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A heparin  

Å D-gl¿k·zamin ®s hexuronsav monomerekbŖl fel®p¿lŖ, line§ris, 

heterog®n szerkezetŤ poliszacharid 

Å negat²v tºlt®seket hordoz 

Å 1940-es ®vek ·ta v®ralvad§sg§tl· gy·gyszer 
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Hogyan hat a heparin? 
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Hogyan hat a heparin?  
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A heparin mint v®ralvad§sg§tl· 

Å gy·gy§szati alkalmaz§sa: tºbb, mint 500 milli· d·zis/®v 

Å enoxaparin (LMWH) a 7. legnagyobb mennyis®gben forgalmazott 

gy·gyszer (2008-2013, Eur·pa) 

Å h§tr§nyok:  

Å mell®khat§sok  

Å intrav®n§s alkalmaz§s 

Å akt²v pentaszacharid r®sz azonos²t§sa az 1980-as ®vekben: 

 

forr§s: European Science Foundation: A roadmap for Glycosciense In Europe  
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Åszelekt²v Xa-g§tl· 

Ånagyobb hat®konys§g 

Å pontosan ismert szerkezet 

Åkevesebb mell®khat§s, tart·sabb hat§s 

Szintetikus pentaszacharid anal·g: 
fondaparinux 

Arixtra È (2001): szintetikus oligoszacharid gy·gyszer 
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Å legjobb antikoagul§ns hat§s¼ heparinoid 

Åhossz¼ ki¿r¿l®si idŖ Ÿ nem biztons§gos 

Åkiindul·pont a tov§bbi gy·gyszerfejleszt®shez 

Nem-gl¿k·zaminoglik§n t²pus¼ anal·g: 
idraparinux  

C®l: jobb farmakokinetikai  tulajdons§g¼, hat§sos antikoagul§nsok 

elŖ§ll²t§sa szintetikus m·dos²t§sokkal 
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 Szulf§t®szter csoport bioizoszter helyettes²t®se Ÿ 
szulfonsavmetil csoport Ÿ nagyobb stabilit§s, 
nagyobb aktivit§s 

 

pentaszacharid-diszulfonsav 

pentaszacharid-triszulfonsav 

 

Ćltalunk elŖ§ll²tott pentaszacharidok 

7 



Anti -Xa aktivit§s  

(U/mg) 

fondaparinux (Arixtra È) 1195Ñ189 

idraparinux  1911Ñ193 

pentaszacharid-diszulfonsav 2153Ñ153 

pentaszacharid-triszulfonsav 384Ñ139 

M. Herczeg, L. L§z§r, Zs. Bereczky, K. E. Kºv®r, I. Tim§ri, J. Kappelmayer, A. Lipt§k, S. 

Antus, A. Borb§s, Chem. Eur. J. 2012, 18, 10643.  

Hum§n plazm§ban v®gzett in vitro anti-
Xa aktivit§s meghat§roz§s 
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Å szerkezet-hat§s ºsszef¿gg®sek vizsg§lata: 

 Ÿ 23 lehetŖs®g: 8 lehets®ges sz§rmaz®k Ÿ 5 ¼j pentaszacharid szint®zise  

 

monoszulfonsav-

sz§rmaz®kok 

diszulfonsav-

sz§rmaz®kok 

C®lkitŤz®s 
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Å Strat®gia az eddigi tapasztalatok alapj§n: 

 Ÿ [2+3] blokkszint®zis (DE + FGH) 

 

Mechanizmus: 

C-2 r®sztvevŖ csoport Ÿ 

1,2-transz glikozidos kºt®s 

A v®dett pentaszacharid elŖ§ll²t§sa 
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Ćtalak²t§sok a pentaszacharidon-¼t a 
c®lterm®khez 
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