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 ����  �  H�"�  9E�  ����  1	�
�
!  �	  ���%7.
 �+  #��  .���� �!  B�#*  �+  �  �% 
*  #��  �;40I
�+�%4%�
%. /�0" ��� �+��, �	 ��A J2�! Venom

 ��  � 
� 
!  5��  �.  �	
!  �  ���%&'�  �(%)*�#�
 5	�
��� #�� �	 ��� 	�� ((%7�
*) �
4� .9�	
 ���%7.  -+�
 
%.  ��� 8��  ��&7�  ���K  �4�
 �(% 
� @%&�	  ��� ���#%$  ���
+  ��� /����  ����!
 ���#%7!  �� 
��  ���A  ��	#&�	  (% 
� @%&�	
 	�  ...  �  ����)*�#�
 �&!  �  ���G0�	#%A  �  ���G0�	
 �+  ��E!  ?�.  �2%�#*  @%!  �.  �  �.�D&�	  1�
< ;.
 ;.  5	
* �!  	�  �
4�  (+	  �	  ���%7.  .����  /�0"
 ���.  �%7G*  ��%&'�#%A  �  ��%&'�  ��� (%7�
*
 (�%+
 �� ,  L�*�4�)  ��%&'�#%A  ��� (%7�
*  .�#�
 �  ���!  �/�M"
�+�  �5���%$  ��� -2��  ��  #&�%.
 ��A �� LL?
40! �4� ����%&'� .��	 ��� 9"�+ �� N��
 .��
� �! ;&>�� (%$, #�� 5	�
��� #�� ����! �+ �
 ����! �4� 5	�
��� #�� �	 �� (%7�
* �	 ���%7.
 �+�+�� ��� 5���: � �� 1
2��� ��� O#G� �����!
 9��  ;.  �+�+��  P+�G�  �  Conus genus

 �  -Q
�  LL?
40!  �� (%7�
*  (+	  .9�	  ��!,
 �����
%�  �.  ;�  ��&7�  ;�%!,�%�	  8-70  �	�	�
 �	�+�� �;4�#* �	 �0. ������%� �+ � ��%R 
� ��
 9% �0" /�S7! ;� /�0" �:	
� .��
� �! 9%2T* �
 �.  .��	 ���  �+�����  ���&7�  (%7�
*  -+�
 
%.
 -+�
 
%. /�0" �:	
� (%%0* #%>	 1�0 �C! ;. ;�
*
 �  �:	#I  (Site directed mutagenesis)
 � (%+�� � 
� 
! 5�� �. �+��	� 1�2%�#* 9>��
 ������	� J+��< .9�	 ��� #+U� 5��!	 ��%&'� �+
 �"#0!  9%�.�K  �.  ��%&'�  1�2%�#*  �	  ���%7.
 V	#D&�	  �  W%D�*  	�  �+��  �����	�  5	
�� ;.

 #.  .��	 ��#�  H�#�  �.�D&�	  1�
< ;.  	�  �� 5,
 �  �4�  1�2%�#*  #.  ; �G!  (+	  ��  
��	  (%4�
 ��	 ���  �"#0!  ��	�  5	
�� ;.  L 	#%>	  ;�  ��%&'�
H#<  ����  5�!��  ��  �� 5,  �+��	�  9%�.�K  �+  �
 #�+�  �  5�I#�  ��K�#�  X  �2�K  ��� ���4%.
 �+�!�,��� @:	#! P+#I �	 -+�
 ��
� 1?M&>	

 .�
� �! ;&>	�#� ���+�#$ 9.�6 ��% �.

��� 
 @4Y&! ���� @% � ;. �.#A J!	
� �	 �<�� 18
 9E�  �?�  5
%�%.  �<  ;��% ��  �2+#G*  9>	�#�
 .��
� �!  ���  (%�7*  �  �&�	�E.  ��� 92K	#!
 Z
!�>  -+�
 
%!�%�	  @��!  -+  5	
�� ;.  ���
���#4� @%2K �	 ���	
! �� (!�! ��� .9�	 [#C!
 �*����
� �#&��� \�#� �9+#*�, ���#�%! ������#�
 ... � ��M]� X ��=R! ������ � 5�I#� ��&.�+�
 @!�� ��� (%�7* �� #6S! ���!�� 1�!	�K	 .��	� �
��
 (^
.#!  �����	�  �  (%"�
!)  ���%+
%��	  �	  ���R&�	
 (NSAIDs)  ��%+�#&�	#%A  O�E& 	�_  �����	�  �
 � ;&�	� ���%7. �2��� 1	#6	 ���%+
%��	 .���. �!
 5�!��  �	#.  ��%+�#&�	#%A  O�E& 	�_  �����	�
 P+#I �	 ��� .��&7%� #6S! �+�� � `�
&! ������
�+�!#$  ��� a#Y!  `�
*  �  1�7:  ��� ���#%$

 �� .�
� �! ���+	 O�E& 	 �+ � �+�%4%� ���%���!
 1�26	 ;. ��
+ ��� /���� ����	 bG� ��� ���+	
 ��� ;C�	�  �	  ���%7.  �#$ ����%!  .9�	  ��%��
 ��  �� ���#%$  �  (#&%47�	#*��
�)  �+�%4%�  �2=�
 (%4� ;. .9�	 ��� WD�! ��� ���&�	 � ���+	
 P+#I �	 ��� �+��	� 5�!�� � /#&�� 5��!	 �@% �
 ;.  1��MI	  /�G&�	  �  �C%Y!  �7:  ��� ���#%$

.��	� �
�� �c!

