Alkaloidy chinowca — z katalizy stereoselektywnej do chemii medycznej

Karol Kacprzak”, Jacek Rutkowski, lwona Skiera, Helena Nowak, Shara Selman
Zaktad Chemii Medycznej, Wydziat Chemii UAM,
ul. Uniwersytetu Poznanskiego 8, 61-614 Poznan,
e-mail: karol.kacprzak@gmail.com

Alkaloidy chinowca, przede wszystkim chinina i chnidyna od poczatku XX wieku stanowity gtéwnie
narzedzia do syntezy stereokontrolowanej (organokataliza) czy rozdzialu enancjomeréw, w szeregu
roznych technik. Niemniej od przynajmniej dekady staty si¢ obiektem badan dla chemii medycznej.
Generalnie odzwierciedla to wyrazny trend aby tatwo dostepne w duzej skali ztozone i chiralne produkty
naturalne takie jak np. alkaloidy, izoprenoidy czy antybiotyki wykorzystywaé jak wazne zrodito
réznorodnosci molekularnej, istotnej dla procesu opracowywania lekow. W tym zakresie synteza
unikalnych oraz chiralnych bibliotek do skriningu w oparciu o efektywne 1 ,,glebokie” modyfikacje
szkieletu produktow naturalnych (przegrupowania, degradacje, reakcje kaskadowe czy cykloaddycje) jest
szczegoOlnie atrakcyjna opcjg. Co ciekawe, takie transformacje, chetnie wykorzystujg stare reakcje
degradacji produktow naturalnych stosowanych dekady temu podczas ustalania ich struktury metodami
korelacji chemicznych. Aktualnie repertuar przeksztalcen ztozonych wiclofunkcyjnych zwigzkéw
organicznych jest bardzo bogaty, zaré6wno w kontekScie stosowanej chemii oraz technik
eksperymentalnych utatwiajacych aktywacje (foto-, elektrochemia) czy przyspieszania ich przebiegu
(mikrofale).

Niemniej istotnym dla syntezy réznorodnych strukturalnie bibliotek pozostajg efektywne narzedzia
wielokierunkowej funkcjonalizacji oraz koniugacji produktow naturalnych oraz syntetycznych blokow
typu drug-like. W tym kontekscie szczegodlnie atrakcyjne jest chemia klik [1-2].

W wyktadzie zilustruje wszystkie w/w podejscia i ich efekty na przyktadzie alkaloidéw chinowca, w

oparciu o prace wiasne i literaturowe [3-4].
OMe

OMe

alkaloidy
kory

N
OMe =
/?y chinowej o
N
/ /\[N F\kaH
HN 5 A

N
N
Ry
N
S ""OH
N~

Rys. 1. Przykltadowe mozliwosci przeksztatcen i koniugacji alkaloidow chinowca.
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