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Popularnonaukowy opis badan naukowych prowadzonych w ramach rozprawy doktorskiej

Tematem badan naukowych, ktére prowadz¢ w ramach rozprawy doktorskiej jest zastosowanie
rentgenowskiej analizy strukturalnej i metod krystalografii kwantowej w badaniach krysztatow zwiazkow o
potencjale farmaceutycznym. Krystalografia jest dziedzing nauki na pograniczu chemii i fizyki zajmujacg si¢
badaniami nad krysztalami, czyli ciatami stalymi o uporzadkowanej strukturze. Badania rentgenowskie,
wykorzystujace zjawisko dyfrakcji promieniowania rentgenowskiego na monokrysztatach, umozliwiaja
wyznaczenie gestosci elektronowej, opisujacej prawdopodobienstwo znalezienia elektronu w danym miejscu.
Badania te przeprowadzane sg w celu uzyskanie informacji na temat whasciwosci badanych czasteczek i ich
oddzialywaniach. W dalszej perspektywie uzyskanie tego typu informacji moze postuzy¢ do projektowania
lekow.

Pierwsza cz¢$¢ moich badan naukowych dotyczyta wykorzystania metod rentgenografii strukturalnej
do przeprowadzenia badan podstawowych serii analogdéw witamin D oraz ksylitolu. Badania te dostarczyty
informacji o konformacji, oddziatywaniach w sieci krystalicznej i wptywie modyfikacji strukturalnych na
budowe sieci krystalicznej. Warto podkresli¢, ze kwestia przyjmowania konformacji witamin D, pozostawata
niewyjasniona od 2001 roku. Badania przeprowadzone dla ksylitolu pozwolity odkry¢ nowa strukturg
polimorficzng tego znanego zwiazku. Pozwolito to na przeprowadzenie badan dotyczacych poréwnania obu
rotamerow, a takze analize sposobow ich detekcji.

Druga cze$¢ moich badan jest metodologiczng pracg poswigcong nowym metodom z zakresu
krystalografii kwantowej. Metody te wychodza poza podstawowy schemat powszechnie stosowanych metod
1 umozliwiaja uzyskanie bardziej precyzyjnych i doktadnych wynikéw. Dzieki temu, mozliwe jest
wyeliminowanie powaznych btedow systematycznych, a takze uzyskanie znacznie wigkszej ilosci informacji,
co w efekcie pozwala migdzy innymi na analize aktywnosci biologicznej badanych zwigzkéw. Ze wzgledu na
to, ze metody te sa nowe, przeprowadzilam szereg badan poswiecony ich walidacji, co pozwolito sprawdzi¢
wplyw roznych czynnikow na wyniki tych metod oraz wykazac¢ jakie btedy systematyczne moga wystepowac.
Szczegolnie istotne bylo sprawdzenie czy niektore z analizowanych metod moga by¢ stosowane do danych
niskorozdzielczych. Dzigki temu mozliwe jest uzyskiwanie wigkszych ilosci informacji, w tym informacji o
odziatywaniach elektrostatycznych, co nie byto do tej pory mozliwe do uzyskania na podstawie tych danych.
Ma to szczeg6lne znaczenie w badaniach zwiazkow o potencjale farmaceutycznym, ktére sa coraz wigksze
oraz bardziej skomplikowane i rzadko udaje si¢ uzyska¢ dla nich dane wysokorozdzielcze.

Dzigki temu, ze udato si¢ potwierdzi¢ mozliwos¢ stosowania metod krystalografii kwantowej, ostatnia
czescig mojego projektu doktorskiego sg praktyczne zastosowania tych metod do badah nad analogami
witamin D. Badania te dostarczg wielu przydatnych informacji, ktore moga okaza¢ si¢ istotne z punktu
widzenia projektowania lekow. Ostatni etap mojej pracy zaklada takze eksperymentalne badania gestosci
elektronowej analogow witamin D. Ze wzgledu na potrzebe uzyskania dobrej jako$ci krysztatow,
zrealizowanie tej czesci projektu nie tylko dostarczy kolejnych informacji na temat analogéw witamin D, ale
takze pozwoli na analizg jakie warunki krystalizacji poprawiaja jako$¢ krysztatow uzyskiwanych dla duzych
molekut zwigzkéw o potencjale farmaceutycznym.



