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(57) Изобретение относится к химико-фармацевтической промышленности, а именно к соединениям,
обладающим антибактериальными и фунгицидными свойствами, и касается применения 1,3-
ди(п-нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазола в качестве средства с высокой бактерицидной
и фунгицидной активностью, в том числе по отношению к антибиотикоустойчивым
микроорганизмам. Применение 1,3-ди(п-нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазола в качестве
средства с фунгицидной и антибактериальной активностью, включающий введение 1,3-ди(п-
нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазола в среду, содержащую штаммы бактерий или грибков.
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Изобретение относится к химико-фармацевтической промышленности, а именно к соединениям, 

обладающим антибактериальными и фунгицидными свойствами, и касается применения 1,3-ди(п-

нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазола как средства с высокой антибактериальной и антифунгальной 

активностью, в том числе по отношению к антибиотикоустойчивым микроорганизмам. Эти свойства 

данного соединения могут быть использованы для подавления патогенной микрофлоры как в ветерина-

рии, так и в медицине. 

Известно использование производных карбазолов как средств с антибактериальными свойствами 

или антифунгальными (противогрибковыми) свойствами. Активность того или иного соединения опре-

деляется заместителями, входящими в его состав. 

Так, например, известны свойства производных N13-метилиндоло[2,3-а]пирроло[3,4-с]карбазол-

5,7-диона, содержащих при N13-атоме азота гетероцикла метильную группу, при N12-атоме азота гете-

роцикла углеводные остатки пяти- или шестичленных сахаров и, независимо, остатки S- или R-

аминокислот при N6 атоме азота гетероцикла как противоопулевых антибиотиков (патент RU 2755572, 

опубл. 17.09.2021, МПК: С07Н 19/23, А61Р 35/00). 

Однако известным производным карбазола характерна активность именно в качестве противоопу-

холевых средств. 

Известно применение 1,3-ди(п-нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-c] карбазола в качестве флюрохрома 

(авторское свидетельство № 658131, 14.02.1977 г, МПК: C07D 215/12). Однако известное соединение 

никогда не использовали и не рассматривали в качестве средства с фунгицидными и антибактериальны-

ми свойствами. 

Ближайшим аналогом выбран 1-стирил-3-(п-аминофенил)-7Н-пиридо[2,3-с] карбазол, обладающий 

противомикробной активностью, в том числе к антибиотикоустойчивым микроорганизмам (авторское 

свидетельство № 565501, 16.02.10976 г, C07D 471/02). 

Однако для данного соединения не установлены антифунгальные свойства и оно не находит про-

мышленного применения в связи со сложностью синтеза. 

В рамках данного изобретения предлагается применение известного производного карбазола-1,3-

ди(п-нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазола, в качестве средства с антибактериальными и антифун-

гальными свойствами. 

Техническим результатом изобретения является расширение области применения 1,3-ди(п-

нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазола, а именно применения в качестве средства, которое обладает 

высокими антибактериальными, в том числе по отношению к антибиотикоустойчивым видам микроор-

ганизмов, и антифунгальными (противогрибковыми) свойствами. 

Технический результат достигается для применения 1,3-ди(п-нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазола 

в качестве средства с фунгицидной и антибактериальной активностью, включающего введение 1,3-ди(п-

нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазола в среду, содержащую штаммы бактерий или грибков. 

Среда может содержать штаммы бактерий, относящихся к Staphylococcus aureus, Enterococcus fae-

calis, Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli, в том числе грамположительных или грамотрицательных. 

Также данное соединение может применяться в качестве антибиотика по отношению к другим типам 

аналогичных бактерий. 

Среда может содержать грибки, относящиеся, в частности, к Candida albicans, либо к другим типам 

грибков, например, Malassézia fúrfur (вид дрожжевых грибов, обитающих на коже большинства людей и 

животных), Trichophyton (род грибков, который включает в себя паразитические виды), Microsporum ca-

nis и Microsporum ferrugineum. 

В изобретении представлена общая структурная формула 1,3-ди(п-нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-

с]карбазола 

 
Ниже представлен пример реализации заявляемого способа. 

16 г 3-аминокарбазола смешивают с 13,28 г п-нитробензальдегида, 14,56 г п-нитроацетсфенона, 35 

мл изобутилового спирта, 5 мл диметилсулфоксида (ДМСО) и при постоянном перемешивании смесь 

нагревают на кипящей водяной бане до температуры t=80-85°C. Полученную смесь выдерживают в тече-

ние 30-40 мин. После чего в полученную смесь прибавляют 0,2 мл концентрированной соляной кислоты. 

И выдерживают смесь ещё 3,5-4 ч. После чего смесь охлаждают до комнатной температуры, а затем по-

мещают в холодильник на 8-10 ч при температуре t=(-4)-(-10)°C. Выпавшую в осадок твёрдую часть от-

фильтровывают и приливают 5 мл спирта и 0,5 мл водного аммиака. Полученную смесь нагревают в те-

чение 5-10 мин на кипящей водяной бане до температуры t=40-60°C. После чего, твердый осадок от-
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фильтровывают, добавляют 50 мл смеси метанола с толуолом (1:1) и перекрестализовывают. Получают 

21 г 1,3-ди(п-нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазола в виде кристаллического вещества оранжевого 

цвета, плавящегося при 340°C с разложением. Выход продукта составил 44%. 

Элементный анализ полученного соединения выполнен на полуавтоматическом C,N,H-анализаторе 

5E-CHN2200. 

