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Wspolczesnie, odkrywanie nowych lekow to dtugi, ztozony proces, obejmujacy badania nad
klasycznymi zwigzkami chemicznymi (tzw. ‘substancjami matoczasteczkowymi’), jak réwniez nad
nowymi technologiami, takimi jak peptydy, kwasy rybonukleinowe (RNA) i przeciwciata
terapeutyczne. Pomimo rosngcego zainteresowania przemystu farmaceutycznego tymi
alternatywnymi technologiami, ‘klasyczne’ podej$cie do odkrywania nowych lekow oparte na
poszukiwaniu substancji matoczasteczkowych o odpowiednich wlasciwosciach biologicznych w
dostepnych kolekcjach substancji chemicznych w dalszym ciggu dostarcza na rynek znaczng ilo§¢
nowych lekow. Wiele jest czynnikow warunkujacych sukces takiego podejs$cia. Ten projekt skupia si¢
na dwoch z nich: tych zwigzanych z technologiami dajacymi dostep do nowych, ‘zaawansowanych’
typow zwiazkoéw biologicznie aktywnych oraz na poszukiwaniu nowych grup funkcyjnych w obrgbie
substancji chemicznych w celu polepszenia ich wtasciwosci biologicznych.

W tym projekcie zostanie podjeta proba zwigkszenia puli dostgpnych zwiazkéw chemicznych o
potencjalnych wlasciwosciach leczniczych z klasy sulfoksimin oraz begdzie rozszerzany zakres tzw.
reakcji wielokomponentowych (MCR), waznych wspotczesnie narzedzi w poszukiwaniu nowych
lekéw. MCR to reakcje chemiczne w ktorych biora udzial wiecej niz dwa zwiagzki wyj$ciowe, dajac
jeden ztozony produkt zawierajacy w zasadzie wszystkie atomy uzytych substratow. Jako ze tego typu
reakcje przebiegaja z wysoka efektywnoscia atomowa oraz w nieskomplikowanych aparatach, sg one
odpowiednie do czasowo- i kosztowo wydajnego wytwarzania nowych substancji chemicznych
uzytecznych w poszukiwaniu nowych lekow. W tym projekcie po raz pierwszy zostanie pokazane, ze
sulfoksiminy sg odpowiednimi substratami do MCR oraz Ze reakcje z ich zastosowaniem prowadza
do uzyskania takich substancji o potencjalnym dziataniu biologicznym, ktorych nie dato by si¢
uzyskac¢ w inny sposob. Aby tego dokonaé, zostang zbadane trzy wazne typy reakcji
wielokomponentowych. Aby pokaza¢ uzyteczno$¢ tej technologii, zostanie otrzymany zbior
produktéw (tzw. ‘biblioteka zwigzkdéw’) o potencjalnej uzytecznosci w poszukiwaniu nowych lekow.
Co wiecej, zostang otrzymane sulfoksiminowe analogi znanych lekoéw, biomolekut i zwiazkow w
badaniach klinicznych, oraz zostanie okreslona ich aktywno$¢ biologiczna. Rezultaty tych badan
moga znalez¢ zastosowanie w przemysle farmaceutycznym oraz zainteresowa¢ badaczy zajmujacych
si¢ odkrywaniem nowych lekow. Dodatkowo, jako ze jedna z MCR bedaca przedmiotem projektu,
reakcja Ugiego, ma interesujacy przebieg, zostanie zbadany jej mechanizm w warunkach
zastosowania sulfoksimin jako substratow. Wyniki tych badan nie tylko bedg interesujace pod
wzgledem naukowym, ale moga przyczynic si¢ do opracowania nowych procesow technologicznych
stuzacych efektywnej, taniej produkcji substancji aktywnych.



