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POTEK PREDSTAVITVE

* Razvoj medicine, zdravil/naprednih zdravljenj in
povezani stroski

* Alzheimerjeva bolezen: mehanizmi, trenutni in
prihodnji nacini zdravljenja

* Razvoj zdravil, diagnostike in naprednih oblik
zdravljenja na Kemijskem institutu

* Vloga deleznikov v razvoju zdravil/terapij

v!v KEMIJSKI INSTITUT



PODALJSEVANIJE ZIVLIENJSKE DOBE IN NAPREDEK MEDICINE

Neoliticni praclovek: 38 let
Stari Grki & Rimljani: 35 let

Srednji vek: 48 let (zgodnji)- 38 let (pozni)

Konec 19.st.: 40 let
Vir: Sznajder R.
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Mikrobiologija in imunologija
Endokrinologija

Globalizacija
znanjal!

Poznavanje genoma,
proteoma in drugih

Kemija/ farmacija

CeliCna biologija in biokemija

,OM-0oV*
Obvladovanje velikih
koli€in podatkov

|zboljSana higiena
Sterilizacija

Antiserumi in cepiva
Antibiotiki
Diagnostika
Ustrezna prehrana

Transplantacijska medicina
Zdravljenje raka

CeliCna terapija

Personalizirana
medicina




POTEK RAZVOJA ZDRAVIL

. Predklinicne
Raziskave :
raziskave

Mehanizem Zdravilo na
bolezni trgu

Klinicne Studije

m " e o

Majhna 63 % 38% 61 % 91%

Velika  84% 53 % 74 % 96 %
Hay in sod., Nat. Biotech. 2014 31: 41-50.

10 000
Spojin :-

Cena razvoja novega zdravila 2,87 milijarde $ (2013)
(DiMasi in sod., Journal of Health Economics 47 (2016) 20—-33)




STEBRI FARMAKOLOSKE TERAPIJE

1. steber: Majhne molekule — acetilsalicilna kislina,
paracetamol, penicilin...

2. steber: Velike molekule — insulin, rastni faktor,
monoklonska protitelesa ...

3. steber: Celicna terapija — nadomestitev lastnih
celic, celice, ki izloajo bioloska zdravila v tkivu...
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PRIMERI NEOZDRAVLIIVIH BOLEZNI

* Alzheimerjeva bolezen

* Druge nevrodegenerativne bolezni
* Multipla skleroza

* Progerija

* Nekatere vrste raka
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ALZHEIMERJEVA BOLEZEN: POTEK IN ZDRAVILA, KI GA SPREMINJAJO

Biokemijski mehanizmi
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ALZHEIMERJEVA BOLEZEN: KLINICNE STUDIJE (CLINICALTRIALS.GOV, 01/2017)
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RAZISKAVE NA KEMIJSKEM INSTITUTU

Mehanizmi bolezni

Nacrtovanje zdravilnih uCinkovin
Sinteza in izolacija zdravilnih u€inkovin
Analitika

Razvoj inovativnih diagnosticnih metod

Razvoj inovativnih metod zdravljenja

D01 - Odsek za
racunsko biokemijo in
nacrtovanje ucinkovin

D03 - Odsek za kemijsko
informatiko

D04 - Odsek za analizno
kemijo

D05 - Odsek za okoljske
vede in inZenirstvo

D06 - Odsek za
prehrambeno kemijo

DO7 - Odsek za
polimerno kemijo in
tehnologijo

D09 - Odsek za
anorgansko kemijo in
tehnologijo

D10 - Odsek za kemijo
materialov

Mehanizem UnValidacijs
bolezni rce

. Predklini¢ne
Raziskave .
raziskave

KliniCne Studije

D11 - Odsek za
molekularno biologjjo in
nanobiotehnologijo

D12 - Odsek za sintezno
biologijo in imunologijo

D13 - Odsek za katalizo
In reakcijsko inzenirstvo

D14 - Odsek za
strukturo biomolekul

D15 - Nacionalni center
za NMR spektroskopijo
visoke locljivost

D16 - Center za
validacijske tehnologjje
in analitiko

D17 - Odsek za
molekularno
modeliranje

Zdravilona

trgu



CELICNA TERAPIJA- PRIPRAVA ZDRAVIL IN SITU

1. generacija — transplantacija primarnih celic (iPSC etc,
prinajajo v klinicho uporabo):

- Priprava za vsakega pacienta posebej (visoki stroski)

- Proizvajajo le lastne proteine

- CAR-T: spremenjene T-celice bolnika

2. generacija — celice, spremenjene s sintezno biologijo:

- Proizvajajo zazelen terapevtski protein ali njihovo
kombinacijo

- Lahko uporabimo isti tip celic za vse paciente

Jf* Lahko proizvajajo katerekoli lastne ali nove terapevtske
Yroteine in druge molekule




UPORABA TERAPEVTSKIH CELIC

Vnos

terapevtskih celic

ik
Therapevtski
protein A

O

Therapevtski
protein B

Proizvodnja izbranih
kombinacij proteinov
Povezava s celicnimi
senzorji

Preverjene celicne linije
Cenejsa proizvodnja —
Sirsa dostopnost
Lokalna produkcija
zdravilnih ucinkovin (manj
stranskih ucinkov,
potrebnega manj
proteina)



PROCESIRANJE INFORMACIJ V ELEKTRONSKIH IN
CELICNIH SISTEMIH

Elektronska vezja Celice
Prevodne zice kontrolirajo Prosta difuzija proteinov, ki
prenos informacij kontrolirajo izrazanje DNK
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AMERICAN SOCIETY of
Molecular Therapy w‘ GENE & CELL
Original Article =l THERAPY

A Synthetic Mammalian Therapeutic Gene Circuit
for Sensing and Suppressing Inflammation

Anze Smole," Dusko Lainscek,’ Urban Bezeljak, > Simon Horvat,"”* and Roman Jerala'~

!Department of Synthetic Biology and Immunology, National Institute of Chemistry, Hajdrihova 19, 1000 Ljubljana, Slovenia; *Faculty of Chemistry and Chemical
Technology, University of Ljubljana, 1000 Ljubljana, Slovenia; JEN-FIST Centre of Excellence, 1000 Ljubljana, Slovenia; ‘Biotechnical Faculty, University of Ljubljana,
1000 Ljubljana, Slovenia




PROTIVNETNA NAPRAVA

Anti-
inflammatory
proteins

Output

Activation signal /

Positive feedback
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DELOVANJE PROTIVNETNE NAPRAVE V ZIVALSKEM MODELU
VNETNE CREVESNE BOLEZNI

Without microcapules Microcapsules
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Without microcapules Microcapsules
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PARTNERSTVO V RAZVOJU ZDRAVIL
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