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कोल्चिल्िन बाइलं् ंग िाइट इनल्िल्बटिस के रूप में कैं िर रोधी दवाए ं

निनिता म ुंधरा1 और द लाल पाुंडा1,2 

1बायोसाइुंस और बायोइुंजीनियररुंग निभाग, भारतीय प्रौद्योनगिी सुंस्थाि बॉम्ब,े म ुंबई 400076, भारत। 

2राष्ट्रीय औषधीय  निक्षा और अि सुंधाि सुंस्थाि, एस.ए.एस िगर, पुंजाब 160062, भारत। 

एब्िटै्रक्ट 

िोलनिनसि बाइुंनडुंग साइट इिनिनबटसस (CSBIs) माइक्रोट्यबू्यलू्स िो नििािा बिाते िैं, जो िोनििा िे ढाुंिे िा एि 

मित्िपरू्स निस्सा िैं, और इििी जोड़िे िी प्रनक्रया (पॉनलमराइजेिि) िो रोिते िैं। अब ति, िोम्रेटास्टैनटि, इुंनडब नलि, 

नक्रिोब नलि, और नललिाब नलि जसेै यौनगिों िो िोलनिनसि साइट से ज ड़िे िाले और प्रभािी िैं सर-रोधी दिाओ ुं िे रूप में 

पििािा गया ि।ै िोलनिनसि िी त लिा में, इसिे डेररिेनटि और अन्य इिनिनबटसस जो इसी साइट से ज ड़ते िैं, Pgp पुंलस िे 

नलए िमजोर सब्सरेट िोते िैं, नजससे ट्यमूर िोनििाओुं में मल्टीपल ड्रग रेनजस्टेंस नििनसत िोिे िी सुंभाििा िम िो जाती 

ि।ै इििी उच्ि रासायनिि नस्थरता और िम न्यरूोटॉनससनसटी एि अनतररक्त लाभ ि,ै जो इन्िें नसलनििल परीक्षर्ों िे नलए 

उपय क्त बिाती ि।ै ये इिनिनबटसस ट्यबू्यनूलि पर िोलनिनसि बाइुंनडुंग साइट िी िाइड्रोफोनबि पॉिेट से िाइड्रोफोनबि इुंटरैसिि 

िे माध्यम से ज ड़ते िैं। इिनिनबटर अर्  और ट्यबू्यनूलि पर अमीिो एनसड अििेषों िे बीि िाइड्रोजि बाुंड और इलेसरोस्टैनटि 

इुंटरैसिि इिनिनबटर-ट्यबू्यनूलि िॉम्ललेसस िो नस्थर िरिे और बाइुंनडुंग िी सटीिता बढािे िे नलए आिश्यि िैं। यि समीक्षा 

िैं सर िीमोथेरेपी में िोलनिनसि-बाइुंनडुंग साइट इिनिनबटसस िे िैदानिि परीक्षर्ों पर ििास िरती ि।ै 

िंल्िप्तािर – 

सीएसबीआई - िोनल्िनसि साइट बाइुंनडुंग अिरोधि, एमटी - माइक्रोट्यबू्यलू्स, एमटीए - माइक्रोट्यबू्यलू लक्ष्यीिरर् एजेंट, 

एमएपी - माइक्रोट्यबू्यलू-सुंबुंनधत प्रोटीि, नसम्बा - ियिात्मि इम्यिूोमोड्यलूनेटुंग माइक्रोट्यबू्यलू-बाइुंनडुंग एजेंट, सीआईएि - 

िीमोथेरेपी-पे्रररत न्यरूोपेनिया, एिएससीएलसी - गरै-छोटे सेल फेफड़ों िानससिोमा 

पररिय 

माइक्रोट्यबू्यलू्स (MTs) िोनििा निभाजि, आुंतररि पररििि और िोनििा िी सुंरििा िो नियुंनित िरते िैं, नजससे िे 

िैं सर उपिार योजिाओ ुं िे नलए सबसे प्रभाििाली लक्ष्यों में से एि बि जाते िैं। MTs में एि बलेिािार सुंरििा िोती ि,ै 

नजसमें 13 प्रोटोनफलामेंट्स िोत े िैं, जो α- और β-ट्यबू्यनूलि सबयनूिट्स िे िनेलिल पैटिस में व्यिनस्थत िोते िैं। 

प्रोटोनफलामेंट्स एि ितृ्तािार पैटिस में व्यिनस्थत िोते िैं, जो लगभग 25 nm बािरी व्यास और 15 nm आुंतररि व्यास 

िाली खोखली ट्यबू बिाते िैं। MTs अत्यनधि गनतिील सुंरििाएँ िैं, जो ट्यबू्यनूलि सबयनूिट्स िो जोड़िे और िटािे से 

तेजी से बढ और घट सिती िैं। माइक्रोट्यबू्यलू्स िी गनतिीलता िो िई प्रोटीि, जैसे माइक्रोट्यबू्यलू-एसोनसएटेड प्रोटीन्स 

