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Резюме. Исследование новых противомикробных соединений включает определение механизма их воздей-

ствия на микробную клетку. Как правило, действие большинства современных синтетических противомик-

робных препаратов связано либо с подавлением синтеза ДНК, либо с подавлением бактериального белкового 

синтеза на уровне трансляции или транскрипции. Существуют чувствительные и простые методы скринин-

га и мониторинга потенциальной генотоксической активности широкого спектра природных и синтетичес-

ких соединений. До настоящего времени широко применялся тест Эймса, основанный на чувствительности 

штаммов сальмонелл к канцерогенным химическим веществам, хотя некоторые соединения, вызывающие 

негативные реакции по Эймсу, на самом деле могли быть канцерогенными для животных. Другой метод, 

SOS-хромотест, — это SOS-транскрипционный анализ, способный оценить повреждение ДНК, вызванное 

химичес кими и физическими мутагенами. Он измеряет экспрессию репортерного гена (β-галактозидазы). 

Фермент β-галактозидаза перерабатывает ортонитрофенил галактопиранозид с образованием желтого со-

единения, обнаруживаемого при 420 нм. Затем индукцию β-галактозидазы нормализуют по активности 

щелочной фосфатазы — фермента, экспрессируемого конститутивно Escherichia coli. SOS-хромотест также 

широко используется для генотоксикологических исследований. Ответ быстрый (несколько часов) и не тре-

бует выживания тестерного штамма. Кривые «доза–эффект» для различных химических веществ включа-

ют линейную область. Наклон этой области принимается за меру индукции SOS. Поэтому для нашего ис-

следования выбран SOS-хромотест, позволяющий выявить ДНК-опосредованное действие исследуемых 

соединений. Целью работы стала оценка SOS-индуцирующей активности противомикробных соединений 

на основе замещенных 1Н-индол-4-, -5-, -6-, -7-иламинов. В качестве тестерного штамма в исследовании ис-

пользован штамм Escherichia coli PQ 37 с генотипом F-thr leu his-4 pyrD thi galE galК lacΔU169 srl300::Th10 rpoB 

rpsL uvrA rfa trp::Mис+ sfiA::Mud (Aр, lac) cts. Благодаря присутствию «сшивки» генов sfiA::lacZ, экспрессия 

гена β-галактозидазы lacZ в штамме PQ 37 находится под контролем промотора гена sfiA, одного из компо-

нентов SOS-регулона E. coli. Показателем SOS-индуцирующей активности исследуемых соединений в SOS-

хромотесте является активность β-галактозидазы, которая оценивается относительно активности кон-

ститутивного фермента микроорганизмов — щелочной фосфатазы, что позволяет контролировать также 

токсический эффект исследуемых соединений на клетки бактерий. Результаты исследований показали, что 
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4,4,4-трифтор-N-(6-метокси-1,2,3-триметил-1Н-индол-5-ил)-3-оксобутанамид (1), 4,4,4-трифтор-N-(6-метил-2-

фенил-1Н-индол-5-ил)-3-оксобутанамид (2) и N-(1,5-диметил-2-фенил-1Н-индол-6-ил)-4,4,4-трифтор-3-оксо-

бутанамид (3) не обладают SOS-индуцирующей активностью в исследуемых концентрациях. 4-гидрокси-

8-фенил-4-(трифторметил)-1,3,4,7-тетрагидро-2Н-пирроло[2,3-h]-хинолин-2-он (4), 9-гидрокси-5-метил-2-фенил-

9-(трифторметил)-1,6,8,9-тетрагидро-7Н-пирроло-[2,3-f]-хинолин-7-он (5), 6-гидрокси-2,3-диметил-6-(трифтор-

метил)-1,6,7,9-тетрагидро-8H-пирроло[3,2-h]-хинолин-8-он (6) и 1,2,3,9-тетраметил-6-(трифтор метил)-1,9-ди-

гидро-8H-пирроло[3,2-h]-хинолин-8-он (7) в бактерицидных концентрациях проявляли дозозависимую SOS-

индуцирующую активность. Полученные результаты исследований позволили выявить соединения 4, 5, 6, 7, 

механизм действия которых включает воздействие на ДНК микробной клетки.

