Jak poradzic sobie z bakteriami
antybiotykoopornymi — o terapii fagowej

Pare slow o antybiotykach

Antybiotyk jest wtérnym metabolitem przemian biochemicznych produkowanym
przez mikroorganizmy. Dziata w niskim stezeniu i wykazuje wlasciwosci selektywne na
struktury i procesy biologiczne, hamujac tym wzrost i rozw0j komorek innych
organizmow. Do antybiotykow zaliczamy réwniez substancje syntetyczne i
polsyntetyczne. W 1928 roku przez przypadek Aleksander Fleming odkry} pierwszy w
historii antybiotyk. Byl to przelom w medycynie, pozwalajacy na leczenie m.in. choréb
bakteryjnych, dotychczas uznawanych za prawie niewyleczalne lub nawet Smiertelne.

Plusem antybiotykow jest ich wysokie dziatanie bakteriobdjcze, niestety ma to tez
negatywny skutek. Po pierwsze antybiotyki nie rozrozniajg ,,dobrych” bakterii (tych
zyjacych w symbiozie z naszymi organizmami, niezbednych do prawidtowego
funkcjonowania) od tych chorobotworczych, zabijajg wszystkie, powodujac ostabienie
organizmu po takiej terapii. Jednak najwazniejszym mankamentem antybiotykow jest to,
ze bakterie nauczyly sie na nie uodparnia¢. Przez lata ludzie zazywali antybiotyki na
najrézniejsze schorzenia, zarowno te, ktére nie wymagaty antybiotykoterapii, jak i te
niemozliwe do wyleczenia tym sposobem (na przyk}ad na infekcje wywotane przez
wirusy). Bakterie coraz czesciej miaty stycznos¢ z tymi samymi lekarstwami i powoli
zaczely radzic sobie z ich dziataniem, tworzac szczepy bakterii opornych na antybiotyki.

Aktualnie dostepnych jest okoto 10 tysiecy najrozniejszych antybiotykow i caty
czas odbywaja sie badania, majace na celu wynalezienie nowych. Jednoczesnie z dnia na
dzien rosnie liczna bakterii opornych na nie. Naukowcy na catym swiecie glowia sie nad
nowymi sposobami, ktore zatrzymajg rozwoj tego groznego zjawiska. Jednym ze
sposobow leczenia, ktory moze zastgpi¢ antybiotykoterapie, a co za tym idzie zatrzymac
powstawanie nowych groznych bakterii antybiotykoopornych, jest fagoterapia.

Czym jest fagoterapia?

Fagoterapia, inaczej terapia fagowa, to metoda leczenia infekcji bakteryjnych, do
ktorej uzywane sq specyficzne wirusy (bakteriofagi), powodujace lize komorek
bakteryjnych. Zainteresowanie tg metoda siega lat 20 XX wieku, kiedy to zostaty
odkryte bakteriofagi przez Fredericka Tworta oraz Félixa d’Hérelle. W 1919 roku Félix
d’Hérelle wyizolowat pierwsze bakteriofagi, z kurzych odchodéw, i w tym samym roku
dokonano wyleczenia pierwszego pacjenta terapia fagowa, chorego na dyzenterie. Do
drugiej wojny Swiatowej fagoterapia preznie sie rozwijata, coraz wiecej firm
farmaceutycznych prowadzito produkcje preparatow bakteriofagowych. Jednak pomimo
duzego progresu, po II wojnie Swiatowej ta metoda leczenia zostata stopniowo wyparta
przez prostsze w zastosowaniu i na tamten moment skuteczniejsze antybiotyki.



Co to bakteriofagi i na czym polega terapia nimi?
Bakteriofagi to wirusy infekujgce bakterie, zarowno Gram-ujemne, jak i Gram-
dodatnie. Sq one bardzo wyspecjalizowane w dziataniu, poniewaz majg zdolnos¢ do
zainfekowania tylko i wylacznie konkretnego szczepu lub gatunku bakterii. Bakteriofag
sklada sie z: glowki z DNA, szyjki z kohierzykiem, ptytki, widkien oraz sztylecika.
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Mozna wyrdozni¢ dwa typy fagow: lityczne (opuszczajac komorke bakteryjng
powodujg jej rozpad) oraz lizogenne (ich bytowanie w bakterii nie skutkuje
zniszczeniem komorki). Terapia fagowa uzywa tylko tych litycznych, poniewaz ich
zdolnosc¢ do lizy komorek bakteryjnych, jest podstawa jej dziatania.

Infekcja bakteriofagowa litycznego sktada sie z pieciu etapow:

1. Adsorpcja- fag wlasnymi receptorami sprawdza, czy odnaleziona komoérka moze
podlegac infekcji, po zidentyfikowaniu komorki i zaakceptowaniu jej do infekcji,
bakteriofag przylega ptytka do Sciany komorkowej bakterii

2. Penetracja- sztylecik przebija sie do wnetrza komorki i bakteriofag wstrzykuje
do niego swoje DNA

3. Replikacja- DNA faga tworzy kulistg czastke lub wciela sie do DNA bakterii,
bakteria zaczyna produkowac elementy skltadowe wirionow

4. Skladanie- komorka bakterii sktada wiriony potomne

5. Uwolnienie - wiriony potomne opuszczaja komorke poprzez rozpadniecie sie
komorki gospodarza

W ten wiasnie sposéb bakteriofagi, uzywane do terapii doprowadzaja do usuniecia
bakterii chorobotwdrczych z organizmu. Nalezy dodac, ze nie uszkadzaja przy tym ani
naturalnej flory bakteryjnej, ani komorek organizmu. Bakteriofagi nie maja zdolnosci do
namnazania sie w komorkach eukariotycznych oraz dzialajg tylko na Scisle okreslone
szczepy bakterii, dzieki czemu nie wystepuje ryzyko lizy elementow nalezacych do
naturalnej flory bakteryjnej.

