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Abstract (en)
[origin: WO9202545A1] The present invention provides a polypeptide of the formula (I): XX<1>TrpX<2>X<3>X<4>X<5>X<6>X<7>NH2, wherein X
is a group X<8>Arg(or D-Arg)X<9>X<10> and X<8> is des NH2Pro,TyrPro,des NH2TyrPro, Ada, Pro, D-Pro or is deleted; X<9> is Gly, Ala, D-Ala or
is deleted; X<10> is Asn, Phe, D-Phe, or Phe or D-Phe substituted by one or more halo atoms; or X is a group A-(CH2)n-CO- in which A is a group
containing 1 to 3 rings of which at least one ring is aromatic, each ring system being optionally substituted; and the alkylene group is optionally
substituted by one to four groups selected from amino, hydroxy, C1-4 alkoxy and C1-4 alkyl optionally substituted by halo and n is 0 to 4; or X is
cyclopentyl carbonyl substituted by a group X<8>Arg(or D-Arg)X<9>X<10> as hereinbefore defined; X<1> is His, ThiAla or is deleted; X<2> is Ala,
D-Ala, CPenc, D-tBuGly or Pro; X<3> is Val or Val substituted by one or more halo atoms; X<4> is Gly, Ala, D-Ala, Sarcosine, Pro, D-Pro or D-Phe;
X<5> is His or ThiAla; X<6> is D-Pro psi , Pro psi , 2-pyrrolidinyl-3-hydroxypropionyl or D-Pro; X<7> is Nle, Leu, Phe, Val, Mox, D-Phe, Phe, or D-
Phe substituted by one or more halo atoms or naphthylAla or naphthyl D-Ala or a hydrophobic, substituted aromatic amino acid or aralkylamine or is
deleted, and the pharmaceutically acceptable salts thereof. The polypeptides possess antagonist properties against bombesin-like peptides and are
of value in the treatment of malignant disease.

Abstract (fr)
L'invention décrit un polypeptide correspondant à la formule (I) XX1TrpX2X3X4X5X6X7NH2, dans laquelle X représente un groupe X8Arg(ou D-
Arg)X9X10 et X8 représente dis NH2Pro,TyrPro, Dis NH2TyrPro, Ada, Pro, D-Pro ou est supprimé; X9 représente Gly, Ala, D-Ala ou est supprimé;
X10 représente Asn, Phe, D-Phe ou Phe ou D-Phe substitués par un ou plusieurs atomes halo; ou X représente un groupe A-(CH2)n-CO- dans
lequel A représente un groupe contenant de 1 à 3 noyaux, dont l'un au moins est aromatique, chaque système de noyau étant éventuellement
substitué; et le groupe alkylène est éventuellement substitué par un à quatre groupes sélectionnés à partir d'amino, hydroxy, C1-4alcoxy et
C1-4alkyle éventuellement substitué par halo et n est situé entre 0 et 4; ou X représente un carbonyle de cyclopentyle substitué par un groupe
X8Arg(ou D-Arg)X9X10 définis comme précédemment; X1 représente His, ThiAla ou est supprimé; X2 représente Ala, D-Ala, CPenc, D-tBuGly
ou Pro; X3 représente Val ou Val substitué par un ou plusieurs atomes halo; X4 représente Gly, Ala, D-Ala, Sarcosine, Pro, D-Pro ou D-Phe; X5
représente His ou ThiAla; X6 représente D-Propsi, Propsi, 2-pyrrolidinyle-3-hydroxypropionyle ou D-Pro; X7 représente Nle, Leu, Phe, Val, Mox,
D-Phe, Phe ou D-Phe substitué par un ou plusieurs atomes halo ou naphthylAla ou naphthyle D-Ala ou un acide aminé aromatique substitué
hydrophobe ou aralkylamine, ou est supprimé. L'invention décrit également les sels dudit polypeptide acceptables en pharmacologie. Ces
polypeptides possèdent des propriétés d'antagonisme aux peptides analogues à la bombesine et sont efficaces dans le traitement des maladies
malignes.
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