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Mandimycyna - nowy potencjalny srodek
przeciwgrzybiczy

O odkryciu nowego zwiazku o silnym dzialaniu przeciwgrzybiczym przeciwko patogenom
opornym na wiele lekéw informuje ,Nature”. Lek o nazwie mandimycyna nalezy do
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polienowych makrolidéow, znanej rodziny produktow bakteryjnych o wlasciwosciach
przeciwgrzybiczych.

Zakazenia wywolane przez patogeny grzybicze oporne na wiele lekéw stanowia powazne zagrozenie
dla zdrowia ludzi, co wymaga znalezienia skuteczniejszych metod leczenia.

Bakterie od miliondéw lata ewoluowaly, aby wytwarza¢ naturalne produkty, ktére moga zabijac¢
grzyby. Produkty te zostaly wykorzystane do opracowania lekow przeciwgrzybiczych dla ludzi.
Jednak opornos¢ na nie jest powszechna, a konwencjonalne strategie odkrywania lekow
przeciwgrzybiczych (na przyklad testowanie aktywnosci produktéw naturalnych znalezionych
w probkach srodowiskowych) przynosza coraz mniejsze zyski - czesto prowadza tylko do ponownego
odkrycia zwigzkdw wiazacych sie ze znanymi celami.

Lek o nazwie mandimycyna nalezy do polienowych makrolidéw, znanej rodziny produktow
bakteryjnych o wtasciwosciach przeciwgrzybiczych. W przeciwienstwie do dotychczas znanych
zwigzkow z tej rodziny, mandimycyna wiaze sie z nowym celem w blonie komoérkowej grzyba
i dlatego jest aktywna przeciwko szeregowi patogendéw opornych na pokrewne zwigzki.

Aby zidentyfikowa¢ makrolidy o nowym mechanizmie dziatania, Zongqgiang Wang i jego
wspotpracownicy z China Pharmaceutical University w Nankinie (Chiny) przeszukali 316 123
genomy bakterii w celu zidentyfikowania nowych klastrow genéw. Jeden z takich klastréw wydawat
sie ewoluowa¢ wyraznie inaczej od innych klastrow gendw, ktore koduja polienowe makrolidy.

Pozniejsze eksperymenty wykazaty, ze produkt tych genow, mandimycyna, nie wiaze sie w blonie
komorkowej grzybow z ergosterolem, typowym celem polienowych makrolidéw. Zamiast tego wiaze
rézne fosfolipidy w btonie komoérkowej, dlatego jest skuteczna przeciwko patogenom grzybiczym,
ktore rozwinety opornos¢ na obecnie stosowane srodki przeciwgrzybicze w rodzaju amfoterycyny B.

Autorzy wykorzystali zwierzece modele infekcji, aby przetestowaé¢ mandimycyne przeciwko
szeregowi patogenow grzybiczych, w tym wielolekoopornemu Candida auris (gatunek wymieniony
przez WHO jako priorytetowe zagrozenie grzybicze) i odkryli, ze zwiazek ten dziata skuteczniej i i
jest mniej szkodliwy dla nerek w poréwnaniu z amfoterycyna B.
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