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Аннотация. Установлено, что ряд патогенных штаммов бактерий, например 
ESCAPE, может легко приобретать устойчивость к традиционным антибиотикам. 
Это приводит к появлению мультирезистентности без доступного в настоящее 
время эффективного лечения заболеваний, которые они вызывают. Резистент-
ность к противомикробным препаратам становится глобальной проблемой и тре-
бует поиска новых подходов к ее решению. Исследования последних десятилетий 
сосредоточены на использовании антимикробных пептидов и низкомолекулярных 
пептидомиметиков как соединений с многообещающей потенциальной активно-
стью против патогенных бактерий. В работе представлены данные о перспектив-
ности дальнейшей разработки и использовании липодипептидов на основе про-
изводных L-лизина и оптических изомеров эфиров алифатических аминокислот 
валина и лейцина. Показано, что синтезированные катионные амфифилы прояв-
ляют высокий уровень активности против тестовых грамположительных и грам-
отрицательных бактерий. Значительных различий в эффективности оптических 
изомеров производных двух аминокислот не обнаружено. Определяющим мо-
ментом в активности образцов является, очевидно, несколько больший уровень 
гидрофобности катионных липодипептидов LysValCn и LysLeuCn с различием в 
длине углеводородных радикалов полученных соединений. 
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Антибиотикорезистентность – тема, волную-
щая сегодня все человечество. Многие антибиоти-
ки уже неактивны в отношении грамположитель-
ных и грамотрицательных бактерий. Для решения 
этой проблемы было предложено использовать 
антимикробные пептиды (АМП), которые широ-
ко распространены в клетках живых организмов 
и входят в систему иммунной защиты организма. 
АМП могут воздействовать как на бактериаль-
ную мембрану, разрушая клетку (бактерицидный 
эффект), так и проникать внутрь клетки, вме-
шиваясь в обменно-ферментативные процессы, 
нарушая рост и размножение микроорганизмов 

(бактериостатический эффект) [1–4]. В структуре 
АМП выделяют три важнейшие особенности – 
суммарный положительный заряд, гидрофобность 
и амфифильность соединений, которые в комплек-
се определяют уровень их антибактериальной ак-
тивности [5, 6].

Положительный заряд антимикробных пеп-
тидов (от 2+ до 13+) является одним из наиболее 
существенных факторов. Он создается при физио-
логических значениях рН за счет присутствия в 
структуре остатков L-аргинина и L-лизина [7, 
8]. Кроме того, заряженные АМП конкурируют 
за связывание нативных ионов Mg(II) и Ca(II) с 
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липополисахаридами бактерий, что облегчает их 
проникновение в клетку [9].

Гидрофобные остатки способствуют встраи-
ванию пептидов в бактериальную мембрану и ее 
дальнейшему разрушению за счет дестабилизации 
липидного бислоя. Гидрофобность сильно корре-
лирует с активностью АМП. Повышение степени 
гидрофобности до определенного уровня улучша-
ет антимикробную активность образцов. Амфи-
фильность описывается гидрофобным моментом, 
определяемым векторной суммой гидрофобности 
последовательности аминокислот, находящейся в 
конформации альфа-спирали [4, 10, 11]. 

Несмотря на положительные аспекты в иссле-
дованиях AMП, существуют серьезные пробле-
мы, связанные с их практическим применением, 
которые необходимо преодолевать. Одним из ос-
новных препятствий для применения AMП явля-
ется протеолитическая нестабильность пептид-
ных препаратов. Пептиды являются мишенью для 
многочисленных протеолитических ферментов, 
находящихся в биологических жидкостях и тканях 
хозяина. Кроме того, AMП могут распознаваться 
как антиген и становиться мишенью для иммун-
ной системы человека [12, 13].

Высокая токсичность AMП в эукариотических 
клетках – еще один их недостаток, который может 
приводить к гемолизу, нефротоксичности и нейро-
токсичности. Нужны дополнительные исследова-
ния для определения правильной дозировки пре-
парата, которая будет поддерживать баланс между 
положительными и отрицательными эффектами. 
Биодоступность AMП довольно низкая. Пептиды 
практически не всасываются слизистой оболочкой 
кишечника и их фармакологическое распределе-
ние требует дополнительных финансовых затрат 
[5, 14].  

