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(8)
1  ÚVOD 


Celý  svět  se  na  přelomu  19.  a  20.  století  vyznačuje  nebývalým 
 rozmachem  vědy  a  techniky.  Věda  získala  převahu  nad  nevědeckým 
 pojetím  světa.  Nové  vědecké  objevy  prudce  ovládly  všechny  oblasti 
 lidského života a ani biologie a medicína nezůstaly  stranou tohoto  dění. 


Mnohé  významné  objevy  v  oblasti  medicíny  napomohly  člověku  bojovat 
 se zákeřnými nemocemi, se kterými si dosud člověk nedokázal poradit. 


Objevením  penicilinu,  tedy  nalezením  bezpečné  a  účinné 
 protiinfekční  látky,  došlo  k  úspěšnému  završení  výzkumného  úsilí,  které 
 přineslo lidstvu úlevu od věčného strachu z dříve často smrtelných chorob 
 nebo jejich následků. Zřejmě proto antibiotika získala pověst "zázračného 
 léku".  Objevem  penicilinu  začalo  období  éry  antibiotik,  které  s  sebou 
 přineslo také řadu závažných problémů. 


Cílem diplomové práce bude studovat proměny společnosti vlivem 
 jednoho vědeckého objevu - objevu penicilinu. Práce se zaměří zejména 
 na  současnou  problematiku  antibiotik  v  kontextu  existence  člověka.  Pro 
 studovanou látku bude nejdříve nutné sledovat historický vývoj penicilinu 
 a dalších antibiotik, což rozkryje studovanou problematiku a také období 
 jejího vzniku.  


Cílem  práce  bude  analyzovat  společnost  ve  třech  časových 
obdobích: v předantibiotickém období, v období počátečních úspěchů při 
léčbě penicilinem a v současnosti. Tento pohled na společnost v různých 
časových obdobích nám umožní srovnat životní podmínky lidí, ukáže nám 
možnosti léčit určité typy chorob v době před a po objevu penicilinu. Toto 
studium  nám  poskytne  lepší  pochopení  významu  antibiotik  pro  člověka, 
ale  i  pro  vývoj  soudobého  lékařství.  Tato  analýza  nám  doloží  zásadní 
proměny společnosti vlivem objevu penicilinu. 



(9)Hlavním  cílem  diplomové  práce  bude  studovat  současnou 
 problematiku antibiotik z hlediska jejich nežádoucích účinků. Podrobně se 
 bude  zabývat  otázkou  antibiotické  rezistence,  která  se  jeví  jako 
 neožehavější současný problém. Vysvětlí podstatu bakteriální rezistence, 
 uvede praktické příklady projevů rezistence a současně doloží konkrétní 
 případy zneužívání antibiotik. 


Dalším důležitým cílem práce bude analyzovat současnou situaci a 
 sledovat příčiny, které vedou člověka ke zneužívání antibiotik. Antibiotika 
 se jeví jako široká společenská záležitost a tato práce bude sledovat, kde 
 mají  příčiny  zneužívání  léčiv  svou  podstatu.  Může-li  být  důvodem 
 zneužívání léčiv onen mýtus "zázračného léku", nálepka, kterou penicilin 
 bezesporu  získal.  Rovněž  bude  sledovat,  jak  se  důležitost  a 
 nenahraditelnost  antibiotik  proměňuje  působením  médií,  různých 
 společností či veřejného mínění. 


Vyústěním práce bude zamyšlení nad jednáním člověka z pohledu 
některých  věd,  zamyšlení  nad  etickými,  sociobiologickými  a 
psychobiologickými  hledisky  této  problematiky.  Tyto  různé  roviny  nám 
poskytnou  vysvětlení  příčin  zneužívání  antibiotik  z  různých  hledisek  a 
poskytnou nám tak možnost lépe porozumět příčinám lidského chování a 
jednání. 



(10)
2  OBJEV  PENICILINU  A  VZNIK  DALŠÍCH  ANTIBIOTIK  -  HISTORICKÝ VÝVOJ 


Penicilin, produkt  plísně  Penicillinum  notatum,  byl  objeven  v roce 
 1928.1 Toto  antibiotikum,  izolované  z jednoho  druhu  plísně,  bylo  v roce 
 1929  popsané  Alexandrem  Flemingem.2  Samotný  objev  ale  zůstal 
 nepovšimnutý až do roku 1938, kdy se o objev Alexandra Fleminga začali 
 zajímat  profesoři  Florey  a  Goldsworthy.  Tito  muži  studovali  vlastnosti 
 penicilinu  a  k této  práci  přizvali  ještě  Dr.  N.G.  Haetleye.3 Cílem  jejich 
 práce se stalo získat chemické složení penicilinu a  dokázat  vyrábět tuto 
 látku  ve  velkém  množství.  První  aplikace  penicilinu  člověku  byla 
 provedena až 12. února 1941.4 Samotný pojem „antibiotikum“ ale pochází 
 až z roku 1942, kdy jej prvně použil Waksman, objevitel streptomycinu.5 V  
 roce  1945,  byla  udělena  Nobelova  cena  za  objev  penicilinu  třem 
 významným  osobnostem,  Siru  Alexandru  Flemingovi,  Siru  Howardu 
 Floreyovi a Siru Ernstu Chainovi.6


Tyto  základní  informace  rozpracuji  v  následující  části  a  budu 
 sledovat  historický  vývoj  penicilinu  a  dalších  antibiotik.  Nejdříve  budu 
 sledovat,  jaké  poznatky  umožnily  samotný  objev  penicilinu.  Dále 
 podrobně vysvětlím problematiku vývoje dalších antibiotik. 



2.1  První poznatky o penicilinu 


Na  počátku  všeho  stojí  objev  mikroskopu  a  dále  technika 
 vypracovaná Louisem Pasteurem, která umožňovala pěstovat a studovat 
 mikroorganismy.  Díky  těmto  objevům  mohlo  být  zjištěno,  co  je  příčinou 
 různých onemocnění. Francouzský chemik Louis Pasteur úspěšně obhájil 


       


1 Příborský, Jan. Peniciliny. Praha: Maxdorf,  2004, s. 13. 


2 Hejzlar, Miroslav. Antibiotika v praxi. Praha: Makropulos, 1995, s. 19. 


3 Bankoff, George. Zázračný penicilin. Praha: Orbis, 1947, s. 63. 


4 Příborský, Jan. Peniciliny, s. 13. 


5 Jappel, David. Předmluva. In: Éra antibiotik; AMI Studio; Brno: Ami Studio, 1997, s. 20. 


6 Schott, Heinz: kronika medicíny. Praha: Fortuna Print, 1999, s. 608. 



(11)svou teorii o „zárodcích“ jako původcích nemocí. Postupnými informacemi 
 o  mikrobech  a  jejich  zkoumáním  došlo  k  rozpoznání  bakterií,  které 
 způsobují  různá  onemocnění.  Patří  sem  např.  stafylokoky,  streptokoky, 
 diplokoky apod. Pro tuto práci je však podstatné, jak došlo ke zjištění, že 
 právě penicilin má schopnost hubit tyto bakterie.7


Plíseň  zelenavé  barvy  se  objevuje  obyčejně  na  hnijících 
 potravinách. Plíseň sama se nemusí zařazovat mezi užitečné, některé z 
 těchto plísní jsou např. zodpovědné za chronické ničení nehtů na rukách 
 nebo nohách. Existuje jich celá řada. Plíseň Penicillinum notatum nalezl 
 Alexandr  Fleming  náhodně  růst  na  misce  s  kulturou,  kterou  právě 
 studoval. Z této plísně byl později připraven penicilin. Fleming objevil, že 
 na místě v misce, kde pěstoval stafylokoky se po náhodném výskytu této 
 plísně již stafylokoky nevyskytují. Byly plísní zabity.8


Účinky  této plísně se  však  využívaly daleko dříve,  ač  nevědomky. 


Již ve starověku ve střední Asii působili přírodní ranhojiči, kteří obcházeli 
 vesnice  či  tržiště  a  ukazovali  své  schopnosti  léčit  kožní  nemoci.  Užívali 
 mast,  kterou  přikládali  na  vředy.  Tato  mast  se  připravovala  z 
 rozkousaného  ječmenného  sladu  a  sušených  jablek.  Sám  ranhojič  vše 
 rozkousal  a  smíchal  se  svými  slinami.  Směs  pak  ponechal  přes  noc  na 
 vlhkém  místě.  Vzniklé  těsto  pak  používal  jedině  tehdy,  když  nabylo 
 žlutozelené barvy a bylo pokryto jakýmsi jemným porostem. Ranhojič vzal 
 vždy kousek těsta a přiložil ho jako obklad na vřed nebo jinak postižené 
 místo,  např.  vyrážkou.  Pokud  rány  pravidelně  ošetřoval,  po  několika 
 dnech  byl  zaznamenán  o  mnoho  lepší  zdravotní  stav.  Takovýto  tajný 
 předpis  byl  předáván  z  otce  na  syna  a  jenom  vybrané  rodiny  věděly  o 
 hojivých účincích tohoto těsta.9


       


7 Bankoff, George. Zázračný penicilin. Praha: Orbis, 1947, s. 54. 


8 Tamtéž, s. 53. 


9 Tamtéž, s. 54. 



(12)V  podstatě  můžeme  říci,  že  na  této  směsi  v  příhodných 
 podmínkách  vznikla  kultura  plísně,  kterou  my  dnes  známe  pod  názvem 
 Penicillinum.  Samozřejmě  zmiňovaní  ranhojiči  nevěděli,  že  používají 
 velmi  primitivně  připravenou  "penicilinovou  mast",  která  byla  po 
 Flemingově objevu tolik ceněna.  



