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Laszlovszky Istvan

@

Dopamin D,-receptoron hato

vegyiletek:

Klinikai vizsgalatok és terapias profil

korlat hasznos tagjaiva valtak.

BEVEZETES

Lapunk korabbi szamaiban két kozlemény is foglal-
kozott mdr a dopamin D,-receptor altipussal, mint
Uj terapias célponttal és az ezen keresztiil hato vegyii-
letekkel. Az elsé Osszefoglalo kézlemény [1] ezeknek
az anyagoknak a kémiai szerkezet-hatas Osszefliggé-
seit tekintette at és megprobalt utmutatast adni arrol,
hogy mi sziikséges ahhoz, hogy 1j tamaddaspontu ati-
pusos antipszichotikumokhoz juthassunk. A maso-
dik, 4tfogo dttekintés [2] a dopamin D,-receptor al-
tipus farmakoldgiai és hatdsmechanizmus rejtelmei-
be adott bepillantast, tovabbra is az antipszichotikus
hatasu vegytiletekre fokuszalva. A jelen 6sszefoglal6 a
kémiai és farmakoldgiai sajatsagok megismerése utan
a klinikai kutatas tertiletére kalauzolja az olvasdt, at-
tekintést adva arrél, hogy a D,-receptorra haté ve-
gyiiletek funkciondlis tulajdonsagai hogyan befolya-
soljak terapias felhasznalhatdsagukat.

A dopamin D,-receptorok agyi lokalizdci6ja-
bdl és farmakologiai tulajdonsdgaibol kiindulva az
ezen a receptor altipuson kiilonbozé mértékben sze-
lektiv vegyiiletek szamara tobb indikacié lehetdsé-
ge is felvetddik, mint potencialis klinikai fejleszté-
si teriilet. A dopamin D,-receptor agonistak haté-
kony anti-parkinson szernek bizonyultak csokkentve
a Parkinson-kdr tiineteit, vagy a levodopa kivaltotta
diszkinéziat [3,4]. Ezek az agonista vegyiiletek azon-
ban tébb mas korkép kezelésére is alkalmasak lehet-
nek, mint példaul a depresszio [5], vagy a nyugtalan
1ab szindréma [6]. A dopamin D,-receptoron kiilon-

A dopamin D -receptorok térténete 30 évre nydlik vissza. A D -receptorokrdl szOl6 kozleménysorozat jelen, harma-
dik része attekintést kivan nydjtani az e receptor altipusra hatd hatdanyagok klinikai fejlesztésérdl és terapias profilja-
rél. Néhany hatdanyag ezek kdzul fontos tagja azon terapeutikumoknak, amelyek hatasosan képesek javitani a neuro-
|6giai €s pszichiatriai korképeket. Egyes dopamin D,-recetor agonistak, mint példaul a pramiprexol vagy ropirinol a
Parinson-kér vagy a nyugtalan 1ab szindroma hatésos gydgyszerei, mig a D -receptort preferald D, /D, antagonista/
parcidlis agonista kariprazin egy Uj harmadik generacios atipusos antipszichotikum a szkizofrémia, bipolaris mania €s
depresszio kezelésére. Az elmdlt 30 év soran tehat a D -receptorra hatd szelektiv szerek a mindennapi teraias gya-

Laszlovszky Istvdn 1978-ban végzett
gydgyszerészként a Semmelweis Or-
vostudomanyi Egyetemen és azdta a
Richter Gedeon Nyrt-ben dolgozik
kutaté-gydgyszerészként. 1981-ben
szerves kémidodl doktordl, 1984-ben
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a farmakoldgia és neurokémia terlletén dolgozik. 1989 és
1991 kdzott vendég kutatd az Egyesiilt Allamokboan. 2003 6ta
projekt koordinator a klinikai kutatdsban és a Richter originélis
antipszichotikumanak, a kariprazinnak az orvosklinikai fejlesz-
tése afo feladata. Kbzleményeinek szadma meghaladja a 60-at,
hazai és kiilfoldi eldadasai, poszterei a 350-et. A nevéhez kot-
het® négy szakkdnyv és ot kdnyvfejezet megjelenése is. Osz-
szesitett impakt faktora: 244; Hirsch-indexe: 26, hivatkozasai
szdma tobb mint 2000. 40-nél tobb taldimanyban feltaldld. 15
éve a Gyogyszerészet szerkesztoje, idén szeptembertdl f&-
szerkesztdje. Fontosabb kitlintetései: Gdbor Dénes dij (2019),
Koritsénszky Otto emlékérem (2016), Pillich Lajos emlékdij
(2009), Pro Homine Nobile Pharmaciae (2002 és 2010).

boz6 mértéki szelektivitast mutatd antagonista, vagy
parcialis agonista hatasu vegyiiletek az agonistaktol
eltérd indikacios teriileteken mutathatnak hatékony-
sagot. Igy, terdpidsan hatékonyak lehetnek egyes pszi-
chotikus korképekben, ugymint szkizofrénia [7,8]
ideértve a negativ tiineteket is [9], drog indukalta
addikciok [10,11], depresszié [12], tovabba pl. autiz-
mus spektrum betegség [13-16].

A nagy szelektivitdsu D,-receptor antagonistak/
parcialis agonistak irant régdta felfokozott a varako-
zas, hogy ezek a vegyiiletek 1j korszakot nyithatnak

Gydgyszerészet 65:579-588
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az antipszichotikum-fejlesztésben és a szkizofrénia
kiilénbozé tiineteinek a hatékony kezelésében. A va-
losag azonban az, hogy meglehet6sen kevés klinikai
adat és terapias bizonyiték lelhetd fel eddig a szak-
irodalomban ilyen vegyiiletekrél. Néhany kivétel-
t6l eltekintve, a publikalt és befejezett klinikai vizs-
galatok zommel human PET (Pozitron Emisszios To-
mografia) vizsgalatok, vagy a ritkdbban publikalt fa-
zis-1 vizsgélatok. A D, -receptorok foglaltsagdnak és
szelektivitdsanak human agyi jellemzésére és a le-
hetséges terapias dozisok megbecsiilésére, a kiilon-
boz6 agyteriileteken eltéré kotodést mutatd [M'CJ-(+)-
PHNO ligandumot alkalmazzak. A human PHNO
PET ugyanis hatékony eszkoz az ¢él6 emberi agyban
1év6 D, - és D,-receptorok foglaltségdnak jellemzésére
[17]. Erre a célra az idealis megoldast természetesen
a nagy szelektivitdsu D,- és D -receptor antagonistak
alkalmazasa jelentené, de mindeddig ilyen vegyiilete-
ket még nem irtak le.

Ami a D, -receptoron hat6 vegyiiletek sikeres fej-
lesztését illeti, napjainkig mindossze néhany moleku-
lara sikeriilt forgalomba hozatali engedélyt szerezni.
Ilyenek a D,-receptorokat preferdlé6 dopamin agonista
pramipexol és ropinirol a Parkinson-kor kezelésében,
valamint a D,-receptorokat preferdlé dopamin par-
cialis agonista/antagonista antipszichotikum kari-
prazin a szkizofrénia, a bipolaris mania és a bipolaris
depresszioé indikaciokban.

A kovetkezékben a kiilonbozé szelektivitdsu és
a D,-receptorokra haté vegyiiletekrél és azok klini-
kai fejlesztéseir6l kivanunk 0Osszefoglalo attekintést
adni, részben tablazatos formaban (I. tablazat). Az at-
tekintést az agonista hatdsu vegyiiletekkel kezdjiik,
majd az antagonistakkal folytatjuk, végiil a parcialis
agonistakkal végzett klinikai vizsgalatokat mutatjuk be.

DOPAMIN D,-RECEPTORT PREFERALO
D,-/D,-RECEPTOR AGONISTAK

Pramipexol (Mirapex®)

A pramipexol a legszélesebb korben alkalmazott D,-re-
ceptort preferalé dopamin agonista vegyiilet, amely a
D,-receptorral szemben kb. 8-szoros szelektivitdst mu-
tat [18]. F6 terapids alkalmazasi teriilete a Parkinson-
koér motoros tiineteinek a kezelése, amelyre a betegség
barmely szakaszaban alkalmas [4,5]. Ennek igen nagy
a jelentésége, mivel a Parkinson-kér motoros tiinete-
inek a csokkentésére a standard terapiat az L-DOPA
kezelés jelenti, de a tartds alkalmazas soran megje-

2021. oktdber

lené motoros komplikaciok és az L-DOPA kivaltotta
diszkinézia (akaratlan, nem kontrolalhaté mozgasok)
a kezelt betegek kb. egyharmadanal akar mar 2 évi ke-
zelés utan is megjelenhet. Az el6rehaladott Parkinson-
kérban szenvedd betegeken harom kettds-vak, placebo
kontrollalt vizsgélatot is végeztek a pramipexollal [19].
Egy tovabbi vizsgalatban a pramipexol mellett a nem
szelektiv dopamin agonista bromokriptin kezelés hata-
sat is Osszevetették placebo kezeléssel. Ezen tulmenden
két tovabbi vizsgalat tortént a Parkinson-kodr korai sza-
kaszaban [19]. A korai szakasz ugy definidlhato, hogy a
betegség kevesebb mint 7 éve jelentkezett, és a stlyos-
sag tekintetében az I-IIl-as stadiummal jellemezhe-
t6 a modositott Hoehn-Yahr skaldn. A betegség elére-
haladott dllapota ugyanezen a skalan a II-IV-es stadi-
umoknak felel meg. Az elérehaladott allapotu betegek
a vizsgalatok soran L-DOPA kezelésben is részesiil-
tek, és elsddleges kimeneti paraméterként az Egyesi-
tett Parkinson-kor Ertékelé Skalat (Unified Parkinson’s
Disease Rating Scale, UPDRS) alkalmaztak. A vizsga-
latokban az 9sszes vizsgalt pramipexol csoport (a dozis
tartomany 0,26 és 4,6 mg/nap kozott volt) szignifikans
javulast mutatott a UPDRS total értéken a placebohoz
képest. Az elérehaladott Parkinson-kdérban szenvedd
betegeken végzett 0sszehasonlitd vizsgalatban, mind
a bromokriptin, mind a pramipexol hatdsa felulmulta
a placebo hatdsat és a pramipexol hatdsa 6sszemérhetd
volt a bromokriptinével. Hasonloképpen, a pramipexol
a korai stadiumu Parkinson-kérban is szignifikans ja-
vuldst mutatott a placebdhoz képest [20].

A pramipexolt a Parkinson-koér mellett mas kor-
képekben is vizsgaltak, mint példaul major depresz-
szioban melankdlia megléte, vagy hidnya esetén.
A pramipexol harom kiilonb6z6 dézisat (0,375 mg,
1,0 mg és 5,0 mg) hasonlitottak Ossze fluoxetin
(20 mg) és placebo kezeléssel randomizalt, ket-
tés-vak, parallel elrendezésti vizsgalatban [21]. Az
1,0 mg paramipexol ddzissal kezelt betegek 8 hét ke-
zelést kovetSen szignifikans javulast mutattak a pla-
cebohoz képest mind a Hamilton-féle (Hamilton
Psychiatric Rating Scale for Depression, HAM-D),
mind a Montgomery-Asberg-féle (Montgomery-
Asberg Depression Rating Scale, MADRS) depresz-
szios skalan, valamint a globalis klinikai benyomas
- sulyossag (Clinical Global Impression — Severity,
CGI-S) skalan. Az 5 mg/nap dozisszinten kifejezett
javulds volt tapasztalhato, de a fluoxetinhez képest
jelentésen megemelkedett a kiesd betegek szama.
A legalacsonyabb pramipexol dézis (0,375 mg/nap)
hatdsaban nem kiillonbozott a placebotdl.
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Gyodgyszerészet 65.



2021. oktéber

Tovabbképzd koézlemények I Y

I. tablazat A dopamin D,-receptoron hat6 vegyiiletek klinikai vizsgalatainak attekintése

Hatéanyag
D -receptort preferdlo D /D, agonistdk

Szelektivitas

Indikacié

Vizsgalati eredmények

Referenciak

pramipexol 8-szoros barmely stadiumu | UPDRS skala totdl értéke szignifikdnsan 4,5
Parkinson-kér motoros | javult a placebdhoz képest.
tdnetei A korai stddiumu betegek tlinetei szintén
szignifikdnsan javultak pramipexol haté-
sara.
major depresszid 1,0 mg/nap doézis szignifikdns javuldst 21
hozott a placebéhoz képest.
Magasabb dézisnal (5 mg/nap) a kiesési
rata markansan emelkedik.
RLS 6 hetes kezelést kdvetden az IRLS skdla 22
szignifikdns javuldst mutatott a placebdval
szemben.
ropinirol 10-szeres Parkinson-kor Mind a korai, mint a késéi stadiumu Par- 26
kinson-koros betegek szignifikdns javulast
mutattak.
RLS Alacsony dozisban (0,25-6 mq) az IRLS 26
skalan szignifikéns javulas a placebéhoz
képest.
rotigotin 19-szeres Parkinson-koér A korai stadiumu Parkinson-kéros bete- 30
(tapasz) gekben az UPDRS érték dézis fliggéen
csokkent.
RLS Az IRLS totdl érték az 1-3 mg/nap ddézistar- 31,32
tomanyban szignifikdnsan csokkent.
Nagy szelektivitdst D -receptor antagonistdk
ABT-925 100-sz0ros szkizofrénia A PANSS total skalan nem volt szignifikdns 34
(in vitro) ajavulas.
GSK 598809 | >100-szoros drog abuzus Nem befolyésolta a nikotin jutalmazd tu- 35
(in vivo, human lajdonsagat.
PET) drog abuzus Adjuvéansként adva CB (cognitive 36
behavioral), vagy NR (nicotine replacement)
terdpidban nem hozott konkluziv ered-
ményt.
D -receptort preferdlé D /D, antagonistdk
$33138 ~25-570r65 szkizofrénia Predomindans pozitiv tiineteket mutatd 40
(human in vitro) kokain abuzus szkizofrén betegeken végzett fazis-2 vizs-
gdlatban markansan kisebb javulds, mint
riszperidonnal.
F 17464 38-71-szeres (in szkizofrénia Akut szkizofrén betegeken végzett fazis-2 43
vitro human) vizsgalatban szignifikdns javulast eredmé-
nyezett.
D -receptort preferdlé D /D, parcidlisagonistdk
bifeprunox 4-szeres szkizofrénia A 20 és 30 mg-os ddzisok mind a révidta- 45-49
vU, mind a betegség rosszabbodasat nyuj-
16 hosszutavu vizsgalatokban szignifikans
javuldst mutattak, mikdézben az 5, 10 és 40
mg-os dozisok nem hoztak javulast.
BP-897 70-szeres drog abuzus 51

szkizofrénia
Parkinson-kor

Tablazat folytatasa a kovetkezé oldalon

Gydgyszerészet 65.
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Tabldzat folytatdsa az el6zé oldalrol

Szelektivitas Indikacio

Hatéanyag

2021. oktdber

Vizsgalati eredmények Referenciak

6-8-52010S szkizofrénia
(in vitro human)
3,5-5,5-szeres

(in vivo human)

kariprazin

Szignifikdns javulds a rovid- és a 54-57
hosszutavuy, relapszus megel6z8 vizsga-
latokban minden vizsgalt dézis szinte a
placebohoz képest.

Terdpids doézistartomany: 1,5-6 mg/nap

szkizofrénia
predomindns negativ
tlnetej

Szignifikdnsan nagyobb javulds, mind a 9
tinetekben, mind a funkcionalitdsban a
riszperidonnal &sszevetve.

bipolaris mania

Szignifikdnsan nagyobb javulas az akut 59-61
manias betegekben kariprazin kezelést
kovetéen placebdval Gsszevetve.

Terdpias dozistartomany: 3-6 mg/nap

bipoléris depresszio

Szignifikdnsan nagyobb javulas placebdval 62-64
Osszevetve.

Terdpids dozistartomany: 1,5-3 mg/nap

major depresszid
adjuvans terapia

A kariprazin 2-4,5 mg/nap ddézisa szignifi- 65
kdnsan nagyobb javuldst eredményezett
a placeboként alkalmazott standard anti-

depresszans terdpidnal.

Vizsgaltak még a pramipexolt nyugtalan lab szind-
romaban (Restless Leg Syndrome, RLS) placebo keze-
Iéssel szemben [22]. A kezeléshez alkalmazott ddzist
betegenként allitottak be a 0,125-0,75 mg/nap tarto-
manyon beldl. A hatékonysag mérésére a Nemzetkozi
RLS Vizsgalo Csoport Pontozasos Skalat (Internatio-
nal RLS Study Group Rating Scale, IRLS) valamint, a
globalis klinikai benyomas - javulas (Clinical Global
Impression — Improvement, CGI-I) skalat alkalmaz-
tak. Hat hetes kezelést kovetden a pramipexol erd-
sen szignifikans javulast mutatott a placebohoz ké-
pest.

Ropinirol (Requip®)

A ropinirol a dopamin D,-receptorokat a D,-recep-
torokhoz képest tizszer jobban preferaldo agonista
vegyiilet [23]. Parkinson-kérban valé hatékonysa-
gat tobb kontrollalt vizsgalatban is igazoltak mind
monoterapia, mind kombindacios kezelés mellett. A
Parkinson-kor korai szakaszaban végzett prospektiv,
randomizalt, kettés-vak, placebo kontrollalt, 6 ho-
napos vizsgalatba a Hoehn-Yahr skdla szerinti I-III-
as stadiumu betegeket vontak be [24]. A vizsgalat el-
s6dleges kimeneti paramétere a UPDRS skala moto-
ros értéke volt és mig a ropinirol kezelt betegek javul-
tak, addig a placebo kezeltek allapota rosszabbodott.
A ropinirolra reagalé betegek szama tébb mint két-
szerese volt a placebdra reagaloknak. A vizsgalatban
24 mg/nap volt a legmagasabb alkalmazott dézis. To-

vabbi vizsgalatokat végeztek kés6i stadiumd Parkin-
son-koros betegeken és a ropinirollal kezelt betegek-
nél kisebb L-DOPA dézisra volt sziikség, mint a pla-
cebo kezelteknél [25].

Ugyancsak igazolast nyert a ropinirol hatékonysa-
ga nyugtalan lab szindromaban is [26]. A dopamin re-
ceptor agonistak koziil a ropinirolt vizsgaltak a legszé-
lesebb kortien RLS-ben és szamos orszagban rendel-
kezik forgalomba hozatali engedéllyel ebben a korkép-
ben. A nyugtalan ldb szindréomdban vald hatékonysa-
gat tobb kontrollalt vizsgalatban igazoltak [26].

A pramipexol és a ropinirol egyarant hozzaférhe-
t6 napi egyszeri adagolasu nyujtott hatasu készitmény
formajaban is [27,28].

Rotigotin (Neupro®)

A rotigotin a nem ergolin vazas dopamin receptor
agonistak kozé tartozik és 19-szeres D,-receptor sze-
lektivitdst mutat a D,-receptorokkal szemben [29].
A transzdermalis rotigotin ddzisfiigg6en javitja a ko-
rai stdidiumd Parkinson-kéros betegek allapotat az
UPDRS, a napi életmdd aktivitas és a motoros alskala
értékek alapjan. Antiparkinson hatdsa szignifikan-
san kiilonbozott a placeboétol [30]. A transzdermalis
rotigotin ugyancsak javitotta a nyugtalan 1ab szind-
roma tlneteit két 6 hoénapos vizsgalatban kozép-
stulyos-sulyos idiopatias felnétt RLS-es betegeken.
A rotigotin 1-3 mg/nap dozisa szignifikdnsan csok-
kentette az IRLS total skdla értékeket [31,32].
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NAGY SZELEKTIVITASU D,-RECEPTOR
ANTAGONISTAK

ABT-925

Az ABT-925 koédjeld D,-receptor antagonista Ab-
bott vegyiilet a D,-receptrorokhoz viszonyitva kb.
100-szoros in vitro szelektivitast mutat. A vegyi-
lettel az 50-600 mg dozistartomdnyban végzett hu-
man PET vizsgalatok adatai alapjan a ['C](+)-
PHNO ligandum kotédése a D,receptorban gaz-
dag agyrégiokban (globus pallidus, substantia nigra)
90-100%, mig a D receptorban gazdag agyrégiok-
ban (putamen, caudatum) csak 53-55% volt [33]. Az
ABT-925-6t mint potencidlis antipszichotikumot fej-
lesztették. Akut szkizofrén betegeken végzett kettds-
vak, randomizalt, placebo kontrollalt, fazis-2 vizs-
galatban vizsgaltak a vegyiilet hatékonysagat és biz-
tonsagossagat [34]. A betegeket 6 héten keresztiil na-
ponta egyszer kezelték placebdval, valamint 50 mg és
150 mg ABT925-tel. Az ABT-925 egyik vizsgalt dozi-
sa sem eredményezett szignifikans javulast a placebod-
val szemben sem az elsédleges kimeneti paramétert
jelenté PANSS total (Positive and Negative Syndrome
Scale) értékben, sem a masodlagos hatékonysagi pa-
raméterben. A szerzok a vizsgalat eredménytelen-
ségét ugy magyaraztak, hogy az ismertetett human
PET vizsgalat adatait figyelembe véve a fazis-2 vizsga-
lathoz nem volt megfelel6 a doézisvalasztas, nevezete-
sen a dozisok alacsonyak voltak.

GSK 598809

Human agyban ["'C](+)-PHNO ligandummal végzett
PET vizsgélatok adatai alapjan a GSK 598809 vegyii-
let (GlaxoSmithKline) kompetitiv antagonistaként vi-
selkedve dézisfliiggd mdédon gitolta a D,-receptorokat
és 100-szoros szelektivitdst mutatott a D -receptorok-
kal szemben [35]. A klinikai vizsgdlatokban 5-175 mg
GSK 598809-et adtak oralisan. Egyszeri adds mellett a
GSK 598809 nem befolyasolta a nikotin jutalmazé tu-
lajdonsagait dohanyosokban, ami arra utal, hogy nem
tudta befolyasolni annak elsédleges megerdsit6 tulaj-
donsagat. Ugyanakkor, csokkentette a vagyodast, és
enyhén noévelte a dohanyzast. A késobbi vizsgalatok-
ban kiilonb6z6 tipusu dohanyosokat vizsgaltak, hogy
megértsék, vajon a D, antagonistdk képesek-e csok-
kenteni a nikotin jutalmazé tulajdonsdgat emberben.
Kett6s-vak, placebo kontrollalt, parallel elrendezésti
vizsgalatban [36] 60 mg GSK 598809-et adtak a kog-
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nitiv magatartds terapia (cognitive behavioral therapy,
CBT), illetve nikotin helyettesit terapia (nicotine
replacement therapy, NRT) mellé a dohanyzdsrol valo
leszokas elGsegitésére, valamint a korai dohanyzas-
ra torténd visszaszokds megakadalyozasara. A vizs-
galatrdl nem kozoltek konkluziv eredményeket, felte-
hetben a vizsgalatot befejezé nagyon alacsony beteg-
szam (5 £6 GSK 598809 kezelt) miatt.

DOPAMIN D,-RECEPTORT PREFERALO
D,-/D,-RECEPTOR ANTAGONISTAK

$33138

Az S$33138 kddjeld D,-receptort preferdlé anta-
gonista Servier vegyiilet a D,-receptrorokhoz vi-
szonyitva kb. 25-sz6ros in vitro szelektivitast mu-
tat [37]. A vegyiilet antipszichotikus és abuzus elle-
nes hatasat szamos dallatkisérletes modellben jelle-
mezték [38,39]. Predominansan pozitiv tiineteket
mutat6 szkizofrén betegeken végzett fazis-2 vizsga-
latban riszperidonnal szemben vizsgaltak a vegyii-
let hatékonysagat és biztonsagossagat [40]. A be-
tegek 8 héten keresztiil random modon 5, 10, vagy
20 mg/nap S33138, vagy riszperidon kezelést kaptak.
A PANSS total skalan a legnagyobb mértékii javu-
last 20 mg/nap dozis eredményezte, de még ez is je-
lentsen alacsonyabb volt, minta riszperidon eseté-
ben. A kiindulasi értékhez képest mért atlagos csok-
kenés a PANSS negativ skalan a 20 mg/nap dozissal
nagyobb volt, mint riszperidonnal (-3,7 vs. -2,8). Egy
masodik fazis-2b vizsgalatot is inditottak a vegyi-
lettel [41], de ezt a vizsgalatot végiil beteg bevonas
nélkiil torolték.

F17464

Az F17464 egy Uj és nagy affinitdsu D, -receptor
antagonista, amelyet a Pierre-Fabre fejlesztett ki szki-
zofrénia kezelésére és a D -receptrorokhoz viszo-
nyitott in vitro szelektivitasa 38-71-szeres [42]. Akut
szkizofrén betegeken végzett 6 hetes, kettés-vak, ran-
domizalt, placebo kontrollalt, parallel elrendezési fa-
zis-2 vizsgalatban vizsgaltak a vegyiilet hatékony-
sagat és biztonsagossagat napi kétszer 20 mg F17464
kezelés mellett. A PANSS total érték valtozasa a ki-
indulési értékhez képest a 43-dik napra szignifikans
kiilonbséget mutatott az F17464 kezeltek javara a pla-
cebdval Osszevetve [43]. A kiilonbség azonban csak a
kezelés 3. hetétdl volt szignifikanssa.
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DOPAMIN D,-RECEPTORT PREFERALO
D,-/D,-RECEPTOR PARCIALIS AGONISTAK

Bifeprunox

A bifeprunox egy nagy affinitdsu dopamin D,-, D,- és
szerotonin 5-HT1a-receptor parcialis agonista, amely
kb. 4-szeres D,-receptor szelektivitdst mutat a D -re-
ceptorral szemben [44]. A bifeprunox placebo kont-
rollalt klinikai vizsgalatai igazoltdk, hogy a vegyii-
let antipszichotikus aktivitassal rendelkezik [45-
49]. Kettds-vak, placebo kontrolldlt, 6 hetes vizsga-
latokban a randomizalt betegek kiilonboz6 fix do-
zist bifeprunoxot (5, 10, 20, 30 és 40 mg), placebot,
vagy referencia vegytiletet (6 mg riszperidon, 15 mg
olanzapin) kaptak. A bifeprunox 20 és 30 mg-os ddzi-
sa statisztikailag szignifikans javulast eredményezett
a PANSS total értéken placeboval 6sszevetve. Ugyan-
akkor az 5, 10 és 40 mg-os dozisok nem hoztak sta-
tisztikailag szignifikans hatdst. Egy 6 honapos fazis-3
vizsgalatban a bifeprunoxt 20 és 30 mg-os dozisban
adva a betegek allapotanak visszaesése szignifikansan
hosszabb id6 alatt kovetkezett be, mint placebo ada-
sa esetén. 2007-ben a bifeprunoxra az USA-ban be-
adtak a forgalomba hozatali engedély kérelmet (New
Drug Application, NDA) az FDA-hez, amit azonban
az végiilis visszautasitott és ezt kovetden a vegyiilet
tovabbi fejlesztését leallitottak.

BP-897

A BP-897 egy nagy affinitdst D,-receptor parcid-
lis agonista vegyiilet, amely 70-szeres szelektivitdsu
a D,-receptorra a D,-receptorral szemben [50]. A ve-
gyiiletet leginkabb kokain addikcidra vizsgaltak sza-
mos allatkisérletes modellben. A BP-897 fazis-1 vizs-
galata 1999-ben kezddédott kokain addikcid és elvo-
nas indikaciokban, de a fejlesztést leallitottak. 2001-
ben a klinikai fejlesztés fazis-2-be lépett kokain, ni-
kotin és alkohol addikcid, tovabbda szkizofrénia és
Parkinson-kor indikéciékban [51].

Kariprazin (Reagila® Vraylar®)

A kariprazin az els§ regisztralt D,-receptort prefe-
ralé antagonista/parcidlis agonista vegytilet, amely
6-8-szoros in vitro szelektivitast mutat a D,-recepto-
rokkal szemben [52]. A kariprazin eldszor 2015-ben
Vraylar® néven kapott forgalomba hozatali engedélyt
felndttek szaméra az Egyesiilt Allamokban, majd
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2017-ben Reagila® néven az Eurdépai Unidban szki-
zofrénia kezelésére 1,5-6 mg/nap terdpias dozistar-
tomdnyban. Az FDA ugyancsak 2015-ben forgalom-
ba hozatali engedélyt adott a kariprazinnak I. tipusu
bipolaris betegséghez tarsulé manias vagy kevert epi-
zddok indikaciokra (3-6 mg/nap terapias dozistarto-
many), majd 2019-ben az I. tipust bipoldris betegség-
hez tarsulé depressziv epizdédok kezelésére (1,5-3 mg/
nap terapids dozistartomany) is felndttekben.

Szkizofrén betegeken a D,-receptorokat preferd-
16 D,/D, agonista PHNO ligandummal végzett hu-
man PET vizsgalatban kozel teljes (~100%) receptor
foglaltsagot lehetett kimutatni mind a D,-, mind a
D,-receptor altipusokon 15 napig tart6 12 mg/nap ke-
zelést kovetSen [53]. A legalacsonyabb vizsgalt 1 mg/
nap dozis esetében a D,- illetve D,-receptor foglaltsdg
76% és 45%-os volt, mig a 3 mg/nap dozis esetén 92%
illetve 79%. Ezek az els6 receptor foglaltsagi adatok,
amelyek azt bizonyitjak, hogy a kariprazin egy olyan
atipusos antipszichotikum, amely doézisfiiggé modon
képes lefoglalni mind a D,-, mind a D,-receptoro-
kat nem csak in vitro, hanem in vivo is 3,5-5,5-szeres
D,-receptor szelektivitassal.

Harom randomizalt, kettés-vak, placebo kontrol-
lalt, 6 hetes fazis-2/3 klinikai vizsgalatban szkizofrén
betegeken a kariprazin hatékonynak bizonyult a 1,5-9
mg/nap doézis tartomanyban [54-56]. Mind a harom
klinikai vizsgalatban, minden vizsgalt kariprazin
dozis esetében klinikailag jelentds és statisztikailag
szignifikans javulas kovetkezett be a placebohoz ké-
pest, mind az elsédleges, mind a masodlagos kime-
neti paraméter, azaz a kiindulasi értékhez képest a
6 hét végére a PANSS totdl érték, valamint a globa-
lis klinikai benyomas-sulyossag skala (CGI-S) val-
tozas vonatkozasaban. A kariprazin hosszatava ha-
tékonysagat a relapszust megel6z6 hatasan keresztiil
vizsgaltak a 3-9 mg/nap doézis tartomanyban [57]. A
kariprazin szignifikansan novelte a relapszus megje-
lenéséig eltelt id6t placebo kezeléssel Gsszevetve szki-
zofrén betegeken. A placebo kezeltekben a relapszust
mutatd betegek aranya (47,5%) kozel a kétszerese volt
a kariprazinnal kezelt betegekének (24,8%).

A kariprazin farmakodinamids tulajdonsa-
gai, valamint a dopamin D,- és szerotonin 5-HT -
receptorok irant mutatott affinitasa felvetette azt a
kérdést, hogy a kariprazin monoterapidban alkal-
mazva képes-e a szkizofrénia predominans negativ
tiineteinek (Predominant Negative Symptoms, PNS)
a javitasara? A 6 honapig kariprazinnal (3-6 mg/nap
dozistartomany és 4,5 mg/nap cél dozis) kezelt PNS-
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es betegek szignifikansan nagyobb javuldst mutattak,
mint a riszperidonnal kezeltek (3-6 mg/nap dozistar-
tomdny és 4 mg/nap cél ddzis), mind a primer kime-
neti paraméter PANSS negativ faktor skala (PANSS-
FSNS), mind a betegek funkcionalis javulasat méré
Személyes és Szocidlis Teljesitmény (Personal and
Social Performance, PSP) skala tekintetében [9]. A
pszeudospecifikus hatasok kizarasa a vizsgalatbol je-
lent6s mértékben hozzajarulhatott az eredmények ro-
bosztussagahoz. Post hoc elemzések pedig igazoltak,
hogy a betegek kognitiv funkcidi is szignifikansan ja-
vultak kariprazin kezelés hatdsara [58].

Harom randomizalt, kett6s-vak, placebo kont-
rollalt, 3 hetes fazis-2/3 vizsgalatban igazoltak a
kariprazin kezelés hatékonysagat az I. tipusu bipolaris
betegséghez tarsulé manids vagy kevert epizodokban.
Ezekben a vizsgalatokban a kariprazin dézisa a 3-12
mg/nap dodzistartomanyban mozgott. Mindharom
vizsgalatban elsddleges klinikai végpontként a Yo-
ung-féle Ménia Ertékeld Skéla (Young Mania Rating
Scale, YMRS) totdl értékét, mig masodlagos végpont-
ként a CGI-S skalat alkalmaztak. Mindhdrom vizsga-
latban statisztikailag szignifikdns és klinikailag jelen-
tds javulast eredményezett a kariprazin kezelés a pla-
cebohoz képest, mind az els6dleges, mind a masodla-
gos hatékonysagi paraméteren [59-61].

A kariprazint két kiillonb6z6 depresszids korkép-
ben is vizsgaltdk, nevezetesen bipolaris depressziéban
és major depresszioban (Major Depressive Disorder,
MDD), mint adjuvans terapiat. Bipolaris depresszio-
ban hirom randomizalt, kettés-vak, placebo kontrol-
lalt, 6 hetes fazis-2/3 vizsgalat tortént. A kariprazin
1,5 és 3 mg/nap dozisai statisztikailag szignifikans
javulast mutattak a placebdval szemben a kiindula-
si értékhez képest mind a Montgomery Asberg-féle
Depresszié Ertékelé Skéla total értékében, mind a
CGI-S-ben [62-64]. A major depresszidban végzett
elsé koncepciot igazold adjuvans terapias vizsgalat-
ban (proof-of-concept, PoC) a kariprazin 2-4,5 mg/
nap dozisa szignifikdnsan nagyobb javulast eredmé-
nyezett a placeboként alkalmazott standard antidep-
resszans terapianal, mind a MADRS total érték, mind
a reagalo betegek ardnya tekintetében [65]. Ebben az
indikacioban még tovabbi fazis-3 vizsgalatok folynak.

Egy frissen kozolt esettanulmany el8szor szol-
galtatott kedvez6é adatot arra, hogy a kariprazin
nem csak a bipolaris depresszio tiineteit enyhi-
ti, de markans javulast hozott a beteg alkohol-, vagy
kannabiszfiiggdségében, s6t hosszabb tava kezelés
hatasara a beteg absztinensé valt [66].
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OSSZEFOGLALAS

A dopamin D,-receptorok felfedezése éppen 30 éves
miltra tekint vissza. A D,-receptorokrdl kozolt cikk-
sorozatunkban remélhetbleg sikeriil kell6 mélysé-
gl attekintést adni ennek a dopamin receptor alcso-
portnak a farmakologiai és klinikai jellemz6irdl, és
bemutatni, hogy elsésorban a kozponti idegrendsze-
ri korképek, ezen beliil is a pszichiatriai (pl. szkizofré-
nia, depresszid, drog abuzus stb.) és a neurologiai (pl.
Parkinson-koér, nyugtalan 1ab szindroma stb.) korké-
pek teriiletén milyen fontos terdpias potenciallal bir.
Az elmult évek vegyiiletkutatasai szamos uj, eltéré
szelektivitasu és funkciondlis tulajdonsagu vegyiiletet
eredményeztek, mégis eddig meglehetdsen kevés ve-
gyliletbdl lett gydgyszer, azaz jutott el a forgalomba
hozatali engedély megszerzéséig.

