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Program
13.00 -13.05 - Powitanie

13.05-13.35 - prof. dr hab. Tomasz Ciach (Politechnika Warszawska) — ,,Zastosowanie nanoczgstek w
terapii i diagnostyce nowotworow”

13.40-13.50 — J. Tunia, A. Zeszko, E. Pindelska, ,Nowe ligandy receptoréw serotoninowych i ich
potencjalne zastosowanie w leczeniu zaburzen psychicznych”

13.50-14.00 - J. Stepkowska, K. Makarova, |. Wawer, ,,Badanie wiasciwosci
antyoksydacyjnychsokéw owocowych i przypraw kulinarnych. Opracowanie
smacznego napoju o ulepszonych wtasciwosciach przeciwutleniajgcych”.

14.00-14.10- K. Drazikowska, K. Makarova, |I. Wawer, ,,Poréwnanie wtasciwosci antyoksydacyjnych
olejkéw eterycznych i naparow oraz soli kgpielowych z olejkami eterycznymii z
naparami”

14.10-14.20 - A. Sawicka, E. Oledzka, W. Kotodziejski, ,,Badanie in vitro uwalniania leku
a; adrenolitycznego z nowego, biodegradowalnego i bioresorbowalnego polimeru
zawierajgcego w strukturze arginine i cytruline”.

14.20-15.00 — SESJA POSTEROWA

15.00-15.10 — P. Siudem, K. Paradowska, ,,Zastosowanie magnetycznego rezonansu jadrowego,
algorytmu ewolucyjnego oraz metod in silico w badaniach kapsaicyny”.

15.10-15.20 - P. Majewska, K, Szurkowska, ,,Optymalizacja procesu przygotowywania naparéw z
roslin peruwianskich o wiasciwosciach antyoksydacyjnych”.

15.20-15.30 - K. Mtodzikowska, A. Stadiulewicz, P. Taciak, ,,Agonisci receptoréw serotoninergicznych
w leczeniu migreny”.

15.30-15.40 - A. Sulej, J. Tunia, ,,Badanie pojemnosci antyoksydacyjnej produktow kosmetycznych
zawierajacych olej z wiesiotka Oenothera biennis i wyciag z aronii Aronia
melanocarpa metodg DPPH.

15.40-15.50 - Kamil Stefaniak, ,, Wtasciwosci antyoksydacyjne proantocyjanidyn wyizolowanych z
Cinnamomum burmannii oraz ich mieszanin

15.55- Zakonczenie



Spis posterow

1. Hydroksyapatyty wzbogacone r6znymi jonami - nowe materiaty do zastosowan
biomedycznych. - Anna Mtodzianka, Dagmara Kwiatkowska-Rdzycka, Ewa Groszyk,
Joanna Kolmas

2. Charakterystyka polimeréw z odwzorowanymi jonami cynku. - Karolina Perz,
Marzena J. Kuras

3. Badanie wstepne wilasciwosci antyoksydacyjnych naparow z kory
Geissospermum reticulatum roznego pochodzenia. - Joanna Sajkowska, Katarzyna
Paradowska

4. Synteza 3-pirydynometylowych chinolinoamidéw pochodnych 3-aminotropanu
o potencjalnym atypowym dziataniu antypsychotycznym. - Grzegorz Slifirski, Jacek
Stefanowicz

5. Chromatograficzne badanie profilu uwalniania paklitakselu z zastosowanych
jako nosniki poliuretanowych tworzyw porowatych zawierajacych hydroksyapatyt.
- Agata Turek, Zdzistawa Stefanowicz
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NOWE LIGANDY RECEPTOROW SEROTONINOWYCH I ICH POTENCJALNE
ZASTOSOWANIE W LECZENIU ZABURZEN PSYCHICZNYCH

Joanna Tunia, Anna Zeszko, Edyta Pindelska

Katedra | Zaktad Chemii Nieorganicznej | Analitycznej
Wydziat Farmaceutyczny z Oddziatem Medycyny Laboratoryjnej
Warszawski Uniwersytet Medyczny

Serotonina (5-hydroksytryptamina, 5-HT) to niezwykle wazna amina biogenna bedgca
neuroprzekaznikiem peinigcym istotne funkcje w organizmie - wpltywa na procesy uczenia sie,
pamieci, snu, kontroluje temperature ciata, posredniczy w procesach bélowych. Serotonina
zaangazowana jest takze w etiologie takich choréb jak depresja, lek, schizofrenia, migrena, czy
zaburzenia funkcji uktadu sercowo-naczyniowego, wydalniczego, czy pokarmowego [1].
W ostatnich latach prowadzi sie coraz szersze badania dotyczace poszukiwania nowych typéw
receptorow serotoninowych i ich ligandéw, w celu znalezienia potencjalnych lekéw stosowanych
w terapii afektywnych choréb o$rodkowego uktadu nerwowego.

Receptory serotoninowe 5-HT dzielg sie na wiele typoéw i podtypéw oraz dziatajg na
zasadzie roznych mechanizmoéw, stad konieczno$¢ opisania i poznania struktury kazdego z nich.
Poszczegoblne typy receptoréw rézniag sie umiejscowieniem w organizmie, powinowactwem do
serotoniny i syntetycznych ligandéw tych receptoréw (zaréwno agonistéw jak i antagonistow), a
takze rolg fizjologiczng i behawioralnymi efektami ich pobudzenia. Szczeg6lng uwage
naukowcow skupia ostatni z opisanych w literaturze receptoréw - receptor 5-HT7. Wykazano, iz
jego blokowanie moze mie¢ duzy wpltyw na leczenie depresji, w tym depresji lekoopornych
i choroby dwubiegunowej [2].

