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La discuvierte dai antibiotics.
Gjentamicine: l'antibiotic
che al a riscjat l'abort

ROMANDO LoCcCI™

Ristret. E ven ilustrade la storie de discuvierte de gjentamicine, un antibiotic oti-
gniit, come tal cs de streptomicine, di un atinomicét, cheste volte par altri di un
gjenar di atinomicét poc cognossiit. Ancje in chest cas la discuvierte e a viit lis
sos aventuris. Come simpri a vegnin presentats fats che no si cjatin tes publica-
zions uficials.

Peraulis claf. Atinomicét, antibiotic, brevet, gjentamicine, Micromonospore.

Continuant cu la nestre rassegne su la storie dai antibiotics plui impuar-
tants, o volin cumo buta un voli su lis vicendis che a an puartat a la di-
scuvierte de gjentamicine. A si trate di un antibiotic une vore impuartant
che al é rivat un poc tart sul marcjat, ma che al a viit, e al a ancjemo, un
grant suces inte medisine. Tacant dal 1970, la gjentamicine e je un dai
plui impuartants antibiotics par il tratament di infezions di bateris gram-
negatifs resistents a chei altris antibiotics. Al a salvat e al salve vitis intes
infezions che, in cas contrari, no podaressin jessi curadis. Tai agns Se-
tante la vendite de gjentamicine e rive a plui di 200 milions di dolars, e
piir dome pdc timp prime e veve riscjat di jessi bandonade.

Come simpri la discuvierte e je il risultat dal lavor di ricercjaddrs im-
pegnats cheste volte cuintri dificoltats no dome tecnichis ma ancje buro-
cratichis. Ancje in chest cas ’autdr al a viit la fortune di cognossi di per-
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sone cualchidun dai protagoniscj de storie e al pues conta chel che no si
cjate tes relazions uficials de discuvierte.

I protagoniscj. Carlos C. Carpenter, professor di microbiologjie inte
universitat di Syracuse (tal Stat di New York, SUA) al ¢ il mestri di Lue-
demann e ancje di Woyciesjes. Al insegne microbiologjie dal teren e al fas
nota ai siei students la impuartance dai atinomicéts. Di simpri al sta datr
dai studis su lis micromonosporis.
Al ¢ lui chel che al a ispirat dute la
ricercje e a la fin nol a vit scuasit
nuie in cambi. Par di la veretat alc
al a vt ancje lui, di fat cuant che al
jere vecjo, par une infezion a vares-
sin viit di amputai une gjambe par
vie di une Pseudomonas resistente
ai antibiotics normai. Dal jet dal
ospedal al domande che a provin a
trata la so infezion cu la gjentamici-
ne, che lui al cognos un poc. Al a di
firma il so consens parce che Ianti- Figlfre 1.1 professér CarpentAer (1?73) a cja-
se s0, mentri che al conte la s6 storie de gen-
biotic al ¢ in vendite dome in Sud tamicine a George Luedemann.
Afriche (o sin tal 1965), pero la cu-
re e funzione. Agns plui tart, fevelant cun Luedemann (1991), al confes-
se che se nol ves cognossiit la gjentamicine al varés pierdiit la gjambe. Di
ché altre bande nol pues fa di mancul di buta li une batude “o conven
che o ai ancjemo la mé gjambe, ché volte pero no savevi che o varés viit
problemis cul zenoli pal rest de mé vite” (Figure 1).

George Miller Luedemann al nas a Englewood, New Jersey, tal 1928. Al
frecuente la universitat St. Lawrence. Tal zenar dal 1952 si iscrif a la uni-
versitat di Syracuse e al cjape il dotorat (PhD) in siencis des plantis. Al &
uli che al cognos il professdr Carpenter che lu introdis tal mont dai ati-
nomicéts. Dal 1957 par 16 agns al lavore a la Schering e al colabore a la
discuvierte de gjentamicine.

Lat in pension, al fonde une picule dite (Microbial Environmental Re-
search, Inc.) e al lavore di bessol tal desert di Arivaca (Arizone) par plui
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di 20 agns a isola atinomicéts e a prova la lor ativitat antibiotiche. Al m{ir
a Arivaca ai 15 di avost dal 2000 par un tumor.