Kiilonosen a szkizofrénia és a drog abuzus tekin-
tetében volt nagy a varakozds a D,-receptoron hatd
szelektiv vegyiiletek irdnt. Szamos nagy szelektivitasu
vegyiiletet sikeriil is el6allitani de terapias szempont-
bdl ezek nem véltottak be iddig a hozzajuk fiizott re-
ményeket. Ugyanakkor néhdny D,-receptor preferen-
ciat és multireceptorialis profillal rendelkezd vegyii-
letet sikeresen alkalmaznak kiilonboz6 kérképekben.
Az agonistakat (pl. pramipexol) a neuroldgiai korké-
pekben, mint pl. Parkinson-kor, mig az antagonista/
parcialis agonista kariprazint a pszichiatriai korkeé-
pekben, mint pl. szkizofrénia és annak negativ tiine-
tei, valamint depresszio.

Mindezek alapjan az elmult 30 év alatt a D,-recep-
tor tamadaspontu vegyiiletek értékes tagjaivd véltak
a mindennapi terapias gyakorlatnak, de még szamos
kiaknazatlan lehetGséget rejt magaban ez a biologiai
tamadaspont.
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Lasziovszky |- Drugs acting on dopamine D, receptors: leg syndrome, while the D, receptor preferring D,/D,
Clinical studies and therapeutic profiles antagonist/partial agonist cariprazine is a new third
generation atypical antipsychotic for the treatment of
The history of dopamine D, receptors looks back on 30 schizophrenia, bipolar mania and depression. Thus, in the
years. In this third part of a series on D, receptors it was last 30 years the D, receptor selective drugs become a
intended to give an overview onthe clinical developments valuable member of the everyday therapeutic practice.
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Pauliny Zsuzsanna

Immunbiolégiai készitmények
(oltdanyagok) engedélyezése,
minoségellendrzése az Eurdopai
Uniéban és hazankban

Az Eurépai Unidban a vakcindk forgalomba hozatali engedélyét az Eurdpai Bizottsag adja ki, az Eurdpai Gydgyszer-
Ugynodkség (EMA) javaslatara. Magyarorszagon az immunbioldgiai készitmények forgalomba hozataldt az Orszagos
Gydgyszerészeti és Elelmezésigyi Intézet (OGYEl) engedélyezi. Ebben az eljdrasban a Nemzeti Népegészségigyi
Kézpont (NNK) kijelolt szakhatdsagként vesz részt, szakhatosasi allasfoglalas készitésével. A torzskonyvezett, enge-
délyezett oltdanyagok minden egyes gyartasi tétele tobbszintl laboratériumi ellendrzésen esik at. A folyamatot szin-
tén tobbszintd eldirasok, kdvetelmények, jogszabalyok biztositjak, a mindségbiztositds elveit alkalmazva. Az OGYEI
és az NNK az Eurdpai Hatosasi Ellendrzd Laboratoriumi haldzat (OMCL) tagja, az allatgydgyaszati készitményeket
vizsgéld NEBIH-el egy(itt. Hazankban a Nemzeti Népegészségligyi Kdzpont jogszabaly alapjan jogosult az oltéanya-
gok gyartasi tételeinek felszabaditasara, mely a jelenlegi jarvanylgyi helyzetoen, az engedélyezett COVID-19 vakci-
nakkal kapcsolatban is érvényes. Jelen kozlemény' célja az Unids és hazai szabélyozéas, a gyartasi tétel felszabaditas

ismertetése €s a mindségellendrzés soran alkalmazott laboratériumi vizsgélatok bemutatasa.

BEVEZETES Pauliny Zsuzsanna orvos, kdzegész-

ségtanjarvanytan szakorvos a budapesti
| Semmelweis Orvostudomanyi Egyetem
Altaldnos orvostudomanyi karan végzett
1989-ben. Ugyanebben az évben kerdlt
az Orszagos Kozegészségugyi Intézet
(OKI), majd az Orszagos Epidemioldgiai
Koézpont (OEK) Virusoltdanyag-ellendr-
78 osztalyara orvos munkatarsként. Jelenleg a jogutdd intéz-
meény, a Nemzeti Népegészsegugyi Kozpont Immunbioldsiai
Készitmények Mindségellendrzése (IKME) szakmai iranyitdja.

A gyodgyszer fogalma jogilag pontosan meghataro-
zott, a gyogyszerek Osszetételiik (hatéanyaguk) és fel-
hasznalasuk alapjan tobb tipusba sorolhatok. A szin-
tetikus uton eldallitott gyogyszereken tul, az aktiv,
passziv immunizaldsra szolgalé készitmények is a
gyogyszerek koréhez tartoznak. Miutan mikrobiolo-
giai kulttra vagy human/allati szévet felhasznaldsa-

val késziilnek, a vakcindk (és a toxinok, szérumok, al-

lergének, stabil vérkészitmények) elnevezése: immun- Az IKME révén a Kézpont az eurdpai OMCL haldzat tagja és
bioldgiai készitmények. a WHO éltal is elismert Nemzeti Kontroll Laboratérium.

Az oltéanyag-ellendrzés jellegzetessége — azon ki- Kezdetek 6ta oltéanyag-ellendrzéssel foglalkozik: mindség-
viil, hogy bioldgiai rendszerrdl beszéliink — a tobb- ellendrzés, gyértasi tétel felszabaditas, torzskonyvi dokumen-
szintli (torvények, korményrendeletek, rendeletek, taciok értékelése, szakhatosagi allasfoglalas adasa, korvizsga-
irényelvek, ajénlésok stb.) szabélyozés és a tobbszinti latokban vald részvétel, szakvélemény adasa oltdéanyagok

hitdlanc megszakadasa esetén, Oltast Kovetd Nemkivanatos
Események (OKNE) fellgyelete. Az orszag oltdanyag ellats-
sat biztositd kdzbeszerzési eljarasokhoz szikséges szakmai
hattér biztositasa. Szakterlletébe tartozo témakban eldads-
sokat tart. Tagsagok: Vakcina Tanacsadd Testilet, Magyar
Mikrobioldsiai Tarsasag, Magyar Zoondzis Tarsasas, Magyar
Higiénikus Tarsasag, NNK Intézeti Kutatas Etikai Bizottsas.

mindség-ellenérzés. A folyamat mindvégig a miné-
ségbiztositas elveit koveti, és megfelel mind az Unids,
mind a hazai akkreditalasi kovetelményeknek.

A torzskonyvezési eljaras végén a gyogyszerek em-

"' A dolgozat a szerz6 MGYT webindrium keretében, 2021. marcius
26-an, Oltéanyagok mindségellenérzése cimmel elhangzott interak-
tiv el6adasa alapjan készult. A webindrium megtekintheté a Tarsa-
sag honlapjan.
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Roviditések jegyzéke

EDQM European Directorate for Quality of
Medicine, Eurépai Gydgyszermindségi
Féigazgatdsag

EMA European Medicines Agency, Eurdpai
Gyogyszertigynokség

FDA Food and Drug Administration, Amerikai
Elelmiszer- és Gyodgyszerfelligyelet

GMP Good Manufacturing Practice, Helyes
gyartasi gyakorlat

IKME Immunbiolégiai Készitmények
Minéségellendrzése

MJA Mutual Joint Audit, Kolcsonds ellendrzd
audit

MRP Mutual Recognition Procedure, Kélcsonos
elismerési eljaras

NEBIH Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal

NNK Nemzeti Népegészségugyi Kézpont

OCABR Official Control Authory Batch Release,

Hatdsagi gyartasi tétel felszabaditas

OGYEI Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-
egészségugyi Intézet

OKNE Oltast Koveté Nemkivanatos Események

OMCL Official Medicines Control Laboratories,
Hatésagi gydgyszer-ellenérzé laboratdrium

TGA Therapeutic Good Administration, Ausztral
Gyogyszerfelligyeleti Hatdség

TRS Technical Report Series

WHO World Health Organization, Egészséglgyi
Vildgszervezet

FORGALOMBAHOZATALI

ENGEDELY

(COVID-19 vakcinak is)
« EMA értékel
- Eurdpai Bizottsag engedély
(Mutual Recognition
Procedure)
- OGYEI értékel, engedélyez (RMS, CMS)
(COVID-19 vakcinak is)
- OGYEI értékel, engedélyez (uj, felujitas,
modositas)

Forgalombahozatali engedély eljarasai

2021. oktdber

bergyodgyaszati célra torténd alkalmazhatdsagat en-
gedélyez6 hatdsagi hatarozat (forgalombahozatali en-
gedély) keriil kiadasra. Tovabbi jellegzetesség, hogy
a forgalombahozatali engedélytdl fiiggetleniil gyar-
tasi tétel felszabaditas és forgalmazds utani kovetés
(post marketing surveillance) is torténik. Az Eurd-
pai Unids szabalyozas a tagallamokon kiviil az Euré-
pai Gazdasagi Kozosségre (Norvégia, Izland, Svijc,
Lichtenstein) is vonatkozik. A szabalyozas alapja vak-
cinak esetében az emberi felhasznaldsra szant gyogy-
szerkészitmények kozosségi Kodexérdl szolo Eurdpai
Parlamenti és Eurdpai Tandcsi iranyelv, a 2001/83/
EC direktivajanak 114. cikkelye, kiegészitve a hu-
man vérbdl vagy plazmabol készilt készitmények
2004/27/EC direktivajaval [1,2]. Ezek alapjan Unids
alapelv, hogy a tagallamok nem ellendrzik laboratd-
riumi tesztekkel a human felhasznalasa gyogyszer-
készitményeket, amennyiben azt egy Unios tagallam
hatdsagi mindségellendrzd laboratériuma mar ellen-
Orizte (részletesen lasd a kés6bbiekben). Az Unid-
ban forgalombahozatali engedély kiaddsara az emli-
tett Eurdpai Parlamenti és Tandacsi rendeletek alapjan
az Eurdpai Bizottsag jogosult. A Bizottsagi dontés az
EMA javaslatat figyelembe véve sziiletik meg.

A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY

Vakcinak esetében a forgalombahozatali engedély
megadasanak alapfeltétele, hogy a készitmény miné-
ségi-mennyiségi Osszetétele, gyartasi folyamata, el-
lenérzési moddszerei, specifikaciéi ismertek legye-
nek. Tovébbd a technologia megfeleléen dokumen-
talt, a gyartas GMP szerinti [3]. A terdpias hatdsossa-
got klinikailag bizonyitani kell és az elény-kockazat
arany kedvezé kell, hogy legyen.

A forgalombahozatali engedély megadasara ira-
nyul6 eljaras lehet centralizdlt, decentralizalt/MRP-s
(Mutual Recognition Procedure, kolcsonos elismeré-
si eljaras), valamint nemzeti eljaras (1. keretes rész).
A centralizalt eljaras esetében az 4j készitmény doku-
mentdcidjat az EMA értékeli a résztvevd tagallamok
hatdsagi észrevételeinek figyelembe vételével, majd ja-
vaslatot tesz az engedélyt kiadé Eurdpai Bizottsagnak.
A kolcsonos elismerésen alapuld eljaras esetében a
dokumentacié beadasakor a készitmény mar legalabb
egy tagorszagban forgalomban van. A decentralizalt
eljaras esetében még egyetlen tagallamban sem ren-
delkezik forgalombahozatali engedéllyel a készitmény.
Ebben a két esetben a résztvevo hatosagok értékelnek
és engedélyeznek. Nemzeti eljaraskor a dokumenta-
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cié értékelését az adott nemzet gydgyszerészeti hato-
saga végzi, a forgalombahozatali engedély csak arra az
orszagra érvényes. A forgalombahozatali engedélyben
rogzitik tobbek kozt azt is, hogy a készitmény alkal-
mazasat idGszakos biztonsdgossagi jelentésekkel, fo-
kozott feliigyelettel sziikséges kovetni.

A COVID-19 vakcindk engedélyezése sem tortént
masképpen: az Unidban centralizalt eljarassal enge-
délyezték (kiegészitve a folyamatosan benyujtott do-
kumentacié folyamatos értékelésével — an. rolling
review) az Unioban forgalmazasra keriil oltéanyago-
kat, melyek engedélye minden tagallamban érvényes.
Nemzetileg engedélyezte az OGYEI az orosz és a ki-
nai készitményeket, igy azok forgalombahozatali en-
gedélye csak Magyarorszagon érvényes. Természete-
sen 4j, illetve Gj technoldgiaval gyartott készitmények
révén az engedélyek ideiglenes idétartamra szolnak
és igen szoros biztonsagossagi kovetést irnak eld.

OLTOANYAGOK MINOSEGELLENORZESENEK
RENDJE AZ EU-BAN

Az Unidban az oltéanyagok mindségellenérzését az
Eurdpai Gyogyszermindségi Foigazgatosag (Europe-
an Directorate for Quality of Medicine, EDQM) fel-
tgyeli. Ez a Foigazgatésag koordindlja a tagalla-
mok Hatésagi Ellenérzé Laboratériumait (Official
Medicines Control Laboratories, OMCL). Magyaror-
szag részér6l az OMCL halézat tagjai hatdsagi ming-
ségellendrzo laboratériumai révén: az NNK, a Nem-
zeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal (NEBIH) és az
OGYEL

A hatosagi ellen6rz6 laboratoriumok végzik a
vakcinak gyartasi tétel felszabaditdsat — az Official
Control Authority Batch Realese-t, réviden OCABR-t,
melyrdl bizonyitvanyt adnak ki. Az Eurépai Uniéban
torténd forgalmazashoz az adott készitmény gyarto-
janak mar a torzskonyvezési eljarasban meg kell ne-
veznie azt az OMCL-t, amelyik a kés6bbi OCABR-t
végzi. Az EDQM honlapjan [4] megtalalhaté a fent
jelzett jogszabalynak megfeleléen zajl6 OCABR ki-
adds adminisztrativ eljaras rendje (a hozza tartozo
mellékletekkel, készitmények OCABR-ja, kontakt lis-
ta stb). A Fdigazgatdsag az évente megrendezésre ke-
riilé ,,OMCL meeting”™en a tagallamok éves jelentései
alapjan beszamol tevékenységérdl, az esetleges prob-
lémakrol és azok megoldasardl, az évkozben megje-
lent 4j vagy revidealt OMCL-ajanlasokrél. Az EDQM
alapelv szerint immunbioldgiai készitmények forga-
lomba csak OCABR-al keriilhetnek, melyet csak akk-
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reditdlt — ISO:17025 szerint miik6dé — OMCL végez-
het. Az OMCL altal kiadott OCABR bizonyitvanyt
minden tagallam elfogadja, tovabbi laboratériumi
vizsgalat nélkiil. Ahhoz, hogy minden OMCL szak-
mailag azonos szinten legyen az EDQM rendszere-
sen auditalja (Mutual Joint Audit, MJA) a laborokat.
Azon OMCL-ek auditja, amelyek az egész Uniéra ér-
vényes OCABR-ot végeznek részletesebb, magasabb
szinten torténik, a laborok sajat nemzeti akkreditaci-
0s szervezetiik auditjatol fiiggetleniil.

Az OMCL-ek elvégzik a készitményspecifikus
vizsgalatokat az OCABR kiadasahoz. Ezek az un. fel-
szabaditd (release) vizsgalatok. Az OMCL tovabba
(soron kiviil) vizsgalatokat végez pl. gyartasi helyval-
tozas, a gyartasi folyamat szignifikdns valtozasa, kiri-
vo eltérések, az ellendrz6 vizsgalatok nem vart eltéré-
se, kritikus GMP hiba vagy akar sulyos, nem vart, ol-
tast koveté esemény miatt.

OLTOANYAG-ELLENORZES ES FORGALOMBA
HOZATAL MAGYARORSZAGON

Magyarorszagon tobb évtizedes multra tekint vissza
az oltéanyaggyartas és az ehhez szorosan tartozo -el-
lendrzés. A 2000-es évek elejére folyamatosan kiilfol-
di készitmények valtottak fel a hazai gyartasuakat (pl.
diftéria, veszettség, polio, BCG). Az ezredforduld éta
csak az influenza elleni oltéanyaggyartas maradt ha-
zankban.

Immunbiolégiai készitmények esetén mindig el-
s6dleges szempont, hogy a vakcina biztonsagos és
immunogén legyen. Tudnunk kell azt is, hogy akar
hazai, akdr Eurdpai Unids oltéanyagrél legyen szo, a
felhasznalas el6tt mindig hatdsagi ellen6rzg laboratd-
riumi vizsgalat szabaditja fel ,véglegesen” az adott té-
telt. Mar 1951-t6l harmas ellenérzés tortént: gyartoi,
mindségellendri és hatdsagi laboratoriumi vizsgalat.
Ezen vizsgalatok mindig az adott kor jogi szabalyo-
zasanak megfeleléen torténtek. Az Unids jogszaba-
lyok a hazai jogrendbe jogharmonizaciéval kertiltek
be. Az oltéanyag-ellendrzés legfontosabb hazai sza-
balyozasat a 2. keretes rész foglalja 6ssze. Gyogyszer-
készitmények esetében torvényi szint szabalyozas
a 2005.évi XCV. torvény (Gyogyszertdrvény) az em-
beri alkalmazasra keriil6 gyogyszerekrol és egyéb, a
gyogyszerpiacot szabalyozé torvények modositasarol
[5]. Kormanyrendeletek koziil a 28/2015. (I1.25.) Kor-
manyrendelet nevezi meg a gyogyszerészeti allam-
igazgatési szervet - OGYEI-t [6]. A 450/2017. (X11.27.)
Kormadnyrendelet a forgalomba hozatalt és a gyarta-
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HAZAI SZABALYOZAS

Az emberi alkal-

mazasra keriilé gyogyszerekrél és egyéb, a
gyogyszerpiacot szabalyzé torvények médo-
sitasardl (Gytv.)

az Orsza-
gos Gybgyszerészeti és Elelmezés-egészség-
Ugyi Intézetrél (gyogyszerészeti dllamigazga-
tasi szerv)

az
emberi felhasznalasra kertil6gydégyszerek
forgalombahozataldnak és gyartasanak en-
gedélyezésérdl

az egyes
kozérdeken alapulokényszerité indok alapjan
eljaré szakhatésagok kijelolésérol

a fert6z6 be-

tegségek és a jarvanyok megel6zése érdeké-
ben sziikséges jarvanylgyi intézkedésekrol

a bizton-
sagos veszélyhelyzeti gydgyszerellatashoz
szlikséges egyes intézkedésekrol

Hazai szabélyozas jogszabalyai

si tétel felszabaditast [7], mig az 531/2017. (XII.29.)
Kormanyrendelet az engedélyezési eljarasban részt-
vevl szakhatosagokat nevezi meg [8]. A SARS-CoV-2
okozta vilagjarvany miatt jelent meg a biztonsagos
veszélyhelyzeti gyogyszerellatashoz sziikséges intéz-
kedéseket rogzité 488/2020.(XI.11.) Kormanyrende-
let [9].

Hazankban a forgalombahozatali engedély ki-
adasara a gyogyszerészeti allamigazgatasi szerv, az
OGYEI jogosult. Az engedélyezési eljarasban - ren-
deletileg kijel6lve (531/2017. (XII.29.) Korm. rend.) az
NNK szakhatosagként vesz részt és szakhatosagi al-
lasfoglalas formdjaban nyilatkozik arrol, hogy a ne-
vezett immunbiologiai készitmény emberben hasz-
nalhato. Jelenleg az NNK tobb, mint 60 vakcina ese-
tében adhat allasfoglalast. A forgalombahozatali en-
gedély kiadasdnak minimumfeltételei az Unids rész-
ben felsoroldsra keriiltek. Magyarorszagon az OGYEI
értékel és engedélyez a decentralizalt/MRP-s és nem-
zeti eljarasok esetén. A centralizalt eljarasban pe-
dig részt vehet, segitve az EMA munkdjat [10]. Az
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OGYEI altal kiadott forgalombahozatali engedély 5
évre szol. Megujitasi kérelemre, megfelel6ség esetén a
forgalombahozatali engedély korlatlan ideig lesz érvé-
nyes. Az engedélyben keriil rogzitésre, hogy az adott
készitmény egyes gyartdsi tételei csak akkor keriil-
hetnek forgalomba, ha azokat hatdsagi laboratdrium
megvizsgalta és felhasznalasra alkalmasnak talalta.

A COVID-19 vakcindk hazai engedélyezésiik utan
ideiglenes, 6 honapig érvényes forgalombahozatali
engedélyt kaptak, mely egyszer tovabbi 6 hoval meg-
hosszabbithatd. Uj készitmények révén ezen engedé-
lyek tovabbi kitételeket is tartalmaznak, pl. vizsgala-
tokra, fokozott feltigyeletre, farmakovigilanciara vo-
natkozéan.

OLTOANYAGOK BESZERZESE

Itt érdemes megemliteni a hazai oltéanyag-beszerzés
lehetséges utjait. Az életkorhoz kotott, kotelezd vé-
déoltésok esetén az allam biztositja az anyagi forrast,
ezaltal mindenki szamara elérhetéek ezen oltdéanya-
gok. A készitmények beszerzésérdl a 18/1998. (VI1.3.)
NM rendelet hatalyos valtozata szerint az Orszagos
Tisztifdorvos koteles gondoskodni [11]. Kozbeszerzési
eljaras keretében, a palyazatok koziil szakmai dontés-
sel keriilnek kivélasztasra az oltéanyagok.

A javasolt véddoltasok dontéen nagykeresked6kon
keresztiil érkeznek az orszagba. Az oltéorvos (hazi
gyermekorvos, haziorvos, tizemorvos, oltokézpontok
és védgoltasi tanacsadok orvosai) vényfelirassal biz-
tositja a gyogyszertari beszerzést, az oltdanyag arat az
allampolgar fizeti meg.

Amennyiben olyan készitményre van sziikség, ami
az adott id6pontban Magyarorszagon nem all rendel-
kezésre, az OGYEI egyedi import engedélyével besze-
rezhet8. Erkezhet hazdnkba kontingens engedéllyel
(OGYEI) is oltdanyag. Ezen esetben egy masik tag-
allam altal mar elfogadott, felszabaditott tételbdl ér-
kezik — nagykereskedén keresztiil - mennyiség. A je-
lenlegi jarvanytigyi helyzetben a COVID-19 vakcinak
behozatala Unids elosztas vagy a 488/2020. (XI.11.)
Korm. rendeletben meghatarozottak szerint torténik.

OLTOANYAGOK FELSZABADITASA

A mar emlitett tételenkénti felszabaditas célja, hogy
minden egyes gyartasi szdm esetében biztosit-
va legyen a torzskonyvezéskor meghatdrozott és a
forgalombahozatali engedélyben rogzitett (gyartasi
ellenérzés) mindségi kovetelmény.
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Az immunbiolégiai készitmények gydrtasi folya-
mata un. seed lot rendszerben torténik. Ez azt jelenti,
hogy az egymdst kovetd gyartasi tételek ugyanabbdl
az oltdcsira torzstételbdl (masterseed, MS) késziilnek,
amely egyetlen mikroorganizmus tenyészet, egységes
és stabil, tdrolasa -70°C-on vagy liofilizalva torténik.
A masterseed-bdl késziil a gyartashoz sziikséges olto-
csira szaporitotétel (working seed, WS). Ennek erede-
tét, az atoltasok szamat, gyakorisagat rogzitik. A WS-
el beoltott, egy termelési ciklusban learatott kozti ter-
mék utani letoltés eldtti késztermékben (final bulk,
FB) mar minden gyartasi [épés megtortént (pl. inak-
tivalas, attenualas, adjuvalds, tartositoszer alkalma-
zasa, higitas stb.). A kész gyartasi tétel (final lot, FL,
batch) az, ami ugyanabbol a FB-bdl késziil és/vagy
amit egyszerre liofilizalnak, illetve amit megszakitas
nélkiili munkafolyamattal toltenek, zarnak le.

Az NNK szamara a mar emlitett jogszabalyok ko-
ziil a 450/2017. (XI1.27.) Korm. rendelet adja meg a jo-
got a gyartasi tétel felszabaditasra. Az NNK eltekint
laboratériumi ellen6rzé  vizsgalatoktdl, amennyi-
ben mas hatdsagi laboratdrium mar ellendrizte a té-
telt. A jelenlegi veszélyhelyzetben érvényes 488/2020.
(XI.11.) Kormanyrendelet meghivatkozza ezt, lehe-
tévé téve, hogy a COVID-19 vakcinak esetében is al-
kalmazasra keriilhessen a megfelelé dokumentaci-
on alapulo gyartasi tétel felszabaditas. Gyartasi té-
tel felszabaditaskor a megfelelgséget az NNK t&bbfé-
le dokumentummal igazolhatja. Hazai felhasznalasra
nemzeti Hatdsagi bizonyitvany, szakért6i vélemény,
mig Eurépan kiviilre WHO Certificate vagy Quality
Report kertilhet kiadasra.

A felszabaditas utjai

A gyartasi tétel felszabaditas 2004-t6l kétféle uton
torténhet. Az egyik ut amikor a benyujtott doku-
mentumok ellenérzése alapjan torténik a felszabadi-
tas, mivel mar egy masik hatosagi ellen6rzé laborato-
rium elvégezte a vizsgalatokat. Megfelel3ség esetén 8
napon beliil az NNK kiadja a nemzeti Hatosagi bizo-
nyitvanyt. Ez a folyamat zajlik minden Eurépai Unio6-
ban forgalmazott készitmény esetében, legyen az élet-
korhoz kotott kotelezd és egyéb ajanlott oltashoz al-
kalmazott vagy centralisan engedélyezett COVID-19
vakcina.

Benyujtasra keriil egy un. forgalmazasi adatlap,
mely tartalmazza tobbek kozt a vakcina nevét, gyar-
tasi szamat, a tétel forgalmazni kivaint mennyiségét,
az OCABR-t kiad6 OMCL megnevezését (ahol elvé-
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gezték a fiiggetlen hatdsagi laboratériumi vizsgalato-
kat). Sziikség van az EU-OCABR bizonyitvany ma-
solatara, a gyartoi analitikai vizsgalatok jegyz6kony-
vére, az 1/2009. (1.30.) EiM rendelet 1. szimu mel-
léklete szerinti igazgatasi szolgaltatasi dij befizetési
igazolasara és egy bemutatdé mintara [12]. Ez utdb-
bin a dokumentumban szerepld adatok (név, gyarta-
si szam, lejarati id6) ellendrzése fizikalisan is megtor-
ténik. Az Eurdpai Uniéos COVID-19 vakcindk eseté-
ben a kozponti betarolasi helyrdl az orszagba beho-
zott mennyiséget igazold atadas-atvételi jegyz6konyv
is sziikséges.

A masik at a dokumentumok és konkrét mindség-
ellendrzd laboratériumi vizsgalatok alapjan torténd
felszabaditas. Erre akkor keriil sor, ha a forgalmaz-
ni kivant készitmény nem rendelkezik EU-OCABR -
al, vagy az NNK a fiiggetlen hatdsagi laboratérium,
az OMCL (pl. a hazai gyartasa influenza elleni olto-
anyag, vagy nem EU-ban engedélyezett COVID-19
vakcindk). A benyujtandé dokumentumok részben
megegyeznek az el6zéekben felsoroltakkal: forgalma-
zasi adatlap, gyartdi vizsgalatok 6sszefoglald jegyzo-
konyve, vizsgalati minta (bulk, lot) vizsgalatra alkal-
mas mennyiségben, igazgatasi szolgaltatasi dij igazo-
las és egy véglegminta, amely formaban, tartalommal
forgalmazasra keriil (doboz, kiszerelési egység, am-
pulla/iiveg/fecskendd, tli van/nincs, OGYEI altal jo-
vahagyott betegtdjékoztatd). Megfelel6ség esetén az
NNK a vizsgalatokhoz sziikséges mintak beérkezésé-
t6l szamitott, esetleges ismétlést is magaban foglalo,
60 napon beliil adja ki a Hatdsagi bizonyitvanyt vagy
Szakértéi véleményt.

Még egyszer fontos kiemelni, hogy a tételeken el-
végzett hatdsagi laboratériumi mindségellenérzé
vizsgalatok az adott készitmény forgalombahozatali
engedélyében rogzitett mindségi kovetelmények meg-
1étét ellendrzi egy gyartdtol fiiggetlen laboratorium-
ban. Ezen laboratériumi mindségellendérzé vizsgala-
tok a gyartéi modszerekkel, standardokkal, referen-
cia mintakkal (kitekkel) torténik, tehat a gyartoi vizs-
galatok egy része keriil fiiggetlen hatdsagi laboratori-
umban ellenérzésre.

Specialis kovetelmények

Az oltéanyag-engedélyezés és -ellenérzés kovetel-
ményrendszere altalanos és specialis eléirasokon,
ajanlasokon alapul. Az altalanos kovetelményekrol
(direktivak, torvények, kormanyrendeletek, rendele-
tek) az Unios és hazai szabdlyozas kapcsan mdr sz6
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VIZSGALATOK

- megtekintés

— inaktivalas

— azonossag

- altaldnos artalmatlansag

— sterilitas

- tisztasag

- rezidudlis, él6képes
virus vizsgalat

- mikroplazma
szennyezettség

Vizsgalatok osszefoglaldsa

- antigéntartalom
- hatékonysag (potency)

— bakterialis endotoxin
tartalom

- pH meghatarozas

— toltési térfogat mérés
— ozmolaritas
—aluminiumtartalom

- inaktivaldszer

- integritas

esett. A specialis — oltéanyagok antigén tipusa sze-
rinti - kovetelmények, ajanlasok egyik része azt mu-
tatja meg, ,mikor, mit” kell vizsgalni egy készitmény
gyartasa soran (gyartdskozi vizsgalatok), valamint
a végterméken (gyartoi felszabadité és hatdsagi el-
lendrz6 vizsgalatok). Ide soroljuk a WHO-Technical
Report Series-eket (TRS) [13]. Az Uniéban az EDQM-
OMCL-Guideline-okat, tovabba az amerikai FDA és
ausztral Therapeutic Good Administration (Auszt-
ral Gyodgyszerfeliigyeleti Hatésag, TGA) ajanlaso-
kat. A laborok a tagdllamok altal elfogadott ajanla-
sok és az Europai Gyogyszerkonyvi monografiak sze-
rint, a gyartok moddszereit alkalmazva végzik a vizs-
galatokat. Az Uniés OMCL-Guideline-ok, melyek
az OMCL-¢ek egyetértésével kertiltek kialakitdsra a
COVID-19 vakcinakra vonatkozoan is rendelkezésre
dllnak mind a gyartok, mind az OMCL-ek szamara.

Az elvégzendé vizsgalatok korét és idozitését (pl.
melyik gyartasi 1épésnél kell elvégezni) befolyasolja az
adott oltéanyag Osszetétele, azon belill is az antigén
tipusa (él6- attenualt, elolt, alegység, peptid alapt,
Virus Like Particula, poliszacharid- konjugalt, vektor-
replikdlodd, nem replikdlodd, nukleinsav alapu -
DNS, RNS). A vizsgalatok kiterjednek a gyartas soran
alkalmazott antigén szaporitasara alkalmazott szovet
(pl. vero), inaktivaloszer (pl. formaldehid), adjuvans
(polietilén-glikol, aluminium hidroxid), tartositoszer
(tiomerzal), antibiotikum, illetve ezek maradékainak
kimutatasara.

A specialis ajanlasok masik része a ,hogyan?” kér-
désre mondja meg a valaszlehetéségeket. A Gyogy-
szerkonyvek (Eurdpai, Amerikai, Ausztral, nemze-

ti gyogyszerkonyvek) a modszereket és kovetelmé-
nyeket, az egyes vizsgalatok specifikdcidit adjak meg.
A vizsgalatok két nagy csoportba sorolhatok. Az un.
megfelel6séget megallapitd vizsgalatok az igen-nem/
van-nincs kérdésre adnak valaszt. Ide tartozo vizs-
galatok példdaul a megtekintés, inaktivalas, azo-
nossag, altalanos artalmatlansag, sterilitds, tiszta-
sag, rezidualis él6képes virus vizsgalat, mikoplazma
szennyezettség.

A vizsgalatok masik csoportja az un. ,hatarérték”
vizsgalatok, ahol vagy minimum-maximum értéket
adnak meg, vagy két érték kozotti intervallumot. Ha-
tarérték vizsgalatok példaul az antigéntartalom, haté-
konysag, bakterialis endotoxin tartalom, pH megha-
tarozas, toltési térfogat mérés, ozmolaritds, alumini-
umtartalom, inaktivaldszer, integritas teszt (3. kere-
tes rész).

Az Uniés vakcinak - beleértve a COVID-19 vakci-
nakat is — esetében az OMCL guideline-ok hatdroz-
zak meg a vizsgalatok korét. A nem Uniés COVID-19
vakcindknal az elvégzend vizsgalatokat a harom ha-
zai OMCL (OGYEL NNK, NEBIH) kozosen allapi-
totta meg.

A hazai felhasznalasra felszabaditott gyartasi téte-
lek szdma évenként véltozd. Atlag évi 200 tételrdl ké-
sziil dokumentum értékelésen alapuld felszabaditds.
Ehhez jon hozza minden évben a hazai gyartasu inf-
luenza elleni oltéanyag tételeinek laboratdriumi mi-
néségellendrzé vizsgalatokon alapuld engedélyezé-
se. A 2021-es évben a jarvanyligyi veszélyhelyzetben
Magyarorszagra érkezett COVID-19 vakcinak eseté-
ben tobb, mint 110 gyartasi szam felszabaditas tortént
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(2021. majus 31.-ig). Ennek kb. fele volt dokumentacioé
értékelésen alapuld és fele dokumentacio6 és laborato-
riumi mindségellendrzé vizsgalaton alapulé.

OSSZEGZES

Az oltéanyagok engedélyezése, gyartasi tétel felsza-
baditdsa mind az Eurépai Unidban, mind jogharmo-
nizacié révén Magyarorszagon megfelelden szaba-
lyozott folyamatok. Az Unidban az engedélyezésben
az EMA, gyartési tétel felszabaditasban az EDQM/
OMCL halézat jatszik szerepet. EU alapelv hogy
OMCIL 4ltal felszabaditasra keriilt, OCABR-al rendel-
kezd készitményt a tobbi tagallam elfogadja, azon to-
vabbi vizsgalatot nem végez. Magyarorszagon az im-
munbioldgiai készitmények, igy az oltdanyagok ha-
zai forgalmazdsdnak engedélyezését az OGYEI vég-
zi. Az NNK rendeletileg kijelolt szakhatosagként vesz
részt. Az NNK - szintén jogi alapon - végzi az enge-
délyezett készitmények minden egyes gyartdsi téte-
lének felszabaditdsat. A csak dokumentum és doku-
mentum értékelés mellett laboratériumi mindségel-
lenérzé vizsgalattal végzett gyartasi tétel felszabadi-
tas végén a megfeleldségrol Hatosagi bizonyitvany,
szakért6i vélemény keriil kiadasra. A gyartasi tételek
tobbszintl ellenérzése nem uj keletd, tobb évtizedes
multra tekint vissza. A 2021. év jarvanyiigyi veszély-
helyzetben 1j jogszabaly kiegészitéssel tulajdonkép-
pen ugyanazok a folyamatok, ellendrzések zajlanak,
mint a COVID-19 elétt, és a nem COVID-19 vakci-
nék esetében is.