Antagonisci receptoréw 5-HT7 moga by¢ nadzieja dla chorujacych na zaburzenia nastroju,
poniewaz po podaniu tej grupy zwigzkéw chorym, zaobserwowano pozytywne efekty w ich
leczeniu. Wysokie powinowactwo do tych receptoréw wykazuja dostepne w terapii leki z grupy
trojcyklicznych  lekow  przeciwdepresyjnych oraz typowych i atypowych lekéw
przeciwpsychotycznych. Przeprowadzone badania kliniczne wykazaty mozliwo$¢ zastosowania
atypowych neuroleptykéw (olanzapina, aripriprazol) w terapii skojarzanej z selektywnymi
inhibitorami zwrotnego wychwytu serotoniny (SSRI) [3]. Ponadto neuroleptyki te okazaly sie
by¢ réwniez blokerami receptoréw 5-HT7 i s3 juz z powodzeniem stosowane w leczeniu
tagodnych postaci depresji i w nasileniu dziatania antydepresantow z innych grup.

Mimo ciggtych badan, wcigz nie ma idealnego leku zmniejszajacego ryzyko nawrotu
choroby. Skfania to wiec do poszukiwania nowych substancji leczniczych. By¢ moze okaza sie
nimi nowe pochodne z grupy chlorowodorkéw arylosulfonamidéow, ktorych struktury
i wlasciwosci fizyko-chemiczne bedg badane w ramach naszej pracy.

[1] Murray RK, et all. ,, Biochemia Harpera” Warszawa, Wydawnictwo Lekarskie PZWL, 1995;
[2] Nowak JZ, et all. ,, Receptory i mechanizmy przekazywania sygnatu” Warszawa, Wydawnictwo Naukowe PWN, 2004;
[3] Mni-Filali O, et all. Curr. Drug Targets 2009,100, 1-9;



Chromatograficzne badanie profilu uwalniania paklitakselu
z zastosowanych jako nosniki poliuretanowych tworzyw porowatych
zawierajgcych hydroksyapatyt

Agata Turek, Zdzistawa Stefanowicz

Katedra i Zaktad Chemii Nieorganicznej i Analitycznej
Wydziat Farmaceutyczny z Oddziatem Medycyny Laboratoryjnej
Warszawski Uniwersytet Medyczny

Poliuretanowe tworzywa sztuczne (PUR) moga by¢ wykorzystywane w medycynie jako
materiaty implantacyjne, m. in. w celu naprawy ubytkéw tkanki kostnej. W zalezno$ci od
przyczyny ubytku (uraz lub choroba np. nowotwdr) oraz jego wielkos$ci, potrzebne sg materiaty
o okreSlonych wtasciwosciach. Powinny one charakteryzowa¢ sie m.in. odpowiednimi
wtasciwos$ciami mechanicznymi, powinny by¢ osteokonduktywne, nie wywotywac reakcji
alergicznych oraz powinny by¢ biodegradowalne jesli ubytki ko$ci sga mate lub
niebiodegradowalne - jesli ubytki kosci sg duze i celem jest ich rekonstrukcja.

Tworzywa PUR mogg tez by¢ wykorzystywane jako no$niki lekéw. Szczegolne
zainteresowanie jako materiaty implantacyjne budza sztuczne tworzywa porowate (PTS),
zwlaszcza pianki (PTPUR). W Katedrze i Zaktadzie Chemii Nieorganicznej i Analitycznej WUM
zostaty zsyntezowane przez dr hab. Marcina Sobczaka i wsp. poliuretanowe tworzywa piankowe
zawierajace paklitaksel bez dodatku hydroksyapatytu wapnia oraz analogiczne nos$niki
zawierajgce paklitaksel i dodatek hydroksyapatytu wapnia - naturalnie wystepujgcego w
koSciach mineratu. Hydroksyapatyt w wytworzonych biomateriatach petni¢ ma role
koSciotworczg. Paklitaksel natomiast, jest cytostatykiem stosowanym do leczenia wielu
rodzajow nowotworéw, takze ich przerzutéw do kosci. W niektérych przypadkach nie ma
potrzeby wprowadzania cytostatyku do calego organizmu pacjenta. Dgzy sie do zmniejszenia
ogolnoustrojowej toksycznosci leku przez uwalnianie go w miejscu objetym chorobg. Takie
zadanie mogtyby spetia¢ w ko$ci porowate implanty z paklitakselem, wprowadzone w miejsce
usunietej, chorobowo zmienionej tkanki. Aby proces leczenia przebiegat prawidtowo, istotna jest
szybko$¢ uwalniania leku z implantu. Zsyntezowane poliuretanowe tworzywa piankowe
zawierajgce paklitaksel bez dodatku hydroksyapatytu wapnia zostaty juz pod tym katem
zbadane. Celem tej pracy jest chromatograficzne (HPLC-DAD) zbadanie tzw. profilu uwalniania
paklitakselu z zsyntezowanych nos$nikdw zawierajagcych hydroksyapatyt, stanowigcych
potencjalnie rusztowanie dla odbudowujacej sie tkanki kostnej i bedacych jednoczes$nie
nosnikami paklitakselu.

