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Resumen

Introduccion: Las actinobacterias, en especial la especie Streptomyces,
se destacan dentro de la investigacién debido a su amplia capacidad
de producir metabolitos secundarios mediante un grupo de genes
biosintéticos denominados (BCG), los cuales poseen un gran potencial
medicinal alrededor del mundo en la era post pandemia por la
Covid-19. Objetivo: Este estudio tiene como objetivo proporcionar
una descripcion exhaustiva de los péptidos bioactivos mas recientes e
innovadores aislados a partir de diversas especies de Streptomyces spp.,
resaltando su potencial como candidatos para el desarrollo de farmacos
terapéuticos efectivos. Metodologia: Se llevé a cabo una busqueda
bibliografica de literatura en las bases de datos PubMed Central (PMC),
ScienceDirect, ResearchGate y Microbiology Society, adicionalmente
se consulté Research Rabbit un software de redes bibliométricas donde
se limit6 la busqueda dnicamente en idioma inglés, abarcando el periodo
de tiempo comprendido entre 2018-2023. Se emplearon los siguientes
términos: Streptomyces, peptides, antimicrobial, antiviral y antitumoral.
Resultados: Los resultados de la presente revision del estado del arte
de los péptidos bioactivos mas recientes y novedosos, es prometedor
respecto a la amplia variedad de sustancias con posible desarrollo
como farmacos a partir de los metabolitos secundarios producidos por
diferentes especies de Strepromyces spp., dentro de ellos encontramos
metabolitos con actividad antibacteriana tales como gausemicina A-B
y cadasides A-B, metabolitos que expresaron actividad antiviral como
siamicina I y valinomicina; finalmente tacanamidas A-B y sungsanpin
las cuales presentan citotoxicidad frente a diferentes lineas celulares
tumorales. Conclusion: Sin duda alguna, Streptomyces tendra un papel
fundamental en la lucha contra la resistencia a los medicamentos
disponibles en la actualidad, dada la amplia produccién de metabolitos
secundarios bioactivos entre los que se destacan los péptidos
antimicrobianos. Estas sustancias han demostrado ser una fuente
prometedora de nuevos farmacos contra diversos microorganismos y
patologias de interés.

Palabras clave: Antimicrobiano; Antiviral; Antitumoral; Péptidos.;
Resistencia; Streptomyces.
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Abstract

Introduction: Actinobacteria, particulatly Szreptomyces
species, have garnered significant attention in research
due to their rematkable capacity to produce secondary
metabolites through biosynthetic cluster gene (BCGs).
These BCGs possess substantial medicinal potential
on a global scale, especially in the post-Covid-19 era.
Objective: This study aims to provide a comprehensive
description of the latest and innovative bioactive
peptides isolated from diverse species of the genus
Streptomyees, highlighting their potential as candidates
for the development of effective therapeutic drugs.
Methodology: A literature search was conducted
the PubMed Central (PMC), ScienceDirect,
ResearchGate, and Microbiology Society databases.
Additionally, Research Rabbit, a bibliometric
network software, focusing only on English-language
publications between 2018 and 2023. The search terms
employed included: Szreptomyces, peptides, antimicrobial,
antiviral, and antitumoral. Results: The findings

in

of this state-of-the-art review present promising
prospects for the vast array of substances derived
from secondary metabolites produced by different
species of Streptomyces, which hold potential for drug
development. Noteworthy, compounds include
antibacterial metabolites like gausemicin A-B and
cadasides A-B, antiviral metabolites such as siamycin I
and valinomycin, and tacanamides A-B and sungsanpin,
exhibiting cytotoxicity against various tumor cell lines.
Conclusion: Undoubtedly, S#eptomyces is poised
to play a pivotal role in combating drug resistance,
given its extensive production of bioactive secondary
metabolites, particularly antimicrobial peptides. These
substances have demonstrated great promise as a
compelling source for developing novel drugs targeting
diverse microorganisms and relevant pathologies.

Keywords: Antibacterial. Antitumoral. Antiviral.
Peptides. Resistance. Strepromyees.

Introduccion

La necesidad de encontrar nuevos firmacos activos
frente a diferentes microorganismos se reconoce cada
vez mas, la resistencia a los medicamentos disponibles
es un desatio emergente, impulsado por la creciente
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carga de resistencia a los antimicrobianos y al aumento
significativo de infecciones que no responden a los tra-
tamientos con los antibiéticos existentes [1,2]. Como
es el caso de Staphylococcus anrens meticilino resistente
(SARM) responsable de infecciones en la piel, tejidos
blandos y en el torrente sanguineo [3]. Lo anterior ha
llevado a la obligatoriedad de investigar nuevas molé-
culas alternativas para hacer frente a dicho problema.

