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‘i',' ILACTA AR-GE GALISMALARI:
FiRMALAR VE YENI iLAGLAR

FiRMA VE GELiSTiRDiGI ILACLAR

ELI LILLY

Cev: Ecz. Havva Urdogan
Kaynak: Pharma Business
Ocak-Subat 2001, s.52.

Lilly, aragtirma ve gelistirme calismalari igin
2001 yilinda, 2000 yilina oranla %3,2’lik bir ar-
tisla, 2.08 milyar dolar harcamistir. Eli Lilly, 2004
yili itibariyle pazara girmesi beklenen 17 Griini ile
tarihinin en gticli atilimini yapacagini diastinmek-
tedir. Lilly, buylme stratejisine bagh olarak, son
zamanlarin en iyi gelisen Urlin yelpazesine sahip
firmalari arasinda yer almaktadir. iki yil icerisinde
piyasaya stirmeyi planladig: xigris, forteo, cialis,
atomoxetine, duloxetine, olanzapine, alimta ve
protein kinaz c-beta inhibitér gibi Urinlerle

satiglarinin artmasini beklemektedir.

XIGRIS (DROTRECOGIN)

Xigris, 2001 yilinin Kasim ayinda FDA tara-
findan onaylanmustir. Yuksek 6lim riskine sahip
olan siddetli sepsisli yetiskin hastalarda 6lum
oraninin azaltilmasinda etkili bir ilactir. Uzman-
lar, Xigris’den iki milyar dolarin {izerinde bir satig
beklemektedir. Uriin, AB’de xigris olarak, Avust-
ralya ve Kanada'da zovant olarak onay bekle-

mektedir.

FORTEO (DROTRECOGIN)

Forteo, halen FDA tarafindan incelenmekte
olup, osteoporoz tedavisinde kullanilabilecek re-
kombinant bir tGrandir. Forteo, kemik kaybini
azaltan antiresorptif ajanlardan farkh olarak, ye-
ni ve kaliteli kemik buyUmesini hizla stimiile
etme yetenegine sahiptir. Ayrica, spinal ve spi-
nal olmayan kirik riskini de azalttigi belirtilmek-
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tedir. Endokrinolojik ve Metabolik Ila¢ Tavsiye
Komitesi, Temmuz ayinda, bu Grtintin kadinlar-
da osteoporoz tedavisi, erkeklerde ise kemik
kitlesini artirmasi icin FDA’ya oneride bulun-
mustur. Hemen ardindan, osteoporozlu erkek ve
postmenopozal kadinlarda forteo’'nun kullanimi
icin bir FDA’den onay mektubu almustir. Lilly bu
trinii 2002 yilinda piyasaya sunmay! planla-
maktadir. Firma, Griintin oral kullanim etkinligi-
nin kanitlanmasi halinde, satislarin biiyiik oran-

da artacagini distinmektedir.

CLIALIS

Lilly ve Icos’un (www.icos.com) ortak ¢alis-
masi ile gelistirilen bir molekuldur. Erektil fonk-
siyon bozuklugunda endike oldugu saptanan cli-
alis bu etkisi icin, Amerika ve Avrupa’daki ilgili
uzmanlarca incelenmektedir. Klinik calismalar
clialis’in tutarl bir terapoétik yanit, hizl etki ve u-
zun sire cevap verebilme yetenegine sahip oldu-
gunu gostermistir. Buna ek olarak, klinik cahs-
malarla, clialis’in emiliminin yiyeceklerden et-
kilenmedigi saptanmistir. Bu da, clialis’in basit
bir doz rejimiyle uygulanabilecegine isaret et-
mektedir.

ATOMOXETINE (TOMOKSETIN)

Atomoxetine, bir norepinefrin reuptake inhi-
bitoriidir. Cocuklarda, genglerde ve yetiskinler-
de, hiperaktivite bozuklugunun tedavisindeki et-
kisi icin FDA onayini beklemektedir. Klinik calis-
malar, atomoxetine’in, gui¢lii. ve uygun bir yan
etkiye sahip oldugunu géstermistir. Firma, non
psikostimiilan etkili bu tirtinti, 2002 yilinin ikinci
yarisinda pazara sunmay! planlamaktadir. dra-
niin 500 milyon dolarlik bir satis potansiyeline
sahip oldugu s6ylenmektedir.



DULOXETINE

Depresyon tedavisi icin gelistirilen Griin, se-
rotonin ve norepinefrinin cift etkili reuptake inhi-
bitortidar. Firma, bu ilacin 3 faz lll ¢calismalarini ta-
mamladigini belirtmektedir. Deneysel veriler du-
loxetine’nin depresif semptomlar azaltmasi baki-
mindan paroksentinden, eklem agrisi gibi depres-
yonla ilgili fiziksel semptomlar1 gidermesi baki-
mindan da plasebodan daha tsttin oldugunu gos-
termistir. Klinik calismalar, 60 mg duloxentine’nin
bir defada alinabilecegini ortaya koymustur.
Ayrica, duloxetine’nin idrar tutamama tedavisinde
kullanilmasi icin faz Ill klinik ¢alismalar 2001 yi-
lindan itibaren devam etmektedir. Klinik calisma-
larla duloxetine’nin idrar tutamama Uzerinde pozi-
tif bir etkiye sahip oldugu bulgulanmistir. Firma,
2002 yih sonunda duloxetine’nin bu etkisi igin

basvuruda bulunmay: planlamaktadir.

