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Kut at 8si tev®kenye®g&Km®ani aa ®s Technol - gi a
Kut at - ¢ s ovpRogretzjt Sebdaang aarhatl el | enes ydqo 8s Bziszte®xie
foglalkoztamDr . Haz avie zle§ sBaI®@\KeBlgy t er m®szetes vegyeé

csoportosi] ez a r - zsBevimeh(@®u@rBbeae|ielilbRtlve virgg
i zol 81| Wiactaalkaldiok. [I-10]. Car | (AOALN7& 8) sv®d or&os ®s
r-zsamet-®ngl d7Z5/8xalkoz e as ®g h éapg (Vieca rosehp, temaaz a

el nevez®sampghaebhdeaP@&r®anyg dlaeoc gy reends z amdke? r §s ¢
t est v®r ca CatanarthusBabtartozik. A’ met ®nAgpbcgniackde C s al 8§dj §8b

tartoz- , Madagaszk§8r de®l i, d®l kel et i r ®s zei
d2szn°v®nyk®nt, kerti virg§gk®nt iismert, sz8m
ter¢l eten meg i s honosodott .

1. 8braal RaVbndak forr8sa: r-zs.8s met®ng (Cat!l

Az indolvs8zas alkaloidcsal 8d term®szetes @
haszn8l at os akNaag yr 8nk¥letrr8p iv8bsasnz.at eki nt RIt kut at -
Dr . Sz8ntay Rsridablai k °vinpobetink gt Rt at i kus el R8I |

szint®zi s®nek kidol goz§Sm®v éAn hlad r @lnty afgo rk ®as IRd
ver ke-f ohg®s, ezS8ktakenmBmseerea. A k®sz?2t m®ny a
napjainkban is n®pszerT term®ke, amelyet a R

2. 8bra. Dr. S2606pym&gmBlka,z (al 9IM8Bgyar Tudom8nyos Akad


https://en.wikipedia.org/wiki/Vinpocetine
https://en.wikipedia.org/wiki/Vinpocetine
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Az al kal oi dok olyhehi nPocg®stzerR Bompnl maz -hetero
term®Pszetes aayRygoR| eamahiyekat §ssal, ®s gya
rendel keznek.krFaobrbra8ns aki ¢kl °lnebgPgzyRa n° v®nyek. Ni nc¢
vegy¢l etcsal 8dba s or oankath, azattopirbalkkieirk apefawiint t a n
illetve a kokain is. AVinca alkaloidokat az 195@ s ®v e k b e n iRebert Nobld a el F
(19101 9 9 OQharlessBeef19152010 a m8r e ml 2t flt.t Bvkamesla met ®n
Western Ontario Egydd.enpabRin® s ®8ymahat - aatyagakn
hi pogl inKi@&midgps ®6 g §ldteS§kki der2tett®kgcs hbgy §kd v
VOr cukor vyrigpt,t e ttceled tRdd ar a di ab®tesz gy-gy
foglalkoztak a v 8 r t hat San azie Vivostl tl aakdDa®r | et ek sor
feh®r vesr s(@gjasulBogi t opb®nv a c s omng kel ERB@d to mgm ky
tul aj dof a8 gkwksr@ar | et i 8l 1l at ok k¢l Onbnhek 2 f er t
fel fedez®s n edke rkell stirtdaghngytalaecon d ok t umor el | enes &

3. Rober@Noble (balras Charl es: Beema €Eouci§8lsl ®s a Canadian N

A Vinca al kal oi dok a sejtoszt- -dS§s g8tl 8s8val
Leggyakrabbakhekxeolm®s el§ c( 0 ¢ yr- ®syzsezke® nkto ki a®sl zonk80l ) a t
term®szetes k®pvisel Rk k°zg¢ Il katanantin@)r o®s f er at
vindolin 2 a |l e g yosR® g efkalli @eag !l R,zer k e 3)e t&s vviidighl rai sszzt tiinn
§b)yEzek® sszerekb&n §¢ Sup §N)f eag ket | eh € @ue@-o e t
illetve formilcsoport)j el ent i a Akmoroferdk § ®g2 | : v al nagyobb
mennyi s®g bena vna®nvnRanky bjeenl,e(d®ignt aza odbmer € kh maguk
nincs r 8§ k el AeQathasanthbsaroseds@ak. a di mer ek koncene
mi nd°®ssze -000% ° 0Os 0DLEBN® T t a nC°evx@&nryabkReli -t °nratg®no
kol ts®ges ®Hl1L,Xhzdas8gtal an



4, §br a. A  Vikn°cza® atkakriatdooza-Wloikn ( 1B ®lBkse livli Inedtovd na (Rel RI ¢
vinblasztin @)  ®nkrisztin (4), szerkezeteA dimerelkben (3 ® &4, szer kezert: iz skagyla®?mbnse® g
katarantin alegys®giossaf®&rkiezedel &s(k,s ®o gy ane®rs Rm8r vel b
v8zzal rendel kezi k.

