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Biosimilarok a piacon

• Az első biosimilar:  Omnitrope® (Novartis), 2006. április

– Originális: Genotropin®, (növekedési hormon, Pfizer)

• Jelenlegi helyzet: 

– Fő területek:

• GCSF, epoetin, human growth hormone – legjobban 
jellemzett készítmények 

• IFN-beta, IFN-alfa, véralvadási faktorok – új fejlesztési 
vonalak

• IFN-gamma, parathyreoid hormon, GMCSF, inzulin-
interleukin, EGF, FGF, IGF

• Biológiai készítmények:

– HPV rekombináns vakcina (2006 június), HPV 6,11,16,18

– Zoster vakcina, élő, 2006 május (Merck)

– H5N1 influenza vírus vakcina, 2007 április (Sanofi Pasteur Inc.)

- Smallpox vakcina (élő), 2007 augusztus (Acambis)

- TNF-alfa gátlók, B sejtek, 2008





Atomic force microscope 

Atomic force microscope topographical scan of a glass surface. The 

micro and nano-scale features of the glass can be observed, 

portraying the roughness of the material. The image space is (x,y,z) = 

(20 µm × 20 µm × 420 nm).





Fullerén



• A fulleréneket 1985-ben fedezte fel Harold Kroto (University of 

Sussex), Robert Curl és Richard Smalley (Rice University). 

• Létezésüket Eiji Osawa 1970-ben megjósolta. 

• A fulleréneket Richard Buckminster Fuller építész, költőről, a 

geodéziai kupola feltalálójáról nevezték el. 

• A fullerénekben minden szénatom három másik szénatomhoz 

kapcsolódik. Egyhez kettős, kettőhöz egyes kötéssel, így csak 

páros számú atomokból felépülő kalitkák képződhetnek, és az 

ötszögek száma mindig 12. 

• A fullerének molekuláit kizárólag öt- és hattagú gyűrűk építik fel. 

Különösen stabilisak azok a szerkezetek, melyekben minden 

ötszöget hatszögek vesznek körül. Például a C60 molekula 

pontosan olyan alakú, mint a futball-labda (leszámítva, hogy a 

varratok egyenesek). 

• A C60 vékony filmje mustárszínű, aromás szénhidrogénekben 

oldva bíborvörös. A C70 vékony film formájában vörösesbarna, 

oldata borvörös. 



Nanotechnológia a rák kezelésében



Farmakonok

• A medicina (orvostudomány) művelése 

elképzelhetetlen farmakonok, vagyis az 

élő szervezet működését már kis 

koncentrációban is számottevően 

befolyásoló molekulák alkalmazása 

nélkül. 

• Az orvoslásban használt farmakonok 

többsége gyógyszer. 



Farmakonok

• A farmakonok tulajdonságait, 

hatásmechanizmusát, használatuk általános 

szempontjait a farmakológia (gyógyszertan) írja 

le, amely két fő részre bontható: az élő 

szervezetnek a farmakonra kifejtett hatásával 

foglalkozó farmakokinetikára, és a farmakonnak 

az élő szervezetre kifejtett hatását tárgyaló 

farmakodinámiára (gyógyszerhatástan). 



Biofarmácia

• Viszonylag új tudomány (magát a fogalmat Levy 

és Wagner alkotta meg 1961-ben), amely az egyre 

bonyolultabb gyógyszerformáknak és 

gyógyszerleadó rendszereknek az élő szervezetben 

való viselkedésével foglalkozik. 

• Egy gyógyszerkészítmény (illetve adagolási 

protokoll) terápiás értékét a hatóanyag (ok) 

szervezeten belüli eloszlása illetve a koncentrációk 

időbeli alakulása határozza meg, melyek 

vizsgálata a farmakokinetika tárgykörébe tartozik. 





ADME profil

A:  Absorption

D:  Dispersion

M: Metabolism

E:  Excretion 



Gyógyszerek: mi segít az adagolás 

kiszámításában? 

