Bakteriofagova terapie

Bakteriofag (zkr. fag) je virus napadajici vylu¢né bakterie. Infikuje bakteridIni buriku a pomnozi se v ni, nacez
bakterii opusti stovky novych virionQ, které ji tim zaroven zabiji (odb. zlyzuji). Bakteriofagy se tak samy
exponencialné mnozi v misté infekce. Nemaji moznost napadnout eukaryotickou bunku (napr. lidskou), protoze
receptory na povrchu této buriky, na které se fagy vazou, jim nic nefikaji (na rozdil od receptor na povrchu
bakteriadIni bunky, které specificky rozpoznavaji). Fagy jsou prirozenou soucasti prostredi jiz stovky milion({ let a
clovéku nevadi. Toho se dé vyuzit v terapii. Bakteriofdgova terapie predstavuje alternativu k selhavajicim
antibiotikam.

Historie bakteriofagové terapie

VsSe zacalo vodou z Gangy. Ernest Hankin na konci 19. stoleti zjistil, Ze jeji voda ma antibakteridlni U¢inky -
konkrétné proti cholere. Neni se ¢emu divit, bakteriofdgy se nachazi v hojném poctu tam, kde je jejich hostitel. Uz
deset, patnact let pred tim, nez Alexander Fleming objevil baktericidni Ucinky plisni a dal svétu prvni antibiotikum -
penicilin (1928), Félix d "Hérelle a Fréderick Twort nezavisle na sobé pozorovali na bakteridlnich kulturdch mista,
kde dochéazelo k lyzi bakterii. D "Hérelle byl presvédcen o tom, Ze se jednd o virus, pro néj ale tehdy neviditelnou
jednotku. S manzelkou ho pojmenovali bakteriofag (pozirac¢ bakterii). Byl to on, kdo poprvé cilené vyzkousel
bakteriofagy k terapii. Jednalo se o chlapce trpiciho Uplavici zplsobenou bakteriemi rodu Shigella. Povedlo se a
izoloval dalsi druhy bakteriofagl specifické pro Ié¢bu moru ¢i cholery. Se svym gruzinskym kolegou mikrobiologem
Giorgem Eliavou zaloZili v Thilisi v Gruzii institut Eliava, ktery se mimo jiné zabyval Ié¢bou fagy.

Fagoterapie se ale dostala do pozadi kvili raketovému vzestupu antibiotik,
kterd jsou nespecifickd, a tudiZ zabiraji na celou skdlu onemocnéni. Na
pocatku byla povazovéna za vselék. A preci jenom chemickd latka v
porovnani s roztokem virQ je lakavéjsi. Bakteriofagy se drzely ve vychodnim
bloku s centrem v Thilisi. Za druhé svétové valky byly pouzivané v bojovych
tdborech pro Ié¢bu epidemii cholery, gangrény, dysenterie. Jednalo se o | | f
finan¢né velmi zajimavou a jednoduchou Ié¢bu. V 80. letech se i v Polsku na ‘

Akademii véd ve Varsavé zacali zabyvat fagoterapii, Uspésné lécili choroby ; ji»
zplsobené kmeny rezistentnimi k antibiotikdim. | kdyz vysledky vypadaly <

velmi pozitivné, ba zazracné, tehdejsi nerigorézni socialisticky védecky Secomcpags B !
pristup a izolace od zbytku svéta neumoznily razantnéjsi prosazeni

fagoterapie. Dnes je terapie mozné na dvou mistech - v Thilisi (Gruzie) 1! a

ve Wroclawi (Polsko) 2! (experimentalni charakter). Cim dal tim vice védcd Infekce bakterie bakteriofagem
se zacina bakteriofaglm vénovat a pres prisné smérnice o lécivech se

nékteré vyrobky jako antibakteridlni ndplasti ¢i obklady na rény s

bakteriofagy dostavaji i k nam.

Porovnani fagoterapie a antibiotik
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Bakteriofagova terapie (BF) Antibiotika (ATB)

BF utoci pouze na dany patogen, jsou specifické pro danou bakterii. Vyhnou se tim |ATB jsou nespecificka, Sirokospektra ATB

padem prirozené stfevni fléfe. Na druhou stranu je tfeba provést pred Ié¢bou ni¢i stfevni fléru. Na druhou stranu dokazf
Specificita |analyzu a vybrat z fagové banky spravny virus. rychle zasdhnout pfi akutni infekci a
ohroZeni zivota, kdy neni cas zjistovat

K lidskym eukaryotickym bufikdm je samozrejmé inertni. o .
plvodce nemoci.