ZYPREXA (OLANZAPINE)

Zyprexa cesitli endikasyonlar icin gelistiril-
me asamasindadir. Lilly, 6zellikle depresyon te-
davisindeki etkisi icin, faz Ill, psikotik depresyon
tedavisindeki etkisi i¢in faz Il klinik calismalar
devam eden olanzapin ve prozac’in etken mad-
desi olan fluoxetine kombinasyonu icin heyecan
duymaktadir. Depresyon ilaci kullananlarin %17-
30’u en az iki antidepresana yanit vermemistir.
Uzmanlar, ilk verilerin cesaret verici oldugunu
ifade etmistir. Ek klinik verilerin de olumlu ol-
masi durumunda, basvurunun 2002 yilinda yapi-

labilecegi diisintilmektedir.

ALIMTA

Asbest nedeniyle olusan nadir bir akciger
kanseri olan mezotelyomanin tedavisinde kulla-
nilan ¢ok amacli bir antifolinat olup, faz IIl klinik
calismalari da devam etmektedir. Alimta, ¢
6nemli enzimi bloke etme yetenegine sahip ol-
masli nedeniyle, kanser hiicresinin mekanizma-
sin1 bozabilecegi ve ¢ogalmasini engelleyecegi
ongorulmektedir. Klinik calismalar, alimta’nin
toksisitesinin folik asit ve B12 uygulamasi ile
6nemli Olclide azaltldigini saptamistir. Firma,
2002 yili igerisinde basvuru yapmay! hedefle-

mektedir ve trinin 2003 yilinda pazarda olmasi
beklenmektedir. Alimta’'nin kictik hicreli akci-
ger, pankreas, metastatik meme, kolorektal ve
gastrik kanserlerde kullanimu igin faz Il klinik ca-
lismalari da sturdirmektedir.

PROTEIN KiNAZ

C-BETA INHIiBITORU

65 yasindan daha geng insanlarda korliigiin
basta gelen nedenlerinden birisi olan diyabetik
makiler 6dem ve diyabetik retinopatinin tedavi-
sinde kullanilmasi icin faz II klinik calismalar
strduralmektedir. Her iki endikasyon da pazarin
bir milyar dolarlik kismini olusturmaktadir. Diya-
betin kronik komplikasyon mekanizmasinr dog-
rudan hedefleyen etkin bir farmakolojik tedavi
bulunmamaktadir. Firma 2003 yilinda Avrupa’-
da bagvuruda bulunmay:! planlamaktadir. Son
kusak ilag adaylarini takiben Lilly’nin yeni
jenerasyon molekiilleri de vardur. Lilly, 2004’den
2006’ya kadar yeni kimyasal bilesikler igcin 18
ruhsat basvurusu yapmay: planlamaktadir.

ISIS 3521

Ruhsat basvurusunda bulunulacak urtnler-
den birisi Isis 3521’dir. Halen diger ilacglarla
kombinasyonu halinde kictk htcreli akciger
kanserinin tedavisindeki etkisi icin faz Ill ve faz Il
klinik ¢alismalari devam etmektedir. Faz Il klinik
calismalarda, Isis 3521’in, kansere karsi direnc
kazanan timorlerde aktivite gosterdigi saptan-

mistir.

Akut akciger hasarinin ve yetiskin respirat-
uar distres sendromunun tedavisinde kullanilan
sivelestat’in fazll klinik calismalari halen devam

etmektedir.

Hipertansiyon ve konjestif kalp yetmezligi-
nin tedavisinde énemli yararlar saglayabilecek
olan fasidotril, faz Il klinik calisma asamasinda-
dir. Felg ve akut kronik sendromlarin tedavisi
icin CS-747, faz | klinik calisma asamasindadir.
Ateroskleroz tedavisi icin Eflucimible Faz [ klinik

calisma asamasindadir.
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driin Ismi (Kimyasal)

ONAY BEKLEYENLER
Atomoxetine (tomoxetine)
Cialis

Forteo (teriparatide)

Xigris (rekombine aktive edilmis protein c)
Zovant (rekombine aktive edilmis protein c)

Zyprexa im. (olanzapine)

Zyprexa im. (olanzapine)

FAZ 111 ASAMADAKI KLiNiK CALISMALAR
Alimta (pemetrexed disodium)
Arzoxifene

Duloxetine

Evista (raloxifene)

Fluoxetine

Fluoxetine
Gemcitabine
Isis 3521, Carboplatin ve Paclitaxel

Olanzapine

Olanzapine ve Fluoxetine
Raloxifene

rhPTH (1-34) (teriparatide)

FAZ 11 ASAMADAKI KLiNiK CALISMALAR
Al-401 (insiilin)

Alimta (pemetrexed disodium)
Alimta ve Gemzar(pemetrexed

Cialis

Cryptophycin
Fasidotril

Gemzar ve Taxotere

(gemcitabine ve docetaxel)

