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Введение. Поиск новых противоопухолевых агентов в ряду производных индоло[2,3-a]-карбазолов является актуальным 
и перспективным направлением, поскольку в этом классе обнаружены соединения c противоопухолевой активностью. В ла-
боратории химического синтеза ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр онкологии им. Н. Н. Блохина» 
Минздрава России разработали оригинальный и эффективный метод синтеза гликозидов индоло[2,3-a]-пирроло[3,4-с]кар-
базолов, позволяющий синтезировать производные N-гликозидов индоло[2,3-а]карбазолов c разными заместителями в гете-
роциклической части, в том числе при малеимидном атоме азота, и с разными углеводными остатками.
Цель исследования – первичная оценка противоопухолевой активности новых производных индолокарбазолов с углеводным 
остатком ксилозой на моделях опухолевого роста мышей.
Материалы и методы. Соединения изучали на перевиваемых опухолях мышей: эпидермоидной карциноме легкого Льюис (LLC), 
раке толстой кишки Акатол, раке шейки матки РШМ-5, аденокарциноме молочной железы Са-755. Исследования проведе-
ны на иммунокомпетентных мышах: самцах и самках гибридов BDF
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соединений готовили ex tempore и вводили мышам внутрибрюшинно в дозе 60 мг / кг ежедневно в течение 5 дней. Противо-
опухолевый эффект оценивали по торможению роста опухоли и увеличению продолжительности жизни леченых животных 
по сравнению с контрольными.
Результаты. Восемь изученных соединений, содержащих в качестве углеводного компонента D-ксилозу и различные заме-
стители при малеимидном атоме азота, проявили противоопухолевую активность разной степени. Выявлены 2 производных: 
N-[5,7-диоксо-12-(β-D-ксилопиранозил)-индол[2,3-а]пирроло[3,4-с]карбазол-6-ил]бензамид (соединение 4) и N-[5,7-диоксо-12- 
(β-D-ксилопиранозил)-5,7,12,13-тетрагидро-6Н-индол[2,3-а]пирроло[3,4-с]карбазол-6-ил]пиридин-2-карбоксамид (соеди-
нение 8), показавшие высокую противоопухолевую активность на 4 перевиваемых опухолях мышей с продолжительностью 
эффекта от 12 дней наблюдения и более. Наиболее выраженный противоопухолевый эффект получен на РШМ-5 и Ca-755, 
для соединений 4 и 8 торможение роста опухоли составило: на РШМ-5 – 68–82 % и 80–72 % соответственно; на Са-755 – 
57–62 % и 86–68 % соответственно (p <0,05).
Заключение. Для дальнейшего исследования выбрали соединение N-[5,7-диоксо-12-(β-D-ксилопиранозил)-5,7,12,13-тетрагидро-
6Н-индол[2,3-а]пирроло[3,4-с]карбазол-6-ил]пиридин-2-карбоксамид, как показавшее наибольший противоопухолевый эф-
фект.
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Introduction. The search for new antineoplastic agents in a series of indolo[2,3-a]-carbazole derivatives is an urgent and promising di-
rection, since compounds with antitumor activity have been found in this class. In the chemical fusion laboratory, N. N. Blokhin National 
Medical Research Center оf the Ministry of Health of Russia has developed an original and effective method for the synthesis of glycosides 
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of indolo[2,3-a]-pyrrolo[3,4-c]carbazoles, which makes it possible to synthesize derivatives of N-glycosides of indolo[2,3-a]carbazoles 
with different substituents in the heterocyclic parts including at the maleimide nitrogen atom and with different carbohydrate residues.
The purpose of the study – the primary assessment of the antitumor activity of new derivatives of indolocarbazoles with a carbohydrate 
residue xylose in models of tumor growth mice.
Materials and methods. The compounds studied at transplanted tumors of mice: the Lewis epidermoid carcinoma (LLC), colon cancer 
ACATOL, cervical cancer RSHM-5, breast adenocarcinoma CA-755. Studies were performed on immunocompetent mice: males and 
females of BDF1 hybrids (C