PiSmiennictwo:

1. Ang ES, Pavlos NJ, Chim SM, Feng HT, Scaife RM, Steer JH, Zheng MH, Xu J: Paclitaxel inhibits osteoclast formation and bone resorption
via influencing mitotic cell cycle arrest and RANKL-induced activation of NF-kB and ERK, J. Cell.Biochem. 2012, 113(3):946-55

2. K. M. Werengowska, M. Wisniewski, A. P. Terzyk, N. Gurtowska, T.A. Drewa: Chemiczne aspekty celowanej terapii przeciwnowotworowej
1. Kowalencyjne potaczenia ligand-nosnik, Wiadomosci Chemiczne 2011, 65, 9-10.

3. M. Sobczak, E. Oledzka, W. L. Kotodziejski, R. Kuzmicz: Pharmaceutical application of polymers, Polimery 2007,52, 411-420.



Synteza 3-pirydynometylowych chinolinoamidéw pochodnych
3-aminotropanu o potencjalnym atypowym dziataniu antypsychotycznym

Grzegorz Slifirski, Jacek Stefanowicz

Katedra i Zaktad Technologii Lekéw i Biotechnologii Farmaceutycznej
Wydziat Farmaceutyczny z Oddziatem Medycyny Laboratoryjnej
Warszawski Uniwersytet Medyczny

Tytutowy temat jest kontynuacjg pracy wykonywanej w ramach mini-grantu FW-26/NM1/13,
w ktérym student Grzegorz Slifirski petnit role wykonawcy projektu.

Intensywne poszukiwania nowych, lepszych lekédw antypsychotycznych wynikajg z faktu,
ze wszystkie istniejgce leki, ze wzgledu na multireceptorowy charakter dziatania obarczone sg
wieloma dziataniami niepozadanymi. Wysitek badawczy skupia sie na znalezieniu substancji
obdarzonych takim ,koktajlem receptorowym”, ktéry zapewni skuteczne i bezpieczne leczenie
schizofrenii i chordb afektywnych. Wydaje sie, ze kluczowg role w tej kwestii odgrywa oddziatywanie
na receptory D3, 5-HT1a i 5-HTaa.

W Katedrze i Zaktadzie Technologii Lekéw i Biotechnologii Farmaceutycznej WUM udato sie
zsyntezowac strukture wiodgcg w grupie pochodnych 3-aminotropanu (Nb2), ktéra wykazuje
zadowalajacg wigzalnos¢
z w/w receptorami oraz charakteryzuje sie bardzo korzystnym indeksem Meltzera, kwalifikujgcym te
substancje do grupy potencjalnych zwigzkdow o atypowym dziataniu antypsychotycznym.

Zaplanowany projekt ma na celu optymalizacje struktury wiodgcej poprzez synteze, a w dalszej
perspektywie, badania farmakologiczne szeregu nowych zwigzkéw. Pochodne te bedg sie réznity od
wzorca obecnoscia w czasteczce nowych, zasadowych atoméw azotu w uktadzie
3-pirydynometylowym oraz chinolinowym. Spowoduje to zapewne lepszg rozpuszczalno$é nowych
struktur w wodzie, wptynie na logP i niewatpliwie na site i sposéb oddziatywania z wytypowanymi
receptorami. Budowa nowych zwigzkdéw zostanie potwierdzona za pomocg analizy widm NMR, IR
oraz HRMS. W nastepnej kolejnosci, juz poza przedstawionym projektem, zostang one poddane
badaniom receptorowym, funkcjonalnym, a na koniec behawioralnym, co umozliwi przedstawianie
analizy SAR.

PiSmiennictwo:

1. Stowinski T., Stefanowicz J., Dawidowski M., Kleps J., Czuczwar S., Andres-Mach M., tuszczki J. J., Nowak G., Stachowicz
K., Szewczyk B., Stawinska A., Mazurek A. P., Mazurek A., Plucinski F., Wolska I., Herold F. : Eur. J. Med. Chem. 46 (2011)
4474-4488

2. Meltzer H. Y., Li Z., Caneda., Ichikawa J.: J. Prog. Neuro-psychophar. Biol. Psychiatry 2003, 27, 1159

3. Sumiyoshi T., Matsui M., Nohara S., Yamashita I., Kurachi M., Sumiyoshi C., Jayathilake K., Meltzer H. Y.:
Am. J. Psychiatry 2001, 158, 1722



Badanie wlasciwosci antyoksydacyjnych sokow owocowych i
przypraw kulinarnych. Opracowanie smacznego napoju o
ulepszonych wlasciwosciach przeciwutleniajacych.

