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1. Az értekezés elozményei és célkitiizései

A sejtek felszinén talalhatdé N- illetve O-glikozidok adjak azt a paratlan glikan
mintdzatot, amit a sejt ujjlenyomatanak is szoktak nevezni. A sejtfelszini glikdnokat
glikozil transzferazok és glikozilazok altal pontosan szabalyozott reakciok sora alakitja ki.
A rajuk jellemz6 szekvencidk és fiirtformdk oOriasi mennyiségli informacio tartalommal
birnak, amit gyakran, mint ,.cukor k6d” emlitenek. Az informaci6é kiolvasasanak egyik
modja a megfelel szénhidrat receptorokkal torténd kolesonhatason alapul. Ez a fehérje-
glikan felismertetés az utobbi években egyre nagyobb figyelmet kapott. Ezen felismerési
folyamatban résztvevd fehérjék legismertebb képviseldi a lektinek, amelyeket eldszor
novényekbdl izolaltak. Ilyen példaul a Viscum album agglutinin (VAA).

Az éllati szervezetekben el6forduld lektineknek ennél szélesebb kori funkcioit
ismerjiik. Részt vesznek sejten beliili valaszreakciok kivaltasaban, a sejt-sejt, a sejt-sejt
kozi allomany kolcsonhatasaiban. Egyik legnépesebb csaladjuk a galektinek. Neviikkel
ellentétben gyengén kotnek B-galaktozt és altalaban laktozra vagy N-acetillaktézaminra
specifikusak. A galektinek rendellenes szabalyozasa, foként tulzott termel6dése jelentds
szerepet jatszik tobb patologiai folyamatban, mint a rheumatoid arthritis, gyulladasok,
fibrozis és a rak.

A lektin-glikan kolcsonhatas megismerésében jelentds szerepet jatszanak a szénhidrat
mimetikumok. Ilyen példaul a szelektinek gatlasara kifejlesztett szialil Lewis-X, amely
klinikai vizsgéalatokban hatdsosan gatolta az iszkémiaval érintett testrészek Ujboli
vérellatasakor fellépé allergias reakciot, vagy a Bimosiamose, amely asztmas betegeknél
hatasos a légutakban megjelend gyulladas visszaszoritasara.

Napjainkra mar tobb galektin-3 inhibitor vegyiiletet eldallitottak. Leghatasosabbnak a
galaktéz C-3 szénen modositott és a szimmetrikus digalaktozil tio-glikozidok, illetve a
laktoz C-1-en modositott multivalens szarmazékok bizonyultak. A TD131 1 nevi
szarmazék hatékonyan csokkentette a pajzsmirigy tumorsejtek ellendllasat, kiilondsen
doxorubicinnel, illetve ionizald sugarzassal kombinalva. Hasonléan a Taxol altal indukalt
apoptozist erdsitette a laktulozil-L-leucin. A galektin-1 és galektin-3 szerepe ellentétes

egymassal, ezért a szelektiv gatlas eldsegitésére tobb szerkezetoptimalast is végeztek. EgQy



a C-3-on szubsztitualt szimmetrikus digalaktozil-szulfid szarmazék affinitasa a galektin-3-
hoz 200 szorosa volt a galektin-1 lektinnel szemben mért értéknek.

Célul taztik ki toxikus ndvényi agglutininek, illetve az emberi szervezetre karos
lektinek gatlasara alkalmas tovabbi glikomimetikumok szintézisét. Elonyos, ha ezek a
szénhidrat szarmazékok olyan glikozidos kotéseket tartalmaznak, amelyek ellenalloak
glikozidaz enzimekkel szemben.

A lektingatlasi vizsgalatok céljara olyan bivalens tio-, diszulfido-, szeleno-, és 1,2,3-
triazolo-glikozidokat allitottunk eld, amelyek kézponti aromas magként benzol-, naftalin-,
vagy 1,5-diazabiciklo[3.3.0]okta-3,6-dién-2,8-dion (,,biman™) vazat tartalmaztak. A
szénhidrat egységeket tekintve galaktdz, laktoz, glikéz ¢és manndéz szédrmazékokat

allitottunk el6.