Перспективной заменой АМП могут слу-
жить низкомолекулярные пептидомиметики, 
которые обладают относительно высокой анти-
микробной активностью. Пептидомиметики 
состоят из гидрофильной части (аминокислоты, 
наиболее распространенными из которых являют-
ся L-аргинин, L-лизин, L-гистидин и L-орнитин), а 
также гидрофобной части (алифатические цепи – 
производные аминов, кислот, спиртов, состоящие 
из 10–14 метиленовых звеньев) и связывающей ча-
сти – линкера (сложноэфирная связь, амидная связь 
и др.). Благодаря использованию производных 
аминокислот достигаются хорошая биосовмести-
мость и низкая токсичность. При этом широкий 
спектр источников аминокислот и гидрофобных 
компонентов обеспечивает низкую себестоимость 
конечных продуктов [15, 16]. Антимикробная ак-

тивность в отношении грамположительных и гра-
мотрицательных бактерий проявляется одинаково 
для разных катионных аминокислот, однако липо-
пептиды с короткой алкильной цепью проявляют 
более высокую гемолитическую активность по 
сравнению с длинноцепными аналогами. Недо-
статком синтетических пептидомиметиков являет-
ся возможность расщепления пищеварительными 
ферментами, но он может быть нивелирован ис-
пользованием непротоиногенной аминокислоты 
L-орнитина (Orn), которую эти ферменты прак-
тически не распознают. Такой подход повышает 
химическую стабильность Orn-содержащих ли-
попептидов без существенного влияния на общую 
химическую структуру и антимикробную актив-
ность целевых продуктов [1, 17].

Селективность действия антимикробных пре-
паратов зависит от существенных различий в 
клеточной стенке прокариот и плазматических 
мембран эукариот. Поскольку большинство бак-
териальных мембран богаты анионными фосфо-
липидами, а внешние монослои мембран эукариот 
состоят из цвиттер-ионных вариантов фосфори-
лированных форм липидов, мембраны прокариот 
имеют больший отрицательный заряд, чем мем-
браны эукариот. Более того, у последних анион-
ные фосфолипиды концентрируются в основном в 
нижнем слое мембранного бислоя. Высокая плот-
ность отрицательных зарядов мембраны бактерий 
позволяет антибактериальным препаратам прини-
мать активные формы, взаимодействовать с ней и 
разрушать, формируя соответствующие поры [2, 
13]. 

Анализ литературных данных свидетельствует 
об актуальности исследований, связанных с поис-
ком средств для лечения социально значимых за-
болеваний, ассоциированных с резистентностью 
патогенных штаммов бактерий. Эти исследования 
находятся в приоритетных направлениях науки и 
являются междисциплинарными, так как прово-
дятся в нескольких областях химии, биологии и 
медицины.

Цель настоящей работы – синтез новых ка-
тионных амфифилов на основе липодипепти-
дов и изучение их антибактериальной активно-
сти. Полярный блок соединений представлен 
остатком L-лизина c суммарным положитель-
ным зарядом +2. Гидрофобный участок фор-
мируется сложным эфиром с алифатическими 
спиртами длиной в девять или десять углерод-
ных атомов. Центральным звеном или линкером 
служат остатки валина или лейцина, причем они 
представлены в виде различных энантиомеров: 
L-, D- или D, L-изомеров. Предполагается, что 
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включение D-аминокислот в определенное по-
ложение липодипептида вместо традиционных 
L-аминокислот может повлиять на формирова-
ние вторичной структуры и привести к уве-
личению аффинности связывания амфифилов 
с компонентами бактериальной клеточной 
стенки, биологической стабильности липоди-
пептидов и, в конечном итоге, антимикробной 
активности.

Экспериментальная часть
1H-ЯМР-спектры регистрировали в дейтеро-

хлороформе (CDCl3) на ЯМР-спектрометре Bruker 
DPX-300 с рабочей частотой 300 МГц. Масс-
спектры получены на хромато-масс-спектрометре 
LC-MS Agilent Infi nity 1260 (США). Тонскослой-
ную хроматографию (ТСХ) проводили на пластин-
ках с силикагелем «Сорбфил» (Россия) в систе-
мах растворителей: (А) этилацетат – толуол (3:1); 
(Б) хлороформ – метанол (9:1); (В) этилацетат – 
толуол (1:1). Препаративную тонкослойную хро-
матографию осуществляли на пластинках с сили-
кагелем TLC silica gel 60 (Merck, Германия). Веще-
ства, содержащие свободные аминогруппы, обна-
руживали, используя 3%-й раствор нингидрина с 
последующим нагреванием до 50–80 °С. В работе 
использовали нониловый и дециловый спирты ка-
тегории «х.ч.» и N,N′-дициклогексилкарбодиимид, 
99% (Lancaster, Великобритания). 

