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Struktura CBMiM PAN

Dyrektor prof. dr hab. Marian Mikotfajczyk
Zastepca Dyrektora d/s Naukowych prof. dr hab. Przemystaw Kubisa
Zastepca Dyrektora d/s Technicznych i Ogolnych mgr inz. Jerzy Tomczak

Gtéwny Ksiegowy mgr Grazyna Jasinska (od 01.09.2004)

Od stycznia 2001 w sktad CBMiM wchodzg nastepujgce zaktady i pracownie:

Zaktad Chemii Heteroorganicznej (prof. dr hab. Marian Mikotajczyk)
Zaktad Chemii Bioorganicznej (prof. dr hab. Wojciech Jacek Stec)
Samodzielna Pracownia Polimeréw Heteroorganicznych (prof. dr hab. Julian Chojnowski)
Zakfad Chemii Polimeréw (prof. dr hab. Stanistaw Penczek,

od 01.01.2005-prof. dr hab. Przemystaw Kubisa-p.o. Kierownika)
Zakfad Fizyki Polimeréw (prof. dr hab. Andrzej Gateski)
Samodzielna Pracownia Badan Strukturalnych (prof. dr hab. Marek Potrzebowski)
Pracownia Mikroanalizy (dr Jozef Kowalski)
Srodowiskowe Laboratorium Analiz Polimeréw i Zwigzkéw Organicznych (prof. dr hab. Marek
Potrzebowski)

Uwaga: Wystepujace w tekscie sprawozdania skréty ZChH, ZChB, SPPH, ZChP, ZFP, SPBS, PM, LS
odpowiadajg kolejnym Zaktadom i Pracowniom.

Materiaty dotyczgce dziatalnosci CBMiM PAN powstaty w oparciu o informacje uzyskane od Kierownikéw
Zaktaddéw i Pracowni.



Rada Naukowa CBMiM PAN

Sktad Rady Naukowej (kadencja 2003-2006)

Przewodniczacy: Prof. dr hab. Mieczystaw Makosza - czt. rzecz. PAN (IChO PAN)
Wiceprzewodniczacy: Prof. dr hab. Jozef A. Mayer (MITR PL)
Sekretarz: Dr Lucyna Wozniak (CBMiM PAN)
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Prof.
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Doc.
Prof.
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Prof.
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Prof.
Prof.
Prof.
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dr hab. Stanistaw Bielecki (IBT PL)

dr hab. Marek Chmielewski - czt. koresp. PAN (IChO PAN)
dr hab. Czestaw Cierniewski - czt. koresp. PAN (IFB UM)
dr hab. Julian Chojnowski (CBMiM PAN)

dr hab. Andrzej Duda (CBMiM PAN)

dr hab. Zbigniew Florjanczyk (PW)

dr hab. Henryk Galina (PRz)

dr hab. Jerzy Gebicki (MITR PL)

dr hab. Andrzej Gateski (CBMiM PAN)

dr hab. Jeremiasz K. Jeszka (CBMiM PAN)

dr hab. Janusz Jurczak - czt. koresp. PAN (UW)

dr hab. Piotr Kietbasinski (CBMiM PAN)

dr hab. Henryk Koztowski (UWr)

dr Marian Kryszewski - czt. rzecz. PAN

dr hab. Przemystaw Kubisa (CBMiM PAN)

dr hab. Cyryl L. Latos-Grazynhski (UWr)

dr hab. Andrzej Legocki - czt. rzecz. PAN (IChB PAN)

dr hab. Janusz Lipkowski - czt. koresp. PAN (IChF PAN)
dr hab. Bogdan Marciniec - czt. koresp. PAN (UAM)

dr hab. Wojciech Markiewicz (IChB PAN)

dr Jan Michalski - czt. rzecz. PAN

dr hab. Marian Mikotajczyk - czt. rzecz. PAN (CBMiM PAN)
dr hab. Grzegorz M.Mloston (UL)

Doc.dr hab. Barbara Nawrot (CBMiM PAN)

Prof.
Prof.
Prof.
Prof.
Prof.
Prof.
Prof.
Prof.
Prof.
Prof.

dr hab. Maria Nowakowska (UJ)

dr hab. Stanistaw Penczek - czt. koresp. PAN (CBMiM PAN)
dr hab. Marek Potrzebowski (CBMiM PAN)

dr hab. Stanistaw Stomkowski (CBMiM PAN)

dr hab. Wtodzimierz Stanczyk (CBMiM PAN)

dr hab. Wojciech J.Stec - czt. koresp. PAN (CBMiM PAN)
dr hab. Juliusz Sworakowski (PWr)

dr hab. Wiestaw Wojnowski (PG)

dr hab. Aleksander Wrébel (CBMiM PAN)

dr hab. Andrzej Ziabicki (IPPT PAN)

Dr Piotr Guga (CBMiM PAN)
Dr Wanda H. Midura (CBMiM PAN)
Dr Maria Zabtocka (CBMiM PAN)



Czlonkostwo pracownikéw naukowych CBMiM PAN

w radach redakcyjnych czasopism naukowych w 2004 r.

Biomacromolecules (S. Penczek)

Central European Journal of Chemistry (M. Mikotfajczyk, S. Penczek)
ChemBioChem, European Journal of Structural Biology (W. J. Stec)
Chemical Vapor Deposition (A. M. Wrébel)

Chemistry Letters (S. Penczek)

Collection of Czechoslovak Chemistry Communications (S. Penczek)
Composite Interfaces (M. Kryszewski)

Current Organic Chemistry (S. Penczek - Guest Editor for Polymer Chemistry)
European Journal of Organic Chemistry (W. J. Stec)

e-Polymers (S. Penczek — Wspotredaktor Naczelny, S. Stomkowski)
Heteroatom Chemistry (M. Mikotajczyk)

International Journal of Polymeric Materials (M. Kryszewski)

Journal of Applied Polymer Sciences (A. Gafeski)

Journal of Bioactive Polymers (S. Penczek)

Journal of Inorganic and Organometallic Polymers (J. Chojnowski)
Journal of Macromol. Sci. (S. Penczek)

Journal of Polymer Sci. (S. Penczek)

Journal of Wide Bandgap Materials (A.M. Wrobel)

Macromolecular Bioscience (S. Stomkowski)

Macromolecular Chemistry and Physics (S. Penczek)
Macromolecular Reports (S. Penczek)

Oligonucleotides (M. Koziotkiewicz, W.J. Stec)

Plasmas and Polymers (A.M. Wrébel)

Polimery (A. Duda, S. Penczek — Przewodniczacy Rady Redakcyjnej)
Polish Journal of Chemistry (M. Mikotajczyk)

Polymeric Materials (M. Kryszewski)

Polymer International (S. Penczek)

Polymers for Advanced Technologies (M. Kryszewski)

Progress in Polymer Sci. (S. Penczek)

Recycling Review (A. Gafeski)

Wiadomosci Chemiczne (S. Stomkowski)



Udziat pracownikéw naukowych CBMiM PAN
w komitetach naukowych i organizacyjnych
konferencji naukowych w 2004 roku

J. Drabowicz, czionek Komitetu Organizacyjnego IV International Symposium on Selected
Problems of Acyclic and Cyclic Heteroatom Compounds, 26.11.2004, Czestochowa.

J. Drabowicz, cztonek Komitetu Naukowego 14" European Symposium on Fluorine Chemistry,
11.07.2004, Poznan.

P. Kietbasinski, cztonek Komitetu Naukowego Biotrans 2005, Delft, Holandia.

M. Mikotajczyk, cztonek Komitetu Naukowego, IX™ International Conference of the Chemistry of
Selenium and Tellurium (ICCST-9), 23-27.02.2004.

M. Mikotajczyk, cztonek Komitetu Naukowego, 21* International Symposium on the Organic
Chemistry of Sulfur, 04-09.07.2004, Madrid.

M. Mikofajczyk, czionek Komitetu Naukowego, 16" International Conference on Phosphorus
Chemistry, 04-09.07.2004, Birmingham.

M. Mikotajczyk, cztonek Komitetu Naukowego, 7™ IUPAC International Conference on
Heteroatom Chemistry, 20-25.08.2004, Shanghai, Chiny.

J. Drabowicz, przewodniczacy Komitetu Organizacyjnego VII Ogélnopolskiego Sympozjum Sekgciji
Chemii Heteroorganicznej PTCh, 25.11.2004, t6dz

J. Chojnowski, XIV International Symposium on Organosilicon Chemistry, Wirzburg, Germany
(udziat w International Advisory Board), 31.07-05.08.2004

S. Stomkowski, Europolymer Conference 2004 (EUPOC 2004), Gargnano, Wiochy, 30.05.—
4.06.2004

S. Stomkowski, PDM, Lyon, 4-8.04.2004

S. Stomkowski, E-MRS 2004 Fall Meeting, Warszawa, 6-10.09.2004

S. Stomkowski, EPF workshop, Paryz, 24-25.05.2004

A. Duda, Europolymer Conference 2004 (EUPOC 2004), Gargnano, Wiochy, 30.05.—4.06.2004

A. Duda, 3™ Conference Modelling in Polymer Chemistry and Physics, Rzeszéw, 15-17.07.2004
A. Duda, XLVIl Zjazd Naukowy PTChem, Sekcja Polimeréw, Wroctaw, 12-17.09.2004

A. Gateski, 6" International Conference on X-Ray Investigations of Polymer Stucture, XIPS’2004,
Bielsko-Biata, Poland, 8-11 December 2004

A. Gateski, 3" Conference on Modeling in Polymer Chemistry and Physics, Rzeszéw, Poland, 15-
17.07.2004

M. Kryszewski, 3" Conference on Modeling in Polymer Chemistry and Physics, Rzeszéw, Poland,
15-17.07.2004

M. Kryszewski, XIV Ogodlnopolska Konferencja ,Krysztaly Molekularne”, Czestochowa-Zioty
Potok, 21-25.09.2004

A. M. Wrébel, VIl Ogolnopolskie Sympozjum Chemii Plazmy, Stok k/Betchatowa, 16-19. 6. 2004

A. Gateski, VI Konferencja Naukowo-Techniczna Polimery i Kompozyty Konstrukcyjne, Gliwice,
28-30.10.2004

A. Gateski, Konferencja Recykling Tworzyw Sztucznych, Krynica, listopad 2004
M. J. Potrzebowski, Szkota Spektroskopii NMR (L.6dz, maj 2004)- przewodniczacy
E. J. Tadeusiak, Szkota Spektroskopii NMR (L6dZ, maj 2004)- sekretarz



Udziat, czionkostwo w naukowych organizacjach krajowych
i miedzynarodowych z wyboru lub powotania (w 2004 roku)

Doc. dr. hab. Piotr Batczewski

cztonek Prezydium Zarzadu Gtéwnego PTChem

Prof. dr hab. Julian Chojnowski

cztonek Zarzadu Oddziatu t6dzkiego PTChem

Doc. dr hab. Marek Cypryk

sekretarz Zarzgdu Oddziatu £6dzkiego PTChem

Prof. dr hab. Andrzej Duda

przewodniczacy Sekcji Polimeréw PTChem,
Przedstawiciel Krajowy w Europejskiej Federacji Polimerowej

Prof. dr hab. Andrzej Gateski

cztonek Sekcji Materiatdow Kompozytowych Komitetu Nauki o Materiatach PAN,
cztonek Sekcji Tworzywa Polimerowe Komitetu Nauki o Materiatach PAN,
cztonek Sekcji Mikroskopii Komitetu Nauki o Materiatach PAN,

cztonek, IUPAC Subcommittee Structure and Properties of Comercial Polymers,
cztonek European Scientific Association for Material Forming ESAFORM

Prof. dr Marian Kryszewski,
emerytowany profesor CBMiM, cztonek
Rady Naukowej

cztonek rzeczywisty PAN,

cztonek Komitetu Fizyki PAN,

cztonek Komitetu Chemii PAN,

czlonek Section of Polymer Physics of the European Physical Society

Prof. dr hab. Przemystaw Kubisa

cztonek Komitetu Chemii PAN,
cztonek tytularny Wydziatu Polimeréw IUPAC,
cztonek Podkomisji do spraw Terminologii Wydziatu Polimerow IUPAC

Prof. dr Jan Michalski, emerytowany
profesor CBMiM, czionek Rady
Naukowej

czlonek rzeczywisty PAN,

cztonek Francuskiej Akademii Nauk,
cztonek Komitetu Chemii PAN,
cztonek Komitetu Pugwash

Prof. dr hab. Marian Mikotajczyk

czlonek rzeczywisty PAN,

cztonek Kolegium Dyrektoréw International Council on Main Group Chemistry
cztonek Niemieckiej Akademii Przyrodnikéw Leopoldina

prezes Oddziatu t6dzkiego PAN

Prof. dr hab. Andrzej Okruszek

sekretarz i cztonek Prezydium Komitetu Biotechnologii przy Prezydium PAN,
liason-officer d/s wspétpracy Polski z ICGEB

Prof. dr hab. Stanistaw Penczek

cztonek korespondent PAN,

wiceprzewodniczacy Komitetu Chemii PAN,

cztonek stowarzyszony Wydziatu Polimerow IUPAC,

przedstawiciel Polski w I[UPAC,

Przewodniczacy Grupy Roboczej IUPAC ,Terminology Related to Polymerization
Kinetics and Thermodynamics”

Doc. dr hab. Ewa Piérkowska-Gateska

cztonek, IUPAC Subcommittee Structure and Properties of Comercial Polymers

Prof. dr hab. Marek J. Potrzebowski

przewodniczacy Sekcji NMR PTChem.

Prof. dr hab. Stanistaw Stomkowski

przewodniczacy Komisji Materiatéw Biomedycznych tédzkiego Oddziatu PAN,
cztonek Zarzadu Polskiego Towarzystwa Badah Materiatéw,

Sekretarz Generalny European Polymer Federation,

cztonek International Polymer Colloids Group,

przewodniczacy Zespotu Roboczego IUPAC Working Party of Polymerization
Processes and Polymers in Dispersed Systems

Prof. dr hab. Wojciech J. Stec

czlonek korespondent PAN,

cztonek Prezydium PAN,

cztonek Komitetu Biochemii i Biofizyki PAN,

cztonek Komitetu Biotechnologii przy Prezydium PAN,
wiceprzewodniczacy Rady Gubernatoréow ICGEB,

przewodniczacy Komitetu Narodowego ds. wspotpracy Polski z ICGEB

Dr Elzbieta J. Tadeusiak

Sekretarz Sekcji NMR PTChem




DZIALALNOSC STATUTOWA






WSTEP

Finansowe podstawy dzialania CBMiM PAN

W 2004 roku Centrum Badan Molekularnych i Makromolekularnych PAN w todzi bylo zaliczane w
klasyfikacji Komitetu Badan Naukowych do kategorii 1. Na dofinansowanie dziatalnosci statutowe;j
Centrum zostata przyznana kwota 8 256 600 zi.

Srodki finansowe na badania pochodzag réwniez z grantéw MNil; w 2004 r. w Centrum realizowano
tacznie 31 grantéw badawczych (w tym 9 w ramach grantéw zamawianych), z ktérych w ciagu ubiegtego
roku zakonczono 10 projektow i rozpoczeto 9 nowych. CBMiM jest jednostkg koordynujaca realizacje
2 projektow badawczych zamawianych: ,Kwasy nukleinowe i ich analogi jako potencjalne terapeutyki’-
kierowany przez doc. dr hab. Barbare Nawrot i ,Materiaty polimerowe z odnawialnych surowcéw —
fizykochemiczne podstawy nowych technologii”- pod kierunkiem prof. dr. hab. Stanistawa Penczka.
Realizowany byty réwniez grant Komisji Europejskiej — Centrum Doskonatosci w ramach 5. PR oraz
Coordination Action PIAM (Polymer Injection Advanced Moulding) w ramach 6.PR. Podobnie jak w latach
ubiegtych realizowano kilka wiekszych zlecen badawczych finansowanych przez zagraniczne organizacije
przemystowe.

Ogdélna liczba  zatrudnionych  (stan na  31.12.2004) wynosita 185 o0s6b, w tym
86 pracownikow naukowych.
W tej liczbie byto:

-profesorow 11
-docentow 8
-adiunktéw 36
-asystentéw 31
-pozostatych (inz.-techn., administracja, obstuga) 99

Zatrudnienie srednioroczne w przeliczeniu na petne etaty — ogétem 181, w tym naukowych 86.

Uczestnictwo w programach Komisji Europejskiej

Uczestnictwo w projektach 5 Programu Ramowego:
Zakonczono projekt w ramach Europejskiego Centrum Doskonatosci: Designed Molecules and
Macromolecules; Their Assemblies and Biological Functions DESMOL. W roku 2004, czwartym roku
miedzynarodowej wspotpracy, mialy miejsce ostatnie wyjazdy i przyjazdy w ramach tego projektu.
Przygotowano koncowy raport z realizacji projektu.

Zgtoszenia do projektéw 6 Programu Ramowego:

Sposrod zgtoszonych w 2003 roku projektéw jedynie projekt w ramach Coordination Action PIAM —
Polymer Injection Advance Moulding — w ktérym uczestniczy zespoét prof. dr. hab. A. Gateskiego uzyskat
finansowanie i podpisano umowe na jego realizacje w latach 2004-2008.

Dziatalno$¢ naukowa

Publikacje, udziat w konferencjach, wystawach, patenty

W 2004 roku ukazato sie w sumie 141 publikacji (bez referatéw i komunikatéw konferencyjnych), w tym
10 monografii i 24 artykuly przegladowe.

114 pracownikdw Centrum bralo udziat w konferencjach krajowych i miedzynarodowych, gdzie
prezentowano 55 referatéow (w tym 36 na zaproszenie organizatoréw) i przedstawiono 100 komunikatow
i posterow.




Organizacja konferencji naukowych
CBMiM byto organizatorem lub wspotorganizatorem 5 spotkan naukowych (konferencje, sympozja,
workshopy) o charakterze miedzynarodowym lub krajowym.

e ZChH CBMM byt organizatorem VIl Ogoélnopolskiego Sympozjum Sekcji Chemii Heteroorganicznej
PTCh. Obrady odbyly sie w dniu 26 listopada 2004 r. W Sympozjum wzieto udziat ponad 70
uczestnikdw (4 z zagranicy), wygtoszono 3 referaty plenarne, 5 komunikatéw oraz zaprezentowano
30 posterdéw.

e ZChH byt wspdtorganizatorem [V International Symposium on Selected Problems of Chemistry of
Acyclic and Cyclic Heteroorganic Compounds. Jego obrady odbyty sie w dniu 26 listopada 2004 r.
w Akademii Jana Diugosza w Czestochowie. Uczestniczylo w nim okoto 50 oséb (3 osoby z
zagranicy), wygtoszono 5 referatéw.

e XIX Ogodlnopolskie Seminarium Naukowe “Postep w chemii i fizyce polimeréw”, 9 listopada 2004 r.
Organizatorzy: ZChP Centrum Badan Molekularnych i Makromolekularnych (CBMiM) PAN w todzi
i Sekcja Polimeréw PTChem. (dr T. Biela, prof. A. Duda, prof. S. Penczek). Na program
Seminarium, w ktérym wzieto udziat 65 oséb z 14 krajowych os$rodkdw naukowych, ztozyly sie
nastepujace wykfady:

—  Prof. dr hab. Stanistaw Stomkowski (CBMiM PAN w todzi), "Rusztowania polimerowe -(scaffolds) w
inzynierii tkankowej"

— Prof. dr hab. Andrzej Ziabicki (Instytut Podstawowych Probleméw Techniki PAN w Warszawie),
"Formowanie wtdkien. Od dewonskich pajgkéw do elektroprzedzenia”

—  Dr hab. Artur Michalak (Wydziat Chemiczny Uniwersytetu Jagiellonskiego), "Teoretyczne badania
proceséw polimeryzacji i kopolimeryzacji a-olefin katalizowanych przez kompleksy metali
przejsciowych"

—  Prof. dr Stepan Podzimek (SYNPO A.S. Department of Analytical and Physical Chemistry, Pardubice,

Czechy), "Size Exclusion Chromatography: Traditional, Modern and Perspective Metod of Polymer
Analysis and Characterization"

o |V Ogodlnopolskie Warsztaty Naukowe “Postep w kontrolowanej polimeryzacji rodnikowej”,
1 pazdziernika 2004 r. Organizatorzy: Zaktad Chemii Polimeréw CBMiM PAN w todzi i Sekcja
Polimeréw PTChem. (prof. A. Duda)). Program warsztatéw obejmowat wyktady (4x45 min.) Prof. K.
Matyjaszewskiego (Carnegie-Mellon University, Pittsburgh, USA i CBMiM PAN w todzi), dotyczace
nastepujacych zagadnien:

—  “Nowe osiaggniecia w syntetycznej chemii polimeréw”

—  “Kontrolowana polimeryzacja na powierzchniach”

—  “Na drodze do “zielonej” polimeryzacji z przeniesieniem atomu (ATRP)”

- “Wptyw mikrostruktury makroczasteczek na wtasciwosci makroskopowe polimeréw”
W Warsztatach wzieto udziat 50 oséb z 10 krajowych osrodkéw naukowych.

e Pracownia Badan Strukturalnych Centrum byta wspoétorganizatorem Szkoty Spektroskopii NMR —
tédz, 27 maja 2004r. W sktad Komitetu Organizacyjnego weszli: prof. dr hab. M. J. Potrzebowski
(przewodniczacy) oraz dr Elzbieta J. Tadeusiak (sekretarz). Wyktady wygtosito 6 specjalistow
z dziedziny NMR z catej Polski. Uczestniczyto blisko 100 oséb.

W dniach 26-27 stycznia 2005 miata miejsce doroczna Sesja Sprawozdawcza, w czasie ktorej m.in.
kierownicy zaktadow omoéwili podstawowe osiggniecia i kierunki prac badawczych realizowanych w 2004
roku w poszczegolnych zaktadach. Program Sesji stanowi zatacznik 1 do niniejszego sprawozdania.

W 2004 uzyskano ochrone prawng patentu europejskiego: “A process for the synthesis of
modified P-chiral nucleotide analogues ” (tworcy: W.J. Stec, L. Wozniak, A. Chworo$, J. Pyzowski)
(30.06.2004, EP 0 977 769 B1 oraz ochrona w AT, BE, CH, DE, ES, FR, GB, IT, LI, NL) oraz zgtoszono
4 nowe:

1. ,Sposoéb wytwarzania obu enancjomeréw Neplanocyny A” — nr zgtoszenia P-366531 z dnia
23.03.2004 r.-
Twoércy: M. Mikina, M. Mikotajczyk, A. Jankowiak.

2. ,Sposob wytwarzania nowej alkiloimidazoliowej chiralnej cieczy jonowej” - nr zgtoszenia P-368847 z
dnia 30.06.2004 r.
Twoérey: P. Kubisa, T. Biedron.

3. .Nowe poliestry organiczo-nieorganiczne i sposoéb ich wytwarzania™ nr zgtoszenia P-369861 z dnia
2.09.2004 r.
Tworey: S. Penczek, K. Katuzyniski, J. Pretula.

4. ,Sposob wytwarzania trifosforandw i difosforanéw alkoholi oraz ich analogow”
Tworcy: W.J. Stec, K. Misiura.



Rozwdj kadry naukowej

W roku 2004 zakonczono obrong pracy 8 przewodow doktorskich pracownikéw Centrum:

Synteza wielofunkcyjnych potfgczen heteroorganicznych w oparciu
Agata Jeziorna o chemie wybranych pochodnych azetydyny i oksiranu

Zastosowanie oligonukleotyddéw antysensowych i

deoksyrybozymow do regulacji ekspresji wybranych podjednostek

Marcin Cieslak integrynowych

Synteza wybranych prostanoiddw i karbacyklicznych nukleozydoéw
Aleksandra Jankowiak W oparciu o przemiany organicznych fosfonianow

Super zasady i super kwasy jako katalizatory i inicjatory reakcji
Agnieszka Grzelka prowadzgcych do polisiloksanow — kinetyka i mechanizm
Radostaw Nowacki Kawitacja w czasie krystalizacji polimeréw
Magdalena Olesiak Synteza ditiofosforanowych analogéw nukleotydéw

Konstrukcja syntetycznego genu kodujgcego biatko K2L-tPA i jego
Matgorzata Sierant ekspresja w bakteriach Escherichia coli

Zastosowanie katalitycznych wtasciwosci kwaséw nukleinowych
do hamowania ekspresji genu proteazy aspartylowej Asp2 w
Stawomir Antoszczyk wybranych liniach komérkowych

Prezydent RP nadat tytut profesora doc. dr. hab. Andrzejowi Dudzie i doc. dr. hab. Markowi
J. Potrzebowskiemu.

Dr Konrad Misiura przedstawit prace habilitacyjna: Leki oksazafosforinanowe. Poszukiwanie nowych
pochodnych, badania metabolizmu i stosowanie nowych podej$¢ terapeutycznych oraz dr Lucyna
Wozniak zaprezentowata prace habilitacyjna: Stereoregularne metanofosfonianowe analogi kwasow
nukleinowych; obie prace zostaly przyjete przez Rade Naukowg Centrum.

Dziatalnos$¢ dydaktyczna

Studium Doktoranckie CBMiM PAN w 2004 r. miato 19 uczestnikow, wyktady w ramach Studium
prowadzito 8 pracownikéw Centrum. Kilku pracownikéw Centrum prowadzito takze wyktady
monograficzne w wyzszych uczelniach. Studenci tédzkich wyzszych uczelni odbywali praktyki wakacyjne
lub staze w laboratoriach CBMM. W laboratoriach CBMM przygotowano 5 prac magisterskich.

Tradycyjnie, w trakcie pobytu za granica, pracownicy Centrum oprocz referatow z prac wtasnych
prowadzg zajecia dydaktyczne. Prof. S. Stomkowski miat cykl wyktadéw na Uniwersytecie Paryz 7, a prof.
S. Penczek w trakcie pobytu we Francji prowadzit wyktady na uniwersytetach w Lyonie, Paryzu i
Strasburgu.

Srodowiskowe Laboratorium Analiz Polimeréw i Zwiazkéw Organicznych

Laboratorium Srodowiskowe CBMiM prowadzi dziatalno$é ustugowa wykonujac widma NMR i MS
na zlecenia zespotdw badawczych Centrum oraz spoza Centrum. W 2004 r. wykonano ok 10 000 widm
MRJ (w tym ok 1 700 zlecen zewnetrznych) oraz ok. 2 300 widm masowych (w tym ok. 600 zlecen
zewnetrznych)

Pracownia Mikroanalizy wykonata w 2004 r. ok. 2 400 analiz ponad 1 500 prébek (w tym ok. 500
probek z zewnatrz).

Biblioteka
W 2004 zakupiono 22 nowe ksigzki. Biblioteka dysponuje ksiegozbiorem liczagcym 5684 pozycje.

W ksigzce obecnosci, do ktdrej wpisujg sie osoby korzystajace w danym dniu z biblioteki znajdujg sie w
sumie 3362 pozycje, w tym ok. 300 spoza Centrum.



Nagrody i wyréznienia
Europejskie Centrum Doskonatosci - projekt DESMOL

W 2001 r. CBMiM PAN uzyskato status Europejskiego Centrum Doskonatosci jako jedna
z 9 polskich placowek naukowych wyselekcjonowanych w pierwszym konkursie na Centra Doskonatos$ci.
Projekt zatytutowany Designed Molecules and Macromolecules; Their Assemblies and Biological
Functions DESMOL zostat pozytywnie oceniony i zatwierdzony do realizacji w latach 2001-2003.
W wyniku podpisanej w kohcu 2000 roku umowy z Komisjg Europejska, od stycznia 2001 przystapiono
do realizacji zobowigzan wynikajgcych z tej umowy. Decyzjg Komisji Europejskiej z 2003 r. status
Centrum Doskonatosci zostat przedtuzony na rok 2004. Obecnie przygotowano koncowy raport z
czteroletniej dziatalno$ci projektu.

Centra Doskonafosci i Centra Zaawansowanych Technologii — konkursy MNil

Centrum Badan Molekularnych i Makromolekularnych PAN brato udziat w konkursie ogtoszonym
przez Ministerstwo Nauki i Informatyzacji na krajowe Centra Doskonatosci. W wyniku tego konkursu
CBMM znalazto sie w gronie placéwek naukowych noszacych miano Centrum Doskonatosci.

Oprécz tego zespoly naukowe CBMM uczestniczyly w konkursie MNil o miano Centrum
Zaawansowanych Technologii. | tak zespdt pod kierunkiem prof. S. Penczka, bedacy uczestnikiem
konsorcjum kierowanego przez Instytut Chemii Przemystowej, zostat wyrézniony za projekt ,Chemia na
rzecz Gospodarki CHEMCAT”. CBMM bierze udziat w pracach innego, tédzkiego Centrum
Zaawansowanych Technologii ,BioTechMed”, ktére jest kierowane przez Politechnike td6dzka.
Uczestnicza w nim m.in. zespoly naukowe CBMM pod kierunkiem: prof. M. Mikofajczyka, prof. A.
Gateskiego, prof. S. Stomkowskiego, doc. B. Nawrot, prof. M. Potrzebowskiego.