ELi LILLY’'NiN ARASTIRMA GELiSTiRME CALISMALARI

Endikasyon

Atomoxetine (tomoxetine)

Ereksiyon bozuklugu (ABD ve AB’de)
Postmenopozal osteoporozda, osteoporuziu
erkeklerin kemik kitlesini arttirmada
Siddetli septisemide (AB’de)

Siddetli septisemi (Avusturya ve Kanada’da)
Sizofreniye bagh sikinti, bipolar

manik bozuklukta ve bunamada

Sizofreni hastalarindaki sikinti ve

rahatsiz edici davraniglarda (Avrupa’da)

Malign plevral mezotelyum

Metastatik gogiis kanseri

Depresyonda (ABD ve Japonya’da)

Kadinlarda menopoz sonrasi osteoporozu énlemede
Cocuklarda ve adolesanlarda depresyonda,
obsesif-kompiilsif bozuklukta, travma sonrasi
bozuklukta

Depresyonda (Japonya’da)

Yumurtalik ve gogiis kanserinde

Kiiciik hiicreli olmayan akciger kanseri

Sizofreni, bipolar depresyon, alzheimer hastaligiyla
ilgili psikozda

Depresyona direncli tedavide

Gogus kanseri riskini diisirmede

ve ikincil koroner rahatsizliklar 6nlemede

Kadinlarda menapoz sonrasi osteoporozda (AB’de)

Tip-1 diyabette (ABD, Fransa ve Italya’da)

Kiiciik hiicreli olmayan akciger, gogis, kolorektal,
mide ve pankreas kanserleri

Malign plevral mezotelyom disodium ve
gemcitabine hydrochloride)

Kadinlarda cinsel fonksiyon bozuklugu

Multiple solid timorler

Hipertansiyon ve konjestif kalp yetmezligi

Kiciik hucreli akciger kanseri
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GLP-1

Insilin

Isis 3521,Gemzar ve Cisplatin
Olanzapine

Olanzapine ve Fluoxetine
Oralgen (instlin)

Oralin (instlin)

Beta-C inhibitéri protein kinaz

Sivelestat (sivelestat sodium hydrate)
Talampanel
FAZ | ASAMADAKI KLiNiK CALISMALAR

CS-747
Eflucimide

Forteo inhalasyon (teriparatide)
[@35]1

LY519818

MCC-478

Tomoxetine

VML 670

KLINiK ONCESI CALISMALAR
Forteo oral (teriparatide)

Rekombinant bilylime hormone

Tip-2 diyabet

Inhalasyon uygulamayla diyabette

Kigiik hiicreli olmayan akciger kanserinde
Uzun etkili kas i¢i uygulama ile sizofrenide
Psikotik depresyon

Tip-1 ve tip-2 diyabet

Tip-1 ve tip-2 diyabet (Birlesik krallik)
Diyabetik makiler 6dem ve diyabetik retinopati
Akut solunum giicliigli sendromu

ve akut akciger hastalig:

Diger ilaclara duyarli olmayan agir epilepsi

Akut koroner ve felcte ikincil korunma
Ateroskleroz

Osteoporoz

Cinsel fonksiyon bozuklugu

Tip 2 diyabet ve metabolik hastaliklar
Hepatit-B

Hiperaktivitede dikkat eksikligi

bozuklugu (Japonya’da)

Depresyon icin selektif serotonin reuptake
inhibitora kullanan ve cinsel fonksiyon bozuklugu
olan hastalarda

Osteoporoz
Kati dozaj formilasyonunda

biiyime hastaliklarinda (Humotrope)

KONTRASEPTIiF YAMALAR

Cev: Ecz. Ozlem Acar

Ortho Euro, Ostrojen ve projestinin yedi

Kaynak: Pharma Business
Mart-Nisan 2000, S:58

ORTHO EURO

Johnson & Johnson’in bir birimi olan, R.W.
Johnson Farmasoétik Arastirma Enstitiisti, 2000
yilinin Aralik ayinda FDA'ya ortho euro icin (ye-
di giinliik kontraseptif yama, trasdermal sistem,
norelgestromin ve ethinyl 6stradiol) yeni ilac
basvurusu sundu. Basvuru kabul edilirse, Ortho
Euro diinyadaki ilk transdermal kontraseptif ola-
caktir.

glnlik salimini kontrol etmesi icin dizayn edil-
mis yeni bir hormonal kontraseptif kombinasyo-
nudur. Norelgestromin, norgestimatin ilk aktif
metabolitidir. Progestin, oral kontraseptiflerde
kullanilan ana hormondur. Ortho Euro, kadinla-
rin vicutlarinin herhangi bir yerinde bulunabilir.
Genellikle alt karin veya kalgaya uygulanir. Haf-
tanin bir belli bir zamanda uygulanip, haftanin
ayni guni degistirilir. Ayda t¢ defa tekrarlanir. 4.
hafta da kullanilmaz.Yedi giinliik kontraseptif ya-
ma olan Ortho Euro’nun ilk transdermal kont-
raseptif olmasi beklenmektedir.
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