Novel nanotechnology-enabled system for endovascular in vivo near-infrared
fluorescence molecular imagine and endovascular near-infrared targeted photodynamic
therapy of a therosclerotic heart disease

16. A projekt nem szakmai jellegii sszefoglaldja.
Az elsé nanomedicinalis alkalmazasok a daganateréapiat célozték, és hoztak 1j. sikeres

gyogyszereket a terdpids palettdra, de az Ujabb kutatasi eredmények ramutattak, hogy az
atherosclerosis és a kdvetkezményes agyvérzés diagnosztikdban és terapidban is sikeresen
alkalmazhatok a nanoanyagok. Fzek alkalmazasa szamos elénnyel jarhat:

e hosszabb keringési idejiikknek kdszonhetben kevesebb gyogyszer bevitelére van
szilkség

e nagy feliiletiiknek koszdnhetben igynevezett “célzo” molekulak heleyezhetdk el
felsziniikon, és igy csak a hibasan miikodd, vagy karos sejteket tamadjak meg a
hatéanyagok, csokkentve a mellékhatdsokat

o specialis osszetételiik segitségével sejten beliili hatohelyek is elérhetoek

o kettd vagy tobb gyogyszer egyiittes bejuttatisa, azaz kombinélt terapia, és/vagy
diagnozis is lehetdveé vélt ezen anyagok révén

e jelen projekt keretében olyan kombinalt hatbanyagok bejuttatdsa a cél, melyek az
érsziiliiletet, végséd soron elzarodast okozo arterioszklerotikus plakk pontos
leképezését és egyidejii kezelését teszik lehet6vé a sziv koronaria rendszerben

A nanomedicinalis anyagok fenti elényds tulajdonsagaik mellett j immuntoxikolégiai
sajatossagokat is hordoz(hat)nak, melyek detektélasa a biztonsagfarmakoldgia fontos
eleme, és human alkalmazasuk elott ezek kizéarasara van sziikség. A nano-hordozok
viszonylag gyakori ilyen iranyt mellékhatasait és annak veszélyeit az amerikai €s europai
gyogyszerengedélyezd hatdsag is felismerte, és ajanlasaiban szerepel ezen anyagok ilyen
iranyt vizsgalata (14sd EMA/CHMP/806058/2009/Rev. 02.21 February 2013).
Malac modelliink egyediilallé érzékenységével tiinik ki, és ezaltal kiilonosen alkalmas a
nanogydgyszerek, diagnosztikumok human alkalmazésa soran viszonylag gyakran fellépo
pszeudoallergias reakciok hatékony elérejelzésére, preventiv modszerek kidolgozasara, €s
humén vizsgalataik el6tti biztonsag-farmakologiai tesztelésére.
A projekt soran a résztvevd partnerek altal eldallitott nanoanyagok. hordozok
reaktogenitdsanak tsztelésére keriil sor, keresve a legkevésbé reaktogén, azaz
pszeudoallergias reakciot kivalt6 agenst. A malac modell érzékenységének kiszonhetoen
kis szam allaton (3-4/anyag/dozis) végzett kisérlet is elégséges informéciot szolgaltat a
raktogenitas egyértelmil igazoldsara vagy elvetésére. A kisérletekre 12-16 hetes, 20-35 kg
stlyt tenyésztett hazi sertéseket hasznalunk fel, évi maximum 30 éllatot. Mas
speciesekkel a hazisertés nem helyettesithetd, mert a szokasos labor allatok (egér,
patkany, nyul) csak a human dozisokat 2-3 nagységrenddel meghalad6 anyagmennyiség
bevitelénél mutatnak tiineteket, nagy szorassal €s igy csak nagyszamu ¢s koltséges
kisérlette] juthatnank meggy6z6 eredményhez. A human tiinetek komplexitasat csak a
sertés modell mutatja, és ragesalokon a legérzékenyebb paraméter. a pulmondlis
nyomasemelkedés nem mérhet6.



