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Uktad arylopiperazyny mozna odnalez¢ w strukturze wielu zwiazkow
biologicznie czynnych wykazujacych aktywno$¢ m.in. do roznych podtypow
receptoréw serotoninowych, dopaminowych czy adrenergicznych. Wérod siedmiu klas
receptorow  serotoninowych (5-HT) najlepiej dotychczas scharakteryzowanym
podtypem sa receptory 5-HT;a, ktorych dzialanie wiazane jest z regulacja wielu
patofizjologicznych procesow jak: depresja, lek czy schizofrenia. Kontynuujac
poszukiwania bioaktywnych ligandéw w grupie arylopiperazyn zaprojektowano serig
nowych zwiazkéw w oparciu o struktury wykazujacych wysokie powinowactwo
antagonistow postsynaptycznych receptoréw serotoninowych 5-HT;s oznaczonych
symbolami NAN-190 /2-{4-[4-(2-metoksyfenylo)piperazyn-1-ylo]butylo}izoindol-1,3-
dion/ 1  zsyntetyzowany w  naszym  zakladzie @ MM77 = /1-{4-[4-(2-
metoksyfenylo)piperazyn-1-ylo]butylo}pirolidyn-2,6-dion/. [1,2]
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Pochodne z uktadem 2,5-pirolidynodionu i 1,3-izoindolinodionu otrzymano w wyniku
kondensacji odpowiednich 1-(aminobutylo)-4-fenylopiperazyn z bezwodnikiem
bursztynowym lub ftalowym we wrzacym ksylenie. Zwiazki z uktadem izoindolinonu
uzyskano w wyniku redukcji ftalimidowych pochodnych metalicznym Zn w lodowatym
kwasie octowym. Polaczenia zawierajace pierscien pigciocztonowego laktamu
otrzymano w wyniku reakcji odpowiednich amin z chlorkiem kwasu 4-
chloromastowego a nastgpnie cyklizacji wobec NaH w THF.[3]

Dla wszystkich badanych zwiazkéw okreslono powinowactwo do receptorow
serotoninowych 5-HT;a. Otrzymane zwiazki w badaniach in vitro charakteryzowaly si¢
wysokim  powinowactwem do tych receptorow. Przedyskutowano wplyw
wprowadzanych zmian strukturalnych na powinowactwo prezentowanych ligandow.
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