�+�� �����	� �"#0! � �4� 5	�
��� #��
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(VGCC) ��	�� 
� 
	���� �����
 ��  !���
 
 2N H
� 2/2 ��& � ;. ;&7.	� �4%7�� ��� /����
 � (CNS) ���#! �2=� �&7%� ��� \���%� ��
 /#&�� d��. H�D� (PNS) �C%Y! �2=� �&7%�
  2/2 #�+� H
� .��
� �! ��� ��� /���%� /�G&�	 �
 ��� JK	� (PNS) H�D� �R�> e�� �� L�*�4� ca

V

 �����  ��� /���%�  �%f�*  ��  /����  (+	  .9�	
 ��� ��	� 5��� .��	� 9����! ���D� O��I ���
 ��E!  d��.  N  H
�  ��� /����  ��� �������E!  ;�
 ���D� O��I �� P ���! ������� � �%7�� ����
 ��� 97%�
$, ;. 927� N H
� ��� /���� .��
� �!
 
�7: �%� (%"�
! ����! µ ��%+
%��	 ��� ���#%$
 H
� �4%7�� ��� /���� ;� ��� �! #f� ;. .��&7�
 ���#%7! �� 9�	 (�4! P/Q H
� L?�4&:	 � T
 5�!�� �� 8�� 5	
�� ;. � ����. ;&�	� bG� ���
 ��%&'� ��� �������E! �	 ���%7. .���� ��� ;. ���
 �	  (VGCC)  ��& �  ;.  ;&7.	�  �4%7��  ��� /����
 �  �� 1
2���  �(Conus)  �4�  ��� 5���:  #��
 ��� �������E!  (+#&4E!  .9�	  ���  	��  ����!
 5
���*  ;�  N  H
�  �4%7��  ��� /����  �.�D&�	
 ��� ��� ;. �4� 5���: ;�
$ ;� �	 ���� ;&>���
Conus magus (�-Conotoxin MVIIA)
Conus geogeraphus (�-Conotoxin GVIA)
 V	#D&�	 Conus catus (�-Conotoxin CVID) �

.��
� �!
 25  �%&'�  -+  � -Conotoxin MVIIA

 �+?�.  �$������E!  1��K  ;�  9�	  ��%�	
�%!,
 .���. �! N H
� VGCC �.�D&�	 �������E! � ��	�
 Prialt™ � �-Conotoxin MVIIA ����< g
 ��,
 ��%!�� Ziconotide® � SNX-111 (+	�	 b%�)
 ;&>��  Neurex  9�#�  `�
*  	�&.	  ��  (�� �!

 �	#.  Elan  9�#�  `�
*  L 	#%>	  ��	�  (+	  .��
 (!�! �+�� �.�E& 	 � -%*����
� ������ 5�!��
 .�
� �!  �% 
*  ����*  1�
< ;.  (��+	  �  5�I#�)
 P+��*  1�
< ;.  Prialt™  9�#�  5
%�?
!#"
 #* �
K #.	#. �	�� L 	���: ;� ���. �! ���D� @>	�
 � @4Y* ����! (%"�
! �2��� 1	#6	 �>#. �K�" �
 ��+�� h�	
� Prialt™ 8#=! .���. �! ��%&�	
 ��%$ � �$�
 , O	
> �5
> ���" 9"	 @%2K �	
 �
�! Elan 9�#� �2004 #2!��� �� .9�	 ;&�	�
 @>	�  5
+�
R�	)  Prialt™  ���	�  �	#.  	�  FDA

 ������  5�!��  9E�  (Ziconotide®  ���D�
.�
4� 9"�+�� ��+�� (!�!

 CVID  (%7�
*
�
�  ��!	  g
 ��,  AM336

 2002 /��  ��  Amrad  9�#�  `�
*  ;�  9�	
 ;. 5�+M&2! �� (!�! �+�� ������ 5�!�� �	#.
 AM336 .�� �� ��" ��% �. 1��+�!�, ��	� �5�I#�
 H
� ��& � ;. ;&7.	� �4%7�� ��� /���� 9�	 ���K
 (�	 ��G� b%� �2=� ��� ;��+�� ��) PNS �� N
 ��!	 �. ;7+�G! �� �#&�%. #6	 i%I � ��� ��E! 	�
 (%7�
*
�
�  ��!	  .��	�  MVIIA  (%7�
*
�
�
 �.  �
G�:  ��%&'�  5�4&>��  -+  �	�	�  CVID

