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ÚVODEM
Vážení přátelé,

Jak jsme Vás již informovali, od 1. do 4. červen-
ce 2018 se uskutečnil ve švýcarské Ženevě Evropský 
biotechnologický kongres (www.ecb2018.com). Kon-
gres probíhal v ženevském konferenčním centru (CICG) 
lokalizovaném nedaleko Náměstí Národů s budovou 
Organizace spojených národů a blízko od historické-
ho centra Ženevy. Vědecký program byl velmi bohatý.  
Kromě každodenních plenárních přednášek měli účast-
níci kongresu možnost si vybrat z 16 symposií zahrnu-
jících širokou oblast biotechnologií. Tematický rozsah 
kongresu byl dále rozšířen v posterových sekcích, kdy 
presentované postery byly roztříděny do 36 tematic-
kých celků. V programu samozřejmě nechyběla výstava  
laboratorních přístrojů, obchodní presentace i zpro-
středkování zaměstnání („job trade“), t.j. hledání a na-
bídka zaměstnaneckých pozic. Velmi zajímavá byla pre-
sentace firmy Jennewein Biotechnologie GmgH, která, 
jako první, nabízí důležité oligosacharidy mateřského 
mléka („human milk oligosaccharides“ HMOs), vyrobe-
ných originálním fermentačním procesem. Jako doplněk 
kojenecké výživy dodává 2’-fukosyllaktosu (300 mg) 
a lakto -N-neotetraosu (150 mg) společně s laktosou 
(1550 mg) do 250 ml mléka. Tyto oligosacharidy nahra-
zují nejvýznamnější složky mateřského mléka. Klinické 
studie prokázaly, že HMOs chrání kojence proti bakte- 
riálním a virovým infekcím, stimulují růst vhodné  
intestinální mikroflory, chrání před zánětlivými procesy 
a dále podporují vývoj mozku a nervové soustavy.

Zatímco vědecký program kongresu je možné bez-
výhradně pochválit nelze v žádném případě pochvá-
lit sociální program, který skřípal prakticky ve všech 
směrech a dosáhl absolutního propadáku organizací 
„networking evening“, což organizátoři přiznali, poku-
sili se omluvit všem účastníkům e -mailem, avšak ne-
dokázali z toho vyvodit důsledky. Kongresové materiály 
byly vydány v maximální míře úspornosti s tím, že vše 
lze nalézt na internetu. Kromě útlé kongresové brožury 
účastníci nedostali ani plán města či informaci o měst-
ské hromadné dopravě. Ta je ostatně velmi zajímavá, 
neboť zahrnuje i dopravu lodí napříč ženevským jeze-
rem. Na druhé straně je možné organizátory kongresu 
pochválit za to, že všechna abstrakta publikovali v časo-
pise Journal of Biotechnology.

Příští evropský biotechnologický kongres (European 
Congress on Biotechnology) se uskuteční za 2 roky, 
a to 28. 6. – 1. 7. 2020 v holandském Maastrichtu.

Na závěr našeho úvodníku nám opět dovolte si všim-
nout některých zajímavostí z aktuální literatury. Vše- 
obecně je známo, že neandrtálci vyhynuli zhruba před 
40 000 lety, ale některé jejich genomové sekvence se 
nacházejí v genomu některých současných populací.
Doposud nebyl objasněn jejich význam. Nedávno byl 
v tomto směru učiněn určitý pokrok (McCoy RC, Wake-
field J, Akey JM: Impactts of Neanderthal -Introgressed 
Sequences on the Landscape of Human Gene Ex-
pression. Cell 2017, 16895é, 916-927, doi: 10.1016/j.
cel.2017. 01. 038). Ukazuje se, že neandrtálské geny 
nejsou pouze „spícími zbytky vložených genetických  
informací“, ale představují měřitelný vliv na genovou 
expresi, která ovlivňuje fenotyp moderního člověka. 
Nízká exprese neandrtálských alel vzhledem k ostat-
ním tkáním byla prokázána ve varlatech a mozku. DNA 
sekvence zděděné po neandrtálcích jsou prokazatelně 
spojeny s řadou nemocí, vzniklé mutace v genech sou-
časných lidí jsou spojeny s řadou poruch neurologic-
kých a psychiatrických. Dále s depresemi, poruchami 
řeči, sklonem k sebevraždě, obezitě, autismu a snad 
i Alzheimerově chorobě, či závislosti na nikotinu.  
Bohužel autoři článku neuvádějí žádná pozitiva, která 
by nám lidem styk s neandrtálci přinesl.

Uplynulo již 15 let od úspěšného sekvenování ce- 
lého lidského genomu, ale dosud nemáme zcela jasno, 
kolik genů charakterizuje lidský proteom. V současnosti 
se domníváme, že lidský genom má pouze cca 20 000 
genů kódujících proteiny, ale u řady z nich nevíme 
přesně, jakou mají funkci. Ukázalo se, že 4 234 genů, 
dříve považovaných za exony, patří do oblasti nekódují-
cí DNA (Abascal F., Juan D, Fress ML et al.: Loose ends: 
almost one in five human genes still have unresolved 
coding status. Nucleic Acids Res, 2018 doi: 10.1093/ 
/nar/gky587).

Přejeme Vám příjemné počtení článků, které jsme 
pro Vás v tomto čísle vybrali.

Se srdečnými pozdravy
Vaši
Jan Káš a Petra Lipovová
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REKREAČNÍ GENETIKA
Lucie Benešová
Genomac výzkumný ústav, Praha 6; lbenesova@genomac.cz

Úvod
Genetika není jenom věda o vrozených nemocech. 

V dnešní době už vědci umí v DNA přečíst oblasti,  
ve kterých jsou zapsány některé vlohy či talenty,  
odkódovat místa původu Vašich pradávných předků 
nebo dokonce vytvořit obraz nebo šperk podle předlo-
hy Vašeho jedinečného genetického kódu zapsaného 
v DNA.

Genograf aneb historie ukrytá  
ve Vaší DNA

Asi každý z nás se někdy zamyslel nad svými kořeny. 
A někteří dokonce sestavují rodokmeny, pátrají v mat-
rikách, hledají potencionální příbuzné. Věděli jste ale,  
že informaci o tom, kde se nachází místo Vašeho pů-
vodu a k jaké jazykové rodině náležíte, nosíte stále 
u sebe, ve Vaší DNA? Ano, skutečně to tak je a test  
Genograf Vám tuto informaci umí odhalit.

Jedná se o analýzu určitých úseků DNA, které se 
dědí v nezměněné formě z generace na generaci, a tak 
je možné, na základě výsledků a jejich porovnání se 
světovými databázemi a vědeckými publikacemi, ur-
čit Váš genetický původ po otcovské nebo mateřské  
linii několik stovek až tisíců let zpět. Podle kombinace 
naměřených úseků neboli genetického profilu se nej-
prve určuje tzv. haploskupina (u otcovské linie) nebo 
klan (u mateřské linie), ke kterým daný člověk náleží 
a z nich se pak odvozuje pravděpodobné místo pů-
vodu a jazyková skupina. A tak se například dozvíte,  
že jste vlastně germánského původu nebo že Vaši 
předci pochází z oblasti Francie. Navíc je Váš genetický 
profil porovnán s ostatními sta tisíci profilů zadanými  
ve veřejných světových databázích, a pokud je naleze-
na shoda, získáte informaci o tom, kde se nachází Váš 
potenciální vzdálený příbuzný.

Výsledkem testu je unikátní certifikát s mapkou  
zobrazující původ a putování Vašich předků, tabulkou 
naměřených DNA hodnot, podrobným popisem Vaší 

haploskupiny nebo klanu a výpisem počtu a lokalizace 
lidí se shodným genetickým profilem.

