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利用例

  

 

創薬研究用の生物学的等価体
となるビルディングブロック

クロスカップリング反応による多くの平面性の高い医薬候補化合物が開発されてきましたが、臨床試験に
おいてはドロップ率が高いことが報告されており、難水溶性に起因する好ましくない体内動態や毒性が原
因と推測されています 1)。オキセタンを含むO0466はモルホリン環の 2) 、アゼチジンを含むB5032はピ
ペラジン環の 3) 、ビシクロ [1.1.1]ペンタンを含むB5479・M3149やキュバンを含むD5542はベンゼン
環の 3,4,5) 、生物学的等価体（バイオアイソスター）とみなせます。これらのビルディングブロックの導入に
より、sp3性向上による平面性の打破、水溶性改善、3次元的な置換基伸長が期待できます。

1g
[O0466]

200mg 
[B5032]

200mg / 1g
[B5479]

200mg / 1g
[M3149]

100mg / 1g / 5g
[D5542]

O
NH

HN
NBoc

O

NH

HN

N
Boc

NH2

HCl.

   

 
2NH COOH

MeOOC

COOH

MeOOC
MeOOC

COOMe

COOMe

MeOOC

Tubulin polymerization inihibitor (tubulysin analog) 5)
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