Irodalom

1. 2001/83/EC direktivdjanak 114. cikkelye — 2. 2004/27/EC
direktivdja — 3. GMP: 2003/94/EK — 4. EDQOM honlap (www.
edgm.eu) — 5. 2005.évi XCV. torvény (Gydgyszertorvény)
az emberi alkalmazasra kertlé gyogyszerekrél és egyéb, a
gyogyszerpiacot szabdlyozd térvények modositasardl. — 6.
28/2015. (I1.25.) Kormanyrendelet az Orszagos Gyogyszeré-
szeti és Elelmezés-egészséglgyi Intézetrdl. — 7. 450/2017.
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(XI1.27.) Korményrendelet az emberi felhasznélasra kertld
gyogyszerek forgalomba hozataldnak és gydrtasanak en-
gedélyezésérdl. — 8. 531/2017. (XI1.29.) Kormanyrendelet az
egyes kdzérdeken lapuld kényszerité indok alapjan eljard
szakhatdsagok kijelolésérél. — 9. 488/2020. (XI.11.) Kormany-
rendelet a biztonsagos veszélyhelyzeti gydgyszerelldtashoz
sziikséges egyes intézkedésekrél. — 10. OGYEl honlap (www.
ogyei.gov.hu — engedélyezési eljarasok) — 11. 18/1998. (VI.3.)
NM rendelet a fert¢z betegségek és a jarvanyok megelézé-
se érdekében szikséges jarvanylgyi intézkedésekrdl. — 12.
1/2009. (130) EGM rendelet az Allami Népegészségiigyi és
Tisztiorvosi Szolgélat egyes kozigazgatasi eljarasaiért és igaz-
gatasijellegl szolgéltatasaiért fizetendd dijakrol. — 13. www.
who.int/biologials/publications/trs areas/vaccines/en

Paulny Zs: Licensing and quality control of immuno-
biological products (vaccines) in the European Union and
Hungary

Vaccines are authorized in the European Union by the
European Commission on a proposal from the European
Medicines Agency (EMA). The placing on the market of
immunobiological products in Hungary is authorized
by the National Institute of Pharmacy and Food (OGYEI).
In this procedure, the National Center for Public Health
(NNK) participates as a designated specialist authority,
preparing a specialist authority resolution. Each batch
of registered, authorized vaccines undergoes multi-level
laboratory testing. The process is also ensured by multi-
level regulations, requirements and legislation, applying
the principles of quality assurance. OGYEl and NNK are
members of the European Network of Official Control
Laboratories (OMCL), together with NEBIH, which exam-
ines veterinary medicinal products.

In Hungary, the National Public Health Center is en-
titled to release batches of vaccines on the basis of leg-
islation, which is also valid in the current epidemiologi-
cal situation, in connection with the approved COVID-19
vaccines. The purpose of this paper is to describe EU and
domestic regulations, batch release, and to present labo-
ratory tests used during quality control.

Nemzeti Népegészségugyi Kozpont (NNK), Jarvanylgyi és Infekcidkontroll Féosztaly (JIF),
Jarvanyugyi és Védooltasi Surveillance Osztdly (JVSO), Immunbioldsiai Készitmények Mindségellendrzése (IKME)
e-mail: pauliny.zsuzsanna@nnk.govhu
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Kbzeppontban az egészseéges huvelyflora

A hlvelyben €l6 mikroorganizmusok &sszessége, a vaginalis mikrobiom, az elmdlt évek kutatasainak eredményeként
egyre inkdbb ismertté valik. Bebizonyosodott, hogy az egészséges hivelyfldra a vagindlis fertdzések megeldzésé-
ben, a megtermékenyités és a terhesség folyamataiban is létfontossagl. Attekintjik, hogy milyen endogén vagy
exogén tényezdk vezethetnek vagindlis diszbidzishoz, illetve miként fejthetik ki kedvezd hatasukat a vaginalis
mikrobiomra a kilonféle pre- vagy probiotikumos termékek, illetve a tejsavas készitmények.

A NOI ELETCIKLUSOKKAL 6SSZHANGBAN
LEVO HUVELYFLORA

A n¢ élete soran a hiivelyflora jelentés valtozasokon
megy keresztiil, ami a hiivelyben mérhet6 kémhatas
révén is nyomon kovethet6 (I. tablazat) [1].

Az anyaméhben az anyai 0sztrogén hatdsara a lany-
magzatok hiivelyének a nyalkahartyaja megvastago-
dik, és abban glikogén rakédik le. Mindez a glikogént
taplalékul hasznositani képes baktériumok megtele-
pedésének kedvez. Sziiletést kovetSen az anyai erede-
ti Osztrogén metabolizalodik, ami a hiivelynyalka-
hartya elvékonyodasdhoz és a glikogént hasznosit6
baktériumok szamanak a csokkenéséhez vezet. A ser-
dill6kor kezdetével osztrogén hatasara ismét fokoza-
tosan vastagodni kezd a hiively nyalkahartydja, teret
engedve a Lactobacillusoknak. Ebben az id6szakban
fokozatosan alakul ki a feln6tt nék hiivelyére jellemz6
bakterialis flora. A menopauza alatti valtozasokat ko-
vetéen a hiivelyflora meglehetdsen stabil dsszetételil
marad.

KULCSSZEREPBEN A LACTOBACILLUSOK

Feln6tt n6knél az egészséges hiivelyflora meglehet6-
sen nagy fluktuaciokkal irhato le. Az interindividualis
kilonbozoségeken tul egyetlen né esetén is — a menst-

rudcios ciklus hormonalis valtozasaihoz igazodva —
valtozik a hiivelyfléra. Abban azonban egyetértés mu-
tatkozik, hogy az egészséges vagindlis florat kiilonféle
Lactobacillusok (in. Doderlein-baktériumok) — els6-
sorban L. crispatus, L. gasserri, L. iners és L. jensentii -
uraljak. Jelenleg koriilbelil 150 kilonféle Lacto-
bacillus térzs ismert, amik - egyéntdl, rassztdl, fold-
rajzi helytdl is fliggéen - szerepet kapnak a hiively
mikroflorajanak kialakitasaban [1,2].

A hiuvelyt kolonizdl6é Lactobacillusok glikogénbdl
torténd tejsav-termelése az egyik f6 tényezd, ami a
vaginalis mikrobiom fizioldgias hatdsait megalapozza.
A tejsav szerepet jatszik a kilonféle, hiivelybe jutd
patogének elpusztitdsaban, igy az megvédhet a Chla-
mydia trachomatis, az Escherichia coli, a Neisseria
gonorrhoeae, valamint bizonyos nemi tton terjedd vi-
rusok pl. herpes simplex virus 2, HIV-1 okozta fert6-
zésektdl [1-4]. A tejsav mellett a Lactobacillusok altal
termelt hidrogén-peroxid is szerepet kap a koroko-
zbkkal szembeni védelemben. Hangstlyozandé azon-
ban, hogy az egészséges hiivelyben talalhatd tejsav-
koncentracié mintegy hat nagysagrenddel hatéko-
nyabban csokkenti szamos, a bakterialis vaginozissal
kapcsolatba hozhat6 baktérium szamat, mint a hidro-
gén-peroxid [5]. A hangstly nem csupan a tejsav altal
biztositott kémhatdason van: a 4,5-6s kémbhatasu tejsa-
vas rendszer antimikrobidlis hatdsa nagysagrendek-

I. tablazat A hivelyi pH értéke a nék kilonbdzé életciklusaiban [1-4]

Eletciklus Hiivelyi kémhatas

Ujszulsttkor pH ~ 4-5
Gyermekkor pH ~7-8
Kamaszkor pH ~ 5-7
Felndttkor (termékeny no) pH ~ 3,8-4,5
Terhesség pH ~ 3,8-4,0
Menopauza pH ~ 6-7
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kel nagyobb, mint az ugyanolyan kémhatast sosavé
[5]. Az egészséges allapotban kb. 110 mM-os tejsav-
koncentracié diszbidzis esetén kevesebb, mint
20 mM-ra csokken. A tejsav mennyiségének csokke-
nésével parhuzamosan egyéb szerves savak, mint
ecetsav, propionsav és vajsav jelennek meg egyre na-
gyobb mennyiségben a hiivelyben [5].

A tejsav- és hidrogén-peroxid-termelés mellett a
Lactobacillusok fizikai barriert jelenté un. mikro-
kolénidkat képeznek a hiively falan, és tobb kérokozo
szamara megnehezitik a hiively nyalkahartyajan valo
megtapadast. Tovabba, a Lactobacillusok nyakterme-
lésre Osztonzik a hiivelynyalkahartyat, és az abban
zajlé immunologiai folyamatokat is elényésen médo-
sitjak [1-4].

Az intim fert6zések prevencidjan tul a hiivelyflora
egészsége a fogamzoképességre is hatassal van. Az
infertilis néknél gyakrabban igazolhaté bakterialis
vagindzis, mint a fertilis tarsaiknal. A hiively bakteri-
alis fertézése a vetélés és a korasziilés kockazatat is
noveli. Emellett, a ,,Jombikbébi” program sikerét is
befolyasolja a vaginalis mikrobiom; a Lactobacillusok
altal er6sen dominalt hiivelyfloraji nék esetén mutat-
kozik a legmagasabbnak az in vitro fertilizacios (IVF)
rata [1].

KONNYEN MEGBONTHATO EGYENSULY

A hiivelyfléranak a fizioldgias egyensulyabol valo ki-
billenése diszbidzishoz vezet. A diszbidzis definialdsa
nehéz feladat, mivel szamos mikroorganizmus mind
eubiozis, mind pedig diszbiozis esetén jelen van a hii-
velyben; a hangsuly ez esetben az aranyokra helyez6-
dik. A hiivelygombat okozé Candida albicans a nék
mintegy 30 %-anal az egészséges hiivelyflora része, a
probléma akkor jelentkezik, ha a mikrokérnyezet le-
het6évé teszi az aranytalan nagy mértékd elszaporoda-
sat [1,2].

A diszbidzis endogén vagy exogén faktorokra is
visszavezethetd: akut vagy kronikus betegségek, fizi-
kai vagy emociondlis stressz, immunszuppresszans
gyogyszerek szedése, antibiotikumok vagy hormona-
lis fogamzasgatlok alkalmazasa, illetve hiivelyben
hasznalt spermicidek is okozhatnak diszbiozist.

A HUVELYI KEMHATAS VEDELME

Az eubidzis fenntartasa érdekében lényeges a megfele-
16 hiivelyi kémhatds biztositdsa. A kiilonb6z6 okokbol
megemelkedé hiivelyi pH alacsonyabb tejsav-kon-

Praxis I

[
centraciot sejtet, a Lactobacillusok szamanak csokke-
nésére utal, ami diszbidzis kialakuldsaval fenyegethet
[1,2].

Termékeny felnétt néknél a hiivelyben uralkodé pH
idealis esetben 3,8 és 4,5 kozotti. Ezt a pH-értéket ked-
vezGtleniil megemelheti a menstruacios vérzés (a vér
pH-ja 7,4), az dvszerhaszndlat nélkiili szexualis érint-
kezések soran hiivelybe keriilé ejakulatum (az
ejakulatum pH-értéke 7,1), a rendszeres vagy gyakori —
nem orvosi javallatra térténd — hiivelyi irrigalds, illet-
ve a nem megfelel6 kémhatasu tisztdlkoddszerek hasz-
nélata (az intim mosakodasra szolgalé készitmények
pH-ja optimalis esetben 3,8 és 4,5 kozé esik) [1,2].

PROBIOTIKUMOK, PREBIOTIKUMOK, TEJSAV

Mar egy 1996-ban publikalt vizsgalat is radmutatott
arra, hogy tobb Lactobacillus baktérium taldlhato
azoknak a n6knek a rectumaban és vagindjaban, akik
L. acidophilus-tartalmu joghurtot fogyasztanak [6].
Késébbi vizsgalatok alatamasztottak azt, hogy a
Lactobacillus toérzseket tartalmazé probiotikumok
(leggyakrabban a Lactobacillus acidophilus) vaginalis
vagy per os adagoldsa, a vizsgalatok szerinti 2107 ko-
loniaformald egység (CFU)/nap és 2,5 x 10" CFU/
nap kozotti adagokban hozzdjarulhat a hiivelyflora
egyensulydnak megorzéséhez, karosodast kovetSen
annak helyreallitdsahoz (adagolasi id6tartamban
egyel6re nincs egyértelmd iranymutaté adat) [7]. Egy
2019-ben publikalt, 10 korabbi vizsgalaton nyugvo
meta-analizis alapjan a probiotikumok alkalmazasa
biztonsagos, és mind rovid-, mind hosszu tavon els-
ny0s hatasu lehet a bakterialis vagindzis — mint a
diszbidzis leggyakoribb formajanak - kezelésében [8].
Még tovabbi, széleskorl klinikai vizsgdlatokra van
azonban sziikség ahhoz, hogy a kiilonféle probiotikus
torzs(ek)hez rendelhetd hatas egyértelmten leirhatd
legyen [1,2,5].
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A tejsavas készitmények intravaginalis alkalmaza-
sa is eldsegitheti azt, hogy a hiivelyben helyrealljon a
fiziologias kémbhatds, visszaépiiljon az eubidzisra jel-
lemz6 vaginalis fléra [9]. Az 5-7 napon keresztiil napi
egyszer a hiivelyben alkalmazott 0,5-1%-os tejsav
hozzajarul a bakterialis hiivelyfertézéssel jaré pana-
szok enyhiiléséhez, akdr 6nmagaban, akar gyogysze-
res kezeléssel (pl. metronidazol) kombinaltan alkal-
mazzak a tejsavat. Egy vizsgalat alapjan a tejsavval ke-
zelt nék 83%-4nal be is kovetkezik a jotékony baktéri-
umokkal vald re-kolonizacid, szemben a placebo-ke-
zelésben részesiil6knél tapasztalt 10%-os arannyal [5].

A Lactobacillusok tapanyagaul és energiaforrasaul
szolgald, prebiotikumként funkcionald glikogén is
hozzajarulhat az egészséges hiivelyi mikrokornyezet
megteremtéséhez és a Lactobacillusokkal valo re-kolo-
nizaciohoz [5,10].
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Kalydi Gyorgy

Manné Alajos és az Orvos-
qgyogyszerészi vegytan

905 éve szuletett és 175 éve halt meg
a nyelvyjitd gydgyszerész

Manapsag a tudomany minden terlletének megvan a maga szakirodalma, de ez nem volt mindig igy. Az 1800-as évek
elején rendkivil nehéz volt magyarul irt tudomanyos kdnyveket, kbzleményeket taléini. Igazi kiizdelem volt, ha egy
szakeérté magyarul akarta tajékoztatni kortars tuddstarsait. Manno Algjos, akirdl kdzleménytnk cikklink szdl, ilyen Gttd-

ré munkat végzett.
KUZDELEM AZ ANYANYELVERT

LJegyezd meg e nagy igazsdgot, hogy soha a foldnek
golyobisdn egy nemzet sem tehette addig magdévi a
bolcsességet, valameddig a tudomdnyokat a maga
anyanyelvébe be nem hiizta. Minden nemzet a maga
nyelvén lett tudos, de idegenen sohasem.” Bessenyei
Gyorgy gondolatai Mdria Terézia uralkodasanak ide-
jén, 1778-ban sziilettek, amikor a tudomany nyelve a
latin volt. Hogy ezt még rendeletileg is megerésitsék
az 1777-ben kiadott Ratio Educationis a latint tette
kotelez6vé a magyar kozoktatasban. Par évvel ké-
s6bb 1784-ben fia, II. Jozsef kiadta nyelvrendeletét.
Ez azt jelentette, hogy németiil irtdk a torvényrende-
leteket, német lett az tigyintézés nyelve, németiil ok-
tattak a fdéiskoldkon. Hivatali, tandri allast pedig
nem tolthetett be olyan személy, aki nem beszélte ezt
a nyelvet. Ez 6riasi felhaborodast valtott ki hazank-
ban. A kalapos kirdly azonban elszanta magat akara-
ta keresztiilvitelére. Ezek utan villamcsapasként ha-
tott Johann Gottfried von Herder német torténetfilo-
z6fus 1791-ben megjelent, Gondolatok az emberiség
torténetének filozéfidjdhoz ciml mive, amelyben a
magyaroknak igencsak sotét jovét josol. Eszerint: ,, A
magyarok, mint az orszdg lakosainak legcsekélyebb
része, most szlavok, németek, romdnok és mds népek
kozé vannak beékelve, s szazadok multdn taldn nyel-
viiket is alig lehet felfedezni.” Katalizatorként hatot-
tak ezek a gondolatok, és egyre tobb magyar nyelvi
kiadvany jelent meg hazankban. Néhany, a teljesség
igénye nélkil: Kazinczy, Bardti Szabé Ddvid és Ba-
tsdnyi szerkesztésében a Magyar Museum, Kdrmdn
Jozsef tollabol az Urdnia. Rdt Mdtyds kiadasaban a

1o

Magyar Hirmondo. Késébb a Tudomdnyos Gyiijte-

Kalydi Gyorgy 1992-ben végzett a deb-
receni Kossuth Lajos Tudomanyegyetem
Természettudomanyi Kardnak matema-
tika-kémia szakan. Azéta a gydri Kridy
Gyula Gimndziumban tanit matematikat
és kémiat. Szabadidejében szivesen fog-
lalkozik kémia, illetve tudomanytorténet-
tel. Szdmos cikket publikélt a Kbzépisko-
lai Kémiai Lapokban és a Kémia Tanitasdban. Két konyve jelent
meg: 20071-ben, fejezetek a kémia torténetebd] 2005-ben
pedig Arcképek a magyar tudomanytorténetbd! cimmel.

mény, amelyben tudomanyos és irodalmi irasok egy-
arant megjelentek.

A nyelv, amit hasznalunk, identitasunk egyik leg-
f6bb kifejezéje. Logikus tehat, hogy a 18. szazad végén
a Habsburg uralomtol valé fliggetlenedés egyik eszko-
zének sokan a nyelv fejlesztését lattak. A nyelvdjitas
nem csak a szokészletet érintette, hanem az idegen
szavak helyettesitését, a stilusyjitast és az egységes
nyelv megteremtését. A nyelvujitas legfontosabb esz-
kozei az egyszerUsités és az Uj szavak létrehozasa volt.

A Kazinczy-féle nyelvujitasi laz atterjedt a kémiara
is. A természettudomany teriiletén nagyon nehéz volt
a helyzet, hiszen nem volt magyar szaknyelv, nem
voltak megfelel$ szavak, kifejezések a kémidban, fizi-
kéban és az orvostudomanyban sem. Az elsé6 magyar
nyelvli kémiaval foglalkozé konyvet Nyulas Ferenc
irta Kolozsvarott, és 1800-ban jelent meg. Valdjaban
analitikai kémia, azaz vizelemzés volt, és az egyik
els6 probalkozas a magyar szakszavak teriiletén. A
kémia teljes vertikumat Kovdts Mihdly dolgozta fel
1807-ben. A szaknyelv igazi nagy wjitdja Schuster Ja-
nos, majd késébb Bugdt Pal, Nendtvich Kdroly és Iri-
nyi Janos. Az utdbbi csoportba tartozott Manné Ala-
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jos is, aki fiatal gyogyszerészként minden energidjat
arra dldozta, hogy a magyar kémiai, orvosi szaknyel-
vet hirdesse, terjessze.

MANNO ALAJOS ELETUTJA

1816. majus 12-én sziiletett Debrecenben elszegénye-
dett, 9 gyermekes romai katolikus csalad 6todik gyer-
mekeként (1. dbra). Edesapja Manné Jézsef, édesanyja
Holl Zsuzsanna. A vagyontalan sziilék a gyereket
mindenképpen tanittatni akartdk, ezért 1822-ben be-
irattdk a kegyes rendliek kozéptanoddjaba. A rend
alapvet6 célja a szegények és arvak felkaroldsa, tanit-
tatdsa volt. Az oktatdsban pedig a piarista eszményt, a
pietas et litterae azaz az erkolcs és tudomany kettdssé-
gét tartottak szem elStt. A piaristak magyar rendtar-
tomanyaban fontos volt még a magyar nyelv oktatasa,
a tudomdanyok megszerettetése és a hazafias szellemi
nevelés. Mindhdrom eszményt sikeriilt Mannoba tap-
lalni, hiszen kés6bb jo hazafiként rengeteg id6t fordi-
tott egy uj kémiai-orvosi nyelv terjesztésére. Ugy érez-
te a tudomanyokat csak a sajat nyelviikon oktathatjak,
ehhez viszont magyar szaknyelv sziikséges.

1829-ig tanult a piaristaknal, majd 2 évre Pestre
koltozott és ott tanult. Mivel anyagi tdmogatast nem
kapott, visszakoltozott szillGvarosaba és egy patika-
ban segédkedett. 1837-ben gydgyszerészi oklevelet
szerzett Pesten majd 2 évig egy gyogyszertarban dol-
gozott. Ismét anyagi gondjai tdmadtak, gyogyszerész-
ként pedig kilatastalannak latta a helyzetét, ezért el-
hagyta a palyat és ugy gondolta, hogy kitanulja az or-
vosi mesterséget. Ehhez azonban el kellett végezni
egy kétéves bolcsészeti kurzust. Ezek utan 1842-ben
beiratkozott az egyetemre.

Tanulmanyai mellett elkezdte forditani a kiilfoldi
szakirodalmat. Ezzel parhuzamosan bekapcsolodott
az 1840-es években kibontakozo és a természettudo-
sokat egy csokorba gytijt6 szellemi mozgalomba, tag-
ja lett a Kiralyi Természettudomanyi Tarsulatnak.
1845-ben a Magyar Orvosok és Természetvizsgalok
vandorgy(ilésén eladast tartott az arzénrdl. Oridsi
megtisztelés lehetett ez a fiatal tudds szamara, hiszen
ekkor még csak 29 éves volt, és a hallgatosag padsora-
iban ott iilt az akkori tudomdnyos élet legjava.
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ORVOS-GYOGYSZERESZI

VEGYTAN

A MAGY. KIR. T. EGYETEM

ORVOSI KARANANK

HELYBENHAGYTAVAL.

ITRA

Manno Alajos

hites gybgyszerész
68 atermcészettani tdraulatrendes taga.

PESTEN 1842.
Esztergami BEIMEL JOS. sajitjas aruja.
2. abra Az Orvos-gyodgyszerészi vegytan boritdja

Szorgalmasan irt a szarnyat bontogatd vegytan,
gyogyszerészet témaban, és forditotta a kiilfoldi szak-
irodalmat. El6szor megjelent a Vegytani Gydgyszeris-
me cimi konyve aztan az Orvos-gydgyszerészi vegytan
(2. abra), majd a Mezdgazdasdg népszerii kézikonyve,
amit németbdl forditott. A sok nélkiilézés azonban
alaasta egészségét és negyedéves orvostanhallgatd ko-
raban, 1846. januar 13-an tiidébajban (ugyanugy, mint
mestere, példaképe Schuster Janos) meghalt Pesten.

FO MUVE, AZ ORVOS-GYOGYSZERESZI
VEGYTAN

A maga nemében els6, hiszen a gyogyszerészek sza-
mara irodott, alapvetd kémiai ismereteket tartalmazo
konyv még addig nem jelent meg. Tartalmat tekintve
atfogo, gyakorl6 gyogyszerészek szamara hasznalhato,
nyelvezete alapjan a ma embere szamara nehezen ol-

@té‘u{.éen .
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vashaté mi. (Valdjaban nem minden el6zmény nélkiil
szliletett a konyv, hiszen 1841-ben megjelent a Vegyta-
ni Gyogyszerisme cimu irdsa, amely gyakorlo gyogy-
szerészeknek szolt.) Az Orvos-gyodgyszerészi vegytant
1842-ben adta ki ,,a Magyar Kirdlyi Tudomdnyegyetem
Orvosi Kardnak helybenhagytdval”, egyenesen az or-
szagos féorvosnak, Stahly Igndcnak ajanlva.

Rogton az elészoban kifejti, hogy a tuddsokon mu-
lik egy nemzet sorsa, joléte, felemelkedése. A tuddsok-
nak azonban kommunikalni kell egymassal, ehhez
pedig elengedhetetlen egy kozos nyelv. Ahogy kortar-
sai, 6 is érezte a szakmai nyelv sziikségességét. ,,mivel
minden mivelt nemzet tudomdnyait sajdat nyelvén irva
adhatja az olvasé kezébe mi ndlunk csak most van kez-
detben; de hol kezdet nincs, ott vég nem lehet.”[1] Kozli,
hogy a szakszavak magyarositasat nem 6, hanem pa-
lyatarsai kezdték el, 6 csak tovabb haladt ezen az uton.
Ki is az el6dok? Schuster Janos a pesti egyetem tanara,
aki ,,a vegytan magyarositds alapkovét megvetette. De
6 nem lévén tokéletes magyar, (...) nem ismervén nyel-
viink minden rejtélyes tulajdonit, nem gydzte le min-
den elibe gordiilt nehézségeket.” [1] Igy aztén Bugat P4l,

3

emlitetiek megkiilinbbztése kivetkezs: Stibium = 8b;
Stannum = Sn; Selenium = Se; mint a kivetke-
zi elemek tiblijabdl jobban kitetszik :

Nevidk Jegyik i Parinyszimuk
i Eleny,0—=100 | Eéneny H=1

Oxygenium, = Efeny . O 100 16,026
Nitrogenium = Legeny N.|| 88,518 14,186
Fluorium = Folany . . F-|| 116,900 18,734
Chlorium = Holeany . . Cl.|| 221,326 35,470
Brominm = }fﬁ;ﬂﬂy .. Br. Qﬁ9,153 78,392
.l[:lrlium = Iblany . ... L| 789,150 126,567
Selenium = Reteny . . Se.|| 494,583 79.263
Phosphorus = Vilamy . P.|| 196,143 31,436
Arsenienm == Mireny . . As.|| 470,042 75,329
Chromium = Festeny . Cr.|| 351,815 56,382
Vanadium = Szimeny . V.|| 855,846 137,157
Molybdénum = Olany . Mo.|| 598,520 05,020
Volframium = Seleny Wo. | 1183,000 159,500
Borium = Bdérany ... B.|| 136,204 21,528
Carbonium = Széneny . C. 76,438 12,250
Antimoninm = Ddrdany Sb.|| 806,452 129,243
Tellurium = Irany . . Te || 801,760 128,500
Tantalum = Fmeny . . Ta.|1153,715 184,806
Titanium — Kemeny . 'Ti|| 303.662 48,661
Siliciumn = Hovany ., . 8i.| 277,312 44,942
Hydrogenium = Kineny H 6,2398 1
Auram = Arany .- - A, |[1243,013 199,207
Osmium = Szagany . . Os | 1244,487 199,444
Iridium = Nekeny - . Ir.[1233,499 | 197,682
Platimum = Ereny .. Pt|1233,499 | 197682
Bhodium = Rdteny .. R.|| 651,387 104,302
FPalladium = Pallany . Pd.|| 665,809 106,708
Hydrargyrum = Higany Hg.|1265,822 | 202,863

Gyogyszerészettorténeti kozlemények I \}

Nendtvich Kaéroly, Irinyi Jdnos allt neki a nagy fel-

adatnak. Ok a Schuster altal ,,gyartott” szavakat meg-

reformaltak, ahol pedig hidanyzott ott pdtoltak. Ehhez

a triumviratushoz csatlakozott Mannd.
Mindenképpen szélnunk kell a miiben szerepld ké-

miai elemek nevének eredetérdl (3. abra). A termé-

szettudomanyos miinyelv megalkotdi arra gondoltak,

hogy minden elem neve hasonlitson a legnemesebb

fém nevére, az aranyra. Igy kaptak a kiilsnbozd ele-

mek -any, vagy —eny végz6dést, példaul:

- koneny = hidrogén,

- éleny = oxigén,

- legeny' = nitrogén,

- biizeny = brom,

- hamany = kalium,

- szikany = natrium,

- meszeny = kalcium,

- timany = aluminium,

de lett széneny és vasany is. Gondoltak a kiilonboz6

Osszetételli vegytiiletekre is. A vas(III)-klorid a vas-

'Erdekesség, hogy Mannonal ékezet nélkil szerepel, mig a szot
1842-ben megalkotd Bugat Pal irdsmddja szerint ékezettel irando:
Jlégeny”.

4

Neviok Jdegyik Pardmy sziunk

Eleay,0=100 | Kineny H=1

Argentum = Ezist{eny) Ag. ||1351,607 | 216,611
Cuprum = Réz(eny) . Cu, | 395,605 63,115
Uranium = Sdrgany . U.|2711,358 434,527
Wismuthum = Heneny Bi. || 886,918 142 1346
Stannum = Un (dny) . Sn. | 735,206 | 117,840
Plambum= (/om v.(imany Ph. |[1204,408 | 207,458
Cadmium = HKadany . Cd. || 696,767 111,665
Cobaltum = Hekeny . Co. || 368,991 59,135
Niccolum = dlany .. Ni. | 369675 59,245
Ferrum — Vas(any). . Fe. || 330205 54,363
Fineum = Horgany . . Zn. || 403,226 64,621
Manganium = Cseleny  Mn- || 345 887 55,432
Cerium = Czereny .. Co || 574,70 46,05

Thorium == Tereay .. Th, | 744,00 119,292
Zircovium = Jaczany . Ar. || 420,201 67,310
Aluminium = Timany . Al 171,166 27.432
Yitrium = Pikeny . . . Y. || 402,514 64,508
Beryllium = Edeay .. Be. || 331,261 53,088
Magnesinm — Hesreny Mg, || 158,352 25,378
Caleium = Mészeny .. Ca 256,019 41,030
Strontivom = Pirany . . 8Sr. || 547,285 87,709
Barvum = Swlany . . . Ba. || 856,880 137,325
Lithium = Lavany ... L. 80,375 12,881

Natrium = Szikeny . . . Na. || 200,807 | . 46,620
Kalium = Hamany ... K.| 489,916 78,615

Azeliadoitelemek itl a szerind sorozvik, miszerint herg-vegy-
tlajdonukra nezve killinboznek egymisio', Az éleny legherziaga-
dibb, & akint Kissebbednek fokonként berztagadisigukra néave,
wikintl az eéleny wian kiiveikeznek az ntobbi fimekre nézve.
Fllenben sz ulébbiak anndl nagyoebb venzalommal viseltett-
pek az elsd, azaz éleny irant, minél tivolabh vannak egy-
mastal , péld, a hamany , utdnna a  assikeny sth. Mirendave
minden elibbi testek az wutibbiakra nézwe wvegyfolyamukban
cllenkezd halassal visellelinek egymis irink, ‘melly okbol

3. abra Az ismert elemek felsoroldsa Mannd konyvében (Az Orvos-gydgyszerészi vegytan 3-4. szamozott oldalai)
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halvag, a vas(II)-klorid a vas-halvacs nevet kapta.
Ma ezt gy mondandnk, a magasabb oxiddcids dlla-
potu vasvegyiilet -ag, -agg, vagyis ,,0reg”, az alacso-
nyabb az -acs, -dcs, vagyis ,fiatal” végzédést kapta.
Itt jegyzem meg, hogy a konyv nem egyszerd olvas-
many, ami azzal magyarazhato, hogy a nyelvujitds
koraban keletkezett szavak a mai fiilnek nagyon ér-
dekesen csengenek. Alljon itt egy rovid részlet a
konyvbdl annak illusztralasara, hogy milyen kifeje-
zések jelennek meg egy-egy fejezetben: ,,6 r. ham-
iblacs 3 r. finom cselfoléleg porral elegyittetik, ezen
elegyre egy gorvegben 3 r. eleve hason rész vizzel fol-
eresztett kénsav toltetik, s eleinte gyenge, fokonkint
erdsebb hémérsék mellett lepdroltatik. A ham-iblacs
hamannya, a cselfoléleg egy rész élenyével ham-éleggé
vegyiil, mellette mdr csak csel-éleg marad vissza.
A kénsav, részint a képiilt haméleggel kénsavas ham-
éleget; részint cseléleggel: kénsavas csel-éleget alkat; s
mindketté gorvegben visszamarad, az iblany pedig’
atszdll, melly az imént emlitett modon tisztittatik
meg.” [1]

Az idézetben a kalium-jodid, mangan-dioxid és
kénsav reakcidjarol van sz6. Minden bizonnyal fur-
csan hangzanak ezek a nevek, hiszen a mi fiiliink mar
hozzaszokott a kalium-jodidhoz és a mangan-szulfat-
hoz, ezért idegen a ham-iblacs, és a kénsavas csel-éleg.

Bizonyara Manno is érezte az 4j szavak idegensze-
riiségét, hiszen kiilon betiirendes szojegyzéket csatolt
muvéhez, hogy az olvasé abban azonnal utdna néz-
hessen az Gj magyar kémiai miinyelven ismertetett
fogalomnak. Szemezgessiink egy kicsit ebben a sz6-
szedetben. ElGszor azokbodl a szavakbdl mutatok be
néhanyat, amelyek meghonosodtak, nem tiintek el az
évtizedek alatt: adag (portio), alaktalan (amorph), ds-
vany (fossile, minera), avas (ranzig - németbdl), csa-
padék (praecipitatumy), ellenszer (antidotum), kirdlyviz
(aqua regia), vény (recipe). A kovetkezd szavak nem
maradtak meg: berztagadé (elektronegativ), berztevd
(elektropozitiv), lang (alkohol), pardny (atom), vegy-
kém (kémikus).

Szerves vegyliletek akkor még elég kis szamban
szerepeltek egy-egy kémiaval foglalkozé konyvben,
ha szdt ejtettek rola, akkor annak is az 4j nevét hasz-
naltak. A morfium a szunydék, a sztrichnin a szorit-
dék, az ipekakudna a hdnytatodék nevet kapta. Napja-
inkban a kémiai elemek koziil csak kettének maradt
meg a neve. A horgany, ami a cink régi neve, illetve a
higany, ami annak idején kénesd névvel biiszkélked-
hetett. Schuster az 4j nyelv terjesztésére nagyon jonak
latta a Gyogyszeres értekezések cimii kiadvanyt, ami

2021. oktdber

1829-ben jelent meg, és amelyben a kémiai fogalmak
német és latin elnevezése mellett mar az Gjonnan al-
kotott magyar kifejezés is helyet kapott.