 9%4� ����� 5��� ;� ���. �! 20 µM L�2+#G* IC
50

 H
� ��& � ;. ;&7.	� �4%7�� ��� /���� �<�=&>	
 ��� g
 ��, �	 ���R&�	 (%�j4� .9�	 P/Q � N
 ��%�� �%�	
�%!, ;� ��G! #*	 @%�" @%� , ;+�� #.
 ;. #��! (Tyr-13 � Leu-11� Arg-10) �� (%7�
*
 .9�	 ��� 3µM L�2+#G* IC

50
 �. �*�2%�#* 9>��

(VGSC) ��	�� 
� 
	���� ��"�# ��  !���
 
 �*��R&!  1	�
�
!  �	  VGSC  ��� ����� @+�0*
 � �� O#G� ��+�+�� ��� P+�G� ��� 1
2��� ����!
 �#%$��� ;. �. .��	 ��� 	�� �I�#D! ��� 5���:

� M� #%!	 #&�� �;���� ;4I�" :;4�#*
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 �� 5,  1��R*  �  VGSC  H	
�	  �!
��  ����%&'�
 ��� /����  #.  #6
!  1�2%�#*  .9�	  ���  WD�!
 5���: #�� �	 ���%7. �� ��& � ;. ;&7.	� �4+��
 ��<	 ��#$ �� .9�	 ��� ����	�� � �+����� �4�
 3(%7�
*
�
�
! @!�� �� /���� (+	 ��� #. #6S!
 5���  L 	#%>	  .��&7�  4 �� (%7�
*
�
�  �4�%��
 �SmIIIA  (%7�
*
�
�
!  ;�  9�	  ���  ��	�
 Conus stercusmuscarum  #��  �	  ���  	��
 ;.  � � �G!  �4+ ��  � �� / �� ��  � �E!  d� �.
 �  �7:  ��� 5��
�  (TTX-R )  (%7�
*��	#&*
 ��	� �
�� ��G&�	 (+	 .�
� �! -%*�'4�  �&7%�
 ��  Na

V
 1/9  �  Na

V
 1/8  ��� /����  ��E!  ;�

 @.�K#%A ��E! d��. ;A�.�
K 5�&�� BC� 5
%����$
 �� Na

V
 1/4/���� ��E! �!	 �
� �! �� /���� 9�$#.

 (�4! .9�	 #+U� 9�$#. ;A�.�
K �&���	 ;j%��!
 5, ��� g
 ��, �+ � SmIIIA (%7�
*
�
�
! 9�	

.����. ��� 5�!�� �� �#6S! ��� (%7�
*
 ����$%�� &$� '��$
 (�	#� ��  )����* 

(nAChRs)
 ��� /���� �	 �(%*
�%� ��% 
� @%&�	 ��� ���#%$
 ;�  ��&7�  (% 
� @%&�	  ����%  ;.  ;&7.	�  ��
+
 (+	 .��
� �! /�0" (%*
�%� � ���%+
 �� , `�
*
 ��� 5
+  ����� 9+	��  ;�  �#!�&��  ��� /����
 g
 
4� ��� �:	�#+� �	 ��&7� Na+ � K+ �Ca+2

 #� �� 1��R* ;� ��	 ��� @%��* i�&D! �	��	 �
 1��R&!  k���  F�
!  ���:	�#+�  �  	��	  �	  -+
 .�
� �!  �� 5,  �&"�.  J+�
*  �  -+�
 
��!��"
 6(%7�
*
�
�  �R ,  ;�  �� (%7�
*
�
�  �	  ���#$
 ���K  �
� �!  ��%!��  7(%7�
*
�
�  A  �R ,  �+  �
 1M]� ��� ���#%$ #. �<�=&>	 �
I ;. ��&7�
 #6	  �i�&D!  ��� �#"��+	  �  �2=�  �  �&���	

 -+ 8(%7�
*�����
. �R , ;2� (%7�
* �R , .����
 �R ,  .���. �!  ��M]�  H
�  nAChR  �������E!
 \�  1?�=*	  ��  /���%�  /�G&�	  �� (%7�
*
�
�
 ��E!  	�  (��M]�  X  �2=�  �+  �2=�)  �7���%�
 �:	�#+� ;. /�=*	 P+#I �	 	� @4� (+	 ;� ���� �!
(+	#.��.  .�#%$ �!  1�
<  ��%*
�%�  ���#%$  �R ,

 ���#%$ ;. �� 97%�
$, #�+� � (% 
� @%&�	 /�=*	
 @4� @%7��&� ���&�	 �	#. �+�� 5
+ ���� � ��E!

