ZBRAN NA BAKTERIE.
Pomoci s feSenim antibio-
tikové rezistence by mohl
Celin, sloucenina, na jejimz
objevu se podileli mikro-
biologové Gabriela Balikova
Novotna a Jifi Janata.

Antibiotika nezabiraji.

Rezistentni bakterie zabijeji stale vice lidi, nelécitelnych
infekci pribyva. Drive zazracna antibiotika ztraceji na sile.
Nadéji pro vyvoj novych Iékii predstavuje objev, na némz se
v Mikrobiologickém tistavu Akademie véd CR podileli

a Proc prestavaji
antibiotika fungovat? A jaka je jejich budoucnost?
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Pred devadesati lety objevil Alexander Fleming
penicilin, ¢imZ odstartoval éru vyroby antibio-
tik. Miliony lidi, které by jinak umiraly na riizné
infekce, najednou preZivaly. Jak je to s penici-
linem dnes, dokazala by se bez néj medicina
obejit?

Jiri Janata: Dodnes je nejpouZzivanéjsi
skupinou antibiotik. V porovndni s tim,
ktery objevil Fleming - penicilinem G -,
jde vSak o daleko dokonalejsi a vylepsené
latky. VétSinou se rizné kombinujf tak,
aby si proti nim neskrtly kmeny bakte-
rif s rezistenci vici antibiotikiim. Peni-
cilin tedy rozhodné nenf prezitek nebo
prekonany 1€k, pro sou¢asnou medicinu
je stale velmi dualeZity.

Jedni antibiotika kritizuji, protoze zabijeji i uzi-
tecné stievni bakterie, druzi si pro né zbytecné
chodi pokazdé, kdyZ zacnou pokaslavat. Jak tyto
léky vnimate?

Janata: Casto zazniva, Ze jsou pro télo ne-
piirozené, ale to neni pravda. Antibiotika
jsou ptivodné prirodni latky, vzdyt i Fle-
minglv penicilin byl produktem piirodni
plisné. Jediny mozny problém vidim v mire
jejich pouzivani, to znamend ve zbyte¢ném
naduzivani, a volbé téch sprdvnych pti kon-
krétnich zdravotnich problémech.
Gabriela Balikova Novotnd: Jakékoli pre-
hnané obavy z antibiotik jsou podle mé
zbytecné. Na druhou stranu je dobte, Ze
se 0 nich mluvi. Vytvaii to urcity tlak a ve-
fejnost i 1ékare nuti premyslet, zda je jejich
uzivani pri konkrétnim problému nutné.
Naprosto zbyte¢né jsou napriklad casto pre-
depisovany u virdz, kde nemajf Zadny uci-
nek. A Ze zabfijeji stfevni bakterie? Ano, ale
to je podstata jejich ptisobeni. Ni¢i mikroor-
ganismy v lidském téle, tedy i ty prospésné.
Janata: Antibiotika ndm navic vyznamné
prodlouzila Zivot, vzdyt jesté v dobé pied
Flemingem se béZné umiralo na dnes ba-
ndlni infekce. A vezméte si, kolikrat za Zi-
vot jste antibiotika uzival. Parkrét urcité
ano. Je velkd pravdépodobnost, Ze kdybyste
je nedostal, jednu z téch infekci byste ne-
prezil. Jsou zkratka takovym tla¢itkem re-
set. Neni dobré ho pouZivat béZné, kdyz uz
ale nenf jind volba, musite ho zmdac¢knout.

Dodnesjsoujedinymti¢innym Iékem nabakterial-
ni infekce. V éem jsou vlastné vyjimeéna?