• Klinikai farmakokinetika: gyógyszerek 

szervezetbeni sorsával foglalkozó tudomány (a 

gyógyszer útját jelenti szervezetünkben):    

szervezet     gyógyszer

• Lényegében matematikai jellegű megközelítéssel 

írja le, hogyan alakul a gyógyszer sorsa a 

szervezetben, milyen fázisokon megy át a 

bevételtől egészen a kiürülésig.



Farmakokinetika feladata

• Elemzési-modellezési módszerei:

- biostatisztika,

- kompartment-analízis (rekesz modellek),

- nem kompartmentes analízis,

- élettani (biológiai) modellek.



Farmakodinamika 

(farmakodinámia)

• A gyógyszer szervezetre kifejtett hatásával, 

a gyógyszerválasz folyamatával 

foglalkozik:

gyógyszer      szervezet



Farmakokinetikai elvek 

Kvalitatív farmakokinetika

A farmakokinetikát didaktikai megfontolásból

kvalitatív és kvantitatív részre oszthatjuk.

• A kvalitatív farmakokinetika az élő szervezet

azon működéseivel foglalkozik, amelyek

meghatározzák a szervezetbe került farmakon

sorsát.

• A farmakont érintő főbb eseményeket

általában az ún. ADME felosztás keretében

tárgyalhatjuk.



Farmakokinetikai elvek 

• Ha a szer sorsát a gyógyszerformából való 

felszabadulástól (liberáció) vizsgáljuk, a 

LADME rövidítést használjuk. 

• Időnként a LADMER kifejezéssel is 

találkozhatunk, amely a farmakonra adott 

választ (Response) is tartalmazza, ez 

utóbbival természetesen már túllépve a 

farmakokinetika kereteit. 



ADME-Tox or ADMET

LADME, ADMET, or LADMET 



A gyógyszer sorsát a szervezetben az ún, 

LADMER rendszer írja le. 

• L=Liberalizáció (a hatóanyag felszabadulása a 

gyógyszerformából)

• A=Abszorpció (a hatóanyag felszívódása a 

véráramba)

• D=Disztribúció (megoszlás a szervezet vízterei 

között)

• M=Metabolizáció (átalakítás olyan formává amely 

lehetővé teszi a kiürülést)

• E=Exkréció vagy elimináció ( amely a kiürülést 

jelenti)

• R=Reszponz (vagy válasz ,amely maga a hatás)



Kvantitatív farmakokinetika

• A kvantitatív farmakokinetika elsődleges célja a farmakon 

koncentrációjának időbeli alakulását leírni az élő szervezet 

valamely kitüntetett részén vagy részein (általában ott, ahol az 

adott farmakon a várt illetve nemkívánatos hatásait létrehozza). 

• A koncentráció-idő függvény birtokában lehetőség nyílik 

racionális adagolási protokoll, valamint gyógyszertechnológiai 

vonatkozás szerint a terápiás kívánalmaknak megfelelő 

hatóanyag leadású gyógyszerforma tervezésére. 

• Ehhez egyrészt analitikai háttérre van szükség, másrészt a mért 

illetve számolt (vagy sokszor inkább becsült) koncentráció-

értékek matematikai feldolgozására és a legmegfelelőbb 

farmakokinetikai modellbe való beillesztésére. 



Farmakokinetikai modellek 

• Minden farmakokinetikai számítás az élő rendszer 

farmakonra kifejtett hatásának matematikai modellezésén 

alapul. 

• Ennek ellentmondani látszik, hogy régen a legáltalánosabb, 

vagyis legkevesebb előfeltevést tartalmazó számításokat 

„modellfüggetlen” módszereknek is nevezték, az 

ellentmondás azonban feloldható azzal, hogy esetükben a 

„modellfüggetlenség” csak a specifikusabb modellekre 

jellemző feltételek hiányát jelentette. 

