‘A penicillin

Irta dr. Bogyé Tamds miiegyetemi adjunktus ’

Az idei orvosi Nobel-dijat a bizottsdg a penicillin-kutatds

terén kivdld eredményeket elért hdrom kutaténak, Sir A.
Flemingnek, E. Chainnek és H. W, Floreynek
itélte oda. A penicillin, ez a sdrga por tnyleg a vildg leg-
" nagyszertibb felfedezései kozé tartozik, gyogyits ereje valdban
csoddval hatdrosnak bizonyult. Az egész vildg vdrja, hogy a
esodaszer mindenki szdmdra elérhetd legyen. Tudvalevbleg
nalunk, Magyarorszdgon is' hozzdkezdtek tudds kulatdink a
Magyar Természettudomdnyi Akadémia tdmogaldsdval, kogy
itthon_is gydrthassuk a szinte mindenhalé gydgyszert. Maga-
rél a penicillinrl és a magyar kutaté munkardl szdmol be
-kévetkezii cikkiinkben dr. Bogyd Tamdis milegyetemi adjunk-
tus, aki maga is tevékeny részt vesz a kulaté munkdban.

NYOLCBAN A. Fleming
egy egészen méasiranyu ki-
sérlet soran- staphylococcus te-
nyészeteket volt kénytelen fe-
detleniil hagyni. A szabad leve-
gén hagyott tenyészetek pe-
nészgombékkal fert6zodtek
meg, s Fleming néhany nap
mulva meglepetve latta, hogy a
penésztelepek koriill bizonyos
tavolsagra a staphylococcusok
elpusztultak. Vizsgalni kezdte
a penészeket és megallapitotta,
hogy a titokzatos hatasu penész
az R. Wesltling 4ltal felfedezett
Penicillium notatum nevii pe-
nészgombaval azonos. Ennek
a gombanak egyik anyagcsere-
terméke a penicillin, melyet
a taptalajbol bizonyos tisztitasi
eljarasok segitségével ki lehet
vonni és meglehetdsen tisztan
el6 lehet allitani.
A penicillin tehat bizonyos

HEZERK ILENCSZAZH USZON-
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mikroorganizmusokkal szemben-
mutatkozé ellenhatasa miatt
hasznos, ugynevezett antibioti-
kum. Természetesen nemcsak a
penicillinnek van ilyen anti-
biotikus hatasa, hanem mas
mikroorganizmusok és gomba-
felék anyagcesere-termékének is.

A kiilonféle antibiotikumok
nem egyforma moédon fejtik ki
hatasukat. A penicillin példaul
a baktériumok szaporodasat
megakadalyozza és eziltal meg-
gatolja azok nagymeértéki el-
terjedését. Mas antibiotikumok
baktériumolé hatastak, mert
nemcsak szaporodasukban aka-
dalyozzak meg a baktériumokat,
hanem meg is 6lik, részben gy,

+hogy megmérgezik a baktériu-

mot, vagy megtamadjak sejt-
falat, esetleg teljesen feloldjak.
Rendszerint azonban az olyan
anyagok, melyek megtamadjik
azegyik élésejtet, mégtamadjak
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_a mésikat is és nemcsak a karos
sejteket tudjak elpusztitani, ha-
nem sok esetben azokat is,
amelyeket nem kellene, igy pél-
daul a beteg szervezet sejtjeit
1s. Igy azutan, bar egyik olda-
lon gyégyitanak, a masik olda-
lon viszont karosak és mérgez6
hatasiak is lehetnek. A penicil-
lin igen nagy jelentdsége éppen
az, hogy antibiotikus hatésa
igen nagy, de mérgez6 hatasa
aranylag csekély. Osszehason-
litasul megemlitjiik, hogy az
actinomycin A nevii antibioti-
kumbél 0.02 mg adag mar ha-
lalosan megmérgez egy fehér
egeret, a sireptothricinbél 5 mg
— a haldlos adag, ugyanakkor
a penicillinb6l még 20 mg-nil
nagyobb adag sem halalosan
mérgezé a fehér egérre. Ez azt
jelenti, hogy a penicillin t6bb
mint ezerszer kevéshhé mergezd
hatasu, mint példaul az actino-
mycin A. Ami pedig az anti-
biotikus hatast illeti, ez ugyan
a penicillinnél és az actinomycin
A-nal kb. egyforma mértéki,
mindkett6 meég kébcentiméte-
renként egyszaz milliomod gr

