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Sijecanj, 2024.

Pharnext radi na zahtjevima za odobrenje PXT3003

Tvrtka analizira podatke klinickog ispitivanja kandidata za terapiju za lijecenje CMTA 1

Pharnext analizira podatke klinickih ispitivanja koji bi mogli podrZati zahtjeve za odobrenje
PXT3003, njegovog kandidata za terapiju za osobe s Charcot-Marie-Tooth tip 1A (CMTI1A), u
SAD-u i Europi.

"I dalje se nadamo da ¢emo kona¢no modi donijeti medicinsko rjeSenje pacijentima bez
lije¢enja", rekao je Hugo Brugiere, upravitelj Pharnexta, u priopéenju za tisak tvrtke.

PREMIER (NCT04762758), koji je testirao uc¢inkovitost i sigurnost PXT3003.

PXT3003 je oralni lijek sastavljen od baklofena, naltreksona i D-sorbitola. Sva tri spoja djeluju
tako Sto sniZavaju razinu proteina PMP22 na razli¢ite nacine, poboljSavajuc¢i neuromuskularnu
funkciju.

Ispitivanje PREMIER ukljucilo je 387 pacijenata s blagim do umjerenim CMT1A, u dobi od 16
do 65 godina, iz viSe centara diljem SAD-a, Kanade, Europe i Izraela. Sudionici su nasumi¢no
rasporedeni da primaju ili oralni PXT3003 dva puta dnevno ili placebo, tijekom 15 mjeseci.

Promjene u nemoguénosti gornjih i donjih udova za svakodnevne aktivnosti mjerene su
ljestvicom ogranicenja ukupne neuropatije (ONLS), dok su one u tezini bolesti procijenjene
pomocu ocjene Charcot-Marie-Tooth neuropatije verzija 2 (CMTNS-v2).
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https://pharnext.com/en
https://charcot-marie-toothnews.com/pxt3003/
https://charcot-marie-toothnews.com/charcot-marie-tooth-type-1-cmt1/
https://pharnext.com/en/press-releases/pharnext-intends-to-prepare-registration-and-marketing-authorization-dossiers-for-pxt3003-its-drug-candidate-in-charcot-marie-tooth-disease-type-1a
https://pharnext.com/en/press-releases/pharnext-reports-topline-results-from-the-pivotal-phase-iii-clinical-trial-premier-trial-of-pxt3003-in-charcot-marie-tooth-disease-type-1a
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04762758?term=PXT3003&cond=CMT1A&rank=2
https://clinicaltrials.gov/study/NCT04762758?term=PXT3003&cond=CMT1A&rank=2
https://charcot-marie-toothnews.com/news/patient-enrollment-complete-premier-clinical-trial-pxt3003-cmt1a/
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Neocekivana poboljsanja zabiljeZena u placebo skupini

Rezultati su pokazali poboljSanja i s PXT3003 i s placebom. Prema Pharnextu, neocekivana
poboljSanja u skupini koja je primala placebo kompliciraju interpretaciju podataka, posebno onih
na ONLS ljestvici, potvrdujuéi prethodna izvjes¢a koja podrzavaju koriStenje ove mjere u
dugoro¢nim procjenama, ali ne i u kratkoro¢nim procjenama u klinickom ispitivanju. Takoder,

(NCT02579759).
Podaci su takoder pokazali klinicku stabilizaciju kod lijecenih pacijenata.

"Ovo sugerira da bi PXT3003 mogao stabilizirati stanje pacijenata, Sto je vaZzno razmatranje za
bolest kod koje je progresija opcenito neizbjezna", naveo je Pharnext u zasebnom priopéenju za
javnost. Sigurnosni rezultati potvrdili su povoljan profil viden u prethodnim studijama.

"lako rezultati... nisu bas onakvi kakvima smo se nadali, oni su ipak vrlo obecavajuci", rekao je
Brugiere.

Iako je potvrdio nedostatak znacajno znacajnih prednosti ONLS i CMTNS-v2 kod lijecenja,
naknadna analiza koja je promatrala podskupine pacijenata sugerirala je bolji odgovor u skupini
PXT3003, naime kod sudionika s indeksom tjelesne mase, mjerom tjelesne masnoce), ispod 25 i
kod mladih od 45.

Osim toga, prema Pharnextu, nasumi¢no rasporedivanje sudionika na PXT3003 ili placebo nije
bilo dosljedno u svim lokacijama ispitivanja, u smislu da su pacijenti u nekim centrima primali
samo placebo, au drugima samo PXT3003.

Nova analiza je pokazala da, kada se uklone centri s manje od dva pacijenta po skupini, postoji
statisticki znacajna razlika izmedu placeba i PXT3003 na CMTNS-v2.

Ovi nalazi, zajedno s pozitivnim rezultatima proS$lih studija koje su trajale viSe od Sest godina,
podrzavaju potencijal PXT3003 za lijeCenje CMT1A, prema tvrtki.

