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Czy uda sie uratowac¢ jedno z najwazniejszych narzedzi
medycyny? Mozliwosci odkrywania nowych antybiotykdéw sg coraz
bardziej ograniczone, ale moze poprawimy te stare?

Dwa najwieksze wynalazki medycyny wszechczaséw to szczepionki
i antybiotyki. Historia tych drugich wigze sie zwtaszcza z
nazwiskiem angielskiego badacza Alexandra Fleminga, ktdry
przez przypadek zauwazyt 1 opisat efekt antybiotyczny na
warstwie pospolitej ples$ni Penicillum. Na tej podstawie jego
dwaj koledzy z Oxfordu - Howard Florey i Ernst Chain -
wyekstrahowali z tejze plesni substancje czynng i zamienili jg
w penicyline, cudowny lek na wszystkie infekcje swoich czasow.
Wszyscy trzej dostali za to nagrode Nobla z dziedziny medycyny
w 1945 roku. Wygtaszajagc z tej okazji wyktad w Sztokholmie (11
grudnia 1945) Fleming =zakohAczyt go jednak znamiennym
ostrzezeniem: ,Istnieje niebezpieczenstwo, ze nieSwiadomi
ludzie, niefrasobliwie wystawiajac bakterie na nie zabdjcze
dawki antybiotyku, %*atwo uczyniag je odpornymi”

0d tamtego dnia ostrzezenie Fleminga wisi nad medycyng coraz
bardziej dajgc o sobie zna¢ w praktyce. Dzis jest to juz
bardzo kosztowny i coraz bardziej niebezpieczny problem. Mimo,
ze od poczatku wiemy jak powstaje odpornos¢ u bakterii i jak
do niej nie dopuscié, globalnie te walke przegrywamy. Istnieja
obawy, ze pewnego dnia pojawi sie szczep catkowicie odpornych
mikrobdéw, na ktdére juz nic nie bedzie dziatad¢ i wywota on
epidemie, na ktdérg nie bedzie lekarstwa. Nawet jednak gdyby do
tego nigdy miato nie dojs¢ to ktopoty mniejszego stopnia tez
ktadg sie juz dtugim cieniem na medycynie, powodujg coraz
wiecej ofiar i drenuja S$rodki, ktére mogtyby pdjs¢ na lepsze
cele, zwtaszcza w tych krajach, ktdore najmniej mogg sobie na
to pozwolic.

Na czele listy powodéw rosngcej odpornosci bakterii na
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antybiotyki sg wygoda i lenistwo ludzi. Dzieje sie tak gtéwnie
dlatego, ze ci ktérzy naduzywajg antybiotykdéw nie ponosza
kosztéw takiego postepowania. Antybiotyki dziatajg przeciw
bakteriom, ale nie przeciw wirusom, jednakze pacjenci czesto
naciskajg na lekarzy, aby im przepisali antybiotyki takze w
przypadku infekcji wirusowych, np. przy przeziebieniach 1
katarach, a kiedy je dostang i zastosujg, rzadko z tego powodu
majg jakie$ ktopoty. ROwniez lekarze, ktérzy im ulegajag i
wypisujg recepty natretnym hipochondrykom byleby sie ich
pozby¢ z gabinetu, nie maja zwykle szans doswiadczy¢ skutkodw
swej beztroski. A jednak hipochondrycy sa grozni. Ich
organizmy stuzg bowiem jako chodzgace hodowle nowych odpornych
szczepow bakterii, ktérymi zarazajg sie inni.

