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Az emberiség mindig is folyamatos fegyverkezési versenyt vivott a patogén baktériumokkal.
Hol a korokozok keriiltek eldnybe (példaul a nagyvarosi élet elterjedésével, mely kdnnyiti a
jarvanyok terjedését), hol az emberiség (a javul6 higiénias viszonyokkal). Kétségteleniil nagy
lépéseldnybe keriiltiink az antibiotikumok felfedezésével és elterjedésével. Sok, korabban nem
kezelhetd és gyakran halalos fertézés valt agymond apré kellemetlenséggé. Azonban a siker
ugy tinik, csak atmeneti volt. Egyre tobb antibiotikum-rezisztens korokozé térzs jelenik meg,
és terjedésiiknek kdszénhetden folyamatosan névekszik részaranyuk a fertézésekben. Ezaltal a
bakterialis fert6zések egyre nagyobb problémat okoznak, mivel gyarapodik a sikertelen kezelé-
sek kovetkeztében bekdvetkez6 halalozasok szama.

z antibiotikum-rezisztenci-

dért felel6s gének megjele-

nése a baktériumokban
azért is nagy probléma, mert ebben
a csoportban a horizontalis gén-
transzfer segitségével nagyon kony-
nyen & gyorsan elterjedhetnek. A
legtobb ilyen gén olyan mobilis ge-
netikai elemeken talalhat6, melyek
kénnyen aguthatnak egy masik
baktériumsejtbe, még akkor is, ha a
két baktérium nem egy fajba tarto-
zik. Hogy az antibiotikumokkal a
késébbiekben 15 fel tudjuk venni a
harcot a koérokozok ellen, fontos
megvizsgdlni, hogy honnan szir-
maznak az antibiotikum-reziszten-
cidért felelSs gének.

Mig az emberi gydgyitasban rég-
6ta kiizdenek az antibiotikumok
mértékletes hasznilatdért — hogy
akadalyozzik a rezisztencia terjedé-
sét —, addig a mezbgazdasigban és
allattenyésztésben elGszeretettel al-
kalmazzik Sket. A fert8zések keze-
lése mellett nagy mennyiségben ad-
jak a novekedés elésegitésére vagy
megeléz8 jelleggel akkor, amikor
semmilyen fert8zés nincs még jelen.
Eléfordul, hogy ilyen célra akar
ugyanazon antibiotikumokat hasz-
naljak, melyeket a human patogének
ellen 1s alkalmaznak. Ezek az anti-
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biotikumok, kijutva a kornyezetbe,
szelekcids nyomast fejtenek kiaz ott
taldlhaté  mikroorganizmusokra,
megnovelve ezzel a rezisztenciagé-
nek megjelenésének esélyét és el6-
segitve a terjedésiiket. Ezek a re-
zisztenciagének a  késébbiekben
akar human patogén baktériumokba
1s eljuthatnak.

Természetesen nem az altalunk ki-
juttatott antibiotikumok jelentik az
egyetlen ilyen szelekcids nyomast. Az
antibiotikumok talnyomd tobbségét
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a termeészetben el6fordulé gombik és
baktériumok egy része képes termel-
ni, hiszen nagy résziiket eredetileg is
innen izolaltak. A legtobb antibioti-
kum-termel$ torzs hordozza a ter-
melt anyag ellen rezisztenciat biztosi-
td gént 5. Viszont a kornyezetben
termel6ds antibiotikumok 4ltal jelen-
tett szelekcids nyomdst nehéz felmér-
ni, mivel koncentracidjukat nem tud-
juk meghatarozni.

Az antibiotikumok  bevezetése
el6tt id8szakban bizonyosan kisebb



szelekcids nyomds hatott az antibio-
tikum-rezisztencia terjedésére. Eb-
ben az idészakban is léteztek azon-
ban mar olyan organizmusok, me-
lyek maguk nem termeltek antibio-
tikumot, 4m benniik megtalalhat6
volt a rezisztencia kialakulasaért fe-
lelés gén. Ezt a még az antibiotiku-
mok hasznalatinak elterjedése elStt
liofilizalt mintak vizsgalatdbdl tud-
hatjuk. EbbSl kovetkezik,
hogy ezek a gének mar az
antibiotikumok ipari terme-
lése eldtt jelen voltak a kor-
nyezetben, majd az antibioti-
kumok nagymértékd alkal-
mazisa vezetett széleskord
elterjedéstikhoz.