V souvislosti s testy Genograf vznikl před 10 roky pro-
jekt Česká národní genografická databáze, kam jsou 
po souhlasu testovaných osob vkládány jejich genetic-
ké profily. V současné době je v databázi téměř 8 000 
profilů po otcovské nebo mateřské linii od lidí z celé 
České republiky a tak dává poměrně reprezentativní 
obraz genetického původu Čechů. Z analýzy dat otcov-
ských linií například vyplývá, že nejpočetnější ovšem 
nikoliv převažující haploskupinou v České republice 
je haploskupina R1a, což je typicky slovanská skupi-
na východoevropského původu. Vyskytuje se u více 
než jedné třetiny Čechů (37 %) a její nejstarší původ 
(10 – 15 tisíc let zpět) se uvádí v eurasijských stepích 
tedy na území dnešní jihovýchodní Ukrajiny. Odsud 
se předchůdci, zejména Slované, šířili na západ a nyní 
ji evidujeme zejména ve východní a severovýchodní  

Evropě, méně pak v jihovýchodní Evropě. 
Druhou nejzastoupenější haploskupinou 
je R1b (25 %). Tato typicky germánská, 
eventuálně románská či keltská haplosku-
pina západoevropského původu má nej-
starší původ v jižní a jihozápadní Evropě, 
zimovišti poslední doby ledové, a dnes 
se nachází převážně v jihozápadní a zá-
padní Evropě a také v severní a jižní 
Americe. Dále následují, co do zastou-
pení v české populaci, haploskupiny 
I2a (8 %), I1 (7 %) a E1b1b (6,5 %). 
Všechny tři mají nejstarší původ na 
Blízkém východě či Balkánském po-
loostrově, ovšem zatímco předsta-
vitelé typicky jihoslovanské haplo- 
skupiny I2a zde mají nejvyšší výskyt 

i v dnešní době, nositelé germánské haploskupiny I1 
časem osídlili severní, severozápadní a západní Evropu 
a nyní se nejvíce vyskytují v oblasti Skandinávie a haplo- 
skupina E1b1b se z Blízkého východu rozšířila do Stře-
domoří a dnes je nejvíce zastoupena v severní a vý-
chodní Africe a dále pak v jižní a jihovýchodní Evropě. 
Ostatní haploskupiny jsou v České republice zastou- 
peny již v méně než 5 % a pokrývají další oblasti světa.

U mateřské linie převládá v České republice klan  
Helena (cca 45 %), tak jako i v ostatních částech Evro-
py, zejména na jihozápadě, odkud původně pochází.  
Do tohoto klanu například náležela i slavná královna 
Marie Terezie. Dále následuje Uršula (17 %) s oblastí 
původu ve Středomoří, Tara (11 %) pocházející ze se-
verní Itálie, Jasmína (9 %) mající svůj původ na Blízkém  
východě a Kateřina (6 %), která vznikla v oblasti jižní  
Evropy, konkrétně v dnešní severovýchodní Itálii, na 
pobřeží Jaderského moře a na jižním úpatí Alp, a která 
se nejvíce vyskytuje v populaci Aškenázské a evropské 
židovské populaci.
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Každopádně se potvrzuje, že Česká republika je stře-
dem a srdcem Evropy, a že kromě typických Slovanů 
zde máme také významnou část Germánů, Keltů či  
dokonce Vikingů. Tím se lišíme od většiny ostatních 
zemí Evropy, kde vždy jedna haploskupina oproti ostat-
ním výrazně převládá. V Německu, Velké Británii, Ra-
kousku, Francii, Itálii, Španělsku, Portugalsku, Belgii, 
Holandsku a Švýcarsku je to R1b, v Polsku, na Sloven-
sku, v Rusku nebo na Ukrajině zase R1a a ve Švédsku 
a Norsku I1.

Vaše geny Vám prozradí,  
co je pro Vás to nejlepší

Zatímco pomocí Genografu pátráme ve Vaší minu-
losti, jiným testem se umíme podívat pro změnu do 
Vaší budoucnosti, respektive zjistit, jak mohou někte-
ré geny ovlivnit aktivity Vašich dětí nebo co můžete 
udělat pro to, aby Vaše snažení o udržení Vašeho těla 
v kondici a na správné váze bylo co nejúčinnější. Tako-
vou analýzu představuje test Genoskop, který zkoumá 
drobné odlišnosti v genech zodpovědných za některé 
naše vlastnosti a schopnosti. Jak celé naše tělo funguje, 
je totiž výsledek toho, co se v něm podle našich genů 
vyrobí, ať už je to například svalové vlákno určené pro 
dlouhou vytrvalostní práci nebo přenašeč tuku v krvi. 
A v každém z těchto genů může být drobná odchylka, 
která způsobí, že sval či přenašeč funguje odlišně a ně-
kdo má pak díky tomu nadání na vytrvalostní sporty, 
jiný zase zvýšené ukládání tuků. Jak se ale tyto vlohy 
zúročí je také značně ovlivněno psychikou a vnějšími 
podmínkami jako je výchova, trénink, životní styl, strava 
a podobně. Když některé tyto geny přečteme například 
v DNA Vašich dětí, může Vám to pomoci rozhodnout,  
na který druh sportu je dát, zda u nich rozvíjet vztah 
k hudbě a cizím jazykům již od útlého věku nebo do 
jaké míry kontrolovat jejich aktivity ve volném čase. 

U dospělých osob lze pak díky jejich znalosti lépe na-
stavit výživový a pohybový režim při redukci nebo udr-
žování váhy a to na základě určení vrozených dispo-
zic k hospodaření těla s přijatými tuky, vnímání hořké 
chuti, potřebě sladkého nebo ke zvládání různých typů 
sportů.

Výsledek testu pro děti, Genoskopu Junior, obsahuje 
vedle samotné analýzy genů pro sport, absolutní hu-
dební sluch, cirkadiánní rytmy a riziko vzniku závislosti, 
zejména konkrétní doporučení pro vhodné sporty či 
ideální denní dobu pro psychické i fyzické aktivity Vaše-
ho dítěte. Výsledek testu Genoskop Linie zahrnuje navíc 
podrobný „návod“ na typ a složení stravy a sportovní 
aktivity, obecný jídelníček a další užitečné informace 
pro efektivní, zdravé a hlavně tělu přirozené snižová-
ní váhy. Smyslem tohoto testu tedy je, aby ukázal, co 
je tělu podle jeho DNA to nejpřirozenější a napomohl 
tak správně nasměrovat sportovní, psychický či výživový  
režim.

DNA jako jedinečná předloha pro obraz 
nebo šperk

DNA každého člověka je zcela unikátní a neopakova-
telný biologický objekt, který kromě genů, zodpověd-
ných za vzhled a fungování celého těla, obsahuje také 
určité variabilní oblasti, jejichž kombinace tvoří tzv. ge-
netický profil člověka. Tento genetický profil je něco 
jako otisk prstu, který se přímo nabízí jako předloha 
pro tvorbu obrazu – Genoportrétu či šperku – Genokle-
notu. V těch se pak spojují dva fenomény: jedinečnost 
vzorové DNA a moderní design. Genoklenot je šperk 
21. století, ručně vyráběný náramek nebo náhrdelník 
ze stříbra a krystalů Swarovski, jehož konečná barevná 
podoba odráží genetický profil zakomponovaný do po-
zic jednotlivých krystalů. Designový obraz Genoportrét, 
je stejně jako Genoklenot, odrazem genetického kódu 
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prostřednictvím pozic barevných linek. Navíc ale umož-
ňuje spojit genetické profily od více osob najednou, 
a tak můžete mít doma svůj partnerský, sourozenecký 
či rodinný obraz, který vyjadřuje nejen jedinečnost kaž-
dé osoby, ale také jejich vzájemnou genetickou podob-
nost zobrazenou barevnými překryvy. Výsledkem jsou 
nadčasové, ale zároveň velice osobní obrazy a šperky 
s duší osoby, jejíž DNA sloužila jako předloha. Hodí se 
tedy zejména jako dar k mimořádným příležitostem 
(svatba, promoce, křest, významné narozeniny), pro- 
tože co víc můžete dát svým nejbližším, než kousek 
sebe.

Jak genetické testy probíhají?
Celkem jednoduše, stačí doma speciálním kartáčkem 

odebrat sobě nebo svému dítěti z úst vzorek DNA 
a zaslat do laboratoře spolu s vyplněnými dokumenty.  
Po obdržení Vašich vzorků se pomocí nejmodernějších 
přístrojů provede izolace a analýza DNA, následuje vy-
hodnocování a interpretace získaných dat a konečná 
tvorba certifikátu, výsledkového protokolu, obrazu či 
šperku, což trvá zpravidla 3 – 6 týdnů. Všechny genetic-
ké testy je možno získat i ve formě dárkových poukazů 
a překvapit tak své blízké opravdu nevšedním a zcela 
originálním dárkem.

Literatura:
1. www.rekreacnigenetika.cz
2. www.umeniDNA.cz
3.  Zastera J, Roewer L, Willuweit S, Sekerka P, Benesova L, Minarik M: Forensic Sci. Int. Genet. 4(3), 75 (2010).

