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Резюме 
В последние десятилетия бактериоцины активно изучают как антимикробные соединения. Бактериоцины, в 
основном, использовались в качестве пищевых консервантов, однако в настоящее время они вызывают повы-
шенный интерес как потенциальные клинические антимикробные препараты и возможные иммуномодули-
рующие агенты. Инфекции, вызванные бактериями, устойчивыми к антибиотикам, были объявлены 
глобальной угрозой общественному здравоохранению. Бактериоцины представляют собой потенциальное ре-
шение этой всемирной угрозы благодаря их широкому или узкому спектру действия против бактерий, устойчи-
вых к антибиотикам. В частности, несмотря на их роль как природных альтернатив химическим консервантам 
в обеспечении безопасности пищевых продуктов, низин остаётся единственным бактериоцином, одобренным 
регулирующими органами в качестве пищевого консерванта. В статье освещены данные о безопасности приме-
нения бактериоцинов и их возможной токсичности, что может представлять барьер для более широкого их ис-
пользования в медицине и отраслях промышленности. В статье описаны последние тенденции в разработке 
препаратов на основе бактериоцинов, их эффективности, спектре антимикробной активности и механизмах воз-
действия на макроорганизмы. 
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Abstract 
In recent decades, bacteriocins have been actively studied as antimicrobial compounds. Bacteriocins have been primarily 
used to preserve food, but they are currently of increasing interest as potential clinical antimicrobial agents and possible 
immunomodulatory agents. Infections caused by antibiotic-resistant bacteria have been declared a global public health 
threat. Bacteriocins represent a potential solution to this worldwide threat due to their broad- or narrow-spectrum activity 
against antibiotic-resistant bacteria. In particular, despite their role as natural alternatives to chemical preservation in en-
suring food safety, nisin remains the only bacteriocin approved by regulatory authorities for food preservation. The article 
highlights data on the safety of bacteriocins and their possible toxicity, which may become a barrier to their wider use in 
medicine and industry. The article describes the latest trends in the development of bacteriocin-based drugs, their effec-
tiveness, spectrum of antimicrobial activity, and mechanisms of action on microorganisms.  
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Введение 
Антагонизм между микроорганизмами, когда 

одна культура подавляет рост другой за счёт ве-
ществ антимикробного происхождения, является 

достаточно распространённым явлением, кото-
рое могли наблюдать в своей практике микро-
биологи. Эра антибиотиков с пиком создания но-
вых антимикробных химиопрепаратов (АМП), 
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приходящимся на 60–70-х гг. XX в., настроил ис-
следователей на оптимизм в отношении борьбы 
с патогенными бактериями и решении проблемы 
инфекционных заболеваний. С достижениями в 
диагностике инфекционных заболеваний, полу-
чением синтетических антибиотиков при помощи 
промышленной органической химии, биотехно-
логии казалось, что лечение инфекции будет 
сводиться лишь к правильному подбору препа-
рата. Но уже к концу XX в. стало очевидно, что 
место наиболее эпидемически опасных инфек-
ций, заболеваемость которых удалось снизить 
в том числе благодаря вакцинации, заняли воз-
будители инфекционных заболеваний «второго 
плана» — условно-патогенные микроорга-
низмы, которые вызывали ранее меньшую оза-
боченность в силу меньшей контагиозности и 
смертности. Отчасти, именно широкое приме-
нение АМП способствовало эволюции таких 
микроорганизмов, как представителей ESKAPE 
патогенов, включающих микроорганизмы с 
множественной лекарственной устойчивостью: 
Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Kleb-
siella pneumoniae, Acinetobacter baumannii, Pseu-
domonas aeruginosa и Enterobacter spp. При этом, 
представители указанных видов ESKAPE пато-
генов зачастую являются представителями нор-
мально микрофлоры человека и животных, что 
также определяет трудности в разработке анти-
микробных препаратов и вакцин.  

Открытие учёными антимикробных пепти-
дов (АП) создало предпосылки если не решения 
проблемы инфекционных заболеваний, вызван-
ных антибиотикоустойчивыми патогенами, но 
корректировки методов лечения и профилактики 
оппортунистических и пищевых инфекций. По-
мимо этого, существует несколько групп разра-
батываемых учёными препаратов, являющихся 
альтернативой АМП и проявляющих активность 
в отношении антибиотикоустойчивых патогенов, 
каждая из которых имеет свои достоинства и не-
достатки, одной из них является группа пробио-
тических препаратов [1–3]. Одним из несомнен-
ных достоинств АП является узкий спектр 
активности, который не затрагивает представи-
телей нормальной микрофлоры, а также некото-
рых представителей близкородственных видов, 
имеющих гены, кодирующие белки иммунитета 
к соответствующим бактериоцинам. На сего-
дняшний момент установлено, что АП способны 
продуцировать многие микроорганизмы, основ-
ной функцией которых является регулирование 
общей внутривидовой и близкородственной по-
пуляции микроорганизмов, и возможно АП иг-
рают роль в «quorum sensing».  

В данной обзорной статье представлены дан-
ные по изучению различных бактериоцинов, 
включая микроцины и перспективы исследова-

ний препаратов на их основе; а также возможно-
сти их применения в практике. 

I. Гипотеза происхождения АП 
их роль в жизнедеятельности 
бактерий 
Биоактивные пептиды, известные как бакте-

риоцины, привлекают внимание многих исследова-
телей уже на протяжении порядка 100 лет, в связи с 
их потенциалом как альтернативы АМП в возмож-
ном лечении инфекционных заболеваний, вызван-
ных грамположительными и грамотрицательными 
бактериями, а также дрожжеподобными грибами. 
При анализе публикационной активности авторов 
на темы, связанные с изучением бактериоцинов, 
установлено, что максимальное количество работ 
приходится на последнее десятилетие (рис. 1). Дан-
ные белковые молекулы обладают различными ме-
ханизмами действия в отношении микроорганиз-
мов. Например, микроцины — пептидные молекулы, 
блокирующие жизненно важные функции клетки-
мишени, могут действовать следующим образом: 
путём образования пор в бактериальной мембране 
(MccV, MccE492, MccL); ингибирования аспартил-
тРНК-синтетазы, необходимой для синтеза белка 
(MccC); ингибирования ДНК-гиразы GyrB, что при-
водит к двойным разрывам ДНК (MccB17); блоки-
руют вторичный канал РНК-полимеразы, нарушая 
транскрипцию; ингибируя клеточное дыхание воз-
действуя на цитохромы, (MccJ25); нарушая клеточ-
ный протонный канал (MccH47 и, вероятно, MccM и 
MccI) или АТФ-синтетазу (MccH47).  