Drugi czesty przypadek to taki, ze antybiotyk zostaje
przepisany prawidtowo, ale pacjent przestaje go bra¢ przy
pierwszych objawach poprawy i nie dokancza kuracji, co
niedobitkom bakterii pozwala podnies¢ gtowe (hm, czy bakterie
maja gtowy?) i nabrad¢ groznej odpornosci. Zresztg w wielu
krajach, gdzie ludzie nie majg gtéw a rynek triumfuje nad
rozumem, nawet recepta nie jest niepotrzebna. Antybiotyki
kupuje sie po prostu na wtasne zyczenie w okienku (tzw. leki
OTC) i stosuje nie majagc ani fachowej diagnozy ani zalecen co
do prawidtowego stosowania, co ogromnie zwieksza liczbe
potencjalnych nosicieli zywej hodowli bakterii, z ktdérych moze
wytoni¢ sie szczep odporny. Stynna maksyma Nietzschego ,Co
mnie nie zabija, to mnie wzmacnia” odnosi sie w pierwszym
rzedzie i z catg mocg do Swiata bakterii wtasnie. Do ludzi, w
medycznym kontek$Scie duzo bardziej pasuje goralska S$piewka
»-CY g0 zabit, cy nie zabit, ale¢ go ostabit”. NajczesSciej
jest wtasnie tak, ze z wiekiem suma urazéw i ostabien toruje
droge ostatecznemu pretekstowi, ktdorego potrzebuje smierc.

Problem naduzywania antybiotykdéw nie ogranicza sie zreszta do
ludzi. Amerykanska kongresmenka Louise Slaughter, ktdéra ,w
cywilu” jest tez mikrobiolozkg, obliczyta na podstawie
oficjalnych statystyk sprzedazy, ze 80% antybiotykdéw w USA



podaje sie zwierzetom, zwtaszcza na farmach miesnych po to, by
przyspieszy¢ ich wzrost i uchroni¢ przed infekcjami zanim
p6jda do rzezni. Mieso jest wtedy i tansze i zdrowsze, ale ta
powszechna praktyka ogromnie rozszerza pole mozliwo$ci, w
ktérym mogg pojawié¢ sie nowe szczepy bakterii.

Rosngca odpornos$¢ bakterii na antybiotyki ma swoje medyczne i
finansowe skutki. Choroby stajg sie powazniejsze i trudniejsze
do leczenia, pobyty w szpitalach stajg sie dtuzsze, leczenie
bardziej skomplikowane, a czasami nawet zawodzi zupetnie. W
badaniu ktdérym objeto 1400 pacjentdéw szpitala szczebla
powiatowego (Cook County Hospital) w Chicago, odporne szczepy
bakterii stwierdzono u 188 oséb, z ktérych 12 zmarto w wyniku
komplikacji i bezradno$ci w leczeniu. Jak na razie bakterie o
zwiekszonej odpornosci atakujg gtdéwnie najstabszych: dzieci,
starcéw, chorych na raka i chronicznie chorych (zwtaszcza
nosicieli wirusa HIV). Ale na medycznym niebie jest coraz
wiecej ciemnych chmur. Co roku wykrywa sie np. na sSwiecie
prawie 450 tysiecy przypadkéw gruzlicy odpornej na wiekszos¢
typowych lekdéw. Co trzeci z tych chorych umiera w tym samym
roku. Ponad 25% przypadkéw gruzlicy wykrywanych ostatnio w
réznych czesciach Rosji, gdzie obserwuje sie zreszta silny
nawrét tej choroby, to wtasnie gruzlica tego typu.

Zjawisko ma réwniez swojg cene liczong w pienigdzach. Na
podstawie wspomnianego badania z Chicago 1 poprzez
ekstrapolacje jego wynikéw, amerykanskie stowarzyszenie o
nazwie Alliance for the Prudent Use of Antibiotocs (Sojusz na
rzecz rozsgdnego stosowania antybiotykoéow) obliczyto, ze
odpornos¢ na antybiotyki kosztuje Ameryke az 17-26 miliardéw
rocznie, czyli ok. 1% o0gdtu przeogromnych wydatkow medycznych
w tym kraju.

