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Temat rozprawy:
"Analysis of the molecular structures of boron analogues of amino acids, potential kinase

inhibitors, by vibrational spectroscopy methods"

Przedmiotem niniejszej rozprawy doktorskiej jest stgaujaca grupa N-
benzylamino(boronofenylo)metylo pochodnych kwas@sfdnowych: N-benzyloamino-(3-
boronofenylo)S-metylofosfonowy, N-benzyloamino-(4-boronofenyld@-metylofosfonowy,
N-benzyloamino-(2-boronofenyld-metylofosfonowy, N-benzyloamino-(3-boronofenylo)-
R-metylofosfonowy iN-benzyloamino-(4-boronofenyldy-metylofosfonowy. Zwizki te &
potencjalnymi substancjami hamcymi aktywna¢ enzymdw z grupy kinaz. Deregulacja
funkcji kinaz biatkowych zostata rozpoznana winégo rodzaju chorobach nowotworowych.
Aktywnos¢ kinaz biatkowych w rozwoju komorek nowotworowychjawia sg¢ inicjowaniem
wzrostu i rozwoju komorek nowotworowych, jak réwhieahamowaniem programowanej
smierci komorki guza. Wieloletnie badania nadarddinaz, a take innych enzymow w
chorobie nowotworowej, przyczynity gsido poszukiwania inhibitorow enzymow meych
znaczenie w ekspansji choroby jako leki wspomggaierap nowotworowa.

Celem przygotowanej rozprawy doktorskiej bylo zlradastruktur oscylacyjnych grupy
kwaséw N-benzyloamino(boronofenylo)metylo fosfonowych prazgyciu dwoch metod
spektroskopii oscylacyjnej: spektroskopii absorpeyjw zakresie podczerwieni (IR) i
spektroskopii rozproszenia ramanowskiego (RS).rpnétacja widm eksperymentalnych
zostata poparta obliczeniami teoretycznymi  widm y@sxyjnych przy ayciu
zaawansowanych metod obliczeniowych, takich jak ocheet DFT (Density Functional
Theory). Kolejnym celem badaksperymentalnych byto olélenie mechanizméw adsorpcji
wspomnianych cgsteczek, przy zyciu techniki powierzchniowo - wzmocnionego efektu
Ramana (SERS), naadych podigach metalicznych i zmian zachadygch w tych procesach
wynikajacych z konfiguracji absolutnejR-i-S) i izomerii konstytucyjnejdrto-, meta-i para-)
czasteczek oraz rodzaju zastosowanego SERS - aktywpediaza metalicznego (koloidy
metali, elektrochemicznie schropowacone elektrodyradanej morfologii powierzchni.

Badania eksperymentalne SERS przeprowadzono prygiwu dwoch koloidow srebra o



rozmiarach nano@stek 10-15 nm oraz 20-25 nm, a #akkoloidu ztota o rozmiarach
nanocastek 10 nm. Dla dwoch wybranych analogébw badanyelasbéw fosfonowych
przeprowadzono pomiary na koloidach metalicznychréanych warunkach pH oraz w
réznym stzeniu. Ponadto przeprowadzono pomiary SERS dlazkéw zaadsorbowanych
na elektrochemicznie schropowaconych elektrodackbrewej, ziotej i miedziowej przy
zastosowaniu thego potencjatu elektrodowego.

Wyniki przeprowadzonych pomiarow pozwolity na opiga mechanizmow adsorpcji
analizowanych molekut. Mechanizmy te zalgcisle od zastosowanego SERS - aktywnego
substratu oraz warunkéw pomiarowych (phzehia, potencjatu elektrodowego). Jedmgk
mozna wskazé, iz fragment kwasu fenyloborowego wszystkich badargwiazkéw silnie
oddziatywat z wuyta powierzchm metaliczma przyjmupc rézna orientacg. Ponadto
zaobserwowano #hiice w geometrii adsorpcyjnej badanych molekut, mbitizowanych na
tym samym substracie. Rdice te wynikag z konfiguracji absolutnej i —S) oraz izomerii
konstytucyjnej ¢rto—, meta— i para—).

Dla zwiazku para- w konfiguracji absolutnejS stwierdzono,ze w procesie adsorpcji
molekuty na powierzchni elektrochemicznie schropoovee] elektrody Ag, Au, i Cu w
warunkach pozytywnego potencjalu elektrodowego dojcym mechanizmem
wzmocnienia sygnatu SERS jest mechanizm chemiczny.

Dodatkowo przeprowadzone analizy dla dwoch azkdw zaadsorbowanych na
powierzchni nanocgtek koloidalnego srebra i ztota wznych warunkach pH wskazatye
w pH = 9 dla badanych zwakéw dochodzi do zmiany hybrydyzacji atomu boruygonalnej
spf na teraedrycznsp..



