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В эпоху нарастания глобальной угрозы антибиотикорезистентности антимикробные пептиды
(АМП) рассматриваются в качестве перспективных соединений, на основе которых могут быть со-
зданы лекарственные средства нового поколения для борьбы с различными инфекционными забо-
леваниями. В данном обзоре АМП рассматриваются в качестве альтернативы традиционным анти-
биотикам, многие из которых уже утратили или постепенно теряют свою эффективность в отноше-
нии ряда важнейших патогенных микроорганизмов. Недавние вспышки вторичных инфекций на
фоне пандемии COVID-19 обострили интерес к АМП в связи с острой нехваткой эффективных
агентов против возбудителей бактериальных и грибковых инфекций. В обзоре обоснована актуаль-
ность поиска и исследования новых АМП, обобщены актуальные данные о клинических исследо-
ваниях АМП, приведен перечень разработанных на их основе препаратов, находящихся на различ-
ных этапах клинических исследований или уже завершивших клинические испытания в качестве
средств для лечения различных инфекционных заболеваний.
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ВВЕДЕНИЕ
Открытие антибиотиков в ХХ веке произвело

революцию во многих областях медицины, одна-

ко бесконтрольное применение этих соединений
в последние десятилетия привело к распростра-
нению устойчивых штаммов бактерий [1]. При-
мечательно, что со времени введения в медицин-
скую практику хинолонов в 1960-х гг. не было от-
крыто ни одного класса антибиотиков с широким
спектром действия, а за последние 20 лет был от-
крыт лишь один антибиотик нового класса – те-
иксобактин. Важно отметить, что в условиях гло-
бальной пандемии критически возрастает нагруз-
ка на систему здравоохранения, что, в конечном
счете, может привести к резкому росту смертно-
сти от вторичных внутрибольничных инфекций
(ВБИ). В ряду различных ВБИ наибольшее рас-
пространение имеют возбудители пневмонии,
инфекции мочевыводящих путей, кожи и мягких
тканей. Ключевыми представителями ВБИ вы-
ступают патогены так называемой ESKAPE-груп-
пы (Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus,
Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumanii, Pseu-
domonas aeruginosa, Enterobacter sp.) [2]. На сего-
дняшний день зарегистрированы случаи устой-
чивости ко всем известным классам антибиоти-

1 Статья посвящается памяти академика РАН Иванова Ва-
дима Тихоновича. 
Сокращения: АМП – антимикробные пептиды; ВБИ –
внутрибольничные инфекции; ЛПС – липополисахарид.

# Автор для связи: (эл. почта: arenicin@mail.ru).
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ков у таких грамотрицательных бактерий, как
A. baumanii и P. aeruginosa. Один из механизмов
реализации хронического инфекционного про-
цесса – формирование сообществ бактерий в ви-
де биопленок, обладающих повышенной устой-
чивостью к антибиотикам.

В сложившейся ситуации необходима разра-
ботка принципиально иных подходов для поиска
новых соединений и терапии бактериальных ин-
фекций (так называемых “платформ” [3]): 1) по-
иск специфических молекулярных мишеней с ис-
пользованием методов биоинформатики; 2) вы-
сокопроизводительный скрининг природных и
синтетических антибиотиков, нацеленных на эти
мишени; 3) рациональный дизайн гибридных ан-
тибиотиков; 4) разработка подходов по созданию
пролекарств, активируемых клетками-мишенями;
5) разработка препаратов, нейтрализующих фак-
торы вирулентности; 6) разработка препаратов на
основе эндолизинов бактериофагов; 7) поиск ген-
ных кластеров, кодирующих или регулирующих
синтез новых рибосомально синтезируемых бакте-
риоцинов (RiPPs), а также нерибосомальных пеп-
тидов (NRPs); 8) разработка технологий для выра-
щивания “некультивируемых” микроорганизмов,
например, входящих в состав почвенных или
морских сообществ, а также микробиомов живот-
ных с последующим прямым поиском в них но-
вых антибиотиков [4–7].