(MAPs) और मोटर प्रोटीि द्वारा नियुंनित निया जाता ि।ै िई ट्यबू्यनूलि-बाइुंनडुंग या माइक्रोट्यबू्यलू-टागनेटुंग एजेंट्स 

(MTAs), जैसे पैनसलटैससेल, नििब्लानस्टि और िोलनिनसि, MT िी गनतिीलता में िस्तक्षपे िरते िैं और िोनििा 

निभाजि िो रोिते िैं। ये एजेंट डीएिए िो ि िसाि पि ुंिाते िैं और एुंटी-एुंनजयोजेिेनटि, एुंटी-मेटास्टेनटि और एुंटी-

न्यरूोजेिरेेनटि क्षमताओुं िा प्रदिसि िरत े िैं। 

MTAs िो म ख्य रूप से तीि समिूों में िगीिृत निया गया ि:ै पिला समिू (जैसे, नििनक्रनस्टि, नििब्लानस्टि, नििोरेनल्बि, 

आनद) निुंिा डोमिे िो लनक्षत िरता ि,ै जो दो अि दधै्यस रूप से व्यिनस्थत αβ-ट्यबू्यनूलि िटेेरोडाइमसस िे बीि नस्थत िोता 
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ि।ैदसूरा समिू (जैसे, िोलनिनसि, िॉम्रेटास्टैनटि A4, िोिोडाजोल, आनद) ट्यबू्यनूलि डाइमर िे अुंदर नस्थत िोता ि ैऔर 

म ख्य रूप से β-ट्यबू्यनूलि से ज ड़ता ि।ै 

तीसरा समिू (जैसे, पैनसलटैससेल और एपोनथलोि) MTs िे ल्यमूेि में β-ट्यबू्यनूलि पर टैससेि साइट िो लनक्षत िरता ि।ै 

माइक्रोट्यबू्यलू्स िी जैनिि मित्ता, नििेष रूप से िोनििा प्रसार में, ि ेिई MTAs िो सुंभानित िैं सर-रोधी एजेंटों िे रूप 

में पििाििे में मदद िी ि।ै िई ट्यबू्यनूलि इिनिनबटसस िो पिले िी िैं सर उपिार िे नलए िैदानिि रूप से मुंजरूी नमल ि िी 

ि,ै और िई अन्य प्री-नसलनििल और िैदानिि परीक्षर्ों में िैं। ट्यबू्यनूलि इिनिनबटसस या तो िोलनिनसि और नििब्लानस्टि 

साइट्स से ज ड़िर ट्यबू्यनूलि असेंबली िो रोिते िैं या टैससेि साइट्स, जैसे पैनसलटैससेल और एपोनथलोि से ज ड़िर ट्यबू्यनूलि 

असेंबली िो सक्षम िरते िैं। इि दोिों मामलों में, िे माइटोनसस िे दौराि नस्पुंडल-माइक्रोट्यबू्यलू गनतिीलता में िस्तक्षपे िरत े

िैं, नजससे िोनििा िक्र रुि जाता ि ैऔर िोनििा मतृ्य  (एपोलटोनसस) िोती ि।ै ये MTAs िैं सर िोनििाओुं, जो 

अत्यनधि प्रसाररत िोती िैं, और सामान्य िोनििाओुं िे बीि अुंतर िरते िैं, नजससे सामान्य िोनििाएँ इििे प्रभािों िे प्रनत 

िम सुंिेदििील िोती िैं। नपछले एि दिि में, िई MTAs िो या तो िए नसरे से दिा नडजाइनिुंग (de-novo drug 

designing) िे माध्यम से या मौजदूा लीड अर् ओ ुं (lead molecules) में सुंिोधि िरिे नििनसत निया गया ि।ै 

इििा िैं सर-रोधी क्षमता िे नलए परीक्षर् निया जा रिा ि,ै इसिे बाद प्रभािी अििोषर्, नितरर्, ियापिय, उत्सजसि और 

निषाक्तता (ADMET) िा मलू्याुंिि निया जा रिा ि ैतानि इन्िें िैदानिि स्तर पर उपयोग िे नलए उपय क्त बिाया जा सिे 

[8]। 

टैससेि या निुंिा साइट िो लनक्षत िरिे िाले िई MTAs ि ेमल्टी-ड्रग रेनजस्टेंस (बि -दिा प्रनतरोध) प्रदनिसत निया ि ैऔर 

ये P-ग्लाइिोप्रोटीि (Pgp) पुंलस िे सब्सरेट िैं [9]। िोलनिनसि स्ियुं Pgp िा एि सब्सरेट ि ै[10]। िमारी रुनि िे 

अि सार, िोलनिनसि-साइट-बाइुंनडुंग इिनिनबटसस (CSBIs) िे दिा प्रनतरोध िो दरनििार िरिे िी क्षमता प्रदनिसत िी ि,ै 

