Gjornal Furlan des Siencis 5. 2004, 113-121

La discuvierte dai antibiotics

ROMANO LOCCI*

Ristret. La streptomicine e je stade scuvierte (1944) pdcs agns daspd de rivade
inte pratiche mediche de peniciline. Si trate dal plui impuartant antibiotic cuin-
tri la tubercolosi (TB), la meningjite tubercolar e une schirie di altris infezions
causadis di bateris gram-negatifs. Il non dal antibiotic al ven dal produtér, un ac-
tinomicet che al parten al gjenar Streptomyces, tal nestri cas Streptomyces griseus.
La discuvierte e ven atribuide a Selman A. Waksman che par chest, tal 1952, al
a vit il premi Nobel. Ma i fats ator di cheste discuvierte sientifiche a son un tic
plui ingropats, come che o larin a viodi tal articul.

Peraulis claf. Actinomicet, antibiotic, brevet, premi Nobel, streptomicine, tu-
bercolosi.

Introduzion. La peraule ‘antibiotic’ e je deventade di cjase e, tant a di,
ducj a cognossin la storie da la discuvierte de peniciline. Di ché altre ban-
de al ¢ interessant ancje viodi come che altris antibiotics a son stats
discuvierts, lis personis che par vér a an lavorat sul cis specific e parce
che I'onér sientific cualchi volte al a impiat des discussions che a an
puartat i sienzidts, che simpri oms a son, parfin in tribunal. Al & sucediit,
par esempli, tal cas de streptomicine, ma no dome di ché.

Chest articul al ¢ il prin di une picule schirie che e rivuarde la storie
di chestis impresis. Tal cas specific, I'autor al a viit la fortune di cognos-
si di persone i protagoniscj e cussi al pues zonta alc di gn(f a ce che za
al ¢ stat dit e scrit.

* Dipartiment di Biologjie Aplicade a la Protezion des Plantis, Universitat di Udin, Italie.
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Antibiotics. Tant par scomengi provin a sclari cualchi terminologjie. I
antibiotics a son prodots dal metabolisim secondari (metabolits) di une
schirie di microorganisims atifs cuintri diviers agjents des malatiis. Il pro-
dut6r al ven arlevat in forme massive e il prodot estrat, purificat e daspo
doprat inte terapie.

Une proprietat di un bon antibiotic, cun rivuart a altris medisinis, e je
ché di jessi dispes une vore specific. Cussi o vin antibiotics cun efiet cuin-
tri i bateris, o cuintri i foncs e, ancje se a son pocs, cuintri i virus. Cun di
plui drenti a ognidun di chescj grups, par esempli tal cas dai bateris, o
cjatin antibiotics cun azion gjeneralizade e altris atifs dome cuintri i ba-
teris gram-positifs o dome cuintri chei gram-negatifs e vie indenant.

Il ledrds de medaie al & che la maiorance dai antibiotics e je tossiche
ancje cuintri des nestris celulis e come risultat, dai 30-50 mil antibiotics
scuvierts fin in di di vué, dome cualchi desene e ven doprade inte
terapie.

La peniciline, il prin antibiotic produstit su scjale industrial, al & un
dai pdcs otigntits di foncs vérs. Cuasi ducj chei plui impuartants (actino-
micine, streptomicine, cloramfenicol, tetracicline, rifampicine, e v.i.) a
son produsiits dai actinomicets, un grup special di bateris filamentos. E
propit su chescj microorganisims Selman A. Waksman al concentre il so
interés tai prin agns de seconde vuere mondial. Il prin risultat e je la
discuvierte tal 1940 de actinomicine e daspo (1942) de streptotricine. Il
suces pero al ¢ dome parzial, lis sostancis a funzionin ma a son tossichis
ancje par 'om. In ogni cis i risultits a son prometents e il grup di Waks-
man al tache a isola actinomicets dai habitats plui diviers e a testaju cuin-
tri agjents di malatiis. Al & a chest pont che al monte in sene un zovin ri-
cercjador, Albert Schatz.

