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АНТИМИКРОБНЫЕ ПЕПТИДЫ ТРОМБОЦИТОВ РАЗНОГО ПРОИСХОЖДЕНИЯ 

КАК ЭФФЕКТОРЫ ВРОЖДЕННОГО ИММУНИТЕТА: ХАРАКТЕРИСТИКА И 

АКТИВНОСТЬ  
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В статье представлены данные об антимикробных пептидах (АМП) из тромбоцитов 

птиц и кровяных пластинок млекопитающих. Обсуждаются вопросы спектра антимикроб-

ной активности гомогенных пептидных фракций тромбоцитарного происхождения, меха-

низм их бактерицидного действия; описывается способность микроорганизмов инактиви-

ровать бактерицидное действие тромбодефенсинов. Анализируется функциональная ак-

тивность указанных соединений, включающая противоопухолевое, иммуномодулирующее 

действие, способность модифицировать биологические свойства микроорганизмов. 

Представленные результаты исследований in vitro и in vivo позволяют надеяться на 

успешное внедрение тромбоцитарных АМП в медицинскую практику.  

Ключевые слова: антимикробные пептиды, тромбоциты, кровяные пластинки. 
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The article presents data on antimicrobial peptides (AMP) from platelets of birds and 

mammalian blood plates. The spectrum of anti-microbial activity of homogenous peptide frac-

tions of platelet origin, the mechanism of their bactericidal action are discussed; the ability of 

microorganisms to inactivate the bactericidal action of thrombodefensins is described; the func-

tional activity of these compounds, including antitumor, immunomodulatory actions, the ability 

to modify the biological properties of microorganisms is considered. 

The presented results of in vitro and in vivo studies allow us to hope for the successful in-

troduction of platelet AMP in medical practice.  

Key words: antimicrobial peptides, platelets, blood plates. 

 

 

 

Длительное время тромбоциты и кровяные пластинки рассматривались 

исключительно как клетки, играющие важную роль в гемостазе, остановке 

кровотечения при повреждении, а также в заживлении и регенерации тканей. 

https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A2%D0%BA%D0%B0%D0%BD%D1%8C_(%D0%B1%D0%B8%D0%BE%D0%BB%D0%BE%D0%B3%D0%B8%D1%8F)
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Однако обнаруженная антимикробная активность пептидов, продуцируемых 

тромбоцитами, наряду со способностью последних активировать антиген-

представляющие клетки, генерировать активные формы кислорода и взаимо-

действовать с различными иммунокомпетентными клетками, способствовали 

признанию существенной роли тромбоцитов в противоинфекционной защите 

макроорганизма [1]. 

Одна из ключевых ролей тромбоцитов и кровяных пластинок в защите 

организма от инфекции связана с инициацией процессов синтеза антимик-

робных пептидов и белков, происходящей в результате взаимодействия ин-

фекционных агентов со специфическими толл-подобными рецепторами, ко-

торые экспрессируются на тромбоцитах человека [2, 3], кровяных пластинках 

птиц [4] и обеспечивают распознавание патогенассоциированных молеку-

лярных паттернов.  

M.R. Yeaman et al. (1997) удалось выделить из кровяных пластинок 

кролика группу катионных антимикробных пептидов с молекулярными мас-

сами в диапазоне от 6 до 9 кДа, обладающих выраженной антимикробной ак-

тивностью в отношении культур Staphylococcus aureus, Escherichia coli и 

Candida albicans [5].  

Исследования, проведённые Y.-Q. Tang et al. (2002), показывают, что 

кровяные пластинки человека являются источником семи АМП: тромбоци-

тарного фактора 4 (PF-4); RANTES; пептида, активирующего соединитель-

ную ткань 3 (CTAP-3); основного белка тромбоцитов; тимозина бета-4 

(Tbeta-4); фибринопептида В (FP-B) и фибринопептида А (FP-А). Все выде-

ленные в гомогенном виде АМП были протестированы на наличие антимик-

робной активности в отношении S. aureus, E. coli, C. albicans и Cryptococcus 

neoformans. Установлено, что каждый пептид проявлял активность, по мень-

шей мере, в отношении двух микроорганизмов [6].  

