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Antimikrobidlis ekdiszteroidok félszintézise és parazitaellenes aktivitasuk vizsgdlata

A Chagas-kor - kérokozédja a Trypanosoma cruzi (T. cruzi), és a Cryptococcosis — melynek kialakuldsaért
a Cryptococcus neoformans (C. neoformans) felel - sulyos, életet veszélyeztet6 betegségek. A
beszamold témadja e két betegség korokozdi ellen hatdsos ekdiszteroidok elGallitasa és vizsgdlata. Az
ekdiszteroidok széles korben elterjedt szteroid vazas vegylletek az él6vilagban. Valtozatos bioldgiai
hatdsokkal rendelkeznek [1], tObbek kozott antimikrobidlis aktivitasuk is emlitésre keril a
szakirodalomban [2]. ElGzetesen, egy nemzetkozi egylttm(ikodés keretében 52 természetes és
félszintetikus ekdiszteroid T. cruzi ellenes sz(irévizsgalatat végeztiik el [3]. Két farmakofdrt, a fahéjsav
észtert és a terc-butil-oxim étert azonositottunk, mely elemek ekdiszteroid vazba valé beépitésével a
hatds er6s6dése varhato. Ezek alapjan célul tliztlik ki Uj potens antimikrobialis aktivitasu ekdiszteroidok
félszintézisét és bioldgiai aktivitasuk vizsgdlatat. Az antitripanoszoma hatasu ekdiszteroidok esetén a
két hatashordozd beépitésével dsszesen 6 Uj 20-hidroxiekdizon (20E) szarmazékot allitottunk els. A
vegyliletek tisztitdsa forditott fazisu HPLC alkalmazasaval tortént. Szerkezeti azonositasuk NMR és MS
mérésekkel tortént. Bioldgiai vizsgdlatuk sordn leghatékonyabbnak az egyszeresen fahéjsav
észterezett terc-butil oxim éter szarmazékok bizonyultak. A Cryptococcus ellenes vizsgalatokhoz a 20E-
bdl két oxim, majd egy Uj laktam kerilt elGallitasra. Ezen vegyiletek antifungalis tesztelése soran a
kiindulasi vegyilet 20E csak mérsékelt aktivitdst mutatott, mig az oximok hatékonyan gatoltdk a C.
neoformans noévekedését [4]. Az itt ismertetett eredmények jo példaval szolgalnak arra, hogy egy
természetes molekula félszintetikus mdédositasaval biolégiai aktivitasa javithato.
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