В последние годы значительное внимание ве-
дущих мировых научных групп и фармацевтиче-
ских компаний уделяется еще одному подходу –
поиску и разработке широкой панели антибио-
тиков на основе катионных антимикробных
пептидов (АМП) [8, 9]. Данные соединения син-
тезируются на рибосоме и выступают ключевы-
ми молекулярными факторами врожденного им-
мунитета животных, растений и грибов, а также
выполняют защитную и коммуникативную функ-
цию у бактерий [10]. Сложный механизм действия,
включающий воздействие на различные молеку-
лярные мишени, в том числе на мембрану патоге-
на, и способность быстро уничтожать клетки-ми-
шени препятствуют формированию эффективных
механизмов развития резистентности к АМП. Важ-
но отметить, что данные соединения могут в пер-
спективе внести вклад в борьбу с хроническими ин-
фекциями, поскольку АМП, с одной стороны, спо-
собны уничтожать персистирующие клетки, а с
другой, они обладают небольшим размером, позво-
ляющим проникать в матрикс биопленки [11, 12].

СТРУКТУРНАЯ КЛАССИФИКАЦИЯ
И БИОЛОГИЧЕСКИЕ ФУНКЦИИ АМП
Катионные АМП, которые принято класси-

фицировать по типу пространственной структу-
ры, разделяют на три основных семейства. К пер-
вому относят пептиды, приобретающие преиму-

щественно α-спиральную структуру при контакте
с мембранами или в средах, имитирующих свой-
ства мембран. Во второе семейство объединяют
линейные пептиды, не образующие α-спиралей и
отличающиеся повышенным содержанием опре-
деленных аминокислотных остатков (Gly, Pro,
His, Trp). Третье семейство составляют пептиды,
в структуре которых встречаются антипараллель-
ные β-слои. У животных АМП могут быть лока-
лизованы в барьерных эпителиальных клетках
кожи и слизистых оболочек или распределяться
системно благодаря биосинтезу в циркулирую-
щих клетках (гемоциты беспозвоночных, грану-
лоциты позвоночных), а также участвовать в фа-
гоцитозе [13].

Важно отметить, что нарушения в экспрессии
генов АМП могут приводить к развитию хрониче-
ских инфекционных и аутоиммунных заболева-
ний, которые могут быть связаны как с недостат-
ком АМП (кателицидина LL-37 при нейтропении
[14], α-дефенсинов при болезни Крона [15]), так
и с их избытком (кателицидина LL-37 при псори-
азе [16]) в организме, что подчеркивает ключевую
роль этих соединений в регуляции иммунных
процессов [17]. Катионные рибосомально синте-
зируемые АМП бактериального происхождения
объединяют в класс бактериоцинов [18]. Актив-
ность этих соединений наиболее выражена в от-
ношении видов бактерий, родственных проду-
центам, однако известно небольшое число бакте-
риоцинов с широким спектром активности.

Механизмы антимикробного действия бакте-
риоцинов в настоящее время изучены недоста-
точно детально, хотя известно, что селективность
их действия обусловлена связыванием со специ-
фическими структурами (паттернами) на поверх-
ности клетки-мишени (маннозофосфотрансфе-
разный комплекс, липид II и др.) [19, 20]. Моле-
кулярный механизм антибиотического действия
АМП из эукариот в большинстве случаев связан с
нарушением целостности цитоплазматической
мембраны патогенов, а селективность действия
катионных АМП в отношении бактериальных
клеток объясняется значительными различиями
биохимического состава и электрофизиологиче-
ских свойств мембран микроорганизмов и клеток
организма-хозяина (липидный состав внешнего
слоя мембраны, спонтанная кривизна поверхно-
сти мембраны, поверхностный заряд, трансмем-
бранный потенциал и др.) [21].