सयोंनि उििी निनिष्ट िैनिटी सुंरििा छोटे अर्  इिनिनबटसस िे नलए आसािी से स लभ ि ै[11, 12]। इि छोटे अर् ओ ुं में से 

िई ि ेउच्ि रासायनिि नस्थरता और िम न्यरूोटॉनससनसटी भी प्रदनिसत िी। इसिे ध्याि आिनषसत निया ि,ै और िई CSBIs 

ितसमाि में सनक्रय जाुंि िे अधीि िैं (निि 2, 3)। यि समीक्षा िदैानिि मलू्याुंिि से ग जर रि ेCSBIs पर िें नित ि ैऔर 

िैं सर-रोधी िीमोथेरेपी एजेंटों िे रूप में उििे फायद ेऔर ि िसाि पर ििास िरती ि।ै 

ल्क्िल्नकि ल्वकाि के तित CSBIs 

ल्मवोबुल्िन 

नमिोब नलि, या CI-980, एि नसुंथेनटि िोलनिनसि एिालॉग ि ैऔर यि ट्यबू्यनूलि िे िोलनिनसि साइट से ज ड़िर 

माइटोनटि इिनिनबटर िे रूप में िायस िरता ि।ै प्री-नसलनििल स्तर पर, इसिे माइक्रोट्यबू्यलू्स िे पॉनलमराइजेिि िो 

रोििर और मेटाफेज में िोनििा निभाजि िो रोििर व्यापि-स्पसेरम गनतनिनध नदखाई। CI-980 रक्त-मनस्तष्ट्ि बाधा 

(blood-brain barrier) िो पार िर सिता ि,ै नजससे यि मेलेिोमा मामलों में उपयोगी सानबत ि आ। इसिे इि-नििो 

साइटोटॉनससि प्रभािों िो म्यरूरि (ििूों) और मािि ट्यमूर दोिों पर बढाया। िालाुंनि, िरर् II िदैानिि स्तर पर, यि उच्ि 

िमेेटोलॉनजि निषाक्तता (नििेष रूप से मायलोस पे्रिि और गै्रि लोसाइटोपनेिया) िे िारर् 95% CI िे साथ िोई 

उद्देश्यपरू्स प्रनतनक्रया उत्पन्ि िरिे में निफल रिा [13–15]। इसि ेल्यिूोपेनिया और एिीनमया िा िारर् बिा, नजसमें 

मतली, उल्टी और िमजोरी भी िानमल थी। नमिोब नलि िो उन्ित मेलेिोमा और ररफै्रसटरी प्रोस्टेट िैं सर िे नलए िरर् II 

परीक्षर्ों में अप्रभािी पाया गया [16]। 
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इलं् बुल्िन 

इुंनडब नलि एि इुंडोल-आधाररत MT इिनिनबटर ि ैजो िोलनिनसि साइट से ज ड़िर MT पॉनलमराइजेिि िो बानधत िरता 

ि।ै यि MT िी गनतिीलता िो िम िरता ि ैऔर G2/M िरर् में िोनििा निभाजि िो रोिता ि।ै यि मैड2 और 

बबR1 िे स्तर िो बढािर नस्पुंडल असेंबली िेिपॉइुंट िो सनक्रय िरता ि,ै नजससे िई िोनििा लाइिों में एपोलटोनसस-

प्रेररत िोनििा मतृ्य  िोती ि ै[17]। प्री-नसलनििल स्तर पर, यि नििब्लानस्टि िे साथ तालमेल बिािर एि सुंभानित िैं सर-

रोधी एजेंट िे रूप में िायस िरता ि।ै यि पि  मॉडलों में न्यिूतम न्यरूोटॉनससनसटी उत्पन्ि िरता ि ैऔर अनिभेनदत न्यरूॉन्स िी 

त लिा में निभेनदत न्यरूॉन्स िे नलए िम साइटोटॉनससि ि ै[17, 18]। इसिे निनभन्ि प्रिार िे िैं सर, जैसे मेटास्टेनटि रेस्ट 

िैं सर [19] और उन्ित ठोस ट्यमूर [20, 21] िे नखलाफ आिाजिि िैदानिि गनतनिनध और एि अि िूल स रक्षा प्रोफाइल 

नदखाई ि।ै िरर् I/II ख राि निधासरर् और बढािे िाले िैदानिि अध्ययि में, IC50 ख राि से ऊपर लक्ष्य ललाज्मा साुंिता 

निसी भी मित्िपरू्स निषाक्तता िे नबिा प्राप्त िी गई। इुंनडब नलि Pgp पुंलस िा सब्सरेट ििीं िो सिता ि,ै सयोंनि इसि े

टैससोल, नििनक्रनस्टि, या डॉससोरूनबनसि िे नलए प्रनतरोधी मल्टीड्रग-रेनजस्टेंट िोनििा लाइिों में अपिी प्रभाििीलता बिाए 

