Derivato della tranilcipromina e uso come inibitore dell'istone demetilasi LSD1 e
LSD2.
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Fig. 1 Valutazione biologica di 6e. (A) 6e
sinergizza con l'acido retinoico (RA) inibendo la
crescita cellulare.

Derivati della Tranilcipromina e loro uso
come agenti terapeutici, in particolare per
la prevenzione e/o il trattamento delle
patologie in cui vi sia una disregolazione
di istone demetilasi LSD1 e LSD2, in
particolare in caso di deregolazione di
trascrizione genica, differenziamento e
proliferazione cellulare (ad es. tumore e
malattie virali).

Questi composti appartengono alla
formula strutturale (I) in cui A e R; come
definito nella specifica.

L'invenzione si riferisce anche alla
preparazione di questi composti, nonché
a composizioni che li contengono e ad un
loro uso terapeutico.
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Descrizione Tecnica

La presente invenzione é orientata verso
composti che sono dotati di attivita
inibitoria  LSD1 e/lo LSD2 istone
demetilasi e sono utili nella prevenzione o
terapia delle malattie e condizioni
associate all'attivith delle demetilasi
istoniche LSD1 e / o LSD2.

L’invenzione é rivolta anche a metodi di
preparazione di detti composti,
composizioni contenenti gli stessi e per
uso terapeutico.

L'invenzione ha scoperto che i derivati di
tranilcipromina di formula generale (1), e
derivati, sono dotati di attivita di inibizione
dell'istone demetilasi LSD1/2.
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Fig. 2 6e sinergizza con l'acido retinoico (RA) nell'indurre I'apoptosi nelle cellule NB4.

Tecnologia & Vantaggi

Gli inibitori riportati mostrano effetti
marcati sulla differenziazione cellulare
e un'attivita sinergica senza precedenti
con i farmaci antileucemici (ATRA).
Questi dati dimostrano che questi
inibitori LSD1/2 sono di potenziale
rilevanza per il trattamento della
leucemia promielocitica e, piu in
generale, come strumenti per alterare
lo stato della cromatina risultando utili
per un blocco della progressione
tumorale.

Applicazioni

Agenti terapeutici per la prevenzione e il
trattamento delle patologie in caso di
deregolazione di trascrizione genica,
differenziamento e proliferazione
cellulare.
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