Ameryka jest bogata i moze sobie na to pozwolil. Kraje biedne
sg w sytuacji o wiele gorszej takze dlatego, ze przewrotny
rachunek kaze im ptacié¢ proporcjonalnie wiecej za leki.
Istnieje bowiem statystyczna prawidtowos$c: im biedniejszy jest
kraj, tym wieksza czes$¢ swego budzetu medycznego musi wydawacd



na leki. Wzrost odpornos$ci zmusza do stosowania lekéw bardziej
wymyslnych, a wiec drozszych. WeZmy wspomniany przypadek
gruzlicy. Koszt leczenia pacjenta z silnie zwiekszong
odpornoscig bakteryjng potrafi by¢ 200 razy wiekszy niz koszt
leczenia typowego gruzlika starego typu.

Przed medycyng w sprawie antybiotykéw staje wiec leninowskie
pytanie: Co robi¢? Mowigc najogdlniej, sa trzy mozliwe
strategie zachowan wobec zaistniatego i coraz bardziej
niepokojgcego zjawiska. Pierwsza to nie robi¢ nic. Traktowad
problemy rosngcej odpornosci na antybiotyki jako koszty do
przyjecia w obliczu znacznie wiekszych korzysci, jakie leki te
mimo wszystko zapewniajg. Tu warto sobie przypomnie¢ jak to
byto kiedy$. Przeciez przed penicyling, czyli jeszcze do
potowy lat czterdziestych normalny 1 zdrowy osobnik z
pokolenia naszych ojcow i dziadkdéw mdégt umrzed wskutek
zakazenia po zwykiym skaleczeniu sie w palec i takich
przypadkéw byty tysigce. Kwalifikowane infekcje bakteryjne, a
zwkaszcza gruzlica, réwniez zabijaty regularnie co roku
miliony ludzi. To, ze dzi$ na skomplikowang i odporna neo-
gruzlice umiera ,tylko” 150 tysiecy rocznie moze wydawac sie
na tym tle nieistotng troska epidemiologicznego pedanta. Jesli
w trosce o tych pacjentéow miano by drastycznie ograniczyd
dostepnos¢ antybiotykéw w ogéle, to w biednych krajach gdzie
koszt i mitrega wizyty u lekarza jest bariera dla wiekszosci
ludzi, duzo wiecej z nich pomartoby z braku jakiejkolwiek
pomocy.

Istniejg zresztg wazne przestanki biologiczne, ktdére pozwalajg
wierzy¢, ze wzrost odpornosci u bakterii ma w sobie wbudowane
zbawienne samoograniczenia. Nabycie odpornosci jest bowiem
bardzo kosztowne takze dla samego mikroba. Musi on przestawid
swg fizjologie i to czesto bardzo radykalnie. Na poziomie
mikrobiologicznym odpornos¢ zwykle oznacza, ze bakteria musi
wytwarza¢ specjalne enzymy, ktdére rozktadajg w niej wroga
substancje czynng (czasem wielostopniowo) albo tez czynnie
wypompowujg te substancje z jej komérki. Oba te procesy



wymagajg ogromnego naktadu energii. Wiele bakterii z takim
zadaniem w o0gO0le sobie nie radzi. Jeden 2z gatunkédw
streptokokéw zwany S. pyogenese jeszcze nigdy nie wydat z
siebie szczepu odpornego na penicyline, ale jego kuzyn — S.
pneumoniae, ktdéry odpowiada za wiele groznych przypadkoéw
szpitalnego zapalenia ptuc czesto pojawia sie w formach
odpornych. W jednym z badan (W. Albrich et al., Emerging
Infectious Diseases, Centre for Global Development, 2004)
zauwazono, ze tam gdzie antybiotykéw uzywa sie najmniej,
ponizej 10 dawek dziennie na 1000 mieszkancow (Holandia) nie
zauwaza sie w o0gOle przypadkdéw odpornos$ci bakterii, ale tam
gdzie antybiotykéw stosuje sie najwiecej, tj. ponad 30 dawek
dziennie (Korea P*d.) ponad 80% przypadkdéw Streptococcus
pneumoniae wykazuje odpornos$¢ na penicyline. Moze to oznaczad,
jak wierzy czes¢ mikrobiologow, ze odporne szczepy bakterii to
wcale nie sa superkomandosi z pierwszej linii walki, tylko
zdemoralizowani, tchérzliwi maruderzy i dekownicy nekajgcy
bezbronng ludno$¢ cywilng na tytach, i uzyskujacy przewage nad
konkurencja tylko na nieuczciwym gruncie szpitali lub klinik.
Bytby to argument na rzecz zachowania spokoju 1 pozostawieniu
zjawiska samemu sobie.