रखी [22]। यि िम न्यरूल टॉनससनसटी प्रदनिसत िरता ि ैऔर मौनखि जैिउपलब्धता (oral bioavailability) िा 

लाभ प्रदाि िरता ि,ै नजससे यि िरर् III अध्ययि िे नलए आग ेअध्ययि िरिे िे नलए एि आिाजिि िैं सर-रोधी एजेंट 

बि जाता ि ै[23]। 

 

क्रोल्िबुल्िन 

क्रोनलब नलि, नजसे नक्रिोब नलि और EPC2407 िे िाम से भी जािा जाता ि,ै एि क्रोमीि एिालॉग ि।ै यि β-ट्यबू्यनूलि 

पर िोलनिनसि साइट से ज ड़िर MT पॉनलमराइजेिि िो रोिता ि ैऔर माइटोनटि िोनििा अिरोध (mitotic cell 

arrest) िा िारर् बिता ि।ै यि ट्यमूर में िि-रक्तिानििा निमासर् (neovascularization) िो भी रोिता ि,ै नजससे 

ट्यमूर में रक्त प्रिाि िम िो जाता ि ैऔर इस्िीनमि िेक्रोनसस (ischemic necrosis) िोता ि ै[24, 25]। िैदानिि 

रूप से, यि उन्ित ट्यमूर प्रिारों, जैसे नि अग्िािय, िोलि, और प्रोस्टेट िे नलए मोिोथेरेपी में प्रभािी पाया गया ि।ै िरर् 

I/II ख राि निधासरर् और बढाि ेिाले अध्ययिों में बताया गया नि क्रोनलब नलि िा साइड इफेसट प्रोफाइल स्िीिायस था, 

नजसमें रक्तिाप में अस्थायी िनृि दखेी गई। फेफड़ों से सुंबुंनधत प्रनतिूल घटिाओ ुं, मित्िपरू्स मायलोस पे्रिि, या यिृत या ग द े

िी निषाक्तता िी िोई ररपोटस ििीं थी [26]। यि एिाललानस्टि थायरॉयड िैं सर िे नलए नसस्ललैनटि िे साथ तालमले बिाता 

ि।ै इसिे अलािा, इसिे िोई इन््यजूि ररएसिि, ग द ेया यिृत िी खराबी ििीं िी और इसे 6 मिीिों में 8 िक्रों ति अच्छी 

तरि सिि निया गया [27, 28]। 

 

कॉम्ब्रेटास्टैल्टन्ि 

िॉम्रेटास्टैनटन्स पािी में घ लििील प्रािृनति नफिोल्स िैं और ये ट्यबू्यनूलि पॉनलमराइजेिि िो रोिते िैं और एुंटी-

एुंनजयोजेनिि क्षमता भी प्रदनिसत िरते िैं। िॉम्रेटास्टैनटि A1 डाइफॉस्फेट (OXi4503) और िॉम्रेटास्टैनटि A-4 फॉस्फेट 

(CA-4P), नजसे फॉस्रेटाब नलि ििा जाता ि,ै दो िॉम्रेटास्टैनटि एिालॉग्स िैं जो िैदानिि परीक्षर्ों में प्रिेि िर ि िे िैं। 

OXi4503 ि ेिरर् I में यिृत ट्यमूर, अन्य उन्ित ठोस ट्यमूर और मायलॉयड ल्यिेूनमया में मोिोथेरेपी िे रूप में आिाजिि 

पररर्ाम नदखाए िैं [29–31]। इसे तीव्र मायलोजेिस ल्यिेूनमया और मायलोनडसललानस्टि नसुंड्रोम िे नलए साइटाराबाइि िे 

साथ िरर् I/II परीक्षर् िे रूप में भी परीक्षर् निया गया ि ै [32]। 
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CA-4P या फॉस्रेटाब नलि ि ेअत्यनधि उत्सािजिि पररर्ाम नदखाए िैं और ितसमाि में ललेनटिम-प्रनतरोधी नडम्बग्रुंनथ िैं सर 

[33], एिाललानस्टि थायरॉयड िैं सर [34, 35], और अन्य उन्ित ठोस ट्यमूर [36, 37] और प िरािती उच्ि-ग्रेड 

नग्लयोमास [38] िे नलए िरर् III परीक्षर्ों में ि।ै इसे मोिोथेरेपी या पैनसलटैससेल और बेिनसज मबै िे सुंयोजि में 500 से 

अनधि रोनगयों पर परीक्षर् निया गया ि।ै CA-4P िो अच्छी तरि सिि निया गया और ख राि िनृि परीक्षर्ों िे दौराि 

िोई मित्िपरू्स निषाक्तता प्रदनिसत ििीं िी। एि िैं सर-रोधी एजेंट िे रूप में िॉम्रेटास्टैनटि िी आिाजिि क्षमता िो दखेत े