С позиции продукции бактериоцинов особый 
интерес представляют молочнокислые бактерии, 
которые относительно безопасны и широко при-
меняются в пищевой промышленности [4]. Эти 
микроорганизмы могут быть перспективными 
кандидатами для производства бактериоцинов в 
целях биоконтроля патогенов в пищевых продук-
тах, так как они обладают уникальными свой-
ствами, включая высокую продуктивность и 
адаптивные механизмы выживания в различ-
ных условиях [5]. Возможность использования 
бактериоцинов для биоконсервации пищевых 
продуктов может варьировать в зависимости от 
типа продукта и желаемого эффекта [6]. Иноку-
ляция продуктов специфичными штаммами, 
продуцирующими бактериоцины, может быть 
одним из вариантов биоконсервации, а также 
возможно введение уже очищенных или полу-
очищенных бактериоцинов, что может привести 
к сохранению пищевых продуктов и продлению 
срока годности [7]. 

В публикациях приводятся данные о возмож-
ности получения бактериоцинов из штаммов 
представителей нормальной микрофлоры чело-
века, животного происхождения, а также выде-
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ленных из пищевых продуктов [8–10]. Микроорга-
низмы желудочно-кишечного тракта, способные 
к секреции бактериоцинов, представлены разно-
образными видами, включая лактобациллы, эн-
терококки, стрептококки, стафилококки и др. Их 
активность способствует укреплению иммунных 
механизмов организма, обеспечивая неспецифи-
ческую защиту от патогенов. Кроме того, бакте-
риоцины, действуя как медиаторы, могут усили-
вать функцию иммунной системы, способствуя 
подавлению роста других бактерий и взаимодей-
ствуя с различными факторами иммунной за-
щиты организма [11–13]. 

II. Номенклатура АП, 
разработка генно-инженерных 
конструкций 
В настоящее время классификация бактерио-

цинов является непростой задачей, сложность ко-
торой обусловлена их большим разнообразием как 
по структурной организации бактериоцинов, так 
и по их механизму действия и активности в отно-
шении разных групп микроорганизмов. Это затруд-
няет использование различных классификаций и 
может привести к некоторой путанице. Так же 
определённые трудности вызывает открытие/соз-
дание новых бактериоцинов, которые не всегда 
можно соотнести с существующей классифика-
цией из-за перекрывающихся структурных, функ-
циональных и генетических характеристик. 

Для систематизации АМ были созданы раз-
личные базы данных, например, такие как 
APD3 [14], где бактериоцины распределили по раз-
личным классам в зависимости молекулярного 
состава, структуры и их модификаций [15–17]. 

Одним из важных различий при классифи-
кации бактериоцинов является их продукция 
грамположительными или грамотрицательными 
бактериями (рис. 2). 

1. Характеристика бактериоцинов, про-
дуцируемых грамположительными бакте-
риями. К бактериоцинам I класса, называемым 
лантибиотиками, лассопептидами, сактибиоти-
ками, тиопептидами и др., относятся пептиды, со-
держащие два модифицированных аминокислот-
ных остатка — лантионин и метиллантионин, 
образующихся после трансляции, в результате 
чего формируются аминокислоты — лантионин, 
β-метиллантионин, дегидробутирин и др [18]. Та-
кие бактериоцины представляют собой мелкие 
пептиды (�5 кДа), обладающие мембранной ак-
тивностью (см. рис. 2) [19]. Широко известным 
представителем данной группы является низин 
(в английской литературе Nisin), являющийся 
наиболее подробно изученным лантибиотиком и 
одобрен FDA для использования в качестве пи-
щевого консерванта [20]. Также достаточно изу-
ченными представителями бактериоцинов 
I класса являются лактицин 481 (lacticin 481), кар-
ноцин U49 (carnocin U49), лактоцин S (lactocin S). 
Бактериоцины подкласса Ia, к которым относится 
низин, состоят из катионных, гидрофобных пеп-
тидов, которые образуют поры в мембранах-ми-
шенях и имеют более гибкую структуру по 
сравнению с бактериоцинами подкласса Ib. Бак-
териоцины подкласса Ib, которые являются гло-
булярными пептидами, амфифильны или имеют 
суммарный отрицательный заряд. 

Ко II классу бактериоцинов относят мелкие, 
немодифицированные, термостойкие пептиды 
(�10 кДа), обладающие антимикробной актив-
ностью. Представителей данного класса подраз-
деляют на несколько подклассов: IIa — линейные 
педиоцин-подобные пептиды; IIb — бактерио-
цины с двумя пептидами, дополняющими друг 
друга для лучшей антимикробной активности; 
IIс — это лидерные бактериоцины, не имеющие 
последовательного сходства с другими классами; 
IId — немодифицированные, линейные, непедио-

Рис. 1. Диаграмма публикаций научных работ с тематикой «Бактериоцины» на электронной площадке PubMed. 
Fig. 1. Diagram of research papers on the topic of «Bacteriocins» on the PubMed electronic platform. 



циноподобные бактериоцины, отличительной 
особенностью которых является отсутствие ли-
дерного пептида [21, 22].  

Отличительным признаком педиоцин-по-
добных бактериоцинов является наличие после-
довательности YGNG(V/L), называемой «педио-
циновым боксом» («pediocin box») и, как правило, 
входящей в состав более крупного мотива, ста-
билизированного дисульфидной связью и рас-
положенного в N-концевой части молекулы: 
YGNG(V/L)XCX (K/N)XXC, где X — любые поляр-
ные (заряжённые или незаряжённые) амино-
кислотные остатки. У бактериоцинов этого под-
класса есть специфический рецептор для 
связывания с клеткой-мишенью — белок Man-
PTS. Он служит мишенью для докинга, но не уча-
ствует в формировании поры. По всей вероятно-
сти, иммобилизация пептида на поверхности 
мембраны путём гибридизации с периплазма-
тическим доменом резко повышает его локаль-
ную концентрацию и вероятность встраивания 
C-концевой части в липидный бислой. Данная 
модель даёт ответ на вопрос, почему бактерии, 
лишённые Man-PTS группы I, а также липосомы 
могут становиться мишенями для педиоцинпо-
добных бактериоцинов при добавлении послед-
них в высоких (микромолярных) концентрациях. 
Вместе с тем, о структуре пор, образуемых бак-
териоцинами в мембране как в присутствии ре-
цептора, так и в его отсутствие, в настоящее 
время ничего не известно (см. рис. 2). [23]. 