• A farmakokinetikai modellek előfeltevései lehetnek 

döntően fizikai-kémiai jellegűek, ilyenek a klasszikus 

kompartment (vagy rekesz) modellek, továbbá 

kiindulhatnak az élő szervezet szöveti szerveződésének 

sajátosságaiból is, ilyenek a fiziológiai (más néven 

anatómiai vagy biológiai és élettani) modellek. 
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Mértani sor és Fibonacci-haladvány szerinti dózisemelés 
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Mértani haladvány és Fibonacci-sor szerinti 

dózisemelés

#

dn = 2*dn-1

dn = dn-1 + dn-2

ha n > 1



1202-ben Fibonacci, aki Liber Abaci (Könyv az abakuszról) című 

művében egy képzeletbeli nyúlcsalád növekedését adta fel 

gyakorlófeladatként: hány pár nyúl lesz n hónap múlva, ha 

feltételezzük, hogy 

•az első hónapban csak egyetlen újszülött nyúlpár van;

•az újszülött nyúlpárok két hónap alatt válnak termékennyé;

•minden termékeny nyúlpár minden hónapban egy újabb párt szül;

és a nyulak örökké élnek?







KLINIKAI VIZSGÁLAT SÉMÁJA

REFERENCIA POPULÁCIÓ

VIZSGÁLT MINTA

RANDOMIZÁCIÓ

ÚJ KEZELÉS RÉGI KEZELÉS

JAVULÁS NINCS 

VÁLTOZÁS
JAVULÁS

NINCS 

VÁLTOZÁS





2x2 cross-over vizsgálat





Vizsgálatba bevont önkéntesek száma

• Minimum: van
• 12 (BE Guideline, 4.1.3)

• Általában többet vonnak be

• Variabilitástól erősen függ

• Maximum: nincs
• Financiális megfontolások

• Etikai követelmények

• Optimalizálás

• Esetszám becslése fontos!

Mindig ellenőrzésre kerül, mivel összefügg az eredmények 
általánosíthatóságával!



Hipotézis tesztek – Bioekvivalencia
Vizsgálat fő célja ➔Kísérlet típusa
▪ Non-inferioritás (non-inferiority)

▪ Bioekvivalencia (bioequivalence)

▪ Statisztikai szuperioritás (statistical superiority)

▪ Klinikai szuperioritás (clinical superiority)









PROBLÉMA FELVETÉS!
• NIFEDIPINE bioekvivalencia vizsgálatot 

végzünk: bizonyítani kell a generikum 

bioegyenértékűségét.

• Megtörtént:

a)  klinikai vizsgálat (cross-over),

b) szükséges vérmintákat levétele, 

c) analitikai mérések,

d) vizsgálati adatok rendelkezésünkre állnak:

• Az adatok kiértékeléshez a SAS statisztikai 

programrendszert használjuk (GLM).

cmax

auct

aucinf



Nifedipine
• Originális: ADALAT GITS ® (Bayer HealthCare) 

(A=Referens)

• B=Generikus: CORDAFLEX® (EGIS Nyrt.)

(B=Teszt)

• Terápiás javallat:

1. Szívkoszorúér megbetegedések:

- Krónikus stabil angina pectoris (effort angina)

2. Hypertonia

https://www.google.com/url?sa=i&url=https%3A%2F%2Fwww.researchgate.net%2Ffigure%2FThe-chemical-structures-of-nifedipine-Nifedipine-is-a-dihydropyridine-calcium-channel_fig1_332940227&psig=AOvVaw29qlRUwoyWD5N6-oapPGpi&ust=1618842787767000&source=images&cd=vfe&ved=0CAIQjRxqFwoTCPirs7yBiPACFQAAAAAdAAAAABAE








RSD=Relative standard deviation or coefficient of 

variation 











Köszönöm a figyelmet!