Niestety, nie wyglada na to, by ten argument byt w peini
prawdziwy. W roku 2007 najstarszy (ukazuje sie od roku 1823) 1
najstynniejszy na sSwiecie brytyjski tygodnik medyczny The
Lancet(Skalpel), opublikowat* wyniki badan dra Hermana
Goossensa, mikrobiologa z Uniwersytetu w Antwerpii, Kktéry
prébowat sprawdzié¢, czy rzeczywisScie szczepy bakterii
odpornych sa ewolucyjnie w gorszej pozycji niz szczepy
wyjsciowe, zwyczajne. Zdrowych ochotnikéw dosSwiadczenia
podzielono na trzy grupy. Grupie A podano antybiotyk
makrolidowy — azytromycyne. Grupie B podano inny antybiotyk
makrolidowy — klarytromycyne. Grupie C podano placebo, czyli
srodek neutralny udajgcy lekarstwo. Nastepnie Sledzono rozwdj
streptokokéw w gardtach pacjentdow badajac je na podstawie
wymazéw. Jak mozna byto oczekiwal¢ w grupie C nie zauwazono
zadnych szczepdow odpornych przez caty czas trwania



doswiadczenia. W grupach A i B, zndéw zgodnie z oczekiwaniami,
zauwazono po kilku dniach gwattowny wzrost odpornos$ci bakterii
na odpowiednie antybiotyki. Niestety, nie sprawdzito sie
jednak zatozenie, ze po odjeciu antybiotykdédw szybko wygasnie
tez nabyta odpornos¢ streptokokéw w grupie A i B. Utrzymywata
sie ona jeszcze przez ponad rok. To zta wiadomos¢.

Teoria méwigca o tym, ze szczepy bakterii odpornych na
antybiotyki sg mimo wszystko mniej trwate i ewolucyjnie
uposledzone wobec wyjsciowych form dzikich, jest nadal wielka
nadziejg mikrobiologii. Gdyby jednak miat*a okaza¢ sie
fatszywag, a takze dlatego, ze odporno$¢ bakterii, chodby z
czasem przemijajgca, jest jednak realnym problemem dopdki trwa
na co dzien, rozwaza sie tez druga strategie dziatania: prébe
ograniczenia naduzywania antybiotykéw. W lutym br. JAMA, czyli
Journal of the American Medical Association, tez bardzo zacny
tygodnik medyczny, tyle ze amerykanski i troche mtodszy
(wychodzi od roku 1883), opublikowa* artykut* dra Jamesa
Hughesa z uniwersytetu Emory w Atlancie, ktéry ocenia, ze 50%
antybiotykdéw na Swiecie jest stosowanych niepotrzebnie 1lub
niewtasciwie. W duzej czesci sg to indywidualne btedy lekarzy
lub pacjentdéw, ale w jeszcze wiekszej sg to niedomogi systemu
ochrony zdrowia, brak odpowiednich regulacji i monitorowania
stosowania antybiotykdéw po ich wydaniu. Dopdki nie ma
rygorystycznie i powszechnie przestrzeganego kodeksu zachowan
pod tym wzgledem, lekarz ma wszelkie powody po temu, aby
bardziej troszczy¢ sie o konkretnego pacjenta, ktdrego ma
przed sobg, niz o teoretycznego pacjenta za 10 lub 20 lat,
ktéory ucierpi wskutek beztroskiego stosowania antybiotykow
dzisiaj.