"Sada ¢emo maksimalno iskoristiti sve podatke koje smo prikupili tijekom posljednjih deset
godina, ukljucujuci naSe 2 studije faze III i naSu 6-godiSnju produzenu studiju, koje pokazuju
povoljan ucinak na pacijente", rekao je Brugicre.

Nadzorni odbor i uprava tvrtke odlucit ¢e je li nova analiza dovoljna da se zatraZi sastanak s
americkom Agencijom za hranu i lijekove ili je bolje pricekati rezultate ispitivanja faze 3
(NCT05092841) koje vodi partner Pharnexta Tasly u Kini . Tasly ima prava licenciranja za
PXT3003 u Kini.
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https://charcot-marie-toothnews.com/news/high-dose-pxt3003-potential-safely-treat-cmt1a-phase-3-trial-data/
https://clinicaltrials.gov/study/NCT02579759
https://clinicaltrials.gov/study/NCT02579759
https://pharnext.com/en/press-releases/pharnext-reports-topline-results-from-the-pivotal-phase-iii-clinical-trial-premier-trial-of-pxt3003-in-charcot-marie-tooth-disease-type-1a
https://pharnext.com/en/press-releases/pharnext-reports-topline-results-from-the-pivotal-phase-iii-clinical-trial-premier-trial-of-pxt3003-in-charcot-marie-tooth-disease-type-1a
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05092841?term=PXT3003&cond=CMT1A&rank=1
https://clinicaltrials.gov/study/NCT05092841?term=PXT3003&cond=CMT1A&rank=1
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“Podsjecam da je danas PXT3003 jedini tracak nade za sve pacijente s CMT1A i da niti jedan
drugi kandidat za lijek trenutno nije u poodmaklom stadiju. Stoga mi se ¢ini da bi rezultati
ucinkovitosti za bezrizi¢ni lijek mogli podrzati zahtjev za regulatorno odobrenje i stavljanje na
trziSte. Ovo je za nas posljednja faza koju ¢emo i¢i naprijed sa zajednicom pacijenata,” rekao je

Brugiere. [1]

[1] Charcot-Marie-Tooth News (2024). Pharnext working toward applications for PXT3003 approval.
Dostupno na: https://charcot-marie-toothnews.com/news/pharnext-working-toward-applications-pxt3003-
approval/?utm_source=CMT&utm_campaign=bb1f0407d3-CMT_ENL_3.0_NON-
US&utm_medium=email&utm_term=0_5a91259a61-bb1f0407d3-73660713
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Ispitivanje pokazlo da svakodnevno koriStenje IP1.344 do 3 godine usporava

napredovanje ALS-a
/
)

4

Vrhunski podaci iz male studije faze 1/2 podrzZavaju razvoj terapije

Podaci malog klinickog ispitivanja faze 1/2a pokazuju da se dnevno lijeCenje ispitivanom
terapijom IPL344 do tri godine dobro podnosilo i usporilo je napredovanje bolesti medu
odraslim osobama s Amiotroficnom lateralnom sklerozom (ALS).

Preliminarne analize ucinkovitosti takoder su pokazale da bi IPL344 mogao povedati tjelesnu
teZinu, ocuvati respiratornu funkciju i produZiti Zivotni vijek medu pacijentima s ALS-om, kao
Sto je prikazano u odnosu na vanjsku placebo skupinu.

Nalazi su objavljeni od strane razvijaca terapije, Immunity Pharma, koja sada planira predati
podatke za objavljivanje u znanstvenom casopisu.

"Ovi podaci u ranoj fazi podupiru daljnji razvoj IPL344 kao tretmana za ALS i zasluZuju daljnje
istraZivanje na velikom broju sudionika", rekao je Eran Ovadia, izvr$ni direktor Immunityja, u
priopcenju za tisak tvrtke.

"Namjeravamo napredovati [[PL344] do klju¢nog klinickog ispitivanja ALS-a", dodao je
Ovadia. To bi podrzalo zahtjev za odobrenje lijeka, ¢ekajudi pozitivne rezultate.

Mjesecni pad progresije kod ALS-a od 48% uocen s IPL344

IPL344 je peptid dizajniran da stimulira stani¢ne putove za koje se smatra da su zaStitni kod
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https://alsnewstoday.com/ipl344/
https://alsnewstoday.com/what-is-als/
https://immunitypharma.com/
https://pipelinereview.com/index.php/2024011785237/Proteins-and-Peptides/Immunity-Pharma-Announces-Positive-Top-Line-Results-from-Phase-2a-Trial-with-IPL344-in-ALS-Patients.html
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ALS-a. Posebno aktivira akt signalni put koji je ukljucen u preZivljavanje motorickih neurona -
specijaliziranih Ziv€anih stanica koje komuniciraju s miSi¢nim stanicama za koordinaciju voljnih
pokreta - koji se progresivno gube kod ALS-a.

Studije pokazuju da je akt signalizacije smanjen kod osoba s ALS-om. Poticanjem aktivnosti

akta, vjeruje se da IPL344 moze pomoci u zaStiti motornih neurona i usporiti napredovanje ALS-
a.

