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На сегодняшний день профилактика и лечение заболеваний, вызванных 

микроорганизмами, остается актуальной проблемой современной терапии. Поэтому поиск  

активных молекул, разработка на их основе новых, более действенных антимикробных 

препаратов является важной задачей современной фармацевтической химии. 

Перспективными соединениями для решения указанных проблем являются 

производные бензимидазола. Они доступны,  функциональноспособны, устойчивы и 

имеют широкий спектр биологического действия (противовирусное, антигельминтное, 

антибактериальное, противоопухолевое, антидиабетическое). 

Цель данной работы состоит в обобщении и систематизации информации о 

противомикробном действии 2-тио-, 2-аминозамещенных бензимидазолов и комплексов 

производных бензимидазола с переходными металлами. 

Эти соединения, а также их комплексы с переходными металлами   активны по 

отношению к болезнетворным штаммам Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, 

Staphylococcus aureus, Salmonella typhimurium, Proteus vulgaris, Bacillus cereus,  

Micrococcus luteus,  Helicobacter рylori  и многим другим.  
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The literature data about antibacterial properties of benzimidazole 2-thio-, 2-

aminoderivatives and benzimidazole complexes have been generalized and systematized in the 

review. Today prevention and treatment of diseases caused by microorganisms is an actual 

problem of modern therapy. Therefore, the search for active molecules, the based on them 

development of some new, more effective antimicrobial agents is an important task of modern 

pharmaceutical chemistry. Promising compounds for solving these problems are benzimidazole 

derivatives. They are available, functionally capable, stable and have a wide spectrum of 

biological activities (antiviral, anthelmintic, antibacterial, anticancer, antidiabetic). 

The purpose of this paper is to generalize and systematize information about the 

antimicrobial action of 2-thio-, 2-amino-substituted benzimidazoles and benzimidazole 

derivatives complexes with transition metals. 
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These compounds and their complexes with transition metals are active against 

pathogenic strains Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, 

Salmonella typhimurium, Proteus vulgaris, Bacillus cereus,  Micrococcus luteus,  Helicobacter 

рylori  and others.  

 

Key words: benzimidazole, bacterial cultures, antibacterials. 

 

 

Способность микроорганизмов приспосабливаться к действию антимикробных 

препаратов, используемых десятилетиями, является основной причиной снижения 

эффективности противомикробной химиотерапии. На сегодняшний день проблема 

профилактики и лечения заболеваний, вызванных микроорганизмами, продолжает быть 

крайне актуальной. Поэтому поиск активных молекул, разработка на их основе новых, 

более действенных антимикробных средств является важной задачей современной 

фармацевтической химии. 

Перспективной структурой для конструирования молекул лекарств являются 

производные бензимидазола, которые могут быть получены по классической реакции 

Филлипса-Ладенбурга и в дальнейшем функционализированы. 

Замещенные бензимидазолы применяются в медицинской практике для лечения 

заболеваний, обусловленных грибами, бактериями, простейшими и другими 

возбудителями [1]. У этих веществ обнаружено противовирусное  [19,48,52], 

антигельминтное [14] и антибактериальное действие, в том числе – против штаммов 

Mycobacterium tuberculosis и Helicobacter  pylori [4,33,50]. Среди бензимидазолов найдены 

также антидиабетические и противоопухолевые препараты [10,11,18,30,34,38,51,59]. 

Столь широкий спектр биологического действия производных бензимидазола 

объясняется их высокой основностью, способностью координироваться с белковыми 

субстратами, структурным подобием с пуриновыми нуклеотидами. 

За последние 10 лет опубликовано большое количество работ, посвященных 

синтезу и проверке in vitro биологических свойств новых производных бензимидазола. 

Однако, несмотря на действенность бензимидазолов по отношению к различным видам 

микроорганизмов и наличие большого количества работ по данной тематике, в литературе 

отсутствовали обзорные статьи в данном направлении. 

Недавно в работах [2,3] нами собран и систематизирован материал по 

противомикробной активности 1-, 1,2- и 1,3-дизамещенных бензимидазолов.  

В продолжение в настоящем обзоре нами обобщена информация об 

антимикробном действии 2-тио-, 2-аминозамещенных бензимидазолов и комплексов 

производных бензимидазола с переходными металлами. 

