1,25 Ccl
Enotanin hidrosolubil + C ;H N.O.S,

1,50 Eh +
0,3 Cc2 26,313,2 15,8+3,8 | 40,4+4,7 41,5+4,4

Notd. ** - diferenta veridica (P<0,001) fata de concentratia
de 1,5 mg/l de enotanin; - diferenta veridica (P<0,001) fata
de concentratia de 1,25 mg/l de C ,H, N,SO,*CH,OH.
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Tabelul 2
Activitatea enzimaticd a E. coliATCC®25923™ la interactiunea
enotaninului solubil si a compusilor chimici noi ce contin
segmentul tiosemicarbazonic, % fatd de martor (cultura
netratatd)

Compusul, | Activitatea enzimelor |  Activitatea enzimelor
concen- extracelulare, %M intracelulare, %M
tratia CAT SOD CAT | sop
Enotanin hidrosolubil (Eh), mg/I
0,75 148,5+7,2 |108,6+2,8 [130,1+0,75 |[115,947,2
1,5 112,6+9,1 |144+6,4 |127,5+1,5 129,449,1
3,0 60,8+3,6  [38,6+3,7 [38,643,0 44,543,6
C,;H,,N,SO,- CH,OH (Cc1), mg/I
0,3 104,8+5,2 |98,5+2,6 |99,6+29 102,3+£3,5
0,6 76,8+1,8  [52,6+4,1 |89,4+4,1 94 2+4,2
1,2 26,8+2,4 35,4+2,3 |59,6+2,0 40,3+1,0
C,,H,,N,O,S (Cc2),mg/l
0,60 84,2+3,8 90,424 |112,5+4,3 138,1£5,6
1,25 72,1+£3,8 85,2+3,6 |111,6+1,9 97,4£5,1
2,50 52,6413  |44,9+33 |67,5+4,2 38,4+4,6
C,H,;N,0S (Cc3) mg/ml
0,12 32,5427  |25,1%2,4 |453%1,6 24.8+2,0
0,25 0 0 0 15,7+2,3
0,50 0 0 0 0
C,,H ,CIN,NiOS (Cc4) pg/ml
04 0 52,6+3,6 (27,3106 62,5+2,4
0,8 0 27,2+£3,3 |7,9£1,1 44,2+3,2
1,5 0 0 0 0
Enotanin hidrosolubil, mg/l + C,,H,,N,SO,- CH,OH (Cc1), mg/I
1,50 Eh + [52,2+4,3%0% |49,446,1 |45,7,8+4,5°"%|51,6:+5,8°0%
0,6 Ccl
Enotanin hidrosolubil, mg/l + C,;H,.N,O,S (Cc2), mg/I|
1,50Eh + |75,3+4,1 88,450 |38,5+£2,6%* [95,3+5,2
1,25 Cc2
Enotanin hidrosolubil, mg/l + C, H, N.,OS (Cc3), mg/I
1,50 Eh + |35,4+1,7 26,3+3,5 |38,9+4,2 20,5+3,7
0,12 Cc3
Enotanin hidrosolubil, mg/I + C,_H, . CIN,NiOS, ug/I
1,50 Eh +|0 0 0 0
0,8Cc4

Nota. * —diferenta veridica (P<0,001) fata de concentratia
de 1,5 mg/l de enotanin; ® - diferenta veridica (P<0,001)
fata de concentratia de 0,6 mg/lde C ,H, N,SO,*CH,OH;
¢ — diferenta veridica (P<0,001) fata de concentratia de
1,25 mg/lde C ;H N,O.S.

Discutii

Activitatea enzimelor antioxidante exocelu-
lare sub actiunea concentratiilor aplicate de eno-
tanin solubil scade intr-o maniera dependenta de
concentratie la S. aureus ATCC®25922™. n cazul en-
zimelor intracelulare, concentratiile mai joase decat

ceaminiminhibitoare duc la o crestere semnificativa
a activitatii catalazei si superoxiddismutazei la stafi-




lococ, pe cand concentratia inalta de enotanin (3,0
mg/ml) a provocat o scadere pronuntatd a activitatii
acestora.

Ambii compusi chimici testati in scopul inhi-
barii activitatii enzimelor antioxidante la stafilococ
au provocat o scadere semnificativa a activitatii
exoenzimelor. Endoenzimele au fost inhibate de
concentratiile de 2,5 mg/l de C _H,.N.SO,. CH,OH si
de toate concentratiile celui de al d0|Iea compus -
C,,H,;N,0.S, mg/ml.