Среди новых и уникальных бактериоцинов II 
класса стоит отметить бактериоцин класса IIb — 

бактофенцин A. Он обладает такими свойствами, 
как высокая катионная активность, и имеет неко-
торое сходство с эукариотическими катионными 
антимикробными пептидами. Другим его важным 
свойством является то, что он проявляет иммуни-
тет, опосредованный гомологом dltB [24, 25]. 

Бактериоцины III класса (иногда называемые 
бактериолизинами) состоят из крупных (�30 кДа) 
термолабильных пептидов [26, 27]. Примеры 
включают зооцин А, лизостафин, энтеролизин А 
и хелеветицин M, J и V, которые обладают эндо-
пептидазоподобной активностью в отношении 
пептидогликана и вызывают разрушение клеточ-
ной стенки грамположительных бактерий [28, 29]. 

2. Характеристика бактериоцинов, проду-
цируемых грамотрицательными бактериями. 
Среди бактериоцинов, продуцируемых грамотри-
цательными бактериями наиболее изученными 
являются колицины и микроцины, продуцируе-
мые Escherichia coli, а также колициноподобные 
бактериоцины, такие как пиоцины S-типа, синте-
зируемые P. aeruginosa и Klebsiella spp. 

Колицины представляют собой большие 
белки с массой от 30 до 80 кДа, которые имеют уз-
кий спектр антимикробной активности. Эти бак-
териоцины направлены против филогенетически 
близких видов, таких как другие штаммы E. coli. 
Существует несколько механизмов действия ко-
лицинов: образование пор в клеточной мембране 
некоторыми колицинами, такими как колицин A 
и E1, за счёт связывания с клеточной мембраной 
бактерии и создания в ней пор, что приводит к 
утечке ионов и нарушению осмотического ба-
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Рис. 2. Схема классификации бактериоцинов, продуцируемых грамположительными бактериями.  
Fig. 2. Classification scheme of bacteriocins produced by gram-positive bacteria.
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ланса и приводит к гибели клетки; колицин E3 
действует как рибонуклеаза, разрушая рибосом-
ную РНК и ингибируя синтез белков в целевых 
клетках, что делает штаммы особенно эффектив-
ными в борьбе с конкурирующими бактериями; 
нарушение синтеза пептидогликана колицинами, 
такими как колицин M, за счёт ингибирования 
ферментов, участвующих в синтезе пептидогли-
кана, что приводит к лизису клеточной стенки и 
гибели бактерии. Гены колицинов локализуются 
на плазмидах, что способствует их горизонталь-
ному переносу между бактериями. Структурные 
гены, кодирующие колицины, сопровождаются 
генами, отвечающими за иммунитет бактерии к 
собственным колицинам и за лизис клеток в про-
цессе секреции бактериоцина [30–32] (рис. 3). 

Микроцины — это небольшие антимикроб-
ные пептиды с массой от 1 до 10 кДа, которые 
также обладают узкой антимикробной актив-
ностью. В отличие от колицинов, микроцины мо-
гут быть закодированы как на плазмидах, так и на 
хромосомах, что делает их генетически разнооб-
разными. Микроцины делятся на два основных 
подкласса: подкласс I — микроцины с массой ме-
нее 5 кДа, которые подвергаются посттранс-
ляционным модификациям, что придаёт им до-
полнительные свойства, такие как стабильность 
в жёстких условиях окружающей среды и увеличе-
ние спектра антимикробного действия, например 
микроцины J25 (рис. 4, 5), B17 и E492 [33–35]; под-
класс II — микроцины массой от 5 до 10 кДа, кото-
рые могут быть как модифицированными, так и 
не модифицированными пептидами, например, 

микроцины V и H47, действуют путём ингибиро-
вания ключевых ферментов в клетках-мишенях 
или используют системы захвата железа (сиде-
рофоры) для проникновения в клетку [36, 37]. 
Микроцины демонстрируют большое разнооб-
разие в структуре и функциях благодаря различ-
ным посттрансляционным модификациям и раз-
нообразию механизмов действия. Например, 
микроцин J25 ингибирует РНК-полимеразу бак-
терий, блокируя транскрипцию, а микроцин E492 
может взаимодействовать с мембранами бакте-
рий через сидерофороподобные структуры, что 
делает его особенно эффективным против пато-
генов, зависимых от железа [38, 39] (см. рис. 4, 5). 

Микроцин E492 — низкомолекулярный 
(7887 Да) порообразующий микроцин, продуци-
руемый K. pneumoniae и E. coli, имеющий ши-
рокий спектр действия — штаммы бактерий се-
мейства Enterobacteriaceae. В клетках бактерий 
микроцин E492 находится в двух фазах: немо-
дифицированной амилоидной (прионоподоб-
ной) и модифицированной активной. Длина 
оперона синтеза микроцина E492 составляет 
около 13 тыс. п.  н., в него включены не менее 
10 генов. Кроме того, на этом же опероне лока-
лизованы другие гены, для которых не установ-
лена принадлежность к синтезу микроцина 
E492 (рис. 6). Оперон синтеза микроцина V рас-
положен на плазмиде ColV, включает в себя 
структурный ген (cvaC), два гена секреции (cvaB 
и cvaA) и ген иммунитета против колицина (cvi). 
Микроцин J25 — плазмиднокодируемый бакте-
риоцин, оперон его синтеза включает ген-прекур-

Рис. 3. Классификация рибосомально синтезируемых бактериоцинов грамотрицательными бактериями. 
Fig. 3. Classification of bacteriocins ribosomally synthesized by gram-negative bacteria.



сор (mcjA), два гена белков-модификаторов (mcjB 
и mcjC), а также ген белка-экспортёра (mcjD). 