Souhrn
Benešová L.: Rekreační genetika
Rekreační genetika je zcela nové odvětví genetiky rozvíjející se zejména v posledních deseti letech. Nezaměřuje se na zdraví či identi-
fikaci osob, ale na takovou analýzu DNA, jejíž výsledky poskytují testovanému jedinci zajímavé informace o jeho pradávných kořenech 
či vrozených talentech a vlastnostech. Díky tomu lze například určit původ mateřské a otcovské linie, vypátrat vzdálené příbuzné anebo 
pomoci při výběru koníčků a sportů u dětí či volbě vhodného nastavení redukčního programu. V rámci Rekreační genetiky lze také získat 
zcela osobitý a jedinečný obraz či šperk vytvořený dle předlohy genetického kódu.
Klíčová slova: rekreační genetika, Genograf, haploskupina, STR -markery, Genoskop, talenty a vlohy, Genoportrét, Genoklenot

Summary
Benešová L.: Recreational genetics
Recreational genetics is a completely new branch of genetics that has evolved over the last decade. It does not focus on the human  
health or identification, but on analysis of such DNA regions which hide the interesting information about ancestral roots or innate  
potential and skills of tested person. For example, it is possible to determine the origin of the maternal and paternal lines, to find distant 
relatives, or to help with choosing hobbies and sports for children, or setting the appropriate weight reduction program. Within Recrea-
tional Genetics, you can also get a completely personal and unique art or jewel created according to your genetic code.
Keywords: Recreational genetics, Genograf, haplogroup, STR -markers, Genoskop, innate potential and skills, Genoportrait, Genojewel
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ODBORNÉ ČLÁNKY

PŘEHLED LÁTEK S ANTIMIKROBIÁLNÍ  
A ANTI ‑BIOFILMOVOU AKTIVITOU OBSAŽENÝCH  
VE VINNÉ RÉVĚ
Jana Drbohlavová
Ústav Biotechnologie, VŠCHT v Praze; drbohlaj@vscht.cz

Úvod
Negativní vlivy biofilmů jsou současným problémem 

v medicíně, kde mikroorganismy jsou zodpovědné  
za široké spektrum mikrobiálních infekcí v lidském těle. 
Odstranění biofilmů je čím dál tím složitější vzhledem 
k rostoucí rezistenci mikroorganismů k běžně použí-
vaným antibiotikům. To ukazuje na potřebu hledání 
nových anti -biofilmových látek, které by mohly přispět 
k odstranění již vytvořeného biofilmu1. Jednou z mož-
ností je využití přírodních látek, sekundárních meta-
bolitů rostlin, například polyfenolů. Tyto metabolity 
se přirozené vyskytují v ovoci, zelenině, obilovinách,  
ale také v rostlinných produktech, jako je, víno, pivo, 
čaj a kakao2. Pozornost se přesunula k rostlinným poly-
fenolům izolovaným z extraktu rostlin vinné révy (Vitis 
vinifera). Vinná réva obsahuje velké množství polyfe-
nolových látek, např. resveratrolu, quercetinu či polyda-
tinu, které vykazují antimikrobiální a anti -biofilmovou 
aktivitu3.

Vitis vinifera
Při výrobě vína zůstává 20 % hmotnosti hroznů jako 

výlisky, zvané matoliny, které patří mezi odpadní pro-
dukty a využívají se jako půdní hnojivo. Z důvodu špat-
né stravitelnosti je nelze použít jako krmivo, ale jsou 
zdrojem hydrokoloidů, dietní vlákniny a ze semen se 
lisuje olej4,5. V posledních několika letech se objevil 
rostoucí zájem o využití vedlejších vinařských produk-
tů pro výrobu přírodních antioxidantů z důvodu obsa-
hu polyfenolových látek. Tyto sloučeniny tvoří aroma-
tické sekundární metabolity, které jsou syntetizovány 
během metabolismu rostlin šikimátovou cestou nebo 
z fenylpropanoidu. Jejich biosyntéza nastává během 
normálního vývoje rostlin nebo jako reakce na stresové 
podmínky, jako je infekce, poranění rostlin a působení 
UV záření3.

Meziprodukty a odpadní produkty při výrobě vína 
představují nízkonákladové zdroje mnoha bioaktivních 
sloučenin používaných v potravinářském, kosmetickém 
a farmaceutickém průmyslu6, 7 7.

V semenech hroznů jsou přítomny flavonolové a pro-
antokyanidinové sloučeniny (kondenzované taniny). 
Proantokyanidinové sloučeniny patří mezi důležité sen-
zorické látky, které dodávají červenému vínu na hoř-
kosti a trpkosti. Také jsou odpovědné za antioxidační 
účinnost vinařských produktů4. Další fenolové sloučeni-
ny přítomné v červeném a bílém víně jsou hydroxyben-
zoové a hydroxyskořicové kyseliny, flavonoly a stilbeny. 
Slupky bobulí představují bohatý zdroj antokyanidinů, 
hydroxyskořicových kyselin a flavanolů. Modré a bílé 

odrůdy se liší v množství antokyanidinů, kde modré 
odrůdy disponují jejich vyšším množstvím5. Třapiny 
hroznů mohou tvořit až 25 % všech zbytků pocházejí-
cích z vinařského průmyslu.

Třapiny jsou odstraněny na začátku procesu výroby 
vína a mohou si zachovat širokou škálu fytochemických 
látek, jako jsou polyfenolové látky. Třapiny obsahují až 
20 % polyfenolových látek, např. proantokyanidinové 
sloučeniny a průměrné množství kyselin8.

Resveratrol
Resveratrol neboli 3,4’,5-trihydroxystilben (Obr. 1) 

patří mezi nejznámější zástupce stilbenů. Vyskytuje se 
v rostlinách ve formě dvou izomerů cis a trans, přičemž 
převažující izomer je trans forma9. 

Trans -resveratrol je syntetizován jako odpověď  
na biotický a abiotický stres, např. na houbovou in- 
fekci10. Trans -resveratrol a jeho glukosid trans -piceid 
(polydatin) představují biosyntetické prekursory růz-
ných bioaktivních polyfenolů, jako jsou pterostilbeny 
nebo α- a ε -viniferin11,12.

Resveratrol vykazuje protirakovinné, antioxidační 
a antimikrobiální účinky. V červeném víně je koncen- 
trace resveratrolu v rozmezí 1,5 až 8 mg/l. Antonio-
lli a kol. (2015) detekovali množství trans -resveratro- 
lu v matolinách červeného vína o koncentraci 
36,0  ±  4,9 mg/kg13. Antimikrobiální účinky resveratrolu 
jsou v poslední době studovány z hlediska mechanis-
mu antifungální aktivity. Přesný mechanismus je stále 
do značné míry neznámý, ale resveratrol by mohl pů-
sobit jako induktor apoptosy lidských oportunně pa-
togenních kvasinek Candida albicans. Výsledky studie 
Lee (2015) prokázaly, že resveratrol působí od počát-
ku do pozdních stádií apoptózy a podílí se na aktivitě 
reaktivních forem kyslíku14. Další studie prokázaly an-
timikrobiální účinky resveratrolu proti bakteriím, jako 
např. Staphylococcus aureus, Enterococcus faecalis 
a Pseudomonas aeruginosa15. Antimikrobiální aktivita 
byla také prokázána u Streptococcus mutants a Strep‑

Obr. 1: Chemická struktura trans ‑resveratrolu.
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tococcus sanguis, což jsou bakterie ústní mikroflóry 
zodpovědné za tvorbu plaku, zubního kazu a podílejí-
cí se na vzniku paradontózy. Resveratrol by v budouc-
nu mohl sloužit jako alternativa k běžně používaným  
přípravkům v zubním lékařství16.

Resveratrol je prokázaným inhibitorem tvorby biofil-
mu gram -negativní bakterie Vibrio cholerae17. Trans-
-resveratrol obsažený v extraktu Carex dimorpholesis 
inhiboval adhezi gram -negativní bakterie Escherichia 
coli O157:H7 k lidských epiteliálním buňkám. Počet  
adherovaných buněk se po aplikaci 100 mg/l resve-
ratrolu snížil až 3x18. Anti -biofilmový účinek byl také 
prokázán u gram -pozitivní bakterie Propionibacterium 
acnes19.

Polydatin
Polydatin (3,4’,5-trihydroxystilben-3-β -D-glukosid) je  

monokrystalická sloučenina a je jedním z nejčastěji  
vyskytujících se stilbenů v přírodě (Obr. 2). Farmakolo-
gickými studiemi bylo prokázáno, že polydatin pozitiv-
ně působí na kardiovaskulární systém20. Ve vinné révě 
je přítomnost polydatinu detekována například v mato-
linách, kde byla určena koncentrace 12,3  ±  2,7 mg/kg13.

Schulze a kol. prokázali inhibiční účinky polydatinu  
proti Venturia inaequalis, původci strupovitosti listů  
jabloně. Bylo zjištěno, že polydatin inhibuje klíčení spór 
a průnik V. inaequalis přes kutikulární membránu lis-
tů. Experimenty ukázaly, že polydatin by mohl přispět  
ke zlepšení odolnosti listů jabloní vůči patogenům21.

