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Uj, nitrogén tartalmu, hidrokurkumin szarmazékok félszintetikus el6allitasa, antioxidans és
farmakokinetikai tulajdonsagainak vizsgalata

A hidrokurkuminok a kurkumin f6 I. fazisi metabolitjai. Ezen vegyiiletek az alapvegyiilethez hasonléan
sokoldalu farmakoldgiai profillal rendelkeznek, de biohasznosuldsuk a kurkuminhoz viszonyitva sokkal
jobb. Farmakokinetikai tulajdonsagai és antioxidans aktivitdsa alapjan a hexahidrokurkumin (HHC)
tekinthet6 koziluk a legigéretesebb vezérmolekulanak [1]. A jévahagyott gydgyszerek nagy része
nitrogént tartalmaz, legtobb esetben heterociklusos formdban. A nitron csoport
gyogyszervegyiiletekben ritka, de gyokfogd tulajdonsiaga miatt igéretes épitéelem lehet: pl. a trolox
szerkezetébe épitése jelentésen nodveli annak antioxidans potencialjat [2].

Jelen munkdnk soran célul tdztik ki Gj, nitrogén tartalmu diaril-heptanoid tipusu félszintetikus
hidrokurkumin szarmazékok tervezését, elGallitasat, szerkezeti azonositasat, valamint antioxidans
tulajdonsagaik és farmakokinetikai paramétereik vizsgalatat.

A természetben el6fordulé gingerenon A és dihidrogingerenon A mellett nitrogéntartalmu diaril-
heptanoidokat allitottunk el6, mint példaul nitronokat, oximokat és heterociklusos szarmazékokat. A
szintetizalt vegyiiletek antioxidans tulajdonsagait DPPH és oxigéngydk-elnyeld kapacitdas (ORAC)
teszttel vizsgaltuk. Az oldhatdsagot és a membranpermeabilitast (PAMPA-modellen) is megmértik.
Néhany farmakokinetikai tulajdonsagot in silico szdmitottunk ki.

Valtozatos eredményeket kaptunk. A legtdbb vizsgalt tulajdonsag tekintetében néhdany uj vegyilet
hatdsosabb volt, mint a HHC. Mig a DPPH-teszt soran egyik Uj szdrmazék sem mutatott szignifikansan
jobb aktivitast a HHC-hoz képest, az ORAC-teszt soran tébbnek alacsonyabb volt az ICso-értéke. Ez
utdbbin a leghatékonyabbnak egy metil-nitron szarmazékot talaltunk, amelynek 1Cso értéke 180 nM
volt. Altaldban a nitron- és oximszarmazékok jobb vizoldhatésagot mutattak, mig a heterociklusos
vegylileteknek jobb volt a membran permeabilitdsa a HHC-hoz képest. Eredményeink azt mutatjak,
hogy néhdny Uj nitrogéntartalmu diaril-heptanoid a hexahidrokurkuminnal 6sszehasonlithaté
gyogyszerkutatdsi potenciallal rendelkezik, és érdemes tovabbi vizsgalatokat végezni.
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