Americo (“Rico”) Woyciesjes al nas a Syracuse tal 1915. Al ¢ il tier¢ fi di
une famee scjampade de Ucraine al inizi de prime vuere mondial. I dan
il non di Americo, stant che al ¢ il prin frut nasstit in Americhe. Di picul
al a atacs di tos paiane e al & pluitost debulut. Par chest a nol a vite faci-
le a scuele cui fruts plui grancj di lui. Si svindicara plui tart cuant che al
impare a tira di boxe.

Il so non al & segnat inte Greater Syracuse Sports Hall of Fame. Par un
american vé il non te sale des nominis de s6 universitat al & il massim, ma
lui nol ¢ nomenat come scuvierzidor de gjentamicine ma ben tant che
campion universitari di boxe (/ight heavy weight) dai SUA tai agns 1939,
1940 e 1941. Al jere pront pes Olimpiadis, che no si faserin par vie de
vuere, e invezit al fini a Guadalcanal.

Prime al jere lat a studia siencis forestals al New York State College. Par
paiasi i studis (o sin tai agns de depression) al scugne lavora intune acaia-
rie. Il so orari al fas impression, ogni di fin a lis cuatri al studie al college,
des cuatri aes sis alenament di boxe. Subit dopo cene a durmi. Di mieze-
gnot aes vot di buinore a lavora. Cualchidun al si domandara cemtit che al
rivave adore a studia. Il so alenador al veve un altri pinsir: “se o lin tal fo-
rest, cui staial su di gnot a tigni compagnie a Rico?” (Luedemann 1991).

Diplomat in siencis forestals, tal 1941 al fas domande di jentra, come
so fradi, te aviazion, ma al ven scartat parcé che i mangcje il sens de
profonditat visive, in ogni cés al € bon pai Marines. Al sara un dai prins
a riva a Guadalcanal. La s6 conte no je tant dramatiche “a lis siet di bui-
nore la situazion su la splaze e jere relativementri calme, il brut al jere par
chei su lis nafs che a jerin bombardats dai gjaponés”.

La s6 matetat no sparis nancje denant de vuere. Tes polsis jenfri i
scombatiments, Rico al cjate timp di fa une racuelte dai insets (special-
mentri chebars e paveis) de isule. Su la piste dal aeropuart di Guadalca-
nal al torne a viodi, daspo agns, so fradi pilote de aviazion dai SUA. Al
cjape ancje la malarie e lu puartin a curasi in Australie. Li al cognos la
peniciline e al si inamore des pussibilitats dai antibiotics. Al torne tai
SUA e al rive prin tal cors pai uficiai dai marines tal setembar dal 1944 a
Quantico, Virgjinie.
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La Schering. La Schering e rive tai SUA tal 1929 tant che filial de Sche-
ring AG, un gjigant de industrie farmaceutiche todescje. L'interés prin-
cipal de dite al ¢ chel dal disvilup dai steroits.

Daspo Pearl Harbor, tal 1942, la proprietat de dite, stant che e je ché
di un pais in vuere, e passe ai SUA. Francis C. Brown, un avocat, al ven
nomenat vuardian de proprietat foreste.

Il gjenar Micromonospore. Micromonospore al & un dai tancj gjenars di
atinomicéts. Il non i vigni dat stant che, invezit di produsi sporis in cja-
dene (come il gjenar plui cognossiit, Streptomyces), al forme sporis ugnu-
lis, al ¢ dificil di coltiva e al & lent te incressite. Waksman, che o vin co-
gnossit te prime pontade des nestris storiis, tal 1947 al veve bielza di-
scuviert un antibiotic produsit di une sorte di Mzcromonospore, la mi-
cromonosporine (Wagman 1980), di scjarse impuartance e poc ative, e di
fat al veve fermat la ricercje su chest grup di microorganisims.

La storie de discuvierte. Tal 1957, cuant che Luedemann al cjape il so
dotorat, a cambin un vore di robis tal dipartiment de universitat di Sy-
racuse. Al rive un gn(f diretor, l'istitit al cambie ancje di non, il prof.
Carpenter al va in pension, e la colezion di microorganisims (ancje ché
des micromonosporis curade di Woyciesjes) e va butade vie. Luedemann
al informe dal destin des culturis un so coleghe che al lavore a la Sche-
ring e che al ¢ interessat aes modificazions dai steroits causadis dai mi-
croorganisims. Poc timp daspo ancje Luedemann al va a lavora te stesse
dite.

