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NCTOPUJA ITPUMEHE AHTUBUOTHUKA

YBOI

AHTHOHOTHUIN Cy XeMHjcKa OpraHcKa jefiibeha
(yrimaBHOM MUKPOOHMONONIKOT OPEKJIa) MK HBHXOBU
IepuBaTH, KOja MMajy CIIOCOOHOCT fia CIIpede PacT WK
yHulre gpyre mukpoopranusme [1]. To je rpyna jequ-
HEHa BPJIO PasiIMIATHX CTPYKTYpa Koje cafipe pa3He
¢ysximonanse rpyne. [Ja 6u aHTUOMOTHLY OWIH IIpU-
MEHJbUBHY Y XyMaHO] METULIHY TpeOao Ou Jja IejCTBY]Y
Ha mTo Behu Gpoj MUKpOOpraHn3ama, jla Hemajy TOK-
CHYHO JIjCTBO IO OpraHu3aM Koju JIeUYnMo, fia Cy pa-
CTBOPHH Y BOAY 1 (PM3HOJIOIIKMM TEYHOCTHMA, Ko U fia
ce JierpajlallioHy IIPO3BONY aHTHONOTHKA JIaKO 1 6p30
W3ITy4y]jy U3 OpraHu3Ma i TO y OONHKY HETOKCUYHUX je-
mmbemba [1].

AHTHONOTHIM Cce IO HAUUHY JI€JIOBakha MOT'Y IIOfie-
JIUTH Ha: a) OaKkTepuImyie - yOujajy MUKpOOpPraHu3Me U
6) GaKTepHOCTaTHKE - CIIPEYaBajy pa3Boj MEKpOOpra-
HU3ama. [Tpema GHOIIOIIKO] aKTUBHOCTH MOT'Y C€ TIofie-
JIUTU Ha OHE KOjH! IeJTyjy Ha CHHTe3y OaKTepujcKor he-
JIMJCKOT 3ufia (WU Ta pa3apajy), OHe KOoju nenyjy HAa IU-
TOmIa3MuHy henmjcky MemOpany, OHe Koju oMeTajy
CHHTE3y IIpoTenHa y 6akTepujckoj hemuju n oHe Koju
yTHYy Ha MeTa0oI3aM HYKJIEMHCKUX KHCEITIHA.

INIOYEIIU BOPBE ITPOTUB
MUKPOOPTAHU3AMA

CyMepcki nekapi cy jour 3500 roguHa pe HoBe
epe OOJIeCHUM TTalyjeHTIMa AaBajii MIBCKY CYIy ca
3MHJCKOM KOKOM U OKJIONOM off Koptaue. Oxo 1500
rOf[MHA KacHMje BaBWIOHIN Cy KOPUCTIIIN MeJIeM Off
>KabJbe SKy4uu U KHCEJIOT MJIeKa 3a Jieuemhe NHPHMIIpa-
HUX OYHjy, aJI TeK MOIITO je MalrjeHT y3€0 IryT/baj -
Ba 1 Mayio nyka [9]. Crapu ['puum cy KopucTunu pazHe
TpaBe 3a JIeuethe CBOjuX OONECHUKa. Y TO BpeMe JbYAU
HHCY pa3yMeIy IPUpPORy came 6OJIeCTH, Kao HHl JieKa KO-
ju cy ynorpe0OrbaBau.

Behu Hanpepak 60p6e mpoTUB MUKPOOpraHu3aMa
6o je moryh Tek y 19-oM Beky. Hayunuim cy 3anazunu
la HeKe IUIECHHU CIIpeyaBajy pacT 6akrepyja. [Ipyru cy
MIPUMETWIIN Jla Cy Hau3rJies] 6e30macHe OaKkTepuje crpe-
yapajie pact 6akTepHja Koje cy u3asupaje 6olIecTd Kao
IIITO Cy aHTpaKC ¥ KoJiepa. 3eueBr Kojuma je yoprusrana
VHjeKIja ca 6e30macHiM OakTeprjaMa HUCY MOTIIU O1-
TH 3apa>keHn OOMYHO CMPTOHOCHUM aHTpakcoM. Hekn
Cy cMaTpaJly fia je Y3pOK OBaKBO] IOjaBH MOACTHUIIAE
HIMYHOT CHCTeMa 3e4eBa, a PYIA Cy NpeIocTaB/bajln
f1a je TO 300T HEKHX CYIICTaHIM Koje u3bailyjy 6akrepuje
[11].

HcnuruBama “nokBapeHux’ KyJTypa OakTepuja
JIOBETIA je IO cepHje HayYHUX pajjoBa TOKOM KacHor 19-
Or BeKa KOju ONHcyjy eeKTe IIIECHN Ha pacT 6aKTepH-
ja. Bunmjam Pobepte (William Roberts 1830-1899) je
1874. roguHe puMeTHO f1a KynTypa riecHu Penicillium
glaucum umje moka3mBaa GaKTEPUjCKY UH(PEKIH]Y.