III. Препараты на основе 
бактериоцинов, 
разрешённые в мире 
В последние годы проведены исследования и 

разработаны новые перспективные препараты на 
основе бактериоцинов, находящихся на разных 
стадиях доклинических и клинических испытаний. 
Вот несколько примеров таких препаратов с дока-
занной эффективностью в различных областях. 

1. Низин — бактериоцин показал свою эффек-
тивность в доклинических испытаниях против раз-
личных патогенных бактерий, включая устойчивые 
к антибиотикам штаммы. В исследовании, прове-
дённом в 2021 г., была продемонстрирована эффек-
тивность низина против метициллинорезистент-

ного Staphylococcus aureus (MRSA) в модели инфек-
ций кожи у мышей [40]. В настоящее время исполь-
зуется в качестве консерванта пищевых продуктов. 

2. Бактериоцин, продуцируемый Lactobacillus 
salivarius для лечения вагинальных инфекций. До-
клинические испытания показали, что бактерио-
цин ABP-118, продуцируемый L. salivarius, эффек-
тивен при бактериальном вагинозе [41]. 

3. Педиоцин для лечения мастита у коров. 
Педиоцин был протестирован на коровах с ма-
ститом и показал высокую эффективность в сни-
жении бактериальной нагрузки [42]. 

4. Энтероцин для профилактики желу-
дочно-кишечных инфекций у свиней. Энтеро-
цин A был протестирован на свиньях и показал 
способность значительно снижать частоту желу-
дочно-кишечных инфекций. Проведённые испы-
тания в 2021 г. на моделях кишечных инфекций у 
свиней подтвердили его эффективность [43]. 
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Рис. 4. Механизм действия бактериоцинов на клетки-мишени. 
Примечание. a — микроцины, например, MccB17, MccJ25 и MccC7-C51 ингибируют ДНК-гиразу, РНК-полимеразу 
и аспартил-тРНК-синтетазу, соответственно, тогда как MccE492 функционирует за счёт образования пор. b — ан-
тибиотики и некоторые бактериоцины класса II ингибируют синтез клеточной стенки путём связывания с 
липидами I и II (незаменимыми предшественниками синтеза клеточной стенки). Это связывание делает транс-
пептидазу и трансгликозилазу неспособными использовать липид II, ингибируя синтез пептидогликанов [38]. 
Fig. 4. Mechanism of action of bacteriocins on target cells. 
Note. a — microcins such as MccB17, MccJ25, and MccC7-C51 inhibit DNA gyrase, RNA polymerase, and aspartyl-tRNA 
synthetase, respectively, whereas MccE492 functions by forming pores. b — antibiotics and some class II bacteriocins 
inhibit cell wall synthesis by binding to lipids I and II (essential precursors for cell wall synthesis). This binding renders 
transpeptidase and transglycosylase unable to utilize lipid II, inhibiting peptidoglycan synthesis [38]. 
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5. Лактококцин для продления срока годно-
сти молочных продуктов. Лактококцин показал 
свою эффективность в увеличении срока годно-
сти молочных продуктов за счёт подавления роста 
патогенных бактерий. В 2023 г. было проведено 
исследование, подтверждающее его эффектив-
ность в качестве консервата в продлении срока 
годности йогуртов и сыров [44]. 

6. Плантарицин для обработки мясных про-
дуктов. Плантарицин использовался для обра-
ботки мясных продуктов и показал способность 
эффективно снижать количество патогенных 
бактерий. В 2022 г. исследование продемонстри-
ровало успешное использование плантарицина 
для снижения количества Listeria monocytogenes 
в обработанных мясных продуктах [45]. 

7. Покрытие медицинских инструментов бак-
териоцинами. Низин и другие бактериоцины могут 
использоваться для создания антимикробных по-
крытий на медицинских инструментах, таких как 
катетеры и имплантаты. В 2020 г. были проведены 
исследования, подтверждающие эффективность 
таких покрытий в предотвращении инфекций, свя-
занных с оказанием медицинской помощи, в част-
ности с применением медицинских устройств [46]. 

8. Пробиотические продукты с добавлением 
бактериоцинов для поддержания нормальной 

микрофлоры кишечника. Пробиотики, содержа-
щие бактерии, продуцирующие бактериоцины, а 
также с добавлением к имеющимся бактериям 
очищенных бактериоцинов, показали свою эф-
фективность в поддержании микрофлоры ки-
шечника. В 2021 г. исследования показали, что 
пробиотики с Lactobacillus plantarum, продуци-
рующим плантарицин, эффективно улучшают со-
стояние микрофлоры кишечника у людей [47]. 

IV. Исследования 
новых свойств и областей 
применения бактериоцинов 
По мере увеличения научных данных о бак-

териоцинах, возможности их применения в прак-
тике также расширяются, включая новые обла-
сти, которые ранее оставались неизученными. 
Вначале их использовали для улучшения условий 
производства, в консервировании и обеспечении 
безопасности пищевых продуктов в пищевой 
промышленности. Однако в настоящее время им 
нашли применение в таких областях, как биотех-
нология, экология, фармацевтика, сельское хо-
зяйство, клиническая медицина и ветеринария. 
Таким образом, бактериоцины представляют со-
бой эффективное решение для широкого спектра 
различных проблем. 

1. Применение бактериоцинов в медицине. 
Бактериоцины обладают значительным потенциа-
лом в медицинской и фармакологической сферах 
благодаря своей антимикробной активности и 
другим свойствам. Однако их использование 
ограничивается некоторыми техническими и эко-
номическими проблемами, такими как стабиль-
ность и стоимость производства. Тем не менее, с 
помощью современных методов биоинженерии 
можно преодолеть эти ограничения и улучшить 
их свойства для более широкого применения в ме-
дицине. Несколько исследований продемонстри-
ровали эффективность бактериоцинов на живот-
ной модели in vivo, подтверждая тот факт, что они 
потенциально могут использоваться в клиниче-
ских условиях. Некоторые бактериоцины подходят 
к стадии клинических испытаний; однако, не-
смотря на их возможный потенциал, существуют 
некоторые ограничения, такие как биодоступ-
ность, стабильность, растворимость в физиоло-
гических условиях, восприимчивость к протеоли-
тическим ферментам, высокие производственные 
затраты и отсутствие цитотоксической оценки, ко-
торые ограничивают использование бактериоци-
нов для клинических исследований и их коммер-
циализацию для будущего терапевтического 
использования. Тем не менее, биоинженерные 
подходы могут быть реализованы для улучшения 
физико-химических и биологических характери-
стик препаратов на основе бактериоцинов. 