A mi nagy erénye, hogy erdsen tamaszkodik a
kalfoldi szakirodalomra. Sokat idézi Berzeliust,
Liebiget, Wohlert, Bunsent, illetve azokat a nagy tu-
désokat, akiknek Manné a konyveit olvasva bévitet-
te tudasat. Ugyanakkor gyakorlati ismereteit is
megosztja, hiszen mint irja: ,melyet részint tiz évekig
gyakorlatban 1évé gyogyszerész létemkor, részint
utdnna kétévi tapasztalds [...] dltal szerzék magam-
nak.” [1]

A konyv felépitése

A mi egy jol megszerkesztett szervetlen, illetve kis-
mértékben szerves kémidval foglalkozé tankényv.
(Egy mai tankonyvhoz kevéssé hasonlithatd, hiszen
ezek altalanos kémiaval kezd6dnek, amelyben atom-
szerkezet, molekuldk, kovalens, ionos kotés stb. taldl-
hat6. Mivel ezek 1842-ben még nem létez6 fogalmak
voltak, igy értheté a hidnyuk.) A csoportositast Ber-
zelius felosztasa alapjan végezte, anorganikus, illetve
organikus kémidnak nevezte. A kett6 aranya nagy-
ban eltolodott a szervetlen kémia javara, hiszen 234
oldal szol errél, mig a szervesrdl csak 50. Ez azzal ma-
gyarazhato, hogy ezeket a vegyiileteket abban az id6-
ben még sokkal kisebb szdzalékban hasznaltak
a gyogyszeriparban, mint napjainkban.

Az altalanos bevezet6 utan felsorolta azt az 54 ele-
met, amelyet abban az id6ben ismertek. Természete-
sen ez a csoportositds nem hasonlit a ma ismert peri-
ddusos rendszerre, hiszen azt csak 1869-ben alkotta
meg Mengyelejev. Raadasul a csoportositas alapja is
mas, mint a nagy orosz tudésnal. Mannd el8szor a la-
tin neviiket irta le, aztan a nyelvujitas korabelit, vegy-
jeliiket és tomegiiket (6 ezt pardnyszdmnak nevezte).

Ezek utdn sorra ismerteti az ismert vagy kevésbé
ismert elemeket. A felsorolasnal a kovetkezd sorren-
det koveti. El6szor az elem felfedezésérdl, annak ide-
jérol és a felfedez6 tuddsrdl szol, majd az elem eldfor-
duldsardl. Ezek utan el6allitisi modokat javasol.
Az oxigénnél példaul harmat is. Ezt a vegyjellemek
koveti, amit ma fizikai tulajdonsagoknak neveziink:
szin, szag, halmazallapot, striség, vizben valé oldha-
tosag. Ha lehet, példat is mutat a felhaszndlasra. Pél-
ddul a hidrogén esetében a Montgolfier fivérek légha-
jojat, vagy a Dobereiner-féle gyujté alkalmazasat.
Minden elemnél megmagyarazza, honnan kapta az j
nevet. Példaul oxigén nélkiil nincs élet, innen ered az
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éleny sz6, a hidrogén a legkonnyebb elem ezért lett
koneny, a klor a szerves anyagokat elszinteleniti ezért
kapta a halvanyt stb.

Ezeket koveti az ismertebb vegyiiletek bemutatdsa,

"o

azok tulajdonsagai, el6allitésa.
A gyodgyszerészi hattér

Latszik, hogy Manné gyakorl6 gyogyszerész volt, hi-
szen sok esetben felhivja a kollégai figyelmét, hogy az
adott eléallitasi mod tul draga vagy sok szennyezd
anyagot tartalmaz, esetleg veszélyes az eldallitas egy-
egy lépése. Tisztaba van a legtjabb kisérletekkel is,
hiszen sokszor hivatkozik palyatarsai friss munkaira,
példaul Tognié Lajosra a pesti egyetem tandrara, vagy
Wagner Dadnielre és vizelemzésére. A konyvben meg-
talaljuk Manné analitikai munkdssagat is. A viz
vegyelemzését a kovetkezOképpen végzi: a szulfatokat
bariummal, a kloridot ezisttel, a karbonatot kalci-
ummal, a vasat, rezet vérlugsoval, a rezet ammonia-
val mutatta ki. Ha mindez megtortént kovetkezhet a
mennyiségi analitika. ,Ha az érintett ‘vizben létez6
anyagok mennyiségét akarnck megtudni, ez esetben
lecsapott dllapotukban, szdrazig kell elpdrolni, s uigy
nyerményt pontosan megmérni, s a keresendd anyag
mennyiségét beldle kiszamitani.”[1]

A miuben olvashatunk a torvényszéki orvostan
alapjairol is. Példaul a ,,Gyogy-torvényszerti kémlés-
mod az eziistsoknak” részben. Mivel az eziist-nitrat
méreg — mondja — ezért ki kell fejleszteni egy eljarast
annak kimutatasara. Ha a vizsgalt anyaghoz sésavat
adnak és megjelenik a fehér csapadék, az az eziist-
klorid jelenlétére utal. Ebb6l mar konnyen kimutat-
haté az eziist. Mashol az arzénmérgezés kimutatasat
irja le, 4 oldalon keresztiil. Bizonyara azért mert ab-
ban az idében is sokan haltak meg ezen anyag mérge-
zése kovetkeztében. Mas esetben leirja azokat a tenni-
valokat, amelyek bizonyos mérgezéseknél sziiksége-
sek. Abban az idében életmenté lehetett egy gyogy-
szerész ilyen iranyu tudasa. A konyv alapjan elmond-
hatjuk, hogy a kor gydgyszerészeinek méregtani
ismerete mar magas szinten allt. Az 1954-ben megje-
lent Magyar Gydgyszerkonyv V. kiadasaban mar kii-

91, PESTEN, 1843.

ot e St & o

ton. Hivatalos 1
minden hirdetményt, egy negyed-szelel soritdl
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16n fiiggelék foglalkozik mérgezésgyants esetekben a
gyogyszerészek teenddivel.

Szintén gyodgyszerész multjara utal, amikor a kiilon-
b6z6 eszkézok karbantartasarol szol: ,Legczélirdnyosb
mod gyogyszertari miitermekben levé tiszta vas-iistok-
nek, vagy serpenydknek, az alatt az id6 alatt mig nem
hasznaltatnak rozsddtol valo megévds végett: pergelt ke-
ményitébol és ham-éleglighol késziilt vékony péppel be-
vonni, és azt, haszndldsuk alkalmdval rélok lemosni.” [1]

Szerves kémiai szemlélete

Ahogy korabban mar emlitettem, a szerves kémidval
csak keveset foglalkozott. Ezeknél a vegyiileteknél
egyértelmtien a vis vitalis elméletet kovette. . Eletmii-
ves testeknek (Corpora organica) nevezziik azon termé-
szeti terményeket, mellyekben bizonyos életeré miiko-
dik, melly azokat életben fontartani torekszi.” [1] Erde-
kes, hogy Mannd még 1842-ben is az életeré elmélet
kovetdje volt, hiszen azt Wohler mar majd 15 éve meg-
dontotte kisérletei soran. Ugyanakkor tisztaban volt a
szerves vegyiiletek mindségi osszetételével. ,, Az élet-
miives természet kevés elemet vesz az életmiitelenbdl.
Lényeges elemek mellyekbdl vegyei alkatvin: éleny,
koneny, széneny és legeny. A széneny és koneny mind-
egyikben jelen van, az éleny némellyekbdl, a legeny még
tobbekbdl hibdzik.” [1] Mai szohasznalattal: a szerves
vegyiiletek oxigénbdl, hidrogénbdl, szénbdl és nitro-
génbdl allnak. Teljesen korrekt definicio.

A KONYV KORTARS KRITIKAJA

A koényv ismertetése utdn mindenképpen szélnunk
kell arrél az igencsak komoly - személyeskedésektol
sem mentes — vitdrol, ami a szerzd és Nendtvich Ké-
roly kozott bontakozott ki. A kiadas utan bo egy év-
vel a Vildg cimi politikai, tudomdnyos és miivészeti
lapban (4. abra) jelent meg a palyatdrs biralata. A ké-
mikus tulajdonképpen hasznalhatatlannak itélte a
konyvet. ,Az egész munkdban egyetlen egy lap sincs,
melly teli ne volna a legnagyobb képtelenségekkel.” [2]
Nagyon sulyos szavak ezek. De valéjaban milyen kép-
telenségeket talalt Nendtvich?

SZERDA; november 15,

Elffizetheini helyben és BudinEmich Gusztdv ur

hinyvkoreshedésében (Uri 5 higyd uietik szig=

letén) félévre postan 6, kiilinben 5 eziist forintial®

ur orsgigban minden — aron Kivil csek a os
Rir. [i-postahivatalndl Bécsben.

Minden kiizlos ,a Vilig srerkeszti-hivatalinah®
caim alatt kérotik bekiildetni,

A Vildg cim folyoirat f6cime, amelynek hasébjain folyt a vita Manné és Nendtvich kozott.
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Szerinte Mannd a legalapvetébb fogalmakat sem
érti, vagy olyan definiciokat haszndl, amelyeken a tudo-
many madr rég tulhaladt. Véleménye szerint nincs sem-
milyen logikai elv, rendszer a kényvben. Csak gy egy-
mas mellé rakosgatta, vagy inkdbb hajigalta a kiilonbo-
26 részeket. ,,.E konyv valoban hasonlo a stucz gyomri-
hoz, melly iivegcserepet, kavicsot, papirszeletet, rongyot
mindent mi elibe akad, be vesz, nem aggodva, hogy fog-
nak-e heterogén elemek egymds mellett megférni.” [2]
Gondja van Manno jelolésrendszerével is. Ugyanarra a
vegytletre mas-mas jelolést hasznal. Felréja azt is, hogy
rosszul forditotta vagy értelmezte a kiilféldi irodalmat,
és ezaltal hamis vagy félrevezeté informaciot kozolt
egy-egy vegylletrdl vagy reakciorol. Kritikajaval tulaj-
donképpen Mannd kémiai ismereteit kérdéjelezte meg.

Természetesen a viszontvalasz is megjelent a Vildg
hasabjain, és Manno sem bant kesztyts kézzel biralo-
javal. Tételesen cafolta a felrétt hibakat, ahol pedig
valéban hibézott, azt elismerte. Ugy gondolta azok az
érvek, amik megjelentek egyértelmtien bizonyitjak,
hogy Nendtvich nem csak a kémidhoz nem ért, de a
magyar nyelvben is jaratlan. ,E botldsdt onnek a
magyarnyelvbeni tokéletlen jartassiganak tulajdoni-
tom.” [3] Mashol pedig ezt irta: ,avagy taldn magya-
rul olvasni sem tud becsiiletesen?” [3] Ugyanakkor el-
mondta, hogy az volt a szandéka, hogy egy, a gyogy-
szerészeknek szolo munkat adjon ki a kezébdl, nem
volt célja a magasabb ivl kémiai, vegytani fejtegetés.
Ehhez nem érezte magat elég képzettnek.

Mit mondhatnank 150 évvel a konyv megjelenése
utan errdl a birdlatrdl, illetve az azt kovetd vitardl? Az
biztos, hogy Manné mar a konyv bevezet6jében szolt
arrdl, hogy lehetnek benne hibék, de tudjak be annak,
hogy kissé jaratlan ebben a témaban. ,,Mindezek utdn
badtor vagyok tisztelt olvasom munkdmat (...) kezeidbe
adni, azon bizalmas kéréssel, hogy benne taldlhato in-
gadozdsaimat gyamolitani, s hidnyaimat pétolni mél-
tass.” [1] Tehat nem gondolta, hogy ebben a kezdeti
probalgatasban nincsenek hibak. Valéban vannak
benne tévedések, rosszul hasznalt képletek. Persze,
hogy vannak, hiszen ez a tudomanyos szaknyelv ép-
pen csak akkor bontogatta szarnyait. De azt is el kell
ismerniink, hogy Manné az egyik elsé uttéré volt
ezen a kitaposatlan tton, amin jarva mindketten ép-
pen azon dolgoztak, hogy megteremtsenek egy uj
szaknyelvet. Mindketten Schuster-tanitvanyok voltak,
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ismerték, tisztelték elddjiiket. Nem lehet tudni miért
volt ez a nagy kirohandas Nendtvich részérél munka-
tarsa irant, hiszen a konyv eldszavaban a szerz6 név
szerint megemliti a kémikust, mint aki rengeteget dol-
gozott az Uj nyelvezet megteremtéséért. Manno szava-
ibol az vehet6 ki, hogy Nendtvich is irt hasonld jelleg(i
munkat és talan az el6bbit akarta lejaratni az olvasok
el6tt. Az azonban biztos, hogy a kritika nem volt jo
reklam a konyvnek, amit az is mutat, hogy csak kb. 50
db példany fogyott el a szakemberek kozott.

A még komolyabb vitat elkeriilend6 a Vildg szer-
kesztoje kozolte, hogy lapjaban ez volt az utolso ilyen
jellegti vitaférum. ,,E felelet Nendtvich vir kozlott bird-
latdra legott bekiildetett. Egyszer s mindenkorra kinyi-
latkoztatjuk, hogy anticritikdknak, kiilondsen olly dgd-
ban a tudomdnyoknak, melly legfeljebb egy-két szak-
embert érdekelhet, mdr csak az olvaséink irdnti kimé-
letbél is lapjainkban ezentil helyet nem adunk.” 3]

ZARSZO

Nagy a valdsziniisége annak, hogy ez a komoly vita
nem tett jot Manno egészségi allapotanak, hiszen rd
két évre meg is halt. Rovid élete soran maradandot
alkotott. Tudomdnyos munkaja azonban eltorpiil a
nagy kortdrsai életmtive mellett. Ha nem hal meg
ilyen fiatalon, bizonydra a hazai kémiai, gyogyszeré-
szi szakirodalom megbecsiilt tagja lehetett volna. Igy
azonban elfelejtették nevét, munkassagat.

Irodalom
1. Manno Alajos. Orvos-gydgyszerészi vegytan. Pest; 1842. - 2.
Nendtvich Karoly. Kényvbirdlat. Vildg. 1843;,91. - 3. Manno Ala-
jos. Felelet. Vilag. 1844;6. — 4. Antal Jozsef. Az els& magyar nyel-
vU orvos-gyogyszerészi vegytan. Gyogyszerészet, 1961;5:67-9.

Kawvor Gv: Alajos Manné and the Medical-Pharmaceutical
Chemistry — The neogolist pharmacist was born 205 years
ago and died 175 years ago.

Every field of science has its own literature nowadays,
however, it has not always been like this. It was extremely
difficult to find any books on science written in Hungarian
in the beginning of the 1800's. It was a real struggle if an
expert wanted to inform in Hungarian his contemporary
fellow scientists. Alajos Manno, who the present article is
about, carried out such a pioneer work.
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Az utdébbi evek antibiotikum-
fejlesztései

Vilagszerte egyre ndvekvd méreteket Olt a baktériumok antibiotikum rezisztencigja. A rezisztens torzsek (példaul a

Brantror Antol Bisdgl Nividil
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karbapenem-rezisztens Pseudomonas aeruginosa, a vankomicinrezisztens Enterococcus faecium, a meticillin-rezisztens
Staphylococcus aureus) rohamos terjedése miatt egyre slirgetdbb az igény Uj antibiotikumok, antibiotikum kombinacidk
forgalomba hozataléra. Jelen kdzleményben szeretnénk ismertetni néhany Uj antibiotikumot, amely mar klinikai hasznalattban
van, illetve olyanokat is, amelyek még kutatds, fejlesztés alatt dllnak, de remélhetéleg bevaltjdk a hozzajuk flizott reményeket.

BEVEZETES

A penicillin 1928-as felfedezése utan az antibiotikum
fejlesztések aranykora az 1950-es és 1960-as évekre te-
hetd. Azdta viszont évtizedeken at csak néhany vj anti-
biotikum-csoportot sikeriilt piacra bocsatani, jollehet
mara krizishelyzet alakult ki a rohamosan novekvé
antibiotikum-rezisztencia miatt. Az egyre névekvé an-
tibiotikum-rezisztencia szamos kozvetlen és kozvetett
karos kévetkezményt von maga utdn, tobbek kozott
a hosszabb korhazi tartézkodasi idét, vagy éppenség-
gel a korabban toxikussaguk miatt a klinikumbdl ki-
vont szerek Ujboli hasznalatba vételét (pl. kolisztin), de
globalis mértékben az elvesztett munkanapok miatt
a gazdasagra is hatassal van [1]. A WHO a legnagyobb
problémat jelentd antibiotikum-rezisztens baktériu-
mokat harom kategdridba sorolta [2], melyeket az
I. tablazatban foglaltunk 6ssze. Ahogy a listabol is ki-
tlnik, a legfenyegetdbb problémat az els6sorban kor-
hazi kornyezetben el6forduld, multirezisztens Gram-
negativ baktériumok jelentik, amelyek gyakran stlyos,
életveszélyes, nagy halalozasi ardnnyal jard fertézése-
ket tudnak okozni, nem utolsdsorban a betiltetett esz-
kozok, katéterek, kanilok felszinén kialakuld biofilm-
képz6 képességiik révén. Emellett a rezisztenciagéne-
ket horizontalis géntranszfer keretében (pl. plazmidon)
konnyebben at is tudjak adni egymasnak, ami a sikeres
rezisztens klonok terjedése mellett akar mas fajba tar-
toz6 baktériumok rezisztenssé valasat jelenti.

Talan ennek a riasztd helyzetnek is koszonhetd,
hogy az utébbi években ujra forgalomba hozatali en-
gedélyt kapott néhany igen fontos “first-in-class” anti-
biotikum'. Osszefoglalénkban f8ként azokra az anti-

! First-in-class antibiotikumnak nevezziik azt a szert, amely egy Uj
antibiotikum-csoport elsé tagjava valt.

Sz6cs Zsanett 2020-ban szerzett diplo-
mat a Semmelweis Egyetem Gydgysze-
résztudomanyi Karan. Szakdolgozatat
az egyetem Orvosi Mikrobioldgiai Intéze-
tében készitette. A diplomaszerzés utan
kozforgalmi gydgyszertarban helyezke-
dett el Szakdolgozatanak roviditett ki-
vonata a Brantner Antal Ifjlsagi Nivodif
ra benydjtott palyazat keretéoen az aldbbiakban kerdl publika-
lasra.

biotikumokra szeretnénk kitérni, amelyek 2014 utan
kaptak forgalomba-hozatali engedélyt az Amerikai
Elelmiszer- és Gyogyszerfeliigyelett6l (FDA) és/vagy
az Eurdpai Gyogyszeriigynokségtél (EMA) és alkal-
mazasuk jelentds lehet az el6bbiekben felsorolt, ki-
emelten rezisztens baktériumok megfékezésében.
A kiemelt példak kozott szerepelnek olyan szerek,
amelyek hatdsmechanizmusa ismert (példaul fehérje-,
sejtfal-, illetve DNS-szintézis gatlasa utjan), és olya-
nok is, amelyek Gj tamadasponton hatnak. Kitértink
tovabba a kiilonb6z6 gyodgyszerkombindciok jelentd-
ségére az antibakterialis terapidban.

ISMERT HATASMECHANIZMUSU
ANTIBIOTIKUM-CSOPORTOK UJ TAGJAI

Ebben a fejezetben tobb olyan antibiotikumot szeret-
nénk bemutatni, amelyek hatdsmechanizmusat mar
régebb ota ismerjiik. Olyan antibiotikum-osztalyok
gazdagodtak Uj tagokkal, amelyek madr évtizedek 6ta
a gyogyszerkincs szerves részét képezik. Legtobbjiik a
fehérjeszintézis gatlasan keresztiil fejti ki a kivant an-
tibakteridlis hatast (aminoglikozidok, tetraciklinek,
oxazolidinon antibiotikumok).

Az aminoglikozidok kézé tartozé plazomicint el-
s6sorban a multirezisztens Enterobacteriaceae (példa-
ul karbapenem- rezisztens Enterobacterales, CRE)

Gydgyszerészet 65:605-612
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I. tablazat A WHO prioritasi listdja a legnagyobb terdpids nehézséget jelentd rezisztens baktériumokrol

Besorolas Baktérium

Kritikus prioritasu

karbapenem-rezisztens Acinetobacter baumannii és Pseudomonas aeruginosa

teus

karbapenem-rezisztens Enterobacterales fajok (CRE), pl. Klebsiella, E. coli, Serratia, Pro-

széles spektrumu B-laktamazt (ESBL) termel6 Enterobacterales fajok

Kiemelt prioritasu

vankomicin-rezisztens Enterococcus faecium (VRE)

meticillin-rezisztens Staphylococcus aureus (MRSA)

(VRSA)

vankomicin-intermediate (VISA) és vankomicin-rezisztens Staphylococcus aureus

klaritromicin-rezisztens Helicobacter pylori

fluorokinolon-rezisztens Salmonelldk

cefalosporin- és fluorokinolon-rezisztens Neisseria gonorrhoeae

Kbzepes prioritasu

penicillinre nem érzékeny Streptococcus pneumoniae

ampicillin-rezisztens Haemophilus influenzae

fluorokinolon-rezisztens Shigelldk

torzsek altal okozott komplikalt hagyuti fertézések,
ideértve az akut pyelonephritist is, illetve a gépi léle-
geztetéssel Osszefliggd tiidégyulladas kezelésére fej-
lesztették ki. Egyelére még azokkal a torzsekkel
szemben is hatékony, amelyek mas aminogliko-
zidokra mar nem reagalnak [3]. A plazomicin tovabbi
elényds tulajdonsaga, hogy elegendé naponta csak
egyszer alkalmazni, atlagosan 4-7 napon keresztiil. A
2018-ban engedélyezett injekcids készitmény alkal-
mazdsa kozben viszont tobb sulyos mellékhatdst is re-
gisztraltak, amelyek koziil kiemelendd a magzati ar-
talom, a hallds- és vesekdarosodds és a neuromuszku-
laris blokdd, emiatt a plazomicinterapia fokozott els-
vigyazatossagot igényel [4].

A tetraciklin osztaly két 4j vegytilettel béviilt, az
eravaciklinnel és az omadaciklinnel. A 2018-ban en-
gedélyezett eravaciklin a tetraciklinek 4j generacidja-
ba, a fluorociklin csoportba tartozik. A csoport tagjai
megkeriilik a tetraciklinekkel szemben tapasztalhatd
f6bb rezisztencia-mechanizmusokat, példaul az efflux
mechanizmust (antibiotikum kipumpadlasa a sejtbdl)
[5]. Egyelére sikerrel alkalmaztak Bacteriodes spp. és
Clostridium difficile altal okozott anaerob fert6zések-
ben, valamint széles spektrumu p-laktamazt (ESBL)
termel6 és CRE, s6t még multirezisztens Acineto-
bacter torzsek ellen is [6]. Injekcids formaban kompli-
kalt intraabdominalis fertézések kezelésére hasznal-
jak. A szintén 2018-ban engedélyezett omadaciklin
egy intravénasan és oralisan is alkalmazhat6 amino-
metilciklin tipust vegyiilet, amelyet az FDA akut
bakterialis bor- és lagyrészfertézések és kozosségben
szerzett tiidogyulladas kezelésében hagyott jova [6].
Mellékhatasaik kozott fellelheték olyan tipikus
tetraciklin-mellékhatasok, mint a csontok és a fogak

kéarosodasa [71. Az HoN
omadaciklin  hatalmas
elénye viszont az, hogy
elég naponta csak egy-
szer alkalmazni, és a te- /
rapia hossza altalaban %S
nem haladja meg az 1-2
hetet. Az oralis gyogy-
szerelés nagyban elGsegi- o)
ti a kezelés sikerét, mivel
igy nem jelentkeznek az
infuziés adagolas soran
tapasztalt (f6ként) hiper-
szenzitivitasi reakciok [8].
A lefamulin a fehérje-
szintézist gatlé pleuro-
mutilin osztaly els6 en-
gedélyezett tagja, amely a
riboszémak 50§ alegysé-
gének peptidil-transzferdz komponenséhez kapcso-
lodva fejti ki hatasat (1. abra). 2019 6ta alkalmazhato
kozosségben szerzett tidégyulladas kezelésében, de
sebvaladékban is magas koncentraciot ér el. Hatdsos a
meticillin- és vankomicin- rezisztens Staphylococcus
aureus (MRSA), a vankomicin- rezisztens Enterococ-
cus faecium (VRE), valamint az atipusos tiiddégyulla-
dast okozdé Mycoplasma és Chlamydia torzsek ellen is.
A Gram-negativ baktériumok tobbségében viszont
aktiv efflux pumpa miikodik, amely hatastalanitja a
szert [9]. A gyogyszer adagolasa elényés, hiszen in-
jekcio és tabletta formaban is elérhetd, emellett a ke-
zelés hossza is viszonylag révid, 5-7 nap. Komparativ
klinikai vizsgalatokban a moxifloxacinhoz képest
non-inferioritast mutatott, a leggyakoribb mellékha-

OH

1. abra A lefamulin kémiai
szerkezete
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A delafloxacin kémiai szerkezete

tasok a hasmenés, émelygés, majenzimszint-emelke-
dés voltak [10]. Xenleta néven 2020 nyaran az OGYEI
infuzié és filmtabletta formajaban is engedélyezte
hasznalatat.

A delafloxacin egy uj, szintetikus fluorokinolon
antibiotikum, amelyet 2017-ben bér- és lagyrészfer-
tézések kezelésére engedélyeztek (2. abra). 2019 6ta
mar mas indikacioban, kozosségben szerzett bakteri-
alis tudégyulladasban is alkalmazhatova valt.
A gyogyszer a bakterialis DNS-szintézis gatlasan ke-
resztiil fejti ki hatasat. Anionos karakterének koszon-
hetden a tobbi fluorokinolonnal szemben magasabb
antibiotikum-koncentraciot ér el gyulladt szovetek-
ben, talyogokban, mivel ezeket alacsonyabb pH jel-
lemzi [11]. A delafloxacin esetében fokozott figyelmet
kell forditani a stlyos fluorokinolon-mellékhatasokra,
mint példaul az ingyulladasra, az inszalagszakadasra,
a periférids neuropatidra és a kilonb6z6 kozponti
idegrendszeri artalmakra. A gyogyszerelést azonnal
fel kell fiiggeszteni, amennyiben a paciensen barmely
nemkivant hatas jelentkezik. Az antibiotikum neuro-
muszkularis blokadot is kivalthat, igy kontraindikalt
myasthenia gravisban szenvedd betegek kezelésében.
Az oralisan és intravénasan alkalmazhaté delafloxa-
cin nem javasolt stulyos vesebetegségben szenved6k-
nek sem [12]. Az utobbi években sajnos mar megje-
lentek delafloxacin-rezisztens baktériumtorzsek [13].
2019 decemberében hazdnkban is megkapta a forga-
lomba hozatali engedélyt Quofenix néven.

Két, hosszu féléletidGvel és széles hatasspektrum-
mal rendelkezé vankomicin-analdg is engedélyt ka-
pott 2014-ben. A dalbavancin és az oritavancin
szemiszintetikus, lipoglikopeptid tipust antibiotiku-
mok, amelyek meggatoljak a Gram-pozitiv baktériu-

Brantner Antal Ifjusagi Nivodij Palyazat I 0

mok sejtfalat képez6 térhalds szerkezet kialakuldsat.
Lipofil oldallancuknak koszonhet6en rogziilnek a
bakterialis sejtmembranhoz, ezaltal megnovelik sajat
stabilizaciojukat, illetve a peptidoglikan strukttraval
valé interakciot [14,15]. A gydgyszereket akut bakte-
rialis bor- és lagyrészfertdzések kezelésében engedé-
lyezték. Intravénasan alkalmazhatdk, azonban az
infaziobeadas sebességére kiilonds figyelmet kell for-
ditani. A tal gyors infuzi6 eléidézheti az Gn. red-
man-szindromat, amikor a beteg fels6testét viszketd,
voros kititések lepik el. Ezért a dalbavancint 30 perc
alatt, mig az oritavancint 3 ora alatt sziikséges a szer-
vezetbe bejuttatni [16]. Az oritavancin sulyos allergias
reakciokat, anafilaxiat is el6idézhet. Tovabb4, ha a be-
teg egyidejlileg warfarinterapiaban részesiil, akkor fi-
gyelembe kell venni azt is, hogy az oritavancin kony-
nyen interferal a foszfolipid-dependens koagulacids
tesztekkel, igy (latens mdodon) megnoveli az alvadasi
id6t [17]. Mindkét szer 2015 6ta rendelkezik hazank-
ban is engedéllyel.

Az MRSA okozta korképekben hasznalatos anti-
biotikumok tarhaza mara jelent6sen kibéviilt, azon-
ban a sulyos fert6zések kezelése még mindig nagy ki-
hivast jelent. Kevés olyan gyogyszer all rendelkezé-
stinkre, amelyet elegendé naponta egyszer, oralisan
adagolni. Az oxazolidinon osztalyba tartozo tedizo-
lid teljesiti ezeket a kritériumokat. A gyogyszert
2014-ben akut bakterialis bor- és lagyrészfertézések
kezelésében engedélyezték. A linezoliddal szemben
egyszerlibben adagolhato és biztonsagosabban alkal-
mazhato, hiszen kedvez6bb mellékhatasprofillal ren-
delkezik (6 napnal nem hosszabb alkalmazas esetén)
[18]. Amennyiben a kezelés meghaladja ezt az idétar-
tamot, jelentkezhetnek a linezolidterapia soran ta-
pasztalhatd, a mitokondridlis fehérjeszintézis gatlasa-
bol addédé mellékhatasok, példaul a laktataciddzis,
anémia, lataskarosodas és periférias neuropatia [19].

UJ, NEM SZOKVANYOS
HATASMECHANIZMUSON ALAPULO SZEREK

A vas létfontossagu szamos mikrobialis folyamatban.
A baktériumok un. szideroférok, specialis kelat-
komplexet képzé molekulak segitségével biztositjak a
kelld mennyiségti vas felvételét. A szideroférokat a
baktérium az extracellularis kornyezetébe szekretdlja,
igy szolubilizalja a vasat, majd a sziderofér molekulat
felismerve felveszi a vas-kelatot. Ezt vas-transzporter
mechanizmust haszndlja ki a trojai faloként viselked6é
cefiderocol, amely egy cefalosporin-sziderofor szinte-
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tikus konjugatum (3. abra), hiszen a baktérium a vas-
sziderofér komplex helyett az antibiotikum-szidero-
for konjugatumot veszi fel [20]. A cefiderocol injekci6
2019-ben eredetileg komplikalt hugyuti fert6zések
kezelésére kapott engedélyt, de 2020-ban kibévitették
az indikaciojat gépi lélegeztetéssel Osszefiiggd tiido-
gyulladds terapidjara is. Klinikai vizsgalatokban 4lta-
lanosan jol toleralhaténak talaltak, alkalmazasakor
viszont anafilaxias sokk vagy gorcsroham alakulhat
ki a tobbi cefalosporinhoz hasonléan [21].

A Gram-negativ baktériumok kiilsé sejtmembran-
jat alkoté peptidek nagyon szigord aminosav-szek-
venciaval és konformacidval rendelkeznek. Ez min-
den baktérium létezésének elengedhetetlen feltétele,
igy a membranfehérjéket antibakterialis célpontként
is sikerrel fel lehet hasznalni. Ezen tdmadaspontokat
célzo, bioldgiailag aktiv molekulakat peptidomimeti-
kumoknak nevezziik. A murepavadin az elsé ide tar-
tozo szintetikus szer, melynek makrociklikus szerke-
zete hasonlo az egyik kiilsd bakteridlis membranfe-
hérjéhez (4. abra). Vesekarositd hatdsa és az ellene
konnyen kialakul6 rezisztencia ellenére igéretes szer-
nek tinik sulyos és életveszélyes, multirezisztens
Pseudomonas-fert6zések kezelésében. A molekulaval

kapcsolatos klinikai vizsgalatok még jelenleg is zajla-
nak [22].

Az Gjonnan felfedezett antibakteridlis molekulak
kozott igéretes alternativat kindlnak az antimikro-
bialis peptidek (AMP-k), amelyek széles spektrumu,
gyors baktericid hatast valtanak ki. Hatasmechaniz-
musuk nagyon valtozatos. A tobbség membrankaro-
sitd tulajdonsaggal rendelkezik, am ezenkiviil feltéte-
leznek transzkripcio-, illetve a transzlaciogatlast is
[23]. Membrankarositdo hatasuk pontos modja még
vitatott. Az egyik modell szerint az AMP-k kozvetle-
ntl pdrusokat képeznek a bakteridlis membranon,
mig mads tedridk szerint detergens modjara szolu-
bilizaljak, feloldjak a baktérium membranjat. Aktivan
vizsgaljak az AMP-k egy alcsoportjat is, a prolinban
gazdag antimikrobialis peptideket (PrAMP) [24].
Rengeteg kutatas zajlik ezen a teriileten vilagszerte,
igy hazankban is. Kiemelendd, hogy ezek a moleku-
lak a klasszikus antibiotikumokkal egyiitt, kombina-
cioban is alkalmazhatok lehetnek majd. A kutatok
szerint az AMP-k elleni rezisztencia kialakulasa ke-
vésbé valdszint a hagyomanyos antibiotikumokhoz
képest, igy szamos el6nnyel birhatnak majd a tobbi
hatasmoddal szemben.
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UJ GYOGYSZERKOMBINACIOK

A mindennapokban a bakteridlis fertézések kezelése
sordn f6ként a monoterdpia elterjedését tapasztalhat-
juk annak ellenére, hogy az esetek tobbségében
polifarmakolégiaval bizonyitottan effektivebb keze-
lést lehetne biztositani. Az egy célpontra iranyul6 an-
tibakterialis monoterapia (dltalaban) inkabb kedvez a
rezisztencia kialakuldsanak [25].

Kiemelt jelent6séggel birnak az un. szinkretikus
gyogyszerkombinaciok, melyben egy antibiotikumot
egy antibiotikus aktivitassal nem rendelkezé hatd-
anyaggal parositanak 6ssze. Ennek jol ismert gyogy-
szertani példaja a baktériumok éltal termelt f-laktamaz
enzim hatasat kijatsz6 klasszikus p-laktdm - enzim in-
hibitor kombinacié (pl. amoxicillin-klavulansav). Ezen
csoport legtjabb engedélyezett tagja a ceftazidim-
avibaktam gyogyszerkombinacié [26]. A ceftazidim
harmadik generacids cefalosporin antibiotikum, amely
elsésorban Gram-negativ ellenes hatdssal bir. Az

avibaktam egy nem P-laktam szerkezet(i p-laktamaz-
inhibitor, amely karbamat-kotés létrehozasaval kotédik
a hidrolizist végz6 B-laktamaz enzim aktiv helyéhez,
igy csokkenti a (-laktam antibiotikumok inaktiva-
cidjanak mértékét. A kombinacié hatasos lehet olyan
bélbaktérium fajokkal szemben is, amelyek ceftazi-
dimre rezisztensek, de ezen tulmenden még karba-
penemaz-termelé Gram-negativ patogének okozta fer-
tézésekben is alkalmazhaté alternativ kezelési opcio-
ként. Sajnalatos médon azonban mar jelentettek rezisz-
tens Enterobacterales torzseket, elsdsorban KPC terme-
16 Klebsiella pneumoniae-t [26]. A gyodgyszer indikacioi
folyamatosan béviilnek a 2015. évi engedélyezés Ota,
igy alkalmazhaté mar komplikalt intraabdominalis, il-
letve hugyuti fert6zésben és gépi 1élegeztetéssel Gssze-
fiiggd tiiddgyulladasban. A ceftazidim-avibaktam al-
kalmazasa elott feltétlenil meg kell gy6z6dni a
B-laktamokkal szembeni vagy barmilyen tipust tulér-
zékenység hianyarol [27]. Zavicefta néven patikai forga-
lomban is kaphaté Magyarorszagon.
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Szerencsére szamos ujgeneracids B-laktamaz gatlo
(pl. vaborbaktdm, relebaktam, nakubaktam) fejlesz-
tése zajlik jelenleg is, melyek pl. cefepimmel, ceftaro-
linnal vagy meropenemmel kombindlva valnak majd
remélhetdleg terapids szerekké [1].