I protagoniscj. Selman Abraham Waksman, fi di un pigul artesan ebreu
al nas ai 22 di Lui dal 1888 in Ucraine a Novaya Priluka, un paisut
dongje Kiev. Come ebreu te Russie dai zars a nol podares fa lis scuelis se-
condariis ma al rive adore distés a diplomasi a Odesse. Tal 1910 pero al
scugne emigra tai SUA. In prin al va a sta cui siei cusins contadins, a Me-
tuchen tal New Jersey, e al vif te massarie judant i parincj e imparant I'in-
glés dai 16r frutins. Ai plas la tiere e naturalmentri si inscrif ae facoltat di
agrarie te universitat Rutgers dal New Jersey. Al cjape un prin titul aca-
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demic tal 1915, lavorant sot la guide dal diretér, il professor Jacob G.
Lipman, ancje lui emigrat de Russie. Daspo al passe te universitat di
Berkeley in Californie e al devente dotor in biochimiche. Al torne tal
New Jersey par scomenci il so lavor di ricercje. Tal 1916 al devente cita-
din american e tal stes an si spose. Tal 1925 al devente professdr associat
di microbiologjie dal teren e tal 1930 professor di microbiologjie. Al la-
vore simpri a la Rutgers fin al 1958, cuant che al va in pension. Tal 1952
i ven assegnat il premi Nobel (Medisine) par la discuvierte de streptomi-
cine. Al mir tal 1973.

Albert Israel Schatz al nas a Norwich tal Connecticut, ai prins di Fe-
vrar dal 1920. Fi di agricultors ebreus, ancje i siei nonos a jerin scjampats
de Russie. Ancje lui si inscrif a la Rutgers, al frecuente i cors dal profes-
sor Waksman e al cjape il prin titul (BSc) in microbiologjie dal teren. Tal
1942 cun I'idee di otigni il dotorat al jentre tal grup dai ricercjadors di
Waksman. Ma o sin in vuere e, dopo dome 4-5 més, ai 11 di Novembar
al a di jentra tal esercit. Stant la s6 esperience lu metin a lavora come tec-
nic di laboratori tal ‘Medical Detachment’ de aeronautiche dai SUA, a
Miami Beach in Floride. Tai ospedai militars Schatz al impare di prime
man come che al sei dificil controla lis infezions dai soldats che a rivin
dal front dal Nord Afriche.

I rapuarts cun Waksman a continuin e a son plui che bogns. In zonte
al so lavor uficial Schatz al fas isolaments di actinomicets, che al mande
ae s6 universitat, e il professor i scrif e i mande lis ultimis publicazions
sientifichis.

La ricercje. Ai 15 di Jugn dal 1943 Schatz al lasse I'esercit par vie di un in-
comut a la schene, cjapat in servizi. Come che al conte lui, a chest pont al
podares vé un puest ben paiat intune dite chimiche o farmaceutiche ma in-
vezit al preferis continui il so dotorat cuntune paie di 40 dolars al més. Al &
ustinat e al vl cjata alc cuintri il Mycobacterium tuberculosis, cause de tu-
bercolosi (TB), e cuintri i bateris Gram-negatifs che a resistin a la peniciline.

Waksman al acete il progjet ma, spaurds de TB a lu mande a lavora te
cjanive dal institGt, ben lontan di dula che al lavore lui (Figure 1). Il pro-
fessor nol ¢ scaturit par dibant. Fin a dopo de seconde vuere mondial la
TB e je cognossude come la ‘grande peste blancje’ (The Great White Pla-
gue) e e fas milions di muarts e no dome jenfri la puare int.
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Ma sintin lis peraulis di
Schatz: “parcé aio sco-
mengat il progjet che al so-
meave impussibil di cjata
un antibiotic atif cuintri la
TB? Di frut, stant che o vi-
gnivi di une famee di lavo-
radors, o vevi cognossit
personis che a jerin muar-
tis di TB [...] Cuant che o
lavoravi tai laboratoris e
tai ospedai militars o ai
podiit viodi di persone la
tragjedie des infezions in-
curabils [...] il gno lavor a
Miami Beach al jere chel di
isola e identifica i pa-
togjins dai ricoverats, ché e
jere la part plui facil, [...]

cualchi volte di gnot o fa-

sevi assistence ai militars Figure 1. Albert Schatz (1944) inte cjanive dal In-
stitit di Microbiologjie (Rutgers University).

