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xiit

hierdie twee chloride atome verskil egter tussen die twee verbindings. Die toets verbindings
is ten op sigte van hul invloed op die proliferasie van bogenoemde sellyne sowel as die
werking van P-gp, Na* K'-ATPase aktiwiteit en membraan potensiaal, ondersoek. Die
membraan destabiliserings aktiwiteite van die verbindings is ook ondersoek, deur van 'n

konvensionele hemolitiese sisteem gebruik te maak.

Al vier die eksperimentele verbindings het die membraan potensiaal van beide sellyne
verlaag, waarskynlik deur die Na",K™-ATPase aktiwiteit te inhibeer. Al vier bestudeerde
verbindings het ook membraan destabiliserings aktiwiteit besit, wat met die sitotoksiese en
MDR omkerings aktiwiteite van die verbindings geassosieer is. Die teenwoordigheid van 'n
TMP groep sowel as chloride atome op die feniel groepe, het bygedra tot anti-tumor

aktiwiteit, deur by te dra tot die membraan destabiliserings aktwiteit van die verbindings.

In "n beperkte reeks eksperimente is die serumvlakke en weefsel verspreiding van die
eksperimentele verbindings ondersoek. Al vier verbindings het hoofsaaklik in die lewer, long

en milt geakkumuleer. B3962 het veral teen hoé vlakke in die lewer geakkumuleer.

Die nuwe gedichlorineerde TMP-fenasiene (B4100 en B4121 ) besit MDR omkering
aktiwiteite wat superior is tot die van die prototipe riminofenasien, B663. Hierdie verbetering
in MDR omkerings aktiwiteit is waarskynlik te danke aan die membraan destabiliserings

aktiwiteit van die TMP groep.
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