A t er m@scasez &rsma z ®k o kriszir?(4) all e gah avti @keal nf yeadbebz. ® sFe
nagy el Rrel ®p ®s te zjed IResmRtbeetnt, a med wk @milae glgy akor
A leuk®mi a )afve®hr ®®W®@MRTsrGegndslzar “roaganat os m
anmel yre a v®rko®pzg®ebeal R®Psgej vekRkbhemaRIl 81 a
| euk®mi a nem egy konkr ®t betegs®get jel©°l, h
foglal mag8ba. Hagyom8nyosan d®gy if R etf 20d y8&t¢
lehet hevenyakut)v a gy i d¢ | Ezekimeltett fantogk szesnpaont az is, hogy a daganat
a v®r k®pz®s melyi k vonal 8b- | i ndul t ki . Esz
l euk®mi 8kat .

AVincaal kal oi dok m8si k jellemzR femham@kh®s s i
Az ilyen t2pkhas ¥YS8ldtagladymydkDOklsar® v eRtJe kIl isnefjotcjietignl
vagy speci 8l iHld,mfbeli tabhrerRald ti B nek(yhr.oklded ¢ leikn
seffeklarendel |l enesr sxzsampionr dulSasthfé g balr g Bmzaltset ¢ n k
Hodgkinl i mf { MEL ) ®s-l Hmdghgn eflddet i i e vABnk GHo d g k
[ i mf - malegloftasable t t ®k Wsetkk e z Rk :

O«

Betegs®g jellemzR | ef ok .yr8lsaf dloy8s8)i. ( kl i n
Erintett korcsoportok.
0 Kezel ®si alkalmdratly RWsPwebdi n8ci - k) .

O«
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2CELKI Tt Z£ES

A s-Z&%sv ®rrendszeri megbeteged®sek utsgn a k
|l eggyakoribb hal 8l okotkekagpeaB8pi 8§88 gsomer e &z @k
fejleszt ®s®nek igen nagy jelent Rs®ge van.

Dokt or andVima&l®nal oa dok fejleszt ®s ®vel ®s ¥
foglal koztam. A feladat a r8k, mint komoly b
is jelentett, mivel &incaa | kal oi dokkal kapcsol atos munka e;q

ter ¢Aekutat-csoport munk§8j 8ban a preparat 2\
gy-gyszerk®mi 8valat ®s @s sxzzedrikgagz®Reste k vitzs g8l e
munkafolyamat adja a terg¢let sz®ps®g®t i s, F
fejleszt ®s ®v el fogl al kozunk, hanem vizsgs8l]j
Al kal mazott m-dszereim teh8t al apv®d Reor &n s

haszng8lt ismert techni k8kat foglalt8k magukb
betartg8s8val. Vegy¢l eteitagktriosnat D2igggsist phap:
szerkezetazonos?2t §s m8gneses ma glr e zd®sanci
t°megspektrometri 8val (MS) t°rt®nt. Az NMR (¢

Richter Gedeon Ny r t . 8 rBarkeurnkkeazt eStrksuatilaut t §a® gS8esziQ sz
tev®kenrySsssr@gre m!|l apvet R (ro®&sszzreef dvgol | glbwoas zltdh.at -

2 1. Hal ogWntdaalrktaallomd ok el R8I1 | 2t 8sa

C®Il ul ki Tflmort eann t, ailletveyd i k-dikloprop§ n gy TraTtt a Vinca z -
alkaloidoks zi nt®Izs R®Iteges &n fal wo niletmw @ sirfblasktind) ®s a
vinkrisztin(4)di k|l - rkar b®nez®si KEZs@tl| dbei esktbegl! &®
i's kip,y -rhigndlk@t§ ze sd-k mnesljifez 8tnodr®t ®ben dol gozt a

a) Haogyom8nyos di k| - CHG:Na@nTERARES i reakci - (
b) Di kIl -rkarb®nez®iskl|l reaketi TEBACEI r{ tuml uol

2.2.Vincaalkaloidoke poxi d 8l §si k2s®rl eteli
Az epoxi d8l Bat akahBRirhbd elkeda MCPPBAz eampelr k|
j el enl ®t ®ben.