Justyna Stepkowska, Katerina Makarova, Iwona Wawer

Zaktad Chemii Fizycznej
Wydziat Farmaceutyczny z Oddziatem Medycyny Laboratoryjnej
Warszawski Uniwersytet Medyczny

We wspotczesnym $swiecie, w ktorym coraz powszechniejsze stajg si¢ zanieczyszczenie srodowiska,
chemizacja rolnictwa czy zywno$¢ wysoko przetworzona, zaobserwowa¢ mozna coraz wigksze
zainteresowanie wolnymi rodnikamii innymi reaktywnymi formami tlenu (RFT). Za nadprodukcje
RFT 1 powstanie stresu oksydacyjnego odpowiedzialnych jest wiele czynnikow $rodowiskowych..
W zwigzku z coraz czegsciej wystepujacym stresem oksydacyjnym od wielu lat obserwuje si¢ rosngca
zapadalno$¢ na choroby cywilizacyjne takie jak miazdzyca, choroby serca, nowotwory.
W zapobieganiu tych chorob niebagatelng role odgrywa wilasciwy sposdb odzywiania, a zwtaszcza
spozywanie naturalnych przeciwutleniaczy wystepujacych w owocach, warzywach i ziotach.

W mojej pracy badawczej skupitam si¢ na ocenie wlasciwosci antyoksydacyjnych wybranych sokow
owocowych 1 przypraw kulinarnych. Podjetam réwniez probe stworzenia smacznego napoju
o ulepszonych witasciwosciach przeciwutleniajacych. Material do badan stanowity: sok jabtkowy, sok
pomaranczowy, koncentrat aronii, syrop malinowy, z czarnej porzeczki, zurawinowy, wisniowy oraz
przyprawy: cynamon, galka muszkatotowa, gozdziki. Wtiasciwosci antyoksydacyjne badano
z zastosowaniem nastg¢pujacych metod:

e zdolno$¢ neutralizacji rodnika DPPH przy pomocy elektronowego rezonansu
paramagnetycznego (EPR )

e oznaczanie zdolno$ci absorpcji rodnikow tlenowych (ORAC)oznaczanie polifenoli ogotem

e oznaczanie flawonoidow ogdtem.

Badania z zastosowaniem rodnika DPPH i testu ORAC wykazaly, Zze najwigksza aktywno$¢
przeciwutleniajaca posiada koncentrat aronii, wysokie wartosci uzyskano tez dla wodnych ekstraktow
z cynamonu 1 gozdzikow, za$ najstabsze wlasciwosci stwierdzono w przypadku syropu zZurawinowego
oraz wisniowego.

Na podstawie otrzymanych wynikow 1 korzystajac z programu MATLAB oraz algorytmu knapsack
stworzono przepisy na 3 mnapoje o najlepszych mozliwych do uzyskania wlasciwo$ciach
antyoksydacyjnych. Opracowane napoje przebadano wszystkimi powyzszymi metodami
1 wyodrebniono jeden o najsilniejszej aktywnosci przeciwutleniajace;.

W sktad tego napoju weszly: sok z aronii, syrop z czarnej porzeczki, sok jablkowy, sok pomaranczowy
oraz cynamon i gozdziki. W poréwnaniu z dostepng na rynku mieszankg Aktiv Zaproponowany napdj
ma lepsze wlasciwosci antyoksydacyjneniz dostgpna na rynku mieszanka antyoksydantow Aktiv .



Porownanie wtasciwosci antyoksydacyjnych olejkow eterycznych i
naparow oraz soli kgpielowych z olejkami eterycznymi i z naparami.

Kinga Drazikowska, Katerina Makarova, Iwona Wawer

Zaktad Chemii Fizycznej
Wydziat Farmaceutyczny z Oddziatem Medycyny Laboratoryjnej
Warszawski Uniwersytet Medyczny

Wolne rodniki to bardzo reaktywne molekuty zawierajgce w swojej strukturze niesparowane
elektrony. Ich nadmiar w naszym organizmie przyczynia sie do powstania stresu oksydacyjnego i jest
przyczyng wielu schorzen. Obecnie w kregu zainteresowan wielu naukowcoéw lezy poszukiwanie
substancji wymiatajgcych wolne rodniki, czyli przeciwutleniaczy.

CEL: W badaniu porownano witasciwosci antyoksydacyjne olejkéw eterycznych z odpowiadajgcymi im
wodnymi naparami z ziét oraz soli kapielowych aromatyzowanych olejkami i odpowiednimi naparami.
Porownywane surowce to: liS¢ miety pieprzowej, ziele tymianku, kwiat lawendy, lis$¢ rozmarynu.
Olejki eteryczne: mietowy, tymiankowy, lawendowy, rozmarynowy.

METODY: Do pomiaru witasciwosci antyoksydacyjnych wykorzystano spektroskopie EPR (elektronowy
rezonans paramagnetyczny), przy uzyciu stabilnego rodnika DPPH (rodnik 1,1-difenylo-2-
pikrylohydrazylowy) oraz metody putapek spinowych (reakcja Fentona).

WYNIKI | WNIOSKI: Wsrdd olejkéw najwiekszg zdolnos¢ wymiatania rodnika DPPH wykazywaty
kolejno: olejek tymiankowy, nastepnie mietowy, lawendowy i rozmarynowy, a wsrdéd wodnych
naparéw oraz soli z naparami: mietowy, tymiankowy, lawendowy, rozmarynowy.