che a stevin murint e ché e
jere la part plui dificil”
(Schatz 1993). Waksman al a tré laboratoris tal institiit, doi al tier¢ plan,
dongje dal so ufici, e un te cjanive. Al & propit li che al mande Schatz a
lavora, par jessi il plui lontan pussibil dal bateri de TB. Cun di plui
Schatz al dopre une culture (H-37) cetant virulente dal bateri da la TB,
vude dal dotdr William Feldman da I'universitat Mayo, chel che al fasara
lis primis provis clinichis. Feldman lu met un vuaite e i dis di sta une vo-
re atent tal lavor. Plui tart Feldman al cjape ancje lui la TB lavorant, che
al vignara salvat propit da la streptomicine. Schatz al a di fa dut di bes-
sol: “in dut il timp che o ai passat a fa il gno lavor di dotorat, Waksman
nol & mai vign(t a cjatdmi tal laboratori”. Cualchidun al ven a cjatalu,
ogni tant Vivian Rosenfeld, une zovine che e studie te stesse universitat,
e ven a tuchini sul barconut de cjanive e Albert al va a vierzi la puarte a
ché che e deventara la siore Schatz.
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Albert al a di fa dut di bessol, lava e steriliza i imprescj di vore, pre-
pari i terens di culture, fa i isolaments e testaju cuintri il bateri de TB.
Simpri cence che nissun lu judi al a di purifica e concentra il prodot atif,
fasint estrazions cun solvints organics che al a di recuperi, stant che o sin
in timp di vuere. Par fortune si jere fat la man di frutat judant i siei inte
distilazion ilegal dal alcul, intant che tai SUA e jere la ‘Prohibition’. Al a
di vivi cui 10 dolars par setemane che al cjape come dotorant. Al jude tes
sedreris dal instittt di fisiologjie vegjetal de universitat, arlevant lis plan-
tis, preparant lis soluzions e ancje scovant i coridors. In compens i dan
par dibant une stanziute par durmi e lat e verdure par mangja.

La discuvierte. Come che al conte Albert Schatz “al ¢ stat ai 19 di Otu-
bar dal 1943, tor lis dos dopomisdi che o ai capit di vé scuviert un gnaf
antibiotic”.

Te cjanive, dopo di vé testat une vore di actinomicets, al cjate dos cul-
turis di Streptomryces griseus prometentis, stant che a inibissin 2z vitro la
cressite di Mycobacterium tuberculosis. Une e ven dal teren di un cjamp
e ché altre di un isolament de gose di un poleg san, viit di une coleghe
(Doris Jones) che e lavore sul polam te stesse universitat e che e sa che
Schatz al ¢ interessat a ogni sorte di actinomicet par testalu cuintri il ba-
teri de TB.

Te cjanive Schatz al rive ancje a purifica il prodot atif, che al clame
streptomicine, dal non dal microorganisim produtdr, e al pues mandalu
a Feldman par lis provis 7z vivo.

Lantibiotic al funzione e nol ¢& tossic par 'om. A chest pont ancje
Waksman al devente une vore interessat. Tal 1944 e ven publicade la dis-
cuvierte de streptomicine, un antibiotic atif, a diference de peniciline,
cuintri il Mycobacterium tuberculosis che al cause la TB (Schatz et al.
1944). Al ¢ interessant nota che il prin non dai autors de publicazion al
¢ chel di Schatz, un ricognossiment diret de discuvierte che al a fat. Co-
gnossint i lavors sientifics di Waksman al ¢ rar che lui nol vedi metit il
so non par prin. La stesse situazion (non di Schatz par prin) si a ancje
cun altris lavors su la streptomicine (Schatz & Waksman 1944, 1945;
Schatz et al. 1944). Ancje i brevets su la discuvierte, tai SUA e in altris
pais dal mont, a puartin ducj i doi i nons.

Ai 3 di Mai dal 1946 Waksman al insist che Schatz, insiemit a lui, al
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firmi un document la che a cedin ducj i dirits de discuvierte a la fonda-
zion de universitat (Rutgers Research and Endowment Foundation).

La leiende dal pole¢ malat. Par prova che Waksman al veve viit une
man te discuvierte de streptomicine, e a tacat a zira une vos di chés che
in di di vué o podaressin clama une leiende metropolitane. No si sa
cemiit che e sei nassude, sta di fat che e scomence a zira la storie che un
arlevador dal New Jersey, preocupit par une stranie malatie dai siei
nemai, al puarte tal laboratori dal professoér Waksman un pole¢ malat. 11
professor al varés analizat la tiere dal gjalinar e di ché tirat fir un fonc,
cause dal disturp ma ancje bon di produsi un antibiotic gnif, la strepto-
micine (Lehrer 1979, Chowder 1992). Si trate propit di une flabe, come
che o vin viod{it un poleg al centre cun la discuvierte de streptomicine,
ma chel che nol jentre di siglir e je la partecipazion di Waksman.