Nagrody i wyréznienia pracownikéw Centrum:

Prof. dr hab. Wojciech Jacek Stec, czt. koresp. PAN, zostat laureatem dorocznej nagrody
Fundacji Na Rzecz Nauki Polskiej w dziedzinie nauk scistych za otrzymanie nowych biologicznie
czynnych zwigzkéw o duzym potencjale terapeutycznym za pomoca oryginalnej, opracowanej przez
siebie metody syntezy tiofosforanowych analogéw DNA.

Prof. dr hab. Krzysztof Matyjaszewski zostat laureatem nagrody Fundacji Na Rzecz Nauki
Polskiej w dziedzinie nauk technicznych za odkrycie nowych metod kontrolowanej polimeryzaciji
rodnikowej i zastosowanie tych metod w przemysle.

Prof. dr hab. Stanistaw Penczek otrzymat doktorat honoris causa Rosyjskiej Akademii Nauk;
wreczenie miato miejsce 28.01.2004.

Prof. dr hab. Stanistaw Penczek uzyskat nagrode Francuskiego i Polskiego Towarzystwa
Chemicznego im Piotra i Marii Curie — wreczenie 15.11.2004.

Prof. Marian Kryszewski zostat pierwszym laureatem statuetki "Convallaria Copernicana"
Uniwersytetu Mikotaja Kopernika.

Mgr Katarzyna Sipa uzyskata wyréznienie w konkursie na najlepszego absolwenta Politechniki
tédzkiej, organizowanym przez Stowarzyszenie Wychowankow PL.

Mgr Aldona Szadowiak w konkursie na najlepsza prezentacje na IV todzkim Seminarium
Doktorantow Placéwek Chemicznych zajeta Il miejsce.

Mgr Agnieszka Tomaszewska, stuchaczka Studium Doktoranckiego CBMM, ktéra wykonuje
prace doktorska "Synteza diastereomerycznie czystych 5'-O-oksatiafosfolanowych pochodnych
nukleozydow i ich zastosowanie do otrzymywania modyfikowanych 5'-O-tiofosforanéw nukleozydow" pod
kierunkiem prof. dr. Wojciecha J. Steca uzyskata 3-letnie stypendium doktorskie Prezesa PAN.



Wazniejsze osiagnigecia dziatalnosci statutowej w 2004 roku

Opracowanie po raz pierwszy rozdziatu na enancjomery sulfotlenkéw arylowo trifluorometylowych
i oznaczenie ich nadmiaréw enancjomerycznych oraz absolutnej konfiguracji. (prof. J.Drabowicz)
Opracowanie 6 etapowej syntezy zaawansowanego prekursora prostaglandynowego analogu
TEI-9826. (dr R.Zurawiriski)

Opracowanie nowej i wydajnej metody syntezy odczynnika fosforylujgcego cyjanofosforanu
dietylowego nie zanieczyszczonego izomerycznym izocyjanofosforanem dietylowym, w wyniku
rozktadu 3-(0,0-dietylo-fosforylo)-1,2,4-ditiazolin-5-onu. (dr hab. A.topusinski)

Wyjasnienie stereochemicznego przebiegu reakcji asymetrycznego cyklopropanowania optycznie
czynnych sulfotlenkéw a-fosforylowinylowo p-tolilowych z uzyciem ylidow siarkowych i
diazozwigzkéw oraz zaproponowanie modelu stanu przejsciowego tej reakcji umozliwiajacego
przypisanie absolutnej konfiguraciji powstajgcym produktom. (prof. M.Mikotajczyk, dr W.H.Midura
Opracowanie warunkow stereokontrolowanej syntezy oligo(deoksyrybonukleozydo
selenofosforanéw) metodg oksatiafosfolanowa (mgr A.Maciaszek, dr P.Guga, prof. W.J.Stec).
Wykazanie stereozréznicowanego przebiegu reakcéi cyklizacjiloligomeryzacji Sp- i Rp-3'-O-(2-tio-
4,4-pentametyleno-1,3,2-oksatiafosfolano)-5'-OH-N"*-deoksycytydyny wobec DBU i wyjasnienie
obserwowanej stereokontroli procesu metodg modelowania molekularnego (mgr D. Btaziak, dr M.
Janicka, dr P. Guga, prof. A. Okruszek, prof. W.J. Stec).

Wykazanie, ze wprowadzenie pary typu ,wobble” znacznie obniza aktywnos¢ czgsteczki siRNA,
natomiast zmiana wszystkich jednostek U na s?U w nici antysensowej, s?U na 3’ koncu nici
sensowej lub s?U w $rodku sekwencji nici antysensowej nie zmienia lub nieznacznie zwieksza
aktywnos¢ siRNA w procesie indukcji zjawiska interferencji RNA (mgr K. Sipa, mgr M.
Maszewska, doc. B. Nawrot).

Opracowanie nowej metody tworzenia sieci polisiloksanowych w bloku (dr. A. Kowalewska, Prof.
W. Stanczyk).

Otrzymanie nowych hybrydowych ciektych krysztatéw w oparciu o zywice MQ (dr. T. Ganicz, prof.
W. Stanczyk).

Otrzymanie nowych funkcjonalizowanych materiatédw krzemianowych metodg zol-zel w oparciu o
nowe prekursory (dr K. Rézga-Wijas, prof. J. Chojnowski)

Obliczenie metodami kwantowo-mechanicznymi entalpii swobodnych i stalych réwnowag
kolejnych etapow hydrolizy trifluorosilanu oraz kondensac;ji fluorosilanoli w fazie gazowej (doc. M.
Cypryk).

Opracowanie metody syntezy mikrosfer typu ,core-shell” zawierajgcych w powtoce poliglicydol,
otrzymywanych w procesie heterogenicznej polimeryzacji wobec zarodkéw stanowigcych jadra
mikrosfer (dr T. Basiriska).

Opracowanie sposobu otrzymywania kopolimeréw blokowych zawierajgcych blok jonowy
poli(fosforanu alkilenowego) (blok jonowy) metoda katalizowanej polikondensacji kwasu
fosforowego z glikolami (dr J. Pretula, dr K. Katuzynski).

Otrzymanie, po raz pierwszy, polimerowo-nieorganicznych hybryd w procesie kontrolowanej
krystalizacji, zbudowanych z nanoczastek CaCO; o rozmiarach nie przekraczajgcych 20 nm (dr J.
Pretula, dr K. Katuzyriski).

Zbadanie wptywu historii termicznej i zarodkowania w poli(L-laktydzie) przy duzych
przechtodzeniach na zimnag krystalizacje (E. Piérkowska, R. Masirek).

Opracowanie metody wytwarzania nanoczastek ziota, bezposrednio w matrycy polimerowej,
przez rozktad prekursora organometalicznego.(D. Wostek-Wojciechowska, J.K. Jeszka)
Zbadanie wptywu zapetleh makroczgsteczek w fazie amorficznej polimeréw czesciowo-
krystalicznych na przebieg ich deformacji plastycznej (Z. Bartczak)

Odkrycie nowej formy krystalograficznej wystepujacej w kopolimerach jednorodnych propylenu i
heksenu oraz metodami rentgenowskimi okreslenie parametrow komorki elementarnej (A.
Gafteski, E. Piérkowska)

Opracowanie metody okreslania nadmiaru enancjomerycznego uktadéw chiralnych przy uzyciu
spektroskopii MRJ w ciele statym (prof. dr hab. M. J. Potrzebowski, dr E. J. Tadeusiak)
Okreslenie korelacji miedzy widmami MRJ a dyfraktogramami rentgenowskimi substanc;ji
sproszkowanych (dr E. J. Tadeusiak).



Sprawozdanie z dziatalnosci naukowej
Zaktadu Chemii Heteroorganicznej

1. Chemia organicznych zwiazkéw fosforu, siarki i innych heteroatomoéw.

1.1 Chemia i stereochemia potgczen heteroorganicznych o réznych stopniach koordynacji.

1.2 Wykorzystanie potgczen heteroorganicznych w syntezie, chemii nowych materiatow i nanotechnologii.
1.3 Opracowanie nowych stereokontrolowanych i asymetrycznych syntez wykorzystujgcych reagenty i
katalizatory heteroorganiczne.

1.4 Nowe potgczenia metalo- i metaloidoorganiczne: badania struktury, reaktywnosci i zastosowanie.

1.5 Biokatalityczne metody syntezy chiralnych potaczen heteroorganicznych.

1.1 Chemia i stereochemia potfgczen heteroorganicznych o réznych stopniach koordynacji.

Rozpoczeto badania nad asymetrycznym utlenianiem sulfidow arylowo-tréjfluorometylowych.
Wstepne wyniki badan wtasnych i prowadzonych wspdlnie z grupg prof. Yagupolskiego z Instytutu Chemii
Organicznej NAN Ukrainy wykazaty, ze przy wykorzystaniu réznego typu chiralnych ulteniaczy (uktady
H,O, /chiralny kwas organiczny, oksazyrydyny Davisa, modyfikowane uktady Sharplessa, Kagana i
Modeny) nadmiary enancjomeryczne powstajacych sulfotlenkéw nie przekraczaty 30%.

Rozpoczeto, zakonczone pethym sukcesem, wstepne badania nad rozdziatem na enancjomery
serii racemicznych sulfotlenkéw arylowo tréjfluorometylowych przy wykorzystaniu techniki HPLC na
chiralnych kolumnach. Przeprowadzono réwniez wstepne eksperymenty nad stabilnoscig optyczng
wyizolowancyh w formie enancjomerycznie czystych potaczen.

Przy wspotpracy z zespotem prof. H. Dudecka z Uniwersytetu w Hanowerze opracowano
efektywng metode oznaczania nadmiarow enancjomerycznych uktadéw 2z hyperwalentnymi
heteroatomami opartg o analize widm magnetycznego rezonansu jadrowego ich dynamicznych adduktow
z chiralnymi adduktami rodu (II).

1.2 Wykorzystanie potaczen heteroorganicznych w syntezie, chemii nowych materiatow i nanotechnologii.

Opracowano nowg i wydajng synteze odczynnika fosforylujgcego-cyjanofosforanu dietylowego w
wyniku  reakcji rozktadu  3-(O,O-dietylo)-fosforylo-1,2,4-ditiazolin-5-onu. W  odréznieniui od
dotychczasowych metod, nowa metoda pozwala otrzymaé odczynnik nie zanieczyszczony izomerycznym
izocyjanofosforanem dietylowym.

W totalnej syntezie optycznie czynnego analogu TEI-9826 prostaglandyny, o wiasciwosciach
przeciwnowotworowych opracowano 6 poczatkowych etapow. W pierwszym etapie syntezy, alkilowano
dianion acetylooctanu etylu jodkiem oktylowym, otrzymujgc odpowiedni B-ketoester. Redukcja grupy
karbonylowej za pomoca NaBH, oraz sillowanie (TBDMS) utworzonego alkoholu dafo ester, ktory zostat
wykorzystany do acylowania anionu metylofosfonianu dimetylowego. Utworzony B-ketofosfonian poddano
dziataniu azydku tosylowego, a otrzymany diazo zwigzek cyklizowano do cyklopentanonu w obecnosci
tetraoctanu rodu, otrzymujac w ten sposob podstawowy szkielet weglowy docelowego produktu TEI.
Przeprowadzono badania reakcji wolnorodnikowej cyklizacji z przeniesieniem atomu jodu w obecnosci
azoinicjatora AIBN, wykorzystujac modelowy 1-jodo-1-metylo-6-trimetylosililo-n-heks-5-ynylofosfonian (-)-
dimentylowy, ktéry zsyntezowano w wyniku wieloetapowej syntezy z 5-chloro-1-pentynu. W reakcji tej
zamiast produktu cyklizacji otrzymano niespodziewanie produkt taricuchowy w wyniku jednoczesnego
przytaczenia sie do potrojnego wigzania dwdoch rodnikdw izobutyronitrylowych i ataku trzeciego rodnika
izobutyronitrylowego na atom jodu substratu.

W wyniku wspétpracy z Instytutem Chemii i Ochrony Srodowiska Akademii J.Dlugosza w
Czestochowie (prof. M. W. Wieczorek) wykonano synteze, krystalizacje i strukture rentgenograficzng
metylofosfonianu (-)-dimentylowego.

W porozumieniu z MITR Politechniki todzkiej (prof. Szajdzinska-Pietek) kontynuowano badania
za pomocg techniki EPR reakcji addycji z przeniesieniem atomu jodu. Stwierdzono, ze w reakc;ji
jodometylofosfonianu dietylowego z 1-heksadecenem, przeprowadzonej w anizolu, w obecnosci AIBN
bezposrednio w sondzie spektrometru, stezenie rodnikow dietoksyfosforylometylowych jest réwnie mate
jak w reakcg'i przeprowadzonej poza sonda, bezposrednio w kolbie reakcyjnej, tj. dla probki ¢=0,1 mol/l,
ponizej 10~ mol/l lub ponizej 10™"? moli spindbw w probce, co byto waznym stwierdzeniem w ustaleniu
mechanizmu tej reakgciji.

Stwierdzono, ze otrzymane fosfoniany 2-(2-karboetoksycykloheksenylowe) ulegajg reakcji
Hornera-Wadswortha-Emmonsa, prowadzac zaleznie od uzytego aldehydu do réznych uktadéw
dienowych, ktére moga by¢ wykorzystane w syntezie produktéw naturalnych o strukturze
seskwiterpenowe;.
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Opracowywano strategie otrzymywania roznych dendrymeroéw polianionowych, ktére moga byc¢
skutecznymi lekami przeciwwirusowymi. Uzyskano polikoniugaty typu dendrymer-pochodna kwasu 1,3,5-
benzenotrikarboksylowego zawierajgcego reszty aromatyczne na powierzchni makroczasteczki.

W totalnej syntezie optycznie czynnego Rosaprostolu, jako wyjsciowe zwigzki wykorzystano
optycznie czynne sulfinylocyklopentenony: (-)-(R)-2-[2,4,6-triisopropylofenylosulfinylo)-2-cyklopentenon i
(+)-(S)-2-p-tolilosulfinylo-2-cyklpentenon. Rodnikowa addycja tri-n-heksyloboranu do
triisopropylpfenylosulfinylocyklopentenonu prowadzi do otrzymania (3S)-3-heksylo-2-
triisopropylofenylosulfinylocyklopentanonu. Dalsze alkilowanie otrzymanego cyklopentanonu 7-jodo-n-
heptanianem metylowym prowadzi do produktu alkilowania z niskg wydajnoscig. Wykorzystano tez drugi
optycznie czynny zwigzek o mniejszej zawadzie przestrzennej, a mianowicie p-tolilosulfinylo
cyklopentenon. Addycja jodku n-heksylomagnezowego w obecno$ci bromku cynku prowadzi do
powstania optycznie czynnego 3-podstawionego cyklopentanonu, o nizszej czystosci optycznej
(R/S=79/21). Przeprowadzona deoksygenacja grupy sulfotlenkowej z wykorzystaniem tetrajododifosforu
daje odpowiedni sulfid, ktory jest zwigzkiem bardziej trwatym niz odpowiadajacy mu sulfotlenek.

1.3 Opracowanie nowych stereokontrolowanych i asymetrycznych syntez wykorzystujgcych reagenty
i katalizatory heteroorganiczne.

Kontynuujac wspotprace z Uniwersytetem w Caén (Francja) opracowano metode syntezy
optycznie czynnych sulfotlenkéw, pochodnych 2-fosfonotiolanéw. Enancjomerycznie wzbogacone S-tlenki
2-fosfonotiolanéw  otrzymywano w  wyniku  diastereoselektywnego  utleniania  wyjsciowych
2-fosfonotiolanéw optycznie czynng oksazyrydyng w warunkach kinetycznego rozdziatu (ee do 75%).
Z kolei 2,3-didehydro-2-fosfonotiolany utleniano asymetrycznie ta samg oksazyrydyng do odpowiednich
S-tlenkéw o ee=>83%. W dalszej czesci badan jeden z S-tlenkéw 2,3-didehydro-2-fosfonotiolanu
zastosowano jako akceptor w reakcjach Michaela. Wstepne badania wykazaly, ze przy uzyciu tiofenolu
jako odczynnika nukleofilowego obserwuje sie niespodziewany przebieg stereochemiczny reakcji,
prowadzacy do inwersji konfiguracji na sulfinylowym atomie siarki (analiza rentgenograficzna substratu i
produktu). Trwajg badania z uzyciem innych odczynnikéw nukleofilowych, majgce na celu potwierdzenie
ogolnego charakteru tego zjawiska i jego wyjasnienia.

W ramach prowadzonych badah nad stereoselektywnym cyklopropanowaniem indukowanym
obecnoscig chiralnej grupy sulfinylowej przeprowadzono cyklopropanowanie optycznie czynnego
sulfinyloakrylanu t-butylu za pomoca ylidu sulfoniowego stabilizowanego grupa fosforylowa, otrzymujac
odpowiednie cyklopropany z wysokg stereoselekcja. Stwierdzono, Zze cyklopropanowanie
a-fosforylosulfotlenku mozna przeprowadzi¢ réwniez w reakcji z anionem bromooctanu etylu w obecnosci
chlorku cynku, a stereochemia reakcji jest tak sama jak przy zastosowaniu EDSA. Wykonano synteze
sulfotlenku (1-difenylofosfosfinylo)winylowo p-tolilowego i przeprowadzono jego analize strukturalng w
oparciu o badania rentgenograficzne. Uzyskane wyniki pozwolity zaproponowaé stan przejsciowy w
reakcji cyklopropanowania o-fosforylowinylowych sulfotlenkéw, ktéry jest odpowiedzialny za
stereoselekcje tej reakc;ji.

1.4 Nowe potgczenia heterometaloorganiczne: badania struktury, reaktywnosci i zastosowanie.

Kontynuowano badania nad syntezg ligandow 1,1-bisfosfinowych oraz zastosowaniem ich
kompleksow z metalami przejsciowymi, jako katalizatoréw, w reakcjach syntezy asymetryczne,.
W  oparciu o reakcje hydrocyrkonowania  2-fosfolenu  opracowano metode  syntezy
a-difenylofosfinofosfolanu oraz metode otrzymywania nowych ligandéw iminofosfinowych powstatych w
wyniku reakcji Staudingera difenylowego estru kwasu fosforoazydowego i 4-cyjano-2,3,5,6-
tetrafluorofenyloazydu z wyzej wymieniong 1,1-bisfosfing. Powyzsze ligandy zostaty otrzymane w postaci
enancjomerycznie czystej. Otrzymano takze kompleksy rutenowe z powyzszymi ligandami.

Prowadzono badania nad zastosowaniem pochodnych 1,8-bis(difenylofosfino)naftylu w syntezie
chiralnych dwuzebnych C,P ligandéw metali przejsciowych.

Zaobserwowano mozliwosé przeprowadzenia reakcji monoborowania
1,8-bis(difenylofosfino)naftylu za pomocg kompleksu BH3/SMe, oraz brak produktu diborowania, mimo
zastosowania nadmiaru odczynnika. Udowodniono tatwos$é podstawienia atomu wodoru w grupie BHj;
otrzymanego kompleksu atomem halogenu pod wptywem takich odczynnikéw jak CHCI;, CH,Cl,, Mel, co
prowadzi do powstania szescioczionowego produktu cyklicznego — kationu difosfanoboranowego.

Badanie reaktywnosci wigzania B-H kationu difosfanoboranowego w reakcjach z takimi
odczynnikami jak HX (X=Cl, Br), Br,, 'BuLi potwierdzito duza trwato$é tego typu uktadéw. Stwierdzono
natomiast fatwo$¢ wymiany anionu w reakcji metatezy z KPFe.



1.5 Biokatalityczne metody syntezy chiralnych potgczen heteroorganicznych.

Przeprowadzono wstepne badania nad zastosowaniem nadkrytycznego dwutlenku wegla
(ScCO,) jako rozpuszczalnika w  reakcjach  enzymatycznego  kinetycznego  rozdziatu
hydroksymetylofosfonianéw. Uzyskano produkty o wartosci ee do 88%, a wiec generalnie nizszych niz w
przypadku zastosowania rozpuszczalnikéw organicznych badz cieczy jonowych. Badania te bedg
kontynuowane w ramach grantu KBN 3T0O9A 166 27.

Kontynuowano badania nad kinetycznym rozdziatem B-hydroksysulfonéw drogg ich acetylowania
przy uzyciu lipaz. Stwierdzono, ze dodanie katalitycznych ilosci pirydyny pozwala przyspieszy¢ reakcje i
zwiekszyC jej enancjoselektywnosé (ee produktow do 90%). Wynik ten pozwala na zastosowanie
procedury dynamicznego kinetycznego rozdziatu, ktéra realizowana bedzie w ramach grantu KBN 3T09A
166 27.



Sprawozdanie z dziatalnosci naukowej
Zaktadu Chemii Bioorganicznej

2. Biofosforany i ich analogi - chemiczna i enzymatyczna synteza, struktura i oddzialywania
miedzyczasteczkowe.

2.1 Synteza P-modyfikowanych analogow oligonukleotyddw.

2.2 Oddziatywania P-chiralnych analogow oligonukleotydéw z DNA, RNA oraz wybranymi biatkami.

2.3 Inzynieria DNAzymow oraz rybozymdw - nowych narzedzi medycyny molekularnej.

2.4. Fosforylowane i tiofosforylowane poliole, poliaminy, aminoalkohole, aminokwasy - potencjalne
regulatory procesow fizjologicznych.

2.5 Pochodne kwasu bis(hydroksymetylo)fosfinowego oraz tlenku tris(hydroksymetylo)fosfiny jako nowe
materialy biomimetyczne.

2.1 Synteza P-modyfikowanych analogow oligonukleotydéw.

Kontynuowano prace nad wariantem metody oksatiafosfolanowej pozwalajagcym na
stereokontrolowang synteze selenofosforanowych analogéw oligonukleotydéw, nowych sond
molekularnych wykorzystywanych do badania oddziatywan biomolekut metodg NMR oraz RTG.
Wykorzystujac rozdzielone na diastereomery 5’-O-dimetoksytrytylo -nukleozydo-3’-O-(2-seleno-4,4-
pentametyleno-1,3,2-oksatiafosfolanowe) pochodne wszystkich czterech nukleozydéw zsyntezowano
serie  dinukleotydow  d(NpscT) wykazujgc przy tym petng stereoselektywnos¢ tworzenia
internukleotydowego wigzania selenofosforanowego. Metodg enzymatyczng (za pomoca R,-specyficznej
fosfodiesterazy svPDE i Sy-specyficznej nukleazy P1) okreslono konfiguracje¢ absolutng na atomie fosforu
w dinukleotydach wykazujgc, ze izomer slow 2-seleno-1,3,2-oksatiafosfolanu jest prekursorem wigzania
internukleotydowego o konfiguracji S,. Stosujac powyzsze substraty zsyntetyzowano stereoregularne
heksanukleotydy all-R,-PSe- oraz all-S,-PSe- o sekwencji zasad d(CTTCGA) i d(CTTCGA). Strukture
tych zwigzkéw potwierdzono za pomocg spektrometrii masowej MALDI TOF. Wykazano, ze prowadzenie
koncowej detrytylacji ,na nosniku” za pomoca 3,5% roztworu kwasu dichlorooctowego w dichlorometanie
w znacznym stopniu zapobiega istotnej utracie selenu z wigzan internukleotydowych obserwowanej
podczas detrytylacji ,w roztworze” za pomocg 50% wodnego roztworu kwasu octowego.

Przeprowadzono prace majgce na celu wykorzystanie metodologii oksatiafosfolanowej do
wprowadzania reszty tiofosforanowej na funkcje egzoaminowe zasad nukleinowych nukleozydéw.
W oparciu o analize *'P NMR oraz FAB-MS wykazano, ze 3',5'-dibenzoilodeoksycytydyna ulega tatwo
przeksztatceniu w odpowiednig pochodng N4-(2-tio-1 ,3,2-oksatiafosfolanowaq), ktéra jednak przy prébach
chromatografii na silikazelu ulega rozktadowi do wyjsciowego blokowanego nukleozydu. Zaobserwowano
réwniez, ze surowy zwigzek reagowat z 5’-OH-nukleozydami (np. AZT) z przeniesieniem reszty 2-tio-
1,3,2-oksatiafosfolanowej na atom tlenu 5-O. Obserwowana nietrwatos¢ N-(2-tio-1,3,2-
oksatiafosfolanowych) pochodnych nukleozydow stanowita podstawe do rozpoczecia prac nad wariantem
oksatiafosfolanowej syntezy tiofosforanowych analogéw oligonukleotydéw bez blokowania grup
egzoaminowych zasad nukleinowych. Stosujgc  3’-O-(2-tio-1,3,2-oksatiafosfolan)  5’-O-DMT-
deoksyadenozyny zsyntetyzowano na fazie statej heksanukleotyd d(TAAAAA) z wydajnoscig
pojedynczego przytaczenia 90%.

Zsyntetyzowano nukleozydo-5-O-oksatiafosfolany typu ,spiro” — pochodne tymidyny i 2’-OMe-
urydyny zawierajace podstawnik (-)-kamfanoilowy w pozycji 3’, oraz opracowano warunki ich podziatu na
diastereoizomery metodg chromatografii kolumnowej uzyskujac preparaty o czystosci diastereomerycznej
>90%. Rozdzielone oksatiafosfolany poddano reakcji z odpowiednio blokowanym nukleozydem
tymidylowym otrzymujac tiofosforanowe dinukleotydy TpsT i TpsUome, ktorych konfiguracje okreslono
metoda enzymatyczng. Wykazano, ze szybciej migrujace izomery 5’-O-oksatiafosfolanowych pochodnych
tymidyny i 2’-OMe-urydyny z podstawnikiem kamfanoilowym w pozycji 3’ sg prekursorami dinukleotydéw
o konfiguraciji Sp.

Kontynuujac badania nad stereozréznicowaniem sktadu produktéw katalizowanej za pomocg DBU
cyklizacjiloligomeryzacji  Sp- i Rp-3'-O-(2-tio-4,4-pentametyleno-1,3,2-oksatiafosfolano)—5'-0H-NBZ-
deoksycytydyny wykonano modelowanie molekularne z uzyciem programu Hyperchem. Obliczenia
wykazaly, iz dla substratu Rp bariera energetyczna procesu wewnatrzczasteczkowej cyklizacji jest o ok.
10 kcal/mol wyzsza niz dla jego odpowiednika o konfiguracji Sp, najprawdopodobniej w wyniku zawady
przestrzennej wywotanej przez podstawnik pentametylenowy. Taki wynik obliczeh ttumaczy tworzenie sie
znacznej ilosci oligonukleotydéw liniowych oraz makrocyklicznych w reakcji substratu Rp. Obliczenia
przeprowadzone dla analogicznych substratow niepodstawionych w pierscieniu oksatiafosfolanowym



przewidywaty brak zréznicowania reakcji diastereomerow Sp i Rp, co potwierdzono doswiadczalnie
stwierdzajgc powstawanie w obu przypadkach jedynie cyklicznych 3’,5'-tiofosforanéw deoksycytydyny.

Przeprowadzono katalizowang za pomoca DBU reakcje Rp-3'-O-(2-seleno-4,4-pentametyleno-
1,3,2-oksatiafosfolano)-5'-OH-NBZ-deoksycytydyny (izomer fast). Wykazano, ze w reakcji tworzy sie
cykliczny 3’,5’-selenofosforan deoksycytydyny oraz, odpowiednio, makrocykliczny di- i trinukleotyd.

Kontynuowano badania przydatnosci triazyn i ich pochodnych do aktywowania kwaséw fosforu.
Wykazano, ze w przeciwienstwie do estrow kwaséw metanofosfonowych aktywacja kwasow
tiofosforowych przebiega niemal wylgcznie na atomie tlenu i tworzone sg aktywne O-triazynylo
tiofosforany. Odpowiednie estry wyodrebniono i scharakteryzowano metodami spektroskopowymi
(1H NMR, MS). Aktywacja estréw kwasow selenofosforowych nie jest reakcjg chemoselektywng i tworzg
sie mieszaniny estréw O-triazynylowych oraz Se-triazynylowych.

Kontynuowano prace nad wyjasnieniem mechanizmu reakcji pomiedzy (CF;COO),Hg
i selenofosforanami alkilowymi. Wyodrebniono wczesniej postulowany krystaliczny zwigzek
rtecioorganiczny tworzacy sie w reakcji pomiedzy (EtO),P(O)SeEt i (CF;COO),Hg i w oparciu o analize
NMR/MS okreslono jego strukture jako (EtSe)Hg(OCOCF;). Otrzymane krysztaly poddano analizie
rentgenowskiej w laboratorium prof. G. Bujacza (Politechnika t.édzka). Wstepne dane krystalograficzne
potwierdzity prawidtowosc¢ przypisania struktury.