BF pojidame ve velkém mnozstvi kazdy den, prochézi organismem bez povSimnuti.

Pri terapii se rozmnozuji jen v misté své specifické bakterie. Staci tedy dat jen ATB jsou z téla jako cizi Iatky vylu¢ovéna.
malou davku, kterd si sama najde loZisko, kde plsobi. Pak z téla mizi. Je tfeba je pravideln& b&hem Iéeby do téla
dodéavat.

Nezadouci | Dfive za nelspéchem lé¢by staly temperované fagy - ulozily svij genom do

efekt bakterie a s ni se mnoZily, nezabily ji. Mohlo také dojit k transdukci a k ziskani
patogenity. ReSenim je pouziti vylu¢né virulentnich fagl, které nevstupuji do
lysogenniho cyklu a rychle bakterii zabiji (lyticky cyklus). VedlejSim efektem stejné
jako u ATB |é¢by mize byt reakce na endotoxin z mrtvych bakterii.

Existuji alergické reakce na nékterd ATB,
samozrejmé na endotoxin bakterif,
komplikaci jsou také zazivaci problémy.

BF jsou Uc¢inné pro 1é¢bu tézkych infekci zplsobenych multirezistentnimi kmeny

bakterii, na které uz jsou veSkera ATB kratka - napf. MRSA. Cim dal tim vetsi rezistence bakterif na

ATB se stava velkym problémem. Na svété
Rezistence | Bakterie vyviji samoziejmé rezistenci k BF. Ty ale nejsou pozadu a ménf se tak, aby |existuji rezistenti kmeny bakterii, proti
i nové bakterie mohly infikovat. Je to prirozeny vyvoj hostitele a parazita, ktery kterym nemdame Gcinné ATB. Vyvin novych
udrzuje v prirodé rovnovahu. ATB ustava, zacina byt vycerpany.

Uvedeni na trh nového ATB je velmi drahy

BF jsou pfirodni, je tfeba je purifikovat a daji se velmi dobrfe mnozit na hostitelské ;
a dlouhy proces.

bakterii (nékolik tisic jednotek vyjde z jediné infikované bakterie za par hodin).

Produkce / Cenova narocnost je velmi mala. Existuje jisté tlak farmaceutického

s . M T, . PO Ly . rdmyslu preferujici drahd ATB nad
cena Existuji fagové banky (napf. v Tibilisi je nejobsahlejsi), které je tfeba doplfhovat. jpednoéuch';/mi BFJ. V soucasnosti je vyzkum

Fagy Ize geneticky modifikovat (napr. aby se rozsvitily ve chvili, kdy napadnou X 3 < A
bakterii, coz pomUze lokalizovat infekci). MoZnost aplikace v rozvojovych zemich. ;égi;,%an? E-FJBZ se nehleda novy zpusob

Studie ze Sovétského bloku neodpovidaji védeckym standard@m. Vysledky jsou ale

velmi nadéjné - at v 1é¢bé moru v Egypté, cholery v Indii ¢i epidemii Gplavice v U¢innost je u ATB provéfend, avsak je tu
U¢innost | Sovétskych polnich nemocnicich. Do Tibilisi se sjizdé&ji pacienti uz nékolik desitek |stéle vzrlistajici problém rezistence. Casté
let z celého svéta, kteri zde Casto Uspésné najdou léCbu infekci, na které jsou vedlejsi efekty.

veskera ATB kratka (gangrény, MRSA a dalsi).

Chybi farmakologické studie, virus je na hranici mezi Zivym a nezivym. Uvedeni do
Pouziti bézného provozu s predpisy bude velmi obtizné. Objevuji se uz naplasti s BF a

podobné preparaty.

Predepisovani ATB je standardnim
postupem.

Odkazy
Souvisejici ¢clanky

= Bakteriofag
= Reprodukce DNA virl

Zdroj

= Skonci éra antibiotik, nahradi je bakteriofagy? (https://www.scienceworld.cz/biologie/skonci-era-antibiotik-nahr
adi-je-bakteriofagy-6680/)
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