23 Ter mPszerenat ®si kus f ar mawnoafa:|rkoakl koai | d ok a pecl sRoSl
gy -gyszer k®mi ai hi bridiz8ci - val

A hibridek el R8Il 2t8sa a mode 9 dyvbBys zerkk
esetben vita t8rgys8t k®pezi, hogy milyen kom
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Az 8l tal 8nos c¢c®l a hat®konys8g n°vel ®se ®s/
kettR, vagy t°bb farmakof: bedgys®dgty al kladpwod
ak8r t°bbf®l e receptorral I's interakci-ba | ®

14 diklérkarbénezési, epoxidalasi

halogénezési kisérletek kisérletek a kettds kotésen

. A A &= 1
az aromas gyiran H

—

kapcsolas szteroidokkal,

OCOCH; — szintetikus farmakoforokkal

5. 8§br a. A |l egfontosabb c® ulf e&litt lsztCetttle evieed )i ¢ @8 tdeoks 2 <§
kapcsoles®Risatr ban a,iletve a dimer alkaloidok3@®24) vindolinal egy s®g®n t er ve
el v®gezni .

Kutat-csoportunk kor 8b b a m02%S38iltveesttadrofilbkkal t ot t
[23] kapcsoltVincas z 8 r ma z®PRtok agy  %j kut at 8§8si I r8nyun
vegy¢l etcsal 8d, a flavonoidok (4. Artrzimt ofr
(TrpPp®s bi zonyos szterotd®kekapcsesokbkdm®ungkkkak§H
a kutat 8st nekem is | ehetRs®gem ny?21lt beka
ami nosavakkal t°rt®nR k a p c skoal p8ostotk hvoeaggypizl et B
peptidekhez k°tve k°zvietl en8l t &KI®p e @hketikdo tat asbebj
|l ehet Rv®, O®kaVingap!| ka9 lok elmitke s %l Aysptesoidmektbripeglig h at 8 s
el Rse@?2 thett-ianyag k°a segthelVi®g l2j ot 858k us farm
(trifenilfoszfin, morfolin, piperazin illetve N-metilpiperazin hat 8s 8t | .SEzewv i zs g8
k2s®r |l etek egyi k k°zvet l-ecns oeploRztm®&ni gkb@R&zs evno | &tl
triazollal [25, 26] kapcsoltv i ndo |l i nsz 8r-ma a ®k[B7k[&A]. K hibrittek
szint®zisedsd88nN knyagk®nt §Ri282Fbanz m§ Imoam,r
amely ©°nmag8ban[30n3dm i spoboki kasor m8ci -t adh
v8rhat - Kk®mi ai Meg& & gzitae eékRosnecrseRpbr e r- R slfody dibrid

form8ban a ndagareatnelkl enes hat 8sa is | ehet.

¥sszefepgpmahdhat -, hogvincahaB o m®n ®k o kileteemzg | | 2
epoxi @g| Baf-makri di z8ci -s k2s®rl| et ARkuaNweagr e h aj
sz8r madza®kaonkat el ke he s bh aR8 s § kiowtrowemwmgztenvtesoiednl a k o n
(NIH, SZTE ELTE). C®| om ovleygayng | 8jt ek e mMBBY bkt Bat8sobabl
®ppen kev®sb® toxi kusak el Rdes&kmi®k 2t mPhgekac®
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3.l RODALMI ¥SSZEFOGLALCS

31, ATUMOROK KI ALAKUEICISBMZEBAVATKOZCS!| L EHHE32f35F GEK
311A r 8mkeogsbh et eged®s ek bi ol -giai hS8ttere

Az orvostudomBaog!l alukmwmz 0 k & @ doza dagamatlégod=- gi a (
tan). Av8r hat - Kkl inipk &inf RKkiGitZep ke di®R@tl @hibkRizrn cu lgatk ¥ |
®g 0 s s z i agadandtolt.t A/neoplasia (Y4] n°\ e knei dn®isk ®t t2pus¥% se
vonat kozh@ki,f emfigzd®snk ®ppen rosszindul at ¥ n°ve

1)J - i nd (ben@gnhudsdaganat a h emaya®@mMemk p &zt Dtmethet eg ®I e
8l tal Shvees z®@éem&ZtretyiezR sejtektRI, sz%°vet ekt R
el hat §roll oldami zv@kblminkn t2pulstYBvadaddgarmpaitxi een$n
mar ad®ktal anul gy -gyultnak tekinthetR.

2) Ros s zi n(ohalign@tdédganat a k°znyel vben eatbeatecvggz®kel
vesz®lLAmntngtiiben a daganat a h&mgz wne thdShlaki n
pedig a k°t Rsg?arek em®dRa lAz alokesrzi ndulka®pYe steukmo r
arra, hogy a eredeti primer) t u mor r - | |l eszakadva a v®r, nyi
sz°vet mBé&lty&kre v8ndor oHajaz aelszdbadalt sejtekzekervag z et b e
Yaj ter ¢l et ekegtelepatih k ®2 des ek - d nme t asskzkioddratnabt t ®t e
| ®t r e.