57 
Bl /

6
 × DBA / 2), females CBA / Lac and Balb / c. Compound solutions were prepared ex tempore and admin-

istered to the mice intraperitoneally at a dose of 60 mg / kg daily for five days. The antitumor effect was evaluated as to of tumor growth 
inhibition and increase of life span of the treated animals as compared with the control ones.
Results. Eight compounds studied, containing D-xylose as a carbohydrate component and various substituents at the maleimide nitrogen 
atom, showed different degrees of antitumor activity. Two derivatives have been identified: N-[5,7-dioxo-12-(β-D-xylopyranosyl)-in-
dole[2,3-a]pyrrolo[3,4-c]carbazol-6-il]benzamide (compound 4) and N-[5,7-dioxo-12-(β-D-xylopyranosyl)-5,7,12,13-tetrahydro-6H-in-
dole[2,3-a]pyrrolo[3,4-c]carbazole-6-il]pyridin-2-carboxamide (compound 8), which showed high antitumor activity on 4 solid tumors 
of mice with a duration of effect of 12 days or more.
The most pronounced antitumor effect was obtained in compounds 4 and 8 in RSHM-5 and Ca-755, tumor growth inhibition was amount-
ed, respectively: in RSHM-5 – 68–82 % and 80–72 %; for Ca-755 – 57–62 % and 86–68 % (p <0.05).
Conclusion. For further research, we chose the compound (N-[5,7-dioxo-12-(β-D-xilopiranosil)-5,7,12,13-tetrahydro-6H-indole[2,3-a]
pyrrolo[3,4-c]carbazol-6-il]pyridin-2-carboxamide).
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Введение
Класс индоло[2,3-a]-карбазолов представлен 

многочисленными соединениями, как выделенными 
из природных источников, так и полученными син-
тетическим путем. Представители этого класса обла-
дают различной биологической активностью: анти-
бактериальной, противогрибковой, противовирусной 
и противоопухолевой [1–3].

Среди N-гликозидов индолокарбазолов был вы-
явлен антибиотик ребеккамицин, обладающий про-
тивоопухолевой активностью.

Для ребеккамицинового ряда индолокарбазолов 
наиболее изучены 2 соединения: эдотекарин – 12- (β-D- 
глюкопиранозил)-2,10-дигидрокси-6-{[2-гидрокси-
1-(гидроксиметил) этил]амино}-5,7-диоксо-индол[2,3-а]
пиррол[3,4-с]карбазол, полученный синтетическим 
путем, и бекатекарин – тартрат 1,11-дихлор-6-[2-ди-
этиламино) этил]–5,7-диоксо-12- (4-О-ил-β-D-глю-
копиранозил) – индоло[2,3-a]пирроло[3,4-с]карбазол, 
полученный на основе антибиотика ребеккамицина.

Противоопухолевая активность эдотекарина бы-
ла подтверждена в исследованиях in vivo на моделях 
рака молочной железы, шейки матки, глотки, лег-
ких, толстой кишки, желудка, печени. Лекарствен-
ное средство успешно прошло испытания в клини-
ке [4, 5].

Бекатекарин продемонстрировал противоопухо-
левую активность в отношении экспериментальных 
моделей: лейкозов (P-388, L-1210), меланомы (В-16), 
ретикулярной саркомы (М-5076) и легочной карци-
номы (М109) [1]. Бекатекарин показал эффектив-
ность при клинических исследованиях [6].

На противоопухолевый эффект, спектр противо-
опухолевого действия и биодоступность N-гликозидов 
индолокарбазолов оказывают влияние как замести-
тели в агликоне (ароматический, при малеимидном 
атоме азота), так и природа углеводного остатка [7–10].

