Поиск новых ингибиторов трансляции
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На протяжении нескольких последних лет обнаруживают все больше и больше бактерий невосприимчивых к антибиотикам. В то же время уже известные бактерии получают антибиотическую устойчивость. Все это ведет к существенному снижению эффективности используемых антибиотиков. Следовательно стоит проблема поиска новых соединений с антибиотической активностью, так же важно понимание механизма действия соединений этих соединений.

В ходе данной работы был проведен масштабный скрининг с помощью репортерного штамма E.coli с плазмидой pDualrep2 [2], в результате которого была обнаружена антибиотическая активность в культуральной жидкости бактерий Amycoloplasis sp. Далее была установлена структура действующего вещества, им оказался Тетраценомицин X (TcmX). Антибиотическая активность данного вещества уже была описана в литературе [1], однако механизм действия этой молекулы не был изучен. На основании данных, полученных с помощью репортерного штамма E.coli с плазмидой pDualrep2 [2], была выдвинута гипотеза, о том, что действующее вещество может быть потенциальным ингибитором трансляции. Это предположение было подтверждено с помощью in vitro трансляции, проведенной с очищенным образцом TcmX. Данные, полученные при помощи метода toe print, позволяющего определить участок мРНК, на котором происходит остановка рибосомы, также подтвердили прерывание трансляции в присутствии TcmX, помимо этого возникло предположение, что остановка трансляции происходит на этапе элонгации.
Таким образом, Тетрациномилин Х вызывает несомненный научный и медицинский интерес как антибиотик, требующий дальнейшего изучения.
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