.�#%$ �4� 1�
< �%�
 �%&'� -+ �(ACV1 ��� �.) Vc1.1 �%&'�
�
� �R ,
 ;� 9�	 ��%R 
� �� ��
%� �� �. ��%�	
�%!, 16
 Vc1.1 .9�	 ��� V	#D&�	 Conus victoriae �	
 ���K � ��� �! @4� nAChR 97%�
$�&�, 5	
�� ;.
 C H
� ���#2%" P+#I �	 �K�#� ��� k��� 9�	
 ��+�  F%�,  O�=�	  ��
2E.  d��.  �  iK
&!  	�
 O�=�	  (+	  .�
�  �+	#Y<  ��� Z
!  �C%Y!
 .���	�  bG�  ���  /�G&�	  ��  (%�%!  5��.  �7:
 ����� 5��� Vc1.1 ��� #. ��% �. b%� 1�0 �C!
 ���+	 5��. (!�! ������ @!�� (%�7* F�
!
 ��	� 2005 /�� @+	�	 �� Vc1.1 .9�	 h�	
�

.9�	 ��� -+ ��" ��% �. 1�0 �C!
(NTI) '������+�$� (,�� ��  )���
��-� 

 �	  ���%7.  ��  (+#R� ��	�
�  �+  (% ����,�
�

>  �  P�>  �%f�*  @%2K  �	  -+�
 
%.  ���#%7!

 .��	� bG� ... � ��+#Y* /�4�	 ����%�
� ���&"�
 ���D� O��I �� (NE) (+#R� ��	�
� BC� b+	�"	
 (+#R� ��	�
�  @K��  .�
� �!  ���  ��%�  ��E!  d��.
 .��	�#$ �! ��. �� \���%� ;. 	� (% ����,�
� �(NET)
 10�� � 9	��� � A ��	
��> ��� (%7�
*
�
� 5�%! �	
 �R , ��� ���#%$ ����� @+�0* 5	
�� ;. (%7�
*
�
�
 ;&>��� �2=� (% ����,�
� @K�� � -+�#���, -+

�+�� �����	� �"#0! � �4� 5	�
��� #��
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 ;. ;� �MrlA � �TlA (%7�
*
�
� �� .��	 ���
 Conus marmoreus � Conus tulipa �	 F%*#*

 .����. �! ;&�� (+	 �	 ���	 ��� 	��
9�	  �MrlA  ����<  g
 ��,  ;�  Xen2174

 (+#R� ��	�
� @K�� ;. �<�=&>	 � �.�D&�	 1�
< ;.
 (+#R� ��	�
� /�G&�	 9�$#. ��E! F�
! � @=&!
 Xen2174 .�
� �! �2=� ;��+�� ;. \���%� �	
 ������ (%�7* 9E� Xemone 9�#� `�
*
 ��� -+ ��" ��% �. 1��+�!�, ��	� �+�� �*����
�
 ;. ��% �. b%� 1�0 �C! �� �TlA ;� � �: ��.9�	
 ��� ��� /�! �� ��% �. b%� 1�0 �C! .�#. �! #�
 �  1	#6	  �K�"  Xen2174  ;�  ��	�  5���  ��	
%:
 ���!�� W>�� (4_ �� � ���. �! �2��� h�	
�
 9+���Y! �K�" �MrlA � �TlA .��	� �%� �+?�.
 ���#%$  ��� 97%�
$�&�,  -+�
 
��!��"  �  ���!��
 ���#%$  �  �+��  /����  ��E!)  -+�#���,  -+  �R ,
 (+#R� ��	�
� @K�� �������E! � (-+�#���, �� �R ,
 ��+����
! ��% 
� @%&�	 ��� ���#%$ 97%�
$�&�,)
 ��	� 5��!	 �(+	#.��. � ��&7� (-+�#���, -+ �R , �

.����. �%R! ��% �. #f� �	
'������$� )����* .���$*+ 

 ��%�	
�%!, 16 �%&'�
�
� -+ 11G (%�?�&��
 ���  �.  �+�+��  5���:  #��  �	  	�&.	  ��  ;�  9�	
 9� #�  .��  	 ��  Conus geographus

 9E� 	� (CGX-1160) G (%�?�&�� �Cognetix

 @4� �	 �0. ��� ��� 1�! ��*
� (%�7* � /#&��
 1��K �. CGX-1160 .9�	 ��
4� �"#0! �:	#�
 ��� ���#%$ ��� #. (%7�*��
� �	 #&4� #.	#. �<
 ���K /�=*	 1�
< �� � � ��	U$ �! #6	 (%7�*��
�
 b+	�"	 #.	#. �< 	� (%7�*��
� �����_ 5	
* 9�	
 b%� ��� /�! �	 ���%7. �� CGX-1160 .���

 1�0 �C! � ��
. #6S! ��: � (!�! ������ ��% �.
.9�	 ��� @!�� ��	� -+ ��" ��4+	
NMDA )����* .���$*�	�+ 

 �E!  ��+#Y*  #&%47�	#*��
�  -+  1�!�*
�$
 ;.  1�!�*
�$  .���. �!  5	�	���&7�  CNS  ��
 �7���%�  b%�  ��� ;��+��  �	  �������  /�2��
 AMPA ����! -%��#*
�
+ ��� ���#%$ ;. O�=�	
 �.  1�!�*
�$  .�
� �!  @=&!  KA  �  NMDA

