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Chiralno$¢ osiowa, kluczowy element stereogeniczny, jest szeroko obserwowana w produktach
naturalnych i czgsto determinuje whasciwosci farmakologiczne w biologicznie aktywnych czasteczkach
(np. otwieracze kanatow Maxi-K, (R)-streptonigryna). Wsrod nich, osiowo chiralne biaryle sg uznawane
za jedng z podstawowych jednostek chiralnych ligandéw, katalizatoréw i innych uzytecznych reagentow.

Niezwykta uzyteczno$¢ oraz obiecujacy potencjat chiralnych osiowo uktadow oraz znaczacy w
ostatnich latach post¢p w ich syntezie, sprawil ze wytwarzanie czgsteczek atropoizomerycznych jest
niezwykle aktualnym tematem w chemii syntetycznej.

Zasadniczo wszystkie asymetryczne metody katalityczne (poczatkowo) opracowane do budowy
czgsteczek centralno-chiralnych mozna dostosowaé¢ do asymetrycznej konstrukcji atropoizomerow.
Wickszos¢ z tych metod opiera si¢ na wykorzystaniu katalizatorow opartych o metale grup przejsciowych.
Niemniej jednak, wykazano ze organokataliza moze by¢ uzytecznym narzgdziem do konstrukcji
atropoizomer6éw biarylowych, heterobiarylowych i niebiarylowych. Warunki organokatalityczne sa
zazwyczaj nietoksyczne, selektywne i wysoce tolerancyjne dla powietrza i wilgoci. Przygotowanie
chiralnych czasteczek funkcjonalnych (w tym atropoizomeréw) za pomocg organokatalizy jest zatem
atrakcyjnym wyborem.

Enancjoselektywne reakcje katalityczne sg gtownym kierunkiem wspodtczesnej syntezy organiczne;.
Wigkszo$¢ aktualnie stosowanych selektywnych katalizatorow zawiera ekologicznie szkodliwe metale
cigzkie takie jak: ruten, rod, iryd oraz pallad. Ze wzgledu na wysoka toksycznos$¢, zawarto$¢ tych
pierwiastkéw w koncowym produkcie musi by¢ na bardzo niskim poziomie (kilkanascie ppm), co wigze
si¢ z trudnosciami w oczyszczaniu oraz kosztami. Z tego wzgledu poszukiwane sg uktady katalityczne,
ktore zarowno nie zawierajg metali grup przejsciowych jak i wykazuja wysoka aktywnos¢ katalityczng.

N-Heterocykliczne karbeny (NHC) reprezentuja najszerzej poznang grupe z rodziny nukleofilowych
karbenéw. NHC s3a powszechnie znane jako doskonale ligandy w katalizie opartej o metale przejsciowe.
Obok zdolnosci do tworzenia karbenoidow, w ostatnich latach istotnie wzrosto zainteresowanie rola
nukleofilowych karbenoéw jako organokatalizatorow. Organokataliza stanowi atrakcyjng alternatywe dla
klasycznych transformacji organicznych, ktére czgsto sa znacznie mniej ekonomiczne i1 przyjazne
srodowisku. Godnym podkreslenia jest fakt ze organokataliza znalazta si¢ w kanonie metod syntetycznych
zyskujac najwyzsze uznanie przez Komitet Noblowski w 2021 roku. N-Heterocykliczne karbeny
wykorzystywane jako organokatalizatory promujace tworzenie nowych potaczenh poprzez inwersje
polarnos$ci reagenta (umpolung reaction). Obok wysokiej reaktywnosci i selektywnosci, NHC sa
powszechnie uznawane za bezpieczne dla $rodowiska. Powodem takiego stanu rzeczy jest ich niska
toksyczno$¢, a reakcje z ich udziatem przebiegaja w bardzo tagodnych warunkach.

Istota Projektu jest obszerne zbadanie waznych i1 wymagajacych enancjoselektywnych reakcji
katalizowanych przez N-heterocykliczne karbeny (NHC), w tym opracowanie strategii syntetycznych
opartych cykloaddycje atropoenancjoselektywng. Szczegolna uwaga bedzie skupiona na wykorzystaniu
odpowiednio zaprojektowanych nukleofili heterocyklicznych, np. pochodnych uracylu czy benzotiazinonu.

Przedstawiony projekt jest wspotczesnym kierunkiem badan i stanowi wktad do krajowych
1 $wiatowych przedsiewzige¢ w zakresie tak zwanej ,,asymmetric catalysis”. Nasze badania pozwola
opracowaé nowe efektywne organokatalityczne procesy z zastosowaniem Strategii syntetycznej opartej o
aktywacje substratow N-heterocyklicznymi karbenami. Tego typu procesy sa szczegdlnie istotne z punktu
widzenia syntezy asymetrycznej oraz potencjalnych aplikaciji.



