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Uniwersytet w Bialymstoku, Instytut Chemii, ul. K. Ciotkowskiego 1K, 15-245 Bialystok

Program konferencji

CZWARTEK, 27 czerwca 2019

11:30

Rozpoczecie konferencji: dr hab. Stanislaw Witkowski, prof. UwB

SESJAI

Prowadzacy: prof. dr hab. Jacek W. Morzycki

11:45-12:15

W1: dr Ewa Zapora
,,Grzyby medyczne Puszczy Biatowieskiej”

12:20 - 12:50

W2: prof. dr hab. lwona Wawer
,Fitoterapia i fitochemia jako inspiracje dla chemii organicznej”

12:55 -13:10

Selwa Sp. z 0.0.
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(Budynek Instytutu Chemii K. Ciotkowskiego 1K), sala 1007
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Prowadzacy: prof. dr hab. Henryk Koroniak

14:15 - 14:45

Wa3: prof. dr hab. Ryszard Andruszkiewicz
,Gruzlica — jak i czy mozemy ja leczy¢?”

14:50 - 15:20

W4: dr Agnieszka Hryniewicka
,,Sole imidazoliowe na bazie steroidow”

15:25 - 15:55

IKA

16:00 — 16:30

Przerwa kawowa

16:30 - 17:00

WS5: dr hab. inz. Elzbieta Wojaczynska
,,Chiralne pochodne azabicykloalkanowe — synteza, zastosowania, aktywno$¢
biologiczna”

17:05-17:20

K1: dr Piotr Szczesniak
,,Wykorzystanie organokatalizy w syntezie zwigzkoéw biologicznie aktywnych”
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K2: dr hab. Agnieszka Wojtkielewicz
,Reakcje diosgeniny z nukleofilami azotowymi w obecno$ci kwaséw. Badania
w kierunku syntezy solasodyny”

18:00 - 19.00

Kolacja
(Budynek Instytutu Chemii K. Ciotkowskiego 1K), sala 1007

19.00

Przedstawienie ,,Sklodowska. Radium Girl”
(Uniwersyteckie Centrum Kultury, UwB, ul. K. Ciotkowskiego 1N)
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9:35-10:05 | WT7: dr Patrycja Golebiowska
,,Synteza totalna pandarozydow”

10:10 - 10:25 | K3: dr hab. Tomasz Gubica
,,Charakterystyka fizykochemiczna oraz in vivo kompleksow kofeiny
z cyklodekstrynami”

10:25 - 10:40 | K4: mgr Jakub Iwanejko
,,Otrzymywanie chiralnych imin cyklicznych oraz ich zastosowania”

10.45-11.00 | K5: mgr Piotr Banachowicz
»Selenolan litu jako inicjator tandemowej reakcji Michaela/aldolowej — nowa
strategia w syntezie karbacukrow”

11:00 - 11:30 Przerwa kawowa

11:30-12:00 | W8: prof. dr hab. Bartlomiej Furman
»Strategie chemoselektywnej aktywacji amidowych grup karbonylowych na
czynniki nukleofilowe”

12:05 - 12:35 | W9: dr Marta K. Dudek
,Przewidywanie struktur krystalicznych i krystalografia NMR - idealne
potaczenie?”

12:40 - 12:55 | K6: mgr Marcin Stocki
,,Badania sktadu chemicznego oraz wlasciwosci antynowotworowych
ekstraktow z pagkow brzozy”

13:00 - 13:15 | K7: dr Aneta Baj
,Synteza pochodnych witaminy E o potencjalnym dziataniu
przeciwnowotworowym?”

13:20 - 13.35 | K8: Magdalena Grodzka
»ldentyfikacja sktadnikoéw organicznych w probkach pochodzacych
z zabytkowych dziet sztuki”

13.35-13.50 | DanLab/Renggli

13:50 - 14:40 Obiad

(Budynek Instytutu Chemii K. Ciotkowskiego 1K), sala 1007

14:30 - 15:30 Sesja posterowa

SESJA IV Prowadzacy: prof. dr hab. Zbigniew Czarnocki

15:30 - 16:00 | W10: prof. dr hab. Henryk Koroniak
,Fluorowane aminofosfoniany i weglowodany — uzyteczne bloki budulcowe
w syntezie lekow”

16:05 - 16:35 | W11: prof. dr hab. Krzysztof Polewski
,Zastosowanie metod fluorescencyjnych oraz analizy chemometrycznej do
oznaczania zafalszowan w olejach jadalnych”

16:40 - 17:10 | W12: Aleksandra Golonko, prof. dr hab. Wlodzimierz Lewandowski
,Bioaktywne sktadniki zawarte w lebiodce pospolitej (Origanum vulgare).
Tworzenie kompleksow z metalami jako metoda wzmocnienia aktywnosci
przeciwdrobnoustrojowej”

17:10-17:30 Przerwa kawowa




17:30 - 18:00

W13: dr Krzysztof Brzezinski
»Znaczenie wysokoprzepustowych metod analizy biochemiczne;j i strukturalnej
biatek”

18:05 - 18:20 | K9: dr Karol Wolosewicz
L»dynteza 1,3-dikarbonylowych analogéw kurkuminy zawierajgcych uktad
tropanu”
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9:00 - 9:30 W14: dr hab. Ryszard Nazarski, prof. UL
,Nieoczekiwana reakcja 2-arylo-3-hydroksyizoindolin-1-onow biegnaca przez
karbeny N-litoaminoarylowe — na podstawie widm NMR i obliczen
teoretycznych”
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»~Aktywno$¢  biologiczna  naturalnych i1 syntetycznych  zwigzkow
fosforoorganicznych”

10:10 - 10:40 | W16: dr Gabriela Siemiaszko
,»Oystem reagentow Ti(OiPr)4/nBuLi w reakcjach karboksylowania alkinow za
pomoca dwutlenku wegla i [2+2+2] cyklotrimeryzacjach alkinow”
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steroidowych”
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»Struktura 1 aktywno$¢ biologiczna polimerowych no$nikow lekow”
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W1
GRZYBY MEDYCZNE PUSZCZY BIALOWIESKIEJ

Ewa Zapora, Marek Wotkowycki
Zamiejscowy Wydzial Lesny, Politechnika Biatostocka

Grzyby sa jedng z najliczniejszych w gatunki grup organizméw zyjacych na Ziemi. Ich liczbe
szacuje si¢ na min. 1,5 min gatunkéw, z czego tylko ok. 10% jest znanych nauce [1].

Puszcza Biatowieska, dzieki swojej specyfice, polegajacej na zachowaniu ostatnich fragmentow
nizinnych laséw pierwotnych na terenie Nizu Europejskiego, obj¢ciu ochrong Scista czesci terendw
lesnych oraz zachowaniu bogactwa siedlisk i zbiorowisk, jest jedna z najwazniejszych ostoi
wystepowania grzybow w Europie 1 na $wiecie. Niezaburzony przebieg procesow ekologicznych
sprawia, iz grzyby maja tu doskonate warunki do rozwoju i przezycia [3].

Obserwowany w ostatnich latach ogromny wzrost zainteresowania grzybami jako rezerwuarami
naturalnych zwigzkow aktywnych, wynika z szerokiego spektrum ich dziatania biologicznego.
Wsrod grzybow wielkoowocnikowych istnieje m.in. liczna grupa o udowodnionych, silnych
wilasciwosciach farmakologicznych. Sag to tzw. grzyby medyczne (ang. medicinal mushrooms).
Badania potwierdzajg ich dziatanie: antynowotworowe, immunomodulacyjne, antyutleniajace,
antywirusowe, antybakteryjne, antygrzybicze, przeciwpasozytnicze, antyhipercholesterolemiczne,
detoksykacyjne, hepatoprotekcyjne i przeciwcukrzycowe [4]. O mozliwos$ci zastosowania grzybow
do otrzymywania preparatow leczniczych decyduja ich dwie wazne cechy: zdolnos¢ do biosyntezy
metabolitow wtornych o silnym dziataniu biologicznym oraz posiadanie niezwykle rozbudowanego
aparatu enzymatycznego, umozliwiajacego przeprowadzanie ztozonych reakcji biotransformacii.
Najefektywniejszymi, stosowanymi w lecznictwie preparatami otrzymywanymi z grzybow
wielkoowocnikowych, sa frakcje polisacharydowe, ktore stanowig glownie p-glukany a takze
kompleksy polisacharyd-biatko. Licznie wystepujacymi zwigzkami bioaktywnymi sg rowniez

triterpenoidy, kwasy fenolowe, glikoproteiny, steroidy.

Literatura:

[1] D.L. Hawksworth Mushrooms: The extent of the unexplored potential. Int J Med Mushrooms 2001, 3, 333-40.

[2] G.M. Mueller, J.P. Schmit Fungal biodiversity: what do we know? What can we predict? Biodivers Conserv. 2007,
6(1), 1-5.

[3] A. Kujawa Grzyby wielkoowocnikowe, Okotéw C., Karas M., Bolbot A. (red.) Biatowieski Park Narodowy. Pozna¢
— zrozumie¢ — zachowac¢. Bialowieski Park Narodowy, Biatowieza, 2009, p. 87-110.

[4] S.P. Wasser Medicinal Mushrooms in Human Clinical Studies. Part I. Anticancer, Oncoimmunological, and
Immunomodulatory Activities: A Review. Int J Med Mushrooms 2017,19(4), 279-317.
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W2

FITOTERAPIA | FITOCHEMIA
JAKO INSPIRACJE DLA CHEMII ORGANICZNEJ

Iwona Wawer
Panstwowa Wyzsza Szkola Zawodowa w Krosnie

Wigkszos¢ lekow syntetycznych ma mniej niz 100 lat! Aspiryne otrzymano w 1899 roku, przedtem
korzystano z kory wierzbowej. Obecnie tradycyjne ziololecznictwo jest zastgpowane przez
nowoczesng fitoterapi¢. Leki ro§linne musza mie¢ odpowiedniej jakosci randominizowane badania
kliniczne, pokazujace ich skutecznos¢ i bezpieczenstwo. Niestety, badania kliniczne, ktore miatyby
udowodni¢ korzysci z preparatow roslinnych, tzw. ,botanicals” sg niezwykle trudne do
przeprowadzenia. Metody medycyny opartej na faktach (EBM), czyli badania efektywnosci
pojedynczych zwigzkow nie nadajg si¢ do badania mieszaniny zwigzkow, ktére sga obecne
w ekstrakcie ro$linnym. Dla jednego zwigzku mozna zbada¢ farmakokinetyke i farmakodynamike,
ale jest to niemozliwe dla ztozonej mieszaniny. Jak zbada¢ relacje sktad chemiczny — efekty
zdrowotne? Nadzieja w nowych technikach, takich jak metabolomika, ktore pozwolg rozwigzac
problemy zlozonych systemdéw botanicznych i ich wplywu na inne zloZzone mieszaniny (np. ptyny
ustrojowe). Jednak takie analizy wymagaja dobrze zdefiniowanych chemicznie ekstraktow
I stworzenia baz danych np. ptynéw ustrojowych.

Zwiazki obecne w ekstraktach roslinnych sg potrzebne w wiekszych ilosciach do wykonania badan
in vitro (na liniach komorkowych), in vivo (na zwierzetach), a nastgpnie takze do badan
klinicznych. Synteza tych zwigzkow to nadzieja farmakologdéw i1 zadanie dla chemii organicznej.
Obiektem zainteresowania lekarzy fitoterapeutow 1 firm farmaceutycznych jest obecnie
kilkadziesigt surowcow roslinnych, wyizolowane z nich zwigzki to potencjalne leki, a w kazdym
razie sa one warte szerokiego przebadania. Warto wymieni¢, m.in.: (1) liscie morwy biatej
o dziataniu przeciwcukrzycowym (1-dezoksynojirimycyna, DNJ), (2) ziele dziurawca (hiperycyna,
pseudohiperycyna, hiperforyna i pochodne — dziatanie przeciwdepresyjne?), (3) ziele rumianku
(matrycyna, chamazulen, bisabolol) o dzialaniu przeciwzapalnym, (4) ostropest i jego
flawonolignany (sylimaryna), (5) szyszki chmielu (aktywny fitoestrogen 8-prenylonaryngenina,
8-PN), (6) Kora magnolii (honokiol, magnolol) oraz (7) korzen Ashwaganthy (witanolidy) —
dziatanie neuroprotekcyjne, (8) porost islandzki (kwasy porostowe: cetrarowy, fumaroproto-

cetrarowy, usninowy, protolichesterynowy).
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W3
GRUZLICA — JAK I CZY MOZEMY JA LECZYC?

Ryszard Andruszkiewicz

Katedra Technologii Lekow i Biochemii, Wydzial Chemiczny, Politechnika Gdanska,
ul. Narutowicza 11/12, 80-233 Gdarnsk
Gruzlica nalezala do tych choréb w przesztosci, ktore powodowaty najwigksza liczbe zgonow
chorych pacjentéw. Choroba ta stanowi takze $miertelne zagrozenie dla wielu zwierzat.
Zastosowanie lekow przeciwgruzliczych, w szczegdlnosci antybiotykow doprowadzito prawie do
wyeliminowanie tej $miertelnej choroby. Pojawienie si¢ szczepow opornych z rodzaju
Mycobacterium na stosowne leki spowodowato nawrot tej choroby a sposoby jej leczenia
wymagajg stosowania nowych metod terapeutycznych i nowych bardziej skutecznych lekow.
W prezentowanym wyktadzie przedstawione zostang nowoczesne strategie zwalczania tej choroby
oraz przedstawiony zostanie przeglad nowych lekow stosowanych wspotczesnie w terapii

zwalczania gruzlicy.
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w4
SOLE IMIDAZOLIOWE NA BAZIE STEROIDOW

Agnieszka Hryniewicka, Marta Malinowska, Stanistaw Witkowski, Jacek W. Morzycki

Instytut Chemii, Uniwersytet w Bialymstoku

Sole imidazoliowe sa pochodnymi imidazolu, w ktéorym obydwa atomy azotu podstawione zostaty
grupami alkilowymi lub arylowymi. Sg to zwigzki czgsto wykorzystywane w syntezie organicznej
m.in. jako ciecze jonowe lub prekursory N-heterocyklicznych karbendéw. Ponadto, wykazuja one
szerokie spektrum aktywnosci biologicznych [1]. Dziatanie to moze by¢ zwielokrotnione poprzez
wykorzystanie strategii praktykowanej w chemii medycznej, polegajacej na polaczeniu dwodch
fragmentow biologicznie czynnych w obrebie jednej czasteczki [2]. Kierujac si¢ tym faktem,
zaprojektowane zostaty hybrydowe sole imidazoliowe na bazie steroidow: kwasu litocholowego, 3-
0kso-23,24-dinorchol-4-en-22-alu oraz dehydroepiandrosteronu. Opracowana zostata synteza soli
zarowno N-podstawionych steroidem, jak i takich, w ktorych pierscien imidazolowy
skondensowany jest ze szkieletem steroidu. Otrzymany zostal szereg jodkow imidazoliowych,
réznigcych si¢ dlugoscig tancucha alkilowego. Nowe zwigzki zostaly zbadane pod katem

aktywnosci przeciwdrobnoustrojowe;j [3].

HO"

R = -(CH,),CH3, gdzie n=0,1,2,3....

Otrzymane sole wykazywaty aktywno$¢ porownywalna, a nawet przewyzszajaca $rodki bakterio-
1 grzybobdjcze obecne na rynku. Szczegodlnie warte podkreslenia jest dzialanie przeciwgrzybicze,
ktore jest wyzsze w przypadku niektorych nowych soli, niz te wykazywane przez Flukonazol,

a porownywalne z Amfoterycyng B, powodujacg liczne skutki uboczne.

Literatura;

[1] S. N. Riduan, Y. Zhang Chem. Soc. Rev. 2013, 42, 9055.

[2]J. C. Coa, W. Castrill, W. Cardona, M. Carda, V. Ospina, J. A. Mufioz Eur. J. Med. Chem. 2015, 101, 746.

[3] A. Hryniewicka, M. Malinowska, T. Hauschild, K. Pieczul, J. W. Morzycki J. Steroid Biochem. Mol. Biol. 2019,
189, 65.