Istnieje jednak i trzeci rodzaj podejscia do problemu
narastajgcej odpornosci bakterii na antybiotyki: wytwarza¢
nowe antybiotyki, na ktdére bakterie jeszcze ditugo nie beda
odporne. Dziwne, ale najlepszg bronig w tym arsenale wydaja
sie nadal te same kilkudziesiecioletnie antybiotyki znane
jeszcze Flemingowi i jego kolegom. Kazdego roku Swiatowa



Organizacja Zdrowia (WHO) ogtasza nowy temat dla swoich
priorytetow i stosowne nowe hasto. W tym roku tematem sga
antybiotyki, a hasto brzmi ,Dzis$ bierni, jutro bezradni” (No
action today, no cure tomorrow). Niestety, dziatan, a
zwtaszcza sukcesow, od wielu lat w tym temacie nie widac. W
latach 1983-87 amerykanska FDA zatwierdzi*a 16 nowych
antybiotykéw. 0d roku 2003 do dzi$ udato sie zarejestrowad
tylko siedem. Jak sie przyjrze¢ szczegétom, to sytuacja jest
jeszcze gorsza. Np. od bardzo dawna nie ma zadnego nowego leku
przeciwko pratkom gruzlicy.

Jednym z powoddéw jest to, ze pierwsi odkrywcy po prostu mieli
wiecej szczeScia. Podobnie jak aspiryna, ktéra tez byta jednym
z rewolucyjnych odkry¢ medycyny, urodzita sie od razu w bardzo
skutecznej postaci i do dzis nie doczekata sie ani powaznych
konkurentdéw ani znaczacych poprawek, tak samo i penicylina lub
jej najstarsze kolezanki, ktére dlatego tak *atwo odkryto, bo
dawaty bardzo mocne efekty, sg bardzo trudne do ulepszenia.

Drugi powd6d, raczej nieoczekiwany, jest taki, ze mimo
ogromnych naktadéw badania i poszukiwania naukowe nie daja
spodziewanych wynikéw. Po latach zmudnych prac i milionach
wydanych zwtaszcza na genomike (identyfikacje gendw) i
proteomike (badania =zachowan biatek) najwieksze firmy
famaceutyczne, jak brytyjska GlaxoSmithKline albo szwajcarska
Novartis zrezygnowaty z dalszych poszukiwan, ktére praktycznie
polegajg na testowaniu po omacku miliondéw rozmaitych zwigzkdw
i substancji w nadziei, Zze uda sie znalez¢ takie, ktoére
skutecznie beda zabija¢ mikroby a jednoczesSnie beda
nieszkodliwe dla 1ludzi. Ciecia w budzecie badan nad
antybiotykami przewiduje tez amerykanski Pfizer, najwieksza
firma farmaceutyczna na Swiecie. Leki obecnie istniejgce sg
wystarczajgco skuteczne dla ogromnej wiekszo$ci przypadkow.
Infekcji odpornych jest jeszcze mato, a wiec i rynek jest
niewielki. Wiekszo$¢ z nich przytrafia sie w krajach biednych,
ktore nie wrdézg szybkiego zwrotu z inwestycji. Gdyby zas$ lek
miat okazal sie skuteczny, to i problem szybko zaniknie a wiec



1 popyt na nowy antybiotyk nie ma szans trwania. Inwestowanie
w nowe antybiotyki jest dla wielkich firm mato optacalne, cho¢
one same niechetnie sie do tego przyznaja.

