tickou rezistenci, nejcastéji se jedna o methi-
cillin-rezistentni S. aureus (MRSA) (3).

Lécba SSTIs

V zavislosti na tizi postizeni osciluje te-
rapeuticky pfistup k pacientdim s SSTIs od
konzervativni, topické administrace latek
s antimikrobidlni G¢innosti, ptes limitovanou
chirurgickou terapii (incize) az po nutnost
systémové intenzivni terapie s radikalni chi-
rurgickou intervenci.

Hlavnim pilifem lé¢by je antibioticka te-
rapie, kterd by méla byt vedena cilené na z3-
kladé vysledk mikrobiologického vysetieni.
| pfes to, ze mame dnes k dispozici Sirokou
$kélu lokalnich i celkovych antibiotik a chemo-
terapeutik, stéle se v klinické praxi setkdvame
s infek¢nimi onemocnénimi vyvolanymi bak-
teridInimi kmeny se zavaznou antibiotickou
rezistenci, jejichz 1é¢ba predstavuje postupné
se rozvijejici globalni problém, ktery bude
bez pochyby terapeutickou vyzvou pfistich
generaci lékarl napfi¢ vsemi obory. Kromé
dUsledného dodrzovani principt racional-
niho uzivani antibiotické terapie je ale dal-
$im dulezitym bodem boje s antibiotickou
rezistenci hledani novych antimikrobidlnich
latek a vyzkum jejich pouziti v klinické praxi.
Jednou z potenciélnich variant je i fagova te-
rapie, ktera nyni na poli vyzkumného pouziti
predstavuje slibnou terapeutickou metodu
lé¢by infekci.

Fagova terapie

Historie

Bakteriofagy (zkracené fagy) jsou viry in-
fikujici bakterialni buriky (Obr. 1.). FAgy pred-
stavuji nejrozsifenéjsi organismy na planeté
Zemi vubec, jejich celkovy pocet se odhaduje
na 10°'. Pfedpoklada se, ze ve vétsiné prostredi
fagy prevysuji pocet svych bakterialnich hos-
titelG pfiblizné desetkrat (4).

Fagy objevili v 10. letech 20. stoleti témér
soucasné a nezavisle na sobé Twort (1915)
a d'Herelle (1917) (5, 6). Prvni zpravy o pouziti
v lékarstvi pochdzejiz 20. let 20. stoleti a pozdé-
ji, ve 30. letech 20. stoleti, bylo zaznamenano
sirsi pouziti. Védecky zajem o fagy vsak opadl
srozmachem antibiotické terapie ve 40. letech
20. stoleti. Rozvoj fagové terapie (FT) probihal
pouze v nékolika malo zemich, predevsim
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Obr. 1. Snimky bakteriofdgu z rastrovaciho elektronového mikroskopu (Magellan 400), zvétseni 100 000x

(@), 65000x (b) a 35000x (c)
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v Gruzii, Rusku, Polsku nebo Francii. FT vsak
postupné znovu ziskava pozornost védcu
alékarl ruku v ruce s prudkym rozvojem anti-
mikrobidlni rezistence a naléhavou potiebou
hledani novych alternativ k antibiotikim (7-11).

Principy a pouziti

Hlavni vyhody a nevyhody FT Ize iden-
tifikovat, vezmeme-li v Uvahu Zzivotni cyklus
fagl. Tradi¢né se u fagl popisuji dva hlavni
zivotni cykly, lyticky a lyzogenni. U lytické
fagové infekce se rozeznava nékolik odlisnych
fazi, které jsou schematicky znazornény na
Obr. 2.

Hlavni vyhodou FT je proto baktericid-
ni Ucinek (pfedpokladem je striktni pouziti
lytickych fagd), mnozeni fagovych ¢&astic
v pfitomnosti cile (bakteridlnich bunék),

minimalni naruseni normalni mikrofléry diky

specifickému rozpoznani hostitelské bak-
teridlni bunky a nizkd az neméritelna toxi-
cita vlci eukaryotickym bunkam. Lze nalézt
i dalsi vyhody, jako je nizka indukce rezistence,
univerzalnost pouziti nebo relativné nizké
vyrobni naklady (14).

Na druhou stranu existuji i mozné
nevyhody. Ne viechny fagy jsou potencial-
né pouzitelnymi terapeutiky, a to kvuli jejich
zivotnimu cyklu, konkrétné pfechodu k lyzo-
gennimu cyklu. Béhem lyzogenniho cyklu je
genom faga integrovan bud' pfimo do bak-
teridlniho genomu nebo je udrzovan jako
plazmid. Genom faga se tak pasivné replikuje
s jeho bakteridlnim hostitelem. Takové fagy
se oznacuji jako profagy neboli temperované
fagy (15, 16).

Obr. 2. Lyticky cyklus faga (autor Lipovy B.). Po navdzdni fdga na hostitelskou buriku prostrednictvim
specifického receptoru dochdzi k transportu fdgovych nukleovych kyselin do nitra buriky. Ndsleduje vyra-
zenf bakteridlnich obrannych mechanismd, exprese fdgovych gend, replikace fdgového genomu a jeho
zabaleni do proteinovych Edstic. Na konci cyklu se maturované fagové Edstice uvolni z bakteridlni buriky

do okoli, coz zpusobi jeji lyzu (12, 13)
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