U pretklinickim studijama, terapija IPL344 je poboljSala neuromuskularnu funkciju, sprijecila
gubitak teZine i produZila Zivotni vijek u miSjem modelu ALS-a.

Terapija koja se ispituje dobila je oznaku “orphan” lijeka u SAD-u i Europi - status namijenjen
ubrzanju klinickog razvoja lijeCenja nudeci regulatornu podrSku i financijske poticaje. (Lijekovi
koji imaju status “orphan” lijeka su lijekovi namijenjeni za dijagnozu, prevenciju ili lijecenje
rijetkih bolesti.)

Ispitivanje faze 1/2a procijenilo je sigurnost i preliminarnu ucinkovitost IPL.344 medu devet
pacijenata s ALS-om, u dobi od 18 do 80 godina, na jednom mjestu u Izraelu. Svi su imali brzo
napredujucu bolest, definiranu kao mjese¢ni pad od najmanje 0,55 bodova na revidiranoj ALS
funkcionalnoj ljestvici ocjenjivanja (ALSFRS-R).

U Fazi 1 (NCT03652805) svi su sudionici primali rastuée dnevne doze IPL.344, isporucene kao

injekcija izravno u krvotok, tijekom 28 dana ili oko mjesec dana. Pocetna doza od 1,7 mg/kg
povecavana je za 0,5 mg/kg svaka 3-4 dana do maksimalne doze od 3,2 mg/kg. Privremeni
rezultati pokazali su da je lijeCenje bilo sigurno i da se dobro podnosilo.

Sudionici su zatim nastavili svakodnevno primati IPL.344 do 36 mjeseci, ili tri godine, u Fazi 2
ispitivanja (NCT03755167)

Immunity sada izvjeS€uje da su sudionici lije¢eni IPL344 izgubili u prosjeku 0,53 boda
mjese¢no u revidiranoj ljestvici funkcionalnog ocjenjivanja ALS-a (ALSFRS-R) s do tri godine
lijecenja, Sto odraZava znacajno usporavanje napredovanja bolesti od 48%.

Kad su u statistickoj analizi uzeti u obzir stadij bolesti i drugi utjecajni ¢cimbenici, utvrdeno je da
su mjesecni padovi 64% sporiji.

"Ako se potvrdi u kasnijoj vecoj studiji faze 3, veli¢ina smanjenja progresije ALSFRS-R uocena
u ovoj studiji je veéa od one postignute s trenutno odobrenim lijekovima", rekla je dr. Ilana
Cohen, potpredsjednica istrazivanja i razvoja tvrtke Immunity Pharma.
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/16507768/#:~:text=Human%20skeletal%20muscle%20atrophy%2C%20as,or%20via%20another%20signaling%20pathway.
https://www.hilarispublisher.com/proceedings/peptide-ipl344-an-akt-activator-treats-sod1-als-model-mice-to-improve-neuromuscular-function-36691.html
https://immunitypharma.com/news/61-immunity-pharma-announces-that-its-novel-als-treatment-was-granted-an-orphan-drug-designation-by-both-the-fda-and-the-european-medicines-agency
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03652805
https://alsnewstoday.com/news/investigational-treatment-ipl344-safely-slows-als-progression-in-small-phase-1-2a-trial/
https://alsnewstoday.com/news/investigational-treatment-ipl344-safely-slows-als-progression-in-small-phase-1-2a-trial/
https://alsnewstoday.com/news/investigational-treatment-ipl344-safely-slows-als-progression-in-small-phase-1-2a-trial/
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03755167
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03755167
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Sudionici istraZivanja vide produZeno vrijeme Zivljenja u usporedbi s placebo grupom

Pacijenti su takoder iskusili povecanje tjelesne teZine, Sto je znacajna razlika u odnosu na
objedinjenu skupinu pacijenata lijeCenih placebom ukljucenih u prethodna klini¢ka ispitivanja
ALS-a, u kojima su pacijenti kontinuirano gubili na teZini kako je bolest napredovala. Ti
prirodoslovni podaci bili su smjeSteni u bazi podataka pacijenata PRO-ACT ALS.

Stovise, prosjeéno mjese¢no opadanje respiratorne funkcije bilo je 44% sporije na IPL344 nego
u povijesnoj placebo skupini, iako ta razlika nije bila statisticki znacajna.

Medijan vremena produljenja Zivotnog vijeka na IPL344 bio je 29 mijeseci, ili gotovo 2,5
godine, u usporedbi s 19 mjeseci, ili neSto dulje od 1,5 godine, u vanjskoj placebo skupini iz
klinickog ispitivanja druge terapije. Ova usporedba sugerira trend produljenog preZivljavanja s
IPL344.

markera oSteenja Zivaca — takoder je primijeeno za sve osim jednog. Taj je pacijent doZivio
stabilizaciju razina NfL-a. To odrazava moguci neuroprotektivni ucinak terapije, prema
Immunityu.