Come che o vin dit il boss de Schering al & Frank Brown. Al podares
fa dome la s6 part uficial di curador e ciri di vendi la dite. Invezit al a al-
tris ideis. Prime di dut al a un grant ‘senzse of business’, al capis che tal
cjamp dai steroits la Schering e pues domina, di seconde — come che al
conte lui stes — al a in man une dite cence azioniscj (Luedemann 1991).

E di fat al trasforme la pigule filidl americane intun sucés comercial.
Invezit di vendi, al pense ben di tira dentri int valide. Nol ¢ facil, stant
che o sin in timp di vuere, e ancje il diretor al ¢ dome un avocat. Pero al
rive adore, tal 1944, a tird dentri tant che vice president Robert Water-
man, un chimic innomenat puartat vie al MIT (Massachussets Institute of
Technology) e, da la universitat di Harvard, E.B. Herschberg, un espert
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di steroits (che par altri al 2 dat une man ancje tal disvilup, di triste me-
morie, dal napalm). A chest pont e je fate, la dite e va che e je une ma-
ravee si ben che e sedi pigule. Brown pero al a une idee fisse, al viil sfonda
tal cjamp dai antibiotics. E somee une blesteme, par vie che lis pussibilitats
di grandis discuviertis in chest cjamp a jerin cuasi finidis e cun di plui si
tratave di batisi cuintri dai gjigants, come Merck, Upjohn, Pfizer. E pir
Brown al capis che si pues vinci cun metodis e visions gnovis.

Cuant che Luedemann al rive ae Schering o sin in cheste atmosfere.
Carpenter al ten simpri di voli i siei students e ancje lui al a ideis a ri-
vuart. Woyciesjes al lavore intun laboratori industrial de Solvay, ma al
podares juda tal isolament di microorganisims gnifs. Al a sistemat te s6
cjanive un picul laboratori e al continue a tira fiir atinomicéts gnifs. Co-
me che al conte Luedemann (1991), Rico al & un di chei cristians che
a’nd an avonde di tré-cuatri oris di sium in di.

Jenfri la Schering e Woyciesjes al ven fat un acuardi di mat che Rico
al furnis culturis di Micromonosporis che a puedin jessi testadis pe pro-
duzion di antibiotics (Figure 2). Luedemann al note dut chel che al sucét
(Luedemann 1991). 11 2 di mai dal 1958 a rivin lis primis 35 culturis di
Micromonospore, in jugn altris 40 e altris 70 in avost. Come che o vin dit
prime, i microorganisims no son
facii di coltiva e par di plui si scu-
gne cjatd ancje metodis par ar-
levaju in cuantitats industrials.
Dutis lis culturis a vegnin testadis
ancje pe lor capacitat di modifica
la struture dai steroits (o sin sim-
pri inte Schering!). Alc al salte fiir,
come i antibiotics everninomicine,
alomicine e v.i., ma al & pdc.

Inte dite si capis che la cola-
borazion e pues valé alc. Luede-
mann al providt che Rico al vedi
un microscopi decent e che al
puedi organiza un mini laborato-

Figure 2. Une piastre di isolament di cultu-

.. R . ris di Micromonospore (lis coloniis piculis e
ri inte s cjanive. Di consecuence neris). Cualchidune e mostre ativitit anti-

a tachin a riva culturis bielza te- biotiche.
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stadis e tal jugn dal 1959 Woyciesjes al mande la culture Ba-3, otignu-
de de tiere dal Burnett Park di Syracuse. Al & un suces. Il prodot al
funzione cuintri bateris gram negatifs resistents. La produzion e je
basse; a chest i pense Luedemann, baste aumenta il nivel dal carbonat
tal mie¢ de culture e la produzion e cres di dis voltis. In altris perau-
lis il truc al & chel di bloca la aciditat dal teren di culture. Aromai si
cjacare di brevet e di nons pal gnif antibiotic.

