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zakres dziatalnosci:

Gléwnym obszarem zainteresowan Zespotu jest stereoselektywna synteza
zwiazkow organicznych (w tym fosforoorganicznych) o potencjalnej
aktywnosci cytotoksycznej oraz badanie zaleznosci miedzy ich struktura a
aktywnoscig biologiczng (SAR). Celami syntetycznymi sa najczesciej 2-
alkilideno-1-oksoheterocykle $cisle zwigane strukturalnie z duza grupa
naturalnych o-alkilideno-y- lub &-laktonéw czy laktamoéw. W badaniach

czesto wykorzystujemy potencjat syntetyczny zwiazkow
fosforoorganicznych, stosujac, rozwinieta w naszym laboratorium,
metodologie olefinowania Hornera-Wadswortha-Emmonsa do

wprowadzania do pierscienia heterocyklicznego grupy egzo-alkilidenowej w
sposOb wysoce regioselektywny. Aby otrzymac koricowe produkty w postaci
enancjomerycznie czystej w naszych syntezach wykorzystujemy jako
grupy takie

dimentoksyfosforylowa czy di(1-fenyloetyloamino)fosforylowa.

pomocniki chiralne rézne fosforylowe, jak  grupa

Otrzymane zwiazki badamy na ich aktywnosc¢ biologiczna, a w szczegoInosci
na aktywnos¢ cytotoksyczng, we wspodtpracy z Uniwersytetem Medycznym
w Lodzi.

dziatalnos¢ obecna:

Obecnie zajmujemy si¢ stereoselektywng synteza trzech bibliotek 2-
alkilideno-1-oksoheterocykli , ktdre wykazuja bardzo obiecujaca aktywnos¢
cytotoksyczna. Sa to, podstawione réznymi grupami alkilowymi i
arylowymi, 3-metylidenotetrahydropiran-4-ony, 3-metylideno-1-tosylo-2,3-
dihydrochinolin-4(1H)-ony 3-metylideno-1-tosylo-2,3-dihydro-1,8-
naftyrydyn-4(1H)-ony.

oraz

Zwiazki te reagenty
fosforoorganiczne do olefinacji Hornera-Wadswortha-Emmonsa aldehydu

otrzymujemy wykorzystujac odpowiednie

mréwkowego.

Inng grupa zwigzkdw o silnej aktywnosci cytooksycznej, ktérych synteza sie
zajmujemy sg, podstawione w pozycji 2 grupami alkilowymi lub arylowymi,
regioizomeryczne N,O-anty i N,O-syn 3-dietoksyfosforylofurochinolino-4,9-
diony. Jeden z otrzymanych zwiazkéw o najwiekszej aktywnosci
cytotoksycznej jest obecnie poddawany dalszym badaniom biologicznym w
celu ustalenia jego sposobu dziatania.

materiat graficzny
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przyszle dziatania:

Enancjoselektywna synteza 3-metylidenotetrahydropiran-4-onéw, 3-metylideno-1-tozylo-2,3-
dihydrochinolin-4(1H)-onéw oraz 3-metylideno-1-tozylo-2,3-dihydro-1,8-naftyrydyn-4(1H)-onéw z
wykorzystaniem grupy dimentoksyfosforylowej jako pomocnika chiralnego.
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4-ones with ~ Anticancer Activity” Molecules 2020, 25, 611

o Jakub Modranka, Joanna Drogosz-Stachowicz, Anna Pietrzak, Anna Janecka,

Tomasz Janecki, “Synthesis and structureeactivity relationship study of novel 3-
diethoxyphosphorylfuroquinoline-4,9-diones with potent antitumor
efficacy”, European Journal of Medicinal Chemistry 2021, 219, 113429.
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stowa kluczowe:
synteza organiczna, 2-alkilideno-1-oksoheterocykle, zwiazki fosforoorganiczne, reakcja Hornera-
Wadswortha-Emmonsa, aktywnos$¢ cytotoksyczna, zalezno$¢ miedzy strukturg a aktywnoscia biologiczna
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