Kontynuowano prace nad otrzymywaniem  a-tiotrifosforanédw  nukleozydéw  metodg
oksatiafosfolanowg poprzez wykorzystanie jako substratow odpowiednio zablokowanych nukleozydo-5’-
O-(2-tio-4,4-pentametyleno-1,3,2-oksatiafosfolanéw). Stosujac pochodng adenozyny wykazano, ze w
reakgji z pirofosforanem bis(tetra-n-butyloamoniowym) wobec DBU tworzy sie oczekiwany a-tiotrifosforan
(ok. 60% surowej mieszaniny poreakcyjnej - *'P NMR), ktéry ulega w znacznym stopniu rozktadowi w
trakcie usuwania grup ochronnych (odblokowany czysty produkt izolowano z wydajnoscig 14%).

Wykonano wstepne badania nad wykorzystaniem metody oksatiafosfolanowej do syntezy
a-tiodifosforanéw nukleozydéw. W reakcji 5’-O-(2-tio-1,3,2-oksatiafosfolanu) 3’-O-acetyltymidyny z
fosforanem bis(tetra-n-butyloamoniowym) w obecnosci DBU tworzyt sie pozadany a-tiodifosforan 3’-O-
acetylotymidyny (64% surowej mieszaniny poreakcyjnej - ¥p NMR), jednak produkt pozbawiony grup
ochronnych wyizolowano metodg chromatografii jonowymiennej jedynie z wydajnoscia 26%.

Podjeto proby utleniania a-tiotrifosforandw nukleozydéw do odpowiednich trifosforanéw.
Wykorzystujgc jako substrat ATPa-S, w reakcji z nadtlenkiem wodoru lub z nadtlenosiarczanem potasu
otrzymano ATP z wydajnosciag, odpowiednio, 73 i 63%.

Kontynuowano proby wykorzystania metody oksatiafosfolanowej w procesie polikondensaciji.
Zsyntetyzowano pochodng 1,4-bis(hydroksymetylo)benzenu zawierajgcg na jednym z atomoéw tlenu
grupe 2-tiono-1,3,2-oksatiafosfolanowa. Otrzymany bifunkcyjny substrat poddano reakcjom
polikondensacji w roztworze acetonitrylowym w obecnosci DBU. Otrzymane produkty charakteryzowaty
sie jednak niskim stopniem polimeryzacji; najdtuzszy zidentyfikowany oligomer skiadat sie
z 7 powtarzalnych jednostek tiofosforanowych (MW 1512).

Wykazano, ze chlorek nitrozylu reaguje w roztworze CH,Cl, z solami diestrow tiokwasoéw oraz
ditiokwasow fosforu dajgc odpowiednie disulfidy.

2.2 Oddziatywania P-chiralnych analogow oligonukleotydowych z DNA, RNA oraz wybranymi biatkami.

Kontynuowano badania nad aktywnoscig fosforoamidazowg osocza ludzkiego oraz surowicy
ptodéw cielecych. Stwierdzono, Zze immunoprecypitaty otrzymane z osocza ludzkiego oraz surowicy
ptodéw cielecych za pomocg przeciwciat monoklonalnych 3ES8, i 2D7.3, skierowanych przeciwko biatku
NPP1, wykazujg aktywnos¢ fosforamidazowg w stosunku do modelowych koniugatéw AMP o strukturze
amidofosforanowej (AMP-pNA, AMP-Lys). Degradacja AMP-pNA jest hamowana przez ATPaS, znany
inhibitor biatka NPP1. Na tej podstawie postawiono hipoteze, ze za aktywnos¢ fosforoamidazowa osocza
ludzkiego oraz surowicy ptodow cielecych jest odpowiedzialna rozpuszczalna forma biatka NPP1,
posiadajaca réwniez aktywnos¢ 3’-egzonukleazy degradujgcej fosfodiestrowe wigzania internukleotydowe,
w tym takze wigzania tiofosforanowe o konfiguracji Rp. Wyniki uzyskane na podstawie prac
prowadzonych w ZCHB wskazuja, ze NPP1 (nukleotydowa pirofosfataza/fosfodiesteraza) ma znacznie
szerszg aktywno$¢ substratowg od dotychczas prezentowanej w literaturze. Biorgc pod uwage mozliwosé
degradowania przez biatka NPP szerokiej gamy diestrow kwasu fosforowego (mononukleotydy,
oligonukleotydy, amidofosforany, lizofosfolipidy) wydaje sie uzasadnione przeprowadzenie bardziej
szczegblowych badan nad aktywnoscig substratowg przedstawicieli tej grupy enzyméw. W tym celu
podjeto proby wyizolowania ze $Sluzéwki jelita cienkiego wotu biatka homologicznego do ludzkiej formy
NPP1.

Rozpoczeto prace nad enzymatyczng syntezg tiofosforanowych analogéw DNA technikg PCR z
wykorzystaniem stereozdefiniowanych a-tiotrifosforanéw deoksyrybonukleozydéw. Wykorzystujac primery
specyficzne dla amplifikacji genu CagA i trifosforany deoksyadenozyny, deoksyguanozyny
i deoksycytydyny oraz a-tiotrifosforan tymidyny o konfiguracji Rp lub Sp przeprowadzono reakcje PCR za
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pomocg termostabilnych polimeraz DNA: Taq, Opti lub Pfu. Jako matryce wykorzystano bakteryjne DNA
izolowane z tkanek s$luzowki zotadka pacjentéw zainfekowanych bakterig H. pylori. W reakcji PCR z
niewielka wydajnosciag otrzymano produkt powielania DNA w reakcji z TTP-aS [Sp] jak i z TTP-a.S [Rp].
Wyizolowano biatko Fhit i wyznaczono state inhibicji otrzymanego preparatu dla szesciu
zsyntetyzowanych w ZChB potaczen o charakterze koniugatéw nukleotydowych.

2.3. Inzynieria DNAzymdw oraz rybozymow - nowych narzedzi medycyny molekularney.

Kontynuowano badania nad zastosowaniem zjawiska interferencji RNA do wyciszania genu
biatka BACE. Skonstruowano plazmidy pPUR-tRNA-mh6 i pPUR-tRNA-mh9 skierowane na sekwencje
homologiczne w mRNA ludzkiego i mysiego biatka BACE. Wobec probleméw z amplifikacjg i
sekwencjonowaniem wstawek tworzacych struktury typu spinki do wtoséw konstrukty te otrzymano w
wyniku chemicznej syntezy i enzymatycznej ligacji kilku krétszych oligonukleotydow (okoto 30 nt).
Aktywnosc¢ siRNA kodowanych w plazmidach pPUR-tRNA-mh6, pPUR-tRNA-mh7
i pPUR-tRNA-mh9 zbadano w linii ludzkich komoérek HEK293 oraz mysich komérek neuroblastoma
NEURO-2A. Wewnatrzkomoérkowo generowane siRNA wykazujg zblizong aktywno$¢é w obu badanych
liniach komérkowych — najwiekszy efekt wyciszenia obserwowano w przypadku plazmidu pPUR-tRNA-
mh9 (40 % i 50 %, odpowiednio, w komdrkach NEURO-2A i HEK293).

Przeprowadzono badania aktywnosci plazmidu pPUR-tRNA-KS7 w komoérkach HEK293.
Wykazano zaleznos¢ stezeniowg i czasowg poziomu ekspresji transkryptu shRNA, ktérego maksimum
przypada na 36 godzin po transfekcji. Najwyzszy poziom ekspresji plazmidu odpowiada najnizszej
ekspresji genu biatka docelowego (38 % poziomu oznaczonego w lizatach komérek kontrolnych t.j.
transfekowanych plazmidem bez wstawki kodujgcej shRNA).

Okreslono zaleznos$¢ wielkosci wyciszenia od liczby par typu ,wobble” w dupleksie siRNA. W tym
celu komorki HEK293 transfekowano odpowiednimi plazmidami pUC-tRNA-KS7. Wprowadzenie 2 i 5 par
typu ,wobble” spowodowato znaczace obnizenie aktywnosci badanych plazmidow (40 % dla
niemodyfikowanego pUC-tRNA-KS7, 15 % dla pUC-tRNA-KS7-2W, brak aktywnosci plazmidu pUC-
tRNA-KS7-5W).

Zaprojektowano i zsyntezowano dwa konstrukty siRNA skierowane na mRNA biatka CacyBP i oraz
jedng czasteczke (o sekwencji wczesniej opublikowanej) skierowang na mRNA biatka Sgt1. Konstrukty te
przygotowano do badan funkcjonalnych realizowanych w zespole prof. J.Kuznickiego (IBD PAN im.
Nenckiego w Warszawie). Wstepne badania w systemie komdrkowym potwierdzity zdolnos¢ wszystkich
trzech wytworzonych siRNA do obnizania ekspresji docelowych genow.

Rozpoczeto badania nad wptywem czynnikéw strukturalnych na aktywnosc¢ czagsteczek siRNA w
oparciu o model komérkowy ,dual fluorescence assay”. Narzedziem w tych badaniach sg skierowane na
gen GFP chemicznie modyfikowane czgsteczki siRNA. W tym celu opracowano warunki transfekcji
komorek Hela plazmidami pEGFP-C1 i pDsRed-N1, warunki lizy komérek oraz odczytu fluorescencji za
pomocg czytnika do ptytek Synergy HT, oraz warunki ko-transfekcji komérek HeLa plazmidami tgcznie z
siRNA. Okreslono aktywnos¢ dwdch konstruktow siRNA: G1 (240-259) o znanej sekwencji, oraz
oryginalnego G2 (233-251). Obie czasteczki wykazaty zdolnos¢ do hamowania ekspresji genu biatka
zielonej fluorescencji (przy stezeniu 10nM odpowiednio 75 % i 90 % wyciszenia w stosunku do komorek
kontrolnych). Ponadto czgsteczka G2 wykazata takg samg aktywnosc¢ przy stezeniu 1,0 nM, zachowujac
zdolno$¢ do obnizenia ekspresji GFP o 50 % przy stezeniu 0,1 nM. Potwierdzono korelacje pomiedzy
intensywnoscig fluorescencji a poziomem mRNA biatek GFP i RFP w komoérkach HelLa metodg RT-PCR.
Wykorzystujgc sekwencje G2 siRNA skierowanego na mRNA biatka GFP zaprojektowano
i zsyntetyzowano konstrukty siRNA zawierajgce modyfikacje zasad azotowych. Reszte 2-tiourydyny (SZU)
wprowadzono na 3’- koniec nici sensowej i 5’-koniec nici antysensowej. W nici antysensowej zamieniono
takze wszystkie reszty urydyny (7 jednostek) na s°U oraz wprowadzono modyfikacje w nici antysensowej
w sgsiedztwie hydrolizowanego wigzania w docelowym mRNA: para typu ,wobble” znajdowata sie
w pozycji 9, sUw pozycji 10 oraz obie modyfikacje wprowadzone byly jednoczes$nie. Zbadano zdolnos¢
modyfikowanych czgsteczek siRNA do obnizenia ekspresji genu biatka GFP. Wprowadzenie pary typu
,wobble” znacznie obnizyto aktywnos¢ czasteczki G2 (obnizenie o 60 %); efekt ten zostat ,ztagodzony”
przez wprowadzenie jednostki sUw sqsiadujqcej pozycji (obnizenie o 80 %). Pozostate modyfikowane
czgsteczki siRNA (zmiana wszystkich U na s“U w nici antysensowej, s?U na 3’ koncu nici sensowej lub
s?U w srodku sekwencji nici antysensowej) wykazywaty aktywnos¢ zblizong do G2 lub nieznacznie
wyzszg (w przypadku, gdy s?U wprowadzono na 5’ koniec nici antysensowej).

Badano zdolno$¢ wnikania DNA do pieciu linii komoérkowych (HEK293Tsw, HEK293T, IMR-32, SH-
SY5Y i HelLa) oraz wptyw sposobu podawania DNA na przezywalno$¢ komérek. Do badan zastosowano
plazmid kodujacy biatko zielonej fluorescencji (pHygEGFP) oraz DNAzym (35-mer) koniugowany
z fluoresceing. W tescie MTT stwierdzono, ze przezywalno$¢ komorek jest wyzsza przy transfekc;ji
kompleksem DNA /lipofektyna niz po traktowaniu samg lipofektyng. Stwierdzono takze, ze komorki
IMR-32 traca swojg adherentnosé, co powoduje trudnosci w ocenie pobierania DNA. Komorki linii
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HEK293T najtatwiej ulegaja transfekcji i najlepiej wchtaniajg kwasy nukleinowe. Wyzszg zdolnosé
wnikania dokomodrkowego niz dla dwuniciowych plazmidéw DNA odnotowano dla krotkich,
jednoniciowych fragmentow DNA. Stwierdzono, ze komorki linii HEK293Tsw i SH-SY5Y, ktoére
wykazywaly stabg fluorescencje biatka GFP, w doswiadczeniu z DNAzymem znakowanym fluoresceing
wykazujg intensywne swiecenie.

We wspdtpracy z Uniwersytetem Medycznym w todzi (dr K. Stec-Michalska) prowadzone sg
badania poziomu ekspresji genu biatka Fhit u pacjentéw z niedomaganiami zotgdkowymi w zaleznosci od
obecnosci bakterii Helicobacter pylori i rodzinnego obcigzenia rakiem zotgdka. Poziom ekspresji genu
biatka Fhit w biopunktatach pobranych od pacjentéw oznaczano metodg RT-PCR jako stosunek ilosci
produktu amplifikacji mMRNA biatka Fhit do mRNA biatka kontrolnego GAPDH. Wykazano, ze utrata
ekspresji genu biatka Fhit w btonie sluzowej zotgdka z towarzyszaca infekcjg H. pylori, zwtaszcza u os6b
obcigzonych rodzinnym wystepowaniem raka Zotgadka, sugeruje udziat tej bakterii w patogenezie raka
zotadka. Trwajg przygotowania do zastosowania w w/w badaniach techniki Real Time PCR.

We wspbdtpracy z zespotem prof. J.-P. Majorala (pobyt stazowy C. Padie) kontynuowano badania
cytotoksycznosci oraz przydatnosci dendrymeréw do wprowadzania kwaséw nukleinowych do komorek,
realizowane w ramach programu LEA. Z czterech otrzymanych dendrymeréw nowej generacji A1, A2, A3
i A4, do badan uzyto tylko dendrymery A1 i A4, gdyz tylko te zwigzki wykazywaty wymagang
rozpuszczalno$¢ w wodzie. Komérki HEK293 nie wykazywaty wrazliwosci na obecnos¢ w podiozu
dendrymeru A1, natomiast dendrymer A4 w stezeniach 50 ug/ml powodowat wysokg stymulacje wzrostu
komérek (blisko 145% warto$ci kontrolnych), natomiast w nizszych stezeniach (5 -20 pg/ml) stymulacje
wzrostu komoérek HelLa. Dendrymer A4 wywierat cytotoksyczne dziatanie na komorki HUVEC.

2.4. Fosforylowane i tiofosforylowane poliole, poliaminy, aminoalkohole, aminokwasy - potencjalne
regulatory procesow fizjologicznych.

Kontynuowano prace nad zastosowaniem metody oksatiafosfolanowej do syntezy koniugatéw
nukleozydow z aminokwasami, zawierajacych jako tacznik ugrupowanie N-acyloamidotio(seleno)
fosforanowe. Przeprowadzono synteze N-prolyloamidotio(seleno) fosforanowych  koniugatow
5’-O-adenozyny, analogéw naturalnego antybiotyku fosminozyny.

2.5 Pochodne kwasu bis(hydroksymetylo)fosfinowego oraz tlenku tris(hydroksymetylo)fosfiny jako nowe
materialy biomimetyczne.

W ramach badan nad nowymi analogami acyklicznych nukleozydéw o wiasciwo$ciach
przeciwwirusowych we wspotpracy z zespotem prof. E. De Clercq (Rega Institute, Leuven) kontynuowano
badania  biologiczne  wytworzonych w  Z.Ch.B. 10 zwigzkébw - pochodnych  kwasu
bis(hydroksymetylo)fosfinowego (BHPA) oraz tlenku tris(hydroksymetylo)fosfiny (THPO), ktére testowano
na aktywnos¢ przeciw wirusowi cytomegalii i wirusowi VZV w komoérkach HEL (human embryonic lung
cells). Komoérki HEL infekowane byty dwoma wektorami wirusa CMV (AD-169 i Davisa) lub wirusem VZV
z genem kinazy tymidylanowej (TK") lub bez genu (TK'). Nie zaobserwowano specyficznych efektow
przeciwwirusowych dla zadnego z badanych zwigzkéw. Wyniki tych badan wraz z danymi
ubiegtorocznymi (synteza zwigzkéw i badanie aktywnosci przeciwko wirusom: Parainfluenza, Sindbis,
Punta Tora, Respiratory Syncial Virus, wirusy opryszczki HSV 1 i HSV 2, Reovirus, Coxacie B4, Vaccinia
Virus i Vesicular Stomatitis Virus) zostaty opublikowane.
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Sprawozdanie z dziatalnosci naukowej
Samodzielnej Pracowni Polimeréw Heteroorganicznych

3. Chemia organicznych zwigzkéw krzemu i polimeréw krzemoorganicznych.

3.1 Synteza nowych polimeréw zawierajgcych krzem w taricuchu gtéwnym lub grupach bocznych.
3.2 Badania mechanizmoéw procesow prowadzgcych do polisiloksanéw i ich kopolimeréw.

3.3 Nowe polimery ciektokrystaliczne.

3.4 Otrzymywanie i stosowanie hybryd krzemianowo-polisiloksanowych

3.1 Synteza nowych polimerow zawierajgcych krzem w taricuchu gtownym lub grupach bocznych.

Wykonano syntezy liniowych polimerdw siloksanowych zawierajgcych  ugrupowania

trimetoksysililowe w taricuchach bocznych wykorzystujac reakcje hydrosililowania trimetoksywinylosilanu
za pomocg poli(metylosiloksanu) i poli(metylo-co-dimetylosiloksanu). Grupy metoksysililowe zostaty
wykorzystane do otrzymania termoodpornych tgcznikéow siloksanowych w reakcjach sieciowania w
wyniku procesu zol-zel przebiegajagcego w bloku, w cienkich warstwach polimeru. Sieciowanie byto
prowadzone wobec soli difenylojodoniowych zwigzanych z anionami o niskiej nukleofilowosci [SbFg ™, BF,,
OSO,CF3, B(CgFs)4], ktore rozpadajg sie w wyniku naswietlania promieniowaniem UV z wytworzeniem
mocnych kwasow. Na uktadzie modelowym [(a,w-bis-trimetoksysililoetylo)-tetrametylodisiloksanie]
okre$lona zostata zalezno$¢ szybkosci sieciowania od rodzaju anionu soli jodoniowej (jego
nukleofilowosci i zdolnosci tworzenia trwatych wigzan Si-F). Powstate sieci siloksanowe charakteryzujg
sie strukturg typu M,D,T, (M=R3SiO-, D=R,SiO,-, T=RSiO3-) i wysoka odpornoscig termiczng, na ktorg
dodatkowy wptyw ma wstepna obrébka termiczna usieciowanego siloksanu.
Opracowano metode syntezy rozgatezionych polisiloksanéw o budowie gwiazdowej zawierajacych
reaktywne grupy winylowe podwieszone do ramion gwiazdy. Reaktywnym rdzeniem do takiej gwiazdy
jest cykliczny siloksan zawierajacy grupy 2-(3-chloropropylodimetylosililo)etylowe podwieszone do
atomoéw krzemu. Na grupach tych nastepnie jest prowadzona terminacja zyjacego polisiloksanu
otrzymanego metoda polimeryzacji anionowej  2,4,6-triwinylotrimetylocyclotrisiloksanu,  badz
2-winylopentametylocyklotri-siloksanu. Wykonano badania otrzymanego polimeru metodami 'H NMR i
#Sji NMR oraz chromatografii Zelowej. Opracowana metoda pozwala na kontrole dtugosci ramion i liczby
grup winylowych.

3.2 Badania mechanizmoéw procesow prowadzgcych do polisiloksanéw i ich kopolimeréw.

W zwigzku z doniesieniami o mozliwosciach wykorzystania fluorosilanéw do syntezy

silseskwioksanéw, produktdw budzacych coraz wieksze zainteresowanie w swiecie, zbadano metodami
teoretycznymi termodynamike i kinetyke hydrolizy modelowych fluorosilanéw w warunkach obojetnych
i kwasnych w fazie gazowej oraz poréwnano jg z wynikami dla analogicznych chlorosilandw.
W tym celu wykonano obliczenia ab initio struktur i energii swobodnych modelowych silanéw, ich
kompleksoéw z wodg oraz stanéw przejsciowych w reakcji hydrolizy. W przeciwienstwie do chlorosilanéw,
hydroliza fluorosilanéw jest termodynamicznie niekorzystna (AG>0) i staje sie coraz bardziej niekorzystna
ze wzrostem podstawienia n w szeregu RSiF;,,(OH),. Po podstawieniu jednej grupy OH kondensacja
staje sie bardziej korzystna niz dalsza hydroliza. Nizsze bariery dla hydrolizy chlorosilanéw wskazujg, ze
reakcja ta jest szybsza niz hydroliza fluorosilanéw. Bariera energetyczna kolejnych etapéw hydrolizy
polichlorosilanéw maleje ze wzrostem n, co tlumaczy obserwowany wzrost szybkosci hydrolizy ze
stopniem podstawienia grupami OH w szeregu RSiCl3 ,(OH),.

3.3 Nowe polimery ciekfokrystaliczne.

Wykonano syntezy nowych ciektokrystalicznych uktadow hybrydowych - oligomeréw, zakonczonych
ugrupowaniami mezogenicznymi z unikalnymi tgcznikami krzemoorganicznymi, zawierajgcymi regularnie
rozmieszczone mery karbosilanowe, silazanowe i siloksanowe. Zbadano metodami mikroskopii optyczne;j
i rentgenografii wlkasciwosci mezomorficzne tych uktadéw. Wstepne badania dowiodty wystepowania w
dwéch przypadkach unikalnej "rozcienczonej" ("diluted") fazy nematycznej i smektycznej w szerokim
zakresie temperatur (od -50 do +80°C). Wiasciwosci takich oligomerow ciekiokrystalicznych, obok
struktury mezogenicznych rdzeni sg takze funkcjg struktury i stopnia oligomeryzacji tancucha. Nowg
grupe otrzymanych uktadéw hybrydowych stanowig takze oligomery siloksanowe typu MQ, otrzymane
drogq hydrosililowania mezogenicznych alkendéw tanimi siloksanami uzyskanymi z tetraetoksysilanu
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i dimetylochlorosilanu. Wstepna ocena ich wtasciwosci stawia takie hybrydy na réwni z liniowymi (boczno-
tancuchowymi) i cyklicznymi siloksanami. Wykazano istnienie faz nematycznych i smektycznych (A i C).
Réwnolegle kontynuowano i zakonczono prace nad polimerami ciektokrystalicznymi, opartymi na
dendrytycznych polisiloksanach, ktére mialy na celu zbadanie wplywu topologii polimeréw na ich
wlasnosci ciektokrystaliczne (publikacja przestana do druku). Dowiedziono, ze topologia ta ma bardzo
istotny wptyw na rodzaj generowanej mezofazy. Wykazano, ze systemy o réznej architekturze gtéwnych
tancuchéw polimeréw sg zdolne do generowania réznych mezofaz (smektycznej A lub kolumnowej
ortogonalnej), mimo ze posiadajg one identyczne ugrupowania mezogeniczne.

3.4 Otrzymywanie i stosowanie hybryd krzemianowo-polisiloksanowych

Opracowano synteze nowych monomerow polimeryzacji zol-zel, ktére pozwalajg wprowadzi¢ do
krzemianowego materialu ceramicznego elastyczne segmenty liniowego polisiloksanu. Materiat
ceramiczny otrzymany z tych monomeréw powinien sie charakteryzowa¢ wiekszg wytrzymatoscig
mechaniczng i nizszg hydrofilowoscig od materiatu otrzymanego klasyczng metodg z tetraetoksysilanu
i tetrametoksysilanu. Jeden z otrzymanych monomeréw zawiera takze reaktywne grupy winylowe, za
pomocg ktérych mozliwe jest dalsze funkcjonalizowanie materiatu krzemionkowego. Nowe monomery
zastosowano do syntezy aerozeli, a takze do syntezy mikroczastek, prowadzac polimeryzacje zol-zel w
roztworze z zastosowaniem czwartorzedowych soli amoniowych z tarficuchem oktylowym. Otrzymano
mikroczastki o ksztattach regularnych i nieregularnych i wymiarach submikronowych.

Otrzymano takze reaktywne aeroZzele i mikroczastki zawierajace grupy winylowe, z ktorych
znaczna czes¢ jest reaktywna w stosunku do zewnetrznego reagenta. Grupy winylowe musza wiec
znajdowac sie na powierzchni lub w obszarze bliskim powierzchni. Reaktywno$¢ grup winylowych byta
badana metodg bromowania. Wykonane zostaty takze wstepne badania mozliwosci syntez hybryd
otrzymanych materiatéw krzemionkowych z polisiloksanami.
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Sprawozdanie z dziatalnosci naukowej
Zaktadu Chemii Polimeréw

4. Chemia polimeréw heteroorganicznych i biopolimeréw.

4.1 Organiczno-nieorganiczne uktady hybrydowe zawierajgce polimery. Synteza kopolimeréw blokowych
Jjonowo-niejonowych.

4.2 Polimery silnie rozgafezione i gwiazdziste zawierajgce segmenty hydrofilowe i biodegradowalne.
Gwiazdziste poliestry kwasu fosforowego.

4.3 Mechanizm i kinetyka polimeryzacji cyklicznych eteréw i estrow. Kopolimeryzacja oksetanow.

4.4 Nowe typy mikrosfer o hydrofilowej warstwie powierzchniowej. Zastosowanie do diagnostyki
Helicobacter pylori.

4.1. Organiczno-nieorganiczne uktady hybrydowe zawierajgce polimery. Synteza kopolimeréw blokowych
Jjonowo-niejonowych

Opracowano sposob otrzymywania podwojnie hydrofilowych jonowo-niejonowych polimeréw
blokowych zbudowanych z poli(tlenku etylenu) (blok niejonowy) i poli(fosforanu alkilenowego) (blok
jonowy) metoda bezposredniej polikondensacji kwasu fosforowego z glikolem etylenowym w obecnosci
eteru monometylowego poli(glikolu etylenowego). Po raz pierwszy otrzymane zostaty poliestry kwasu
fosforowego w bezposredniej kondensacji kwasu fosforowego. Budowe kopolimeréw ustalono metodami:
chromatograficzng, NMR i MALDI-TOF-ms. Kopolimer ten zostat uzyty jako modyfikator krystalizacji
weglanu wapnia. Otrzymano bardzo regularne sferyczne krystality o waskim rozrzucie rozmiaréw.
Krysztaty zlozone sg z drobnych nanokrysztatow (~ 20 nm), kiére sg spojone fragmentami jonowymi
kopolimeru blokowego.

4.2. Polimery silnie rozgafezione i gwiazdziste zawierajgce segmenty hydrofilowe i biodegradowalne.
Gwiazdziste poliestry kwasu fosforowego.

W roku 2004 badano reakcje powstawania polimerow gwiazdzistych w wyniku reakgcji liniowych
monometylowych eteréw poli(glikolu etylenowego) (MPEG) z diepoksydami: eterem diglicydowym glikolu
etylenowego (DGEEG) oraz neopentylowego (DGENPG). Do syntezy uzyto MPEG o réznych masach
molowych: 550, 750 oraz 2000. Okazato sie, ze we wszystkich tych przypadkach istnieje gérna granica
udziatu diepoksydu ([diepoksyd]/[MPEG]), powyzej ktérej powstaje nierozpuszczalny produkt
0 usieciowanej strukturze. Granica wzrasta wraz ze wzrostem masy molowej uzytego prekursora.
Jednoczesnie zaobserwowano, ze catkowitemu przereagowaniu diepoksydu nie towarzyszy catkowite
przereagowanie prekursora. Zawartos¢ prekursora w koncowej mieszaninie reakcyjnej zmniejsza sie
wraz ze wzrostem stosunku [diepoksyd]/[MPEG]. Dopiero zastosowanie MPEG 2000 pozwolito na
uzyskanie warunkéw, w ktérych obydwa sktadniki przereagowujg ilosciowo.

Niektére polimery gwiazdziste byty fosforylowane. W ten sposob otrzymano fosforylowane
polimery gwiazdziste zawierajgce grupy fosforanowe na rdzeniu - o réznym stopniu podstawienia
monoestrami kwasu fosforowego. Stopien fosforylacji okre$lano na podstawie analizy widm *C NMR
z integracja sygnatéw.

Analize otrzymanych polimeréw prowadzono za pomocg widm 'H i *P NMR oraz metodg SEC
z potréjng detekcjg (refraktometria réznicowa, wiskozymetria, rozpraszanie swiatta). Wyznaczone masy
molowe polimeréw dochodzity do 120 000 a liczby ramion do 100.

Polimery gwiazdziste zostaty wykorzystane jako ciekle membrany w pracach Uniwersytetu
Mikotaja Kopernika w Toruniu. Jedna z fosforylowanych gwiazd okazata sie najszybszym sposréd
znanych przeno$nikéw jonéw cynku i miedzi.