A |l eggyakoribb r8kos megbeRM®gGY®s eksza8glhh
b®| daganatloekg gnyeal kloertitb ba d a)gvastag ® v &g b ®eknil SFtr a81k& | o
mel anm®&any akrri8skz t a®qe@HkB | r8kdaganatos sejtek
sejtekbRIl ekceolge®tnk ev a @ K endog®n eredet T K ® mi
behat Ag®nrgd.l om8nyi hg§tosaod®saekben egyre t°bl
el Ribtb- bb ki al akul a daganat®s Az inkloglwlezi s
nNn®h8ny tul ajdons8ga az al 8bbiakban | 8that - :

1) Onkog®nek aktiv8ci-ja, t umdrbs8Z&upgredssnmcerk g
genetikai programban.

2) Abnor m81l i s jel 8tvex et essfzaglltamat o & k,e dt®4 i
fokozott n°veked®st stai m?lvalgd dmdsljeekluzl &srea ks
®r z®keAl saep®Pgk voseZlimakl at Y
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3) S®r ¢t DNS jav2t8s8hoz sPr¢kis|@@nesk kaBpe s f
szab8lyoz8s8ban, az ellenRraRspphtokl mem
kontroll pe Y7 bm®sotapoprplkhal §R®s(ej °n a

tumorkezdem®ny.
3.1.2 Daganatos betegs®gek kezel ®si | ehet Rs®ge

A komplex oskb®srBpleddddmiBath-  slutgs8Snrod it 8is al)
(radi otkeemloptiear) 8 gy 88y b z e vagge zkeekz ekl ¢(RIs®)nb°® zR kombi
S8lAsug8rteoBpnafot o®sk g(aanfrge rgekn) vagy el emi
(neutronok, protonok ®s elektronok) form8§j 8
kel etkezR szabad gy°k°k®tk §tpwakinyg B8k @az r8k®sz s
ez®rt sok mel |l @khpti Essbapasny@rhlgrygy askd@glayo
sejtoszt-d8§st. A sug8rkezel ®s aktivs8lAhat | a
kemoter §pitklmam monot em8Spied egv agywips mangigkertt | &r
Az 8l tal 8nowanmbi hgktzn Kletmoh fa&gk Baphit8E R poakme, | ¢ Ab° z R
hat §8s mecasnitBmax’8@ ogomxti%us gy - gy Az kretmok ap Bk
haszng8l hat - a r8k gy-gy?2t8ss8ra, a ki Yj ul §s
n°veked®s ®nek meg8l | 2m@rse&&tr @n e kv aqg %Pokb&ne adta®sa®@ira
gy - gykzerfed®sg §baeb®szeti beavatkoz8s vagy sug
Tt°bbmemtudar ®gl egesen megford?2tani a rosszind
S8t meneti(jrewils$z) -®r het R el , amdleltygl ®hed ®lte

3.1.3 Rezisztencia

A daganat el hagybas e keezz?etli®st hogy gyakran ki al
szembenirezisztencia Bi zonyos tumorok kezdett REl fogve
szember(primer rezisztencihkm2 g m8skor a tumorsejtek a ters$§
r ® v ®n v 81 hat nerkn ykRe vaRzs b ®1 k®a |znBdekumdert, vagy yszelgetts z e r
rezisztencig ®s kegdenben eredm®nyesnekt rn zeolnyard z2 t
hat 8s ofs sh8egt8etgs ®g el Rrehal ad8s8val egyre t°bb
egym8gtr-el jeopban k¢l °nb°zR daganatsejtek tal
a szervezetben, emi att egyre nehezebb ol yan

el l en hat8sos | ehet.

AkemoteaBBps 8emben freziszZte®c@ BMDRBuZ it néedPool gin§ sr a v 8§
klinikai Aki MDRE $ el e n s3Bg &tj,e zjee lbeemt R BRBF@te tae s e
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3.1.4 A citotoxikus ®s citosztati kus onkofar ma

A Akl asszikuso, az eg®szs®ges ®s tumor sej
anyagokat citotoxikus ( sej t ekr e m®r ge z R h &Erzeg semrsak saz er e k |
tumorsejteket, hanem az oszt-d-, kgdomt®wselnR,
b®l rendszer epi,t hhedjihuangaysm8kA R ® 3 sRPF K .v eis ek r e
kifefet t hat S8lsaz &l ®3 ag %l yvos mel lel®@kEn adt@postiarka®lal | 8
rendszeri h8nmyiadngnaajk, @blBajyRsbplesks .81 i s (szersp
mel | ®Kltkatl 8§ sios rendel kezhet nek-sz 8rlnyaezn®k p ® doSku
kardiotoxici n@&@s,z8wvmay ®kao k p | 0&sohz ditdoxikuseszezek 8§ r 0 s 0
szel ek tiswuim8 @ezga, hogy analignust umor okban a sejtoszt -
akt2zvabb, mi nt a nor mBht §amephaodiiZmrusfldk «leg
csoportjuk | ®tezi k:

a) DNS bioszina®bPNS @®pttRkEAvek (nukleotidok)
b) DNS k°zvetlen k8ros2t8sa

c)topoi zomer 8z enzimek g8tl §8§sa

d mitotikus ors- g8tl 8sa

A citosztatikus( sej t oszt - d8st g8ster ek antsizprmal i ¢ @
tumorsejtekre jelltempRamol élebl®E®R&tet 1t &map | § k
azok szaporod8s 8§t vagy el hal 8 wikosz@mtkys apor
onkofarmakonok tumor s peezc@rite kk e ls t Mnbaciftorikist e j t er
szerekm®r s ®k e | jt e It lo & m L£8opodj&ik: u k .

a)szteroid ®s nheonr nsoznt ear ndtisagigtati i psuts8¥ko g ®n ek, an

b) citokinek (interferonok i nterl euki nofkak ttoundr, Ingebk r--nzia
faktorok)
c) mol ek ¢cl®g piosntra hat -, j el (@azie-k it eg882t | g,.Szler ek

monokl on8l)is antitestek

A r8k kezel ®s®nek fR c®l ja az ©°sszes k-ros

injekci - vagy tabletta for mg8a@gbhans za2dvagepy tgy
kombin8ci-it jelenti, amelyet t°bb napon, h ®
koz® sz¢neteket kel l bei ktatni, hogy a b et

regener 8l -dhasson.
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i Molekularis jelatvitel-gatlok
i Monoklonalis antitestek

DNS-szintézis gatlék

(ANTIMETABOLITOK) i -rituximab

Pirimidin antagonistak: - trastuzumab '
- 5-florouracil (10) ﬂ replikacio Kismolekulaju tirozin-kinaz gatlok
Purin antagonistak: - gefitinib (16)

- imatinib (17)
1 - sunitinib (18)
! Proteaszéma inhibitorok
- bortezomib (19)

- azatioprin — 6-merkaptopurin (11)
Folsavantagonistak:
- methotrexat (12)

pirimidin kovalens Alkilslészerek
bazisok keresztkotések Mustarnitrogén-
> kialakitasa szarmazékok:
T <«———— | - ciklofoszfamid (5)
citozin, timin Platinavegyiiletek:

- ciszplatin (6)

Topoizomeraz-1 gatlok
- kamptotecin (7)

purin A bazisparok kizé interkaldléodva | Topoizomeraz-11 gatlok
. . gatoljak a DNS-szalak replikaciojahoz Antracikl.iq-glikozidok:
bazisok fontos topoizomeraz-11 - doxorubicin (8)
 — enzim mitkodését. - daunorubicin (9)
adenin, gunain
Femlono{ckal Egyéb DNS-interkaldtorok
komplexalt : . e e
.. Glikopeptid antibiotikumok:
formaja DNS- o
--------------------------------------------- . . - bleomicin
interkalator.

Mitotikus orsot karosito szerek
Vinca alkaloidok .

- vinblasztin (3) T ubt{li?okhoz ! Szteroid hormonok és antagonistak
: L kotodve :
i - vinkrisztin (4) et L !
i Kolhicin (20) I.car?szt]ak a4 i Osztrogén antagonistak: :
Tax4 mitotikus orsot, .
axanok o
leallitjak

! Antiandrogének: vagy prosztatatumor

i - tamoxifen (13, nem szteroid) | hormonfiiggé emlo-
- paklitaxel (21)

a mitozist.

- docetaxel (22) { - flutamid (14, nem szteroid) esetén i
TTTTTTIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIITTToTTes ! i Gliikkokortikoidok: :
| Egyéb szarmazékok: | o prednizolon (1)

¢ - hidroxikarbamid

transzKkripcio transzlacié

: : FEHERJE
! Biologiai kezelés: | —
Po- ;(i,tc?kgilni;k o ; RNS (enzim, hormon)

B ARRRLEOECEREECED : (transzfer, riboszomalis, messenger)

6. 8MWr a.eggyakr abonkno f ma smark®Intok csoport os.2Folgasatos t § mad §
keretbenaDNS zi nt ®zi st vagy-ta kmgwvekilahgkulktrbBNSt - hat: -any
az egy®br ey -bgeyasvzaet k 0z 8§ s i | eheA Res®yradkk kvaaln njak| °fletl t werd e 4d
k®plet®t | d. a 7. 8br8n (3.1.5. fejezet).
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315A1l egf ontosabb kemoter §®.®Fs RBhbearaek °sszef of
1A ki |l 81 - szer ek

Kemi ai rkakeszwvkh?t ®seket hoznak®d &gty | § S§BN S
a sejtksSzatos®*8§9gt8lakasrenetgg.@pzditn8evetzi bilis kere
a DNSj a v frapair) mechanizmusnem tug a ki j A \copordba tartoznak a
mud 8 r ni-g 7 ®rg@apl. ®klodokzfarid (5)], a pl at i p.xiszplgiy@)) et ek
® dizonyostumorellenes tibiotikumok (pl. bleomicin). A bleomicinh at 8 s mechani zm
°sszat BNE, felt°redez®s®t ok&®pa®e ®sfvagyst ab mts¢
DNSi nterkal 8tornak is tekinthetR).

