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Jedno z najbardziej przetomowych dokonan we wspotczesnej medycynie miato miejsce w 1928 roku, kiedy
to Aleksander Fleming odkryl, ze grzyby rodzaju Penicillum produkujg substancje, ktora jest w stanie
niezwykle efektywnie hamowac¢ wzrost chorobotwoérczych bakterii. Dekadg pdzniej udato si¢ wyizolowac
z hodowli grzyba aktywny sktadnik przeciwbakteryjny - penicyline, ktora w krotkim czasie weszla do uzycia
na masowg skale w leczeniu chorob zakaznych. Od tego czasu nieustannie trwa wyScig zbrojen pomi¢dzy
chorobotworczymi mikroorganizmami a naukowcami, ktorzy staraja si¢ opracowaé coraz bardziej
wyrafinowane metody ich zwalczania. Po wprowadzeniu do farmakoterapii nowych, poczatkowo
skutecznych substancji, bakterie w stosunkowo krdtkim czasie potrafig obroni¢ si¢ przed ich dzialaniem,
nabywajac tzw. mechanizméw opornosci, ktore sprawiaja, ze substancje te tracg swoja skutecznosé.

Obecnie epidemiolodzy coraz wigcej uwagi zwracajg na fakt, ze jednym z najwiekszych zagrozen dla
ludzkosci moga okaza¢ si¢ nie nowotwory, epidemie wirusowe (np. ptasia grypa, SARS, gorgczka
krwotoczna wywotywana przez wirus Ebola), choroby uktadu krazenia czy tez choroby autoimmunologiczne
(np. cukrzyca, stwardnienie rozsiane). Taka role przypisuje si¢ natomiast bakteriom chorobotworczym,
zwlaszcza wielolekoopornym, ktore przez dhlugi czas uznawaliSmy za zupelnie nieszkodliwe,
albo — w najgorszym wypadku — mozliwe do pokonania za pomocg ,,cudownych lekow” — antybiotykow.

W ramach projektu planujemy sprawdzi¢ skuteczno$¢ nieco innego podejscia do walki z mikroorganizmami.
Zamiast opracowywania kolejnej substancji o dziataniu przeciwbakteryjnym (ktéra predzej czy poznigj
stracitaby swoja skuteczno$¢ i musiataby zosta¢ zastapiona kolejng), chcemy zastosowac potaczenie
konwencjonalnych antybiotykow z dodatkowa substancja, ktéra bedzie powodowaé¢ wzmocnienie ich
dzialania. W momencie, kiedy wobec bakterii zastosujemy nie jedng substancje, ale kombinacje dwoch
0 odmiennym sposobie dziatania, znacznie trudniej jest im obroni¢ si¢ przed ich dziataniem. W projekcie
chcemy zajg¢ si¢ dobrze znanymi pochodnymi ksantyny: kofeing i pentoksyfiling. Kofeina, powszechnie
spozywana jako sktadnik popularnych uzywek, takich jak kawa czy herbata, jak i pentoksyfilina, stosowana
jako lek poprawiajacy ukrwienie tkanek, sg doskonale przebadane pod katem bezpieczenstwa ich stosowania
u ludzi. Kofeina i pentoksyfilina sa substancjami bezpiecznymi, nawet jesli sa spozywane w stosunkowo
duzych dawkach, w przypadku kofeiny dochodzacych do p6t grama dziennie (pijac jedng filizankg mocne;j
kawy spozywamy okoto 200 mg czystej kofeiny). O wiele mniej wiadomo o mozliwym wplywie tych
ksantyn na mikroorganizmy. Wczesniej zaobserwowano, ze kofeina moze hamowaé wzrost niektorych
gatunkoéw bakterii. Jednak takie efekty obserwowano jedynie w sytuacji, kiedy zastosowano bardzo wysokie
stezenia kofeiny. Wyniki badan przeprowadzonych w naszym zespole pokazaly, ze kofeina juz
w umiarkowanych ilosciach (takich, ktore spozywamy pijac kawe czy herbatg) moze znaczaco wptywac
na wzrost chorobotworczej bakterii — gronkowca ztocistego. Zamierzamy doktadniej przyjrzeé¢ si¢ temu
zjawisku: pozna¢ warunki, w ktorych ksantyny najefektywniej zwigkszaja skuteczno$¢ antybiotykdw,
zwlaszcza wobec bakterii wyizolowanych wprost od pacjentow cierpiacych z powodu trudnych
do wyleczenia zakazen bakteryjnych, a takze dowiedzie¢ si¢, w jaki sposob kofeina zmienia aktywno$¢
lekéw. Chcemy dodatkowo sprawdzi¢ wptyw ksantyn na tzw. czynniki wirulencji bakterii, czyli sposoby
dzialania bakterii na organizm ludzki, ktére sprawiajg, ze moga one kolonizowaé nasze ciato, powodujac
niebezpieczne infekcje.

Uwazamy, ze wyniki badan przeprowadzonych w ramach projektu majg szans¢ stanowi¢ pierwszy krok
w kierunku opracowania nowej, skutecznej terapii przeciwbakteryjnej z zastosowaniem polaczenia
powszechnie stosowanych antybiotykow i ksantyn jako substancji poprawiajacych ich skutecznosc.



