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Nukleozydo boranofosfoniany stanowig wazng klase analogéw nukleotyddw,
w ktérych jeden z niemostkowych atomoéw tlenu zostat zastgpiony grupg boranowa.
Podobienstwo strukturalne nukleozydo boranofosfonianéw do naturalnych nukleotydéw oraz
ich wyzsza trwatos¢ w medium komérkowym czynig je wyjgtkowo uzytecznymi
w badaniach biologicznych. W przeciwiedstwie do ich wifasciwosci chemicznych
i biologicznych, reaktywnos$¢ samej grupy boranowej w tych zwigzkach jak dotad jest bardzo
mato poznana. Z punktu widzenia chemii, modyfikowanie i prowadzenie przeksztatcen w
obrebie tej grupy otwiera nowe mozliwosci wykorzystania pochodnych boranofosfonianéw,
np. jako grupy maskujagce lub markery chemiczne dla post-syntetycznych modyfikacji
oligonukleotyddéw, czy tez nowy rodzaj farmakoforéw. Z tych miedzy innymi powodoéw
zainteresowatam sie tg klasg zwigzkdw i celem mojej pracy doktorskiej stato sie przebadanie
reaktywnosci grupy boranowej nukleozydo boranofosfoniandw w warunkach utleniajgcych
wobec szerokiego spektrum N-nukleofili, do ktérych zwigzki te wykazujg szczegdlnie wysokie
powinowactwo.

Przeprowadzone badania pozwolity mi na ustalenie poprawnej stereochemii reakgc;ji
przeksztatcania nukleozydo boranofosfonianow w amidofosforany z aminami
1°i 2° w obecnosci jodu oraz zaproponowanie nowego mechanizm tej reakcji, wyjasniajgcego
wszystkie fakty eksperymentalne. Badatam rdéwniez reakcje boranofosfoniano diestrow
z aminami 3° i heterocyklicznymi wobec jodu, ktére prowadzity do modyfikacji na centrum
borowym z utworzeniem motywu strukturalnego P-B-N. Pokazatam, ze obie reakcje zachodzg
prawdopodobnie wg wspdlnego mechanizmu, a o tworzeniu sie rézinych produktéw
decydowata  trwatos¢ wigzania P-B w  zwigzku  posrednim, odpowiednim
aminoboranofosfonianie. Szczegétowe eksperymenty z uzyciem réznych rozpuszczalnikéw
daty dodatkowy wglad w mechanizm badanych reakcji i pokazaty, ze rodzaj uzytego
rozpuszczalnika ma kluczowe znaczenie dla reaktywnosci boranofosfonianéw. Udato mi
sie zidentyfikowaé i pozna¢ reaktywnos¢ nowych, dotad nieopisanych w literaturze
pochodnych boranofosfoniandéw, np. jodoboranofosfonianéw, adduktdw z acetonitrylem
(ACN-A3-boranofosfonian), z tetrahydrofuranem (THF-A3-boranofosfonian). Wykazatam
rowniez, ze istnieje mozliwos¢ dalszego modyfikowania adduktéw amin z boranofosfonianami
na centrum boranowym i otrzymatam pierwszg takg pochodng, boranofosfonian diester z
dwiema czgsteczkami pirydyny na centrum boranowym.

Podsumowujac, badania jakie przeprowadzitam w ramach mojej pracy doktorskiej pozwolity
na odkrycie nowych mozliwosci syntetycznych boranofosfonianéw, zarowno w aspekcie
formalnego podstawienia grupy -BHs inng grupg atoméw jak i w funkcjonalizacji samej grupy
boranowej. Badania mechanistyczne umozliwity lepsze poznanie i zrozumienie reaktywnosci
boranofosfonianéw wzgledem rdznego rodzaju N-nukleofili i w konsekwencji, dostarczyty
rowniez cennych wskazéwek syntetycznych. Uwazam, ze zdobyta wiedza ma duzg wartos¢
poznawczg i moze stanowié¢ punkt wyjscia do dalszych badan podstawowych nad tg klasg
zwigzkdéw oraz projektowaniem analogéw boranofosfonianédw z nowymi motywami
strukturalnymi, o potencjalnym znaczeniu biologicznym, a nawet terapeutycznym.