Opracowano metode Monte Carlo modelowania reakcji diepoksydoéw z alkoholanami oraz metode
Monte Carlo modelowania ewolucji mikrostruktury tancuchéw w kopolimeryzacji. Przeprowadzono serie
eksperymentéw modelowania w.w. proceséw. Modelowanie reakcji diepoksydow z alkoholanami
dowiodto, ze reakcje cyklizacji decyduja o punkcie zelowania w procesie. Zelowanie mozna skutecznie
ograniczy¢ prowadzac proces przy niskim stezeniu reagentow.

4.3. Mechanizm i kinetyka polimeryzacji cyklicznych eteréw i estrow. Kopolimeryzacja oksetanow.
Otrzymano polimery gwiazdziste tlenku etylenu (EQO) z zastosowaniem wielofunkcyjnego

multihydroksylowego makroinicjatora — poli(3-etylo-3-hydroksymetylooksetanu) (poli-EOX). Poréwnano

sposoby polegajace na otrzymywaniu polimerow gwiazdzistych w wyniku kationowej i anionowej
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polimeryzacji EO wobec poli-EOX oraz kationowej polimeryzacji EOX zawierajacego krotkie tancuchy
poli-EO. Na podstawie analizy widm '"H NMR okreslono efektywnos¢ inicjowania polimeryzacji EO
i okreslono warunki, w ktorych efektywnos$¢ inicjowania jest ilosciowa to znaczy liczba ramion w polimerze
gwiazdzistym jest réwna liczbie grup hydroksylowych w czasteczce makroinicjatora.

Zbadano przebieg anionowo-koordynacyjnej kopolimeryzacji oksiranu (tlenku etylenu (EO))
i e-kaprolaktonu (CL) inicjowanej tris-izopropoksyitrem (THF, 80°C). Metoda analizy widm 'H NMR
i MALDI-TOF wykazano, ze w procesie z dozowaniem bardziej reaktywnego monomeru (CL) powstajg
kopolimery multiblokowe [poli(EO)-blok-poli(CL)],, a wiec o strukturze niemozliwej do otrzymania metodg
tradycyjnie prowadzonej kopolimeryzacji EO/CL (dr inz. A. Kowalski).

Modelowanie reakcji kopolimeryzacji wykazato, Zze mozna kontrolowa¢ mikrostrukture kopolimeru
poprzez wiasciwie dobrane warunki prowadzenia kopolimeryzacji — ciggte dodawanie do ukfadu jednego
komonomeru z kontrolowang szybkoscia (lub obu w kontrolowanej proporciji i z kontrolowang szybkos$cia).

4.4 Nowe typy mikrosfer o hydrofilowej warstwie powierzchniowej. Zastosowanie do diagnostyki
Helicobacter pylori.

Opracowano metode syntezy mikrosfer typu rdzen-powtoka (,core-shell’) o polistyrenowych
rdzeniach i poliglicydolowych powtokach otrzymywanych na drodze zarodkowanej kopolimeryzacii
dyspersyjnej styrenu i makromonomeréw poliglicydolu, w ktorej role zarodkéw petnig wczesniej
zsyntetyzowane mikrosfery polistyrenowe. Wykazano przydatnos¢ otrzymanych mikrosfer do
kowalencyjnej immobilizacji biatek, w tym antygendéw Helicobacter pylori, z jednoczesnym, znacznym
ograniczeniem ich niekontrolowanej adsorpcji na mikrosferach. Przewidywana jest kontynuacja prac
majacych na celu zbadanie mozliwosci syntezy mikrosfer o srednicach w zakresie do kilku mikrometrow
oraz ich modyfikacji majacej na celu wprowadzenie grup karboksylowych do warstwy powierzchniowe;j
mikrosfer.
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Sprawozdanie z dziatalnosci naukowej
Zaktadu Fizyki Polimerow

5. Fizyka polimeréw i wiasciwosci uktadéw wielosktadnikowych.

5.1 Struktura i wtaSciwoS$ci fizyczne krystalizujgcych uktadéw polimerowych - nanokompozyty i materiaty
wysoko wytrzymate.

5.2 Funkcjonalizowanie polietylenu z wykorzystaniem ultradzwiekéw

5.3 Morfologia i wtasciwosci nanoskopowych warstw polimerow i wybranych materiatéw organicznych

i nanoczgstek.

5.4 Otrzymywanie cienkowarstwowych materiatow krzemoazotoweglowych (a-Si:N:CH) w selektywnym
procesie plazmowym CVD z udziatem plazmy azotowej.

5.5 Struktura i wia$ciwo$ci komercyjnych polimeréw w peini biodegradowalnych.

5.1. Struktura i wtasciwo$ci fizyczne krystalizujgcych uktadéw polimerowych - nanokompozyty i materiaty
wysoko wytrzymate.

Kontynuowano badania nad krystalizacjag ze $cinanego stopu poliolefin zawierajgcych
nanoczgstki montmorylonitu. Przeprowadzone badania rentgenowskie pokazaty wystepowanie orientacji
w kierunku Scinania tancuchow makroczastek tworzacych krysztaty polipropylenu. Podczas $cinania
stopu dochodzi do znaczacego zwiekszenia zarodkowania sferolitycznego, nie obserwowanego podczas
scinania stopu czystego polipropylenu.

Kontynuowano badania wplywu zapetlen makroczasteczek w fazie amorficznej polimerow
czesciowo-krystalicznych na przebieg ich deformacji plastycznej. Stwierdzono istnienie zaleznosci
lokalnej gestosci zapetleh w fazie amorficznej | w konsekwencji odpowiedzi mechanicznej polimeru
czesciowo-krystalicznego od jego masy czasteczkowej. Zaleznos¢ ta wynika z rozplgtywania czesci
tancuchdéw podczas wzrostu krysztatdw oraz wypychania pozostatych zapetlen do amorficznych warstw
miedzylamelarnych.

Prowadzono badania krystalizacji i powstajacej w jej wyniku struktury nadczgsteczkowej oraz ich
wplywu na wiasciwosci mechaniczne i przebieg procesu deformacji kopolimeréw propylenu, etylenu
i butenu-1, a takze ich mieszanin.

Prowadzono badania struktury i przebiegu deformacji plastycznej probek polipropylenu
izotaktycznego skrystalizowanych w fazie a oraz B i y.

Kontynuowano badania dotyczace wiasciwosci mechanicznych polietylenu wysokiej gestosci
z krysztatami o réznej grubosci otrzymywanego za pomoca krystalizacji pod wysokim cisnieniem.
Przeprowadzono badania mechaniczne jednoosiowego $ciskania ze skokowa zmiang szybkosci
odksztatcenia. Na podstawie wynikéw tych badan oszacowano objetosci aktywacji krysztatéw PE.

Inny zestaw prébek PE o grubosciach z zakresu 20nm do 190nm sporzadzono do mechanicznej
dynamicznej analizy termicznej w celu ustalenia zaleznosci potozenie na skali temperatury piku relaksac;ji
( od grubosci krysztatéw w prébce polietylenu.

Przeprowadzono badania morfologii prébek PE krystalizowanych pod wysokim cisnieniem
odksztatconych w ré6znym stopniu.

Kontynuowano badania tekstury foli PEN deformowanych w rézny sposoéb i w rdznych
warunkach.

Kontynuowano prace nad probabilistycznym podejsciem do opisu mikrostruktury powstajacej
podczas krystalizacji przy ograniczeniach przestrzennych i zarodkowaniu krystalizacji na brzegach
materiatu. Wyprowadzono zaleznosci opisujgce powstawanie struktury sferolitycznej i jej posta¢ po
zakonczeniu krystalizacji. Otrzymano rezultaty zgodne z wynikami symulacji komputerowej krystalizacji
sferolitycznej w takich ukfadach i wynikami badah doswiadczalnych. Wystano do druku publikacje.

We wspétpracy z Case Western Reserve University zbadano strukture i wtasciwosci kopolimeréw
jednorodnych propylenu z heksenem-1. Odkryto nowag forme krystalograficzng powstajaca w
kopolimerach z duzg zawartoscig heksenu. Forma ta zbudowana jest rowniez z meréw heksenowych.
Okreslono rodzaj i rozmiary komorki elementarnej. Opracowano publikacje do Macromolecules (po
korekcie szczotkowej).

5.2. Funkcjonalizowanie polietylenu z wykorzystaniem ultradZzwiekow.

Kontynuowano badania nad funkcjonalizowaniem polietylenu w polu ultradzwiekowym w kierunku
doboru odpowiednich wymiaréw i ksztattu gtowicy ultradzwiekowej w celu poprawy efektywnosci uktadu;
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mieszalnik rolkowy Brabender — gtowica ultradzwiekowa. Zoptymalizowano ksztatt gtowicy, intensywnosc¢
i dawke ultradzwiekow w celu efektywnego szczepienia glicydylu metakrylowego na polietylenie. Zbadano
postep sieciowania polietylenu w funkcji intensywnosci i czasu trwania sonikacji.

5.3. Morfologia i wtasciwosci nanoskopowych warstw polimeréw i wybranych materiatbw organicznych
i nanoczgstek.

Opracowano metode wytwarzania nanoczastek metali (Au, Pd) bezposrednio w matrycy
polimerowej przez rozktad prekursora organometalicznego (we wspétpracy z LCC w Tuluzie w ramach
projektu DESMOL i grantu M. Curie). Wykorzystano prekursory dobrze rozpuszczalne
w rozpuszczalnikach organicznych, wytwarzajgc ich state roztwory w matrycach polimerowych
(polistyrenie, polimetakrylanie metylu). Nastepnie, w wyniku rozktadu termicznego prekursora, otrzymano
nanoczgstki o rozmiarach 2-15 nm (w zaleznosci od stezenia, rodzaju prekursora i sposobu jego
rozktadu). Rozmieszczenie nanoczgstek otrzymanych tg metodg w matrycy byto znacznie bardziej
réwnomierne niz w przypadku otrzymania ich w roztworze, a nastepnie zmieszania z roztworem polimeru
i wylania filmu. Stwierdzono réwniez, ze rozktad cienkiej warstwy prekursora na podtozu (stezenie
prekursora 100%) prowadzi do powstawania nanoczgstek o niewielkich rozmiarach (ok. 10 nm) i ich
rozmieszczenia w postaci warstwy na podtozu. Uzyskane wyniki byly przedmiotem komunikatu na
miedzynarodowej konferencji CMME’04 i 2 publikaciji, a takze stanowity czes¢ rozprawy doktorskiej mgr D.
Wostek Wojciechowskiej

Opracowano metode wytwarzania monowarstw nanoczastek Au na podiozach przez
reorganizacje cienkich warstw naparowanych w prézni i przenoszenia ich do matrycy polimerowe;.
Otrzymane w ten sposdb nanokompozyty charakteryzujg sie réwnomiernym rozmieszczeniem
nanoczastek w postaci monowarstwy w warstwie powierzchniowej polimeru. Nanoczastki sg czesciowo
zagtebione w polimerze, co stabilizuje ich potozenie, a jednoczesnie ich powierzchnia jest czesciowo
dostepna do wigzania zwigzkéw o zadanych wtasnosciach (np. biologicznych) za posrednictwem tioli.
Zmiany otoczenia nanoczastek w wyniku takich reakcji mogg by¢ sledzone spektrofotometrycznie
poprzez wpltyw na absorpcje plazmonéw. Uzyskane wyniki byly przedmiotem komunikatu na XIV
Konferencji ,Krysztaty molekularne” i publikacji, a takze stanowity czes¢ rozprawy doktorskiej
mgr D. Wostek Wojciechowskiej

Opracowano metode symulacji powstawania nanozeli w roztworze przez wewnatrzczgsteczkowa
rekombinacje rodnikéw generowanych impulsami promieniowania jonizujgcego (we wspotpracy z MITR
Politechniki £édzkiej). Zastosowano metode Monte Carlo w oparciu o algorytm CMA (Cooperative Motion
Algoritm). Analizowano wptyw ruchéw tancucha na kinetyke rekombinacji wygenerowanych na nim
rodnikow, w zaleznosci od diugosci tancucha i liczby rodnikow na tahcuchu. Uzyskane wstepne wyniki
przedstawione zostaty na dwu konferencjach miedzynarodowych (Gordon Conference i MCPC-3).

Chemiczne metody syntezy nanoczastek (NCz) dajg szerokie mozliwosci modyfikacii
i funkcjonalizacji powierzchni ztota otwierajac perspektywy zastosowan NCz Au w katalizie, biosensorach,
filtrach optycznych i podczerwieni, w uktadach o wysokiej gestosci zapisu informacji, oraz
w mikroelektronice. Stwierdzono, ze w roztworach niewodnych efektywnymi zrédtami neutralnych atomow
Au sg sole oksoniowe ztota [O(AuPPh;);](BF4). W obecnosci amin w pierwszym etapie reakcji sole te
ulegajg szybkiej dekompozycji, prowadzac do tworzenia sie zlepkéw atoméw zitota. Nastepnie zachodzi
etap ,dojrzewania”, czyli formowania wtasciwych rozmiaréw NCz (8-9 nm) oraz ich funkcjonalizacja amina.
Czyste nanoczastki wykazujg silng tendencje do agregacji, na powierzchniach tworzg regularne
dwuwymiarowe matryce stabilizowane dtugoscig tahcucha aminy. Zaobserwowano silne oddziatywania
pomiedzy czgstkami prowadzace do modyfikacji pasma plazmonowego ziota.

5.4. Otrzymywanie cienkowarstwowych materiatow krzemoazotoweglowych (a-Si:N:CH) w selektywnym
procesie plazmowym CVD z udziatem plazmy azotowe.

Zbadano niektore wiasciwosci fizyczne (gestosé) i optyczne (wspoéitczynnik zatamania swiatta)
warstw krzemoazotoweglowych otrzymanych z tetrametylodisilazanu przy réznych temperaturach
podtoza w selektywnym procesie plazmowym CVD wzbudzanym plazmg azotowa. Stwierdzono, ze ze
wzrostem temperatury podtoza od 30 do 400°C gestos¢ (p) i wspotczynnik zatamania $wiatta (n) rosng w
szerokich przedziatach wartosci (p=1,84-2,65 i n=1,40-2,05).

Gtéwnym celem zadania bylo zbadanie zaleznosci pomiedzy wtasciwosciami a parametrami
skladu elementarnego i struktury warstw, wyznaczonymi metodami spektroskopii, odpowiednio AES
i FTIR. Wykazano, ze wartosci (p i n rosng ze wzrostem stosunkéw stezenn atomowych N/Si i N/C
a malejg ze wzrostem stosunku C/Si. Obserwacje te sga zgodne z wyznaczonymi zaleznosciami
strukturalnymi, ktére wykazaty, ze wartosci (p i n rosng ze wzrostem udziatu wigzan azotkowych Si-N
i weglikowych Si-C natomiast malejg ze wzrostem udziatu grup metylosililowych SiMe.
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5.5 Struktura i wta$ciwosci komercyjnych polimeréw w petni biodegradowalnych.

Kontynuowano badania wplywu historii termicznej na krystalizacje poli(L-laktydu) podczas
ogrzewania. Badania krystalizacji wykonane metoda kalorymetrii skorelowano z badaniami rozmiaréw
sferolitdw wykonanymi metodg rozpraszania swiatta pod matymi katami. Otrzymane wyniki pokazaty, ze
decydujacy wptyw na krystalizacje podczas ogrzewania wywiera tworzenie sie zarodkéw krystalizacji
w warunkach duzego przechtodzenia. Zarodki te sg stabilne w wyzszych temperaturach i zdolne do
inicjowania krystalizacji podczas ogrzewania. Zarodkowanie krystalizacji nie wymaga chtodzenia az do
stanu szklistego, gdyz zarodki tworza sie powyzej temperatury przejscia w stan szklisty.

Rozpoczeto badania nad kompozytami poli(L-laktydu) z napetniaczami celulozowymi w formie
ptatkbw o mikronowych rozmiarach otrzymanymi poprzez zmielenie w specjalnym miynie z wyttoczek
jabtek, plew owsa oraz plew ziarna kakaowego. Wytworzono odpowiednie kompozyty w oparciu zaréwno
o czysty jak i plastyfikowany poli(L-laktyd) i rozpoczeto badania ich krystalizaciji, struktury i wtasciwosci.
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Sprawozdanie z dziatalnosci naukowej
Samodzielnej Pracowni Badan Strukturalnych

6. Aplikacje metod spektroskopowych w analizie potaczen syntetycznych i produktéow
pochodzenia naturalnego.

6.1 Rozwdj metodologii badan uktadéw bioorganicznych z wykorzystaniem spektroskopii MRJ
i spektroskopii mas.

6.2 Opracowanie metody okreslania nadmiaru enancjomerycznego uktadéw chiralnych przy uzyciu
spektroskopii MRJ w ciele statym

6.3 Spektroskopia MRJ w ciele stalym jako narzedzie w badaniach organizacji fazy substancji
polidyspersyjnych. Korelacje miedzy widmami MRJ a dyfraktogramami rentgenowskimi substancji
sproszkowanych.

6.1 Rozwdj metodologii badan uktadéw bioorganicznych z wykorzystaniem spektroskopii MRJ
i spektroskopii mas.

Spektroskopia MRJ jest jedng z podstawowych technik analitycznych, szeroko wykorzystywang
przez Zespot w badaniach strukturalnych uktadéw bioorganicznych, takich jak: aminokwasy, peptydy,
nukleotydy, weglowodany, etc. Jednym z najwiekszych wyzwan, jakie stojg przed wspodtczesnym MRJ
i biologig strukturalng, jest opracowanie strategii umozliwiajgcej precyzyjne zdefiniowanie struktury
0 wyzszej rzedowosci oraz wzajemne korelacje pomiedzy parametrami spektralnymi w fazie cieklej
i statej. Rozwdj metodologii badan kontaktéw intra- i intermolekularnych jest gtéwnym celem
realizowanych przez nas projektéw.

W roku 2004 koncentrowano sie na nastepujgcych problemach:
i) Wykorzystaniu eksperymentu PASS-2D do okreslenia wartosci gldwnych elementéw tensora anizotropii
przesuniecia chemicznego wegla 3c nowych uktadéw modelowych.
ii) Przeanalizowaniu wptywu wigzan wodorowych na wartosci CSA atoméw wegla i fosforu w nowych
modelach fosforoorganicznych.
iii) Skorelowaniu wartosci CSA wyznaczonych eksperymentalnie z wyliczonymi teoretycznie (metodami
ab initio i DFT) w oparciu o struktury dla ktérych posiadaliSmy dane rentgenograficzne.

Wprowadzono do naszej praktyki laboratoryjnej eksperymenty jedno- i dwuwymiarowe
wykorzystujgce zjawisko “recouplingu”. Proponowane przez nas eksperymenty opierajg sie na
sekwencjach C7 i POST-C7 i umozliwiajg oszacowanie warto$ci sprzezen dipolarnych, a tym samym
odlegtosci pomiedzy selektywnie znaczonymi centrami. Informacja taka, definiujaca jeden
z podstawowych “weziéw strukturalnych”, ma istotng wartos¢ diagnostyczng i jest przydatna przy
modelowaniu molekularnym m.in. struktur polimorficznych. Eksperyment PASS-2D zostat wykorzystamy
do analizy modelu podwdjnie znaczonego 13C, i zdefiniowania parametréw ekranowania.

6.2 Opracowanie metody okreslania nadmiaru enancjomerycznego uktaddéw chiralnych przy uzyciu
spektroskopii MRJ w ciele statym i za pomocq XRPD.

Kontynuowany byt projekt majacy na celu opracowanie metody okreslania nadmiaru
enancjomerycznego nowych uktadéw chiralnych. Modelami w prowadzonych pracach byly
enacjomeryczne i racemiczne potgczenia fosforoorganiczne oraz zwigzki selektywnie znaczone izotopem
3c. Eksperyment ODESSA potwierdzit swojg przydatno$¢ w analizie uktadéw z chemicznie
rownocennymi jadrami o zréznicowanej orientacji gtéwnych elementéw tensora przesunigcia
chemicznego. Metoda ta pozwala odrézni¢ enancjomer od racematu i ilosciowo okresli¢ nadmiar
enancjomeryczny dla prébki sproszkowanej. Podobnie, stosujgc XRPD, mozna okresli¢ nadmiar
enancjomeryczny. Rozpoczeto prace nad chiralnymi matrycami, ktére chcemy wykorzystaé¢ do okre$lania
nadmiaru enancjomerycznego substancji statych za pomoca prostych sekwencji pulsowych takich jak BD
(Bloch Decay) czy CP/MAS.

6.3 Spektroskopia MRJ w ciele stalym jako narzedzie w badaniach organizacji fazy substancji
polidyspersyjnych. Korelacje miedzy widmami MRJ a dyfraktogramami rentgenowskimi substancji
sproszkowanych.

Obie techniki zostaty wykorzystane do badan strukturalnych substancji krystalicznych o doktadnie
tej samej morfologii z nadziejg wyznaczenia korelacji pomiedzy strukturg monokrysztatu wyznaczong przy
pomocy metody dyfraktometrycznej a substancjg sproszkowanag zdefiniowang z wykorzystaniem
spektroskopii NMR i X-ray. Otrzymane zaleznos$ci zostaly ekstrapolowane na substancje polidyspersyjne
o zréznicowanej morfologii. Metodologia ta okazata sie przydatna w badaniach komplekséw inkluzyjnych
i ich samoorganizacji zwigzanej z migracja rozpuszczalnika w sieci krystalicznej.
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REALIZACJA GRANTOW
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Najwazniejsze osiaggniecia ubiegltego roku w realizacji projektéw badawczych MNil

Otrzymanie enancjomerycznie czystej 6-metylosulfinylo-6’-metylosfulfenylo-2,2’-bipirydyny. (Grant nr 4TO9A
105 22, kierownik grantu: prof. dr hab. J.Drabowicz)

Opracowanie warunkéw reakcji immobilizacji na nosniku Argo-Gel® rozdzielonego na enancjomery
metylofosfonianu O-metylowego funkcjonalizowanego dimerem kwasu a-hydroksyizomastowego poprzez
funkcje estrowa. Opracowanie 7 etapowej syntezy zaawansowanego prekursora kwasu turiferowego. (Grant
nr 7TO9A 139 21, kierownik grantu: doc dr hab. P.Batczewski)

Zakonczenie badan zwigzanych z udowodnieniem istnienia dwoch drég inicjowania w wolnorodnikowej
reakcji I-ATRA (addycja z przeniesieniem atomu jodu). Opracowanie metody syntezy nieznanych
1-jodoalkilo-fosfonianéw etylowo (-)-mentylowych i (-)-dimenylowych oraz ich zastosowanie w reakcji
I-ATRA. Opracowanie nowej metody syntezy 2-okso-alkilofosfonianéw dialkilowych w oparciu o reakcje
acylowania karboanionéw 1-sulfenyloalkilofosfoniandéw oraz zbadanie wtasciwosci i reaktywnosci tej grupy
potaczen. (Grant promotorski nr 3TO9A 071 26, kierownik grantu: doc dr hab. P.Batczewski, mgr
A.Szadowiak)

Otrzymanie z wysokg enancjoselektywnoscia obu enancjomeréw wybranych a-hydroksyketonéw przy
udziale tego samego chiralnego kompleksu Mn (lll) (katalizator Jakobsena), w reakcji epoksydaciji
fosforanéw 1-alkenylowych, réznigcych sie jedynie podstawnikami w grupie fosforanowej. (Grant nr 7TO9A
148 21, kierownik grantu: dr E.Krawczyk-Séjka)

Zidentyfikowanie wigzania internukleotydowe w domenie katalitycznej deoksyrybozymu ,10-23", ktére po
zmodyfikowaniu atomem siarki (takze w sposob stereozdefiniowany) zmieniajg aktywnos¢ hydrolityczng
DNAzymu, a wiec sa odpowiedzialne za wigzanie z jonami magnezu (mgr K. Widera, prof. W.J. Stec; grant
zamawiany MNil 059/T09/09, kierownik - doc. B.Nawrot).

Wykazanie, Zze homopurynowy oligodeoksyrybonukleotyd tiofosforanowy o konfiguracji all-Rp,
komplementarny do palindromowej sekwencji polipirymidynowej mRNA biatka BACE obniza ilos¢ produktu
amplifikacji w reakcji RT PCR oraz, podany do komorek ludzkiej neuroblastomy SH-SY5Y, powoduje
obnizenie ilosci dostepnej do translacji matrycy RNA. (dr S. Antoszczyk, doc. B. Nawrot, prof. W.J. Stec;
grant MNil 3 TO9A 072 26, kierownik - dr P.Guga,).

Zbadanie relacji miedzy wielkoscia, strukturg i budowa chemiczna poliestréw wchodzacych w sktad
mikroczastek wykorzystywanych do wytwarzania rusztowan do hodowli komérkowych oraz porowatoscig
i wtasciwosciami mechanicznymi otrzymywanych rusztowan. (Grant zamawiany PBZ-KBN-082/T08/2002,
kierownik grantu prof. dr hab. Stanistaw Stomkowski )

Opracowanie metody wytwarzania nanoczgstek z enkapsulowang insuling na drodze samoorganizacji
hydrofilowo-hydrofobowych  kopolimeréw blokowych o poliestrowych (polilaktydowych) blokach
hydrofobowych i polieterowych blokach hydrofilowych (Grant zamawiany PBZ-KBN 070/T09/2001, kierownik
zadania prof. dr hab. Stanistaw Stomkowski)

Opracowanie oryginalnej metody otrzymywania, z tatwo dostepnych surowcéw, chiralnej cieczy jonowej
zawierajgcej centrum chiralnosci we fragmencie kationowym. Zgtoszenie patentowe nr P 368847 z dn
30.06.2004. (Grant MNil 4 TO9A 142 24, kierownik grantu prof. dr hab. Przemystaw Kubisa).

Wykazanie, ze polimeryzacja L,L-laktydu i e-kaprolaktonu, inicjowana oktanianem cyny(ll) w obecnosci
dendrymerycznych poliamin, przebiega z udziatem alkoholanowych aktywnych centréw, powstajacych
podczas inicjowania, co potwierdza stuszno$¢ proponowanego wczesniej mechanizmu z udziatem
hydoksyzwigzkéw jako koinicjatorow. (Grant MNil 7 TO9A 144 21, kierownik grantu prof. dr hab. Andrzej
Duda).

Opracowanie metody wprowadzenia do polimeru nieprzereagowanego L,L-laktydu pozostajacego w
rownowadze z polimerem. Metoda polega na kopolimeryzacji — komonomer wprowadzony jest po
osiggnieciu przez L,L-laktyd stanu réwnowagi. (Grant zamawiany MNil 070/T09/2001, kierownik grantu prof.
dr hab. Stanistaw Penczek)

Opracowanie modelu odksztatcenia plastycznego polimeréw krystalicznych opartego o plastycznosé
krysztatdw i kawitacje (Grant MNil 7 TO8E 055 22, prof. Andrzej Gateski, dr Andrzej Pawlak)

Zbadanie wptywu kredy modyfikowanej stearynianem wapnia i niemodyfikowanej na kawitacje podczas
izotermicznej krystalizacji poli(tlenku metylenu) w zaleznosci od temperatury krystalizacji, zawartosci
i wielkosci ziaren kredy. (Grant promotorski MNil nr 4 TO8E 095 25, doc. dr hab. Ewa Piérkowska-Gateska)
Ustalenie, ze krystalizacja polietylenu w kontakcie z atomowo gtadkimi podiozami zachodzi wediug
mechanizmu wzrostu lamelarnego z jednoczesnym pogrubianiem. (Grant MNil 4 TO8 063 22; dr hab. Adam
Tracz)

Wyworzenie i zbadanie witasciwosci tranzystora z efektem polowym, w ktérym warstwe aktywnag
heksabenzokoronenu naktadano metodg wylewania strefowego.(Grant MNil 7 TOSE 044 23 doc. dr hab.
Jeremiasz Jeszka)

Znalezienie nowego plastyfikatora dla krystalicznego poli(L-laktydu), umozliwiajgcego uzyskanie wydtuzenia
do zerwania rzedu 100% (Grant zamawiany MNil 070/T09/2001, doc. E. Piérkowska)

Opracowanie efektywnej metody syntezy fluoro(tio)fosforanéw monoestrow oraz nowego odczynnika
fosfitylujgcego: fosforynu bis-O,0-(4-nitrofenylo), O-metylowego (Grant MNil 7 TO9A 155 21, dr Wojciech
Dabrowski)

Wykazanie istnienia 2 form kwercetyny: dwuwodnej i bezwodnej, zdefiniowanie struktury polimorficznej
N-benzoilo-L-fenyloalaniny, a wykorzystujac eksperymenty PASS-2D oraz 'H-"*C FSLG HETCOR, PASS-
2D, C7 i POST-C7 wykazanie wplywu miedzy- i wewnatrzczasteczkowych wigzan wodorowych na
parametry ekranowania w tych zwigzkach (Grant MNil 3 TO9A 020 26, prof. Marek Potrzebowski, mgr
Sebastian Olejniczak)



BADANIA REALIZOWANE W RAMACH GRANTOW

GRANTY MNil

1. Grant MNil 7 TO9A 148 21 pt.: "Badania nad nowymi, atrakcyjnymi zastosowaniami syntetycznymi
fosforanow 1-alkenylowych i fosforanéw 2-alkenylowych”

(Kierownik grantu: dr Ewa Krawczyk-Sojka)
Grant realizowany od 01 sierpnia 2001 do 30 czerwca 2004 r.