2.2  Alexandr Fleming - objevitel penicilinu 


Alexandr  Fleming,  syn  Hugha  Fleminga,  se  narodil  v  roce  1881. 


Flemingovi  se  dostalo  velmi  kvalitního  vzdělání.  Navštěvoval  školy  v 
 Darvelu,  Kilmarnocku  a  později  v  Londýně.  V  Londýně  navštěvoval 
 Polytechnic School v Regent Street.  


V letech, kdy Fleming studoval, vládla v Británii  královna Viktorie a 
 necelé  tři  roky  po  oslavách  jejích  50ti  let  vlády,  vypukla  v  Transvaalu 
 búrská  válka  (1900).  Po  několika  vážných  porážkách,  které  zde  Anglie 
 utrpěla,  se  začali  na  pomoc  Anglii  hlásit  dobrovolníci,  mezi  nimiž  byli  i 
 bratři  Flemingovi.  Přihlásili  se  do  London  Scottish,  což  byl  pluk  složený 
 výhradně  ze  Skotů.  Alexandr  Fleming  se  hlásil  ke  svému  skotskému 
 původu a zde se stal velmi dobrým plavcem a střelcem.10


Po  návratu  do  Londýna  začal  studovat  medicínu.  Z  dvanácti 
 lékařských škol si vybral školu Saint Mary´s. Od roku 1902 byl jedním z 
 učitelů v nemocnici Saint Mary´s Almroth Wright, známý bakteriolog, který 
 při této nemocnici zřídil "očkovací oddělení".11 Tento muž spolupracoval s 
 lékařem Freemanem, který si liboval ve střelectví a chtěl oživit "shooting 
 club"12. Tento muž se dozvěděl o Flemingovi a doporučil ho coby člověka 
 s vědeckým duchem právě na oddělení bakteriologie. Wright k tomu dal 
 souhlas  a  vlastní  profesí  chirurg  Alexandr  Fleming  se  ocitl  na  oddělení 


       


10 Maurois, André. Život sira Alexandra Fleminga. Praha: Odeon, 1981, s. 15. 


11 Wright jako první provedl očkování proti tyfu na člověku v roce 1898, pozn. autora. 


12 Shooting club - střelecký klub, pozn. autora. 



(13)bakteriologie.  Tomuto  oboru  se  pak  věnoval  celou  svou  další  profesní 
 kariéru.13


Wright  měl  velmi  bohatou  klientelu  a  větší  část  jeho  honorářů 
 sloužila  k  udržování  bakteriologické  laboratoře.  Podle  něho  pohled  na 
 lidské  utrpení  probouzí  kromě  soucitu  i  touhu  poskytnout  nemocnému 
 účinný lék. Trval na tom, aby se při jeho oddělení zřídila rovněž lůžková 
 část. Lékaři zde pracovali na lůžkové části a v ambulancích se setkávali s 
 pacienty,  se  kterými  si  už  klasičtí  lékaři  nevěděli  rady.  Odebíraly  se 
 pacientům  vzorky,  aby  se  odpoledne,  večer  a  v  noci  zkoumaly  v 
 laboratoři. Samotní lékaři včetně Fleminga prováděli řadu pokusů sami na 
 sobě.  Fleming  napsal  pojednání  o  bakteriálních  infekcích,  v  níž  se 
 odrazila  skutečnost,  jak  bude  vypadat  celá  jeho  následující  pracovní 
 kariéra  a výzkumná práce. Udělal seznam zbraní, které dosud medicína 
 měla  k  dispozici  pro  boj  s  bakteriemi.  Ve  všech  svých  pracích  hledal 
 Fleming  jediné,  jak  bojovat  proti  infekcím,  které  tehdy  byly  pro  lidstvo 
 jednou z nejnebezpečnějších hrozeb.14  


Fleming  napsal  řadu  dalších  vědeckých  článků.  Zejména  psal 
 články  o  léčbě  pubertální  vyrážky  vakcínami,  o  sérové  diagnóze  syfilidy 
 nebo  studii  o  účinku  a  výskytu  lysozomu  a  později  také  psal  o  infekci 
 válečných zranění.15


Válka  v  letech  1914  -  1918  přinesla  řadu  těžkých  zranění  s 
 komplikacemi  a  medicína  stále  neměla  účinnou  látku,  která  by  pomohla 
 zachraňovat  životy  tisíců  lidí.  Po  celou  válku,  byla  přesto  práce  v 
 laboratoři  záslužná.  Nešlo  už  jen  o  očkování,  i  když  díky  Wrightovi  a 
 očkování  proti  tyfu  byly  zachráněny  životy  mnoha  vojáků.  Pracovníci 
 bakteriologické  laboratoře  denně  vídali  strašné  následky  výbušnin, 
 infekce  zanesené  do  ran    půdy  či  z  útržků  oděvů.  Chirurgové  ukazovali 
 bakteriologům  nesčetné  případy  septikémie,  tetanu  a  především  sněti. 


       


13 Maurois, André. Život sira Alexandra Fleminga, s. 23. 


14 Tamtéž, s. 46. 


15 Škrdlík, Vladimír. Tajemství mikrobů. Praha: Státní zdravotnické nakladatelství, 1960, s. 50. 



(14)Denně  vozili  raněné  s  polámanými  kostmi,  roztrhanými  svaly,  s 
 poškozenými  cévami.  Bohužel  však  vídali  i  strašlivé  konce  těchto 
 pacientů, kteří  následkem zavlečení infekce zakrátko zemřeli.16


Fleming  studoval  čerstvé  rány,  zabýval  se  otázkami  obranných 
 prostředků organismu. Pokračoval ve studiu antiseptických látek. Trpělivě 
 opakoval  své  pokusy,  měnil  složení  živných  půd,  aby  našel  nejlepší 
 způsob, jak mikrobům porozumět. 


Následky války Fleming viděl na vlastní oči. Denně potkával muže 
 bez  rukou,  bez  nohou,  vídal  válečné  slepce.  Zajisté  si  uvědomoval 
 závažnost a bezvýchodnost situace zraněných vojáků. Mnozí z nich cítili 
 stud, byli otřeseni svým stavem.  Mnozí cítili, že jsou  se svým životem u 
 konce. Ale nacházeli se mezi nimi i tací, kteří lpěli na životě víc než kdo 
 jiný.17  


Ačkoliv  si  Fleming  otevřel  na  okraji  Londýna  v  Chelsea  vlastní 
 ordinaci,  stále  dojížděl  do  Londýna  a  nadále  pracoval  v  bakteriologické 
 laboratoři.  Jeho  další  úsilí  o  hledání  účinné  antibakteriální  látky  zvýšilo 
 úmrtí jeho matky na těžký zápal plic. Jeho matka mohla být léčena pouze 
 dosud  známými  metodami.  Byla  jí  provedena  punkce  a  odstraněn  hnis. 


Tento  zákrok  ženu  silně  vyčerpal,  její  stav  se  zhoršoval  a  krátce  poté 
 zemřela.18


V  stejné  době,  kdy  zemřela  Flemingova  matka,  pracoval  Fleming 
 se  stafylokoky.  Studoval  práce  jiných  vědců  a  zamýšlel  napsat  vědecké 
 pojednání  o  různosti  kolonií  těchto  mikrobů.19 Tyto  mikroby  byly  také 
 příčinou  úmrtí  jeho  matky.  Každý  den  stafylokoky  pozoroval  a  všechna 
 pozorování  pečlivě  zaznamenával.  Ve  volných  chvílích  vařil  nové 
 základní půdy s agarem, sterilizoval misky a plnil je tímto roztokem, který 
 při  chladnutí  tuhnul.  Opaloval  nad  modrým  plemenem  kahanu  tenoučký 


       


16 Maurois, André. Život sira Alexandra Fleminga, s. 63. 


17 Škrdlík, Vladimír. Tajemství mikrobů, s. 45. 


18 Tamtéž, s.55. 


19 Tamtéž, s.56. 



(15)drátek  očkovací  kličky  a  přeočkovával  další  a  další  bakterie  do  nových 
 půd.  Nechal  si  odkryté  misky  a  víčka  odložil  stranou.  Na  misky  pak 
 zapomněl  a  až  po  několika  dnech  spíše  ze  setrvačnosti  prohlížel  znovu 
 misky  se  stafylokoky.  Při  prohlídce  zpozoroval,  že  se  na  jedné  misce 
 usadila  velká  zelená  plíseň,  celá  na  povrchu  zvrásněná.  Kolem  plísně 
 zmizely kolonie stafylokoků, o kousek dále byly průhledné a rozpuštěné.20


Svůj  objev  konzultoval  se  svým  kolegou  Colebrookem.  Fleming  si 
 rovněž  vzpomněl  na  zprávu  ruského  vědce  Manasseina,  kterou  zachytil 
 kdysi  v Paříži. Tento vědec pracoval s plísněmi, které působily zhoubně 
 na některé druhy mikrobů. Jeho práce byla ale neúplná. Dále se zajímal o 
 zprávu Arnošta Duchesna, která rovněž popisovala účinek zelených plísní 
 na mikroby. Tento vědec nazval své plísně penicilia.21


Náhle  vyvstala  nová  otázka.  Bude  tato  plíseň  zabíjet  pouze 
 mikroby?  Šlo  o  to,  zda  nebude  tato  plíseň  či  její  výměšek  jedovatý  pro 
 lidské  tělo.  Pro  Fleminga  znamenala  práce  s  plísněmi  nový  a 
 neprostudovaný  obor.  Svůj  objev  konzultoval  rovněž  se  svým  učitelem 
 Wrightem. Oba vytušili, že jde o velmi významný objev. Fleming se spojil 
 s  odborníkem  na  plísně,  Restrickem.  Ten  prohlásil,  že  jde  
 pravděpodobně  o  plíseň  z  rodu  Penicillia.22 Domnívali  se,  že  jde  o 
 Penicillinum  rubrum, ale  Fleming pochyboval. Jeho plíseň byla zelená  a 
 vylučovala  žlutavou  barvu,  nikoliv  červenou,  která  je  typická  pro  výše 
 uvedený druh plísně.23


V  říjnu  1928  ještě  stále  pokračovala  práce  s  plísní  v  laboratoři. 