Дециловый эфир L-валина (2а). 3,0 г L-валина 
(25,6 ммоль), 6,1 мл (38,4 ммоль) 1-деканола и 
9,7 г (51,2 ммоль) п-толуолсульфокислоты пе-
ремешивали в течение 1,5 ч при температуре 
130 °С. Реакционную массу растворяли в 100 мл 
хлороформа, обрабатывали 15%-м водным рас-
твором K2CO3 (5×30 мл), а затем промывали дис-
тиллированной водой (5×50 мл). Органическую 
фазу сушили сульфатом натрия, растворитель упа-
ривали. Получали 2,25 г (60%) соединения 2а, Rf 
(А) 0,72. ИК-спектр (vmax, см

–1): 2885 (C-H), 1739 
(C=O), 1170 (C–O), 1117 (CH2–O).

Дециловый эфир D-валина (2b). Реакцию про-
водили аналогично получению соединения 2a. Из 
3,0 г (25,6 ммоль) соединения 1b получали 1,43 г 
(61%) соединения 2b, Rf  (А) 0,70.

Дециловый эфир D,L-валина (2с). Реакцию 
проводили аналогично получению соединения 
2a. Из 0,18 г (7,0 ммоль) соединения 1с получали 
0,13 г (67%) соединения 2с, Rf  (А) 0,68

Нониловый эфир L-лейцина (2d). Реакцию 
проводили аналогично получению соединения 
2а. Из 0,31 г (2,3 ммоль) соединения 1d получали 
0,03 г (63%) соединения 2d, Rf  (Б) 0,70.

Нониловый эфир D-лейцина (2e). Реакцию 
проводили аналогично получению соединения 2а. 
Из 3,0 г (23 ммоль) соединения 1e получали 1,03 г 
(59%) соединения 2e, Rf  (Б) 0,72.

Нониловый эфир D,L-лейцина (2f). Реакцию 
проводили аналогично получению соединения 2а. 
Из 3,1 г (23 ммоль) соединения 1f получали 1,5 г 
(61%) соединения 2f, Rf  (Б) 0,72. 

Дециловый эфир Boc2-L-лизил-L-валина (3а). 
К раствору 0,94 г (0,27 ммоль) Boc2-защищенного 
L-лизина в 10 мл хлористого метилена приливали 
при перемешивании раствор 0,95 г (0,46 ммоль) 
N,N′-дициклогексилкарбодиимида в 10 мл хлори-
стого метилена и каталитическое количество ди-
метиламинопиридина. Через 10 мин в реакцион-
ную смесь добавляли 0,51 г (0,18 ммоль) децило-
вого эфира L-валина (2а). По окончании реакции 
выпавший осадок отфильтровывали, раствор про-
мывали дистиллированной водой (5×30 мл), высу-
шивали сульфатом натрия. Растворитель удаляли 
в вакууме. Продукт очищали от примесей с помо-
щью препаративной хроматографии на пластинке 
с силикагелем. Получали 0,06 г (60%) соединения 
3а, Rf  (В) 0,78.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0,80 (т, 3Н, 
СН2СН3, 6Н, СНСН3), 1,30 (м, 16Н, СН2), 1,45 
(с, 18Н, С(СН3)3), 1,57 (м, 4Н, β СН2), 1,63 (т, 
1Н, СНСН3), 1,9 (м, 2Н, β СН2 (Lys)), 3,15(д, 2Н, 
СН2NH), 3,47 (м, 1Н, СН2NH), 3,75 (м, 1Н, СНNH 
(Boc)), 4,15 (м, 2Н, α СН2 (C10H21OH)), 4,52 (м, 1Н, 
СН (Val)), 5,17 (д, 1Н, NH (Val)).