О наличии антимикробных пептидов в кровяных пластинках лошади 

свидетельствует тот факт, что под влиянием липополисахаридов и липотей-

хоевых кислот клеточной стенки бактерий происходит их активация и, как 

следствие, подавление in vitro роста E. coli. Стимуляция кровяных пластинок 

тромбином значимо усиливает ингибирующий эффект в отношении указан-

ной тест-культуры [7]. Данные, полученные Ю.И. Пешковой с соавт. (2017), 

свидетельствуют о том, что кровяные пластинки лошади домашней (Equus 

ferus caballus) являются источником десяти фракций, четыре из которых ха-
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рактеризуются антимикробной активностью в отношении S. aureus [8]. 

С помощью оригинальной методики [9] М.В. Сычевой с соавт. (2018) 

удалось выделить из тромбоцитов курицы домашней (G. gallus) восемь пеп-

тидных фракций с массами в диапазоне от 3,0 до 5,2 кДа, у которых зафикси-

рована выраженная антимикробная активность в отношении культур 

S. aureus и E. coli; их минимальные бактерицидные концентрации составляли 

от 20 до 200 мкг/мл [10].  

Полученные сведения позволили обозначить группу низкомолекуляр-

ных белков (пептидов) с выраженными катионными свойствами, локализо-

ванных в альфа-гранулах тромбоцитов и высвобождающихся из них при по-

вреждении тканей, как тромбодефенсины (ТД) или тромбоцитарные катион-

ные белки (ТКБ). 

ТКБ обладают широким спектром антимикробной активности. Анти-

микробные белки кровяных пластинок человека бактерицидны в отношении 

Bacillus subtilis, E. coli, S. aureus и L. lactis [11], Кlebsiella oxytoca [12], Proteus 

mirabilis [13].  

S. Nail et al. (2001) установили, что антимикробные белки кровяных 

пластинок кроликов проявляли фунгицидный эффект в отношении бескап-

сульных штаммов Cryptococcus neoformans [14].  

В настоящее время появились работы, в которых описана антипротозой-

ная активность АМП из кровяных пластинок человека. Доказано, что тромбо-

цитарный пептид (PF-4) избирательно лизирует мерозоиты P. falciparum внут-

ри эритроцитов [15]. Синтетические производные АМП из тромбоцитов мле-

копитающих (RP-1, AA-RP-1) в микромолярных концентрациях вызывают до-

зозависимое ингибирование роста Leishmania spp. Кроме того, продемонстри-

рована антипротозойная активность пептидов RP-1 и AA-RP-1 на модели экс-

периментального висцерального лейшманиоза мышей [16]. 

Обсуждая вопрос о биологических эффектах тромбоцитарных белков и 

пептидов, нельзя не упомянуть о механизмах бактерицидного действия ука-

занных соединений. 

Анализ эффектов тромбодефенсинов человека в отношении морфо-

функциональных характеристик E. coli K12, визуализированных с помощью 

атомно-силовой микроскопии, позволил зарегистрировать необратимое фор-

мирование поровых комплексов, существенно нарушающих целостность 

наружной мембраны модельного микроорганизма [17]. В работе H.N. Nikiyan 



Бюллетень Оренбургского научного центра УрО РАН, 2019, №3 

DOI:10.24411/2304-9081-2019-13021 4 

et al. (2010) получены изображения грамположительных и грамотрицатель-

ных микроорганизмов после воздействия на них АМП из кровяных пласти-

нок человека, на которых отчетливо визуализируются поры в мембранах кле-

ток [18]. Детальное исследование клеток, обработанных антимикробными 

фракциями из тромбоцитов G. gallus, позволило констатировать снижение 

объема клеток, пороподобные повреждения наружной мембраны у грамотри-

цательных микроорганизмов и деформацию клеточной стенки у грамположи-

тельных бактерий. Силовое зондирование упругих свойств клеток показало 

снижение клеточного тургора у грамотрицательных бактерий, в то время как, 

грамположительные микроорганизмы характеризовались большей жестко-

стью [19]. В работе A.S. Vasilchenko et al. (2013) также показана большая 

чувствительность грамотрицательных бактерий по сравнению с грамположи-

тельными микроорганизмами к тромбоцитарным белкам человека, что выра-

жается в деформации концевых участков клеток, потере жесткости наружной 

мембраны, увеличении её шероховатости и формировании пор [20]. В каче-

стве вероятной причины выявленного многообразия морфофункциональных 

реакций микроорганизмов на воздействие АМП, можно назвать различия в 

строении их клеточных стенок. 