Projekt zostal sfinansowany ze Srodkéw Narodowego Centrum Nauki UMO-2015/17/B/ST5/02892.
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CHIRALNE POCHODNE AZABICYKLOALKANOWE — SYNTEZA,
ZASTOSOWANIA, AKTYWNOSC BIOLOGICZNA

Elzbieta Wojaczynska

Zaktad Chemii Organicznej, Wydziat Chemiczny, Politechnika Wroctawska
Wybrzeze Wyspianskiego 27, 50 370 Wroctaw

Wyktad poswigcony bedzie wynikom uzyskanym w Zaktadzie Chemii Organicznej w zakresie
syntezy 1 modyfikacji chiralnych uktadow 2-azabicykloalkanowych [1] oraz pochodnych
heksahydrochinoksalinonu [2,3] - bicyklicznej iminy, ich zastosowaniu w syntezie

stereoselektywnej oraz aktywnosci biologicznej otrzymanych potgczen.

Literatura:

[1] E. Wojaczynska, J. Wojaczynski, K. Kleniewska, M. Dorsz, T. K. Olszewski Org. Biomol. Chem. 2015, 13,
6116.

[2] J. Iwanejko, E. Wojaczynska, J. Wojaczynski, J. Bakowicz Tetrahedron Lett. 2014, 55, 6619.

[3] J. Iwanejko, E. Wojaczynska, J. Trynda, M. Maciejewska, J. Wietrzyk, A. Kochel, J. Wojaczynski Tetrahedron
2017, 73, 2276.
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STEREOSELEKTYWNA SYNTEZA LIGNANOW

Kamil Lisiecki, Piotr Roszkowski, Krzysztof Krawczyk, Jan K. Maurin,
Zbigniew Czarnocki

Wydziat Chemii, Uniwersytet Warszawski, Pasteura 1, 02-093 Warszawa
e-mail: czarnoz@chem.uw.edu.pl

Zaprezentowana zostanie nowa metoda syntezy lignanow =z wykorzystaniem procesu
fotochemicznej cyklizacji. Sekwencj¢ reakcji rozpoczyna podwojna kondensacja Stobbego,
prowadzaca do odpowiednio podstawionych bis-benzylidenobursztynianow. W kolejnych
przemianach zastosowany zostal L-prolinol jako pomocnik chiralny. Kluczowym etapem byla

fotocyklizacja przebiegajaca pod wplywem promieniowania ultrafioletowego [1].

OH
0 : 0 K
< o I
O . ':/\< O ; ‘v,
it O z
-
H3CO~ ; “OCHjs ; O
OCHj3 O
(-)-podofilotoksyna (+)-epigalkatyna

StwierdziliSmy ponadto, Ze efektywno$¢ tego procesu mozna znaczaco poprawic stosujac
naswietlanie w warunkach przeptywowych, co zilustrowane zostalo udang, diastereoselektywna

synteza (-)-podofilotoksyny [2] oraz (+)-galkatyny [3].

Literatura:
[1] Krawczyk K.K., Madej D., Maurin J.K., Czarnocki Z., Tetrahedron: Asymmetry 2011, 22, 1103-1107

[2] Lisiecki K., Krawczyk K.K., Roszkowski P., Maurin J.K., Czarnocki Z., Org. Biomol. Chem., 2016, 14, 460-469
[3] Lisiecki K., Czarnocki Z. Org. Lett. 2018, 20, 605-607
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SYNTEZA TOTALNA PANDAROZYDOW

Patrycja Gotebiowska, Jacek Miynarski

Instytut Chemii Organicznej Polskiej Akademii Nauk, ul. Kasprzaka 44/52, Warszawa
pgolebiowska@icho.edu.pl; www.jacekmlynarski.pl

Pandarozydy stanowig grupe saponin steroidowych wyekstrahowanych z karaibskiej gabki
Pandaros acanthifolium. Gtéwna frakcja z ekstraktu zawierata cztery pandarozydy A-D i ich estry
metylowe, nie wykazywaty one jednak zadnego oczekiwanego dziatania biologicznego. Ponowne
poszukiwania doprowadzity do odkrycia szesciu nowych bioaktywnych zwigzkéw — pandarozydow
E-J i ich estrow metylowych. Cata grupa posiada niezwykle utleniony (2-hydroksycyklopent-2-
enon) pierScien D oraz B-konfiguracj¢ na atomie wegla C-14. Réznice migdzy poszczegdlnymi
molekutami dotycza obecno$ci wigzania podwojnego w pierScieniach B 1 C, tancucha alkilowego
oraz czgéci cukrowej. Badania in vitro wykazaly dziatanie tych saponin wobec pasozytniczych
pierwotniakéw odpowiadajacych za choroby tropikalne, w tym malari¢. Szczegdlnie aktywny jest
Pandarozyd G (Rys. 1), ktory silnie hamuje wzrost (najnizsze wartosci ICsp) szczepéw: Leishmania
donovani oraz Trypanosoma brucei rhodesiense.™

W swoim wystapieniu przedstawi¢ dwa zrealizowane etapy: synteze czesci disacharydowej (Xyl-p3-
1,3-GIcA, Rha-a-1,4-GIcA, Glc-p-1,2-GIcA) i sprzegania jej z cholesterolem, jako modelowa
czasteczka  sterolowg oraz  syntez¢ czeSci  sterolowej, wychodzacej z  octanu
16-dehydropregnenolonu. Badania zostaly zrealizowane ze $rodkow Fundacji na Rzecz Nauki
Polskiej (TEAM/2017-4/38).

Rysunek 1. Pandarozyd G.

[1] E. L. Regalado, D. Tasdemir, M. Kaiser, N. Cachet, P. Amade, O. P. Thomas, J. Nat. Prod., 2010, 1404-1410
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STRATEGIE CHEMOSELEKTYWNEJ AKTYWACJI AMIDOWYCH GRUP
KARBONYLOWYCH NA CZYNNIKI NUKLEOFILOWE

Barttomiej Furman
Instytut Chemii Organicznej PAN, Kasprzaka 44/52, 01-224 Warszawa

Ugrupowanie amidowe wystepuje w tysigcach zwigzkéw naturalnych i syntetycznych, przez co
tworzace je wigzanie amidowe jest jednym z najwazniejszych wigzah w chemii organicznej.
Niestety, wysoka stabilno$¢ chemiczna amidow znaczaco limituje mozliwosé ich funkcjonalizaciji.
Niedawno pokazaliSmy, ze laktamy 1 izatyny mozna przeprowadzi¢ w cykliczne iminy
chemoselektywnie redukujac karbonylowa grupe amidowa wodorkiem cyrkonocenu.[1] Tak
otrzymane iminy przeprowadzono w polihydroksylowe pirolidyny bicyklicznych enaminonéw, 2,3-
dwupodstawione indole i bisindole zwigzki, bedace bezposrednimi prekursorami zwigzkow
naturalnych.[1]

N
o
e
RO n

odczynnik

o] * l Schwartza F3C
BT 5

SnBu3 \_‘Z RMgBr
s 1

ROW Roq e

CpoZrHCI, TFA, Nu fél

Opracowana metoda zostala zastosowana w syntezie i nastgpczej funkcjonalizacji fluorometylo-
imin niedostgpnych innymi metodami (nietrwatos¢ aldehydow wykorzystywanych do ich
syntezy).[2] Postep w badaniach nad chemoselektywng aktywacja amidow, nowe strategie
1 perspektywy zastosowan w syntezie zwigzkoOw naturalnych zostang szczegdétowo omoéwione

podczas wyktadu.

Literatura:

[1] (a) P. Szczesniak, S. Stecko, E. Maziarz, O. Staszewska-Krajewska, B. Furman, J. Org. Chem. 2014, 79, 10487, (b)
P. Szcze$niak, S. Stecko, E. Maziarz, B. Furman, J. Org. Chem. 2015, 80, 3621, (d) A. Ulikowski, B. Furman, Org.
Lett. 2016, 18, 149.

[2] P. Czerwinski, B. Furman, praca w recenzji.
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PRZEWIDYWANIE STRUKTUR KRYSTALICZNYCH | KRYSTALOGRAFIA
NMR — IDEALNE POLACZENIE?

Marta K. Dudek, Graeme M. Day, Marek J. Potrzebowski

Centrum Badan Molekularnych i Makromolekularnych PAN, Sienkiewicza 112, 90-363 £odz
School of Chemistry, University of Southampton, SO17 1BJ, UK

Przewidywanie struktur krystalicznych (CSP) oferuje mozliwos¢ przewidzenia wszystkich
korzystnych energetycznie struktur krystalicznych bez jakiejkolwiek uprzedniej wiedzy na temat
ich preferencji krystalizacyjnych. Metoda ta coraz cze¢$ciej stosowana jest w potaczeniu
z krystalografia NMR do okreslenia struktury krystalicznej zwiazkoéw, ktore nie daja si¢ opisac za
pomoca innych technik analitycznych. W niniejszej pracy zaprezentowane zostang mozliwosci
1 ograniczenia potaczonej metody CSP-NMR na przyktadzie okreslania struktur krystalicznych
polifenoli procyjanidyny A2, epikatechiny, oraz solwato-hydratu katechiny [1,2]. Idea
stosowalnos$ci powyzszego podejécia opiera si¢ na zatozeniu, ze po poréwnaniu eksperymentalnych
i obliczonych danych NMR dla wszystkich teoretycznych struktur krystalicznych bedziemy
obserwowali znaczace roznice migdzy strukturg obserwowang eksperymentalnie, a pozostatymi
strukturami. W naszej pracy pokazujemy, ze w przypadku wielokomponentowych uktadow
wspomniane réznice moga nie by¢ tak znaczace. Rysunek 1 przedstawia zestawienie wartosci RMS
otrzymanych po poréwnaniu teoretycznych i eksperymentalnych danych *H NMR otrzymanych dla
epikatechiny (EPI) i dihydratu procyjanidyny A2 (PA2). W pierwszym przypadku (EPI) wida¢
bardzo dobrg zgodno$¢ z eksperymentem tylko dla jednej struktury krystalicznej, natomiast
w drugim (PA2) kilka struktur krystalicznych wykazuje dobrg zgodnos¢ z eksperymentem.

i rms/PA2 struktury rms/EPI
1.5 obserwowane
cksperymentalnie
1.2 /
E00
20.6 . I I
0

1234567 8910111213141516171819 1234567 8 91011121314151617181920
numer struktury (wg energii DFT) numer struktury (wg energis DFT)

Rysunek 1. Wartosci RMS otrzymane po poréwnaniu eksperymentalnych danych 1H NMR z teoretycznymi uzyskanymi

dla struktur wygenerowanych w procedurze CSP dla EPI1 PA2. Pozioma, szara linia wyznacza poziom RMS = 0.5 ppm

Literatura:

[1] M. K. Dudek, G. Bujacz and M. J. Potrzebowski, CrystEngComm, 2017, 19, 2903.
[2] M. K. Dudek, G. M. Day, CrystEngComm 2019, 21, 2067.
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FLUOROWANE AMINOFOSFONIANY I WEGLOWODANY -~ UZYTECZNE
BLOKI BUDULCOWE W SYNTEZIE LEKOW

Henryk Koroniak

Wydziat Chemii, Uniwersytet Adama Mickiewicza w Poznaniu
E-mail: koroniak@amu.edu.pl

Aminofosfoniany wykazujg znaczacg aktywno$¢ biologiczng; miedzy innymi sg wykorzystywane
jako leki przeciw osteoporozie. Rozwazgjac kwasowos¢ jak i oddziatywania steryczne, fluorowane
fosfoniany sa czesto traktowane jako nie-hydrolizowalne i trwale pochodne nasladujace (mimics)
wystepujace naturalnie fosforany. Podobnie fluorowane weglowodany (np. pochodne kwasu
hialuronowego) wykazuja aktywnos$¢ biologiczng. Poszukiwanie nowych strategii syntezy takich
polaczen stanowi od kilku lat tematyke badawcza mojej grupy badawczej. Nasze badania sg
skoncentrowane na poszukiwaniu nowych metodologii syntezy stereokontrolowanej szeregu mono-,
di-fluorowanych, a takze podstawionych grupa CF3; aminofosfonianow i weglowodanow. Jako
strategicznie wazne w syntezie stercoselektywnej zwiagzki posrednie (intermediates), otrzymano
azyrydyny, oksirany oraz iminy pochodne fluorofosfonianow. W przypadku weglowodanow do

wbudowania fragmentow fluorowanych wykorzystano metodologi¢ chemii click.
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Wydaje si¢, ze uzyskane fluorowane pochodne beda wykazywac interesujacg aktywnosc

biologiczng, mozliwg do wykorzystania w praktyce.
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ZASTOSOWANIE METOD FLUORESCENCYJIJNYCH ORAZ ANALIZY
CHEMOMETRYCZNEJ DO OZNACZANIA ZAFALSZOWAN
W OLEJACH JADALNYCH

Krzysztof Polewski

Katedra Fizyki i Biofizyki, Wydzial Nauk o Zywnosci i Zywieniu,
Uniwersytet Przyrodniczy w Poznaniu

Widma fluorescencji olejow wskazuja na obecno$¢ wielu zwigzkow chemicznych, majacych istotny
wptyw na jako$¢ oleju. Skladnikami wystepujacymi w oleju i1 posiadajacymi wlasciwosci
fluorescencyjne sg fenole i polifenole, witaminy takie jakie tokoferole i ryboflawiny oraz chlorofile
wraz z pochodnymi. Zmierzone widma mogg shuzy¢ do oceny zawarto$ci wybranych sktadnikow,
ktore z kolei moga stuzy¢ jako monitory jakosci oleju lub przemian w nim zachodzacych. Zaleta
metod fluorescencyjnych jest bezposredni pomiar bez potrzeby wczesniejszego przygotowania badz
modyfikacji probki.

Mozliwoséci tej metody moga by¢ znaczaco rozszerzone poprzez zastosowanie metod
chemometrycznych do analizy otrzymanych widm, szczegdlnie do oceny zafalszowan oraz
pochodzenia olejow jadalnych.

Pomiary wielowymiarowej fluorescencji generuje olbrzymie ilosci danych. W zwiazku z tym
zaistniata konieczno$¢ zastosowania technik statystycznych, pozwalajacych na wyciagniecie z tych
danych istotnych parametréw, opisujacych wymagane wlasciwosci. Zastosowanie metod
chemometrycznych zwigzanych z wielowymiarowg analiza jak PLS, PCA czy jej modyfikacje, jak
trojwymiarowa metoda wielu zmiennych PARAFAC, pozwolito na wykorzystanie metod

fluorescencyjnych do oceny zafatszowan olejow z doktadnoscia do 2% [1].

Literatura:

[1] Jakob Christensen, Lars Neorgaard, Rasmus Bro, Seren Balling Engelsen Chemical Reviews 2006, 106, 1980

23



W12

BIOAKTY WNE SKEADNIKI ZAWARTE W LEBIODCE POSPOLITEJ
(ORIGANUM VULGARE). TWORZENIE KOMPLEKSOW Z METALAMIJAKO
METODA WZMOCNIENIA AKTYWNOSCI PRZECIWDROBNOUSTROJOWEJ

Aleksandra Golonko!. Renata Swistocka?, Wlodzimierz Lewandowski?

