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Изучена антимикробная активность и цитотоксичность новых производных 1,3-бис(алкил)-6-
метилурацила, содержащих 1,2,3- и 1,2,4-триазолиевые фрагменты в алкильных цепочках. Ис-
следованные соединения протестированы на антимикробную активность по отношению к ряду
грамположительных и грамотрицательных бактерий и некоторых культур грибов. Цитотоксиче-
ское действие оценивали по отношению к клеткам млекопитающих. Установлено, что основ-
ным структурным фактором, влияющим на антимикробную активность соединений, является
природа алкильных радикалов при триазольных фрагментах.
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ВВЕДЕНИЕ
В связи с быстрым приобретением лекарствен-

ной резистентности патогенными микроорганиз-
мами, поиск антимикробных малотоксичных ле-
карственных средств, характеризующихся прин-
ципиально новыми механизмами действия, имеет
первостепенную важность.

Ранее было показано, что производные 1,3-
бис(алкил)-6(5)-замещенного урацила, содержа-
щие ониевые группировки в полиметиленовых
цепочках, и, в частности, соединение (I), прояв-
ляют широкий спектр антимикробной активно-
сти, низкую гемолитическую активность и уме-
ренную токсичность на млекопитающих [1–5].

Производные 1,2,3- и 1,2,4-триазолов приме-
няются как биологически активные вещества
различного действия. Они обладают антибакте-
риальными, противогрибковыми, противоопу-
холевыми и противовоспалительными свойства-
ми [6–8]. В настоящей работе впервые были
протестированы на антимикробную активность
и цитотоксичность производные 1,3-бис(ал-
кил)-6-метилурацила, содержащие в алкильных

цепочках 1,2,4-триазолиевые (II) и 1,2,3-триазо-
лиевые (III) фрагменты. Соединение (II) было
получено нами ранее [9], а соединение (III) син-
тезировано впервые.

1 Статья публикуется по материалам сообщения, представ-
ленного на конференции “Химическая биология-2016”;
г. Новосибирск, 24–29 июля 2016 г. 
Сокращения: МИК – минимальная ингибирующая концен-
трация; МБК – минимальная бактерицидная концентрация;
МФК – минимальная фунгицидная концентрация.

# Автор для связи (тел.: +7 (917) 262-71-90; эл. почта:
microbi@iopc.ru).
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Синтез производных 1,3-бис(алкил)-6-метилу-

рацила. Синтез соединения (I) описан нами ра-
нее: его получали кватернизацией атомов N в ал-
кильных цепочках 1,3-бис(5-аминоэтилпентил)-
6-метилурацила (IV) бромистым н-децилом [1, 2]
(схема 1).

Соединение (II) получали по известной методи-
ке, исходя из 1,3-бис(5-бромпентил)-6-метилура-
цила (V) и 1,2,4-триазола с последующим алкили-
рованием кольцевого атома N 1,2,4-триазоловых
циклов образовавшегося 1,3-бис[5-(1,2,4-триазол-
1-ил)пентил]-6-метилурацила (VI) бромистым н-де-
цилом [9] (схема 1).

Схема 1. Синтез соединений (IV) и (I) [1, 2], (VI) и (II) [10].

Соединение (III) синтезировали, алкилируя
бромистым н-децилом 1,3-бис[5-(4-октил-1,2,3-
триазол-1-ил)пентил]-6-метилурацил (VII). Ме-
ста алкилирования 1,2,3-триазоловых колец в со-
единении (VII), а именно атомы N3' установлены
с использованием 1D- и 2D-экспериментов ЯМР
(1H-1H COSY, 1H-1H TOCSY, 1H-13C/15N HSQC,

HMBC, ROESY и NOESY). Синтез соединения
(VII), в свою очередь, осуществляли, как описано
в работе [10], замещением в дибромиде (V) атомов
брома на азидо-группы и введением полученного
таким образом 1,3-бис(5-азидопентил)-6-мети-
лурацила (VIII) в реакцию 1,3-циклоприсоедине-
ния с 1-децином [10] (схема 2).