Стоит отметить, что за длительную историю
непрерывной коэволюции иммунной системы
многоклеточных видов и патогенных бактерий
последние так и не смогли отобрать и закрепить
эффективные механизмы резистентности в отно-
шении катионных АМП, поскольку они должны
быть сопряжены со значительными физико-хи-
мическими изменениями в структуре клеточной



БИООРГАНИЧЕСКАЯ ХИМИЯ  том 49  № 3  2023

АНТИМИКРОБНЫЕ ПЕПТИДЫ 245

мембраны и ее электрофизиологических свой-
ствах. Тем не менее некоторые патогенные мик-
роорганизмы способны вырабатывать временные
меры защиты для снижения чувствительности к
АМП, такие как снижение отрицательного заряда
на поверхности клетки путем химической моди-
фикации липополисахаридов (ЛПС), липотейхо-
евых кислот и фосфолипидов, образование био-
пленок и капсул, биосинтез протеаз, секреция
ДНК и АМП-связывающих белков, подавление
экспрессии генов, кодирующих АМП, в клетках
организма-хозяина, повышение уровня биосин-
теза эффлюксных насосов [22]. В отличие от мно-
гих традиционных антибиотиков, при снятии
давления отбора чувствительность к АМП быстро
возвращается [23], что свидетельствует о значи-
тельной нагрузке на метаболизм клетки, находя-
щейся в состоянии повышенной устойчивости к
катионным пептидам.

Наряду с обширными данными о мембрано-
тропных свойствах АМП появляется все больше
сведений о наличии дополнительных специфиче-
ских мишеней (различных цитоплазматических и
мембранных белков, например, шаперонов и бел-
ков Mla-пути, а также нуклеиновых кислот) для
катионных пептидов [24], что дополнительно
снижает риск возникновения резистентности к
этим соединениям. Например, β-шпилечный
АМП танатин из клопа-щитника Podisus macu-
liventris связывает белки LptA и LptD, тем самым
препятствуя переносу молекул ЛПС через пери-
плазматическое пространство и нарушая процесс
биосинтеза наружной мембраны грамотрица-
тельных бактерий [25]. Показано, что многие
пролин-богатые АМП животных, проникая в ри-
босомный туннель, способны блокировать про-
цесс трансляции у бактерий [26]. Выступая фак-
торами, повышающими проницаемость бактери-
альных мембран, АМП могут облегчать доставку
внутрь клетки антибиотиков, применяемых в
клинической практике [27, 28]. Синергизм и ре-
сенсибилизация резистентных штаммов к клини-
чески значимым антибиотикам в присутствии
АМП достигается в том числе благодаря связыва-
нию последних с факторами резистентности, на-
пример, с металло-β-лактамазой NDM-1 [29].
Важно отметить, что для многих АМП доказано
отсутствие перекрестной резистентности со сто-
роны колистин-устойчивых штаммов бактерий,
включая штаммы, которые несут плазмиду с ге-
ном mcr-1 [30].

ЛЕКАРСТВЕННЫЕ ПРЕПАРАТЫ
НА ОСНОВЕ АМП, ПРОХОДЯЩИЕ 

КЛИНИЧЕСКИЕ ИСПЫТАНИЯ
На сегодняшний день охарактеризовано не-

сколько тысяч природных АМП, обладающих как
широким спектром активности, так и специфи-

ческим действием на конкретные штаммы бакте-
рий [31, 32]. Существующие подходы к анализу
природного биоразнообразия АМП и высокопро-
изводительному скринингу их аналогов позволя-
ют находить и отбирать потенциальные прототи-
пы препаратов с требуемым профилем антимик-
робной активности. Тем не менее, несмотря на
имеющиеся преимущества этих соединений и,
зачастую, наличие эффективности в условиях
in vivo, их выведение на рынок в качестве потен-
циальных антибиотиков сопряжено с рядом об-
щих для всех АМП проблем: сравнительно высо-
кой цитотоксичностью и острой токсичностью,
низкой стабильностью и сравнительно коротким
периодом полувыведения из-за протеолитиче-
ской деградации и связывания с белками плазмы
крови [33–36]. В большинстве случаев вышепри-
веденные ограничения могут быть преодолены
путем рационального дизайна и модификации
структуры природных соединений, в том числе
создания пептидомиметиков, однако это требует
дополнительных затрат на этапе разработки, по-
лучения и доклинических испытаний. Значитель-
ный прогресс в анализе взаимосвязи структуры и
активности АМП, достигнутый за последние годы,
хорошо освещен в ряде обзорных статей [37–40].
Не менее важный фактор – сравнительно высо-
кая стоимость получения пептидных препаратов.
За исключением цистеин-богатых АМП длиной
>40 а.о. (например, дефенсинов), АМП в боль-
шинстве случаев не обладают слишком сложной
пространственной структурой, поэтому могут
быть синтезированы химическим путем для прове-
дения стартовых структурно-функциональных ис-
следований. Стоимость производства АМП оце-
нивается в ~100–1000 долларов США за 1 мг пеп-
тида, полученного с помощью твердофазного
синтеза, что намного дороже, чем производство
классических антибиотиков [41, 42]. Подобные за-
траты снижают интерес фармацевтических компа-
ний к проведению доклинических и клинических
испытаний АМП.