YUnstytut Biotechnologii Przemystu Rolno-Spozywezego im. Prof. Waclawa Dabrowskiego,
ul Rakowiecka 36, 02-532 Warszawa
? Katedra Chemii, Biologii i Biotechnologii, Wydziat Budownictwa i Inzynierii Srodowiska,
Politechnika Biatostocka, Wiejska 45 E, 15-351 Bialystok

Oregano (Origanum vulgare) to roslina szczegélnie doceniana w  ziotolecznictwie.
Jej prozdrowotne wlasciwos$ci znane byly juz w starozytnosci. Dzieki wysokiej zawartosci
zwigzkoéw bioaktywnych wykazuje silne wlasciwosci przeciwutleniajace, op6zniajgce utlenianie
lipidéw oraz przeciwzapalne. Dodatkowo, sktadniki ekstraktu Origanum dziatajg bojczo na owady,
grzyby i wiele szczepow bakterii patogennych. Substancje zawarte w olejkach eterycznych
1 ekstraktach uszkadzaja prokariotyczne $ciany komorkowe, a skladniki lipofilne moga wnikaé do
komoérek powodujac ich destabilizacje. Z tego powodu prowadzone s3 proby izolacji
poszczegblnych zwiazkéw chemicznych obecnych w oregano, odpowiedzialnych za widoczne
efekty przeciwdrobnoustrojowe oraz ich modyfikacja umozliwiajagca docelowe zastosowania
medyczne. Mimo istnienia wielu zalet wykorzystania naturalnych preparatow bakteriobdjczych,
istniejg ograniczenia zwigzane z ich biodostgpnoscia. Jedng ze strategii poprawy przyswajalnosci/
przenikalnosci zwigzkoéw zawartych w ekstraktach roslinnych jest tworzenie soli 1 kompleksow
z nietoksycznymi metalami, ktore wptywajac na zmiany w strukturze molekuly i rozktadzie
gestosci elektronowej moga poprawié jej lipofilowos$¢, rozpuszczalnosé, stabilnos¢ w srodowisku
komoérkowym oraz wzmocni¢ oddziatywania z blonami komérkowymi. Dzigki takiemu rozwigzaniu
mozliwa jest poprawa aktywno$ci antyoksydacyjnej, nadanie cech cytotoksycznych, a takze
poprawa przenikalnoS$ci przez btony biologiczne.

Obecna praca jest czesciag szerszego tematu, ktorego celem jest analiza korelacji migdzy struktura
molekularng a aktywnoscia biologiczng wybranych zwiazkéw fenolowych 1 ich komplekséw
z metalami oraz poszukiwanie nowych substancji o wzmocnionej i bardziej selektywnej aktywnos$ci

przeciwdrobnoustrojowej.

Praca wykonana w ramach grantu Narodowego Centrum Nauki nr 2018/29/B/NZ9/01997.
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ZNACZENIE WYSOKOPRZEPUSTOWYCH METOD ANALIZY
BIOCHEMICZNEJ I STRUKTURALNEJ BIALEK

Krzysztof Brzezinski

Wydziat Biologiczno-Chemiczny, Uniwersytet w Biatymstoku

Kompletna charakterystyka makromolekul biologicznych wymaga zastosowania szeregu metod
biochemicznych i biofizycznych, wspartych badaniami strukturalnymi na poziomie atomowym.
Uzycie wielu technik pomiarowych wymaga uzyskania znacznej ilo$ci badanych makromolekut.
Co wiecej, juz na poczatkowych etapach badan pojawia si¢ problematyka koniecznosci
przeprowadzenia setek lub tysiecy pomiaréw, co moze skutecznie uniemozliwi¢ ich
przeprowadzenie w rozsadnym czasie, rOwniez bez wptywu na spadek aktywnosci preparatow
biologicznych.

W ramach wyktadu przedstawione zostang badania biochemiczne oraz strukturalne wariantow
metalo-B-laktamazy typu New Delhi (NDM) oraz hydrolazy S-adenozylo-L-homocysteiny
z cyjanobakterii (SynSAHaz). W obu przypadkach opisana zostanie istotna rola metod
wysokoprzepustowych zastosowanych na etapie badan enzymatycznych oraz w trakcie prob
krystalizacji obu biatek jak i pomiaréw dyfrakcyjnych przeprowadzonych z wykorzystaniem

automatycznych linii synchrotronowych.
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NIEOCZEKIWANA REAKCJA 2-ARYLO-3-HYDROKSYIZOINDOLIN-1-
ONOW BIEGNACA PRZEZ KARBENY N-LITOAMINOARYLOWE
— NA PODSTAWIE WIDM NMR I OBLICZEN TEORETYCZNYCH

Magdalena Ciechanska,' Andrzej Jozwiak,' Ryszard B. Nazarski,” Ewa A. Skorupska’

'Katedra Chemii Organicznej, Wydzial Chemii, Uniwersytet £édzki
ul. Tamka 12, 91-403 £odz
Katedra Chemii Fizycznej, Wydzial Chemii, Uniwersytet £6dzki
ul. Pomorska 163/165, 90-236 £odz (ryszard.nazarski@chemia.uni.lodz.pl)

W trakcie badania reakcji zwigzkow 1 z sec-butylolitem okazalo si¢, ze z wydluzeniem czasu
prowadzenia procesu w ~25°C obok znanych juz produktow [1] powstaja glownie
diastereoizomeryczne aminy 3, ktorych struktura zostata ustalona w oparciu o widma MS, IR,
a zwlaszcza NMR i potwierdzona przez efekty izotopowe widoczne w widmach jader **C po
czesciowej wymianie >N-H/D (roztwoér w DMSO-dg + $lady D,0). Stato si¢ oczywistym, ze
produktami posrednimi musza by¢ relatywnie trwate karbeny aminoarylowe [2] generowane in situ

w a-eliminacji LiOH z odpowiednich karbenoidéw powstajacych wczesnie;j.

R (1) s-BuLi/ TMEDA,
_ 790
N—Ar THF, —78°C -
(2) 26-98 godz. w ~25°C
R a—eliminacja LiOH
(droga A lub B)

R =H lub OMe H
1 2 3

Obserwowana karbocyklizacja zachodzi wigc poprzez wewnatrzczasteczkowg insercj¢ do wigzania
C-H (zob. Schemat). Obliczenia teoretyczne [MP2/6-311+G(d,p)] sugeruja, ze karbeny 2 moga
tworzy¢ si¢ na drodze A lub (dtuzszej) B. W tym drugim przypadku powstajg wigzania litowe
C=0.--Li"--N< prowadzace do utworzenia siedmiocztonowych mobilnych konformacyjnie uktadow
quasi-cyklicznych. (Tego typu mostki litowe, wymuszajace pewne niechciane konformacje,
okazaly si¢ duzym problemem w modelowaniu badanych uktadow). Dodatkowe zastosowanie
metod NBO i QTAIM pozwolito na oceng aktywujacego wpltywu grup OMe w substratach 1 na
przebieg analizowanej reakcji oraz ocene jonowosci wigzan litowych w réznych heteroatomowych

zwigzkach przejsciowych w niej uczestniczacych.

Literatura:
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AKTYWNOSC BIOLOGICZNA NATURALNYCH I SYNTETYCZNYCH
ZWIAZKOW FOSFOROORGANICZNYCH

Dorota Wieczorek, Jacek Lipok

Uniwersytet Opolski, Wydziat Chemii, ul. Oleska 48, 45-052 Opole

Organiczne zwigzki fosforu sg substancjami rozpowszechnionymi w $wiecie przyrody, co jest
konsekwencjg roli fosforu, jako pierwiastka biogennego. Obok atomow wegla, wodoru, tlenu
i azotu, to wlasnie atomy fosforu wchodzg w sktad, albo decydujg o strukturalnej i fizjologicznej
roli bez mata wszystkich najwazniejszych dla zycia polaczen chemicznych. Wystarczy wspomnieé
kwasy nukleinowe, fosfolipidy stanowigce zreby strukturalne zewnetrznych 1 wewnetrznych bton
komorkowych, czy ufosforylowane nukleotydy, bialka i cukry, bez obecnosci ktérych nie sposob
wyobrazi¢ sobie funkcjonujacy szlak przemian metabolicznych. Tak kluczowa rola potaczen
fosforoorganicznych oraz odpowiednio precyzyjne ich rozpoznawanie i przemiany sprawiaja, ze
zdecydowana wigkszo$§¢ znanych nam organizmow wykazuje wrazliwos¢ na zaburzenia
w gospodarowaniu fosforem. Powodem takiego stanu rzeczy moze by¢é w réwnym stopniu
niedostatek odpowiednich, najczesciej fosforanowych form tego pierwiastka, co obecnosé
zdecydowanie mniej rozpowszechnionych pochodnych fosfonowych, czy fosfinowych. Zrodtem
wspomnianych, mniej typowych polaczen fosforu moga by¢ naturalne, biokatalizowane przemiany
zachodzace w organizmach, albo z ich udziatem. Jednakze, zrodlem obecno$ci wyzszych stezen
pochodnych fosfonowych i fosfinowych w ekosystemach, sg przede wszystkim roéznorodne sfery
aktywnos$ci gatunku Homo sapiens, w ktorych substancje tego rodzaju wykorzystywane sg nawet na
globalng skalg. Udowodniona obecno$¢ fosfoniandéw w oznaczalnych stgzeniach, w ekosystemach
poddanych zréznicowanej antropopresji, zaczyna stanowi¢ dostrzegalny problem $rodowiskowy.
Istotnym powodem tego zjawiska jest specyficzna aktywno$¢ biologiczna tych potaczen,

indukujaca dynamiczne zmiany w metabolizmie organizmow.
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SYSTEM REAGENTOW Ti(OiPr),/nBuLi W REAKCJACH
KARBOKSYLOWANIA ALKINOW ZA POMOCA DWUTLENKU WEGLA
1[2+2+2] CYKLOTRIMERYZACJACH ALKINOW

Gabriela Siemiaszko™®, Yvan Six®

“Laboratoire de Synthése Organique, Ecole Polytechnique, Palaiseau, Francja
®Instytut Chemii/ Zaklad Chemii Produktéw Naturalnych, Uniwersytet w Biatymstoku

W 1989 roku Kulinkovich 1 wsp. opublikowali nowg uniwersalng metod¢ syntezy, w ktorej
kompleks tytanacyklopropanu byt generowany w reakcji Ti(OiPr)4 1 odczynnika Grignarda.[1] Ten
wysoko reaktywny kompleks jest syntezowany w obecno$ci okreslonego reagenta (np. nitrylu,
amidu, alkinu) i1 ulega z nim natychmiastowej reakcji. W 2001 roku Eisch opisal uzycie nBuLi

zamiast odczynnika Grignarda, co zwigkszyto trwatos$¢ kompleksu.[2]

iPrO._._OiPr R iPrO\T-’OiPr RM iPrO. . -OPr | szybko PrO. 1, -OPr
oo~ —_— W
iPrO”~ "OiPr _iPrOM R/—/ OiPr _PrOM R/_/ \_\R N} R/u

Schemat 1. Formowanie kompleksu tytanacyklopropanu (zazwyczaj M=MgCl, MgBr).

Podczas badan nad systemem reagentow Ti(OiPr)s/nBuLi zajmowalismy si¢ formowaniem kwasoéw
karboksylowych z alkinow za pomoca CO,. ZademonstrowaliSmy wzrost trwalosci kompleksu
wskutek dzialania soli nieorganicznych.[4] Druga cze$¢ badan obejmowata zastosowanie
wspomnianego systemu reagentow do homo- 1 heterocyklotrimeryzacji alkinow. W przypadku
homocyklotrimeryzacji dobre wyniki zostaly osiagniete juz z Kkatalityczng 1iloScig

tytanacyklopropanu (10 mol%).[5][6]

R1
Rl—
1. R—-R? . homotrimeryzacja
CO,H o co, lPrO\Ti,O/Pr R
— - — 1
R R2 karboksylowanie| R’ R R
1. RB—=—=—R? ) ) .
Schemat 2. Reakcje kompleksow . — - +
tytanacyklopropanu. heterotrimeryzacja R2 R! R2 R
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SYNTEZA I AKTYWNOSC PRZECIWBAKTERYJNA B-
HYDROKSYFENYLOSELENKOW STEROIDOWYCH
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W ostatnich latach obserwuje si¢ coraz wigksze zainteresowanie syntezg zwigzkow
organoselenowych, ze wzgledu na ich interesujaca aktywno$¢ biologiczng (wlasciwosci
prooksydacyjne). [1] W literaturze opisanych jest kilka przyktadow selenosteroidow, ktore zostaly
przetestowane i okazaty si¢ ciekawymi srodkami antyproliferacyjnymi w oparciu o prooksydacyjny
mechanizm dziatania. [2] Bioragc pod uwage powyzsze, opracowano syntez¢ [-hydroksy-
fenyloselenkow steroidowych, przy wykorzystaniu nukleofilowego odczynnika PhSeZnCl (reagent
Santiego). [3] Ponadto, w zwigzku ich z amfipatyczng natura, warunkujaca zdolnos$¢ insercji do
btony drobnoustrojéw, wybrane pochodne zostaly przebadane w aspekcie ich wlasciwosci
przeciwdrobnoustrojowych ~w  stosunku do przedstawiciela bakterii  Gram-ujemnych
wielolekoopornej pateczki Pseudomonas aeruginosa. Aktywnos¢ bojcza tych pochodnych zostata

zaobserwowana w stosunku do formy planktonowej oraz biofilmu.

Zn, THF
PhSeCl ——— PhSeZnCl — Q
t. wrzenia

Se
HO
4 N THF

; OH
L wrzona, 3 205%)

HO

@]
1 (5¢.,60—epoksyd

< mieszanina

Ao:1p 1, 5p.6p—epoksyd

HO

1 (5p.6p—epoksyd)

HO
. /

Schemat 1. Reakcja 3p-hydroksy-5a,6a-epoksycholestanu (1) z PhSezZnCl.
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WYKORZYSTANIE ORGANOKATALIZY W SYNTEZIE ZWIAZKOW
BIOLOGICZNIE AKTYWNYCH

Piotr Szczes$niak, Jacek Mtynarski

Instytut Chemii Organicznej PAN
ul. Kasprzaka 44/52 01-224 Warszawa

Zaprezentowana zostanie atrakcyjna metoda syntezy wysoce sfunkcjonalizowanych, optycznie
wzbogaconych cyklicznych nitronow 1 pirolidyn, bazujagca na organokatalitycznym wariancie
reakcji Michaela 1 nastepczej reakcji reduktywnej cyklizacji odpowiednich y-nitroaldehydow.
Cykliczne nitrony, z uwagi na réoznorodne mozliwo$ci modyfikacji ich struktur, znajduja szerokie
zastosowanie jako bloki budulcowe w syntezie strukturalnie ztozonych uktadow azacyklicznych,
wykazujacych cenne wiasciwosci farmakologiczne. Z kolei szkielet pirolidyny jest czesto
wystepujagcym motywem strukturalnym w wielu lekach.

Prezentowana strategia zostala z powodzeniem wykorzystana jako kluczowy etap w syntezie
znanych lekow: methdylazyny, wykorzystywanej w leczeniu chorob skory i $wiadu, BZN-

potencjalnego inhibitora wirusa HIVV-H1 oraz asenapiny atypowego leku przeciwpsychotycznego.
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REAKCJE DIOSGENINY Z NUKLEOFILAMI AZOTOWYMI W OBECNOSCI
KWASOW. BADANIA W KIERUNKU SYNTEZY SOLASODYNY

Aagnieszka Wojtkielewicz, Urszula Kielczewska, Beata Banel, Jacek W. Morzycki

Uniwersytet w Bialymstoku, Instytut Chemii, ul. Konstantego Ciotkowskiego 1K,
15-245 Biatlystok

Solasodyna, ze wzgledu na swoje réznorodne wlasciwosci biologiczne, przede wszystkim dziatanie
przeciwbakteryjne, przeciwzapalne 1 przeciwnowotworowe, stala si¢ obiektem wielu badan
farmakologicznych. Niewielka zawarto$¢ tego alkaloidu w ro$linach (ok. 0,03%) zrodzita potrzebe
opracowania wydajnej metody jego otrzymywania. Wygodnym substratem do syntezy solasodyny
jest tatwo dostgpna diosgenina, bedaca tlenowym analogiem alkaloidu. Do tej pory nieznane jest
bezposrednie przeksztalcenie diosgeniny w solasodyne. Wigkszo$¢ opisanych metod wykorzystuje
S5-etapowa strategi¢, obejmujacg otwarcie pierscienia F, wprowadzenie grupy dobrze odchodzacej
W pozycje C26 (np. halogenku, tosylanu), podstawienie jej ugrupowaniem zawierajacym atom
azotu (np. azydkiem, benzyloaming) i po przeprowadzeniu go w amine, zamknigcie pier§cienia F.
W celu skrocenia drogi otrzymywania solasodyny z diosgeniny sprawdzono mozliwos$¢ otwarcia
pierscienia F z jednoczesnym wprowadzeniem azotowego nukleofila w pozycje C26. Reakcja
diosgeniny z karbaminianem benzylu w obecnosci TMSOTTf pozwolita w jednym etapie otrzymac
z dobrg wydajnoscia  26-benzyloksykarbonyloaminopseudodiosgening, ktérg nastepnie
przeksztatcono w solasodyne w reakcji z HBr.[1] Zastosowanie TMSN3 jako nukleofila w reakcji
z diosgening promowanej TMSOTH, niespodziewane prowadzito do powstania furostano-26-nitrylu,

zamiast 26-azydopseudodiosgeniny.[2]

AcBr,
CN  TMSN3, TMSOTf CbzNH, = n-BuOH,
- = —_———

=z , -
DCM, rt, 24 h TMSOTf .DCM, =0 100°C, 16 h *‘LLH?,:'
RO ‘ r.t., 16h NHCbz
40% R = Ac, Piv 57% 53%

ester diosgeniny ester solasodyny

Schemat. Reakcja diosgeniny z azydkiem trimetylosililu i karbaminianem benzylu w obecno$ci kwasu Lewisa
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Kofeina (CA) nasila dziatanie $rodkoéw analgetycznych [1] oraz stymuluje osrodkowy uktad
nerwowy [2]. W celu zamaskowania gorzkiego smaku oraz zwigkszenia rozpuszczalnosci CA
otrzymali§my jej stale kompleksy z natywnymi (naturalnymi) i hydroksypropylowymi pochodnymi
cyklodekstryn (CD). Syntezg przeprowadziliSmy metodg mechanochemiczng oraz w roztworze.
Otrzymane kompleksy zbadaliSmy: proszkowa dyfrakcja rentgenowska (PXRD); skaningowa
kalorymetria roznicowa (DSC) oraz spektroskopia w podczerwieni (FT-IR). Ponadto
przeprowadzilismy pilotazowe badania in vivo na modelu rybim (Danio pregowany). Kompleksy
CA z CD wykazywaly o wiele wyzsza toksyczno$¢ niz wolna CA (rys. 1). (CD sg praktycznie
nietoksyczne [3,4].). Z poczynionych obserwacji mozna wyciaggna¢ wniosek, iz CD znaczaco

zwigkszyty biodostepnosé CA.

