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Zwiazki zawierajace fragment 1,4-chinonu charakteryzuja si¢ szerokim spektrum aktywnosci biologicznej, m.in. dziataniem przeciwnowotworowym. Niestety
ze wzgledu na niska biodostepnos¢ nadal poszukuje si¢ nowych pochodnych 1,4-chinonu, ktore wykazuja wysoka aktywnoscia i niska toksycznoscia [1,2].

W ramach niniejszej pracy opracowano seri¢ koniugatow 1,4-chinonu z pochodnymi tymidyny oraz in silico wyznaczono ich parametry ADME (Tabela 1).
Badanie zwiazki spetniaja Reguty Lipinskiego i Vebra, a zatem powinny by¢ dobrze wchtaniane po podaniu doustnym. Poréwnujac parametry ADME
stwierdzono, ze na biodostepnosé¢ zwigzkow wplywa rodzaj pochodnej tymidyny. Badane zwiazki charakteryzowaly wysoka aktywno$cig wobec enzymu
NQOL1. Zastgpienie uktadu 5,8-chinolinodionu (Q i MeQ) uktadem 1,4-naftochinonu (N) wptyneto na wzrost aktywnosci wobec badanego biatka (Tabela 2).
Do badan in vitro wybrano zwigzki 0 najwyzszej aktywnosci wobec NQOL oraz linie SCC-9 oraz SCC-25, ktoére charakteryzuja si¢ nad ekspresji genu
kodujacego biatko (Tabela 2). W dalszych badaniach wykazano, ze zwigzek NA zmniejsza liczbe zywych komorek do okoto 70% i zwigksza liczbg komorek
apoptotycznych do okoto 30%. (Ryc. 1). Metoda dokowania molekularnego wykazano oddzialtywania pomig¢dzy biatkiem BCL-2 a zwigzkiem NA (Ryc. 2).

Tabela 1. Parametry ADMT badanych zwigzkow.
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