Дециловый эфир Boc2-L-лизил-D-валина (3b). 
Реакцию проводили аналогично получению со-
единения 3a. Из 0,52 г (0,18 ммоль) соединения 2b 
получали 0,06 г (58%) соединения 3b, Rf (В) 0,78.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0,87 (т, 3Н, 
СН2СН3, 6Н, СНСН3), 1,27 (м, 16Н, СН2), 1,45 (с, 
18Н, С(СН3)3), 1,57 (м, 4Н, β СН2), 1,65 (т, 1Н, 
СНСН3), 1,84 (м, 2Н, β СН2 (Lys)), 3,13 (д, 2Н, 
СН2NH), 3,50 (м, 1Н, СН2NH), 3,70 (м, 1Н, СНNH 
(Boc)), 4,12 (м, 2Н, α СН2 (C10H21OH)), 4,51 (м, 1Н, 
СН (Val)), 5,19 (д, 1Н, NH (Val)).

Дециловый эфир Boc2-L-лизил-D,L-валина (3с). 
Реакцию проводили аналогично получению соеди-
нения 3а. Из 0,13 г (0,47 ммоль) соединения 2с по-
лучали 0,018 г (60%) соединения 3с, Rf (В) 0,16.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0,85 (т, 3Н, 
СН2СН3, 6Н, СНСН3), 1,28 (м, 16Н, СН2), 1,45 (с, 
18Н, С(СН3)3), 1,57 (м, 4Н, β СН2), 1,65 (т, 1Н, 
СНСН3), 1,87 (м, 2Н, β СН2 (Lys)), 3,17 (д, 2Н, 
СН2NH), 3,47 (м, 1Н, СН2NH), 3,75 (м, 1Н, СНNH 
(Boc)), 4,13 (м, 2Н, α СН2 (C10H21OH)), 4,51 (м, 1Н, 
СН (Val)), 5,17 (д, 1Н, NH (Val)).
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Нониловый эфир Boc2-L-лизил-L-лейцина 
(3d). Реакцию проводили аналогично получению 
соединения 3a. Из 0,07 г (0,25 ммоль) соединения 
2d получали 0,10 г (67%) соединения 3d, Rf (В) 
0,79. 

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0,87 (т, 3Н, 
СН2СН3, 6Н, СНСН3), 1,33 (м, 14Н, СН2), 1,43 (с, 
18Н, С(СН3)3), 1,58 (м, 4Н, β СН2), 1,66 (т, 1Н, 
СНСН3), 1,73 (д, 2Н, СН2 (Leu)), 1,85 (м, 2Н, β СН2 
(Lys)), 3,11 (д, 2Н, СН2NH), 3,60 (м, 1Н, СН2NH), 
3,76 (м, 1Н, СНNH (Boc)), 4,12 (м, 2Н, α СН2 
(C9H19OH)), 4,71 (м, 1Н, СН (Leu)), 5,05 (уш.с., 1Н, 
NH (Leu)).

Нониловый эфир Boc2-L-лизил-D-лейцина 
(3e). Реакцию проводили аналогично получению 
соединения 3a. Из 0,50 г (1,9 ммоль) соединения 
2e получали 0,06 г (58%) соединения 3e, Rf (В) 
0,68.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0,89 (т, 3Н, 
СН2СН3, 6Н, СНСН3), 1,31 (м, 14Н, СН2), 1,45 (с, 
18Н, С(СН3)3), 1,57 (м, 4Н, β СН2), 1,65 (т, 1Н, 
СНСН3), 1,72 (д, 2Н, СН2 (Leu)), 1,85 (м, 2Н, β СН2 
(Lys)), 3,12 (д, 2Н, СН2NH), 3,59 (м, 1Н, СН2NH), 
3,76 (м, 1Н, СНNH (Boc)), 4,07 (м, 2Н, α СН2 
(C9H19OH)), 4,63 (м, 1Н, СН (Leu)), 5,00 (уш.с., 1Н, 
NH (Leu)).

Нониловый эфир Boc2-L-лизил-D,L-лейцина 
(3f). Реакцию проводили аналогично получению 
соединения 3a. Из 0,41 г (1,6 ммоль) соединения 2f 
получали 0,06 г (62%) соединения 3f, Rf (В) 0,71.