2. Az alkalmazott vizsgalati modszerek

Kisérleti munkank sordn a modern szerves kémia makro-, félmikro- és mikro-modszereit
alkalmaztuk. A reakcidkat vékonyréteg-kromatografiaval kovettiik, az elballitott vegytileteket
oszlopkromatografiaval és/vagy kristalyositassal tisztitottuk. Az 1) vegyiiletek jellemzésére,
azonositasara €s szerkezetiik igazolasara klasszikus analitikai eljarasokat egy-és kétdimenzios
NMR spektroszkopias modszereket, egykristaly-rontgendiffrakciot, illetve

tomegspektrometriat alkalmaztunk.

3. Eredmények

3.1. Glikozilezett benzol- és naftalin szarmazékok szintézise

A 22 14-bisz(brommetil)naftalint 15(b,d) per-O-acetil-D-glikopiranozil tiolokkal
reagaltatva a 26, 27 tio-glikozidokat, mig a 20, 22, 25, 28, 29 bisz(brommetil)aréneket 17b
2,3,4,6-tetra-O-acetil-p-D-galaktopiranozil szelenourénium bromiddal reagaltatva 30-34

szeleno-glikozidokat kaptunk (1. abra).
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Br—

28 (Ar=1,3-fenilén)
29 (Ar=1,4-fenilén)
25 (Ar=2,6-naftilén)
22 (Ar=1,4-naftilén)
20 (Ar=1,5-naftilén)

R?> OAc 15b (R* = H; R? = OAc) (Gal)

Rl o 15d (R! = b-D-Ac,Gal-(1—4); R? = H) (Lac)
AcO SH
15b,d OAc
vagy
ACO OAc
R?> OAc R2 OH
o]
AcO Se__NH; R 0 R* 0
17b OAc Br AcO z HO z
HoN OAc OH
ELN. DWE oH veoH
_ R*> OAc 0 °C, 15 min R? OH
rt., N,, 30 min
R o] 64-90 % R! o]
54-96 % AcO z HO z
OAc OH
26 (Z=S; Ar=1,4-naftilén; R'=H; R*=0Ac) (Gal) (87 %) 3 (Z=S; Ar=14-naftilén; R'=H; R>=OH) (Gal) (61 %)
27 (Z=S; Ar=1,4-naftilén; R'=b-p-Ac,Gal-(1—4); R’=H) (Lac) (75 %) 12 (Z=S; Ar=1,4-naftilén; R'=b-D-Gal-(1—4); R*=H) (Lac) (63 %)
30 (Z=Se; Ar=1,3-fenilén; R'=H; R>=OAc) (Gal) (96 %) 4 (Z=Se; Ar=1,3-fenilén; R'=H; R?=OH) (Gal) (79 %)
31 (Z=Se; Ar=1,4-fenilén; R'=H; R?>=0Ac) (Gal) (88 %) 5 (Z=Se; Ar=1,4-fenilén; R'=H; R*=OH) (Gal) (64 %)
32 (Z=Se; Ar=2,6-naftilén; R'=H; R*=0Ac) (Gal) (54 %) 6 (Z=Se; Ar=2,6-naftilén; R'=H; R>=OH (Gal) (69 %)
33 (Z=Se; Ar=1,4-naftilén; R'=H; R>=OAc) (Gal) (75 %) 7 (Z=Se; Ar=1,4-naftilén; R'=H; R?>=OH) (Gal) (84 %)
34 (Z=Se; Ar=1,5-naftilén; R'=H; R>=0Ac) (Gal) (55 %) 8 (Z=Se; Ar=1,5-naftilén; R'=H; R>=OH) (Gal) (90 %)
1. abra
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Naftalin- és benzol kdzponti vazra kapcsolt bivalens tio- és szeleno-glikozidok eléallitasa
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38 (Ar = 1,5-naftilén)
39 (Ar = 1,4-fenilén)
40 (Ar = 1,4-naftilén)

15b (R = H; R? = OAc) (Gal)
15d (R = b-p-Ac,Gal-(1—4); R? = H) (Lac)

R? OAc
1 R? OAc
o R (o]
AcO = SH RE o
C 15(b,d) AcO S.q
Et,N, DMF OAc
rt., N,, 30 min
R*> OAc

61-78 %

R: o] S

AcO s” 41-45

OAc

41 (Ar = 1,5-naftilén; R'=H; R*=0Ac) (Gal) (74 %)

42 (Ar = 1L4-naftilén; R'=H; R?>=0Ac) (Gal) (78 %)

