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Problemy z TGN1412 - lekiem na bialaczke

Réznice miedzy biatkami odpornosciowymi ludzi i zwierzat moga ttumaczy¢ fakt, dlaczego
eksperymentalny lek wywotat tak niebezpieczna reakcje u brytyjskich pacjentéw, podczas gdy
w testach na zwierzetach nie dawat silnych skutkéw ubocznych - uwaza brytyjski konsultant
przemystu farmaceutycznego, dr David Glover.
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Zdaniem badacza, dowodzitoby to, Ze testy na zwierzetach nie moga dawac fatszywych informacji na
temat bezpieczenstwa czy skutecznosci leku, podkresla.

Lek nalezy do tzw. przeciwciat monoklonalnych, czy biatek odpornosci, ktore tacza sie bardzo
specyficznie z fragmentem wybranej czasteczki.

W przypadku TGN1412 jest to biatko CD28, ktore odgrywa bardzo wazna role w regulacji pracy
uktadu odpornosciowego. Jest obecne na powierzchni limfocytéw T - tj. komorek odpornosci
zwalczajacych infekcje.

Potaczenie sie przeciwciata TGN1412 z czasteczka CD28 miato prowadzi¢ do jej aktywacji i do
pobudzenia limfocytow T. W ten sposob lek miat stymulowac uktad odpornosci do walki z komérkami
nowotworowymi lub do zwalczania stanéw zapalnych w réznych narzadach.

Do tej pory lek byl testowany na zwierzetach - na kroélikach oraz matpach i w wiekszosci przypadkow
nie powodowat u nich zadnych groznych skutkow ubocznych.

Jeszcze przed dramatycznym zakonczeniem testu na ludziach nowego leku TGN1412, m.in.
przeciwko biataczce, juz dwie matpy Zle zareagowaty na ten specyfik - potwierdzita niemiecka firma
farmaceutyczna TeGenero AG.

U dwoch z dwudziestu matp stwierdzono wyrazne powiekszenie weztow chtonnych - poinformowata
firma TaGenero AG. Symptomy byly jednak zupetie inne niz w przypadku ludzi.

W zeszlym tygodniu testy na bezpieczenstwo leku po raz pierwszy przeprowadzono na 6 zdrowych
brytyjskich ochotnikach, w wieku 18-40 lat. Wykonata je amerykanska firma Parexel International
Corp. na zlecenie TeGenero.

Krétko po podaniu leku u pacjentow doszto do ogélnoustrojowej reakcji zapalnej, ktorej towarzyszyt
potworny bdl. Obecnie dwdch pacjentdw jest ciagle w stanie Spiaczki, jeden - na oddziale
intensywnej terapii, a trzech pozostatych wraca do zdrowia.

Na razie naukowcy nie wiedzg, co spowodowato tak dramatyczng reakcje u ochotnikéw. Modgt to by¢
rezultat jakiegos btedu w produkgji leku, jego zanieczyszczenia czy nieprawidlowej dawki, spekuluja.
Brytyjska Agencja ds. Lekéw i Produktéw Ochrony Zdrowia (MHRA) prowadzi dochodzenie w tej
sprawie. Jego rezultaty maja by¢ dostepne w ciagu kilku tygodni.

Zdaniem dra Davida Glovera, konsultanta przemystu farmaceutycznego, przyczyna mogt by¢ rownie
dobrze fakt, ze zwierzece biatko CD28 rézni sie od ludzkiego.

"Podejrzewam, ze przeciwciato TGN1412 byto opracowane specyficznie dla ludzkiego CD28 i dlatego
u zwierzat mogto dac¢ znacznie stabsze efekty niz u pacjentow" - spekuluje badacz. Te badania
wskazuja, ze testy na zwierzetach moga dawacé falszywe informacje na temat bezpieczenstwa czy
skutecznosci leku, podkresla.

Glover przestrzega jednoczesnie, aby zdarzenie z lekiem TGN1412 nie przystonito korzysci, jakie
moga plynac z terapii wykorzystujacych przeciwciata. TGN1412 i inne leku do niego podobne moga
jeszcze znalezé zastosowanie w medycynie, ale najpierw naukowcy musza lepiej nauczy¢ sie tego, jak
optymalnie, bez ryzyka dla pacjentéw, wykorzystywac ich site. Zdaniem Glovera, dopoki nie uda sie
wyjasni¢ doktadnych przyczyn probleméw z TGN1412, testy wszystkich lekow, ktore dziataja na
CD28, powinny zosta¢ wstrzymane.



Obecnie trwaja testy nad innym specyfikiem z tej grupy - przeciwciatem anty-CTLA4. Dziala on na
CD28 stabiej od TGN1412. We wczesniejszych badaniach na pacjentach lek ten dawat pewne skutki
uboczne, takie jak zaczerwienienie skory czy podraznienia jelit. Naukowcy zdecydowali sie jednak
kontynuowac testy na wiekszej grupie ochotnikdw.
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