Применение электроаналитических методов позволило детализировать 

механизм антимикробного действия АМП из тромбоцитов G. gallus в отно-

шении бактерий. В частности, авторами был констатирован преимуществен-

но мембранолитический механизм действия пептидов на бактерии с различ-

ным типом строения клеточной стенки, что было установлено по выходу зна-

чительного количества ионов К+, локализованного преимущественно внутри-

клеточно, а сопутствующее изменение дзета-потенциала свидетельствует о 

нейтрализации отрицательного заряда клеточной оболочки при обработке 

бактерий тромбоцитарными АМП и указывает на их катионную природу и 

электростатический характер первоначального взаимодействия [21]. 

В литературе имеются данные о способности микроорганизмов незави-

симо от их видового происхождения проявлять устойчивость к ТКБ и инак-

тивировать бактерицидное действие тромбодефенсинов [22, 23].  

L.I. Kupferwasser et al. (1999) установили, что резистентность стафило-

кокков к бактерицидному белку кровяных пластинок кролика детерминиро-

вана геном множественной лекарственной устойчивости qacA, локализован-

ном в плазмиде. Перекрёстной резистентности к другим эндогенным анти-
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микробным пептидам (дефенсин 1 из нейтрофилов человека, протамин, ни-

зин) у изолятов S. aureus, способных инактивировать бактерицидное дей-

ствие антимикробного белка кровяных пластинок, выявлено не было [24]. 

Вероятно, механизм этого явления связан с изменениями в структуре цито-

плазматической мембраны, например, с преобладанием в её составе у рези-

стентных штаммов S. aureus ненасыщенных липидов с длинной алифатиче-

ской цепью [25]. 

О.В. Бухариным с соавт. (1998) изучена инактивация микробоцидного 

действия тромбоцитарного катионного белка внеклеточными продуктами 

микроорганизмов и разработан метод определения антитромбоцитарной ка-

тионно-белковой активности микроорганизмов [26]. 

Ю.Б. Иванов и Н.Н. Елагина (2005) показали, что способность к угне-

тению бактерицидного действия антимикробного белка тромбоцитов челове-

ка широко представлена среди фекальных штаммов анаэробных микроорга-

низмов различных таксонов. Анализируя полученные материалы, авторы 

рассматривают антитромбоцитарную катионно-белковую активность микро-

организмов в качестве одного из механизмов адаптации неспорообразующих 

анаэробных микроорганизмов к защитным системам организма хозяина [27].  

Результаты, полученные M.R. Yeaman et al. (1996) при изучении анти-

микотической активности тромбоцитарных антимикробных белков на моде-

ли экспериментальной кандидозной инфекции кроликов, показывают, что 

тяжесть течения инфекционного эндокардита была выше у животных, зара-

жённых штаммом C. albicans, резистентным к бактерицидному белку кровя-

ных пластинок [28]. Аналогичные данные были получены V.G. Fowler et al. 

(2000) и L.I. Kupferwasser et al. (2002) при изучении инфекционного эндокар-

дита стафилококковой этиологии [29, 30]. 

Исследования, проведённые Y.B. Ivanov (2005), показали, что в попу-

ляции клинических изолятов S. aureus и E. faecalis, выделенных от больных с 

хроническим простатитом, широко распространена резистентность к бакте-

рицидному белку тромбоцитов. Полученные данные важны для понимания 

патогенеза хронического простатита, а также для дальнейшего совершен-

ствования профилактики и терапии указанной патологии [31].  

По данным Y.B. Ivanov и V.A. Gritsenko (2008), среди культур, выде-

ленных из фекалий детей с диареей, у 80% штаммов B. longum, 85,7% изоля-

тов А. israelii, 50% культур E. lentum и 92,86% штаммов B. fragilis обнаруже-

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ivanov%20IB%5Bauth%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gritsenko%20VA%5Bauth%5D
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на способность секретировать ингибитор тромбоцитарных бактерицидных 

белков. По мнению авторов, полученные результаты представляют опреде-

лённый интерес для понимания патогенеза микроэкологических нарушений в 

кишечнике [32]. 