- siirtiségben is kepes -arra, hogy-

bizonyos érzékenyebb baktériu-
mot novekedésében és szapo-
rodasAban megakadalyozzon,
mégis gyogyszer gyanant a pe-
nicillin ezerszer hasznosabbnak
mondhaté, mert ezerszer na-
gyobb adagot lehet hasznalni
beldle mérgezés veszélye nélkiil.
Azonban a penicillin sem hat
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minden mikroorganizmusra egy-
forman, bizonyos baktériumok
ellen kevésbbé hatasos és bi-
zony vannak olyan mikrobak is,
melyekellen teljesen hatastalan.
Altaldnossdgban a Gram-féle
festéssel megfest6d6 — ugy-
nevezett Gram-pozitiv csirak
ellen hatasos, de e szabaly alél

" kivételek is vannak. Részle-

tezve : igen hatasos a legtobb
Staphyloco ccus és Streptococcus
ellen, ezek azok a csirak, me-

-lyek a leggyakrabban okoznak

sulyosabb fertézéseket, sepsist.
Gydégyitja a tiidégyulladast ab-
ban az esetben, ha azt a Strep-
toc. pneumoniae okozza,  az
agyhartyagyulladast, ha azt a
Microc. meningitidis idézi el6.
Nagyon kevéssé érzékeny a pe-
nicillinre pl. a tifusz és a vér-
has bacillusa és, sajnos, még
nagyon sok olyan betegség van,
melynek koérokozéjara a pe-
nicillin egyaltalaban nem hat.
Ilyenek tobbek kozott az in-
fluenza, tild6vész, paratifusz.

A penicillinnel val6 gyoégyke-
zelést illetéen azt kell tudni;
hogy azt a szervezet nagyon

-gyorsan--kivalasztja, a szerve-

zetbe juttatott penicillinbél kb.
3—33, 6ra mulva nem . lehet
joforman semmit sem kimu-.
tatni, ezért a gyogyité adagot
hosszt ideig és folyamatosan
kell a szervezetbe juttatni. Leg-
gyakrabban az izomba juttatott
injekcidk mddszerével gyégyita-
nak vele bels6 . betegségeket.
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Ilyenkor az injekciékat meg-
szakitas nélkiil ¢jjel-nappal ha-
rom oranként addig kell ismé-
telni, mig a beteg legalabb 48
oraig laztalan nem marad. Erbe
is adagoljak a penicillint, ilyen-
kor naponta kisebb adagok is
élegend6k és rendszerint tartos
infuzié segitségével keriil ez az
orvossag a vérpalyaba. Sebe-
siillések és veszélyes miitétek
esetén a szer helyi alkalmazasa
is tekintetbe jon, ilyenkor a seb
mélyébe egy gumicsd vezet ¢és
ezen at juttatjak a szert a
kivant helyre. Ujabban por és
kendcs alakjaban is hasznaljak
a penicillint.

“A ~Penicillium notatum nevii
penészgomba a legkiilonb6zobb
taptalajokon megél. R. West-
ling, aki 1912-ben f{elfedezte,
Norvégiaban, egy fa kérgén ta-
14lta el6szor, de éppen gy megél
nedves kenyéren, korpan, s6t az
¢éléeskamrakban a penészedd be-
fottek romlasat igen gyakran ez
a gomba okozza. Laboratériumi
vizsgalatokban és a penicillin
gyan eloallitasadhoz olyan tap-
talajokat hasznalnak, melyek
vizen és a gomba novekedéséhez
sziikséges sékon kiviil csak cuk-
rot tartalmaznak. Természetes,
hogy a gyari eldallitashoz sziik-
séges tapoldatokba mindazokat
a sOkat alkalmazzak, mely a
gomba gyors novekedését elo-
segiti, igy példaul kiilonosen bi-
zonyos cinksokat.