59 D¢ ® @ g
o °4

000, B2 6%
z , o)
O I Ll N
kontrola CA B-CD kompleks
(CA@B-CD)
Rys. 1. Badania toksykologiczne na zarodkach rybich.
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OTRZYMYWANIE CHIRALNYCH IMIN CYKLICZNYCH
ORAZ ICH ZASTOSOWANIA
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Zaktad Chemii Organicznej, Politechnika Wroctawska

Cykliczne iminy to wazne substraty do otrzymywania azotowych zwigzkow heterocyklicznych.
Znajduja one zastosowanie w wielu reakcjach o znaczeniu przemyslowym oOraz stanowig wazne
bloki budulcowe w syntezie bioaktywnych struktur.[1] Ich potencjal aplikacyjny wymaga
opracowania nowych metod syntezy oraz modyfikacji chemicznej.

Opracowalismy uzyteczng metod¢ syntezy nowych cyklicznych chiralnych imin opartg na reakcji
Horrnera-Wadswortha-Emmonsa.[2] Zwigzki te w sposob wydajny 1 Stereoselektywny

przeksztalcilismy w pochodne fosforowe (aminoestry i aminokwasy), aromatyczne zasady

Mannicha i chiralne aminy.

1. NaH, THF aminofosfoniany

°C 30 min aminokwasy fosfonowe
- aminy
2 R-CHO ;

zasady Mannicha
OMe 0 °C, 30 min d
RT, 60 min

Otrzymane iminy oraz ich pochodne wykazuja dzialanie antyproliferacyjne wobec wybranych linii
komorek nowotworowych.[3] Obecnie trwaja badania nad zastosowaniem niektorych

aminofosfonianéw do leczenia i profilaktyki opryszczki typu 1.
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SELENOLAN LITU JAKO INICJATOR TANDEMOWEJ REAKCIJI
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Wszystkie uktady biologiczne sa niekonczacym si¢ splotem zazebiajacych si¢ na siebie procesow
tandemowych. Nasladujac nature naukowcy coraz to czgsciej probuja projektowac eksperymenty w taki
sposob, aby w jednym naczyniu przeprowadzi¢ kilka nast¢pujacych po sobie reakcji. Opracowanie
eksperymentow pozwalajacych na prowadzenie proceséw tandemowych jest trudne, natomiast niesie ze
soba szereg ogromnych korzysci w postaci oszczedno$ci czasu, pieniedzy i materiatow. Tandemowa
reakcja seleno-Michaela/aldolowa inicjowana generowanym in situ n-butyloselenolanem litu jest
jednym z przyktadoéw tego, jak mozna wykorzysta¢ bardzo prosty reagent jakim jest elementarny selen
w bardziej zlozonych przemianach organicznych. W naszych badaniach skupiliSmy si¢ na
wewnatrzczasteczkowym  wariancie tandemowej reakcji  seleno-Michaela/aldolowej potaczonej
z nast¢pczym utlenieniem i eliminacja nukleofila. Doprowadzito to do opracowania efektywnej metody
cyklizacji a,f-nienasyconych w-oksoestrow z utworzeniem podstawionych pochodnych cyklo-1-

enow.[1]
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Odpowiednio podstawione cyklo-1-eny stanowia wazny motyw strukturalny w wielu czasteczkach z
grupy karbacukréw wykazujacych silng aktywnos$¢ biologiczng i terapeutyczng.[2] Wykorzystujac
wspomniang metode przeprowadzono syntezy totalne wybranych, nienasyconych karbacukrow: f-(+)-
walienaminy, (-)-walienaminy, estru metylowego kwasu (-)-szikimowego, (-)-gabozyny E czy
herbicydu (-)-MK7607.[3]
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Brzoza nalezy do grupy ro$lin medycznych wykorzystywanych w medycynie ludowej od czasow
starozytnych. Pomimo dtugiej historii zastosowania pgkdéw brzozy do celéow leczniczych, obecny
stan wiedzy dotyczacy sktadu chemicznego oraz aktywnosci biologicznej substancji wystepujacych
w tym surowcu jest niezadowalajacy [1-3].
W ramach prezentowanych badan, pozyskano wyciagi z pakow dwoéch gatunkéw brzozy, tj.: brzozy
brodawkowatej (Betula pendula) oraz brzozy omszonej (Betula pubescens). Ekstrakty brzozowe
otrzymano stosujac: nadkrytyczny CO,, heksan, chloroform, eter dietylowy oraz mieszaning
metanol:woda (1:1). Analizy sktadu chemicznego pozyskanych wyciggéw wykonano metodg GC-
MS. Poszczegdlne ekstrakty z pakdéw brzozy charakteryzowaly si¢ wysoka zawarto$cia roznych
grup substancji biologicznie aktywnych, m.in.: seskwiterpenow, triterpendow, flawonoidoéw,
kwasow fenolowych czy fitosteroli.
Stosujac chromatografie kolumnowa z ekstraktéw brzozowych wyizolowano dwadziescia trzy
zwiazki chemiczne, m.in.: aglikony flawonoidowe, glikozydy flawonoidowe czy triterpeny, ktorych
strukture okreslono metoda spektroskopii NMR. Ponadto, zbadano cytotoksycznos$¢ wydzielonych
zwigzkow chemicznych wobec linii komoérkowych raka: zoladka, okreznicy, sutka, macicy, szyjki
macicy oraz glejaka. Stwierdzono, ze najwyzszy potencjal do zastosowania w terapii
antynowotworowej posiadaja substancje triterpenowe, tj. kwas 3,4-seco-olean-4(24)-en-19-okso-3-
owy (1), kwas 3,4-seco-urs-4(23),20(30)-dien-3-owy (2) i kwas 3,4-seco-urs-4(23),20(30)-dien-19-
ol-3-owy (3) oraz metoksylowane flawonoidy, tj.: ermanina (4) i santyna (5).

Literatura:

[1] V. A. Isidorov i wsp. PLOS ONE 2018, 13, e02201949.

[2] M. Stocki i wsp. Przemyst Chemiczny 2018, 97, 774-778.

[3] M. Stocki i wsp. American Journal of Ethnomedicine 2019, 6, 23-24.

* Badania zostaly zrealizowane w ramach pracy WZ/ZWL/1/2019 sfinansowanej ze srodkow na nauke MNiSW.
** Badania zostaly zrealizowane w ramach grantu nr 2016/23/B/NZ7/03360 sfinansowanego przez NCN.
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SYNTEZA POCHODNYCH WITAMINY E
O POTENCJALNYM DZIALANIU PRZECIWNOWOTWOROWYM

Aneta Baj, Stanistaw Witkowski

Instytut Chemii, Uniwersytet w Biatymstoku, ul. Ciotkowskiego 1K, 15-245 Bialystok

W ostatnim dwudziestoleciu przeprowadzono szereg badan nad dziataniem przeciwnowotworowym
witaminy E oraz jej pochodnych i analogow. Interesujaca grupe stanowig estrowe i eterowe
pochodne a-tokoferolu (a-T), zawierajgce w pozycji C-6 ugrupowanie zakonczone grupg
karboksylowa. Bursztynian o-tokoferolu (a-TS) oraz kwas a-tokoferyloksyoctowy (a-TEA)
wykazujg silne dzialanie proapoptotyczne w komodrkach nowotworowych (raka piersi, jajnika,
szyjki macicy, prostaty, okr¢znicy oraz phluc). Wymienione zwigzki wykazuja selektywnag
toksyczno$¢ wobec komodrek nowotworowych i jednocze$nie niska w stosunku do komorek

zdrowych.

Rys. 1. Struktury chemiczne kwasu o-tokoferyloksyoctowego (a-TEA) oraz bursztynianu o-tokoferolu (a-TS)

Celem prezentowanych badan byta synteza nieopisanych dotychczas w literaturze pochodnych
witaminy E wykazujacych dziatanie przeciwnowotworowe silniejsze w poréwnaniu do o-TS i a-
TEA. W ramach niniejszego projektu otrzymana zostala seria analogéw o-TS oraz o-TEA,
zawierajacych we fragmencie z terminalng grupa karboksylowa: jedng lub dwie grupy alkilowe,
jeden lub dwa atomy fluoru lub dodatkowa grupe karboksylowa. Aktywno$¢ proapoptotyczna
zsyntezowanych zwiazkow zostala przetestowana przy uzyciu wybranych linii Komorek
nowotworowych, w tym przewleklej biataczki limfoblastycznej (CEM), raka piersi (MCF7) oraz
raka szyjki macicy (HeLa). Ponadto, zbadana zostala ich toksycznos¢ wobec zdrowych komorek
ludzkich.

Badania realizowane w ramach projektu badawczego finansowanego z subwencji przyznanych na utrzymanie
i rozwdj potencjatu dydaktycznego i badawczego w 2019 roku (,,Synteza pochodnych witaminy E o potencjalnym
dzialaniu przeciwnowotworowym”).

Literatura:

[1] L.-F. Dong, G. Grant, H. Massa, R. Zobalova, E. Akporiaye, J. Neuzil Int J Cancer 2012, 131(5), 1052-1058.
[2] T. Hahn, E.T. Akporiaye Autophagy. 2013, 9(3), 429-431.
[3]J. Yao, P. Gao, Y. Xu, Z. Li Mol Med Rep. 2016, 14(3), 2534-2540.
[4] Ch. M. Neophytou, A. I. Constantinou BioMed Research International 2015, vol. 2015, 584862-584877.
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IDENTYFIKACJA SKEADNIKOW ORGANICZNYCH W PROBKACH
POCHODZACYCH Z ZABYTKOWYCH DZIEL SZTUKI

Magdalena Grodzka®, Alina Dubis®, Stefano Legnailoi?, Beatrice Campanella?,
Jeanette Lucejko®, Ana Lluveras®

! Uniwersytet w Bialymstoku, ul. Konstantego Ciolkowskiego 1 K, 15-245 Bialystok
?ltalian National Research Council, Via G. Moruzzi 1, 56124 Pisa, Italy
3 University of Pisa, Via G. Moruzzi 13, 56124 Pisa, Italy

Dzieta sztuki sg wazng cze$cia dziedzictwa kulturowego 1 o ile interpretacja sztuki jest kwestig
indywidualng, to jej warto§¢ mozna szacowa¢ nawet w milionach USD. Ogromna warto$¢ dziet
sztuki oraz wzrost umiecjetnosci i mozliwosci falszerzy, a takze tatwy dostep do informacji
dotyczacych technik i materiatéw uzywanych przez oryginalnych tworcow spowodowat, iz coraz
trudniej jest oceni¢ autentyczno$¢ danego dzieta.

Zardwno prace konserwatorskie, jak i badanie autentyczno$ci sg zadaniami interdyscyplinarnymi.
Wymagaja one wspolpracy konserwatorow, znawcoéw dziet sztuki oraz specjalistow z roznych
dziedzin nauki, m. in. archeologdéw, historykoéw sztuki, architektow a takze chemikow. Metody
instrumentalne pozwalajg na identyfikacje materiatow, ktore byly uzyte do wykonania dzieta, co z
kolei moze postuzy¢ do potwierdzenia lub wykluczenia jego autentyczno$ci. Znajomos¢ sktadu
chemicznego poszczegdlnych elementow dziet sztuki pozwala roéwniez na przeprowadzenie prac
konserwatorskich i rekonstrukcji uszkodzen, w sposob mozliwie najmniej inwazyjny. [1]

W zalezno$ci od rodzaju dzieta sztuki, w badaniach stosowane s3 rozne techniki analityczne.
Preferowane s3 analizy chemiczne nieniszczace np. XRF, a jezeli analiza wymaga pobrania
materiatu (SEM-EDX, GC/MS), to probka powinna by¢ jak najmniejsza. [2,3]

Celem pracy jest analiza powlok malarskich zabytkowych dziet sztuki pochodzacych ze zbiorow
Muzeum Narodowego w Warszawie. Zastosowane zostaly metody takie jak: chromatografia
gazowa sprzezona ze spektrometria mas, Spektroskopia Ramana, ATR FT-IR, skaningowa
mikroskopia elektronowa z dyspersja energii promieniowania rentgenowskiego oraz analiza

fluorescencji rentgenowskiej (XRF).

Literatura:
[1] R. Mazzeo, Analytical Chemistry for Cultural Heritage, Springer, 2016.

[2] L. Burgio, R. J. H. Clark, Spectrochimica Acta Part A, 2001, 57, 1491-1521.
[3] B. Stuart, Forensic Analytical Techniques, Wiley, 2013.
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SYNTEZA 1,3-DIKARBONYLOWYCH ANALOGOW KURKUMINY
ZAWIERAJACYCH UKLAD TROPANU

Karol Wotosewicz, Damian Pawelski, Ryszard Lazny

Zaktad Chemii Organicznej, Instytut Chemii, Uniwersytet w Biatymstoku,
ul. K. Ciotkowskiego 1K, 15-245 Bialystok
k.wolosewicz@uwb.edu.pl, lazny@uwb.edu.pl

Kurkumina to zwigzek naturalny zawierajgcy uktad hepta-1,6-dien-3,5-dionu, wykazujacy
szerokie spektrum aktywnosci biologicznej.[1] Obok niewatpliwych zalet, kurkumina ma jednak
do$¢ znaczace ograniczenia, takie jak staba bioprzyswajalno$¢ oraz szybki metabolizm.[2] Stalo si¢
to przyczyng poszukiwania jej nowych lepiej przyswajalnych pochodnych. Wsrod szerokiej gamy
analogdbw kurkuminy mozemy wyr6zni¢ zwiazki zawierajagce uktad heterocykliczny, ktore
wykazaty wlasciwosci cytotoksyczne.[3,4] Opisane w literaturze analogi potaczone z pierscieniem
heterocyklicznym ograniczaty si¢ jedynie do zwiazkéw monokarbonylowych, a metody syntezy
zwigzkow, w ktorych w uktad 1,3-diketonéw wiaczony jest pierscien heterocykliczny nie sa
znane.[5] Podj¢lismy wiec prace nad wilaczeniem w uktad hepta-1,6-dien-3,5-dionu pierscienia
tropinonu, ktorego pochodne (kokaina, skopolamina, atropina) znane s3 z dobrej przyswajalnosci i
przekraczania bariery krew-moézg.[6] Kluczowym etapem syntezy bylo acylowanie a,p-

nienasyconych ketonéw odpowiednio podstawionymi cyjankami cynamoilu.

