BrorLociIA

Félszintetikus 6sztradiol-benzizoxazol kimérak tumorellenes hatasanak
vizsgalata in vitro koriilmények kozott

Papp Benedek
SZTE TTIK

benedekpapp6@gmail.com

A daganatos megbetegedések napjaink egyik legjelentdsebb egészségiigyi kihivasat
jelentik. Elsévonalbeli kezelésként gyakran alkalmaznak kemoterapiat, azonban
ennek hatékonysagat korlatozza a hatdanyagok nem megfeleld tumorsejt specificitasa
és a gyors rezisztencia kialakulasa, ezért erés igény van olyan anyagok tervezésére,
amelyek szelektiven célozzak a tumorsejteket. A benzoxazol- és benzizoxazol-
szarmazékok igéretes gyogyszerjeloltek lehetnek, ismert antimikrobialis és
tumorellenes hatasuk miatt. Munkank soran az SZTE Molekularis és Analitikai
Kémiai Tanszékétdl kapott 45 djonnan szintetizalt hibrid szteroidszarmazékot
vizsgaltunk. Hat tumoros és egy nem rakos sejtvonalon teszteltiik, majd részletesen
vizsgaltuk a vegyiiletek, ezen sejtekre kifejtett hatasait. E16szor proliferacio gatlasra
végeztiink screenelést, miutan Osztradiol-benzizoxazol szarmazékokkal kezeltik a
sejteket. Az ICso értékek alapjan szerkezet-hatds Osszefliggést vizsgaltunk a
benzizoxazol és a kutatocsoportunk masik fele altal vizsgalt benzoxazol hibridek
kozott. Kivalasztottuk a legigéretesebbnek tiing szteroidszarmazékokat és RT-qPCR
modszerrel apoptozissal és endoplazmatikus retikulum stresszel Osszefliggésbe
hozhato gének kifejezddését vizsgaltuk. A tumoros sejtekben keletkezo reaktiv oxigén
gyokoket DCFDA festéssel, mig a mitokondridlis diszfunkciora JC-1 festéssel
kovetkeztettiink. Eredményeink alapjan az 0Osztradiol-benzizoxazol hibridek
nagyfoki tumorsejt specificitdst mutatnak, valamint ugy gondoljuk képesek
apoptozist indukalni mitokondrialis  diszfunkcid, megndvekedett reaktiv
oxigéngyokok és endoplazmatikus retikulum stressz altal.
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