Jesli poréownamy napary i olejki eteryczne, olejek tymiankowy i mietowy wykazywaty odpowiednio
okoto 17 i 6 razy wiekszg zdolno$¢ wymiatania rodnika DPPH niz odpowiadajgce im napary. Z kolei
olejek rozmarynowy i lawendowy wykazywaty odpowiednio 11 i 1,6 razy mniejsze witasciwosci
antyoksydacyjne niz ich roztwory wodne. Mozna to wuzasadni¢ faktem, Zze witasciwosci
antyoksydacyjne przetwordw roslinnych zalezg od tego, czy mamy do czynienia z frakcjg lipofilowa
czy hydrofilowg danego surowca. Mimo iz badane surowce roslinne pochodzg z jednej rodziny,
zawarte w nich zwigzki dpowiedzialne za dziatanie antyoksydacyjne majg rézny charakter.

Metoda z uzyciem rodnika DPPH jest szybka i powtarzalna, jednak nie jest dostatecznie czuta, aby
oceni¢ wiasciwosci antyoksydacyjne znacznie rozcienczonego olejku w soli. W celu zbadania
wiasciwosci antyoksydacyjnych soli z olejkami eterycznymi zastosowano metode EPR z uzyciem
putapek spinowych. Stwierdzono, ze zaréwno sél jak i olejki eteryczne majg wptyw na przebieg reakcji
Fentona.



Badanie wstepne wlasciwosci antyoksydacyjnych naparow z kory
Geissospermum reticulatum réznego pochodzenia

Joanna Sajkowska, Katarzyna Paradowska

Zaktad Chemii Fizycznej
Wydziat Farmaceutyczny z Oddziatem Medycyny Laboratoryjnej
Warszawski Uniwersytet Medyczny

Geissospermum reticulatum jest drzewem powszechnie wystepujacym w lasach deszczowych
Amazonii w Ameryce Potudniowej. W systematyce botanicznej nalezy do rodziny Apocynaceae, rzedu
Gentianales. Dla rdzennej ludnosci roslina jest cennym surowcem o szerokim spektrum dziatania —
potencjalnie wykazuje wiasciwosci przeciwmalaryczne, przeciwnowotworowe, antyoksydacyjne,
przeciwbodlowe i antybakteryjne. Nieliczne publikacje dotyczace G. reticulatum wskazujg na obecnos¢
monoterpenowych alkaloidéw indolowych, jednak peten skfad rosliny nie zostat jeszcze okreslony.
Brakuje rowniez naukowych dowoddéw potwierdzajgcych tradycyjnie wskazywane witasciwosci
lecznicze.

Gtéwnym celem pracy byto zbadanie aktywnosci przeciwrodnikowej wodnych naparow
z siedmiu odmian kory G. reticulatum rdznigcych sie pochodzeniem. Zdolnos$¢ antyoksydacyjng
zbadano wykorzystujgc technike paramagnetycznego rezonansu elektronowego (EPR), w ktorej
rejestrowano zmniejszenie intensywnosci sygnatu rodnika DPPH (1,1-difenylo-2-pikrylohydrazyl) pod
wptywem przygotowanych naparéw. Okreslono réwniez catkowitg zawartos¢ flawonoidéw (TF)
metodg spektrofotometryczng oraz zawartos¢ polifenoli (TP) w oparciu o zmodyfikowang metode
Folina-Ciocalteu.

Otrzymane wyniki wskazujg, ze G. reticulatum moze stanowi¢ nowe Zrédto sktadnikéw
o wifasciwosciach przeciwutleniajgcych. llos¢ antyoksydantdw w surowcu jest istotnie zwigzana
ze zrodtem jego pochodzenia. Z pewnoscig konieczne sg dalsze badania G. reticulatum koncentrujgce
sie zwfaszcza na doktadnym poznaniu sktadu rosliny.



Charakterystyka polimerow z odwzorowanymi jonami cynku

Karolina Perz, Marzena J. Kuras

Katedra | Zaktad Chemii Nieorganicznej | Analitycznej
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Cynk nalezy do najwazniejszych pierwiastkow s$ladowych obecnych w organizmie
cztowieka. Jest on niezbedny do prawidtowego funkcjonowania metabolizmu komérki, ekspres;ji
genow, apoptozy itd. [1]. Zaréwno jego nadmiar, jak i niedob6r jest szkodliwy. Nadmiar moze
by¢ przyczyng m. in. nudnoSci, zaburzen gospodarki elektrolitowej, anemii, letargu [2].
W konsekwencji kontrola zawartosci cynku w prébkach biologicznych jest niezbedna. ZtoZonos¢
matrycy tych prébek skutkuje problemami w oznaczaniu pierwiastkéw. To sktania naukowcéw
do poszukiwania metod i materiatéw pozwalajacych na odseparowanie analitu od matrycy.
Takie wymagania spetniajg polimery z odwzorowanymi jonami metali (IIP), ktére znalazty
szerokie zastosowanie w technice ekstrakcji do fazy statej, oczyszczania wdd i $ciekéw oraz
w farmacji, jako no$niki lekéw [3,4].

Zsyntetyzowano i poddano badaniom dwa polimery z odwzorowanymi jonami cynku.
Zastosowano ro6zne monomery funkcyjne: 4-winylopirydyne oraz 4-winyloimidazol.
Efektywnos¢ wbudowania jonéw cynku w strukture polimeréw zbadano metodg WD XRF.

Przeprowadzono optymalizacje usuwania jonéw cynku z polimeru.