Fleming vypěstoval její čisté kultury. Nové plísně měly rovněž okrouhlé a 
 zelené, měly ale bílé okraje a na povrchu byly zvrásněné. Bylo jasné, že 
 tyto  plísně  působí  zhoubně  proti  stafylokokům.  Nyní  mu  šlo  o  určení 
 účinné  látky.  Svými  pokusy  doložil,  že  plíseň  opravdu  vylučuje  jakousi 


       


20 Tamtéž, s. 57. 


21 Tamtéž, s. 59. 


22 Tamtéž, s. 62. 


23 Tamtéž, s. 63. 



(16)účinnou  látku,  která  má  schopnost  hubit  stafylokoky.  Sebral  i  několik 
 druhů  jiných  plísní  a  všechny  pečlivě  pozoroval.  Škrdlík  o  Flemingově 
 práci  píše:  "Stal  se  vášnivým  sběratelem  těchto  nepříjemných 
 návštěvníků  plesnivějícího  chleba,  zavařenin  i  ovocných  kompotů  a 
 zkoušel  dokonce  i  plíseň  ze  sýrů.  Očkoval  Petriho  misky  s  agarem 
 stafylokoky  a  pak,  když  mikroby  vyrostly,  navrtal  do  agaru  několik  děr. 


Vyplnil  je  směsí  účinného  filtrátu  ze  zkoušených  plísní  a  čekal  na 
 výsledek. Avšak žádná z těchto odrůd neměla zázračné schopnosti plísně 
 první nebo jejích potomků."24  


Po několika dnech se vrátil k svému původnímu filtrátu a zjistil, že 
 jeho účinek zmizel. Bylo nutné provést mnoho dalších pokusů. Zjistil, že 
 čerstvý  filtrát  působil  na  mikroby  silněji,  účinek  ale  postupně  slábl,  až 
 zmizel úplně. Doložil tedy, že látka byla nestálá a měla krátké trvání.25


Své  pokusy  začal  provádět  na  králících.  Na  nich  zjistil,  že  vůči 
 stafylokoků  je  látka  opravdu  účinná,  ale  na  některé  typy  mikrobů  nemá 
 žádný  vliv,  je neúčinná. Dále Fleming zjistil, že účinek  výměšku mizí při 
 pokojové  teplotě.  bylo  nutné  uchovávat  je  v  chladu.  Zjistil  také,  že  látka 
 nezasahuje do práce bílých krvinek, neškodí jim, ale naopak pomáhá.26


Po  následném  doložení,  že  látka  není  škodlivá  lidskému  ani 
 zvířecímu  organismu  a  působí  proti  gram-pozitivním  mikrobům,  byla 
 plíseň zařazena do rodu Penicillia. Fleming hledal vhodný název pro jeho 
 účinný  filtrát.  Nakonec  látku  nazval  penicillin.27 Později  dostala  díky 
 spolupráci s Restrickem název Penicllinum notatum.28


Penicilin  byl  ale  načas  zapomenut.  Vzbudil  zájem  několika  vědců, 
 ale  zdálo  se,  že  nejde  o  nic  nového.  I  před  Flemingovým  objevem  byly 
 objeveny některé látky, které byly více či méně schopné zahubit některé 


       


24 Tamtéž, s. 65. 


25 Tamtéž, s. 66. 


26 Tamtéž, s. 67. 
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(17)mikroby,  ale  takřka  všechny  zklamaly.  Fleming  přesto  neustále  s 
 penicilinem  pracoval,  sám  investoval  do  svého  výzkumu  vlastní 
 prostředky.  Penicilin  šel  vyrobit  pouze  z  originálního  kmene  objeveného 
 Flemingem. Jiné plísně byly neúčinné nebo člověku škodlivé. Flemingovi 
 již  docházely  peníze  na  nové  výzkumy,  přesto  se  pomalu  pracovalo  na 
 vytváření  nových  účinnějších  metod.  Flemingovu  žákovi  dr.  Painemu  se 
 podařilo  díky  penicilinu  vyléčit  několik  dětí  z  oční  choroby,  kdy  vymýval 
 oči  penicilínovým  roztokem.  Přesto  nikdo  nechtěl  do  většího  výzkumu 
 investovat. O penicilin se další vědci začali zajímat až kolem roku 1939. V 
 této době se nad Evropou schylovalo k další válce.29


Vědci  všech  států  se  snažili  ochránit  lidstvo  před  nemocemi  a 
 hrozícími  infekcemi,  i  když  lidský  život  kvůli  válce  ztrácel  na  ceně. 


Uvědomovali  si  vážnost  situace.  V  laboratořích  začali  bojovat  s  mikroby 
 Angličané,  Rusové,  Američané  i  Němci.  Na  výzkumu  penicilinu  začali 
 pracovat Australan Howard Florey a Ernest Chain, uprchlík z Německa. K 
 této  práci  bylo  za  potřebí  mnoho  dalších  lidí.  Byli  to  Gardner,  Abraham, 
 Jennings,  Heathley,  Sanders,  Fletcher  a  Floreyova  manželka  Mary 
 Floreyová.  Tito  lidé  vytvořili  základní  skupinu,  která  byla  spojována 
 společným zájmem o penicilin.30



2.3  Howard Florey a Ernest Chain - vývoj účinného léku 


Velmi důležitou se stala spolupráce dvou vědců, Howarda Floreye 
 a  Ernsta  Chaina.  Florey  byl  mikrobiologem,  Chain  chemikem.  "Heatley 
 měl  za  úkol  penicilin  produkovat,  zatímco  Chain  měl  řešit  chemické 
 problémy."31 Oběma  mužům  se  podařilo  vytvořit  penicilin  v  takové  síle, 
 aby  mohly  být  provedeny  první  testy  na  myších.  Díky  opakovaným 
 testováním bylo prokázáno, že penicilin účinně působí proti třem druhům 
 mikrobů.  Flemingova  práce  dosáhla  po  dvanácti  letech  od  jeho 
 fenomenálního objevu zadostiučinění.  


       


29 Tamtéž, s. 83. 


30 Tamtéž, s. 87. 


31 Lax, Eric. Plíseň v kabátě dr. Floreyho. Brno: Jitka; BB / art s.r.o., 2005, s. 121. 



(18)Trvalo  ještě  další  dva  roky,  než  Florey  s  Chainem  a  svými 
 spolupracovníky  dokázali,  že  penicilin  je  jedním  z  nejlepších  léků,  jaké 
 byly dosud objeveny. Své pokusy uveřejnili v odborném časopise Lancet 
 v  roce  1940  a  také  zde  popsali  svou  práci  podrobně.  Jejich  zpráva 
 vyvolala  ohlas  v  celém  světě  a  mnoho  vědců  se  začalo  zajímat  o  jejich 
 objevy.32


Přestože  byla  válka,  práce  na  vývoji  nového  léku  pokračovaly 
 rychlým  tempem.  "Bylo  vyrobeno  několik  gramů  hrubého,  žlutého 
 penicilinu  a  přikročilo  se  ke  klinickým  zkouškám.  Ke  zjištění  účinku 
 žlutého léku bylo použito myší. Tyto práce mohly být snadno provedeny, 
 peněz  bylo  nyní  dost,  neboť  pracovníci  z  Oxfordu  získali  podporu  od 
 státní rady pro lékařský výzkum."33


První  člověk,  který  vyzkoušel  osobně  tento  lék,  byl  pacientem 
 doktorky Floreyové. Tento muž ležel v beznadějném stavu již delší dobu v 
 Listerově nemocnici v Oxfordu se silným zánětem v pravé části obličeje. 


Nákaza byla způsobena žlutým stafylokokem a streptokokem a prudce se 
 šířila.  Tento  muž  trpěl  bolestmi  a  vysokými  horečkami.  Infekce 
 postupovala na pokožku hlavy a vyvolala zánět ramenního kloubu, čímž 
 mu ochromila celou paži. Postupně upadal do bezvědomí a blouznil. Po 
 podání krevní transfuze se mu ještě přitížilo a horečka neustále stoupala. 


Florey,  Chain,  Mary  Floreyová  a  doktor  Fletcher  přistoupili  k  léčbě 
 penicilinem.  Ve  fyziologickém  roztoku  mu  bylo  injekčně  podáno  200 
 miligramů penicilinu, po třech hodinách mu byla podána další dávka léku. 