dpamnrycku 6uonor u xemuaap Jlyj [Tactep (Louis Pa-
steur 1822-1895) u 2Kun ®pancoa XKyb6ep (Jules Francois
Joubert 1834-1910) cy oTkpwim 1a KyJIType aHTpaKca 3a-
pakeHe ca IJIECHH CIIPeYaBajy laJby PacT OaKTepHja aH-
Tpakca [6,11]. ITacTep je mokaszao fja cy nu3a3uBaydd TPY-
JbEHa, Kao U N3a3uBayl pa3Hux Oonectu GakTepuje Ko-
je ce Haja3e y Ba3[lyXy, BOH, 3eM/bU UT/. YBEO je 1 Ia-
CTepU30Bame Kao rocebaH HaYMH 3a 3ayCTaBbambe pa-
cra u yomjambe GakTepHja 3arpeBamkeM ONpeMe WM Ha-
muprmia. Earmecku xupypr Llozed JTucrep (Joseph Li-
ster 1827-1912) je 1871. roguHe npumeTno fa y3opuu
MoKpahe 3apaXkeHH IUTeCHIMa Takobe CrpevaBajy Iin-
peme Gakrepyja. Jlucrep je HeycIenHo IOKYIIaBao Aa
UfIeHTU(HKY]j€e CYIICTAHIly U3 IJIECHH KOja je crpedaBa-
JIa upee 0akTepyja, a KacHUje je 1 OyCTao Off OBUX
ncrpaxkuBama. ['ogiHe 1897 crynent mepuiuae Eprect
IManuecH (Emest Dunchesne) je o6jaBuo otkpuhe, menu-
MHYHO YCaBpILEHO U YCIIEITHO TeCTUPaHe Ha KUBOTH-
HaMa CyIICTaHIIe KOja je 3aycTapibaja pact Oakrepuja.
M3Bop WeroBe cymncTaHIge je Gria Iieca NEHNIINHA,
anu je ympo 1912. u Huje JOKUBEO CBETCKO Ol00paBamke
Y IpUMEHY CBOT BeJIUKor oTKpuha [11].

IToueTkom 20-or BeKa, HayYHHIIY Cy OYEIH 1a KO-
pucTe ekcTpakTe 6akrepuja y 60pou npoTus 6osaecTu
Kao audrepuja 1 MEHUHIUTHAC, OOMYHO KopucTehn ux
Kao crpej. ExcriepuMenTH ca 3eueBnMa Ccy oKas3aju fia
Kaj| ce 6e3omacHe GakTepHje ajy ICTOBPEMEHO Cca MH-
KpoboM KoJiepe, 3e1] ocTaje 3apaB. [Ipyru cy mokyiia-
BaJlU fla 3aMeHe NaToreHe 6akrepuje ca 6e30MacHuM
OakTepHjama Koje Ipou3BOfie MileuHy kucenuny. OBe
GakTepuje cy KopuitheHe 3a Jie4ehe IIMPOKOT OIcera
6osecTu Kao 1ITo cy fudreprja, MEHUHTUTUC, LIUCTH-
THC, TIa YaK ¥ OTBOpeHe paHe. Yak u gaHac, ympKoc
MHOTOOpOJHUM paclipaBama O IeIOTBOPHOCTH, TIpeTia-
paTu ca oBuM GakTepHjama ce Mory Hahu y TproBuHA
[11].

HcrpakmBaun cy OTKpWIU 1a HeKe GaKTepuje Ha-
JIVK IJbuBaMa (AKTHHOMMIIETE ) IPOU3BOJIE CYIICTAHIY
Koja pa3apa henmjcku 3uyy Apyrux 6akTepyja U Iribusa.
Oga cyncraHa je KopuiitheHa 3a Jeuerme Ty0epKya03e
¥ IpyTrux cnuyHnx odoibemwa [11]. Hemauku Gakrepro-
sior Ion Eprux (Paul Ehrlich 1854-1915) je 1909. ronu-
HE OTKPHO IPBU XEMHJCKH JIEK 32 CU(PUITUC - CATIBAPCAH,
apCEHOBO jeIUbCHHE KOje j€ YHUIITABAIO KIuIle cU(-
ymca [9].

OTKPULRE IPBUX AHTUBNOTUKA
(IOMAK, ®JJEMHUHI', BAKCMAH)

I'opune 1927, nemauku papmakosor I'epxapp To-
Max (Gerhard Domagk 1895-1964), koju je Bpimo mpsa
WCIUTHBaKka Ha (DarouTuMa, je MpUCTyNuO BEIUKO]
dapmarieyTckoj Kommnanuju Bayer n modeo fa paju Ha
npo6neMy HH(peKTUBHMX Gomnectu. Pajuo je Ha opra-
HU3MY Sreptococcus pyogenes, KOjA Y3pOKYje KOXKHE U
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TKHUBHE MH(pekuyje u papunruruc. Jenemopa 1932. [To-
Max je 1obuo jenumere Hazano K1-730 u mokymao je
Jia Ta TecTupa. Y Opu3rao je rpylny MuIlieBa Sreptococ—
cus pyogenes v ionosuau gao n K1-730, a gpyroj mosmo-
BuHH He. [Tona MutieBa je yrusyio off HH(eKIyje, a mo-
JIOBMHA KOja je mevyena ca K1-730 je mpexusena. Jenu-
wewme K1-730 je 6uno prontosil rubrum, njpBeHa 60ja Ko-
puiheHa 3a 60jere IaTHa KOjy je IaTeHTOBajla KOM-
nanyja Bayer [12].