O O
MeO E AN
HO

Kurkumina

Nieznana grupa zwigzkow
Nowa metoda syntezy

Opracowana metoda pozwala na otrzymywanie szeregu heterocyklicznych pochodnych kurkuminy
z ugrupowaniem 1,3-dikarbonylowym i szeroka gama podstawnikow W pierscieniu aromatycznym,

w tym z grupami hydroksylowymi.

Badania byly finansowane przez Narodowe Centrum Nauki, grant: 2014/15/B/ST5/04695
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[1] A. B. Kunnumakkara, et al. Br J Pharmacol. 2016, 174,1325-1348.

[2] P. Anand, A. B. Kunnumakkara, R. A. Newman, B. B. Aggarwal, Mol. Pharm. 2007, 4, 807-818.
[3] B. Yadav et al., Bioorg. Med. Chem. 2010, 18, 6701-6707.

[4] H. N. Pati et al., Eur. J. Med. Chem. 2009, 44, 54-62.

[5] K. Bairwa, J. Grover, M. Kania, S. M. Jachak, RSC Advances 2014, 4, 13946-13978.

[6] R. Ikan, in Selected Topics in the Chemistry of Natural Products, World Scientific, 2007, p 18.
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STRUKTURA I AKTYWNOSC BIOLOGICZNA
POLIMEROWYCH NOSNIKOW LEKOW

Pawel Misiak®, Izabela Kurowska®, Iwona Misztalewska-Turkowicz®, Karolina H.
Markiewicz', Katarzyna Niemirowicz-Laskowska?, Halina Car?, Agnieszka Z. Wilczewska'

Ynstytut Chemii, Uniwersytet w Bialymstoku, ul. Ciotkowskiego 1K, 15-245 Bialystok
2Zaktad F armakologii Doswiadczalnej, Uniwersytet Medyczny w Bialymstoku,
ul. Szpitalna 37, 15-295 Bialystok

W ostatnich latach inteligentne systemy dostarczania lekow (SDDS, Smart Drug Delivery Systems)*
zyskuja na popularnosci, jako rozwigzanie problemow zwigzanych z rozpuszczalnoscig i trwatoscia
lekow. Takie nosniki sktadajg si¢ z kilku funkcjonalnych czeéci (czg$¢ naprowadzajaca, czgsé
wrazliwa na bodzce zewnetrzne oraz cze$¢ kompleksujaca). Ciekawym wydaje si¢ byé
zastosowanie pochodnych cholesterolu, jako czgsci naprowadzajacej oraz biokompatybilnych
blokoéw polimerowych, jako czg$ci wrazliwych na bodzce i1 czgsci kompleksujacych.

Przedstawione zostang polimerowe systemy dostarczania lekdw, otrzymane na drodze
kontrolowanej polimeryzacji rodnikowej z uzyciem ditiowgglanowej pochodnej cholesterylu.
Zsyntezowano Kkopolimery blokowe i statystyczne otrzymane z monomerow, takich jak
N-izopropyloakrylamid oraz winylowa pochodna acetyloacetonu z grupa cholesterylowa na koncu

tancucha (Rys. 1.).

Rys. 1. Wzory ogolne kopolimerow blokowych i kopolimerow statystycznych.

Idealny nos$nik powinien speliaé kryteria biokompatybilnosci, stad tez dla zsyntezowanych
uktadow przeprowadzono badania cytotoksycznosci na liniach komorek fizjologicznych. Do
okreslenia wptywu otrzymanych uktadéw na zywotno$¢ komoérek zastosowano techniki spektralne

oraz fluorymetryczne.

Projekt finansowany przez NCN, grant OPUS nr 2016/21/B/ST5/01365

Literatura;
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Meble laboratoryjne to kwestia niezwykle istotna, jesli nie najwazniejsza w kazdym laboratorium.
Od tego, na jakie meble laboratoryjne si¢ zdecydujemy, zalezy nie tylko komfort naszej przysztej
pracy, ale rowniez, jej efektywno$¢. Majac §wiadomos¢, jak bardzo wymagajacy sa nasi odbiorcy,
stale koncentrujemy si¢ na poszukiwaniu innowacyjnych rozwigzan. Niezmiernie cieszy nas fakt, ze
oferowane przez nas meble laboratoryjne od lat ciesza si¢ Panstwa niezmiennym uznaniem

i otrzymuja prestizowe nagrody na wielu targach w branzy laboratoryjne;.

Jako firma czerpiemy swoje korzenie w Szwajcarii, gdzie jako$¢ produktu, precyzja wykonania
1 trwalo$¢ produktu ma dla klienta znaczenia. Jako producent przy optymalizacji naszych kosztow
produkcji dostarczamy produkty najwyzszej jakosci, spetniajace najsurowsze szwajcarskie normy

uzytkowe.

Firma Renggli zostala zalozona w 1927 roku jako szwajcarskie przedsi¢biorstwo rodzinne. Od
wielu lat jest niekwestionowanym liderem na rynku Szwajcarii i Austrii, a w pozostatych
europejskich krajach, jednym z wiodgcych producentow mebli laboratoryjnych. Renggli projektuje
1 wyposaza najnowoczes$niejsze laboratoria badawcze, przemyslowe, medyczne oraz naukowe.
W zwiazku z dynamicznym rozwojem firmy w 2013 roku powstata fabryka firmy Renggli
w Polsce.

Jako uznany producent mebli oraz dygestoriow laboratoryjnych, wyposazonych w opatentowany
system aktywnego wlotu powietrza (Bypass) i unikalny system wywiewu powietrza Renggli
zapewnia poprzez swoje produkty bezpieczenstwo komfort pracy kazdego dnia w Panstwa
laboratorium. Gwarantujg one znaczacy wzrost bezpieczenstwa uzytkownika oraz zmniejszenie
kosztow eksploatacji dygestoriow w kazdym laboratorium. W zaleznosci od potrzeb firma Renggli
oferuje siedem roznych systemow zabudowy meblowej oparte o najwyzszej jakosci materiaty oraz
opatentowane rozwigzania systemowe mebli laboratoryjnych. Systemy te dopasowywane sa do

potrzeb klienta i specyfiki prowadzonych przez niego badan.
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ZASTOSOWANIE SELENOLANOW LITU, JAKO EFEKTYWNYCH
KATALIZATOROW WEWNATRZCZASTECZKOWEJ REAKCJI RAUHUT A-
CURRIER — OTRZYMYWANIE PODSTAWIONYCH PIERSCIENI 5-7
CZLONOWYCH

Gabriela Catka-Kuc, Szymon Buda

Wydziat Chemii Uniwersytetu Jagiellonskiego

Reakcja Rauhut’a-Currier (RC), zwana rowniez winylogowa reakcja MBH, jest jedna
z metod tworzenia wigzania C-C, polegajaca na dimeryzacji elektronodeficytowych alkendéw
w obecnosci katalizatora nukleofilowego. Poczatkowo, w jej miedzyczasteczkowym wariancie
wykorzystywano trzeciorzedowe fosfiny. g Kilkadziesiat lat pdzniej, niezaleznie od siebie Krische
i Roush po raz pierwszy przeprowadzili wewnatrzczasteczkowsg reakcje cyklizacji  a,f-
nienasyconych zwigzkéw 2z ugrupowaniami zaréwno elektronodonorowymi, jak i elektrono-
akceptorowymi.ZBl W pierwszej asymetrycznej wersji reakcji IRC wykorzystano pochodne
cysteiny.! W oparciu o wyniki wczeéniej wspomnianych autordw, rozpoczelam badania nad
reakcja IRC. Pozwolilo mi to na otrzymanie cyklicznych produktow z dobrymi wydajnosciami,
bazujac na nieopisanych dotad w tej reakcji selenolanach litu.

Celem projektu jest optymalizacja warunkow wewnatrzczasteczkowej reakcji RC  oraz
przeprowadzenie jej w wersji asymetrycznej. Planuje poszerzy¢ szereg substratow migdzy innymi
o zwigzki z dwoma ugrupowaniami nitrylowymi, amidowymi i estrowymi, ktérych cyklizacje
metoda RC nie zostaly dotychczas opisane w literaturze. Badania te pozwola na rozwinigcie
wachlarza wykorzystywanych metod w syntezie organicznej i znalezienie brakujacego fragmentu

ograniczajgcego uniwersalnos¢ reakcji Rauhut’a-Currier.

Se’
-BuLi, THF, 0°C
l n-BuLi /EWG /EWG
EWG EWG _ ; ox/red
n-BuSeLi > EWG EWG

AN =

BuSe
EWG = C(O)R, COOR, CN, C(O)NR

Rysunek 1. Schemat intramolekularnej reakcji RC

Badania finansowane ze srodkéw Narodowego Centrum Nauki: Grant No. UMO-2017/27/B/ST5/01248.
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IDENTYFIKACJA I OZNACZENIE ILOSCIOWE ENDOGENNEJ ZAWARTOSCI
CYTOKININ W WOLFII BEZKORZENIOWEJ (LEMNACEAE)

Magdalena Chmur, Alicja Piotrowska-Niczyporuk, Andrzej Bajguz

Uniwersytet w Biatymstoku, Wydziat Biologiczno-Chemiczny, Instytut Biologii
ul. Ciotkowskiego 1J, 15-254 Bialystok

Wolffia arrhiza (L.) Horkel ex Wimm jest wodng rosling, nalezagca do rodziny Lemnaceae.
Charakteryzuje si¢ znaczng redukcja organéw i rozmiaru ciala, poniewaz nie posiada todyg, lisci
1 systemu korzeniowego, kwitnienie wystepuje rzadko, natomiast wielkos¢ ciata rzadko przekracza
I mm [1]. Celem przeprowadzonych badan byta identyfikacja oraz oznaczenie iloSciowe
hormonéw roslinnych — cytokinin (CK) w wolfii bezkorzeniowej po 30 dniach hodowli. Przed
przystapieniem do analiz proby zhomogenizowano w cieklym azocie i mtynku kulkowym oraz
oczyszczono z barwnikow i innych zwiazkoéw organicznych uzywajac Oasis® HLB kolumn (1
mL/30 mg) ekstrakcyjnych o podtozu statym (SPE) [2]. Do detekcji 1 oznaczenia ilosciowego CK
zastosowano chromatografi¢ cieczowa sprzezong ze spektrometria mas (LC-MS), ktora jest
najbardziej precyzyjng metoda identyfikacji hormonéw roslinnych ze wzgledu na wysoka czutos¢,
doktadno$¢ 1 powtarzalnos¢ [3]. Analiza LC-QToF-MS wykazala obecnos¢ 19 zwigzkoéw
nalezacych do CK, w tym dziewigciu wolnych cytokinin (trans-zeatyna (tZ), cis-Z (c2),
dihydrozeatyna, N°®-izopentenyladenina, N°-izopentenyladenozyna, orto-topolina, meta-topolina,
para-topolina i kinetyna) oraz dziesigciu koniugatow cytokinin (rybozyd tZ, 9-glukozyd tZ,
7-glukozyd tZ, rybozyd-O-glukozydu tZ, O-glukozyd cZ, 9-glukozyd cZ, rybozyd-O-glukozydu
cZ, rybozyd dihydrozeatyny, O-glukozyd dihydrozeatyny oraz 7-glukozyd N°-izopentenyladeniny)
w wolfii bezkorzeniowej. Jest to pierwsze doniesienie dotyczace wystgpowania tych fitohormonoéw
w rodzinie Lemnaceae. Zwiazki te wystepuja w szerokim zakresie stezen od 0,005 do 32,079 ng/g
swiezej masy. Zdecydowanie najwicksza endogenng zawartos¢ zanotowano dla tZ (32,079 ng/g)

oraz cZ (14.697 ng/g).

Literatura:
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ZASTOSOWANIE BIOSENSOROW SPRI DO OZNACZEN POTENCJALNYCH
BIOMARKEROW W DIAGNOSTYCE MEDYCZNEJ

Ewa Gorodkiewicz, Anna Sankiewicz, L.ukasz Otdak, Beata Szymanska

Instytut Chemii, Uniwersytet w Bialymstoku,
ul. Ciotkowskiego 1K, 15-225 Bialystok

Tworzenie nowych biosensor6w do oznaczania potencjalnych biomarkeréw jest wielkim
wyzwaniem chemii analitycznej. Sukces na tym polu moze zrewolucjonizowa¢ diagnostyke
medyczng. Wiele bioczujnikoéw optycznych opartych jest na zjawisku powierzchniowego rezonansu
plazmonow (SPR) w wersji klasycznej oraz w wersji imaging (SPRI).

Metoda powierzchniowego rezonansu plazmondéw SPR (z ang. Surface Plasmon Resonance) jest
technikg optyczng wykorzystujaca zmiany wspotczynnika zatamania spowodowane zwigzaniem si¢
czasteczek na powierzchni metalu. Tradycyjne sensory SPR mierza zalezno$¢ reflektancji jako
funkcje kata padania. Metoda SPRI eliminuje zlozonos$¢ skanowania kata, gdyz pomiaréw dokonuje
si¢ przy okreslonym kacie padania i zbiera §wiatto odbite za pomocg kamery CCD, ktora odczytuje
natezenie $wiatla odbitego w postaci obrazu. Biosensory SPRI mozna stosowa¢ do badania
interakcji w réznych uktadach biologicznych zawierajacych biatka, glikoproteiny, oligonukleotydy,
oligosacharydy, lipidy, fagi, czastki oraz komorki wirusow.

Skonstruowane przez nasz zespot biosensory SPRI stuzg do oznaczania wybranych proteaz
(katepsyny B, D, E, G, L) [1], skladnikow szlaku proteasomalnego (proteasom 208,
immunoproteasom 208, biatko UCHL-1 [2]), sktadnikéw blony podstawnej (kolagen, laminina-5
[3], fibronektyna), biatka limfoangiogenezy — podoplaniny, aromatazy oraz metaloproteinaz (mmp-
1, mmp-2) [4]. Czujniki te staly si¢ podstawg nowych metod analitycznych dla ktérych okreslono
odpowiednie parametry. Oznaczane anality sa potencjalnymi biomarkerami takich chordéb jak
nowotwory pecherza, piersi, jajnika, krwi, pluc oraz standéw zapalnych towarzyszacym np.
oparzeniom, zabiegom chirurgicznym [5] czy endometriozie.

Technika SPRI umozliwia monitorowanie oddziatywan w czasie rzeczywistym i jest tzw. metoda
,label-free”. Nie wymaga uzycia znacznikdéw jak np. w metodach fluorescencyjnych czy w testach
ELISA. To powoduje, ze oznaczane substancje nie traca swoich wiasciwosci funkcjonalnych.
Rozw06j metod z wykorzystaniem tej techniki otwiera droge do oznaczania na szerokg skale
biomolekut w probkach naturalnych z szerokim potencjalnym zastosowaniem w medycznych

laboratoriach diagnostycznych.
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The last few decades have seen a growing interest in the synthesis of organoselenium compounds
because of their promising biological activities[1-3] Selenium is present in the mammalian
organisms primarily in the form of selenoenzymes, having a crucial role as antioxidants that
determine protection against the oxidative stress in cells[4].
Combination of sterols and selenium is quite rare and only a few examples are described in the
literature[5]. The designed synthesis of new biomolecules combining steroid and nucleophilic
selenium compounds has a great potential for the creation of a new library of molecules for
biological applications.
The aim of the project is to develop an efficient method of selenosteroids synthesis. The
methodology used in this project is based on zinc-mediated biphasic system reported by Santi et
al.[6]

X Zn conditions
X2 (RSe)2 X1=X2= Oor
- X4=H, Xy=alkyl
R= alkyl or aryl
0]
Figure 1. Reaction of a,f unsaturated steroidal ketone with various diselenides
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Wirus opryszczki typu 1 (HSV-1) jest jednym z najpowszechniejszych patogenow ludzkich: jego
nosicielami moze by¢ nawet 90% populacji [1]. Objawy infekcji zwykle sg tagodne, jednak wirus
HSV-1 moze prowadzi¢ rowniez do $lepoty (przy wirusowym zapaleniu rogéwki) czy nawet do
$mierci (bedacej konsekwencjg wirusowego zapalenia mézgu) [2,3,4]. Ograniczeniem dotychczas
opracowanych terapii jest m.in. niska biodostepnos¢ lekéw czy oporno$é wirusa wobec inhibitorow.
W literaturze opisane sg przyklady zwigzkow zawierajacych szkielet azabicykloalkanowy
o udowodnionej aktywnos$ci biologicznej, m.in. niektére grupy alkaloidow [5,6]. Majac na uwadze
liczne doniesienia literaturowe na temat wysokiej aktywnos$ci biologicznej sulfonamidéw, np.
antyproliferacyjnej, przeciwgrzybiczej, przeciwbakteryjnej czy przeciwwirusowej (m.in. inhibitory
proteazy wirusa HIV), postanowiliSmy zsyntezowaé seri¢ nowych chiralnych sulfonamidéw
zawierajacych szkielet 2-azabicyklo[2.2.1]heptanowy lub 2- azabicyklo[3.2.1]oktanowy.

