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Medicijnen verpakt in lichaamseigen jasje

Door Tessa Lange

Medicijnen verpakken om ze makkelijker de
hersenen te laten binnendringen. Datis in het
kort de unieke methode van biotechbedrijf to-
BBB om de bloed-hersenbarriere te slechten.
Deze barriére beschermt het brein tegen
vreemde stoffen en laat alleen kleine of vetop-
losbare moleculen door, zoals zuurstof, hormo-
nen en stofwisselingsproducten. ‘Een van die
moleculen is hetlichaamseigen antioxidant
glutathion, dat het brein betreedt via een recep-
torin de bloedvaten. We hebben ontdekt datals
we een bestaand medicijn verhullen in een
laagje glutathion, het makkelijker de bloed-
hersenbarriére doorkruist en dus effectiever
door de hersenen wordt opgenomen. De verpak-
kingin glutathion noemen we de G-Technolo-
gie”’ Aan het woord is Pieter Gaillard, weten-
schappelijk directeur van to-BBB en een van de
oprichters van het bedrijf.

De naam to-BBB naam verwijst naar de Engelse
naam van de bloed-hersenbarriere: blood-brain
barrier. Het bedrijfis ontstaan vanuit een farma-
cologische onderzoeksgroep aan de Universi-
teit Leiden. ‘Tijdens mijn promotieonderzoek
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maakte ik een celkweekmodel van de barriere
om te bestuderen welke stoffen deze kunnen
doorkruisen. De farmaceutische industrie
bleek interesse voor dit model te hebben en de
universiteit kwam met het idee hiervoor een
bedrijfje op te zetten. Ik zat bij de oprichters,
want ik was de techneut die wist hoe je het mo-
del moet maken. Toen dachtik: ditis leuk, ik
kan gaan ondernemen met mijn wetenschap-
pelijke kennis’, vertelt Gaillard.

Crisis
Het bedrijfkreeg zijn eerste investeerders in
2004.In 2007 verliet het inmiddels flink ge-
groeide to-BBB in 2007 de universiteitsomge-
ving en stapte over naar het Leidse Bio Science
Park.Om een klinische studie naar hersentu-
moren te bekostigen, had het bedrijfeen
nieuwe investering van 4 miljoen euro nodig.
Algemeen directeur Willem van Weperen
kreeg de taak dat bedrag binnen te halen. ‘Net
toen de financiéle crisis begon, moestik op
zoek naarinvesteerders. Daarvoor hebik de
hele wereld afgereisd’, aldus Van Weperen. ‘Uit-
eindelijk hebik er een in Taiwan en een in Ne-
derland gevonden. Als dat niet was gelukt, had-

-

2

[assely ouly :o,

den we rond deze tijd de tent kunnen sluiten.’
Het medicijn datin de klinische studie wordt
getestis een al bestaand middel tegen kanker-
uitzaaiingen (Doxil) en zit verpaktin een vet-
bolletje. ‘Dit geneesmiddel is op de markt voor
een aantal uitgezaaide tumoren, maar niet
voor in de hersenen, want daar werkt het niet
voldoende’, legt Gaillard uit. “Wij hebben om
hetvetbolletje een laag glutathion aange-
bracht, waardoor het medicijn beter werktin
hetbrein. In eerste instantie ontwikkelen we
dit product voor borsttumoren die zijn uitge-
zaaid in de hersenen. Maar we sluiten zeker niet
uit dat ons product ook primaire hersentumo-
ren kan genezen.’

Op het Bio Science Park ontwikkelt to-BBB nog
meer prototypes van bestaande medicijnen ge-
huld in de glutathionlaag. Die prototypes test
hetbedrijf vervolgens in het celkweekmodel
van de bloed-hersen-barriere. Als dat goede re-
sultaten oplevert, benadert het bedrijf onder-
zoeksgroepen om muizenstudies met hun pro-
ducten uit te voeren. Van Weperen: ‘De labs die
hetdieronderzoek doen zitten in Leiden en Am-
sterdam, maar bijvoorbeeld ook in Zweden en
Oostenrijk. Het zijn hele gespecialiseerde stu-
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dies, dus we hebben onderzoeksgroepen nodig
die dat goed kunnen en er ervaring mee heb-
ben’

Eenvan die gespecialiseerde studies vond
plaats met methylprednisolon, een molecuul
dat ontstekingsprocessen in de hersenen kan
remmen. Die zijn het gevolg van chronische
ontstekingsziekten, zoals Multiple Sclerose
(MS). ‘We kunnen aantonen dat dit medicijn,
verpaktin onze G-Technologie, de symptomen
van MS effectiever tegengaat’, vertelt Van We-
peren. ‘Daarnaast testen we een aantal genees-
middelen tegen psychische aandoeningen, bij-
voorbeeld depressie en traumatische stress. We
werken samen met twaalf farmaceuten om te
onderzoeken of hun medicijn gecombineerd
met onze technologie makkelijker de bloed-
hersenbarriere doorkruist.” Als alles volgens
planverloopt, komt het product tegen de in her-
senen uitgezaaide borsttumoren in 2017 op de
markt. Maar dat gaat to-BBB niet zelf doen. Gail-
lard: “‘We willen het medicijn uiteindelijk aan
een grote farmaceut verkopen, zodat we met de
opbrengst volgende producten voor patiénten
met hersenziekten kunnen ontwikkelen. Datis
ons motortje.

Grote EU-subsidie voor
gezondheidonderzoek

Het Europese samenwerkingsverband Ideal heeft een subsidie van 12 miljoen
eurovan de Europese Unie ontvangen. Dat maakte het Leids Universitair Me-
disch Centrum 27 april bekend. Veertien onderzoeksgroepen en twee bedrijven
participeren in het project. Vanuit Nederland nemen naast het LUMC de univer-
siteiten van Leiden en Wageningen deel aan het project. Het bedrijf ServiceXS

levertlaboratoriumdiensten.

Het project onderzoekt de invloed van de vroege ontwikkeling op de latere ge-
zondheid.In Leiden ligt de nadruk op epigenetische effecten van de Neder-
landse Hongerwinter op kinderen die in die periode verwekt zijn. Ook onder-
zoeken LUMC-wetenschappers in samenwerking met Europese partners acht-
duizend hoogbejaarden om genen in verband te brengen met langlevendigheid.
Analoog aan het Hongerwinteronderzoek bestuderen Wageningse onderzoe-
kers onder leiding van Bas Zwaan de invloed van voeding tijdens de vroege ont-
wikkeling op veroudering bij muizen en fruitvliegen. De onderzoekers ver-

wachten binnen twee jaar resultaten te boeken.
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