Схема 2. Синтез соединений (VIII), (VII) [10], (III).

Антимикробная активность производных 1,3-
бис(алкил)-6-метилурацила. Синтезированные со-
единения были протестированы по отношению к ря-
ду грамположительных (Staphylococcus aureus 209-P,

Bacillus cereus 8035) и грамотрицательных (Pseudo-
monas aeruginosa 9027, Escherichia coli F-50) бакте-
рий, а также грибов (Trichophyton mentagrophytes
var. gypseum 1773, Aspergillus niger BKMF-1119, Can-
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dida albicans 885-653). Результаты представлены в
таблицах 1 и 2 в терминах минимальных ингиби-
рующих концентраций (МИК) — концентраций,
останавливающих рост бактерий и грибов, и ми-
нимальных бактерицидных и фунгицидных кон-
центраций (МБК и МФК соответственно) – ми-
нимальных концентраций, вызывающих гибель
клетки.

Cоединения (I)–(III) имеют некоторые общие
структурные особенности: наличие пяти метилено-
вых групп в соединительных мостиках и н-дециль-
ный радикал в составе ониевой группы (соединение
(I)) и в составе триазоловых колец (соединения (II),
(III)). Вводя в молекулу производного 1,3-бис(ал-
кил)-6-метилурацила триазолиевые фрагменты, со-
держащие н-децильный радикал, основываясь на
литературных данных и результатах собственных
исследований [1–7], мы рассчитывали получить со-
единения с высокой противогрибковой и антибак-
териальной активностью.

Представленные в табл. 1 данные демонстри-
руют, что производное 1,3-бис(алкил)-6-метилу-
рацила (II), содержащее в алкильных цепочках
1,2,4-триазолиевые фраменты, как и описанное
ранее ониевое производное 6-метилурацила (I)
проявляет бактериостатическую активность в от-
ношении грамположительных бактерий (S. aureus
209-P и B. cereus 8035) на уровне антибиотика
Норфлоксацина из ряда фторхинолонов, а в от-
ношении грамотрицательных бактерий (P. aerugi-
nosa 9027, E. coli F-50) соединение (II) показало
более высокую активность по сравнению с соеди-
нением (I).

Фунгистатическая активность соединения (II) в
отношении T. mentagrophytes var. gypseum 1773 и C. al-
bicans 885-653 значительно превосходит фунгиста-
тическую активность как соединения (I), так и
препарата сравнения Кетоконазола. Производ-
ное 1,3-бис(алкил)-6-метилурацила (III), содер-
жащее 1,2,3-триазолиевые фрагменты, в сравне-
нии с соединениями (I), (II) проявило более низкую
активность в отношении бактерий, тем не менее со-
поставимую с МИК препарата сравнения Хло-
рамфеникола. Однако, МИК соединения (III) в
отношении T. mentagrophytes var. gypseum 1773 и
C. albicans 885-653 в пять раз меньше соответству-
ющих МИК ониевого производного 6-метилура-
цила (I), но превышают величины МИК в отноше-
нии этих грибов для соединения (II) и препарата
сравнения Кетоконазола. Высокая фунгистатиче-
ская активность соединений (II), (III) связана, по-
видимому, со специфическим влиянием триазо-
лиевых фрагментов, вводимых в пентаметилено-
вые цепочки.