2)Topoi zegngetrl SIXKNS i nterkal 8t or ok

At opoi zennmekf8ezl adat a, hogy relax8lj8ka a szo
repli k8ci - ®s a C€Crmesekiiegi megeszgntetik a
felcsavart szerkezet ®t .®sToewplhit iflelea dBa@y Bik -,
majd¥%j b -1 ° egye)a%t ijeklgy(e s szdkdszokabnhi ebDN8laBax i - nak
folyamat ot nevezzg¢k, ami kor egy k°zel pl an.
tartal maz- mol ekksulpai ra nDNS npbrziisai val p8rhuz
be®kel Ridd rko @®®8n @5 @& k keezl § Irt°aglzs¢de, DNSz ¢ ®e | A Kk 81 i s &
topoi zg8telr 8z gy - gy 12 enm kla ez &Nt@ruk ®zerkezet ®t r e h oz v a
akad§latmpn§ keomeeirngezk mT &P d®s®it z81 ) 8§k al h&&k2t §
a has2tott DNS Y raegyes?t ®s ®t .

a) Topo- z g gkamhpokecingk)

At er m®s z e kamptoteein@d &1 §zi nteti kus sz8&r maz®kai .
b) Topo-l DOdSveirrgsdzt)l - k

A csoportk ® p v i ks®ezlgzKinikumban legelterjedtebbk az antraciklinantibiotikumok
amelyeknek e gf ont os ab tdoxokuBigpnV8) ® edadrgrubicira(9).

3) Antimetabolitok

Szer kezet iah eag nhoarsnognll r-anyagcser ®benleamdkar epet
hel yet,tesadankai - j urkam thedj°88k.eniA pirimidin ®
(szubszti u 81 t -prIgWMI pium i NN D8Fvagy ReSsek na®ad&§t,yozz 8§k
t ®virs§ ny tkaDMBskEl | et ve®pRNRell &mdk ®kpitimidinuvagy ci on § |
purinb 8 z ibsosz k n t @Az i5-Ho®uracil (10) at i mi din bioszint®zi s®
(pirimidin antagonista)at i mi-d2 il ridtrez iSmet g8t l ol j a.
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A 6-merkaptopurin (11) pediga puriranal - g ant(( pnertiarban tkg@deni st
tartozik, amelya szervezetben szabadul fel azatioprinn e wibdrugp - A . f ol sav szir
N®l k¢l °zhet etangmaga $rEl®Iba@igrssRy)e tp &lzdbg wlg lelaetn g e

az uraci | ti minn® tEPhrhten Ra me ol $ e@®a RIPPHP® 3 b ec
tetrahi dl)kfedlls arvevdBuk 81 - dni a, amely (#idy k°ve
Nf ormil ezRdi k. A folinsav k®pes az akt2v for

a timinbe) b e ® pféldsawamit .a g b 7 éaln tt @ K adhgRd@nmazhatunk

anti met abplormett ka®nfld]x@mel y ek er Rsebben k°t Rdne
term®szetes met afbbollydam®&t ota vrEgiindfklisaernesd urkhte§8zz (
DHFR,®s 2 gy g8tolj g8k annak mTk°d®s®t

HA mitoti kus ors-t (k®sad Bd&eremt | @anyagok

5 Hormonant agoni st 8§k

A hormonok a®Pkatf slzyadBdtyozz 8§k, a hormonrec
sejtoszt - d8sAhosnemoklegtyetRo|j g8ebl ] Ski kgdyad senoma
rosszi ndu®sat pur cesivhtRavteakre&ik®tsa®t§ban a h2m, il 1l e
°sszef ¢ggR szerveket (eml R ®s nemi szerve

szexu8l hormonok st ienmmulh8drjngoknj aa z peeldliegn kne°zvRe kne
Ell emta®t8esds hor monmknadg8agoniwa Bk al Kral anatz 8 me
sokszor t Yal szab§lay omakt tay 8§t durBrean rrec@arpagasaz i - j 8§ h
Vi sszaf ejvéz®bt@z @i € )zt raozg ®nhexkxt r adi ol receptor

hathak,ama nt i an dpreodgi®n ekko mpet i t 2ven g8tolj 8k az an

O0Az° sztrogfPael bagygg@aNe i °sztrog®nek)