Janata: Vyc¢itdme jim, Ze zabijeji i Zddouci
mikroorganismy, tfeba ty ve stfevech. Ve
skute¢nosti vsak jde o velmi cilené latky,
protoZe dokdZou zabit bakterie, ale ¢lo-
véka ne. To viibec neni samozrejmé a ta-
kové slouceniny jsou vzacné. Biologicky

zéklad mikroorganismd a ¢lovéka je stejny,
jsme vystavéni na podobnych proteinech,
nukleovych kyselindch. Je tedy velmi vy-
jime¢né, Ze néjaké latky znici bakterie,
avsak na$im bunikdm neuskodi.

Svétova zdravotnicka organizace - WHO - varu-

e

je, Ze se bliZzime k postantibiotické ére: tyto Iéky
nim rezistentni a hrozi, Ze se bézné infekce zno-
vu stanou smrtelnymi. WHO dokonce tvrdi, Ze
pokud takova situace nastane, piijde o problém
srovnatelny s epidemii AIDS v osmdesatych le-
tech. Opravdu je situace tak vazna?

Novotnad: Zacinaji se izolovat bakterie,
na které nezabiraji Zddnd antibiotika. Lé-
kari proto uz skutec¢né res{ pripady in-
fekci, jeZ nejsou schopni vylécit. Otdzka
vsak je, do jaké miry by takové bakterie
zvladly preZzit a ve velkém se rozmnoZo-
vat mimo prostfedi nemocnic - zatim se
totiz vyskytuji predevsim tam.

Pro¢ pravé v nemocnicich?

Novotnd: ProtoZe se tam antibiotika uZi-
vaji ve velkém. Prakticky kazdy pacient,
ktery do Spitalu prijde, je dostane. Jako
soucast 1écby, prevenci po operaci a po-
dobné. Bakterie si tam na tyto léky snaze
zvykaji a péstuji si vii¢i nim odolnost.
Soucasnd medicina umi lécit rtizné typy
rakoviny, zvladd ndro¢né chirurgické z4-
kroky. JenZe to vSechno bohuZel ¢asto
ztroskotd na infekci, kterou zptsobuji
rezistentni bakterie. Lékafi tfeba zvlad-
nou naro¢nou transplantaci néjakého or-
gdnu, ale pak bezmocné sleduji, jak pa-
cient umird na infekci, s niz nic nesvedou.
Janata: Rezistence zatim predstavuje
problém skute¢né predevsim v nemoc-
nicich. Jak uZ bylo zminéno, antibiotika
se tam uzivaji ve velké mife, pacienti
maji zdroven oslabenou imunitu a jejich

Vedouci skupiny studuijici rezistence k an-
tibiotikim v BIOCEV, vyzkumna pracov-
nice v Laboratofi biologie sekundarniho
metabolismu v Mikrobiologickém Ustavu
Akademie v&d CR. Na Pirodovédecké
fakulté UK vystudovala genetiku a mo-
lekularni biologii, rovnéz zde absolvovala
postgradualni studium v oboru mikrobio-
logie. V roce 2006 obdrZela cenu Ces-
koslovenskeé spolecnosti mikrobiologické
pro nejlepsiho Ceského a slovenského
mladého védce roku v tomto oboru. Je
vdana a ma tfi malé deti.

organismus se ¢asto nenf schopen vypo-
radat s infekcemi, jeZ by jinak zvladl. Na
druhou stranu je potreba si uvédomit, Ze
na jednotku intenzivni péce, ARO nebo
popdleninové centrum, kde jsou problémy
s rezistenci nejvétsi, se mtlize dostat kaz-
dy z nés. Je tedy urcité lepsi komplika-
cim s rezistenci predchazet nez je igno-
rovat a fesit az konkrétni vazné pripady.

Rezistence je celosvétovym tématem. Stejné
jako hledani jeji priciny. Kdo nebo co za ni podle
vas miize?

Novotna: Jak uz jsme uvedli, velkou kom-
plikaci predstavuje jakékoli zbyte¢né uzi-
vani antibiotik. V souvislosti s nemocni-
cemi je také velmi dtlezité dodrZovat z4-
kladni hygienické ndvyky. Zjistilo se napti-
klad, Ze rezistentni kmeny bakterif pfenasi
od nemocnych k nové ptichozim pacien-
tm nechténé i nemocnicni persondl. Proto
v poslednich letech ptibyly u vstupti na kaz-
dé oddéleni a jednotlivé pokoje nddobky
se steriliza¢nim roztokem.