Таким образом, кватернизация алифатиче-
ских атомов азота и кольцевых атомов азота триа-
золовых циклов в алкильных цепочках при 6-ме-
тилурациловом фрагменте имеет решающее зна-

чение для проявления антимикробных свойств.
Так, соединения (IV), (VI), (VII), в результате ал-
килирования которых бромистым н-децилом по-
лучены обсуждаемые соединения (I)–(III), прак-
тически неактивны, только соединение (VII) де-
монстрирует некоторую активность в отношении
грамположительных бактерий (табл. 1). Введение
н-децильного радикала резко усиливает их анти-
микробную активность. Кроме того, введение в
пентаметиленовые цепочки при атомах N6-мети-
лурацилового цикла 1,2,4-триазолиевых фрагмен-
тов, несущих н-децильный радикал (соединение
(II)), приводит к значительному усилению проти-
вогрибковой активности в сравнении с ониевым
производным 6-метилурацила (I), в то время как
введение в алкильные цепочки 1,2,3-триазолие-
вых фрагментов, несущих помимо н-децильного
радикала октильный заместитель (соединение
(III)), значительно ослабляет антибактериальные
свойства.

В табл. 2 представлены значения МБК и МФК
исследуемых соединений. Видно, что в отличие
от соединения (I), соединения (II), (III) проявля-
ют бактерицидную активность в отношении
S. aureus 209-P и фунгицидную в отношении T. men-
tagrophytes var. gypseum 1773 и C. аlbicans 885-653.

Важной характеристикой при разработке новых
лекарственных средств является их цитотоксиче-
ское действие по отношению к клеткам млекопита-
ющих. Производные 1,3-бис(алкил)-6-метилура-
цила, содержащие 1,2,3- и 1,2,4-триазолиевые фраг-
менты, были протестированы на цитотоксичность
на эритроцитах крови человека (гемолитическая
активность) [11] и культуре клеток WI-38 (легкое
эмбриона человека).

На рис. 1 представлены данные по оценке сте-
пени гемолиза эритроцитов человека, вызывае-
мого исследуемыми соединениями, а также опи-
санным ранее ониевым производным 6-метилура-
цила (I). Гемолиз эритроцитов в присутствии
соединения (II) в диапазоне минимальных ингиби-
рующих концентраций (0.8–8.0 мкг мл–1) не превы-
шает 2%, в то время как соединение (III) обладает
достаточно высокой гемолитической активностью.
В самой низкой концентрации (6.3 мкг мл–1), вызы-
вающей задержку роста тестерных штаммов грибов,
степень гемолиза составила 56%. По сравнению с
соединением (I), соединения (II), (III) оказались
более токсичными в отношении эритроцитов кро-
ви человека.

На рис. 2. представлены данные по оценке
цитотоксического действия производных 1,3-
бис(алкил)-6-метилурацила (II), (III) на культуру
клеток WI-38. Оценку цитотоксичности произво-
дили путем подсчета жизнеспособных клеток, при
культивировании их с исследованными соединени-
ями в концентрациях, соответствующих МИК,
определенным по отношению к тест-штаммам бак-
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терий и грибов (табл. 1). Для соединения (II) эти
концентрации составили 0.8; 2; 4; и 8 мкг мл–1, а
для соединения (III) – 6.3 и 15.6 мкг мл–1

.

Анализ полученных результатов показал, что
наименьшую токсичность в отношении клеток
эмбриона легкого человека показало соедине-
ние (II). Жизнеспособность клеток, рассчитан-
ная в процентах от контроля, составила 77% при
МИК – 0.8 мкг мл–1 для гриба C. albicans и 46%
при МИК – 2.0 мкг мл–1 для бактерий S. aureus. Со-

единение (III) оказалось более токсичным в отно-
шении клеточной культуры WI-38. В действующих
концентрациях 15.6 и 6.3 мкг мл–1 выживаемость
клеток составила 5 и 15% соответственно.

Ранее нами было показано, что ониевые про-
изводные 1,3-бис(алкил)-6-метилурацила угнета-
ют активность дегидрогеназ глюкозы S. aureus
209-P и C. albicans [1, 4]. Мы провели оценку воз-
действия производных 1,3-бис(алкил)-6-метилу-
рацила, содержащие в алкильных цепочках 1,2,4-

Таблица 1. Бактериостатическая и фунгистатическая активности производных 1,3-бис(алкил)-6-метилурацила,
содержащих в алкильных цепочках ониевые группировки, 1,2,4- и 1,2,3-триазоловые и триазолиевые фрагмен-
ты, выраженные через минимальные ингибирующие концентрации (МИК)

Примечание. Sa – Staphylococcus aureus, Bс – Bacillus сereus, Ec – Escherichia coli, Pa – Pseudomonas aeruginosa, An – Aspergillus niger,
Tm – Trichophyton mentagrophytes, Ca – Candida аlbicans; – МИК > 500 мкг мл–1.