Tal 1961 e cambie la direzion de Schering. In ogni cas il lavor di ri-
cercje al va indenant e si sclaris che la gjentamicine e je in realtat une mi-
sture di tré antibiotics. A nivel diretif a saltin fiir robis impensadis, il
gn(if diretor de ricercje al pense dome al non dal antibiotic. Al propon
garymicin, dadr dal non di so fi Gary. La propueste e fas ridi ducj i ri-
cercjadors che a replichin “parcé no clamalu Garymyson” (Gary me fi,
al sune cuasi compagn par inglés) e naturalmentri il dut al cole intal ri-
dicul. Cheste manie no je gnove tal cjamp dai antibiotics. O vin prodots
che, ancje se no an viit suces te pratiche terapeutiche, tancj diretors di
ditis a an nomenat datr di fis, feminis, madressis e madonis (tant par fa
nons: dorimicine, helenine, perlimicine, nancimicine, saramicetine, ver-
namicine, megalomicine, rickamicine e v.i.).

Par fortune che la propueste dal non no a sucés. A chest pont si tra-
te di vé il brevet e Luedemann al ven proponiit come I'inventdr de gjen-
tamicine.

Il brevet de gjentamicine. Al torne fir il probleme dai brevets, dome
che cheste volte o sin suntun teren une vore diviers di chel de strepto-
micine, no si trate di ricercje fate intune universitat, ma intune industrie.
Tai SUA lis invenzions e lis discuviertis a son opare di personis, une
dite no pues otigni un brevet. Di ché altre bande une industrie e pues sim-
pri compra i dirits dal brevet e par norme lu fas denant trat, ven a stai
cuant che il dipendent al firme il contrat di vore. Su chest pont i contrats
a son clars e nets, i brevets a vegnin molats a la dite a front di un paia-
ment simbolic di un dolar. Al ¢ ce che Luedemann al cjape pe s6 discu-
vierte.

Ai 16 di avost dal 1962 i ven assegnade a Luedemann la discuvierte
de gjentamicine e ai 28 di mai dal 1963 al ven presentat il brevet (US Pa-
tent 3,091,573).
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Luedemann lu saveve prime (al veve firmat un contrat) e no si inrabie
plui di tant, ce che lu tormente al ¢ il fat che chés altris dos personis (Car-
penter e Woyciesjes) che a an contribuit a la discuvierte no vegnin nancje
cjapadis in considerazion. Al prove a batisi, ma al ¢ come 14 cuintri un
mir, plui che di gome, di ciment, ven a stai cence nissun risultat. Il di-
retdr nol a péi te lenghe e a Luedemann i dis che, se lui nol vil firma, tal
brevet al met il so non.

La posizion de dite no a bisugne di spiegazions, se tal brevet si met il
non di un forest si scugne paialu. George Luedemann no si da pas. Ancje
daspo passats 30 agns, cuant che o soi lat a cjatalu in Arizone, al jere sim-
pri ossessionat di chel pinsir.

La sorprese di avost. De bande de ricercje dut al ¢ sflandords e al somee
che al vedi di fini in glorie, daspo il brevet e ven fate ancje la prime pu-
blicazion uficial de discuvierte (Weinstein et al. 1963).

Di fat inte dite a vegnin fiir robononis. No son plui i timps di Brown,
cumo la Schering e fas gole ai investidors. Il prin segnal preocupant al &
che la Schering e domande la consulence di un psicolic industrial che al
pant lis s6s considerazions tal The Stein Report. In struc, al dis che par
fa plui bégs al &€ midr lassa pierdi lis aventuris tant che i gniifs antibiotics,
che no an futdr, e butasi su la vendite dai steroits.

Cuant che, tal avost dal 1963, i ricercjadors de Schering a tornin des
feriis a cjatin la sorprese. Il personal ministratif al ven incressat. Il grup
de ricercje sui antibiotics si sint sigfir, al ¢ un dai pdcs che al a prodots
potenziai in disvilup e provis clinichis in vore.

Ma il prin di avost e rive la magade. Propit il grup di ricercje sui an-
tibiotics al ven ridus{it a un tier¢, ancje la segretarie e ven licenziade.
Un tecnic, che Luedemann al ¢ a pene rivat a vé, al ven licenziat da-
spo une setemane. Il chimic dal grup al torne a lavora te seconde se-
temane di avost, juste in timp par savé une ore daspo che al ¢ restat
cence lavor.