Структурирование материала осуществлено по строению тестированных 

соединений. 
  
 

1.  2-тиозамещенные бензимидазолы 

2-тиозамещенные бензимидазолы важны в первую очередь тем, что могут 

препятствовать росту Helicobacter pylori – возбудителя таких распространенных 

заболеваний желудка и двенадцатиперстной кишки, как язвы,  гастриты, дуодениты [33, 

50]. Так, выраженная активность по отношению к Helicobacter рylori зарегистрирована у 

натриевой соли рабепразола 1 (МИК составляет  0,25 мкг/мл) [28]. 

Синтез и антибактериальные свойства этих соединений, а также вероятные 

механизмы их действия приведены в работах [15,26,28,31,32]. Отмечалось синергическое 

действие соединений 1 с амоксициллином, кларитромицином и метронидазолом [28]. 

Активность против Helicobacter pylori найдена и у соединений строения 2, которые 

угнетают  развитие  Helicobacter  pylori, включая штаммы, устойчивые к метронидазолу, 
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кларитромицину  (МИК90 0,25-16 мкг/мл) [15]. Однако производные бензимидазола 2 

ингибируют жизнедеятельность  условно-патогенных микроорганизмов (например, 

Staphylococcus аureus) только при высоких концентрациях  (MИК90  > 64 мкг/мл). 

 

 

 

 

 

 

 

 

R= CH2CH2OH, CH2CH2NH2, CH2COOH, CH2CH2OCONHPh, CH2CH2NHCONHPh,   

      CH2CH2OCONH(C6H4OMe-3) 

 

МИК производных бензимидазола 3 против  Helicobacter pylori такая же, как для 

кларитромицина или метронидазола (0,5-4,0 и 2-4 мкг/мл, соответственно). В отличие от 

последних, соединения 3 характеризуются  активностью против узкого спектра 

микроорганизмов [31]. 

Ингибирующее действие бензимидзола  Y-754 (4) по отношению к Helicobacter  

pylori в условиях  in vitro и in vivo  составляет  0,025 мкг/мл, и близко к МИК 

амоксициллина и кларитромицина [26]. Другие аэробные и анаэробные бактерии не 

чувствительны к действию Y-754.  

Соединение 5, которое структурно подобно молекулам 3 и 4, активно по 

отношению к  Helicobacter  рylori (МИК 1-2 мкг/мл) [32]. 

Лансопразол 6 предлагается как средство для антибактериальной терапии полости 

рта и предупреждения кариеса [35]. Отмечается, что Fusobacterium nucleatum и Prevotella 

intermedia  чувствительнее к действию бензимидазолов, чем  Streptococcus mutans. 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

R = S(CH2CH2O)3Me, S(CH2CH2O)5Me, SCH2CH2N(CH2CH2)2O,    

2-(1',2',4'-триазол-1'-ил)этилтио,  (5'-нитроимидазол-1'-ил)этилтио;  Х = CH, N 

 

Антимикробная  активность новых производных 1Н-бензимидазол-2-тиона по 

отношению к  условно-патогенной микрофлоре исследовалась в работах 

[5,8,12,20,23,25,27,29,39,58,60]. Особое внимание в ряду этих соединений уделялось 

амидам (бензимидазол-2'-ил)тиоуксусной кислоты 7-11 [20,23,25,27], что связано как с их 

синтетической  доступностью, так и с высокой активностью. 

Амиды (бензимидазол-2'-ил)тиоуксусной  кислоты 7 проявили ингибирующие 

свойства  против штаммов Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Salmonella typhimurium, 

Proteus vulgaris, Bacillus cereus и  Micrococcus luteus.  МИК по отношению к эталонным 

штамам Micrococcus luteus NRLL B-4375, Bacillus cereus NRRL B-3711, Proteus vulgaris 
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NRRL B-123, Salmonella  typhimurium NRRL B-4420, Staphylococcus aureus NRRL B-767, 

Escherichia coli NRRL B-3704 составляет 15,0-125 мкг/мл  [27].  