A gyari eldallitashoz harom-
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féle modszerrel torténik a te-
nyésztés. Az els6 az igynevezett
feliileti-mé6dszer, melynél 15—1
literes iivegekben van a tap-
oldat, arra oltjaAk a gombat,
amely néhany nap alatt sargitja
el ‘az oldatot és penicillinnel
teliti. Azért nevezik ezt az el-
jarast ,feliileti’’-nek, mert a
gomba a folyadéknak csak a
felszinén helyezkedik el néhany
milliméter vastagsagban. A
nagybanigyartasra ez a médszer
azonban nem nagyon alkalmas,
mert a sok iiveggel valdé bajlo-
das nagy személyzetet és a
fert6zés veszélye miatt nagy
gondossagot ¢és koriiltekintést
igényel és a’ gyartas folyamata
is igen hosszadalmas.
Ujabban ezért Amerikiban
az ugynevezett aldmeriilt kul-
turakat alkalmazzak. A gombak
tenyésztése hatalmas, néha
60.000 liter térfogatu kddakban
torténik, melyek olyan rend-
szeriiek, hogy a belsejiik tel-
jesen steril, egyik oldalon al-
landéan csopdg hozza a steril
tapoldat, a masik helyen pedig
a kész anyagcseretermék tavo-
zik el tisztitasra készen. Ezzel
az eljarassal nagymértékben el
lehet keriilni a fert6zést, sokkal
nagyobb mennyiségekkel lehet
dolgozni és a megfelel6 mennyi-
ségii penicillin is hamarabb kép-
2z6dik a folyadékban, mert hi-
szen a gombat nem kell mindig
a spoéraalakbol felnevelni, ha-
nem a kifejlett gomba mindjart
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képes a friss tapoldatbél 1j
hatéanyagot el6allitani. Négy-
6t nappal gyorsitja meg a gyar-
tas menetét ez az eljaras, elte-
kintve egyéb elonyeit6l. A har-
madik moddszer szerint biza-
korpa taptalajon tenyésztik a
gombat, és abbdl nyerik a haté-
anyagot. Err6l az eljarasrol még
keveset tudunk.

Amikor a tapoldat egy bizo-
nyos mértékben megsargult és
annak penicillin-tartalma a leg-
kedvez6bb aranyt, - kell6 gon-
dossaggal levalasztjak az olda-
tot a gombardl. A gomba aztan
friss tApoldat hozzaadasaval
ujra képes penicillint termelni.
A levalasztott sargas oldat a
nyers penicillin. Ennek az ol-
datnak 6nmagaban is mar bi-
zonyos 'meértékig bakteriosta-
tikus hatasa van, sebekre steril
formaban alkalmazhaté, bar
gyakran elég kellemetlen mel-
lékhatasa is lehet és hiivos he-
lyen néhany hétig, fagyasztva
néhany hodnapig eltarthato,
anélkiil, hogy a hatdéanyag el-
bomlanék, A penicillin gyari
. eldallitasanak kovetkez6 menete
a tisztitds. A nyers oldatbol kii-
16nb6z6 olddészerekkel kioldjak
és rendszerint natriumhoz vagy
kalciumhoz, esetleg magnézium-
hoz kotve sova alakitjak. Ez az
a forma, amelyben orvossagként
forgalomba keriil, sarga vagy
sargasbarna por alakjaban, ste-
rilen, ampullakban. Fontos
tudni, hogy a penicillin rendki-
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viil labilis, kiegyensiillyozatlan
vegyiilet, oldott Allapotban,
vagy savanyu koézegben, vagy
lagos allapotban, valamint hé
hatésara elbomlik és elveszti ha-
tasat. Ezért a gyartott ampullak
rendszerint csak 6—8 honapig .
hasznalhatok, de igy is csak
akkor maradnak hatasosak, ha
azokat 10° C alatti hémérsék-
leten tartjak és ha a feloldas
utan 24 6ra alatt elhasznaljak.
Eppen a penicillinnek ez a
labilis volta neheziti meg az
anyag tisztitasat is. Ugyanis
csak savanyl kozegben csapod-
dik ki, viszont ebben a kozeg-
ben pillanatok alatt el is bom-
lik. Ezért régebben fagypont
koriili homérsékletii helyiségben
kellett a tisztitasnak ezt a sza-
kaszat elvégezni és ott is pil-
lanatok alatt. Ujabban sikeriilt
olyan szerves oldészert talalni,
amely meglehetdsen semleges
kozegben képes a penicillint a
nyers folyadékbdl kioldani.és
ez a felfedezés lényegesen egy-
szeriisitette a penicillin el6-
allitasat. Nagyon fontos még
a tisztitas egész menete alatt a
feltétlen-sterilitas, mert a leg-
kisebb fertdzés is elpusztithatja
a hatdéanyagot.