Таким образом, работы по индолокарбазолам и их 
углеводсодержащим производным перспективны 
для дальнейшей оптимизации химической структуры. 
Выявление связи химической структуры веществ 
с их биологической активностью открывает опти-
мальные пути для создания лекарственных препара-
тов высокой избирательности и эффективности дей-
ствия [11–13].

В лаборатории химического синтеза ФГБУ «На-
циональный медицинский исследовательский центр 
онкологии им. Н. Н. Блохина» Минздрава России 
разработали эффективный метод синтеза гликозидов 
индоло[2,3-a]-пирроло[3,4-с]карбазолов [14], позво-
ляющий получать производные индолокарбазола 
с различными углеводными остатками и разными 
заместителями в гетероциклической части. Так бы-
ли синтезированы N-гликозиды индолокарбазолов 
с общей формулой (рис. 1), заместителями при ма-
леимидном атоме азота и различными углеводными 
остатками: L-арабинозы, D-галактозы, D-ксилозы, 
D-рибозы [15].

Полученные соединения практически нераст-
воримы в воде, почти нерастворимы в этаноле и аце-
тоне, растворимы в диметилсульфоксиде (ДМСО) 
и диметилформамиде [16]. Для изучения соединений 
in vivo первоначально субстанции растворяли в ДМСО 
и затем разводили физиологическим раствором 
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до концентрации ДМСО 10 %. В дальнейшем в ре-
зультате экспериментальных исследований в лабора-
тории разработки лекарственных форм НИИ ЭДиТО 
ФГБУ «Национальный медицинский исследователь-
ский центр онкологии им. Н. Н. Блохина» Минздра-
ва России создана модель лекарственной формы 
(ЛФ), которую использовали для изучения противо-
опухолевой активности синтезированных соединений 
производных N-гликозидов индоло[2,3-а]карбазолов.

Необходимо было провести первичную оцен-
ку противоопухолевой активности производных 
N-гли ко зидов индоло[2,3-а]карбазолов с некото-
рыми  заместителями при малеимидном атоме азота 
(рис. 2, R), с углеводным остатком ксилозой и вы-
брать наиболее активного представителя из изу-
ченных соединений данной группы.

Цель исследования – изучение противоопухоле-
вой активности синтезированных соединений на 
со́лидных моделях опухолевого роста у мышей в со-
ответствии с методикой, принятой в ФГБУ «Нацио-
нальный медицинский исследовательский центр он-
кологии им. Н. Н. Блохина» Минздрава России [17].

Материалы и методы
Изучили противоопухолевую активность 8 соеди-

нений – производных N-гликозидов индоло[2,3-а]
карбазолов с разными заместителями при малеимид-
ном атоме азота и с углеводным остатком ксилозой 
(см. рис. 2, R), синтезированных в лаборатории хи-
мического синтеза НИИ ЭДиТО ФГБУ «Националь-
ный медицинский исследовательский центр онколо-
гии им. Н. Н. Блохина» Минздрава России.

Соединения изучали на перевиваемых солидных 
опухолях мышей: эпидермоидной карциноме легко-
го Льюис (LLC), раке шейки матки РШМ-5, адено-
карциноме молочной железы Са-755, раке толстой 
кишки Акатол. Эти модели опухолевого роста мышей 
широко применяются в экспериментальной 

Рис. 1. Основная формула производных N-гликозидов индоло[2,3-а]
карбазолов, где R – Н, NH

2 
, OH, NHCHO и др.; Gly – L-арабинопи-

ранозил, D-ксилопиранозил, D-галактопиранозил, D-рибопиранозил

Fig. 1. The basic formula of n-glycosides derivatives of indolo[2,3-a]carba-
zoles. Notation: R – H, NH

2
, OH, NHCHO et al.; Gly – L-arabino-

pyranosyl, D-xylopyranosyl, D-galactopyranosyl, D-ribopyranosyl

N 

Gly

O O
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N

онкологии для доклинической оценки противоопу-
холевой активности новых субстанций [18].