Pentru cultura de S. aureus ATCC®25922™ au
fost testate doud variante de combinatii, in cadrul
carora celulele au fost tratate cu enotanin siunul din
compusi, toate substantele fiind luate in concentratii
medii aplicate in experienta. Efect sinergic a fost ob-
servat doar in cazul aplicarii concomitente a cantitatii
de 1,5mg/I de enotaninsi 1,25 mg/lde C, ,H, /N,SO.-
CH,OH si doar pentru enzimele intracelulare. Enota—
ninul in concentratia mentionata a dus la cresterea
activitatii acestor enzime, iar addugarea compusului
chimic aparte a produs o reducere usoara a activitatii
enzimatice. Combinatia acestor doua substante
produce o diminuare cu 47,2% a activitatii super-
oxiddismutazei intracelulare (fata de 13,9% in cazul
compusului chimic aplicat aparte) si o reducere cu
71,4% a activitatii catalazei intracelulare (fata de o
scadere de mai putin de 8% in cazul compusului
chimic aplicat aparte).

In cazul tulpinii E. coli ATCC®25923™, la adduga-
rea enotaninului se atesta o crestere semnificativd a
activitatii extracelulare a catalazei (la concentratia de
0,75 mg/ml) si a superoxiddismutazei (la concentratia
de 1,50 mg/ml). n schimb, concentratia de 3 mg/ml|
duce la o scadere simtitoare a activitatii superoxid-
dismutazei si catalazei. Enzimele intracelulare au
fostinhibate de concentratia de 3,0 mg/I si stimulate
de concentratiile mici. Compusii chimici testati au
influentat in diferit mod activitatea enzimelor antio-
xidante. Primul compus in concentratie de 1,2 mg/ml
inhiba cu 40-73%activitatea catalazei si superoxid-
dismutazei, atat intracelulare, cat si extracelulare.
Concentratia de 0,6 mg/ml are efecte nocive asupra
activitatii enzimelor extracelulare, pe cand activita-
tea enzimelor intracelulare nu se modifica.

Cel de-al doilea compus cuformulaC,_H,.N,O.S
in cea mai inalta concentratie aplicata de 2,5 mg/
ml inhiba activitatea catalazei si superoxiddismu-
tazei. Totodatd, cu pana la 61% fata de martor, iar
concentratiile mai mici au un efect mai slab de
inhibitie sau chiar efect de stimulare. Compusii
C,H,,N,OSsi C _H, CIN.NiOS au o actiune deinhibitie
foarte pronuntata. Astfel, aplicarea concentratiilor
minime de inhibitie duce la inhibarea completa a
activitatii enzimatice antioxidante.
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In cazul tulpinii de E. coli ATCC®25923™ au fost
testate patru combinatii de substante antibacterie-
ne, in toate fiind prezent enotaninul in concentratie
de 1,5 mg/l. in trei dintre acestea a fost observat
fenomenul de sinergism al actiunii substantelor tes-
tate. Cel mai semnificativ a fost efectul antibacterian
amplificat in cazul combinatiei dintre enotaninul
solub|I5|compusuIC13 1sN;SO,+ CH,OH. La aplicarea
enotaninului singur in concentratia de 1,5 mg/I se
atesta o crestere a activitatii SOD si CAT atat in celu-
le, cat si in mediul extracelular, iar compusul chimic
produce o inhibare doar a enzimelor extracelulare
(activitatea CAT se reduce cu 23,2% siceaa SOD - cu
47,4%). Aplicarea concomitenta a acestor substante
provoaca o inhibare puternica a activitatii enzimelor
intracelulare (activitatea CAT scade cu 54,3%, iar cea
a SOD - cu 48,4%). De asemenea, un efect sinergic
de inhibare avem si in cazul activitatii catalazei ex-
tracelulare, activitatea careia scade cu 47,8% fata de
23,2% in cazul compusului aplicat aparte).

De asemenea, un efect sinergic a fost prezent
sila aplicarea combinatiei de enotanin cu compusul
C,,H,;N,O,S. Combinatia data provoaca un efect
augmentat doar asupra activitatii catalazei intrace-
lulare, provocand o reducere cu 61,5%, comparativ
cu 10,6% in cazul compusului aplicat aparte.

Combinatia dintre enotanin si C, H. _N.OS a
dus la inhibarea totala a activitatii enzimatice CAT
si SOD la E. coli, desi compusul aparte inhiba total
doar catalaza extracelulara, iar enotaninul duce la
activarea enzimelor studiate.

Concluzii

Enotaninul solubil si compusul C,;H..N.SO.-
CH,OH au actiune sinergica de inhibare a activitatii
enzimelor antioxidante superoxiddismutaza si
catalaza la S. aureus ATCC®25922™. Combinarea
acestor doua substante in concentratii ce consti-
tuie %2 din CMI pentru fiecare tulpina produce un
efect pronuntat de inhibare a activitatii CAT si SOD
intracelulare la ambele culturi, iar in cazul tulpinii
E. coli ATCC®25923™ sporeste suplimentar gradul de
inhibare a catalazei extracelulare.

Combinatia dintre 1,5 mg/l de enotanin si 0,6
mg/I C ;H,,N,SO,.- CH,OH poate fi un remediu eficient
contra tulpinii E. coli ATCC®25923™,

Combinatia dintre 1,5 mg/l enotanin solubil si
1,25 mg/lI C,,H, N,SO.. CH,OH are actiune sinergica
fata de tulpina S. aureus ATCC®25922™.
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