A penicillin, barmily kil6-
nosen hangzik is ez egy ilyen
csodagyogyszerr6l, a megnyert
habori egyik fegyvere volt.
Angliaban és Amerikaban gyar-
tottak és altala a sebesillések
utani fertézések kovetkeztében
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tamadé vérmérgezést és az
emiatt bekovetkezett elhalalo-
zasok szamat igen lényegesen
csokkentették. Minden angol
és amerikai katona roncsolt
sebét profilaktikusan penicillin-
nel kezelték és ugyancsak nagy
“sikerrel alkalmaztak minden na-
gyobb miitétnél.

Hozzank el6szor 1943-ban ke-
riilt el a hire, mikor Churchill a
teherani és kairdi tanacskozasok
utan tiildégyulladasban megbe-
tegedett és kozel hetvenéves
kora ellenére néhany nap alatt
talpra allt. Ki tudja, hogyan
fordult volna a vilag sora, ha
ez a gyogyszer akkor még nincs
meg.

Mikor az els6 hireket meg-
kaptuk a penicillinrél, itthon is
hozzakezdtiink a munkahoz, de
egyrészt, mert a kilfoldi szak-
lapokhoz nem lehetett hozza-
férni, masrészt, mert nem is
volt nagy kedviink a németek-
nek ilyen fegyvert kézbeadni,
csak igen kismértékii labora-
tériumi munkak folytak toébb
magyar kutaté intézetében.
Most a felszabadulas utan ujra
megindulhatott a munka, de,
sajnos, még most is nagy nehéz-
ségekkel kell megkiizdeniink,
nem utolsésorban azért, mert a
szitkséges kiilfoldi folyéiratok
még mindig nem allanak rendel-
kezésiinkre és bizony stlyos
anyagi és eszkozbeli nehézségek
is hatraltatjak a magyarorszagi
penicillingyartas  megindulésat.
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Kiilonos aktualitast ad a ma-
gyarorszagi  penicillin-gyartas
meginditasanak az, hogy most
a habort utan rendkiviil el
vannak terjedve azok a beteg-
ségek, melyek ellen éppen- a
penicillin lenne a leghatasosabb.
A rossz taplalkozas és a vita-
minok hidnya miatt szerveze-
tiink ellenall6képessége rend-
kiviili mértékben lecsokkent s
igy azok a mikrobak, melyekkel
egyébként meg tudnank bir-

‘kézni, legyiirnek. A hibort rom-

bolasa azonkiviill nemcsak az
anyagi romlasban jelentkezett,
hanem az erkoélcsiekben és tes-
tiekben is és ezért van az, hogy
a nemibetegségek olyan nagyon
elterjedtek hazankban, amire
eddig még soha példa nem volt.

ridasi mennyiségii penicillinre
volna sziitkség, hogy ezekkel a
fenyegeté jelenségekkel le tud-
junk szamolni. Mar néhany. hé-
nap ota élvezziik az amerikai
katonai misszi6 orvosainak jé-
tékony segitségét. Sok-sok em-
beréletet mentettek meg ezek a
nagyszerii, Onzetlen emberek,
de még mindig sokezer beteg
varja hidba ezt az orvossagot,
mert annak ellenére, hogy az
orvossag haboris hasznalata
mar megsziint, ugy latszik, az
egész vilagon olyan nagy mér-
tékben wvan sziikség erre a
gyogyszerre, hogy nem tudnak
eleget gyartani.

