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Új oxigén- és halogéntartalmú ösztronszármazékok szintézise és antiproliferációs vizsgálata

Munkánk során a 3-as helyzetben benzil-védőcsoportot tartalmazó ösztránvázas D-szekoaldehidből (1) kiindulva különböző gyűrűzárási reakciókkal oxigén- (6, 7, 8), halogén- és szeléntartalmú (4, 5) D-homoösztronokat nyertünk. A tetrahidropirán-származékok (4) kiindulási anyagaként alkalmazott D-szekoalkoholt (2a) három helyen módosítottuk: eltávolítottuk a 3-as helyzetű védőcsoportot, telítettük a propenil-oldalláncot és acileztük a 17-es alkoholos hidroxil-funkciót.
Az újonnan előállított D-szeko- és D-homoszármazékok antiproliferatív hatásának vizsgálatát az SZTE Gyógyszerhatástani és Biofarmáciai Intézetében végezték in vitro MTT-módszerrel különböző humán reproduktív rákos sejtvonalakon. Néhány vegyület (2a, 2b, 6, 7, 8) kiemelkedő antiproliferatív hatást mutatott, alacsony IC50 értékkel. Munkánk egyik jelentőségét az adja, hogy az irodalomban ilyen hatékony antitumor vegyület (2a) a D-szekoösztron sorban még nem ismeretes. Továbbá sikerült olyan D-homoösztron-származékokat (6, 7, 8) előállítanunk, amelyek szelektíven gátolják egyes rákos sejtek osztódását.
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