43 (Ar = 1,4-naftilén; R'=p-D-Ac,Gal-(1—4); R*=H) (Lac) (70 %)
44 (Ar = 1,4-fenilén; R'=p-0-Ac,Gal-(1—4); R*=H) (Lac) (61 %)
45 (Ar = 1,5-naftilén; R'=B-0-Ac,Gal-(1—4); R’=H) (Lac) (66 %)

2. abra

R? OH
R* 0
HO S\s
LiOH, MeOH OH
0 °C, 15 min
58-75 % R* OH
1
R o) s

HO S
OH 1,2,9,10,11

1 (Ar = 1,5-naftilén; R'=H; R?>=OH) (Gal) (71 %)

2 (Ar = 1,4-naftilén; R'=H; R*=OH) (Gal) (58 %)

9 (Ar = 1,4-naftilén; R'=p-D-Gal-(1—4); R?=H) (Lac) (75 %)

10 (Ar = 1,4-fenilén; R'=p-D-Gal-(1—4); R>=H) (Lac) (66 %)

11 (Ar = 1,5-naftilén; R'=p-D-Gal-(1—4); R?=H) (Lac) (58 %)

"oy

Naftalin- és benzol kézponti vazra kapcsolt bivalens ditio-glikozidok eléallitasa



A 41-45, 26, 27, 30-34 benzol és naftalin alapvazra kapcsolt szénhidrat egységek acetil
véddesoportjait sztochiometrikus mennyiségii littum-hidroxiddal eltavolitva j6 hozammal

kaptunk 1-12 szabad cukor szarmazékokat.

3.2. Glikozilezett benzol- és naftalin szarmazékok jellemzése és biologiai aktivitasa

Az 1-12 vegyiiletek koziil Kivalasztott jellemzé példak konformacids tulajdonsagait
molekuladinamikai szamitasokkal Dr. Fehér Krisztina (Genti Egyetem) térképezte fel. Az
tavolsagaval jellemezte. A 4, 5 szelenogalaktozidok illetve 9, 11 diszulfido laktozidok
esetében ezek a 4-11 A kozott valtozd tavolsagok azt mutattik, hogy a glikozidos kotés
menti rotacioval a vegyliletek majdnem az egész rendelkezésre allo konformacios teret
képesek betolteni.

Az 1-12 vegyiiletek biologiai aktivitdsat Prof. Hans-Joachim Gabius és csoportja
vizsgalta (Ludwig Maximillians Egyetem, Miinchen). A szarmazékok lektin-glikan
kolcsonhatasra gyakorolt inhibicids aktivitasait harom kiilonb6z6 rendszeren tesztelték. A
szilard fazist probak soran a feliilethez rogzitett glikoproteinrél (aszialofetuinon) a VAA
lektint a 2 diszulfid és a 6 szelenoszulfid az alap szénhidratnal tizszer hatékonyabban
szoritotta le. Az é&ramldsos citofluorometriai mérésekben a humdn tumor sejtvonalak
sejtfelszini glikdnjain hdrom kiilonbozé humén galektin kotddését is a 9 diszulfid gatolta a
leghatékonyabban. A komplexebb rendszerek felé tett 1épés soran, amelyben a naftalin
alapu gliikokonjugatumok inhibicids hatasat hisztokémiai modszerekkel egér szovet
metszeteken tesztelték, a 9 és 12 vegyiiletek kiemelked6 hatékonysaginak bizonyultak a
human galektinek szoveti kotédésének gatlasaban. A galektin-8 rogzitett egér vékonybél
szoveten vald kotddését a laktozt tartalmazo 9-es vegyiilet szazszor jobban gatolta, mint a

szabad laktoz.

3.3. Glikozilezett biman szarmazékok szintézise

A 62 syn- és 63 anti-(CH,Br;,CHs3)B szarmazékokat a 15(a-d) per-O-acetil-D-
glikopiranozil tiolokkal reagaltatva a 64(a-d), 65(a-d) tio-glikozidokat, mig a 17(a-c)



2,3,4,6-tetra-O-acetil-pB-D-glikopiranozil szelenouréonium bromidokkal reagaltatva 66(a,b),
67(a-c) szeleno-glikozidokat kaptunk (3. abra).