Badanie in vitro profilu uwalniania leku ai-adrenolitycznego
Z nowego, biodegradowalnego i bioresorbowalnego polimeru
zawierajacego w strukturze arginine i cytruline
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Polimery biodegradowalne to tworzywa sztuczne powstale w procesie polimeryzacji,
majace wtasciwos¢ biodegradacji, czyli rozktadu biologicznego. Cechy takie jak
biodegradowalno$¢ oraz biokompatybilno$¢ sprawiajg, Ze polimery te sa bardzo chetnie
stosowane w medycynie i farmacji. Wykorzystuje sie je gtdwnie w chirurgii i protetyce,
wytwarza sie z nich brakujace elementy kostne, dopasowuje czy tez scala przerwy w tkance
1acznej, ale takze przygotowuje odlewy i formy przy tworzeniu protez. Najnowsze koncepcje
dotyczace zastosowan polimeréw biodegradowalnych w medycynie a szczegdlnie w farmaciji,
dotycza opracowania systemOw kontrolowanego i powolnego dozowania lekéw oraz
bezposredniego dostarczania ich w miejsce zmienione chorobowo. Zaletg takich nos$nikéw jest
unikalna farmakokinetyka, precyzyjna dystrybucja leku oraz wysoka efektywnos¢
farmakologiczna, co pozwala osiggna¢ optymalne wyniki terapii. [1-10]

Celem pracy jest synteza oraz badania spektroskopowe nowych, rozgatezionych
polimeréw biomedycznych majacych zastosowanie jako polimerowe nos$niki prazosyny.
Polimery otrzymane zostang na drodze polimeryzacji z otwarciem pierscienia monomeréow
heterocyklicznych (e-kaprolaktonu oraz L, L-laktydu) w obecno$ci rozgatezionych
a-aminokwasow (argininy i cytruliny) jako inicjatorow tego procesu. Otrzymane produkty
zostang scharakteryzowane metodami spektroskopowymi, chromatograficznymi oraz poddane
analizie na cyto- i genotoksycznos$¢. Kolejnym etapem pracy jest kowalencyjne przylaczenie
prazosyny do otrzymanych matryc polimerowych oraz badanie profilu jej uwalniania
w warunkach in vitro (pH~1.2 i 7.4). Otrzymane polimerowe koniugaty prazosyny poddane
zostang réwniez analizie termicznej (DSC).
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Zastosowanie magnetycznego rezonansu jagdrowego, algorytmu
ewolucyjnego oraz metod in silico w badaniach kapsaicyny.
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Kapsaicyna jest zwigzkiem z grupy alkaloidéw. Wystepuje w roslinach z rodzaju Capsicum,
z rodziny Solanaceae. Substancja ta wykazuje wielokierunkowg aktywnos$¢ biologiczng. Aktualnie jest
stosowana przede wszystkim ze wzgledu na wifasciwosci przeciwbdlowe w postaci kremdw, masci
i plastrow leczniczych. Na rynku obecne sg takie suplementy diety, ktérych gtéwnym celem jest
wspomaganie odchudzania. Duze nadzieje budzg wtasciwosci przeciwnowotworowe kapsaicyny, cho¢
mechanizm tego dziatania nie zostat do konca poznany.

Gtéwnym celem pracy byto zbadanie jednego z mozliwych mechanizmdéw dziatania
przeciwnowotworowego kapsaicyny opartego o szlak apoptozy. W tym celu stosowano metody
dokowania molekularnego, sprawdzajgc czy kapsaicyna moze oddziatywac¢ z biatkami apoptozy oraz
kinazg AURORA A. Poniewaz aktywnos¢ biologiczna jest determinowana strukturg chemiczng
zwigzku, pierwszym celem byto zbadanie struktury kapsaicyny w ciele statym, stosujgc metody
magnetycznego rezonansu jgdrowego. Pomocne okazaty sie metody komputerowe, pozwalajace
obliczy¢ parametry NMR i badanie przestrzeni konformacyjnej z uzyciem algorytmu genetycznego.

Zastosowane metody pozwolity zbadaé zaréwno strukture i konformacje kapsaicyny. Metody
dokowania molekularnego wskazuja, ze badany alkaloid moze by¢ potencjalnym inhibitorem kinazy
AURORA A, ktéra wigze sie z rozwojem choréb nowotworowych. Nalezy przeprowadzi¢ dalsze
badania, aby okresli¢, czy kapsaicyna, lub zwigzki pokrewne (tzw. kapsaicynoidy) moga by¢ stosowane
pomocniczo w terapii choréb nowotworowych.



Hydroksyapatyty wzbogacone réoznymi jonami -

nowe materiaty do zastosowan biomedycznych
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Syntetyczny hydroksyapatyt o wzorze ogélnym Caio(POas)s(OH), od dawna jest stosowany
w chirurgii stomatologicznej jako materiat kos$ciozastepczy czy tez w implantologii jako pokrycie
implantow metalicznych lub element biomateriatéw kompozytowych do rekonstrukcji tkanki kostnej.

Hydroksyapatyt ma zdolnos¢ fatwej substytucji roznymi jonami i te wtasnos¢ wykorzystuje sie
obecnie w poszukiwaniu nowych materiatéw o dodatkowe] aktywnosci biologicznej lub lepszych
wiasciwosciach mechanicznych.