Соединение, R
МИК/мкг мл–1 (мкМ)

Sa Bc Ec Pa An Tm Ca

(I), 

1.6 ± 0.1
(1.9 ± 0.1)

2.5 ± 0.2
(2.9 ± 0.2)

12.5 ± 1.2
(14.7 ± 1.4) – 62.5 ± 5.3

(73.7 ± 6.2)
31.3 ± 2.9

(36.9 ± 3.4)
31.3 ± 2.7

(36.3 ± 3.1)

(II), 2.0 ± 0.2
(2.4 ± 0.2)

4.0 ± 0.4
(4.8 ± 0.7)

8.0 ± 0.7
(9.5 ± 0.8)

125 ± 11
(148 ± 13)

125 ± 12
(148 ± 14)

3.1 ± 0.3
(3.6 ± 0.3)

0.80 ± 0.07
(0.90 ± 0.08)

(III), 
15.6 ± 1.5

(14.7 ± 1.4)
62.5 ± 5.5

(58.7 ± 5.2)
62.5 ± 5.8

(58.7 ± 5.4)
500 ± 45

(470 ± 42)
250 ± 22

(235 ± 21)
6.3 ± 0.6

(5.9 ± 0.5)
6.3 ± 0.5

(5.9 ± 0.5)

(IV), NEt2 – – – – – – –

(VI), – – – – – – –

(VII), 
31.3 ± 2.8

(50.1 ± 4.5)
62.5 ± 5.9
(100 ± 9.5) – – – – –

Норфлоксацин 2.4 ± 0.2
(7.5 ± 0.6)

8.0 ± 0.7
(25.0 ± 2.2)

1.5 ± 0.1
(4.7 ± 0.3)

3.0 ± 0.3
(9.4 ± 0.9) – – –

Хлорамфеникол (62.5 ± 5.8)
(193 ± 18)

62.5 ± 5.6
(193 ± 18)

125 ± 12
(386 ± 37) – – – –

Кетоконазол – – – – 4.0 ± 0.4
(7.6 ± 0.7)

4.0 ± 0.3
(7.6 ± 0.5)

4.0 ± 0.3
(7.6 ± 0.5)
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и 1,2,3-триазолиевые фрагменты, на активность
этих ферментов. Полученные результаты показа-
ли что, как и соединение (I), исследованные со-
единения оказывают значительное воздействие
на активность дегидрогеназ S. aureus 209-P и C. аl-
bicans. Соединение (II) угнетает этот фермент в
большей степени в сравнении с соединениями
(I), (III). Так, в концентрации 5 мкг мл–1 процент
угнетения соединением (II) дегидрогеназы S. aureus
составил 58%, а дегидрогеназы C. аlbicans – 65%,
тогда как соединением (I) – 61 и 48% соответ-
ственно, и соединением (III) – 55 и 38% соответ-
ственно.

На основе полученных данных можно предпо-
ложить, что механизм действия исследованных
соединений связан с ингибированием фермент-
ных систем дыхательной цепи микроорганизмов
на ранних стадиях взаимодействия с клеточными
мишенями, что приводит к нарушению нормаль-
ного течения синтеза жизненно необходимых со-
единений в клетке микроорганизма.