IPL344 se navodno dobro podnosio, bez vecih ozbiljnih nuspojava povezanih s terapijom i bez
prekida lijeCenja zbog nuspojava lijeka.

"Uzbudeni smo Sto je lijeCenje 1PL344 dobro podnoSeno kod ljudi s ALS-om i pokazalo je
ohrabrujuée znakove ucinkovitosti u viSe parametara”, rekao je Cohen.

Dugorocno pracenje produzetka Zivotnog vijeka ovih devet pacijenata je u tijeku. Ispitivanje je
prvotno planiralo ukljuciti 15 sudionika, ali je rano obustavljeno zbog nedostatka ispitivane
terapije. [2]

[2] ALS News (2024). Daily IPL344 for up to 3 years seen to slow ALS progression in trial.
Dostupno na: https://alsnewstoday.com/news/ipl344-treatment-3-years-slows-als-progression-small-trial/
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https://immunitypharma.com/images/publications/ImmunityPharma%20NfL%20December%202023%20Poster.pdf
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Istrazivanje ukazuje na mogucu pothranjenost kod djece koja
primaju Spinrazu

Teskoce s hranjenjem medu vjerojatnim su razlozima povecanog unosa masti i Ssecera mastima i
Secerima

IstraZivanje provedeno u Norveskoj pokazuje das u poteSkoce s odgovaraju¢om prehranom i
hranjenjem i dalje prisutne kod djece i adolescenata sa spinalnom miSi¢énom atrofijom (SMA)
tipa 2 i 3 koji se lije¢e Spinrazom (nusinersen).

Ovi pacijenti Cesto su vazne hranjive tvari poput proteina, vlakana, vitamina i minerala
konzumirali u koli¢inama niZim od preporucenih dok su Secere i zasi¢ene masti unosili u
previsokim koli¢inama. Problemi s hranjenjem su se, zbog oslabljenih miSi¢a potrebnih za
Zvakanje, gutanje i pomicanje hrane nastavili za mnoge osobe, osobito osobe s SMA tipa 2.

"Sustavno pracenje stanja uhranjenosti i dalje je vazno kod pedijatrijskih pacijenata sa SMA 1I i
SMA 1II na lijecenju koje modificira bolest", napisali su istraZivaci.

Istrazivanje pod nazivom “Nutritional status and dietary intake in children and adolescents with

Clinical Nutrition Open Science.
Intervju i upitnik o prehrani za 40 djece sa SMA

Problemi ishrane cesti su kod SMA, a proizlaze iz ¢imbenika kao Sto su slabost miSica,
gastrointestinalni poremecaji i metabolicke promjene. Njihova prevalencija moZe varirati ovisno
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https://smanewstoday.com/what-is-spinal-muscular-atrophy/
https://smanewstoday.com/spinraza-nusinersen/
https://smanewstoday.com/sma-type-2/
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2667268523000748
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2667268523000748
https://smanewstoday.com/spinal-muscular-atrophy-symptoms/#Nutrition
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o tipu SMA, pri ¢emu je osobama s tipovima 1 i 2, na primjer, Cesto teZe gutati ili Zvakati nego
onima sa SMA tipa 3.

Posljednjih godina, a osobito od dolaska triju terapija koje modificiraju SMA kao bolest:

Spinraza, Evrysdi (risdiplam) i Zolgensma (onasemnogene abeparvovec-xioi), ¢ija je svrha na
razli¢ite nacine ciljati na temeljni uzrok SMA poticanjem proizvodnje SMN proteina koji
osobama sa SMA nedostaje, provedeno je nekoliko studija kojima su se procjenjivale nutritivne
potrebe osoba sa SMA.

Istrazivaci u NorveSkoj promatrali su stanje uhranjenosti 40 djece i adolescenata sa SMA tipa 2 i
tipa 3 koji su zapoceli lijeCenje lijekom Spinraza u prosjec¢noj dobi od 7,2 godine. Vecina tih
mladih pacijenata bila je na redovnoj prehrani, iako je jedno dijete s tipom 2 hranjeno putem
sonde za hranjenje, a Cetvero (troje s tipom 2 i jedno s tipom 3) je koristilo dopunske nutritivne
napitke odnosno nutridivne dodatke. (Spinraza je dodana drZzavnom planu javnog zdravlja za
djecu sa SMA 2018., ¢ime je omogucena nadoknada.)

"Ostecenje bulbarne funkcije i miSica te poteSkoce s hranjenjem dobro su poznate popratne
teSkoce kod SMA i prisutne su u svim podtipovima", napisali su istrazivaci, misle¢i na bulbarne
miSice glave i vrata (jezik, zdrijelo, grkljan, usne...).

Putanja indeksa tjelesne mase (BMI) djece bila je sli¢na krivuljama rasta za djecu bez teSkoca u
razvoju, s malo ukupnih dokaza odstupanja tijekom prvih nekoliko godina lije¢enja Spinrazom.
Indeks tjelesne mase je pokazatelj tjelesne masnoce i ople uhranjenosti koji se izracunava
uzimajudi u obzir teZinu, visinu i spol osobe.