W niniejszej pracy przedstawiono materiaty zsyntetyzowane metodg mokrg i zawierajgce jony
weglanowe COs%, krzemianowe SiO4* oraz srebrowe. Dodatek jondw weglanowych zwieksza
biokompatybilnos¢ materiatu a takze jego resorbowalno$é. Z kolei jony krzemianowe wptywaja
korzystnie na procesy osteointegracji i kosciotworzenia. Dodatek jonu Ag* do struktury
hydroksyapatytu nadaje mu dodatkowe witasciwosci antybakteryjne. Dla otrzymanych materiatow
wykonano wstepne badania witasciwosci fizykochemicznych metodami dyfraktometrii proszkowej,
spektroskopii w podczerwieni, czy tez mikroskopii elektronowej i spektroskopii NMR w ciele statym.
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Witasciwosci antyoksydacyjne proantocyjanidyn wyizolowanych z
Cinnamomum burmannii oraz ich mieszanin
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Cynamonowiec Burmana (Cinnamomum burmannii), wystepujacy gtdwnie na wyspach
Indonezji, podobnie jak inne gatunki cynamonowca jest wykorzystywany do otrzymywania popularnej
przyprawy poprzez sproszkowanie jego wysuszonej kory. Zawiera ona miedzy innymi zwigzki z grupy
oligomerycznych proantocyjanidyn, ktérym w ostatnim czasie poswieca sie wiele uwagi ze wzgledu na
ich biologiczne i farmakologiczne wtasciwosci.

Procyjanidyny sg oligomerami, sktadajgcymi sie z katechiny i/lub epikatechiny. Istniejg dwa
rodzaje wigzan miedzy tymi jednostkami, typu A, gdzie jednostki sg potagczone w dwdch rdznych
miejscach, co determinuje sztywnos¢ struktury, i typu B, z pojedynczym wigzaniem pomiedzy
jednostkami w pozycjach 4-8 lub 4-6, ktére jest czesciej spotykane w naturze. Mimo niewielkich
réznic strukturalnych pomiedzy poszczegdlnymi proantocyjanidynami obserwuje sie znaczng
zaleznos¢ dziatania biologicznego od struktury. Procyjanidyny to grupa zwigzkéw o szerokim
spektrum dziatan biologicznych, wykazujgcych m. in. dziatanie hipocholesterolemiczne,
przeciwzapalne, antyoksydacyjne, przeciwalergiczne oraz hipoglikemiczne. Zaobserwowano réwniez
znaczacg poprawe parametréw ukfadu sercowo-naczyniowego przy suplementacji procyjanidynami
kakaowca. Wptyw suplementacji antyoksydantéw w chorobach sercowo-naczyniowych jest obecnie
przedmiotem wielu badan klinicznych.

Przedmiotem badan byty wtasciwosci antyoksydacyjne czterech trimeréw wyizolowanych
z cynamonowca Burmana: cinnamtannin B-1, cinnamtannin D-1, aesculitannin B oraz lindetannin,
monomeru — katechiny, pofaczen trimerdw z kateching, a takze mieszanin trimerdéw, aby okresli¢ ich
ewentualny synergizm lub antagonizm. Badania zostaty przeprowadzone przy pomocy elektronowego
rezonansu paramagnetycznego, metodg wykorzystujgcg rodnik DPPH o stosunkowo duzej trwatosci
oraz metodg z zastosowaniem reakcji Fentona i putapki spinowej POBN (a-(4-pirydylo-1-okso)-N-tert-
butylonitron).



Optymalizacja procesu przygotowywania naparow z roslin
peruwianskich o wlasciwosciach antyoksydacyjnych
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0Od lat postuluje sie, ze stres oksydacyjny moze odgrywac duza role w etiologii choréb
cywilizacyjnych. Udziat wolnych rodnikéw najlepiej udokumentowany jest w karcynogenezie
i patogenezie miazdzycy. Wiasciwy potencjat oksydoredukcyjny komoérek organizmu wymaga
obecnosci przeciwutleniaczy. Dopiero od kilkudziesieciu lat zwraca sie uwage na zwigzki
polifenolowe jako na sktadniki diety pozytywnie oddziatujagce na organizm. Do oznaczania
aktywnos$ci antyoksydacyjnej stosuje sie metody polegajace na: redukcji jonéw metali do jonéw
0 nizszym stopniu utlenienia przez badany antyoksydant (FRAP), zmiataniu wolnych, trwatych
rodnikéw (ABTS**, DPPH) lub oznaczenia grup antyoksydacyjnych, np. polifenoli.

W ostatnich latach w Polsce wzrasta dostepnos¢ zi6t, takze egzotycznych, co determinuje
potrzebe lepszego zbadania ich sktadu oraz potencjalnych witasciwosci zdrowotnych. Celem
projektu jest ocena wplywu sposobu przygotowania naparéw z ziét na zawarto$¢ zwigzkéw
aktywnych, badajac catkowitg zawarto$¢ polifenoli oraz wtasciwosci antyoksydacyjne po
réznym czasie parzenia. Otrzymane wyniki pozwalaja stwierdzi¢, ktére z badanych naparéw
charakteryzuja sie najwiekszg aktywnoScig antyoksydacyjna (AA), poszerza dotychczasowq
wiedze o sktadzie ilosciowym zwigzkéw chemicznych w badanych substancjach roslinnych.
Dzieki zbadaniu zaleznosci aktywno$ci antyoksydacyjnej naparu od czasu i sposobu parzenia
mozna bedzie zoptymalizowac jego przygotowanie.