Ключевые слова: SOS-хромотест, щелочная фосфотаза, активность β-галактозидазы, фактор индукции SOS-ответа 

клетки, генотоксичность, антибактериальная активность.

AN IMPACT OF 1H-INDOL-4-, -5-, -6-, -7-YLAMINES-SUBSTITUTED COMPOUNDS 

ON THE MICROBIAL CELL GENETIC APPARATUS
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Abstract. The study of new antimicrobial compounds includes determining the mechanism of their effect on the microbial 

cell. As a rule, an effect for the majority of current synthetic antimicrobials is associated either with suppressed DNA synthe-

sis, or with inhibiting bacterial protein production at translational or transcriptional level. A number of sensitive and easy-to-

do methods are available for screening and monitoring potential genotoxic activity of a wide range of natural and synthetic 

compounds. To date, the Ames test has been widely used, which is based on the sensitivity of Salmonella strains to carcino-

genic chemicals, although some compounds resulting in Ames negative reactions could actually be carcinogenic to animals. 

Likewise, the SOS chromotest represents a SOS transcriptional analysis able to assess DNA damage caused by chemical 

and physical mutagens by measuring the expression of a reporter gene (β-galactosidase) encoding the β-galactosidase en-

zyme that metabolizes ortho-nitrophenyl galactopyranoside resulting in emerging a yellow-colored compound detected at 

wavelength 420 nm. Next, the induction of β-galactosidase is normalized by the activity of alkaline phosphatase, an en-

zyme expressed constitutively by Escherichia coli. SOS chromotest is also widely used for genotoxicological studies provid-

ing a quick answer (several hours) and requiring no survival of the test strain. Dose-response curves for various chemicals 

consist of a linear region, which slope corresponds to the SOS induction. Therefore, the SOS chromotest was selected for the 

study allowing to identify DNA-mediated effects of the analyzed compounds. The aim of the study was to evaluate the SOS-

inducing activity for 1H-indol-4-, -5-, -6-, -7-ylamines-substituted antimicrobial compounds. The Escherichia coli PQ 37 

with the genotype F-thr leu his-4 pyrD thi galE lacΔU169 srl300::Th10 rpoB rpsL uvrA rfa trp::Mis+ sfiA:: Mud (Ar, lac) cts was 

used as a test strain. Due to the link of the sfi A::lac Z genes, lacZ β-galactosidase gene expression in the strain PQ 37 is con-

trolled by the sfiA gene promoter, one of the components in the E. coli SOS regulon. Activity of β-galactosidase assessed 

relative to constitutive microbial alkaline phosphatase reflects SOS-inducing activity triggered by examined compounds 

in the SOS chromotest that also allows to control their toxic effects on bacterial cells. The data showed that 4,4,4-trifluoro-

N-(6-methoxy-1,2,3-trimethyl-1H-indol-5-yl)-3-oxobutanamide (1), 4,4,4-trifluoro-N-(6-methyl-2-phenyl-1H-indol-5-yl)-

3-oxobutanamide (2) and N-(1,5-dimethyl-2-phenyl-1H-indol-6-yl)-4,4,4-trifluoro-3-oxobutanamide (3) exerted no SOS-

inducing activity at the examined concentrations. In contrast, 4-Hydroxy-8-phenyl-4-(trifluoromethyl)-1,3,4,7-tetrahydro-

2H-pyrrolo [2,3-h]-quinoliN-2-one (4), 9-hydroxy-5-methyl-2-phenyl-9-(trifluoromethyl)-1,6,8,9-tetrahydro-7Н-pyrrolo-

[2,3-f]-quinoliN-7-one (5), 6-hydroxy-2,3-dimethyl-6-(trifluoromethyl)-1,6,7,9-tetrahydro-8H-pyrrolo[3,2-h]quinoliN-8-

one (6) and 1,2,3,9-tetramethyl-6-(trifluoromethyl)-1,9-dihydro-8H-pyrrolo [3,2-h]-quinoliN-8-one (7) displayed a dose-

dependent SOS-inducing activity at bactericidal concentrations. The data obtained allowed us to identify compounds 4, 5, 

6, 7, which mechanism of action relies on affecting microbial cell DNA.