Danian keresztiill érkezett a

legutoébbi napokban a hir, hogy
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sikeriilt Anglidban szintétikusan
is eléallitani a penicillint. Ennek
a hirnek 6riasi a fontossaga
azért, mert a pontos kémiai
szerkezet birtokaban most mar
kilatas nyilik a penicillin rokon-
vegyiileteinek az el6allitasara
is, melyek esetleg még hata-
sosabbak az eredetinél és még
kevésbbé toxikusak. Lehet,
hogy olesébba valik az el6-
allitas, lehet, hogy fokozni le-
het a termelést és igy ez az
aldasos gydégyszer még szélesebb
rétegek hasznira valhatik. A
- munkat itthon mindenesetre
folytatni fogjuk, legelsGsorban
mert a habort okozta nehéz-
ségeken még nem vagyunk tul,
a penicillinre egyre égetébb

sziikség lesz. Es a mesterséges

penicillin hirére még tébbet kell
foglalkozni a penészgombakkal
azért, mert a penicillin még nem
vég, hanem csak kezdet, mely
uj.utat nyitott és reményt nyujt
arra, hogy sok olyan vegyiiletet
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ismerhessiink meg, melyekre ed-

-dig nem gondoltunk és amelyek

aldasos segitséget fognak nyuj-
tani a betegségek elleni kiizde-
lemben.

A magyarorszagi penicillin-
kutaté munkanak egyaltalaban
nem az a célja, hogy ujra kita-
laljunk olyasmit, amit a vilag-
nak egy méasik részén egyszer
mar kitalaltak. Célunk az, hogy
ujat produkaljunk. Sziikség van

olyan penicillinre, vagy mas

antibiotikumra, mely azok ellen
a mikroorganizmusok ellen is
hatasos, amelyek okozta beteg-
ségek esetében a penicillin ha-
tastalan. Masrészt olyan iranyt
kutat6 munka 'is folyik, mely
bizonyos egyszeriisitések révén
a gyartast konnyiti meg. Az
illetékes hatésagok tamogatéasa-
val remélhetéleg igen révid id6n
beliil kibontakozhatik nalunk
olyan penicillin-kutaté munka,
mely nemcsak hazai, de vilagvi-
szonylatban is eredményes lesz.

Z ORVOSI ¢s élelmiszeripari gyakorlatban dltalénossigban a
néhdny percig tarié forraldst megfelelé csirdtlanitdasi eljardsnak

_ turtjik. Szdmos megdllapitds tanuskodik .azonban még arrdl is, hogy
vannak rendkiviili h6dlle bakiériumok, amelyek a megszokoit sterilizalasi
héfokot és idétartamot is képesek elviselni, A Brit Elelmiszerkutato
Allomds vizsgdlatai szerinl egyes spérds baktériumoknak killondsen
nagy a héellendlldképességiik. Ezeket a baktériumokat csak 8 drds for-
raldssal, vagy 110 fokon vald hevitéssel sikeriilt elpusztitani. Ez a meg-
dllapitds mas széval azt jelenti, hogy a ma haszndlatos élelmiszer-
konzervdldsi eljardsokkal az emlitett baktériumokat -a konzervekben
- nem lehet megdlni, mert a 8 drdig tartd f6zés teljesen tonkreleszi az illetd
élelmiszeréket. Ennek a megfigyelésnek egyelére inkdbb csak elméleti
jelentésége van, mert a szokdsos mdédon sterilizdlt és tartdsiiolt konzervek

" legtébbszor élvezheték maradnak, akdr vannak benniik ilyen nagy ho-
ellendllé baktériumok, akdr nem.