Lékaři  se  neustále  střídali  u  pacientova  lůžka  a  zapisovali  všechny 
 změny, jako např. teplotu, příznaky, dávkování léku apod. Pacientův stav 
 se  výrazně  zlepšil,  ale  dávkování  nebylo  ještě  přesné  a  penicilinu  měli 
 lékaři nedostatek. Po deseti dnech pacient zemřel. Z průběhu léčení však 
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(19)vyplynuly  velmi  důležité  poznatky.  K  léčbě  infekce  bylo  potřeba  větší 
 dávky léku a lék byl prokazatelně neškodný lidskému organismu.34


Později  bylo  novým  lékem  vyléčeno  několik  podobných  případů  a 
 bylo  nesporné,  že  penicilin  čeká  velká  budoucnost.  Válka  byla  ale  v 
 plném  proudu  a  Anglie  neměla  dostatek  financí  na  financování  drahé 
 výroby  ani  dostatek  technických  pracovníků.  Proto  Angličané  navázali 
 spolupráci  s  Američany.  S  výše  uvedenými  vědci  začal  spolupracovat 
 odborník  na  plísně  prof.  Charles  Thom  a  Robert  Coghill.35 K  těmto 
 mužům  se  připojil  také  prof.  Heathley.36 Společnými  silami  vypracovali 
 nové  způsoby  pěstování  plísně  a  postupně  se  vypracovaly  nové 
 technologie výroby tohoto cenného léku.37



2.4  Vývoj dalších antibiotik a jejich budoucnost 


Obrovský  význam  pro  další  vývoj  a  výrobu  antibiotik  měla 
 spolupráce  průmyslu a farmaceutických  společností. Zprvu byl  vyhrazen 
 penicilin pouze  pro  vojáky  a patřil  spíše armádě. V roce 1944 byl prvně 
 uvolněn pro ostatní obyvatelstvo. S jeho širokým používáním se dostavila 
 i  ohromující  publicita.  Fleming  byl  považován  za  "jednoho  z  největších 
 vědců 20. století." Jeho fotografie se objevila 15. května 1944 na obálce 
 časopisu  Time.  Levy  uvádí:  "Tehdy  ještě  bez  mocné  televize  byla  světu 
 znovu  a  znovu  líčena  poutavá  historka  o  zázračném  penicilinu  jen  ve 
 filmových týdenících, v rozhlasu a v novinách."38


Je  jisté,  že  lidé  stojící  tváří  v  tvář  válce  se  potřebovali  upnout  na 
 něco,  co  jim  poskytovalo  naději.  Touto  nadějí  se  stal  penicilin.  Široká 
 veřejnost  si  začala  představovat,  že  tento  neocenitelný  lék  musí  být 
 dostupný pro každého. 
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(20)Prvním  velmi  důležitým  antibiotikem  po  penicilinu,  který  léčil 
 zejména  tuberkulózu,  infekce  močových  cest,  zánět  mozkových  blan  a 
 další méně obvyklé infekce, byl streptomycin. Na rozdíl od penicilinu měl 
 však  dost  výrazné  vedlejší  účinky.  Způsoboval  poruchy  ledvin  a  vedl  k 
 dočasné,  někdy  i  k  trvalé  hluchotě.  Již  v  tomto  období,  na  začátku  éry 
 antibiotik, se objevil daleko složitější problém, a tím byl první vznik rychlé 
 rezistence.39


Z  důvodu  potřeby  většího  množství  antibiotik,  které  by  bojovaly  s 
 infekcemi  všeho  druhu,  zahájily  výzkumné  laboratoře  následně  hledání 
 nových  a  bezpečnějších  antibiotik.  Nastalo  zrození  antibiotik  se  širokým 
 spektrem účinnosti, jako např.: chloramfenikol, tetracykliny, cefalosporiny 
 a mnoho dalších.40  


Nová antibiotika byla vyvíjena také z důvodu neúčinnosti některých 
 antibiotik  na  určitý  druh  bakterií  a  také  z  důvodu  vznikající  antibiotické 
 rezistence.  Antibiotická  rezistence  se  jako  první  vyskytla  vůči  prvním 
 antibiotikům - penicilinu, a to již krátce po jeho první aplikaci. Dosud ale 
 nikdo  netušil,  jak  rychle  najdou  bakterie  cestu  přizpůsobit  se  novým 
 podmínkám.41


V  druhé  polovině  minulého  století  byl  zaznamenán  velmi  rychlý 
 rozvoj antibiotik ve Spojených státech amerických. V roce 1949 vyráběly 
 USA  6,5  tuny  penicilinu  a  streptomycinu  měsíčně.  V  roce  1954  se  už 
 vyrobilo  200-400  tun  širokospektrých  antibiotik.  V  roce  2002  se  v  USA 
 vyrobilo  za  rok  kolem  25  tisíc  tun  antibiotik  za  rok.  Samotná  čísla 


       


39 Pozn. autora: Problematice rezistence se věnuji v 7.  kapitole. 


40 Pozn. autora: Přehled všech antibiotik, která se užívají v terapii lidí, jsou součástí této práce v Příloze 
 11. 
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    Viz Příloha 12: Chronologie objevů antibiotik a jejich zavedení do léčby (1929-2000). 



(21)vypovídají o růstu výroby. Odhad prodeje antibiotik přímo v USA je něco 
 mezi 75-80%.42


V současné době pokračuje hledání a zejména objevování nových 
 antibiotik  pomalejším  tempem.  Nová  léčiva  jsou  objevována  pěti 
 základními  způsoby.  Jedná  se  o  nahodilý  screening,  objevování 
 ztraceného, obměňování struktur stávajících léčiv, kombinatoriální chemii 
 a využití poznatků příbuzných oborů.43 Dnes se setkáváme s antibiotiky, 
 která  nejsou  originály,  ale  označujeme  je  jako  tzv.  deriváty  již  antibiotik 
 zavedených. Na sklonku 90. let a začátkem roku 2000 byla schválena pro 
 používání pouze dvě nová antibiotika. Jedno je kombinací streptograminů 
 a  druhé  nové  antibiotikum  je  linezolid.  Mezi  odbornou  veřejností  panuje 
 shoda, že je potřeba hledat nová originální antibiotika.44


Antibiotika  se  podávají  pacientům  ze  dvou  důvodů.  Prvním 
 důvodem  je  léčba  probíhající  infekce  a  tím  druhým  je  profylaxe. 


Antibiotika  se  léčebně  mají  podávat  pouze,  když  je  znám  původce 
 infekce. Každé antibiotikum by se mělo vybírat podle očekávané citlivosti 
 mikrobu.  Velmi  často  se  ale  stává,  že  lékař  zvolí  některé  antibiotikum 
 pouze při podezření na bakteriální infekci, tedy bez testování na citlivost 
 bakterií  vůči antibiotikům. V tomto případě volí antibiotikum podle svého 
 kvalifikovaného úsudku na základě klinických příznaků.45


Antibiotika  se  také  doporučují  pro  profylaxi,  tedy  proto,  aby  se 
 předešlo infekci při vysokém riziku nákazy např. před nebo po operačním 
 zákroku, při léčbě popálenin nebo při porodu u rodičky s vrozenou vadou 
 srdečních chlopní apod.46


Bohužel se obecně nezůstává pouze u těchto dvou podmínek pro 
 aplikaci  antibiotik,  ale  dochází  k  jejich  zneužívání  nejen  pacienty,  ale  i 


       


42 Levy, Stuart. Antibiotický paradox,  s. 64. 


43 Hartl, Jiří; Palát, Karel. Farmaceutická chemie I.  Praha: . Karolinum, 1998, s. 15-19. 


44 Levy, Stuart. Antibiotický paradox,  s. 65. 


45 Weberová, Anděla. Osobní sdělení dne 5.3.2012 v Teplicích. 


46 Weberová, Anděla. Osobní sdělení dne 5.3.2012 v Teplicích. 



(22)některými  lékaři.  Antibiotika  se  využívají  také  při  podporování  růstu  u 
 chovných  zvířat  nebo  se  používají  v  postřicích  proti  bakteriálním 
 chorobách rostlin.47


Za  posledních  dvacet  let  se  u  mnoha  bakterií,  které  způsobují 
 onemocnění  člověka,  objevily,  stále  se  objevují  a  také  se  dále  šíří 
 rezistentní bakterie, tedy bakterie odolné vůči dříve účinnému antibiotiku. 


Pokud by  se  situace  vyvíjela  nadále  stejným  směrem,  mohla  by  nastat 
 doba,  kdy  by  terapie  antibiotiky  byla  pouze  předmětem  zájmu  dějepisců 
 jako fakt historický. Je možné, že věda postoupí o krok dál a objeví další 
 velmi  významný  a  účinný  lék  proti  bakteriálním  infekcím,  ale  prozatím 
 žádný  takový  neobjevila.  Bylo  by  tedy  lepší  mít  dosavadní  jediné  léky 
 proti bakteriálním infekcím, tedy antibiotika, pod kontrolou. 