Рис. 5. Механизм действия микроцина J25 (MccJ25) 
осуществляется путём взаимодействия с активным 
центром РНК-полимеразы, блокируя процесс транс-
крипции. 
Fig. 5. The mechanism of action of microcin J25 (MccJ25) 
is implemented by interacting with the active center of RNA 
polymerase, blocking the transcription process.



Бактериоцины являются перспективными с 
позиции альтернативных антибиотикам препа-
ратов и могут быть использованы в борьбе с воз-
будителями инфекционных заболеваний, обла-
дающих множественной или экстремальной, а 
также панрезистентностью. Они обладают мощ-
ной антимикробной активностью против широ-
кого спектра патогенов, включая возбудителей 
инфекций, связанных с оказанием медицинской 
помощи, например ESKAPE-патогены. Бактерио-
цины эффективны против множества патогенов, 
вызывающих широкий спектр нозологий, напри-
мер инфекции дыхательных путей, инфекции 
кровотока, инфекции центральной нервной си-
стемы, инфекции кожи и мягких тканей, инфек-
ции различных органов и другие. Исследования 
показывают, что бактериоцины могут быть эф-
фективны как топическое средство, используе-
мые при инфекциях кожи, полости рта, а также 
для профилактики и лечении мастита [48–51]. 

Некоторые бактериоцины продемонстриро-
вали эффективность по сравнению с антибиоти-
ками, что может снизить риск развития пере-
крёстной резистентности. Более того, сочетание 

бактериоцинов с антимикробными препаратами 
с различными механизмами действия может по-
высить их антимикробную активность, одновре-
менно снижая риск развития резистентности. 
Многие исследования показали ингибирующее 
действие различных бактериоцинов на патогены, 
ответственные за внутрибольничные инфекции, 
такие как метициллинорезистентный золоти-
стый стафилококк (MRSA), ванкомицинорези-
стентный энтерококк, Clostridioides difficile и мно-
гие грамотрицательные патогенные бактерии, 
такие как Moraxella catarrhalis, Neisseria spp. и 
Haemophilus influenza. Например, было показано, 
что микроцин J25, продуцируемый грамотрица-
тельными бактериями, проявляет высокую ан-
тимикробную активность против штаммов Sal-
monella spp. и E.  coli, характеризующихся 
множественной лекарственной устойчивостью. 
Кроме того, бактериоцины проявляли антимик-
робную активность в отношении штаммов с мно-
жественной лекарственной устойчивостью: P. aeru- 
ginosa, K. pneumoniae, Acinetobacter spp. и сем. En-
terobacteriaceae, продуцирующих NDM-1. Очищен-
ные и микробиологически охарактеризованные 
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Рис. 6. Сегмент (22291 п.н.) хромосомы гипервирулентного штамма K. pneumoniae MGH78578, окружённый 
прямыми повторами DR1 и DR2, включающий ранее охарактеризованный кластер генов, кодирующих мик-
роцин E492, и как минимум семь дополнительных генов, кодирующих белки с неизвестной функцией [39] и 
структура микроцина L штамма E. coli В-9908 [не опубликованные данные].  
Fig. 6. A 22,291 bp segment of the chromosome of the hypervirulent K. pneumoniae strain MGH78578 surrounded by 
direct repeats DR1 and DR2, containing the previously characterized gene cluster encoding microcin E492 and at least 
seven additional genes encoding proteins of unknown function [39] and the structure of microcin L of E. coli strain 
В-9908 [non published data]. 
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бактериоцины, такие как мутацин 1140 и салива-
рицин D показали высокую ингибирующую ак-
тивность против штаммов, ответственных за рес-
пираторные инфекции у людей, а именно 
Streptococcus pneumoniae, S. aureus и P. aeruginosa. 
Кроме того, сообщалось, что низин F проявляет 
in vitro и in vivo ингибирующую активность против 
клинических штаммов S. aureus. Терапия бакте-
риоцинами эффективно использовалась как аль-
тернатива антибиотикотерапии при лечении ин-
фекции, вызванной C. difficile. 

Узкий спектр действия некоторых бактерио-
цинов определяет необходимость идентифика-
ции вида, ответственного за развитие инфекции, 
т. е. исключая их использование для лечения ин-
фекций неизвестной этиологии. Однако эта осо-
бенность снижает вероятность побочных эффек-
тов в отношении естественной микробиоты, 
например, субтилозин A, который подавлял Gard-
nerella vaginalis, не оказывал влияния на Lactoba-
cillus spp. Возможность участия бактериоцинов в 
профилактике инфекций ЖКТ было продемон-
стрировано лишь в нескольких исследованиях. 
Милетт и соавт. (2008) показали, что использова-
ние двух штаммов кишечного происхождения, 
продуцирующих бактериоцин, Lactococcus lactis 
MM19 и Pediococcus acidilactici MM33, снизило ки-
шечную колонизацию устойчивых к ванкоми-
цину вариантов Enterococcus spp. у мышей. 

Интересно, что введение пяти пробиотических 
штаммов, включая штамм, продуцирующий бак-
териоцин, Lactobacillus salivarus str. DPC 6005, было 
эффективным в подавлении инфекции, вызванной 
Salmonella enterica серовара Typhimurium у свиней. 
У грамотрицательных бактерий сидерофорные 
пептиды микроцины M и H47, продуцируемые про-
биотическим штаммом E. coli Nissle 1917, коммер-
чески продаваемым под названием Mutaflor R (Гер-
мания), и микроцин J25, выделенный из штамма 
E. coli из фекалий младенца, как было показано, 
активны против патогена S. enterica ser. Enteritidis в 
мышиных моделях. Клиническое использование 
бактериоцинов зависит от достижений в области 
биоинженерных технологий, крупномасштабного 
производства бактериоцинов или различных ана-
логов и дальнейших исследований их фармакоки-
нетических и фармакодинамических свойств.  