Come che o vin bielza dit, une des dos culturis di Streptomyces griseus
e vignive di une piastre vude di une coleghe di Schatz e di cheste lui al
veve isolat la culture D-1, cussi clamade dal non di Doris Jones. La cul-
ture e vignive di un pole¢ san, Waksman nol veve nancje mai viodit la
piastre e nol veve viit nissune part tal isolament. Dut chest al ¢ clar da la
tesi di lauree da la Jones (1945). I biel al ¢ che Waksman al jere il presi-
dent dal comitat di lauree. In ogni cas, come che al note Schatz (1993), i
contadins che a vevin problemis cui polecs malats a ju puartavin tal di-
partiment di patologjie dal polam e di siglir mai al professor Waksman.
Su chest Waksman al ¢ simpri stat cidin, lassant che la leiende ae les in-
denant. Al reste stabilit il fat che Waksman nol veve viit nissune part
nancje tal isolament des culturis ativis cuintri 'agjent de TB (Wainwright
1991).

La dispute su la streptomicine. Dopo di vé cjapat il titul di dotor
(PhD), Schatz si ferme ancjemo un an tal istit(it par perfeziona i metodis
di produzion de streptomicine. Tal 1946 al va par un an tal Dipartiment
di Sanitat di New York, daspo al instistt Sloan Kettering par la Ricercje
sul Cancar e infin al devente diretdr de ricercje tal ‘National Agricultu-
ral College’.

Intant la discuvierte e fas rumér, tai SUA e tal mont, ogni di a rivin
gjornaliscj tal studi dal diretor e Waksman al tache a gloriasi di jessi stat
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lui il scuvierzidor dal antibiotic. Tes intervistis, simpri tignudis tal so stu-
di al tier¢ plan, al ten simpri fr la persone e ancje il non di Schatz, che
al ven a savé di chest dome leint i gjornai.

La facende si compliche cuant che Schatz al ven a savé che, a dispiet di
chel che i veve sigurat, Waksman al cjape il 20% dai profits dai brevets e
cun di plui al 2 un contrat cuntune dite farmaceutiche che lu paie $300 al
més par jessi tignude al corint di ce che al sucét tai siei laboratoris.

Tal Zenar dal 1949 Schatz al scrif a Waksman domandantji spiega-
zions e sperant di comeda la facende in amistat, ma la rispueste di Waks-
man e je cetant dure: “Tu sas ben che tu no tu s viit nuie ce fa cun
il pratic de streptomicine [...] il to contriblt [...] al & stat dome chel
di vé isolat une [e salte fir di gnif la storie dal pole¢ malat a pene con-
tade] da lis dos culturis di Streptomzyces griseus che a produsevin 1’anti-
biotic [...] o speri che tu ricognossis che cheste e je stade dome une picu-
le part tal disvilup de streptomicine [...]”. La letare e continue cun la
stesse ande.

Naturalmentri a Schatz no i reste altri che fa cause a Waksman e a la
fondazion. In tribunal lis robis si metin mal par Waksman. Al salte fiir
che fin al 1950 Waksman al a incassat alc come $ 350.000 pai dirits de
streptomicine, e Schatz nancje un carantan. I risultat al € un mieg scan-
dul. Prime dal proces, cuntune declarazion sot zurament, Waksman al &
costret a ricognossi che ancje Schatz al ¢ un scuvierzidor da la strepto-
micine. Chest si rivele fondamental parce che, tal cis contrari, e sarés sal-
tade la validitat di ducj i brevets. Par altri, justant lis robis prime dal
proces il contribit di Schatz al ven ricognossiit, e cussi al rive a gjoldi di
alc ancje lui.

No je une storie di pocs carantans. Tal 1950 la fondazion de univer-
sitat Rutgers e veve tirat st plui di 2 milions di dolars. Pdcs agns dopo si
rive a 12 milions di dolars, tant che la fondazion e pues costrui un gntf
instit(t di microbiologjie intitulat al professor Waksman.

