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Проведен анализ представленных в литературе данных, посвященных эндогенным антимикробным 
пептидам (АМП) животного происхождения. Показано, что механизм действия антимикробных пептидов 
универсален и в большинстве случаев связан с нарушением целостности цитоплазматической мембраны 
клетки-мишени. Это проявляется в губительном воздействии на микроорганизмы, даже в случае 
наличия у них устойчивости к различным антибиотикам. Способность к производству антимикробных 
пептидов была обнаружена у многих живых существ, относящихся к различным таксонам: у медуз 
(Cyanea capillata), кольчатых червей (Arenicola marina), двустворчатых и брюхоногих моллюсков, у 
морских звезд (Asterias rubens), насекомых (отряды Lepidoptera, Diptera, Coleoptera, Hymenoptera, 
Hemiptera, Trichoptera и Odonata), представителей классов рыб, земноводных, птиц и др. Это 
представляет большой интерес, т.к., оказывая антимикробный эффект, АМП не обладают способностью 
вызывать антибиотикорезистентность, что открывает перспективы для разработки рациональных 
методов антибиотикотерапии. 
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Тhe analysis of the submitted data in the literature on endogenous antimicrobial peptidam (amp) of animal 
origin. It is shown that the mechanism of action of antimicrobial peptides is universal and in most cases linked to 
the violation of the integrity of the cytoplasmic membrane of the target cell. This is evident in the disastrous 
effects on microorganisms, even if they have no resistance to various antibiotics. The ability to produce 
antimicrobial peptides have been found in many living things, belonging to different taxa: jellyfish (Cyanea 
capillata) annelid worm (Arenicola marina), bivalve and gastropods molluscs, starfish (Asterias rubens), insects 
(Lepidoptera, Diptera squads, Coleoptera, Hymenoptera, Trichoptera, Odonata and Hemiptera), of classes of 
fish, amphibians, birds, etc.  This is of great interest because providing antimicrobial effect AMP does not have 
the ability to   cause   resistance to antibiotics, which opens up prospects to develop sound methods of antibiotic 
therapy.  
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В 1956 году Robert C. Skarnes и Dennis W. Watson описали вещества, выделяемые 

полиморфоядерными лейкоцитами кролика. Позднее H. I. Zeya и John K. Spitznagel показали, 

что эти вещества относятся к одному молекулярному семейству антимикробных протеинов, 

названных дефензинами [1]. Это открытие ознаменовало начало новой эры в развитии 

медицины и антибиотикотерапии в частности. Установлено, что механизм действия 

антимикробных пептидов универсален, что позволяет им быть губительными даже для 

микроорганизмов, выработавших устойчивость к различным антибиотикам [12]. 

Молекулярный механизм антибиотического действия АМП в большинстве случаев 

связан с нарушением целостности цитоплазматической мембраны. Предложены три 

основные модели, описывающие механизмы нарушения барьерных функций клеточной 



мембраны в присутствии АМП. Согласно первой из них, названной моделью «бочки из 

клепок» («barrel-stave» model), молекулы АМП, обладающие, как правило, суммарным 

положительным зарядом, гидрофобностью и амфифильностью, внедряются в мембрану и 

формируют олигомерные ионные каналы или поры, внутренняя поверхность которых 

образована гидрофильными аминокислотными остатками [15].  

Другая модель, именуемая «тороидальной», основывается на описании формирования 

тороидальной поры («toroidal pore» model). Главное отличие этой модели от предыдущей 

заключается в том, что внутренняя гидрофильная поверхность каналов включает не только 

катионные участки АМП, но и анионные головки фосфолипидов. Преимуществом этой 

модели является более высокая стабильность комплекса за счет электростатических 

взаимодействий АМП и липидов [19]. Третья модель, именуемая ковровой («carpet» model), 

основана на детергентоподобном действии АМП при высоких концентрациях пептидов: с 

увеличением их концентрации, положительно заряженные частицы пептидов равномерно 

покрывают клеточную мембрану, создавая молекулярный «ковёр». Постепенно клеточная 

мембрана утрачивает свою стабильность, в ней образуются разрывы, в результате чего 

клетка разрушается.  