Dnes  lze  vybírat  z  více  než  stovky  antibiotik.  Díky  spolupráci 
 farmaceutických  firem  a  průmyslových  továren  bylo  umožněno  vyrábět 
 velké  množství  těchto  léků.  Za  finanční  podpory  různých  vládních  i 
 nevládních  organizací  byl  umožněn  další  a  další  výzkum  nových 
 antibiotik.  Přesto  nemůžeme  říci,  že  může  vznikat  nekonečná  řada 
 nových  druhů  antibiotik.  V  poslední  letech  jsme  se  setkali  pouze  se 
 dvěma úplně novými antibiotiky a další léky jsou pouze jejich deriváty.48


Z výše uvedeného důvodu se přístup k antibiotikům, jejich užívání a 
 zejména  zneužívání  musí  změnit  u  každého  člověka.  Důvodem 
 opatrného zacházení s antibiotiky je i to, že antibiotika v současné době 
 nemůžeme  nahradit  žádnými  jinými  léky.  Pro  léčbu  bakteriálních  infekcí 
 jsou  nepostradatelným  lékem.  Pokud  bychom  o  účinky  antibiotik  přišli, 
 hrozil  by  nám  reálný  návrat  do  období  před  světovými  válkami.  Lidé  by 
 mohli opět umírat na pro nás dnes již banální infekce.49


       


47 Levy, Stuart. Antibiotický paradox, s. 64. 


48 Tamtéž, s. 65. 


49 Tamtéž, s. 66. 



(23)
2.5  Význam českých vědců při vývoji antibiotik 


Na  poli vývoje antibiotik hrají  významnou roli i čeští  vědci. Výroba 
 penicilinu byla zahájena v naší republice dne 26. října 1949 v Roztokách 
 u Prahy. V roce 1951 byl zřízen Výzkumný ústav antibiotik, který si kladl 
 za cíl vyrábět i další druhy antibiotik. V tomto výzkumném ústavu byly do 
 roku 1958 vypracovány výrobní postupy dalších penicilinů, streptomycinu, 
 chlortetracyklinu,  oxytetracyklinu,  tetracyklinu  a  dalších  druhů  antibiotik. 


Bohužel další pokračování vývoje antibiotik u nás bylo zastaveno v roce 
 1960  rozhodnutím  Rady  vzájemné  hospodářské  pomoci  (RVHP),  která 
 vývoj antibiotik přidělila jiným účastnickým zemím.50


Výzkumná aktivita našich odborníků byla poté zaměřena převážně 
 na  ekonomizaci  výroby  některých  antibiotik,  které  se  u  nás  již  vyráběly. 


Tím začalo v naší republice docházet k zaostávání vývoje antibiotik oproti 
 západním zemím. Tento proces ovšem netrval příliš dlouho a již v druhé 
 polovině  šedesátých  let  se  u  nás  začalo  s  postupným  obnovováním 
 vývoje antibiotik. Odborníci se zaměřili na nová antibiotika široké spotřeby 
 a  tak  se  začaly  připravovat,  ve  spolupráci  s  Výzkumným  ústavem  pro 
 farmacii  a  biochemii,  výrobní  postupy  pro  ampicilin,  amoxicilin, 
 penamecilin, oxacilin a azlocilin, dále pro doxycyklin, cefalotin a cefalexin. 


Nebyla  to  cesta  jednoduchá,  Modr  k  této  problematice  uvádí:  "Přitom 
 politická, ekonomická a vědeckovýzkumná izolace nutila naše odborníky 
 k  jinému  řešení  již  vyřešeného  nebo  objevování  již  objeveného.  Prostor 
 pro  původní  výzkum  tím  byl  značně  omezen.  To  mělo  pochopitelně 
 negativní vliv i na tvůrčí aktivitu na tomto poli."51


Ekonomické  a  technické  podmínky  se  významně  uplatňují  i  v 
 současnosti.  Objev,  výzkum  a  vývoj  skutečně  nového  antibiotika  si 
 mohou  dovolit  zejména  integrované  celky  velkých  farmaceutických 
 výrobců. 


       


50 Modr, Zdeněk. Některé české příspěvky k vývoji antibiotik. In: Éra antibiotik. Brno: AMI Studio 1997, 
 s. 115. 


51 Tamtéž, s. 115. 



(24)
3  PROMĚNA  SPOLEČNOSTI  NA  ZÁKLADĚ  OBJEVU  PENICILINU 


Nalezení bezpečné a účinné protiinfekční látky se stalo úspěšným 
 završením  výzkumného  úsilí,  které  přineslo  lidstvu  úlevu  od  věčného 
 strachu  z dříve  často  smrtelných  chorob  nebo  jejich  následků.  Toto 
 období  můžeme  s  jistotou  označit  jako  éru  antibiotik,  kterou  Jappel 
 označuje jako „předtím nepředstavitelná změna k lepšímu bytí“.52


 Naopak  Simon  uvádí,  že:  "Zdraví  společnosti  závisí  na  tom,  kolik 
 vědeckých  poznatků  už  bylo  objeveno."53 S  oběma  tvrzeními  je  třeba 
 naprosto souhlasit.  


Peniciliny mají svou obecnou charakteristiku. "Společnou vlastností 
 všech  penicilinů,  je  shodný  mechanismus  účinku,  baktericidní  působení 
 na  množící  se  organismy,  dobrá  tolerance,  nízká  toxicita  a  poměrně 
 krátký  postantibiotický  efekt.  Penicilinová  antibiotika  patří  k  nejčastěji 
 předepisovaným antibiotikům vůbec."54


V  této  kapitole  budu  analyzovat  společnost  ve  třech  časových 
 obdobích: v předantibiotické éře, v období počátečních úspěchů při léčbě 
 penicilinem a dobu současnou s konkrétní problematikou antibiotik. Tento 
 pohled na společnost v různých časových obdobích nám umožní srovnat 
 životní podmínky lidí, ukáže nám možnosti léčit určité typy chorob v době 
 před  a  po  objevu  penicilinu.  Toto  studium  nám  rovněž  poskytne  lepší 
 pochopení  významu  antibiotik  pro  člověka,  ale  i  pro  vývoj  soudobého 
 lékařství. 


       


52 Jappel, David. Předmluva. In: Éra antibiotik. Brno: AMI Studio, 1997, s. 7. 


53 Simon, Julian Lincoln. Největší bohatství. Brno: Centrum pro studium demokracie a kultury, 2006, s. 


451. 


54 Příborský, Jan. Peniciliny. Praha: Maxdorf , 2004, s. 19. 
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3.1  Společnost v době předantibiotické 


Boj  s  nemocemi  způsobenými  bakteriemi  před  objevem  účinného 
 léku byl téměř marný a většinou končil smrtí. I matka Alexandra Fleminga 
 zemřela na následky zápalu plic, kdy její plíce napadly stafylokoky a bez 
 účinné  léčby  byla  její  prognóza  naprosto  bez  šancí.  S  dosud  známými 
 prostředky nabyla žádná šance na její záchranu.  


Stafylokoky  nejsou  jediné  nebezpečné  bakterie.  Mezi  další  velmi 
 nebezpečné  bakterie  můžeme  řadit  např.  streptokoky,  diplokoky, 
 meningokoky a mnoho dalších. Václav Vacek uvádí: "Z běžných infekcí to 
 jsou na prvním místě nákazy vyvolané Streptococcus pyogenes. Málokdo 
 přežil streptokokovou sepsi a je těžké si dnes představit, že Schottmueller 
 pitval  v  letech  1900-1920  něco  kolem  18000  zemřelých  na  tuto  nemoc. 


Ještě ve třicátých letech bylo úmrtí na sepsi této etiologie relativně běžné. 


Ani spála nabyla v těchto dobách bezvýznamnou epizodou. Kromě určité 
 smrtnosti  byly  zatíženy  významným  rizikem  komplikací  s  trvalými 
 následky,  v  jejichž  prostředí  stála  revmatická  karditida  s  doživotním 
 postižením srdce."55


Léčba takových onemocnění byla nesmírně problematická a pokud 
 se nepodařilo zabránit šíření infekce, stav pacienta se velmi rychle horšil 
 a  pokud  pacient  nezemřel,  docházelo  k  vážným  zdravotním  následkům, 
 které člověka doživotně omezovaly.56


Představme  si  nyní  alespoň  některá  onemocnění,  která  sužovala 
 člověka  před  objevem  penicilinu  a  seznamme  se    s  průběhem  těchto 
 chorob  či  jejich  léčbou.  Patřily  sem  dnes  běžně  léčitelné  choroby,  jako 
 např.  angína.  Řadíme  sem  ale  i  drobná  poranění,  pokud  se  k  nim 
 přidružila  infekce.  Smrt  hrozila  při  onemocněních,  která  se  nám  dnes 
 zdají  být  banální.  Velmi  vážná  onemocnění,  jako  např.  akutní 


       


55 Vacek, Václav. Dopad antibiotik na tvářnost infekčních nemocí.  In: Éra antibiotik. Brno: AMI Studio, 
 1997, s. 22. 


56 Tamtéž, s. 23. 



(26)revmatismus, záněty kostí, zápal plic, záškrt, záněty mozkomíšních plen, 
 lepra, dětská obrna a stovky dalších, měla pro pacienty fatální následky.57


Některá  onemocnění  se  dařilo  potlačovat  díky  novému  očkování, 
 které  se  začalo  zavádět.  Např.  o  záškrtu  -  nemoci,  kterou  způsobuje 
 drobounká  tyčinka,  Bacillus  diphteriae,  jsme  se  mohli  dočíst:  "Tady 
 stojíme tváří v tvář jedné z nejhorších metel dětství. Je to krutý nepřítel, 
 který napadá nevinné, a ještě před několika lety bylo prakticky nemožné 
 bojovat proti této nemoci. Dokonce i dnes jsou některé matky, které buď 
 pro hloupé domněnky nebo z nedbalosti zanedbávají immunisování svých 
 dětí  -  injekcí  sera,  jež  brání  proti  záškrtu.  Vědouce,  jak  vážné  jsou 
 důsledky,  musíme  pokládat  za  zločin  spáchaný  na  dětech,  nejsou-li 
 dovedeny  do  zařízených  ústavů,  kde  mohou  být  očkovány;  je  to  jediné 
 preventivní  opatření,  které  proti  těmto  mikrobům  máme."58  Nemoc 
 způsobovala bělavý povlak v krku, který postupně dusil děti. Postupně se 
 dostavovala  svalová  slabost,  ochrnutí  zejména  dolních  končetin  a 
 nakonec vypověděla i činnost srdce.59


Zánět mozkomíšních plen (Meningitis)  - onemocnění, osudné také 
 zejména  dětem,  způsobuje  kulovitý  mikrob,  známý  jako  meningokok. 