A mar hosszu ideje klinikai haszndlatban 1évé,
egyenként kis hatékonysagot mutaté antimikrobas
szereket koriiltekintéen és szisztematikusan kombi-
nalva szinergizmust lehet elérni, ami nagy el6relépést
jelenthet a multirezisztens baktériumok altal okozott
fert6zések sikeres kezelésében. Kivald példa erre az
UCLA (University of California, Los Angeles) kutatoi-
nak 2018-ban végzett kisérlete, mely soran hat kiilon-
b6z antibiotikum-osztalyba tartozé nyolc szerbol
négyes, illetve 6tos csoportokat képezve, tobb ezer
antibiotikum-kombinacié a vartnal sokkal effekti-
vebbnek bizonyult E. coli ellen [28]. Ezen sszeallita-
sok sikerét azzal magyaraztidk, hogy a patogént egy-
szerre tobbféle mechanizmussal tdmadtak meg, igy
lett az antibakterialis hatds a monoterapianal sokkal
jelentésebb.

A tbc kezelése jelenti manapsag az egyik legna-
gyobb kihivast a vildgon, melynek soran szintén
kombindacids terapiat alkalmaznak. A multirezisztens
(MDR) Mycobacterium tuberculosis torzsek a két leg-
hatdsosabb elsGvonalbeli szerre, azaz az izoniazidra
(INH) és rifampicinre rezisztensek; az extrém drog
rezisztens (XDR) torzsek ezen tal valamelyik injek-
talhaté masodvonalbeli szerre (kanamicin, amikacin,
kapreomicin) valamint fluorokinolonokra is; végiil
pedig a totalisan rezisztens (TDR) tipusok a jelenleg
hasznalatban 1év6 valamennyi antituberkulotikumra
rezisztensek [29]. Az elmult évtizedek soran azonban
mégis kevés 1j vegyllet keriilt egyaltalan klinikai
tesztelési fazisba, és ezek koziil is csupan harom ka-
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pott eddig valamilyen szintl engedélyezést: a beda-
quiline (2012), a delamanid (2014) és a pretomanid
(2019). A bedaquiline egy diaril-kinolin strukturaja
gyogyszer, amely a Mycobacterium energiatermelését
fuggeszti fel, mivel gatolja az ATP-szintaz enzim mu-
kodését. A delamanid nitroimidazol szarmazék, ami
gatolja a keto-mikolsav és a metoxi-mikolsav szintézi-
sét, amelyek a mikolsav f6 komponensei. Szintén
ilyen médon hat a nitro-imidazooxazin szerkezett
pretomanid. Mivel a mikolsav csak a Mycobacterium
torzsekben talalhaté meg, igy specifikus antituber-
kulotikus kezelést lehet biztositani ezekkel a gyogy-
szerekkel. Mindharom szer a nyugvd és a szaporodo
formakra is képes hatni [29]. A gyogyszerek kizarolag
egyéb antituberkulotikumokkal vagy linezoliddal
kombinalva, limitalt betegkor esetében alkalmazha-
tok. Hatranyuk, hogy sulyos mellékhatasokkal is jar-
hatnak, ugymint a maj-, illetve csontvel6karosodas,
a periférias neuropatia, a latéideg karosodasa, az arit-
mia és a laktatacidozis, de karosithatjak a reproduk-
tiv szerveket is [30]. Az el6bbi két hatéanyag 2014-
ben, mig a pretomanid 2020-ban kapott engedélyt
hazankban az OGYEI-tél.

OSSZEFOGLALAS

Az imént ismertetett antibiotikumok tobbsége mar az
antibakteridlis gyogyszerkincs részévé valt, illetve
egy antibiotikum-osztéllyal (a pleuromutilinokkal)
bévitette is azt. Ezen innovativ gyoégyszerfejlesztések
szamtalan esetben bizonyitottak mdr klinikai haté-
konysagukat a veszélyes korképeket okozo, rezisztens
baktériummal szemben (II. tablazat). Az 4j hato-
anyagok szamos mellékhatdssal rendelkezhetnek,
ezért gyogyszeralkalmazas el6tt 1étfontossagi az an-

Il. tablazat A legjelentésebb rezisztens baktériumok ellen Ujonnan kifejlesztett antibiotikumok 6sszefoglalasa

Baktérium

Néhany uj, hatékony antibiotikum

multirezisztens Pseudomonas cefiderocol, murepavadin, delafloxacin, ceftazidim-avibaktdm kombinacid
aeruginosa

multirezisztens Acinetobacter cefiderocol

baumannii

Streptococcus pneumoniae

omadaciklin, lefamulin

meticillin-rezisztens Staphylococcus
aureus (MRSA)

omadaciklin, delafloxacin, lefamulin, tedizolid, dalbavancin

vankomicin-rezisztens Enterococcus-ok
(VRE)

omadaciklin, lefamulin

karbapenem-rezisztens
Enterobacteriaceae (CRE)

plazomicin, eravaciklin, oritavancin, ceftazidim-avibaktam

MDR és XDR Mycobacterium
tuberculosis

pretomanid (kombinacidban), delafloxacin
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tibakteridlis terapia elény-kockazat értékelése. A mel-
lékhatasok sulyossaga korlatozhatja a gyogyszer szé-
leskort felhasznalasat, mint példaul a cefiderocol ese-
tében, ahol tobbszor tapasztaltak életveszélyes
anafilaxias reakciot. Egyes esetekben fokozott figyel-
met kell forditani a gyogyszerbeadas specidlis koriil-
ményeire is, példdul iigyelni kell a dalbavancin- és az
oritavancin-infzié sebességére, illetve a tedizolid-
terdpia idGtartamara. Az injekcidkkal szemben az
oralisan alkalmazhaté gyogyszerek (omadaciklin,
lefamulin, delafloxacin, tedizolid, pretomanid) jelen-
tds elénnyel rendelkeznek, hiszen nem feltétlentil igé-
nyelnek folyamatos korhazi koriilményeket. A beteg
otthoni kornyezetben tudja folytatni a korhazban el-
kezdett terapiat, ahol nem lesz mar kitéve nozokomi-
alis fertézések veszélyének. A gyogyszerészi gondo-
zast, ideértve a mellékhatasok figyelemmel kisérését,
regisztraciojat, a betegadherencia kovetését ilyen ese-
tekben (is) nagyon fontosnak tartjuk.

Tobb figyelmet kellene szentelni a gydgyszer-
kombinaciok haszndlatanak is. A szinkretikus gyogy-
szerparok (pl. ceftazidim-avibaktdm) alkalmazdsa
mar bevett gyakorlatnak szamit. A kett6nél tobb an-
tibiotikumbol allo, emelt hatékonysagt kombinaciok
alkalmazasa viszont még nem terjedt el jelentdsen
(kivéve persze pl. a tuberkuldzis terapiajat). Ezen te-
riilet kutatasa igéretesnek bizonyul, hiszen igy jelen-
tésen meg lehet novelni az antibiotikumok ,.élettarta-
mat”. Az antibiotikum-rezisztencia elleni harcban re-
mélhetSleg az AMP-k is bevaltjadk majd a hozzajuk
fzott reményeket.

Az 1j antibiotikumok segitségével olyan fertdzé-
sekre is gyogymodot lehet taldlni, amelyekre mas an-
tibiotikum a rezisztencia-problémdkbdl adéddéan mar
alkalmatlan. Jelenleg az egyik legfontosabb felada-
tunk az, hogy ezek az Gj gydgyszerek minél tovabb
hatékonyak tudjanak maradni. Ehhez nemcsak tech-
noldgiai fejlesztések, Gjitasok sziikségesek, hanem a
feleldsségteljes antibiotikum-alkalmazas is. Nagyon
fontos a betegek megfelel6 tajékoztatasa a helyes anti-
biotikum-hasznalatrdl, hiszen tobbségiik nincs tisz-
taban azzal, mennyire fontos az alkalmazasi el6irat
pontos betartdsa, illetve milyen sulyos, akar az egész
tarsadalmat veszélyeztet6 probléma alakulhat ki ab-
bdl, ha helyteleniil alkalmazzak a gyégyszert. Otthon
a betegek gyakran tul hamar felfiiggesztik az antibio-
tikum-terapiat, példaul azért, mert mar sokkal job-
ban érzik magukat, vagy zavarja ket a gyakran ta-
pasztalt, antibiotikum-hasznalattal 6sszefiigg6, kelle-

1o

metlen hasmenés, sét a késGbbiekben, egy hasonld
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tiinetekkel jaro betegség megjelenésekor hazilag sze-
retnék magukat kikuralni a megmaradt tablettakkal.
Az imént felsorolt okok nagyban hozzajarultak ah-
hoz, hogy ennyire sok, veszélyes, tobbségében multi-
rezisztens baktériumtorzs terjedt el globalisan. Kulcs-
fontossagu a megfelelé tajékoztatas mind a betegek,
mind az egészségiigyi dolgozok korében, igy még ta-
lan van esély arra, hogy ezekkel az jonnan kifejlesz-
tett antibiotikumokkal szemben a (még nem rezisz-
tens) baktériumok hosszabb ideig érzékenyek marad-
janak.

Irodalom

1. Gajdacs M, Albericio F. Antibiotic resistance: From
the bench to patients. Antibiotics. 2019;8:129. - 2. WHO
publishes list of bacteria for which new antibiotics are
urgently needed (2017.02.27.) https://www.who.int/news-
room/detail/27-02-2017-who-publishes-list-of-bacteria-for-
which-new-antibiotics-are-urgently-needed  (2020.01.21)
- 3. Zhang Y, Kashikar A, et al. In vitro activity of plazomicin
against beta-lactamase-producing carbapenem-resistant
Enterobacteriaceae  (CRE). J Antimicrob Chemother.
2017,72:2792-5. — 4. Eljaaly K, Alharbi A, et al. Plazomicin:
A novel aminoglycoside for the treatment of resistant
Gram-negative bacterial infections. Drugs. 2019;79:243-
69. — 5. McCarthy MW. Clinical pharmacokinetics and
pharmacodynamics of eravacycline. Clin Pharmacokinet.
2019;58:1149-53. - 6. Watkins RR, Deresinski S. Omadacycline:
A novel tetracycline derivative with oral and intravenous
formulations. Clin Infect Dis. 2019;69:890-6. — 7. Xerava. [alkal-
mazasi el&irat] https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_
docs/label/2018/211109Ibl.pdf — 8. Nozyra. [alkalmazasi
el6irat] https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/la
bel/2020/2098165009,209817s008Ibl.pdf — 9. Veve MP, Wag-
ner JL. Lefamulin: review of a promising novel pleuromutilin
antibiotic. Pharmacotherapy. 2018;38:935-46. — 10. File TM,
Goldberg L, et al. Efficacy and safety of intravenous-to-oral
lefamulin, a pleuromutilin antibiotic, for the treatment of
community-acquired bacterial pneumonia: the phase I
lefamulin evaluation against pneumonia (LEAP 1) Trial. Clin
Infect Dis. 2019;69(11):1856-67. — 11. Siala W, Mingeot-
Leclercq MP, et al. Comparison of the antibiotic activities
of daptomycin, vancomycin, and the investigational
fluoroquinolone against
Staphylococcus aureus clinical isolates. Antimicrob Agents
Chemother. 2014;58:6385-97. — 12. Baxdela. [alkalmazasi
el6irat]  https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/
label/2019/208610s007,208611s006Ibl.pdf - 13. Cho JC,
Crotty MP, et al. What is old is new again: delafloxacin, a mo-

delafloxacin biofilms  from

Gyodgyszerészet 65.

611



é I Brantner Antal Ifjusagi Nivodij Palyazat

dern fluoroquinolone. Pharmacotherapy. 2018;38:108-21. —
14. Bouza E, Valerio M, et al. Dalbavancin in the treatment
of different gram-positive infections: a real-life experience.
Int J Antimicrob Agents. 2018,51:571-7. — 15. Morrisette T,
Miller MA, et al. On- and off-label utilization of dalbavancin
and oritavancin for gram-positive infections. J Antimicrob
Chemother. 2019;74:2405-16. — 16. Dalvance [alkalmazasi
eléirat]  https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/
label/2018/0218835007Ibl.pdf — 17. Orbactiv [alkalmazasi
eléirat]  https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/
label/2019/206334s005Ibl.pdf — 18. Hall RG 2™, Smith W)
et al. An evaluation of tedizolid for the treatment of MRSA
infections. Expert Opin Pharmacother.2018;19:1489-94. - 19.
Sivextro [alkalmazasi eldirat] https://www.ema.europa.eu/
en/documents/product-information/sivextro-epar-product-
information_hu.pdf — 20. Negash KH, Norris JKS, et al.
Siderophore-antibiotic conjugate design: new drugs for bad
bugs? Molecules. 2019;24:3314. — 21. Zhanel GG, Golden AR,
et al. Cefiderocol: A siderophore cephalosporin with activity
against carbapenem-resistant and multidrug-resistant Gram-
negative bacilli. Drugs. 2019;79:271-89. - 22. Martin-Loeches
l, Dale GE, et al. Murepavadin: a new antibiotic class in the
pipeline. Expert Rev Anti Infect Ther. 2018;16:259-68. — 23.
Lorenzon EN, Piccoli JP, et al. Dimerization of antimicrobial
peptides: a promising strategy to enhance antimicrobial
peptide activity. Protein Pept Lett. 2019;26:98-107. — 24.
Otvos L Jr, Ostorhazi E, et al. Synergy between proline-
rich antimicrobial peptides and small molecule antibiotics
against selected Gram-negative pathogens in vitro and in
vivo. Front Chem. 2018,6:309. — 25. Tyers M, Wright GD. Drug

2021. oktdber

combinations: a strategy to extend the life of antibiotics in
the 215 century. Nat Rev Microbiol. 2019;17:141-55. — 26.
Zasowski EJ, Rybak JM, et al. The beta-lactams strike back:
ceftazidime-avibactam.  Pharmacotherapy. 2015;35:755-
70. — 27. Zavicefta [alkalmazasi el6irat] https://www.ema.
europa.eu/en/documents/product-information/zavicefta-
epar-product-information_hu.pdf — 28. Wolpert S. 8000 new
antibiotic combinations are surprisingly effective https:.//
www.college.ucla.edu/2018/12/17/8000-new-antibiotic-
combinations-are-surprisingly-effective/ (2019.10.18))
- 29. Adeniji AA, Knoll KE, Loots DT. Potential anti-TB
investigational compounds and drugs with repurposing
potential in TB therapy: a conspectus. Appl Microbiol
Biotechnol. 2020;104:5633-62. — 30. Pretomanid [alkalmazasi
el6irat]  https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/
label/2019/212862s000Ibl.pdf

Sz6cs Zs, Dosay O: Antibiotic developments over the last
few years

Antibiotic resistance of bacteria has been an ever increas-
ing problem worldwide. Because of the rapid emergence
and spread of resistant strains (such as carbapenem-
resistant Pseudomonas aeruginosa, vancomycin-resistant
Enterococcus faecium, methicillin-resistant Staphylococcus
aureus), there is an urgent need to develop novel antibi-
otics and drug combinations. In this summary we would
like to summarize some of the newly licensed antibiotics,
and some other compounds which are under develop-
ment with the hope to find them efficacious agains resist-
ent bacteria strains.
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Végz0s gyogyszerészhallgatok
evkonyve, 2021. — IV. rész

A Magyar Gydgyszerésztudomanyi Tarsasag idén negyedszer jelentette meg 6nalld kiadvanyban az Gjonnan ava-
tott gydgyszerészdoktorok fényképpel illusztralt legfontosabb életrajzi adatait. A végzds gydgyszerészhallgatokat
arra kértlk, hogy neviket, szlletési helylket és évszamukat, szakdolgozatuk cimét és témavezetdjét, egyetemi
éveikre vonatkozo rovid dsszegzésiket és hobbijukat adjak meg. A kiadvanyban vald részvétel dnkéntes volt.
A kiadvanyt az avataskor valamennyi gyégyszerészdoktor a Tarsasag ajandékaként megkapta.

A Tarsasag Elndkségének dontése értelmében, a kiadvanyban szerepld gydgyszerészdoktorokat a Gyogysze-
részet olvasdinak is bemutatjuk. A bemutatasra karonkénti bontasban kerll sor a Gyogyszerészet egymast kdvetd
szamaiban. Most a Pécsett diplomat szerzett gydgyszerészdoktorokat mutatjuk be.

PECSI TUDOMANYEGYETEM

ANDOR VIRAG

W (Szombathely, 1997)

b Szakdolgozat cime: Magyaror-
szagon termesztett datolyaszilva

(Diospyros kaki L.) fajtak fitokémiai
és megporzasbiologiai jellemz6i (té-
mavezetd: Dr. Farkas Agnes, Farma-
kogndziai Intézet)

TDK munkét harom éven at végeztem és az egyetemi
konferencidn 3. helyezést értem el. A TDK munkambol
dékani palyamunkat is készitettem, amely 2. helyezést
kapott, és szakdolgozatom témdjat is képezte.

BALATINACZ ZVONIMIR

(Baja, 1995)

Szakdolgozat cime: Magyar Gyogy-
szerkonyvek, Gyogyszerformak- Gyogy-
szerészettorténeti Kutatomunka; Szi-
lard gydgyszerformak (témavezetd:
Dr.  Mayer Kldra, Gyogyszer-
technoldgiai és Biofarmaciai Intézet)

BALATINACZ ALEX

(Szigetvar, 1992)

Szakdolgozat cime: Kakukkfi és le-
vendula illolajok, valamint f6kom-
ponenseik gyulladascsokkenté hatd-
sanak vizsgalata THP-1 sejtvonalon
(témavezetd: Dr. Horvith Gyorgyi,
Dr. Pandur Edina, Farmakogndziai
Intézet, Orvosi Biologiai Tanszék)

BALAZS ORSOLYA

(Szekszard, 1997)

Szakdolgozat cime: Gydgyszerel-
latasi problémak hattere, trendjei
és megoldasi lehetéségei a COVID-
pandémia alatt (témavezeté: Dr.
Vida Rébert Gyorgy, Gyogyszerészeti
Intézet)

BARTHA ANNAMARIA

(Komarom, 1997)

Szakdolgozat cime: A per os gyogy-
szerkészitmények szinének jelentd-
sége a terapids hatas kialakuldsaban
(témavezetd: Dr. Botz Lajos, Gyogy-
szerészeti Intézet)

Miar gyerekként elhataroztam,
hogy az egészségiigyben szeretnék dolgozni. Az egyetemi
évek és a szakmai gyakorlatok soran a koérhazi-klinikai
gyogyszerészet, azon belil is az osztilyos gydgyszerészi
munka, és a gyogyszerkutatds keltette fel az érdeklédése-
met leginkabb.

DORA GABOR

(Zalaegerszeg, 1994)

Szakdolgozat C5-kurku-
minoid szdrmazékok koltséghaté-
kony szintézise (témavezets: Dr.
Huber Imre, Gyogyszerészi Kémiai
Intézet)

cime:
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EL-KHATIB JAZMIN
(Miskolc, 1994)
Szakdolgozat cime: Benzodiaze-
| pinek meghatarozasdnak klinikai és
igazsagligyi vonatkozdsai (témave-
zeté: Dr. Kuzma Monika, Dr. Mayer
Matyds, Igazsagiigyi Orvostani Inté-
zet)

GAMPEL ZSOFIA

(Keszthely, 1994)

Szakdolgozat cime: Levendula il-
félszilard  készit-
mények formuldldsa, gydgyszer-
technoldgiai vizsgalata és gyulladas-

l6olaj-tartalmua

csokkentd hatasanak elemzése (té-

mavezetd: Amanné Dr. Takdcsi-Nagy
Anna Erzsébet, Dr. Kemény Agnes, Gyogyszertechnolégiai
és Biofarmaciai Intézet)

Célom, hogy a gyogyszerészetet, mint hivatast a leg-
magasabb szinvonalon és hitelesen tudjam végezni, se-
gitve ezzel az emberek egészségének megbrzését, eld-
mozditasat vagy helyrealldsat.

GOMBOR BOGLARKA
(Szombathely, 1997)
Szakdolgozat cime: Flavonoidok
és metabolitjaik xantin-oxidaz gatlo
hatdsanak in vitro vizsgalata (téma-
vezetd: Dr. Poér Miklés, Dr. Mohos
Violetta, Gyogyszerhatastani Tan-
sz€k)

El8szor orvosnak késziiltem, aztdn a sors a Gyogysze-
részkarra sodort. A 2020. évi TDK konferencian K6zon-
ség-dijban részesiiltem. A 2020 6szén beadott Dékani Pa-
lyamunkat megnyertem. Az évfolyam drive (PotePedia)
felelése vagyok. Rendszeresen futok és a teniszt is ked-
velem. Allatbaritként a macskék és kutydk mellett van

egy szakallas agamam is. Német nyelvebdl idén szeretnék
fels6foku nyelvvizsgat tenni. Tavaly nydron elnyertem
egy Erasmus 6sztondij-at egy bécsi korhazba, de sajnos a
Covid miatt ez a lehet8ség meghiusult. Erdekel a klinikai
gyogyszerészet, a kozforgalom, de a gyartdl sem zarko-
zom el.

2021. oktdber

GULYAS KLAUDIA

(Zenta, 1996)

Szakdolgozat cime: Pszichofarma-
kon-metabolitok analitikai vizsga-
| latanak jelentdsége a gyakorlatban
(témavezeté: Dr. Kuzma Monika, Dr.
Rozmer Zsuzsanna, Gydgyszerészi
Kémiai Intézet)

Koran megfogalmazodott bennem, hogy gyogyszerész
szeretnék lenni. A varos szépsége és az egyetem jo hirne-
ve miatt esett a valasztasom Pécsre. Hihetetlen gyorsan
elroppent ez az 6t év. Az egyetemista évek alatt nem csak
rengeteg tuddsra tettem szert, de sok fantasztikus embert
megismerhettem, életre sz6016 baratsagok szovddtek. Ez
az id6szak hozzdjarult a személyiségem fejlédéséhez és
kitartasra nevelt.

HERR PETER

(Pécs, 1986)

Szakdolgozat cime: Kioldodas-
vizsgalati stratégidk nanoméretd

gyogyszerhordozd rendszerek sza-
mara (témavezeté: Dr. Széchenyi
Aleksandar, Gyogyszertechnoldgiai
és Biofarmaciai Intézet)

HORVATH VIRAG

(Székesfehérvar, 1997)

Szakdolgozat cime: A ,hazi or-
vossagok”
Nagy Sandor
konyve (1819) (témavezetd: Dr. Fi-
lep Rita, Dr. Czégényi Déra Andrea,
Farmakognoziai Intézet)

névényi  Osszetevoirdl:

kéziratos orvosld

JAGER KATALIN

(Siklos, 1994)
Szakdolgozat  cime:  Fentanil-
szarmazékok meghatarozasanak

klinikai és igazsagiigyi vonatkozasai
(témavezeté: Dr. Kuzma Moénika, Dr
Mayer Mdtyds, Igazsagiigyi Orvosta-
ni Intézet)

»Az univerzum mindig a segitségiinkre siet, amikor az
dlmunkért harcolunk, bdrmilyen hiilyeségnek tiinik is az
az dlom. Hiszen a mi dlmunk, és csak mi tudjuk, milyen
dldozatokat kovetel téliink.” Paulo Coelho
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KEREKES KLAUDIA

(Bonyhéd, 1997)

Szakdolgozat cime: Olanzapin sta-

bilitas-vizsgalata (témavezet6: Dr.

Rozmer Zsuzsanna, Dr. Kuzma Mo6-

nika, Gyogyszerészi Kémia Intézet,

Igazsagiigyi Orvostani Intézet)
Gyermekkoromtdl kezdve érde-

kelt vagyok a természettudomdnyokban, illetve ember-

tarsaimnak vald segitségnyujtasban, igy esett a valaszta-
som erre a palydra. Bizom benne, hogy az dltalam vélasz-
tott hivatas a legtobbet hozza ki bel6lem!

KRAUSZ FANNI
(Nagykanizsa, 1996)
Szakdolgozat cime: Gyermek-
gyogyaszati készitmények a gyogy-
szertari gyakorlatban - Gyermek-
barat kakadszirup (témavezetd: Dr.
Mayer Kldra, Gyogyszertechnoldgiai
és Biofarmaciai Intézet)
»Gondoljatok az emberi erére: nem sziilettetek teng-
ni, mint az dllat, hanem tudni és haladni el6re!” Dante

Alighieri — Isteni szinjaték

LUKACS KAMILLA

(Pécs, 1993)

Szakdolgozat cime: Kabito fajda-
lomecsillapitokat érinté szabalyozas
az opioid krizis tikrében (témaveze-
t6: Dr. Botz Lajos, Dr. Bella Richdrd,
N Gyogyszerészeti Intézet)

MIHALOVITS FANNI
(Szekszard, 1997)
Szakdolgozat cime: Etnobotanikai

gyljtés Varosfalvan (Erdély) -
Arctium fajok hisztoldgiai és fito-
kémiai  vizsgalata  (témavezetd:

Dr. Papp Nora, Dr. Czégényi Ddra,
Farmakognoziai Intézet)

Egyetemi tanulmanyaim folyaman meghatarozo sze-
repet toltott be szakdolgozatom kutatdsi témaja. Renge-
teg élménnyel és tudassal gazdagodtam az erdélyi terep-
munka és a laboratériumi vizsgalatok soran egyarant.
Ugy érzem, érdeklédésemet leginkdbb a klinikai gyogy-
szerészet keltette fel, igy a jovOmet ezen a téren képzelem
el. Szabadidémet szivesen t6ltdm a szabadban csalddom,
bardtaim tarsasagaban.

Aktualis oldalak | ©

NEMETH MARTON

(Budapest, 1995)

Szakdolgozat cime: Digitalis egész-
ségligy és telemedicina gyogyszeré-
szeti vonatkozdsai (témavezetd: Dr.
Fittler Andrds, Gyogyszerészeti In-
tézet)

NEUBAUER GABRIELLA

(Bonyhéd, 1995)

Szakdolgozat cime: Terhesség alatti
gyogyszerelés vény nélkili készit-
mények tiikrében (témavezetd: Dr.
Borzsei  Rita, Gyogyszerhatastani
Tanszék)

PAULICS MARTIN

(Ajka, 1995)

Szakdolgozat cime: A permeabilitas
jelentésége a bioldgiai hatas kiala-
kuldsdban (témavezeté: Dr. Rozmer
Zsuzsanna, Gyogyszerészi Kémiai
Intézet)

POZSOGAR ANDREA EVA
(Zalaegerszeg, 1983)
Szakdolgozat cime: A recepturai
gyogyszerkészités az egyedi gyogy-
szerterapidban (témavezetd: Dr. Ma-
yer Kldra, Gyogyszertechnologiai és
Biofarmadciai Intézet)
Gyermekkoromban lakohelyem
patikdjanak laboratériumédt kozelebbrél megismerve
szippantott magaba a gyogyszerészet, a gyogyszerkészités
varazsa. Nem volt kérdés, hogy ezt a hivatast valasztom.
Tanulmanyaim soran tuddsom nemcsak szertedgazo is-
meretekkel béviilt, hanem szemléletmdédom, személyisé-
gem is formdlédott. Szabadidémben motorozom és on-
kéntes tizoltoként embertarsaimat segitem.

Gydgyszerészet 65.
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B RADICS BENJAMIN

‘ (Budapest, 1995)

Szakdolgozat cime: Mddositott ha-
téanyag-leaddsu készitmények el6al-
litasi lehetéségei, kiilonos tekintettel a
matrix rendszerekre (témavezetd: Dr.
Kdsa Péter, Gyogyszertechnologiai és
Biofarmaciai Intézet)

RAJJ REKA
(Tatabanya, 1993)
Szakdolgozat cime: Bioldgiai terapi-
aban részesiil6 betegek gyodgyszeres
terapidjat befolydsolo tényez6k felmé-
rése (témavezetS: Dr. Botz Lajos, Dr.
Vida Robert, Gyogyszerészeti Intézet
és Klinikai K6zponti Gyogyszertar)
Az egyetemen nagyon koran rdjottem, hogy az én
utam a hallgatok segitése kell legyen. 4 éven at voltam
a HOK tagja, ahol alelndk, majd elnok voltam. A HOK
mellett a legbiztosabb és egyben legérdekesebb idésza-
kot a TDK jelentette szamomra. 2017-t6l TDK hallgaté
vagyok, kutatasommal az egyetemi konferencian 1. és 3.
helyet, az orszagos konferencian kiilondijat nyertem. Az
egyetem minden perce kincs volt!

REMENYI REBEKA

(Baja, 1998)

Szakdolgozat cime: Testsulycsok-
kentés céljabol alkalmazott névényi
készitmények kérdbives vizsgalata
(témavezeté: Dr. Acs Kamilla, Dr.
Horvdth Adrienn, Farmakogndziai
Intézet)

Altalanos iskolés koromban a bioldgia és kémia tan-
targyak irdnt érdekl6dtem, ennek kdszonhetGen mar
nagyon koran eldontéttem, hogy valamilyen egészség-
tgyi szakmat valasztok hivatasomul. Bar {6 célom nem
a gyogyszerészet volt, mégis belevagtam, beleszerettem
a szakma szépségeibe és 0j, megvalositdsra vard terveket
tliztem ki célul. Az egyetemi tanulmanyaim soran igen
értékes és széleskor(i tudasra tettem szert, amelyeket a
késdbbiekben szeretnék tovabb mélyiteni.

2021. oktdber

RILL LAURA

(Mohacs, 1996)

Szakdolgozat cime: Kalkonszarma-

zékok topoizomeraz enzim aktivita-

sara gyakorolt hatasanak vizsgdlata
émavezetd: Dr. Rozmer Zsuzsanna,

. (t
\’ Gyogyszerészi Kémiai Intézet)

Egyetemi éveim alatt volt szeren-
csém a HOK munkdjaban részt venni, mint tanulményi
referens, illetve a POTE cheerleader csapatat vezettem 4
éven keresztiil.

SALI NIKOLETT
(Sopron, 1997)
| Szakdolgozat cime:
(Solidago) taxonok polifenol tartal-
manak 9sszehasonlito vizsgalata (té-
mavezetd: Dr. Filep Rita, Dr. Mayer
Matyds Farmakognoziai Intézet)
TDK munkat két éven 4t végez-
tem és az egyetemi konferencian masodik helyezést ér-

Aranyvesszd

tem el.

SANDOR MARIA ERZSEBET
(Papa, 1997)

Szakdolgozat cime: Mddositott ha-
téanyag-leaddsu rendszerek el6alli-
tasanak lehetGségei (témavezetd: Dr.
Kdsa Péter, Gydgyszertechnologiai
és Biofarmaciai Intézet)

SEBESTYEN DANIEL JOZSEF
(Budapest, 1992)

Szakdolgozat cime: A gyogyszer-
és egyéb termék ellatdsi problémak
gazdasagi hatdsainak vizsgdlati lehe-
tségei egy kozforgalmu gydgyszer-
tarban (témavezetd: Dr. Vida Rébert
Gyorgy, Gyogyszerészeti Intézet és
Klinikai Kozponti Gyogyszertar)

Egyetemi éveim alatt dolgoztam a PTE Egyetemi
Hallgatéi Onkormdnyzatban, mint palyazatbirdlo és
rendszeresen részt vettem a PTE AOK HOK rendezvé-
nyeinek szervezésében. Masodik helyezést értem el a X.
pécsi Betegtanacsadas és gyogyszerészi gondozas a gya-
korlatban hallgatdi versenyen 2020. novemberében, ami
tikrozi, hogy szeretek az emberekkel foglalkozni és tj
kapcsolatokat [étesiteni.
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SIMONICS DORA

(Komarno, 1995)

Szakdolgozat cime: A levendula és a
kakukkft ill6olajok in vitro antibak-
teridlis hatasanak vizsgalata léguti
patogénekkel szemben (témavezetd:
Dr. Horvdth Gyorgyi, Dr. Baldzs Vik-
toria Lilla, Farmakognoziai Intézet)

SINGER JUDIT
(Székesfehérvar, 1994)
Szakdolgozat cime: A kozonséges
gyikfa (Prunella vulgaris L.) gyogy-
aszati jelent6sége (témavezetd: Dr.
Purger Dragica, Farmakognéziai In-
tézet)

»Tanulj a tegnapbél, élj a mdnak
és remenyked] a holnapban. A legfontosabb azonban, hogy
ne hagyd abba a kérdezést.” (Albert Einstein)

SOMOGYI FRANCISKA REKA
(Budapest, 1997)

Szakdolgozat cime:
bélrendszeri panaszok gydgyno-
vényei a népi orvoslasban és a mai
fitoterapiaban (témavezetd: Dr. Papp

Gyomor- és

Nbéra, Farmakognozia Intézet)

SZABO MERCEDESZ

(Pécs, 1997)

Szakdolgozat cime: A tavaszi kan-
kalin (Primula veris L.) és a szértalan
kankalin (Primula vulgaris Huds.)
morfoldgiai és fitokémiai vizsgalata
(témavezetd: Dr. Purger Dragica, Dr.
Acs Kamilla, Farmakognézia Intézet)

Szerencsésnek mondhatom magam, ugyanis 13 éves
korom ota tudom, hogy gyogyszerész szeretnék lenni.
Szamomra az egyik legszebb hivatas. Mivel pécsi kotodé-
sti vagyok, egyértelmi volt szdmomra, hogy a PTE-t va-
lasztom. Az egyetemi évek soran nem csak nagy tudasra
tehettem szert, de ezen tudds formalta is a személyisége-
met, illetve a vilagnézetemet.

Aktualis oldalak | ©

SZABO NORA
(Dombovar, 1994)
Szakdolgozat Feny6fajok
etnofarmakobotanikai és gyogyasza-
ti jelentdsége (témavezetd: Dr. Papp
Nbéra, Farmakognoziai Intézet)

A gyogyszertechnoldgia, a far-

cime:

makognozia és a gyogyszerészi gon-
dozas allt hozzam a legkdzelebb az egyetemen toltott
éveim alatt. Az itt megszerzett tudast szeretném a lehet
legnagyobb szakértelemmel és pontossaggal hasznositani
a munkam soran.

SZELES VERONIKA

(Pécs, 1995)

Szakdolgozat cime: A 3D nyomta-
tas alkalmazasa a gydgyszerfejlesz-
tésben (témavezetd: Dr. Ferenczi
Krisztina, Gyogyszertechnologiai és
Biofarmadciai Intézet)

THAITHITHUY HOA
(Thua Thien Hue, 1995)
Szakdolgozat
készités  és

cime: Gydgyszer-
gyogyszerformak a
Vietnami gyogyszerkonyvben
(témavezeté: Dr. Mayer Kldra,
Gyogyszertechnologiai és  Biofar-

madciai Intézet)

TOTHKITTI
(Nagykanizsa, 1995)

Szakdolgozat cime: Kannabinoid-
| receptoron hatd szintetikus szerek
fogyasztasanak legujabb  trendjei
Magyarorszagon (témavezeté: Dr
Kuzma Monika, Dr Mayer Matyds,
Igazsagiigyi Orvostani Intézet)

Az egyetemi évek alatt nagyon sokat fejlédtem, sza-
mos Uj képesség keriilt a birtokomba, amelyek egy életen
at segitségemre lesznek majd, amikor az élet akadalyokat
gordit elém. Az évek soran részem volt rengeteg megha-
tarozé élményben, életre sz4016 baratsagokat kotottem, a
nehéz, embert probalé iddszakok pedig megtanitottak
kitarténak lenni és harcolni a céljaimért.

