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Производные экдистероидов как новые модуляторы устойчивости 
раковых клеток, обладающих множественной лекарственной 

резистентностью

© 2012. А. Мартинс1, Н. Тот1, Дж. Молнар2, М. Батори1, А. Хуняди1,
1 Институт фармакогнозии, факультет фармации, Университет Сегеда, Венгрия 

2 Кафедра медицинской микробиологии и иммунологии, факультет медицины,
Университет Сегеда, Венгрия

e-mail: hunyadi.a@pharm.u-szeged.hu

Phytoecdysteroids, analogues of the moult-
ing hormone of arthropods, have been described 
for their multiple beneficial effects accompanied 

by a very low toxicity in mammals [1]. Ecdyster-
oids seem to possess general health-improving 
action for mammals and humans [1 – 3], that is 
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Фитоэкдистероиды – аналоги гормонов 
линьки членистоногих – известны своими 
множественными полезными эффектами в 
сочетании с очень низкой токсичностью [1]. 
По-видимому, экдистероиды обладают обще-
укрепляющим действием для млекопитаю-
щих и человека [1 – 3], благодаря чему их от-
носят скорее к категории продуктов для здо-
рового образа жизни и, очевидно, поэтому для 
них нет большого количества данных клини-
ческих исследований.

В настоящей работе ряд природных и по-
лусинтетических экдистероидов был исследо-
ван методом проточной цитометрии на их спо-
собность ингибировать активность выведения 
родамина Т-клетками лимфомы L5178, кото-
рые характеризуются сверхэкспрессией транс-
портера ABCB1 человека (P-гликопротеин), 
обычно ответственный за неудачу в хемитера-
пии в некоторых случаях рака с множествен-
ной лекарственной резистентностью. Произво-
дные меньшей полярности показали неболь-
шую ингибиторную активность. Экдистерои-
ды были также протестированы как модуля-
торы активности доксирубицина для этой же 
линии клеток, которые устойчивы к этому хе-
мотерапевтическому агенту. Значительные си-
нергические эффекты были найдены в случае 
менее полярных производных, таких как диа-
цетониды экдистероидов, в то время как обыч-
ные экдистероиды, типа 20-гидроксиэкдиона, 
были неактивны в этой системе. Было показа-
но, что наиболее активное соединение – дакри-

хайнанстерон 2,3,20,22-диацетонид – умень-
шает IC

50 
рубицина в 20 раз при концентра-

ции 9.38 µМ, в то время как он был практиче-
ски неактивен (IC

50 
= 61,8 µМ), когда исполь-

зовался сам по себе. 
Учитывая, что множественная лекар-

ственная резистентность является новой про-
блемой не только в случае онкологических за-
болеваний, но и почти всех бактериальных и 
небактериальных инфекций [6, 7], наши дан-
ные открывают перспективы новых исследо-
ваний в области экдистероидов.
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why they are referred to a category of products 
for healthy lifestyle and apparently do not have 
much data on clinical research.

In this work, several natural and semisyn-
thetic ecdysteroids were studied by flowing cy-
tometry method for their inhibitory activity on 
the efflux of rhodamine by L5178 mouse T-cell 
lymphoma cells [4, 5] that are characterised by 
overexpress of human ABCB1 transporter (P-
glycoprotein), commonly responsible for the 
failure of chemotherapy in some cases of MDR 
cancer. Derivatives of lower polarity exhibited 
slight inhibitory activities. The ecdysteroids 
were also tested for their activity as modula-
tors of the doxorubicin activity for the same cell 
line, resistant to this chemotherapeutic agent. 

Significant synergistic effects were found in 
case of the less polar derivatives such as ecdys-
teroid diacetonides, while common ecdysteroids 
like 20-hydroxyecdysone were inactive in this 
system. The most active compound, dacryhain-
ansterone 2,3;20,22-diacetonide, was found to 
decrease the IC50 of doxorubicin 20 times when 
used at 9.38 µM concentration, whereas it was 
practically inactive (IC50 = 61.8 µM) when used 
alone.

Considering that multi-drug resistence is a 
problem and the main reason of therapy failure 
not only in case of cancer but also of almost all 
bacterial and non-bacterial infections [6,7], our 
findings may open a prospective new direction 
for ecdysteroid research.
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