ि ए, इसिे िई नसुंथेनटि एिालॉग्स ितसमाि में प्री-नसलनििल अध्ययिों में िैं। िॉम्रेटास्टैनटि िे अन्य नसुंथेनटि एिालॉग्स में 

से, C12 (5-नसििोनलि-3-इल और 4-(3,4,5-राइनमथॉनससफेिाइल)) गैर-िैं सर िोनििाओुं िी त लिा में माइटोनटि 

और गरै-माइटोनटि िैं सर िोनििाओुं िो लनक्षत िरता ि।ै यि MT गनतिीलता िो लनक्षत िरिे और नस्पुंडल असेंबली 

िेिपॉइुंट िो सनक्रय िरिे िोनििा मतृ्य  िे िई तरीिों िो प्ररेरत िरता ि।ै इसे NOD-SCID ििूों में MCF-7 

जेिोग्रा्ट में ट्यमूर िॉल्यमू िो िम िरिे िे नलए पाया गया ि ै[39–41], जो भनिष्ट्य िे िदैानिि िरर् में सिारात्मि 

अपेक्षाएँ रखता ि।ै 

 

ओम्ब्राबुल्िन 

ओम्राब नलि, या AVE8062, एि पािी में घ लििील िॉम्रेटास्टैनटि एिालॉग ि ैजो िोलनिनसि साइट से ज ड़िर ट्यबू्यनूलि 

पॉनलमराइजेिि िो रोिता ि।ै इसे एि िास्ि लर नडसरलटर िे रूप में ररपोटस निया गया ि,ै जो धमिी सुंि िि (arterial 

constriction) िा िारर् बिता ि ैऔर इसिे साथ िी एुंटी-ट्यमूर गनतनिनध भी प्रदनिसत िरता ि।ै यि ट्यमूर िे रक्त प्रिाि िो 

बानधत िरता ि,ै नजससे व्यापि िके्रोनसस (necrosis) िोता ि।ै यि डोसेटैससेल िे साथ एुंडोथीनलयल और ट्यमूर सेल लाइिों िे 

नलए तालमले बिाता ि ै[42, 43]। इसे मोिोथेरेपी और नसस्ललैनटि, डोसेटैससेल, और िाबोललैनटि िे सुंयोजि िे रूप में ठोस 

ट्यमूर, िॉि-स्मॉल सेल फेफड़ों िे िैं सर और नडम्बग्रुंनथ िैं सर पर िदैानिि रूप से परीक्षर् निया गया ि।ै इस दिा ि ेिरर् I/II 

परीक्षर्ों िो पार िर नलया [44–47], लेनिि उच्ि ख राि पर मित्िपरू्स हृदय सुंबुंधी निषाक्तता िे िारर् अपेक्षाओ ुं िो परूा िरि े

में निफल रिी [48]। इसि ेिॉि-स्मॉल सेल फेफड़ों िे िानससिोमा में टैससेि-ललैनटिम रेनजमेि बिाम ललेसबो िे साथ िोई मित्िपरू्स 

उद्देश्यपरू्स प्रनतनक्रया ििीं नदखाई [47]। 

 

ABT-751 

ABT-751 या E7010 एि मौनखि रूप से जैिउपलब्ध (orally bioavailable) सल्फोिामाइड ट्यबू्यनूलि इिनिनबटर ि।ै यि 

β-ट्यबू्यनूलि िे िोलनिनसि साइट में ज ड़िर G2-M िरर् में िोनििा िक्र िो अिरुि िरता ि,ै नजससे िोनििा एपोलटोनसस 

िोता ि।ै ABT-751 व्यापि-स्पेसरम एुंटी-ट्यमूर गनतनिनध उत्पन्ि िरता ि,ै जो दिा-प्रनतरोधी लाइिों ति फैली ि ई ि।ै साथ िी, 

इसिे ट्यमूर पर्यजूि िो भी िम निया और ट्यमूर िास्ि लिर िो बानधत निया [49]। यि ितसमाि में स्ति िैं सर [50], िॉि-

स्मॉल सेल फेफड़ों िे िैं सर [51], िामोिल थेरेपी में निफल मेटास्टेनटि प्रोस्टेट िैं सर [52], और प िरािती न्यरूोब्लास्टोमा [53] 

िे नलए िरर् II परीक्षर्ों में ि।ै ABT-751 उपिार पर न्यरूोब्लास्टोमा बच्िों में घटिा-म क्त उत्तरजीनिता (event-free survival) 

अन्य निदािों िी त लिा में अनधि ि।ै िालाुंनि पररर्ाम उत्सािजिि िैं, दिा िो अच्छी तरि सिि निया गया ि ैऔर इसमें स्िीिायस 

निषाक्तता (पेट ददस, थिाि, और िब्ज) प्रोफाइल ि ैऔर िोई मायलोस पे्रिि ििीं ि,ै लनेिि इसिा उद्देश्यपरू्स प्रनतनक्रया अन्य 