 �  b+	�"	  F�
!  NMDA  ���#%$  ;.  /�=*	
 ;.  F%�,  5�!�  ��  CNS  �#+U� -+#Y*  9%�.�K
 .�
� �! ���D� O��I ��� 5��
� ���K
" 947K
 d��.  NMDA  �<�=&>	#%A  ��� 97%�
$�&�,
 �	�	�  �!	  ��
� �!  1�!�<  �	  ����  ���  (%�7*
 ���#$ 12�� (%�
&���� .����. �! �%� �2��� 1	#6	
 9% �0"  �&.�K�  1�
< ;.  ;�  ��&7�  ���%&'�  �	
 NR2A � NR2B L�<
=> 1�!�*
�$ ����:	�#+�

.���� ��E! 	� NMDA ��� ���#%$
 9�	 ��%�	
�%!, 17 �%&'� -+ 13G (%�
&����
 �  ���  	��  Conus geographus  #��  �	  ;�
 NR2B �<�=&>	 � �.�D&�	 1�
< ;. 9�	 ���K
 14T (%�
&���� ��� �. 5, #�+� �#"��+	 .��� ��E! 	�
 �	  ���  	��  ��%�	
�%!,  21  �%&'�  -+  ;�
 �:	�#+� �� #� ��E! ;. ���K �9�	 Conus tulipa

 � G (%�
&���� �� #� .���. �! NR2B � NR2A

 � ��	�+�� � ��
. ��%R 
� �� ��� ��
%� �K�" T
 �%�	  l��  5��  ;"�_	  9��  ;.  5����&>��  1�26
 15(Gla) 1�!�*
�$ �7�
.#��!�$ ;&"�+ #%%c* ;�%!,
 (%�
&���� ����< P&�! .���. �! ;4�#* �	 �0.
 Cognetix  9�#�  `�
*  �(CGX-1007)  G
 H#<  �  l��*  /#&��  ��  ����_  ���	�  5	
�� ;.

.9�	 ��� �� ��" ��% �. 1��+�!�, ��	� �	�+��

� M� #%!	 #&�� �;���� ;4I�" :;4�#*
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&�/ 
 ��  -+  ���+#!,  H#<  ;7�S!  ��!,  
��	#.
 .��#. �! l�� l��* � H#< �	 ��+#!, ��#! �	 �<
 ��+#!, ��=&K	 �	 �?� ���%�%! 12/5 #. m �. �	 ;�+��
 ;�+�� �	� (+	 �� �%G&7!#%A  � �%G&7!  1�
< ;.
 1/9 H#<�_ �����	� Z�#" ��� ��: .�
� �!
 #�	#�  ��  �<��  5  ;��% ��  ���  �.  �?�  ���%�%!

.���. �! 5�E�
NMDA )����* .���$*�	�+ 

 �� NMDA ��� ���#%$ ;� 9�	 ��� ��	� 5���
 .���	� bG� CNS ��#��4� 1?M&>	 �	 ��	�0*
 �	�+�� H#< � l��* /#&�� 9E� CGX-1007 L 	#%>	
 1��+�!�, .9�	 ��� �� ��" ��% �. 1��+�!�, ��	�
 5��. 	� CGX-1007 5�
. #C> �. �-+ ��" ��% �.
 �%+n* �;�
* @.�K �2��� h�	
� ;�
$ o%� (&�	�

.9�	 ��
4�

 �012 .3��4� ��,��2 5 �0�, 67�	8� 

	%# �

 5
%�%! 65 �	 #&�%. ����
%! �4�7+	 � ;&��
 #%! � g#! ��4� 9�� � ��&"#$ 	� �+��+#!, #R�
 ��	
*�� ��4� @�� �	 ;&�� .���. �! �
�� (+	 ��
 �	��  700#.  m �.  ;��% ��  .���. �!  5?�7$��.  ��
 �<�� 20 ���: ;� ��
� �! ;&�� ��Q� �+��+#!,

 .��#%! �! �� 5, �	
16(ACE) '�����$"9�+ !�0� :";�+ 

 (%7��*
+p�,  ��������+	  ��<	  �+��,  ACE

 ���" b+	�"	 � q�#� h�2G�	 F�
! ;� ���. �!
 b��� 	� 5
> ���" �+��, (+	 ��E! .�
� �! 5
>
 `�
*  ;�  (Captopril)  Capoten®  .��� �!
���  �% 
*  Bristol-Myers Squibb  9�#�

 ��<	  �0"	  #��  �	  ;�  9�	  ��Q
�  /
� 
!
 	�� Bothrops jaracusa ��+�#. 5���!, PI��!