Результатом всех указанных механизмов является нарушение барьерной функции 

клеточной мембраны. При этом многие антимикробные пептиды губительны только для 

микроорганизмов и не нарушают целостность клеток организма, из которого данный пептид 

был получен. Избирательность действия АМП объясняется различиями биохимического 

состава и электрофизиологических свойств мембран микробов и клеток организма-хозяина 

[20], что делает возможным применение антимикробных пептидов в медицине. 

Способность к производству антимикробных пептидов была обнаружена у многих 

живых существ, относящихся к различным таксонам. Так, например, в тканях сцифоидной 

медузы Cyanea capillata, представителя класса сцифоидных медуз типа кишечнополостные, 

были обнаружены фракции белков, обладающих антимикробной активностью в отношении 

грамотрицательной Escherichia coli. С помощью аналитического электрофореза в кислой 

буферной системе было определено, что выделенный пептид обладал молекулярной массой 

и зарядом при pH 2, близкими  к молекулярной массе и заряду дефензина кролика NP-2 [7]. В 

настоящее время проводится работа по определению структуры молекул и генов полученных 

пептидов, на основе чего можно будет судить о принадлежности этих пептидов к какому-

либо из известных классов АМП. 

Антимикробные пептиды были выявлены у кольчатых червей. К примеру, из 

целомоцитов морского червя пескожила (Arenicola marina) выделены два пептида, 

названных ареницинами [9]. Молекула Ареницина представляет собой 



немодифицированную пептидную цепь, содержащую 21 аминокислотный остаток и 

стабилизированную одной дисульфидной связью, замыкающей цикл из 18 аминокислотных 

остатков. Эта структурная особенность дает большие преимущества при получении 

биологически активной субстанции или аналогов заявляемых пептидов вследствие снижения 

риска неправильного замыкания дисульфидных связей [8]. По своей антибиотической 

активности ареницины имеют широкий спектр действия: в условиях in vitro инактивируют 

как грамположительные, так и грамотрицательные бактерии, а также низшие грибы.  

Антимикробные пептиды были также обнаружены в гемоцитах двустворчатых и 

брюхоногих моллюсков, зараженных трематодами различных семейств [11]. Исследования 

показали, что заражение моллюска трематодами Cotylurus sp. и Nоtocotylus sp. приводит к 

увеличению содержания в гемолимфе животного гранулоцитов. Такой же результат был 

получен в эксперименте с двустворчатыми моллюсками при иммунизировании их 

бактериями Salmonella typimurium, что объясняется наличием в гранулоцитах 

антимикробных пептидов (дефензинов и митицинов). Показано, что эти вещества 

скапливаются в особых гранулах в цитоплазме гранулоцитов, а после фагоцитоза они 

оказываются в фаголизосомах вместе с поглощенными бактериями [18, 22]. 

В настоящее время проводится изучение антимикробных пептидов из целомоцитов 

морской звезды Asterias rubens. В результате исследований впервые было выделено 

несколько пептидов с различными молекулярными массами. Изучение N-концевой 

аминокислотной последовательности выявило 100 % гомологию с актином морской звезды 

Pisaster ochraceus. Участие фрагментов актина в защитных реакциях организма ранее не 

было описано в литературе [9]. 

Большое количество антибактериальных пептидов обнаружено у насекомых. К 

примеру, у Drosophila melanogaster были обнаружены гены 20 антимикборных пептидов, и 

их продукты были сгруппированы в семь семей: аттацины, цекропины, дефензины, 

диптерицины, дрозомицины, дрозоцины и мечниковин [19]. Индуцированные 

антимикробные пептиды, цекропины были выделены из гемолимфы оспоренных бактериями 

куколок шелкопряда Hyalophora cecropia [24]. С тех пор пептиды с антибактериальной 

активностью были очищены и описаны во многих других отрядах насекомых: Lepidoptera, 

Diptera, Coleoptera, Hymenoptera, Hemiptera, Trichoptera и Odonata [5, 17]. 

В 2007 году из яда среднеазиатского паука Lachesana tarabaevi был синтезирован 

аналог латарцинов Ltc1 и Ltc3b, антимикробных пептидов, способных формировать 

амфифильные структуры в мембранном окружении без участия дисульфидных связей. 

