Streszczenie w jezyku polskim

Przedmiotem niniejszej rozprawy doktorskiej jest synteza nowych kompleksowych
zwigzkéw oksowanadu(lV) z ligandami polikarboksylanowymi oraz charakterystyka

ich wtasciwosci fizykochemicznych i biologicznych.

We wspodtczesnej medycynie z roku na rok wzrasta zainteresowanie
zastosowaniem zwigzkéw wanadu do leczenia chordb o réznej etiologii. Wielu badaczy
zwraca uwage na fakt, ze zwigzki te moga wykazywac¢ wtasciwosci przeciwnowotworowe
lub insulino-mimetyczne. Gtownym problemem napotykanym w trakcie poszukiwan
potencjalnych chemioterapeutykdéw przeciwnowotworowych jest zréwnowazenie
ich korzystnych efektéw i skutkdw ubocznych terapii. Jednym ze sposobéw
minimalizowania niepozgdanych efektéw jest wykorzystanie zwigzkéw kompleksowych,
dlatego tez uwaga badaczy jest skupiona na otrzymywaniu nowych pochodnych

oksowanadu(lV)

Czes¢ doswiadczalna obejmuje opis syntezy soli kompleksowych
oksowanadu(lV), w ktérych role kationu petni N-heterocykliczny zwigzek organiczny
(np. chinolina, akrydyna), zas anion koordynacyjny sktada sie z kationu oksowanadu(lV)
oraz ligandow polikarboksylanowych. Otrzymano osiem zwigzkéw kompleksowych
podzielonych na trzy serie: N1 - [QH][VO(nta)(H20)](H20).,
N2 - [(acr)H][VO(nta)(H.0)](H.0),, N3 - [4,4'-dmo-2,2'(bpy)H][VO(nta)(H.O)]H-O
(Q -chinolina, acr - akrydyna, 4,4'-dmo-2,2'(bpy) - 4,4'-dimetoksy-2,2'-bipirydyna,
nta - ligand nitrylotrioctanowy), 01 - [QH][VO(acac)(oda)],
02 - [isoQ(H)][VO(acac)(oda)]H-0, 03 - [acr(H)][VO(acac)(oda)](H20).
(isoQ - izochinolina, acac- ligand acetyloacetonianowy, oda - ligand diglikolanowy) oraz

T1 - [QH][VO(acac)(tda)], T2 - [acr(H)][ VO(acac)(tda)] (tda - ligand tiodioctanowy).

Zwigzki te scharakteryzowano strukturalnie przy uzyciu metody dyfrakcji
promieniowania rentgenowskiego oraz spektroskopii w podczerwieni. Na podstawie
wynikéw badan potencjometrycznych opracowano diagramy stezeniowe obrazujgce
rozktad poszczegdlnych form kompleksow w zaleznosci od pH w roztworach wodnych.
Przeprowadzono obliczenia teoretyczne, ktére umozliwity okreslenie charakteru wigzan

w sferze koordynacyjnej wanadu w kompleksach heteroligandowych.



Ocena cytotoksycznosci przeprowadzona na siedmiu liniach komdérkowych
(zarowno nowotworowych, jak i prawidtowych) wskazata na umiarkowana selektywnos¢
niektdorych zwiazkéw oraz ich potencjat przeciwnowotworowy. Najlepsze wyniki uzyskano
dla linii MG-63 (osteosarcoma), gdzie przy niskich stezeniach niektére ze zwigzkdéw
wykazywaty wiekszg selektywnos¢ niz cisplatyna. Heteroligandowe kompleksy
(zawierajgce anion [VO(acac)(oda)] lub [VO(acac)(tda)]) okazaty sie by¢ silnigj
cytotoksyczne w poréwnaniu do wolnych kationdw (akrydyny i chinoliny). Zwigzki
kompleksowe zawierajgce labilny ligand akwa ([VO(nta)(H.0O)]) wykazywaty wyzsza

toksycznosé, lecz mniejszg selektywnosé.

Praca ta stanowi wktad w rozwéj wiedzy na temat chemii koordynacyjnej
oksowanadu(lV). W przysztosci uzyskane rezultaty moga przyczynié
sie do ukierunkowanego projektowania zwigzkdw o potencjalnym zastosowaniu

farmaceutycznym.



