Helyes Zsuzsanna, az MTA levelezé tagja

Uj fajdalomcsillapité és gyulladascsokkentd gyogyszerfejlesztési perspektivak

A kapszaicin-érzékeny érzé idegrendszer komplex moédon szabalyozza az ér- és
immunvalaszokat, amelyek szamos gyulladasos és fajdalommal jaré betegségben kozponti szerepet
jatszanak. A fajdalom kozvetitésén tdl ezekbdl az idegvégzédésekbdl felszabaduld gyulladaskeltd
neuropeptidek, mint a kalcitonin gén-rokon peptid és a P-anyag, értagulatot és plazmafehérje-
kiaramlast okoznak a beidegzési teriileten (lokalis neurogén gyulladas). Ezzel parhuzamosan
ugyanazon idegvégz6désbdl felszabadulé gatldé hatasi mediatorok, mint a szomatosztatin, a
vérkeringésbe jutva a test tavolabbi pontjain is hatva szisztémas gyulladasgatlé és fajdalomesillapitd
hatasokat kézvetit. Ezen 4j idegszabalyozasi mechanizmusra alapozva a kutatécsoport az elmult 25
év soran szamos bizonyitékot szolgaltatott arra, hogy a szomatosztatin gyulladasgatld és
fajdalomcsillapité hatasait az sst4 receptora kozvetiti, amely nem jatszik szerepet a peptid
szélesk6rd hormontermelést gatld hatasaiban. Felfedezték, hogy az sst4 szomatosztatin receptor
igéretes fajdalomcsillapito, antidepresszans és gyulladasgatld, gyogyszercélpont, amely uj, {géretes
perspektivakat nyitott a jelenlegi eszk6zokkel nem vagy nehezen kezelhet6 kronikus neuropatias
(idegi eredetd) fajdalom és az azzal gyakran egyiitt jaré depresszio kezelésére. Kozleményeik alapjan
tobb nemzetkdzi gyodgyszergyar elinditotta sst4 aktivalo vegyiletek gyogyszerfejlesztését. A csoport
sajat szabadalmaztatott molekulaik preklinikai fejlesztésén, a vezérmolekula kivalasztasan és
optimalizalasan dolgozik nemzetkozi partnerekkel.

Helyes Zsuzsanna csoportjanak masik gyogyszerfejlesztési iranya arra a felfedezésre alapul,
amely a szemikarbazid-szenzitiv aminoxidaz (SSAO) szerepét bizonyitotta fajdalomban. Az enzim
gatlasa csokkenti az érzé idegvégzddéseken talalhaté fajdalomkelté ioncsatornakat (Tranziens
Receptor Potencial Ankyrin 1 és Vanilloid 1: TRPAT1 és TRPV1) aktival6 mediatorok termel6dését,
amely fijdalomcsillapité hatist eredményez. Uj, komplex hatismechanizmusi SSAO  gatld
gyogyszetjeloltet szabadalmaztattak, amely preklinikai és klinikai fazis I vizsgalatat végzik egy
konzorcialis GINOP palyazat keretében (2017-2021). A kutatécsoport eredményet kivald példat
mutatnak egyetemi felfedezésekbdl kiinduld gyogyszerfejlesztési projektekre, amelyeket ipari

partnerekkel kézosen visznek tovabb.
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