Az, hogy az antibiotiku-
mok terapids felhasznaldsira
mint hiborara gondolunk,
mutatja, hogy azt feltételez-
zitk: ezek a kis molekulik a
természetben csakis kiros hatdssal
lehetnek a mikroorganizmusokra.
Erre taldlhatunk néhany példat, ahol
az antibiotikum-rezisztencia kiala-
kulisa esetén a patogén mikroorga-
nizmus Gjra képes betegséget okozni
az antibiotikumot termel$ organiz-
musban. Ebben az esetben valéban
antibidzisrol beszélhetiink. Az ilyen
példak azonban ritkik. Ha megvizs-

galjuk az antibiotikumok szerepét
szubletdlis koncentricidban, akkor
lathat6, hogy teljesen mas hatdssal is
rendelkezhetnek, tobbféle jelatviteli
Gtnak lehetnek a részei, és segitsé-
giikkel az dsszetett mikrobidlis ko-
z0sségek a metabolizmusukat tudjik
szabilyozni. Illetve, ha forditva
szemléljiik a dolgokat, akkor azt ta-
pasztaljuk, hogy bizonyos kis mole-

kulik, melyeknek a jelatvitelben van

szerepik, mnagy koncentriciéban
mar gatld hatdst fejtenek ki bizonyos
baktériumokra.

A rezisztenciaért felelGs gének ter-
mészetes szerepiik az adott antibioti-
kum elleni védekezés vagy akar an-
nak a bioszintézisének szabalyozasa.
Bzt alatimasztja, hogy az antibioti-
kumrezisztencia-gének gyakoriak a

természetes  baktériumkozosségek-
ben, és mar az antibiotikumok beve-
zetése elStt 15 léteztek, akdr
plazmidon kédolva is. Példaul a sze-
rin B-laktamdzok kialakulasit filo-
genetikai vizsgalatok alapjan 2 mil-
liard évvel ezelGttre teszik, és évmil-
lick 6ta plazmidon kédolédhatnak.
Masik lehet8ség a rezisztencia kiala-
kitasara a célfehérjét kodold szekven-
cidban bekovetkezd muticid, amely
teljesen vagy részben gatolja az anti-
biotikumok koétédését. Ezek a muta-
cidk gyakoriak, és az olyan organiz-
musok, amelyekben megtalalhatok,
azok érzéketlenck a specifikus kis
molekuldji szignilokra. Raadisul a
mutaciok gyakran jirnak egyiitt je-
lentés metabolikus  valtozasokkal,
amelyek érinthetik a baktérium azon
képességét, hogy milyen szén-, nitro-
gén- vagy foszforforrasokat képes
felhasznalni a novekedéséhez. Labo-
ratériumokban az ilyen mutaciot hor-
doz6 baktériumokat antibiotikum je-
lenlétében szelektaljik, azonban a
kornyezetben a szelekci6 irinyulhat a
mutaciéval jaré megvaltozott meta-
bolikus aktivitasra.

Keveset tudunk a kérnyezetben ta-
lalhaté mikrobik rezisztenciakészle-
térdl, keveset tudunk az antibioti-
kumrezisztencia-génekrdl a termé-
szetben, azonban szikségiink van
rd, hogy megvizsgaljuk: milyen ha-
tassal vannak ezek a természet-
ben eléforduld antibiotikumre-
zisztencia-gének a klinikumra.
Mindezek ellenére egyértel-
md, hogy bizonyos organiz-
musok bizonyos kérnyezetek-
ben olyan rezisztenciagéneket
hordoznak, melyek az anti-
biotikumok emberi alkalma-
zasatdl fliggetlenek. Bz alap-
jan hipotéziseket allithatunk
fel, hogy mi lehet a szerepe
ezeknek az antibiotikumre-
zisztencia-géneknek eredetileg. Ha
figyelembe vessziik, hogy az anti-
biotikum-terapia sok esetben az
egyetlen lehet8ségiink, hogy felve-
gytk a harcot a bakteridlis fertézé-
sekkel, akkor latszik, hogy a rezisz-
tencia termeészetes lelShelyeirdl sok-
kal részletesebb vizsgalatokra van
sziikség.
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