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Лактоôеррин и его аналоги
Лактоферрин (lactoferrin — LTF) — железосвя-

зывающий гликопротеин, который является эволю-
ционно самым молодым представителем семейства 
трансферринов — катионоактивных железосвязы-
вающих гликопротеинов LTF, как компонент пер-
вой линии противоинфекционной защиты проявля-
ет бактериостатическое и бактерицидное действие, 
которое направлено преимущественно против грам-
положительной флоры. Бактериостатическое дей-
ствие LTF обусловлено высоким аффинитетом его 
молекулы к ионам Fe3+. Секвестрация железа LTF 
приводит к снижению концентрации ионов Fe3+ в 

окружающей микросреде. Ограничение обеспече-
ния железом обусловливает ингибирование роста 
бактериальных колоний. Бактерицидное действие 
LTF связано с непосредственным взаимодействием 
положительно заряженного N-терминального до-
мена его молекулы с отрицательно заряженными 
липидами мембраны бактерий, что приводит к де-
поляризации мембраны и выходу из бактериальной 
клетки ионов K+. Протеин LTF также оказывает 
протеолитическое действие на ДНК, гепарин и гли-
козаминогликаны инфекционных агентов. Проте-
ин LTF способен гидролизировать белки мембраны 
Escherichia coli, Haemophilus influenzae за счет наличия 
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Резюме. В настоящее время во врачебной практике продемонстрирована эффективность применения 
антимикробных пептидов при лечении местного инфекционного процесса, например дериватов катели-
цидина (омиганана), дефензиномиметика (брилацидина), α-спирального магаинина (пексиганана), син-
тетического противомикробного пептидомиметика (литиксара). Однако препараты данной группы, 
которые, возможно, будут рекомендованы для лечения пневмоний, находятся на ранних стадиях иссле-
дования. Создание новых антимикробных пептидов с высоким терапевтическим индексом (соотношения 
бактерицидности и токсичности) и решение вопроса доставки их в очаг поражения легкого позволит 
достичь эрадикации бактерий с мультилекарственной резистентностью у больных с инфекционными 
заболеваниями, в том числе и респираторного тракта. Данное направление позволит открыть постан-
тибиотическую эру в широкой практической деятельности педиатров, интенсивистов, терапевтов и 
хирургов.
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в N-терминальном домене его молекулы последова-
тельности с сериновой протеиназной активностью. 
Амфифильные области N-терминального домена 
молекулы LTF обладают способностью связываться 
с мембранными поверхностными молекулярными 
структурами бактерий, такими как порины, липо-
полисахариды [1].

Коровий LTF содержит два антимикробных 
участка (лактоферрицин/LTFcin17-30 и лактофе-
рампин/LFampin265-284), которые расположены в 
непосредственной близости друг к другу в области 
N1 молекулы LTF. Для имитации данных участков 
антимикробных доменов Tjitske Sijbrandij и соавт. [34] 
был сконструирован химерный пептид (LFchimera), 
содержащий части обоих участков (LFcin17-30 и 
LFampin265-284). Химерный пептид LFchimera 
проявляет мощное бактерицидное действие про-
тив широкого спектра патогенных бактерий, актив-
ность которого превосходит эффект антибиотиков. 
Так, продемонстрировано, что антимикробная ак-
тивность LFchimera против изолятов Burkholderia 
pseudomallei, включая Burkholderia pseudomallei 979b, 
превосходит уровень бактерицидности цефтазидима. 
Инкубация бактерий с LFchimera 5–10 мкмоль в те-
чение 2 часов приводит к гибели бактерий всех изо-
лятов Burkholderia pseudomallei, резистентных к дей-
ствию цефтазидима [30]. Таким образом, химерный 
пептид LFchimera может представлять собой модель 
будущего лекарственного средства, обладающего вы-
соким терапевтическим потенциалом для его приме-
нения у больных с пневмонией и муковисцидозом.

Протегрины и их аналоги
Протегрины представляют собой природные 

антимикробные пептиды (АМП), которые являют-
ся частью защиты макроорганизмов от патогенов 
[6]. Протегрины представляют собой семейство 
пептидов, первоначально выделенных из свиных 
лейкоцитов. В настоящее время существует пять из-
вестных встречающихся в природе представителей 
этого семейства, и были синтезированы десятки 
аналогов. Протегрины, характеризующиеся анти-
параллельной β-шпилечной структурой, которая 
стабилизирована двумя цистеин-цистеиновыми 
дисульфидными связями, обладают широким спек-
тром бактерицидной активности против грамполо-
жительных и грамотрицательных бактерий, вклю-
чая Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, грибов 
Candida albicans и ВИЧ-1. Так, минимальная по-
давляющая концентрация (МПК) у протегрина-1 
(RGGRLCYCRRRFCVCVGR-NH2) составляет 
1 мкг/мл против нескольких различных бактери-
альных штаммов. Однако необходимо отметить, 
что природные пептиды характеризуются высоким 
уровнем токсичности по отношению к эпителиаль-
ным клеткам и эритроцитам человека [5, 13]. 