Infekce se dostává do těla ústy a krkem. Bakterie se dostávají z krku do 
 krevního  oběhu,  putují  v  celém  těle  a  infikují  mozkové  blány.  Bankoff 
 uvádí:  "Nemoc se  vyskytuje  velmi často v  epidemické formě a postihuje 
 malé  děti  v  celých  oblastech.  Obyčejně  jí  podléhají  děti  asi  ve  stáří  pěti 
 let."60


O  zápalu  plic  napsal  Sir  William  Osler  v  roce  1901:  "  Zápal  plic, 
 nejrozšířenější  a  nejosudovější  ze  všech  akutních  onemocnění,  je  dnes 
 vládcem smrtonošů."61 Opět ještě ve třicátých letech vykazovala úmrtnost 


       


57 Tamtéž, s. 25. 


58 Bankoff, George. Zázračný penicilin, s. 24. 


59 Vacek, Václav. Dopad antibiotik na tvářnost infekčních nemocí; In: Éra antibiotik,  s. 22. 


60 Bankoff, George. Zázračný penicilin, s. 25. 
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(27)na  zápal  plic  mezi  25  -  80%  a  patřila  v  době  před  antibiotiky  k 
 nejčastějším příčinám smrti mladých lidí.62


Stafylokoková  infekce,  pokud  se  nevyhojila  spontánně,  měla  v 
 předantibiotické  éře  jen  jedno  řešení.  Tím  byl  chirurgický  zákrok.  Lékaři 
 stáli  často  před  rozhodnutím,  zda  např.  postiženou  končetinu  ponechat 
 nebo  amputovat.  V  každém  případě  bylo  výsledkem  trvale  poškozené 
 zdraví, případně invalidita. Vážnost situace se vyhrotila v obou světových 
 válkách. Bakterie napadaly roztrhanou tkáň. Projektily vtahovaly do rány 
 kousky oděvů, bláto a jiné znečištění. Pokud došlo k vážnému poranění, 
 průběh byl téměř vždy stejný: operace, infekce, horečka a potom smrt.63  
 
3.2  Společnost v době prvních terapeutických úspěchů - léčba  penicilinem 


Význam objevu penicilinu a jeho použití v praxi bylo nesporně velmi 
 důležité  právě  v době  druhé  světové  války.  A  to  zejména  při  léčbě 
 válečných zranění. Nebylo důležité jakou cestou se lék podával, ale aby 
 byl vůbec po ruce a ve velkém množství. V případě válečných zranění se 
 používal  jako  preventivní  prostředek  proti  sekundárním  infekcím  (např. 


zánět kostí).64


Počátkem  čtyřicátých  let  bylo  antibiotikum  zavedeno  do  praktické 
 léčby  především  v Anglii  a  USA.65 Oficiálně  byl  penicilin  považován  za 
 léčebnou  ochranu  před  infekcí  a  byl  přísně  střežen  jako  tajemství  a 
 vyhrazen  pro  vojenské  účely.  Start  k použití  tohoto  léku  u  veřejnosti  se 
 započal tragédií.66  


      


 V originálu: "The most widespread and fatal of all acute diseases, pneumonia, is now Captain of the Men 
 of Death."  


62 Vacek, Václav. Dopad antibiotik na tvářnost infekčních nemocí. In: Éra antibiotik, s. 22. 


63 Tamtéž, s. 23. 


64 Bankoff, George. Zázračný penicilin, s. 23. 
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(28)V roce  1942  došlo  k požáru  v jednom  z klubů  v Bostonu.  Tento 
 požár  proslavil  penicilin  tím,  že  byl  prvně  použit  pro  velké  množství 
 popálených  a  mnoho  pacientů  bylo  zachráněno.  Jakmile  totiž  dojde 
 k porušení  kůže,  mohou  do  těla  pronikat  stafylokoky,  pomnoží  se 
 v krevním  oběhu,  dostaví  se  vysoká  horečka,  šok  a  smrt.  Kvůli 
 stafylokokům  se  neujímaly  ani  kožní  štěpy.  Jakmile  vznikla  infekce, 
 většina  pacientů  zemřela.  Tím,  že  byl  tento  lék  uvolněn  k léčbě  těchto 
 pacientů a byl účinný při léčbě popálenin, dostal se penicilin do širokého 
 povědomí  a  začala  se  stále  více  prosazovat  výroba  penicilinu  ve 
 velkém.67


Je  samozřejmé,  že  od  okamžiku,  kdy  byl  penicilin  k  dostání  pro 
 lékaře,  největší  jeho  díl  obdržely  armády.  Používání  penicilinu  vzrostlo 
 zejména při léčení válečných zranění. Bankoff uvádí: "Penicilin se dodává 
 připravený  k  použití  v  podobě  žlutého  prášku,  zabaleného  pečlivě  ve 
 vzduchotěsných  lahvičkách.  Je  to  jediný  způsob,  jak  se  dá  penicilin 
 uskladnit  na  jakoukoliv  dobu,  aniž  by  ztratil  své  léčivé  schopnosti. 


Nejhoršími nepřáteli penicilinu jsou vlhký vzduch a vlhko; v okamžiku, kdy 
 lék  zvlhne,  ztrácí  své  blahodárné  vlastnosti  a  nastává  rychlý  rozklad. 


Prášek  se  rozpouští  snadno  ve  vodě  a  může  se  ho  tak  používat  k 
 vyplachování  ran  nebo  k  injekcím  do  svalů  či  žil.  Ministerstvo 
 zdravotnictví  povolilo  nedávno  rozdělit  jisté  množství  léku  mezi 
 všeobecné  nemocnice  s  přísným  připomenutím,  že  se  ho  má  použít 
 jedině  v  beznadějných  případech,  kde  se  prokázalo,  že  vyléčení  jiným 
 způsobem je nemožné."68


Někteří vědečtí pracovníci si ale povšimli, že penicilin je účinný je-li 
 připraven  podle  laboratorní  techniky,  ale  také  tehdy,  když  se  použije 
 vlastní plísně v jejím původním stavu. Obklady z této plísně připravené se 
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(29)používaly  zejména  u  kožních  infekcí  a  dokonce  tato  "domácí  výroba" 


penicilinu  byla  veřejností  podporována.  Cituji:  "Každé  použití  obkladů  s 
 doma  vyrobeným  penicilinem  by  stálo  jen  několik  haléřů,  takže  by  jeho 
 dobrodiní  bylo  dosažitelné  nejchudším  pacientům.  Dále,  širší  použití 
 doma  vyrobeného  penicilinu  nebude  stát  nijak  v  cestě  nebo  nezmenší 
 potřebu  dalšího  chemického  bádání  o  vlastnostech  a  struktuře  čistého 
 léku.  Zatím  co  se  vědecký  proces  zdokonaluje  a  zkoušejí  se  cesty  a 
 prostředky jak vyrábět penicilin levněji a ve větším množství, můžeme mít 
 po  ruce  výrobek,  připravený  doma,  pro  všemožné  nutné  případy.  Je 
 mnohem lepší léčit septickou ránu hrubě připraveným lékem, než neléčit 
 ji  vůbec  nebo  čekat  až  do  dne,  kdy  bude  k  dostání  čistý  penicilin. 


Nepokládám  za  nemístné  ukázat,  aby  se  zpopularizovalo  použití 
 penicilinu,  jak  se  může  vyrobit,  a  zmíním  se  o  některých  infekčních 
 chorobách,  při  nichž  se  ho  dá  výborně  použít."69 Takto  píše  Bankoff  v 
 roce 1947. 


Postupně  penicilin  ale  měnil  terapie  a  prognózy  infekčních 
 chorobných  procesů  a  odstartoval  novou  éru  moderní  medicíny.  Nové 
 technologie  umožnily  zavádění  tohoto  léku  na  trh.  Bankoff  uvádí:  „Od 
 roku  1946  jsou  již  v Anglii  k  dostání  všechny  penicilinové  přípravky 
 v lékárnách. Je možné koupit si tablety proti bolení v krku, krémy, masti, 
 oční  kapky,  prášky  ke  šňupání  i  rozprašování  proti  infekcím  nosu,  uší  a 
 krku,  ampulky  s čistým  lékem  k injekcím.  Penicilinovými  přípravky  jsou 
 zásobeni i zubní lékaři, aby mohli ihned zakročit proti některým nemocem 
 dásní a ústní dutiny. Všechny tyto léky lze dostat ovšem jen na lékařský 
 předpis,  aby  nedošlo  ke  zneužívání  a  nebezpečnému  léčení  bez 
 lékařského dozoru, jež by mohlo způsobit více škod než prospěchu.“70


       


69 Tamtéž, s. 76. 


70 Tamtéž,  s. 78. 



(30)Nyní  se  podívejme  na  první  konkrétní  postupy  při  léčbě  vážných 
 infekčních  chorob.  Penicilin  se  začal  využívat  při  léčbě  infekcí  mozku. 