Ustalono stereochemie anti podstawienia nukleofilowego typu Sy2° w reakcji fosforanéw
2-alkenylowych z wybranymi nukleofilami (benzyloaming i fosforynem trimetylowym) na podstawie badan
'H, *C-NMR, wigczajgc komputerowe modelowanie molekularne geometrii allilowych amin i fosfonianow
metodg PM-3 (Hyper-Chem) (NOESY dla soli amoniowej).

Stwierdzono, ze w reakcjach asymetrycznej epoksydacji fosforanéw 1-alkenylowych przy udziale
chiralnego kompleksu okso(salen) manganu (lll) (katalizator Jakobsena) zmiana podstawnikéw w grupie
fosforanowej ma wptyw na sens asymetrycznej indukcji. Otrzymano z wysokg enancjoselektywnoscig oba
enancjomery wybranych a-hydroksyketonow przy uzyciu tego samego katalizatora.

2. Grant MNil 7 TO9A 139 21 pt.: "Opracowanie nowej, ogélnej metody rozdziatu zwigzkéw P-chiralnych
na enancjomery i ich zastosowanie w reakcjach wolnorodnikowej, asymetrycznej indukcji oraz totalnej
syntezie kwasu turiferowego”

(Kierownik grantu: doc. dr hab. Piotr Batczewski)
Grant realizowany od 01 sierpnia 2001 do 31 grudnia 2004 r.

Opracowano warunki reakcji immobilizacji na statym nosniku (zywica Argo-GeI®) rozdzielonego
na enancjomery metylofosfonianu  O-metylowego  funkcjonalizowanego  dimerem  kwasu
a-hydroksyizomastowego poprzez funkcje estrowa.

Zaproponowano mechanizm nieoczekiwanego procesu dimeryzacji, ktéry zachodzi w wyniku
reakcji soli dilitowej a-hydroksykwasu z produktem otrzymanym w wyniku kondensacji drugiej czasteczki
tej soli z dwoma czgsteczkami chlorometylofosfonianu O-metylowego (CMF-OMe).

Wykluczono mozliwos¢ tworzenia sie dimerycznej soli dilitowej a-hydroksykwasu przed reakcjg
z CMF-OMe.

W totalnej syntezie kwasu turiferowego, zablokowano kwasowe atomy wodoru 3-ketofosfonianu,
otrzymanego z 6-bromopiperonalu, w postaci sillowanego eteru enolu (TBDMS) w celu unikniecia
niepozgdanej wewnatrzczasteczkowej reakcji prototropii pomiedzy a-P atomami wodoru a 6-MgBr
arylomagnezopochodng lub 6-Li litopochodng. Otrzymany 6-Br sillowany (TBDMS) eter enolu zostat
przeksztatcony w 6-Li pochodng, ktéra ulegata nieoczekiwanie szybkiej reakcji przeniesienia grupy
sillowej TBDMS w pozycje 6 ugrupowania piperonylowego, dajac trwate potaczenie 6-TBDMS, nawet
w obecnosci aldehydu 3,4,5-trimetoksybenzoesowego (TBB).

W tej sytuacji zmieniono strategie syntezy kwasu turiferowego, wprowadzajac ugrupowanie TBB
przed ugrupowaniem fosfonianowym. W tym celu grupe aldehydowg 6-bromopiperonalu zabezpieczono
glikolem etylenowym w srodowisku kwasowym i utworzony acetal poddano dziataniu LDA. Otrzymang
6-Li pochodng poddano reakcji z TBB otrzymujac hydroksyaddukt, krérego grupe OH zabezpieczono
blokiem benzylowym. W kolejnym etapie syntezy, po zdjeciu bloku acetalowego, utworzony aldehyd
poddano reakcji kondensacji z litopochodng metylofosfonianu  dimetylowego, otrzymujac
B-hydroksyfosfonian, ktéry dalej utleniono za pomocg PCC (ogrzewanie) lub PDC (25°C) do
odpowiedniego -ketofosfonianu. W ten sposoéb otrzymano zaawansowany prekursor kwasu turiferowego,
zawierajacy kluczowe elementy strukturalne tego produktu naturalnego.

Zmiana rozpuszczalnika w etapie deacetalizacji (HCI) z benzenu na MeOH (25°C) lub aceton
(ogrzewanie) prowadzita zupetnie nieoczekiwanie do utworzenia nieznanego polihydroksylowanego
antracenu (40% wyd.) zawierajgcego 6 grup hydroksylowych, z krorych trzy (w poz. 1,2 i 3) sg
zabezpieczone blokiem OMe, dwie (w poz. 6,7) blokiem metylenodioksylowym i jedna (w poz. 10)
blokiem benzylowym.

Zaproponowano droge reakcyjng prowadzacg do tego produktu, w ktorej powstaty karbokation
benzylowy w wyniku reakcji otwarcia pierscienia acetalu ulega wewnatrzczasteczkowej reakcji
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podstawienia elektrofilowego typu Friedela-Craftsa. W kolejnym etapie z utworzonego produktu
posredniego odchodzi protonowana czgsteczka glikolu etylenowego, a ponownie utworzony karbokation
benzylowy ulega aromatyzacji do uktadu naftalenu w wyniku odejscia protonu.

3. Grant MNil 7 TO9A 105 22 pt.: ,Nowe potgczenia z chiralnym lub prochiralnym heteroatomem jako
odczynniki stechiometryczne i katalizatory w syntezie asymetrycznej”

(Kierownik grantu: prof. dr hab. Jézef Drabowicz)
Grant realizowany od 01 lutego 2002 do 31 grudnia 2004 r.

Kontynuowane  eksperymenty nad syntezg enancjomerow  9-p-toluenosulfinylo-1,8-
dimetoksyantracenu przy wykorzystaniu jako substratu 1,8-dibromo-9-metoksyantracenu doprowadzity do
izolacji probek oczekiwanego optycznie czynnego sulfotlenku, ale w mieszaninie z szeregiem
nieusuwalnych przez krystalizacje i technikami chromatografii kolumnowej zanieczyszczen. Problemy z
izolacjg chemicznie czynnego optycznie sulfotlenku sa rezulatem rozktadu nastepujgcego juz w
temperaturze pokojowej. Proces ten jest przyspieszany prawdopodobnie przez zel krzemionkowy
wykorzystywany w procesach oczyszczania chromatograficznego. Nietrwato$¢ chemiczna sulfotlenku nie
pozwolita na podjecie prob syntezy odpowiednich optycznie czynnych sulfoksyimin. Poszukujac
alternatywnej metody syntezy optycznie czynnych uktadéw 6-sulfinylo-2-bipirydynowych rozpoczeto przy
wspoétpracy z zespotem prof. A. Rykowskiego (Akademia Podlaska) prace nad asymetrycznym
utlenianiem 6,6’-dialkilosulfenylo-2,2’-bipirydyn. Wstepne eksperymenty pozwolity na wyizolowanie
enancjomerycznie czystej 6-metylosulfinylo-6’-metylosulfinylo-2,2’-bipirydyny. Opracowano procedure
oznaczania nadmiaru enancjomerycznego otrzymanego sulfotlenku oraz zmierzono jego widmo CD.
Zsyntetyzowano serie diastereoizomerycznie czystych sulfin i fosfinamidéw pochodnych optycznie
czynnej a-metylobenzyloaminy ze stereogenicznym lub  prochiralnym heteroatomem oraz
przeprowadzono wstepne eksperymenty nad wykorzystaniem otrzymanych potaczen jako chiralnych
katalizatoréw w reakcji addycji dietylocynku do benzaldehydu. Przeprowadzono réwniez serie
eksperymentéw nad asymetryczng syntezg optycznie czynnych ukladéw a-alkiloketondw w reakcji
asymetrycznego protonowania soli litowych enoli za pomocg optycznie czynnych kwasow
t-butylofenylotio-(seleno)fosfinowych oraz fosfinotlenku t-butylo-1-(2-metylo)naftylohydroksymetylowego.
Przeprowadzono réwniez eksperyment nad wykorzystaniem tych optycznie czynnych potaczen ze
steregenicznym atomem fosforu jako katalizatorow reakcji asymetrycznej addycji dietylocynku do
benzaldehydu.

Przeprowadzone badania nad optymalizacjg warunkéw pozwalajgcych na konwersje
diastereomerycznych a-podstawionych benzyloamidéw pochodnych optycznie czynnych amidéw kwasow
t-butylofenylo-fosfinowego i di-(-)-mentoksyfosforowego w odpowiednie a-alkilobenzyloaminy wykazaty,
ze wylgcznym procesem w $rodowisku kwasowym nie jest nukleofilowe podstawienie przy
stereogenicznym (lub prochiralnym) atomie fosforu, ale rozerwane wigzania wegiel-azol drugorzedowego
ugrupowania aminowego. Natomiast préby wykorzystania reakcji typu Wittiga do konwersji
diastereomerycznych fosfinamidéw w enancjoemryczne uktady iminowe wykazaty, ze aniony generowane
z wyjsciowych diastereomerycznie czystych amidéw fosforowych nie wykazywaty wystarczajgco wysokiej
reaktywnosci w stosunku do szerokiej grupy potaczenh karbonylowych.

4. Grant MNil 4 TO9A 149 22 pt.: ,Zastosowanie naturalnych aminokwaséw w stereokontrolowanych
syntezach wielofunkcyjnych zwigzkéw heteroorganicznych”

(Kierownik grantu: dr hab. Bozena Krawiecka)
Grant realizowany od 01 lutego 2002 do 31 grudnia 2004 r.

Opracowano metode blokowania wolnej grupy hydroksylowej w chiralnych solach
3-hydroksyazetydynowych w zachowawczych warunkach, co pozwolito na wykorzystanie tych potaczen
jako substratow w reakcji nukleofilowego otwarcia 4-cztonowego pierécienia anionami generowanymi z II-
rzedowych fosfin i fosforynéw dialkilowych. Uzupetniono materiat doswiadczalny dotyczacy syntezy
chiralnych wielofunkcyjnych potaczeh siarkoorganicznych i przygotowano ten fragment wynikéw do
publikaciji.

24



5. Grant MNil 4 TO9A 047 25 pt.: ,Nowe syntezy prostaglandyn o znaczeniu terapeutycznym”

(Kierownik grantu: prof. dr hab. Marian Mikotajczyk)
Grant realizowany od 23 wrzes$nia 2003 do 22 wrzesnia 2006 r.

W badaniach nad totalng syntezg latanoprostu przeprowadzono synteze aldehydu koniecznego
do wprowadzenia w reakcji Hornera-Wittiga fancucha bocznego R,,. Préby wprowadzenia tancucha R, w
reakcji alkilowania kamforowej pochodnej 4,5-dihydroksy-3-dimetylofosforylocyklopentenonu za pomocg
jodku n-heksylu oraz estru metylowego kwasu 7-jodo-n-heptanowego doprowadzity do powstania
wytgcznie produktéow O-alkilowania z wysokimi wydajnosciami (odpowiednio 70% i 80%).

6. Grant promotorski MNil nr 3 TO9A 071 26 pt.: ,Wolnorodnikowe reakcje przeniesienia heteroatomu —
badanie mechanizmow inicjowania i zastosowanie w asymetrycznej syntezie”

(Kierownik grantu: doc. dr hab. Piotr Balczewski)
Grant promotorski realizowany od 13 kwietnia 2004 do 31 grudnia 2004 r.

Zakonczono badania nad optymalizacjg warunkéw reakcji z przeniesieniem atomu jodu wobec
AIBN jako inicjatora rodnikéw, w ktorej otrzymuje sie 3-jodoalkilofosfoniany na nowej, wolnorodnikowej
drodze. Bardzo wysokg reaktywnos¢ wykazywaty terminalnie niepodstawione alkeny. W przypadku
zastosowania terminalnie niepodstawionych alkendéw i alkinbw, modyfikowanych heteroatomem, takich
jak: alkohole allilowy i propargilowy oraz bromek homoallilowy, uzyskano nieco nizsze wydajnosci,
a 1-0O-, 1-S- i 1-N-podstawione alkeny jak i 1,2- i 2,2-dipodstawione alkeny byly niereaktywne. Najwyzsze
wydajnosci dochodzace do 100% uzyskano prowadzac reakcje w benzenie jako rozpuszczalniku.

W oparciu o przeprowadzong optymalizacje procesu wolnorodnikowej addycji z przeniesieniem
atomu jodu wykonano syntezy kilku 3-jodoalkilofosfonianéw z udziatem 1-jodoetylofosfonianu dietylowego
i jodometylofosfonianu dietylowego.

Opracowano synteze nieznanych dotychczas 1-jodoalkilofosfonianéw etylowo (-)-mentylowego i
(-)-dimentylowego oraz zbadano reaktywnos¢ tego ostatniego zwigzku w wolnorodnikowej reakcji addycji
z przeniesieniem atomu jodu.

Stwierdzono, ze w przypadku 1-jodoetylofosfonianu (-)-dimentylowego zmiana ukfadu
inicjujgacego reakcje z AIBN na Et;B/O, powoduje catkowite zdominowanie etapu przeniesienia atomu
jodu przez etap terminacji prowadzacy do utworzenia etylenobisfosfonianu (-)-tetramentylowego.

W oparciu o badania etapu inicjowania oraz badania rodnikowych szlakéw reakcyjnych odkryto,
ze reakcja ta moze by¢ inicjowana na dwéch drogach. W pierwszej z nich ma miejsce atak rodnika
izobutyronitrylowego na wyjsciowy organiczny jodek, co prowadzi do utworzenia 2-jodo-2-
metylopropanonitrylu. Dowiedziono, ze istnieje rowniez druga droga inicjowania, przebiegajgca poprzez
atak rodnika izobutyronitrylowego na wigzanie wielokrotne, po ktérym nastepuje transfer atomu jodu od
jodku organicznego zawierajagcego w pozycji a grupe elektronoakceptorowg Ilub od 2-jodo-2-
metylopropanonitrylu, co prowadzi do innych produktéw transferu atomu jodu. Odkrycie nowych drég
inicjowania w przypadku jodkdw o matej reaktywnosci i wymagajacych uzycia wiekszej ilosci AIBN
i alkenu/alkinu, pozwala przypuszczaé, ze te same procesy zachodza w przypadku bardzo reaktywnych
jodkéw, dla ktérych bezposrednie badanie niektérych produktéw reakcji byto niemozliwe z uwagi na
bardzo matg ilo$¢ (1-2%) uzytego AIBN. Okre$lono struktury wszystkich zwigzkéw powstajgcych w tym
procesie. Zidentyfikowano gtéwne Zrédto czynnika redukujgcego rodniki na etapie terminaciji.

Zbadano reaktywnos¢ jodometylofosfonianu dietylowego wzgledem reaktywnosci jodkow
zawierajacych w pozycji a ugrupowanie sulfinylowe lub sulfonylowe, a takze ugrupowanie sulfenylowe
stwierdzajac, ze reaktywnos¢ sulfotlenku jest nizsza od reaktywnosci fosfonianu, natomiast sulfon
wykazuje reaktywnos¢ wyzsza od reaktywnosci fosfonianu. Sulfid jest catkowicie niereaktywny
w wolnorodnikowej reakcji addycji z przeniesieniem atomu jodu inicjowanej przez AIBN.

Opracowano nowg metode syntezy 2-okso-1-sulfenyloalkilofosfonianéw dietylowych w oparciu
o reakcje acylowania karboanionéw 1-sulfenyloalkilofosfonianéw dietylowych za pomocg estréw kwasow
karboksylowych. Stwierdzono, ze zwigzki te wystepujg w postaci rownowagi keto-enolowej. Sprawdzono,
ze 1-sulfenyloalkilofosfoniany w przeciwienstwie do 1-jodoalkilofosfonianéw nie ulegajg reakc;ji
przeniesienia grupy sulfenylowej wobec AIBN.

7. Grant MNil nr 3 TO9A 166 27 pt.: ,Biokatalityczne syntezy nowych, preparatywnie uzytecznych,
chiralnych zwigzkow heteroorganicznych”

(Kierownik grantu: doc. dr hab. Piotr Kietbasinski)
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Grant realizowany od 29 pazdziernika 2004 do 28 pazdziernika 2007 r.

Zsyntetyzowano sulfotlenek bis-cyjanometylowy i przeprowadzono wstepne préby jego
desymetryzacji drogg hydrolizy w obecnosci nitrylazy z Rhodococcus sp oraz preparatow komérkowych
(freeze dried cells Rhodococcus erythropolis). Jak dotad nie udato sie wyodrebni¢ produktow hydrolizy,
chociaz obserwowano zanikanie substratu.

Podjeto préby wykonania enzymatycznego kinetycznego rozdziatu sulfinamidéw droga hydrolizy
ich N-acetylo-pochodnych w obecnosci hydrolaz. Okazato sie jednak, ze wbrew doniesieniom
konferencyjnym z innego os$rodka, w tych warunkach ulegato zerwanie wigzania azot-wegiel grupy
acetylowej, lecz wigzanie siarka-azot, co prowadzito do rozpadu substratu na bezuzyteczne produkty.

Przeprowadzono wstepne badania dynamicznego kinetycznego rozdziatu p-hydroksysulfonéw
drogg ich acetylowania przy uzyciu lipaz w obecnosci katalizatora. W szeregu przypadkéw otrzymano
enancjomerycznie wzbogacone B-acetoksysulfony z wydajnosciami do 80% i o ee do 90%.

8. Grant MNil nr 3 T0O9A 188 27 pt.: ,Asymetryczne cyklopropanowanie chiralnych a-fosforylowanych
winylowych sulfotlenkéw: nowa metodologia syntezy biologicznie czynnych zwigzkéw”

(Kierownik grantu: dr Wanda Midura)
Grant realizowany od 29 pazdziernika 2004 do 28 pazdziernika 2007 r.

Przeprowadzono wstepne badania dotyczace cyklopropanowania sulfotlenku
(1-difenylofosfinylo)winylowo p-tolilowego, stwierdzajac jego nizszg stereoselektywnos¢ w stosunku do
analogu fosfonianowego.

9. Grant zamawiany MNil 059/T09/09 pt.: ,Kwasy nukleinowe i ich analogi jako potencjalne terapeutyki”,
zadanie ,Wykorzystanie katalitycznych kwaséw nukleinowych jako potencjalnych terapeutykéw
w schorzeniach neurodegeneratywnych”

(Kierownik grantu: doc. dr hab. Barbara Nawrot)
Grant realizowany od 01 wrzesnia 2002 do 31 sierpnia 2005 r.

Zbadano profil ekspresji genébw w komérkach SH-SY5Y po wyciszeniu biatka BACE. Ekstrakty
catkowitego RNA z komorek transfekowanych plazmidem pUC-tRNA-CTE-Rz-1, lub komérek kontrolnych
byly uzyte do badania profilu ekspresji genéw za pomoca chipdw DNA firmy Affymetrix. Badania zostaty
przeprowadzone we wspotpracujacym laboratorium prof. T. Arendta (Uniwersytet w Lipsku). Wykazano,
ze w komorkach, po podaniu plazmidu kodujgcego rybozym skierowany na mRNA biatka BACE,
nastepuje znaczna zmiana profilu ekspresji kilkuset genéw: 174 geny majg conajmniej dwukrotnie
zwiekszony poziom ekspresji, a 215 gendw - 2-krotnie obnizony poziom w stosunku do komoérek
kontrolnych. Ponadto wykazano, ze ekspresja 205 gendw ulega indukcji a ekspresja 214 gendw zanika.
Genami o znacznie podwyzszonej ekspresji sg m.in. geny kodujace biatka odpowiedzi obronnej komorki,
t.j. geny kodujace biatka interferonowe.

Opracowano metode syntezy oligonukleotydéw DNA zawierajgcych stereozdefiniowane wigzanie
tiofosforanowe w okreslonej pozycji tancucha. W ramach tych badan wykonano synteze DNAzymu 10-23,
skierowanego na region 1801-1817 mRNA ludzkiego biatka BACE, zawierajgcego stereozdefiniowane
wigzanie tiofosforanowe w wybranych pozycjach domeny katalitycznej (pomiedzy nukleotydami T i A oraz
G i C). W tym celu za pomocg wczesniej opracowanej metody przeprowadzono synteze odpowiednio
chronionych, stereozdefiniowanych ,blokéow dimerowych” (Rp- i Sp- TpsA oraz GpsC), kiore w postaci
pochodnych 3’-O-amidofosforynowych stosowano do syntezy oligonukleotydéw (wydajnosci przytaczenia
80-95%). W ten sposéb otrzymano osiem wariantow DNAzymu 10-23 zawierajgcych pojedyncze,
stereozdefiniowane wigzanie tiofosforanowe Rp lub Sp w pozycjach 9-10, 11-12, 13-14 i 15-16 domeny
katalitycznej. Oligonukleotydy te sg wykorzystywane w badaniach mechanizmu dziatania DNAzymu.

W celu zbadania mechanizmu dziatania DNAzymoéw rozpoczeto badania nad syntezg
oligonukleotydéw RNA zawierajacych pojedyncze, stereozdefiniowane wigzania tiofosforanowe pomiedzy
wyselekcjonowanymi nukleozydami taficucha RNA. Jako sekwencje modelowg wybrano region 1801-
1817 mRNA ludzkiego biatka BACE, stanowigcy substrat dla badanych DNAzyméw (GpsU - substrat dla
deoksyrybozymu 10-23 oraz ApsG - substrat dla deoksyrybozymu 8-17). Trwajg prace nad syntezg
odpowiednio chronionych, stereozdefiniowanych ,blokéw dimerowych” zgodnie ze strategig opracowang
dla analogicznych fragmentow DNA.
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Zaprojektowano i skonstruowano kodowane w plazmidach dwa rybozymy typu hammerhead
skierowane na mMRNA mysiego biatka BACE i zbadano ich aktywnos¢ w komorkach mysiej
neuroblastomy Neuro-2A. Rybozym 1 zostat zaprojektowany na sekwencje pomiedzy nukleotydami
1736-1756, natomiast rybozym 2 - na sekwencje pomiedzy nukleotydami 648-668 mRNA mysiego biatka
BACE. Chemicznie zsyntetyzowane wstawki, zawierajgce kasety rybozymowe, wklonowano do plazmidu
pUC-KE-tRNA-CTE. W drugim etapie pracy przeprowadzono transfekcje komoérek mysich Neuro-2A
plazmidami zawierajgcymi wstawki rybozymowe. W catkowitym RNA, izolowanym z transferowanych
komorek, technikg RT-PCR okreslono poziom ekspresji plazmidéw kodujacych rybozymy oraz poziom
biatka BACE i kontrolnie biatka GAPDH. Wykazano obecnosc¢ transkryptow rybozymowych w catkowitym
RNA wyizolowanym z komorek oraz aktywno$¢ rybozymow po 24-godzinnej inkubacji. W tych warunkach
rybozym 1 obnizat ekspresje genu biatka BACE o okoto 50 %, a rybozym 2 - o okoto 30 %.

Zaprojektowano serie 11 deoksyrybozyméw skierowanych na jednoniciowe sekwencje mRNA
proteazy aspartylowej Asp2 (B-sekretazy, biatka BACE) w obszarach petli i wybrzuszen i, poprzez
badanie ich aktywnosci w systemie komérkowym (linia HEK293T), wyselekcjonowano 4 DNAzymy
hamujace ekspresje genu biatka docelowego o 50-80 %. Poziom mRNA okreslano za pomocg
potilosciowej metody RT-PCR. Wyselekcjonowane deoksyrybozymy zostaty wykorzystane do transfekcji
komoérek HEK293Tsw, IMR-32, SH-SY5Y celem okreslenia ich aktywnosci w liniach o wyzszej ekspresji
genu docelowego i genu biatka prekursorowego amyloidu (APP). Badania te sg kontynuowane.

Podjeto badania nad mechanizmem dziatania deoksyrybozyméw, to jest okresleniem, ktére
wigzania fosforanowe petli katalitycznej DNAzymu 10-23 biorg udziat w koordynacji jonédw magnezu,
stanowigcych kofaktor reakcji hydrolizy wigzania fosfodiestrowego w RNA. W tym celu zsyntetyzowano
pietnascie oligonukleotydéw zawierajacych wiazanie tiofosforanowe (o konfiguracji Rp, Sp lub mix)
kolejno w poszczegdlnych pozycjach petli katalitycznej DNAzymu. Przeprowadzono badania kinetyczne
aktywnosci tych deoksyrybozymoéw wobec chimerycznego substratu RNA/DNA o sekwencji
3’-tcccaacUGagtagaca-5’, homologicznej do sekwencji 1801-1817 mRNA proteazy aspartylowej Asp2.
Badania nad aktywno$cig wytworzonych konstruktéw prowadzono w obecnosci jondw MgZ+. Substrat
RNA zostat wyznakowany na 5'—koncu grupg fosforanowa z radioaktywnym atomem fosforu za pomoca
kinezy polinukleotydowej T4 w obecnosci [y->P]JATP. Aktywnos¢ deoksyrybozymow zostata zbadana
w warunkach pojedynczego obrotu przy pH 7,5 w obecnosci jonéw magnezu (3 mM). Stwierdzono, ze
kilka grup fosforanowych deoksyrybozymu nie bierze udziatu w koordynacji jonéw metalu, gdyz wartos¢
wyznaczonej statej szybkosci reakcji (kops) nie roézni sie od wartosci wyznaczonej dla enzymu
niemodyfikowanego (grupy pomiedzy nukleozydami 7-8, 9-10 i 14-15), natomiast grupa tiofosforanowa
wprowadzona w pozycje 11-12 prawie catkowicie znosi aktywnos¢ katalityczng DNAzymu, co oznacza
udziat tej grupy w koordynacji jonu metalu uczestniczacego w procesie katalizy. Aby odpowiedzie¢ na
pytanie, ktéry z niewigzacych atomoéw tlenu wigzan fosforanowych bierze udziat w koordynacji jondéw
metalu, podjeto synteze oligonukleotyddéw tiofosforanowych zawierajacych stereozdefiniowane wigzanie
tiofosforanowe w pozycji 11-12, 13-14 i 15-16. Wykazano, ze wprowadzenie reszty tiofosforanowej o
konfiguracji Rp w pozycji 13-14, Rp i Sp w pozycji 11-12 i Rp aktywnos¢ pozycji 15-16 znosi aktywno$é
deoksyrybozymu, za$ tiofosforan o konfiguracji Sp w pozycji 15-16 nie ma wplywu na te aktywnosc.

W ramach badan nad mechanizmem dziatania deoksyrybozymu 10-23 zsyntetyzowano
chimeryczny substrat o sekwencji 3’-tcccaacUGagtagaca-5’, zawierajgcy wigzanie tiofosforanowe ,mix”
pomiedzy jednostkami rybonukleotydowymi (UpsG). Badania kinetyczne w warunkach jak wyzej wykazaty,
ze modyfikowany substrat byt trawiony okoto 5 x wolniej niz substrat natywny. Trwajg prace nad
przygotowaniem substratéw zawierajgcych stereozdefiniowane wigzanie tiofosforanowe w miejscu
hydrolizy.

Podjeto prace nad konstrukcja plazmidéow ekspresyjnych pVAX BACE-EGFP(HGFP),
zawierajacych gen fuzyjny kodujacy biatko BACE i biatko reporterowe zielonej fluorescencji (GFP).
Zatozono, ze tak skonstruowany plazmid stworzy mozliwos$c¢ tatwej detekcji poziomu wyciszenia ekspresiji
genu docelowego poprzez bezposredni pomiar fluorescencji wysytanej przez biatko GFP, bez
konieczno$ci izolowania catkowitego RNA z lizatéw komorkowych i oceniania poziomu docelowego
mMmRNA metoda RT PCR lub Real Time PCR.

10. Grant MNil 059/T09/06 pt.. ,Kwasy nukleinowe i ich analogi jako potencjalne terapeutyki’, zadanie
~oynteza diadenozynopolifosforanéw jako potencjalnych srodkéw terapeutycznych”

(Kierownik grantu: dr Janina Baraniak)
Grant realizowany od 01 wrzeénia 2002 do 31 sierpnia 2005 r.

Metodg oksatiafosfolanowg zsyntetyzowano koniugat nukleotydu z aminokwasem typu
AMP-N-¢-(N-a-Boc-lizynoamid) oraz adenozyno-5’-O-p-nitrofenyloamidofosforan. Otrzymane potaczenia
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postuzyly do mapowania struktury centrum aktywnego biatka Hint (wspdipraca z zespotem prof.
Ch.Brennera, Norris Cotton Cancer Center, Lebanon, NH, USA).