Czyste diastereomerycznie 1 enancjomerycznie pochodne sulfonamidowe zostaly otrzymane na
drodze reakcji substytucji nukleofilowej pomiedzy chlorkami sulfonowymi a chiralnymi
bicyklicznymi aminami. Pochodne poddalismy nastgpnie badaniom hamownia replikacji wirusa
HSV-1.
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W ostatnich latach niewatpliwie obserwuje si¢ wzrost zainteresowania substancjami pochodzenia
roslinnego, jako potencjalnymi zwigzkami biologicznie aktywnymi. Do grupy takich zwiazkow
nalezg m.in. szeroko rozpowszechnione w $wiecie flory - saponiny. Saponiny to glikozydy o
wysokiej masie czasteczkowej, sktadajace si¢ z policyklicznej czesci aglikonowej (sapogenina)
potaczonej z jednym Ilub wigksza iloscig tancuchow bocznych cukru [1]. Ta grupa zwigzkow
prezentuje szereg wilasciwosci. Jedng z nich sa silne wlasciwosci obnizania napigcia
powierzchniowego oraz wilasciwosci pienigce, o czym S$wiadczy amfipatyczny charakter tych
substancji. Sa one stosowane w przemysle kosmetycznym, w przemysle srodkow pioracych
i detergentdow czy przemysle spozywczym [2]. Ponadto maja one dziatanie przeciwzapalne,
przeciwwirusowe, przeciwgrzybiczne, obnizajg poziom cholesterolu we krwi, ale tez stosowane sg
do syntezy lekéw steroidowych czy hormonow. Jak donosi literatura saponiny wykazuja rowniez
dzialanie przeciwnowotworowe doprowadzajac do hamowania cyklu komoérkowego i apoptozy
ro6znych komorek nowotworowych [3-4].

W niniejsze] pracy zbadano wplyw dwoch sapogenin: kwasu azjatyckiego oraz kwasu
oleanolowego na wlasciwosci monowarstw tworzonych z lecytyny. Do badan wykorzystano
metod¢ Langmuira z mikroskopia kata Brewstera [5-6].

Opisano oddziatywania pomi¢dzy badanymi zwigzkami w monowastwach miesznych. Zatozono
powstawanie komplekséw w stosunku 1:1, zaréwno w uktadzie fosfatydylocholina-kwas azjatycki,
jak i fosfatydylocholina-kwas oleanolowy, charakteryzujacych si¢ duzymi statymi trwatosci. Dzieki
zastosowaniu mikroskopii kata Brewstera opisano réwniez przejScia fazowe wystgpujace podczas

tworzenia si¢ monowarstw zbudowanych z czystych sktadnikéw oraz monowarstw mieszanych.
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Alkaloidy Solanum zostaly wyizolowane z ro$lin z rodziny Psiankowate (Solanaceae), rodzaju
Psianka (Solanum). Gtownymi przedstawicielem tej klasy zwiazkow sa solasodyna, tomatydyna
oraz solanidyna (Rys. 1). Alkaloidy steroidowe maja réznorodne wlasciwosci biologiczne, takie
jak: antyproliferacyjne, neurogenne, przeciwdrgawkowe i przeciwzapalne. Ciekawe cechy
biologiczne i niskie wystepowanie w ro$linach (zawarto$¢ alkaloidow Solanum w roslinie wynosi

okoto 0,03%) tych zwigzkoéw zainspirowaly chemikow do projektowania syntetycznych analogow

[1,2].
HO H HO

Solasodyna Tomatydyna Solanidyna

Rysunek 1.Przyktady alkaloidow Solanum.

Solasodyna to azotowa pochodna diosgeniny i dlatego to wtasnie diosgenina zostata wykorzystana
jako material wyjsciowy w syntezie zaprojektowanych alkaloidow. Celem prowadzonych przeze
mnie badan jest opracowanie syntezy nowych analogdéw alkaloidow Solanum - F-homopochodnych
solasodyny (Rys. 2) posiadajacych powigkszony pierscien F, roznigcych si¢ potozeniem atomu
azotu w strukturze oraz sprawdzenie ich potencjalnej aktywnosci biologicznej [3,4].

Rysunek 2. Zaprojektowane F-homopochodne solasodyny

Podzigkowania: Projekt zostat sfinansowany ze srodkow Narodowego Centrum Nauki przyznanych na podstawie

decyzji numer (2015/17/B/ST5/02892)
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Fundamentalng jednostka wszelkich organizmow jest komorka. Blony biologiczne (biomembrany)
nadajg integralno$¢ komorkom oraz poszczegdlnym organellom komoérkowym. Membrany
zapewniajg kontrol¢ transportu naladowanych elektrycznie jonow, dzigki czemu utrzymywany jest
potencjat elektryczny pomiedzy wne¢trzem komorki a jej otoczeniem. Skomplikowana budowa
biomembran wymaga stosowania w celach badawczych uktadow modelujacych takich jak np.
liposomy, dwuwarstwy rozdzielajace dwa roztwory wodne czy monowarstwy na swobodnej
powierzchni. Te stosunkowo proste modele fizyczne w wysokim stopniu wykazuja wlasciwosci
zblizone do naturalnych bton [1].
W celu okreslenia parametrow elektrycznych uktadow modelujacych btony biologiczne stosuje si¢
rézne techniki pomiarowe. Metoda umozliwiajaca szybkie 1 precyzyjne wyznaczenie
powierzchniowej gestosci tadunku z pomiardw ruchliwosci elektroforetycznej  jest
mikroelektroforeza [2].
Oddziatywania zwigzkdéw biologicznie czynnych z btonami komorek zdrowych jak i zmienionych
chorobowo s3a niezwykle istotne w celu poznania zjawisk zachodzacych w komorkach.
Wykorzystywane w badaniach dwuwarstwy lipidowe formowano z fosfatydylocholiny, a nast¢pnie
modyfikowano je r6zng iloscia kwasu ferulowego. Kwas ten nalezy do polifenoli 1 wykazuje
wlasciwos$ci antyoksydacyjne, przeciwzapalne i przeciwnowotworowe. Powszechnie wystepuje
w ro$linach, dlatego jest obecny w codziennej diecie cztowieka [3].
Wykonano pomiary ruchliwosci elektroforetycznej liposoméw formowanych jedynie z czystego
fosfolipidu oraz modyfikowanych kwasem ferulowym. Nastgpnie na podstawie uzyskanych danych

eksperymentalnych wyznaczono powierzchniowa gestos¢ tadunku bton liposomalnych.

Projekt zostal sfinansowany ze srodkéw Narodowego Centrum Nauki przyznanych w ramach
konkursu Miniatura 2 (GR-912).
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Amfifilowe kopolimery wrazliwe na bodzce mogg znalez¢ zastosowanie jako inteligentne systemy
dostarczania lekéw (SDDS - z ang. Smart Drug Delivery Systems). W pracy przedstawione zostang
kopolimery skladajace si¢ z bloku na bazie glicerydow kwasow tluszczowych oraz bloku
termowrazliwego (poli(N-izopropyloakrylmidu) lub poli(N-winylokaprolaktamu)), otrzymane
metodg kontrolowanej polimeryzacji rodnikowej RAFT/MADIX (Rys.1.).

Rys. 1. Przyktad kopolimeru blokowego otrzymanego metoda RAFT/MADIX.

W roztworach polarnych takie kopolimery beda tworzy¢ uklady micelarne, umozliwiajgce
wlaczenie w ich strukture substancji biologicznie czynnych o stabej rozpuszczalno$ci w wodzie
(hydrofobowych). Dodatkowo wprowadzenie glicerydowych grup funkcyjnych do struktury
polimeru moze pozwoli¢ na oddziatywania z podwojng warstwa lipidowa bton biologicznych.

W pracy zostang przedstawione wyniki badania samoorganizacji przedstawionych kopolimerow
blokowych za pomoca metody Dynamicznego Rozpraszania Swiatta (DLS — z ang. Dynamic Light
Scaterring) w roztworze wodnym, roztworze chlorku sodu i buforze fosforanowym. Dodatkowo
zostanie przedstawiony wplyw 5-fluorouracylu i doksorubicyny (lekow przeciwnowotworowych)

na formowanie si¢ miceli polimerowych, ich rozmiar i1 trwalo$¢ w czasie.

Projekt finansowany przez NCN, grant OPUS nr 2016/21/B/ST5/0136
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Violetta Katarzyna Macioszek®, Iwona Ciereszko®, Michal Macioszek?, Andrzej Kononowicz®

YZaklad Fizjologii Roslin, Instytut Biologii, Wydzial Biologiczno-Chemiczny,
Uniwersytet w Bialymstoku; *Katedra Chemii Organicznej i Stosowanej, Wydzial
Chemii, Uniwersytet Lodzki; *Katedra Ekofizjologii Roslin, Wydziat Biologii i
Ochrony Srodowiska, Uniwersytet £odzki
Glukozynolany (GLS) sg roslinnymi siarkowymi glikozydami, ktore zawieraja czasteczke [-D-
glukozy oraz tancuch boczny oparty o struktur¢ aminokwasu alifatycznego lub aromatycznego
zakonczony grupa siarczanowa w postaci monoestru. Dzielimy je w zalezno$ci od pochodzenia
aminokwasowego tancucha bocznego na alifatyczne (tancuch boczny oparty gldwnie na strukturze
metioniny), aromatyczne (lancuch boczny oparty na strukturze fenyloalaniny lub tyrozyny) i
indolowe (tancuch boczny zbudowany na bazie tryptofanu) [1]. Glukozynolany wystepuja jako
metabolity wtorne przede wszystkim w roslinach z rodziny Brassicaceae a produkty ich rozpadu -
izotiocyjaniany sg w wigkszos$ci odpowiedzialne za ich specyficzny zapach i smak, wykazujac
wlasciwosci zarowno prozdrowotne jak i antyzywieniowe dla cztowieka i1 zwierzat hodowlanych
[1,2]. Ponadto, glukozynolany moga by¢ zwigzane z odpowiedzig obronng roslin przeciwko
patogenom i szkodnikom [3]. W niniejszej pracy przy uzyciu LC-MS/MS zidentyfikowano
alifatyczne, aromatyczne i indolowe GLS w lisciach czterech wyselekcjonowanych odmian rzepaku
(Brassica napus) podczas infekcji przez nekrotroficznego grzyba Alternaria brassicicola, ktory jest
odpowiedzialny za jedna z najbardziej niszczycielskich choréb roslin — czern krzyzowych. Dwie
odmiany odporne Askari i Savannah oraz dwie wrazliwe Monty-028DH i Zairai Chousenshu
wykazywaty odmienny wzor zawartosci 10 zidentyfikowanych GSL, t.j. alifatycznych:
glukonapoleiferyny, glukonapiny, glukoalysyny, glukobrasicynapiny, sinigryny i progoitryny;
indolowych: glukobrasicyny, neoglukobrasicyny i 4-hydroxyglukobrasicyny oraz aromatycznego
glukonasturtyny. Zjawisko to jest najpewniej zwigzane z r6zng podatno$cig badanych odmian na
infekcje przez A. brassicicola i po dalszych badaniach moze by¢ wykorzystane do selekcjonowania
uprawianych odmian rzepaku na terenach rolniczych, gdzie wystgpowanie czerni krzyzowych jest

najpowszechniejsze.
Praca finansowana przez Narodowe Centrum Badar i Rozwoju (projekt MAQBAT nr ERA-CAPS-11/1/2015).
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15-295 Bialystok
2. Zaktad Chemii Produktow Naturalnych, Instytut Chemii, Uniwersytet w Bialymstoku, ul. K.
Ciotkowskiego 1K, 15-245 Bialystok
Obserwowany w ciggu ostatnich dziesigcioleci gwattowny rozw6j w dziedzinie polimerowych
nos$nikow doprowadzit do uzyskania specyficznych wrazliwych na bodzce struktur pozwalajacych
na realizacj¢ zalozen kontrolowanego uwalniania i dostarczania lekéw [1]. Reagujace na zmiany
srodowiska zewnetrznego takie jak pH, temperatura, obecno$¢ enzymoéw nos$niki minimalizujg
przedwczesne uwalnianie leku oraz utrzymuja jego st¢zenie na poziomie terapeutycznym w miejscu
objetym procesem patologicznym. Podstawowg zaleta tego typu systemow jest lepsza skutecznos¢
lekéw oraz zmniejszenie efektéw ubocznych transportowanych substancji aktywnych. Dodatkowo
proces inkorporacji leku do wnetrza nosnia chroni przed jego przedwczesng degradacja oraz
metabolizmem, poprawia rozpuszczalnos¢ oraz moduluje czas retencji w ustroju poprzez wpltyw na
biodystrybucj¢ i parametry farmakokinetyczne [2]. Mozliwos¢ dowolnej chemicznej
funkcjonalizacji pozwala na ich specyficzne wyznakowanie dzigki czemu dziatalno$¢ lecznicza
moze by¢ polagczona z diagnostyka progresu terapeutycznego w czasie rzeczywistym. Celem
niniejszej pracy jest przedstawienie wrazliwych na bodzce nosnikéw polimerowych z naciskiem na

pH i termowrazliwe wrazliwe systemy w terapii 1 diagnostyce choréb nowotworowych.

Praca finansowana przez NCN, projekt nr 2016/21/B/ST5/01365.

Literatura:

[1] A.S. Hoffman, Adv. Drug Deliv Rev. 2013,65: 10-6.
[2] A. Bordat, T. Boissenot, J. Nicolas, N. Tsapis. Adv Drug Deliv Rev. 2019, 138:167-192.
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CHARAKTERYZACJA TIOLI STEROIDOWYCH
METODA SPEKTROSKOPII RAMANA

Karolina Olszewska®, Aneta M. Tomkiel?, 1zabella Jastrzebska?, Tomasz Runka®

politechnika Poznariska, Instytut Badan Materiatowych i InZynierii Kwantowej, ul. Piotrowo 3, 60-
965, Poznan,
2Um‘wersytet w Biatymstoku, Instytut Chemii, ul. Ciotkowskiego 1K, 15-245, Bialystok.

Celem badan przedstawionych w tej pracy jest charakteryzacja probki tiolu steroidowego, ktory
zostanie ~ wykorzystany do  pasywacji  powierzchni  materialu  potprzewodnikowego.
30,24-Dimerkapto-5p-cholano-7a,12a—diol otrzymano z kwasu cholowego. Estryfikacja, redukcja
LiAlH,, reakcja z kompleksem I,/PPhs, substytucja z KSCN, a nastepnie redukcja ditiocyjaniandw,
pozwolity uzyska¢ zadany ditiol.[1]

785 nm

/.\\—\
OH

SH
OH
SH

Intensywnosc¢ [j.u.]

I I L) I )
3000 2500 2000 1500 1000 500

Liczba falowa [cm ]

Rysunek 1. Widmo Ramana zarejestrowane dla probki 3a,24-dimerkapto-5p-cholano-7a,120~diolu

w temperaturze pokojowej

W pracy przedstawiono niespolaryzowane widmo Ramana (rysunek 1) zarejestrowane dla probki
badanego zwigzku, w temperaturze pokojowej. Wykonano przypisanie zarejestrowanych pasm ze
szczegdlnym uwzglednieniem linii odpowiadajacych grupom charakterystycznym: hydroksylowej
oraz tiolowej. W ten sposOb stworzono materiat pordwnawczy umozliwiajacy przyszia

identyfikacj¢ uzyskanej warstwy pasywujace;.