Autores como Haney et. a/, en 2019, postularon
a los péptidos antimicrobianos (AMP) como una so-
lucién a la inminente crisis médica; la mayorfa de los
estudios relacionados han buscado identificar y carac-
terizar péptidos con propiedades antimicrobianas y de
amplio espectro [4]. Actualmente, se utilizan diferen-
tes criterios para clasificar los AMP; se pueden clasi-
ficar segun su origen: mamiferos, anfibios, insectos,
microorganismos y sintéticos; de acuerdo con su se-
cuencia de aminodacidos se categotrizan por la longitud
del péptido, su carga neta (88% de los AMP son cati6-
nicos), su composicién de aminodcidos, asi como, se-
gun su afinidad con el agua se clasifican en hidrofébi-
cos, hidrofilicos y anfipaticos; y, finalmente conforme
a su actividad biolégica: antibacterianos, antifingicos,
antivirales y anticancerigenos [5,6].

En ese sentido es fundamental conocer con preci-
si6n el modo de accién que ejercen los péptidos anti-
microbianos sobre su objetivo diana. De esta manera,
se encuentran AMP que actan frente a la pared celular,
interviniendo en la biosintesis de peptidoglicano y acido
teicoico en bacterias, y en el caso de los hongos inhibien-
do la sintesis de quitina, glucano y algunas glicoproteinas
[7]. Por otro lado, aquellos que alteran la membrana ci-
toplasmatica mediante interacciones electrostaticas entre
los AMP catiénicos y las membranas citoplasmaticas
bacterianas cargadas negativamente, provocando un au-
mento de la permeabilidad y posterior lisis del microor-
ganismo; para explicar este mecanismo se han propuesto
4 modelos: modelo barrel — stave, modelo poro toroidal,
modelo alfombra y modelo de agregados [8].

A su vez, se describen mecanismos no activos en
la membrana celular, estos actian sobre componentes
celulares esenciales, como lo son la sintesis de proteinas
y enzimas o al interactuar con el ribosoma e inhibir la
traduccién. De igual manera, afectan la replicacion y
transcripcion del material genético e interfieren en pro-
cesos de la division celular [9,10]. La actividad antiviral
de los péptidos antimicrobianos se categoriza por ser
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péptidos que inhiben la fusién, la entrada del virus a la
célula huésped, la replicacion, el ensamblaje y liberacién
del virus [11]. Con respecto a la accidn antitumoral de
estos péptidos, se caracteriza por la induccién de ne-
crosis, relacionados con la disrupcién de la membrana
plasmatica o procesos de apoptosis [12].

Por esta razon, actualmente se estudian diversas
especies de Streptomyces spp., actinobacterias con apli-
caciones biotecnolégicas extremadamente valiosas.
Esfuerzos recientes de secuenciaciéon del genoma han
revelado que poseen potencial genético para produ-
cir metabolitos secundarios de gran relevancia, para
la produccién de productos farmacéuticos como anti-
bidticos y medicamentos contra el cancer [13,14].

Streptomyces

Streptomyces es un miembro del filo Actinobacteria,
perteneciente a la familia Streptomycetaceae, son

Figura 1. Ciclo de vida de Streptomyces spp. [Elaboracién propia]
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bacterias Gram positivas, acrobias facultativas, crecen
a una temperatura entre 25-35°C, el pH 6ptimo para
su crecimiento es entre 6,5 y 8,0, son filamentosas y
productoras de esporas [15]. Su genoma se caracteriza
por un alto contenido de G-C (70%), y se diferencian
de otras bacterias por su gran cromosoma lineal con
repeticiones terminales invertidas y un tamafio que
oscila entre 6 a 12 Mb producto de la recombinacién,
duplicacién y transferencia horizontal de genes, que
codifican de 5300 a 11000 proteinas. [16]

El ciclo de vida consiste en tres etapas, la primera
es el crecimiento vegetativo donde ocurre la germina-
cién de esporas, postetiormente ocurre la formacién
de hifas aéreas para asi formar el micelio vegetativo
¥, por dltimo, ocurre la esporulaciéon [17]. En estos
procesos intervienen un grupo de enzimas codifica-
das por su propio grupo de genes biosintéticos que
trabajan junto a vias reguladoras los cuales funcionan
con la familia de proteinas WhiB-like (Wbl) de facto-
res transcripcionales (Fig. 1) [18].
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El género Streptomyces se encuentra ampliamente
distribuido en la microbiota del suelo, sintetizando
alrededor del 80% de moléculas bioactivas, su presen-
cia en el suelo es favorecida debido a su capacidad
de formacién de esporas, siendo asi una forma de
resistencia en ambientes extremos, como lo son los
desérticos, criogénicos, volcanicos, karsticos y ecosis-
temas marinos profundos, en todos estos hébitats se
evidencia el estrés ambiental durante largos periodos
de tiempo [19].