सनक्रय यौनगिों और ितसमाि उपिारों िी त लिा में मित्िपरू्स रूप से बेितर ििीं ि।ै 

ZD6126 

ZD6126 एि N-एसेटाइलिोलनििोल ट्यबू्यनूलि-बाइुंनडुंग एजेंट ि।ै यि नििेष रूप से एुंडोथीनलयल िोनििा ट्यबू्यनूलि 

साइटोस्िेलेटि िो बानधत िरता िै, नजससे िोनििा िे आिार में ियिात्मि पररितसि िोत ेिैं। अपररपसि ट्यमूर िास्ि लिर 
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बानधत िो जाता िै, नजससे पोषि तत्िों िी िमी और ट्यमूर िेक्रोनसस िोता ि।ै प्री-नसलनििल ििूा मॉडलों में, ZD6126 ि े

अिेले और नसस्ललैनटि िे सुंयोजि में ट्यमूर िनृि में दरेी िी [54]। िैदानिि स्तर पर, ख राि िनृि परीक्षर् ितसमाि में उच्ि ख राि 

पर गैस्रोइुंटेस्टाइिल (पेट ददस, उल्टी) और हृदय सुंबुंधी निषाक्तता िे िारर् रोि नदए गए िैं। सििीय ख राि पर, यि रोनगयों में िोई 

उद्देश्यपरू्स प्रनतनक्रया उत्पन्ि िरि ेमें निफल रिा। इसे मेटास्टेनटि रीिल सेल िानससिोमा [55] में मोिोथेरेपी िे रूप में और मेटास्टेनटि 

िोलोरेसटल िैं सर [56] में ऑससानलललैनटि और ल्यिूोिोररि िे सुंयोजि में िरर् II स्तर पर परीक्षर् निया जा रिा ि।ै 

ल्ििावनबुल्िन 

नलसाििब नलि या BAL101553, जो अििब नलि या BAL27862 िा प्रोड्रग ि,ै MT िो अनस्थर िरिे और नस्पुंडल असेंबली 

िेिपॉइुंट िो सनक्रय िरिे ट्यमूर िोनििा मतृ्य  िा िारर् बिता ि।ै नलसाििब नलि िी िैं सर-रोधी गनतनिनध, जो ट्यबू्यनूलि 

िटेेरोडाइमर िे िोलनिनसि साइट से ज ड़ती ि,ै उि ऊतिों में अनधि िोती ि ैजो एुंड-बाइुंनडुंग प्रोटीि (EB1) व्यक्त िरते िैं, जो 

MT गनतिीलता िो नियुंनित िरिे िाला एि MT-सुंबुंनधत प्रोटीि ि।ै इसिे मौनखि इन््यजूि िे माध्यम से िरर् I परीक्षर् परेू 

िर नलए िैं और एि अि िूल स रक्षा और सिििीलता प्रोफाइल प्रदनिसत िी ि।ै यि मित्िपरू्स सिििीलता और िोई िास्ि लर 

निषाक्तता प्रदनिसत ििीं िरता िै, िालाुंनि 70 mg/m² से अनधि ख राि पर ि छ िाइपोटेंिि और न्यरूोपेनिया िे लक्षर् दखेे गए 

[57]। यि GBM PDX मॉडलों में अिेले और निनिरर् निनित्सा और टेमोजोलोमाइड िे सुंयोजि में लाभ प्रदनिसत िरता ि ै

[58]। यि ितसमाि में ठोस ट्यमूर [59] और उच्ि-ग्रेड, प िरािती नग्लयोब्लास्टोमा [60] िे नलए िरर् II परीक्षर्ों िे तित ि।ै   

ल्लिनाबुल्िन 

नललिाब नलि या NPI-2358, सम िी *Aspergillus* sp. से व्य त्पन्ि िनलमाइड िा एि नसुंथेनटि एिालॉग ि।ै यि एि CSBI ि ै

और प्रभािी रूप से िैं सर-रोधी और िास्ि लर-रोधी एजेंट दोिों िे रूप में िायस िरता ि ै[61]। नललिाब नलि प्रारुंनभि माइटोनटि 

अिरोध िो नरगर िरता ि ैऔर मल्टीपल मायलोमा िोनििाओुं में JNK-प्रेररत एपोलटोनसस िा िारर् बिता ि ै[62]। इसे एि 

ियिात्मि इम्यिूोमॉड्यलूनेटुंग माइक्रोट्यबू्यलू-बाइुंनडुंग एजेंट (SIMBA) िे रूप में टैग निया गया ि ैऔर इसे िीमोथेरेपी-प्रेररत 

न्यरूोपनेिया (CIN) िी रोिथाम िे नलए सनक्रय रूप से जाुंिा जा रिा ि।ै नललिाब नलि मैक्रोफेज िो M1-जैसे ट्यमूर सजूि फेिोटाइप 