К настоящему времени накопилось значительное количество материа-

лов, свидетельствующих о важной санирующей роли АМП кровяных пла-

стинок и тромбоцитов в условиях инфекции. Описанный в работе Ю.Б. Ива-

нова с соавт. (2014) антистафилококковый эффект тромбодефенсинов in vivo 

открывает перспективы их клинического использования в лечении стафило-

кокковых поражений кожи, в том числе хронических дерматитов [33]. На 

примере золотистого стафилококка, как наиболее распространённого возбу-

дителя острого инфекционного эндокардита, была доказана способность 

тромбоцитарных АМП потенцировать in vitro [34, 35] и in vivio антибактери-

альные свойства традиционных антибиотиков, в том числе оксациллина и 

ванкомицина [36, 37]. В экспериментах показано, что АМП из тромбоцитов 

курицы домашней в субингибиторных концентрациях значимо увеличивают 

чувствительность S. aureus и E.coli к антибактериальным препаратам [38].  

Однако биологическая активность АМП тромбоцитарного происхож-

дения не ограничивается бактерицидной функцией. Показано, что тромбоде-

фенсины человека обладают определенным противоопухолевым действием 

на трансплантируемые злокачественные эпителиальные опухоли, в частности 

на рак молочной железы мышей [39]. На способность АМП из тромбоцитов 

модулировать течение иммунных реакций указывают О.Д. Аюшев с соавт. 

(1989). Авторами установлено, что полипептиды из тромбоцитов, будучи ин-

кубированы с лимфоцитами здоровых людей, повышают экспрессию рецеп-

торов среди Т-лимфоцитов, активированных Т-лимфоцитов и В-лимфоцитов. 

При относительно низком содержании вышеперечисленных клеток их число 

значительно повышается, а при высоком – снижается [40]. Не исключено, что 

в процессе образования тромбоцитарной пробки происходит выделение по-

липептидов и осуществляется коррекция клеточного и гуморального имму-

нитета. Тромбоцитарные лизаты, содержащие смесь АМП, ростовых факто-

ров и цитокинов, ускоряют регенерацию трудно заживающих ран [41].  

В серии работ показана способность АМП из тромбоцитов птиц [42] и 

кровяных пластинок млекопитающих [43, 44] значимо снижать персистент-

ные свойства микроорганизмов вплоть до исчезновения отдельных перси-
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стентных характеристик.  

Установлено, что антимикробные пептиды, выделенные из тромбоци-

тов курицы домашней, усиливают колонизационную резистентность биотопа, 

повышая чувствительность условно-патогенных микроорганизмов к антаго-

нистическому действию представителей нормальной микрофлоры кишечника 

животных [45]. 

Интерес к бактерицидным катионным белкам кровяных пластинок обу-

словлен еще и тем, что количество ТКБ в биологических объектах отражает 

состояние общего и иммунного гомеостаза, где повышение содержания этих 

белков свидетельствует о напряжённости гомеостазирующих реакций, а по-

нижение по сравнению с нормой характеризует истощение защитного потен-

циала. Выявленная закономерность позволяет оценить тяжесть патологии, 

диагностировать и прогнозировать характер течения ряда заболеваний, что 

нашло реальное воплощение в разработке новых диагностических техноло-

гий как в гуманной [46], так и ветеринарной медицине [47].  

Таким образом, клетки крови, в частности тромбоциты, являются ис-

точником различных катионных пептидов, обладающих выраженной биоло-

гической активностью. Выделение и исследование структурно-функциональ-

ных свойств антимикробных пептидов из тромбоцитов и кровяных пластинок 

сельскохозяйственных животных является актуальным как с точки зрения 

фундаментальных знаний о межвидовых особенностях биосинтеза тромбоци-

тарных АМП, так и в плане использования тромбоцитов и кровяных пласти-

нок продуктивных животных в качестве источника антимикробных веществ 

для создания новых противоинфекционных препаратов с широким спектром 

биологической активности. 
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