Bajo estas circunstancias, Strepfomyces produce hi-
fas aéreas las cuales se dividen formando esporas, y de
esta forma en la fase exponencial, este actinomiceto
sintetiza metabolitos secundarios (MS) analogos a los
péptidos como las celulasas, lipasas, quitinasas, siderd-
foros, fitohormonas, terpenoides y furanos, los cuales
ayudan a su supervivencia [17,20,21].

Hasta la fecha (31 de octubre del 2023) se regis-
traron 3386 genomas de Streptomyces almacenados en
la base de datos del Centro Nacional para la Infor-
macién Biotecnologica (NCBI). Avances recientes en
la minerfa del genoma han revelado que los genomas
pertenecientes al género de Streptomyces spp. poseen
una gran cantidad de grupos de genes biosintéticos

(BCG) de metabolitos secundarios [22].

Streptomyces en Colombia

En Colombia algunos estudios como los de Cantillo
et. al.,, en 2018, reportaron diferentes cepas de Szrep-
tomyces con propiedades anticancerigenas, las cuales
han sido aisladas de diferentes entornos, desde te-
rrenos profundos como la mina de sal en Zipaquira,
afluentes de agua en 4dreas selvaticas como rio Guavia-
re, hasta terrenos elevados como el paramo Andino
y el Parque Nacional de los Nevados en Tolima [23].

De las cepas que se lograron obtener extractos,
destacan las especies de Streptomyces aburaviensis la cual
presentd actividad anticancerigena contra la linea de
cancer de pulmén (A549) con una concentracién in-
hibitoria IC50 25 £ 1,86 ppm. S. gramineus presenta
mayor actividad citotoxica frente a la linea celular de
prostata (PC3) IC50 6,14 + 2,07 ppmy; y S. psammoticus,
cuya actividad frente a la linea celular del cancer de
mama (MDA-MB-231), presenté una 1C50 35,42 +
2,71 ppm [24,25].
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Como se menciono anteriormente, en el Parque
Nacional de los Nevados en Tolima, se aislaron cepas
de Streptomyces tales como: Streptomyces spp. CG885,
Streptomyces spp. CG893 'y Streptomyces spp. CGI26.
Estas cepas fueron analizadas y se confirmé que pro-
ducen metabolitos secundarios activos que tienen ac-
tividad contra varios patégenos del grupo ESKAPE
(Enterococcus faecinm, Staphylococens aurens, Klebsiella pnen-
moniae, Acinetobacter banmannii, Pseudomonas aernginosa 'y
Enterobacter spp.)[26].

Metabolitos secundarios

Los actinomicetos sintetizan una gran variedad de
metabolitos secundarios a través de un grupo de ge-
nes biosintéticos denominados Grupo de Genes Bio-
sintéticos [biosynthetic cluster gene (BCG)]; dentro de este
grupo de genes se encuentran las policétidos sintasas
(PKS), los péptidos sintetasas no ribosomales (NRPS)
y el hibrido PKS-NRPS [27]. En el sistema PKS los
antibiéticos se sintetizan como un mondémetro de
cétido unido a una protefna transportadora de acilo,
continuando con una serie de pasos donde involucran
enzimas como las aciltransferasas y cetosintasas, que
forman el esqueleto del antibi6tico policétido; asf mis-
mo, se agrupan en PKS de tipo 1, dando lugar a po-
licétidos grandes y complejos, de tipo 11, generando
policétidos aromaticos, y los de tipo 111 [28].