Nie znaczy to, ze badania porzuca sie zupeinie. Podobnie jak w
wielu innych obszarach badan farmaceutycznych, pateczke
odrzucong przez gigantdéw (,kamieA odrzucony przez
budujacych..”) przejmuja na szczescie mate niszowe firmy
biotechnologiczne, jak np. kalifornijska Theravance spod San
Francisco, ktéra wtasnie opracowata nowy antybiotyk do
leczenia infekcji skornych wywotywanych przez szczegdlnie
paskudny typ odpornego stafilokoka zwanego MRSA. Inna mata
firma — Cubist Pharmaceuticals z Lexington w stanie
Massachussetts wzieta na warsztat inny antybiotyk przeciw
MRSA, o nazwie daptomycyna, ktorg juz wczesniej przetestowat i
odrzucit farmaceutyczny gigant Eli Lilly. Koncern ten
stwierdzit*, ze daptomycyna powoduje uszkodzenia mied$ni i
zalecit rezygnacje z dalszych badan. Badacze z Cubista podjeli
jednak odrzucong substancje 1 dopracowali dawke tak, zeby
zlikwidowa¢ 6w niepozgdany efekt uboczny. Daptomycyna jest
dzi$ sukcesem handlowym tej firmy.

Wszystko to jednak jest za mato, a takie sukcesy sg raczej
wyjatkiem niz regquta. Zgodnie z modg Llub tez z kanonem
wspOtczesnych zakle¢ naukowych Amerykanskie Towarzystwo Choréb
Zakaznych (IDSA) lansuje tzw. plan 10x20, czyli wzywa do
wypracowania dziesieciu nowych antybiotykéw do roku 2020
(przypomina mi to podobng mantre Brukseli w zakresie
energetyki i ochrony klimatu, tzw. 20x20x20). Dla osiggniecia
tego celu plan IDSA przewiduje bodzZzce finansowe jak np.
kredytowanie podatkdw oraz gwarancje cenowe i rynkowe dla
pobudzenia badan. Proponuje tez, by nowe leki, ktdére pozwola
na zapanowanie nad szczegbélnie dokuczliwymi schorzeniami
wynikajgcymi z rosngcej odpornosci baterii, byty objete
dodatkowg ochrong patentows.

Bodaj najwiekszy problem bierze sie po prostu stad, ze
korzy$sci z naduzywania antybiotykdéw sa prywatne, a straty -



publiczne. Takich probleméw na og6t nie rozwigzuje sie po
dobroci i bez interwencji z zewngtrz. Jeden z
najwybitniejszych znawcéw problemu, prof. Ramanan Laxmirayan,
Hindus pracujacy na amerykanskim uniwersytecie Princeton,
postuluje kombinacje kija i marchewki, w postaci funduszy
nagréd nie tylko dla odkrywcéw nowych antybiotykéw ale i
programow diagnostycznych narzucajacych rezim ich stosowania
oraz rygorystycznych i monitorowanych instrukcji dla lekarzy.
Badacze z Oxfordu (gdzie Florey i Chain uzyskali penicyline)
sg %tagodniejsi. ,Nie mozna zabroni¢ masowego stosowania
Srodkéw bakteriobdjczych tam, gdzie przynosi to dobre efekty.
Obecne stosowanie antybiotykdéw na wielkg skale w Azji dobrze
stuzy zyjacym pokoleniom” wupiera sie dr Derrick Crook,
mikrobiolog. Jego kolega z uczelni dr Tim Peto zauwaza jednak,
ze duza cze$¢ wspOtczesnej chirurgii opiera sie na zatozeniu,
ze ryzyko infekcji jest praktycznie bliskie zeru. Gdyby jednak
obecnos¢ szczepdw bakterii odpornych na antybiotyki mia%a
wzrosng¢ do 5%, nie mOwigc juz o 10%, wielu drobniejszych
zabiegdéw, oraz operacji takich, jak usuwanie zaé¢my albo
korekty ortopedyczne, musiano by po prostu zaniechad. Moze nie
bytby to jeszcze koniec $Swiata, ale jednak powazny krok
wstecz. No i wielki wstyd, ze ludzko$¢ nie umiata skorzystaé z
ostrzezenia, ktdre juz na poczatku przekazat jej jeden z tych
wielkich ludzi, ktérych spusScizna zostataby w duzym stopniu
tak lekkomyslnie zaprzepaszczona i skompromitowana.
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