= ITap ropuna xacuyje Joma-
1 KoBa hepka je 6una uHpu-
nupasna ca Streptococcus
pyrogenes M MOKYIIIAHO je
Jeuewme ieTera ca 60joM.
Jleueme je OWIIO YCIEIHO U
meBojumia ce 6p30 onopa-
Buna. llIsehanun [Tanujen
Bogept (Daniel Bovert) je
UfeHTU(PUKOBaO OBY 60jy

Kao cyadanmnamune (1iu
cyiacdonamuy), 6enu Kpu-
CTaJIHU aMUJI KOjH j& CMPTO-
HOCaH 3a CTPENTOKOKE U
CTa(pWIOKOKE, aJIh CaMO Y
in vivo ycnosuma. More-
KYJI cy/i(pOHaMKfIa KOjU JIMYM HA MOJIEKYJI P-aMAHOOEH-
3oeBe kucenuie (PABA) ynasu y metaGom3am KHBO-
THIa K20 akTHBHU MeTabonut. PABA je mpekypcop

g
HEN@—S—NHE
O

Cyndonamup

T'epxapn Jomak

oHE KUCeNHE, ECCHINjaTHOT KOSH3UMa KOjH je TI0-
TpeGaH cBuM kuBuM hennjama. CuHTe3y (hoJHe Kuce-
nuHe 6s10Kupa cyinpoHaMuf. 2KuBoTHIBE€ MOT'Y UCXpa-
HOM JIa 3aJ{0BOJbE CBOje moTpebe 3a (POITHOM KUCENH-
HOM, JIOK MUKPOOpPT'aHI3MH MOpajy CaMH /i j& CUHTETH-
3yjy TaKo Jia je ’BUXOB pacT OJIOKUpaH cyIhOHaAMUAIIMA
[12]. Homak je Takohe OTKpHO THOCEMHUKAPOA30HCKY
rpyIly aHTUOMOTHKA U U30HMja3yj ¥ 3a CBOja UCTPaXKH-
Bama je noouo HoGenoBy Harpaay 3a meguiuny 1939,
anm My je ypydeHa 1947. ronure.

Y paHuwm aBasieceTUM ro-
[AMHaMa JIBajleceTor BeKa,
IIKOTCKY HAayIHUK AJIeK-
caagap ®remunr (Alexan-
der Fleming 1881-1955) je
OTKPHO J1a CyIICTAHIE U3
JbYACKHUX cy3a MOTY fla
yauire henwjcku 3up 6ak-
Tepuja. PIEeMUHTOBO OT-
kpuhe, Koje je Ha3Bao JH-
3031M, OUIIO je IIPBU NIPABU
NpuUMep aHTUOAKTEpHUjcKe
cylncTaHle npoHabeHe y
40BeKy. [lambum npoydasa-
HEM, IN3031M je HaheH n'y
JbYJICKO] KPBHO]j MJIa3MH,

Anekcanpap
dnemuHr
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IJbYBAYKM, MIIEKY 1 MHOI'MM IPYT'MM T€YHOCTHMA [6].
MebyTtum, ucnoctaBuio ce fa JIu303UM Huje eprkacaH
aHTHOMOTHK, OTHOCHO Jia je 6uo edrkacan BehnHOM Ha
HeraToreHe GakTepuje.

dnemunroso gpyro orkpuhe je Mmebyrum npome-
HWIO pa3Boj MeuiuHe. ['onuae 1928. dnemuHr je oT-
KpHO HOBY aHTHOAKTEPHjCKY cyricTaHily. [Ipe Hero mro
je KpeHyo Ha IBOHEIeJbHU ITYT, OCTABHO je IETPHU NOCy-

®rnemMuUHrosa neTpu nocyaa

MnecaH

BakTepujcke
KOJoHuje

Iy y KOjOj ce Haja3mia Kynrypa GakTepuja cTaduino-
KOKa OTBOPEHY Ha J1a00paTOpHjCKOj KITYIH, 3a00paBUB-
11 Jia je cTaBu y mHKyOarop. Hekako je, 3a Bpeme npu-
npeMe KYIType, CIiopa IIECHA BEPOBATHO CIIyJajHO TMa-
J1a Ha XPaHJBHBY arap MOJJIOrY ¥ ITOYelia fia ce pa3MHO-
3kaBa. Moxpa je ynerena Kpo3 OTBOPEH MPO30p, WK
Kako je PIIeMIHT KacHHUje TPEIIOCTaBhO U3 J1aboparo-
pHje uctop y K0joj cy ce Haja3mie KyJIType pa3Hux Iuie-
cuu. TemnepaTypa u ycJIOBU KOjHU CY BIIajilaidi TOKOM
deMIHTOBOT OJICYCTBa OWIIM Cy TIOTOIHH 32 Pa3Boj Ka-
KO OakTepuje Tako U 3a pa3Boj miecHu. [1o noBpaTky ¢
nyToBama PIeMUHT je IPIMETHO Ja je KOIOHH]a 3ele-
He IUIECHH II0pacila U f1a je OKO e YHUIITEHA KOJIOHY]ja
cTaUIIOKOKa.

