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POTENCJALNYCH LIGANDOW RECEPTORA SEROTONINOWEGO 5-HT7
W GRUPIE POCHODNYCH HYDANTOINY
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Poszukiwanie ligandow receptora serotoninowego 5-HT7, niesie za sobg duze perspektywy
terapeutyczne, ze wzgledu na istotng role tego biatka w regulacji cyklu dobowego,
termoregulacji czy tez procesach uczenia si¢ 1 zapamig¢tywania. W dodatku badania na
zwierzetach wykazaly, ze zahamowanie jego dziatania wywotuje efekt przeciwdepresyjny.
Przyjmujac zwiazek MF-8 — pierwszy wysoce aktywny i selektywny ligand receptora 5-HT~
posrod pochodnych hydantoiny, jako strukture wiodaca, przeprowadzono synteze dwoch serii
nowych pochodnych, zgodnie z zaplanowanymi modyfikacjami w obrebie wybranych
fragmentow strukturalnych (Rys 1.)
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Rys 1. Zwiazek MF-8 z zaznaczonymi obszarami modyfikacji.

W  wyniku syntezy, otrzymano 34 nowe pochodne, ktore poddano badaniom
radioreceptorowym. Ponadto cztery z najaktywniejszych zwiazkow zostaly poddane testom
behawioralnym w kierunku oceny potencjalnego dziatania przeciwdepresyjnego oraz
przeciwlgkowego. Niniejsza praca stanowi podsumowanie wynikéw uzyskanych dla dwoch
zsyntezowanych serii nowych pochodnych hydantoiny, polegajace na szczegdlowej analizie
wpltywu przeprowadzonych modyfikacji na powinowactwo do receptora 5-HT7, a takze
dalszych kierunkow modyfikacji prowadzacych do otrzymania liganda o pozadanych
wlasciwosciach.

Badania  zrealizowane  dzigki  wsparciu  finansowemu z  projektu  NCN
nr 2014/15/N/NZ7/03072, projektu statutowego K/DSC/0002868 oraz K/ZDS/006134.
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