Изеганан (Iseganan HCl, IB-367; 
RGGLCYCRGRFCVCVGR) — синтетический ана-
лог протегрина, обладает широким спектром бакте-
рицидной активности in vitro против аэробных и ана-

эробных грамположительных и грамотрицательных 
бактерий, в том числе против MRSA, Pseudomonas 
aeruginosa и дрожжей [6, 10]. Согласно результатам 
рандомизированного двойного слепого исследова-
ния, применение изеганана снижает риск развития 
пневмонии и летального исхода у лиц, которые на-
ходятся на искусственной вентиляции легких [22]. 
Однако, согласно результатам метаанализа, приме-
нение изеганана не сопровождается достоверным 
снижением уровня риска летального исхода [24].

Еще один синтетический циклический пептид 
мурепавадин (murepavadin, POL7080), полученный 
из протегрина, проявляет бактерицидную актив-
ность по отношению к грамотрицательным бакте-
риям за счет взаимодействия с белком наружной 
мембраны LptD. Мурепавадин обладает высокой 
противомикробной активностью против множества 
клинически значимых бактериальных патогенов, 
включая Pseudomonas, обладающих мультилекар-
ственной резистентностью (multidrug-resistant — 
MDR). Мурепавадин прошел I и II фазу клиниче-
ских испытаний при инвазивных инфекциях. Также 
завершена II фаза исследования эффективности 
POL7080 у пациентов с обострением бронхоэктати-
ческой болезни легких [28].

Антимикробные пептиды амôибиé, 
морских обитателеé, насекомых  
и растениé

Амфибии, различные морские обитатели, насе-
комые, растения продуцируют разные АМП, кото-
рые характеризуются выраженной бактерицидной 
активностью. 

Антимикробные пептиды амфибий
Несмотря на продемонстрированный терапев-

тический потенциал АМП амфибий (табл. 1), до на-
стоящего времени только четыре их представителя 
(ауреины, темпорины, цитропины и уперины) ис-
следованы на возможность применения при лече-
нии стафилококковых инфекций респираторного 
тракта у человека.

Ауреины, выделенные из лягушки Litoria aurea, 
характеризуются α-спиральной структурой пептида 
и проявляют активность против грамположитель-
ных и грамотрицательных бактерий, вызывая фор-
мирование мелких пор в их стенке [19, 23, 39]. 

Спинные железы австралийской ложной жабы 
продуцируют более 20 АПМ. Идентифицированы 
и охарактеризованы уперины-2 (3 пептида, после-
довательность которых состоит из 19 аминокислот-
ных остатков) и уперины-3 (4 пептида, состоящие 
из 17 аминокислотных остатков) [8]. Уперин 3,6 
(GVIDA5AKKVV10NVLKN15LF-NH2) обладает 
выраженной бактерицидной активностью против 
грамположительной флоры [2, 18].

Темпорины впервые были выделены из кожи 
азиатской лягушки Rana erythraea и первоначаль-
но описаны как Vespa-подобные пептиды из-за 
сходства последовательности их молекул с хемо-
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таксическими пептидами, выделенными из яда ос, 
относящихся к роду Vespa. Темпорины относятся 
к амфипатическим α-спиральным пептидам с вы-
сокой вариабельностью последовательности ами-
нокислотных остатков. В настоящее время иден-
тифицировано не менее 76 пептидов семейства 
темпоринов. Темпорины представляют собой уни-
кальные АМП, которые отличаются низким поло-
жительным зарядом, причем большинство пред-
ставителей темпоринов содержат аминокислотные 
остатки (обычно Lys, альтернативно His и Arg), да-
ющие суммарный заряд от 0 до +4 при физиологи-
ческом уровне рН [12, 27].

Цитропины являются АМП австралийских дре-
весных лягушек [4].

Натуральные АМП, на основании которых разра-
батываются препараты для лечения инфекционных 
заболеваний респираторного тракта, представлены ау-
реином 1,2 (aurein 1.2), темпорином А, B (temporin A и 
B) и аналогом темпорина В (B_KKG6A), цитропином 
1,2 (citropin 1.1) и уперином 3,6 (uperin 3.6), которые 
обладают выраженной антибактериальной активно-
стью, в том числе и по отношению к MRSA (табл. 2).

