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“Wiladca Pierscieni: Opowies¢ o tym jak enzymy bakteryjne zamieniaja peptydy na
antybiotyki”

Swiat zmienit si¢ od czasu, gdy antybiotyki takie jak penicylina zostaty wprowadzenie
od szerokiego uzytku. Mozna powiedzie¢ ze duza cze$¢ wspotczesnej technologii medycznej
— leczenia raka, zabiegéw chirurgicznych, transplantacji wymaga kontroli infekeji
bakteryjnych. Niestety walka z bakteriami nigdy nie zostanie zakonczona zwycigstwem,
oporno$¢ na uzywane antybiotyki pojawia si¢ bardzo szybko. Przewiduyje si¢, ze do roku 2050
patogeny odporne na antybiotyki zostang gtowna przyczyna $mierci ludzi na ziemi. Naukowcy
ciggle szukaja nowych antybiotykow, ale sg one coraz trudniejsze do odkrycia. By¢ moze
lepszym rozwigzaniem jest podpatrzenie sposobu w jaki antybiotyki sg produkowane w naturze
a nastepnie na ich podstawie zaprojektowa¢ nowe. Antybiotyki tak jak wiekszo$¢ materii
ozywianej zbudowane sg z klockow — aminokwasow — polaczonych razem w wigksze struktury
— biatka. Wiazanie peptydowe tgczace dwa aminokwasy jest bardzo silne. Na przyktad, jedwab
pajeczy uzywany przez pajaki do tkania sieci, catkowicie zbudowany z biatek jest
wytrzymalszy od stali. Wigzanie peptydowe jest malo reaktywne — nie lubi bra¢ udziatu w
reakcjach chemicznych. Ludzie nauczyli si¢ syntezowac proste peptydy w probodwkach, ale
dodanie innych grup chemicznych takich jak pierScienie jest bardzo ktopotliwe. Chemicy
zazdroszcza bakterig posiadania catej gamy enzymow pozwalajacej na modyfikacje peptydow.
Na szczescie enzymy bakteryjne nie sg zbyt wybredne. Bez problemu przeprowadzg reakcje z
syntetycznymi peptydami pozwalajac na ich modyfikacje 1 synteze nowych antybiotykow i
lekarstw. Oczywiscie sa pewne zasady, ktorych musimy przestrzegaé. Enzymy sa
molekularnymi maszynami — nanomaszynami. Podobnie jak mechanicy bioinzynierzy musza
mie¢ instrukcje, aby zrozumie¢, jak dziataja biatka.

Jak mozemy spojrze¢ na co$ tak matego jak biatka? Mamy na to dwa sposoby. Pierwszym jest
krystalografia rentgenowska — obserwujemy strukture krysztalu biatka przy pomocy promieni
rentgenowskich. Troche podobnie jak w badaniu rentgenowskim kos$ci, ale w tym przypadku
uzywamy duzo silniejszych zrédet promieniowania takich jak synchrotron. Niestety czasem
bardzo trudno jest otrzymac krysztal biatka. Dlatego nauka wymyslita alternatywng metode.
Bialka sg blyskawicznie zamrazane w bardzo cienkiej warstewce lodu i ,,sfotografowane” przy
pomocy poteznego mikroskopu elektronowego. Nazywamy to mikroskopig krio-elektronowa
— wynalazcy tej techniki zostali uhonorowani nagrodg Nobla w 2017 roku.

Obie z tych metod dostgpne s3 w Krakowie w Narodowym Centrum Promieniowania
Synchrotronowego ,,Solaris”. Zostang wykorzystane, aby zbada¢ molekularne maszyny
odpowiedzialne za produkcje dwoch antybiotykow peptydowych — klebsozolicyny i
mikrocyny B17. Poznanie ich struktur umozliwi naukowcom ich ,,przeprojektowanie” tak aby
mogly modyfikowa¢ wigzania peptydowe na nasze potrzeby na przyktad do produkcji nowych
antybiotykow. Nowe antybiotyki beda mogty by¢ zaprojektowane przy pomocy komputera 1
wyprodukowane biotechnologicznie badz potsyntetycznie, aby zapewni¢ rozwoj] nowych
potencjalnych lekow na przysztos¢.