Medutim, iako su ukupno gledajudi rezultati bili sli¢ni, individualna varijabilnost bila je visoka,
s nekim pacijentima koji su tijekom tri godine pracenja imali prenisku ili previsoku tezinu.
Zastoj u rastu ili znatno manja visina za dob takoder je primijeCena kod neke djece, s tijekom
vremena uocenim znacajnim smanjenjem percentila visine u odnosu na dob kod djece sa SMA
tip 2.

Unos hrane procijenjen je kroz provedbu intervjua s pacijentima ili njihovim skrbnicima koji su
pozivani tri nasumic¢no odabrana dana i upitani o unosu hrane osobe sa SMA u posljednja 24
sata. Prvi od ovih intervjua obavljen je u prosjeku 1,6 godina nakon pocetka uzimanja Spinraze.

Prekomjerna konzumacija zasicenih masti i dodanih secera

Unos proteina "koji dokumentirano utjeCe na razvoj miSiéne mase", bio je ispod preporucene
razine za 8% s obzirom na dob i teZinu djece. IskljuCujudi pacijente s manjkom tjelesne tezine i
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one koji zahtijevaju nutritivne intervencije, 86% clanova skupine konzumiralo je viSe od
preporucene koli¢ine zasi¢enih masti, a 38% konzumiralo je viSe od preporucene koliCine
dodanih Secera.

"Dodani rafinirani Seceri daju energiju, ali ne pridonose drugim hranjivim tvarima", napisali su
istrazivaCi. "Ograniceni unos dodanih Secera vazan je kako bi se osigurao odgovarajuci unos
proteina, mikronutrijenata i dijetalnih vlakana."

Unato¢ uobicajenoj uporabi dodataka prehrani, 15% do 77% pacijenata bilo je ispod
preporucenih vrijednosti za pojedine vitamine i minerale.

Zeljezo je bio mikronutrijent koji je vecina pacijenata (oko 80%) konzumirala u razinama ispod
preporucenog unosa pri ¢emu je krvnim pretragama za 17,5% osoba utvrdeno da imaju manjak
zeljeza. U ovoj studiji manjak Zeljeza bio je ¢eS¢i kod SMA tipa 2 (25%) nego kod SMA tipa 3
(10%), ali je opcenito gledajuci kod svih tipova bio ¢es¢i nego Sto je uobicajeno u usporedbi s
prijaSnjim istrazivanjima koja su pokazala da nedostatak Zeljeza pogada oko 8,2% djece u opcoj
populaciji.

Vise od treéine pacijenata (37,5%) imalo je suboptimalne razine vitamina D u krvi §to je takoder
veca stopa od one zabiljeZene u opéoj populaciji.

"Unato¢ koriStenju dodataka prehrani, 15-77% [pacijenata] imalo je unos vitamina A, vitamina
D, tiamina, niacina, folata, kalcija, Zeljeza, magnezija, kalija, cinka, selena i joda ispod
preporucenog", navodi se u studiji.

Umor tijekom obroka oznacen je kao uobicajena teskoca s hranjenjem

Upitnik je takoder otkrio da "neka razina teSkoca s hranjenjem postoji kod znacajnog postotka
djece i adolescenata sa SMA II i SMA III koji primaju [Spinrazu]".

TeSkoce su ukljucivale probleme kao Sto su umor tijekom obroka koji je doveo do produljenog
vremena hranjenja i problema s razli¢itim teksturama hrane ili koriStenjem ruku prilikom
hranjena. Osim umora, "teSkoée sa Zvakanjem razliCitih tekstura hrane takoder su bile cest
problem i ucestalije od samih teSkoca gutanja", dodali su istrazivaci.

Kao $to se i ocekivalo, teSkoce s hranjenjem bile su ¢eS¢e medu onima s SMA tipa 2 (85%) od
onih sa SMA tipom 3 (45%). Ovi problemi su takoder znacajno povezani sa slabijim unosom
proteina.

Rezultati podupiru potrebu da klinicka praksa SMA stavi "povecan fokus na procjenu unosa
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hrane... kako bi se pruzili individualizirani savjeti o prehrani za povecanje ukupne kvalitete
ishrane", naveli su istraZivaci te zakljucCili da bi “pozornost u klinickoj skrbi trebala biti
usmjerena na prevenciju i lijeCenje prehrambenih deficita s naglaskom na status Zeljeza i
vitamina D kao i odgovarajudi unos proteina kod djece i adolescenata s teSko¢ama u hranjenju”.

[3]

[3] SMA News Today (2024). Proper nutrition can be lacking in children on Spinraza, study finds.
Dostupno na: https://smanewstoday.com/news/proper-nutrition-lacking-sma-children-spinraza/
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Juvenin JUV-161 dobio FDA oznaku ‘“orphan”
lijeka za DM1

Klinicka ispitivanja ocekuju se ove godine nakon pozitivnih podataka dobivenih na Zivotinjskim
modelima

Americka Agencija za hranu i lijekove (FDA) dala je oznaku “orphan” lijeka JUV-161, glavhom
kandidatu Juvena Therapeuticsa za lijeCenje miotonicne distrofije tipa 1 (DM1).