Valentino Bezzerri и соавт. [3] продемонстриро-
вали, что аналоги негемолитического темпорина В 
могут быть использованы при лечении хронической 
бактериальной инфекции респираторного тракта у 
детей с муковисцидозом. Согласно данным авторов, 
аналог темпорина В TB_KKG6A обладает антими-

кробной активностью против грамположительных 
и грамотрицательных бактерий, в том числе и про-
тив Pseudomonas aeruginosa. Установлено, что пептид 
проявляет антимикробную активность при низких 
концентрациях и способен ингибировать продук-
цию провоспалительных цитокинов (IL-1β, IL-6, 
CXCL8/IL-8 и TNF-α).

Антимикробные пептиды морских обитателей
Морская вода является средой обитания для 

представителей разнообразных таксономических 
групп. Морские обитатели, такие как водоросли, 
моллюски, губки, кораллы и оболочки, эволюци-
онировали в среде с высокой концентрацией па-
тогенных бактерий, в связи с чем для выживания 
приобрели способность продуцировать многочис-
ленные АМП (табл. 3), позволяющие им выживать 
в морских и океанских водах. Так, макроводоросли 
(морские водоросли) и микроводоросли (диатомо-
вые водоросли) содержат фармакологически актив-
ные соединения, такие как флороктаны, жирные 
кислоты, полисахариды, пептиды и терпены, ко-
торые обладают выраженной противомикробной 
активностью. Дериваты обитателей морских и оке-
анических вод показали перспективность в качестве 
кандидатов, которые можно будет использовать для 
разработки новых антибиотиков, дезинфицирую-
щих средств и ингибиторов пищевых патогенных 
бактерий [14, 25, 31, 32].

Таблица 1. Антимикробные пептиды амфибий [20, с дополнением]

Продуцент Пептид Целевые микроорганизмы

Австралийские лягушки

Древовидная лягушка вида 
Phyllomedusa

Дермасептин S4 (Dermaseptin S4) Acinetobacter baumannii, Pseudomonas 
aeruginosa

Кожа африканской когтистой лягушки Пексиганан (Pexiganan) Staphylococcus spp., Streptococcus spp., 
Enterococcus faecium, Corynebacterium 
spp., Pseudomonas spp., Acinetobacter 
spp., Stenotrophomonas spp. 

Кожа лягушки Pelophylax saharica Темпорин SH (Temporin-SH) MDR бактерии, грибы и вирусы 

Костистые рыбы Писцидин-1 (Piscidin 1) Acinetobacter baumannii, Pseudomonas 
aeruginosa

Лягушка Litoria aurea Ауреины (Aureins) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии

Экстракт из спинных желез австра-
лийской ложной жабы Uperoleia 
mjobergii

Уперины (Uperins) Грамположительные бактерии

Таблица 2. Бактерицидная активность натуральных АМП против MRSA, выделенных  
из респираторного тракта больных муковисцидозом [16]

Пептид Ранг
МПК (мкг/мл)

50 % 90 %

Темпорин A 16–64 16 32

Цитропин 1,1 16–64 16 32

Уперин 3,6 64–128 64 128

Ауреин 1,2 128–256 128 256



Vol. 13, No. 1, 2018,  ISSN 2224-0551 (print), ISSN 2307-1168 (online)88

На допомогу педіатру / To Help the Pediatrician

Таблица 3. Антимикробные пептиды морских обитателей [14]

Продуцент Пептид Целевые бактерии

1 2 3

α-спиральные пептиды

Ассидиан (Ascidian): 
Halocynthia papillosa

Халоцинтин (Halocyntin) Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Salmonella typhi-
murium, Klebsiella pneumoniae

Micrococcus luteus, Bacillus megaterium, Streptococcus viri-
dans, Staphylococcus aureus, Enterococcus faecalis 

Папиллозин (Papillosin) Escherichia coli

Micrococcus luteus, Staphylococcus aureus

Зимняя камбала (Winter 
flounder): Pleuronectes 
americanus

Плеуроцидин (Pleurocidin) Escherichia coli, Carex aquatilis, Salmonella typhimurium

Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus

Кольчатый червь (Annelid): 
Nereis diversicolor

Хедистин (Hedistin) Vibrio alginolyticus

Micrococcus luteus, Micrococcus nishinomiyaensis, Staphylo-
coccus aureus

Миксины (Hagfish): Myxine 
glutinosa

Миксинидин (Myxinidin) Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Salmonella typhi-
murium, Klebsiella pneumoniae