В настоящее время более 60 препаратов на ос-
нове АМП проходят доклинические (~40 соедине-
ний) и клинические (~20 соединений) испытания.
Стоит отметить, что среди них 16 соединений про-
ходят различные стадии клинических испытаний
как антибиотические препараты с прямым дей-
ствием на клетки-мишени. Подробное описание
этих АМП, а также актуальная информация о кли-
нических исследованиях на основе баз данных
Dramp Database и Clinical Trials Database, годовых
отчетов, пресс-релизов, информационных сайтов
компаний-разработчиков и ранее опубликован-
ных статей [43–52] представлены в табл. 1 (струк-
туры некоторых АМП приведены на рис. 1).

Большинство препаратов на основе АМП –
природные соединения (например, кателицидин
человека LL-37 или растительный дефенсин
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HXP124) или их ближайшие структурные аналоги, в
частности MSI-78 (аналог магейнина), IB-367 (ана-
лог протегрина-1), MBI-226 (аналог индолициди-
на). Для препаратов на основе АМП человека –
производных LL-37 и гистатина – также харак-
терно наличие иммуномодулирующей активно-
сти, что рассматривается как преимущество при
лечении хронических инфекций на фоне имму-
нодефицита. В остальных случаях препараты по-
зиционируются как альтернатива традиционным
антибиотикам. Для большинства препаратов
предполагается наружное применение в виде ге-
лей, растворов и аэрозолей для обработки инфи-
цированных ран (в том числе ожоговых), хрони-
ческих трофических язв, а также инфекций кожи
и слизистых, а их механизм действия связан с на-
рушением целостности и деполяризацией мем-
браны патогена. Исключения составляют ланти-

биотик NVB302 и циклический пептид POL7080.
NVB302 представляет собой полусинтетический
лантибиотик II типа, ингибирующий синтез кле-
точной стенки Clostridium difficile и ряда грампо-
ложительных бактерий, полученный на основе
дезоксиактагардина B, продуцируемого актино-
бактериями Actinoplanes linguriae [53]. NVB302
успешно прошел клинические испытания фазы I
для лечения диареи, вызванной C. difficile [90].
POL7080 (Murepavadin) представляет собой цик-
лический аналог протегрина-1, разработанный
компанией Polyphor Ltd., для лечения нозокоми-
альной и связанной с искусственной вентиляци-
ей легких пневмоний (HABP/VABP), вызванных
P. aeruginosa. POL7080 специфичен в отношении
данного патогена и в доклинических исследова-
ниях превзошел эффективность колистина в
отношении изолятов P. aeruginosa с широкой лекар-

Рис. 1. Структуры антимикробных пептидов, проходящих различные стадии клинических испытаний: (а) – лантибио-
тик NVB-302 [79]; (б) – дефенсин NaD1 из цветка табака Nicotiana alata (PDB: 1MR4), который выступает структурным
гомологом препарата HXP124 с аналогичным αβ-типом пространственной укладки, стабилизированным четырьмя
дисульфидными связями (выделены черным цветом); (в) – пептидомиметик Lytixar (LTX-109) [70]; (г) – ариламидный
фолдамер Brilacidin (PMX-30063) [50]; (д) – циклический аналог протегрина-1 Murepavadin (POL7080) [80].
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ственной устойчивостью [50, 82–84]. POL7080 –
первый антибиотик, специфически связываю-
щийся с интегральным белком LptD внешней
бактериальной мембраны, участвующий в биоге-
незе ЛПС синегнойной палочки [79–81].