प्राप्त िरि ेिे नलए प्ररेरत िर सिता ि ै [63]। PD-1 गरै-प्रनतनक्रयािील इम्यिू-िॉनम्पटेंट पि  मॉडल में, PD-1 एुंटीबॉडी और 

निनिरर् (IR) िे साथ नललिाब नलि – नरपल IO सुंयोजि – िे ~80% ट्यमूर में िमी उत्पन्ि िी। इसे िैनिि स्तर पर 1400 से 

अनधि रोनगयों और 14 िैदानिि परीक्षर्ों में परीक्षर् निया गया ि।ै इसिे िरर् I और II परीक्षर्ों में प्रभािी ख राि सिििीलता 

और स रक्षा प्रोफाइल प्रदनिसत िी और ितसमाि में CIN [64] और िॉि-स्मॉल सेल फेफड़ों िे िैं सर िे नलए िरर् III परीक्षर्ों िे 

तित ि।ै िरर् I में, PD-1 और CTLA-4 एुंटीबॉडी िे सुंयोजि में नललिाब नलि िे उि SCLC रोनगयों में मित्िपरू्स लाभ उत्पन्ि 

निए जो ललेनटिम और PD-1/PD-L1 एुंटीबॉडी में निफल रि े[65]। इसे िरर् I/II परीक्षर्ों में उन्ित मिूािय िानससिोमा िे नलए 

निनिरर् और इम्यिूोथेरेपी िे साथ भी परीक्षर् निया गया ि ै[66]।   

ल्टवेंल्टल्नब 

नटिेंनटनिब या ARQ197 β-ट्यबू्यनूलि िे िोलनिनसि साइट पर परूी तरि से नफट बैठता ि,ै नजससे MTs बानधत िो जाते िैं। इसे 

ि रू में एि ियिात्मि MET इिनिनबटर िे रूप में मलू्याुंनित निया गया था; िालाुंनि, यि MET-निभसर और स्ितुंि दोिों तरीिों 

से िोनििा प्रसार िो रोिता ि।ै यि MTs िो बानधत िरता ि ैऔर िोनििाओुं िो G2-M िरर् में अिरोनधत िरता ि।ै 

नटिेंनटनिब िोनििा मतृ्य  िो बािरी-मतृ्य  ररसेलटर और आुंतररि – माइटोिॉनन्ड्रयल मागस दोिों िे माध्यम से प्ररेरत िर सिता ि।ै 

ABC राुंसपोटसर इसिी एुंटी-एपोलटोनटि गनतनिनध िो बानधत ििीं िरत ेिैं, नजससे मलू और MDR िोनििा लाइिों दोिों में 

समाि प्री-नसलनििल पररर्ाम नदखते िैं [67]। िपेेटोसेल्य लर िानससिोमा िे नलए िरर् II अध्ययिों में, नटिेंनटनिब िे समग्र 

उत्तरजीनिता दर िो दोग िा िर नदया। इसे िैनिि स्तर पर िरर् III परीक्षर्ों में लगभग 1500 रोनगयों पर यिृत [68] और िॉि-

स्मॉल सेल फेफड़ों िे िैं सर [69] िे नलए जाुंिा गया ि।ै नटिेंनटनिब िी िई नक्रयानिनधयाुं और प्रनतिूल िमेेटोलॉनजिल निषाक्तता 

िे िैदानिि स्तर पर इसिी आगे िी जाुंि िो सीनमत िर नदया ि,ै और इसिे सेल लर नक्रयानिनध िो स्पष्ट िरि ेिे नलए अनधि 

प्री-नसलनििल अध्ययिों िी आिश्यिता ि।ै 
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ल्नष्कर्स 

यि समीक्षा CSBIs िे िैदानिि नििास िी प्रगनत िो उजागर िरती ि।ै उििे एुंटी-माइटोनटि प्रभािों िे अलािा, िई 

CSBIs में एुंटी-िास्ि लर और एुंटी-एुंनजयोजेनिि ग र् भी िोते िैं। जैसा नि ििास िी गई ि,ै िई CSBIs, जैसे CA-

4P, OXi4503, नक्रिोब नलि, और इुंनडब नलि, िैदानिि नििास प्रनक्रया में आगे बढ रि ेिैं, जबनि ि छ िो परीक्षर्ों िे 

दौराि रोनगयों में गुंभीर निषाक्तता िे िारर् रोि नदया गया ि।ै 

CSBIs जैसे ओम्राब नलि और ZD6126 िास्ि लर नडसरलिि िे माध्यम से एुंटी-ट्यमूर प्रभाि डालते िैं। ये प्रोनलफरेनटुंग 

एुंडोथीनलयल िोनििाओुं में सुंि िि िा िारर् बिते िैं, नजससे ट्यमूर रक्त प्रिाि बुंद िो जाता ि ैऔर ट्यमूर मॉडलों में 

