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Chiralne iminy cykliczne od dziesigcioleci wykorzystywane sg w roli blokow
budulcowych w syntezie organicznej. Liczne farmaceutyki oraz analogi produktéw naturalnych
otrzymuje si¢ wykorzystujagc reaktywnos¢ podwojnego wigzania wegiel-azot w kluczowym
etapie syntez. W wielu przypadkach starannie zaprojektowane i przeprowadzone reakcje
addycji pozwalajg na otrzymanie chiralnych pochodnych w sposob stereoselektywny.

W konteks$cie dowiedzionej uzyteczno$ci 1 rosngcego zainteresowania tematyka
cyklicznych imin oraz ich znaczeniem w syntezie organicznej, opracowalem nowe metody
otrzymywania zwigzkow z tej grupy. W szczegolnosci skoncentrowatem si¢ na metodach
wykorzystujacych chiralne bisaminy oraz a-aldo- i a-ketoestry, prowadzacych do wydajnego
oraz ekonomicznego otrzymywania tytulowych potaczen. Zaprezentowatem réwniez metode
syntezy opierajaca si¢ na nietypowym przebiegu reakcji Hornera-Wadswortha-Emmonsa.
Szczegotowo zbadatem reaktywno$¢ réznych substratow karbonylowych w zaproponowane;j
procedurze. Udowodnitem, Zze metoda ta moze by¢ posrednio wykorzystywana do
otrzymywania pozadanych imin lub otrzymywania ich in situ podczas syntezy innej grupy
Zwi13azkow.

Rozwinagtem réwniez koncepcje wykorzystania zsyntezowanych, nieopisanych
w literaturze imin w syntezie organicznej. Uzyteczno$¢ zwigzkow w tworzeniu wigzan wegiel-
wegiel zostata przeze mnie udowodniona na przykladzie fenolowej reakcji Mannicha
prowadzonej w sposob wysoce diastereoselektywny. Zastgpienie nukleofila fenolowego
fosforowym otworzylo droge do syntezy aminofosfoniandw oraz aminokwasow fosfonowych.
Zbadalem zalezno$¢ pomig¢dzy rodzajem uzytej ald- oraz ketiminy a diastereoselektywnoscia
tego procesul.

Nowe, czyste optycznie cykliczne iminy oraz ich pochodne zostaly przetestowane
W badaniach antyproliferacyjnych. Wykazatem, Zze aminofosfoniany oparte na strukturze
heksahydrochinoksalin-2(1H)-onow stanowig zwigzki o wysokiej aktywno$ci biologicznej
wobec wybranych linii komérek nowotworowych. Badane pochodne cechowata jednoczesnie
wysoka selektywnos$¢ wzgledem prawidtowych komorek, co czyni je atrakcyjnymi zwigzkami
do badan in vivo.

W ramach swojej pracy przedstawilem potencjal aplikacyjny otrzymanych imin, na
drodze szeregu transformacji grup funkcyjnych, prowadzacych do nowych zwigzkéw czystych
encjo- i diastereomerycznic w diastereoselektywnych przeksztatceniach. Prezentowany
przekrdj substratow oraz ich pochodnych ilustruje uniwersalno$¢ oraz szeroki zakres
zastosowania opracowanych metod.