.9�	 ���
 �	
�<  =�>�  �  ?$8  ���@��  ��  )���
��-�  
 �	
�< ���A���<$%��* ��  )����* ��  )���
��-�)

(IIb/IIIa
 �  Schering-Ploug  �+��	�  ��� 9�#�
 ���	�  �	#.  	�  FDA  ;+�%+n*  Millennium

 ����<  g
 ��,  �(Eptifibatide)  Integrilin®

 5�!�� �	#. ��	� (+	 .��	 ��
4� 9"�+�� �17(+�
.��.
 M&2! 5	��4%. �� �K�#� X �2�K �%>� ��� ���4%.
 5��.  5	��4%.  �  (ACS)  ��:  �#��#�  ������  ;.
Integri- .��� �!��� ;. (�&�M�
+p�, 9Y*) ACS

 ��! #�� (%)*�#� �	 ;� 9�	 ��2� �%&'� -+ lin®

 ��� 	�� (Sistrurus miliarius barbouri) ����
 ��� ���#%$  �������E!  �G+��*  ���	�  (+	  .9�	
 J4�* ��E! F�
! � ��
. IIb/IIIa ��%)*�#�
�%�$

 .�
� �! \+�
2!�#* � �� 9�M�
 ��  ���  �% 
*  �(Tirofiban)  Aggrastat®

 ��� ���#%$  �������E!  -+  �Merck  9�#�
 5�4&>��  ;�  9�	  I Ib/IIIa  ��%)*�#�
�%�$
 �	� \�"  �0"	  #��  Echistatin  
��	#.  5,
 .9�	  ���  ;&"#$  (Echis carinatus)  �+�G+#",
 ��%)*�#�
�%�$ �������E! (%&7D� Aggrastat®

 �	#. (+#'�, � (+��'� �. �	#4� ;� 9�	 IIb/IIIa

.��� �! ��� ;. ACS 5�!��
 ��� 	�� F%�#* -+ �(Ancrod) Viprinex™

 Agkistrodon  �+�+� �!  �	� �#R:  �0"	#��  �	
 9�#�  `�
*  L 	#%>	  ;�  ���. �!  rhodostoma

 ����  ���
&%�
2!�#*  9E�  Neurobiological

 ��% �.  1��+�!�,  ��	�  �(�&�M�  WG�)  (+��'�  �	

�+�� �����	� �"#0! � �4� 5	�
��� #��
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 1�
< �� ;� ��&"�+�� 5�GGY! .9�	 ��� ;� ��"
 (%. �	 5
> ��G0�	 1��K ���! (+	 �. 5	
%: Z�$
 5
>  5�+#�  �
2E.  �  5�
�+#2%"  8U:  .��� �!
 ���. �!  Viprinex™  ���.  �  ��<	  9%<
=>
 @.�K  ;&��  5�!��  ��  �
G �.  ���	�  5	
�� ;.  �

 .9�	 ���R&�	
'"�0�� B�	��$0���� (��2 

 18�?�#2%"  ����<  g
 ��,  � Alfimeprase

 Agkistrodon contortrix  #��  �	  ���  	��
 5	
�� ;.  �  Nuvelo  9�#�  `�
*  ;�  ���. �!
 -%4�7+	 ��� ;&�� 5�!�� �	#. ��G0�	�_ -+
 1��+�!�,  .9�	  ���#.  9Y*  ��#&*��  �	�7�	  �
 ;�  ��	�  5���  F%�#*  (+	  ���  #.  ��  ��"  ��% �.
 /MY�	 F�
! �(+#2%" b��� �. Alfimeprase

 9E�  (%�j4�  .�
� �!  5
>  ��� ;&D  J+#�
 �	#K �.�+��	 ��
! �%� ��#&*�� �	�7�	 �	 �#%$
��

.9�	 ;&"#$
'�0���� ��  )���
��-� 

 9E� Astrazeneca �FDA �
�! U>	 /�2�� ;.
 #C> ;� ��	��4%. � ��%��� 5
%�M+#2%" 5�!��
 .�
� �!  ���R&�	  �9�	  ?�.  �� 5,  ��  5
>  ;&D 
 �#2� ��! #�� �%&'� 
��	#. ��	�
> F%�#* (+	
 (+	 �	 b%� Astrazeneca `�
* ;� ��� �:	#I
 �0. 5
> ��G0�	�	 �#%��%� 5�!�� 5	
�� ;. ����	 ��

.�
. ;&"� Z�#" ;. ���
*�	 ��� �:	#� �	
NMDA �� ���� 

 9�	 �2%�#* (NPS 1506) Delucemine®

 #.	#. �� ��c! ��� /
�� 9f"�Y! �
f�! ;. ;�
 .���. �! ���#. 9Y* NPS 9�#� `�
* �4�7+	
 ;&"#$ 1
2��� #�� (%7�
* �	 F%�#* (+	 ��&>��
 5	��4%. ��� #. -+ ��" ��% �. 1��+�!�, .9�	 ���

 .9�	 ����	 /�: �� ��: �$�#7"	 � ;&�� ;. M&2!
 ��E! 	� �� 5��
� NMDA ��� ���#%$ NPS 1506

 �4�7+	 ����� �� �%7�� 5
+ �: �	 b%. ���� �	 �
.��� �! �#%$
��

?���# 
 1/3  L�2+#G*  ���+#!,  5�I#�  ;0!��  ��!,  P2I
 .��#. �!  l��  5�I#�  �	  �
��  (+	  ��  5
%�%!
 /��  ��  5�I#�  �	  ����  g#!  500,000 L 	���:
 ���%�%! 10 L�2+#G* ;��% �� .9�	 ��� Z�	�$ 2002
 ;�  �
� �!  ;�+��  ���I#�  �����	�  9E�  �?�
 1?�+	 �+��	� Z�#"  @� �	 �<�� 8 �	�G! (+	

