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Opis produktu

Proponowany innowacyjny biokoniugat stanowi potgczenie powszechnie znanego antybiotyku jakim
jest wankomycyna z biatkiem transportujgcym - transportanem 10 (Van-TP10). Zwigzek Van-TP10
moze by¢ stosowany w leczeniu bakteryjnego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych, kitdre stanowi
powazny problem diagnostyczny i terapeutyczny wspoéiczesnej medycyny. Zapalenie opon mézgowo-
rdzeniowych oprdécz bezposredniego zagrozenia zycia moze prowadzi¢ do trwatych nastepstw, ktore
wigzg sie z ograniczeniem sprawnosci umysfowej i fizycznej. Moze byé wywotywane przez wirusy,
bakterie, grzyby i pasozyty, jednak najpowazniejsze, ze wzgledu na czestos¢ wystepowania i ciezkos¢
przebiegu, sg zakazenia bakteryjne. Z danych epidemiologicznych wynika, ze zapalenie opon
mozgowo-rdzeniowych, mimo rozwoju medycyny, jest w dalszym ciggu jedng z najczestszych
przyczyn zachorowalnosci i Smiertelnosci u dzieci. W procesie leczenia bakteryjnego zapalenie opon
mozgowo-rdzeniowych kluczowy jest odpowiedni dobdr antybiotyku, ktory przenika wraz z krwig do
mozgu. Opracowany nowy koniugat charakteryzuje sie ulepszong przenikalnoscig do ptynu moézgowo-
rdzeniowego w stosunku do innych znanych antybiotykow.

Stowa kluczowe

Wankomycyna, transportan 10, bakteryjne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych

Status prawny produktu

Urzad Patentowy Rzeczypospolitej Polskiej:
— 31.01.2019 zgtoszenie patentowe o nr: P.428782. Gdanski Uniwersytet Medyczny wspétuprawniony
do wynalazku.

Przedmiot oferty

Przedmiotem oferty jest nowy antybiotyk z grupy glikopeptydéw stanowigcy koniugat wankomycyny i
transportanu 10. Zwigzek ten posiada wiasciwosci przeciwbakteryjne przeciwko metycilino-opornym
Staphylococcus aureus (MRSA), Enterococcus spp. oraz Neisseria spp.

Analiza konkurencji na rynku

Hurtowa sprzedaz farmaceutykéw w Polsce wzrosta od 2008 do 2015 r. 0 26,6%, przy czym Swiatowe
prognozy przewidujg dalszy bardzo dynamiczny wzrost wydatkdw w tym sektorze. Polska zajmuje
obecnie 8 miejsce wsréd krajow UE pod wzgledem hurtowej sprzedazy lekéw, a preparaty
przeciwbakteryjne nalezg do najlepiej sprzedajgcych sie grup. Nowo otrzymany zwigzek Van-TP10
stanowi alternatywe w stosunku do tradycyjnej wankomycyny, ktéra z powodzeniem stosowana jest w
ciezkich zakazeniach bakteriami Gram-dodatnimi opornymi na inne leki przeciwbakteryjne oraz u
chorych ze znang nadwrazliwoscig na penicyliny i cefalosporyny. Dotychczasowym ograniczeniem
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wankomycyny w leczeniu bakteryjnego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych byta staba penetracja
przez bariere krew-moézg. Zmodyfikowana wankomycyna Van-TP10, poprzez znaczne ulepszenie
wiasciwosci przenikania do ptynu mézgowo-rdzeniowego moze by¢ zastosowana jako nowoczesny lek
do leczenia groznych infekcji bakteryjnych osrodkowego uktadu nerwowego, w szczegdlnosci tych
wywotanych gronkowcem ztocistym opornym na metycyline.

Zalety proponowanego produktu

Nowy koniugat wankomycyny i transportanu 10 charakteryzuje sie ulepszong skutecznoscig
antybakteryjng oraz mozliwoscig penetracji do tkanki mézgowej. Takie polepszone wtasnosci udato sie
osiggna¢ przez skoniugowanie wankomycyny z transportanem 10, ktoéry jest przedstawicielem
peptydow penetrujgcych komérke. Transportan 10 ma zdolnos$¢ transportowania, przez btony
komorkowe, réznych czgsteczek, w tym lekédw do wnetrza komorki. Dodatkowo posiada réwniez
wiasnosci przeciwbakteryjne. Stworzenie koniugatu Van-TP10 poprawito wiasnosci farmakokinetyczne
i farmakodynamiczne w poréwnaniu do samej wankomycyny, przy zachowaniu niskiej toksycznosci
komodrkowej. Koniugat Van-TP10 wykazuje lepsze efekty przeciwbakteryjne w stosunku do klinicznych
szczepow MRSA, osigga rowniez 200-krotnie wyzsze stezenie w moézgu niz sama wankomycyna.
Proponowany zwigzek moze znalez¢ zastosowanie w leczeniu zagrazajgcych zyciu infekcji MRSA,
szczegolnie tych zlokalizowanych w o$rodkowym uktadzie nerwowym.

Etap badan nad produktem

Zsyntetzowano 4 koniugaty Van z TP10 roznigce sie miejscem podstawienia Van (C-koniec, N-koniec
i Lys7). Czysto$¢ otrzymanych zwigzkéw okre$lono powyzej 98%. Struktura chemiczna zostata
zidentyfikowana i potwierdzona za pomocg MALDI-TOF lub spektrometrii mas ESI. Wszystkie
zsyntetyzowane koniugaty zostaty przebadane pod katem ich dziatania przeciwbakteryjnego za
pomocg testu MIC na trzech szczepach S.auresu oraz dwoch klinicznych szczepach enterokokow
opornych na Van. Oszacowano zdolnos¢ przechodzenia jednego z koniugatéow do mézgu myszy
BALB za pomocg mikroskopii fluorescencyjnej po podaniu dozylnym. Okres$lono ilo$¢ koniugatu w
mozgach myszy za pomocg LC/MS. Stezenie koniugatu w mézgu byto ponad 200-krotnie wyzsze niz
samej Van. Toksycznos$¢ koniugatow sprawdzono za pomocg testu lizy erytrocytéw. Badane koniugaty
okazaty sie nietoksyczne w przeciwbakteryjnym zakresie stezen.

Gdanski Uniwersytet Medyczny
80-210 Gdansk, ul. M. Sktodowskiej-Curie 3a Strona 2