Tes sessions a puartis sieradis prime dal proces, Doris Jones e decla-
re: “Waksman mi a confidat che nol a dat masse credit a la discuvierte di
Schatz parce che il fantat al jere cetant agressif, cussi il fat i vares dat tal
cjaf e lui al voleve protezilu” (Schatz 1993).

Fin chi al someares dut a puest ma doi agns dopo si torne a taca. Waks-
man al ven nomenat premi Nobel par la discuvierte de streptomicine.
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Imagjinasi la reazion. Schatz al proteste cun il comitat dal premi Nobel,
ma cence risultat. Al rive a scrivi ancje al re Gustaf VI di Svezie, il so se-
gretari i rispuint che nancje il re al pues intervigni tes decisions dal co-
mitat dal Nobel. Un so ami, K. Stern, al tente di forma un comitat di
sienziats par sostigni il cas di Schatz, cualchidun al rispuint a favor ma
tancj altris si ritirin e no vuelin jessi coinvolts.

Conclusion. Dopo plui di mieg secul lis aghis si son cuietadis. Waksman
al ¢ muart trente agns indadir (1973), Schatz al ¢ seren parce che il so
contribiit a la discuvierte de streptomicine al & stat ricognossiit. Ancje lui
al a vt une sorprese. Par i 50 agns de discuvierte de streptomicine al &
rivat ancje il ricognossiment de s6 vecje universitat, ché che lu veve ban-
donat par mieg secul. Il biel al & che i an dat la ‘Rutgers Medal’ e il “Waks-
man Honorary Lectureship Award of the Rutgers University’. Nissun al
a sint(it rondolaments te sepulture.

Cualchi volte lis storiis a van a finl ben. Il professdr Albert Schatz al
a finit la s6 cariere academiche come ‘Professor Emeritus’ de “Temple
University’ e al vif a Philadelphia, ancjemo atif a 84 agns ben puartats.
Cualchidun i a domandat parceé che lui, cuant che Waksman al compari-
ve su dugj i gjornai, nol a mai scrit la s6 storie. Cuant che jo o ai viit m{it
di metimi in contat cun lui par domandai un articul, i ai domandat parce
che la uniche volte che lui al veve contat chel che i jere sucediit e fos sta-
de publicade intune riviste (The Pakistan Dental Review) che pdc e ve-
ve ce fa cui antibiotics (Schatz 1965). Cheste la s6 rispueste: “I’articul al
¢ stat scrit pe ocasion di un ricognossiment che o ai viit, par la discuvierte
de streptomicine, di un ospedal dal stomi di Santiago (Chile). Il stes scrit
al jere stit mandat par agns a rivistis sientifichis dai SUA e simpri re-
fudat. Tal 1965 o lavoravi sul caril dai dincj e o jeri diretor associat di
ché riviste. Al ¢ stat facil fa aceta il gno articul [...] Chest che lui mi do-
mande [ven a sai chel che o vin publicat a Udin] al ¢ il secont che o scrif
tai 50 agns che a son passats da la discuvierte de streptomicine. O rin-
grazii 'editor di Actinomrycetes pe publicazion di cheste note su la mé
part inte discuvierte”.

Cheste e sares stade la fin de storie, dome che pocs més indaiir mi rive
une letare dai SUA. Une siore, Mrs. Jnge Auerbacher, e vil scrivi un li-
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bri su la discuvierte de streptomicine fasint riferiment al articul che jo o
vevi otign(it cun fadie dal professor Schatz tal 1993, e par chest e do-
mande il permeés al editor. Naturalmentri nissun probleme. Pero il non
de siore mi veve colpit. Pense e torne a pensa al ven fir: Jnge Auerba-
cher e je une innomenade scritore, nassude in Gjermanie poc prime de
ultime vuere. E a passat part de s vite, dai 7 ai 10 agns, cuntune stelute
zale cuside sul vistidut, in... colonie a Terezin (Theresienstadt) in Ceco-
slovachie. I siei libris a fevelin propit di cheste tragjedie. Tal Mai dal 1946

A

e rive a Brooklyn e subit e ven, come che e conte jé, “internade di gnif”,
ancje se cheste volte dome intun ospedal par fruts cun la TB, che e veve
cjapat tal cjamp di concentrament. Par fortune cualchidun poc lontan e
pdcs agns indafir al veve scuviert un antibiotic cuintri la tubercolosi. Dut
al finis ben e la siore e rive ancje a laureasi e a deventa une scritore.
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