2. Противоопухолевые свойства бактерио-
цинов. Установлено, что бактериоцины обладают 
противоопухолевыми свойствами, что, потенци-
ально, может быть использовано в качестве аль-
тернативных методов лечения [52–55]. Некоторые 
бактериоцины, вырабатываемые как грамотри-
цательными, так и грамположительными бакте-
риями, продемонстрировали цитотоксические 
свойства. Например, микроцин E492, колицины 
A, D, E1, E2, E3 и низин проявили цитотоксические 
эффекты против злокачественных клеточных ли-

ний человека [56–58]. Эти свойства бактериоци-
нов в отношении раковых клеток обусловлены 
индукцией апоптоза или деполяризацией кле-
точной мембраны, что приводит к изменению её 
проницаемости [54]. В одном из исследований 
низин продемонстрировал увеличение фрагмен-
тации ДНК или апоптоз, а также снижение про-
лиферации клеток за счёт активации блоки-
ровки клеточного цикла в раковых клетках шеи 
и головы. Кроме того, в данном исследовании 
приводятся результаты о том, что низин также 
способствует уменьшению размера опухолей  
у мышей с раком полости рта [59]. 

В другом эксперименте, проведённым in vitro, 
использовали азурин, продуцируемый P. aerugi-
nosa, который был изучен как потенциальный 
противоопухолевый агент из-за его специфиче-
ского взаимодействия с опухолевыми клетками 
человека и образования цитотоксических и апоп-
тотических эффектов, не оказывающих воздей-
ствия на нормальные клетки [60].  

3. Спермицидные и противовирусные 
свойства бактериоцинов. Интересным способом 
использования антимикробных пептидов яв-
ляется создание на их основе средств контрацеп-
ции. Было продемонстрировано, что некоторые 
бактериоцины, такие как низин, субтилозин, фер-
ментицин и лактицин, обладают спермицидными 
свойствами, изменяя подвижность сперматозои-
дов человека, что демонстрирует их потенциал в 
качестве контрацептивов [61–64]. В одном из ис-
следований, в котором изучали спермицидные 
свойства низина на кроликах, после двухнедель-
ного интравагинального применения препарата 
были получены результаты, показывающие пред-
отвращение зачатия и отсутствие воспалений или 
повреждений эпителия влагалища [65]. Однако 
стоит отметить, что при использовании таких же 
концентраций низина на человеке высока веро-
ятность повреждений вагинальной микрофлоры 
здорового человека [66]. 

Бактериоцины также могут обладать цен-
ностью как противовирусные вещества. Некото-
рые бактериоцины проявляют противовирусную 
активность в отношении вирусов простого гер-
песа ВПГ-1 и ВПГ-2 [67–69]. Несмотря на имею-
щуюся информацию о противовирусных свой-
ствах, механизм такого действия бактериоцинов 
остаётся непонятным. Он может включать агре-
гацию вирусов, блокировку критических этапов 
взаимодействия вируса с клеткой, например рас-
познавание рецепторов. 

4. Применение бактериоцинов в пищевой 
промышленности. В классическом смысле при-
менение бактериоцинов в пищевой промышлен-
ности связано с их использованием в качестве 
биологических консервантов. Возможности при-
менение бактериоцинов в пищевой промышлен-



ности были широко изучены с момента их откры-
тия. Бактериоцины естественно синтезируются и 
готовы к использованию, не оказывают влияния 
на цвет, вкус или запах пищи. Микроцины также 
демонстрируют стабильность при высоких тем-
пературах и низком pH, что определяет возмож-
ность их использования в пищевой отрасли. 

Возможность широкого применения бакте-
риоцинов в пищевой промышленности основы-
вается на нескольких положительных аспектах: 
уменьшение риска передачи пищевых патогенов 
и развития пищевой инфекции; продление срока 
годности пищевого продукта; сокращение затрат 
и времени на обработку пищевых продуктов; 
обеспечение безопасного альтернативного метода 
консервации для готовой к употреблению пищи; 
обеспечение дополнительной защиты продукта 
во время эпизодов нарушения температурного 
режима хранения [70–73]. 

Несмотря на разнообразные методы обра-
ботки пищевых продуктов, включая термическую 
и химическую обработку, всё ещё существуют 
серьёзные потери из-за микробного загрязнения 
и порчи продуктов. В связи с этим начали рас-
сматривать возможности применения антимик-
робных агентов, включая бактериоцины, при раз-
работке антимикробной упаковки, что позволяет 
снизить риск микробного загрязнения. Боль-
шинство бактериоцинов сохраняют свою анти-
микробную активность во время обработки 
пищи. Сохранность бактериоцинов в продукте 
и/или на упаковке не зависит от изменений тем-
пературы, стерилизации, пастеризации или дру-
гих техник обработки. Растущий спрос потреби-
телей на безопасную, натуральную и свободную 
от химических веществ или антибиотиков пищу 
позволил пищевой промышленности исследо-
вать использование бактериоцинов в разрабаты-
ваемой пищевой упаковке. Активные материалы 
с покрытием бактериоцинами являются перспек-
тивным решением для повышения безопасности 
и срока годности пищевого продукта [74]. 

Бактериоцины могут быть нанесены непосред-
ственно на поверхность или введены в матрицу 
упаковочной плёнки. Покрытие упаковки бакте-
риоцинами служит для защиты продуктов питания 
путём непрерывного взаимодействия с упакован-
ным продуктом и изменения внутренних условий 
микробиоты в пределах требуемого срока годно-
сти  [75]. Однако нужно учитывать физико-хими-
ческие свойства и механизмы действия выбранных 
бактериоцинов для такого использования [17, 76]. 
Плёночная упаковка или полимеры, включающие 
бактериоцины, напрямую ингибируют рост мик-
роорганизмов на поверхности пищи, где происхо-
дит большая часть контаминации продуктов. 

Отдельно стоит рассмотреть направления ра-
боты с биоплёнками и применение бактериоцинов 

для борьбы с ними [77, 78]. Биоплёнки, сформиро-
ванные микроорганизмами в пищевой промыш-
ленности, представляют собой барьер, обладаю-
щий защитными свойствами, обеспечивающими 
устойчивость к противомикробным агентам и за-
трудняющие удаление культур с поверхности. Био-
плёнки считаются преимущественной формой су-
ществования микроорганизмов в природных 
условиях [79]. Некоторые из этих микроорганиз-
мов — известные патогены, и биоплёнки часто об-
разуются на поверхностях, используемых в про-
изводстве пищевых продуктов [80]. 