Agonisci receptordw serotoninergicznych w leczeniu migreny.
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Celem pracy jest analiza mechanizméw dziatania substancji stosowanych w leczeniu migreny.
Skupiono sie gtownie na agonistach receptorow serotoninergicznych — tryptanach (pochodne indolu)
oraz alkaloidach sporyszu (ergotamina, lizuryd). Obecnie migrena jest jednym z 20 najczestszych
czynnikéw powodujgcych niedyspozycje osdb na nig cierpigcych (The World Health Report 2001,
WHO), co sprawia, ze niezbedne staje sie poznanie samej jednostki chorobowej jak rowniez
najskuteczniejszych sposobow jej leczenia farmakologicznego.

Podczas przygotowywania pracy korzystano gtéwnie z baz danych PubChem, PubMed,
Elibrary. Wyszukujgc poszczegdlne zagadnienia, skupiono sie gtéwnie na mechanizmach dziatania
agonistow, ich farmakologii i farmakokinetyce. Brano réwniez pod uwage dziatania uboczne, jakie
mogg one powodowad. Szczegdlng uwage poswiecono mechanizmom patogenezy jak i leczenia
migreny, co jest niezbedne do zrozumienia istoty rzeczy choroby.

Publikacje wykorzystane do napisania pracy poswiecone sg chemizmowi poszczegdlnych
agonistéw jak tez ich dziataniu klinicznemu. Dajg rozlegty poglad na efekty terapeutyczne, mozliwosci
ich zastosowania oraz skutki uboczne. W wielu publikacjach zawarto takze strukture i funkcje
receptoréw istotnych z punktu widzenia przygotowywanej pracy oraz mechanizmy fizjologiczne
w ktére byly one zaangazowane.

Zestawienie substancji, ktére wywierajg bardzo podobny efekt na organizm, pomimo
réznorodnej budowy chemicznej moze by¢ impulsem do zagtebienia sie w ich budowe oraz
opracowania analizy zaleznosci struktury od aktywnosci (SAR). Dzieki temu statoby sie mozliwe
dokonanie modyfikacji w budowie chemicznej nowych zwigzkéw uzyskujac zwiekszenie
powinowactwa do receptora serotoninergicznego (skuteczniejsze leczenie) oraz zminimalizowanie
badz wyeliminowanie efektéw ubocznych (poprawa jakosci zycia chorych).



Badanie pojemnosci antyoksydacyjnej produktow kosmetycznych
zawierajacych olej z wiesiotka Oenothera biennis i wyciag
z aronii Aronia melanocarpa metodg DPPH.
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Celem projektu byto zbadanie dwdch serii kosmetykdéw firmy Naturalis wzbogaconych o rézne
sktadniki pochodzenia roslinnego. W sktad kazdego z zestawdw wchodzity produkty przeznaczone
zaréwno do pielegnacji skéry twarzy, jak i ciata. Pierwsza seria byta wzbogacona o olej z wiesiotka
dwuletniego (Oenothera biennis), natomiast druga opierata sie na wyciggu z aronii czarnej
(Aronia melanocarpa).

Wiesiotek, ze wzgledu na zawartos¢ cennych kwaséw ttuszczowych, jest bardzo atrakcyjnym
surowcem, ktory wchodzi w sktad wielu kosmetykdéw dostepnych na rynku. Olej pozyskiwany z nasion
wiesiotka dwuletniego jest bogaty zwtaszcza w niezbedne nienasycone kwasy ttuszczowe omega-6,
gtownie kwas linolowy (ok. 70%) i gamma-linolenowy, ktére warunkujg jego dziatanie nattuszczajgce
i ochronne na skoére. Z powodzeniem jest on stosowany nie tylko w kosmetyce, ale rowniez
w lecznictwie do tagodzenia zmian tradzikowych, alergicznych czy fuszczycy.

Owoc aronii jest cennym surowcem roslinnym. Dzieki bogactwu m.in. polifenoli ma wyjgtkowo
wysoki potencjat antyoksydacyjny. Dodatkowo, aronia jest atrakcyjnym dodatkiem do kosmetykow ze
wzgledu na zawartos¢ naturalnych barwnikéw (antocyjanéw) oraz swadj zapach.

Badania prowadzone w Zaktadzie Chemii Fizycznej byty ukierunkowane gtéwnie na zbadanie
pojemnosci antyoksydacyjnej produktow, ktérg wyznaczono na podstawie zmiatania wolnego rodnika
o duzej trwatosci, jakim jest DPPH (2,2-difenylo-1-pikrylohydrazyd) dzieki uzyciu techniki EPR. Podjeto
réwniez prébe okreslenia catkowitej zawartosci polifenoli w badanych produktach.

Seria zawierajgca wycigg z aronii charakteryzowata sie znacznie wiekszg zdolnoscig
wymiatania DPPH niz seria z olejem wiesiotkowym. Takie dziatanie aronii mozemy zawdzieczaé
duzemu bogactwu antocyjandéw, fenolokwaséw i witaminy C, przez co roslina ta jest Swietnym
dodatkiem do kosmetykdw przeznaczonych dla skéry szczegdlnie narazonej na stres oksydacyjny.



