Tworzenie lekow. Etap 5:
Badania niekliniczne
dotyczace bezpieczenstwa
stosowania

Wprowadzenie

Przeprowadzenie wszystkich badan 1 prac koniecznych do
wprowadzenia nowego leku na rynek zajmuje ponad 12 lat i
kosztuje Srednio ponad 1 mld euro.

Odkrywanie nowych 1lekdéw jest przedsiewzieciem o wysokim
ryzyku. Wiekszos¢ (okoto 98%) opracowywanych substancji nie
trafia na rynek w postaci nowych lekdéw. Zwykle powodem tego
jest fakt, ze korzysci i ryzyko (negatywne dziatania
niepozadane) ujawniane w procesie rozwoju nie wytrzymuja
porownania z lekami juz dostepnymi dla pacjentow.

Opracowanie nowego leku mozna podzieli¢ na 10 etapéw. Ten
artykut dotyczy etapu 5: badania niekliniczne dotyczace
bezpieczenstwa stosowania.
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Przeglad punktow decyzyjnych i etapéw opra-
cowania w procesie badania | opracowania lekow:
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Proces opracowania leku zajmuje ponad dziesie¢ lat
planowania i badan pozwalajgcych przejs¢ od czasteczki do
dostepnego na rynku leczenia.

Etap 5: Badania niekliniczne
dotyczace bezpieczenstwa stosowania

Czy przejscie do badan klinicznych jest bezpieczne? Ten etap
procesu rozwoju leku obejmuje testowanie bezpieczenstwa na
zwierzetach, prowadzone zgodnie z regutami i przepisami Dobrej
Praktyki Laboratoryjnej. Zadnego kandydata na lek nie mozna
testowa¢ na ludziach (w ,badaniach klinicznych”) przed
okresleniem profilu bezpieczeAstwa w trakcie badan na
zwierzetach. Opracowywanie lekdédw jest $Scisle kontrolowane.
Istniejg zasady 1 przepisy prawa dotyczgce tego, co i jak ma
zostac¢ wykonane.

Zanim bedzie mozliwe przeprowadzenie badain nieklinicznych,
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trzeba wytworzy¢ duze ilosSci czgsteczki ,kandydujacej”, aby
mozna by*o wykonal odpowiednie testy. Ten proces produkcyjny
takze podlega rygorystycznym normom i przepisom, okreslanym
jako Dobra Praktyka Wytwarzania.

Przepisy okreslajag, jakie badania nalezy wykona¢ i jakie
gatunki zwierzgt powinny zostal wykorzystane, aby uzyskad
odpowiednie informacje. Przepisy uwzgledniajg ocene efektéw
dziatania:

= na zwierze ogdélnie;

na wszystkie tkanki i narzady zwierzecia (badania
toksycznosci uktadowej);

= na zdolnos$¢ zwierzat do rozrodu i normalnego rozwoju
(badania toksycznosci reprodukcyjnej);

= na skére lub oczy (badania toksycznos$ci miejscowej);

- alergie (badania nadwrazliwos$ci);

= na chromosomy i geny (badania genotoksycznosci);

»wszelkiego wptywu na powstawanie nowotwordw (badania
kancerogennosci).

Badania te przedstawiono ponizej.

Rodzaje badan toksycznosci

= Badania toksycznosci uktadowej

= Badania po podaniu dawki pojedynczej

» Badania po podaniu dawek wielokrotnych
= Badania toksycznosci reprodukcyjnej

= Badania ptodnosci mezczyzn

= Badania wptywu na rozrodczo$S¢ i rozwdj
= Badania toksycznosci miejscowej
= Badania nadwrazliwoS$ci
» Badania genotoksycznosci
- Badania kancerogenno$ci (rakotwdrczosci)

Te badania nie tylko pozwalajg okresli¢ profil bezpieczenstwa
u zwierzagt, ale takze dostarczajg waznych informacji na temat:



»sposobu dostawania sie substancji do organizmu
(Absorpciji);

= Dystrybucja substancji w organizmie

» rozktadania substancji przez organizm (Metabolizmu);

= usuwania substancji z organizmu (Eliminacji).

Niekiedy okresla sie to skrétem , ADME”.

Wszystkie te informacje pozwalajg zdecydowal, czy czgsteczka
»kandydujaca” moze zostal wykorzystana w pierwszych badaniach
z udziatem ludzi (klinicznych), a jes$li tak, to w jakich
dawkach.

Aby by*o mozliwe przejscie do badan klinicznych z udziatem
ludzi, czgsteczka ,kandydujgca” musi cechowa¢ sie
akceptowalnym profilem bezpieczeAstwa we wszystkich
nieklinicznych badaniach toksyczno$ci. Jednak nie wszystkie
niekliniczne badania bezpieczenstwa zostang ukonhAczone. Na
przyktad dtugoterminowe badania nad kancerogennoscig zajmuja
Srednio dwa lata i sa kontynuowane réwnolegle z badaniami
klinicznymi.

Pismiennictwo

1. Edwards, L., Fox, A., & Stonier, P. (Eds.). (2010).
Principles and practice of pharmaceutical medicine (3rd
ed.). Oxford, UK: Wiley-Blackwell.

Zataczniki

= Arkusz informacyjny: odkrywanie lekoOw
Size: 1,208,398 bytes, Format: .docx
Ten arkusz informacyjny dotyczy etapdéw procesu
odkrywania i rozwoju lekdéw wystepujgcych zanim zwigzek
bedzie mégt zostac zastosowany w testach z udziatem
ludzi — od okresu poprzedzajgcego odkrycie leku
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(gromadzenie informacji o chorobie) do nieklinicznych
badan bezpieczenstwa na zwierzetach.

- Prezentacja: Podstawowe zasady dotyczagce
odkrywania i rozwoju lekdw
Size: 920,260 bytes, Format: .pptx
Podstawowe zasady dotyczgce odkrywania i rozwoju lekodw.
Przeprowadzenie wszystkich badan i prac koniecznych do
wprowadzenia nowego leku na rynek zajmuje ponad 12 lat i
kosztuje ponad 1 mld euro. W tej prezentacji szczegbétowo
przedstawiono proces od odkrycia nowego leku do
wprowadzenia go na rynek oraz pdézZzniejsze dziatania.
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