Az ©°szecepgp®ar r g8t | Ebbaacsoportiarartdzrelsan e k e k't 2 v ° szt
receptor (®&RM),p &t dtamdkifen (13). Az° szt r adi ol receptor
g8t @lzj @ sztrog®n dependé&msnpeagadat. amteagy knekdS&os

mel |l r8k eset®n, mTt®t ut&ni prevenci-ra alka

0 Andr diqa®fiBesl f ¢ g (pend 2 ta@ekyr o g ®n

Azanti anldatoR¥er oi daplabdb, t Yuem szhetoadp.agek ke
flutamid (14)]i s rendel kez®srldg8taheRl. sA°vVeéutamiddo§®
a tesztoszteron, dihidrotesztoszteron k°t Rd®

0OAgl ¢kokor k? kK gd zdt@kr o i pdednizélop (15) ko mbi n8ci - s kez:
r®szek®nt, ®s a betegek ® etmi nRs®g®nek |jav?
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6) Fomo8sngzerek

A f ot odi nanfPhbtodgnankcetre@pyR®$)s or 8n f ®ny ®r z®keny?
juttatnak (8 1 t al 8 ban) ai njetkecgb es,al maj d annak a daga
fel dVWAsuVv &8samiult en f ®neljlo§triBasts-al bay tph B8N gRezsezr e s
f®nnyel bea | 8ddtf 8ker ¢ lveettet .o RO §yRxnbkBdyegctise t sezk®
oxygen species e a kt 2 gy & kkelgtkeanekamelyektoxikusak & el ¢ B&bis sej t e
SzZ8nkBSr & gtyumor regresAzliegijSdlolze mzRelb heksoport
aporfirin-e gy s ®g e k b fotfimerne§ t®ﬂ?bdtmﬁ2ir1§).

7) Citokinek ( bi ol - gi ai v§8l askirsakhol ekatas2gobg§lygki |l

Ezek a jed §mRy2thje§k ®&« $ejt mTk° d®st, k°zvet ?
il letve szab8lyozz8k az i mmuns &@®swetznelsa apor o

szervezet r 8kra adN®gfyR icrsnoupnovr8tl raas zo8sbzaa ti -sa k :

a) Interferonok(IFN)
Endo § ®m ®amel®knek el adt a, hogy aktiv8lj8k az i mmt
v@dekezR me &Khagl rzknals-agitai haszn8l,aekamiai fheh®

h u mBtarferonUk er ¢ 1 t .

b) Interleukinok

Ater 8piaBbBombi n8ns hu-tM{ghh-2, aldesleakinl ehludk s .2AmBPIli jg8Rkn
megj el en®nfekolt-Btla kKilezdenek termelni, -sejeknek h
®s er mB®s z et ¢éNaturdl KiRrs BK dejelkt er mel Rdnek ®s fejtik
hat 8sukat.

c)Tumor nfakiorok(TAF) s
Legfont os dafl améyidda ekt citotoxi kus2viedat &gy aglt t
adva szinergista hat8st fejtprkdl,i fseerr8ecein-tji§ta,:

kemoter 8pi 8s szerekkelossgjyttek pdyat dlogogrza a

dKol - niastimul 81 - faktorok

Ko ziékla granulocitak ol - ni ast i okUG-@BIF) agrrmlect 8§ k o0szt - d8s §
f ok oz 8s 8r aeritropoeting ® sazz2 t m® n ysevk®rt teasnte | Rd ®s szt ?©
haszn§.lArak o mlk iGFCSFek (pl. Filgrastinf) h at §& §k &r o stdwe ItR c s
gyorsabban sziggmiefr i8Sk Sniks@netl e Rkaz R Vil sk¢t RK® s
teszinagybbd - zi s % ke mot e r@8sp/ivaa gayl kaa | kneazze8 s@8st gy or s atk
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8ybj abb t2pus¥% citosztati kumok, c®l zott r8kte

A daganatok gy-gyszeres kez&le@no®retargetpti eag f(r i
chemotherapy , a meéasye jstoerk8 rbonyol ul t | el §tt\bizonhyed i ren
tirozin-k i n § (@K) kapcsolt receptoron T k © dléhstt®d mor sej t ekre specif
Ezek azenzi maktrieend SlsksedRrR h®ejp®k e e df®skt or ok h a1

kozvet2tikin®dz2nazkmak®zvetl engl kapcsol - dik
Agoni sta k°t RI®s®nek hat 8s 8rra®s&letsiey § Imednibk § a
k2zveli (extracellul 8ris) dom®n fogadja a | ¢

kereszt ¢l el | 0TKd cami@n etz ajgdidanozimia it i ko(&TPH)E g ®ny | R
foszf orki® z8vceit-2vtail m8s feh®rj ®k fel ®.