Před objevení penicilinu se daly mozkové infekce léčit jen těžko a téměř 
 vždy měly za následek smrt nebo trvalou invaliditu. Lékaři začali využívat 
 dva  způsoby,  jak  dostat  penicilin  do  mozku  s  mozkovou  tkání.  Prvním 
 bylo nitrožilní podávání léku, díky kterému se oběhovou soustavou dostal 
 penicilin  do  postižené  oblasti  a  druhým  způsobem  byl  přímý  nálev 
 penicilinového roztoku do mozkové tkáně.71


Penicilin např. převratně zasáhl do průběhu a prognózy bakteriální 
 meningitidy.  Tato  nemoc  byla  bez  chemoterapie  neléčitelná  a  pokud 
 pacient  nezemřel,  přežil  s  trvalými  následky  drasticky  snižující  kvalitu 
 života. Teprve penicilin  výrazně  napomohl  v léčbě tohoto onemocnění, i 
 když  úmrtnost  pacientů  se  zcela  nepodařilo  zastavit,  klesla  z  původních 
 75-80% na pouhých 5-20%.72


Jako  velmi  významný  a  účinný  lék  se  penicilin  osvědčil  také  při 
 nákazách hrudníku. Mohlo se jednat o řadu infekčních onemocnění např. 


infekce  pohrudnice,  srdce  či  zápal  plic.  Lékaři  podávali  injekce  do 
 pohrudniční dutiny nebo přímo do krku.73


Zmínku  zasluhuje  např.  tuberkulóza.  Účinek  penicilinu  nebyl  na 
 klinický obraz nemoci okamžitý, ale výrazně se začalo zkracovat období 
 léčby, snížil se počet indikací pro chirurgickou léčbu. Jinou otázkou však 
 zůstává  podcenění  soustavné  epidemiologické  práce,  preventivních 
 opatření,  přehlížení  socioekonomických  faktorů  a  přeceňování  úlohy 
 antibiotik vůbec. Zde např. velmi hrozí zmaření již dosažených výsledků a 


       


71Pozn. autora: Součástí práce je také obrazová příloha, ve které je možné prohlédnout si první léčebné 
 postupy podávání penicilinu.Viz Příloha 1-8. 


72 Vacek, Václav. Dopad antibiotik na tvářnost infekčních nemocí. In: Éra antibiotik, s. 23. 


73 Viz Příloha 1-8. 



(31)postupné šíření nemoci i v oblastech, kde se toto onemocnění již dlouhou 
 dobu nevyskytovalo.74


Penicilinu  se  dále  využívalo  při  infekcích  břicha,  válečných 
 zraněních měkkých tkání nebo při infekcích a zranění kostí apod.75


K nepoznání se změnily závažnost a průběh sexuálně přenosných 
 nákaz. Pro syfilis byl penicilin lékem velmi účinným. V padesátých letech 
 byly  uskutečněny  plošné  vyhledávací  akce  a  díky  penicilinu  mohly  být 
 osoby podezřelé ze syfilitické infekce hromadně léčeny. Epidemiologický 
 dopad těchto akcí byl obrovský a počet nových onemocnění syfilidou se v 
 mnoha zemích nadlouho radikálně snížil. Velký význam měl penicilin také 
 při  léčbě  kapavky.  Byl  to  první  spolehlivý  lék,  který  rovněž  léčbu 
 zjednodušil a zkrátil.76  


Pro  srovnání  se  podívejme  alespoň  na  současnou  problematiku 
 pohlavně přenosných nemocí. O výskytu pohlavně přenosných chorob se 
 vede  vždy  velmi  přesná  evidence.  V  porovnání  České  republiky  se 
 Slovenskou  republikou  statistiky  uvádí,  že  se  pohlavní  nemoci  vyskytují 
 výrazně  častěji  v  Čechách  než  na  Slovensku.  Četnost  syfilis  je  v  ČR 
 téměř dvojnásobná a kapavky téměř čtyřnásobná než v SR. V roce 2001 
 nastal  v  obou  zemích  pokles  incidence,  přesto  jsou  hodnoty  stále  dost 
 vysoké. Trend dalších pěti let je ale optimistický.77


Mohli  bychom  ještě  dlouho  pokračovat  ve  výčtu  infekcí,  jejichž 
 průběh,  prognózu  nebo  frekvenci  trvalých  následků  penicilin  výrazně 
 zlepšil. Uvedu ještě alespoň některé z nich: antrax, tularémie, mor, lepra, 


       


74 Vacek, Václav. Dopad antibiotik na tvářnost infekčních nemocí. In: Éra antibiotik, s. 23. 


75 Viz Příloha1-8. 


76 Vacek, Václav. Dopad antibiotik na tvářnost infekčních nemocí. In: Éra antibiotik,  s. 22. 


77 Trendy vývoje zdravotnických dat v SR a ČR v letech 1994-2004. Praha: Ústav zdravotnických 
informací a statistiky České republiky, 2006, s. 28. Viz  Příloha 10: Vybrané ukazatele ze zdravotnické 
statistiky v SR a ČR 1994-2004. 



(32)salmonelové infekce, ale také bakteriální  infekce  v chirurgii, gynekologii, 
 urologii, dermatologii a dalších disciplínách v medicíně.  


Objev  penicilinu dosáhl zanedlouho po svém objevení obrovských 
 rozměrů.  Zdálo  se,  že  využití  je  nedozírné.  Lidé  začali  věřit,  že  vyléčí 
 jakoukoli nemoc. V padesátých letech se objevovalo dokonce i v odborné 
 literatuře,  že  penicilin  účinkuje  rovněž  u  virových  infekcí,  ba  dokonce  u 
 nádorových onemocnění.78



3.3  Současná problematika antibiotik - vedlejší účinky 


Mylná  tvrzení  o  nedozírných  účincích  antibiotik  se  stala 
 předpokladem  víry  v  zázračnost  antibiotik  až  do  současnosti.  Dnes 
 naprosto  všichni  víme,  že  antibiotika  na  nádorová  onemocnění  ani  na 
 virové  infekce  neúčinkují.  Přesto  se  však  spousta  pacientů  po  příchodu 
 ke svému praktickému lékaři ještě dnes domáhá předpisu na antibiotika, i 
 když onemocněl pouze chřipkou. 


Karen  uvádí:  "Antibiotická  terapie  v  ordinaci  všeobecného 
 praktického  lékaře  je  běžně  používána  již  několik  desetiletí  při  léčbě 
 nejrůznějších chorob bakteriální etiologie. Příčin větší spotřeby antibiotik 
 je více. Bývá to nesprávnou indikací ze strany zdravotníků, doporučeními 
 farmaceutických  firem,  ale  i  tlakem  některých  pacientů,  kteří  si 
 antibiotickou  terapii  na  lékaři  doslova  vynucují,  někdy  je  to  dáno  i 
 alibismem  ze  strany  ošetřujícího  lékaře.  Pro  správné  předepisování 
 antibiotik  je  rozhodující  vhodná  indikace,  ale  i  neustálá  edukace  laické 
 populace."79


Ačkoliv jsou antibiotika velmi žádaným lékem, mají řadu vedlejších 
 účinků. Lochmannová uvádí: "Nežádoucí účinky se obvykle rozlišují podle 


       


78 Levy, Stuart. Antibiotický paradox, s. 55. 


79 Karen, Igor a kol. Racionální antibiotická terapie respiračních a kožních infekcí v ordinaci všeobecného 
praktického lékař. Praha: Společnost všeobecného lékařství, 2011, s. 3. 



(33)mechanismu  svého  vzniku  na  projevy:  toxické,  alergické,  biologické  a 
 projevy plynoucí z rezistence a superinfekce."80


Představa,  že  se  najde  léčebný  prostředek,  který  bude  mít  pro 
 člověka  jen  příznivé  vlastnosti,  by  byla  nerealistická.  Odporovala  by 
 historické  zkušenosti  o  jednotě  kladného  a  záporného,  která  se  promítá 
 do filozofických směrů všech dob, a o relativitě těchto pojmů podle toho, z 
 jakého  hlediska  se  ten  či  onen  jev  posuzuje.  Jednou  z  daní,  kterou 
 platíme  za  nesporný  pokrok,  jenž  přinesla  antibiotika  do  medicíny,  je 
 jejich toxicita pro člověka.81


Lochmannová  uvádí:  "Toxické  účinky  antimikrobiálních  léčiv 
 vznikají nejčastěji po podávání vysokých dávek těchto léků nebo při jejich 
 toxické kumulaci v makroorganismu."82


Toxické účinky se dělí podle postiženého orgánu na neurotoxické, 
 hepatotoxické,  nefrotoxické,  hamatotoxické,  gastrointestinální  a  lokální 
 reakce. Tyto reakce  vyvolávají různé poruchy  ve funkci určitých orgánů. 