Key words: SOS chromotest, alkaline phosphatase, β-galactosidase activity, induction factor of the SOS response of a cell, genotoxicity, 

antibacterial activity.

Введение

Механизм действия многих современных 

синтетических противомикробных соединений 

заключается либо в подавлении синтеза нукле-

иновых кислот, либо в подавлении синтеза бак-

териального белка на уровне трансляции или 

транс крипции. Исследование влияния вновь син-

тезированных соединений на структуру нукле-

иновых кислот на примере бактериальной ДНК 

важно как для установления молекулярных ме-

ханизмов антибактериальной активности новых 

молекул, так и для подтверждения предположений 

об их вероятной генотоксичности [1].
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Для определения механизма воздействия 

биологически активных молекул на дезокси-

рибонуклеиновую кислоту прокариотичес кой 

клетки целесообразно применять тест-систему, 

в которой индукция SOS-оперонов при нали-

чии разных концентраций исследуемого веще-

ства определяется по абсолютному значению 

активности β-галактозидазы [1].

Прокариотическая SOS-система — это бак-

териальная защитная система, которая вклю-

чается в ответ на критическое разрушение 

дезоксирибонуклеиновой кислоты и/или по-

давление репликации, активируя тем самым 

череду защитных реакций, к которым отно-

сится экспрессия огромного количества генов, 

запускаю щих функции клетки, осуществляе-

мые специальными ферментными системами 

и определяющие способность исправлять по-

вреждения и разрывы в молекулах ДНК. Это так 

называемый SOS-ответ клетки, включающий 

физиологические и репарационные изменения, 

вызываемые действием SOS-системы [3].

Интенсивность нарушения целостности 

ДНК или ингибирования репликации в общем 

зависит от нескольких факторов, в том чис-

ле и химического взаимодействия молекулы 

с ДНК, которое также представляет собой одну 

из ступеней биологического механизма, веду-

щего к мутациям. В настоящее время базовые 

процессы SOS-регулона прокариот, запускаю-

щие программу SOS-сигнала бактерий на изме-

нение ДНК, уже идентифицированы [3].

SOS-ответ формируют следующие реакции: 

подавление клеточного деления и метаболиз-

ма, активация лизогенных профагов и SOS-

восстановление ДНК. Результатом быстрого 

запуска SOS-ответа может быть «ошибочная» 

репликация ДНК, сохраняющаяся при дальней-

шем делении клеток. Роль UmuDC-зависимой 

SOS-репарации такова, что при множественных 

дефектах ДНК, в случае отставания клетки от за-

пуска начальной последовательности ДНК, она 

имеет свойство продолжать репликацию путем 

введения случайных оснований в синтезирован-

ную цепь поверх поврежденного участка, что со-

провождается большим числом ошибок. Таким 

образом, индукция SOS-ответа влечет за со-

бой значительное увеличение частоты мутаций. 

При полной потере жизненно важных функций 

такая клетка в конечном итоге погибнет. Если же 

мутации, которые возникли при «ошибочном» 

SOS-восстановлении, не летальны, то клетка вы-

живает, но ее потомство будет передавать мута-

ции, возникающие в процессе SOS-ответа [2].

Как итог, факторы, вызывающие SOS-ответ 

прокариотической клетки, либо имеют ДНК-

повреждающую (генотоксическую) активность, 

либо ингибируют репликацию и могут вызы-

вать так называемый SOS-мутагенез.

Цель данного исследования — тестирование 

SOS-индуцирующей активности новых соеди-

нений, с обнаруженной и доказанной противо-

микробной активностью, с использованием 

SOS-хромотеста [9].

