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SAJTOKOZLEMENY

UJ TUBERKULOZIS ELLENES GYOGYSZEREK FEJLESZTESE INDULT A NEMZETI
KUTATASI, FEJLESZTESI ES INNOVACIOS HIVATAL TAMOGATASAVAL

A Vichem Chemie Kutatdé Kft. és a Magyar Tudomanyos Akadémia Természettudomanyi Kutatokézpont altal
Iétrehozott konzorcium 79 358 524 forint tdmogatast nyert a Nemzeti Kutatasi, Fejlesztési és Innovacids
Hivatal jogeléd intézménye altal kiirt Magyar-indiai (KTIA-DST) K+F+I egyltttmi{kodési program
(TET_13_DST) keretében. A kutatds az Indian Institute of Science-szel egyiittm(ikddésben valésul meg, az
indiai partner munkajat a DST tdmogatja. A magyar felek 105 589 800 forint 6sszkoltségvetés(, Kutatasi és
Technoldgiai Innovaciés Alap altal tdmogatott projektjének célja olyan Gj antimikrobidlis hatdanyagok
kifejlesztése, amelyek képesek lehetnek a vilagszerte terjedd, széleskorli gyogyszer-rezisztenciat mutatd
mikroorganizmusok legy8zésére. Palyazati azonosité: TET_13_DST-1-2013-0012.

A konnyen hozzaférhet6 és sok esetben hatékony gyogyszeres terapia ellenére a TBC
napjaink egyik legsulyosabb epidemioldgiai problémaja. A rezisztens kdrokozok
terjedésével a széleskoriien haszndlt antituberkulotikumok fokozatosan vesztenek
hatékonysagukbdl. A WHO becslése szerint 2009-ben az Uj TBC esetek mintegy 5%-a
nem reagalt rifampicinre és isonicidre (multidrog rezisztens TB). Felbukkantak olyan
torzsek is, melyek a fenti gydgyszereken tul rezisztensnek bizonyultak a masodik
vonalbeli gydgyszerek kozil legaldbb harommal szemben (extrém rezisztencia).

A tuberkuldzis elleni kutatds kalonésen nagy jelentéséggel bir Indidban, bar a
tuberkulodzis terjedése, klléndsen annak rezisztens formaja Eurdpaban is fokozodo
gondot jelent. Mig a vildgon 2009-ben kozel tizmillié TBC fertdzést regisztraltak, addig
ebbdl félmillio eset volt multidrog rezisztens, és Otvenezer mutatott extrém
rezisztenciat. Ez utobbi esetben a haldlozasi arany meghaladta az 6tven szazalékot.

2006-ban a WHO jelentése szerint a multidrog-rezisztens tuberkulézis Indidban tobb
mint szazezer fert6zést okozott. Magyarorszagon éves atlagban a multidrog rezisztens
TBC fert6zések szama 50 és 100 eset kozé esik, ami Eurépaban viszonylag alacsony
érték, de nem zarhato ki a jévOben szélesebb korl elterjedése, mivel a szomszédos
orszagokban (Romania, Ukrajna, Oroszorszag) a helyzet sulyosabb. Tovabbi probléma,
hogy az AIDS fert6zést gyakran kiséri a TBC fert6zés, ami az érintettek koérében a
halalozas f6 oka.

A palyazatban a tuberkuldzis Uj kezelési lehetdségeit keressiik. Egyedi
megkozelitéslink Iényege, hogy a
projektben olyan target-enzimeket
célzunk meg, amelyek mar jol
jellemzetten igen fontosak a
mikroorganizmusok tuléléséhez, de
ellenlk jelenleg nem rendelkeziink
célzott gatldszerekkel.
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A projekt kémiai hatterét a Vichem Kft. kutatoi altal létrehozott és folyamatosan
fejlesztett vegyullettdr, az Gugynevezett Nested Chemical Library (NCL) biztositja. Az
NCL-t alkoté molekuldk szamos enzim gatlészerei, és bizonyitottan hatasos
tuberkuldzisellenes hatéanyag is van koztlik. A projekt elején az NCL-bdl virtualis
szlréssel, az NCL molekuldknak a célpontok 3D szerkezetébe valdé dokkolasaval

valasztjuk ki a tesztelendd molekulakat. A kivalasztott célpontok ellen ill. sejtes
tuberkuldzis rendszerben az indiai fél teszteli a Vichem Kft. altal az NCL-bdl
kivalasztott ill. a késObbiek soran el6allitott Uj molekuldkat. Az anyagok kémiai

szerkezete és bioldgiai hatdsai alapjan szerkezet-hatas 6sszefliggéseket allitunk fel,
amelyek segitségével tobb |épésben (j molekuldkat terveziink és allitunk el6. A
széleskorli gydgyszerrezisztencia leklizdése érdekében a Magyar Tudomanyos
Akadémia Természettudomanyi Kutatokozpont mar a fejlesztés korai szakaszaban
elemzi a gyogyszerjelolt molekuldk és a gydgyszer-rezisztenciat okozo
membrantranszport fehérjék kbélcsdnhatasait. Ezek a fehérjék a
mikroorganizmusokban, illetve az emberi gazdaszervezetben koélcsonhatasba
Iéphetnek a gydgyszerekkel, és megakadalyozzak a célfehérjékre kifejtett hatast. A
mar korabban kifejlesztett bioldgiai tesztek segitségével jellemezzilk az emberi és a
mikrobidlis transzporterek kolcsonhatasait a gydgyszerként alkalmazott és a
projektben kifejlesztett gatldészerekkel. A fejlesztés soran létrehozott gydgyszerjelolt
molekuldk jelentés eldrelépést hozhatnak a drog-rezisztens tuberkulézis fert6zések
leklizdésében, és egyben egy (j gydgyszerfejlesztési stratégia Uttoré |épéseit is
jelentik.
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