.9�	 ��Y&!
��
 ��  !���
 

 9�	 ��%�	
�%!, 36 �%&'� -+ 19(%7�
*�#��
 	�� Leiurus quinquestriatus O#G� #�� �	 ;�
 ��� /����  �<�=&>	  �������E!  5	
�� ;.  �  ���
 ��E! ;. ���K (%7�
*�#�� .9�	 ��� ;&>��� #��
 ;. .���. �! in vitro �� �!
%�$ ��� /
�� ���E*
 �4%f�*  ��+,#"  ��  #��  ��� /����  ��� �!  #f�
 1#��E! �� ��<	 ;�:#! -+ ;� ���: b���
 ��� /
��  8M>#.  .���	�  bG�  �9�	  �� /
��
 ��� ��� ;. �<�=&>	 �
I ;. (%7�
*�#�� ���c!
 .�
� �!  @=&!  9��  `%Y!  ��  �!
%�$  � 
��
 ���  ��%!, r��  �  �	� 5���  (%7�
*�#��  1	#6	
 ;�4�  �	  �!��  ����
!
*  � 
��  ��� 9��  ��
 �;�%�  5�I#�  �;+�  ��� /
��  ��!
�%����
 .9�	  ���  �����!  5
 
�  �  �!
�M!  �1�&��#�
 8��  9�	  (�4!  ;�  ��	�  5���  #%>	  1�0 �C!
 ��� /���� �!
%�$ ��� /
�� �� (%7�
*�#�� ��<	
 L 	#%>	 .���. (MMP-2) 2 ���%)*�#�
 �&! � ��
2� #��

� M� #%!	 #&�� �;���� ;4I�" :;4�#*
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 ��% �.  ��� b+�!�,  �Trans Molecular 9�#�
 5�!�� �� 	� TM-601 �	 P&�! (%7�
*�#�� �� ��"

 .9�	 ��
4� ��A, ��c! ����
!
*
 (+	  .���. �!  TM-601  �	  �G&�!  TM-701

 �  �+��	�  -*  1�!  ��*
�  5�!��  9E�  F%�#*
 5�I#��_ �����	� #+�� �. �	#4� ����� 
�7:
 b%� 1��+�!�, ��	� L 	#%>	 ;� 9�	 ���#. /�: ��
 9E� TM-601 1�G&�! #�+� �	 .9�	 ��� ��% �.
 5
!�, 9%� � in vivo ��	�#. \�� �� ���R&�	

 .��	 ;&"#$ �	#K b+�!�, ��
! ��=%D�*
(Integrins) �  '"��	�"� 

 ��  ;�  ��&7�  �� (%)*�#�  �	  �	 ;&��  (+#�&�+	
 .���	� �	#K �� /
�� H	
�	 �	 ���%7. ���A BC�
 �� /
�� �#�%���%! � /��2* d��. �� (%)*�#� (+	
 �
!
* ��� 5�!� �� .��
� �! 5��"	#I	 `%Y! �
 .��.�+ �! b+	�"	 (+#�&�+	 �	 �<�> ��� �#"��+	
 �0"	  �	  ���  V	#D&�	  (%)*�#�  �20(%*�&��#*#&��
 ;.  ;�  ���. �!  Agkistrodon contortrix

 �  @=&!  ���I#�  ��� /
��  BC�  (+#�&�+	
 o%� � .�
� �! ��&��&! � �
!
* ��� ��E! d��.
 5�I#� ��� /
�� ��� #. � 
�� 9%4� #6	 ;�
$
 Pivotal `�
* F%�#* (+	 .9�	 ��	�� 5��� ;�%�
 9E� �.
�� ��%�#R% �� �����	� � Bioscience

 ��% �.  b%�  1�0 �C!  9Y*  ;�%�  5�I#�  5�!��
.9�	 ;&"#$ �	#K

.��"� 
(GLP-1) 1 5 ?$*�
$�* 
0C ��	D< 

 5 
! � 
�  -+  1  X  5 
$ �� 
�$  ;2�  �%&'�
 (+#����	  ��� /
��  �	  ;�  9�	  -%�
*
�% 
7�	
 B�#* 5��
> 	UA (%: �� g��. � -Q
� ����

 �%f�* � (% 
7�	 B�#* -+#Y* �. GLP-1 .�
� �!
 �%&'� .�
� �! 5
> ��K b��� F�
! ���0! ;%�D*
 ;� 9�	 ��%&'� �(Exendin-4) GLP-1 ;. ;&7.	�
 g��. ���4� H
� -+ �K	�. 1�Y�#* �	 	�&.	 ��

 .�� 	�� Heloderma suspectum �4�
(Exendin-4  ����<  @��)  Exenatide®

 5�!�� 9E� ;� 9�	 ��%�	
�%!, 39 �%&'� -+
 `�
*  5,  ��% 
.�&!  1?M&>	  �  2  H
�  9.�+�
 ��"  b%�  ��% �.  1��+�!�,  ��	�  Amylin  9�#�
 ��	
%: ��� /�! ��� #. 1�0 �C! .9�	 ��� 3
 P+#I ;. �+
�* 1�
< �� ;� ��	� 5��� �&.�+�
��%.  (%�j4�  �  �
+�  ����.�  #+�  ���	�
>

 ��M� .�
� �! /�0" ��+�
 
%. #f� �	 Exenatide

 #��  �	  �#�+�  5
$��
�$  ;2�  ��� �%&'�  (+	  #.
 ���&>�� �	�	� ;� ��� 	�� ��%� �
%. 1
2���
 bG� 9�	 (�4! � ��
. �-Latrotoxin �. ;.��!