Материалы и методы

В представленной работе для оценки SOS-

индуцирующей активности исследуемых сое-

динений использовался SOS-хромотест. В про-

веденном эксперименте применялась система, 

в которой активацию SOS-сигнала при добав-

лении различных концентраций тестируемого 

вещества оценивали по абсолютной величине 

активности β-галактозидазы [9]. Этот метод 

был предложен Филиппом Квилардетом и его 

коллегами [5, 6].

В качестве объектов исследования исполь-

зовались следующие соединения на основе за-

мещенных 1Н-индол-4-, -5-, -6-, -7-иламинов: 

4,4,4-трифтор-N-(6-метокси-1,2,3-триметил-

1Н-индол-5-ил)-3-оксобутанамид (1) на основе 

6-метокси-1,2,3-триметил-1Н-индол-5-илами на, 

4,4,4-трифтор-N-(6-метил-2-фенил-1Н-ин дол-

5-ил)-3-оксобутанамид (2) на основе 6-метил-2-

фенил-1Н-индол-5-иламина, N-(1,5-диметил-2-

фенил-1Н-индол-6-ил)-4,4,4-трифтор-3-оксо-

бутанамид (3) на основе 1,5-диметил-2-фе нил-

1Н-индол-6-иламина, 4-гидрокси-8-фенил-4-

(три фторметил)-1,3,4,7-тетрагидро-2Н-пир роло

[2,3-h]-хинолин-2-он (4) на основе 2-фенил-1Н-

индол-4-иламина, 9-гидрокси-5-метил-2-фенил-

9-(трифторметил)-1,6,8,9-тетрагидро-7Н-пир-

роло[2,3-f]-хинолин-7-он (5) на основе 5-метил-

2-фенил-1Н-индол-6-иламина, 6-гидрокси-2,3-

диметил-6-(трифторметил)-1,6,7,9-тетрагидро-

8Н-пирроло[3,2-h]-хинолин-8-он (6) и 1,2,3,9-

тетраметил-6-(трифторметил)-1,9-дигидро-8H-

пирроло[3,2-h] хинолин-8-он (7) на основе 2,3-

диметил-1Н-индол-7-иламина (рис.).

В качестве тестерного штамма в исследо-

вании использован штамм Escherichia coli PQ 

37 с генотипом F-thr lеu his-4 руrD thi gаlЕ gаlК 

lаcΔU169 srl300::Тh10 rроВ rрsL uvrА rfа trр::Мис+ 

sfi A::Миd (Ар, lас) сts. Изменение активности 

индуцибельного фермента β-галактозидазы, 

которое свидетельствует о SOS-индуцирующей 

активности тестируемых соединений, изучали 

посредством SOS-хромотеста. Активность ин-

дуцибельного фермента β-галактозидазы в дан-

ном тесте сравнивается с активностью консти-

тутивного фермента щелочной фосфатазы. Это 

дает возможность определять уровень токси-

ческого воздействия исследуемых соединений 

на SOS-регулон прокариотической клетки [8].

Агаровая культура E. coli PQ37 переносится 

в пробирку с 5 мл LВ-бульона с ампициллином 

(20 мкг/мл), культивируется при 37°С 12 ч. 12-ча-



666

Инфекция и иммунитетА.А. Масейкина и др.

совая «ночная» культура тест-штамма разводит-

ся в соотношении 1/3 свежим LВ-бульоном с ам-

пициллином (20 мкг/мл) и подращивается при 

37°С с аэрацией (оптическая плотность суспен-

зии должна соответствовать 0,4 ЕД при 600 нм). 