Quercetin
Quercetin neboli 3,5,7-trihydroxy-2-(3,4-dihydroxyfe-

nyl)-4-chromen-4-on je jednou z flavonoidních slouče-
nin, které se přirozeně vyskytují ve vyšších rostlinách 
(Obr. 3)22.

 
V rostlinách je quercetin přítomen v různých gly-

kosidických formách, nejčastěji jako quercetin-3-ru-
tinosid (rutin), quercetin-3-glukosid (isoquercitrin) 

a quercetin-3,4’-diglukosid23. Ve vinné révě je přítomen 
quercetin, množství je odlišné v různých částech vinné 
révy. Množství přítomného quercetinu v matolinách 
bylo detekováno odpovídající hodnotě 0,16 ± 0,01 mg/l, 
ve slupkách 0,26 ± 0,02 mg/l. Obsah quercetin-3-ru-
tinosid v matolinách byl 0,17 ± 0,01 mg/l, ve slup-
kách 0,19 ± 0,01 mg/l. Dále byl detekován v třapinách 
(0,21 ± 0,07 mg/l) a v semenech (0,17 ± 0,02 mg/l)24.

Quercetin má mnoho biologických a farmakolo-
gických účinků25. Byla zjištěna jeho antimikrobiální 
a anti -biofilmová aktivita proti patogenům přenáše-
ným potravinami. U tří testovaných bakteriálních kme-
nů (Yersinia enterocolitica, P. aeruginosa a Klebsiella  
pneumoniae) quercetin inhiboval viditelný růst 
a u všech testovaných kmenů byl také prokázán  
anti -biofilmový účinek26. Antifungální aktivita querceti-
nu (obsaženém v propolisu) proti kvasince C. albicans 
byla prokázána ve studii Herrera a kol. (2010)27.

Katechin
Katechiny patří mezi flavanoly a jsou přítomny v mno-

ha potravinářských produktech, rostlinách a ovoci. Mezi 
hlavní katechiny přítomné v zeleném čaji patří (-) – 
epigallokatechin gallát, (-) – epigallokatechin, (-) – 
epikatechin gallát a (+) – katechin28. Pozitivní účinky 
zeleného čaje vyráběného z listů Camellia sinensis, 
jsou připisovány těmto katechinům, které jsou zde 
hojně obsaženy a zodpovídají za jeho vysokou antioxi- 
dační a antimikrobiální aktivitu proti růstu oportunních  
patogenů29.

(+) – katechin a (-) – epikatechin byly detekovány 
v třapinách vinné révy, v semenech, ve slupce či v ma-
tolinách. Semena vinné révy obsahují největší množství 
(+) – katechinu (22,0 ± 0,1 mg/l) a (-) – epikatechinu 
(20,1 ± 0,4 mg/l). Naopak v matolinách bylo (+) – ka-
techinu detekováno pouze množství 8 ± 1 mg/l a (-) – 
epikatechinu 7,2 ± 0,3 mg/l24.

Studie ukázaly, že kombinovaná terapie prostřed- 
nictvím epigallokatechin gallátu a antimykotik zvyšu-
je inhibiční účinek amfotericinu B nebo flukonazolu  
proti kvasince C. albicans30. Kombinovaný antimikro- 
biální účinek kyseliny gallové a katechinu byl prokázán 
proti růstu bakterie E. coli 31.

Kaempferol
Kaempferol (Obr. 4) má širokospektré antioxidač-

ní, protizánětlivé a protinádorové vlastnosti32. Kaemp-
ferol je také přítomen ve vinné révě, kde byl ve slup-
kách a v třapinách detekován ve stopovém množství.  
Naopak v matolinách vinné révy a v semenech nebyl 
vůbec přítomen24.

U kaempferolu a jeho derivátů (zejména kaempfe-
rol rhamnosidu) byly prokázány, antibakteriální a an-
tifungální vlastnosti33,34,35,36 V práci Shao a kol. (2016) 
sledovali vliv kombinace kaempferolu a flukonazolu 
na potlačení exprese genů kódujících efluxní pumpy 
kvasinky C. albicans. Efluxní pumpy jsou membráno-
vé proteiny, které transportují léčivo ven z buňky37. 
Antifungální aktivita samotného kaempferolu byla  
slabá u deseti testovaných kmenů C. albicans. Byla 
však prokázána synergická antifungální aktivita kaemp-

Obr. 2: Chemická struktura polydatinu.

Obr. 3: Chemická struktura quercetinu.
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ferolu a flukonazolu na potlačení exprese genů efluxní  
pumpy u třech klinických kmenů. Synergický účinek 
kaempferolu a flukonazolu pravděpodobně způsobil 
inhibici exprese genů efluxní pumpy klinických kmenů 
C. albicans rezistentních na flukonazol38.

Fenylmléčná kyselina
Kyselina 3-fenylmléčná neboli 2-hydroxy-3-fenylpro-

panová (Obr. 5) je organická kyselina, která může být 
produkována mnoha mikroorganismy, zejména bakte-
riemi mléčného kvašení39.

Jedná se o antimikrobiální sloučeninu s širokospek-
trální aktivitou proti bakteriím, např. Listeria monocy‑
togenes40, Staphylococcus aureus a E. coli O157:H741.

Kromě antibakteriální aktivity byla rovněž proká-
zána antifungální aktivita proti kvasinkám Candida  
pulcherrima, Candida parapsilosis a Rhodotorulla  
mucilaginosa42 a široké škále mikroskopických vlák-
nitých hub izolovaných z pekařských výrobků, mouky 
a cereálií včetně některých mykotoxigenních druhů 
např. Aspergillus ochraceus43. Ve studii Dieuleveus 
a kol. (1998) prokázali antibakteriální aktivitu 3-fenyl-
mléčné kyseliny na suspenzní růst bakterie L. monocy‑
togenes. Přesný mechanismus ještě není úplně znám, 
ale předpokládá se, že dochází k poškození buněčné 
stěny40. Fenylmléčná kyselina inhibuje konidiální růst 
plísní Penicillium roqueforti, A. ochraceus a Aspergillus 
flavus43.

Závěr
V různých částech vinné révy jsou přítomny polyfe-

nolové látky, tedy i v odpadních produktech pocháze-
jících z jejího zpracování. Toho by mohlo být využito 
při nakládání s odpady, jelikož biologicky aktivní látky 
vykazují nejen antioxidační, ale také antimikrobiální 
a anti -biofilmovou aktivitu. Využití komplexních směsí 
vinařských odpadních produktů je i ekonomicky výhod-
nější, jelikož izolace čistých látek představuje složitější 
a nákladnější provoz.
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Obr. 4: Chemická struktura kaempferolu.

Obr. 5: Chemická struktura L‑3‑fenylmléčné kyseliny.
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Souhrn
Drbohlavová J.: Přehled látek s antimikrobiální a anti ‑biofilmovou aktivitou obsažených ve vinné révě
Tvorba biofilmů a s ní související rostoucí rezistence mikroorganismů ukazuje na potřebu hledání nových přírodních látek, které  
při současném podání s antibiotikem zvýší jejich biologickou aktivitu. Zároveň je nutné zajistit netoxicitu těchto látek. Jednou z možných 
alternativ je použití sekundárních metabolitů rostlin, například polyfenolů. Tyto metabolity se přirozeně vyskytují v ovoci, zelenině, obilo-
vinách, ořeších, ale také v rostlinných produktech jako je víno, pivo, čaj a kakao. V současné době se přesunula pozornost k rostlinným 
polyfenolům pocházejícím z extraktu vinné révy. Vinná réva obsahuje velké množství polyfenolových látek, např. resveratrolu či polyda-
tinu. Odpadní vinařské produkty jsou bohaté na polyfenolové látky, které by mohly přispět k řešení problému při rezistenci mikroorga-
nismů k běžně používaným antibiotikům, zároveň by se tím vyřešil problém s nakládáním s vinařskými odpady.
Klíčová slova: rezistence, polyfenolové látky, resveratrol, vinařské odpadní produkty

Summary
Drbohlavová J.: An overview of substances with antimicrobial and anti ‑biofilm activity contained in grapevine
The formation of biofilms and the associated increasing resistance of microorganisms shows the need to search for novel natural  
substances that would increase the biological activity of antibiotics if used together. It is also necessary to ensure the non -toxicity  
of these substanes. One of the possibilities could be the application of plant secondary metabolites. These metabolites naturally occur  
in fruits, vegetables, cereals, nuts but also in plant products such as wine, beer, tea and cocoa. At present, attention has been paid to plant  
polyphenols from the grapevine extracts. Grapevine contains a lot of polyphenols, such as resveratrol or polydatin. Waste wine products 
are also rich in polyphenol substances that could help solve the problem of antibiotic resistance as well as the management of wine 
waste.
Keywords: resistance, polyphenols, resveratrol, waste wine product