व्यापि िेक्रोनसस िोता ि।ै ये दिाएुं िैदानिि स्तर पर ट्यमूर िे आिार में तत्िाल िमी उत्पन्ि िरिे में निफल रिती िैं, 

िालाुंनि, मािि िीमोथेरेपी िे साथ इििे सुंयोजि से एि बि -लनक्षत उपिार रेखा तैयार िी जा सिती ि।ै नललिाब नलि ि े

ललेनटिम-PD-1/PD-L1 इम्यिूोथेरेपी रेनजमेि िे साथ एि मित्िपरू्स उद्देश्यपरू्स प्रनतनक्रया नदखाई ि।ै 

ितसमाि में, िई CSBIs प्री-नसलनििल अध्ययिों िे तित िैं, जो MDR (मल्टीड्रग-रेनजस्टेंट) घाति रोगों िे इलाज िे 

नलए उत्सािजिि साक्ष्य नदखा रि ेिैं। िे नििट भनिष्ट्य में प्री-नसलनििल से िैदानिि जाुंि ति िी यािा िे नलए आिाजिि 

सुंभाििाएुं रखते िैं। 

 

 

 

CSBIs ल्क्िल्नकि ट्रायि की ल्स्िल्त िंदर्स 

Mivobulin / CI-980 मेलािोमा िे नलए िरर् II में निफल। [13–16] 

Indibulin / D-24851 मेटास्टैनटि स्ति िैं सर, उन्ित ठोस ट्यमूर िे 

नलए, एरोलोनटनिब िे साथ सुंयोजि में अधरूा 

िरर् I/II। 

[19–21, 23] 

Crolibulin / Crinobulin / 

EPC2407 

एिेललानस्टि थायरॉयड िैं सर िे नलए िरर् 

I/II। 

[27] 

CA-4-P / Fosbretabulin अुंडािय िैं सर, ठोस ट्यूमर, और 

NSCLC िे नलए िाबोललैनटि और 

पैनसटैससेल िे सुंयोजि में िरर् II, 

एिेललानस्टि थायरॉयड िैं सर िे नलए िरर् 

III। 

[34–36, 38] 

Ombrabulin / AVE8062 ठोस ट्यमूर िे नलए पैनसटैससेल और 

िाबोललैनटि िे सुंयोजि में, अुंडािय िैं सर 

िे नलए िरर् II, सॉफ़्ट नटि ूसारिोमा िे 

नलए िरर् III। 

[44, 48] 

ABT-751 / E7010 स्ति िैं सर, NSCLC, प्रोस्टेट िैं सर, 

न्यरूोब्लास्टोमा िे नलए िरर् II। 

[50, 51, 53, 

70] 
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ZD6126 रीिल सेल िानससिोमा िे नलए िरर् II, 

िोलोरैसटल िैं सर िे नलए ऑससानलललानटि 

और ल्यिूोिोररि िे सुंयोजि में। 

[55, 56] 

Lisavanbulin / 

BAL101553 

ठोस ट्यमूर, ग्लायोब्लास्टोमा िे नलए िरर् 

II। 

[59, 60] 

Plinabulin / NPI-2358 उन्ित ठोस ट्यमूर िे नलए िरर् III, 

NSCLC िे नलए डोसेटैससेल िे साथ 

सुंयोजि में। 

[65, 66, 71] 

Tivantinib / ARQ197 िपेेटोसेल लर िानससिोमा िे नलए िरर् III, 

NSCLC िे नलए एरोलोनटनिब िे साथ 

सुंयोजि में। 

[68, 69] 
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ल्ित्र 1: 

(a) िोलनिनसि और ट्यूब्यूनलि डाइमर (PDB ID – 1SA0) िी प्रनतनिनध डॉि िी गई छनि। 

(b) जूम-इि छनि, जो इुंटरैनसटुंग अमीिो एनसड अििेषों िो दिासती ि,ै नजसमें िीली रेखाएुं िाइड्रोजि बाुंड िो इुंनगत िरती िैं। 

 

 

ल्ित्र 2: 

िोलनिनसि (PubChem CID – 6167), नमिोब नलि (PubChem CID – 182762), इुंनडब नलि (PubChem CID – 

2929), क्रोनलब नलि (PubChem CID – 23649181), िॉम्रेटास्टैनटि A1 डाइफॉस्फेट (PubChem CID – 

6918546), और फॉस्रेटाब नलि (PubChem CID – 5351387) िी रासायनिि सुंरििाएुं। 

 

ल्ित्र 3: 

ओम्राब नलि (PubChem CID – 6918405), ABT-751 (PubChem CID – 3035714), ZD6126 

(PubChem CID – 9896434), नलसाििब नलि (PubChem CID – 45259014), नललिाब नलि (PubChem CID 

– 9949641), और नटिेंनटनिब (PubChem CID – 11494412) िी रासायनिि सुंरििाएुं। 