Затем бактериальная суспензия разливается 

по 0,9 мл в пробирки, содержащие 100 мкл рас-

твора исследуемого соединения в разных кон-

центрациях, ДМСО («негативный контроль»), 

раствор мутагена митомицина С (10 мкг/мл), 

являющегося индуктором SOS-ответа клетки 

(«позитивный контроль»). Пробирки инкуби-

руются при 37°С 24 ч, после чего определяется 

активность ферментов: щелочной фосфатазы 

и β-галактозидазы. Для определения активно-

сти фермента щелочной фосфотазы микробная 

суспензия в объеме 300 мл смешивается с 2,7 мл 

Т-буфера, а затем измеряется оптическая плот-

ность раствора при длине волны 600 нм с по-

мощью спектрофотометра (Shimadzu UV-1800, 

Япония). В пробирки добавляется 0,15 мл хло-

роформа и 0,1 мл 0,1%-ного додецилсульфата 

натрия, полученная смесь инкубируется на во-

дяной бане 5 мин при 28°С. В пробирки с ли-

затами клеток добавляется 600 мкл раствора 

N-нитрофенилфосфата. Полученную смесь ин-

кубируют 30 мин при комнатной температуре, 

а затем к смеси добавляется 1 мл 2М HCl и че-

рез 5 мин — 1 мл 2М Tris. Измеряется оптичес-

кая плотность каждой смеси при длинах волн 

420 и 550 нм соответственно. Далее активность 

фермента щелочной фосфатазы рассчитывает-

ся по формуле (1) [6]:

 
, (1)

где 1,75 — поправочный коэффициент; D420, D550, 

D600 — соответствующие значения оптической 

плотности для реакционной смеси; t — время 

реакции (мин); V — объем культуры, взятой для 

определения (мл).

Для определения активности фермента β-га-

лактозидазы микробную суспензию в объе ме 

300 мл смешивают с 2,7 мл Т-буфера, затем из-

меряется оптическая плотность раствора при 

длине волны 600 нм. В пробирки добавляется 

0,15 мл хлороформа и 0,1 мл 0,1%-ного доде-

цилсульфата натрия, после полученная смесь 

инкубируется на водяной бане 5 мин при 28°С. 

Затем пробирки со смесями сильно встря-

хивают. В пробирки с лизатами клеток до-

бавляется о-нитрофенилгалактопиранозид, 

и полученную смесь инкубируется 30 мин 

при комнатной температуре. К смеси до-

бавляется 2 мл 1М Na2CO3, и измеряется оп-

тическая плотность каждой смеси при дли-

нах волн 420 и 550 нм. Активность фермента 

β-галактозидазы рассчитывается по форму-

ле (1) [7]. Для количественной оценки SOS-

ответа используют показатель IF (фактор ин-

дукции SOS-ответа клетки), который опреде-

ляется по формуле (2) [6]:

 

, (2)

где

Рисунок. Соединения на основе замещенных 1Н-индол-4-, -5-, -6-, -7-иламинов

Figure. Compounds based on substituted 1H-indol-4-, -5-, -6-, -7-ylamines
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Если показатель IF > 2 (фактор индукции 

SOS-ответа клетки), то это свидетельствует 

о способности исследуемого соединения ока-

зывать ДНК-повреждающее действие или на-

рушать или тормозить репликацию ДНК про-

кариотической клетки [5].

Результаты

Значение коэффициента индукции SOS-

ответа соединения 5 оказалось ниже порогово-

го значения при концентрациях 50 мкг/мл, где 

составило 1,2, и 500 мкг/мл, где составило 1,8. 

Увеличение концентрации исследуемого ци-

клического амида 5 до 1000 мкг/мл вызвало из-

менение значения IF, которое превысило поро-

говый уровень «2» и составило 3,2. Испытуемое 

соединение 5 в концентрации 1000 мкг/мл по-

вышало активность β-галактозидазы (р < 0,05) 

(табл.). Амид 1 в исследуемых концентрациях 

ДНК не оказал статистически значимого эф-

фекта на активность индуцибельного фермен-

та β-галактозидазы. Для исследуемого соеди-

нения 1 в концентрации от 50 до 1000 мкг/мл 

коэффициент индукции SOS-ответа был ниже 

порогового уровня «2».

Показатель коэффициента индукции SOS-

ответа соединения 6 при концентрации 50 мкг/

мл не превышал порогового значения и соста-

вил 1,3. Увеличение концентрации цикличес-

кого амида 6 до 500 мкг/мл вызывало превы-

шение порогового уровня значения IF и со-

ставляло 2,8. Дальнейшее увеличение концен-

трации исследуемого соединения 6 выявило 

дозозависимое увеличение показателя IF до 6,7. 