Badania byly w Czesci finansowane przez Ministerstwo Nauki i Szkolnictwa Wyzszego w ramach projektu

badawczego (DS-MK) realizowanego na Wydziale Fizyki Technicznej Politechniki Poznariskiej.

Literatura:

[11 A. M. Tomkiel, U. Kietczewska, B. Seroka, Z. Lotowski, Journal of Sulfur Chemistry, 2017
https://doi.org/10.1080/17415993.2017.1414820
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BADANIE ETEROWYCH POCHODNYCH CHROMAN-6-OLU
ZA POMOCA SPEKTROSKOPII *C CPMAS NMR
W ROZTWORZE, FAZIE STALEJ ORAZ DNMR.

Piotr Watejko, Instytut Chemii UwB

CH,
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CH; 2:R =COOH HyC
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CH; 4:R= CH3
5: R = TBDMS

Rys. 1. Struktura chemiczna a-tokoferolu (1) i jego zwiazkéw modelowych (2 i 3) oraz badanych eteréw 4-7.

Uklad chroman-6-olowy jest jednym z glownych elementow budowy witaminy E
(a-tokoferolu (1)). Witamina ta w organizmach zywych pelni szereg funkcji istotnych dla
prawidtowego funkcjonowania organizméw. o-Tokoferol oraz jego zwiazki modelowe 2 i 3
wykazuja znaczna regioselektywnosé w reakcjach utleniania’? (regioselektywne tworzenie orto-
chinometydu) czy tez w trakcie: chlorowcowania 2 za pomocg Cly, SOCl,, SO,Cl, lub PCls® lub
bromowania 1 za pomoca Br, w heksanie®. Regioselektywno$é reakcji C-5a w poréwnaniu do C-7a
obserwowano rowniez w estrowych pochodnych 1 i 2. Nitrowanie octanu lub bursztynianu 1
w kwasie octowym lub bromowanie octanu 2 za pomoca Br,O prowadzi do pochodnych 5a-nitro®®
lub bromo’, z zachowaniem funkcji estrowej. Wspomnianej regioselektywnosci nie wykazuja
natomiast eterowe pochodne witaminy E (1) i jej zwigzkéw modelowych 2 i 3.

Z uwagi na to celem prowadzonych badan bylo znalezienie przyczyn odpowiadajacych za
odmienng reaktywno$¢ pochodnych estrowych i eterowych. Przedstawione badania prowadzono
glownie z wykorzystaniem pochodnych chroman-6-olu (2) z uwagi, ze 2 oraz jego pochodne sg
cialami statymi, dla ktorych mozliwa byta rejestracja widm *C CPMAS NMR oraz pomiary XRD.
W pracy przedstawiono synteze eterow chroman-6-olu 4-7, ich analize spektroskopowa (Hi B¢
NMR) ze szczegélnym uwzglednieniem widm NMR rejestrowanych w funkcji temperatury.
W przypadku eteru 7 przedstawiona zostanie metodyka wyznaczania energii aktywacji
z wykorzystaniem program WINDNMR-pro.

Literatura:
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SYNTEZA 1,2- 1 1,3-DIAMIN NA BAZIE KWASOW ZOLCIOWYCH JAKO
LIGANDOW DLA JONOW PLATYNY (11)

Barbara Seroka, Zenon Lotowski, Jacek W. Morzycki

Imstytut Chemii, Uniwersytet w Bialymstoku, ul. K. Ciotkowskiego 1K, 15-245 Bialystok

Obecnie duza rol¢ w terapii antynowotworowej odgrywaja zwiazki platyny (II). Wsrod tej grupy
lekow dominuje cisplatyna. Problem niskiej specyficznosci cisplatyny mozna rozwigzac stosujac
steroidy jako no$niki platyny do komoérek nowotworowych. Do tej pory przygotowano wiele
kompleksow steroidowych platyny. ZaprojektowaliSmy i uzyskaliSmy seri¢ nowych sterydowych
diamin na bazie wybranych kwaséw zotciowych jako ligandow. Przygotowane kompleksy (rys. 1)

zostang poddane testom biologicznym na ich wlasciwosci przeciwnowotworowe.

HN
—Pt

HO" : HO"

Rys. 1

Literatura:
[1] S. Dasari, P.B. Tchounwou Eur. J. Pharmacol. 2014, 740, 364.

[2] M. Kvasnica, L. Rarova, J. Oklestkova, M. Budesinsky, L. Kohout Bioorg. Med. Chem. 2012, 20, 6969.
[3] F. Le Bideau, S. Dagorne Chem. Rev. 2013, 113, 7793.
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SYNTEZA OBU ENANCJOMEROW AMINY KOGI I ICH ZASTOSOWANIE
W ASYMETRYCZNEJ REAKCJI RETRO-AZA-MICHAELA

Michat Sienkiewicz, Damian Pawelski, Ryszard Lazny

Zaktad Chemii Organicznej, Instytut Chemii, Uniwersytet w Bialymstoku
ul. Konstantego Ciotkowskiego 1K, 15-245 Bialystok

Wiele zwigzkow bedacych w kregu zainteresowania chemikow syntetykow to czyste enancjomery.
Czesto wymagane jest otrzymanie w drodze syntezy wszystkich form danego zwiazku (obu
enancjomeréw oraz racematu). Jedng z metod syntezy asymetrycznej jest zastosowanie chiralnych
amidkow litu 1 enancjoselektywnego deprotonowania [1]. Koga w przeciwienstwie do Simpkinsa
[2] zastosowal chiralne diaminy [3] do generowania amidkéw litu. Pozwolity one czgsto na
otrzymanie zwigzkow z bardzo dobrymi nadmiarami enancjomerycznymi. Alternatywne syntezy
diamin zaproponowali Saravanan i Singh [4] oraz O'Brien [5].

W Zaktadzie Chemii Organicznej UwB w enancjoselektywnej reakcji retro-aza-Michaela tropinonu
I granatanonu wykorzystuje si¢ aminy chiralne m.in. typu Kogi. Dlatego postanowiono opracowaé
nowg alternatywng metode, ktora bedzie tania i prosta oraz pozwoli otrzymaé oba enancjomery
diamin na duzag skale. W tym celu wykorzystano racemiczng fenyloalaning (1) jako substrat,

a otrzymany produkt (4) rozdzielono na enancjomery na ostatnim etapie syntezy.

(0] O
NH,
OH )%J\NH XJ\NH XNH
 —— + B — B — N
OH N
N
9 H
(©) O

1 2 3 4

Rozdzialu na enancjomery dokonano przy uzyciu kwasu L-winowego lub kwasu (O,0)-
dibenzoilowinowego. Podejscie te pozwolitlo na otrzymanie od razu obu enancjomeréw oOraz

wykluczyto komplikacje powodowane czesciowg racemizacjg produktu w czasie syntezy.

Badania byly finansowane przez Narodowe Centrum Nauki, grant: 2014/15/B/ST5/04695.
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BADANIE ODDZIALYWAN KWASU CYNAMONOWEGO Z JEDNO-
I DWUSKEADNIKOWYMI BLONAMI LIPOSOMALNYMI

Martyna Stowikowska, Joanna Kotynska, Monika Naumowicz

Uniwersytet w Biatymstoku, Wydzial Biologiczno-Chemiczny, Instytut Chemii, Zaktad
Elektrochemii, ul. Ciotkowskiego 1K, 15-245 Bialystok

W  ostatnim czasie wzrosto zainteresowanie zwigzkami bioaktywnymi, w tym kwasami
fenolowymi, w aspekcie ich zastosowania w zapobieganiu jak i leczeniu choréb nowotworowych.
Jednym z roslinnych zwigzkéw chemoprewencyjnych o udowodnionych wtasciwosciach
antyoksydacyjnych jest kwas cynamonowy. Wiedza na temat oddziatywan zwigzkow biologicznie
czynnych z blonami komoérkowymi jest kluczowa dla zrozumienia ich wptywu na przebieg wielu
procesow fizykochemicznych oraz biochemicznych, w ktorych uczestniczg btony w organizmie. Ze
wzgledu na zlozono$¢ strukturalng bton naturalnych szereg badan realizowanych jest na ich
lipidowych modelach, m.in. liposomach.

Przeanalizowano wplyw kwasu cynamonowego na powierzchniowag gestos¢ tadunku bton
liposomalnych jednosktadnikowych formowanych z fosfatydylocholiny, fosfatydyloseryny oraz
dwusktadnikowych w uktadzie fosfatydylocholina-fosfatydyloseryna (9:1). Liposomy otrzymywano
metodg sonikacji. Pomiary ruchliwosci elektroforetycznej przeprowadzano w funkcji pH roztworu
elektrolitu (0,9% roztwér chlorku sodu) za pomocag aparatu Zetasizer Nano ZS (Malvern
Instruments). Zastosowang metoda byla mikroelektroforeza, ktéra w posredni sposob (poprzez
pomiary ruchliwosci elektroforetycznej) umozliwia wyznaczenie powierzchniowej gestosci fadunku
btony lipidowe;.

Na podstawie uzyskanych wynikow oceniono wpltyw kwasu cynamonowego na wilasciwosci
badanych blon modelowych. Wykazano, ze warto§¢ powierzchniowej gestosci tadunku ulega
zmianom wskutek modyfikacji struktur zarowno jedno-, jak i dwusktadnikowych bton lipidowych
kwasem cynamonowym. Zmiany te mozna przypisa¢ oddzialywaniom zachodzagcym zaréwno

pomiedzy sktadnikami blony a srodowiskiem, jak 1 pomigedzy sktadnikami tworzacymi btone.

Badania wykonano ze srodkéw Narodowego Centrum Nauki przyznanych w ramach konkursu Miniatura 2 (GR-912).
Aparat Zetasizer Nano ZS zostal sfinansowany przez Europejski Fundusz Rozwoju Regionalnego i Fundusz

Narodowego Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego w ramach Programu Operacyjnego Rozwdj Polski
Wschodniej 2007-2013, projekt: POPW.01.03.00-20- 044/11.
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SYNTHESIS OF NEW CHIRAL TRIAZOLES
BASED ON 2-AZABICYCLOALKANES

Franz Steppeler, Elzbieta Wojaczynska

Department of Organic Chemistry, Wroctaw University of Technology
Wybrzeze Wyspianskiego 27, 50 370 Wroctaw
1,2,3-Triazole derivatives are known for their versatile applications as bioactive compounds and
functional materials.[1] In our contribution, a series of triazoles based on intrinsically chiral 2-
azabicyclo[2.2.1]heptane or 2-azabicyclo[3.2.1]octane were prepared in good yields (58-94%)
by click-chemistry using copper-catalyzed azide-alkyne cycloaddtion (CuAAC). In the synthetic
route, we used both 2-azabicycloalkanes substituted with azide group as well as those bearing

terminal alkyne.

Literature:

[1] E. Wojaczynska, J. Wojaczynski Adv. Org. Synth.. Vol. 11. Sharjah: Bentham Science Publishers, 2018, 156-232.
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PRZECIWGRZYBOWE WEASCIWOSCI SUBSTANCJI LOTNYCH
WYTWARZANYCH PRZEZ BAKTERIE Z RODZAJU BACILLUS

Marcin Stocki®, Natalia Stocka?, Tomasz Oszako®

' Zamiejscowy Wydzial Lesny w Hajnéwce, Politechnika Biatostocka
2 Wydzial Budownictwa i Inzynierii Srodowiska, Politechnika Bialostocka
3 Instytut Badawczy Lesnictwa w Sekocinie Starym

Bakterie z rodzaju Bacillus sg szeroko rozpowszechnione w naturze, gdyz wystepuja w glebie,
wodzie oraz przewodzie pokarmowym organizmow zywych [1]. Wiekszo$¢ z nich stanowi gatunki
bezpieczne dla ludzi oraz zwierzat [2]. Dzigki endosporom, odpornym na wysokg temperature
I wysuszenie, bakterie z rodzaju Bacillus stanowig atrakcyjny czynnik ochrony biologicznej, ktory
wspoélczesnie znajduje coraz szersze zastosowanie praktyczne [3]. Bakterie te moga wytwarzac
lotne zwigzki organiczne (VOCs — ang. Volatile Organic Compounds), ktore posiadaja dziatanie
hamujace wzrost licznych patogenéw roslinnych [4]. Obecnos¢ VOCs redukuje wzrost grzybni oraz
powoduje inhibicj¢ kietkowania zarodnikéw wielu gatunkéw patogennych grzybow [5].

Celem prezentowanych badan bylo okreSlenie stopnia zahamowania wzrostu grzyba Fusarium
oxysporum przez substancje lotne produkowane przez bakterie z rodzaju Bacillus, tj.: B. subtilis, B.
thuringiensis i B. amyloliquefaciens. Ponadto, przeanalizowano sktad chemiczny VOCs
wydzielanych przez badane gatunki bakterii, stosujagc metody nadpowierzchniowej mikroekstrakcji
do fazy statej (HS-SPME) oraz chromatografii gazowej sprzgzonej ze spektrometrig mas (GC-MS),
Wyniki przeprowadzonych testow antagonizmu potwierdzilty przeciwgrzybowe wlasciwosci
bakterii z rodzaju Bacillus w stosunku do patogena F. oxysporum. W najwiekszym stopniu (ponad
30 %) wzrost F. oxysporum hamowat B. amyloliquefaciens. Wsérod VOCs produkowanych przez
bakterie stwierdzono obecno$¢, m. in.: alkoholi aromatycznych 1 alifatycznych oraz zwigzkow

karbonylowych.
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OTRZYMYWANIE I BADANIE TRWALOSCI R(S)- | S(S)-TLENKOW
26-TIODIOSGENINY

Aneta M. Tomkiel, Jacek W. Morzycki

Instytut Chemii, Uniwersytet w Biatymstoku, ul. Konstantego Ciotkowskiego 1K,
15-245 Bialystok

Sulfotlenki, ich otrzymywanie, wlasciwosci stereochemiczne oraz trwato$¢ ciesza si¢ uwagg
naukowcow od wielu lat. Glownym powodem tego zainteresowania jest mozliwo$¢ stosowania
nieracemicznych sulfotlenkow jako chiralnych pomocnikéw w syntezie organicznej [1]. Nie mniej
waznym aspektem jest takze aktywno$¢ farmakologiczna zwiazkéw zawierajacych ugrupowanie
sulfinylowe, np. esomeprazol — inhibitor pompy protonowej, powszechnie znany i stosowany na
catym $wiecie lek w terapii choroby wrzodowe;j [2].

Celem prezentowanych badan bylo wprowadzenie grupy sulfinylowej do struktury diosgeniny.
W pierwszej kolejnosci, w oparciu o procedure literaturowa [3], z diosgeniny otrzymano 26-
tiodiosgening, a nastgpnie utleniono ja za pomoca m-CPBA. Otrzymane dwa epimeryczne
sulfotlenki okazaty si¢ trwate w postaci stalej, natomiast w roztworze powoli izomeryzowaty do

osiggnigcia stanu rownowagi.

p-NO,PhCOO
Schemat 1: R(S)- i S(S)-tlenki 26-tiodiosgeniny

Wprowadzenie ugrupowania sulfinylowego do struktury aktywnych biologicznie sapogenin

spirostanowych moze w interesujacy sposob wplyna¢ na ich wtasciwosci.