Таким образом, синтезированные нами про-
изводные 1,3-бис(алкил)-6-метилурацила, содер-
жащих 1,2,3- и 1,2,4-триазолиевые фрагменты,
обладают значительной бактериостатической ак-
тивностью. В частности, по отношению к бактери-
ям S. аureus наименьшее значение минимальной
бактериостатической концентрации соединения
(II) составляет 2.0 мкг мл–1, а по отношению к гри-
бам C. аlbicans наименьшее значение минимальной
фунгистатической концентрации составляет
0.8 мкг мл–1. Выявлен специфический вклад в ан-
тимикробное действие 1,2,3- и 1,2,4-триазолие-
вых фрагментов: введение в пентаметиленовые
цепочки при атомах N6-метилурацилового цикла
1,2,4-триазолиевых фрагментов, несущих н-де-
цильный радикал (соединение (II)), приводит к
значительному усилению противогрибковой ак-
тивности в сравнении с ониевым производным
6-метилурацила (I), в то время как введение в ал-
кильные цепочки 1,2,3-триазолиевых фрагментов,
несущих помимо н-децильного радикала октиль-
ный заместитель (соединение (III)), приводит к

значительному ослаблению антибактериальных
свойств и повышению цитотоксичности. В диапа-
зоне концентраций, останавливающих рост бакте-
рий и грибов, соединение (II) не проявляет высо-
ких цитотоксических свойств по отношению к
эритроцитам крови человека и культуре клеток
WI-38.

Механизм антимикробного действия произ-
водных 1,3-бис(алкил)-6-метилурацила, содер-
жащих 1,2,3- и 1,2,4-триазолиевые фрагменты,
по-видимому, связан с ингибированием фер-
ментных систем дыхательной цепи и энергообме-
на микроорганизмов.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

1D- и 2D-эксперименты ЯМР (1H, 13С) соеди-
нения (III) проводили на Фурье-спектрометре
AVANCE-500 (Bruker) с рабочей частотой 500.13 МГц
(1Н) и 125.77 МГц (13С) в CDCl3 при температуре
30°C, внутренний стандарт тетраметилсилан.
ИК-спектр соединения (III) записан в тонком слое
на Фурье-спектрометре Vector 22 (Bruker) при стан-
дартных условиях в диапазоне 4000–400 cм–1 при
разрешении 4 см–1. Масс-спектр матрично-акти-
вированной лазерной десорбции/ионизации
(МАLDI-TOF) получен на масс-спектрометре
UltraFlex III фирмы Bruker. Элементный анализ
проводили на C,H,N-анализаторе EuroVector.

1,3-Бис[5-(3-н-децил-4-октил-1,2,3-триазолий-
1-ил)пентил]-6-метилурацилди-бромид (III). К сус-
пензии 0.50 г (0.8 ммоль) 1,3-бис[5-(4-октил-
1,2,3-триазол-1-ил)пентил]-6-метилурацила (VII),
полученного по описанной методике [10], в н-BuOH
добавляли 0.8 г (4 ммоль) бромистого н-децила.
Реакционную массу перемешивали при 100–110°С в
течение 20 ч. Ход реакции контролировали мето-
дом ТСХ. По охлаждении реакционной смеси
растворитель упаривали в вакууме, в остаток до-
бавляли диэтиловый эфир и декантировали его.
Процедуру повторяли три раза. Остаток сушили в
вакууме водоструйного насоса. Выход соединения

Таблица 2. Бактерицидная и фунгицидная активности производных соединений (I)–(III), выраженные через
минимальные бактерицидные и фунгицидные концентрации (МБК и МФК)

Примечание – см. табл. 1. * Для Bc, Ec, Pa, An значения МБК (МФК) > 500 мкг мл–1.