Status “orphan” lijeka osmiSljen je kako bi se potaknuo razvoj terapija za rijetke bolesti ili one
koje pogadaju manje od 200 000 ljudi u SAD-u. Omoguduje pogodnosti poput sedam godina
trziSne ekskluzivnosti ako je lijeCenje u konacnici odobreno i izuzece od FDA pristojbi.

Prema Juveni, pokazalo se da JUV-161 djeluje tako da sprjeCava propadanja miSi¢a i obnavlja
formiranje miSi¢nih vlakana, istovremeno jacajuci snagu i poboljSavaju¢i metabolizam u viSe
zivotinjskih modela. Prva klinicka ispitivanja ocekuju se ove godine.

"Ljudi koji Zive s DMI1 zasluZuju sigurne, ucinkovite i pomladujuce tretmane koji mogu
popraviti i vratiti zdravlje tkiva kako bi se poboljSala funkcija miSi¢a i metabolizam", rekla je dr.
Hanadie Yousef, suosnivacica i izvrSna direktorica Juvene, u priopéenju za tisak tvrtke. "Dok

unapredujemo Juvenin prvi bioloSki lijek koji je inicijalno bio usmjeren na lije¢enje DMI,
veselimo se istraZivanju potencijalnih tretiranja za cijelu skupinu poremecaja za koju joS uvijek
nema lijeka."

BioloSke terapije ili bioloSki lijekovi su proizvodi koji na neki nacin potjecu iz zivih
organizama. JUV-161 predvodi Juvenin razvojni program za viSestruke miopatije i metabolicke
bolesti.
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Miotonicna distrofija tip 1 najcesci je oblik bolesti koji se javlja u odrasloj dobi

DM1, najces¢i oblik miSiéne distrofije u odrasloj dobi, karakterizira je uglavnom progresivna
slabost miSica i nesposobnost miSica da se opuste nakon kontrakcije (miotonija).

Juvenina platforma JuvNet kombinira biblioteku proteina izlucenih maticnim stanicama i
umjetnu inteligenciju za upite o tisuCama izluCenih proteina za one s regenerativnim
potencijalom.

JUV-161, koji ukljucuje laboratorijski proizveden protein faktora rasta 2 (IGF-2) slican
ljudskom inzulinu, ubrizgava se pod koZu ili potkozno. IGF-2 je proteinski hormon koji regulira
nekoliko stani¢nih procesa, kao §to su rast, migracija i preZivljavanje.

“Bioloski lijekovi odobreni od strane FDA koji se temelje na izlu¢enim proteinima kao Sto su
inzulin, ljudski hormon rasta i eritropoetin, mogu imati utjecaj koji mijenja Zivot; medutim,
ogromna mo¢ pretraZivanja potrebna za sustavno mapiranje ove sloZene skupine proteina dovela
je u pitanje sposobnost industrije da nastavi otkrivati proteine koji preokrecu bolest kod ljudi,”
rekao je dr. Jeremy O’Connell, suosnivac i glavni znanstveni direktor u Juveni.

"OduSevljeni smo prepoznavanjem naSeg glavnog kandidata, JUV-161, kao potencijalnog
dodatka ovoj skupini lijekova, i uspjehom Juvenine platforme u revoluciji proucavanja izlu¢enih
proteina kao terapije", dodao je O'Connell.

U svojim naporima za razvoj lijeka za DMI1, Juvena suraduje sa Zakladom za miotoni¢nu
distrofiju kako bi pomogla donijeti klinicke koristi za pacijente.

"Dok tretmani ne budu dostupni, DM1 ¢e nastaviti postupno ograni¢avati snagu pojedinaca i
njihovu sposobnost da rade svakodnevne stvari poput hodanja, govora, gutanja, pa cak i
disanja", rekla je Tanya Stevenson, izvrSna direktorica zaklade. "Uzbudeni smo zbog
jedinstvenog pristupa koji Juvena Therapeutics napreduje zbog svog potencijala sigurnog
promicanja regeneracije miSica, poboljSanja metabolizma, pomladivanja Zivota i naposljetku
holisti¢kog rjeSavanja bolesti." [4]

[4] Muscular Dystrophy News Today (2024). Juvena’s JUV-161 named FDA orphan drug for DM1.
Dostupno na: https://musculardystrophynews.com/news/juvena-juv-161-orphan-drug-dm1-fda/
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Da, od stresa se zaista mozZete razboljeti — evo zasto

Od problema u vezi, financijskih problema i $kolskih rokova do pritisaka na poslu, Zivot je pun

stresa. Stres nije dobar osjecaj, i ako se od njega nikada ne odmorite, moZete se doslovce
razboljeti.