Staphylococcus aureus

Одиночные оболочники 
(Solitary tunicate): Styela 
clava

Клаванин А, B, C, D, E 
(Clavanin A, B, C, D, E)

Escherichia coli, Salmonella typhimurium, Pseudomonas 
aeruginosa

Staphylococcus aureus, Micrococcus flavus

Стиелины A, B, C, D, E 
(Styelins A, B, C, D, E)

Escherichia coli, Salmonella typhimurium, Pseudomonas 
aeruginosa

Listeria monocytogenes, Enterococcus faecium, Staphylococ-
cus aureus

Одиночные оболочни-
ки (Solitary tunicate): 
Halocynthia aurantium

Дицинтаурин 
(Dicynthaurin)

Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa

Micrococcus luteus, Listeria monocytogenes, Staphylococcus 
aureus

Рыбы: Nila tilapia Писцидины 1, 2, 3, 4, 5 
(Piscidins 1, 2, 3, 4, 5)

Escherichia coli, Proteus mirabilis, Vibrio vulnificus, Pseu-
domonas aeruginosa

Сом (Catfish): Parasilurus 
asotus

Паразин 1 (Parasin 1) Escherichia coli, Pseudomonas putida, Salmonella enteritidis

Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus, Streptococcus mu-
tans

Staphylococcus aureus, Bacillus cereus, Enterococcus faecalis

Пептиды с расширенной структурой

Голубой краб (Blue crab): 
Callinectes sapidus

Каллинектин (Callinectin) Escherichia coli

Лещ красного моря: 
Chrysophrys major

Хризофсины 1, 2, 3 
(Chrysophsin 1, 2, 3)

Escherichia coli

Bacillus subtilis, Streptococcus mutans

Паук-краб (Spider crab): 
Hyas araneus

Аразин (Arasin 1) Listonella anguillarum, Escherichia coli

Corynebacterium glutamicum

Гиастатин (Hyastatin) Escherichia coli

Corynebacterium glutamicum

Рак (Crayfish): P.leniusculus Астацидины 1, 2 (Astacidin 
1, 2)

Shigella flexneri, Proteus mirabilis, Escherichia coli, Pseu-
domonas aeruginosa

Staphylococcus aureus, Bacillus megaterium, Bacillus subtilis, 
Micrococcus luteus

Пептиды со структурой β-листа или с цистеин-стабилизированным α-β-мотивом

Американский мечехвост 
(American horseshoe crab): 
Limulus polyphemus

Полифемузин 
(Poliphemusin)

Escherichia coli
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Окончание табл. 3

1 2 3

Зеленый морской еж 
(Green sea urchin): 
Strongylocentrotus 
droebachiensis

Стронгилоцины 1, 2 
(Strongylocins 1, 2)

Escherichia coli, Listonella anguillarum

Staphylococcus aureus, Corynebacterium glutamicum

Корал (Coral): Pocillopora 
damicornis

Дамикорнин (Damicornin) Micrococcus luteus, Bacillus megaterium, Staphylococcus 
aureus, Brevibacterium stationis, Microbacterium maritypicum

Краб (Crab): Carcinus 
maenas; Portunus 
trituberculatus

Крустины I, II, III типа 
(Crustins types I, II и III)

Pseudomonas aeruginosa, Vibrio alginolyticus

Micrococcus luteus, Staphylococcus aureus

Креветка (Shrimp): Penaeus 
vannamei

Пенеидины 1, 2, 3 
(Penaeidins 1, 2, 3)

Bacillus megaterium, Streptococcus viridans

Манильские моллюски 
(Manila clams): Ruditapes 
philippinarum

MCdef Vibrio logei, V.salmonicida

Staphylococcus aureus, Streptococcus iniae

Медуза (Jelly fish): Aurelia 
aurita

Аурелин (Aurelin) Escherichia coli

Listeria monocytogenes

Мечехвост (Horseshoe 
Crab): Tachypleus tridentatus

Тахиплезины I, II, III 
(Tachyplesins I, II, III)

Escherichia coli, Salmonella typhimurium,

Staphylococcus aureus

Мидии (Mussel): Mytilus 
galloprovincialis

Митицины A, B, C (Myticins 
A, B, C)

Escherichia coli, Salmonella typhimurium, Pseudomonas 
aeruginosa

Micrococcus luteus, Bacillus megaterium, Streptococcus 
viridans

Мидии (Mussel): Mytilus 
galloprovincialis

Милитин (Mylitin) Vibrio splendidus, V.anguillarum, Escherichia coli

Micrococcus lysodeikticus

Морская губка (Marine 
sponge): Discodermia 
kiiensis

Дискодермин А 
(Discodermin A)