Соединение
МБК (МФК) мкг мл–1 (мкМ)*

Sa Bc Ec Pa An Tm Ca

(I) 500 ± 44
(590 ± 52) – – – – – –

(II) 50.0 ± 4.4
(59.0 ± 5.2) – – – –

31.3 ± 2.8
(37.2 ± 3.3)

50.0 ± 4.5
(59.5 ± 5.4)

(III) 50.0 ± 4.8
(47.0 ± 4.5) – – – –

125 ± 11
(117 ± 10)

50.0 ± 4.3
(47.0 ± 4.0)
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(III) 0.73 г (86%), масло. ИК-спектр, νmax, см–1: 2926,
2856, 1698, 1658, 1620, 1577, 1465, 1432, 1403, 1362,
1209, 1118, 1058, 815, 770, 724, 627, 547. 1Н-ЯМР: 9.77
(уш.с, 2H, 2Н5'), 5.53 (с, 1H, H5), 4.91–4.84 (м, 4H,
2 N3'СН2), 4.51–4.43 (м, 4H, 2N1'СН2), 3.98–3.87
(м, 4H, N1СН2, N3СН2), 2.89–2.80 (м, 4H,
2С4'СН2), 2.30 (c, 3H, C6СН3), 2.04–1.95 (м, 8Н,
4СН2), 1.83–1.72 (м, 8Н, 4СН2), 1.46–1.28 (м, 52Н,
26СН2), 0.94–0.85 (м, 12Н, 4СН3). 13C-ЯМР {1H},
δ, м.д.: 162.0, 152.5, 143.8, 130.0, 129.8, 101.7, 52.1,
51.7, 42.2, 37.5, 31.5, 29.0, 28.8, 27.5, 26.4, 25.9, 23.7,
22.3, 21.8, 20.6, 13.8, 13.5. Масс-спектр MALDI-TOF,
m/z: 907.0 [M-2Br]+, 765.4 [M-2Br-С10Н21]+; вычис-
лено для C55H102N8O2Br2 906.8, 765.6. Найдено, %:
C, 61.82; H, 9.59; N, 10.63; Br, 15.12. C55H102N8O2Br2.
Вычислено, %: C, 61.90; H, 9.63; N, 10.50; Br, 14.97.

Бактериостатическую активность исследуемых
соединений определяли методом двукратных се-
рийных разведений [12] в жидкой питательной
среде по отношению к штаммам Pseudomonas
aeruginosa 9027, Escherichia coli F-50, Staphylococcus
aureus 209-P, Bacillus cereus 8035. Бактериальная
нагрузка составляла 3.0 × 105 микробных тел мл–1.
Учет результатов проводили через каждые 24 ч в
течение 5 суток. Посевы инкубировали при тем-
пературе 37°С. Эксперимент повторяли 2 раза.
Фунгистатическую активность водных растворов
соединений по отношению к грибам Trichophyton
mentagrophytes var. gypseum 1773, Aspergillus niger
BKMF-1119 и Candida albicans 885-653 определяли
методом серийных разведений [13] на жидкой
среде Сабуро. Время экспозиции в термостате
при 25°С с соответствующим соединением со-
ставляло 14 сут. Разведения соединений готовили
непосредственно в питательных средах с добавле-
нием для лучшей растворимости 5% DMSO, не

вызывающего в данной концентрации угнетение
тестерных штаммов. За минимальную ингибиру-
ющую концентрацию (МИК) принимали мини-
мальную концентрацию вещества, задерживаю-
щую рост соответствующего тест-микроорганиз-
ма. Регистрировали наличие роста бактерий или
грибов либо отсутствие его за счет бактериостати-
ческого или фунгистатического действия соеди-
нения. Бактерицидную и фунгицидную активно-
сти определяли описанным ранее методом [5].

Гемолитическое действие соединений оценива-
ли методом, основанным на сравнении оптиче-
ской плотности раствора исследуемого вещества
с кровью с оптической плотностью крови при
100%-ном гемолизе. В качестве объекта исследо-
ваний использовали 10%-ную взвесь эритроцитов
человека: эритроцитарную массу с гепарином три
раза отмывали физиологическим раствором
(0.9%-ный NaCl) при центрифугировании в тече-
ние 10 мин при 800 об. мин–1 и ресуспендировали
в физиологическом растворе до концентрации
10%. Концентрации исследуемых соединений,
соответствующих МИК, определенным по отно-
шению к тест-штаммам бактерий и грибов, гото-
вили в физиологическом растворе (с добавлением
5% DMSO) и 4.5 мл соответствующего разведения
исследуемого соединения добавляли к 0.5 мл
10%-ной взвеси эритроцитов. Пробы инкубиро-
вали 1 ч при 37°С, а затем центрифугировали
10 мин при 2000 об. мин–1. Высвобождение гемо-
глобина контролировали путем измерения опти-
ческой плотности надосадочной жидкости на
цифровом фотоэлектроколориметре AP-101
(Apel, Япония) при λ 540 нм. Параллельно гото-
вили контрольные пробы: гемолиз (пустой) –
0.5 мл 10%-ной взвеси эритроцитов суспендирова-
ли в 4.5 мл физиологического раствора; 100%-ный