Анализируемый циклический амид статисти-

чески достоверно увеличивал активность инду-

цибельного фермента β-галактозидазы в кон-

центрации 500 и 1000 мкг/мл.

Коэффициент индукции SOS-ответа пирро-

лохинолона 7 оказался ниже порогового значе-

ния и составил 1,9 при использовании исследуе-

Таблица. SOS-индуцирующая активность исследуемых соединений

Table. SOS-inducing activity of the studied compounds

Исследуемое 
соединение

Test compound

Доза, мкг/мл

Dose, μg/ml
β-галактозидаза, ЕД

β-galactosidase, ED
Щелочная фосфатаза, ЕД

Alkaline phosphatase, EU

Фактор индукции 
SOS-ответа (IF)

SOS response induction 
factor (IF)

Негативный 
контроль

Negative control
– 246,3±27,0 1453,3±94,8 –

Митомицин С

Mitomycin C
10 2107,2±70,9 1775,6±93,1 7,02

5

50 243,4±31,3 1290,8±185,9 1,2

500 399,2± 78,9 1315,2±218,9 1,8

1000 946,5±34,6* 1682, 5±73,1 3,2

1

50 173,5± 7,55 1575,5± 238,1 1

500 192,6±4,6 1506,1±41,4 1,1

1000 187,7±6,3 1417,9±133,9 1,17

6

50 246,0±9,2 1636,6±172,1 1,3

500 532,1±121,9* 1098,9±386,0 2,8

1000 1055,9±94,2* 1387,9±44,4 6,7

7

50 336,2±12,7 1575,6±194,0 1,9

500 333,0±22,1 1000,5±107,9 3,1

1000 591,0±76,8* 1287,6±130,9 3,8

3

50 211,2±9,3 1188,4±135,9 1,7

500 211,2±58,5 990,07±99,2 2,1

1000 224,9±79,2 1132,6±75,1 2

4

50 282,9±39,9 868,4±27,9 1

500 640,43±51,7 938,82±60,8 2

1000 1004,53±113,3* 854,14±41,6 3,1

2

50 297,1±72,8 1019,5±44,1 0,9

500 279,1±37,8 855,2±47,6 0,9

1000 276,3±45,4 954,2±57,2 0,9

Примечание. * — отличие от контроля статистически достоверно при р < 0,05.
Note. * — a significant difference compared to control is set at p < 0.05.
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мого соединения в концентрации 50 мкг/мл. 

Увеличение концентрации пирролохиноло-

на 7 до 500 мкг/мл показало изменение значе-

ния IF: оно превысило пороговый уровень «2» 

и составило 3,1. Исследуемое соединение 7 про-

явило дозозависимый SOS-индуцирующий 

эффект, но его способность вызывать SOS-

ответ оказалась менее выражена, чем у цикли-

ческого амида 6, а IF пирролохинолона 7 со-

ставил 3,8. Пирролохинолон 7 в концентрации 

1000 мкг/мл увеличивал активность фермента 

β-галактозидазы (р < 0,05).

Нециклический амид 3 в концентрации 

50 мкг/мл не изменял значение коэффициента 

индукции SOS-ответа, оно было ниже порого-

вого и составило 1,7. Увеличение концентрации 

амида 3 до 500 мкг/мл выявило превышение 

порогового уровня «2», и значение IF состави-

ло 2,1. Дальнейшее увеличение концентрации 

исследуемого соединения 3 до 1000 мкг/мл вы-

явило лишь тенденцию к увеличению активно-

сти β-галактозидазы, а значение IF оставалось 

на уровне 2,0.

Циклический амид 4 в концентрации 50 мкг/

мл не влиял на значение фактора индукции 

SOS-ответа, показатель IF оказался ниже поро-

гового значения и составил 1,0. С увеличением 

концентрации (до 500 мкг/мл) циклического 

амида 4 значение IF составило 2,0. Дальнейшее 

увеличение концентрации исследуемого со-

единения 4 выявило дозозависимое увели-

чение показателя IF, которое составило 3,1. 