Proteus mirabilis, P.morganii

Bacillus subtilis

Морской лещ (Seabream): 
Sparus aurata

Гепцидин (Hepcidin) Escherichia coli, Aeromonas hydrophila, Vibrio prahaemloyti-
cus

Bacillus subtilis, Micrococcus luteus, Staphylococcus aureus

Полихета (Polychaete): 
Arenicola marina

Ареницины 1, 2, 3 
(Arenicins 1, 2, 3)

Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa

Listeria monocytogenes, Staphylococcus aureus, 
S.epidermidis

В настоящее время активно изучаются ареници-
ны, которые по своей активности против грамполо-
жительных и грамотрицательных бактерий превос-
ходят многие антибиотики [38]. В частности, был 
проведен сравнительный анализ бактерицидной ак-
тивности ареницина-1 и некоторых антибиотиков 
(табл. 4), который показал преимущества АМП над 
антибиотиками [7]. 

Антимикробные пептиды насекомых 
Насекомые продуцируют многочисленные 

АМП (табл. 5–7), разнообразие которых пре-
вышает спектр любой другой таксономической 
группы. Количество продуцируемых АМП от-
дельными представителями насекомых суще-
ственно отличается друг от друга [36]. Так, божья 
коровка Harmonia axyridis, как известно, синтези-
рует более 50 различных АМП [21], в то же время 
гороховая тля Acyrthosiphon pisum не производит 
никаких АМП, которые действуют против бакте-
рий [17, 29].

Также у насекомых идентифицированы такие 
АМП, как аттацины, гловерины, диапаузины, ми-
рицины, танатин и другие [15, 26, 36].

Антимикробные пептиды растений
Некоторые представители АМП растений пред-

ставлены в табл. 8. 
В основном АМП насекомых и растений исполь-

зуют для повышения резистентности растений к 
бактериальным агентам и грибам. Так, гены дефен-
зинов растений были встроены в геном риса, пше-
ницы, банана, томатов, арахиса. Гены секропинов 
привнесены в геном риса и томатов, что повысило 
их устойчивость к бактериальным и грибковым па-
тогенам, ген metchnikovin был встроен в геном яч-
меня [41]. В последнее время появились единичные 
исследования возможностей использования АМП 
насекомых при лечении инфекций респираторно-
го тракта. Так, Guoqiu Wu и соавт. [40] продемон-
стрировали, что S-танатин (thanatin) клопа Podisus 
maculiventris обладает выраженной антимикробной 
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Таблица 4. Сравнение МПК (мкмоль) для патогенных штаммов у ареницина-1  
и некоторых антибиотиков [7]

Противомикробный агент Escherichia coli С600
Staphylococcus aureus 

209P
Pseudomonas aeruginosa 

PAO1

Ареницин-1 2,5 10 10

Ампициллин 35 300 150

Ванкомицин 62,5 > 250 > 250

Гентамицин 2,5 5 2,5

Полимиксин В 0,5 2 1

Рифампицин 30 60 30

Спектиномицин 50 100 100

Стрептомицин 17,5 17,5 17,5

Тетрациклин 15 15 30

Хлорамфеникол 9,37 75 150

Эритромицин 62,5 > 250 125

Таблица 5. Дефензин и дефензиноподобные АМП насекомых [41]

Насекомое Пептид Целевые микроорганизмы

1 2 3

Двукрылые

Aedes aegypti Дефензин A, B, C (Defensin A, B, C) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Anopheles gambiae Дефензин (Defensin) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Chironomus plumosus Дефензин A, B (Defensin A, B) Грамположительные бактерии 

Drosophila melanogaster Дрозомицин (Drosomycin) Грибы

Дефензин (Defensin) Грамположительные бактерии 

Eristalis tenax Дефензин (Defensin) Неизвестно

Lucilia sericata Лицифензин (Lucifensin) Грамположительные бактерии 

Phormia terranovae Дефензин A, B (Defensin A, B) Грамположительные бактерии 

Sarcophaga peregrina Сапецин A, C (Sapecin A, C) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии Сапецин B (Sapecin B) 

Stomoxys calcitrans Smd 1 Неизвестно

Smd 2 

Перепончатокрылые

Apis mellifera Ройялизин (Royalisin) Грамположительные бактерии 

Bombus pascuorum Дефензин (Defensin) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Formica rufa Дефензин (Defensin) Грамположительные бактерии 