1Н-ЯМР-спектр (CDCl3, δ, м.д.): 0,89 (т, 3Н, 
СН2СН3, 6Н, СНСН3), 1,33 (м, 14Н, СН2), 1,44 (с, 
18Н, С(СН3)3), 1,58 (м, 4Н, β СН2), 1,65 (т, 1Н, 
СНСН3), 1,73 (д, 2Н, СН2 (Leu)), 1,85 (м, 2Н, β СН2 
(Lys)), 3,13 (д, 2Н, СН2NH), 3,59 (м, 1Н, СН2NH), 
3,76 (м, 1Н, СНNH (Boc)), 4,11 (м, 2Н, α СН2 
(C9H19OH)), 4,72 (м, 1Н, СН (Leu)), 5,05 (уш.с., 1Н, 
NH (Leu)).

Трифторацетат децилового эфира L-ли-
зил-L-валина (4a). К раствору 4,5 мг Boc-
защищенного децилового эфира L-лизил-L-
валина в 1 мл безводного хлористого метилена 
добавляли 1 мл трифторуксусной кислоты. Реак-
ционную смесь выдерживали 2 ч при 0 °С. Рас-
творители удаляли в вакууме, получали продукт 
4а с количественным выходом. Масс-спектр, 
m/z: [M]+ 414.70

Трифторацетат децилового эфира L-лизил-
D-валина (4b). Реакцию проводили аналогично 
получению соединения 4a. Продукт получали 
с количественным выходом. Масс-спектр, m/z: 
[M]+ 414.70

Трифторацетат децилового эфира L-лизил-
D,L-валина (4c). Реакцию проводили аналогично 

получению соединения 4a. Продукт получали 
с количественным выходом. Масс-спектр, m/z: 
[M]+ 414.70.

Трифторацетат нонилового эфира L-лизил-
L-лейцина (4d). Реакцию проводили аналогич-
но получению соединения 4a. Продукт получали 
с количественным выходом. Масс-спектр, m/z: 
[M+H]+ 415.70.

Трифторацетат нонилового эфира L-лизил-
D-лейцина (4e). Реакцию проводили аналогич-
но получению соединения 4a. Продукт получали 
с количественным выходом. Масс-спектр, m/z: 
[M+H]+ 415.70

Трифторацетат нонилового эфира L-лизил-
D,L-лейцина (4f). Реакцию проводили аналогич-
но получению соединения 4a. Продукт получали 
с количественным выходом. Масс-спектр, m/z: 
[M+H]+ 415.70

Экспериментальная биологическая 
часть

Биологическая часть работы выполнена со-
вместно с сотрудниками базовой кафедры 
ФГБНУ «Научно-исследовательский институт 
по изысканию новых антибиотиков им. Г.Ф. Га-
узе» [18].

Обсуждение результатов

Синтез новых катионных амфифилов 4a-f 
осуществлен по представленной ниже схеме. 
Стратегия синтеза целевых липопептидов 4а-f 
заключается в этерификации соответствующих 
аминокислот нониловым и дециловым спирта-
ми, выделении липоаминокислот 2a-f со свобод-
ной аминогруппой, присоединении к ним Вос2-
L-лизина и удалении защитных групп действием 
трифторуксусной кислоты в хлористом метиле-
не [19]. Данные ИК-, Н1-ЯМР-спектроскопии 
и ESI-MS масс-спектрометрии подтверждают 
структуры синтезированных соединений.

Катионные низкомолекулярные алкильные 
производные аминокислот являются поверхност-
но-активными веществами, которые в водной сре-
де способны образовывать агрегаты различной 
формы. Для определения фазовой организации 
синтезированных соединений рассчитан их кри-
тический параметр упаковки (КПУ) [20]. Пара-
метры для расчета КПУ определяли из построе-
ния и оптимизации конформации трехмерных мо-
делей молекул с помощью программы HyperChem 
6.0.1. Полученные данные представлены в табл. 1. 
Рассчитанные значения КПУ находятся в пределах 
0,23–0,41 (Ns < 0,5), из чего следует, что наиболее 
вероятной формой упаковки молекул является ко-



245
Вecтн. Моск. ун-та. Сер. 2. Химия. 2025. Т. 66. № 3 
Vestn. Mosk. un-ta. Ser. 2. Khimiya. 2025. T. 66. № 3