Недавние исследования подтверждают потен-
циальное применение бактериоцинов как анти-
бактериального средства в пищевой промышлен-
ности. Определённые бактериоцины обеспечивают 
значительное снижение возможности формиро-
вания биоплёнок и могут даже разрушать уже 
сформированные биоплёнки. Для оптимального 
использования бактериоцинов в качестве агентов 
борьбы с биоплёнками требуются дополнитель-
ные исследования, направленные на понимание 
их механизмов действия и широты спектра ак-
тивности [81–83]. 

5. Применение бактериоцинов в живот-
новодстве и ветеринарии. Антибиотики часто 
используются в ветеринарии и животноводстве 
для лечения или профилактики заболеваний 
животных, а также в качестве стимуляторов ро-
ста. Однако такая практика привела к увеличе-
нию числа и распространению устойчивых к ан-
тибиотикам патогенов, передающихся от 
животных к людям. Для борьбы с этой пробле-
мой многие страны запретили использование ан-
тибиотиков в качестве стимуляторов роста в жи-
вотноводстве [84–87]. В связи с этим применение 
бактериоцинов или штаммов, продуцирующих 
бактериоцины, как альтернативных антибиоти-
кам препаратов для стимуляции роста, профи-
лактики или терапии заболеваний в животно-
водстве и ветеринарии рассматривается как 
перспективное направление [88]. 

Доказанным положительным применением 
бактериоцинов в лечении заболеваний крупного 
рогатого скота является лечение мастита. Дан-
ное заболевание связано с воспалением молоч-
ной железы у крупного рогатого скота и счита-
ется серьёзной проблемой, приводящей к 
значительным экономическим потерям из-за 
снижения количества и качества получаемого 
молока. Это заболевание часто вызывается раз-
личными бактериями, такими как S. aureus, 
Staphylococcus dysgalactiae, Staphylococcus uberis, 
E. coli и др. [89]. У несколько вариантов бакте-
риоцинов, таких как лактицин 3147 и низин, 
установлена антагонистическая активность в от-
ношении возбудителей мастита, таких как Staph-
ylococcus agalactiae и S. aureus [90–93]. Федераль-
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ное управление по контролю за продуктами и 
лекарствами в США одобрило использование 
препарата на основе низина (Wipe Out Dairy 
Wipes) для лечения мастита у коров [94]. Другие 
бактериоцины, такие как ауреоцины A70, A53, 
эпиланцин K7, энтомоцин, Pep5, курстацин 287, 
бактериоцин ST91KM, уберолизин, низин U, ке-
ниацин 404 и эпидермин, также проявили анти-
микробное действие против различных видов 
бактерий, вызывающих маститы.  

Кроме того, бактериоцины используются для 
снижения обсеменённости сальмонеллами и дру-
гими патогенами у домашней птицы и свиней. Ис-
следования показали эффективность применения 
пробиотиков, содержащих Lactobacillus plantarum, 
продуцирующих плантарицин EF, в борьбе с инфек-
циями у птиц и свиней, что способствует снижению 
падежа животных и увеличению живой массы [95]. 
Включение в состав кормов колицина E1 улучшило 
показатели роста и значительно снизило возмож-
ности развития диареи у поросят, обусловленной 
F18-положительной энтеротоксигенной E. coli [96]. 
Дополнение корма штаммом L. salivarius с бакте-
риоцином Abp118 привело к нормализации кишеч-
ной микробиоты, увеличению эффективности по-
требления корма и улучшению показателей роста 
у свиней [97]. Включение в корм как одного педио-
цина A, так и в комбинации с продуцирующим его 
штаммом приводило к улучшению показателей ро-
ста у бройлеров, инфицированных Clostridium per-
fringens [98]. Включение низина в рацион бройлеров 
благоприятно влияло на микробиоту кишечника 
и значительно улучшало переваривание корма и 
показатели роста [96]. Диетическое дополнение ра-
циона бройлеров микроцином J25 значительно 
улучшило показатели роста, состав и разнообразие 
кишечной микробиоты, снизило уровень систем-
ного воспаления и количество нетипичных E. coli и 
сальмонелл [99]. 

6. Применение бактериоцинов в рыбовод-
ном хозяйстве. Бактериоцины стали многообе-
щающим средством в рыбоводном хозяйстве. Дан-
ные антимикробные пептиды могут эффективно 
бороться с различными патогенами, улучшать ка-
чество воды и продуктов рыбоводства, а также 
продлевать срок их хранения. Недавние исследо-
вания показали, что бактериоцины способны эф-
фективно снижать концентрацию бактерий, таких 
как представителей р. Aeromonas и р. Vibrio, улуч-
шать иммунную функцию и рост биомассы в ры-
боводном хозяйстве. Бактериоцины также могут 
помогать в снижении заболеваемости и смертно-
сти у различных биологических видов, используе-
мых в рыбоводном хозяйстве [100–103]. 

7. Применение бактериоцинов в стимуля-
ции роста растений. Некоторые бактериоцины 
также используются для стимуляции роста рас-
тений. Например, бактериоцины бактурицин F4 

и турицин 17, вырабатываемые разными штам-
мами Bacillus thuringiensis, а также бактериоцин 
C85, продуцируемый Bacillus cereus UW85, способ-
ствуют увеличению фотосинтеза, увеличению 
массы растений и улучшению других параметров 
у кукурузы, сои и томатов. Данные антимикроб-
ные пептиды также помогают защитить растения 
от фитопатогенов. Другие бактериоцины, такие 
как амилоциклицин, Bac 14B, Bac-GM17, путида-
цин, и цереин 8A, также применяются для анти-
микробного действия в отношении фитопатоге-
нов и стимуляции роста у растений [104, 105]. 

V. Комбинированные 
препараты на основе 
бактериоцинов, включающие 
генно-инженерные 
конструкции 
Коммерчески доступными препаратами бак-

териоцинов на основе низина, являются: 
1. Teatseal®, производимый Zoetis, США; 
2. Wipe-Out®, производимый Immucell Cor-

poration, США; 
3. Mast Out®, производимый Immucell Cor-

poration, США. 
Данные препараты обычно используются для 

профилактики и лечения мастита у дойных ко-
ров [96]. Кроме того, упаковочные плёнки на ос-
нове сои с добавлением низина были коммерциа-
лизированны в качестве пищевой упаковки, 
обладающей антимикробными свойствами для 
подавления Listeria spp. [57]. 