Nasonia vitripennis Навидефензин 2-2 (Navidefensin 2-2) Грамположительные бактерии 

Жесткокрылые

Acalolepta luxuriosa Дефензин 1 (Defensin 1) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Allomyrina dichotoma Дефензин (Defensin) Грамположительные бактерии 

Anomala cuprea Дефензин A, B (Defensin A, B) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Copris tripartitus Копризин (Coprisin) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Holotrichia diomphalia Голотрицин-1 (Holotricin-1) Грамотрицательные бактерии

Oryctes rhinoceros Дефензин (Defensin) Грамположительные бактерии 
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1 2 3

Tenebrio molitor Тенецин-1 (Tenecin-1) Грамположительные бактерии 

Zophob atratus Дефензин B, C (Defensin B, C) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Чешуекрылые

Archeoprepona demophoon ARD1 Грибы

Bombyx mori Дефензин (Defensin A) Неизвестно

Дефензин (Defensin B) 

Galleria mellonella Дефензин (Defensin) Грибы

Галлеримицин (Gallerimycin) Грибы

Heliothis virescens Гелиомицин (Heliomicin) Грибы

Mamestra brassicae Дефензин (Defensin) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Samia cynthia ricini Scr-галлеримицин (Scr-gallerimycin) Неизвестно

Spodoptera frugiperda Сподоптерицин (Spodoptericin) Неизвестно

Sl-галлеримицин (Sl-gallerimycin) 

Spodoptera littoralis SpliDef Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Spodoptera litura Sl-галлеримицин (Sl-gallerimycin) Неизвестно

Полужесткокрылые

Pyrrhocoris apterus Дефензин (Defensin) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Rhodnius prolixus Дефензин A, B, C (Defensin A, B, C) Грамположительные бактерии 

Термиты

Pseudacanthotermes 
spiniger

Термицин (Termicin) Грибы

Стрекозы

Aeschna cyanea Дефензин (Defensin) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Таблица 6. Цекропин и цекропиноподобные АМП насекомых [41]

Насекомое Пептид Целевые микроорганизмы

1 2 3

Двукрылые

Aedes aegypti Цекропин A (Cecropin A) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Aedes albopictus Цекропин A, B, C (Cecropin A, B, C) E.coli D31

Anopheles gambiae Цекропин A (Cecropin A) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Drosophila melanogaster Цекропин A, B, C (Cecropin A, B, C) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Sarcophaga peregrina Саркотоксин IA, IB, IC (Sarcotoxin IA, IB, 
IC)

Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии

Stomoxys calcitrans Стомоксин (Stomoxyn) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы, трипаносомы

Жесткокрылые

Acalolepta luxuriosa Цекропин (Cecropin) E.coli, M.luteus

Paederus dermatitis Саркотоксин Pd (Sarcotoxin Pd) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Чешуекрылые

Agrius convolvuli Цекропин D (Cecropin D) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии
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Artogeia rapae Гиннавин I (Hinnavin I) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерииГиннавин II (Hinnavin II)

Bombyx mori Цекропин A (Cecropin A) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерииЦекропин B (Cecropin B)

Helicoverpa armigera Цекропин D (Cecropin D) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии

Heliothis virescens Цекропин B (Cecropin B) Грамотрицательные бактерии

Hyalophora cecropia Цекропин A (Cecropin A) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Цекропин B (Cecropin B) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии

Цекропин C (Cecropin C) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии

Цекропин D (Cecropin D) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии

Цекропин E (Cecropin E) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии

Цекропин F (Cecropin F) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии

Hyphantria cunea Цекропин A (Cecropin A) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии

Manduca sexta Цекропин (Cecropin D Неизвестно

Papilio xuthus Папилиоцин (Papiliocin) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Spodoptera littoralis SpliCec Неизвестно

Spodoptera litura Сподопсин Ia, Ib (Spodopsin Ia, Ib) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии

Термиты

Pseudacanthotermes 
spiniger

Стомоксин (Stomoxyn) Неизвестно

Таблица 7. Пролин-богатые АМП насекомые [41]

Насекомое Пептид Целевые микроорганизмы

1 2 3

Полужесткокрылые

Oncopeltus fasciatus Пиррокорицин (Pyrrhocoricin) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии

Palomena prasina Металниковин I, IIA (Metalnikowin I, IIA) Грамотрицательные бактерии

Металниковин IIB (Metalnikowin IIB)

Металниковин III (Metalnikowin III)

Pyrrhocoris apterus Пиррокорицин (Pyrrhocoricin) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии

Перепончатокрылые

Apis mellifera Апидаецин Ia, Ib, II (Apidaecin Ia, Ib, II) Грамотрицательные бактерии

Абаецин (Abaecin) Грамотрицательные бактерии

Bombus pascuorum Апидаецин (Apidaecin) Грамотрицательные бактерии

Абаецин (Abaecin) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии

Myrmecia gulosa Формаецин (Formaecin) E.coli

Pteromalus puparum Абаецин-подобный АМП (Abaecin-like) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии



93http://childshealth.zaslavsky.com.uaVol. 13, No. 1, 2018

На допомогу педіатру / To Help the Pediatrician

Окончание табл. 7

1 2 3

Чешуекрылые

Bombyx mori Лебоцин (Lebocin 1, 2) Грамотрицательные бактерии

Лебоцин (Lebocin 3, 4)

Manduca sexta Лебоцин-A (Lebocin-A) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии

Лебоцин-B (Lebocin-B) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибыЛебоцин-C (Lebocin-C)

Samia cynthia Лебоцин (Lebocin) Неизвестно

Pseudoplusia includens Лебоцин (Lebocin) Неизвестно

Trichoplusia ni Лебоцин (Lebocin) Неизвестно

Двукрылые

Drosophila melanogaster Дрозоцин (Drosocin) E.coli

Метчниковин (Metchnikowin) Грамположительные бактерии и грибы

Таблица 8. Некоторые антимикробные пептиды растений [33]

Растение Пептид Целевые микроорганизмы

1 2 3

Oldenlandia affinis Циклотиды kalata B1, B2 (Cyclotides: 
kalata B1, B2)

Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии, грибы

Амарант темный Ay-АМП Грибы

Бальзамин садовый Импатиены Ib-AMP1, Ib-AMP2, 
 Ib-AMP3, Ib-AMP4 (Impatiens Ib-AMP1, 
Ib-AMP2, Ib-AMP3, Ib-AMP4)

Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Виноград культурный PR1, PR2 хитиназы (PR1, PR2 
Chitinases)

Грибы

Восковая тыква, или бенин-
каза

Гиспидулин (Hispidulin) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Гевея бразильская Гевейны (Heveins) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Горная папайя Протеиназы Грибы

Картофель, или паслен клуб-
неносный

Снакины (Snakins) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Кукуруза обыкновенная Белки, осуществляющие перенос 
липидов (Lipid transfer proteins)

Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Культурный нут Цицерин (Cicerin) Грибы и вирусы

Ариетин (Arietin) Грибы и вирусы

Лаконос американский Ноттин-подобный пептид PAFP-S 
(Knottin-peptide: PAFP-S)

Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Макадамия, или австралий-
ский орех

Вицилин-подобные АМП (Vicilin-like) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Мальва мелкоцветковая,   
редька посевная

2S альбумин-подобный АМР (2S 
albumin-like)

Грамположительные, грамотрицательные 

Пастушья сумка обыкновен-
ная

Шефенины (Shepherins) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Пшеница мягкая или обыкно-
венная

Пуротионин α-1 (alpha-1-purothionin) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Пуроиндолины: PINA, PINB 
(Puroindolines: PINA, PINB)

Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Дефензины Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы
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Рапс Пептиды Вирусы

Фасоль луновидная Лунатузин (Lunatusin) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и вирусы

Фасоль обыкновенная Пептиды PvD1 (Peptide PvD1) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Дефензиноподобные АМП Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии 

Вульгаринин (Vulgarinin) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии, грибы и вирусы

Чечевица пищевая Lc-def Грибы

Шпинат Пептиды So-D1 (Peptide So-D1) Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Ячмень обыкновенный Дефензины Грамположительные, грамотрицательные 
бактерии и грибы

Таблица 9. Синергизм антибактериальной активности антимикробных пептидов  
и антибиотиков [9, 11, 35]

Пептид
Аминокислотная последователь-

ность
Антибиотик Целевые бактерии

Ауреин 1,2 GLFDIIKKIAESF Кларитромицин, миноци-
клин

Staphylococcus aureus, 
Enterococcus faecalis, 
Streptococcus pyogenes

Гепцидин ICIFCCGCCHRSKCGMCCKT Амфотерицин B, флукона-
зол, каспофунгин

Клинические изоляты 
Candida glabrata

Индолицидин ILPWKWPWWPWRR Тейкоплакин MRSA

Магаинин II GIGKFLHSAKKFGKAFVGEIMNS Рифампицин MDR Pseudomonas 
aeruginosa

Протегрин (IB-367) RGGLCYCRGRFCVCVGR Имипенем Pseudomonas aeruginosa, 
Acinetobacter baumannii, 
Klebsiella pneumoniae, 
Escherichia coli