No si capis il parce di dut chest. La dite e funzione e cun di plui e je
ancje in atif, e par la sezion antibiotics e ven decimade. Dome un poc a
la volte si comence a capi. O sin tai agns de tragjedie dal talidomide e la
int e tache a preocupasi ancje dai efiets secondariis dai antibiotics. Tal
cas de gjentamicine a saltin fr disturps tai rognons, e dome plui tart al
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ven fir che lis disfunzions a son causadis di curis precedentis ae aplica-
zion de gjentamicine.

I ricercjadors a tachin a fasi intervista par jonzi posizions in altris di-
tis e daspo un poc di timp la ricercje e je cuasi ferme. Ancje Luedemann
al pense di mola e al prove a ciri lavor di altris bandis. E somee la fin de
saghe de gjentamicine.

Daspo un poc di timp la situazion si sclaris, si trate di une lote a nivel
managjerial, a saltin far figuris poc claris, come il Dr. Sidney Fox, che al
ven condanat par spionag industrial, vendite di culturis che a produsin
antibiotics a pais cence cuviertidure brevetual, e fra chescj e je cualchi
storie poc biele ancje cun ditis talianis. L.a Lederle (une branche de Ame-
rican Cyanamid) e fas cause e a la fin il Dr. Fox al scugne confessi e al
ven processat.

I volara timp par comeda dut, ma a la fin la gjestion si rignuvis. Lue-
demann, che al a resist(it a la tempieste, al torne a lavora su la gjentami-
cine. Tal 1968 si disberdee ancje la cuestion cun Rico, che de discuvier-
te de gjentamicine nol veve vit nuie, simpri tignit di voli dal prof. Car-
penter. Purtrop ancje Woyciesjes, cuant che al tache a cjapa bégs, al cam-
bie. Nancje Luedemann nol rive a cjacarai di persone, al a di fevela cul
so avocat par fa in mt che i vegni dat alc ancje al vecjo professor. La ri-
spueste di Rico? “Lui al a bielza la s6 pension!”.

Il sucés de gjentamicine. A la fin lis robis si comedin. Luedemann al
pues continua a lavora su la gjentamicine.

Tal 1964 la gjentamicine e ven metude sul marcjat, no tai SUA, ma tal
Sud Afriche e 'antibiotic al & un sucés (50 milions di dolars ad an).
Cuant che, dome cinc agns daspo, la gjentamicine e ven vendude ancje
in Americhe e rive a fa plui di 200 milions di dolars (simpri ad an).

Lantibiotic al funzione e, ancje se al & rivat tart sul marcjat, al & in di
di vué un dai mi6r antibiotics in vendite.

Conclusion. Pdcs agns indaiir ancje George Luedemann al ¢ muart. Lat
in pension, si jere ritirat in Arizone, insom dal stat dongje il confin cul
Messic.

Cuant che al ¢ vigniit a cjolimi tal aeropuart di Tucson, a sud di Phoe-
nix la capital dal stat, al a vuidat par oris prime di riva in puescj cun nons
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stranis come Arivaca, Amado e v.i. E propit in chescj puesgj si jere fat su
une cjase e un laboratori privat, 1a che al continuave a lavora. Cun noal-
tris e jere ancje la Dr. Alma Dietz, che e veve lavorat te Upjohn, une di-
te farmaceutiche americane. Nus a puartat ator a viodi lis bielecis de Ari-
zone, dal Grant Canyon al Parc Nazional Coronado, di Tumacocori al
Whipple Observatory, dai studios di une vore di films western di Old
Tucson al Seguro Parc.

Nus contave che al jere 14t a sta 1a ju par vie de s6 asme e che tal aiar
net dal desert de Arizone si cjatave ben. Al jere propit un desert e daspo
pdc timp ancje la s6 femine lu veve lassat. Visitant il so laboratori no ai
podit fa di mancul di nota che George al jere come Woyciesjes. “O con-
ven”, mi a rispuindiit, “pero cheste volte al & plui dificil cjata alc di
gnif”.

11 gno ultin ricuart di George Luedemann al & chel di une sere di avost
in Arizone e di un cil che cussi net no vevi mai viodit prime. La gnot di
Sant Lauring si sin metiits (cun George e Alma) sul tet de s6 cjase, che
al jere une terace, a cjala lis stelis. Un spetacul che no mi dismentearai
pal rest de mé vite.

Pocs agns daspo, inte stesse stagjon (il 15 di avost), George al ¢ muart,
forsi cjalant lis stelis de s6 Arizone.
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