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Das Projekt HIT-CF Europe mochte Menschen mit Mukoviszidose (CF) und extrem seltenen genetischen Profilen
neue Behandlungsmaoglichkeiten bieten. Untersucht wird die Wirksamkeit und Sicherheit von Arzneimittel-
kandidaten der Hersteller Eloxx Pharmaceuticals und Proteostasis Therapeutics, Inc. (PTl) bei Patient:innen, die
durch Voruntersuchungen im Labor an ihren Minidarmen — auch Organoide genannt — ausgewahlt wurden.
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Primares Screening des Eloxx-Medikaments an Organoiden abgeschlossenl
Erfreut konnen wir bekannt geben, dass unsere Mitarbeiter:innen in den Laboren das pri- = T
maére Screening der Organoide mit dem Wirkstoff der Firma Eloxx abgeschlossen haben.
Schon zu diesem frithen Zeitpunkt ist klar, dass Menschen mit durch seltene Stopp-Mu-
tationen verursachte Mukoviszidose auf das Eloxx-Medikament gut ansprechen, was eine
groRartige Nachricht ist. Diese Ergebnisse werden nun durch ein zweites Screening nach
einer Auswahl von 26 Personen fiir die Teilnahme an einer klinischen Studie mit dem Eloxx-
Medikament validiert. Wir denken, dass wir diese Studie Anfang 2022 beginnen kdénnen.

Die Studie CHOICES verzogert sich bis Ende des Jahres

Wie wir bereits in frilheren Newslettern mitteilen, kommt es durch die Fusion von PTI mit Yumanity Therapeutics zu starken
Verzégerungen beim Start der klinischen CHOICES-Studie, in der PTI-Préparate an 52 Menschen mit CF auf der Grundlage ihres
Organoid-Ansprechens verabreicht werden sollen. Das HIT-CF-Team priift derzeit, wie die PTI-Medikamente am besten zu den
ausgewahlten Patient:innen gelangen kdnnen. Dies wird nicht vor Ende dieses Jahres geschehen. Das HIT-CF-Team ist weiterhin
fest entschlossen, CHOICES durchzufiihren und HIT-CF zu einem Erfolg fiir Patient:innen mit seltenen Mutationen zu machen.

Daten zur Erlangung der EMA Qualification Opinion fiir das Organoidmodell zusammengestellt

Eines der Hauptziele von HIT-CF ist es, dass der Organoid-Assay als sicherer Messwert zur Unterstltzung des Off-Label-Einsatzes zu-
gelassener CF-Medikamente akzeptiert wird, damit auch Menschen mit seltenen CF-Mutationen von innovativen Medikamenten auf
Basis ihrer Organoid-Antwort profitieren kdnnen. Ein wichtiger Schritt auf dem Weg zu dieser breiten Akzeptanz ist der Erhalt der
Qualification Opinion (QO) der Européischen Arzneimittelagentur (EMA), dass der Assay ein funktionaler Biomarker fiir die CFTR-
Funktion ist. Das QO ist ein wissenschaftlicher Rat und ein "Qualitatssiegel", das die Validitdt des Organoid-Assays bei der Vorhersage
der Wirksamkeit von Medikamenten bei CF unterstitzt. Das HIT-CF-Team hat hart daran gearbeitet, das Konzept-Briefing-Paket zu
unserem Antrag vorzubereiten, und es wird bald eingereicht werden. Wir erwarten eine Entscheidung der EMA Anfang 2022.
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s b Wie im letzten Newsletter erwdhnt, ist ein weiteres Ziel von HIT-CF die Einrichtung einer

T 1AG B3 374, The Netheetands

permanenten Biobank mit den Organoiden, die fir das Projekt kultiviert wurden. Um mehr
e e ey et darUber zu erfahren, wie Menschen mit CF dariiber denken, dass ihr Gewebe gelagert und

demonstrated in the field of cystic fibrosis. However, storage and use of organoids has been associated
with ethical challenges and there is currently a lack of harmony in regulation and guidelines to govern

the rapid emergence of ‘organoid medicine’. Develoging sound govemance demands ncorporation i YO verschiedenen Parteien flir die Forschung und Medikamentenentwicklung verwendet

the perspectives of patients as key stakeholders. Materials & methods: We conducted 17 semi-structured

i, Restes e deriied e remes gronestonoreenin i re smsene. - Wird, wie sie die Eigentumsverhéltnisse wahrnehmen und welche Wiinsche sie beziiglich
views on commercial involvement and transparency and control. Condusion: Our study offers important . . . . . . . .
inightsforehialy robust govemance of rgano mediin’ des Feedbacks haben, fiihrte unser Ethik-Mitarbeiter Mike Lensink 17 teilstrukturierte

Lay abstract: Organoids are living tissues that can be grown in a lab out of stem cells, which can replicate . . . . . .
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they did not feel the need to be directly involved in decisions about how their tissue is used, they valued
ongoing communication from biobanks about its activities.

Um mehr tiber das HIT-CF-Projekt zu erfahren, besuche www.hitcf.org oder schicke eine E-Mail an HITCF@umcutrecht.nl
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Dieses Projekt wird im Rahmen der Férdervereinbarung Nr. 755021 vom EU-Forschungs- und Innovationsprogramm Horizont 2020 geférdert.
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