В опытах использовали 2–10-й пассажи штам-
мов опухолевых моделей. В эксперименте инокуля-
цию опухолевых клеток проводили подкожно в пра-
вую подмышечную область каждой мыши по 50 мг 
опухолевой взвеси в среде 199 в разведении 1 : 10  
(5 × 106 клеток) [17].

В опытах на LLC использовали самцов, на  Са-755 – 
самок мышей-гибридов 1-го поколения BDF

1
 (C

57
Bl /

6
 × 

DBA / 2), на РШМ-5 – самок CBA / Lас, на Акатол – 
самок Ваlb / c.

Штаммы Са-755, РШМ-5 и Акатол поддержива-
ли на самках линейных мышей С

57
Вl /

6
, CBA / Lас 

и Ваlb / c соответственно при подкожной перевивке, 
штамм LLC – при внутримышечной [19].

В исследования включали животных с массой 
тела 18–22 г. Мышей получали из разведения экс-
периментально-биологической лаборатории (вива-
рий) ФГБУ «Национальный медицинский исследо-
вательский центр онкологии им. Н. Н. Блохина» 
Минздрава России и из питомника лабораторных 
животных филиала «Столбовая» ФГБУ «Научного 
центра биомедицинских технологий Федерального 
медико-биологического агентства». Животных со-
держали в помещении вивария с естественным ос-
вещением на брикетированном корме и постоянном 
доступе к воде.

Перед исследованием мышей распределяли в груп-
пы по 6–7 особей (n = 6–7), контрольные группы 
состояли из 10 животных (n = 10).

Рис. 2. Производные N-гликозидов индолокарбазолов с заместителя-
ми в положении R и углеводным остатком ксилозой, где: 1 R – атом 
водорода (H); 2 R – аминогруппа (NH

2 
); 3 R – формамид (NHCHO); 

4 R – бензамид (NHCOC
6
H

5 
); 5 R – N’-фенилмочевина (NHCONHC

6
H

5 
); 

6 R – изоникотинамид (NHCOC
5
H

5
N); 7 R – никотинамид (NHCOC

5
H

5
N); 

8 R – пиридин-2-карбоксамид (NHCOC
5
H

5
N)

Fig. 2. Derivatives of N-glycosides of indolocarbazoles with a carbohydrate 
residue xylose and substituents: 1 R – hydrogen atom (H); 2 R – amino 
group (NH

2 
); 3 R – formamide (NHCHO); 4 R – benzamide (NHCOC

6
H

5
); 

5 R – N’-phe nylurea (NHCONHC
6
H

5
); 6 R – isonicotinamide (NHCOC

5
H

5
N); 

7 R – nico tinamide (NHCOC
5
H

5
N); 8 R – pyridine-2-carboxamide 

(NHCOC
5
H

5
N)

O

O

O

OO

O
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Лечение начинали через 48 ч после транспланта-
ции опухолей – время интенсивного размножения 
и наибольшей чувствительности опухолевых клеток 
к химиотерапии [17, 19, 20].

Для первичной оценки противоопухолевой ак-
тивности все соединения изучали в дозе 60 мг / кг при 
внутрибрюшинном введении ежедневно в течение 
5 дней с интервалом 24 ч в экспериментальной ЛФ. 
Состав модели ЛФ включал: действующее вещество 
5 мг / мл, ДМСО (5 %) и спирт этиловый 95 % (20 %) в ка-
честве комплексного растворителя, солюбилизатор – 
комплексообразователь коллидон 17 PF (20 %). ЛФ 
готовили ех tempore непосредственно перед опытами.

Критериями оценки противоопухолевой актив-
ности служили: торможение роста опухоли (ТРО, %) 
и увеличение продолжительности жизни (УПЖ, %) 
подопытных животных по сравнению с контрольны-
ми животными [17].