Действие амидов 8 изучалось против эталонных спорообразующих и  

неспорообразующих бактерий: Bacillus substilis (ATCC 6633),  Staphylococcus aureus 

(ATCC 6538), Escherichia сoli (ATCC 6538)  [20].  

 

 

 

 

 

 

 

R
1
 = H, Cl;  R

2
 = COOEt, CH2COOEt; R

3
 = 2-HO, 3-HO, 4-HO, 2-MeO,  

4-MeO, 2-Cl, 3-Cl, 4-Cl, 4-NO2, 3,4,5-(MeO)3 

 

В работах [23,25]  был проведен скрининг противомикробного действия  амидов 9-

11 по отношению к  Staphylococcus aureus, Enterococcus faecalis, Klebsiella pneumoniae и 

Escherichia сoli. МИК, в зависимости от типа микроорганизмов, составляет 1-8 мкг/мл (у 

ципрофлоксацина 0,19-0,78 мкг/мл). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ar = 4-ClC6H4; R
1
 = Ph, 4-ClC6H4, 3-HOC6H4, 4-HOC6H4, 3,5-(HO)2C6H3,  

3,4,5-(HO)3C6H2, 4-NH2C6H4, 4-NO2C6H4, 2-Cl-4-NO2C6H3, 3-пиридил;   

R
2
 =  H, Me, Cl, NO2; R

3
 =  OH, NH2, COCF3  

 

Грамотрицательные (Stenotrophomonas maltophilia,  Bordetella bronchiseptica) и 

грамположительные бактерии (Enterococcus faecalis) (соответственно,  МИК 100-400 и 25-

100  мкг/мл) малочувствительны к действию  4,6-дихлор- и 4,6-дибромбензимидазолов  

12 [8].  

Дигидрофолиатредуктаза (DHFR) является важной мишенью для 

антибактериальных средств класса антиметаболитов. С целью поиска таких веществ был 

осуществлен скрининг производных бензимидазола  13. Однако в концентрациях  

50-200 мкг/мл они не проявили антимикробных свойств [60].  
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(Бензимидазол-2'-ил)тиоэтаны 14 и 15 слабо угнетают (МИК 50-400 мкг/мл) рост 

аэробных грамположительных и грамотрицательных микроорганизмов, спорообразующих 

и неспорообразующих бактерий Staphylococcus aureus, Myotis flavus, Bacillus subtilis, 

Bacilus stenothermophilus, Bacilus cereus, Escherichia  coli, Proteus vulgaris,  Pseudomonas  

aeruginosa, Salmonella typhi,  Klebsiella pneumoniae, S. сitreus. Ингибирующие свойства 

соединений существенно уступали действию референтных препаратов – метронидазола, 

эритромицина и стрептомицина [29,58]. 

  

 

 

 

 

 

 

R
1
 =  H, Me, Cl, COOH;  R

2
 = NMe2, NEt2;  

R
3
 = MeO, EtMeCH, Br, Me, NO2, 1-метил-1-циклопропил 

 

(Бензимидазол-2'-ил)этанкарбоновая кислота 16 и ее тиосемикарбазид 17  угнетают 

жизнедеяльность бактерий  Staphylococcus aureus (ATCC 25923), Pseudomonas aeruginosa 

(ATCC 27853), Escherichia coli (ATCC 25922) (МИК ≥ 20 мкг/мл,  МИК цефтазидима и  

цефоперазона 4-8 мкг/мл) [5].   

 

 

 

 

 

 

 

Гиалуронидаза является важным ферментом межклеточного пространства  

бактерий [12]. В качестве ингибитора фермента был предложен 3-(фенилпропионил)бенз-

оксазол-2-тион 18 (МИК 6,4 мг/мл при pH 7,4 и 4,0 мг/мл при pH 5,0). 

Соединения 19 в дозе 10 мкг/диск не проявили существенных  противомикробных 

свойств  по отношению к Escherichia coli, Bacillus pumilis, Staphylococcus aureus, Shigella 

sonnei, Proteus vulgaris и Pseudomonas aeruginosa (диаметр зоны ингибирования 11-13 мм, 

для гентамицина 15-19 мм) [39].  