Последовательности аналогов соответствуют незрелым формам этих пептидов и содержат по 

одному дополнительному С-концевому аминокислотному остатку. Изучение взаимодействия 



синтезированных пептидов с модельными мембранами показало, что его характер зависит от 

липидного состава мембран. Установлено, что аналог латарцина 3b наиболее активен в 

отношении мембран, содержащих холестерин. На основании полученных результатов 

обсуждается механизм действия исследованных антимикробных пептидов на мембраны [6]. 

Ряд антимикробных пептидов описан для представителей классов рыб. Данные 

пептиды были выделены из кожи, кожных слизистых секретов и слизистой оболочки 

кишечника рыб [1]. Так, из крови русского осетра (Acipenser guldenstadti) были получены 

пептиды, обладающие антимикробной активностью широкого спектра действия. Результаты 

исследования показали, что выделенные пептиды обладают выраженной способностью 

ингибировать рост грамотрицательной бактерии Escherichia coli ML35p, грамположительной 

бактерии Listeria monocytogenes EGD, а также грибка Candida albicans 820 [14]. В настоящее 

время проводится анализ структуры полученных пептидов для установления их 

принадлежности к какой-либо группе из уже известных АМП. 

В коже земноводных антимикробные пептиды были впервые обнаружены в 1987 году. 

Эти пептиды, состоящие из 23 аминокислотных остатков, получили название магаинины I и 

II. Впоследствии из кожных и гастроэнтеральных желёз шпорцевой лягушки Xenopus laevis 

были выделены и другие представители семейства мегаининов: PGLa, фрагмент 

предшественника ксенопсина XPF, пептид из железистого эпителия желудка PGO и ряд 

других пептидов. Также пептиды были выявлены и у других родов лягушек: у рода Rana – 

бревенин, Bombina – бомбинин и у Phylomedusa – дермасептин [10]. Все перечисленные 

пептиды в физиологических концентрациях неактивны по отношению к клеткам эукариот, 

но сдерживают рост бактерий и грибов, а также способны индуцировать осмотический лизис 

простейших. 

У птиц выделяют два семейства антимикробных пептидов: дефензины и 

кателицидины. Среди дефензинов наиболее широко распространены β-дефензины. Уже на 

ранних этапах исследований у цыплят идентифицировали четыре вида β-дефензинов, 

известных как галлинацины [16]. Данные пептиды обнаруживались в гетерофилах цыплят и 

различных эпителиальных тканях. Галлинацины оказывали антибактериальное воздействие 

на Campylobacter sp., Salmonella sp., Clostridia sp. и Escherichia coli, а также Listeria 

monocytogenes и Candida albicans [26]. Выявлено, что галлинацины участвовали в 

адаптивной эволюции и были одним из механизмов приспособления животных и птиц к 

новым условиям обитания и растущему разнообразию патогенов. 

К 1985 году стало известно, что и млекопитающие, в том числе человек, могут 

выделять антимикробные пептиды [1]. А именно, дефензины, кателицитины и гистатины. 

Основными продуцентами антимикробных пептидов в организме млекопитающего являются 



кератиноциты, эпителиоциты слизистых оболочек кишечника, респираторного тракта, 

мочеточников, репродуктивного тракта, макрофаги, моноциты, дендритные клетки [3, 4]. 

АМП (семейство гистатинов) могут также синтезироваться ацинарными клетками 

околоушной и поднижнечелюстной железами и выделяться со слюной [23]. Антимикробные 

пептиды вырабатываются организмом постоянно, но многие из них активируются лишь при 

воспалении или повреждении органов. Поэтому одной из основных целей современной 

науки является поиск веществ, стимулирующих выброс антимикробных пептидов в 

организме человека и животных, и изучение возможности применения на практике их 

искусственно синтезируемых аналогов. 

Таким образом, антимикробные пептиды встречаются у представителей многих 

таксонов: от кишечнополостных до человека. Это представляет большой, как теоретический 

(понимание механизмов эволюции молекулярных факторов врожденного иммунитета), так и 

прикладной интерес. Особый интерес представляет антимикробный эффект пептидов, т.к., по 

сравнению с применяемыми антибактериальными химиопрепаратами, антимикробные 

пептиды обладают более широким спектром действия, более низкой минимальной 

бактерицидной концентрацией и отсутствием к ним резистентности у патогенных 

микроорганизмов. Это даёт преимущество пептидам животного происхождения, 

обладающим антибактериальным действием, и открывает перспективы для разработки 

рациональных методов использования антимикробных препаратов.  
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