To je zato Sto kontinuirani stres uzrokuje da tijelo stalno proizvodi kortizol koji stvara upalu u
tijelu. To negativno utjeCe na imunoloSki sustav smanjujuci broj bijelih krvnih zrnaca koji su
odgovorni za borbu protiv infekcija.

Stres takoder mozZe utjecati na san i pogorSati postojeée zdravstvene probleme. A tu su i svi
nacini na koje se pokuSavate nositi sa stresom - hranom, alkoholom ili drugim nezdravim
navikama - koji vas dugoro¢no mogu uciniti sklonijima bolesti.

Pravi klju¢ za borbu protiv stresa i izbjegavanje fizioloskih posljedica ukljucuje rjeSavanje
temeljnog uzroka spomenutog stresa. Ako to ne moZete uciniti, zdrave tehnike za smanjenje
stresa bit ¢e vas sljedeci najbolji izbor.

Mozemo li se od stresa doista razboljeti?

Nazalost, odgovor je da. Dokazano je da 60% do 80% posjeta primarnoj zdravstvenoj zastiti
moZe imati komponentu povezanu sa stresom.

Dr. Julia Kogan, doktorica psihologije, zdravstvena psihologinja s iskustvom u neuropsihologiji
i i specijalizant u kroni¢nom stresu, spavanju i objasnjenju zdravstvenog ponaSanja objasnila je
da kronicni stres moZe smanjiti imunitet i uzrokovati ¢eSce bolesti iz nekoliko razloga.

Kada je vase tijelo pod stresom, ono oslobada kortizol. Kortizol je hormon stresa koji moZze
uzrokovati upalu ako se previSe redovito oslobada u tijelo. Ovaj upalni odgovor moze pomoci u
borbi protiv bakterija i bolesti u kratkom roku. Medutim, kada ste stalno pod stresom, to mozZe
stvoriti probleme s vaSim imunoloskim sustavom, uzrokovati infekcije i pogorSati kroni¢ne
bolesti poput artritisa, sindroma iritabilnog crijeva i fibromialgije.

Broj bijelih krvnih stanica (limfocita) u nasem tijelu koje pomaZu u borbi protiv infekcija
takoder se smanjuje kada dozivljavate kronicni stres. To vas €ini sklonijima prehladama, gripi i
drugim infekcijama.

Osim toga, svi izgubite san kad ste pod stresom. Spavanje je sastavni dio zdravog funkcioniranja
imunoloskog sustava. Kada se va$ san redovito ometa, to moZe oslabiti vas imunoloski sustav.
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Dr. Patricia Mills, Wholistic MD, specijalistica fizikalne medicine i rehabilitacije i bavi se

funkcionalnom medicinom dodala je da previSe kortizola u vasem tijelu remeti ravnoteZu spolnih
hormona.

“Organski gradivni blokovi koji se koriste za stvaranje kortizola isti su oni koji se koriste za
stvaranje estrogena, progesterona i testosterona. Taj nedostatak uzrokuje smanjene razine
spolnih hormona... i moZe uzrokovati niz zdravstvenih problema [kao Sto su] problemi s
menstruacijom, neplodnost i menopauza za Zene, nizak testosteron za muskarce i medicinske
dijagnoze poput policisti¢nih jajnika, fibroida, endometrioze i erekcije disfunkcija”, objasnila je
dr. Mills.

Kako znati je li stres razlog zasto ste bolesni?

Moze biti prili¢no izazovno reéi da je vasa bolest isklju¢ivo posljedica stresa jer je svacije tijelo
razli¢ito s viSestrukim sustavima koji rade zajedno kako bi odrzali pravilno funkcioniranje. VaSe
tijelo moZe reagirati na odredenu razinu stresa drugacije od necijeg drugog tijela.

Stres takoder moze pogorSati postojece zdravstvene probleme—pa Cak i ako stres nije temeljni
uzrok bolesti, moZe pogorsati bolest.

Dr. Mills je objasnila da ne postoji nacin da se sa sigurnoS¢u moZe znati je li stres razlog zasto
ste bolesni. U danasSnjem svijetu stres na neki nacin utjeCe na sve nas, stoga je vazno nauciti
strategije kako se lakSe nositi sa stresom.

Pretjerani stres jedan je od glavnih uzroka kroni¢nih bolesti u naSem modernom drustvu.
Svakodnevni Zivotni stres poput posla, obitelji, financija, intenzivnog vjezbanja ili iznenadnih i
katastrofalnih dogadaja poput smrti voljene osobe ili gubitka posla moZe polako ili brzo povecati
fizicki i psihicki stres.

Ako ste pod kroni¢nim stresom i imate fizickih, emocionalnih, bihevioralnih ili kognitivnih
problema, trebali biste pogledati kako razine stresa utjeCu na vase cjelokupno zdravlje.

"Znamo da kronicni stres koji se doZivljava precesto i preintenzivno moZe rezultirati smanjenim
funkcioniranjem imunolo$kog sustava, stoga je promatranje razina stresa vazan dio upravljanja
ne samo emocionalnim blagostanjem, vec i fizickim zdravljem", savjetuje dr. Kogan.

