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SPEKTROSKOPIE DICHROIZMU KOLOWEGO (CD) W FAZIE STALEJ JAKO
NARZEDZIA WSPIERAJACE ROZWOJ CHEMII MEDYCZNEJ

Chiralnos¢ jest cecha strukturalng majaca pierwszorzedne znaczenie w budowie przestrzennej
czasteczek. Wigze si¢ to z faktem, iz wickszo$¢ podstawowych zwigzkéw wystepujacych w
organizmach zywych, poczawszy od najprostszych wirusow, az po najbardziej ztozone organizmy,
jest chiralna. Oznacza to, ze istnicje tylko w postaci jednej formy, tj. enancjomeru, sposrod dwoch
lub wielu mozliwo$ci. Do niedawna wigkszo$¢ syntetycznych lekéw byta racematami, czyli
rownomolowymi mieszaninami par enancjomerow. Natomiast chiralne leki enancjomerycznie
czyste byly jedynie pochodzenia naturalnego, np. morfina, efedryna, betulina. Obecnie w przemysle
farmaceutycznym dominujg syntetyczne chiralne leki, w ktorych substancja czynng sa enancjomery
stosowanych wczesniej mieszanin racemicznych. Wynika to z faktu, iz enancjomery maja odmienne
profile farmakologiczne. Stad tez jednym z najistotniejszych zadan zar6wno nowoczesnej chemii
organicznej, jak i chemii lekow jest jednoznaczne przypisanie budowy przestrzennej badanej
substancji. Budowa przestrzenna leku bowiem jest jednym z gtownych elementow okreslajacych
jego efekty farmaceutyczne, moc oddzialywania z receptorami oraz tempo i drogi przemian
metabolicznych. Wsrod lekow wystepujacych w postaci stalej szczegdlng role odgrywa zjawisko
polimorfizmu. Polimorfy tej samej substancji majg identyczny sktad chemiczny, ale r6zng budowe
przestrzenng, co powoduje, ze wykazuja inng biodostepnos¢, rozpuszczalno$é, czy stabilno$¢
chemiczng. W  konsekwencji, wlasciwosci polimorficzne kazdej aktywnej substancji
farmaceutycznej (API) musza by¢ dokltadnie zbadane, a wszystkie znalezione polimorfy musza
zosta¢ w pelni scharakteryzowane.

Jednymi z najbardziej czulych narzedzi do monitorowania zmian strukturalnych substancji
chiralnych sa metody oparte na zjawisku dichroizmu kotowego (CD) zaréwno w zakresie przejs¢
elektronowych, jak i oscylacyjnych. W ramach tego projektu postanowilismy podjac si¢ prac nad
poszerzeniem aplikacyjnosci tych metod w badaniu chiralnych statych API przy uzyciu nowych
metodologii pomiarowych, ktore dotychczas nie byty stosowane do ich charakteryzacji. Badania
bedg prowadzone dwukierunkowo i umozliwiag po raz pierwszy zastosowanie spektroskopii
oscylacyjnego dichroizmu kolowego o wysokiej rozdzielczosci (VCDI) zarowno w badaniach
stereochemicznych, majacych fundamentalne znaczenie w chemii lekow, jak i obrazowania tabletek
zawierajacych te same API, ale pochodzacych z réznych firm farmaceutycznych. Dodatkowo, w
ramach projektu rozszerzymy metode odbicia dyfuzyjnego w pomiarach widm CD (DRCD),
ktora z uwagi na swoj charakter umozliwi bezposrednie badanie polimorfow i bedzie mogta sie stac
alternatywa do obecnie stosowanych pomiarow widm ECD probek w fazie stalej wykorzystujacych
zjawisko transmitancji.

Jestesmy przekonani, ze dzigki zastosowaniu nowych chiraloptycznych technik badawczych, bedzie
mozliwe lepsze i bardziej czute charakteryzowanie substancji farmaceutycznych w fazie statej. W
naszej opinii badania te przyczynia si¢ do znacznego postepu W analizie strukturalnej chiralnych
lekow majacych kluczowe znaczenie we wspotczesnej chemii medycznej.