Např.  neurotoxické  reakce  vyvolávají  některé  druhy  antibiotik  jako  např. 


vankomycin, aminoglykosidy, chloramfenikol, tetracykliny, peniciliny, nebo 
 cefalosporiny a dochází při nich k poruchám zrakového nervu, poruchám 
 centrální nervové soustavy či periferních nervů. Při hepatotoxické reakci 
 dochází  např.  k  vzestupu    jaterních  enzymů  nebo  hepatitidě.  Tyto 
 poruchy  mohou  vyvolat  erytromycin,  tetracyklin,  chloramfenikol, 
 antimykotika a antituberkulotika.83


U každého antibiotika je třeba počítat s větším či menším stupněm 
 toxicity.  V  praxi  se  ale  tato  toxicita  pro  člověka  projevuje  zejména  u 
 pacientů s poruchami hlavních vylučovacích orgánů, u nemocných v obou 
 extrémech  věku  nebo  v  graviditě.  Dnes  bychom  se  tímto  typem  toxicity 
 neměli  setkávat,  poněvadž  pro  všechna  antibiotika  užívaná  v  praxi  je 


       


80 Lochmannová, Jindra. Praktické využití antibiotik ve vnitřním lékařství. Praha: Karolinum, 2008, s. 15. 


81 Vacek, Václav. Dopad antibiotik na tvářnost infekčních nemocí. In: Éra antibiotik,  s. 25. 


82 Lochmannová, Jindra. Praktické využití antibiotik ve vnitřním lékařství, s. 15. 


83 Tamtéž, s. 16. 



(34)matematicky  i  experimentálně  propracovaná  úprava  dávek  a  údaje  jsou 
 běžně  dostupné.  V  historickém  pohledu  vznikla  většina  vážných 
 poškození  pacientů  antibiotiky  zcela  určitě  z  nedostatku  znalostí  o 
 farmakologii  a  kinetice  antibiotik  a  z  přílišného  spoléhání  na  jejich 
 neškodnost.84


K  antibiotikům  je  potřeba  přistupovat  stejně  jako  ke  každému 
 jinému  léku.  Je  nutné  brát  v  úvahu  indikace,  kontraindikace,  nežádoucí 
 účinky i lékové interakce.85


Prakticky  po  použití  všech  druhů  antibiotik  se  mohou  dostavit 
 alergické  reakce.  Nejčastěji  se  objevuje  alergie  na  peniciliny  a  méně 
 často  na  cefalosporiny.  U  ostatních  antibiotik  je  alergická  reakce  méně 
 častá.  Klinicky  je  možné  alergické  projevy  rozdělit  na  bezprostřední, 
 urychlené  a  pozdní.  Při  bezprostředních  projevech  nastupuje  alergická 
 reakce za 2 minuty až dvě hodiny po podání léku. Projevují se nejčastěji 
 jako  anafylaktický  šok  nebo  angioneurotický  otok.  Při  urychlených 
 projevech se reakce dostavuje od 2 hodin do 24 hodin od podání léku a 
 projevuje  se  nejčastěji  jako  kopřivka.  Pozdní  projevy  nastupují  po  24. 


hodině  a  projevují  se  jako  syndromy  sérové  nemoci,  pozdních  kožních 
 reakcí,  orgánových  lézí  nebo  může  také  jít  o  syndrom  hemolytické 
 anémie.86


K  nezávažnějším  komplikacím  penicilinové  léčby  patří  dnes 
 alergické  reakce.  Problémem  je,  že  v  případě  alergie  na  penicilin, 
 nemůže být při antibiotické léčbě např. angíny, kterou způsobují zejména 
 streptokoky,  nasazen  právě  penicilin.  Právě  penicilin  je  ale  ke 
 streptokokům nejlépe citlivý.87


Lochmann se zabývá problematikou nežádoucích účinků antibiotik 
 a  o  alergické  reakci  na  penicilinovou  léčbu  uvádí,  cituji:  "V  samých 


       


84 Vacek, Václav. Dopad antibiotik na tvářnost infekčních nemocí. In: Éra antibiotik, s. 25. 


85 Tamtéž,  s. 25. 


86 Lochmannová, Jindra. Praktické využití antibiotik ve vnitřním lékařství, s. 16. 


87Weberová, Anděla. Osobní sdělení dne 5.3.2012 v Teplicích. 



(35)začátcích penicilinové éry se považovaly amorfní nečistoty, které vznikaly 
 při  výrobě  penicilinu,  za  rozhodující  pro  vznik  alergických  projevů.  S 
 příchodem  moderních  technologických  postupů,  kdy  byla  zaručena 
 chemická  čistota  penicilinových  preparátů,  byla  považována  za  hlavní 
 determinantu  podílející  se  na  vzniku  penicilinové  alergie  kyselina  6-
 aminopenicilanová (6-APK). Získání čisté 6-APK vedlo k přípravě nových 
 syntetických  látek  (meticilin,  oxacilin,  kloxacilin,  dikloxacilin,  ampicilin, 
 hetacilin, karbenicilin, karfecilin, azlocilin, mezlocilin aj.) Skutečnost, že 6-
 APK je společná všem penicilinům, naznačuje její důležitost ve vztahu k 
 penicilinové alergii."88


Lochmannová  uvádí,  že  biologické  účinky  jsou  vyvolávány 
 zásahem  antibiotik  do  ekologické  rovnováhy  mikroorganismu  a 
 makroorganismu.  Cituji:  "Nejvýznamnější  biologické  projevy  jsou  změna 
 infekčního  agens  -  náhrada  citlivé  bakteriální  flóry  flórou  rezistentní.  K 
 nejzávažněnjším patří postantibiotická pseudomembranózní enterokolida, 
 vyvolaná  toxinem  Clostridium  difficile.  Endotoxinová  reakce  vzniká  při 
 masivním podání baktericidních  antibiotik u infekcí  vyvolaných převážně 
 gramnegativní  flórou.  Ovlivnění  imunitních  reakcí  způsobuje  rychlá 
 eliminace  antigenního  podnětu,  nebo  přímý  zásah  antibiotik  do 
 preteosyntézy.  Dále  může  dojít  k  zamaskování  infekce,  a  to  včasným 
 zahájením antibmikrobní léčby v iniciálním stádiu infekce, což může vést 
 k zablokování typických příznaků infekčního onemocnění. Mikrobiologická 
 diagnóza  je  nemožná,  pakliže  je  antibiotikum  podáno  před  odběrem 
 materiálu na mikrobiologické vyšetření."89


Problematika  rezistence  patří  v  současné  době  k  nejsložitějším  a 
 nejdiskutovanějším problémům v užívání antibiotik. Z tohoto důvodu budu 
 této otázce věnovat samostatnou kapitolu, pro tuto práci zásadní. 


       


88 Lochmann, Otto. Nežádoucí účinky antibiotik. Praha: Avicenum, 1990, s. 59-60. 


89 Lochmannová, Jindra. Praktické využití antibiotik ve vnitřním lékařství, s. 17. 



(36)
4  ANTIBIOTICKÁ  REZISTENCE  JAKO  PROBLÉM  SOUČASNÉ  SPOLEČNOSTI 


"Rezistence  na  antibiotika  je  podle  definice  Světové  zdravotnické 
 organizace  schopnost  bakteriální  populace  přežít  účinek  inhibiční 
 koncentrace  příslušného  antimikrobiálního  preparátu.  Fenomén 
 bakteriální  rezistence  nabyl  mimořádného  významu  právě  v  období 
 intenzívní  antimikrobní  chemoterapie  a  v  současné  době  se  stává 
 významným celospolečenským problémem." uvádí Lochmannová.90


Jedličková uvádí pro bakteriální rezistenci tuto definici: "Bakteriální 
 rezistencí  rozumíme  schopnost  bakteriální  populace  přežít  účinek 
 inhibiční  koncentrace  příslušného  antimikrobiálního  preparátu,  růst  a 
 množit se v přítomnosti ATB (antibiotik). Rezistence je primární (přirozená 
 odolnost mikroba k danému ATB) a sekundární - získaná."91  


Pod pojmem primární či přirozená rezistence rozumíme přirozenou 
 odolnost  mikrobiálních  druhů,  které  jsou  mimo  spektrum  působnosti 
 daného anitibiotika. Je tedy pochopitelné, že musí nutně existovat určité 
 rody  či  druhy  bakterií,  které  budou  absolutně  k  některým  antibiotikům 
 rezistentní.  Preparát,  který  by  svým  spektrem  pokryl  celou  škálu 
 patogenních bakterií, neexistuje. Klasickým příkladem primární rezistence 
 jsou  např.  vlastní  producenti  antimikrobních  látek  nebo  např.  rezistence 
 Pseudomonas auruginosa na penicilin nebo plísňové organismy vůči řadě 
 antimikrobních  preparátů.  Sekundární  rezistence  je  daleko  vážnějším 
 medicínským  problémem.  Znamená,  že  původně  citlivá  bakteriální 
 populace  se  během  léčby  antibiotikem  stane  vůči  tomuto  preparátu 
 rezistentní.  Vzniká  při  dlouhodobé  a  nekontrolované  léčbě  antibiotiky 
 nebo při nevhodné antibiotické profylaxi.92


       


90 Tamtéž, s. 17. 


91 Jedličková, Anna. Antimikrobiální terapie v každodenní praxi. Praha: Maxdorf , 2009, s. 11. 


92 Lochmannová, Jindra. Praktické využití antibiotik ve vnitřním lékařství, s. 17. 
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