 

 

 

 

 

 

 

 

R = H, 3-Me, 4-Me, 2-NO2, 3-NO2, 4-MeO, 2-Br 4-Cl, COOH 

2.  2-аминобензимидазолы 

2-аминозамещенные бензимидазолы перспективны против микроорганизмов, 

резистентных к действию других антимикробных препаратов.  

Так, производные 2-аминобензимидазола 20 оказались активными как по 

отношению к грамположительным метицилин-, ванкомицинрезистентным бактериям 

(MRSA, VRE), так и к грамотрицательным  (Escherichia coli) микроорганизмам (МИК 0,25-

4 мкг/мл) [13].  
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R
1
 =  4-морфолинил, 4-тиоморфолинил, 1-пиперидинил;  R

2 
= 3-хлор-2-тиенил, 

 3-хлорбензо[b]тиофен-2-ил, 2,4-F2C6H3, 4-Cl-2-FC6H3, изохинолин-3-ил 

 

Бактериальные гираза и топоизомераза IV являются известными биологическими 

мишенями  для фторхинолонов. В работе [16] замещенные (бензимидазол-2'-ил)-2-

карбаматы 21 и (бензимидазол-2'-ил)-2-мочевины 22 идентифицированы как микромо-

лярные GyrB-ингибиторы. При опытах in vitro и in vivo соединения 21 и 22 проде-

монстрировали высокую антимикробную эффективность по отношению к Staphylococcus 

aureus, Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae (МИК 0,016-16 мкг/мл).   

Бензимидазолы 23 при тестировании на штамах Escherichia coli,  Proteus vulgaris, 

Salmonella  thyphimurium,  Klebsiella pneumoniae, Listeria  monocytogenes, Staphylococcus 

aureus, Enterococcus  faecalis,  Bacillus subtilis проявили слабовыраженное антимикробное 

действие (МИК 50-200 мкг/мл) [37]. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

R = H, 3-фторопиридин-2-ил;  

R
1
 = H, Me, Cl, F, Br, OMe, OEt, NMe2, NEt2, NO2, CF3, CN, COOH 

 

Соединения 24 и 25 в высоких концентрациях (100-200 мкг/мл) способны угнетать 

рост и размножение  Proteus mirabilis (MTCC-425), Pseudomonas aeruginosa (MTCC-424), 

Bacillus subtilis (MTCC-619),  Staphylococcus  aureus (MTCC-96), Escherichia сoli, Klebsiella  

spp. и Micrococcus luteus [17, 47]. 

 

 

 

 

 

 

 

R
1
 = H, Me; R

2
, R

3 
 =  Et, Pr, н-Bu, PhCH2, н-циклогексил; R

4
 = H, Me; R

5
 = H, F, Br 

3. Комплексы производных бензимидазола  с переходными металлами 

 Необходимо отметить, что использование комплексных соединений производных 

бензимидазола с переходными металлами как противомикробных средств 

малоперспективно вследствие токсичности ионов металлов, которые входят в их состав. 
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Тем не менее, синтезу и исследованию биологических свойств этих соединений 

посвящены работы [6, 7, 9; 40-46; 53-57]. 

Комплексы общей формулы [Me(L)]NO3, [Me(L)2](NO3)2, синтезированы реакцией 

2-(2'-гидрокси-5'-R
2
-фенил)-6-R

1
-1H-бензимидазолов (LH) 26 с Fe(NO3)3, Cu(NO3)2, 

AgNO3, Zn(NO3)2, AgNO3, Zn(NO3)2, Zn(ClO4)2, Hg(NO3)2. Они тестировались на штаммах  

Staphylococcus aureus,  Staphylococcus epidermidis, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, 

Pseudomonas aeruginosa, Salmonella typhi, Shigella  flexneri,  Proteus  mirabilis,  Salmonella 

enteritidis,  Bacillus cereus,  Bacillus subtilis и показали невысокую активность (МИК 5-50 

мкг/мл) [53-55,57]. Все комплексы (кроме [Zn(L)(H2O)2]NO3) и лиганды 26 ингибируют 

рост Staphylococcus aureus. Комплексы [AgLН](NO3) и [Cu(LН)2](NO3)2 проявляют 

активность  против  Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus  aureus и  Bacillus subtilis 

[44], [Zn(L)]ClO4 – против Klebsiella  pneumoniae,  Bacillus  cereus, Staphylococcus 

epidermidis и Bacillus subtilis [55].  