Munkank soran néhany 0 kéntartalmti nem glikozilezett biman szarmazékot is eléallitottunk,
mint a 68 syn-(CH,SAc;CH5)B, 69 syn-(CH,SH;CH5)B, 71 anti-(CH,SACc;CHs)B (4. abra), illetve

az intramolekularis diszulfid hidat tartalmaz6 70 syn-(CH,S-;CH;)B szarmazék.

4
15ba (R* = OAc; R? = H; R® = OAc; R* = H) (Glc) R OA‘; ? o -
Al
15bb (R = OAc; R? = H; R® = H; R* = OAc) (Gal) R? Ro (N R R‘; 0
1_-R2= . R3 - R4 = AcO Nl 3 -0 O
15ac (R' = H; R* = OAc; R’ = OAc; R* = H) (Man) B % R N—
15bc (R! = H; R? = OAc; R® = OAc; R* = H) (Man) 15(a-d) g SH ' 62 AcO \ N_
15bd (R = OAc; R? = H; R® = b-D-Gal-(1—4); R* = H) (Lac) Et,N, DMF Br Rt Z
vagy rt., 30 min ACORZ o) Z
R* OAc N R
17ba (R! = OAc; R? = H; R® = OAc; R* = H) (Glc) R? 21-90 % R*
3 -0
17bb (R' = OAc; R? = H; R® = H; R* = OAc) (Gal R
( c; c) (Gal) AcO Se R®” AcO 64(a-d); 66(ab)
17bc (R' = H; R? = OAc; R® = OAc; R* = H) (Man) NH
wad RN
HoN Br 64ba (R' = OAc; R? = H; R® = OAc; R* = H) (Glc) (86 %)

64bb (R' = OAc; R? = H; R® = H; R* = OAc) (Gal) (77 %)

64ac (R* = H; R? = OAc; R® = OAc; R* = H) (Man) (73 %)
Et,N, DMF

j rt.. 30 min 64bc (R' = H; R? = OAc; R® = OAc; R* = H) (Man) (21 %)
64bd (R' = OAc; R? = H; R® = b-D-Gal-(1—4); R* = H) (Lac) (90 %)
i 77-98 %
66ba (R* = OAc; R? = H; R® = OAc; R* = H) (Glc) (62 %)
66bb (R' = OAc; R? = H; R® = H; R* = OAc) (Gal) (61 %)

65ba (R! = OAc; R? = H; R® = OAc; R* = H) (Glc) (80 %)

R? R*
OAc 65bb (R' = OAc; R? = H; R® = H; R* = OAc) (Gal) (84 %)
< o R? 65ac (R' = H; R? = OAc; R® = OAc; R* = H) (Man) (98 %)
(o
R R? o . o OAc  65bc (R'=H; R?= OAc; R® = OAc; R* = H) (Man) (77 %)
R® -0 ( 65bd (R! = OAc; R? = H; R® = b-D-Gal-(1—4); R* = H) (Lac) (95 %)
AcO N \
R! 67ba (R* = OAc; R? = H; R® = OAc; R* = H) (Glc) (83 %)
O 65(a-d); 67(a-c) 67bb (R' = OAc; R? = H; R® = H; R* = OAc) (Gal) (59 %)
67bc (R' = H; R? = OAc; R® = OAc; R* = H) (Man) (64 %)
3. abra
Biman tio- és szeleno-glikozidok
o] 0
(o) o)
KSAC DCM HCI MeOH H,0,, MeCN
N 0, LN
—_—
rt., N 2h rt., 16h HS N~ rt., 1h N —
62 % 87 % 63 % S.
HS™ 6o S™ 70

4. abra
Nem glikozilezett biman szarmazékok eldallitasa



Egy tovabbi interglikozidos ko6tés, a diszulfid hid kialakitasaval jutottunk 74(a-c) syn-
(CH,S,GliAc4;CH3)B glikozilezett biman szarmazékokhoz. Biman ditio-glikozidokat a 73(a-
c) N-ftaloil-S-(2,3,4,6-tetra-O-acetil-B-D-glikopiranozil)szulfénamidok és 69  syn-
(CH2SH;CHg3)B biman-ditiol reakcidjaval nyertiink. (5.abra)