Finalmente, el metabolito constituido estd sujeto
a modificaciones postraduccionales adicionales como
lo son la ciclacién, descarboxilacion, deshidratacion,
reduccién y metilacién [29]. Este tipo de péptidos se
conoce como lasso; dentro de sus caracteristicas mas
destacables se encuentra su estabilidad térmica y pro-
teolitica, otorgandole una gran variedad de actividad
biolégica frente a diferentes microorganismos [30].
Se describieron cuatro clases de péptidos lasso segin
la estructura, los pertenecientes a la clase I presentan
dos enlaces disulfuro, la clase II no contiene ningin
enlace disulfuro y los de clase 1II y IV dnicamente
tienen un enlace disulfuro [31].

Por otro lado, los NRPS se llevan a cabo median-
te grandes complejos enzimaticos y pueden contener
aminoacidos no estandar como el acido diaminobuti-
rico y de igual manera pueden modificarse mediante
glicosilacién, amidacién y halogenacién [29].

2023;14(1):12-XX
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Péptidos Antibacterianos

COMPLEJO PEPTIDICO ANTIMICROBIANO 5812- A/C

Es un agente conocido también como gausemicina A
y B, el cual es producido y aislado a partir de S#ep-
tomyces roseoflavus INA- Ac 5812, sintetizado de forma
no ribosomal, la estructura estd compuesta por una
parte peptidica ciclica (Leu-Asp-Gly-Ser-Gly) unida
de forma covalente a un residuo de arabinosa median-
te Tyr [32] (Fig. 2). Asimismo, se demostr6 que pre-
senta una actividad antibactetiana y antibiofilm contra
las células plancténicas de microorganismos Gram
positivos, especificamente contra las cepas de Staphylo-

Figura 2. Estructura de Gausemicina A - B. [Elaboracion propia]

Capasipes Ay B

Es un lipopéptido acido ciclico dependiente del cal-
cio, sintetizado mediante el sistema NRPS y aislado
de Streptomyces albus J1074, un huésped utilizado co-
muinmente en la industria por su rapido crecimiento
y genoma naturalmente minimizado [36]. La estructu-
ra de cadasides esta conformada por 13 aminoacidos
de los cuales nueve forman el macrociclo (contiene
B-hidroxi-Asp y un y-hidroxi-Glu) y cuatro el exo-

ciclo, los cuales se encuentran acoplados a un acido
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cocents anrens resistente a meticilina (SARM) y las cepas
de Staphylococcus aurens sensibles a meticilina (SASM),
pero no presentd actividad frente a bacterias Gram
negativas o Enterococcns spp [33]. Se describid que el
mecanismo de accién es similar a la daptomicina, el
primer lipopéptido aprobado por la Administracién
de Alimentos y Medicamentos (FDA) en el 2003, el
cual inhibe la biosintesis de la pared celular, mediante
su capacidad de dislocacién e inhibicién de la activi-
dad metabdlica y enzimatica de las células bacterianas
para erradicar la presencia de biofilms maduros aso-
ciada a dispositivos biomédicos [34,35].

graso (cadena media) a través del extremo N-terminal
[37] (Fig. 3).

El mecanismo de accién de este péptido se basa
en la actividad enzimatica catalitica, mediante las
cuales realizan la interrupcion de la biosintesis de la
pared celular de microorganismos Gram positivos
multirresistentes como Staphylococcus anreus y Enterococ-
cus faecinm. No obstante, se debe tener en cuenta que
cadasides A requiere mayor concentracién de calcio
que la daptomicina para alcanzar su maxima actividad
antibacteriana [38,39].

2023;14(1):12-XX
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Figura 3. Estructura de Cadasides A - B. [Elaboracién propia]

Péptidos antivirales

SiIAMICINA |

La Siamicina I o también conocido como MS-271,
es aislado de Streptomyces spp. M-271. Se trata de un
péptido ciclico ribosémico que pertenece al grupo de
péptidos lasso, compuesto por 21 residuos de aminoa-
cidos con un D-triptéfano (D-Ttp) en su extremo C-
terminal y dos enlaces disulfuro [40] (Fig. 4).
Estudios recientes han demostrado, 7 vitro, su ac-
tividad antiviral contra VIH NL4-3 (tipo 1), debido a
que inhibe la fusién del virus con la membrana celular
linfocitaria al interferir con la funcién de la glicopro-
tefna viral gp41, esto gracias a su caracter anfipatico
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el cual le permite interactuar de forma no covalente
con la gp41 [41]. Sumado a eso, este péptido posee
una actividad antiviral con una dosis efectiva de 0,08
uM (ED50) y una actividad citotdxica con una dosis
de 150 (T'C50) en células linfoblastoides T4 humanas
(CEM-SS); ademas, se reporta que tiene la capacidad
de combatir bacterias Gram positivas como el Micro-
coccus Iuteus, con una concentracion minima inhibitoria

(MIC) de 8 pg/mL [42,43].