Gyodgyszerészet 65.
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VADOCZ MILAN
(Pécs, 1995)

| Szakdolgozat cime: A depresszio

diagnosztizaldsanak és kezelésé-
nek kihivasai (témavezetd: Dr. Bella
Richdrd, Gyogyszerészeti Intézet)

VALASEK BLANKA
(Székesfehérvar, 1996)

| Szakdolgozat cime: Gyogyszer-

maradvanyok kimutatdsa természe-
tes vizekbdl (témavezetd: Dr. Kulcsdr
Gy6z06, Gydgyszerészi Kémiai Intézet

VIZELI MARIA BEATA
(Tapolca, 1990)

Szakdolgozat cime: A timol-szérum

albumin kolcsonhatds vizsgélata op-
tikai spektroszkopiai moédszerekkel
(témavezeté: Dr. Lemli Bedta, Dr.
Derddk Didna, Szerves és Gyogy-
szerkémiai Intézet)

2021. oktdber

Gyermekkoromban mar eld6lt, mivel szeretnék fel-
néttként foglalkozni. Harmadik gyermekként sziilettem,
mindig volt koztiink valaki beteg, ezért sokszor mentiink
édesanyankkal patikaba. Az officinaba belépve éreztem
azt a kiilonleges illatot, amely egy egész életre meghata-
rozéan nyomot hagyott bennem. Akkor elhatdroztam,
hogy gyogyszerészként szeretnék dolgozni, igy segitve
beteg embertarsaimon.

‘4 VOROS ANNAMARIA
(Pécs, 1996)
Szakdolgozat cime: Lidokain analdg
antiproliferativ.  C_-kurkuminoidok
szintézise (témavezetd: Dr. Huber
Imre, Gyoégyszerészi Kémiai Intézet)
Halds vagyok, hogy a kemény
munka gyiimolcsét tobbszor le-
szakithattam, akdr a gyogyszerészi kémiai, gyodgyszer-
technoldgiai vagy a TDK-n elért 1. helyezésekkel, elnyert
osztondijakkal. A demonstratori munka dltal az oktata-
si tevékenységbe, a TDK altal a kutatasba kostolhattam
bele. Meghatarozé tapasztalat volt a Regensburgban
Erasmussal eltoltott szemeszter.
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HuPSA Karrieriranytu Program —

2021

Mentorok jelentkezését varjuk!

A Magyar Gyodgyszerészhallgatok  Egyesiilete
(HuPSA) gydgyszerészek jelentkezését varja Karrier-
iranytl elnevezési mentorprogramjaba. A program
el6z6 félévi sikerességén felbuzdulva Gjra megszerve-
zésre keriil, ezuttal Budapesten kiviil Debrecenben,
Pécsett és Szegeden is. A Karrierirdnytd célja, hogy a
gyogyszerészhallgatok nagyobb belatast nyerhessenek
a szakma rejtelmeibe, kiilonb6z6 karrierutakat,
gyogyszerész életpalyakat ismerhessenek meg és sze-
mélyes tapasztalatokkal gazdagodjanak mar a képzés
ideje alatt. Ezaltal diplomaszerzés utan, végzett
gyogyszerészként majd hasznos tapasztalatokkal, ru-
tinnal kezdhetnek karriert a hallgatok.

A program ismertetése

Gyogyszerészként szamos kiilonb6z6 teriileten lehet
elhelyezkedni, de mivel az egyetemi tanulmdanyok
alatt csekély ralatast nyernek a hallgatok a lehetséges
karrier-utakra, emiatt a tanulok és a frissen végzett
diplomasok gyakran elveszettnek, tanacstalannak
érzik magukat. Az EPSA (European Pharmaceutical
Students’ Association) projektjének mintajara tavaly
utjara inditottuk mentorprogramunkat ami — daca-
ra a pandémias helyzetnek és az online oktatasnak -
oriasi érdeklédést valtott ki. Ennek okan a progra-
mot az idei évben is megrendezzitk a Magyarorsza-
gon tanul6 gyogyszerészhallgatok szamara. A prog-
ram célja, hogy hidként szolgdljon a hallgatok és
szakmank vezet6i kozott, professziondlis itmutatast
nyujtson a mentoraltak szamara a karrier valasztas
soran. A HuPSA miikodésében kozponti szerepet
jatszik a hallgatok szakmai fejlddésének tamogatasa.

Altalanos informaciok

A HuPSA kozvetit6ként, szervezdéként vesz részt
a programban, valamint a mentordltak szamara f6-
ként soft skill témaju képzéseket szervez, ezzel tamo-
gatva szakmai fejlédéstiket. A programban vald rész-
vétel a hallgatok szamara fakultativ és ingyenes.

Egy mentorhoz egy vagy maximum hdrom men-
toralt tartozik. A mentoralt kivalasztdsaban a mentor

HU#SA

is részt vesz, amely terveink szerint januarban fog
végbemenni. Ezt kovetéen a program februarban
kezdédik és aprilisban ér véget, igy harom hénap all
rendelkezésre a kialakitott parok szamara. Ennek so-
ran a mentorok megosztjak tapasztalataikat és tuda-
sukat sajat szakmai teriiletiikkel kapcsolatban, ismer-
tetik az ott ellatott feladataikat, lehetGség szerint fel-
adatokat adnak a mentoraltaknak, hogy 6k tapaszta-
latot szerezzenek az elhangzottakrél. A mentoraltak
igy pontosabban megismerhetik az adott gyogyszeré-
szi palyat, és betekintést nyerhetnek egy ott dolgozo
mindennapjaiba.

A program soran legalabb két hetente talalkoznak,
a koriilményeknek megfeleléen élében vagy online.
Els6 alkalommal a mentor segit a mentoraltnak
a program végso céljanak meghatarozasaban, majd az
elkovetkez6 alkalmakkal ennek elérését tamogatja.
Ezentul szeretnénk, hogy a mentor segitse a mento-
raltat a nyari szakmai gyakorlati hely kivélasztasa-
ban. Az utols6 megbeszélés soran kozosen értékelik
az elért eredményeket és a programot, illetve lehetd-
ség van tovabbi célok meghatarozasara.

(fotd: Jen Theodore — unsplash). 5
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A mentoralt feladatai kozé tartozik a program so-
ran a meetingeken vald jelenlét, a mentor altal meg-
hatarozott feladatok elvégzése és részvétel a HuPSA
altal szervezett képzéseken. A mentoralt vallalja,
hogy a havi elémenetelt vezet, majd a program befe-
jeztével irasbeli beszamoldt készit rola.

Mentoraltak beszamoloi

»~Amikor meghallottam, hogy a
HuPSA altal lesz megrendezve
egy mentorprogram, az régton
érdekelni kezdett engem. Az
egész Facebook-os feliilet jol ér-
telmezhetben meg volt szer-
kesztve, mindegyik téma, ami-
re lehetett mentoraltként je-
lentkezni nagyon érdekesnek
tiint. Kiilon jok voltak a leird-
sok a kiilonbozé témdkkal kapcsolatban, és a kisfil-
mek, amiken keresztiil kicsit meg lehetett ismerni a
mentorokat is. Remek lehetdségnek tartottam, hogy
egy témdban jol el lehessen mertilni, minél tobbet meg-
tudni arrdl, viszont nem igényelt olyan mértékii elko-
telezettséget, ami az egyetemi munkdt nagymértékben
megnehezitené. En végiil a torzskonyvezésre jelentkez-
tem Dr. Molndr Zsuzsdhoz és nem bantam meg a vd-
lasztasom. A programmal kapcsolatos kitiizott céljaim
kozott szerepelt, hogy a forgalomba hozatali eljardsok
teljes folyamatit részletesen megismerem, a kiilonbozo
tipusait, fobb feladatokat, és hogy pontos informdcio-
kat sajatitsak el ezzel a munkdval kapcsolatban.
A programmal kapcsolatos kitiizott céljaimat sikeriilt
elérnem, dsszességében teljesen megérte jelentkeznem.
A munkdmat is megfelelének értékelem, mind a men-
tor felé, mind a HuPSA felé igyekeztem teljesiteni a fel-
adataimat.” — Kovdcs Luca Semmelweis Egyetem,
IV. évf.

»A madrcius elsejével megkez-
dett program elsé és egyben
legfontosabb célja szamomra a
gyogyszergydri vildg megisme-
rése volt, illetve, hogy milyen
lehetéségek is vannak egy
gyogyszerész szamdra, ha a pa-
tika helyett az ipari vonalat vd-
lasztja, mint karrierut. Termé-
szetesen, ahogy mar a felhivds-
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ban is szerepelt, személyes jelenlétet igényelt a prog-
ram. Mentorommal mdr az elsé taldlkozds alkalmaval
sikeriilt felépiteni az elkovetkezendd hdrom hénap me-
netrendjét. Célunkat az képezte, hogy a telephelyen
dolgozo dsszes gyogyszerésszel eltolthessek valamennyi
id6t, megismerjem a szakteriiletét, betekintést nyer-
hessek a mindennapi munka folyamataiba. Altaldban
kéthetente, ahogy az idém és az egyetemi kitelezettsé-
geim engedték, igyekeztem egy egész napot eltilteni
a veresegyhdzi telepen. Szerencsém volt megismerked-
ni a gydrtdsi folyamattal, a mindségbiztositassal és
a portfolio menedzsmenttel is. Testkiozelbdl lathattam
milyen sokrétii egy gydgyszergydr felépitése, mennyi
tanuldsi és fejlodési lehetdséget tud nyiijtani egy gyogy-
szerész szdmdra. Mentorom, dr. Kalotai Zoltdn hatal-
mas segitséget nyijtott a kitiizott kozos célok elérésé-
ben. Kiilon 6rom szamomra, hogy biztositjdk a nydri
szakmai gyakorlati helyszint is. Kalotai Zoltin kivilo
mentor volt ehhez a programhoz. Szakmai tuddsa,
szervezdkészsége és a leend utdnpotlds irdnti lelkese-
dése nagyon 0Osztonzd volt szamomra. Nagyon élvez-
tem a program minden percét, oriilok, hogy elséként
részese lehettem ennek a kivilo kezdeményezésnek.
Kivanom, hogy mdsok is éljenek a lehetéséggel, hiszen
csak profitalhatnak ebbél mind szakmailag, mind em-
berileg is.” — Tarndczi Katinka Timea, Semmelweis
Egyetem, III. évf.

Jelentkezzen mentornak On is!

Orémmel varjuk kiilonb6z szakteriileteken dolgozo
gyogyszerészek jelentkezését mentornak. Ha felkel-
tettitk érdeklédését varjuk jelentkezését: hupsa.org/
mentorjelentkezes. Hogyha barmilyen kérdés felme-
ril onben keresse bizalommal Szatmdry Zsofidt
(szatmary.zsofia.hupsa@gmail.com).

Koszonetnyilvanitas

Koszonjiikk dr. Kalotai Zoltdnnak, dr. Somogyi
Orsolydnak, dr. Gdspdr Eszternek, dr. Arki Evdnak, dr.
Siile Andrdsnak, dr. Molndr Zsuzsdnak, hogy mentor-
ként rugalmassagukkal, hozzaértésiikkel, nyitottsa-
gukkal sikerre vitték tavalyi programunkat, élmé-
nyekkel gazdagitottak mentoraltjaikat. Koszonjiik az
MGYT vezetéségének és a Gyogyszerészet szerkesztd-
ségének, hogy platformot biztositanak szamunkra.
Madndoki Andrds, Imre Attila
Magyar Gyogyszerészhallgatok Egyesiilete
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A Tarsasag és a szakmai-tudomanyos élet hirei

GYOGYSZERESZEK VILAGNAPJA - BESZAMOLOK AZ MGYT HONLAPJAN

A Nemzetkozi Gyogyszerészeti Szovetség (Internatio-
nal Pharmaceutical Federation, FIP) néhany évvel ez-
elStt szeptember 25-ét a Gyogyszerészek Vilagnapja-
nak nyilvanitotta. A Vilagnap idei mottdja: ,Gydgy-
szerész - biztos pont az egészségben”. A Magyar
Gyogyszerésztudomanyi Tarsasag a FIP tagjaként a
gyogyszerészek helytallasanak, a jarvany soran szer-

zett élményeik, tapasztalataik bemutatasaval tinnepli
meg a Vilagnapot. A Tarsasag honlapjan és kozosségi
média feliiletén tobb mint egytucat gyakorlo gyogy-
szerész élménybeszamoloja olvashato, amelyek bemu-
tatjak, milyen feladatok elldtasaval segitették a gyogy-
szerészek a jarvany elleni védekezést és a hozzajuk
forduld betegeket.

KEREKASZTAL-BESZELGETES A GYOGYSZERESZEK VILAGNAPJA ALKALMABOL

2021. szeptember 24-én, a Gydgyszerészek Vilagnapja
alkalmabodl a Magyar Gyogyszerésztudomanyi Tarsa-
sag és az MTA Gyogyszerésztudomanyi Osztalykozi
Alland¢ Bizottsag ,,Kihivdsok, megolddsok, hasznosit-
hato tapasztalatok a COVID-19 jarviny idején” cim-
mel szervezett kerekasztal-beszélgetést Budapesten a
Sanofi-Aventis Zrt. eléaddtermében.

A résztvevoket Ronay Tamds a Sanofi-Aventis Zrt.
vezérigazgatdja, valamint prof. Sz6ké Eva a Tarsasag el-
noke, és prof. Hohmann Judit az MTA Gydgyszerésztu-
domdnyi Osztalykézi Allandé Bizottsagdnak elndke, a
Tarsasag tudomanyos alelnoke koszontotte. A kerek-
asztal beszélgetés résztvevoi résztvevéi prof. Botz Lajos
(intézetigazgatd, Gyogyszerészeti Intézet és Klinikai
Kozponti Gyogyszertar, Pécsi Tudoméanyegyetem), Csa-
tari Eszter (gyogyszertarvezetd, Szentkiraly, az MGYT
Bacs-Kiskun megyei Szervezet elnodke), El-Koulali Za-
karids (orszagos tisztifégyogyszerész, OGYEI és az
MGYT szervezési alelnoke), Greskovits Ddvid (elnok,

MAGYOSZ és a Meditop E
Gyogyszeripari Kft. iigyvezeté |
igazgatoja), Feller Antal (vezér- o
igazgato, Hungaropharma
Gyogyszerkereskedelmi  Zrt.)
voltak, akik Kertész Eva 0jsdg-
ir6 (@ 21 N6 az Egyészség-
tgyért Alapitvany tigyvezetGje)
moderaldsaban visszatekintet-
tek a korabbi COVID-hulla-
mok alatt szerzett pozitiv és negativ tapasztalataikra,
roviden osszefoglaltak a jelentkezd problémak megol-
dasara kidolgozott mddszereiket és hangsulyoztak a
gyogyszerellatas kiilonboz6 szerepléi kozott kialakult
egylittmtikodés fontossagat. A telthaz elott zajlo ese-
ményt élében kozvetitették a kozosségi médiaban és
visszanézhet6 a Tarsasag YouTube csatornajan. Az ese-
meény résztvevéit a Sanofi-Aventis Zrt. latta vendégiil.

)
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ZALAI KAROLY EMLEKEREM UVEGES ELINANAK

2021. szeptember 24-én, a Gydgyszerészek Vilagnapja
tinnepség keretein beliil keriilt sor a Zalai Kdroly em-
lékérem atadasara. A kitlintetést az MGYT Budapesti
szervezete alapitotta 2015-ben. A dijat a Semmelweis
Egyetem végzés hallgatéja nyerheti el, aki kimagaslo
tanulmanyi eredménnyel rendelkezik és 6nall6 kuta-
tomunkat végez a gyogyszerész- vagy orvostudoma-
nyok teriiletén. A dij dtaddsa hagyomanyosan a diplo-
maoszton torténik, amire idén a koronavirus-jarvany
miatt nem volt lehet&ség.

Uveges Elina példés tanulményi és versenyeredmé-
nyei mellett a TDK munkajat az ELTE Analitikai Ké-
mia Tanszékén folytatta. Palydzatdnak cime ,,A hexa-
metildiszilazdn szerepe biogén monoaminok gdzkro-
matogrdfids tomegspektrometria elemzésében”. Az
emlékérmet Biczé Agota a Tarsaség Budapesti szerve-
zetének elnoke adta at. Idén a dijat a Phoenix Pharma
Zrt. tdAmogatta.

Egyetemi hirek

HIREK DEBRECENBOL

Kutatok éjszakdaja a Debreceni Egyetemen

2021. szeptember 24-25-én ismét megrendezésre ke-
riilt a Kutatok éjszakaja programsorozat, melynek so-
ran az érdekl6dék bepillantast nyerhetnek kiilénboz6
tudomanyteriiletekbe. A rendezvény egyik kiildetése,

Lelkes fiatalok a Gydgyszertechnoldgia Tanszék tanlaboraban
a Kutatok Ejszakajan (Foto: Peté Agota)

hogy a kutatéi palyat vonzoéva tegyék a fiatalok szama-
ra. Idén a Gyogyszerésztudomanyi Kar is bekapcsolo-
dott az eseménysorozatba és ,Kavarj veltink!” cimu
programjaval varta az érdeklédéket, ahol a receptura
labor bemutatasa mellett ki lehetett probalni a ke-
néeskészitést is. A programon nagyon sok fiatal vett
részt és a jo hangulat mellett mindenki élményekkel
tavozott.

Nemzetkozi konferencia
a Gyogyszerésztudomanyi Karon

A DE-GYTK szervezésében nemzetkozi online kon-
ferenciat tartottak szeptember 23-24-én, ahol terapias
célu fejlesztésekrdl szamoltak be a Debreceni Egye-
tem multidiszciplinaris kutatdcsoportjai. A konferen-
cian a debreceni kutatok mellett részt vettek a lyoni,
lisszaboni, torindi, bochumi és nagyvaradi szakem-
berek is, akikkel az egyetem kiilonb6z6 kutatasi terii-
leteken miikodik egytitt. A témak kozott szerepelt 4j
rovar6l6 szerek bemutatdsa, az astaxanthin szerepé-
nek megvitatdsa tobbsejtti él6lények fejlddésében,
vagy a cukorbetegség kezelésének 1j lehetségeirdl is
tajékozodhattak a konferencidn részt vevok.
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Gyogyszerkémiai és Gyégyszertechnolégiai
Szimpozium ‘21

Szeptember 20-21-én a Herceghalmon megrendezés-
re keriil6 Gyogyszerkémiai és Gyogyszertechnoldgiai
Szimpoéziumon vettek részt a Debreceni Egyetem

Hirek | B

Gyogyszertechnoldgiai Tanszékének kutatdi. A szim-
péziumon a tanszék tobb munkatarsa, PhD-hallgatéja
is szinvonalas el6adast tartott kutatasi eredményeirdl,
illetve sok 4j ismerettel gazdagithatta tudasat a konfe-
rencian elhangzott prezentaciokbol meritve.

Pet§ Agota

HIREK PECSROL

Poér Miklos ismét Bolyai-6sztondijas

Bolyai-plakett kitlintetést vehetett at Podr Miklos, a
Pécsi Tudomanyegyetem Gydgyszerésztudomanyi Ka-
ranak egyetemi adjunktusa, Junior Prima Dijas kuta-
to6. Poor Miklos, kollégai elmonddsa alapjan is, tobb
éve a pécsi gyogyszerészet egyik tudomanyos zaszlos-
hajojat képviseli. Idézettsége kiemelkedd, tudomanyos
publikdciéinak szama is folyamatosan gyarapszik.
Immaron masodik alkalommal nyerte el a Bélyai Ja-
nos Kutatdsi Osztondfjat, amelyet idén Hartnerné
Pohdczky Krisztina, Farmakologiai és Farmakoterdpiai
Intézet egyetemi adjunktusa is kiérdemelt.

Podr Miklos Tulassay Tivadar és Freund Tamas akadémikusok
tarsasagaban a dij atvétele utan.

Mazacs Fanni Egyetemi Sportéletért Dijat kapott

Szeptember 1-jén, a 2021/2022-es szemeszter tanév-
nyité iinnepi szendtusi iilésén a hagyomanyokhoz hi-
ven prof. Miseta Attila, a Pécsi Tudomanyegyetem
rektora szamos elismerést, dijat adott at az egyetem
kiilénboz6 szerepldinek, ugy mint oktatoknak, admi-
nisztraciés munkatarsaknak és hallgatoknak egy-
arant. A gyogyszerésztudomanyi Kar végzés hallga-
toja, Mazdcs Fanni is abban a megtiszteltetésben ré-

szesiilt, hogy kezébe vehette az Egyetemi Sportéletért
Dijat, amiért dldozatkész munkajaval és kiemelkedd
sportteljesitményével mélton oregbitette az Egyetem
hirnevét. Mazacs Fanni aerobik valogatott, Eurdpa-
bajnok, vildgbajnoki 2. helyezett, tobbszoros Vilagku-
pa (érmes) helyezett.

Megujult a K épiilet

A pécsi Gydgyszerésztudomdanyi Karon az oktatasi
kapacitas novelése, az oktatasi struktira szélesitése és
az innovacié jegyében 2017-ben komoly fejlesztések
kezdédtek a Modern Vérosok Program keretében. A
tobb szazmillié forintos beruhazas eredményeként je-
lentésen fejlédik a gyogyszerészképzést kiszolgald
infrastruktira minéségben és kapacitasaban, melyre
a megnovekedett hazai és kiilfoldi hallgatoi létszam
miatt is szitkség van. A pécsi gyogyszerészképzés fo-
lyamatos innovacidjanak legujabb mérfoldkoveként
szeptemberben hivatalos is atadtak a tervezett Cam-
pus K-épiiletét. A K épiilet megtjulasa a Modern Va-
rosok Program 4. fazisanak keretei kozott zajlott. A
projekt lehetéséget adott egy részleges kiilsé és belsé
renovalasra, melynek koszonhetéen tovabbi funkci-
okkal lattak el az épiiletet A munkalatok sordn négy
oktatohelyiséget, két 88 f8s nagyel6adot, valamint
Osszesen hat (hdarom 15 és harom 41 f6s) szeminariu-
mi termet alakitottak ki, valamint megtortént a buto-
rok és az oktatastechnikai infrastruktura telepitése is.

Lokodi David
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Doktori védések

ARANY PETRA PHD-VEDESE

A Debreceni Egyetem Gyodgyszertudo-
manyok Doktori Iskoldja 2021. jinius 29-re
ttzte ki Arany Petra okleveles gyogyszerész,
doktorjel6lt ,,3D nyomtatoval elédllitott im-
plantdtumok biokompatibilitdsi vizsgdlatai”
cimi értekezésének nyilvanos vitajat. Az
eseményre online moédon keriilt sor.

A Birald bizottsag elnoke prof. Tosaki
Arpdd (DE GYTK Gydgyszerhatdstani
Tanszék), hivatalos birdloi Berkd Szilvia
(SZTE GYTK Gyoégyszertechnologiai és
Gyogyszerfeliigyeleti Intézet) és Pdl Szildrd (PTE
GYTK Gyoégyszertechnoldgiai és Biofarmaciai Inté-
zet) voltak. A Biralé Bizottsag tagja volt Balogh Eme-
se (SE GYTK Gyogyszerészeti Intézet), valamint So-
vany Tamds (SZTE GYTK Gydgyszertechnologiai és
Gyogyszerfeliigyeleti Intézet).

A jelolt 2017-ban kezdte meg PhD-munkdjat az
Debreceni Egyetem, Gyogyszerésztudomdnyi Kar,
Gyogyszertechnoldgiai Tanszékén prof. Bdcskay Ildi-
ko6 témavezetésével. Kisérleti munkajanak célja imp-
lantalhat6 gyogyszerleadd rendszerek eléallitasa 3D
nyomtatassal, mellyel komplex és egyedi termékek
allithatéak el és hosszu idon keresztiil, folyamato-
san biztosithatd a hatéanyag leaddsa. A kutatas két
t6 kisérletsorozatra oszthatd. Az elsé kisérletsorozat-
ban vizsgalt mintakat PLA polimerekbdl allitottak
el6 FDM nyomtatasi technoldgiat alkalmazva, majd
a felszini oldallancokat kémiailag modositottak. A

masodik kisérletsorozatban kiilonbozé
polimerekbdél dllitottak el diklofenak ha-
téanyagu mintakat 3D nyomtatassal. A
nyomtatds soran kiilonb6z6 atmér6ji és
kitoltottségi szazalékkal rendelkezé6 min-
takat allitottak el annak feltérképezésére,
hogy ezen tulajdonsagok valtoztatasa mi-
lyen hatassal van a kioldédasi profilra. Az
els6 kisérletsorozat alapjan sikeres volt a
mintak 3D nyomtatassal torténd eloalli-
tasa és kémiai modositasa. A felhasznalt
kémiai anyagtdl fiigg6en valtoztak a mintak felszini
és biokompatibilitasi tulajdonsagai. A masodik ki-
sérletsorozatban sikeresen allitottak eld hatéanyag
tartalmd mintdkat 3D nyomtatassal. A mintak
hatdéanyag-leaddsa difftzioval torténik pdrusokon
keresztiil.

Arany Petra tudomanyos munkdjabol 4 publikacié
sziiletett, amelyeknek Osszesitett impakt faktora
8,508. Idézéseinek szama 7. Lehet&sége volt nemzet-
kozi szakmai konferencian angol nyelvii el6adast tar-
tania Németorszagban, Potsdamban, illetve Japan-
ban, Kiotéban. 2020. 8szétdl 12 hénapos UNKP 6sz-
tondijat nyert el szakmai munkdja timogatdsara.

A Biralo Bizottsag a jelolt tudomanyos tevékenysé-
ge és a védésen nyujtott teljesitménye alapjan egyhan-
guan javasolta a PhD-fokozat odaitélését summa cum
laude mindsitéssel.

(autoreferdtum)

BENKE ZSANETT AMALIA PHD-VEDESE

A Szegedi Tudomanyegyetem Gyogyszer-
tudomanyok Doktori Iskoldja 2021. junius
28-dra tlizte ki Benke Zsanett Amadlia ok-
leveles vegyész, doktorjelolt ,,Diversity-
oriented  synthesis of functionalized
alicycles through dipolar cycloaddition/
metathesis reaction protocols” cimii érte-
kezésének nyilvanos vitajat. Az esemény-
re a COVID-19 okozta vilagjarvany miatt
online kertiilt sor.

A biralobizottsag elnoke prof. Ilisz Istvdn,
az MTA doktora, az SZTE GYTK Gyodgyszeranalitikai
Intézet intézetvezetd egyetemi tandra volt. Az értekezés

biralatat prof. Wolfling Janos, az MTA dok-
tora, az SZTE TTIK Szerves kémiai Intézet
intézetvezetd egyetemi tanara, valamint
prof. Huszthy Péter, az MTA doktora, aka-
démikus, a BME Szerves Kémia és Techno-
légia Tanszék professor emeritusa végezték.
A titkari feladatokat Sovdny Tamds az
SZTE GYTK Gydgyszertechnologiai és
Gyogyszerfeliigyeleti Intézet egyetemi do-
cense latta el. A bizottsag tagja volt tovabba
Sz6llési Gyorgy, az MTA doktora, az MTA
SZTE Sztereokémiai Kutatocsoport tudomdnyos f6-
munkatarsa.
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A jelolt 2017-ben kezdte meg PhD-munkajat az
SZTE Gyodgyszerkémiai Intézetében prof. Kiss Lordnd
intézetvezetd egyetemi tandr vezetésével. Kutatasai
sordn izoxazolinszarmazékok szelektiv szintézisét
valdsitotta meg 1,3-dipoldros cikloaddiciéval. A kon-
denzaltvazas izoxazolinok tovabbalakitasat olefin-
metatézissel (gylrlinyitd, majd azt kévetd keresztme-
tatézis) hajtotta végre. Ilyen modon nagyszamu, var-
hatdan széleskorii biologiai hatassal rendelkez6 fluor-
tartalmu vegytletet is el6allitott. Egyes dikapcsolt
azetidinonok intramolekularis aza-Michael-addicidja
indolizidin-szdrmazékok sztereoszelektiv szintézisét
tette lehetdvé. A jelolt kutatasi munkaja soran gyogy-
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szerkémiai szempontbdl jelent6s molekulak eldallita-
sat valositotta meg, valamint tanulmanyozta a reak-
ciokoriilmények valtoztatdsanak hatasat is.

Benke Zsanett Amalia kutatasi eredményeit hazai
forumokon mutatta be el6adas formajaban; eldadasa-
inak szama 5. Munkdjabol 7 angol nyelvi kozlemény
sziiletett, melyek Osszesitett impakt faktora 18,389.
Ezekbdl 5 a disszertacio anyagat képezi. A biralobi-
zottsag a jelolt tudomdanyos tevékenységét és védésen
nyujtott teljesitményét titkos szavazassal értékelte, és
a 100%-os eredmény alapjan egyhanguan javasolta
részére a PhD-fokozat odaitélését.

(autoreferdtum)

BUS CSABA PHD-VEDESE

A Szegedi Tudomanyegyetem Gyogyszer-
tudomanyok Doktori Iskoldja 2021. juini-
us 2-dara tlzte ki Bus Csaba okleveles ve-
gyész, doktorjeldlt ,,Juncus fajok biolégiai-
lag aktiv fenantrénjeinek izoldldsa és
félszintetikus dtalakitdsa” cimi értekezé-
sének nyilvanos vitdjat. Az eseményre a
COVID-19 miatt érvényben 1évé korldto-
zasok miatt online médon keriilt sor.

A biralobizottsag elnoke Dombi Gyorgy, ’ i
az SZTE Gyogyszeranalitikai Intézet pro-

izolaldsa és a vegyliletek félszintetikus
szarmazékainak eldallitasa volt. A munka
magaban foglalta két Juncus compressus
(réti szittyd) és a Juncus tenuis (vékony
szittyd) vegylileteinek izolaldsat kombi-
nalt elvalasztastechnikai moddszerekkel
(folyadék-folyadék extrakcié és kromato-
grafidas technikdk), a vegytiletek szerkeze-
tének meghatarozasit NMR- és tomeg-
spektroszkdpiai moddszerekkel, valamint
in vitro antiproliferativ hatdsuk vizsgéla-

fessor emeritusa, titkara Palké Mdrta, az SZTE Gyogy-
szerkémiai Intézet egyetemi adjunktusa volt. Az érteke-
zés hivatalos biraloéi Balogh Gyorgy Tibor, az SZTE
Gyogyszerhatastani és Biofarmadciai Intézet tudoma-
nyos fémunkatarsa és Gonda Sdndor, a Debreceni Egye-
tem Novénytani Tanszék Farmakognodziai Részleg ad-
junktusa voltak. A bizottsag tagja volt tovabba Kanizsa-
iné Minorics Rendta, az SZTE Gyogyszerhatastani és
Biofarmaciai Intézet egyetemi adjunktusa.

A jelolt 2016-ban kezdte meg PhD-munkajat az
SZTE Farmakognoziai Intézetében Vasas Andrea té-
mavezetésével. Kutatasi teriilete Magyarorszagon ho-
nos Juncus fajok bioldgiailag aktiv fenantrénjeinek

tat. Ezen kivil, természetes eredetl fenantrénekbdl
félszintetikus szarmazékokat allitott el6, amelyek bio-
légiai aktivitasat szintén tesztelték. Bus Csaba tudo-
manyos munkajabol négy nemzetkozi folyodiratban
megjelent kozlemény sziiletett, amelyek Osszesitett
impaktfaktora 14,65. Eredményeit eladasok és posz-
terek formdjaban mutatta be hazai és nemzetkozi
konferencidkon. A biralébizottsag a jelolt tudoma-
nyos tevékenységét és a védésen nyujtott teljesitmé-
nyét titkos szavazassal értékelte, és a 100%-os ered-
mény alapjan egyhanguan javasolta részére a PhD-fo-
kozat odaitélését.

(autoreferdtum)
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FEKETE HELGA PHD-VEDESE

A Szegedi Tudomanyegyetem Gyogyszer-
tudomanyok Doktori Iskoldja 2021. méjus
26-ara tlizte ki Fekete Helga okleveles
gyogyszerész, doktorjeldlt ,Pdciens érté-
kelési mérések jelentésége kromikus beteg-
ségek terdpiafejlesztésében és szabdlyozd-
sdban” ciml doktori értekezésének nyil-
vanos vitajat. Az esemény a pandémidas
helyzetre val6 tekintettel online mdédon
keriilt megrendezésre.

A biralobizottsag elnoke Dombi Gyorgy,
az SZTE Gyogyszeranalitikai Intézet professor emeri-
tusa, titkara Szakonyi Gerda, az SZTE Gyodgyszer-
analitikai Intézet egyetemi docense volt. Az értekezés
hivatalos biraléi Hanké Baldzs, a Semmelweis Egye-
tem, Egyetemi Gyogyszertar Gyogyszeriigyi Szervezé-
si Intézet egyetemi docense és Petrd Eva, az Actelion
Pharmaceuticals Ltd. munkatdrsa voltak. A bizottsag
tagja volt tovabba Ducza Eszter, az SZTE Gyogyszer-
hatastani és Biofarmaciai Intézet egyetemi docense.

A jelolt 2015-ben kezdte meg PhD-munkdjat az
SZTE Gyodgyszertechnoldgiai és Gyogyszerfeliigyeleti
Intézetben, Csoka Ildiké intézetvezetd egyetemi tandr

témavezetésével. A kutatas a Patient Cen-
tered Care koré éptlt, amely soran kroni-
kus népbetegségek esetében vizsgaltdk a
betegek terapids egyiittmiikodését, egész-
séggel Osszefliggd életmindségét és egész-
ségértését. A jelolt also végtagi artdrzisos
betegek életmindségét mérd kérdsiv adap-
tacios és validdcids folyamatat hajtotta
végre, majd a kutatdcsoporttal kifejlesz-
tettek egy Quality by Design alapt mod-
szert, amellyel generikus és a betegségre
specifikus kérdéivek felhaszndlasaval értékelhetd az
életmindség, adherencia és egészségértés.

Fekete Helga tudomanyos munkdjabol 6 tudoma-
nyos publikacié sziiletett, amelyeknek Osszesitett
impaktfaktora 6,799. Magyar nyelvii és nemzetkozi
konferencidkon is beszamolt eredményeirdl el6ada-
sok és poszterek formajaban.