Несмотря на возрастающую резистентность к
классическим антибиотикам, стимулирующую
поиск новых антибактериальных средств, суще-
ствует необходимость в разработке препаратов
для лечения инфекционных заболеваний, вы-
званных грибковыми патогенами. Наряду с анти-
бактериальной активностью, некоторые АМП
эффективны в отношении грибковых инфекций.
Например, на основе АМП гистатина-5 был раз-
работан препарат PAC113, который успешно про-
шел II фазу клинических испытаний в качестве
средства для борьбы с грибковыми инфекциями у
ВИЧ-инфицированных пациентов с кандидозом
полости рта. Другими примерами противогриб-
ковых препаратов на основе АМП служат цикли-
ческий пептид NP213 (Novexatin) и растительный
дефенсин HXP124 (HXP124-ONY-002, Pezadef-
tide) для лечения онихомикоза (грибкового пора-
жения ногтей).

Как упоминалось ранее, восприимчивость
АМП к протеолитической деградации – одна из
проблем, ограничивающая разработку терапевти-
ческих средств на их основе. Однако существуют
различные стратегии повышения стабильности
АМП, например, введение неприродных или
D-аминокислот, циклизация, химические мо-
дификации, в том числе пегилирование [91, 92].
Разнообразие структур природных АМП позво-
ляет создавать соединения, имитирующие их
структуру и активность, но с повышенной ста-
бильностью. Примерами пептидомиметиков,
проходящих клинические испытания, выступа-
ют PMX-30063 (Brilacidin) – ариламидный фол-
дамер, имитирующий амфифильные свойства де-
фенсинов, и синтетический катионный трипеп-
тид LTX-109 (Lytixar).

ПЕРСПЕКТИВЫ ПРИМЕНЕНИЯ АМП
В МЕДИЦИНСКОЙ ПРАКТИКЕ

Динамичное распространение новых штаммов
резистентных бактерий – одна из глобальных
проблем общественного здравоохранения. Не-
смотря на то что рынок пептидных препаратов
изначально был ориентирован на лечение онко-
логических и метаболических заболеваний, в на-
стоящее время вектор смещается в сторону борь-
бы с инфекционными заболеваниями [36, 93].
Для борьбы с множественной лекарственной
устойчивостью АМП рассматриваются в качестве
перспективной альтернативы традиционным ан-
тибиотикам как соединения с уникальным меха-
низмом действия. Со времени открытия низина в
конце 1930-х гг. было обнаружено и исследовано

множество АМП. На сегодняшний день охарак-
теризовано несколько тысяч природных АМП из
животных, растений и грибов, а также бактерио-
цинов. Более того, каждый вид многоклеточных
организмов содержит гены, потенциально коди-
рующие АМП [94]. Почвенные и морские мик-
робные сообщества, а также микробиота челове-
ка населены конкурирующими бактериями, что
способствует синтезу и непрерывной эволюции
новых АМП и, в конечном счете, приводит к воз-
никновению арсенала антимикробных агентов с
большим терапевтическим потенциалом. Несо-
мненно, выявленное биоразнообразие природ-
ных пептидов – исключительно богатый исход-
ный материал для разработки множества принци-
пиально новых антибиотиков.

