Framstalla ett lakemedel.Steg
3 och 4:Valja en molekyl
eller "lead”

Inledning

Det tar 6ver 12 ar och kostar i genomsnitt 6ver 1 miljard euro
att genomfora all nodvandig forskning och utveckling innan ett
nytt lakemedel ar tillgangligt for anvandning av patienter.

Lakemedelsutveckling ar ett hogriskprojekt.Majoriteten av de
substanser (omkring 98 procent) som utvecklas lyckas inte na
marknaden som nya ldkemedel.Detta beror framst pa att
granskningen av nyttan och riskerna (negativa biverkningar)
som upptacks under utvecklingen medfor att de inte kan
konkurrera med de lakemedel som redan finns tillgangliga for
patienter.

Utvecklingen av ett nytt lakemedel kan delas in i tio olika
steg.Foljande artikel behandlar steg 3 och 4:Leadgenerering
och leadoptimering.

Steg 3:Leadgenerering

Detta steg bestar av att hitta en molekyl som kommer att
interagera med mdlet.Molekylen kan komma fran en naturlig
kalla, till exempel en vaxt, eller kan ha framstallts av
kemister.Dessa kallas for sma molekyler.Hundratusentals
molekyler testas for att upptacka "leadmolekyler” — molekyler
som interagerar med malet.Testningen for leadmolekyler kallas
screeningprocess.Modern robotteknik ger m6jlighet till
hogkapacitetsscreening.Det innebar att miljontals molekyler
kan testas pa kort tid.N&r leadmolekylerna har genererats
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eller hittats kan processen overgd till nasta steg.

Det ar ocksa mojligt att hitta stora molekyler (proteiner) som
interagerar med malet.Dessa stora molekyler &r mycket mer
komplicerade att framstalla.De produceras med hjalp av
biotekniska processer och beskrivs darfér som "biologiska
produkter”.Inom biotekniken produceras stora molekyler av
vardceller fran en levande organism — till exempel bakterier,
jaster eller djurceller — 1 stora fermenteringskar.Darefter
separeras och renas proteinerna.De renade proteinerna Kkan
sedan anvandas for att undersdka interaktioner med malet.

Traditionellt sett har l&dkemedelsindustrin producerat ”"sma
molekyler” som sedan har utvecklats till nya lakemedel.Idag
produceras aven stora molekyler (proteiner) eller "biologiska
produkter”.Bade sma molekyler och biologiska produkter ar
viktiga inom lakemedelsutveckling.


https://toolbox.eupati.eu/wp-content/uploads/sites/4/2020/07/erythropoietin-v1.jpg

Steg 4:Leadoptimering

Under leadoptimering goérs modifieringar av molekyler for att
forbattra deras effekter.Under screeningprocessen identifieras
"leadmolekyler” — molekyler som interagerar med malet.Dessa
molekyler har emellertid ofta bara en svag effekt och ar inte
lampliga for vidareutveckling.Kemisterna andrar darfor den
valda leadmolekylen genom att lagga till eller ta bort
bestandsdelar.Pa sa satt skapas en rad molekyler som skiljer
sig nagot fran varandra.Molekylen i ett befintligt lakemedel
kan ocksa modifieras for att forbattra eller andra dess
effekt.Datorteknik kan vara till hjalp vid design av sadana
molekyler.

Dessa modifierade molekyler testas sedan for att faststalla
vilken struktur som har bast effekt och tolereras bast
(sédkerhet).Dessa studier hjalper forskarna att forsta
molekylens farmakologi, det vill sdga pa vilket satt molekylen
fungerar i kroppen.De molekyler som har bast effekt och
sakerhet kan sedan ga vidare till ytterligare testning som
"kandidatlakemedel” .Ungefar 1 detta skede brukar den
vetenskapliga och tekniska informationen om
kandidatforeningen, till exempel dess molekylara struktur och
effekter, registreras eller patenteras for att skydda den som
en immateriell tillgang.

Kom ihdg att man i varje stadium av utvecklingsprocessen
granskar resultaten fran en rad forsék och maste fatta ett
beslut om huruvida man ska ga vidare eller inte.Ett beslut om
att fortsatta innebar att ytterligare investeringar kommer att
gbras for att finansiera nasta omgang med forsok.Om
informationen som samlats in under fdrsoken inte ger stod for
ytterligare arbete fattas ett beslut om att avsluta och
projektet stoppas.



Sammanfattning:steqg 1-4

Ett kandidatlakemedel uppkommer forst nar ratt mal har valts
och den basta leadfdreningen har identifierats.I detta skede
har lakemedelsutvecklingsprocessen

- tagit i genomsnitt 4,5 ar

 innefattat testning av ett stort antal molekyler (5 000
till 10 000 — eller fler for sma molekyler)

 kostat 1 genomsnitt 500 miljoner euro.

Kandidatforeningen kan vara antingen en liten molekyl eller en
biologisk produkt.
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