ANTIBIOFILMOVÁ AKTIVITA NANOČÁSTIC
Ondřej Chlumský, Kateřina Demnerová
Ústav biochemie a mikrobiologie, VŠCHT Praha; chlumsko@vscht.cz

Úvod
Mikroorganismy jsou schopné, za určitých podmínek, 

tvořit biofilmy, které jsou, ve srovnání s planktonní-
mi buňkami, odolnější vůči vnějším podmínkám. Tato  
mikrobiální konsorcia jsou rezistentní např. vůči půso-
bení antibiotik a dezinfekčních prostředků. V popředí 
zájmu je tedy vývoj nových postupů a metodik, jejichž 
použití by směřovalo k odstranění biofilmů, ale i k za-
bránění (blokaci) jejich tvorby. Jednou z nadějných 
možností je využití nanočástic připravovaných hlavně 
z kovových prvků, které i samy o sobě mají antimikro- 
biální vlastnosti. Výzkumy dosud prováděné v této ob-
lasti ukazují, že nanočástice vhodných rozměrů a kon-
centrací, se mohou na odstranění biofilmů a blokaci 
jejich tvorby účinně podílet např. v medicíně (katetry, 
intubace atd.)1,2,3,4,5. Dalším oborem, kde se tyto nové 

postupy mohou využívat, je potravinářský průmysl. 
V průběhu technologického procesu dochází k tvorbě 
biofilmů převážně na plochách, které přicházejí do sty-
ku s výrobkem.

V současné době, kdy komerčně dostupná antibioti-
ka postupně ztrácejí svou účinnost, se nanotechnologie 
jeví jako jeden z nejslibnějších postupů k odstraňování 
biofilmů6.

Nanočástice jsou strukturované v nanometrickém 
měřítku (do 100 nm), což jim dovoluje snadno pene-
trovat do biofilmové matrice a buněčných membrán7.  
Při své „nano“ velikosti poskytují obrovský povrch a jsou 
vysoce reaktivní. Dosud bylo ověřeno, že různé skupiny 
nanočástic jsou účinné při léčbě infekčních onemocně-
ní, a to i těch, které jsou způsobeny mikroby rezistent-
ními k antibiotikům.
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Nanočástice
Velikost nanočástic se obvykle pohybuje v rozme-

zích od 1 do 100 nm. Zmenšení rozměrů na atomovou 
úroveň výrazně mění jejich fyzikálně -chemické, optic-
ké a biologické vlastnosti. V současné době existuje 
několik metod využívající nanočástice pro zkoumání 
antimikrobiálních vlastností. Nanostruktury s vnitřní 
antimikrobiální aktivitou, nanočástice funkcionalizova-
né s antimikrobiálními sloučeninami (používané hlav-
ně jako léčiva) a nanomodifikované povrchy zařízení, 
které snižují nános a tvorbu biofilmu (Obr. 1)8,9,10,11. 
Pro léčebné účely lze využít mnoho druhů nanočástic, 
které jsou obecně rozděleny do tří hlavních kategorií: 
organické, anorganické a smíšené12. Jejich velkou plo-
chu lze využít pro navázání léků, a tak různé sloučeniny 

imobilizované na jejich povrchu mohou vést ke zvýšení 
jejich rozpustnosti a cílené transformace do místa pů-
sobení13,14. Dále bylo prokázáno, že kombinace nano-
částic a antibiotik vykazuje zvýšenou antibiofilmovou 
aktivitu15. V odborné literatuře je popsáno, že nanočás-
tice narušují integritu biofilmu interakcí s extracelulár-
ními polymerními látkami, extracelulární DNA, proteiny 
a lipidy biofilmů16. Při interakci nanočástic s mikroby 
pravděpodobně dochází k poškození jejich buněčné 
stěny, membrány, dalších buněčných struktur a biomo-
lekul (Obr. 2)17. Nanočástice jsou také využívány pro 
nanofunkcionalizaci povrchu biomedicínských nástro-
jů jako jsou katetry, skleněné povrchy apod.18 Mnoho 
typů nanočástic vykázalo významný antimikrobiální úči-
nek. Mezi tyto patří například nanočástice zlata, stříbra,  
železa, hořčíku, magnetitu a oxidu zinečnatého.

Obr. 1: Ilustrace inhibice tvorby biofilmu na površích pokrytých nanočásticemi (upraveno)33.

Obr. 2: Obecné mechanismy účinku nanočástic na bakteriální buňku a její komponenty (upraveno)33.
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Nanočástice zlata
Léčebné účinky zlata byly známy již ve starověku. 

Navíc díky své vysoké biologické kompatibilitě a vlast-
nostem představuje zlato jeden ze slibných materiálů 
pro vývoj alternativních způsobů eradikace biofilmu. 
Přestože ne všechny mechanismy účinku jsou známy, 
ukázalo se, že nanočástice zlata mají antimikrobiální 
vlastnosti vůči gramnegativním i grampozitivním bakte-
riím, zejména pokud jsou funkcionalizovány s malým 
množstvím dalších antimikrobiálních sloučenin (chito-
san, streptomycin, stříbro). Takto upravené nanočástice 
jsou účinné jak proti citlivým, tak i proti rezistentním 
mikrobiálním patogenům19. V současné době jsou na-
nočástice zlata používány také jako nosiče přírodních 
a syntetických antimikrobiálních sloučenin s léčebnými 
vlastnostmi. Funkcionalizace nanočástic zlata se stříb-
rem prokázala slibné synergické antimikrobiální vlast-
nosti20.

Nanočástice stříbra
Nanočástice stříbra jsou schopné interagovat s mi-

kroorganismy, jak ve formě planktonních buněk, tak 
i s biofilmy, čehož se využívá k potlačení infekcí vyvo-
laných grampozitivními, i gramnegativními bakteriemi 
event. kvasinkami. Přesný mechanismus antimikrobiál-
ní aktivity stříbra nebyl ještě popsán. Stříbrné nanočás-
tice jsou schopny proniknout do bakteriální buněčné 
stěny, kde působí strukturální změny v buněčné mem-
bráně a tím i modifikovat membránovou permeabilitu, 
čímž indukují smrt buněk. Navíc se zdá, že antimikrobi-
ální účinek stříbrných nanočástic souvisí se schopností  
těchto struktur interagovat s proteiny obsahujícími 
síru, které jsou velmi bohatě zastoupené v bakteriál-
ní buněčné membráně. Vazba těchto nanočástic na 
membránu zvyšuje propustnost a vede k tvorbě vel-
kých pórů21. Další vysvětlení antimikrobiálního účinku 
stříbrných nanočástic prostřednictvím poškození mem-
brány představuje tvorba volných kyslíkových radikálů. 
Uvažuje se i o vazbě stříbrných nanočástic na DNA, 
která vede k jejímu poškození s následnou buněčnou  
smrtí22. Antimikrobiální účinek stříbrných nanočástic se 
zdá být závislý na dávce a velikosti nanočástic, přičemž 
nejúčinnější jsou částice o velikosti 10 – 15 nm23.

Nanočástice železa
Nanočástice železa byly již použity v průmyslových 

i lékařských aplikacích. Feromagnetické nanočástice 
poškozují DNA a štěpí proteiny přítomné v biofilmech 
za přítomnosti peroxidu vodíku a společně působí jako 
katalyzátory degradující biofilm24,25. Bylo zjištěno, že su-
perparamagnetické nanočástice oxidu železa (SPIONy) 
vykazují významně vysokou antibakteriální aktivitu26.  
Indukce hypertermie pomocí SPIONů a střídavého 
magnetického pole pro inaktivaci bakteriálních biofilmů 
je zcela nový a efektivní přístup. V studii Subbiahdoss 
a spol. (2012) byly SPIONy modifikovány karboxyethyl-
silanetriolem a použity k usmrcení bakterií rezistent-
ních na gentamicin27. Tyto modifikované SPIONy vyka-
zovaly 8× vyšší antibakteriální účinnost než gentamicin.  
SPIONy lze tedy použít k řízené eradikaci biofilmů. 
Tepelný ohřev vyvolaný SPIONy může poškodit tkáně 

přítomné v blízkosti biofilmu, proto je potřeba vyvinout 
specifické cílené SPIONy.

