
Создан новый антибиотик, 
активный против 
грамотрицательных бактерий

Впервые за последние 50 лет 
было синтезировано соединение, 
которое может послужить 
основой для нового класса 
антибиотиков, активных против 
грамотрицательных бактерий. 
Соединение было создано на 
основе диоксинибомицина и 
показало свою эффективность 
в отношении широкого спектра 
грамотрицательных бактерий

Как известно, медицина остро нуждается в новых антибиотиках 
в связи с распространением среди бактерий устойчивости к уже 
существующим антимикробным средствам. Особой проблемой яв-
ляются грамотрицательные бактерии, которые в  отличие от грам-
положительных имеют две клеточные мембраны. Внешний слой 
наружной мембраны богат липополисахаридами, затрудняющие 
проникновение внутрь бактерии антимикробных средств. К грам-
отрицательным относятся такие распространенные возбудители 
заболеваний человека, как Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, 
Moraxella catarrhalis, Helicobacter pylori, Neisseria gonorrhoeae, 
Hemophilus influenzae, Klebsiella pneumonia, Salmonella spp. и др.

Ученые рассчитали оптимальные параметры молекулы, которая 
могла бы проникать через наружную мембрану грамотрицатель-
ных бактерий. Важными характеристиками оказались небольшой 
размер, компактность, определенное соотношение полярных 
и гидрофобных групп, а также наличие стерически свободной 
(вращающейся) аминогруппы, позволяющей молекуле эффективно 
проникать в клетку через каналы — порины. Кроме того, лекар-
ственная молекула должна быстро накапливаться в цитоплазме 
бактерии, так как градиентные насосы будут выкачивать ее оттуда, 
и скорость поступления антибиотика должна превышать скорость 
выкачивания.

Для разработки нового антибиотика из сотни молекул с по-
тенциальным антибиотическим эффектом за основу было выбрано 
соединение диоксинибомицин (DNm), ингибирующее гиразу ДНК 
грамположительных бактерий, но не действующее на грамотрица-
тельные виды. Ряд свойств диоксинибомицина не соответствовал 
указанным выше требованиям, и химики модифицировали его. 
Полученное соединение показало антибактериальную актив-
ность против целого ряда грамотрицательных бактерий, в том 
числе мультирезистентного патогенного штамма Escherichia coli 
ATCC BAA-2469. Исключение составила бактерия Pseudomonas 
aeruginosa, также характеризующаяся множественной устойчиво-
стью к традиционным антибиотикам.

Авторы работы полагают, что параметры, рассчитанные для 
6DNm-NH3, послужат основой для создания нового класса анти-
биотиков, активных против грамотрицательных бактерий.
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