Т а б л и ц а  1

Оптимизированные трёхмерные конформации и значения критического параметра упаковки для целевых 
соединений

Соединение Структура КПУ

4a
L-Lys-L-Val-C

10
H

21
  

LL-конформация
0,23

4b
L-Lys-D-Val-C

10
H

21
LD-конформация

0,41

4d
L-Lys-L-Leu-C

9
H

19
LL-конформация 0,27

4e

 

L-Lys-D-Leu-C
9
H

19
LD-конформация

0,34

ническая [20]. Самоассоциация подобных струк-
тур приводит к образованию в водной среде сфе-
рических, эллипсоидальных или стержнеобразных 
мицелл. Такая фазовая организация приемлема с 
точки зрения механизма действия пептидомимети-
ков на клеточную стенку бактерий [21]. После их 
встраивания в бактериальную мембрану окружа-
ющие липиды корректируют свою форму, что при 
увеличении концентрации амфифила приводит к 
разрыву мембраны бактерии путем формирования 
пор [13]. Для синтезированных соединений про-
ведено изучение антибактериальных свойств на 
линиях грамположительных Bacillus subtilis 
534 и грамотрицательных Escherichia coli М17 
бактерий методом серийных разведений в бу-

льоне с концентрацией 1,5·108 КОЕ/мл [18]. 
Образцы продемонстрировали высокий уро-
вень активности со значениями МИК 0,39–1,56 
мкг/мл (табл. 2). Для амфифилов L-изомер ока-
зался более активным, чем D-изомер и рацеми-
ческая смесь. Важной особенностью структуры 
целевых объектов стала длина алифатического 
радикала, которая, очевидно, наряду с полярным 
блоком на основе производного L-лизина явля-
ется существенным фрагментом комплекса, раз-
рушающего бактериальную стенку. Амфифилы 
L-лизил-валина имеют более длинную угле-
водородную цепь и несколько более высокий 
антибактериальный потенциал по сравнению с 
производными лейцина. Боковая цепь лейцина, 
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С х е м а

Реагенты и условия: I – C9H19OH, C10H21OH, p-TsOH, 130°C; II – 5% К2CO3 (H2O);                             
III – Boc2Lys, DCC, DMAP, CH2Cl2, 0 °C; IV – CF3COOH/CH2Cl2 (1:1, v/v) 

Цитотоксичность синтезированыых амфифилов, результаты МТТ-теста после 24 ч (а) и 48 ч (б) 
инкубации с клетками HEK: 1 – Lys-L-ValC10, 2 – Lys-D-ValC10, 3 – Lys-D,L-ValC10, 

4 – Lys-L-LeuC9
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Т а б л и ц а  2

Значения минимальной ингибирующей концентрации образцов 4а-f

Соединение

МИК (мкг/мл)

B. subtilis 534 E. coli M17

4a – Lys-L-ValC10 0,39 0,39

4b – Lys-D-ValC10 0,39 0,39

4c – Lys-D,L-ValC10 0,39 0,78

4d – Lys-L-LeuC9 0,78 0,78

4e – Lys-D-LeuC9 1,56 1,56

4f – Lys-D,L-LeuC9 0,78 1,56 

Ванкомицин [18] 0,78 –

вероятно, лишь второстепенно участвует в фор-
мировании активного комплекса, осуществляю-
щего дестабилизацию бактериальной мембраны. 

Для соединений-лидеров 4a-c, 4d определен 
уровень цитотоксичности с помощью МТТ-теста 
на монослойной культуре клеток НЕК (человече-
ские эмбриональные клетки почки). Показано, что 
синтезированные амфифилы проявляют низкую 
токсичность, значения IC50 после 24 ч инкубации 
составили более 1000 мкг/мл, после 48 ч инкуба-
ции – более 500 мкг/мл (рисунок).

Таким образом, в результате проделанного 
исследования разработана схема получения но-
вой серии катионных липодипептидов на основе 
L-лизина и алифатических производных валина и 
лейцина в виде различных L-, D- или D, L- энан-
тиомеров и осуществлен их синтез. Проведена 
оценка антибактериального действия целевых об-
разцов в отношении как грамположительных, так 
и грамотрицательных бактерий. Продемонстриро-
ван высокий уровень активности со значениями 
МИК 0,39–1,56 мкг/мл. 
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