Установлено, что комплексы [Fe(L)2](NO3) 3H2O и [Cu(L)2] 2H2O 

продемонстрировали более выраженную активность по отношению к  Staphylococcus 

еpidermidis, чем  ципрофлоксацин [55]. 

Комплексы 27 5-(диэтиламино)-2-(5'-нитро-1H-бензимидазол-2'-ил)фенола  с Co (II),  

Cu (II), Ni (II) и  Fe (II)  малоактивны по отношению к  Escherichia coli и Staphylococcus 

аureus (МИК 60-180 мкг/мл) [40]. Отмечалось, что ингибирование жизнедеятельности 

микробов комплексами в 1,5-2 раза выше, чем бензимидазолами-лигандами.  

Комплексы 2-аминобензимидазола (LН) общей формулы M(LН)n(NO3)y
. 
xH2O (M = 

Co (II), Ni (II), Cu (II), Zn (II), Ag (II); n = 1,2; y = 1,2; x = 0,1,2,6) продемонстрировали 

умеренные антибактериальные свойства на Pseudomonas aeruginosa,  Staphylococcus 
aureus и Saccharomyces cerevisiae [41].  

Комплексы хлорида кобальта (II) [48], меди (II) [49,50], цинка (II) [45] с 2-амино-1-

R-бензимидазолами 28, антимикробное действие которых исследовалось против 

Pseudomonas aeruginosa, Bacillus spp., Staphylococcus aureus, Sarcina lutea в концентрациях 

100 мкг/мл, были более действенны против грамположительных микроорганизмов. 

Активность комплексов  выше, чем у лигандов.  
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Антибактериальная  активность комплексов карбенов с Au
+
 (29) и Ag

+
 (30) 

проверялась на штаммах Staphylococcus aureus,  Enterococcus faecalis, Escherichia сoli 

[36,46] (схема 13). Экспериментально установлено, что активность бензимидазолов 29 

(МИК 12,5 мкг/мл) существенно меньше  действенности ампициллина (МИК 1,56-3,12 

мкг/мл). Высокая активность по отношению к  указанным микроорганизмам обнаружена 

только у соединения 30 [46]. Активность, вероятно,  обусловлена ионами Ag
+
, что 

образуются при диссоциации комплексов 30 в исследуемых средах.  
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R
1
, R

2
 = 3,4,5-(MeO)3C6H2, 2,3,4,5,6-гексаметилфенил;  Ar = Ph, 4-NC-C6H4 

 

Найдены ингибирующие свойства и у комплексов 2-(фениламинометил)-1H-

бензимидазола 31 (LН) с Pd (II) и Pt (II), которые имеют формулу [M(LН)Cl2]·zH2O (M = 

Pd, z = 0; M = Pt, z = 1) и [Pd(LН)2)]X2·zH2O (X = Br, I, NO3, SCN; z = 0,1). Эти соединения 

угнетают развитие и размножение  Staphylococcus   aureus  в значительных концентрациях 

50-60  мкг/мл [6].   

Комплексы 2-(4'-нитрофениламинометил)-1H-бензимидазола 31 с Pd (II) и Pt (II) 

тестировались против широкого спектра бактерий:  Bacillus subtilis, Staphylococcus  aureus, 

Enterococcus  faecalis,  Escherichia  coli,  Pseudomonas  aeruginosa,  Neisseria gonorrhoeae  

[22]. Установлено, что к палладиевому комплексу более чувствительны  Escherichia coli и 

Neisseria gonorrhoeae. Ингибирующее действие  комплексов обусловлено влиянием на 

процессы синтеза компонента клеточной стенки – пептидогликана.  

В работе [49] сообщалось о синтезе двух новых комплексов: 

[Cu(TBZН)(BipyН)]Cl2
.
H2O и [Cu(TBZ)(PhenН)]Cl2

.
H2O (TBZН = тиабендазол 32, PhenН = 

1,10-фенантролин 33, BipyН = 2,2′-бипиридин 34). Эти комплексы, лиганды и хлорид  

меди (II) тестировались на наличие у них антимикробных свойств. Показано, что эти 

комплексы являются активными ингибиторами роста и размножения грамположительных 

спорообразующих, неспорообразующих бактерий и грамотрицательных 

микроорганизмов: Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus, Salmonella spp. и Escherichia coli.   