ATKkegy r®sze n°veked®si f akKtYw&kk eede®@seipt foa
feladata e g ®s z s ®g e s szervezet ben ta¥l ®PPSsIPRe&NP v e
di fferenci 8l - d.8Adeffonmdabbhz a2tk @Bld®Pesz §da@akt or ok a k?®°

0 EGE®i der m8l i s orfecepidted®s 27 pfuldlat ( HER

EGE®i der m8l i s orfecepik2d®s 2 pfilslat ( HER

O PDGPRRI ewmedzekteT emeveked®si faktor receptor
0 VEGRRzkwul 8ri svehedt®sli i §akson®receptor

O«

A n°vefadoo®®int os szerepet | 8tszhatnak8mostu
malignust umor f ajt §ban Mux Brcess zBdrergledeka e ne gmnT k° d R
8l Il and- an b e kna°pvceskoe d ®lseletkedlzaphoiely/a sejteket folyamatos
kor | ®tslzan d8sr a Ex®@mty gpesrzetries kezel ®s d eerheRe t
meyi zsgs8lni, hogy milyen mut 8ns n %DweehneREs® sei f

i smere®PPbeerdks2v hat-anyagot v&§&lasztani

A jel8tvitalt°efoPp&mbabeakhbt koz8s k®t strat ®gi
a) tirozinkk i le§1z i m k° zvgtd emolgek U I8astaf §ndlg-Tk j el §t v i
b) atirozinkk i ez i mhez kapcsol - @dmonekkeph@lti bl akhkobd

A)Kis molekul aty@medgTkjel §tvitel

ATKg 8t | -illeszRedngk aproteik i n8z enzi mek akt2v centrums§
g8tolj 8k a term®szetes (ATPlgampet 2@&zpe ABP v iitldle
folyamatokbara | apvet R ffoemrtf mex 8 8§ (B li - b |. A &z&laktlv vt a8 sloens zt Yal
nagy el Rny ¢k, (feogyys zeadhjed iR-b &ltgryeonndosrze r d R f e
ki smol ekul 8j Y4 hat -anyagok.
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a EGFR®s PDi®ERKki n§8z jg&lt§t kit el
A csoportba tartozilpl. a gefitinib (16) (Iress&), amelya nemkissejtest ¢ d Fkre&ke | ®s ®r e
al kal mas hat - -anyag.

b) BCRABLtirozinkk i n8z j el 8tvitelg8tl -k
ABCR-ABLg ®agyg ®n hi ba k°vet ke ztitofinkke mAAABtLr enjo°r tmt§ | fi 18za
egy sejtoszt-d8st ®s sejtTRe®zit makifviergeasatl
feh®mrj-a.i kus mi el oi d Pkgyhuikle8ns ag ®ICtMLg n £xled K®SIC i
8l 1l and- an b e kT&puzisnedeptor Keletkkda (BOR-ABL), amely a sejteket
folyamatos oszt - dn@tmib 417) g ® b p § 7 eABRaonkBpRA ZIK
dom®nj ®t, ®s ewmipmpTResP kkent ®nBRzfoszforil ci - | §

c) Multitirozinkk i n8z j el 8tvitelg8tl - Kk

Fel mer ¢1 t -enzimrecgp®nkgmptefEBAR,PDGFRVEGFR) egyi dej T g
i s, ennek hat 8s 8r a k fnamititiroeirskzi tneft&t ®k Ikiy : Ay skzuet rae
csoportba tartozik ® I @ &unitinib (18), amelyvesedaganatdk e z e | ®s ®r e al kal me

dProteasz-ma inhib2torok

A csoportbat ar t oz - | e gi s méortezentibb( Atan - @ ) §19) spnely
reverzibiisen g8t ol ja a 203 8drl ?ttehoasazp-onpSth.z bBzsz evle z ®1
l ebonatSsmo®sej t ek pus zMyeldm8 mudtipldke®sveet tRkne zail kk abl ema z

s N
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7. 8br3ds Aejezetben szerseekeéz®eRouk aft a toraubioim@k ®s a
daunorubicin ©9) kozotti sz Ar ke zaentoil e&lub ®t @EWPIsIzetr kKiezelt ®r e
hogy sok b8zikus nitrbzgQutathcmptoalt §k®Rhvaskee RRp®I d gl
egys®gek: benz(p®k¥mygdiint,marfalip (k Dk & )gefitinib, 16), piperazin vagiN-
metilpiperazink ®k ¥ ¢ Imat i ni b, 17) ol dall 8ncok

j

el
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