Несколько других препаратов на основе 
бактериоцинов находятся на различных этапах 
испытаний, в том числе клинических для 
последующего их использования в системе 
здравоохранения, а также агропродоволь-
ственной промышленности (см. таблицу). Дан-
ные препараты являются перспективными для 
их применения в различных областях, таких 
как здравоохранение и агропродовольствен-
ная промышленность, что делает их важной 
частью текущих и будущих стратегий борьбы 
с патогенными микроорганизмами [96, 106]. 

Несмотря на интенсивные исследования в 
течение последнего десятилетия, предполагаю-
щие использовать бактериоцины, как потенци-
альные агенты для клинического применения, 
фармацевтические компании не вкладывают 
значительных средств в разработку бактериоци-
нов для клинического применения. Фактически, 
крупномасштабное производство может быть од-
ним из ограничений для клинической разработки 
и рыночного использования бактериоцинов.  

Микробиспорицин NAI-107 является приме-
ром успешно произведённого бактериоцина. На-



пример, Novacta Biosystems Ltd. разработала ана-
лог мерсацидина, который обладает актив-
ностью против клинически важных патогенов, 
таких как MRSA, VRE, C. difficile и Streptococcus 
pyogenes, и находится на доклинической стадии 
с потенциалом использования в медицинских 
целях. Аэрозольный дурамицин, коммерческое 
название Moli1901, AOP Orphan Pharmaceuticals 
и Lantibio (Вена, Австрия), завершил II фазу кли-
нических испытаний для лечения муковисци-
доза. Мутацин 1140 (MU1140, Oragenics, США) и 
микробиспорицин (NAI-107, Naicons SRL и Senti-
nella Pharmaceuticals) были разработаны для 
лечения инфекций, вызванных мультирези-
стентными грамположительными микроорга-
низмами, и находятся на стадии доклинических 
испытаний. Штаммы Streptococcus salivarius, про-
дуцирующие бактериоцин, были коммерциали-
зированы под названиями BLIS K12 и BLIS M18 
(Новая Зеландия) и переведены в стадию кли-
нических испытаний; используют в препаратах 
для гигиены полости рта, и они в настоящее 
время завершили испытания фазы  II/III для 
лечения инфекций ротоглотки.  

Потенциальным ограничением применения 
бактериоцинов в медицинской практике яв-
ляется их чувствительность к протеолитическим 
ферментам при пероральном приёме, однако тех-
нологии инкапсуляции обеспечивают их защиту 
от деградации. Фармакокинетические и фарма-
кодинамические характеристики бактериоцинов 
являются важными факторами для прогнозиро-
вания их успеха в качестве терапевтических аген-
тов в клинических исследованиях. Потенциал 
бактериоцинов in vitro может не коррелировать 
с клинической эффективностью. В частности, 
биоинженерные и полусинтетические стратегии 
были реализованы для разработки новых вари-
антов бактериоцинов с оптимизированной ста-
бильностью, биологической активностью и фар-
макокинетическими профилями, такими как 
быстрые скорости распределения и выведения, 
хорошая биодоступность. 

Заключение 
В данной статье рассмотрены современные 

представления о номенклатуре бактериоцинов, ме-

ханизмах их антимикробного действия, подходы к 
применению бактериоцинов и перспективы их при-
менения на практике в разных отраслях. В условиях 
нарастающей антибиотикорезистентности бакте-
риоцины становятся крайне важным инструмен-
том в борьбе с патогенными микроорганизмами. 
Их узконаправленное действие позволяет сохра-
нять нормальную микрофлору, что является 
значительным преимуществом перед антибиоти-
ками широкого спектра действия. 

Препараты на основе бактериоцинов демон-
стрируют многообещающие результаты в различ-
ных областях, таких как пищевая промышлен-
ность, где они могут использоваться как 
природные консерванты; животноводство, где они 
могут стать альтернативой антибиотикам для сти-
муляции роста, профилактики и лечения заболе-
ваний у животных и др. Уникальные свойства бак-
териоцинов, такие как высокая стабильность и 
разнообразие механизмов действия, делают их пер-
спективным решением для борьбы с устойчивыми 
к антибиотикам патогенами в качестве возможных 
препаратов для медицинских целей, а также для 
повышения безопасности пищевых продуктов и др. 
Интересным является нестандартные направления 
применения бактериоцинов, включая их возмож-
ное использование в качестве иммуномодулято-
ров, контрацептивов и даже противоопухолевых 
агентов. Эти новые области исследования откры-
вают огромные возможности для использования 
бактериоцинов за пределами традиционных ан-
тимикробных стратегий. 

Однако, несмотря на многочисленные пер-
спективы, остаются нерешённые вопросы, свя-
занные с производством и применением бакте-
риоцинов. В частности, требуется больше 
исследований для понимания их долгосрочной 
безопасности, эффективности в различных 
условиях и возможности масштабирования про-
изводства, что возможно позволит обеспечить 
их широкое внедрение в медицинскую и про-
мышленную практику. Бактериоцины представ-
ляют собой мощный инструмент для борьбы с 
патогенными микроорганизмами и в решении 
многих современных задач в медицине и про-
мышленности. Дальнейшие исследования в этой 
области имеют огромное значение и могут 
значительно повлиять на развитие новых под-
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Разрабатываемые препараты на основе бактериоцинов 
Bacteriocin-based drugs under development 
Бактериоцин                            Препарат                                                                                 Производитель 
Сакацин                                      Bactoferm FLC®                                                                 Chr. Hansen, Херсхольм, Дания 
NVB302                                        Клинические испытания                                           Nabriva Therapeutics, CША 
Moli1901                                      Клинические испытания                                           Molecular Partners, Швейцария  
Педион                                        Bactin                                                                                     НИИ ветеринарии (Россия) 
Педиоцин                                  Fargo 23                                                                                 Quest International, B. V. 
NAI-107                                        Клинические испытания                                           Nabriva Therapeutics 
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ходов к борьбе с инфекциями и улучшению 
качества жизни.  
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