R' OAc o 69 R* S
R? N DMF HS OAC 20
R® -0 N : { 1
AcO s Y rt., 15 min R R
1 o 11-81 %
R R¥ AcO
73a (R = OAc; R? = H; R® = OAc; R* = H) (Glc) (78 %) 74a (R* = OAc; R? = H; R® = OAc; R* = H) (Glc) (81 %)
73b (R' = OAc; R? = H; R® = H; R* = OAc) (Gal) (68 %) 74b (R' = OAc; R? = H; R® = H; R* = OAc) (Gal) (71 %)
73c (R' = H; R? = OAc; R® = OAc; R* = H) (Man) (54 %) 74c (R* = H; R? = OAc; R® = OAc; R* = H) (Man) (11 %)
5. abra

Biman ditio-glikozidok eldallitasa

Tovabbi lehet6ségek keresése kozben akadtunk a CuAAC (,.katt”) reakciora, ami a
glikozil azidok konnyli hozzaférhetéségébol adodoan egy vonzo lehetéségnek mutatkozott
a szénhidrat egységek és a biman vaz kapcsolasara. A 79(a-d) per-O-acetil-p-D-
glikopiranozil azidok és 78 reakcioja jo hozamokkal szolgaltatta a 80(a-d) 1,2,3-triazolo
glikozidokat. A 78 syn-(CH3;C=CTMS)B trimetilszilil csoportjai egy tandem reakcidban
az azidokkal vald kapcsolas soran lehasadtak. A 80(a-d) acetil csoportjait litium-

hidroxiddal eltavolitva kaptuk a 81(a-d) szabad cukor szarmazékokat.



R* OAc

2 OAc
4 _N
R® -0 Cul, Cu, DIPEA, MeCN R N= I}l NN -
AcO N. N/ N/ \n R OAc
) 1 \N\\ reflux, N,, 3-6 h R®
79@-d R SY ACO R!
57-97 %
80(a-d)
79a (R* = OAc; R? = H; R® = OAc; R* = H) (Glc)
79b (R' = OAc; R? = H; R® = H; R* = OAc) (Gal) LiOH, MeOH
79¢ (R = H; R? = OAc; R® = OAc; R* = H) (Man) 0 °C, 20 min
79d (R! = OAc; R? = H; R® = b-p-Gal-(1—-4); R* = H) (Lac) 88-97 %

80a (R* = OAc; R? = H; R® = OAc; R* = H) (Glc) (97 %)
80b (R' = OAc; R? = H; R® = H; R* = OAc) (Gal) (57 %)
80c (R! = H; R? = OAc; R® = OAc; R* = H) (Man) (60 %)
80d (R! = OAc; R? = H; R® = b-p-Gal-(1—4); R* = H) (Lac) (57 %)

81a (R = OAc; R? = H; R® = OAc; R* = H) (Glc) (97 %) R* OHRZ n=N Nsy

81b (R = OAc; R? = H;R3 H; R* = OAC) (Gal) (88 %) 3)&/,{, / \ ,{lRl oH R
1_ 2 _ . 4_ o R

81c (R = H; R” = OAc; R® = OAc; R" = H) (Man) (95 %) HO R

81d (R! = OAc; R? = H; R® = b-p-Gal-(1—-4); R* = H) (Lac) (97 %)

81(a-d)

6. abra
Biman triazolo-glikozidok eléallitasa

3.4. Glikozilezett biman szarmazékok jellemzése és biologiai aktivitasa

Vizsgaltuk az alapvazhoz csatolt glikozil egységek fluoreszcencidra gyakorolt hatésat,
ehhez felvettiik a glikozilezett biman szdrmazékok UV-Vis abszorpcios és fluoreszcens
spektrumait. Ahogyan az varhaté volt, a sSyn izomerek megtartottak fluoreszcens
tulajdonsagaikat, azonban addodott egy kivétel: a 66(a,b) szeleno-glikozidok esetében nagy
valoszinliséggel a szelén és a biman fluorofor kozott végbemend fotoindukalt elektron
transzfernek (PET) koszonhetdéen a fluoreszcens tulajdonsag eltiint. A glikozil egységek
konfiguracio valtoztatasanak nem volt észlelhet6 hatasa a fluoreszcens tulajdonsagokra.