Literatura:
[1] G. Sipos, E. E. Drinkel, R. Dorta, Chem. Soc. Rev. 2015, 44 (11), 3834-3860
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65



P20

PRZYKEADY ZWIAZKOW O WSZECHSTRONNEJ AKTYWNOSCI
BIOLOGICZNEJ-ANTRACHINONY

Izabela Turkowska

Koto Naukowe ,, Genofor” Politechnika Bialostocka

Antrachinony sg pochodnymi trojpier§cieniowego zwigzku aromatycznego antracenu, réznigce si¢
grupami bocznymi. Do podstawnikow wchodzacych w sktad budowy szkieletu antrachinonéw
naleza migdzy innymi grupy hydroksylowe, metylowe oraz karboksylowe. Antrachinony sa
substancjami stalymi, wystepujacymi najcze$ciej w postaci pomaranczowych krysztatkow,
w formie glikozydow. Cze$¢ cukrowa stanowi glukoza lub mannoza. Badania wykazuja, ze
stosowanie nowych zwiazkéw pochodzenia roslinnego moze mie¢ istotne znaczenie dla rozwoju
medycyny Klinicznej, szczegblnie w terapii onkologicznej. Przyktadem takich zwigzkéw mogg by¢
antrachinony wystgpujace w wielu roslinach. Spos$rdd antrachinonéw najwiecksza aktywnosé
biologiczng wykazuje: aloe-emodyna, emodyna, chryzofanol, fiscjon i reina. Zwiazki te maja
zdolno$ci  przeciwbakteryjne,  przeciwwirusowe,  przeciwgrzybiczne,  antyoksydacyjne,
przeciwzapalne, przeciwalergiczne, hepatoochronne, nefroprotekcyjne, a takze immuno-
modulacyjne. Antrachinony moga by¢ rdwniez rozwazane jak potencjalne zwigzki
przeciwnowotworowe dziatajace poprzez modulacje cyklu komérkowego oraz indukcj¢ réznego
rodzaju $mierci komérkowych. Wplywaja takze na zmiany w kompartymencie lizosomalnym,
czego wyrazem jest indukcja procesow degradacyjnych oraz lizosomalnej. W przyszio$ci moga by¢

wykorzystywane w medycynie onkologiczne;j.
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PRZECIWZAPALNE DZIALANIE GALAKTOLIPIDU W LECZENIU CHOROB
ZWYRODNIENIOWYCH STAWOW

Izabela Turkowska

Koto Naukowe ,, Genofor” Politechnika Bialostocka

Postep medycyny, zmiana nawykéw zywieniowych, oraz dzialania profilaktyczne maja na celu
ochrong¢ przed chorobami cywilizacyjnymi. Wspoélczesna medycyna staje przed nowymi
problemami, zwigzanymi z terapiag choréb wieku starczego tj. nadcisnienie, cukrzyca, choroby
zwyrodnieniowe stawow. Z tego wzgledu nauka coraz czesciej poszukuje nowych $srodkow
leczniczych pochodzenia naturalnego. Jednym z odkrytych w ten sposob zwigzkow jest
galaktolipid, sktadnik czynny owocoéw dzikiej rozy.

Galaktolipid zostal po raz pierwszy wyizolowany z ekstraktu z owocow dunskiej odmiany Rosa
conina. Galaktolipid ma wlasciwosci przeciwzapalne i przynosi ulge w chorobach
zwyrodnieniowych stawu. W badaniach in vivo potwierdzono, ze redukcja proceséw zapalnych jest
efektem synergistycznego wplywu zespotu zwigzkow czynnych, a sita dziatania jest porownywalna
z indometacyng, standardowym lekiem przeciwzapalnym i przeciwbolowym z grupy NLPZ,
stosowanym w leczeniu chordb zwyrodnieniowych. Skuteczno$¢ standaryzowanego preparatu
z owocow potwierdzono na grupie 100 pacjentéw w wieku 65 lat, cierpigcych na choroby stawu
kolanowego w stadium zaawansowanym i oczekajacych na wstawienie endoprotezy. Przez 4
miesigce pacjentom byt podawany preparat w dawce (5 x 0,5 g 2 razy dziennie). Stwierdzono
wzrost ruchomosci stawow (40% badanych) oraz zlagodzenie dolegliwosci bolowych u badanych

0s0b (66,5%).
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SPEKTROMETRIA MAS JAKO NARZEDZIE WSPIERAJACE ROZWOJ
MECHANOCHEMII

Ewelina Wielgus®, Hanna Jedrzejewska?, Halina Rogala?, Michat Wierzbicki?,
Marek J. Potrzebowski®, Agnieszka Szumna®

Centrum Badar Molekularnych i Makromolekularnych PAN, EédZ?
?Instytut Chemii Organicznej PAN, Warszawa

Mechanochemia, to stosunkowo nowa dziedzina chemii, w ktorej reakcje chemiczne
I procesy fizykochemiczne zachodzace w substancjach inicjowane sa wskutek dziatania sit
mechanicznych. W ostatnich latach procesy mechanochemiczne wzbudzajg ogromne
zainteresowanie i znajdujg coraz szerszg liczbe zastosowan, w takich obszarach jak: synteza
organiczna i nieorganiczna, farmacja czy inzynieria materialowa. Ostatnie doniesienia literaturowe
wskazuja, iz moga by¢ one wykorzystywane rowniez jako efektywna metoda enkapsulacji matych
indywiduow chemicznych w kontenerach molekularnych [1,2].

Prezentowane wyniki badan dotycza wykorzystania szerokiej gamy eksperymentdw opartych
o technike spektrometrii mas w analizie procesOw mechanochemicznej enkapsulacji fullerenow
C60 1 C70 w kapsuly zbudowane z peptydowych pochodnych rezorcynarenéw oraz charakterystyce
otrzymanych komplekséw. Stosujac bezrozpuszczalnikowa metod¢ przygotowania probek oraz
technike MALDI (solvent-free Matrix Assisted Laser Desorption lonisation) potwierdzono, iz
proces kompleksowania przebiega w stanie stalym podczas procesu ucierania. Wykorzystujac
sprzezenie techniki pomiaru ruchliwosci jonow ze spektrometria mas IM-MS (lon Mobility Mass
Spectrometry) wykazano, iz powstate kompleksy charakteryzuja si¢ podobnym ksztattem jak
»pusta” kapsula peptydowa. Stanowi to kolejny dowod potwierdzajacy, iz czasteczki fullerenu
ulokowane sg w jej wnetrzu. Wykorzystujac widma fragmentacyjne CID (Collision Induced
Dissociation) zarejestrowane przy zastosowaniu wrastajacej energii kolizyjnej okreslono rowniez

trwalo$¢ uzyskanych kompleksow w fazie gazowe;.

Literatura:
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[2] S. N. Journey, K. L. Teppang, C. A. Garcia, S. A. Brim, D. Onofrei, J. B. Addison, G. P. Holland, B. W. Purse,
Chem. Sci.,2017,8,7737.
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BADANIE WELASCIWOSCI POWIERZCHNIOWYCH
WYBRANYCH SOLI MORFOLINIOWYCH

Marta Wojcieszak, Szymon Szablewski, Katarzyna Materna

Politechnika Poznanska, Wydzial Technologii Chemicznej, Zaktad Technologii Chemicznej,
ul. Berdychowo 4, 60-965 Poznan
marta.d.wojcieszak@doctorate.put.poznan.pl
Zwiazki powierzchniowo czynne, zwane takze surfaktantami, charakteryzuja si¢ specyficzna
strukturg amfifilowa. Zbudowane sa z cze¢$ci hydrofilowej oraz hydrofobowej, rozpuszczalnej np.
w olejach. Konsekwencja amfifilowej budowy surfaktantow jest ich aktywnos$¢ miedzyfazowa, do
ktorej zalicza si¢ m. in. zdolno$¢ do obnizania napigcia powierzchniowego, a takze wihasciwosci
zwilzajace czy pianotworcze. W przypadku surfaktantéw o zdolnosciach zwilzajacych glowne
kryterium oceny stanowi warto$¢ kata zwilzania na granicy faz ciecz-cialo state-powietrze.
Parametr ten umozliwia okreslenie zakresu hydrofilowosci badZz hydrofobowosci danej
powierzchni. Dzigki tak szerokiemu spektrum wilasciwosci, surfaktanty znajduja zastosowanie
w wielu galeziach gospodarki. Wykorzystywane sa nie tylko w przemysle spozywczym,
rafineryjnym, ale takze jako glowny sktadnik srodkéw ochrony roslin, detergentow [1, 2].
Pomimo ugruntowanej pozycji dazy si¢ do syntezowania nowych struktur wyrdzniajacych si¢
wlasciwosciami powierzchniowymi. Jedng z propozycji nowych zwigzkéw sa sole 4-alkilo-4-
metylomorfoliniowe.
Celem przeprowadzonych badan byta charakterystyka aktywnosci powierzchniowej w srodowisku
wodnym nowego typu surfaktantow, tj. zbadanie wlasciwosci zwilzajacych  soli
4-alkilo-4-metylomorfoliniowych. Pomiary kata zwilzania wykonano na réznych powierzchniach
tworzyw sztucznych. Wykonane badania pozwolity na okreslenie skutecznosci danego surfaktantu
oraz zaleznosci pomigdzy danym zwigzkiem, a zwilzang powierzchnig.
Przeprowadzone badania wykazaly znaczng aktywnos$ci powierzchniowa soli morfoliniowych.
Udowodniono, ze analizowane roztwory soli 4-alkilo-4-metylomorfoliniowych mozna zaliczy¢ do

cieczy czgsciowo zwilzajacych powierzchni¢ tworzyw sztucznych.
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NOWE POCHODNE TRIMETOPRIMU JAKO POTENCJALNE
ZWIAZKI WIAZACE SIE Z MNIEJSZA BRUZDA DNA.
SYNTEZA I WEASCIWOSCI BIOLOGICZNE

Agnieszka Wrdobel, Dawid Maliszewski, Danuta Drozdowska

Zaktad Chemii Organicznej, Wydzial Farmaceutyczny, Uniwersytet Medyczny w Biatymstoku

Wstep: Jednym z priorytetowych celéw dzisiejszej medycyny jest poszukiwanie aktywnych,
selektywnych lekow, o ograniczonej cytotoksycznosci w stosunku do prawidtowych komoérek
organizmu. Laczenie w jednej czasteczce réznych elementoéw struktury, odpowiedzialnych za
konkretne dziatanie biologiczne, moze da¢ w efekcie nowe substancje o interesujacej aktywnosci
i mniejszej cytotoksycznosci [1-2]. Nasza praca przedstawiona catkowicie nowg probe
zaprojektowania i zsyntezowania pochodnych trimetoprimu (TMP) jako zwigzkow o potencjalnych
wlasciwosciach przeciwnowotworowych, ktore w analogii do naturalnego oligopeptydu
zbudowanego z 2 reszt kwasu 4-amino-1-metylopirolo-2-karboksylowego-netropsyny, moga
wigzac¢ si¢ ze strukturami DNA.

Cel badan: Celem zaplanowanych badan bylo otrzymanie metodg syntezy na fazie statej nowych
analogow trimetoprimu [2,4-diamino-5-(3,4,5-trimetylobenzylo)pirymidyny], w analogii do
netropsyny, klasycznego przedstawiciela grupy zwigzkow MGBA (wykazujacych wigzanie si¢ z
czasteczka DNA w mniejszej bruzdzie).

Materialy i metody: Syntez¢ nowych pochodnych trimetoprimu wykonano w oparciu o metode
syntezy na fazie statej, wczesniej opracowanej w Zaktadzie Chemii Organicznej UMB [3]. Czeg$¢
doswiadczalna polegala na ocenie badania zdolno$ci wypierania bromku etydyny (EtBr) z DNA
metodg FID (ang. fluorescent intercalator displacement assay), wyrazone jako procent
fluorescencji kompleksu EtBr-DNA, zbadanie specyficznoéci ich wigzania do konkretnych
sekwencji par zasad (poly (dA-dT),, poly (dG-dC)..

Wyniki i wnioski: W ramach prowadzonych badan otrzymano 6 nowych pochodnych TMP
z wprowadzonym wigzaniem amidowym w miejscu mostka metylenowego laczacego dwa
pierscienie aromatyczne. W doswiadczeniu tym wykazano, ze wszystkie otrzymane zwigzki
posiadaja zdolno$¢ do wypierania bromku etydyny z kompleksu z DNA, co wigcej, wigkszo$¢

pochodnych wykazala wigkszy stopien wygaszania fluorescencji niz standard (netropsyna).

Literatura:
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MIKROELEKTROFOREZA W BADANIU MEMBRAN
FOSFATYDYLOCHOLINOWO-FOSFATYDYLOSERYNOWYCH
MODYFIKOWANYCH KWASEM p-KUMAROWYM

Marcin Zajac, Joanna Kotynska, Monika Naumowicz

Instytut Chemii, Uniwersytet w Biatymstoku, ul. Ciotkowskiego 1K, 15-245 Bialystok

Oddziatywania zwigzkow bioaktywnych z btonami biologicznymi sg niezwykle istotne dla
zrozumienia procesOw zachodzacych w komorkach. Jakkolwiek, oddzialywania te sg bardzo
trudne do badan z uwagi na ztozonos¢ struktury naturalnych bton. W laboratoriach tworzy si¢
wiele sztucznych, uproszczonych uktadéw modelowych o okre§lonym sktadzie lipidowym, sg to
m.in. liposomy. Kwas p-kumarowy nalezy do zwiazkow, ktorych chemoprewencyjne wtasciwosci
zostaty potwierdzone w réznych typach komorek.

Zbadano wptyw kwasu p-kumarowego na powierzchniowg gesto$¢ tadunku bton liposomalnych
formowanych z fosfatydylocholiny, fosfatydyloseryny Iub uktadu fosfatydylocholina-
fosfatydyloseryna w stezeniu 9:1 procenta molowego. Liposomy formowano z fosfolipidow
rozpuszczanych w chloroformie. Chloroform odparowywano w $rodowisku argonu do
uzyskania suchego filmu lipidowego, ktory zalewano 0,9 % chlorkiem sodu, umieszczano
w tazni lodowej i poddawano sonikacji przez ok. 6 min.

Pomiary ruchliwosci mikroelektroforetycznej wykonywano za pomoca aparatu Zetasizer Nano
ZS, na ich podstawie obliczono powierzchniowa gestos¢ tadunku. Przeanalizowano rowniez
wpltyw kwasu p-kumarowego na rozmiar analizowanych liposomow oraz potozenie punktu
izoelektrycznego.

Wykazano, ze obecno$¢ kwasu w modelowych dwuwarstwach prowadzi do zmniejszenia
warto$ci ujemnej powierzchniowej gestosci tadunku bton, zwigkszenia rozmiaru liposomow,

oraz nie wptywa na potozenie punktu izoelektrycznego.

Badania wykonano ze srodkéw Narodowego Centrum Nauki przyznanych w ramach konkursu Miniatura 2 (GR-
912). Aparat Zetasizer Nano ZS zostal sfinansowany przez Europejski Fundusz Rozwoju Regionalnego i Fundusz
Narodowego Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego w ramach Programu Operacyjnego Rozwoj Polski
Wschodniej 2007-2013, projekt: POPW.01.03.00-20- 044/11.
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OBROBKA REAKCIJI DO ZASTOSOWANIA W UKLADZIE
PRZEPLYWOWYM

Damian Pawelski, Ryszard Lazny

Instytut Chemii, Uniwersytetu w Biatymstoku,ul. Citkowskiego 1K, 15-245 Bialystok,
lazny@uwb.edu.pl, dpawelski58@gmail.com

Prowadzenie reakcji w warunkach stalego przeptywu jest uznang technika w syntezie organicznej
niosgcg okreslone korzysci [1]. Mato rozwinicta dziedzing jest jednak prowadzenie reakcji
enancjoselektywnych, szczegolnie tych wymagajacych niskich temperatur i warunkow bezwodnych
[2]. W naszym zespole realizowany jest projekt dotyczacy enancjoselektywnej reakcji retro-aza-
Michaela w warunkach przeptywowych. Ustalono, iz w wyniku dziatania, na chiralny enolan
aminoketonu takiego jak tropinon (1) lub jego homolog — granatanon (2), chloromréwczanami,
a niekiedy rowniez chlorkami acylu zachodzi otwarcie jednego pierscienia uktadu bicyklicznego
poprzez reakcje retro-aza-Michaela. Reakcje te¢ zaadaptowano do uktadu przeptywowego.
Jednakze, aby uktad przeplywowy moégt dostarczac czystego produktu konieczne jest zintegrowanie
obrébki i usuwania produktow ubocznych w warunkach przeptywowych. Podjeto proby
opracowania skawendzeréw tak dobranych, aby pozwalaly na usuniecie zanieczyszczen
i wyizolowanie oczyszczonego produktu [3]. Przetestowano sorbenty state o wiasciwosciach
zasadowych 1 kwasnych petiacych role skawendzeréw. Jako optymalny uktad wybrano Dowex

S0WX2 potaczony z tlenkiem glinu/wodorotlenkiem wapnia.
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Badania byly finansowane przez Narodowe Centrum Nauki, grant: 2014/15/B/ST5/04695.
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