Y napepHux nap Meceny PIIEMUHT je BPIIKO MHOTa
HCIATHBAKkAa ca pa3HAM BPCTama IUIECHH 1 TIOJI pa3HUM
ycinoBuMa. OTKpPHO je ma aHTHOAKTEpHUjCKe CYTICTaHIIe
He MPOM3BOJie CBE BpcTe IUIecHH, Beh camo ofpebene -
Penicillium notatum. OH je cMaTpao fia oBa ILIECaH Mpo-
M3BOJIM HEKY CyNCTaHIy KOja y61/IJa OakTepuje 1 HaKo

HHje MOrao Jia je U30J1yje, Ha3Bao jy je nenmuywim. Prie-
I H
R H'ﬁ N
0
0
Tlennmmmun

MUHT, MebYTI/IM HHj€ YCIIeO Jja JOBPILY CBOja UCTPaKu-
Bama, jep HHUje MOorao ja fo0Hje YUCT NEHUIWINH Y 10-



BOJGHIM KOJIMIMHAMA, TaKO A HHje MOTao a MCIHTa
HETOBO JIeJIOBabe Ha 3apaskeHe XKUBOTHILE, KA0 HH Y
XyMaHoj MeuuHA [2]. 3aTo u PIeMUHTOB paj y TO
BpeMe HHje CKPEHYO BEJTHKY Naxkiy Hay4yHuka. Pie-
MUHT je IPUMUO CBe 3aciIyre 3a OTKpHhe NeHUIWINHA,
nako je 1896. roguHe hpaHIycKu cTyfeHT JuHimec mp-
BU OTKPHO H-EroBe aHTUOMOTCKE OCOOUHE, allu je Taj
H-ErOB IIPOHAJIa3aK OCcTao 3a00paBIbeH.

Topuse 1939. Xayapn ®nopu (Howard Florey 1898-

Xayapp ®nopu Epnecr Yenn

1968) u Epuect Yeunn (Emest Chain 1906-1979) cy mo-
YeJl OKYIUbake THIMa Hay4YHNKa Ca IWBEM HCIUTUBA-
Ba IPUPOTHAX aHTHOAKTEPHUjCKUX cyncTannu. OK-
cchopACKYU THM, KaKO Cy Ha3BaHU, HCIIUTHBAaK:A j€ I0Ye0
O TPH CYIICTaHIIE: THOIMHA3E, Y TO BPEME aKTyeJHe aH-
THOAKTEpHjcKe cylncTaHue u3 Bpere Bacillus pyocyane-
us; eKcTpakTa u3 ofgpebeHnx opranuzama (Koju cy Habe-
HU Y 3¢MJbH) Ha3BaHUX aKTHHOMHUIIETAMA; 1 IICHUIIA-
nuHa. MebyTiM, I1aH ucrpaxuBarma ce 6p30 cy3Ho ca-
MO Ha IeHUIWIMH. YenH je 3ajeHO ca joII jeTHIM Xe-
muuapom Enapgom A6paxamom (Edward Abraham)
Pajiuo Ha TeXHUIM NpeuninhaBama W KOHIEHTPOBamba
MIEHUIWINHA. Y OBOM IPOIECy Cy KOpUITheHU ralloH!
IUTECHHU 3a Ji00Wjarhe MIHAMAJHIX KOINYIHA eHUIIN-
JIMHA, BPJIO Hee(puKacHUM IPOILecoM Koju he KacHuje
yHanpenutd Hopman Xetnu (Norman Heatley). Mapra
1940. ropuHe U3BpILIEHA je U NpBa NPOBEepa TOKCUYHO-
cTH IpevnitheHor NeHNIWINHA Ha iBa MUIIIA, KOjU Cy
0 yOpH3raBamy BeJIrKe KONMYNHE NeHUIWINHA TIpe-
skuBenu. PrropH je 3aTUM OTHIIIA0 B KOpaK fjasbe, TECTH-
pajyhu anTHGaKTEpHjcKe OCOOMHE TIEHUIIIINHA Y 3apa-
SKEHVM MUIIEBUMa, HEMITO MTO PJIeMUHT HUje TOKY-
1aBao. Y Majy UCTe TOAMHE Y3€TO je OcaM MUIIEBA 1
cBUMa yOpusraHa 6akrepuja Streptococcus, a YeTUpI
MHIIIa cy IPUMIUIA B H3MepeHe fo3e neHnmwHa. [1o-
ciie 16 caTi 4yeTupy MUIIa KOja cy puMIia HeHNIIAH
Cy OCTaJli >KUBH JIOK CY Ipyra YeTHpH MHUIIA YTHHYIa
[3]. TokoMm neTa Te rOgUHE TUM je U3BPIINO BETUKH
O6poj TecTupama edeKTa IeHUIWINHA 0] Pa3HUM
OKOJIHOCTMMA Ha J1ab0opaTOPHjCKUM XHUBOTHE-AMA U Y
aBryCTy Cy 00jaBIIIN pe3yJiITaTe CBOT HCTPaKUBambha.
ITouetkoMm janyapa 1941. roqune ®nopu je 6uo
cIipeMaH jja TeCTHpa NEHNIIIVH Ha JbyauMa. I1pBu na-
[UjeT Ha KOMe je JIeK TecThpaH Ouina je miaga Exrme-
CKHHba, KOja je Ha JIeK To0uia BeoMa OIITPY peakiyjy -
jaky rpos3HuLy u apxrasuiy. Koprucrehu HOBY TeXHUKY
(xpomarorpacujy Ha manupy), AGpaxam je ycreo aa