A biralobizottsag a jelolt tudomanyos tevékenysé-
gét és a védésen nyujtott teljesitményét titkos szava-
zassal értékelte, és a 100%-os eredmény alapjan egy-
hangtian javasolta részére a PhD-fokozat odaitélését.
(autoreferdtum)

HARDA KRISTOF PHD-VEDESE

A Debreceni Egyetem Gyogyszerészeti
Tudomaényok Doktori Iskola 2021. junius

gyogyszerész, doktorjeldlt ,,Szomato-
sztatin receptorok, mint molekuldris tar- l
getek vizsgdlata humdn uvealis melano- 55
mdban és gyermekkori hematolégiai-on- | -
kolégiai korképekben” cimu értekezésé- ;"'
nek nyilvanos vitajat. Az eseményre a
kialakult pandémias helyzetre valo te-

| (Tennessee, Egyesiilt Allamok) gyakorlati
programon vett részt. 2017-ben szakvizs-
gat tett Farmakologia, farmakoterapia
szakiranybol. 2016-t6] megkezdte PhD-ta-
nulmanyait is a DE GYTK Biofarmacia
Tanszéken. Kutatasi  teriilete a
szomatosztain receptorok (SSTR) vizsga-
lata uvealis melanomaban (UM) és gyer-
mekkori hematoldgiai-onkoldgiai korké-

kintettel online moédon keriilt sor. A bi-
ralobizottség elnoke prof. Tésaki Arpad (DE GYTK,
Gyogyszerhatastani Tanszék) hivatalos biraléi prof.
Pongrdcz Judit, (PTE AOK, Gyoégyszerészi Biotech-
nologia Intézet) és Bodor Miklos (DE KK, Belgyo-
gyaszati Klinika) voltak. A Biralé Bizottsag tagja
volt még prof. Zupké Istvan (SZTE GYTK,
Gyogyszerhatastani és Biofarmaciai Intézet) és
Szatmadri Istvan (DE AOK, Biokémiai és Molekula-
ris Biologiai Intézet).

A jelolt 2013-ban kezdett dolgozni a DE GYTK
Biofarmacia Tanszéken, mint rezidens, prof. Halmos

pekben. Kisérletes munkaja sordn meg-
vizsgalta az SSTR-2 és -5 mRNS és fehérje
expressziojat human UM szévetmintakban és human
UM sejtvonalakban qRT-PCR, Western blot és ligand
kompeticios vizsgalatokkal. Valamint vizsgalta az
mRNS expresszidjat az SSTR-1-5 altipusoknak sza-
mos gyermek hematoldgiai/onkolégiai mintaban RT-
PCR-rel. Az SSTR-ek jelenlétét és kotddési jellemzoit
tovabbi ligand kompetitiv vizsgalattal elemezte. Ered-
ményei potencidlis molekularis célpontként szolgal-
hatnak ezen betegségek terapiajaban. Eredményei se-
githetnek az emlitett betegségek pontos mechanizmu-
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sanak jobb megértésében is, és jobb megkozelitéseket
nyujthatnak ezeknek a rosszindulati daganatoknak a
korai felismerésére. Megallapitasai megkonnyithetik a
szomatosztatin szintetikus analdgjainak vagy radio-
nuklidjainak vagy azok citotoxikus szarmazékainak
klinikai alkalmazasat diagnosztikai vagy terapids cé-
lokra.

Az értekezés két elsOszerzds nemzetkozi folyod-
iratban megjelent kozleményen alapul, melyek 6ssze-
sitett impakt faktora 6,327. Emellett egy magyar nyel-
vii kozleményben els6-, tovabbi két angol nyelvi koz-
leményben tarsszerzd, Osszesitett impakt faktora
13,626.

Harda Kristof 2013-ban gydgyszerész diplomajat
Rektori Elismeré Oklevél Kitiintetéssel vette at. 2016-
ban a Miskolci Egyetem Gazdasagtudomanyi Karan

Hirek | B

gyogyszerész—kozgazdasz posztgradudlis szakirdanya
masoddiplomat szerzett. 2018-ban a franciaorszagi
Tours-ban biotechnoldgiai gyakorlatorientalt tanul-
mdanyuton vett részt. 2019/2020 tanévben elnyerte az
Uj Nemzeti Kivalosag Program (UNKP) &sztondijé-
nak timogatasat. 2021-ben letette masodik szakvizs-
gajat gyogyszertar vezetés és lizemeltetés szakirany-
bol. Tudomdanyos munkdjat Magyar Onkolégusok
Tarsasaga (MOT) XXXIII. Kongresszusan, poszter
el6adas szekcidban elsé helyezett dijjal jutalmazta.

A Biralo6 Bizottsag a jelolt tudomanyos tevékenysé-
gét és a védésen nyujtott teljesitményét titkos szava-
zassal summa cum laude eredménnyel mindsitette, és
egyhanguan javasolta részére a PhD-fokozat odaitélé-
sét.

(autoreferdtum)

KELEMEN VIKTOR PHD-VEDESE

A Debreceni Egyetem Gyogyszerészeti Tu-
domanyok Doktori Iskoldja 2021. junius
22-re tlzte ki Kelemen Viktor okleveles
gyogyszerész, doktorjeldlt ,,Tiol-én addici-
0s reakciok telitetlen szénhidrdtokon” ciml
értekezésének nyilvanos vitdjat. Az ese-
ményre a COVID-19 miatti kiilonleges jar-
vanyligyi helyzetre vald tekintettel online
modon kertiilt sor.

A birélobizottsag elndke prof. Tésaki
Arpdd (DE-GYTK Gydgyszerhatdstani
Tanszék), hivatalos biraléi prof. Szente Lajos
(Cyclolab Kft.) és Juhdsz Laszlé (DE-TTK Szerves Ké-
miai Tanszék) voltak. A biralobizottsdg tagja volt
még Agdcs Attila (PTE-AOK Biokémiai és Orvosi Ké-
miai Intézet), és Fenyvesi Ferenc (DE-GYTK Gyogy-
szertechnologiai Tanszék).

A jelolt 2016-ban kezdte meg PhD-munkajat a DE-
GYTK Gyogyszerészi Kémia Tanszékén prof. Borbds
Aniké témavezetésével. Kutatasi teriilete a fotoinicidlt
tiol-én addiciés reakcidk atfogd tanulmanyozasa volt
telitetlen szénhidratokon. Szamos telitetlen szénhidrat
(peracetilezett, 2-szubsztitualt D- és L-hexo- és pento-

glikalok, kiilonféle, valtozatos aglikonnal
rendelkez6 2,3-telitetlen szénhidratok) és
tiol reakciopartner (egyszeru alifas tiolok,
aminosav karakteri tiolok, illetve 1-es
helyzetben tioszubsztitudlt szénhidratok)
reakcidit vizsgalta, eléallitva tobb mint 100
vegyiiletet, melyek jelentGs része j, az iro-
dalombdl eddig nem ismert.

A Kkisérletes munkabdl 2 elsészerzés és
5 tarsszerzGs angol nyelvi folydiratcikk, 8
angol nyelvli eléadas és 2 angol nyelvi
poszter sziiletett, illetve a jelolt 1 angol nyelv(i konyv-
fejezet elsdszerzdje. A jelolt publikacidinak osszesitett
impakt faktora 28,818. Fiiggetlen idézéseinek szama
20. Tudomanyos munkdjat 2016-ban Liptdk Andrds
emlékdijjal, 2020-ban a Semmelweis Egyetem PhD
Tudomanyos Napok konferencian elsé dijjal jutal-
maztak.

A biralobizottsag a jelolt tudomanyos tevékenységét
és a védésen nydujtott teljesitményét titkos szavazassal
értékelte, és egyhangulag javasolta részére a PhD-fo-
kozat odaitélését, summa cum laude mindsitéssel.
(autoreferdtum)
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KOVACS BARBARA PHD-VEDESE

A Szegedi Tudomanyegyetem Gyogyszer-
tudomanyok Doktori Iskolaja 2021. aprilis
23-ara tlizte ki Kovdcs Barbara okleveles
gyogyszerész, doktorjeldlt ,,1-szubsztitudlt
tetrahidroizokinolin és tetrahidro-f8-karbo-
lin szarmazékok enzim-katalizdlt kinetikus
rezolvdldsa és heterogén fém-katalizalt
racemizdciéja” cim(i doktori értekezésé- §
nek nyilvanos vitéjt. Az eseményre a ko- f
ronavirus okozta pandémids helyzetre
vald tekintettel online kertiilt sor. e e

A biralobizottsag elndke Révész Piroska, az SZTE
Gyodgyszertechnolodgiai és Gyogyszerfeliigyeleti Inté-
zet professor emeritdja, titkara Ducza Eszter, az SZTE
Gyodgyszerhatdstani Intézet egyetemi docense volt.
Az értekezés hivatalos birdléi Toth Géza, az az MTA
SZBK Biokémiai Intézet tudomanyos tanacsaddja és
Székely Edit, a BME Vegyészmérnoki és Biomérnoki
Kar, Kémiai és Kornyezeti Folyamatmérnoki Tanszék
egyetemi docense voltak. A biralobizottsag tagja volt
tovabba Péter Mdria, az MTA SZBK Biokémiai Inté-
zet tudomanyos munkatarsa.

A jelolt kutatomunkajat az SZTE Gydgyszerkémiai
Intézetében prof. Fiilop Ferenc akadémikus és prof. For-
16 Eniké témavezetésével. 2015-ben a Tudomanyos Di-
akkori Konferencian kiemelt els6 helyezést ért el, majd
az orszagos forduloban ugyanebben az évben masodik

helyezést kapott. 2015-ben nyert felvételt az
SZTE Gydgyszertudomanyok Doktori Is-
kolajaba. Munkdja sordn vizsgalta nitro-
géntartalmu heterociklusos vegyiiletek en-
zimkatalizalt kinetikus rezolvalasat és he-
terogén fémkatalizalt racemizacidjat. Elvé-
| gezte 6t biologiailag aktiv vegyiilet szinté-
zisét, majd analitikai modszert dolgozott
ki a vegytiletek szétvalasztasara a reakciok
kovetése céljabol. A kinetikus rezolvalast

i szakaszos tizemmddban, illetve folyamatos
uzemmodban is elvégezte. Végrehajtotta a reakciok so-
ran kapott alkoxikarbonilezett enantiomerek hidrolizi-
sét és a kinetikus rezolvalas soran kapott enantiomerek
heterogén fémkatalizalt racemizaciojat, amely reakciok
soran Osszehasonlitotta egy iridium és egy platina ka-
talizator kinetikai paramétereit.

Kovéacs Barbara tudomdnyos munkdjabdl harom
nemzetkozi folyodiratban megjelent publikacid sziile-
tett, amelyeknek o&sszesitett impaktfaktora 8,185.
Doktoranduszi évei alatt elnyerte a Johan Gadolin
Osztondijat, igy félévet Finnorszdgban tltdtt. Ered-
ményeit magyar és idegen nyelvii konferencidkon is
bemutatta el6adas és poszter formaban. A biralobi-
zottsag egyhanguan javasolta a jelolt részére a PhD-
fokozat odaitélését.

(autoreferdtum)

KISS ESZTER PHD-VEDESE

2021. majus 19-én zajlott le Kiss Eszter
SIndukdlt  cirkuldris dikroizmus spektro-
szkopia alkalmazdsi lehetdségei gyogyszer-
makromolekula komplexek vizsgalatdra”
cimi értekezésének védése a Semmelweis
Egyetem Gydgyszerészi Kémiai Intézeté-
ben. A nyilvanos vita a jarvanyiigyi hely-
zetre valo tekintettel online zajlott.

Az ottagu Biralo Bizottsag elnoke prof.
Szokd Eva a SE Gydgyszerhatéstani Intézet
egyetemi tanara, a két opponens Fenyvesi

Gyogyszerészi Kémiai Intézetében Hor-
vdth Péter témavezetésével. Ennek sordn
kilonféle gyogyszer és gyodgyszerjelolt
vegyiiletek komplexképzését vizsgaltak
DNS-el, ciklodextrinekkel és human szé-
rum albuminnal. Az elvégzett kisérletes
munka alapjan igazolast nyert, hogy a
bakteridlis eredetti plazmid DNS felhasz-
nalhat6 kotédési vizsgalatokra; tovabba
vizsgaltak a kurkumin és szamos szinte-
tikus kurkuminoid, a szunitinib és az

Eva, a Cyclolab Kft. vezetd kutatdja és Schay Gusztdv a
SE Biofizikai és Sugarbiologiai Intézet egyetemi ad-
junktusa, tovabbi tagjai pedig Deme Ruth a SE Szer-
ves Vegytani Intézetének egyetemi tandrsegédje és
Farkas Viktor az ELTE TTK Kémiai Intézetnek tudo-
manyos munkatdrsa voltak.

A jelolt 2015-ben kezdte doktori munkajat a SE

arisztolochiasav I kdlcsonhatasat a polinukleotiddal.
Tovabba tanulmdnyoztak 6t antifungalis azol tobb-
féle ciklodexrinnel valé komplexképzddését és 27
esetben stabilitasi dllandot is szdmoltak ezekre, illet-
ve meghatdaroztak a nimeszulid human szérum al-
buminhoz valé kotédésének erdsségét. A jelolt tudo-
manyos munkajabdl a nyilvanos vitaig 6 publikacié

698

Gydgyszerészet 65.



2021. oktéber

jelent meg, melybdl 4 kapcsolodik az értekezéshez.
Az osszesitett impakt faktor: 11,439. A Bizottsdg a
jelolt tudomanyos tevékenysége és védésen nyujtott

Hirek | B

teljesitménye alapjan javasolta a PhD-fokozat oda-
itélését.
(autoreferdtum)

LAMIAA OUCHAKOUR PHD-VEDESE

A Szegedi Tudomanyegyetem Gydgyszer-
tudomanyok Doktori Iskoldja 2021. juni-
us 30-dra tlzte ki Lamiaa Ouchakour
doktorjelolt ,Application of reductive
amination  for  the  stereocontrolled
synthesis of functionalized azaheterocycles”
cimi értekezésének angol nyelvi nyilva-
nos vitajat. A jelolt témavezetdje prof. Kiss
Lordnd, az SZTE Gyodgyszerkémiai Inté-
zetének egyetemi tandra volt. Az ese-
ményre a COVID-19 miatt érvényben
1év6 korlatozasok miatt online mdédon keriilt sor.

A biralébizottsag elnoke Ilisz Istvdn, az MTA dok-
tora, az SZTE Gyodgyszeranalitikai Intézet egyetemi
tandra, titkara Sovdny Tamds, az SZTE Gyoégyszer-
technologiai és Gyogyszerfeliigyelei Intézet egyetemi
docense volt. Az értekezés hivatalos biraldi Szdllsi
Gyorgy, az MTA doktora, az MTA SZTE Sztereoké-
miai Kutatocsoport tudomanyos fémunkatdrsa és
prof. Kalai Tamds, az MTA doktora, a PTE AOK
Szerves és Gyogyszerkémiai Intézetének egyetemi ta-
nara voltak. A bizottsag tagja volt tovabba Mernydik
Erzsébet, az SZTE Szerves Kémiai Intézet egyetemi
adjunktusa.

A marokkéi Lamiaa Ouchakour Stipendium Hun-
garicum Osztondijas hallgatoként 2017 szeptemberé-
ben kezdte meg PhD-munkajat az SZTE Gyoégyszer-

kémiai Intézet 3. szamu laboratdriuma-
ban Kiss Lordand egyetemi tanar témave-
zetésével. Kutatasi terillete 0j, funk-
cionalizalt azaheterociklusok szintézise
volt, amelynek keretében hatékony, kor-
nyezetbarat és széleskorben kiterjeszthetd
szelektiv és szeterokontrollalt modszert
alkalmazott, illetve tanulmanyozott e ve-
gyiiletcsalad kiilonféle reprezentansainak
el6allitasara. A sztereokontrollalt szinteti-
. kus eljaras kulcslépései szubsztitualt
cikloalkanok oxidativ gytriinyitasat koveté gylrl-
zarasok voltak reduktiv aminalas kortlményei ko-
zott. A fluortartalmu molekulak gyogyszerkutatas-
ban mutatott jelentdségét figyelembe véve a modszert
sikeresen Kkiterjesztette j, fluortartalmi azahetero-
ciklusok szintéziseire is.

Lamiaa Ouchakour tudomanyos munkdjabdl hat
nemzetkozi folydiratban megjelent publikdcid sziile-
tett, amelyeknek kumulativ impaktfaktora 16.66.
Eredményeit eléadasok és poszterek formdjaban is
bemutatta hazai és nemzetkozi konferencidkon. A bi-
ralobizottsag a jelolt tudomanyos tevékenységét és a
védésen nydujtott teljesitményét titkos szavazassal ér-
tékelte, és a 96%-os eredmény alapjan egyhanguan ja-
vasolta részére a PhD-fokozat odaitélését.
prof. Kiss Lordnd

NEMES DANIEL PHD-VEDESE

2021. junius 18-an 13 drakor keriilt sor Ne-
mes Ddniel okleves gyogyszerész, ,Gyogy-
szerészeti  tartésitoszerek  biokompatibi-
litasi vizsgdlata kiilonbozo  sejtkultiirds

modell rendszereken” cim(i doktori érte- | -
kezésének nyilvdnos vitdjara online mo-
don a Debreceni Egyetem Gydgyszerésze-
ti Tudomanyok Doktori Iskolajanak szer-
vezésében. A biralobizottsag elnoke prof.
Tésaki Arpad (DE GYTK Gydgyszer-
hatastani Tanszék), tagjai Balogh Gyorgy
Tibor (BME VBK Kémiai és Kornyezeti Folyamat-
mérnoki Tanszék) és Herczeg Mihdly (DE GYTK
Gyogyszerészi Kémia Tanszék) voltak. Az értekezést

a nyilvanos vitan prof. Szaboné Révész Pi-
roska (SZTE GYTK Gydgyszertechno-
logiai és Gyogyszerfeliigyeleti Intézet) és
Dér Péter (TEVA Gyogyszergyar Zrt.), az
el6zetes vitan (2021. majus 5.) prof. Szabé-
né Révész Piroska és prof. Takdcsné Novik
Krisztina (SE GYTK Gyogyszerészi Kémi-
ai Intézet) biraltak.

A doktorjelolt 2016-ban végzett a Debre-
ceni Egyetemen. TDK munkajanak folytata-
| saként a DE GYTK Gydgyszertechnologiai

Tanszékén prof. Kovdcsné Bdcskay Ildiké Katalin témave-

zetésével folyékony, bevételre szant tartdsitdszerek
biokompatibilitasat és antimikrobidlis hatdsat kutatta.
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Az értekezésben Uj tartositdszer-jeldltek (szorbat-észterek,
illdolaj emulzidk), kiilonbozd szerkezet-hatds Osszetiig-
gések (szorbat-észterek, benzoat/szorbat/propionat sok,
nyilt és eldgazé lancu parabének) valamint segédanyag-
interakciok (parabdnek-tenzidek) keriiltek leirasra sejt-
kultiras modellrendszerek, mikrodilicios és id6-6léses
antimikrobidlis kisérletek, valamint G. mellonella larva

2021. oktdber

vizsgalatok alkalmazasaval. Eddig az eredményekbdl ha-
rom elsGszerzés kézlemény keriilt publikalasra, melyek
Q1-Q2 mindsitésti folydiratokban jelentek meg, dsszesi-
tett impakt faktoruk 8,264 fliggetlen idézéseik szama 13.
A bizottsag egyhangulag summa cum laude mind&sitéssel
javasolta a doktori fokozat odaitélését.

(autoreferdtum)

ORSY GYORGY PHD-VEDESE

A Szegedi Tudomanyegyetem Gyogyszer-
tudomanyok Doktori Iskoldja 2020. majus
31-ére tlizte ki Orsy Gyorgy okleveles
gyogyszerész, doktorjeldlt , Folyamatos
drami  szintéziseljardsok  haloarének
deuterdldsra, N-acetildciéra és amid kép-

z0dési  reakcidora” cim(l  értekezésének
nyilvanos vitdjat. Az eseményre a

COVID-19-vildgjarvany okozta korlato-
zasok miatt online médon keriilt sor.

A biralobizottsag elnoke Dombi Gyorgy,
az SZTE Gyodgyszeranalitikai Intézet professor emeri-
tusa, titkdra Hunyadi Attila, az SZTE Farmakog-
nodziai Intézet egyetemi docense volt. Az értekezés hi-
vatalos biraléi Széllési Gyorgy, az SZTE Szerves Ké-
miai Intézet, MTA-SZTE Sztereokémiai Kutatdcso-
port tudomdnyos fémunkatarsa és Tomboly Csaba,
az MTA SZBK, Neurobiolégiai Egység Kémiai Biolo-
giai Csoportjanak tudomdnyos fémunkatarsa voltak.
A bizottsag tagja volt tovabba Mernydk Erzsébet, az
SZTE Szerves Kémiai Intézet egyetemi adjunktusa.

A jelolt 2015-ben kezdte meg PhD-munkdjat az
SZTE Gyodgyszerkémiai Intézetében prof. Fiilop Fe-
renc akadémikus és Mdndity Istvdn témavezetésével.
Kutatasai soran a heterogén katalitikus hidrogénezési
(deuteralasi), N-acilezési és amidképz6dési reakciok
aramlasos kémiai megvalositasaval és alkalmazasi le-

hetdségeinek vizsgalataval foglalkozott.
Az dramlasos kémia a vegyipar teriiletén
régota jelen 1évé technologia, azonban la-
boratériumi alkalmazasa nem tul régi
multra tekint vissza. Emiatt a jelolt kuta-
tasi munkdja a preparativ szerves kémia
szamara fontos, hiszen a kutatdsi fazisok-
hoz sziikséges, gyogyszerkémiailag jelen-
tés molekulak gazdasagos és a korabbi
technolégiadkhoz képest kornyezetkimé-
16bb elballitasa valosithatd meg az altala
tanulmdnyozott elrendezésben. Szisztematikus kuta-
tomunkaja soran Orsy Gyorgy egyértelmii elérelépést
tett deuteralt aromas vegyiiletek, valamint kiilonb6z6
amidok hatékony szintézisére alkalmas modszer fej-
lesztésében. A jelolt hazai és nemzetkozi konferencia-
kon is beszamolt eredményeirdl eléaddsok és poszte-
rek formajaban. Tudomanyos eredményeib6l 6t ran-
gos nemzetkozi szakfolyodiratban megjelent kozle-
mény sziiletett, melyekbdl haromban els6, kettdben
tarsszerzoként szerepel. Osszesitett impaktfaktora
25,002. A biralobizottsag a jelolt tudomanyos tevé-
kenységét és a védésen nyujtott teljesitményét titkos
szavazassal értékelte, és a 88%-os eredmény alapjan
egyhanguan javasolta részére a PhD-fokozat odaitélé-
sét.

(autoreferdtum)
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Dr. Aigner Zoltan
1963-2021

Mély fajdalommal tudatjuk, hogy
mindannyiunk kedves munkatdrsa, dr.
Aigner Zoltdn, az SZTE Gydgyszerész-
tudomanyi Karanak dékanhelyettese, a
Gyogyszertechnologiai és Gyogyszer-
feliigyeleti Intézet egyetemi docense
2021. szeptember 28-dn, révid betegség
utan varatlanul elhunyt.

Aigner Zoltan 1963. marcius 30-
an sziiletett Szegeden. Okleveles
gyogyszerészként 1986-ban végzett
a Szegedi Orvostudomanyi Egyete-
men. A diploma megszerzését kove-
téen néhany honapig gyodgyszerész-
ként a Bacs-Kiskun Megyei Tandcs o
Gyogyszertari Kozpontjanal, majd a Szegedi Orvos-
tudomdnyi Egyetem Kozponti Klinikai Mikrobio-
logiai Intézetében dolgozott. 1986 majusdban gya-
kornokként lett a szegedi Gyogyszerésztudomanyi
Kar Gyogyszertechnolégiai Intézetének munkatar-
sa, ahol szorgalmasan haladt felfelé a ,ranglétran”.
1994-t6] tanarsegédként, 1999-t6l adjunktusként,
majd 2007-t6l egyetemi docensként végezte oktato és
kutaté munkdjit. 1990-ben gyogyszertechnologiabol
majd 1995-ben fizikai-kémiai gyogyszerellen6rzésbol
szakgyogyszerészi cimet szerezett. A Szent-Gyorgyi
Albert Orvostudomanyi Egyetemen 1993-ban egye-
temi doktori, 1998-ban PhD-fokozatot szerzett, majd
2010-ben habilitalt a Szegedi Tudomanyegyetemen.

Kutatomunkajanak fokuszdaban a hatdanyagok
ciklodextrines zarvanykomplex-képzéssel torténd fi-
zikai-kémiai tulajdonsagainak modositasa, a gyogy-
szerek Dbioldgiai hasznosithatdsaganak véltoztata-
sa, szilard oldatok és szilard diszperzidk el6éllitd-
sa, az amorfizalas, porlasztisos szaritds és liofilezés
gyogyszertechnolégiaban valé alkalmazasa, valamint
a kristalyositas és polimorfiavizsgalatok alltak.

Aktivan részt vett a tudomanyos és szakmai koz-
életben. 2005-ben a Magyar Kémikusok Egyesiile-
te, Kristalyositasi és Gyogyszerformulalasi Szakosz-
talyanak alapitotagja volt, majd 2012-t6l vezetOségi
tagként tevékenykedett. 2011 és 2017 kozott az MTA

SZAB Gydgyszerésztudomanyi Szak-
bizottsaganak titkdara volt. 2015-t6l
2018-ig az SZTE Gyogyszerésztu-
domanyi Kardnak beiskolazasi és
kozkapcsolati  dékanhelyetteseként,
majd 2018-t0] oktatasi és altalanos
dékanhelyettesként vett részt a Kar
| vezetésében.

Munkassagaval kiemelt moddon
hozzajarult a szegedi gyogyszerész-
b | képzés magas szintli megvaldsitasa-
hoz, az SZTE Gydgyszertechnologiai
és Gyogyszerfeliigyeleti Intézet hazai
és nemzetkozi elismertségéhez. Meg-
hatdroz6 szerepe volt szamos kuta-
tas-fejlesztési egyiittmiikodésben, a gydgyszeripar-
ban dolgozé kollégak tisztelték, és nagyra becsiilték
tudasat. A hallgatok oktatasaban nyujtott alapos és
kovetkezetes munkajat évrol-évre elismerték. Szamos
tanitvanya, kollégaja értékelte 6nzetlen szakmai tevé-
kenységét. Munkdjara hivatasként tekintett; szenve-
délyesen torekedett tudasanak atadasara a témaveze-
tésével szakdolgozatot ird, a laboratériumaban TDK-
munkat végz6, valamint a vele PhD-hallgatéként dol-
goz6 fiatalok mentoralasa soran. Példasan csalad-
szeretd ember volt, szabadidejében tobb dologgal is
foglalkozott. Hobbija volt a zene, énekével és gitarja-
tékaval elGszeretettel szinesitette a Kar és az Intézet
kulturalis életét. Mindezekhez kivételes szerénység és
pozitiv emberi sajatsagok sora tarsult.

Aigner Zoltain maradandé nyomot hagy a
Gyogyszertechnologiai és Gyogyszerfeliigyeleti In-
tézet és a szegedi Gydgyszerésztudomanyi Kar életé-
ben. A vele szerzett kozos élmények veliink marad-
nak, amelyek mindig emlékeztetni fognak benniinket
kedves, baratsagos és korrekt egyéniségére.

Emlékét a Kar oktatdi, munkatdrsai, volt és jelen-
legi hallgatoi tisztelettel és szeretettel megérzik. Nyu-
godjék békében!

SZTE Gydgyszertechnoldgiai és Gydgyszerfeliigyeleti
Intézet munkatdrsai

Gydgyszerészet 65:631-632
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Dr. Pongracz Jozsef
1944-2021

Dr. Pongricz Jozsef 1944-ben sziiletett a felvidéki
Eberhardon. A budapesti Apéczai Csere Janos Gim-
naziumban érettségizett, majd egy évvel késdbb fel-
vételt nyert a Semmelweis Orvostudomanyi Egyetem
gyogyszerész karara. Gyogyszerészi diplomajat 1969-
ben szerezte meg, majd ugyanezen évben feleségiil
vette Berkes Mdrtdt, akit az egyetemen ismert meg.

Eleinte helyettesité gyogyszerészként dolgozott
Hajda-Bihar és Komarom-Esztergom megyékben,
majd 1977-ben Hevesre koltozott a csaladjaval, ahol
feleségével hosszt éveken at vezették a helyi gyogy-
szertarat.

1990 és 1994 kozott a Magyar Demokrata Férum
parlamenti képvisel6je volt, jelentds szerepet vallalt a
gyogyszertarak privatizacios torvényének megalkota-

saban. 1994-t61 2000-ig a Heves Megyei Gyogyszerész
Kamara elnoke, majd két évig a Kamara orszagos al-
elnoke volt. 1995-ben fészervezoként vallalt szerepet
Heves megyében a patikak privatizacidjanak akada-
lyozasa ellen létrehozott ,,polgari engedetlenség” moz-
galomban. 1996-t6l a hevesi Megyecimer Patika sze-
mélyi jogos gyogyszerésze volt.

Munkassagaért és a szakma iranti elkotelezettsé-
géért 2000-ben a Heves megye gydgyszerészetéért elis-
merést, 2005-ben a Magyar Kéztdrsasdg Eziist Erdem-
keresztjét, 2017-ben a Magyar Gyégyszerészi Kamara
aranyérmét vehette at.

2021. szeptember 15-én, Hevesen, a Gyongyosi uti
temetGben kisérték utolso foldi utjara.

)

Dr. Sz6gyi Maria
1938-2021

2021. augusztus 5-én sulyos betegség utdn elhunyt
Dr. Szégyi Mdria a Semmelweis Egyetem Biofizikai
és Sugarbioldgiai Intézet nyugalmazott egyetemi do-
cense.

Kozépiskolai tanulmanyait a budapesti E6tvos Jo-
zsef Gimndziumban végezte. Erettségi utédn sikerrel
felvételizett a Budapesti Orvostudomdnyi Egyetem
Gyodgyszerésztudomanyi Karara, ahol diplomat szer-
zett. Mar egyetemi hallgatoként bekapcsolddott az
akkori Orvosi Fizikai Intézet munkajaba tudomanyos
didkkorosként, illetve demonstratorként. A diploma
megszerzése utan az intézet munkatdrsa lett és az is
maradt nyugdijba vonuldsaig, sét az utan is visszajart
még draadoként.

Kutaté munkajaban kezdetben Tamds Gyula veze-
tésével az ultrahang hatasaival foglalkozott, késébb a
Gyorgyi Sandor vezette membrankutat6 csoportban a
membranok tulajdonsagait vizsgalta kiilonféle techni-
kakkal. 1976-ban lett a biolégiai tudomany kandida-
tusa. Kedvelt oktato volt, hallgatéi nagyon szerették.

Magyar és német nyelven vezetett gyakorlatokat és
tartott el6adasokat. A német nyelvili oktatas kezdeté-
t6l, 1982-t6] hosszt éveken at volt német tanulmanyi
felelds. A hallgatok sokszor fordultak hozzd, nem csak
a biofizikat érint6 kérdésekkel, hanem joénéhanyan
mintegy pétmamaként tekintettek rd. A tudomanyos
diakkori hallgatok munkajat is szivesen és eredmé-
nyesen iranyitotta. 2000-ben az egyetem Kivdlé Tu-
domdnyos Didkkori neveldje kitiintetésben részesiilt.
Személyes élete nem volt konny(i. Hosszu ideig dpolta
édesanyjat, majd a 2010-es évek masodik felében fér-
jét, annak 2019. oktoberben bekovetkezett haldlaig.
Temetése 2021. szeptember 2-dn, Budapesten, a Far-
kasréti temetdben tortént, evangélikus szertartas sze-
rint.

Emlékét szeretettel és tisztelettel 6rzik volt munka-
tarsai és szamos volt hallgatoja.

A Semmelweis Egyetem Biofizikai és Sugdrbiologiai
Intézet kozossége
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Hirek a nagyvilagbdl

Bozé Tamds (BT), Budai Marianna (BM)

FELFUTOBAN A SEJTVONALAK FEJLESZTESEVEL FOGLALKOZO AGAZAT

A sejtvonalak eléallitasara és fej-
lesztésére specializalédott piaci
szegmens 2021 és 2030 kozott ki-
magasléan nagy, 14,3%-os Ossze-
tett éves novekedési ratat fog pro-
dukdlni. A legfrissebb jelentések
szerint a sejtvonalfejlesztéssel fog-
lalkozé szolgaltatok globalis piaci
értéke 2030-ra 2,44 millidrd USD-
re fog rugni. 2020-ban a piaci szeg-
mens értékét ,csak” 789 millid
USD-ra taksaltak.

A sejtvonalak nem csak az alapkutatas elengedhe-
tetlen kellékei. A gyogyszermolekulak metabolizmu-
sanak, toxicitasanak a vizsgalata, valamint a vakcina-
gyartds vagy az antitesttermelés is elképzelhetetlen
sejtvonalak nélkil. A bioldgiai gyogyszerek gyartasa-
nal alapvetd feltételként jelennek meg a sejtvonalak.

(fotd: National Cancer Institute — unsplash)

A kiilonféle kronikus betegségek és
az immunologiai korképek novek-
v prevalencidja szintén a sejtvona-
lak iranti igény novekedését vetiti
eldre. A globalis sejtvonalfejlesztési
piac kulcsszerepléi: GE Healtcare,
Thermo Fischer Scientific, FUJIFILM
Holdings, Merck, Lonza Group,
Sartorius és a WuXi AppTech.
A régiés megoszlast illetéen 2020-
ban Eszak-Amerika uralta a sejtvo-
nalak fejlesztésére specializdlodott agazatot, majd azt
kovette Eurdpa és Azsia. Ugy tinik, hogy a sorrend
nem fog valtozni a kozeljév6ben.

Balfour H. Cell line development services market to value $2.4 billion by
2030 (2021.08.10.) https://www.europeanpharmaceuticalreview.com/
news/159967/cell-line-development-services-market-to-value-2-4-
billion-by-2030/

BM

HANY KILOMETERRE VAN A LEGKOZELEBBI UGYELETES GYOGYSZERTAR NEMETORSZAGBAN?

A cél az, hogy sziikség esetén a be-
tegek a lehetd leggyorsabban és leg-
konnyebben eljuthassanak a legko-
zelebbi, tigyeletet ellaté gyogyszer-
tarba. Mit jelent mindez a minden-
napi gyakorlatban? Nemrégiben
Németorszagban felmérték és kilo-
méterekben szamszerisitették a ta-
volsagokat. Egyes német régiokban
nagyon nagy tavolsiagokat kell
megtenniitk a betegeknek, hogy
tigyeleti idében gyogyszerhez jussanak, deriilt ki az
ADAC német autoklub felmérésébdl. A 20 kilométert
meghalado tavolsagok sem ritkak. A probléma els6-
sorban Kelet-Németorszag ritkdbban lakott teriiletein
jelentkezik. Az autoklub 10 szovetségi allamban kozel
300 olyan telepiilést vett gorcsé ald, amik lakossagsza-
ma 5000 alatti. Az eredmény: atlagosan 14 kilométert
kell megtenni a legkozelebbi tigyeletes gyogyszertarig.

(fotd: Mariano Baraldi — unsplash)

A szovetségi allamok kozott azon-
ban jelentds kiilonbségek vannak.
Mig Rajna-vidék-Pfalzban a bete-
gek atlagosan 11,8 kilométer meg-
tétele utan tudjak elérni a legkoze-
lebbi tigyeletes gyogyszertarat, ad-
dig Bajororszagban 11,9 kilométer,
Baden-Wiirttembergben pedig 12,4
kilométer a tavolsag. A legrosszabb
helyzetben Brandenburg (19,4 kilo-
méter) és Mecklenburg-El6-Pome-
rania (19,6 kilométer) polgarai vannak. A telepiilések
tekintetében a negativ rekord az észak-keleti Meck-
lenburg-El6-Pomerania egyik telepiiléséé; a Riigen-szi-
geten fekvé Gagert6l 40,4 kilométerre taldlhatd az
tigyeletes patika.