Powyzej opisane zostato zjawisko, ktére nastepuje po podaniu preparatu fagowego
pacjentowi, ktory trzeba wczesniej przyszykowac. Przygotowanie takiego preparatu
wymaga kilku etapow. Na poczatek pobiera sie materiat biologiczny od pacjenta, w
ktorym znajduje sie hodowla bakteryjna. Dobierany jest odpowiedni bakteriofag,
posiadajacy zdolnosc¢ do lizy danego patogenu. Bakteriofag namnaza sie na szczepie
chorobotworczych bakterii pobranych od pacjenta. Nastepnie, w sterylnych warunkach,



wyizolowuje sie namnozone bakteriofagi, na drodze filtracji, i zamyka w odpowiednich
amputkach. Preparat jest gotowy.

Wady i zalety terapii fagowej

Bezdyskusyjna zaletg fagoterapii jest selektywnos¢ bakteriofagow. Dzialajq one
tylko na Scisle okreslone bakterie, wiec nie istnieje ryzyko przypadkowego
zainfekowania waznego elementu naturalnej flory bakteryjnej. Ten aspekt sprawia, ze
terapia fagowa jest mniej inwazyjna niz antybiotykoterapia. Kolejng pozytywna cecha
jest fatwos¢ przenikania wiriondw do krwi oraz organéw w catym ciele, dzieki czemu
bakteriofagi wykazuja wysoka skuteczno$¢ w leczeniu. Jako jedyne, bakteriofagi
potrafig zwiekszy¢ swoja ,,dawke” podczas ataku na bakterie, namnazajac sie w nich. Po
ukonczeniu usuwania wszystkich bakterii chorobotworczych, fagi zostaja wydalone z
organizmu. Terapia fagowa jest wysoce miarodajna w leczeniu takich przypadkéw jak:
zapalenia opon mozgowych, zapalenia kosci i szpiku kostnego, zapalenia uktadu
moczowego, zapalenia ucha Srodkowego. Jej skutecznos¢ podczas leczenia powyzszych
infekcji wynosi okoto 90%.

Mimo to fagoterapia nie jest w pelni pozbawiona wad. Bardzo groznym aspektem
jest kodowanie przez bakteriofagi genow toksycznosci, przez co moga spowodowac
zmienienie sie niegroznych bakterii w chorobotworcze. Na szczeScie mozna temu
zaradzi¢ poprzez wyizolowanie tego genu z bakteriofaga. Catkiem znaczacym
utrudnieniem jest rowniez czas. Terapia fagowa trwa zwykle okoto 6 tygodni, dla
porownania antybiotykoterapia trwa zazwyczaj do 10 dni. Jednak mimo dlugiego czasu
trwania terapii fagowej, wypada ona o wiele korzystniej fiansnowo, niz terapia
antybiotykami. Duzym zagrozeniem zwigzanym z terapig fagowa, jest uzywanie jej w
walce z bakteriami Gram-ujemnymi. Bakteriofagi niszczq duzq ilo$¢ bakterii w krotkim
czasie, towarzyszy temu uwolnienie znacznych ilosci endotoksyn, ktore moga
negatywnie wptywac na narzqdy wewnetrzne, w szczegolnosci watrobe. Jednakze
dotychczas nie odnotowano wielu przypadkow z takimi objawami.

Zastosowanie fagoterapii

Obecnie fagoterapia stosowana jest do leczenia infekcji bakteryjnych, zaré6wno tych
wewnetrznych (np.:zapalenie ukladu moczowego), jaki zewnetrznych (np.:do leczenia
ran pooparzeniowych zainfekowanych przez pateczke ropy biekitnej). Bakteriofagi
znalazty zastosowanie w rolnictwie do leczenia zakazen bakteryjnych u roslin. Ten
sposob walki z bakteriami wykorzystuje sie u zwierzat hodowlanych, narazonych na
infekcje. Mozna rowniez uzyc je w przemysle np.: do odkazania surowego miesa,
dezynfekcji narzedzi oraz przestrzeni, ktéra ma styczno$¢ z zywnoscia lub jako Srodek
konserwujacy.



Podsumowanie

Bakteriofagi majg szerokie zastosowanie w wielu dziedzinach zycia. Sq tanie i
proste do otrzymania. Dziatajq tagodnie wzgledem naszego organizmu, jednoczesnie sg
bezwzgledne w stosunku do chorobotworczych bakterii. Juz w przesztosci ludzie znali i
odkrywali coraz to nowe zastosowania dla nich oraz starali sie je zglebi¢ i udoskonalic.
Jednak mimo zalet tej metody leczenia, wcigz jest wiele niepewnosci zwigzanej z
bakteriofagami. Moze by¢ to wywotane faktem, ze bakteriofagi nie sq jeszcze na tyle
dobrze poznane, aby méc im w pehni zaufa¢. Wciaz kryja wiele tajemnic. Jedynym
rozwigzaniem jest zglebienie ich. Warto skupi¢ sie na badaniach na ten temat, poniewaz
wedhig mnie, bakteriofagi i terapia fagowa mogq mie¢ Swietlang przysztos¢ zaréwno w
medycynie, jak i rolnictwie oraz przemysle. Wystarczy lepiej je poznac.
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