OfIBOjU HeuncTohe U3 ynoTpeO/bUBaHOT Ipenapara Ie-
HUI[WIINHA ¥ J1a JOKaxkKe J1a Cy YIpaBo Te HeuncTohe
y3pOKOBaJie OHAKO OypHY peakiiyjy MalijeHTKUbe. 3a-
TO je 12. pebpyapa 1941. roguse JieK IOHOBO TECTHPAH
Ha jelHOj 0cOoOM KOja je maTuia off jake HH(eKImje
orpe0OTHHE Ha JIWIY ¥ MIOCTA0 MPBU NalMjeHT uuja je
nH(peKNHja TeyeHa NeHnIuHOM. HrKo Huje 3Hao y
KOjUM JI03aMa ¥ KOJIMKO JIyro Tpeba Aa Tpaje Jederhe 1a
01 MOTIIYHO €JTMMUHKCAII OaKTEPUjCKY MH(EKUH]Y, 1
TH IIApaMeTpH Cy HCIIMTHBAHN TOKOM OBOT, aJIi 1 Y Ha-
penHuM ciiyyajeBuMa. CTame nanyjeHTa ce Harjo Io-
IpaB/balo TEPAINjOM, aJIH CY 3ajIiXe NeHUIWINHA Mo-
HecTajaJie ¥ TAlWjeHT je IPEMUHYO Y HEeJOCTaTKYy JieKa
[3].

IlImpoka npon3BOA-a ¥ IPHHOC CY IPEACTABIHAIIN
BesMKu poonem 3a Pnopuja, UenHa u capaHuke U mp-
BO Cy IIOYEJNH fia IPOU3BOfie Ha caMOM (haKkyNITeTy, alu
Ty HHje OWITO IOBOJKHO MecTa. [IoK je YenH xTeo na ma-
TeHTHpa 0BO OTKpuhe, Propu je opdujao ga KoMepuu-
janmmsyje Mpou3BOJIhY IEHMIWINHA 1 XTEO je ja OH Oyae
IOCTYIIaH IIMPOKO]j nmonyauuju. Propu je KOHTaKTH-
pao MHore (papmarieyTcke (pabprKe aj je camo jefHa
IIPUXBATHIA fla OTIIOYHE IPOM3BO/HY NEHUIWINHA.
Bpurancka papmaneyTcka HHIYCTpHja je Y TO BpeMe
Ouna OKpeHyTa IPOM3BOJELY Pa3HUX IPOU3BOA KOjU CY
6w ToTpeGHN BojcIH, Na ce P1opr OKpeHyo KoMIia-
Hujama u3 CAJl. Behuna nponsBeneHor NeHMIMHA je
CBe JI0 Kpaja paTa KopulltheHa 3a JIeUehe pambeHIKa U
HUje OMO JOCTYNaH IMBIWIHO] ynoTpeon. MacoBHa mpo-
W3BOMIbA je TIoUena U 'y AycTpainuju, Koja je mpBa node-
J1a la KOPHCTH JIeK 3a UBUIIHE NOTpede, a Kako Huje
y4eCTBOBaJIA y paTy, jeflaH [eo je U3BO3MUIa CaBE3HUY-
KiM Tpynama [11].

CTpyKTypHY aHaIM3y NeHMInHA PriopH je nose-
puo Noporu XonkuH (Dorothy Crowfoot Hodgkin) xoja
je moKTopupaia Ha KpucTtajaorpaduju x-3panuma, a
nosHasaina je dnopuyja u3 crygeHTckux faHa. OHa je
1945. ropune Moria fa HOTBPAY [3-TaKTaMCKy HEHTpal-
HY CTPYKTYpPY ¥ TPOAEMEH3HOHY CIIVIKY MOJIEKYJIa TIeHH-
muniHa. [Jobmna je HoGenoy Harpapy 3a xemujy 1964.
3a oTKpuhe TPOJUMEH3UOHAHE CTPYKTYpE BUTAMUHA
B1,, 10 Taga HajKOMIUIEKCHHjE OPraHCKE MOJIEKYJICKE
cTpykType [4].

Ilenvynuy je aHTUOMOTUK NpeMa rpaM-IIO3UTUB-
HEM OakTepujaMa (CTPENTOKOKE, CTa(pIIOKOKE, THEY-
MOKOKE H Jp.), CHIHpOXETaMa U APYTEM NIaTOreHUM MH-
kpoopranu3muma. Praemunr, ®aopu u Yeun cy 1945.
rogune npumunu HobGenoBy Harpany 3a MeAUIUHY 3a
oTKpuhe U Npon3BoAKY neHuumwinHa [7]. IloueTkom
1946. roguHe €K je MOCTao MIMPOKO PACIPOCTPABEH Y
KJIMHAYKYM yCTaHOBaMa.

Y Bpeme kaja cy ®iopu u capafHUIM pauiv Ha
M30J10Baky NenununuHa, 1939. roqune y CAJl n3omno-
BaH je ¥ aHTHOMOTUK rPAMULMINH 13 MIKPOOa KOj! Ha-
cTamyjy 3empriTe. ['paMunIiH, IpBY NIPUPOJHH aH-
TUOMOTHUK M30JI0BaH U3 GakTepuja HaheHNX y 3eMIbH, Y
CTamy je fa 3aycrasu pact Staphylococcus 6akTepuja,
aJIv ce NCTIOCTABHIIO /1A j€ M3Pa3UTO TOKCUYaH.

