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Struktury antybiotykéw sulfonamidowych bipudziat w reakcjach zwranych z nadwediwoscia. Ich
pierwszym wanym elementem jest pigrien heterocykliczny N1, ktéry powoduje reakajadwraliwosci
typu I. Drugi to azot aminowy N4, ktory w stereospi@cznym procesie tworzy reaktywne metabolity
odpowiedzialne za bezgedni cytotoksyczné lub odpowied immunologicza. Ponadto leki sulfonowe
sg strukturalnymi  mimikami kwasup-aminobenzoesowego, ktore mogwigzat Sk z syntetaz
dihydropteranianu, jednym 2z enzyméw niedbych do syntezy kwasu foliowego (hamowanie
kompetycyjne). W zwizku z powyszym, wykorzystanie przedstawicieli sulfonamidowgausztowa do
dalszych modyfikacji syntetycznych wydaje bi¢ uzasadnione z chemicznego punktu widzenia.

Celem naukowym projektu jest synteza i kompletnaarakterystyka fizykochemiczna prefil
bionieorganiczny) badanych uktadéw zawiegajych pochodne antybiotykéw sulfonamidowych oraz ich
polaczenia koordynacyjne z wybranymi trojwatmwymi jonami metali (Ru, Rh, Os, Ir). Sposéb readji
opisanego projektu wraz z jego gtéwnymi i zakladangfektami przedstawia possiza grafika.
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sulfonamidowymi metodami

Projekt podzielony jest na trzy, integralneg&z. Pierwsza obejmuje dwigciezki syntezy pochodnych
sulfonamidowych wraz z ich szczeg6towymi opisamaseiwosci chemicznych w oparciu o wyniki metod
teoretycznych i eksperymentalnych. Drugeagséz obejmuje syntez analiz strukturalm oraz petg
charakterysty& nowych zwazkow koordynacyjnych utworzonych przez trojwadiowe Ru, Os, Rh, Ir z
sulfa-pochodnymi otrzymanymi w poprzednim etapiezeTi etap projektu obejmuje badania biochemiczne
badanych systemow. Badania nowych sulfonamidéw imetaloantybiotykdw majpozwolié ustalé ich: (i)
aktywnas¢ przeciwdrobnoustrojowa, (i) mabwosc¢ i charakter interakcji z biomolekutami (erytrocyty
DNA, HSA), (iii) cytotoksyczné¢ i jej prawdopodobny mechanizm, (iv) wplyw na biesgetyk
komorkows, (v) wplyw na wytwarzanie NO i na NO-zale szlaki sygnatowe. Szczego6lna uwaga zostanie
poswiecona widciwosciom przeciwdrobnoustrojowym, przeciwgrzybiczym ytatoksycznym w celu
przedstawienia kompletnych profili bionieorganicehyi potencjatu wszystkich badanych uktadéw pod
katem ich przysztych zastosowaCo ciekawe, wczamiejsze prace na temat sulfonamidowych komplekséw
byly raczej fragmentaryczne, bez systematycznegiejjma i skupiaty si gtdbwnie na okréeniu ich
aktywnaici przeciwbakteryjnej. Opublikowana metodologia teyn opisuje tylko kompleksy z jonami
dwuwartgciowymi, jak Co, Ni, Cu, Zn, Cd, Hg, i handlowo dgmymi sulfonamidami. Dlatego wyboér
zwigzkow, ktére maj by¢ uzyskane, dowodzi innowacyjie ocenianego projektu.

Proponowane badania vma uzna jako: (i) innowacyjne; (i) rozwojowe w zakresie chemii, biologii,
biotechnologii, medycyny i farmacji; (iii) zawiesge wyzwania i mozliwosci dla pocatkujacych i
doswiadczonych naukowcdéw w zakresie rozwijania ich ejetnosci; (iv) posiadajce potencjat
aplikacyjny i mozliwosé ich kontynuowania; (v) interesujace wyniki beda niewatpliwie publikowalne w
czasopismach zebranych nécie Journal Citation Report w tym open access. Naszym zdaniem efekty
realizacji projektu bda miaty znaczcy wplyw na rozwdj wiedzy na temat projektowaniatizymywania
lekéw i substancji podobnych do lekéw, azakv zakresie chemii koordynacyjnej sulfa-farmackéwy z
jonami metali bloku d, kt6re nieytpliwie s3 obecnie uwzane za gyteczne trendy w nauce.