ТРО вычислялось по формуле:

ТРО, % = (V
к
 – V

o
) / V

к
 × 100,

где V
к
 и V

o
 – средний объем опухолей (мм3) в конт-

рольной и опытной группах, который определялся 
как произведение 3 максимальных взаимно перпен-
дикулярных размеров опухолевого узла (длина – l, 
ширина – b, высота – h) у каждого животного.

Измерение объема опухолей проводили на разных 
сроках (каждые 3–5 дней) после окончания лечения, 
в зависимости от скорости роста опухоли.

УПЖ вычисляли по формуле:

УПЖ, % = (СПЖ
о
 – СПЖ

к
) / СПЖ

к
 × 100,

где СПЖ
о
 и СПЖ

к
 – средняя продолжительность 

жизни (сут) в опытных и контрольных группах жи-
вотных.

Минимальные критерии активности – ТРО ≥50 % 
и УПЖ ≥25 % для животных с солидной опухолью.

Эффективными считали дозы соединений, вы-
зывающие ТРО ≥70 % продолжительностью не менее 
7 дней после окончания лечения и УПЖ ≥25 % [15].

Статистический анализ данных проводили с ис-
пользованием компьютерной программы STATISTI-
CA 6.0. Различия между сравниваемыми группами 
считались статистически достоверными при р <0,05.

Результаты
Изученные производные N-гликозидов индоло-

карбазолов с разными заместителями R, углеводным 
остатком ксилозой представлены на рис. 2.

Результаты изучения противоопухолевой актив-
ности соединений из класса N-гликозидов индоло-
карбазолов с ксилозой на LLC мышей представлены 
в табл. 1.

Результаты, приведенные в табл. 1, показывают, 
что из 8 изученных производных N-гликозидов ин-
долокарбазолов с разными заместителями в положе-
нии R (см. рис. 2) соединение 4 с ароматическим 
ядром в заместителе проявило противоопухолевый 

Таблица 1. Противоопухолевая активность соединений из класса N-гликозидов индолокарбазолов с ксилозой при внутрибрюшинном введе-
нии на LLC

Table 1. Antitumor activity of compounds from the class of N-glycosides of indolocarbazoles with xylose during intraperitoneal administration on LLC

Соединения 
Compound

ТРО, % 
TGI, %

УПЖ, % 
ILS,  %

Гибель 
от токсичности, 

% случаев 
Toxicity death, %

Дни после окончания лечения 
Days after treatment

1 4 8 12 15–16 19–20 22 26

1 17 20 8 5 6 – – – 8 0

2 27 46 35 34 34 26 34 – 7 0

3 53 55 35 22 24 37 – – 21 0

4 62 62 54 51 48 – – – 35 0

5 71 43 46 19 6 23 – – 11 0

6 48 48 38 17 32 – – – 17 0

7 55 30 38 43 40 – – – 2 17

8 75 82 59 67 71 67 56 62 33 0

Примечание. Здесь и в табл. 2–4: ТРО – торможение роста опухоли; УПЖ – увеличение продолжительности жизни. 
Note. Here and in table 2–4: TGI – tumor growth inhibition; ILS – increase of life span.
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эффект – ТРО составило 62 % непосредственно по-
сле окончания лечения и сохранялось на уровне 
ТРО = 51 % (р <0,05 по отношению к контролю) 
до 12-го дня наблюдения. Соединения 1, 2 и 3 с за-
местителями H, NH

2
 и NHCHO соответственно ока-

зались неактивны.
Присутствие в заместителе R карбонильной груп-

пы при ароматическом кольце в соединении 5 по 
сравнению с соединением 4 усилило противоопухо-
левый эффект только в 1-й день после окончания 
лечения. ТРО составило 71 %.

Введение в ароматическое ядро соединения 4 ато-
ма азота в положения пара- (соединение 6), орто- 
(соединение 8), мета- (соединение 7) по отношению 
к карбонильной группе по-разному повлияло на про-
тивоопухолевый эффект.

