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ok S ‘.“‘"""" W obliczu rosnacej wsrod pacjentéow opornosci na leki
przec1wbakteryjne firmy farmaceutyczne szukaja nowych skladnikéw. Peptydy daja tysiace
mozliwosci, ale znalezienie odpowiednich ,kandydatow” to - delikatnie méwiac - zmudne
zadanie. Celem projektu finansowanego przez Unie Europejska bylo wsparcie procesu
opracowywania i produkcji.

Branza lekéw peptydowych - dtugo traktowana przez naukowcow jako obszar ,zakazany” ze wzgledu
na zwigzane z nig nieodlacznie problemy - zaczeta sie gwattownie rozwija¢ w ciagu ostatnich kilku
lat: Szacuje sie, ze do roku 2024 spodziewana jej warto$¢ rynkowa wzrosnie z 19,5 do 45,5 miliona
USD. Ten sukces da sie tatwo wyttumaczy¢: peptydy sa skuteczniejsze, dzialaja bardziej wybidrczo
i charakteryzuja sie wieksza specyficznoscia niz leki syntetyczne.

Dotychczas zidentyfikowano ponad 7000 naturalnie wystepujacych peptydow. Projekt SYNPEPTIDE
mial na celu stworzenie odmian peptydéw posiadajacych funkcje przydatne w przemysle
farmaceutycznym, a takze nadanie peptydom nowych funkcji.

»PoszukiwaliSmy nowych peptydéw o dzialaniu antybiotycznym.” - méwi prof. dr Sven Panke,
koordynator SYNPEPTIDE. ,Opornos¢ na antybiotyki, w tym mnoga opornosc¢ tej samej bakterii, jest
coraz powszechniejsza, dlatego musimy bra¢ pod uwage wszystkie mozliwosci leczenia infekcji
bakteryjnych. Niektére rozwigzania dotycza ulepszania metod podawania antybiotykow, natomiast
inne skupiaja sie na znalezieniu nowych lekéw. WybraliSmy te druga droge, przeszukujac biblioteke
peptydéw bakteryjnych w poszukiwaniu idealnych kandydatow.”

Dla prof. dr Panke i jego zespotu - dazacych do opracowania nowych czasteczek w rozsadnym
przedziale czasowym - peptydy byly oczywistym wyborem. Naukowcy skoncentrowali sie na
okreslonej grupie peptydow zwanych ,lantybiotykami” - nazwa powstata z potaczenia dwdch
okreslen: ,lantionina” i ,antybiotyk”. ,Tworzenie czasteczek lantybiotyku jest zbyt skomplikowane,
by mozna je bylo przeprowadzaé¢ w procesie reakcji chemicznej, dlatego do tego celu
wykorzystujemy bakterie.” - wyjasnia prof. dr Panke.

Zespo! zastosowal metode zwang ewolucja ukierunkowang. Naukowcy stworzyli wiele odmian
konkretnego peptydu na poziomie DNA, a nastepnie umiescili to DNA wewnatrz bakterii. Dzieki
temu mogli wykorzysta¢ bakterie do ,odczytania” informacji i przeksztalcania ich w struktury
peptydowe.

»~Umieszczamy DNA w bakteriach, a bakterie tworza peptyd.” - podsumowuje prof. dr Panke.
L,Postepujemy w ten sposob, poniewaz tatwiej manipulowa¢ DNA niz peptydami. Ale proces
przeniesienia informacji z DNA do peptydu pozostaje skomplikowany. Wymaga transkrypcji
i translacji, rybosomoéw, tRNA itd. i do tego celu potrzebujemy zywych komorek.”

Podczas gdy firmy zajmujace sie synteza chemiczna czesto moga tworzyc¢ tylko kilka zwigzkow
peptydowych na raz, metoda SYNPEPTIDE umozliwia produkcje dziesiatki tysiecy wariantow.
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Kiedy peptyd jest juz gotowy, zesp6t moze nada¢ mu dodatkowe funkcje. Do peptydu wprowadzane
sa standardowe aminokwasy, a nastepnie gotowy peptyd jest przekazywany do tak zwanych
modyfikujacych enzyméw posttranslacyjnych, ktére nadaja standardowym aminokwasom funkcje
specjalne. ,Musimy upewnic sie, ze nasze warianty ulegly zmodyfikowaniu, w przeciwnym razie nie
beda aktywne lub ich aktywnos¢ bedzie mniejsza.” - podkresla prof. dr Panke.

Po czterech latach badan zalozenia strategiczne projektu zostaly w peini potwierdzone. Jak
z entuzjazmem twierdzi prof. dr Panke: ,JesteSmy w stanie produkowac¢ szeroka game nowych
odmian peptydéw, ktore po translacji ulegaja zmodyfikowaniu i dziataja jako Srodki
przeciwdrobnoustrojowe. OdkryliSmy nowe czasteczki, ktore wykazuja bardzo interesujace dziatania
zwalczajace niektore bakterie gram-dodatnie, bedace obecnie problemem w szpitalach. Nastepnym
krokiem byloby wyprodukowanie wiekszej ilosci, przetestowanie ich w ramach eksperymentow na
zwierzetach i przeprowadzenie réznorodnych testow, ktore pokazatyby, czy leki te sg w ogdle
odpowiednie dla ludzi. Moim zdaniem jestesmy 10 lat od ich wprowadzenia na rynek.” Konsorcjum
juz poszukuje mozliwosci dalszego wykorzystania wynikow projektu.

Niezaleznie od tego, ile czasu jeszcze potrzeba, dzieki projektowi SYNPEPTIDE udalo sie zrobi¢
ogromny krok naprzéd: stworzono prototyp nowej klasy antybiotykow, a takze opracowywano
metody ich poszukiwania. Prof. dr Panke ma nadzieje, ze w ten sposob projekt w znaczacy sposob
przyczyni sie do zwalczania opornosci na antybiotyki.
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