Schersch S. Mehr als 40 Kilometer bis zur néchsten Offizin (2021.09.30.)
https://www.pharmazeutische-zeitung.de/mehr-als-40-kilometer-bis-
zur-naechsten-offizin/

BM
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EGYES ANTIBIOTIKUMOK ALLATGYOGYASZATI ALKALMAZASAT MEGTILTHATJA AZ EU

Szamos antibiotikumot a human és a veteriner gyo-
gyaszatban egyarant hasznalnak. Sajnalatos tény,
hogy a haszonallat-tartdsban a korabbi évtizedekben
szinte korlatok nélkiil alkalmaztak az antibiotikumo-
kat, ami a rezisztencia térnyerésének is kedvezett.

A trend megfordulni latszik, és ennek koszonhetd-
en Eurdpaban az elmult években fokozatosan kezdett
héttérbe szorulni az antibiotikum-haszndlat; de nem
elégséges mértékben.

A legujabb elképzelések alapjan a human gyogy-
aszatban rezervantibiotikumként szolgalé antibioti-
kumok hasznalatat megtiltanak az allatgyogyaszat-
ban, a haszonallatoknal és a hazi kedvenceknél éppen
ugy, mint az allatkerti vadaknal. Ez a tervezett 1épés

hatalmas ellendllast valt ki az allatorvosok korében.
Konkrétan arrdl lenne sz6, hogy a fluorokinolonokat,
a harmadik és negyedik generacios cefalosporinokat,
a polimixineket és a makrolideket nem lenne szabad
a jovOben az allatgyoégyaszatban alkalmazni. Ezeket
az antibiotikum-csoportokat egyébként az Egészség-
tgyi Vilagszervezet (WHO) is ,kritikus fontossdga”
antibiotikumokként tartja szdamon. A veteriner anti-
biotikum-alkalmazast illetéen az EU Parlament don-
tése 2021 szeptemberében varhato.

Hittemann D. Streit um Reserveantibiotika bei Tieren
(2021.08.23.) https://www.pharmazeutische-zeitung.de/streit-um-
reserveantibiotika-bei-tieren-127552/

BM

UJ EU-RENDELET: NEMI EGYENJOGUSAG A KLINIKAI VIZSGALATOKBAN

A biztonsag és az egyenlé banasmod jegyé- |
ben az Eurdpai Unidé kotelezGen alkalma
zanddva teszi a reprezentativ nem- és életkor
szerinti eloszlast a klinikai vizsgalatokban.
Emellett, a klinikai vizsgalati eredményeket
a laikusok szdmara is elérheten és érthe-
t6bb modon kell a nyilvanossagra hozni, to- &
vabba a vizsgalatokba valo jelentkezés is
egyszeriibbé fog valni. A valamennyi tagorszagra vo-
natkoz6 EU-rendelet 2022. januar 31-én Iép érvénybe.
Tényként kezelhetd, hogy a kiilonféle korképek
gyakorisagaban, illetve a kiilonféle gyogyszeres hato-
anyagokra adott terapias valaszreakciokban, valamint
a gyogyszermellékhatasok jellegében és gyakorisaga-
ban egyarant fennallnak nembeli kiilonbségek. Ennek
ellenére a gyogyszergyarak szamos esetben ezeket
nem veszik figyelembe kielégité6 mértékben. A mult-
ban jellemzden férfiak vehettek/vettek részt klinikai
vizsgalatokban, és napjainkban is igen gyakran alul-
reprezentaltak azokban a ndk, kiilonosen a fazis I. kli-
nikai vizsgalatokban. Elegendé példaként hozni a
kozelmultban zajlott és jelenleg is folyamatban lévo
COVID-19 elleni vakcinak és gyogyszerek klinikai
vizsgalatait. Amint arra egy, a Nature Communica-
tions folydiratban megjelent, kozlemény is ramutat,
2020. januar 1. és 2021. januar 26. kozott 4420 ilyen
iranya vizsgalatot regisztraltak. Ezek kozil csak a
vizsgalatok egyotodében vették figyelembe a vizsgalat-
ba bevont egyének nemét. Még rosszabb az arany, ha
azt elemezziik a benyujtott vizsgalati tervek alapjan,
hogy a vizsgalatok mekkora hanyadaban szerepelt a

(fotd: Tim Mossholder — Unsplash)

vizsgalt valtozok kozott a bioldgiai nem;
ugyanis csupan 4%-ban. Mindekézben is-
mert az, hogy az 4j tipusu koronavirus
(SARS-CoV-2) szamdara behatolasi kapu-
ként szolgalé ACE2-receptorok génjét az
X-kromoszoma kddolja, csakigy, mint a vi-
rus ellen kiizd6 velesziiletett immunrend-
szer szamos elemét is (pl. toll-szerli recep-
tor-7; TLR-7). Az, hogy a populacid bizonyos csoport-
jai, példaul a ndk, kisebb aranyban vesznek részt a kli-
nikai vizsgdlatokban, a késGbbiekben gyogyszertul-
adagolassal 0sszefliggd mellékhatas-problémakhoz és
egyéb nem kivanatos hatasokhoz vezethet.

A klinikai vizsgalatokban tapasztalhaté nemi
egyenl6tlenséget orvosolandd hozta meg az EU a
fenn emlitett rendeletét. Kiemelendd, hogy a rendelet
hatalya harmadik orszagban végrehajtott klinikai
vizsgalatokra is vonatkozik. A klinikai vizsgalatok
résztvevoire vonatkozé hasonld jogi szabalyozas a
tengerentulon mar régdta érvényben van. Az USA-
ban 1993-ban foglaltak térvénybe azt, hogy a ndéket
és az egyéb szempontok alapjan kisebbségnek miné-
stlé populacidcsoportokat is bele kell vonni a klini-
kai vizsgalatokba. Kanadaban 1997-ben sziiletett egy
hasonld szabalyozas. S6t, Németorszagban is évek 6ta
létezik hasonld vonatkozast szabalyozas.

Kurz Ch. EU fiihrt reprdsentative Geschlechterverteilung ein.
(2021.08.26.) https://www.pharmazeutische-zeitung.de/eu-fuehrt-
repraesentative-geschlechterverteilung-ein-127589/

Brady E, Nielsen MW, et al. Lack of consideration of sex and gender in

COVID-19 clinical studies. Nat Commun. 2021;12:4015.
BM
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Nincs menekvés

Elérejelzések szerint 2050-re évi 10 milliéra emelked-
het a kdrokozorezisztencidra visszavezethet6 halal-
esetek szama. A legnagyobb problémadt a nehezen ke-
zelhetd, multidrogrezisztens ESKAPE fajok (Entero-
coccus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella
pneumoniae, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas
aeruginosa, Enterobacter) okozzak. Ezek kozil a
WHO kiilonos hangsulyt fektet a Gram-negativ
Enterobacter, A. baumanii és P. aeruginosa kezelésére.

Az elmult évtizedek antibiotikumkutatasainak leg-
fontosabb alapanyagai a kiilonféle névények, gombak
és baktériumok altal termelt természetes anyagok. A
kutatast végz6é nemzetkozi csoport az egyik ilyen bio-
aktiv, természetes anyagot és annak bioszintetikus
szarmazékat vizsgdlta, nevezetesen a kelokardint és
amidokelokardint. A kelokardin (més néven ceto-
ciklin, cetotetrin) az atipikus tetraciklinek tagja, amit
az Amycolatopsis sulphurea baktérium termel. Széles-
spektrumu antibiotikus hatassal rendelkezik, amit f6-
leg huigyuti fert6zések esetén lehet hasznalni. Hatas-
mechanizmusa jelentGsen eltér a hagyomanyos tetra-
ciklinekétdl, ami a tetraciklin rezisztens kérokozok
ellen kifejtett novekedésgatld hatasaban is megmutat-
kozik. Noha a kelokardin hatdsspektrumaban vannak
hézagok (pl. Pseudomonas fajok), ezeket lefedi igéretes
moédosulata, az amidokelokardin. Mindkét anyagot
ESKAPE koérokozékon, tovabba klinikdkrol izoldlt,
multidrogrezisztens uropatogéneken tesztelték.

Az amidokelokardin fokozott aktivitast mutatott
az ESKAPE patogénekkel, és a tetraciklin rezisztens
torzsekkel szemben. A legjobb eredményt a hugyuti
fertézésekben 70-80%-ban szerepet jatszo Entero-
bacteriaceae baktériumokkal szemben érték el
A kelokardinra rezisztenssé valt mutansok nem mu-
tattak keresztrezisztencidt az amidokelokardinnal, és
szamos in vitro kisérlet ellenére se alakult ki reziszten-
cia a bioszintetikus szarmazékkal szemben. Mig
a kelokardin esetében fokozott ABC-multidrogtransz-
porter aktivitast lehetett megfigyelni, addig az ami-
dokelokardin esetében nem. Ez alapjan feltételezhetd,
hogy utdbbi gyengébb szubsztratja ennek az efflux
transzporternek.

A vizsgalatok alapjan a kutatocsoportnak sikeriilt
egy olyan atipikus tetraciklint el6allitani, ami jo ered-
ménnyel alkalmazhaté a legnehezebben kezelhetd
fertézések ellen.

Hennessen £, Miethke M, et al. Amidochelocardin overcomes
resistance mechanisms exerted on tetracyclines and natural
chelocardin. Antibiotics(Basel). 2020:9:619

Kl
Vérnyomascsokkent6tol az antibiotikumig

Az antibiotikumrezisztens kdérokozok szamdnak no-
vekedése okozza az egyik legnagyobb kihivast az
egészségligy szamara. A meticillin rezisztens Staphy-
lococcus aureus (MRSA) vonalnak mar olyan mutacioi
is léteznek, amik az utols6 mentsvarnak szamité
vankomicinnek is ellenallnak. Egyre nagyobb szam-
ban fordul el6 multidrog rezisztens Mycobacterium
tuberculosis is. Eppen ezért nagyon siirget tj hatds-
mechanizmusu antibiotikumok kifejlesztése. Az egyik
nagyon vonzd és még kevéssé koriiljart célpont a
diaminopimelat-epimeraz (DapE) enzim. Ez a minden
Gram-negativ és a legtobb Gram-pozitiv baktérium-
ban megtalalhaté enzim kulcsszerepet jatszik a lizin
bioszintézisében. Mind a lizin, mind pedig a bel6le ke-
letkez6 mezo-diaminopimelat (m-DAP) nélkilozhe-
tetlen a sejtfalszintézisben. A DapE gén torlése végze-
tes volt a Helicobacter pylori és Mycobacterium
smegmatis tenyészetekre, mely bizonyitotta az enzim
megkérddjelezhetetlen sziikségességét a baktériumok
talélésében és patogenezisében. Raadasul ehhez ha-
sonlé enzimatikus uUtvonal nem létezik az emberi
szervezetben, igy a DapE kit{in6 célpontnak tlinik egy
baktérium specifikus antibiotikum kifejlesztéséhez.

Rontgenkrisztallografias vizsgalatokkal 2005-ben
megfejtették a cink nélkiili apo-DapE szerkezetét, majd
tovabbi kutatas eredményeként mono- és di-Zn formak
szerkezetét hataroztak meg. A Loyola Egyetem kutat6i
korabban egy kisebb molekulakényvtarat vizsgaltak at
és a DapE mikromélos kompetitiv inhibitornak (IC_ =
3,30 uM) talaltak az ACE-gatlé kaptoprilt.

Ezt kovetden nagy ateresztéképességli szlir6vizsga-
lattal két hasonlé szerkezetti indolinszulfonamid
szarmazékot taldltak, mely a keresési feltételeknek
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megfelelden gatolta a DapE-t. Ezt kdvetSen szerkezet-
modosito reakciokat hajtottak végre, hogy felderitsék
a vegyiiletcsalad szerkezet-hatas osszefiiggéseit. A ve-
gyiiletnek mindenképpen 6-szulfonamidnak kell len-
nie. A vizoldhatdsaguk sajnos alacsonynak mutatko-
zott, viszont a brom atom cseréje klérra majdnem
minden esetben javitott ezen, vonzobba téve ezeket a
szarmazékokat. Raadasul a legtobb klor-szarmazék
legalabb 5-sz6r hatékonyabbnak mutatkozott a brom-
szarmazékokhoz képest. Noha szamos mddon valtoz-
tattdk a szulfonamid oldallancot, még tovabbi vizsga-
latok sziikségesek hatarozott kovetkeztetések levona-
sahoz. Az eredmények kecsegtetdk, és tovabbi szar-
mazékok eldallitasaval szeretnék optimalizalni a jo-
v6beni DapE-inhibitorokat.
Reidl CT, Heath TK, et al. Indoline-6-sulfonamide inhibitors of the
bacterial enzyme Dapk, Antibiotics(Basel). 2020,9:595
Ki

Prednizon cluster-tipusu fejfajasra

A cluster-tipusu fejfajassal kiizd6k %-e férfi. Naluk a
fejfajasos panaszok rohamszertien, nagy intenzitassal
lépnek fel a nervus trigeminus tertiletén az arcon, jel-
lemz8en az egyik oldalra fokuszalva. A rohamok 15-
180 percesek, és egy cluster-epizodon beliil naponta
akar 8 roham is lehetséges. A cluster-fejfdjasos roha-
mok heteken vagy hdnapokon 4t fennallhatnak, majd
kovetkezik egy fajdalommentes periédus, aminek a
hossza egy negyedévtdl kezdve akar tobb éven at is
tarthat. A panaszok kezelésében az OTC-fajdalom-
csillapitok adasa nem vezet eredményre.

Németorszagi kutatok tudomanyos eredményei
alapjan ugy ttnik, hogy a prednizon adagolasa a ro-
hamgyakorisag szignifikans csokkenéséhez vezet. 116
beteg kezelt (n=57) és kontroll csoportba (n=59)
randomizdlasa utan a kezeltek 5 napon 4t naponta 100
mg prednizont kaptak, majd a dézist haromnaponta
adagolt 20 mg-ra redukaltak. Ezzel szemben, a kont-
roll-csoportba tartozék nem részesiiltek szteroid-ke-
zelésben. Ugyanakkor, mindkét csoport esetén meg-
kaptak a betegek a bazisprofilaxisnak mindsiild,
verapamilos kezelést (napi 3x40 mg kezd6dézis, napi
3x120 mg-ra emelve). A vizsgalat 28 napon at tartott,
és annak primer végpontjaul az els6 kezelési héten ta-
pasztalt clusteres-rohamok szdma szolgalt.

A vizsgalat eredményei ramutattak arra, hogy a
prednizon-kezelés jelentdsen csokkentette a rohamgya-
korisagot. Mig a kezelt csoportban atlagosan 7,1 roham/
hét tortént, addig ez a szam a kontroll-dgon 9,5 volt. A
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szteroiddal kezeltek egyharmadanal egy hét elteltével
teljesen abbamaradtak a fejfajasos rohamok, mig a paci-
ensek felénél a rohamgyakorisdg a felére csokkent. 4 hét
elteltével a két csoport kozott még kimutathato volt kis
kiilonbség. Osszességében elmondhato, hogy a szteroi-
dok alkalmazasa hatasos és biztonsagos terapiat kinal-
hat a cluster-fejajasos betegek szamadra, noha ennek a
megallapitasnak az evidencia-alapu aldtdmasztasa még
tovabbi klinikai vizsgalatokat igényel.
Prednison sinnvoll bei Clusterkopfschmerz (2020.12.20.)
www.aerzteblatt.de
BM

Mediterran diéta erektilis diszfunkcio ellen

Azoknal a férfiakndl, akik egészségesen taplalkoznak,
id6s korban ritkabban jelentkezik merevedési zavar -
dertil ki egy prospektiv vizsgalat eredményeibdl.
Azonban nem csak a mediterran diéta, de az USA-
ban ajanlott Alternative Healthy Eating Index-nek
(AHEI-2010) valé megfelelés is segithet az erektilis
diszfunkcié kockazatanak a redukalasaban.

Mara mar bebizonyosodott, hogy az erektilis zavar
ugyanazokra a patolégias folyamtokra vezethetd visz-
sza, mint amikre a sziv- és érrendszeri kéros elvalto-
zasok. A dohdnyzas, a zsirmdj, a mozgashiany, a dia-
bétesz, a magas vérnyomas, a hiperlipidémia és a me-
tabolikus szindroma mind-mind rizikoéfaktoroknak
szamitanak. Nem meglepé tehat, hogy azok a ténye-
z6k, amik az emlitett rizikéfaktorok ellen hatnak, az
erektilis diszfunkcié prevencidjaban is szerepet kap-
hatnak. Nemrégiben ezt tudomanyosan is bizonyitot-
tak. A vizsgalatba 21 469 férfit vontak be (atlagéletkor
a vizsgalat kezdetén 62 év), és az atlagos nyomon ko-
vetési idd 10,8 év volt. Ez alatt az iddintervallum alatt
9464 férfinél jelentkezett erektilis diszfunkcié. Megal-
lapithaté azonban, hogy azok a férfiak, akik a medi-
terran diéta vagy az AHEI-2010 elveit kovetve étkez-
tek, ritkabban szembesiiltek erektilis diszfunkcioval.

A mediterran diéta elsésorban a zoldségek, gyiimol-
csok, diofélék, gabonafélék, halak fogyasztasan nyug-
szik, és a voros huisok kertilésére és a mérsékelt alkohol-
fogyasztasra buzdit. Az AHEI-2010 ehhez hasonld el-
veken alapul, és — tobbek kozott — a cukros ditok, a
fokozott natrium-, illetve transz-zsir-bevitel elkeriilé-
sére szolit fel. A 60 év alatti férfiaknal a mediterran di-
éta szerinti taplalkozas 22%-kal csokkenti a merevedési
zavarok gyakorisagat. A 60 és 69 év kozottieknél a koc-
kézatcsokkenés 18%-o0s, mikozben a 70 év felettieknél
7%-o0s rizikocsokkenés érhetd el. Hasonloképpen, az
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AHEI-2010 szerint taplalkozok fels6 6todénél (felsé
otodbe tartoz6 AHEI-2010 score), 22%-kal ritkabban
fordul elé erektilis diszfunkcid, mint a tobbieknél. A
protektiv hatas idésebb korban ugyan kevésbé kifeje-
zett, de jelen van. Azoknal a 70 év folotti férfiaknal,
akik az AHEI-2010 szerint tdplalkoznak, 11%-kal ki-
sebb az erektilis zavarok eléfordulasi gyakorisaga.
Studie: Mediterrane Erndhrung kann erektiler Dysfunktion
vorbeugen (2020.12.20.) www.aerzteblatt.de
BM

COVID-19: a bélfléra egyenstilyat is megbontja

Annak ellenére, hogy a COVID-19 elsésorban léguti
infekcid, a koronavirus a bélnyalkahdrtya sejtjeit is
megfertézheti, aminek a bélflordra is hatasa lehet. Egy
vizsgalat eredményei alapjan ugy tlnik, hogy a
COVID-19 stilyosabb lefolyasa a bélflora kifejezettebb
valtozasaival kéthetd dssze.

Kinai kutatok 100, az 4j tipusi koronavirus pan-
démia elsé hullamaban a betegségen atesett, és korhaz-
ban dpolt beteg székletmintait hasonlitottak Ossze
olyan székletmintakkal (n=78), amiket méga pandémia
el6tti idoszakban vettek. A székletben talalhaté bakté-
riumok mindségi és mennyiségi meghatarozasa DNS-
szekvendlast kovetden tortént. A vizsgalatok a COVID-
19-en atesett személyek és a kontroll-személyek bélflo-
raja kozott jelentds kiilonbségeket tartak fel. A szek-
venalas soran felszinre keriilt kiilonbségek egy része
arra vezethetd vissza, hogy a koronavirussal fert6zott
betegek egy része antibiotikumos kezelésben is része-
stilt. Figyelemre mélté azonban, hogy azoknal a bete-
geknél is a bélflora jelents eltéréseit mutattak ki, akik
nem részesiiltek antibiotikum-kezelésben.

A COVID-19 kovetkeztében a bélflordban joval na-
gyobb aranyban volt képviselve a Ruminococcus
gnavus, a Ruminococcus torques és a kiilonféle Bacte-
roides fajok. Ezzel szemben a Bifidobacterium ado-
lescentis, a Faecalibacterium prausnitzii és az Euba-
cterium rectale joval kisebb szamban fordultak el6 a
fertézésen atesetteknél. Kimutattak azt is, hogy akik-
nél a Bifidobacterium adolescentis és a Faecalibacterium
prausnitzii kiillonosen alacsony szamban volt jelen,
azoknal az infekcio lefolyasa sulyosabb volt. A bélflora
Osszetétele a kiilonféle gyulladasos markerek (pl. IL-10,
TNF-alfa) szintjével is korrelalt, csakigy, mint a C-re-
aktiv protein- (CRP-), a laktat-dehidrogenaz- (LDH-)
és a majenzim-szintekkel.

A vizsgilt esetszam alacsonynak tekinthet6 ahhoz,
hogy ok-okozati &sszefliggés megfogalmazhatd le-
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gyen. Ennek ellenére odafigyelést érdemelhet a bélflo-

ra egészsége, ha a COVID-19 megel6zésérol/kezelésé-
rél van szo.

COVID-19: Patienten haben hdufig Stérung der Darmflora

(2021.01.12.) www.aerzteblatt.de

BM

Aki neurodermitiszes, az nagy eséllyel
autoimmun beteg is lesz

Az atépias dermatitiszes (neurodermitiszes) betegek-
nél - az atlagpopulacioval 6sszehasonlitva — fokozott
az autoimmun betegségek kialakuldsanak a kockdza-
ta. Egy 2020-as eset-kontroll vizsgalat eredményei ra-
mutatnak arra, hogy az atépids dermatitiszes betegek-
nél mintegy kétszer magasabb a kockazata a kiilonféle
autoimmun betegségek megjelenésének. Az atdpias
dermatitiszr6l mar korabban ismert volt, hogy fokoz-
za a kilonféle allergias megbetegedésekkel szembeni
fogékonysagot. Az azonban nem volt tudott, hogy a
neurodermitisz diagnozisa a kiilonféle autoimmun
megbetegedésekkel szembeni rizikot is emeli-e.

A Karolinska Intézet munkatdrsai a svédorszagi
betegregiszter adatain alapulva annak jartak utdna,
hogy az atdpids dermatitisz miként befolyasolja a kii-
lonféle autoimmun koérképek kockazatat. Tobb mint
104 ezer atopias dermatitisz diagnozist felnétt, és tiz-
szer ennyi — korban és nemben egyez6 — kontroll-sze-
mély adatainak az elemzése alapjan jutottak arra,
hogy az autoimmun megbetegedések rizikoja tényle-
gesen emelkedett a bérbetegségben érintetteknél.

Altalanossagban véve kozel kétszeres (OR= 1,97; 95%
CI 1,93-2,10) az autoimmun megbetegedések rizikoéja
azoknal, akik neurodermitiszesek. A neurodermitiszes
személyeknél mintegy 10-szer gyakrabban fordul el6
dermatitisz herpetiformisz, emellett koriilbeliil 6tszér
gyakoribb a foltos hajhullas (alopecia areata) és a kroni-
kus urticaria gyakorisdga, mint a kontroll-személyek-
nél. A gyomor- és bélrendszert érint6 autoimmun kor-
képek (colidkia, Crohn-betegség, colitis ulcerosa) is
gyakoribbak azoknal, akiknél neurodermitiszt diag-
nosztizaltak. Hasonloképpen, a szisztémds lupus
erythematosus, a Bechterew-kor és a reumatoid arthritis
kockazata is magasabb az atopids dermatitiszben érin-
tetteknél. Erdekes modon az 1-es tipusu cukorbetegség-
gel csak az atopias dermatitiszes férfiak esetében lehe-
tett asszociacidt kimutatni, a n6knél nem.

Studie: Neurodermitis erhéht Risiko auf Autoimmunerkrankungen.
(2021.01.12.) www.aerzteblatt.de
BM
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Antiepileptikum intranazalisan

Els6 ranézésre a gondolat is furcsanak tinhet, hogy egy
epilepszia elleni szert orron 4t juttassunk a szervezetbe,
am kutatok nemrégiben bebizonyitottak, hogy ez nem-
csak lehetséges, de komoly elényokkel is jarhat. Az alta-
luk tanulmanyozott lakozamid egy olyan antikonvulziv
szer epilepszia kezelésére, mely emellett antinociceptiv
és neuroprotektiv hatdssal is bir — ezeknek kszonhet6-
en alkalmazzak migrén terapiaban is. Széles kort al-
kalmazasanak oka a kedvezd kettds hatdsmechaniz-
mus, a kevés mellékhatas, illetve az alacsony toxicitas.
Jelenleg oralis tabletta vagy oldat, illetve intravénds in-
fuzié formajaban érhetd el. Utobbit siirgésségi esetben,
rohamok esetén alkalmazzak - ehhez sziikséges azon-
ban a kérhazi kornyezet és a hozzaért6 szakemberek.
Felmeriilhet tehat az igény egy olyan formulacio fej-
lesztésére, amely roham esetén biztonsagosan alkal-
mazhat6 az el6bb emlitett kritériumok hidnydban is. Ez
terelte a kutatdk figyelmét egy intranazalis gél kifejlesz-
tésének lehetdsége felé. Készitményiikhoz olyan
gélalapot valasztottak, melynek alapja egy termo-
reverzibilis kopolimer (Pluronic F-127): szobahémér-
sékleten folyékony, az orrnyalkahdrtya hdmérsékletén
azonban gélesedik. Tovabbi el6nye, hogy egyes tanul-
manyok szerint gatolja a P-glikoproteint (P-gp), ami
kedvezé a lakozamid hatdsanak szempontjabdl, mivel a
hatéanyag P-gp szubsztrat. Ezutan vizsgaltak a gél ha-
tasat a sejtek életképességére, illetve in vivo vizsgalato-
kat végeztek egereken. Eredményeik igen kedvezének
bizonyultak. A gél a sejtek életképességét nem csokken-
tette a kisérletek soran 85% ald. A készitmény farmako-
kinetikajat vizsgalva kideriilt, hogy igen hasonlé az int-
ravénas adagolashoz: a maximalis plazmakoncentraci-
ot mindkét esetben 15 perccel a beadds utan észlelték,
azonban ez az érték az intranazalis készitmény esetén
alacsonyabb volt. Az eddigiek alapjan hasonlo periféri-
as hatast feltételeztek a két készitmény esetén, azonban
orron keresztiili adagolas esetén kisebb volt a vesében
felhalmozddo gyogyszerkoncentracid. Ennek vese-
problémakkal kiizd6é paciensek esetén lehet szerepe,
akiknél a lakozamid terapia emiatt problémat jelent.

A fentiek alapjan elmondhatd, hogy egy igen igére-
tes, konnyen alkalmazhaté készitmény fejlesztésére
nyilt lehetdség, amely sok epilepszias beteg kezelését
megkonnyithetné és csokkenthetné a kdrhazi beavat-
kozasok szamat rohamok esetén.

Gongalves J, Alves G, et al. Is intranasal administration an opportunity for

direct brain delivery of lacosamide? Eur J Pharm Sci. 2021,157:105632.

CsD
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lllatos hiivelykup

A félreértések elkeriilése végett a cimben szerepld jel-
z6 kapcsan ne egy kozmetikai termékre gondoljunk,
mely esetlegesen a kellemetlen szagok elfedésére szol-
gal. Epp ellenkezdleg, egy potencidlisan hatékony
gyogyszerkészitményrdl van sz6, melyet mar klinikai
vizsgélatokban is teszteltek. Az illatot pedig a ko-
mény illéolajanak koszonhetjilk, melynek mono-
terpén hatéanyagai bizonyitottan antifungalis hata-
stak. Ennek koszonhetéen alkalmas lehet a Candida
albicans okozta hiivelyi fert6zés kezelésére, mely
szamtalan no6 életét keseriti meg, a névekvd rezisz-
tencia miatt pedig egyre problémasabb a kezelése.
A készitmény fejlesztésének elsé 1épése a minimali-
san hatékony koncentracié megallapitasa volt, ezt ko-
vette a formulacié kidolgozasa. Mivel a hatéanyag
egy illoolaj, emiatt fenndll annak a veszélye, hogy al-
las soran az anyag egy része eltavozik a készitmény-
bdl, befolyasolva annak hatasat. Ennek kikiiszobolé-
sére kiilonboz6 polietilén-glikol (PEG) bevonatokkal
lattak el a hiivelykapokat, melyek megakaddlyoztik a
parolgast. Ezek koziil a PEG 4000 bizonyult a leg-
megfelelébbnek.

A megfelel§ stabilitasi, valamint sejtvonalas és al-
latkisérletes biokompatibilitdsi vizsgalatokat kovets-
en pedig sor keriilhetett a humdan vizsgalatokra is.
A vizsgalatban 32 onkéntes vett részt. A fertdzés f6
tlineteit — viszketés, ég6 érzés, hiivelyi folyas - a ké-
szitmény hatékonyan enyhitette a betegek bevallasa
alapjan. Ezt alatdmasztja az is, hogy a kezelés végén
21 betegnél egyéltalan nem volt kimutathaté Candi-
da sp. a hiivelyvaladékbdl. A paciensek tovabba csak
néhany esetben szamoltak be mellékhatasrol, melyek
enyhék voltak: néhanyan az illdolaj zavar6 szagdra,
mig ketten enyhébb allergids reakciora panaszkod-
tak. A vizsgalat gyenge pontja a kontroll csoport hia-
nya - a kutatok éppen ezért mindenképp szeretnék
kiterjeszteni vizsgalataikat a készitmény hatékonysa-
ganak igazolasara. Mindenesetre napjainkban, ami-
kor egyre né az igény a kiilonboz6 természetes
gyogymodokra, nagy érdeklédésre szamithat egy il-
l6olaj tartalmu kup, amely hatékony lehet hiivelyi
gombas fertdzések kezelésére.

Abd Ellah NH, Shaltout AS, et al. Vaginal suppositories of cumin
seeds essential oil for treatment of vaginal candidiasis:
Formulation, in vitro, in vivo, and clinical evaluation. Eur J
Pharm Scci. 2021;157:105602.
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International Conference on
T Advances in Pharmaceutical Drug Development,
November 15-17, 2091 Quality Control and Regulatory Sciences

A Semmelweis Egyetem 250 éves jubileumi tudomanyos rendezvényei kozott kiemelt
helyet foglal el a 2021. november 15-17 kozott Budapesten, a Margitszigeten
megrendezésre keriilo6 DDRS 2021 Nemzetkozi Gydgyszerkutatasi Konferencia.

Az Eurdpdban egyediildllo nemzetkozi konferencidn a gydgyszerkutatdsban, gydgyszerfejlesztésben résztvevd dsszes partner képviselteti
magat: a gydgyszeripari szakemberek mellett a kutatohelyek, egyetemek kutatdi, valamint a gydgyszeriigyi szabdlyozds (gydgyszerfeltigyelet)
hazai, eurdpai, amerikai, ausztraliai felsGvezetdi vesznek részt meghivott eléadéként.

A neves kiilfoldi eladokkal fémjelzett nemzetkozi konferencia céljdul tiiztiik ki a gydgyszeripar, az akadémiai kutatds és a szabalyozo
hatésdgok kozotti parbeszéd eredményességének javitdsat a legmagasabb szintli K+F tevékenység megtartasa érdekében. A gydgyszerek és az
orvostechnikai eszkozok kutatdsa-fejlesztése szempontjabol is elengedhetetlen a szabélyozdsi kornyezet elvdrdsainak pontos ismerete és az
azoknak valé megfelelés. Jelen rendezvény felvonultatja a vildgszerte elismert hatésagok (EMA, FDA, WHO) jeles képviseldit, akik a
bioldgiai és nembioldgiai komplex vegyiiletek, gydgyszer- és orvostechnikaieszkoz-kombindciok szabdlyozdsi kérdéseir6l, a bio- és
nanotechnoldgiai kutatdsok, a vakcindk uj irdnyairdl nyujtanak attekintést. Kiilon szekcié foglalkozik a korszerti bioanalitikai mddszerek, a
bioekvivalencia, a bioszimildris gyogyszerek, az in vifro kioldddds, a farmakovigilancia és a betegkdzpontu gydgyszerfejlesztés aktudlis
kérdéseivel.

Tobbek kozott a Semmelweis Egyetem kiilonbozd gyogyszerészeti szakteriiletein kutaté nemzetkézi hirli diszdoktorai (Doctor Honoris
Causa), tovabba amerikai és eurdpai gydgyszerésztudomdnyi tarsasagok elnokei (AAPS, EUFEPS), a Nemzetkozi Gydgyszerészeti Szovetség
(FIP) elnéke, valamint a WHO fGigazgatd-helyettese is plendris elGaddst fog tartani.

A COVID-19 miatt 2020. marciusarol 2021. novemberére halasztott konferencia Europa legjelentGsebb
gyogyszerkutatasi konferenciaja lesz, melyet 11 korszerii témakorben szerveziink.
Rendezvényiinkre eddig 5 kontinens 48 orszagabol jelentkeztek a résztvevok.

A hazai gydgyszerfejlesztés versenyképességének megtartasa érdekében
a rendezvény tovabbi célja a foldrészek kozotti gyogyszer-engedélyezési eljarasok harmonizacidjanak elGsegitése,
a hatdsagi szabalyozas kiilonbozoségének megismertetése, amely jelentSsen hozzdjarul a gyégyszeripari export noveléséhez.

Az akkreditalt Konferencian valo részvétel orvosoknak és gyogyszerészeknek 40 tovabbképzési pont szerzésével jar
(OFTEX: SE-TK/2021.11/00001; GYOFTEX: SE-GYTK/2021.11/00001), mellyel szeretnénk arra motivalni a
gyakorlo szakembereket, hogy jojjenek, és ismerjék meg a legujabb kutatasi eredményeket,
valamint a legfrissebb szabalyozasi kornyezetet.

A Konferencia hivatalos nyelve az angol.
A tematikusan 12 szekciora osztott 3 napos program soran
kozel 35 keynote és plenaris eldadas hangzik el, amelyek mellett poszterprezentaciokra
is lehetoség nyilik. A délelotti és délutani szekciokat kovetden, két moderator segitségével az elGadok,
a felkért hozzaszolok és a hallgatosag kozott interaktiv ,Panel Discussion” teremt semleges
platformot a mindennapi gydgyszerkutatasi és regisztracios kérdések megvalaszolasara.
Mindez elGsegiti a gyakorlo orvosok és a gyogyszerészek 1j terapias ismereteit is.
A tudomanyos rendezvényen a szakteriilet hazai és nemzetkozi kiallitoi és CRO-i is jelen lesznek.

A Konferencia honlapja tajékoztatast nyujt a regisztraciordl és a részletes programrol:

www.ddrs2021.hu

Minden érdeklodot szeretettel var a SzervezGbizottsag.

Prof. Klebovich Imre
A DDRS 2021 Konferencia Szervezobizottsaganak elnoke
\ klebovich.imre@pharma.semmelweis-univ.hu f
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