Anekcaapgap Paemunr je Beh 1945. rop. y uareps-
jyy 3a NY Times yno3opuo fa orpeliiHa npuMeHa neHu-
IIHA MOKe JIa JIOBEJIE /IO CeJIeKIHje OTIOPHAX O0MH-
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ka Oakrepuja. Y crBapu, ®reMuHr je Beh ekcrepuMeH-
TaJIHO JOOUO TakBe fiepopMalyje Bapupajyhu no3e u
yCJIOBE MOJ KOjiMa je MCIIATHBAO aHTHOMOTCKA JIEjCTBa
Ha Gakrepujcke KynType. Kao nocnenyry, ®nemunr je
yII030paBao fia JIeK HOCH BEJIMKYU MOTEHIjal 3a 3710Yy-
notpebe, moceGHO KOf| MaldjeHaTa KOju ra y3umajy
opainHo kof kKyhe 1 ja GecioTpe6HO Kopultheme JeKa
MOXe BPJIO BEpPOBATHO JIOBECTH 10 MyTaHTCKHUX OOJIMKa
Gakrepuja. PIEMUHT je IPEAIOCTaBhO 1a OTHOPHOCT
IpeMa NEHAIIINHY MOXKe /1a ce TIOCTUTHE Ha IBa HauHW-
Ha - WK ouBpilthaBameM hemnujckor 3upa OakTepuja Ko-
jer je yHHIITaBao JIeK, WK CEJIEKIIAjOM OaKTepHja Koje
mocefyjy MyTupaHe IPOTerHe ca crocoOHoIhy f1a fie-
Tpajpajy NEeHUTIH [6].

TenuunuH je 610 gocTynaH u y ynorpebu 6e3 pe-
nenra cee 7o cpepune 1950. ropune. TokoM oBor nepu-
ofia JieK je yecto 6ecriorpeOHO KopuitheH. [Tokas 3a To
Cy U pe3yJITaTH UCTPaXKKBamwba jefHe OONHULE Koja je
npujaBmia 1946. na je 14% u3 nanyjeHaTa ©30J10BaHUX
Staphylococcus 6u10 OTNOPHO Ha MeHUIIAH, a 1950.
rcra GoyHMIA je 00jaBuiia la ce OTIOpHOCT moehana
Ha 59% [6].

OBaxksa oTKpuha cy IOKpeHy/Ia MoTpary y by
HaJlaxkerma APYTHX JIEKOBa Koje OU SKUBH OpraHu3MH
MOTJIH Tipon3BoAnTH. TaKo cy Aasby paj] Ha MOTpasy 3a
aHTHOMOTUIIMMA IIpe cBera Bopuwin CenMan Bakcman
(Selman Waksman 1888-1973) na YuuBep3surety Rut-
gers 1 Pene [Tu6ya (René Dubos 1901-1982) na Rokfeler
Hucruryty [3].

T Cenman Bakcmasd je 1932.
TOfjMHE NIOKAa3a0 f1a Kajia ce y
konouunjy Mycobacterium tu-
| berculosis, n3a3nBava Ty-
| Gepkynose, jofa oupehenn
THII 3eMJbUIITA OaKTepHja
ce yHUIITaBa. [lenennjy ka-
canje (1943) BakcMmany ce
npuppyxuo AnbGepr llan
(Albert Schatz), cTyaeHT Ko-
ju je paguo Ha IOKTOpary.
3ajefHO cy TecTUpanyd Ha
CTOTHHE OpTaHW3aMa 3
3eMJBUINTA Y IUJbY IPOHA-
JaKeha aHTHOAKTEPH]CKHX
cBojcrana. [Tocie Tpu Mece-
1ja Illan je M30mM0Ba0 opranuzaMm - Streptomyces griseus -
ca aHTUOAKTEPHjCKIM ocoOrHama. [Tpou3Befenn aHTu-
OMOTUK je Ha3BaH je cTpenromunuH, a lllan je mpeun-
ctuo nek. CTpenTOMUIMH je IPBU IpoHabeH! JeK 3a
KOJH Ce UCIIOCTABUIIO J1a j€ aKTUBaH ¥ IPOTHB IpaM-He-
raTuBHUX 6akrepuja u Mycobacterium tuberculosis.
CrpenToMuliiH, 1ako HOCH ca COOOM BHCOKO TOKCHYHE
criopeniHe edekTe u Op3e cTore MyTalyje ce yroTpeo-
JbaBa y Jevery. MeauIMHCKH NCTPaKUBaYKH 000D
(Medical research council - MRC) je 1947. npBu iy ymno-
TpeOro Malte 3aJIiXe CTPENITOMHUIIHA 32 JIeUehe Tyoep-
Kynose, a 1952. ronpune Bakcman je fo6uo HobGenosy
Harpaply 3a MefuuuHy. BakcMmad je Takobe 1o mpsu myT
YBEO U 110jaM aHTUOMOTUK 1945. roguse u fedpunucao ra
Kao “...XeMH]jCKY CYIICTaHILy, KOjy IPOM3BOJE MUKPOOp-
TaHW3MH, KOja TIocefTyje CIIOCOOHOCT 1a MHXMOMpa pacT

Cenman BakcMman

90 Xemujcku tipezaeo

HI
N QA MH
T T e
HzM " HO O “\NH
oH 2
o
CHO
HzC
HO 0
HOHC
HO MNH CHz
OH
CrpenromMunuH

W YaK YHUIITH GaKTepuje U Apyre MAKPOOPTraHu3Me Y
pazbnaxkeHnM pactopuma’ [12].