Очевидно, что разработанные ~60 лет назад
микробиологические стандарты тестирования ан-
тибиотической активности не позволяют долж-
ным образом оценить активность АМП [95]. Внед-
рение модифицированных протоколов оценки ан-
тибактериальной активности АМП in vitro, а также
исследований на небольших выборках животных
позволит с большей эффективностью предсказы-
вать терапевтический потенциал (снижение обсе-
мененности тканей/крови или лечебный эффект)
на дальнейших этапах клинических испытаний и
тем самым сократить затраты на стадии скринин-
га представительных библиотек соединений. В
отличие от традиционных низкомолекулярных
антибиотиков, эндогенные АМП человека и схо-
жие с ними по свойствам соединения белково-
пептидной природы реализуют свой антимикроб-
ный потенциал, взаимодействуя с иммунной си-
стемой, например, проявляя синергизм с другими
молекулами. Для эффективного скрининга АМП
необходимо учитывать присутствие таких моле-
кул, а также соответствующее физиологическое
состояние патогенных клеток-мишеней, которое
отличается от условий богатой ростовой среды.
Кроме того, при рассмотрении нового препарата
на основе АМП в качестве альтернативы класси-
ческим антибиотикам, действующим исключи-
тельно на мишень патогена, нельзя пренебрегать
особенностями фармакокинетики катионных
пептидов и бактериоцинов, для которых харак-
терны связывание с белками плазмы крови и де-
градация под действием протеолитических фер-
ментов.

Клинические испытания различных АМП бы-
ли инициированы более 20 лет назад. Первые из
них – пептиды на основе АМП животного проис-
хождения – MSI-78 (магейнин лягушки), IB-367
(протегрин свиньи) и MBI-226 (индолицидин бы-
ка) – не показали ожидаемой эффективности в
клинических испытаниях III фазы. Испытания не
были успешными в основном из-за неправильно-
го дизайна исследований, неоптимальной формы
применения, в отдельных случаях из-за повы-
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шенной смертности по сравнению с плацебо (на-
пример, в случае IB-367), невозможности достичь
целевых показателей клинической эффективно-
сти и отсутствия улучшенных показателей актив-
ности по сравнению с классическими антибиоти-
ками. В связи с этим критически важная задача на
уровне принятия решений регулирующими орга-
нами – повсеместное введение новых стандартов
проведения клинических испытаний для АМП и
других антимикробных агентов, учитывающих, в
первую очередь, способность эффективно подав-
лять рост мультирезистентных патогенов, а также
низкую вероятность и динамику развития устой-
чивости. Так, в 2012 г. Конгрессом США была
утверждена программа “GAIN Act” (The Generat-
ing Antibiotics Incentives Now), нацеленная на ре-
шение проблемы антибиотикорезистентности пу-
тем создания антибиотиков нового поколения. В
рамках программы и ряда дополнительных иници-
атив были запланированы следующие этапы:
1) разработка и внедрение протоколов упрощен-
ной регистрации новых антимикробных препара-
тов с учетом нарастающей проблемы возникнове-
ния антибиотикорезистентности; 2) утверждение
стратегии создания новых антибактериальных
средств “Antibacterial Drug Development Task
Force” и преобразования клинических испыта-
ний “Clinical Trials Transformation Initiative”;
3) продление срока исключительного права (5–7 лет)
и закрепление преимущества на рынке для препа-
ратов, отнесенных Управлением по контролю за
качеством пищевых продуктов и медикаментов
(Food and Drug Administration или FDA) к группе
продуктов, соответствующих требованиям к про-
тивоинфекционным лекарственным средствам
(Qualified Infectious Disease Products или QIDP);
4) ускоренная и упрощенная регистрация препа-
ратов для лечения редких инфекционных заболе-
ваний и для лечения ограниченного контингента
пациентов (программа “Limited-Population Anti-
bacterial Drug (LPAD) Pathway”). Во многом благо-
даря вышеописанным регуляторным инициати-
вам все больше новых АМП на этапе доклиниче-
ских испытаний позиционируются как препараты
системного действия для борьбы с мультирези-
стентными ESKAPE-патогенами, т.е. как альтер-
натива классическим антибиотикам [96, 97]. На-
личие отличного от классических антибиотиков
механизма действия АМП также создает перспек-
тиву их совместного применения благодаря выра-
женному синергизму по отношению к бактериям
при одновременном введении [98].