Janata: Dalsi velky problém vidim ve
veterindrni mediciné, kde se mimocho-
dem spotfebuje vyrazné vice antibiotik
nez piiléceni lidi. A to pfesto, Ze je dnes
uz zakdzano pouzivat v hospoddiskych
chovech antibiotika jako doplnék stravy
pro urychleni riistu zvirat. Stejné se tam
ale tato 1éciva uplatnuji ve velkém, je to
téZko kontrolovatelné. A z masa zvirat
se pak stravou dostavaji do nasich tél.

Za problém s rezistenci si tedy miizeme sami?
Janata: Do zna¢né miry ano, zaroven jsem
ale presvédcen, Ze by k tomu stejné doslo.
Sice 0 néco pozdéji, ale nevyhnuli bychom
se tomu. V zacatcich éry antibiotik jsme
mikroorganismim zpusobili S0k, na ktery
si vSak postupneé zvykaji. Moment prekva-
penti je pry¢, bakterie se naucily, jak na

Vedouci Laboratofe biologie sekun-
darniho metabolismu v Mikrobiologic-
kém ustavu Akademie véd CR. Clen
Rady BIOCEV - Biotechnologického
a biomedicinského centra Akademie
véd CR a Univerzity Karlovy ve Vestci.
Vystudoval Vysokou Skolu chemicko-
-technologickou v oboru kvasna chemie
a bioinZenyrstvi, postgradualni studia
v oboru mikrobiologie absolvoval v Mi-
krobiologickém ustavu AV CR. V letech
1995 az 1996 byl na stazi na Yaleové
univerzité v USA. Je Zenaty a ma dvé
dospélé déti.
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DAR PRIRODY. VétSinu antibiotik
tvofi organismy Zijici v piidé.

antibiotika vyzrat. Ted se musime snaZit,
abychom si udrzeli alespon soucasny né-
skok a byli pfed nimi o krok napred. Zlatd
éra antibiotik se uz opakovat nebude, ne-
Cekejme zdzraky. Lék, jako byl kdysi pe-
nicilin, uZ neobjevime.

Vypada to ale, jako by situace tak vazna nebyla.
Alespoi podle déni ve farmaceutickém priimys-
lu: za poslednich tficet let se na trhu neobjevila
Zadna nova skupina antibiotik, zato jinych léki
neustale pribyva. Skoro to vypada, Ze antibioti-
ka nepotiebujeme. Nebo je to jinak?

Janata: Problém vidim jinde. Vezméte si,
ze antibiotika uzivéte dva tydny, pak se
uzdravite a uz je nepotfebujete. Pro far-
maceutické firmy neni takovy 1ék roz-
rentn{ zisky. Daleko vice vydélaji tfeba
na medikamentech na tlak, které musi
pacient dlouhodobé uzivat kazdy den.
Farmaceutické spole¢nosti proto nejsou
prilis motivovany, aby na vyvoji novych
antibiotik pracovaly. BohuZel.

Kviili jejich nezajmu tedy budeme znovu umirat
na banalni infekce?

Janata: Musi zvitézit vefejny zdjem. A tim
vyvoj novych antibiotik jednoznacné je.
I Svétova zdravotnickd organizace si
ostatné uvédomila, Ze jde o obrovsky pro-
blém, a snazi se situaci zmeénit. Chce, aby
se farmaceutické spole¢nosti na vyvoji
antibiotik bud ptimo podilely, nebo ale-
spon platily do spole¢ného fondu, z né-
hoZ by byl tento proces hrazen. Na dru-
hou stranu si musime uvédomit, Ze néco
takového trva spoustu let, jenom testovani
pfed uvedenim 1éc¢iva na trh zabere roky.
Fleming to mél v tomto ohledu jednodussi.
Penicilin se trefil do obdobi druhé svétové
valky, kdy zde bylo ohromné mnozstvi
zranénych lidi a na testovdn{ nebyl Cas.