Соединение 8 с азотом в положении орто- аро-
матического ядра проявило противоопухолевый эф-
фект в виде ТРО = 75–62 % (р <0,05 по отношению 
к контролю), который сохранялся до 27-го дня после 
окончания лечения. При этом УПЖ составило 33 %.

Соединения 6 и 7 с азотом в положении пара- 
или мета- в ароматическом ядре заместителя соот-
ветственно не проявили противоопухолевого эффек-
та (ТРО = 48 и 55 % в 1-й день наблюдения).

Таким образом, из 8 соединений, представлен-
ных в табл. 1 и исследованных на модели рака лег-
кого LLC, интерес вызывают только производные 
4 и 8.

Далее синтезированные производные из класса 
N-гликозидов индолокарбазолов с углеводным остат-
ком ксилозой исследовали на модели рака толстой 
кишки Акатол (табл. 2). Соединение 1 с H в замести-
теле проявило невысокий, но продолжительный про-
тивоопухолевый эффект в течение 19 дней (ТРО = 
62–51 %). Производное 2, с аминогруппой в замес-

тителе, показало кратковременный эффект до 4-го дня 
наблюдения (ТРО = 52–67 %).

Присутствие ароматического ядра в заместителе 
у производного 4 оказало минимальный эффект 
с ТРО = 51–50 % до 12-го дня после окончания лечения.

Соединение 6 с азотом в ароматическом ядре 
в положении пара- не показало противоопухолевого 
эффекта, тогда как соединение 8 с азотом в положе-
нии орто- показало высокий противоопухолевый 
эффект с ТРО = 90–62 % до 26-го дня наблюдения 
по окончании лечения.

Таким образом, стойкий продолжительный про-
тивоопухолевый эффект при исследовании произво-
дных с разными заместителями при малеимидном 
атоме азота на модели рака толстой кишки Акатол 
получили у производного 8 с азотом в положении 
орто- ароматического ядра по отношению к карбо-
нильной группе (см. рис. 2, R).

На модели плоскоклеточного рака шейки матки 
РШМ-5 производные исследовали при внутрибрю-
шинном введении в той же дозе и режиме (табл. 3).

Четыре из 8 синтезированных соединений, ис-
следованных на РШМ-5, проявили противоопухоле-
вый эффект, который различался по силе и продол-
жительности. Производные 4 и 8 показали высокий 
длительный противоопухолевый эффект с ТРО = 
68–82 % и ТРО = 80–72 % до 19-го и 26-го дня на-
блюдения после окончания лечения соответственно. 
По-видимому, опухолевая модель РШМ-5 оказалась 
наиболее чувствительной для группы производных 
с углеводным остатком ксилозой.

На перевиваемой аденокарциноме молочной же-
лезы Са-755 исследовали 4 соединения (табл. 4).

Изученные на этой модели производные прояви-
ли противоопухолевый эффект разной степени ак-
тивности с сохранением его от 4 до 19 дней после 

Таблица 2. Противоопухолевая активность соединений из класса N-гликозидов индолокарбазолов с ксилозой при внутрибрюшинном введе-
нии на Акатол

Table 2. Antitumor activity of compounds from the N-glycosides class of indolocarbazoles with xylose during intraperitoneal administration on Acatol