Nanočástice hořčíku
Nanočástice hořčíku mají též schopnost proniknout 

do bakteriálních buněk. Narušují zde membránový  
potenciál, dále dochází k lipidové peroxidaci s násled-
nou vazbou nanočástic na DNA. Tento zásah do funkce 
buněk snižuje schopnost bakterií vytvářet biofilmy28. 
Bylo prokázáno, že potažením skleněných povrchů hoř-
číkovými nanočásticemi (tzv. nanofunkcionalizované 
povrchy) dochází k omezení tvorby biofilmů zkouma-
nými bakteriemi. Stejné výzkumné skupině se pozdě-
ji podařilo těmito nanočásticemi modifikovat katetry.  
Na jejich povrch vznikl tzv. stabilní antibiofilmově  
aktivní povlak. Takto modifikované katetry omezovaly 
tvorbu biofilmu. Cytotoxicita pro lidské buňky nebyla 
prokázána5.

Magnetické nanočástice
V posledních několika letech byly vyvinuty magne- 

tické nanostruktury určené zejména pro zlepšení  
antimikrobiální aktivity různých molekul a omezení 
mikrobiální kolonizace a vývoje biofilmu29. Magnetické  
nanočástice funkcionalizované s různými přírodními 
a syntetickými antimikrobiálními sloučeninami zkracu-
jí léčbu a zlepšují terapeutické výsledky tím, že působí 
synergicky. Funkcionalizované magnetické nanočástice 
byly zkoumány v různých protiinfekčních přístupech. 
Jednalo se zejména o účinnou a rychlou léčbu těžkých 
lokalizovaných a systémových infekcí. Dále pak byly 
sledovány povrchově aktivní látky inhibující mikrobiální 
adhezi a tvorbu biofilmu. V neposlední řadě modifiko-
vané textilie jako jsou obvazy na rány nebo oblečení 
s antimikrobiálním účinkem; kosmetické prostředky 
s antibakteriálním účinkem30. Textilní obvazy na rány 
byly úspěšně modifikovány povlakem funkcionalizo-
vaných magnetických nanočástic a rostlinných esen-
ciálních olejů. Takto modifikována textilie prokázala  
významné antimikrobiální vlastnosti, což značí odol- 
nost jak proti adhezi mikrobiálních buněk, tak rozvoji 
biofilmu.

Nanočástice oxidu zinečnatého
Nanočástice oxidu zinečnatého mají značnou anti- 

biofilmovou aktivitu a v současné době jsou dob-
ře prozkoumány z hlediska jejich využití k potlačení 
bakteriálních biofilmů. Nicméně jejich vysoká toxicita 
a poměrně nízká stabilita omezuje jejich použitelnost 
v medicíně. Nedávný výzkum dosáhl významného po-
kroku snížení toxicity nanočástic oxidu zinečnatého  
na savčí hostitelské buňky se zachováním vysoké  
mikrobiální aktivity. Studie uvádějí, že tyto nanočás-
tice jsou vysoce účinné proti mnoha potravinovým 
patogenům, jako jsou Bacillus subtilis, Escherichia 
coli, Pseudomonas fluorescens, Listeria monocytoge‑
nes, Salmonella typhimurium, Salmonella enteritidis  
a Staphylococcus aureus31. Nanočástice oxidu zinečna-
tého jsou schopné degradovat buněčnou membránu 
a zvýšit její propustnost32.
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Nanočástice funkcionalizované 
přírodními látkami

Saviuc a spol. (2013) prokázali, že některé izolované 
molekuly a esenciální oleje z přírodních látek mohou 
interferovat s virulencí a quorum sensing signalizací34. 
Tento poznatek se dá využít při funkcionalizaci nano-
částic přírodními látkami. Z výše uvedeného stručného 
přehledu používaných nanočástic byly přírodními  
látkami funkcionalizované stříbrné a magnetické na-
nočástice. Stříbrné nanočástice byly funkcionalizované 
flavonoidy a byla prokázána jejich antibiofilmová  
aktivita vůči tenké vrstvě biofilmu35. Další látkou užíva-
nou pro fukcionalizaci nanočástic je kyselina usnová, 
která byla izolována z lišejníků, v malých množstvích 
působí jako signalizační molekula a v určitých kon-
centracích má významné antimikrobiální účinky. Bylo 
prokázáno, že magnetické nanočástice funkcional-
izované pomocí kyseliny usnové zvyšují antimikro- 
biální aktivitu této sloučeniny snížením hodnot mi- 
nimální inhibiční koncentrace nutných jak pro destrukci 
planktonních buněk, tak i pro snížení minimální kon-
centrace eradikující biofilm. Tento zvýšený antimikro-
biální účinek se projevuje více u grampozitivních než 
u gramnegativních bakterií. Další studie ukázaly, že 
při funkcionalizaci nanomateriálů kyselinou usnovou 
jsou získány komplexnější nanomateriály, které zajistí 
zvýšenou biokompatibilitu a kontrolu uvolňování ak-
tivní sloučeniny. Tyto komplexní nanomateriály byly 
nanášeny pokročilými laserovými technikami na povrch 
některých zdravotnických prostředků a prokázaly anti-
biofilmovou aktivitu proti S. aureus36. Pro funkcional-
izaci nanočástic byla také použita rostlinná sloučenina 
karvon, terpenoid, který se vyskytuje např. ve fenyklu či 
kopru. Tato sloučenina prokázala zvýšené antifungální 
účinky, ale i antibakteriální aktivitu. Magnetické nano-
částice funkcionalizované s karvonem omezovaly tvor-
bu biofilmu u modelu Candida tropicalis in vitro37. Další 

přírodní látka, eugenol, byla také testováná s ohledem 
na antimikrobiální účinky. Vyskytuje se v esenciálních 
olejích např. v hřebíčku, muškátovém oříšku či ve skoř-
ici. Materiály obsahující magnetické nanočástice funk-
cionalizované eugenolem byly testovány pro svou po-
tenciální antibiofilmovou aktivitu38. Tato studie ukázala, 
že materiály vyrobené z těchto funkcionalizovaných 
nanočástic mohou omezit kolonizaci a následnou tvor-
bu biofilmu nejen grampozitivními a gramnegativními 
bakteriemi, ale i kvasinkami.

Závěr
Infekce spojené s tvorbou biofilmu jsou obtížné lé-

čitelné konvenčními antibiotiky. Nanočástice otevřely 
nové možnosti léčby, protože různé skupiny nanočástic 
mají nejen antimikrobiální, ale i antibiofilmovou aktivi-
tu. Aplikace nanočástic je krokem k účinnější eradikaci 
biofilmu a velmi efektivně brání jeho tvorbě. K přípravě 
biomedicínského povrchu se využívá imobilizace na-
nočástic nebo impregnace nanočásticemi. Vzhledem 
k tomu, že z funkcionalizace nanočástic přírodními 
látkami byly získány slibné výsledky, současné studie 
se pokoušejí realizovat využití takto funkcionalizova-
ných nanočástic ke stabilizaci a zesílení antibiofilmové  
aktivity. Proto se v příštích letech očekávají významné 
výsledky týkající se dopadu těchto funkcionalizovaných 
nanočástic na antimikrobiální terapii a kontrolu biofil-
mů. Avšak jsou tu stále obavy, které využití nanočástic 
omezují. Zejména se jedná o biomedicínskou a envi-
ronmentální toxicitu nanočástic. Tyto obavy lze elimi-
novat novými a ekologicky přijatelnými způsoby jejich 
přípravy.
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Souhrn
Chlumský O., Demnerová K.: Antibiofilmová aktivita nanočástic
Odstranění mikrobiálního biofilmu a potlačení jeho tvorby jsou v současné době velkou výzvou, která vyžaduje citlivější a účinnější  
strategie s ohledem k nárůstu mikrobiálních rezistencí. Nanočástice zaměřené na eradikaci biofilmu vyvolávají v posledních deseti letech 
zájem kvůli svým vlastnostem. Tyto nanočástice mají široké spektrum biologických účinků a mezi nimiž je významná antibiofilmová  
aktivita. Daří se jim proniknout do biofilmové matrice, která působí jako bariéra pro mnoho antibiotik a dezinfekčních prostředků.
Klíčová slova: biofilm, antibiofilmová aktivita, nanočástice

Summary
Chlumský O., Demnerová K.: Antibiofilm activity of nanoparticles
Eradication of microbial biofilm and prevention of its formation is currently a major challenge that requires more sensitive and effec-
tive strategies due to increasing resistence of microorganisms. Nanoparticles targeted on biofilm eradication have gained enormous 
popularity over the last ten years due to their unique properties. These nanoparticles have a wide range of biological applications,  
including a significant antibiofilm activity. They are able to penetrate into a biofilm matrix that serves as a barrier against many antibiotics  
and disinfectants.
Keywords: biofilm, antibiofilm activity, nanoparticles

PŮSOBENÍ NÍZKOTEPLOTNÍHO PLAZMATU  
NA MIKROORGANISMY
Martina Paldrychová, Jana Michailidu
Ústav Biotechnologie, VŠCHT v Praze; paldrycm@vscht.cz

Úvod
Infekční onemocnění jsou závažnou příčinou morbi-

dity a mortality po celém světě. S objevem antibiotik 
lidé doufali v jejich vymizení. Nikdo nemohl předvídat 
dopad, jaký bude jejich plošné používání mít. V budou-
cí „post -antibiotické éře“ budeme stále častěji konfron-
továni s mikroorganismy, rezistentními k antibiotikům1. 
Jednou z možností, jak docílit efektivního a šetrného 
antimikrobiálního účinku, je aplikace nízkoteplotního 
plazmatu (NTP)2.