We wspotpracy z zespotem prof. A. McLennana (University of Liverpool, UK) wykazano, ze koniugaty
nukleotydowe typu di- i tri-(adenozyno-5’-O-tiofosforylo)-pentaerytritol, bedace inhibitorami symetryczne;j
i asymetrycznej hydrolazy ApsA, hamujg zdolnos¢ wnikania bakterii Salmonella enterica do komorek.
Celem wykonania dalszych badan typu SAR zsyntetyzowano serie analogicznych koniugatow
pentaerytritolu zawierajagcych reszty adenozynoditiofosforanowe oraz adenozynoselenofosforanowe
i przekazano je do badan biologicznych w Liverpool.

11. Grant MNil 4 TO9A 073 25 pt.: ,Chimeryczne oligonukleotydy zawierajace diastereomerycznie czyste
P-chiralne ugrupowania metanotio- i metanoselenofosfonowe — narzedzia w biologii strukturalnej
i potencjalne terapeutyki”

(Kierownik grantu: dr Lucyna Wozniak)
Grant realizowany od 21 sierpnia 2003 do 20 sierpnia 2006 r.

Zgodnie z harmonogramem, wykonano synteze serii diastereomerycznie czystych, odpowiednio
zablokowanych dinukleozydo-(3’,5’)-metanofosfonianéw oraz ich analogéw tionowych i selenowych.
Otrzymane zwigzki poddano fosfitylacji w pozycji 3'-OH, uzyskujac odpowiednie ,dimeryczne bloki” do
wykorzystania w syntezie na fazie statej metodg amidofosforynowg chimerycznych oligonukleotyddw,
zawierajacych w okreslonych miejscach tancucha stereozdefiniowane modyfikacje
metano(tio)fosfonianowe. Otrzymane dinukleotydy poddano badaniom spektroskopowym, okreslajac
konfiguracje na atomie fosforu oraz uzyskujac szczegétowe dane konformacyjne (*'P NMR, 'H NMR, “D
NMR). Selenofosfonianowe dinukleotydy sg obecnie przedmiotem badan technika CPMAS NMR oraz
metoda rentgenograficzng [obydwa izomery d(TPpyeseC)].

Jako sekwencje do modelowych badan trwatosci termodynamicznej zaprojektowano 20-nukleotyd
CRE-HP o strukturze spinki do wtoséw, zawierajacy petle tymidylowg oraz sekwencje palindromowg CRE
[d(TGACGTCA)]. Wykonano synteze niemodyfikowanego oligonukleotydu CRE-HP oraz oligomerow
modyfikowanych w réznych pozycjach za pomoca funkcji metanofosfonianowych lub tiofosforanowych.
Rozpoczeto badania termodynamiczne.

Wykonano synteze pentanukleotydu o sekwencji d(CpneGTrneCA), zawierajgcego w pozycjach
1 i 3 internukleotydowe wigzania metanotiofosfonianowe o konfiguracji Sp, ktérego konformacja jest
badana metodg NMR (wspotpraca z zespotem prof. M. Potrzebowskiego).

12. Grant MNil 3 P04B 008 25 pt.: ,Koniugaty nukleozydoéw oraz oligonukleotydéw z D-mannozg jako
nowa klasa potencjalnych terapeutykéw”

(Kierownik grantu: prof. dr hab. Andrzej Okruszek)
Grant realizowany od 11 wrzes$nia 2003 do 10 wrze$nia 2006 r.

Przeprowadzono poréwnawcze badania dotyczace doboru grup blokujacych drugorzedowe grupy
hydroksylowe mannozy do syntezy koniugatow z nukleozydami. Najlepsze wyniki uzyskano stosujac
grupe acetylowa; grupa izopropoksyacetylowa okazata sie zbyt labilna w przypadku blokowania mannozy,
natomiast grupa benzoilowa byta zbyt trudna do usunigcia. Opracowano warunki syntezy 6-(2-tio-1,3,2-
oksatiafosfolanu)  1,2,3,4-tetraacetylo-D-mannozy i jego reakcji z  5-O-dimetoksytrytylo-
deoksyrybonukleozydami zawierajgcymi na funkcjach egzoaminowych zasad nukleinowych standardowe
grupy ochronne (N'Bz-Cyt, N°Bz-Ade, N%Bu-Gua). Opracowano warunki sekwencyjnego usuwania grup
ochronnych oraz izolowania koniugatéw, w ktérych deoksyrybonukleozydy sg potaczone poprzez
wigzanie 3’-O-tiofosforanowe z atomem O-6 D-mannozy (chromatografia jonowymienna na nosniku
DEAE-Sephadex A25). Opracowano réwniez warunki alternatywnego wariantu syntezy w/w koniugatow w
reakcji 5’-O-dimetoksytrytylo-3’-O-(2-tio-1,3,2-oksatiafosfolanéw) N-chronionych deoksyrybonukleozyddw
z 1,2,3,4-tetraacetylo-D-mannoza.

13. Grant MNil 3 TO9A 072 26 pt.: ,Molekularne podstawy wysokiej trwatosci termodynamicznej
trypleksow RNA/PS-DNA/RNA zawierajgcych stereozdefiniowang homopurynowg ni¢ tiofosforanowg o
konfiguracji All-R,”

(Kierownik grantu: dr Piotr Guga)
Grant realizowany od 05 kwietnia 2004 do 04 kwietnia 2007 r.
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Kontynuowano prace nad wyjasnieniem mechanizmu wysokiej trwato$ci termodynamicznej struktur
trypleksowych sktadajgcych sie z homopurynowej nici [all-Rp-PS]-DNA i dwéch komplementarnych nici
RNA, zawierajacych punktowe modyfikacje 2-tiourydylowe. Wykazano, ze obecnos¢ pojedynczej
modyfikacji 2-tiourydylowej w tancuchu RNA zwieksza trwato$¢ struktury z udziatem [All-Rp-PS]-dA+,
(prawdopodobnie trypleksu) o 8°C w poréwnaniu do matrycy niemodyfikowanej, a uzyskana trwatos¢ jest
poréwnywalna do trwatosci uzyskanej dla matrycy zawierajacej nukleozydy 2’-OMe. Obecnosé dwéch
modyfikacji 2-tiourydylowych na koncach tancucha RNA zwieksza trwato$¢ struktury o 27°C w
poréwnaniu do matrycy niemodyfikowane;.

Wykonano proby okreslenia metoda neutronograficzng struktury tryplekséw sktadajgcych sie
z homopurynowych nici [all-R,-PS]-DNA i dwu nici komplementarnego RNA. Krysztaty otrzymane
z trypleksu utworzonego przez oligonukleotydy (all-Rp-PS)-dGAGAAGAG i komplementarng matryce
(2’0OMe)-CUCUU pozwolity jedynie na niskorozdzielcze odwzorowanie struktury (do 4A; wspétpraca z prof.
G. Bujaczem, Politechnika t.6dzka).

Podjeto badania nad wptywem struktur trypleksowych, wytworzonych przez RNA oraz oligonukleotydy
[all-R,-PS]-DNA, na proces odwrotnej transkrypcji RNA oraz na wydajno$¢ ekspresji kodowanego przez
to RNA biatka. Badania przeprowadzono z wykorzystaniem oligonukleotydéw zaprojektowanych do
tworzenia tryplekséw z mRNA biatka BACE, zaréwno na izolowanym mRNA (in vitro) jak i w komérkach
nowotworowych linii SH SY5Y i HEK 293 (in vivo). Wyniki sg przedmiotem zgtoszenia patentowego.
Zsyntetyzowano stereoregularny selenofosforanowy homopurynowy oligonukleotyd all-Ry-PSe-d(A)+,
i zbadano trwatos$¢ struktur tworzonych przezen z matrycg (2’OMe)U,,. Stwierdzono, ze oligonukleotyd
tworzy z dwoma czasteczkami matrycy kompleks znacznie trwalszy niz niemodyfikowany oligomer A;;
(AT,~26°C), najprawdopodobniej o strukturze trypleksu (podobnie jak odpowiednie oligonukleotydy
tiofosforanowe).

14. Grant MNil 3 T09B 069 26 pt.: “Silikonowe biocydy”

(Kierownik grantu: prof. dr hab. Julian Chojnowski)
Grant realizowany od 25 marca 2004 do 24 marca 2007 r.

Syntezowano i scharakteryzowano 3 serie polimeréw siloksanowych zawierajacych bakteriobdjcze
grupy czwartorzedowe amoniowe. Pierwsza seria byla przygotowana na bazie zywicy Sarsil
wyprodukowanej przez Zaktad Silikonédw w Sarzynie. Do zywicy wprowadzono 5 i 10% chlorku
3-(trietoksy)sililopropylodimetyloktyloamoniowego. Czes$¢ zywicy usieciowano za$ czes$¢ pozostawiono
nieusieciowang. W procesie sieciowania grupy etoksylowe reagujg z grupami reaktywnymi zywicy. Seria
zawierata takze liniowy kopolimer siloksanowy z grupami 3-(trietoksy)sililopropylodimetylooktylowymi.
Badania bakteriologiczne wykonane w Gdanskiej Akademii Medycznej przez Zespot profesora Werela
(Katedra i Zaklad Chemii Farmaceutycznej) wykazaly wysokg aktywnosé zawiesiny zywicy
nieusieciowanej przeciw wszystkim badanym szczepom bakterii. Natomiast byly trudnosci w badaniach
zywicy usieciowanej naniesionej na ptytki szklane, a pierwsze wyniki badan nie wykazaty ich biobdjczego
dziatania. Bardzo wysokg aktywnos¢ biobojczg wykazat roztwor liniowego polisiloksanu.

Druga seria zawierata liniowy polisiloksan z ré6znymi ilosciami grup biobdjczych, a czes¢ probek
zawierata takze grupy amoniowe o zwiekszonej hydrofobowosci. Prébki zostaty przekazane do badan do
Gdarniska.

Trzecia seria obejmowata silseskwioksany z grupami biobdjczymi. Zostaty one syntezowane we
wspotpracy z doc. Pawtem Rosciszewskim z Instytutu Chemii Przemystowej. Prébki zostaty przekazane
do badan bakteriologicznych w Gdansku.

Réwnolegle sg prowadzone badania antyporostowe polimerdw siloksanowych zawierajgcych grupy
czwartorzedowe amoniowe. Wykonana seria liniowych polisiloksanéw z tymi grupami rozpuszczalnymi w
wodzie jest badana na statyczne wlasnosci antyporostowe.

15. Grant MNil 3 TO9A 073 26 pt.: “Kopolimeryzacja gradientowa cyklicznych siloksanéw — gradientowe
kopolimery siloksanowe”

(Kierownik grantu: doc. dr hab. Marek Cypryk)
Grant realizowany od 22 marca 2004 do 21 marca 2007 r.

Celem badan jest opracowanie nowej metody precyzyjnej syntezy kopolimeréw siloksanowych
o gradientowym rozktadzie meréw w tancuchu w wyniku kontrolowanej anionowej kopolimeryzaciji
heksametylocyklotrisiloksanu z cyklotrisiloksanami zawierajagcymi rézne grupy funkcyjne. W ramach
grantu wykonano syntezy funkcyjnych monomeréw, syntezy kopolimeréw blokowych o okreslonych
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diugosciach blokow i ciezarach czasteczkowych, kidre beda stuzy¢ jako polimery referencyjne do badan
zaleznosci witasnosci kopolimerow od struktury oraz przeprowadzono wstepne badania kinetyczne
kopolimeryzaciji.

16. Grant MNil 7 TO9A 144 21 pt.: ,Jednolity mechanizm kowalencyjno-koordynacyjnej polimeryzaciji
cyklicznych estrow”

(Kierownik grantu doc. dr hab. Andrzej Duda
grant realizowany od 01 sierpnia 2001 do 30 czerwca 2004 r.

Przeprowadzono  systematyczne  pomiary  kinetyczne w  uktadzie  e-kaprolakton
(CL)/Sn(Oct),/BuNH,. Na potlogarytmicznych odwzorowaniach zaleznosci stezenia monomeru od czasu
zaobserwowano trzy kinetycznie rozréznialne stadia kinetyczne. Wykazano, Zze pierwszemu okresowi
polimeryzacji o najwiekszej szybkosci przereagowania CL odpowiada bezposrednia reakcja CL i BuNH,
katalizowana przez Sn(Oct), prowadzaca do powstania amidoalkoholu BuNHC(O)(CH,)sOH. Drugie
i trzecie stadium polimeryzacji przebiega zgodnie 2z mechanizmem typowym dla uktadu
CL/Sn(Oct),/alkohol. Wyrazne spowolnienie polimeryzacji w drugim stadium zwigzane jest
z wystepowaniem rownowagi miedzy aktywng a nieaktywng postacia amidoalkoholanu
BuNHC(O)(CH,)sOSn-. Posta¢ nieaktywna powstaje w wyniku utworzenia wewnatrzczasteczkowego
wigzania koordynacyjnego H(Bu)N:—»Sn<. Wraz ze zmniejszeniem [BuNH,], wptyw tej réwnowagi na
kinetyke polimeryzacji maleje: dla odpowiednio matych warto$ci przestaje mie¢ znaczenie i badany uktad:
CL/Sn(Oct),/BuNH, zachowuje sie jak CL/Sn(Oct)o/ROH. Wykazano réwniez, iz dendrymeryczne
poliaminy, zastosowane jako koinicjatory w polimeryzacji CL i L,L-laktydu zachowujg sie w podobny
sposob.

Zbadano takze wptyw struktury grup koricowych na wytrzymato$é termiczng PLA otrzymanego
z wykorzystaniem dwoéch réznych inicjatoréw, pochodnych Sn(ll) - karboksylanu i alkoholanu, ktére
zgodnie z proponowanym przez nas mechanizmem, prowadzg do makroczasteczek o podobnej
strukturze. PLA o masach molowych (M,) mieszczacych sie w szerokim zakresie: od 1000 do 700000,
z koncowymi grupami: estrowg i hydroksylowg [C4HsOC(O)-PLA-OH] otrzymano metodg polimeryzacji LA
iniciowang mieszaning Sn(Oct),/BUOH i Sn(OBu),. Poréwnano przebieg rozktadu termicznego
C4sHyOC(O)-PLA-OH i polimeru z zestryfikowang grupg hydroksylowg [C4HOC(O)-PLA-
OC(O)CH(C,H5)C4Hg]. Wyniki pomiaréw termograwimetrycznych pozwolity na oznaczenie maksymalnej
wytrzymatosci termicznej PLA.

Przygotowano sprawozdanie koncowe. Grant zostat oceniony jako “znakomity”.

17. Grant MNil 7 T0O9A 156 21 pt.. ,Jonowo-niejonowe podwdjnie hydrofilowe polimery: synteza
i oddziatywanie z czastkami nieorganicznymi”

(Kierownik grantu prof. dr hab. Stanistaw Penczek)
grant realizowany od 01 sierpnia2001 do 30 czerwca 2004 r.

30 czerwca 2004 r. zakonczona zostata realizacja trzyletniego grantu. W ramach prowadzonych
prac opracowane zostaty metody syntezy nastepujacych polimeréw blokowych:

¢ Kopolimery blokowe poli(tlenku etylenu) i fosforylowanego poliglicydolu — zawierajace w czesci
jonowej monoestry kwasu fosforowego,

o Kopolimery diblokowe i triblokowe poli(tlenku etylenu) i poliestréw glikoli, zawierajagce w czesci
jonowej diestry kwasu fosforowego,

¢ Kopolimery blokowe poli(tlenku etylenu) z blokami jonowymi, zawierajacymi pochodne kwasow
fosfonowych.

Ustalono wptyw dtugosci blokéw, stopnia funkcjonalizacji oraz budowy kopolimeréw na proces
krystalizacji weglanu i fosforanu wapnia. Okazato sie, Zze najlepszym modyfikatorem procesu krystalizaciji
jest kopolimer blokowy, w ktérym tylko niewielka cze$¢ reaktywnych grup —OH zostata przeksztatcona w
monoestry kwasu fosforowego. Jest tak dlatego, ze przy zbyt gestym upakowaniu czes$¢ grup
fosforanowych nie miesci sie na powierzchni CaCOs.

Raport koncowy z realizacji projektu badawczego zostat oceniony jako ,znakomity”.

18. Grant zamawiany MNil 082/T08/2002pt.: ,Mikrosfery polimerowe-materiat do wytwarzania no$nikéw
zywych komoérek do stosowania w inzynierii tkankowe;j”
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(Kierownik grantu prof. dr hab. Stanistaw Stomkowski)
grant zamawiany realizowany od 07 marca 2003 do 05 wrzesnia 2005 r.

Zbadano podstawowe wiasciwosci rusztowan poliestrowych do hodowli osteoblastéw - komérek
kosciotworczych. Rusztowania otrzymywano z mikrosfer i niesferycznych mikroczastek polilaktydowych
oraz z kopolimerow polilaktyd-co-poliglikolid. Okreslono zaleznosci miedzy witasciwosciami
mechanicznymi tych rusztowan, ich porowatoscia oraz budowg chemiczng mikrosfer i innych
mikroczastek stosowanych do ich wytwarzania.

Opracowano metode wytwarzania rusztowan hybrydowych z pianek korundowych i poliestrow
biodegradowalnych. Wiasciwoéci mechaniczne tych rusztowan sg okreslone przez wiasciwosci
mechaniczne pianek korundowych natomiast wtasciwosci warstwy powierzchniowej scianek mikroporéow
zalezg od rodzaju pokrywajgcego je poliestru.

W zespole dr hab. Maigorzaty Lewandowskiej-Szumiet (Akademia Medyczna w Warszawie)
przeprowadzono badania, w ktérych okreslono relacje miedzy wiasciwosciami warstwy powierzchniowe;j
rusztowan a przezywalnoscig i proliferacjg osteoblastéw do nich wprowadzanych.

19. Grant MNil 4 TO9A 142 24 pt.: ,Badania wybranych proceséw polimeryzacji w cieczach jonowych”

(Kierownik grantu prof. dr hab. Przemystaw Kubisa)
grant realizowany od 31 marca 2003 do 30 stycznia 2006 r.

Kontynuowano badania proceséw polimeryzacji jonowej, w szczegdlnosci kationowej
polimeryzacji styrenu, w neutralnych cieczach jonowych.

We wspotpracy z Laboratorium Chemii Koordynacyjnej w Tuluzie, podczas czteromiesiecznego
pobytu w CBMiM doktoranta z Tuluzy Sebastiana Marie, zbadano proces kontrolowanej polimeryzacji
rodnikowej (ATRP) akrylanu metylu w neutralnej cieczy jonowej wobec nowej grupy katalizatorow:
kompleksow halogenkéw molibdenu z fosfinami okreslajac warunki, w ktérych polimeryzacja przebiega
jako proces kontrolowany.

Kontynuujgc badania proceséw polimeryzacji w chiralnych cieczach jonowych opracowano
oryginalng metode wytwarzania cieczy jonowej z centrum chiralnosci we fragmencie kationowym z tatwo
dostepnych surowcéw (Zgtoszenie patentowe nr P 368847: ,Nowe alkiloimidazoliowe chiralne ciecze
jonowe oraz sposoéb ich wytwarzania”; P. Kubisa, T. Biedron).

20. Grant zamawiany MNil 070/T09/2001 pt.: ,Materiaty polimerowe z odnawialnych surowcow —
fizykochemiczne podstawy nowych technologii” zadanie ,Metody wytwarzania polilaktydu”

(Kierownik grantu prof. dr hab. Stanistaw Penczek)
grant zamawiany realizowany od 03 wrze$nia 2003 do 02 wrze$nia 2006 r.

Zbadano kopolimeryzacje L,L-laktydu (LA) z e-kaprolaktonem (CL), po dojsciu do réwnowagi
uktadu: zyjacy poli(L,L-laktyd)/L,L-laktyd (PLA/LA) (THF, 80°C). W celu wyeliminowania ubocznych
reakcji transestryfikacji kopolimeryzacje LA/CL inicjowano zyjacym PLA z aktywnymi centrami
o strukturze alkoholanéw glinu z niereaktywnym ligandem wprowadzajacym duzg zawade przestrzenna,
pochodng zasady Schiffa - (S)-(+)-2,2’-[1,1’-binaftylo-2,2’-diylbis(nitrylometilidyno)]-difenolanem (SBO,AI-
O'Pr). Wykazano, iz w tych warunkach nieprzereagowany LA zostat catkowicie przeksztatcony w
jednostki powtarzalne kopolimeru; pierwszy blok kopolimeru ma strukture homopolimeru PLA, a drugi
blok beztadnego/przemiennego kopolimeru LA/CL. W ten sposéb opracowano metode wyeliminowania
w homopolimeryzacji L,L-laktydu nieprzereagowanego monomeru, pozostajagcego w stezeniu
réwnowagowym. Na podstawie uzyskanych wynikow przygotowano publikacje, ktora zostata przyjeta do
druku w Macromolecules. W nastepnym etapie poréwnano przebieg polimeryzacji CL inicjowanej zyjacym
PLA z zastosowaniem 2-etyloheksanianu (oktanianu) cyny(ll) (Sn(Oct),), AI(O'Pr); i SBO,AI-O'Pr jako
inicjatoréw/koinicjatorow. Na podstawie analizy widm ~“C NMR wykazano, ze powstanie kopolimerow:
diblokowego poli(LA)-blok-poli(CL) i triblokowego poli(LA)-blok-poli(CL)-blok-poli(LA) jest mozliwe jedynie
w wypadku zastosowania SBO,AI-O'Pr, pozwalajacego na wyeliminowanie transertryfikacji w trakcie
powstawania drugiego i trzeciego bloku. Pozostate inicjatory prowadzity ostatecznie do kopolimerdow
o strukturze multiblokowej lub beztadnej, przy poréwnywalnych czasach kopolimeryzaciji.

Poréwnano mozliwosci zastosowania Sn(Oct), i 2-etyloheksanianu (oktanianu) cynku (Zn(Oct),)
jako katalizatoréw w kontrolowanej syntezie wielkoczasteczkowego poli(L-laktydu) (PLA). Wykazano, ze
dogodniejszym katalizatorem, z punktu widzenia kinetyki polimeryzacji LA, jest Sn(Oct), prowadzacy do
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procesu okoto dziesieciokrotnie szybszego w poréwnaniu z Zn(Oct),, w poréwnywalnych warunkach
(THF, 80°C). Natomiast, mniej reaktywny Zn(Oct), powodowat ograniczenie reakcji ubocznej —
miedzyczasteczkowej wymiany segmentalnej, prowadzacej do poszerzenia rozrzutu mas molowych
powstajgcego PLA.

21. Grant zamawiany MNil 070/T09/2001 pt.: ,Materiaty polimerowe z odnawialnych surowcow —
fizykochemiczne podstawy nowych technologii” zadanie ,Polimery z surowcéw odnawialnych w uktadach
dyspersyjnych przydatnych do zastosowan medycznych”

(Kierownik grantu prof. dr hab. Stanistaw Stomkowski)
grant realizowany od 03 wrzesnia 2003 do 02 wrze$nia 2006 r.

Opracowano metode enkapsulacji insuliny w nanoczgstkach o biodegradowalnym rdzeniu
polilaktydowym w hydrofilowe] warstwie powierzchniowej zawierajacej bloki poli(tlenku etylenu) i bloki
pochodnych poliglicydolu. Wspomniana metoda polega na dializie roztwordéw insuliny i kopolimeru
w rozpuszczalnikach organicznych wobec wody.

Opracowano metode separacji nanoczastek z enkapsulowana insuling od ,wolnej” insuliny oraz
metode oznaczania insuliny wprowadzanej do nanoczastek.

Okreslono zaleznosci pomiedzy warunkami enkapsulacji (wartosci stezen kopolimerow
blokowych i insuliny oraz stosunki tych stezen) a udziatem enkapsulowanej insuliny w ukfadzie.
Wykazano, w jakich warunkach enkapsulacja jest bliska 100%.

22. Grant MNil 3 TO9A 002 27 pt.: ,Synteza i wlasciwosci stereokomplekséw polilaktydow o strukturze
gwiazdzistej”

(Kierownik grantu dr Tadeusz Biela)
grant realizowany od 30 sierpnia 2004 do 29 sierpnia 2007 r.

W ramach realizacji grantu kontynuowano wspotprace z Zespotem prof. Y. Doi (Riken Institute,
Japonia) dotyczacg badania wiasciwosci stereokomplekséw polilaktydow o strukturze gwiazdzistej.
Zbadano proces krystalizacji gwiazd (sktadnikéw stereokomplekséw) i poréwnano go z krystalizacjg
polilaktydéw liniowych. Krysztaty polilaktydow gwiazdzistych pokryte sg zwykle warstwg polimeru
amorficznego. Aby zmierzy¢ ich grubos¢ lamelarng poddano je enzymatycznemu trawieniu. Proces
trawienia obserwowano z uzyciem mikroskopu AFM. Poniewaz trawieniu ulega wytacznie warstwa
amorficzna, po pewnym czasie (~12 godz.) mozliwy byt pomiar grubosci lamelarnej czystego krysztatu.
Zbadano zaleznosc tej grubosci od temperatury, w ktorej przeprowadzano krystalizacje gwiazd. Badania
stanowig dobry poczatek dalszej wspotpracy.

Przygotowano do druku dwie publikacje dotyczace analizy polilaktydéw gwiazdzistych
stanowigcych skladniki stereokomplekséw. Pierwsza praca dotyczy analizy struktury poliestrow
gwiazdzistych w chromatografii SEC z detekcjg MALLS, ktéra umozliwia bezposredni, bezwzgledny
pomiar masy molowej, rozmiaréw makroczasteczek a takze oszacowania liczby ramion. W drugiej pracy
analizowano polilaktydy gwiazdziste o ztozonej strukturze tzn. réznej liczbie ramion zakoriczonych
drugorzedowymi grupami OH, ale takze z pierwszorzedowymi grupami OH (wolnymi lub zablokowanymi)
przytaczonymi bezposrednio do rdzenia gwiazdy. Do analizy zastosowano chromatografie w warunkach
krytycznych (LC-CC) oraz chromatografie 2D. Opisano ziozone zachowanie sie polilaktydow
zawierajacych rézne grupy OH zlokalizowane w réznych miejscach makroczasteczki.

23. Grant MNil 4 T08 063 22 pt.: ,Krystalizacja polimerédw na granicy faz stopiony polimer-ciato state”

(Kierownik grantu: dr hab. Adam Tracz)
Grant realizowany od 01 stycznia 2002 do 31 grudnia 2004 r.

Przeprowadzono badania nad krystalizacjg polietylenu (PE) w kontakcie z wysokozorientowanym
grafitem pirolitycznym (HOPG) w zaleznosci od gestosci nanoskopowych defektéw podtoza, grup
funkcyjnych i obecnosci domieszki. HOPG wytrawiano w atmosferze tlenu lub atomowego wodoru
w roznych warunkach, w celu wytworzenia na jego powierzchni wnek o réznych ksztattach, rozmiarach
i gestosci. Badania powierzchni warstwy kontaktowej metodg AFM pokazaty, ze niezaleznie od rodzaju
grup funkcyjnych i stosowanych niepolarnych domieszek w polimerze, wytrawione na powierzchni wneki
wplywajg na orientacje lamel. Badania takie mozna byto przeprowadzi¢ jedynie dla matej gestosci wnek.
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W przypadku duzej gestosci defektow i wnek (kilkaset na pm?) silna adhezja PE i ,chropowatego”
w nanoskali podtoza uniemozliwiata oddzielnie probek od podtoza. Wyniki te zostaty opisane w rozprawie
doktorskiej mgr |. Kucinskie;.

Zbadano krystalizacje PE w kontakcie z HOPG i MoS, w warunkach izotermicznych. Stwierdzono,
ze krystalizacja rozpoczyna sie przy bardzo matych przechtodzeniach (okoto 10°). Na podstawie
charakterystycznego ksztattu czota lameli stwierdzono, ze krystalizacja zachodzi wedtug mechanizmu
wzrostu lamelarnego z jednoczesnym pogrubianiem. Wyniki te zostaty przedstawione na konferencji we
Wtoszech, opisano je w pracy doktorskiej i sg przygotowywane do publikacji.

Stwierdzono, ze juz w temperaturze 80°C (a wiec ponad 60° ponizej rownowagowej temperatury
topnienia PE) zachodzi reorganizacja powierzchni bocznej lameli. Wyniki zostaty przyjete do druku
w e-Polymers poswieconym konferencji IUPAC MACRO 2004.

Stwierdzono, ze w warstwie kontaktowej PE krystalizuje w formie krystalograficznej jednoskosnej
a nie rombowej. Wyniki te przedstawiano w formie ustnych komunikatéw na specjalistycznych
konferencjach w Mulhouse, w Kobe oraz zostaty opublikowane w pracy: Macromolecules, 37, 9667(2004)

24. Grant MNil 7 TOBE 055 22 pt.: ,Kawitacja podczas odksztatcania: wplyw na wtasciwosci polimerow
krystalicznych, mechanizmy generacji, sposoby zapobiegania, mozliwosci wykorzystania”

(Kierownik grantu: prof. dr hab. Andrzej Gateski)
Grant realizowany od 01 lutego 2002 do 31 grudnia 2004 r.