Mozna se ale nového antibiotika prece jen do-
¢kame. Velké nadéje jsou vkladany do Celinu,
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PENICILIN. Lék objeveny Alexanderem
Flemingem byl produktem piirodni plisné. [

slouceniny, kterou objevil vas vyzkumny tym.
Podle dosavadnich testii je to nejicinnéjsi an-
tibiotikum ve skupiné hojné pouZivanych linko-
samidu. Navic se zda, Ze piisobi i v pfipadech,
kdy jind antibiotika kvili rezistenci selhavaji.
Fleming objevil penicilin nahodou, jak jste na
Celin prisli vy?

Janata: Molekulu Celinu jsme na na-
sténce v nasi laboratoti v Kr¢i méli né-
kolik let. Byli jsme presvédceni, Ze je
mozné ji s pomoci jiZ existujicich mi-
kroorganismu sestavit. AZ do posledni
chvile nds ale nenapadlo, Ze by mohla
mit lepsi d¢inky neZ linkomycin - do-
sud nejuicinnéjsi ptirozené produkovany
linkosamid. Celin vznikl spojenim linko-
mycinu a méné ucinného celesticetinu.
Logicky by tedy jeho tc¢inek nemé€l byt
silnéjsi. AZ kdyZ jsme posilali do ¢aso-
pisu Chemical Science ¢lanek k recenz-

Pro farmaceutickeé firmy
nejsou antibiotika
Zadné terno.

nimu fizeni, v némz jsme popisovali pres
stovku riznych latek, vyzvali nés, aby-
chom nékteré z nich vyzkousSeli v praxi.
Sahli jsme po Celinu a narazili na jeho
mimorddny Gcinek. Dnes uz vime, proc¢
ho md. Jeho prodlouZend molekula to-
tiz perfektné sedi ve svém cilovém misté
v ribozomu (¢dst buriky zajistujici pro-
dukci bilkovin, jez jsou pro jeji Zivot ne-
zbytné, pozn. red.). VaZe se na néj pev-
néji, a proto U¢innéji brani bakterii vy-
rabét své proteiny.

Celin se nakonec dostal az na titulni stranku
tohoto prestizniho ¢asopisu. Nyni se testuje. Co
jste o ném jiz Zjistili?

Janata: Nové naptiklad vime, Ze na roz-
dil od linkomycinu je i¢innéjsi také na

z dosavadnich vysledki je patrné, ze by
mohl byt ndstrojem k prekondni jedné
z nejrozsitenéjsich rezistenci k antibio-
tikim, jeZ se hojné vyskytuje napriklad
u zlatého stafylokoka, ktery nyni patii
z hlediska rezistence k nejproblematic-
t&j8im mikroorganismim vibec.

Bude Celin fungovat jako samostatny Iék, nebo
se spiSe stane soucasti néjaké nové tcinné
slouceniny?

Janata: Vidim ho spiSe jako jeden
z prvkd, jenZ by mohl zdsadné usnad-
nit vyrobu slouceniny - tedy findlniho
léku -, kterd by proti rezistentnim bak-
teriim fungovala. Celin jiZ mdme chré-
nén patentem a vérim, Ze by mohl polozit
nezbytny zdklad pro nové antibiotikum.
Novotna: Jako diilezitou vnimdm jesté
jednu véc. Ve skupiné linkosamidt se
dlouhd 1éta nic zdsadniho neodehralo,
vyzkum jako by stdl. Celin je proto
do jisté miry prilomem, ktery badani
v této dlleZité skupiné latek posouvd vy-
znamne dal.