Plazma
Principiálně je plazma definováno jako neutrální  

ionizovaný plyn skládající se z částic (fotonů, elektro-
nů, kladně a záporně nabitých iontů, volných radikálů  
a excitovaných nebo neexcitovaných molekul)2,3. Pro-
střednictvím přítomnosti nabitých částic vzniká v da-
ném prostoru náboj (např. oblak nabitých částic  
okolo žhavé elektrody) a také elektrostatické pole,  
jenž na částice zpětně působí. Výsledkem je, že se 
plazma navenek projevuje jako elektricky neutrální4.

V laboratorním prostředí můžeme plazma genero-
vat více způsoby. Jedním příkladem může být zahřátí  

neutrálních částic na vysokou teplotu (okolo 20 000 K), 
čímž dojde k jejich ionizaci; v tomto případě se jedná 
o vysokoteplotní neboli termální plazma. K produkci 
termálního plazmatu je kromě vysoké teploty potřeba 
také vysoký tlak (více než 100 000 Pa), celý proces je 
tedy velmi energeticky náročný (až 50 MW).

Dalším způsobem tvorby plazmatu je například vy-
užití různých typů elektrických výbojů, u nichž je ioni-
zační energie dodávána především elektronům, které 
tak mají podstatně vyšší teplotu než okolní těžší částice 
plynu. Tímto procesem vzniká tzv. netermální plazma, 
jehož použití je díky běžným podmínkám, při nichž je 
generováno, vhodné i v přítomnosti termolabilních lá-
tek3. NTP je tvořeno prouděním plynu skrze relativně 
silné elektrické pole. Toto elektrické pole akceleruje 
přirozeně se vyskytující volné elektrony, které následně 
ionizují atomy plynu a molekuly, tvoříce tak více a více 
volných elektronů2. Právě netermální plazma je tak 
díky absenci potřeby navození extrémních podmínek  
ve středu zájmu vědců i průmyslu3,5.

NTP lze použít za sníženého nebo atmosférického 
tlaku. Vzhledem k jednodušší manipulaci a nižší ceně 
je přednost dávána použití plazmatu za atmosférického 
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tlaku. Jako plyn mohou být použity např. vzduch, dusík, 
kyslík, argon, helium, vodík nebo jejich směsi. Při po- 
užití vzduchu vznikají především reaktivní formy kyslíku 
a dusíku, jako je například ozón, hydroxylové radikály, 
singletový kyslík, oxid dusnatý, dusitany a dusičnany.

V přítomnosti vlhkosti se tvoří také peroxid vodíku 
a hydroxylový anion. Složení a množství těchto látek 
se liší použitým typem zdroje nízkoteplotního plazma-
tu. Vznikající částice mohou vyvolávat oxidativní stres 
a jsou zodpovědné za poškození buněk mikroorga-
nismů, se kterými interagují2,6.

Předpokládané mechanismy působení 
NTP na mikroorganismy

NTP vyvíjené za atmosférického tlaku se dostává  
do popředí zájmu jako alternativní metoda dekon-
taminace (Obr. 1). Přestože byla prokázána vysoká  
účinnost NTP, mechanismus působení stojící za jeho 
účinkem zůstává nejasný. Existují nicméně předpoklá-
dané mechanismy účinku vycházející z teoretických 
znalostí vlastností plazmatu a interakcí částic v něm 
vznikajících s buněčnými strukturami mikroorganismů.

Mezi klíčové faktory ovlivňující mikrobiální buňky  
patří UV záření (vlnová délka 260 nm) působící na py-
rimidinové báze v DNA. Vznikající pyrimidinové dimery 
ovlivňují párování bází a při replikaci DNA mají na svě-
domí mutace. Množství UV záření obsažené v NTP se 
liší typem zdroje. Použití zdrojů produkujících UV záření 
pouze minoritně je žádoucí především pro medicínské 
aplikace7.

Reaktivní částice vznikající generací plazmatického 
výboje za atmosférického tlaku zahrnují především  
peroxid vodíku, ozón a oxidy dusíku5. Reaktivní části-
ce reagují s buněčnými obaly, např. oxidací mastných  
kyselin v buněčných membránách dochází ke změně 

jejich struktury a funkce. Peroxid vodíku, stejně jako 
ozón či hydroxylový anion mohou narušit strukturní 
vazby peptidoglykanu, což vede k destrukci bakteriální 
stěny6. Peroxid vodíku v závislosti na koncentraci buď 
stimuluje, nebo inhibuje buněčnou proliferaci, může 
ale také indukovat apoptózu buněk. Oxid dusnatý pů-
sobí při nízké koncentraci jako protizánětlivé činidlo, 
nicméně je -li generován vysokou rychlostí, přispívá 
k porušení buněk a tkání8.

Složení a množství jednotlivých reaktivních částic je 
ovlivněno také vlhkostí. Peroxykyseliny a kyselina dusič-
ná jsou tvořeny při vyšší vlhkosti, která naopak snižuje 
množství vznikajícího ozónu. Vlivem vyššího obsahu  
kyselin dochází ke snížení pH, což rovněž ovlivňuje 
inaktivaci buněk9.

Obecně je tedy možné tvrdit, že nízkoteplotní plazma 
působí na buňky jak biologicky (poškození DNA, pe-
roxidace lipidů, změny ve struktuře proteinů, indukce 
apoptózy) tak fyzikálně (narušení buněčných struktur 
elektrostatickými silami, elektroporace)7. Oproti se-
lektivním mechanismům působení většiny tradičních  
antibiotik se tudíž účinek bakteriostatické, či bakteri- 
cidní terapie za použití NTP jeví jako systémovější.

Vliv nízkoteplotního plazmatu  
na mikrobiální biofilmy a jiné faktory 
virulence bakterií

Bylo prokázáno, že NTP je schopno inhibovat růst 
grampozitivních i gramnegativních mikroorganismů8. 
K inaktivaci mikrobiálních biofilmů (významný faktor 
virulence) je však zapotřebí nezanedbatelně vyššího 
času působení NTP. Komponenty extracelulární matrix 
a trojrozměrná struktura bofilmu hrají důležitou úlohu 
při zvyšování tolerance mikroorganismů k reaktivním 
částicím2. Bylo však zjištěno, že vliv NTP a běžně po-
užívaného antiseptika chlorhexidinu byl při eradikaci 
biofilmu Pseudomonas aeruginosa a Staphylococcus 
epidermidis srovnatelný10.

Prostřednictvím NTP lze oslabit také další faktory viru-
lence bakterie P. aeruginosa, konkrétně tvorbu pyocya-
ninu a elastasy B11. Antimikrobiální aktivita NTP byla již 
charakterizována řadou studií, nicméně jeho interakce 
se signálními molekulami produkovanými bakteriemi 
byla popsána teprve v roce 2016. Expozice signálních 
molekul (N -acyl -homoserinových laktonů) produkova-
ných P. aeruginosa NTP snižuje schopnost těchto mo-
lekul vyvolat u bakterie odpověď nutnou pro správné 
fungování mezibuněčného komunikačního systému – 
quorum sensing12,13. Analýza signálních molekul ve spo-
jení s chemickou charakterizací NTP demonstrovala,  
že interakce reaktivních částic s těmito molekulami vede 
k oslabení N -acyl -homoserin -lakton -dependetních sys-
témů a následně (nutně) i k oslabení virulence P. aeru‑
ginosa12.

Potenciální aplikace NTP
Možnosti aplikace NTP jsou dnes zkoumány stále čas-

těji. Důvodem jsou nízké investiční a provozní náklady, 
použití netoxických plynů a absence trvalých škodlivých 
produktů2. Mezi kladné vlastnosti se řadí i nízká provoz-
ní teplota; ta je rozhodující při dekontaminaci tepelně 

Obr. 1: Viditelná inhibiční zóna po 2 min působení NTP  
(přístroj MicroPlaSter) na meticilin -rezistentní kmen Staphy‑
lococcus aureus8.
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labilních materiálů a surovin. Při vyšších teplotách apli-
kovaných v potravinářství může docházet k denaturaci 
proteinů – NTP tak představuje alternativu pro mate-
riály obsahující teplotně labilní látky, neboť denaturaci 
nezpůsobuje.