Zbadano szczegétowo przebieg odksztatcenia bezkawitacyjnego PA 6 w kanale z ttokiem oraz
podczas walcowania w kanale. Zbadano witasciwosci i strukture wysoko zorientowanych pretow
otrzymanych w ten sposob. Uzyskano materiat o wytrzymatosci 410 MPa. Stwierdzono powstawanie
pasm $cinania podczas odksztatcenia, w ktdérych powstaje krystaliczna faza gamma powodujgca
w dalszym etapie odksztatcenia pekanie materiatu wzdtuz tych ptaszczyzn.

Zbadano szczegétowo przebieg odksztatcenia bezkawitacyjnego POM w kanale z tlokiem oraz
podczas walcowania w kanale. Zbadano wifasciwo$ci i strukture wysoko zorientowanych pretow
otrzymanych w ten sposob. Uzyskano materiat o wytrzymatosci ponad 800 MPa. Zbadano wptyw
kawitacji podczas zestalania tworzywa na jego strukture i wytrzymatos¢ po duzym odksztatceniu
plastycznym.

Zbadano odksztatcenie plastyczne szeregu polimeréw  krystalicznych w  warunkach
umozliwiajacych kawitacje oraz gdy dodatnie ci$nienie uniemozliwiato powstawanie kawitacji. Okazato sie,
ze dla polimeréw zawierajacych silne krysztaty, polipropylen, politlenek metylenu, poliamid 6 i polietylen
wysokiej gestosci nachylenie krzywych naprezenie-odksztatcenie jest w obu przypadkach zblizone, ale
gdy materiaty odksztatcane z kawitacja wykazujg juz zakres ptyniecia plastycznego wtedy te same
materiaty odksztatcane bez kawitacji odksztatcajg sie dalej sprezyscie. Punkt ptyniecia plastycznego jest
osiggany przy znacznie wyzszych naprezeniach i odksztatceniach, np. dla politlenku metylenu 106 MPa
i 9% bez kawitacji i 63 MPa i 3% z kawitacjg. Przedziat ujemnych cisnier niezbednych dla kawitaciji
zawiera sie w granicach od 5 do 20 MPa. Kawitacja zachodzi w fazie amorficznej miedzy krysztatami
lamelarnymi a dziury kawitacyjne majg poczatkowo rozmiary zblizone do grubosci warstw amorficznych,
a wiec na poziomie kilku nm. Szczegd6towe badania pozwolity na stwierdzenie nastepujgcych zjawisk:

— wspdbtzawodnictwo miedzy kawitacjg i plastycznoscig krysztatéw; zawsze tatwiejsze zjawisko
zachodzi przed trudniejszym. W polimerze z miekkimi krysztatami podczas rozciggania najpierw
zachodzg poslizgi krystalograficzne i nie dochodzi do kawitacji, podczas gdy w polimerze
z twardymi krysztatami obserwuje sie najpierw kawitacje. Naprezenie na granicy plastycznosci
jest wtedy okreslone przez zjawisko o mniejszej wartosci naprezenia.

— w przypadku matych odlegtosci miedzy lamelami pory kawitacyjne sa mate, na poziomie kilku
nanometréow i generowane ujemne cisnienie podczas rozciggania jest zbyt niskie, aby mogto
przeciwdziata¢ skutecznie ich samorzutnemu zamykaniu sie na skutek napieé¢ powierzchniowych.
Dzieje sie tak w przypadku poliamidu 6, a widomym znakiem kawitacji i zamykania sie porow
kawitacyjnych jest lokalne zniszczenie struktury chemicznej polimeru.

— w przypadku braku kawitacji stan zapetlen tancuchéw jest zachowany podczas odksztatcenia.
Powoduje to silne utwardzanie materialu odksztatceniem i wzrost wytrzymatosci materiatu do
ponad 400MPa.

Sformutowano model odksztatcenia z kawitacjg i bez kawitacji polimeréw cze$ciowo krystalicznych.
Wyniki opisano w publikacji wystanej do Macromolecules, przedstawiono w 4 referatach na zaproszenie
na konferencjach miedzynarodowych oraz opisano w 1 pracy magisterskie;j.
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25. Grant MNil 7 TO8E 044 23 pt.: ,Mikro- i nanoskopowa architektura oraz wtasciwosci elektryczne
i optyczne materiatdbw organicznych na podtozach i w matrycach polimerowych dla elektroniki
molekularnej”

(Kierownik grantu: doc. dr hab. Jeremiasz Jeszka)
Grant realizowany od 17 pazdziernika 2002 do 16 pazdziernika 2005 r.

Otrzymano  zorientowane  warstwy nowych materiatbw  organicznych z  grupy
heksabenzokoronenéw, kopolimeréw blokowych poliakrylanbutylu/poliakrylonitryl, oraz wybranych
niskoczgsteczkowych zwigzkéw tworzacych krysztaty o anizotropowych wtasnosciach elektrycznych
i optycznych, metodg wylewania strefowego. Zbadano ich morfologie i wiasnosci. Wytworzono
tranzystory z efektem polowym, w ktérych warstwe aktywng heksabenzokoronenu otrzymano metodg
wylewania strefowego i wyznaczono ruchliwos¢ nosnikéw tadunku (dziur) w tych materiatach.
Opracowano model komputerowy pozwalajacy na symulacje rozktadu stezen domieszki w funkcji
szybkosci przesuwu podtoza dla réznych wspétczynnikow dyfuzji i katéw zwilzania poditoza. Pokazano, ze
w zaleznosci od stosunku wspotczynnika dyfuzji do szybkosci przesuwu podioza gradient stezenia
domieszki tworzy rézny kat z kierunkiem przesuwu podioza. Tylko wtedy, jesli stosunek ten jest
dostatecznie duzy, gradient jest réwnolegty do kierunku przesuwu (co jest konieczne dla uzyskania
anizotropii wytwarzanych warstw); natomiast gdy stosunek ten jest maty (dla duzych szybkosci przesuwu)
gradient stezenia jest prostopadly do powierzchni roztworu, co na ogét uniemozliwia wytworzenie
ciggtych anizotropowych struktur.

Uzyskane wyniki przedstawiono w formie komunikatu na Miedzynarodowej Konferencji ,New
Concepts and Materials for Molecular Electronics and Nanotechnology” (CMME’04) oraz dwu publikaciji.

26. Grant zamawiany MNil 070/T09/2001 pt.: ,Materiaty polimerowe z odnawialnych surowcow-
fizykochemiczne podstawy nowych technologii” zadanie ,Poprawa wiasnosci uzytkowych polilaktydu
poprzez modyfikacje fizyczng”

(Kierownik grantu: prof. dr hab. Andrzej Gateski)
Grant zamawiany realizowany od 03 wrzes$nia 2003 do 02 wrze$nia 2006 r.

Etap | zad. 3 Zbadanie mechanizméw odksztatcenia plastycznego PLA czesciowo Krystalicznego
plastyfikowanego” W biezacym okresie badania skupiono gtéwnie na poznaniu efektow deformaciji
plastycznej polilaktydu amorficznego, poniewaz faza amorficzna wystepuje w polimerze czesciowo
krystalicznym i bierze udziat w przenoszeniu naprezen i w reorganizacji obszaréw krystalicznych.
Amorficzny polilaktyd w temperaturze powyzej Tg, tji. w ktérej prowadzony jest proces deformagii
plastycznej, znajduje sie w stanie kauczukopodobnym, ma znacznie obnizone parametry mechaniczne -
istotnie podwyzszong podatnos$¢ na deformacje, a wiec wykazuje cechy polimeru plastyfikowanego. Do
tych badan zastosowano dwa rodzaje polimeru: PLA amorficzny zdolny do krystalizacji termicznej (typ
4042D) oraz PLA amorficzny niezdolny do krystalizacji termicznej (typ LR708) wskutek obnizenia
stereoregularnosci tancucha zwiekszonym udzialem meréw o odmiennej chiralnosci. Badania
prowadzono w tej samej komorze channel-die, w zakresie temperatur od 65°C do 95 °C dla PLA LR708 i
w temperaturze 70°C dla PLA 4042 D (bo w wyzszej krystalizuje termicznie), stosujgc rézne szybkosci
deformacji z zakresu 6x10™s”" do 0,35 s'. Ustalono relacje miedzy warunkami odksztatcenia
plastycznego a strukturg (SAXS) i wtasciwosciami mechanicznymi wytworzonych probek (Instron). Na
przyktad, zaleznie od parametrow odksztatcenia plastycznego, stwierdzono poprawe parametrow
wytrzymatosciowych podczas deformacji jednoosiowej w temperaturze pokojowej — wzrost wytrzymatosci
na rozerwanie do 120-230 MPa przy zerwaniu od 10% nawet do 90% wydiuzenia, podczas gdy
amorficzna probka niezorientowana wykazuje wartosci odpowiednio 60MPa i 2,5%. Prace sg
kontynuowane, w najblizszym czasie z zastosowaniem plastyfikatora.

Etap Il zad.1 ,Zwiekszenie barierowosci folii orientowanych z PLA poprzez wprowadzenie
nanoglinek” Barierowo$¢ wzrasta, gdy nanoglinka ulega delaminacji (eksfoliacji) z uzyskaniem pewnej
orientacji w matrycy polimeru. Poniewaz efekty te zalezg od warunkéw przetwoérczych i od dopasowania
sktadnikéw, zadanie rozpoczeto od ustalenia warunkéw i wyselekcjonowania nanoglinki. Wytworzono
szereg nanokompozytow poprzez mieszanie stopionego PLA (w mieszalniku typu Brabender) z réznymi
nanoglinkami (3% wag.) o réznych wiasciwosciach powierzchniowych ptytek wskutek organicznej
modyfikacji: Nanofil 2, Nanofil 8, Nanocor IP 30, masterbatch Nanocor IP30/PEG600 w stosunku 1/2,5,
Closite 20A Cloisite 25A, Cloisite 30B. Zastosowano takze poliolefinowe modyfikatory maleinowane
(Exxelor VA 1801 i Exxelor VA 1803) w celu kompatybilizacji sktadnikéw i zwiekszenia rozproszenia
nanoglinki. Nanostrukture prébek, otrzymanych poprzez prasowanie stopu, zbadano technika dyfrakcji
promieniowania X (w transmisji). Stwierdzono, ze jedynie PLA z Cloisite 30B tworzy nanokompozyt o
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znaczacej delaminacji ptytek nanoglinki, a zastosowane kompatybilizatory zwiekszajg w tym wypadku
delaminacje tylko nieznacznie. Zatem serie prébek z Cloisite 30B poddano dalszej charakterystyce:
TMDSC, DMTA, barierowosci, wtasciwosci elektrycznych i dielektrycznych. Wiasciwosci barierowe dla
tlenu zbadano wstepnie na cienkich foliach z matrycg amorficzng i niezorientowang. Wykazaty one okoto
czterokrotnie mniejsza przepuszczalnos¢ O, folii zawierajacych Cloisite 30B (przy 3% wag), w
poréwnaniu z folig polilaktydu nienapetnianego. Dalsze badania wiasciwosci barierowych uktadow
PLA/Cloisite 30B skoncentrowane beda na foliach otrzymanych metoda rozdmuchu, z orientacjg matrycy.
Przeprowadzono wstepne badania wtasnosci elektrycznych nanokompozytéw PL z nanoglinkg
(interkalowanym montmorylonitrylem) oraz, dla poréwnania, czystego polilaktydu przetwarzanego w tych
samych warunkach oraz polilaktydu z dodatkiem kompatybilizatora. Stwierdzono nieznaczny wptyw
nanoglinki na witasnosci w niskich temperaturach (<50°C). Natomiast w wysokich temperaturach,
(powyzej T4=55°C) zaobserwowano znaczny wzrost zaréwno czesci rzeczywistej jak i urojonej wzgledne;
przenikalnosci elektrycznej catym badanym zakresie czestoSci przypuszczalnie wynikajacy
z wstepowania w nanokompozytach polaryzacji miedzyfazowej (efekt Maxwella-Wagnera). Stwierdzono
takze istotny wptyw krystalizacji z fazy amorficznej w temperaturach powyzej T4 na procesy relaksacyjne
Kontynuowano badania nad plastyfikacjg poli(L-laktydu) poli(glikolem etylenowym) i eterem metylowym
poli(glikolu etylenowego). Stwierdzono, ze przyczyng stosunkowo nieduzych wydtuzeh do zerwania
uzyskanych w skrystalizowanym plastyfikowanym poli(L-laktydzie) jest nierébwnomierna deformacja
plastyczna polimeru wynikajgca z nierdwnomiernej zawartosci plastyfikatora w matrycy polimerowe;j
zwigzanej z krystalizacjg polimeru. Znaleziono nowe efektywne plastyfikatory dla skrystalizowanego
poli(l-laktydu), umozliwijgce uzyskanie deformacji ponad 100% przy zawartosci plastyfikatora 10% wag.
Stwierdzono, ze deformaciji plastyfikowanego amorficznego poli(L-laktydu) towarzyszy krystalizacja.

27. Grant promotorski MNil 4 TO8E 095 25 pt.: ,Kawitacja w czasie krystalizacji polimeréw”

(Kierownik grantu: doc. dr hab. Ewa Piérkowska-Gateska)
Grant promotorski realizowany od 15 pazdziernika 2003 do 14 kwietnia 2004 r.

Zbadano wptyw kredy modyfikowanej stearynianem wapnia i niemodyfikowanej na kawitacje
podczas izotermicznej krystalizacji poli(tlenku metylenu) w zaleznosci od temperatury krystalizacji,
zawartosci i wielkosci ziaren kredy. W obecnoéci kredy modyfikowanej ujemne cisnienie wywotujace
kawitacje polimeru stabo zalezy od temperatury krystalizacji. Zwiekszenie zawartosci i zwiekszenie
rozmiarow ziaren kredy modyfikowanej stearynianem wapnia prowadzi do zmniejszenia bezwzglednych
wartosciach ujemnego ci$nienia wywotujacego kawitacje. Doktorant, R. Nowacki, napisat i obronit
rozprawe doktorska " Kawitacja w czasie krystalizacji polimeréw”.

28. Grant zamawiany MNil 095/T08/2003 pt.: ,Materiaty polimerowe modyfikowane nanoczastkami”,
zadanie ,Nanokompozyty z wielkotonazowych polimeréw PE i PET oraz nanonapetniaczy o strukturze
warstwowej”

(Kierownik zadania: prof. dr hab. Andrzej Gateski)
Grant zamawiany realizowany od 15 grudnia 2003 do 30 wrzesnia 2006 r.

Wytworzono nowe nanokompozyty z montmorylonitem, w ktérych matryce stanowig polietylen
matej gestosci oraz poli(tereftalan etylenu). Uzyskano eksfoliacje glinki w matrycach polimerowych.
Zbadano strukture i krystalizacje otrzymanych nanokompozytéw, w warunkach nieizotermicznych i w
gradiencie temperatury. W przypadku polietylenu matej gestosci montmorylonit nie wptywa na strukture
nadczgsteczkowg polimeru ani na jego krystalizacje; zaznacza si¢ jedynie wptyw kompatybilizatora,
ktérym jest polietylen szczepiony bezwodnikiem maleinowym. Powoduje on niewielkie zmniejszenie
stopnia krystalicznosci i jednoczes$nie poprawia zdolno$¢ do platycznej deformacji nanokompozytu.
W przypadku nanokompozytéw poli(tereftalanu etylenu) z montmorylonitem istotna role odgrywa
degradacja polimeru wskutek kontaktu z glinkg zachodzgca podczas mieszania w stanie stopionym. Jest
to przyczyng podwyzszenia temperatury nieizotermicznej krystalizacji.

29. Grant MNil 7 TO9A 155 21 pt.: “Nowe odczynniki fosfitylujgce i aktywatory w syntezie biofosforanow”

(Kierownik grantu: dr Wojciech Dabkowski)
Grant realizowany od 01 lipca 2001 do 31 lipca 2004 .
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Prowadzone badania w ramach projektu badawczego dotyczyty:

1.0Opracowania nowych metod syntezy biofosforandw z wykorzystaniem trikoordynacyjnych potaczen
fosforu.

2.Znalezienie nowych aktywatoréw dla reakcji amidofosforynéw z alkoholami.

Uzyskane wyniki pozwolity na opracowanie efektywnej metody syntezy fluoro(tio)fosforanéw
monoestréow. W metodzie tej wykorzystano potaczenia typu P(Ill)-OAr. Wydajnos¢ zaprezentowane;j
metody korzystnie kontrastuje ze znanymi drogami syntezy tych potgczen.

W ramach poszukiwania wysoce wydajnej metody syntezy nukleotydéw bez blokowania zasad,
zaobserwowano nieopisang dotychczas mozliwos¢ syntezy tych uktadéw w oparciu o tatwo dostepne
potaczenia P(lll), zawierajgce reszte 4-nitrofenoksylowa. Okazato sie, Zze reakcja tego rodzaju zwigzkow
z nukleozydami, ktére majg wolne grup HO, NH czy NH, przebiega szybko i w sposob praktycznie
ilosciowy z grupg HO W trakcie realizacji projektu badawczego opracowano synteze nowego odczynnika
fosfitylujgcego: fosforynu bis-O,0-(4-nitrofenylo), O-metylowego. Sprawdzono jego przydatnos¢ jako
odczynnika fosfitylujgcego w reakcjach z réznymi alkoholami. Wykazano na podstawie uzyskanych
obserwacji (31P MRJ), ze DBU w procesie fosfitylacji jest nukleofiliem w stosunku do fosforynéw
O-4-nitrofenylowych. Z dostepnej literatury wynika, Zze obserwacja ta jest pierwszg, w ktérej
zaobserwowano zwigzek swiadczacy o nukleofilowym charakterze DBU w reakcjach ze zwigzkami P-(l11)-
OAr. Uzyskane wyniki pozwolity na modyfikacje odkrytej przez autoréw wczesniej metody syntezy
potaczen typu P(lll)-CF;. Nalezy podkresli¢, Zze reakcja ta jest jak dotychczas jedyng metoda prowadzacqg
do zwigzkéw typu P(ll1)-CF3;. Dokonano waznej obserwacji, ze w reakcja amidofosforanéw ze zwigzkami
zawierajgcymi pierwszorzedowe i drugorzedowe grupy hydroksylowe w obecnosci 2,4-dinitrofenolu jest
nieselektywna. Obserwacja ta pozwolita opracowa¢ nowe podejscie do syntezy cyklicznych fosforanow.

30. Grant promotorski MNil 3 TO9A 020 26 pt.: “Nowe zastosowania spektroskopii NMR w ciele statym
w analizie oddziatywan niekowalencyjnych”

(Kierownik grantu: prof. dr hab. Marek Potrzebowski)
Grant promotorski realizowany od 14 kwietnia 2004 do 13 kwietnia 2005 r.

Prowadzone badania w ramach projektu badawczego obejmowaty:

1. Zastosowanie wysokorozdzielczej spektroskopii NMR do zdefiniowania subtelnych réznic pomiedzy
prébkami kwercetyny pochodzacymi z réznych zrédet oraz analizy wptywu silnych wigzan
wodorowych na parametry geometryczne oraz parametry ekranowania atoméw wegla c.

2. Préby zdefiniowania struktur polimorficznych N-Benzoilo-L-fenyloalaniny (1), za pomocg
nowatorskich i bardzo wymagajacych eksperymentow NMR ('H-">C FSLG HETCOR, PASS-2D, C7
i POST-C7.

Ad. 1. Za pomocg spektroskopii NMR w fazie ciekiej oraz pomiaréw: RAMP CP-MAS, dipolar-dephasing,
skorygowano przypisania sygnatow atoméw wegla Bc kwercetyny z dostepnymi w literaturze. Wykazano
istnienie 2 form kwercetyny: wystepujacej w postaci dwuwodnej i bezwodnej. Za pomoca analizy wartosci
gtébwnych elementdéw tensora przesuniecia chemicznego, uzyskanych z wprowadzonego eksperymentu
PASS-2D wykazano wptyw miedzyczgsteczkowych wigzan wodorowych na wyzej wymienione parametry.
Za pomocy obliczen teoretycznych przeanalizowano wplyw zmiany potozenia protonu w
wewnatrzczasteczkowym wigzaniu pomiedzy grupg hydroksylowg 3 a grupg karbonylowg 4 czgsteczki
kwercetyny. Obliczenia te utwierdzity w przekonaniu, ze wartosci parametréw ekranowania grupy
karbonylowej 4 (wskazujagce na aksjalnos¢ symetrii przesuniecia chemicznego) wynikajg
z zaangazowania tej grupy w wewnatrzczgsteczkowe i miedzyczasteczkowe wigzania wodorowe.
Wykonane eksperymenty NMR i obliczenia teoretyczne, wykazaty mozliwosc istnienia dwdch form
konformacyjnych kwercytyny (syn i anti), Scisle zwigzanych z obecnoscig lub brakiem obecnosci
czgsteczek wody. Za pomocg obliczen teoretycznych wykazano, ze konformacja syn (forma bezwodna)
jest dodatkowo stablilizowana wewnatrzczasteczkowym wigzaniem pomiedzy grupami hydroksylowymi
C4’ i C3’ pierscienia B. Praca ta zostata zebrana w formie publikacji i ukazata sie w 2004r.

Ad. 2. W projekcie tym podjeto proby zdefiniowania struktur polimorficznych wystepujacych w prébce. Na
podstawie wyzej wymienionych eksperymentéw przeprowadzonych na znakowanej ~“C w pozycji
karbonylowej i karboksylowej probce, okreslono liczbe (6) réznych polimorféw. Wyznaczono parametry
ekranowania dla tych systeméw. Przeanalizono za pomocg obliczen teoretycznych wptyw konformacji,
miedzy- i wewnatrzczasteczkowych wigzan wodorowych, upakowania sieci krystalicznej (1) na parametry
ekranowania. Na bazie serii eksperymentéw 2D POST-C7 podjeto prébe wykazania uzytecznosci tej
metody do badan strukturalnych. Na podstawie tych danych podjeta zostanie préba przypisania
obserwowanych na widmach systemdéw do odpowiednich struktur przestrzennych.
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31. Grant MNil 3 TO9A 173 27 pt.: “Spektroskopia NMR w ciele stalym — nowe mozliwosci w badaniach
strukturalnych biomolekut’

(Kierownik grantu: prof. dr hab. Marek Potrzebowski)
Grant realizowany od 29 pazdziernika 2004 do 28 pazdziernika 2007 r.

Przystapiono do prac majacych na celu zsyntetyzowanie potrzebnych do badah biomolekut.

INNE GRANTY

Coordination Action PIAM (projekt w ramach 6.PR)

Dokonano krytycznej analizy istniejgcych teorii opisu kinetyki krystalizacji sferolitycznej polimerow.
Poddano analizie teorie krystalizacji izotermicznej, nieizotermicznej, krystalizacji w gradiencie
temperatury oraz w warunkach ograniczen przestrzennych, z uwzglednieniem mozliwosci dodatkowego
procesu zarodkowania na powierzchniach ograniczajgcych polimer. Zwrécono uwage rowniez na teorie
krystalizacji w kompozytach polimerowych wzmacnianych wiéknami, jako na uktady gdzie wystepujg
ograniczenia przestrzenne i dodatkowe zarodkowanie na widknach. W ptrzypadkach, dla ktérych teoria
jest ciagle niedostateczna, przedstawiono rowniez wyniki modelowania komputerowego procesu
krystalizacji  sferolitycznej. Przeanalizowano przyczyny rozbieznosci miedzy przewidywaniami
teoretycznymi a wynikami badan doswiadczalnych. Opracowano raport ,Critical assesment of overall
crystallization kinetics theories and predictions”; autorzy: E.Piérkowska, A.Gateski.

COST Project 12

Program finansuje dziatania zmierzajace do stworzenia banku wzorcéw polimeréw oraz do
nawigzywania wspotpracy w dziedzinie badan nad krystalizacja i wtasciwosciami polimeréw.
Z CBMiM uczestniczy w programie 6 osob: Prof. A. Gateski, doc. E. Piérkowska, dr hab. A. Tracz,
dr M. Pluta, dr A. Pawlak i dr T. Kazmierczak.
W roku 2004 dwie osoby uczestniczyty w dwu konferencjach zagranicznych:
1/ “Structuring of Polymers” First Workshop - Hotel Club Cala Moresca, Capo Miseno, Bacoli, Naples,
Wiochy , 27.10-30.10.2004 (2 osoby)
2/ “Growth Control” Workshop — Campus Université de Haute Alsace, Mulhouse, Francja, 9.09-
10.09.2004 (1 osoba), na ktérych zreferowano wyniki, prowadzonych w CBMiM, badan nad
otrzymywaniem i wiasciwosciami kompozytéw polimerowych z interkalowanym i eksfoliowanym
montmorylonitem oraz nad krystalizacjg polimeru na granicy faz stopiony polimer/ciato state.

INNE ZLECENIA

Badania finansowane przez firmy zagraniczne

Realizacja badan finansowanych w 2004 roku przez firmg Genta dotyczyta syntezy
diastereomerycznie czystych dinukleozydo (3’,5°)-O-blokowanych tiofosforanéw o konfiguracji Sp na
atomie fosforu oraz opracowania warunkow ich fosfitylacji i izolowania odpowiednich 3’-O-N,N-
diizopropylo B-cyjanoetylo amidofosforynéw na skale gramowa. Opracowano odpowiednie procedury
i przekazano firmie Genta 6 preparatéw diastereomerycznie czystych potaczen (tacznie 1,77 g).

Zlecenia badawcze z General Electric dotyczace: wytwarzania czgstek krzemionki o zadanym ksztatcie
oraz wytwarzania ptyt poliestrow o hydrofilowych powierzchniach i o wtasciwosciach antystatycznych.

Zlecenie badawcze z firmy DSM — polimery zawierajgce estry kwasu fosforowego.
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SPRAWOZDANIE

ZE WSPOLPRACY Z ZAGRANICA



Wymiana osobowa

Wymiana osobowa

W 2004 roku w CBMiM PAN przebywato 35 pracownikow naukowych z zagranicy. Pobyty te
realizowane byty w ramach:

-wymiany bezdewizowej (finansowanie przez PAN)

-zgtoszen do programoéw dotyczacych wspotpracy miedzynarodowej na podstawie uméw
Miedzyrzgdowych (finansowanie statutowe - lista nr 1 KBN)

-programu "DESMOL" (Centrum Doskonatosci — Designed Molecules and Macromolecules,
Their Assemblies and Biological Functions) (finansowanie ze srodkéw projektu)

- programu Europejskiego Laboratorium Stowarzyszonego (LEA) (finansowanie czesciowo w
ramach projektu DESMOL, czesciowo ze srodkéw statutowych)
Oprécz dtuzszych pobytéw miaty miejsce jednodniowe wizyty naukowcow przebywajacych w Polsce na
zaproszenie innych instytutow lub wtadz centralnych PAN.
Informacje dotyczace wymiany osobowej w podziale na kraje sg zawarte w Tabeli 1.

Ocena merytoryczna i wnioski

CBMM uzyskato status Centrum Doskonatosci, jako jedna z dziewieciu polskich placowek
badawczych, w wyniku pierwszego konkursu z 1999 r. Decyzjg DG 12 Komisji Europejskiej program
dziatania Centrum Doskonatosci (projekt DESMOL - Designed Molecules and Macromolecules, Their
Assemblies and Biological Functions) zostat przedtuzony na rok 2004. Obecnie przygotowywany jest
raport koncowy.

Wspodtpraca naukowa z zagranicg, a szczegolnie realizacja wspolnych projektéw badawczych w
ramach Europejskiego Centrum Doskonatosci oraz Europejskiego Laboratorium Stowarzyszonego (LEA)
odgrywa istotng role w realizowaniu programu badawczego CBMiM.

W 2004 r. wspdlnie z partnerami z zagranicy opublikowano 49 prac.
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Tab. 1 Kontakty zagraniczne placéwki wg kierunkéw w 2004 r.

Wymiana osobowa wg celu pobytu (w osobach)

Kraje
ztego:
Ogoétem Koloni -
a) do 1 m-ca badawcze konferencje szkoleniowe |
Okres pobytu: organizacyjne
b) ponad 1 m-c | Przyj. | Wyj. | Przyj. | Wyj. | Przyj. | Wyj. | Przyj. | Wyj.
a) 35 88 30 32 5 44 0 12
Ogoétem
b) 5 11 5 11 0 0 0 0
Belgia a) 3 1 2
b) 1 1
Butgaria a) 1 1
b)
Czechy a) 5 3 4 3 1
b)
Chiny a) 2 2
b)
Dania a) 1 1 1 1
b) 1 1
Finlandia a) 1 1
b)
Francja a) 13 33 11 9 2 20 4
b) 2 6 2 6
Hiszpania a) 2 2
b)
Holandia a) 1 2 1 1 1
b)
Japonia a) 4 3 1
b) 2 2
Korea a) 1 1
b)
Niemcy a) 4 12 4 2 8 2
b) 1 1
Portugalia a) 2 2
b)
Rosja a) 1 4 1 2 2
b)
Singapur a) 3 3
b)
Stowacja a) 3 1 3 1
b) 1 1
Ukraina a) 1 1
b)
USA a) 1 6 1 2 3 1
b) 1 1
Wielka Brytania a) 5 3 2
b) 1 1
Wiochy a) 7 3 3 1
b)
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SPIS

PUBLIKACJI, REFERATOW, KOMUNIKATOW



PRACE OPUBLIKOWANE | PRZESLANE DO DRUKU

Spis publikacji wydrukowanych w 2004 r.:

(z prawej strony tytutu czasopisma podano wartos¢ IF'2003)
* oznacza publikacje powstatg w kilku zaktadach

10.