Циклический амид 4 достоверно увеличивал 

активность β-галактозидазы в концентрации 

500 и 1000 мкг/мл (p < 0,05).

На фоне использования амида 2 в исследуе-

мых концентрациях индукции SOS-функций 

у тестируемого микроорганизма не выявлено. 

Нециклический амид 2 в концентрациях 50, 

500, 1000 мкг/мл не оказывал влияния на актив-

ность β-галактозидазы тест-штамма Escherichia 

coli PQ 37.

Обсуждение

Вышеописанные результаты дают возмож-

ность охарактеризовать вновь синтезированную 

группу соединений как неоднородную в отноше-

нии SOS-регулона прокариот. Ранее показано, что 

соединения из группы производ ных замещенных 

1Н-индол-5-иламинов менее активны в отноше-

нии микроорганизмов, вызывающих неспецифи-

ческие и некоторые специфические инфекцион-

ные заболевания человека [9]. Результаты SOS-

хромотеста продемонстрировали, что производ-

ные замещенных 1Н-индол-5-иламинов, амиды 

1 и 2, не обладают SOS-индуцирующей способ-

ностью в исследуемых концентрациях. В присут-

ствии замещенного производного 1Н-индол-6-

иламина 3 наблюдается тенденция к повышению 

активности β-галактозидазы в концентрации 

1000 мкг/мл, но статистически значимого изме-

нения значения фактора индукции SOS-ответа 

нет. Циклический амид 4, соединение на основе 

2-фенил-1Н-индол-6-иламина, оказывал дозоза-

висимое влияние на активность β-галактозидазы 

тест-штaммa Е. соli PQ 37 (p < 0,05). Биологически 

активные производ ные замещенных 1Н-индол-

6-иламина (циклический амид 5) и 2,3-диметил-

1Н-индол-7-иламина (циклический амид 6) 

и пирролохинолин 7, индукции SOS-сигнала 

у тестируемого штамма Escherichia coli в концен-

трации 50 мкг/мл не демонстрировали, а при более 

высоких концентрациях, которые являются бак-

терицидными, показали SOS-индуцирующую 

активность, что свидетельствует об их влиянии 

на ДНК прокариотических клеток.

Учитывая доказанный бактериостатичес-

кий тип действия исследуемых соединений 

в минимальных подавляющих концентраци-

ях (МПК) [4], можно сделать предположение, 

что механизм действия, который включает 

разрушающее влияние на клеточную стенку 

и цитоплазматическую мембрану прокариот 

и опосредует гибель микроорганизма, не явля-

ется основным антимикробным механизмом 

группы изучаемых производных 1Н-индол-4-, 

-5-, -6-, -7-иламинов. При концентрациях 50, 

500 мкг/мл исследуемые соединения не вызы-

вали SOS-ответа микробной клетки, но при 

концентрациях 1000 мкг/мл соединения с ши-

роким спектром антимикробной активно-

сти [9] проявляли дозозависимый SOS-инду-

цирующий эффект.

Ни одно из исследуемых соединений не ока-

зывало эффект, сравнимый с «положительным 

контролем» — известным мутагеном митоми-

цином С, показатель IF которого составлял 7,2.

Заключение

Экспериментальное исследование SOS-инду-

цирующей активности новых соединений с до-

казанной противомикробной активностью с ис-

пользованием SOS-хромотеста, свидетельствует 

о том, что одним из механизмов биологического 

действия изучаемых соединений является воз-

действие на ДНК микробной клетки. При бакте-

рицидных концентрациях соединения производ-

ные замещенных 1Н-индол-4-, -6-, -7-иламинов 

способны воздействовать на ДНК прокариоти-

чес ких микроорганизмов, в бактерио статичес-

ких концентрациях они и производные заме-

щенных 1Н-индол-5-иламинов, предположи-

тельно, имеют дополнительный механизм дей-

ствия на микробную клетку. Полученные нами 

данные могут послужить материалом для буду-

щих исследований.
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