NTP lze použít také pro mikrobiologické čištění od-
padních vod. Expozice přečištěných odpadních vod 
NTP vede k redukci počtu mikroorganismů. NTP by tak 
v této oblasti mohlo nahradit ozon, který je obecně  
považován za nebezpečný a který je dnes běžně použí-
vaným antimikrobiálním činidlem6.

Poměrně novým tématem je aplikace NTP v medicí-
ně. Zdroje NTP zde používané lze rozdělit do tří sku-
pin. Přímé zdroje NTP patřící do první skupiny vytvá-
ří plazma s vyšší homogenitou a využívají především 
technologie dielektrického bariérového výboje, kde 
je střídavý proud generován mezi dvěma elektrodami 
oddělenými pevným dielektrikem. Nevýhodou použi-
tí tohoto typu generace plazmatu je nutnost udržení  
konstantní vzdálenosti zdroje od protielektrody  
(povrchu těla), kterou vzhledem k nerovnostem nelze 
dodržet. Další nevýhodu představuje elektrický proud 
procházející v tomto případě přímo přes tělo. Využi-
tí tohoto uspořádání tedy spočívá např. v usnadnění  
průchodu léčiv přes kožní bariéru.

Do druhé skupiny patří nepřímé zdroje plazmatu,  
ty generují plazma mezi dvěma elektrodami (elektrický 
proud tak neprochází tělními tkáněmi). Směs aktivních 
složek vytvořených jeho prostřednictvím je vlivem nos-
ného plynu dopravena na ošetřované místo8. K těmto 
účelům jsou ve studiích zaměřených na lékařské pou-
žití používány různé nástroje (např. plazmové jehly či 
hořáky)14,15,16.

Pro medicínské účely se začínají používat také hybrid-
ní plazmové zdroje, které jsou konstrukčně jednodušší, 
a lépe se s nimi manipuluje. Elektroda je zde uzemně-
na pomocí mřížky, která má menší elektrický odpor než 
tělní tkáň8,17 NTP lze díky jeho mikrobicidním účinkům 

použít například k podpoření hojení ran a urychlení 
léčby kožních onemocnění – bércových vředů, ekzémů, 
dermatomykóz a dermatitid8,18.

NTP může být využito také v oblasti stomatologie, 
např. za účelem preventivní ochrany před tvorbou 
biofilmu Streptococccus mutans, bakterie způsobu-
jící zubní kaz, nebo k modifikaci povrchů zubních  
implantátů a ke zlepšení adhezních vlastností při apli-
kaci zubních výplní19,20. Jako další zajímavé potenciál-
ní využití netermálního plazmatu se jeví preventivní  
ošetření endotracheálních tubusů, používaných v me-
dicíně pro zajištění průchodnosti dýchacích cest.  
Pomocí NTP byla zvýšena hydrofilita povrchu a znesnad-
něna adheze bakterie P. aeruginosa na povrch tubusu.  
Případná kombinace NTP s antimikrobiálními látkami 
předpokládá dosažení ještě lepších výsledků21.

Závěr
V honbě za efektivním a udržitelným řešením pro-

blémů způsobených rezistentními mikroorganismy 
se jako nejvhodnější řešení jeví kombinace známých  
selektivních metod s komplexněji působícími postu-
py, mezi něž se řadí mimo jiné i použití nízkoteplot-
ního plazmatu, působícího díky generaci pestré škály 
látek rozdílnými mechanismy účinku. NTP působí nejen  
na buněčné obaly a DNA, ale díky interakci se signální-
mi molekulami ovlivňuje také produkci některých fak-
torů virulence.

Využití NTP je obecně dobře snášeno dokonce  
u pacientů s kožními onemocněními. Nebyly u nich 
pozorovány žádné vážné vedlejší účinky22. I přesto je 
při biomedicínských aplikacích vyžadována opatrnost 
a provedení důkladných testů pro jednotlivé případy 
možného využití.

Poděkování
Financováno z účelové podpory na specifický vysoko-

školský výzkum (MŠMT č. 20-SVV/2011).

Literatura
 1.  Lister PD, Wolter D J, Hanson ND: Clin. Microbiol. 

Rev. 22, 582 (2009).
 2.  Alkawareek MY, Gorman SP, Graham WG, et al.: Int. 

J. Antimicrob. Agents 43, 154 (2014).
 3.  Moreau M, Orange N, Feuilloley M: Biotechnol. Adv. 

26, 610 (2008).
 4.  Eliezer Y, Eliezer S, The fourth state of matter: an 

introduction to plasma science, IOP, Bristol 2001
 5.  Niemira BA: Decontamination of Foods by Cold 

Plasma, Academic Press, San Diego 2014
 6.  Scholtz V, Pazlarova J, Souskova H, et al.: Biotech‑

nol. Adv. 33, 1108 (2015).
 7.  Liao X, Liu D, Xiang Q, Ahn J, Chen S, Ye X, Ding T: 

Food Control 75, 83 (2017).
 8.  Kong MG, Kroesen G, Morfill G, et al.: New J. Phys. 

11 (2009).
 9.  Guo J, Huang K, Wang J: Food Control 50, 482 

(2015).
10.  Matthes R, Koban I, Bender C, et al.: Plasma Pro‑ 

cesses Polym. 10, 161 (2013).
11.  Ziuzina D, Boehm D, Patil S, et al.: PloS one 10 

(2015).

12.  Flynn PB, Buserti A, Wielogorska E, et al.: Sci. Rep. 
6 (2016).

13.  Hentzer M, Givskov M: J Clin Invest 112, 1300 (2003).
14.  Kieft IE, van der Laan EP, Stoffels E: New J. Phys. 6, 

149 (2004).
15.  Walsh JL, Kong MG: A: Appl. Phys. Lett. 41, 194008 

(2008).
16.  Shimizu T, Steffes B, Pompl R, et al.: Plasma Process 

Polym. 5, 577 (2008).
17.  Morfill GE, Shimizu T, Steffes B, Schmidt H -U: New J. 

Phys. 11, 115019 (2009).
18.  Fridman G, Friedman G, Gutsol A, et al.: Plasma  

Processes Polym. 5, 503 (2008).
19.  Cha S, Park YS: Clinical Plasma Medicine 2, 4 (2014).
20.  Habib M, Hottel TL, Hong L: Clin Plasma Med. 2, 17 

(2014).
21.  Triandafillu K, Balazs D, Aronsson BO, et al.: Bioma‑

terials 24, 1507 (2003).
22.  Chutsirimongkol Ch, Boonyawan D, Polnikorn 

N, et al.: Plasma Medicine 4, 79 (2014).



67Ročník 28 Bioprospect č. 3/2018

Souhrn
Paldrychová M., Michailidu J.: Působení nízkoteplotního plazmatu na mikroorganismy
Jednou z možností, jak efektivně a šetrně bojovat proti bakteriím rezistentním k antibiotikům je aplikace nízkoteplotního plazmatu 
(NTP). NTP představuje částečně nebo úplně ionizovaný plyn složený z částic vykazujících tzv. kvazi -neutralitu. Mechanismus účinku 
NTP zůstává nejasný. Vznikající reaktivní částice (ozón, hydroxylové radikály, singletový kyslík nebo oxidy dusíku) a UV záření mohou 
vyvolávat oxidativní stres a jsou zodpovědné za poškození buněk mikroorganismů, se kterými interagují. NTP působí nejen na buněčné 
obaly a pyrimidinové báze v DNA, ale ovlivňuje také produkci některých faktorů virulence: tvorbu biofilmu, pyocyaninu a elastasy B a to 
pravděpodobně díky interakci se signálními molekulami. NTP lze použít k dekontaminaci povrchů, k čištění odpadních vod a k prevenci 
tvorby biofilmů např. ve stomatologii.
Klíčová slova: nízkoteplotní plazma, reaktivní částice, faktory virulence

Summary
Paldrychová M., Michailidu J.: Effect of non ‑thermal plasma on microorganisms
Non -thermal plasma (NTP) application is one of the ways to effectively and gently fight against bacteria resistant to antibiotics. NTP is 
partially or completely ionized gas composed of particles exhibiting quasi -neutrality. The NTP mechanism of action remains unclear. 
Emerging reactive particles (ozone, hydroxyl radicals, singlet oxygen or nitrogen oxides) and UV radiation can cause oxidative stress and 
are responsible for cell damage. NTP affect not only cell membrane or pyrimidine bases contained in DNA but also affect the production 
of some virulence factors: biofilm, pyocyanin and elastase B, probably due to the interaction with signal molecules. NTP can be used for 
surface decontamination, waste water treatment and for the prevention of biofilm formation, for example in dentistry.
Keywords: non -thermal plasma, reactive particles, virulence factors
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