Kde jsou vlastné linkosamidy vyuZitelné?
Janata: U¢inné jsou naptiklad proti
streptokoktim ¢i stafylokoklim véetné
jiz zminéného zlatého. A maji dvé vlast-
nosti, jeZ by mohly byt pti vyvoji novych
antibiotik mimorddné pfinosné: jednak
dobre pronikaji tkdni, vCetné té pevné -
tedy kosti -, jednak jsou malo toxické.
Dokdzou presné zacilit na bakterii, pfi-
¢emz lidskému télu tolik neuskodi.

Vétsinu antibiotik, véetné latek pouzitych v Ce-
linu, tvofi mikroorganismy Zijici v pidé. Proé
pravé ony?

Janata: Organismy, které jsou fixovdny
na ptdu, at uz jde o bakterie, ¢i rostliny,
maji velmi omezené moZnosti. Jakmile
se za¢nou meénit podminky, nemohou



ZLATY-STAFYLOKOK patfi mezi

nejodolné;jSi-bakterie souc¢asnosti.

vzit nohy na ramena a utéct. Proto vy-
tvareji antibiotika, jeZ jim v boji o pre-
ziti pomdhaji.

Novotna: Produkovat néjaky sekundarni
metabolit — ldtku s Gcinky na ostatni
mikroorganismy - je ale schopna vét-
Sina bakterii. Dokonce i ty nachazejici
se v lidském téle. Dlouho se o tom vSak
nevédélo, zejména z toho dlivodu, Ze né-
kdy je prilis slozité tyto bakterie kultivo-
vat. Proto dnes vétSinu antibiotik z{ské-
vame z pudy.

Janata: Lidské télo obsahuje vice mi-
kroorganismt nez vlastnich bunék.
A ty opravdu mohou produkovat latky

V INZERCE

RIZIKOVE PROSTREDI. K Siteni re2|stentn|ch
bakterii dochazi nejéastéji v nemocnicich.

s antibiotickymi uc¢inky. Potencial ptd-
nich bakterii je ale presto vyrazné vyssi.
Zatimco v nasem téle panuje stala teplota
okolo sedmatficeti stupna Celsia a bak-
teriim v ném nehrozi vyrazné vykyvy,
ptdni prostredi je daleko nestabilnéjsi,
coz je nuti k vétsi produkci latek, které
jim pomohou prezit — antibiotik.

Produkuji tyto mikroorganismy antibiotika je-
nom kviili své ochrané?

Janata: Vytvareni ochrany je ddlezitou
slozkou, ale urcité ne jedinou. Prirovnal
bych to k divokému svétu z Avatara: kdyz
jako vettelec vstoupite do nezndmého

prostiedi, mize na vas pusobit nepratel- :
sky, spoustu jeho mechanismt a pravi- |

del nechapete, ohrozuji vés. Pak je ale po-

zndte, piijmete a najednou je spousta véci 3
jinak. Antibiotika v ptdé plni funkci ja- £

kési hrozby proti ptfipadnym nepratelim,

chrdnfi jednotlivé mikroorganismy. Zaro-

ven ale patrné ptisobi jako velmi dtilezity
komunikacni prosttedek: bakterie si jejich
vyrobou davaji najevo, Ze jim dochdazeji
ziviny, néco neni v porddku a podobné.
Jsou tedy mimorddné dilezitym prostied-
kem chemické komunikace mezi jednotli-
vymi mikroorganismy. A neni vylouceno,
ze funkci maji jesté vice. Lukas Seidl

BYLI SLAVNI A USPESNI.
PRIBEHY OSOBNOSTI, KTERE HYBALY CESKOU HISTORIi,
v jEDlNECNE KNIZNi SERII.
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Jednotlivé knihy ¢i celou edici kupujte ve vasem knihkupectvi nebo se slevou 30 procent
a dopravou zdarma na Shop.tyden.cz. Pro aktivaci slevy vyuzijte slevovy kod OSOBNOSTI.
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