Тейкоплакин MRSA

CAMA KWKLFKKIGAVLKVL Ципрофлоксацин MRSA ATCC 43300

активностью против MDR-штаммов Klebsiella pneu-
moniae (МПК в пределах 4–8 мкг/мл). Авторы по-
казали, что внутрибрюшное введение S-танатина 
мышам с пневмонией, вызванной MDR-штаммами 
Klebsiella pneumoniae, способствует снижению уров-
ня бактериальной нагрузки, содержания эндоток-
сина в сыворотке крови и достоверно повышает 
выживаемость экспериментальных животных. Счи-
тают, что использование лекарственных средств, 
основой которых послужит S-танатин, может стать 
альтернативным антибиотикотерапии лечением 
инфекций, вызванных MDR-штаммами Klebsiella 
pneumoniae.

Синергизм антибактериального 
деéствия антимикробных пептидов  
и антибиотиков

В настоящее время активно исследуется возмож-
ность комбинированного применения антимикроб-
ных пептидов и антибиотиков, учитывая синергизм 
их действия (табл. 9) [37].

Заключение
В настоящее время во врачебной практике про-

демонстрирована эффективность применения 
АМП при лечении местного инфекционного про-
цесса, например, дериватов кателицидина (оми-
ганана), дефензиномиметика (брилацидина), 
α-спирального магаинина (пексиганана), син-
тетического противомикробного пептидоми-
метика (литиксара). Однако препараты АМП, 
которые, возможно, будут рекомендованы для 
лечения пневмоний, находятся на ранних стади-
ях исследования. Создание новых АМП с высо-
ким терапевтическим индексом (соотношения 
бактерицидности и токсичности) и решение во-
проса доставки АМП в очаг поражения легкого 
позволит достичь эрадикации MDR бактерий у 
больных с инфекционными заболеваниями, в том 
числе и респираторного тракта, и открыть пост-
антибиотическую эру в широкой практической 
деятельности педиатров, интенсивистов, тера-
певтов и хирургов.
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Лікарські засоби, основою яких є молекулярні структури антимікробних пептидів, та терапевтичні 
можливості в лікуванні інôекціéних захворювань респіраторного тракту (частина 2)

Резюме. На даний час у лікарській практиці вже проде-
монстрована ефективність застосування антимікробних 
пептидів у лікуванні місцевого інфекційного процесу, 
наприклад дериватів кателіцидину (оміганану), дефен-
зиноміметика (брилацидину), α-спірального магаїніну 
(пексиганану), синтетичного протимікробного пепти-
доміметика (літиксару). Однак препарати цієї групи, які, 
можливо, будуть рекомендовані для лікування пневмоній, 
знаходяться на ранніх стадіях дослідження. Створення 
нових антимікробних пептидів із високим терапевтичним 

індексом (співвідношення бактерицидності і токсичності) 
та вирішення питання доставки їх в осередок ураження 
легені у хворих з інфекційними захворюваннями, у тому 
числі і респіраторного тракту, дозволить досягти еради-
кації бактерій з мультимедикаментозною резистентністю. 
Даний напрямок дасть змогу відкрити постантибіотичну 
еру в широкій практичній діяльності терапевтів, педіатрів, 
хірургів та лікарів інтенсивної терапії. 
Ключові слова: інфекційні захворювання; антимікробні 
пептиди; дефензини
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The drugs based on molecular structures of antimicrobial peptides and their therapeutic potential  
in the treatment of infectious diseases of the respiratory tract (part 2)

Abstract. Currently in medical practice, the effectiveness of 
the use of antimicrobial peptides, such as derivatives of cathe-
licidin (omiganan), defensin mimetic (brilacidin), α-helical 
magainin (pexiganan), synthetic antimicrobial peptide mimetic 
(lithixar), has been demonstrated in the treatment of the local 
infectious process. However, the drugs of this group, which 
may be recommended for the treatment of pneumonia, are in 
the early stages of studies. Creation of new antimicrobial pep-
tides with a high therapeutic index (bactericidal activity and 

toxicity ratio) and solution of the problem of their delivery to 
the lesion focus in the lung will allow the eradication of bacteria 
with multi-drug resistance in patients with infectious diseases, 
including the infections of the respiratory tract. This approach 
will open the post-antibiotic era in the wide practical activities 
of pediatricians, intensive care specialists, therapeutists and 
surgeons.
Keywords: infectious diseases; antimicrobial peptides; defen-
sins
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