Соединения 
Compound

ТРО, % 
TGI, %

УПЖ, % 
ILS,  %

Гибель 
от токсичности, 

% случаев 
Toxicity death, %

Дни после окончания лечения 
Days after treatment

1 4 8 12 15–16 19–20 22 26

1 62 24 50 47 56 51 39 27 0 0

2 52 67 44 44 32 29 – – 0 0

4 51 69 56 50 46 44 40 – 0 17

6 35 37 52 47 52 49 46 – 0 0

8 90 87 82 75 76 73 72 62 0 0
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окончания лечения. Соединение 1 проявило высокий 
противоопухолевый эффект на уровне 85–56 % ТРО 
продолжительностью до 8-го дня, а соединение 2 – 
невысокий кратковременный эффект с ТРО = 58–61 % 
до 4-го дня наблюдения. Производное 4 с аромати-
ческим ядром в заместителе проявило непосредствен-
ный эффект на уровне 26 % ТРО в 1-й день после 
окончания лечения, с последующим увеличением 
ТРО до 62 % на 19-й день наблюдения. Высокий про-
тивоопухолевый эффект выявлен после применения 
производного 8 с азотом в положении орто- аромати-
ческого ядра заместителя: ТРО = 86–68 % до 19-го дня 
наблюдения.

Опухолевая модель рака молочной железы Са-755, 
так же как и РШМ-5, оказалась чувствительной 
для этих производных.

Заключение
Проведено исследование по изучению и оценке 

противоопухолевой активности 8 производных 
N-гликозидов индоло[2,3-а]карбазолов с разными 
заместителями при малеимидном атоме азота и с угле-
водным остатком ксилозой, синтезированных в ла-
боратории химического синтеза НИИ ЭДиТО ФГБУ 
«Национальный медицинский исследовательский 
центр онкологии им. Н. Н. Блохина» Минздрава Рос-
сии. Исследование проводилось на 4 солидных моде-
лях опухолевого роста мышей: LLC, Акатол, РШМ-5 
и Са-755. Соединения с разными заместителями по-
казали эффект разной степени активности на всех 
4 представленных моделях опухолевого роста.

Изученные производные N-гликозидов индо-
ло[2,3-а]карбазолов с углеводным остатком ксилозой, 

Таблица 3. Противоопухолевая активность соединений из класса N-гликозидов индолокарбазолов с ксилозой при внутрибрюшинном введе-
нии на РШМ-5

Table 3. Antitumor activity of compounds from the class of N-glycosides of indolocarbazoles with xylose during intraperitoneal administration on RSHM-5

Соединения 
Compound

ТРО, % 
TGI, %

УПЖ, % 
ILS,  %

Гибель 
от токсичности, 

% случаев 
Toxicity death, %

Дни после окончания лечения 
Days after treatment

1 4 8 12 15–16 19–22 26

1 53 67 55 60 58 56 41 0 0

2 60 63 64 56 49 36 30 0 29

4 68 58 77 86 84 82 – 0 0

8 80 73 84 86 81 79 72 – 0

Таблица 4. Противоопухолевая активность соединений из класса N-гликозидов индолокарбазолов с ксилозой при внутрибрюшинном введе-
нии на Са-755

Table 4. Antitumor activity of compounds from the N-glycosides class of indolocarbazoles with xylose during intraperitoneal administration on CA-755

Соединения 
Compound

ТРО, % 
TGI, %

УПЖ, % 
ILS,  %

Гибель 
от токсичности, 

% случаев 
Toxicity death, %

Дни после окончания лечения 
Days after treatment

1 4 8 12 15–16 19

1 85 86 56 16 26 0 0

2 58 61 43 39 26 37 8 0

4 26 57 47 41 62 62 0 0

8 86 82 78 85 75 68 21 0
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независимо от заместителя при малеимидном атоме 
азота, показали противоопухолевую активность 
на гормоночувствительных опухолевых моделях 
РШМ-5 (с высокой дифференцированностью и мед-
ленным ростом) и Са-755 (наиболее чувствительная 
из опухолевых моделей к химиотерапевтическим пре-
паратам с разными механизмами действия).
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Среди исследованных новых соединений выяв-
лены производные 4 и 8, показавшие высокую про-
тивоопухолевую активность с продолжительностью 
эффекта от 12 дней наблюдения и более.

Для дальнейшего исследования выбрали произ-
водное 8 с азотом в положении орто- ароматическо-
го ядра заместителя.
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