Wranujarncku mukpob6uonor bysene Bpony (Giu-
seppe Brotzu 1895-1976) je 1946. romute uneHTUpUKO-
Bao jequmerbe, mpoussoy, Cephalosporium acremonium,
KOje je 6mno epuKacHo y Jieuerwy Kako MPOTUB IpaM-
MO3UTUBHIUX, TAKO W HEKWX I'PaM-HETaTHBHUX OaKTepHja
Salmonella. Y HegocTaTky onpeme n (PUHAHCHjCKAX
cpericraBa, bpouy je nociao kyntypy oBux ribusa Pio-
PHjy, 1 OKC(POPACKYU TUM je U30JI0BA0 aKTUBHO jeIHIbE-
e Koje Cy Ha3BaJIi He(aloCopuH 1 KOje je TTOCTaJIO
jemHO OJ] HajBa>KHUjHUX CpeficTaBa 60pOe MPOTUB WH-
¢exruBHEX Gonectu. Bpoy je 3a cBoje otkpuhe 1971.
ROOHO MovyacHy AUILIOMY 13 HayKe OKchopAcKor yHU-
Bep3UTeTA.

N, O j;wr 0
i Y

Tedanocnopux 0

COCH

HcrpaxkuBama y npaBly Halakeka HOBUX CYII-
CTaHI| 32 00pOy NPOTHB GaKTepHjCKUX NH(EKIHja CY
BeoMa Op30 HanpenoBaina. Tako je mocne Bpory-oBor
oTkpuha nedanocnoputa “46 - IpBOr aMUHOTIIUKO-
3upa, yop30 ouwio otkpuhe xnopameennkona (1947)
U3 akKTUHOMHIIETE Streptonmyces venezuelae, (a CAHTETH-
30BaH je Beh 1949. 1 Tako mocTao npBu aHTUOMOTHK JIO-
OMBEH CUHTETUYKUM IIyTEM) U XJIOPTETPANNKINHA
(1948).

Benuku nonpusoc fane cy u Enunzater Xazen (Eli-
zabeth Lee Hazen 1885-1980), MmukpoGuosor u3 Mucu-
cumnyja 1 xemuyapka u3 Macadgycerca, Pejuen Bpayn
(Rachel Fuller Brown 1898-1975). Hbux nBe cy pamuie y
UCTpakMBAaUYKUM JJabopaTopHjaMa HYjOpIIKOT 3[paB-
CTBEHOT Ofie’bera 1 OWIe Cy 3aMHTepecoBaHe 3a Bak-
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Ykpartko:

Kpaj 19-or Bexa
LOUIS PASTEUR oTkpuBa ia HEKM MUKpOOM YHUIIITaBajy pyre

1897
ERNEST DUNCHESNE otkpuBa aHTHOMOTCKA CBOjCTBA NEHUIMINHA

1909
PAUL EHRLICH nouenu neyemwa — J1eK 3a cuunuc

1921
ALEXANDER FLEMING oTKpuBa €H3UM JIN3031UM

1929
ALEXANDER FLEMING peMoHcTpupa HHXUOHIHU]Yy OaKTEPHjCKOT pacTa ca MJIECHU MeHUIIIINHA

1932
GERHARD DOMAGK otkpuBa cyngoHamuze

1936
CyngoHaMuf, IpBU CUHTETCKHU CYI(HOHAMUA Y XyMaHO] MEULTHA

1939
I'pamunupun

1941
HOWARD FLOREY 1npBo TepaneyTcko Kopulllhemhe NEHUIUINHA

1943
SELMAN WAKSMAN CrpentoMunusa

1945
DOROTHY CROWFOOT HODGKIN oTkpuBa CTpYKTYpy IEHULUINHA

1945
W3onoBan banurpanux

1946
GIUSEPPE BROTZU otkpuhe ledanocnopuna

1947
XnopampeHnKOo, IpBH aHTUOMOTHK IIIPOKOT OIICcera JiejcTBa

1948
XnopreTpanukiIna

1948

ELIZABETH LEE HAZEN nu RACHEL FULLER BROWN Hucratun
1952

Eputpomunn

1955

Bankomunun

1959

Pucdamunun

1961

CneKTUHOMHULIMH

1962
GEORGE Y. LESHER oTKpuBa HaJUAMKCUYHY KUCEJIUHY KaO CIIOPEIHU IPOU3BOJ] IPUIIKKOM XJIIOPOKUHE CHHTE3E

1963
OrTkpune 'eHTamunmna

1970-te
Hoga 4 - kunonuHa (MUMEeMAHA KACETMHA, OKCOIMHCKA KUCEJIMHA, MHOKCAIIVH )