A 64 syn-(CH,SGIcAc,;CH3)B, 65 anti-(CH,SGIcAc,;CH3)B, 68 syn-(CH,SACc;CH3)B,
70 syn-(CH,S-;CH3)B, 80 syn-(CHj3; TAGICAcs)B biman szarmazékok szerkezetének
jellemzésére Dr. Bényei Attila (Debreceni Egyetem Fizikai Kémiai Tanszék) végzett
egykristaly rontgendiffrakcios méréseket. Az altalunk vizsgalt esetekben, a kristalyban
gyakran két fliggetlen molekula detektalhaté aszimetrikus egységként. A biman vazat
alkot6 két anellalt pirazolon gytiri nincs egy sikban, az eltérés 0-50 fok kozott valtozik. A

két pirazolon gylirli siktél vald eltérése az aszimmetrikus egységben talalhato két



molekulara is kiilonbozo, pl. 68 syn-(CH,SAC;CH3)B esetében 13/22 fok, a 64 syn-
(CH2SGIcAC,;CH3)B esetén 5/19 fok, mig az intramolekularis diszulfid hidas 70 syn-
(CH2S-;CH3)B vegyiiletben 4/19 fok. A két cukor egység anomer szénatomjai kozotti
tavolsag tag hatirok kozott valtozik: a 65 anti-(CH,SGIcAc,;CH3)B esetében 5.9 A a 80
syn-(CHs; TAGICcAC,)B szarmazékban 14.0 A.

4. Az eredmények hasznositasi lehetoségei

A sejtfelszini  glikdnok és lektinek kozotti felismerési  folyamatok mélyebb
megértéséhez, olyan Uj glikokonjugatumokat allitottunk eld, amelyekben a szénhidrat
egységeket az O-glikozidos kotés oxigénje helyett S/Se és diszulfid hiddal kapcsoltuk a
kozponti aromas magként alkalmazott benzol- és naftalinvazra. Az emlitett kdlcsonhatasok
felelések tobb patofiziologiai folyamat kialakulasaért, olyan betegségekben, mint a
gyulladas, a rheumatoid arthitis, a fibrozis €s a rak.

Az 0j bivalens benzol/naftalin magra tio-, diszulfido- és szeleno-glikozidokként
kapcsolt galaktoz egységeket tartalmazd6 mimetikumokat, a VAA ndvényi toxin
human galektinek inhibicidjara allitottuk el6. A vart lektin inhibicids aktivitds harom
biokémiai/fizikai technikaval is aldtdmasztasra keriilt: a szildrd fazisa probak soran a
feliilethez kotott glikoproteineken, human karcindma sejtek feliileti lektin kotd képesség
csokkenésének citofluorometriai vizsgalataival, és egér szovetmetszeteken hisztokémiai
modszerekkel. Egyes esetekben az alap szénhidrathoz viszonyitottan szazszoros inhibicios
aktivitast lehetett mérni. Az eredmények alapjan a tanulmanyozott szénhidrat
mimetikumok lehetévé teszik fizioldgiailag relevans kiilcsonhatasok vizsgalatat.

Tovabbi munkank sordn egy sor Uj fluoreszcens ¢és nem fluoreszcens
glikokonjugatumot allitottunk elé és jellemeztiink, amelyekben mono- és diszacharid
egységekkel lattuk el az 1,5-diazabiciklo[3.3.0]okta-3,6-dién-2,8-dion  (biman)
heteroaromas gytriirendszert. Syn- és anti-biman kozponti magra mono- és diszacharid
egységeket tio-, ditio- és szeleno-glikozidos kotéssel kapcsoltuk. Tovabbi bivalens biman

szénhidrat szarmazékokat nyertiink glikozil azidok és biméan dietinil szarmazékanak



cres

triazol gytriivel kapcsolodtak.

Néhany glikozilezett ¢és nem glikozilezett biman szarmazék kristaly ¢és
molekulaszerkezete 1is meghatarozasra keriilt, az 1) vegylletek fluoreszcens
tulajdonsagaival egyitt.

Ezen vegylileteket foként a fluoreszcens tulajdonsagaikbol adoddan kiilondsen jol
hasznalhatoak lehetnek szénhidrat k6té fehérjék vizsgalataban.

Elézetes vizsgalatok azt mutattak, hogy az Gjonnan eléallitott 69 (CH,SH;CH3)B, 70
(CH2S-;CH3)B, 68 (CH.SAC;CH3)B és 64pc (CH.S-B-ManAcs,CH3)B  szarmazékok
kozepes hatékonysaggal inhibitaltak az afrikai alomkort okozé Trypanosoma brucei

parazita szaporodasat.
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