VALINOMICINA

Es un ciclododecadepsipéptido que se descubrié a
partir de Streptomyces fulvissimus en 1955, se produce
de forma ribosomal y posee un amplio espectro de
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bioactividad [44]. Sin embargo, puede ser sintetizado
a partir de otras especies de Streptomyces spp. como
Streptomyces lavendulae ACR-DA1, optimizando las
condiciones de crecimiento y fermentacion [45].
Posee una estructura de 36 miembros, donde no
solo se incluyen dos aminoacidos proteinogénicos
y no proteinogénicos (D-valina y L-valina), sino
también dos acidos (icido D -a-hidroxiisovalérico
y acido L-Lactico) (Fig. 4). Consiste en una unidad
de repeticién triple de cada residuo de D-a-
hidroxiisovalérico — D-valina- L-Lactico — .-Valina,
mediante enlaces peptidicos y éster alternos, lo que
genera una superficie hidrofébica y una cavidad
polar que lo convierte en un ionéforo especifico de

potasio [46,47].

Figura 4. Estructura Valinomicina y Siamicina I. [Elaboracién propia]

Péptidos anticancerigenos

TaeanamiDAs AY B

Se descubrieron a partir de Streptomyces spp. AMD43
aislado de una muestra de marisma de Anmyeondo en
la costa oeste de la Republica de Corea, se denomina-
ron como lipodecapéptido ciclico no ribosémico, la
estructura consta de 10 residuos de aminoacidos, in-
cluidos nueve proteinogénicos (Ser-Ser-Thr-Thr-Ala-
Ala-Pro-Gly-) y un aminoacido inusual (N(4)- acido
acetil-2,4-diaminobutirico) (Fig. 5).
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Se ha comprobado que la accién antiviral es efectiva
contra el agente causal de la epidemia del sindrome res-
piratorio agudo severo (SARS), la actividad de la valino-
micina contra el SARS-CoV se basa en la inhibicién de la
replicacion viral con una concentracion efectiva maxima
(EC50) 0,85 uM, basados en ensayos de la linea celular
Vero E0, presentando una actividad antiviral mas poten-
te que ciertos farmacos disponibles actualmente [48].

No obstante, la valinomicina no solo exhibe activi-
dad antiviral contra el SARS-CoV, sino también contra
virus como el MERS-CoV, Zika, Sincitial respiratotio
y Enterovirus. Ademas de actuar frente a patégenos
bacterianos y fungicos de importancia clinica como
Mycobacterinm tuberculosis, Listeria innocua, Neisseria gono-
rrhoeae, Candida albicans y Cryptococcus neoformans [49].

Recientemente se estudio la actividad citotoxica
de Taenamidas B frente a diferentes lineas celulares
tumorales, con valores de concentracién letal media
(CL50) para las siguientes lineas: A549 (cancer de
pulmén) CL50 0,60 £ 0, 29 uM; HCT116 (cancer de
colon) CL50 0,26 *+ 0,07 uM; MDA-MB-231, MCF-7
(cancer de mama) CL50 1,13 + 0,74 pM; y SK-Hep-1
(cancer de higado) CL50 0,67 + 0,66 uM. Por otro
lado, Taeanamida A mostr6 actividad antituberculosa
frente a M. tuberculosis con una concentracion minima

inhibitoria (MIC50) de 27 uM [50,51].
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Figura 5. Estructura Taeanamida A - B. [Elaboracién propia]

SUNGSANPIN

Es un péptido biciclico lasso aislado por primera vez
de Streptomyces spp. SNJ013 de un sedimento de aguas
profundas de la isla de Jeju, Corea. Es un compuesto
peptidico que contiene 15 unidades de aminoacidos,
que se compone de un anillo macrociclico de ocho
aminoacidos  (Gly-Phe-Gly-Ser-Lys-Pro-Ile-Asp) 'y
una cadena o cola de siete aminoacidos (Ser-Phe -Gly-

Leu-Ser-Trp-Leu) [52] (Fig. 6).