Koji su simptomi bolesti povezani sa stresom?

TeSko se moze odrediti je li stres jedini razlog zaSto ste bolesni; medutim, postoje simptomi
povezani s kroni¢nim stresom koji se razlikuju od onih koji se javljaju kod obi¢ne prehlade ili

gripe.
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e [Ubrzan rad srca
e Visoki krvni tlak
e Problemi s kontrolom Seéera u krvi

e Skloniji prehladi i gripi

¢ Smanjeni seksualni nagon
¢ Glavobolje

e Napetost miSica

¢ Smanjena kvaliteta sna

Kako smanjiti stres i zastititi se od bolesti

Najbolji nac¢in da smanjite stres i sprijeCite obolijevanje je da preispitate kako se nosite sa
stresom. Bududi da preseljenje u samostan nije opcija za vedinu nas, morate pronaéi novu
strategiju za odgovor na stresove Zivota koji se ne mogu izbjeci.

Dr. Mills istaknula je kako hormoni djeluju na nasu reakciju na stres i opustanje. Suprotno od
stresa je opustanje, a hormon za opustanje je oksitocin.

Vecina se nosi sa stresom koristeéi kratkoroCne taktike zadovoljstva kao Sto su hrana, pice,
pusenje, tjelovjezba, pretjerana kupnja ili droga. Dr. Mills objasnila je da te aktivnosti aktiviraju
naS hormon dopamin kao odgovor na stres, a ne oksitocin. Visoke koli¢ine dopamina izazivaju u
nama iskustvo ekstremnog zadovoljstva i ovisnosti, stvarajuéi zacarani krug koji je nemoguce
zaustaviti.

“Stoga, trebali biste biti vrlo paZljivi u aktivnostima koje oslobadaju hormon oksitocin kako bi
uravnoteZili vaS stres, a istovremeno izbjegavali ekstremne Zudnje povezane s hormonom
dopaminom”, savjetuje dr. Mills.

Evo nekoliko aktivnosti koje mogu snazno aktivirati oksitocin u vaSem tijelu. Odaberite nekoliko
sa sljedeceg popisa i ukljucite najmanje 5 minuta u svoju jutarnju i vecernju rutinu i tijekom
dana po potrebi:

e Meditacija
Meditacija moZe pomodi usporiti uZzurbane misli i smanjiti tjeskobu. Pogledajte aplikacije Calm
ili Headspace za vodene meditacije ili naucite meditirati sami.

e Rad na disanju
Disanje moZe biti jednostavno kao pocetak i zavrSetak dana s pet dubokih trbusnih udisaja. Dr.
Kogan objaSnjava da smirenu reakciju tijela moZete aktivirati vjeZbama dubokog opustanja,
ukljucujudi disanje dijafragme i progresivno opustanje miSica.
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¢ NjeZzna joga
Joga moZe biti djelotvoran lijek protiv stresa. Isprobajte dva polagana pozdrava suncu ujutro i
dva pozdrava mjesecu navecer kako biste zapoceli svoju praksu.

e (tidite u Setnju vani
Tjelesna aktivnost jedan je od najboljih nacina da pobijedite stres, poboljSate san i ojacate
imunoloski sustav. Napravite pauzu i idite u Setnju po kvartu. VjeZbajte duboko disanje,
zamahnite rukama, osvrnite se oko sebe i jednostavno uZivajte u tome Sto ste Zivi!

e Ples
Ako vam se ne svida rad na spravama u teretani ili tr€anje, postoje nacini da to ucinite
poticajnim. Ples - bilo sami ili u grupi - izvrstan je nacin da se oslobodite stresa, a istovremeno
vam ubrzava krv. Pustite zabavnu glazbu i u slobodnoj formi istresite svoju tjeskobu vlastitom
buntovnickom plesnom rutinom. PridruZite se online ili osobnom tecaju ili se nadite s
prijateljima na improviziranoj plesnoj zabavi.

e Eteri¢na ulja
Aromaterapija mozZe biti umirujuci nacin za ublazavanje stresa tijekom napornog dana ili kada se
opustate navecer. Dr. Mills podijelila je jednostavan nacin uZivanja u ovoj praksi koji ukljucuje
stavljanje tople vode u zdjelu i prskanje 10 kapi ili ulja lavande ili ulja rimske kamilice.

¢ Imajte na umu
Ako se stalno osjecate preoptereceno i pod kroni¢nim stresom, svakako posjetite svog lije¢nika
ili stru¢njaka za mentalno zdravlje. Oni vam mogu pomo¢i utvrditi dogada li se nesto ozbiljnije i
pruziti vam specifi¢ne savjete za upravljanje stresom koji odgovaraju vasoj situaciji i potrebama.

[5]

[5] Werywell Mind (2024). Yes, Stress Really Can Make You Sick —Here's Why.
Dostupno na: https://www.verywellmind.com/yes-stress-can-really-make-you-sick-this-is-why-
8350874#citation-3
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