Токсичность ИC50, расчитанная методами CAL-27 и SK-MEL-31, составляет для 

нитрата тиабендазола и комплекса [Cu(TBZH)2Cl]Cl
.
H2O

.
EtOH, соответственно, 453-677 и  

47-55 мкмоль [21]. Это свидетельствует о том, что комплексы солей  тяжелых металлов с 

органическими лигандами на порядок токсичнее лиганда. 

Невысокое антимикробное действие зарегистрировано у комплексов  Pt (II) с 

производными бензимидазола  35: Staphylococcus aureus (ATCC 25923), Enterococcus 

faecalis (ATCC 29212),   Escherichia  coli (ATCC 25922) и Pseudomonas aeruginosa (ATCC 

27853) чувствительны к их действию в диапазоне концентраций 10-40 мкг/мл.  Кроме 

этого, у комплексов обнаружены мутагенные  свойства [24].  
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Комплексы замещенных бензимидазолов 36 (LН) с хлоридами Zn (II), Cd (II) и  

Hg (II) тестировались на штамах Staphylococcus aureus,  Staphylococcus epidermidis, 

Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Salmonella typhi, Shigella 

flexneri и Proteus mirabilis [56].  Установлено, что МИК,  в зависимости от тест-объекта, 

составляет 0,65-98,0 мкг/мл. Ртутные комплексы  показали  высокую антимикробную 

активность по отношению ко всем микроорганизмам, тогда как ингибирующие свойства  

Zn2(L)Cl4 слабые. К действию Cd(L)Cl2 чувствителен только эпидермальный стафилококк. 

Сообщалось [9],  что при концентрациях 0,065-0,136 мкг/мл комплексы никеля (II) 

37 более активны против  Staphylococcus  aureus и  Escherichia  coli, чем  подобные по 

структуре комплексы меди (II) 37. 

2,6-Бис(бензимидазол-2-ил)пиридин (LН) 38 и его комплексы состава [M(L)Cl2] (M 

= Zn, Cd, Hg) и [Fe(LН)2](ClO4)2 проявили слабое ингибирование роста и размножения как 

грамположительных, так и грамотрицательных микроорганизмов [7]. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 R =H, Me, Cl, NO2;  n = 2, 4;  M = Cu (ІІ), Ni (ІІ)
 

 

Выводы 

Приведенные нами данные свидетельствуют о том, что 2-тио- и 2-амино-

замещенные бензимидазолы во многих случаях проявляют высокую антибактериальную 

активность.  

К действию бензимидазолов чувствительны даже стойкие  к другим 

антимикробным средствам микроорганизмы, например  MRSA и VRE. 

В целом производные бензимидазолов более действенны против грампозитивных 

микробов.    

Наиболее перспективными для дальнейшего изучения антимикробной активности 

являются 2-(гетерилалкилтио)бензимидазолы 1-3 (МИК против Helicobacter рylori 0,025-

1,0 мкг/мл), а также производные 2-(2'-пирролил)аминобензимидазола 20 (для 

метициллин- и ванкомицинрезистентных бактерий (MRSA, VRE) МИК  0,25-4 мкг/мл), 

замещенные (бензимидазол-2'-ил)-2-карбаматы 21 и (бензимидазол-2'-ил)-2-мочевины 22 

(для Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae МИК 0,016-

16 мкг/мл). 

Комплексы солей  тяжелых металлов с органическими бензимидазолсодержащими 

лигандами проявляют слабое действие и высокую токсичность, что делает такие 

соединения непригодными для дальнейших поисков противомикробных средств. 

Обобщенная нами информация после соответствующей обработки (использование 

первичных фильтров по молекулярной массе, растворимости, коэффициента 

распределения вода/октанол, молекулярного докинга, исследования фармакокинетики) 
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может быть использована для целенаправленного  поиска активных соединений с целью 

разработки на их основе новых высокоэффективных антимикробных  средств. 
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