DOI: 10.17533/udea.hm.v14n2a02

En cuanto a su actividad, actualmente se ha descti-
to que el péptido presenta un efecto sobre la invasién
de las células de cancer de pulmén humano (Células
A549). El mecanismo anticancerigeno se relaciona
con su capacidad de aumentar los niveles de expresion
del inhibidor tisular de metalopeptidasa-1 (TIMP-1 —
TIMP2), por lo tanto, inhibe la degradacion de las me-
taloproteinasas de matriz (MMP), resultando en una
disminucién de la metdstasis de las células cancetige-
nas [53,54].
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Figura 6. Estructura Sungsanpin. [Elaboracién propia]

Perspectivas y conclusiones

Sin duda alguna, Strepromyces spp. tendra un papel fun-
damental contra la lucha del aumento de la resistencia
a los medicamentos disponibles en la actualidad, dada
su amplia produccién de metabolitos secundarios
bioactivos como lo son los péptidos antimicrobia-
nos. Estas sustancias han demostrado ser una fuente
prometedora de nuevos farmacos contra diversos mi-
croorganismos y patologfas de interés.

En la actualidad se han identificado una gran varie-
dad de AMP, de los cuales pocos han llegado a ensayos
clinicos y un reducido nimero han sido aprobados
por la Administracién de Alimentos y Medicamentos
(FDA). La mayoria de los AMP que alcanzaron ensa-
yos clinicos se limitan a aplicaciones topicas, debido a
la toxicidad sistémica, la susceptibilidad de los pépti-
dos a la degradacién por proteasas y su rapida elimi-
nacién renal. A su vez, al ser administrados de forma
oral los AMP conducen a una digestién proteolitica
mediante enzimas como la tripsina y pepsina[55].

En contraste, autores como Serrano et. ,al, y
Makowski et.al, en 2019, describieron estrategias
para mejorar la eficacia de los AMP mediante el uso
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de vehiculos de teparto como los liposomas y las na-
noparticulas metalicas [56,57]. Sumado a esto, se han
aplicado modificaciones quimicas como la sustitucién
de L-aminoacidos por D-aminoacidos y la lipidacién,
con el fin de mejorar la farmacocinética, estabilidad, y
la biocompatibilidad metabdlica [58—60].

Adicionalmente, Streptonyces también sintetiza me-
tabolitos secundarios de otra naturaleza, que junto a
los AMP poseen actividad antimicrobiana que merece
ser estudiada, ya que son una fuente valiosa de sustan-
cias bioactivas de uso clinico.

En conclusién, se logré identificar numerosos
péptidos bioactivos aislados a partir de diferentes es-
pecies de Streptomyces spp. (Ver tabla 1). Sin embargo,
ante el inminente surgimiento de cepas bacterianas
resistentes a los tratamientos disponibles, estos pépti-
dos actdan como una potencial herramienta frente al
dificil manejo terapéutico en baterfas multidrogoresis-
tentes (MDR). Por otro lado, es primordial incentivar
la investigaciéon en Colombia dada su diversidad en
flora y fauna, lo cual potenciarfa el estudio de nuevas
especies de Streptomyces con sus derivados metabdlicos
bioactivos, dando asi un gran paso en la Biotecnologia
con impacto en la salud humana.
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Tabla 1. Péptidos bioactivos producidos por las especies Streptomyces spp.

Tipo de péptido

Cepa productora | Capacidad antimicrobiana

Cepas inhibidas Referencias

Staphylococcus aureus resisten-

Gausemicina Streptomyces Bacterias Gram positivas te a meticilina (SARM) . [32,33]
Péptidos AyB roseoflavus Staphylococcus aureus sensibles
antibacterianos a meticilina (SASM)
Cadasides  Streptomyces Bacterias Gram positivas Staphylococcus aureus 36,38,39]
AyB albus J1074 multirresistentes Enterococcus faecium ”
L Streptomyces sp. ~ Virus VIH NL4-3 (tipo 1)
Slamieinal M-271 Bacterias Gram positivas Micrococcus luteus EAZE
Sindrome respiratorio agudo
severo (SARS)
Péptidos Streptomyces Virus SARS-CoV
antivirales e Bacterias Gram positivas iAo
Valinomicina Streptomyces . P y Zika [44,45,48,49]
negativas - L . .
lavendulae ACR- Hondos Virus sincitial respiratorio
DA1 9 Enterovirus
Mycobacterium tuberculosis
Candida albicans
A549
Taeanamidas Streptomyces sp Lineas celulares tumorales HCT116 [50,51]
Péptidos AyB AMDA43 Bacterias Gram positivas MCF-7 !
anticancerigenos SK-Hep!1
Sungsanpin _Sﬁi"\gj’gl]‘%myces P Lineas celulares tumorales A549 [53,54]

[Elaboracién propia]
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