.����. ;&�	� #4+	� , 5�!�� �� �#6
!
 :	��#  )���
 E$
�#  �  '�"��$8  67�	8�  

���"�
 ��& �  ;.  ;&7.	�  �4%��&�  /����  bG�  �  �
��
 `�
*  ���  /�0"  �4%��&�  /����  �  (K

V
1/3)

 T  ��� 9%�
R�  ���� /�0"  ��  K
ca

1/3  �%7��
 ��<	  �+M�  �	  ��+  .9�	  ���  1�26	  �.
>  ;.
 b+	�"	  21(MS)  \+��#���	  @'%& 
!  ���4%.
 22 -%��
&% �R7�	  T  ��� 9%�
R�  ;�
*  @.�K
 �c!  ��� 5
7�,  5��  ;�%�%!�  ��  ;�  ���. �!
 ��� �������E!  .��	�  bG�  ���D�  O��I  �
 5�!�� �� �#6
! bG� 9�	 (�4! K

V
 �<�=&>	

 5	
�� ;. (%�j4� � ;&�	� (4+	 �
> ��� ���4%.
 ���R&�	 ��
%� �� ��4+	 �&7%� ����� O
�#� -+
 1�0 �C! �� ��%&'� ��� (%7�
* �	 ���R&�	 .��
�

�+�� �����	� �"#0! � �4� 5	�
��� #��
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 F�
! K
V
1/3 ��E! ;� 9�	 ��	� 5��� in vitro

 8��  ��	
* �!  �  �
� �!  T  ��� 9%�
R�  ��E!
 .��#%$ �	#K ��4+	 �&7%� ����� O
�#� �����	�
 �C%Y! T ��� 9%�
R�  in vivo l+�&� �. #!	 (+	

 (K
V
1/3 �� -+) 23(%7�
*�$��! �	 ;� �+�� a
>

 24@%&�	�
�%&�	 .9�	 ��!, 9�� ;. ����#� ���R&�	
 �+�+�� P+�G� #�� �	 ;� 9�	 ��%7�
* �(ShK)
 @%!  �  ���  	��  Stichdactyla helianthus

��� �����	
 ��
 
� ��� ����� ��	�� 	� � ����� �����  !	��"�# $�%�&��' !��(� � )��� *+	� � 1 ����

� M� #%!	 #&�� �;���� ;4I�" :;4�#*
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 .��	�  K
V
1/2  �  K

V
1/1  �	#.  �E.��!  �2%�#*

 ;&"�+  #%%c*  @��)  ShK-Dap  5�!�4�  �+
�*
 ��E!  �.  9�	  ;&7�	
*  TRAM-34  �  (ShK

 #6
! �
I ;. �%7�� ;. ;&7.	� �4%��&� ��� /����
 25(EAE)  �����+�!�,  (4+	�
>  9%�%!
 �R7�,  �	

 .�+�4� �#%$
�� �(��	
%: /�!)

���* 
>�	� 
 700  �*  500  (%.  ;�  9�	  ���  ���  (%4D*
 50-200 �	�� #� ;� ���	� �
�� Conus ;�
$
 (+	#.��. .���. ;&�	� �
�� 5��#�� �� �%&'�
�
�
 �� 5	
* �! �+��	� /�0" F%�#* 50,000 #. m �.
 �� (+	 .���. ;&�	� �
�� Conus genus #��

=0��
Bogin O. Venom peptides and their mimetics as potential drugs. Modulator 2005; 19: 14-20.

 1�2%�#* (+	 �	 ����	 #7� `G" ;� 9�	 � �:
 H
4�!  ��  .��	 ;&"#$  �	#K  ;0 �C!  ��
!  5
���*
 ;�
4�!  -+  #��  ;�  �#�  �#%$ ;�%&�  5	
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1. Nociceptore

2. ca
V
 2/2 (�1B, N-type)

3. µ-conotoxin

4. �-conotoxin

5. DRG

6. �-Conotoxin

7. �A-Conotoxin

8. �-Bungarotoxin

9. �-Conotoxin

10. �-Conotoxin

11. Contulakin-G

12. Conantokins

13. Conantokin-G

14. Conantokin-T

15. carboxyglutamate

16. Angiotensin

17. Barbourin

18. Fibrolase

19. Chlorotoxin

20. Contortrostatin

21. Multiple sclerosis

22. Encephalitogenic

23. Margatoxin

24. Stichodactyla

25. Experimental Autoimmune Encephalomyelitis
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