Элементный анализ: 

найдено %: С 70,1, 70,2; H 3,12, 3,2; N 11,8, 11,2; 

вычислено %: С 70,5; Н 3,48; N 12,19; 

брутто формула C27H16N4O4. 

Дополнительно проводилось изучение структуры синтезированного вещества методом инфракрас-

ной спектроскопии. ИК-спектры регистрировали с помощью ИК-Фурье спектрометра FTIR-8400S "Shi-

madzu" в области 400-4000 см
-1

. 

Полученное соединение 1,3-ди(п-нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазол было испытано на анти-

бактериальную и антифунгальную активность. Исследования проводилось на кафедре микробиологии, 

вирусологии и иммунологии ГОУ ВПО ЧГМА "Читинская государственная медицинская академия". При 

этом проводилась серия опытов с концентрацией вещества (1,3-ди(п-нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазол) 

2000 и 2500 мкг/мл. 

Исследования (испытания) антимикробной данного соединения проведены в отношении 5 музей-

ных тест-штаммов (Staphylococcus aureus 25923, Enterococcus faecalis H22, Candida albicans 24433 ATCC, 

Escherichia coli 3912/41, Klebsiella pneumoniae ssp. pneumoniae 204) и 15 клинических штаммов, обла-

дающих полирезистентностью к антимикробным препаратам. Использовался количественный метод по-

сева с подсчетом выросших колоний на опытных и контрольных чашках. Предварительный отбор поли-

резистентных штаммов был проведен согласно рекомендациям EUCAST, версия 12.0. Бактерицидная 

активность рассчитывалась в % от общего количества колоний на контрольных чашках 

Были приготовлены, разлиты и подсушены опытные чашки с испытуемыми концентрациями со-

единения и контрольные чашки. Из суточных культур штаммов микроорганизмов с помощью стандарта 

мутности McFarland были приготовлены взвеси с концентрацией микроорганизмов 10
6
 КОЕ/мл в 0,85% 

растворе NaCl. Культуры засевались на поверхность опытных и контрольных чашек в двух повторностях 

в количестве 10
5
. Инкубировали в термостате при 37°C 48±3 ч. 

После термостатирования производился учет выросших колоний в опытных и контрольных чашках 

с подсчетом % подавления роста тест-штаммов. 

Данное соединение в обеих концентрациях (2000 и 2500 мкг/мл) подавило рост всех штаммов (му-

зейных и клинических) стафилококков, энтерококков, эшерихий, грибов рода Кандида на 100%. Рост 

колоний клебсиел при концентрации соединения 2000 мкг/мл был подавлен на 35%, при 2500 мкг/мл - на 

100% (см. таблицу). 
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Результаты исследований (испытаний) показали значительную эффективность соединения 1,3-ди(п-

нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазол в отношении грамотрицательных и грамположительных микро-

организмов и грибов рода Кандида вне зависимости от полирезистентности к антимикробным препара-

там. Содержание 1,3-ди(п-нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазола в данной серии исследований состав-

ляло от 2000 до 2500 мкг на 1 мл среды, содержащей штаммы бактерий или грибков. Из таблицы видно, 

что для некоторых штаммов полное подавление роста колоний происходит при содержании 2000 мкг на 

1 мл среды. Для некоторых штаммов при незначительном увеличении содержания (до 2500 мкг) проис-

ходит подавление роста сразу от 30 до 100%. Оценка минимальных эффективных количеств 1,3-ди(п-

нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазола для подавления роста каждого вида штамма не проводилась, в 

связи с чем содержание данного вещества как антибактериального и антифунгального средства на 1 мл 

среды может быть меньше 2000 мкг или больше 2500 мкг в зависимости от вида конкретного штамма 

бактерий или грибков. 

При рассмотрении обработанных раствором данного соединения микроорганизмов под люминес-

центным микроскопом найдено, что они люминисцируют красным светом. Это говорит о поверхностной 

адсорбции 1,3-ди(п-нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазола и позволяет сделать вывод о том, что его 

антибактериальное действие обусловлено нейтрализацией жизненно важных центров на поверхностных 

мембранах микроорганизмов. Что объясняет одновременно антибактериальный и антифунгальный эф-

фект. Такой механизм бактерицидного действия делает невозможным "привыкание" микроорганизмов к 

его воздействию. Соединение имеет преимущество перед 1-стирил-3-(п-аминофенил)-7Н-пиридо[2,3-

с]карбазол и современными антибиотиками. Вещество перспективно в плане возможного применения для 

борьбы с внешней инфекцией людей и животных. 

Приведенные примеры реализации подтверждают достижение технического результата, а именно 

расширение области применения 1,3-ди(п-нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазола, которое обладает 

высокими бактерицидными, в том числе по отношению к антибеотикоустойчивым видам микроорганиз-

мов, и фунгицидными (противогрибковыми) свойствами. Что позволяет использовать его в качестве ле-

карственного препарата для лечения людей и животных. 
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ФОРМУЛА ИЗОБРЕТЕНИЯ 

1. Применение 1,3-ди(п-нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-с]карбазола в качестве средства с фунгицид-

ной и антибактериальной активностью, включающий введение 1,3-ди(п-нитрофенил)-7Н-пиридо[2,3-

с]карбазола в среду, содержащую штаммы бактерий или грибков. 

2. Применение по п.1, в котором среда содержит штаммы бактерий, относящихся к Staphylococcus 

aureus, Enterococcus faecalis, Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli, в том числе грамположительных или 

грамотрицательных. 

3. Применение по п.1, в котором среда содержит грибки, относящиеся к Candida albicans. 
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