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Original CNS Research at Gedeon Richter

⚫ in-house screening + safety / tox

⚫ Transzláció állatról emberre

Preferred indications:   

Farmakológia:

Célunk: Új gyógyszerjelölt molekula azonosítása

⚫ Kognitív tünetek (CIAS, Demencia)

⚫ Negatív tünetek (Depresszió, Autizmus) CNS

Aktív külső kollaborációkban: akadémia és egyetemi

Orig kémia

Farmakológia

ProjektMan

OrigMed

RegulatoryBD
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Új gyógyszerjelölt molekulák keresése

⚫ Mechanizmus alapú megközelítés

⚫ In vitro rekombináns technológia

⚫ Plate reader (96-well): Ca2+, cAMP, β-arrestin, binding

⚫ In vivo szűrés kisebb áteresztőképesség, szűrés és 
állatmodellek

⚫ Biztonságfarmakológia: CV elsősorban

⚫ Toxikológia: Tox vizsgálatok, Irwin, 

⚫ Projektek irányítása, ellenőrzése: monitoring és 
kiválasztási meetingek

⚫ Tanácsadás (rendszeres)

⚫ Támaszkodás az ökoszisztémára, elsősorban helyi, 
„workbench” megközelítés
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Az ipari gyógyszerkutatás folyamata

⚫ Átfutási idő ~ 15 
év, sok millió USD

⚫ Magas kockázat, 
magas nyereség 
lehetősége, itt 
csak a preklinikai 
részre 
fókuszálunk

⚫ Transzláció több 
helyen is 
felbukkan
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⚫ F2 bukások okai: kiemelkedő (51%) 
a hatékonyság hiánya, mint ok!

⚫ Az állatkísérleti előrejelzés hibája, 
ezt javítani kell.

⚫ A cél az állatkísérleti eredmények 
humán hatékonyságra való 
fordítása – a preklinikai 
transzlációs kutatás - de vajon mi 
felel meg minek?

A preklinikai transzláció motivációi

Cook et al., NATURE REVIEWS | 
DRUG DISCOVERY VOLUME 13 | 
JUNE 2014 | 419 

Egy Astra vizsgálat: A 
lemorzsolódás a F2-ben a 
legnagyobb
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klinikai 
gyakorlat

Forward transzláció

Reverz transzláció

Fázis I-III
Discovery
projektek

Exploráció,

TV, TI

• Majom modellekben hatékonyság igazolása
• Lehetőség preciziós beteg adatok gyűjtésére 
• iPSCs, biomarkerek

• Megkeresni mely kognitív doménok károsodnak,
• Milyen teszt jó?

Forward és reverz transzláció
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⚫ Alzheimer egér modell:

• ADAS-Cog adaptációja

• Amyloid modell: MoAb F3 bukások 
(Solanezumab, Bapinezumab) leértékelik a 
genetikai egér modellt. 

• Mivel validálunk? Donepezil hatása is kétséges.

⚫ Transzláció: A betegség ma nem modellezhető, 
más megközelítés kell. Meg kell keresni a biológiai 
analógiákat a kognitív rendszerben és azokat 
bevonni a tesztelésbe.

Transzlációs problémák demenciában
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Minta bemutatás: minden kép 
megérintve

A felismerés: érintés abban a 
lokalizációban, ahol a minta volt

⚫ Állatok kognitív szintje: nstim/nloc, ahol

⚫ Amit mérünk: sikerráta (hányból hányat talál el)

⚫ Jellemzi a kognitív teljesítmény a rövid távú memória doménben

⚫ Humán vizsgálatban ugyanezt lehet mérni

Hogyan lehet ezt jól csinálni? PAL
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Konklúzió: Az új kihívás új együttműködést hoz létre

Gyógyszeripar:
F2 rizikó csökkentése, tudományos 

hozzáadott érték növelése

Társadalmi elvárás: 
új gyógyszerekre ott van szükség, 

ahol amúgy nincsen

Ipari preklinikai kutatás:
A transzlációs a másik meghatározó elemmé válik az új gyógyszer azonosítás 

mellett, ebben a kutatásnak helyi szervező szerepe kell, hogy legyen

Az Egyetem és a gyógyszeripar közötti kollaborációk meghatározó új eleme a 
közösen létrehozott érték mentén végzett transzlációs kutatás
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Köszönöm a 
figyelmet!