1980
Hopdnokcanus, npBu ¢payopOoKUHOINH

1980
Enpodnoxkcanun cy cunretuzopanu GROHE u PETERSON ynoTpe6a y BeTrepunu

1990 - 2000
Cse Mame aHTHOMOTHKA je aKTHUBHO IPOTUB Op30 MyTHpajyhux obuKka 6akTepuja
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CMaHOBa MCTPaKMBamha AaHTIMUKPOOHHX OpraHm3ama
u3 3emspuiirta. 1o 1948. XaseH je upenrudrkoBana HO-
BU aHTUIVBMBUYHY areHc Meby akTrHOMIIIeTaMa KOpH-
crehu BakcMaHoBe TexHMKe n3010Bama. bpayHuH 3a-
faTak je 61O 1a U3[BOjU U MPEUUCTU aKTHBHE CaCTOjKe
U3 KyATypa Koje je Xa3eH rajuia, eKCTPaKIfjoM ITOrofi-
HUM pacTBapauynMa. M30/10BaHy aKTUBHY CYIICTAHILY j&
XazeH TecTrpaia MpOTHB TJLUBUIIA KOje CY U3rienane
Jia cy oceT/brBeE Ha eKCTpakT. CKOpO CBU aHTUTTBABHY-
HU areHcH Koju ¢y e(puKacHO yOujanu TeCTUPAHE IIbU-
BULIE CY HAXKAJIOCT Takohe OUITH jaKO TOKCUYHH U 32 3KU-
BOTH-E. AJM jellaH KOPHUCTAaH aHTUTJLUBUYHI arcHC je
uraK HaheH 1 M30/I0BaH U3 aKTHHOMULIETE Streptoniyces
nouresi ¥ Ha3BaH HUCTATHH [5].

Hosu Benyku npoHana3ak 610 je U300Bambe Mp-
BOT' MaKpoJIHia epurpomMmimHa 1952. rofuHe U3 ribuBuU-
e Streptomyces erithraues, Koja je HabeHa y 3eMJBUIIITY
Ha ®ununuaumMa. To je aHTUOMOTUK aKTUBaH IpeMa
rpaM-IIO3UTHBHIM OaKkTeprjama, a ynorpedibaBa ce 3a
nederme 0co0a OCET/bUBHX Ha [IEjCTBO MEHUIMINHA.

Ohde
Epurpomunux
I'ogune 1955. 130510BaH je ¥ INIMKONENTHU]] - BAHKO-

MHINH 13 TJBUBUILE Streptomyces orientalis HabeHe Ha
iy Nanone3nje u Mapmje. bera je npatuio otkpuie

padavmmna 1959. 1 cnekrnaovmmna 1961. ropuse.
OSefer
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ITocne nepecernx rofuHa OTKprha HOBUX BpCTa aH-
THOMOTHUKA TEKJIA Cy BPJIO CHOPO, a IPOU3BO/H-a CUHTE-
THYKUX aHTHOMOTHKA ca OCHOBHOM CTPYKTypoM Beh
TIO3HATHX JIEKOBA je AOKIBENIa CBOj BpXyHal.

Bakrepuje BpeMEHOM CTUYY OTHOPHOCT IpeMa aH-
THOMOTHIIMA Y cpa3Mepama Koje He /1ajy BpeMeHa Ha-
YYHOM CBETY J1a CHAOJ[e TPXKUIITE HOBUM aHTHOUOTH-
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umMa. Oprann3oBaH I7100aIHy Harop f1a ce YKpOTH pas-
BOj PE3UCTEHIUj€ Ha aHTUOMOTUKE CBOJIU CE Ha CTaH-
JapU30Bamke TEXHUKA KOPUIThEHNX Y JIederby 1 HCIIH-
THBamy jedopmanuja 6akTeprja Koje Bofe Ka OTIop-
Hoctu. TakBa cTaHmapan3alyja 3axTeBa, Kao pBo U
HajBa>kHMje, 1a OIIIITa jABHOCT ¥ MEAIVIIHCKH CBET Oyfie
00pa3oBaH y Homiely aHTUOMOTCKE PE3UCTEHIIUje, MH-
(popmucaH 0 BENMKO] IPETHH KOjy OHA CTBapa U CBe-
CTaH IIITa CBaKM IOjeANHAI] MO3Ke 7a ypaJiH fia je 3aycra-
BIL

Abstract

THE HISTORY OF USE OF ANTIBIOTICS
Milos Prokopijevié¢

Student, biochemistry department, Faculty of Chemistry,
University of Belgrade

A short history of the discovery and use of antibiotics
is given. Antibiotics are chemical substances isolated from
microorganisms which have the ability to stop the growth
or kill other microorganisms. Louis Pasteur was one of the
first recognized physicians who observed that bacteria co-
uld be used to kill other bacteria. The biggest breakthrough
was the discovery of penicillin, which is the first substance
recognized as an antibiotic, in 1929 by Sir Alexander Fle-
ming, a Scottish bacteriologist. Later Florey and Chain iso-
lated penicilin and determined its structure. Almost
immediately after penicillin was introduced, resistance in
certain strains of staphylococci was noticed. In the late
1940's through the early 1950's, streptomycin (Waksman),
chloramphenicol, tetracycline and cephalosporines (Brotzu)
were discovered and introduced as antibiotics. Over the ye-
ars, many new antibiotics have been developed. Most anti-
biotics are quite effective when initially used, but inevitably
the bacteria begin to figure out how the antibiotics work.
They then develop internal ways to fight the antibiotic and
make them less — if not entirely ineffective.
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