Рис. 1. Гемолитическая активность производных со-
единений (I)–(III).
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Рис. 2. Оценка цитотоксического действия соедине-
ний (II), (III) в отношении культуры клеток WI-38.
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гемолиз – 0.5 мл 10%-ной взвеси эритроцитов сус-
пендировали в 4.5 мл дистиллированной воды.

Оценку цитотоксичности соединений в МИК,
вызывающих задержку роста тестерных штаммов
бактерий и грибов, производили путем подсчета
жизнеспособных клеток культуры WI-38, по
сравнению с контролем при помощи многофунк-
циональной системы Cytell Cell Imaging (GE Hel-
thcare Life Science, Швеция), используя приложе-
ние Quick Count BioApp, которое позволяет точно
подсчитать количество клеток и оценить их жиз-
неспособность на основании интенсивности
флуоресценции с использованием одноразового
гемоцитомера. Для экспериментов использовали
культуру клеток WI-38 VA 13 subline 2RA (легкое эм-
бриона человека) из Коллекции Института цитоло-
гии РАН. Для культивирования клеток использова-
ли стандартную питательную среду “Игла” произ-
водства Московского института полиомиелита и
вирусных энцефалитов им. М.П. Чумакова фирмы
“ПанЭко” с добавлением 10% эмбриональной те-
лячьей сыворотки и 1% заменимых аминокислот
(NEAA). Клетки WI-38 рассевали на 24-луночную
панель фирмы “Eppendorf” в концентрации
200 тыс. кл/мл в каждую лунку в объеме 500 мкл
среды и культивировали в СО2-инкубаторе при
37°С. Через 24 ч после посадки клеток в лунки,
вносили по 500 мкл изучаемого препарата в за-
данных разведениях. Разведения соединений го-
товили непосредственно в питательной среде с до-
бавлением для лучшей растворимости 5% DMSO,
не вызывающего в данной концентрации угнете-
ния культуры клеток WI-38. Эксперименты вы-
полняли с тремя повторами. Контролем служили

интактные клетки, культивируемые параллельно
с опытными.

Дегидрогеназную активность S. aureus 209-P и
C. albicans 885-653 определяли в анаэробных усло-
виях по времени обесцвечивания метиленовой
сини методом Тунберга [14, 15].

Анализ цитометрических результатов прово-
дили с помощью многофункциональной системы
Cytell Cell Imaging, используя приложение Quick
Count BioApp. Построение графиков выполняли
в программе SigmaPlot, MS Excel. Табличные и
графические данные содержат средние значения
и стандартную ошибку.
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Synthesis, Antimicrobial and Toxic Properties of Novel 1,3-Bis(Alkyl)-6-Methyluracil 
Derivatives with 1,2,3- and 1,2,4-Triazolium Moieties
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Antimicrobial activity and cytotoxicity of novel derivatives of 1,3-bis(alkyl)-6-methyluracil with 1,2,3- and
1,2,4-triazolium moieties in alkyl chains were studied. These compounds were tested for antimicrobial activ-
ity against several gram-positive and gram-negative bacteria and some fungi cultures. The cytotoxic activity
was assessed towards mammalian cells. It is found that the antimicrobial activity of the compounds is deter-
mined by the alkyl substituents at the triazole rings.
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