Фармацевтические компании зачастую сосре-
доточены на разработке лекарственных препара-
тов на основе АМП для местного применения как
более безопасных и экономичных вариантов ан-
тимикробных агентов. Разработка оптимальных
рецептур и способов введения препаратов-канди-
датов на основе АМП остается одной из основ-

ных стратегических задач для их успешного прак-
тического использования. Кроме того, рядом
компаний ведутся разработки по созданию на ос-
нове АМП покрытий для обработки изделий ме-
дицинского назначения (имплантатов, катете-
ров, хирургических инструментов). Наконец, по-
вышению темпов внедрения препаратов на
основе АМП в медицинскую практику может
способствовать разработка современных биотех-
нологических подходов и универсальных плат-
форм для масштабирования технологических
процессов получения АМП с различной структу-
рой [42]. Значительное снижение стоимости про-
изводства АМП будет стимулировать переход от
фундаментальных исследований к доклиничес-
ким испытаниям со стороны научного сообще-
ства, а также интерес фармацевтических компа-
ний к проведению клинических испытаний наи-
более перспективных соединений. По оценке
ряда ведущих мировых ученых в области разработ-
ки антимикробных препаратов, для успешного
прохождения III фазы клинических исследований
с последующей регистрацией хотя бы одного пре-
парата на основе АМП необходимо создать непре-
рывный процесс испытаний (“pipeline”) как ми-
нимум 34 различных соединений, начиная от эта-
па доклинических исследований, с суммарными
инвестициями не менее 600 млн фунтов стерлин-
гов [99]. Учитывая динамичное развитие данного
направления, нет сомнений, что в течение бли-
жайшего десятилетия первые противоинфекцион-
ные агенты на основе АМП будут активно исполь-
зоваться в мировой медицинской практике.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В эпоху стремительного распространения ре-
зистентных штаммов бактерий наряду с поиском
новых антибактериальных агентов возникает не-
обходимость в разработке соединений для борь-
бы с грибковыми патогенами и микроорганизма-
ми, формирующими биопленки. В настоящее
время все чаще появляются сообщения о рези-
стентности патогенов к полимиксинам, что ста-
вит под сомнение перспективы эффективного
применения этих антибиотиков в качестве “по-
следней линии” противоинфекционной защиты.
Это особенно актуально на фоне активного плаз-
мида-опосредованного распространения генов
mcr-1, обусловливающих устойчивость к данным
антибиотикам [100]. Результаты клинических ис-
следований подтверждают терапевтический по-
тенциал препаратов на основе АМП в качестве
средств многоцелевого назначения для лечения
бактериальных и грибковых инфекционных забо-
леваний и удаления биопленок. Несмотря на ряд
проблем, ограничивающих выведение АМП на
рынок в качестве лекарственных препаратов, в
настоящее время активно разрабатываются раз-
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личные стратегии преодоления этих проблем,
включая снижение токсических эффектов, про-
изводственных затрат и улучшения фармакоки-
нетических параметров. Кроме того, существует
возможность регуляции биосинтеза эндогенных
АМП человека, в частности при действии различ-
ных модуляторов, например, витамина D3 [101].
Ряд преимуществ АМП (низкая вероятность раз-
вития резистентности, быстрота действия, нали-
чие внутриклеточных мишеней, широкий спектр
антимикробного действия, различные виды био-
логической активности, синергизм действия с
конвенциальными антибиотиками) открывает
реальную возможность преодоления распростра-
нения резистентных патогенных штаммов мик-
роорганизмов. Лекарственные препараты на ос-
нове АМП следует рассматривать в качестве ре-
зервных антибиотических средств при развитии у
пациентов тяжелых состояний, вызванных гос-
питальными инфекциями, опосредованными
штаммами грамотрицательных бактерий с мно-
жественной лекарственной устойчивостью.
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In the era of the growing global threat of antibiotic resistance, antimicrobial peptides (AMPs) are considered
as new generation drugs for treatment of various infectious diseases. In this review, AMPs are seen as an al-
ternative to traditional antibiotics, many of which have already lost or are gradually reducing their effective-
ness against a number of critically important pathogenic microorganisms. Recent outbreaks of secondary in-
fections during the COVID-19 pandemic have increased the interest in AMPs due to an acute shortage of ef-
fective agents against bacterial and fungal infections. The review summarized current data on clinical studies
of AMPs, assembled a list of developed drugs based on AMPs at various stages of clinical trials, highlighted
the urgency of study of new AMPs, and systematized the most relevant clinical data and application of AMPs.
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