42

Monografie, syntezy, podreczniki:

M. Mikotajczyk, P. Kietbasinski
Biokataliza w chemii jako podstawa chirotechnologii
Misja Chemii, pod red. B.Marcinca, Wydawnictwo Poznanskie, Poznan 2004, str. 81-96

J. Michalski, W. Dabkowski
State of the Art-Chemical Synthesis of Biophosphates and Their Analogues via P(lll) Derivatives
Topics in Current Chemistry, 232, 93-144 (2004) 5,784

A. Skowronska, R. Bodalski
Quinquevalent Phosphorus Acids
Organophosphorus Chemistry, 34, Chapter 2, 77-161 (2004)

M. Mikotajczyk, J. Drabowicz, P. tyzwa

Asymmetric Synthesis of Phosphonic Analogs of f-Amino Acids

Enantioselective Synthesis of 3-Amino Acids, o Ed., Eds E.Juaristi, V.A.Soloshonok, J.Wiley & Sons
Inc., 262-276 (2004)

J. Drabowicz, P. Batczewski, A. Szadowiak, R. Zurawinski, M. Mikotajczyk

Alkynylnitrogen and Phosphorus Compounds

Comprehensive Organic Functional Group Transformation Il. Eds A.R.Katritzky, R.J.K.Taylor, Elsevier
2005, vol. 2, 1115-1170 (2004)

P. Batczewski, J. Drabowicz, A. Szadowiak, R. Zurawinski, P. Kietbasinski, M. Mikotajczyk

Functions Containing at Least One Phosphorus Arsenic, Antimony or Bismuth and No Halogen,
Chalcogen or Nitrogen

Comprehensive Organic Functional Group Transformation Il. Eds A.R.Katritzky, R.J.K.Taylor, Elsevier
2005, vol. 4, 957-1054 (2004)

P. Kietbasinski, R. Zurawinski, P. Batczewski, M. Mikofajczyk

Alkylphosphorus Compounds

Comprehensive Organic Functional Group Transformation Il. Eds A.R.Katritzky, R.J.K.Taylor, Elsevier
2005, vol. 2, 383-462 (2004)

J. Chojnowski
Ring Opening Polymerization of Cyclosiloxanes
rozdziat w Katalogu “Gelest” Silicon Compounds, Silanes and Silicones, 389-405 (2004)

S. Penczek, A. Duda, Z. Florjanczyk, P. Kubisa, S. Stomkowski

Chemia polimeréw - u podstaw molekularnej biologii, medycyny i technologii nowoczesnych
materiatow

Misja Chemii, pod redakcjg Bogdana Marcinca, Wydawnictwo Poznanskie, Poznan 2004, 139-153

M. Kryszewski
Some properties and methods of preparation of thin solid anisotropic organic films
Nonlinear Optics, Quantum Optics, 31, (7-4) 1-16 (2004)

Artykuty przegladowe:

M. Zabtocka, M. Koprowski, J.-P. Majoral, M. Achard, G. Buono

Synthesis and Applications in Pd-catalysed Asymmetric Allylic Substitution of Enantiopure Cyclic
Imino-phosphine Ligand

Catalysts for Fine Chemical Synthesis: Metal Catalysed Carbon-Carbon Bond Forming Reactions,
vol. 3, Eds S. M. Roberst, J. Xiao, J. Whittall, T. Pickett, 36-40 (2004)
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14.

15.

16.
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S. Varfolomeyev, E. Efremenko, I. Beletskaya, |. Bertini, G.M. Blackburn, A. Bogdanov, R. Cunin, J.
Eichler, I. Galaev, V. Gladyshev, D. O’Hagan, T. Haertle, J. Jarv, A. Karyakin, I. Kurochkin, M.

Mikolajczyk, V. Poroikov, I. Sakharov, F. Spener, N. Voyer, J. Wild
Post-Genomic Chemistry
Pure and Applied Chemistry, 76, 1985-1999 (2004)

P. Kietbasinski, M. Mikotajczyk

Application of Hydrolytic Enzymes in the Synthesis of Chiral Heteroorganic Compounds
Prace Naukowe WSP Czestochowa (Chemia i Ochrona Srodowiska), VII, 21-38 (2003)
(publikacja nie uwzgledniona w sprawozdaniu za 2003 r.)

T. Imanishi, T. Kuwabara, B. Nawrot, S. Obika, W.J. Stec, K. Taira, M. Warashina, L.A. Wozniak
Effect of Modifications on the Intracellular Activity of a DNA Enzyme

In: "Synthetic Nucleic Acids as Inhibitors of Gene Expression: Mechanisms, Applications and
Therapeutic Implications”, Ed. L.Khachigian, CRC Press, LLC, Hauppauge, NY 2005, pp. 95-113

L. A. Wozniak, W.J. Stec

Methanephosphonate Analogues of Oligonucleotides

In: “Frontiers in Nucleic Acids”, Eds. R. F. Schinazi, D .C. Lotta, IHL Press, Tucker, GA, Tucker, USA
2004, pp. 457-477

B. Nawrot, M. Sobczak, M. Maszewska, M. Nowak, W.J. Stec
Oligonucleotides Containing P-Chiral Methanephosphonamidate (3°'N-P5’) Linkages — Synthesis,
Physicochemical and Biological Properties

In: “Frontiers in Nucleic Acids”, Eds. R. F.Schinazi, D .C. Lotta, IHL Press, Tucker, GA, USA 2004, pp.

481-507

M. Cieslak, M. Koziotkiewicz, W. Goss, W.J. Stec
Phosphorothioate Oligodeoxyribonucleotides as Inhibitors of T4 Polynucleotide Kinase Activity

In: “Frontiers in Nucleic Acids”, Eds. R. F.Schinazi, D. C.Lotta, IHL Press, Tucker, GA, USA 2004, pp.

509-517

B. Nawrot
Targeting BACE with small inhibitory nucleic acids — a future for Alzheimer’s disease therapy?
Acta Biochim. Pol., 51, 431-444 (2004)

M. Sierant, A. Okruszek

Ciatka inkluzyjne i ich wykorzystanie do ofrzymywania rekombinantowych biatek w systemie
ekspresyjnym Escherichia coli.

Biotechnologia, 1/64, 9-19 (2004)

M. Langner, A. Okruszek
Kompleksy lipidowe jako nosniki materiatu genetycznego
Post. Biochem., 50(1) 11-18 (2004)

K. Misiura

Leki oksazafosforinanowe. Poszukiwanie nowych pochodnych, badania metabolizmu i stosowanie
nowych strategii terapeutycznych

Post. Hig. Med. Dosw., 58, 463-471 (2004)

P. Guga
Konfigurowanie systeméw HPLC
Analityka 1, 28-33 (2004)

M. Wéjcik, M. Koziotkiewicz
Wykorzystanie chromatografii jonowymiennej do izolowania biatek
Analityka, 3, 4-9 (2004)

K. Sipa
Krotkie czgsteczki kwasow nukleinowych jako terapeutyki
Laboratorium 4, 38-42 (2004)

A. Kowalewska, W. Stanczyk, R. Eckberg
Zastosowanie pochodnych tris(trimetylosililo)metylowych ("trisilowych") w chemii polimeréw
Polimery, 49, 479-485 (2004)

J. Chojnowski
Dendrigraft functionalized polysiloxanes
Polish Academy of Sciences, Annual Report, 2004 (48-52)

0,629

0,474



17. J. Chojnowski
Jubileusz docenta Pawta Rosciszewskiego — inicjatora produkcji silikonéw w Polsce
Polimery, 48, 840-842 (2003) 0,474

18. P. Kubisa
Application of ionic liquids as solvents for polymerization processes
Prog. Polym. Sci., 29, 3-12 (2004) 7,759

19. K. Horie, M. Baron, R. B. Fox, P. Kubisa i inni
Definitions of terms relating to reactions of polymers and to functional polymeric materials - (IUPAC
Recommendations 2003)

Pure Appl. Chem., 76, 889-906 (2004) 1,471
20. A. Duda

Stereocontrolled Polymerization of Chiral Heterocyclic Monomers

Polimery, 49, 469-478 (2004) 0,474

21. M. Kryszewski
Fifty years of study of the piezoelectric properties of macromolecular structured biological materials.
Acta Phys. Pol. A, 105, 389-408 (2004) 0,473

22. M. Kryszewski
Some properties and methods of preparation of thin solid anisotropic organic films
Nonlinear Optics, Quantum Optics, 31, (7-4) 1-16 (2004)

23. E. J Tadeusiak
Dyfrakcja promieniowania rentgenowskiego - metoda proszkowa - uzyteczna technika badania
zwigzkdéw chemicznych.
Wiadomosci Chemiczne, 58, 2004 (47-57)

24. E. J. Tadeusiak

Phosphonic analogues of carnitine
Bioorganic Chemistry, 32, 2004 (473-482) 1,288

Artykuly naukowe:

1. D. Domanski, M. Bryszewska, G. Salamonczyk
Preliminary Evaluation of the Behavior of Fifth-Generation Thiophosphate Dendrimer in Biological
Systems
Biomacromolecules, 5, 2007-2012 (2004) 2,824
2. J. Drabowicz, J. Luczak, M. Mikofajczyk, Y. Yamamoto, S. Matsukawa, K. Akiba

The First Optically Active Selenurane Oxide: Resolution of C,-Symmetric 3,3,3’,3’-Tetramethyl-1,1-
Spirobi[3h,2,1]-Benzoxaselenole Oxide
Chirality, 16, 598-601 (2004) 1,793

3.* F. Wang, P.L. Polavarapu, J. Drabowicz, P. Kietbasinski, M.J. Potrzebowski, M. Mikotajczyk, M.W.
Wieczorek, W.R. Majzner, J. tazewska
Solution and Crystal Structures of Chiral Molecules Can Be Significantly Different: tert-
Butylphenylphosphinoselenoic Acid

Journal of Physical Chemistry, Part A, 108, 2072-2079 (2004) 2,792
4. R. Zurawinski, B. Donnadieu, M. Mikotajczyk, R. Chauvin

Palladium Complex of a Chiral P,C-Chelating Phosphino-(sulfinylmethyl)phosphonium Ylide Ligand

J. Organomet. Chem., 689, 380-386 (2004) 2,042

5. T. Biatas, A. Szadowiak, P. Batczewski
EPR-Investigations of Radicals Derived from Diethyl lodomethylphosphonate in Solid and Liquid
States
Heteroatom Chemistry, 15, 127-130 (2004) 0,825

6. W. H. Midura, J.A. Krysiak
Phosphonates Containing Sulfur and Selenium. Synthesis of Vinylphosphonates Bearing a-Sulfenyl,
a-Selenenyl, a-Sulfinyl and a-Seleninyl Moieties and Studies on Nucleophilic Addition

Tetrahedron, 60, 12217-12229 (2004) 2,641
7. M. Mikotajczyk, P. Batczewski, H. Chefczynska, A. Szadowiak

a-Alkyl(aryl)sulfenyl Substituted B-Ketophosphonates: Synthesis, Properties and Reactivity

Tetrahedron, 60, 3067-3074 (2004) 2,641
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J. A. Krysiak, C. Lyon, A. Baceiredo, H. Gornitzka, M. Mikotajczyk, G. Bertrand

Stable  Optically Pure Phosphino-(silylicarbenes: Reagents for Highly Enantioselective
Cyclopropanation Reactions

Chemistry — An European Journal, 10, 1982-1986 (2004)

A. Lopusinski
New Route to O,0-Diethyl Phosphorocyanidate
Heteroatom Chemistry, 15, 395-397 (2004)

J. L. Garcia Ruano, C. Fajardo, M. R. Martin, W. H. Midura, M. Mikotajczyk

Asymmetric Cycloopropanation of (5S,Ss)-3-p-Tolylsulfinyl-5-etoxyfuran-2(5H)-one with Sulfonium
Ylides: Influence of the Sulfur Ylide Substituents on Stereoselectivity

Tetrahedron: Asymmetry, 15, 2475-2482 (2004)

E. Krawczyk, M. Koprowski, A. Skowronska, J. tuczak

a-Hydroxy Ketones in High Enantiomeric Purity from Asymmetric Oxidation of Enol Phosphates with
(Salen) manganese (Ill) Complex

Tetrahedron: Asymmetry, 15/17, 2599-2602 (2004)

W. Perlikowska, M. Gouygou, M. Mikotajczyk, J.-C. Daran
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104. S. Olejniczak, M. J. Potrzebowski
Solid State NMR Studies and Density Functional Theory (DFT) Calculations of Conformers of
Quercetin
Organic and Biomolecular Chemistry, 2, 2315-2322 (2004) !

105. M. Stabicki, M. J. Potrzebowski, G. Bujacz, S. Olejniczak, J. Olczak
Synthesis, X-ray and NMR studies of signalizing tripeptide sequence (Tyr-D-Ala-Phe) of dermorphin
and deltorphins | and Il - comparative analysis in liquid and solid phase
Journal of Physical Chemistry, Part B, 108, 2004 (4535-4545) 3,679

106.* J. Michalski, W. Dabkowski
New chemistry and stereochemistry of tricoordinate phosphorus esters containing phosphorus fluorine
bond
Comptes Rendus-Chimie, 7, 2004 (901-907)

107. M. J. Potrzebowski
Spektroskopia NMR w ciele statym - nowe mozliwosci w badaniach strukturalnych biomolekut.
Dziatalno$¢ Naukowa- Wybrane zagadnienia, wydawnictwo PAN, czerwiec, 2004

Publikacje “stazowe”:

1. A. Chworos, I. Severcan, A. Y. Koyfman, P. Weinkam, E. Oroujev, H.G. Hansma, L. Jaeger
Building Programmable Jigsaw Puzzles with RNA
Science, 306, 2068-2072 (2004) 29,781

Publikowane materialy pokonferencyjne (oprécz Abstraktow):

1. M. Pluta
Nanokompozyty polilaktyd/montmorillonit — wptyw starzenia i plastyfikacji
Materiaty VI Konferencji Naukowo Technicznej “Polimery i Kompozyty Konstrukcyjne”, Wista, 131-136 (2004)

2. A. Galeski, A. Pawlak
Mechanical Properties of Crystalline Polymers Deformed with and without Cavitation
e-polymers (Materiaty konferencji IUPAC 2004, L-04066)

3. M. Pracella, D. Chionna, Z. Kulinski, E. Piorkowska

! Czasopismo znajduje sie na ,liscie filadelfijskiej”, ale nie ma IF
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Functionalization and Properties of Polymer Composites Containing Hemp Fibres,
e-polymers (Materiaty konferencji IUPAC 2004, L-3858)

A. Tracz, |. Kucinska, J. K. Jeszka

Thinning of polyethylene lamellae at the polymer/air interface upon annealing well below the melting
temperature

e-polymers (Materiaty konferencji IUPAC 2004: P4.2-77)

A. Mierczynska, G. Boiteux, J. K. Jeszka
Conductive polyethylene/single walled carbon nanotubes composites
e-polymers (Materiaty konferencji IUPAC 2004: P5.1-9)

Publikacje i referaty propagujace wiedze:

S. Penczek

2 hasta do Encyklopedii PWN:
1) Makroczgsteczki

2) Polimeryzacja

d. Referaty wygltoszone na zaproszenie:

d.1. konferencje miedzynarodowe:

M. Mikotajczyk
Achclic and cyclic aminophosphonic acids: asymmetric synthesis mediated by chiral sulfinyl auxiliary
16" International Conference on Phosphorus Chemistry, Birmingham (W. Brytania), 4-9 lipca 2004

M. Mikotajczyk

Asymmetric cyclopropanation of chiral a-phosphorylvinyl sulfoxide: a new synthetic approach to constrained
analogs of biologically active compounds

7" JUPAC International Conference on Heteroatom Chemistry, Szanghai (Chiny), 20-25 sierpnia 2004

J. Drabowicz

Some chiral and achiral low- and high-coordinated selenium and tellurium compounds: syntheses, structural
determination and selected synthetic applications

IX™ International Conference on the Chemistry of Selenium and Tellurium (ICCST-9), Bombay (Indie), 23-27
lutego 2004

G. Salamonczyk

Reactivity inside a selenophosphate dendrimer

IX™ International Conference on the Chemistry of Selenium and Tellurium (ICCST-9), Bombay (Indie), 23-27
lutego 2004

G. Salamonczyk

Synthesis and application of phosphorus-based dendrimers

IV International Symposium on Selected Problems of Chemistry of Acyclic and Cyclic Heteroorganic
Compounds, Czestochowa, 26 listopada 2004

B. Nawrot
Catalytic Nucleic Acids as Inhibitors of Beta-Amyloid Peptide Secretion
XXIX FEBS Congress, Warszawa, 26 czerwca-1 lipca 2004

K. Misiura
Oxazaphosphorine Drugs. New Analogues and Metabolic Studies and New Therapeutic Approaches World
Conference on Magic Bullets, Norymberga (Niemcy), 9-11 wrzesnia 2004

M. Cypryk, J. Chojnowski, J. Kurjata

Tertiary Silyloxonium lons in the Ring-opening Polymerization (ROP) Of Cyclosiloxanes - Cationic ROP of
Octamethyltetrasila-1,4-dioxane (°Dy)

227th ACS Meeting, Anaheim, USA 2004

A. Kowalewska, W. Stanczyk
Functionalized bulky silicon derivatives in materials chemistry
15" Summer School on Coordination Chemistry, Szklarska Poreba, 2004

S. Penczek, A. Duda, J. Libiszowski, J. Mosnacek
Copolymerizations at the Living Polymer-Monomer Equilibrium. The Case of (S,S)-Lactide
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World Polymer Congress MACRO 2004, Paryz (Francja), 4-9 lipca 2004, Program, p.183

S. Penczek, J. Pretula, K. Kaluzynski
Models of Biomacromolecules and Other Useful Structures Based on the Poly(alkylene phosphate) Chains
IUPAC International Symposium on Biological Polyesters, Pekin (Chiny), 22-28 sierpnia 2004

S. Penczek, G. Lapienis

Star-Shaped Multihydroxy Macromolecules Containing Polyglycidol And Poly(Ethylene Oxide)

International Symposium on Branched Polymers for Performance, ACS, Division of Polymer Chemistry,
Williamsburg, Virginia (USA), 22-26 maja 2004

S. Penczek

Poly(alkylene phosphates): from Models of Biomacromolecules to Liquid Membranes and Modification of
Mineral Particles

Kargin’s Polymer Symposium, Moskwa (Rosja), 26-31 stycznia 2004

S. Stomkowski, S. Sosnowski, M. Gadzinowski, |. Radomska-Galant, F. Ciardelli, C. deVita, A. Pucci
Biodegradable, external stimuli sensitive nanoparticles

International Symposium on Polymers in Dispersed Media; Colloids: from Preparation to Applications, Lyon
(Francja), 4-8 kwietnia 2004, Abstract Book, 100-104

S. Stomkowski
Biomolecules - nanopatticles interactions: scientific aspects
EPF Workshop on Polymer nanoparticles in life sciences, Paryz (Francja), 24-25 maja 2004

S. Stomkowski

Preparation Methods for Polymer Nanoparticles

EUPOC2004, Organized, Polymer-based Structures in Water and Their Applications
Gargnano (Wiochy), 30 maja-4 czerwca 2004

S. Stomkowski, M. Gadzinowski, S. Sosnowski, C. de Vita, A. Pucci, F. Ciardelli, W. Jakubowski,
K. Matyjaszewski

Biodegradable nano- and microparticles with controlled surface properties

World Polymer Congress MACRO 2004, Paryz (Francja), 4-9 lipca 2004

P. Kubisa, T. Biedron
Selected Polymerization Processes in lonic Liquids
World Polymer Congress MACRO 2004, Paryz (Francja), 4-9 lipca 2004

A. Duda

Thermodynamic and Kinetic Polymerizability of Cyclic Aliphatic Esters

The 8" World Conference on Biodegradable Polymers and Plastic, Seul (Korea), 1-4 czerwca 2004,
Abstracts, p.17

A. Duda, S. Penczek
Progress in Polylactide Chemistry, Physics, and Technology
1% Workshop A*STAR-Central Europe, Singapur, 18-19 listopada 2004

Z. Bartczak

The effect of chain entanglements on plastic deformation behavior of linear polyethylene,

11 International Conference ‘Polymeric Materials: Properties, Processing, Modification and Application of
Polymeric Materials, Halle (Niemcy), 28 wrzesnia-02 pazdziernika 2004

A. Galeski, A. Pawlak

Plastic deformation of crystalline polymers with and without cavitation,

9™ Microsymposium “Crystallization Processes and Micromechanical Effects in Confined Polymer Systems”,
Wittenberg (Niemcy), 6-7 maja 2004

A. Galeski, A. Pawlak
Mechanical Properties of Crystalline Polymers Deformed with and without Cavitation, IUPAC Macro, Paryz
(Francja), lipiec 2004

A. Galeski, A. Pawlak

Mechanical Properties of Crystalline Polymers Deformed with and without Cavitation

11 International Conference Polymeric Materials 2004 “Properties, Processing, Modification, Application of
Polymeric Materials, Halle (Niemcy), 28 wrzesnia-2 pazdziernika 2004
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A. Galeski, A. Pawlak

Mechanical properties of crystalline polymers deformed with and without cavitation

The Sixth International Conference on X-ray Investigation of Polymer Structure, XIPS 204, Bielsko Biata, 8-
11 grudnia 2004, Bielsko Biata

E. Piorkowska, A. Galeski

Modelling of crystallizable polymer solidification: spatial limits, nonisothermal conditions, temperature
gradient

3 Conference Modelling in Polymer Chemistry and Physics, Rzeszéw, 15-17 lipca 2004

M. J. Potrzebowski

Hydrogen Bonds, Hydrogen Bridges — New Advances in the Solid State NMR : Ampere XIl NMR School in
Zakopane

Zakopane, 6-11 czerwca 2004

e. Inne referaty:

e.1. konferencje miedzynarodowe:

T. Gati, A. Simon, J. Drabowicz, S. Moeller, H. Duddeck, G. Téth

Adducts of the Chiral Rhy[(R)-MTPA]+ Reagent with Phosphine Chalcogenides and Spirochalcogenuranes.
Nature of Binding and Ligand Exchange

Central European NMR Discussion Groups, 19" NMR Valtice, Valtice (Czechy), 19-21 kwietnia 2004

L. A. Wozniak, M. Janicka, M. Bukowiecka-Matusiak

Sp-Chirality at Phosphorus is Responsible for B-Like Structure of Hybride Duplexes of Stereoregular
Chimeric Oligonucleotides with RNA

XIV International Conference on Phosphorus Chemistry, Birmingham (W. Brytania), 4-9 lipca 2004

A. J. Domb, G. Shustak, Z. Weiss, S. Stomkowski, M. Gadzinowski, D. Mandler
Electrochemical coating of metallic medical devices
E-MRS 2004 Fall Meeting, Warszawa, 6-10 wrzesnia 2004, Book of Abstracts, 74

T. Basinska, S. Stomkowski, M. Chmiela, M. Wisniewska
Novel medical diagnostic test based on electrophoretic mobility of microspheres
E-MRS 2004 Fall Meeting, Warszawa, 6-10 wrzesnia 2004, Book of Abstracts, 77

J. Libiszowski, K. Majerska, A. Kowalski, A. Duda
Al NMR Studies of Cyclic Esters Polymerization
World Polymer Congress MACRO 2004, Paryz (Francja), 4-9 lipca 2004, Program, p.41

A. Tracz

Pre{oaration and Properties of reticulate doped polymer film

21% Century COE-Kyoto University Alliance for Chemistry “Fabrication of New Materials 11, Faculty of
Science Kyoto University, 12 lutego 2004

A. Tracz

Morphology and structure of polyethylene crystallized at the melt/substrate interface

Discussion Meeting COST-P12 Action, “GrowthControl” FST — Campus Université de Haute Alsace
Mulhouse (Francja), 9-10 wrzesnia 2004

P. Ulanski, R. Czachowska-Biskup, K. Filipczak, A. Henke, J. Ignaczak, J. Janik, J.K. Jeszka, S.
Kadlubowski M. Kolodziejczak, M. Kozicki, P. Kujawa, B. Rokita, J. Rosiak, T. Schmidt, P. Stasica, A.
Wojtasz-Pajak

Radiation—Induced Intramolecular reactions in Polymer Solutions

Gordon Conference on Radiation Chemistry, Colby College, Waterville, ME (USA), 20-25 czerwca 2004,

e.2. konferencje krajowe

M. Wieczorek, A. Filipczak, E. Rozycka-Sokotowska, J. Drabowicz, M. Mikotajczyk, S. Mason, M. Gulea, M.
Hacel

Struktura krystaliczna i molekularna disulfidu bis-(orto-diizopropylofosforylo)fenolowego

46 Konwersatorium Krystalograficzne, Wroctaw, 24-25 czerwca 2004

J. Drabowicz, P. Lyzwa, A. Lopusinski, M. Sochacki, B. Dudzinski
Wybrane struktury supramolekularne ze stereogenicznym heteroatomem
Chemia Supramolekularna, Krakéw, 13 maja 2004
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J. Drabowicz
Optycznie czynne potaczenia z hyperwalentnym heteroatomem
Postepy w syntezie zwigzkoéw nieracemicznych, Szklarska Porgba, 14-16 pazdziernika 2004

J. Drabowicz
Badania strukturalne i wybrane przemiany niektérych chiralnych i achiralnych potaczen heteroatomowych
XLVII Zjazd PTChem i SITPChem, Wroctaw, 12-17 wrzesnia 2004

P. Balczewski, A. Szadowiak, T. Biatas
Comprehensive studies on the intermolecular iodine atom transfer addition reaction initiated by AIBN
XLVII Zjazd PTChem i SITPChem, Wroctaw, 12-17 wrzesnia 2004

J. Michalski
Nowe aspekty reakcji Arbuzova
VIl Ogdlnopolskie Sympozjum Chemii Organicznej, Warszawa, 18-20 listopada 2004

B. Nawrot

Krotkie inhibitorowe kwasy nukleinowe - leki nowej generacji

VIl Sesja Prac Dyplomowych Srodowiska Chemikéw tédzkich, Politechnika todzka, Wydziat Chemiczny,
£édz, 17 czerwca 2004 (referat plenarny)

B. Nawrot, K. Sipa, M. Sierant, M. Maszewska, W.J. Stec
SiRNA - terapeutyczne narzedzia nowej generacji
XLVII Zjazd PTChem i SITPChem, Wroctaw, 12-17 wrzesnia 2004

L.A. Wozniak, M. Janicka, M. Bukowiecka-Matusiak, W.J. Stec
P-Chiral Nonionic Analogues of Nucleic Acids - Tools in Molecular Biology and Potential Therapeutics
XLVII Zjazd PTChem i SITPChem, Wroctaw, 12-17 wrzesnia 2004

B. Nawrot, M. Sobczak, M. Wéjcik, M. Nowak, W.J. Stec

5’-C-Phosphonothymidine containing DNA analogues as molecular probes for characteristics of nucleic acid-
cleaving enzymes

Modyfikowane Kwasy Nukleinowe, || Konferencja Naukowa poswiecona pamieci Profesora Bronistawa
Filipowicza, t6dz, 5-6 listopada 2004

P. Guga, B. Karwowski, D. Bfaziak, M. Janicka, A. Okruszek, W.J. Stec

Stereozalezne zréznicowanie sktadu produktow katalizowanej za ,gomocq DBU cyklizacji/oligomeryzacji Sp i
Rp-3"-0-(2-tio-4,4-pentametyleno-1,3, 2-oksatiafosfolanu) 5'-OH-N>*-deoksycytydyny.

VIl Ogdlnopolskie Sympozjum Chemii Organicznej, Warszawa, 18-21 listopada 2004

B. Nawrot
Syntetyczne kwasy nukleinowe jako inhibitory ekspresji genéw
Studium Medycyny Molekularnej, VI szkota Zimowa, Warszawa, 30 listopada 2004

S. Stomkowski, S. Sosnowski, M. Gadzinowski, W. Jakubowski, |. Radomska-Galant
Biodegradowalne nano- i mikrosfery polimerowe - metody otrzymywania i wtasciwo$ci
Zjazd PTChem i STPCh, Wroctaw, 12-17 wrzesnia 2004, Materiaty Zjazdowe, str 892

M. Gadzinowski, S. Sosnowski, S. Stomkowski
Biodegradowalne mikroczgstki - materiat na rusztowania do hodowli komérkowych
Konferencja Naukowa: Nowe Materiaty i Technologie dla Inzynierii Tkankowej, Roztoka, 3-6 czerwca 2004

S. Penczek

Catalysis in Polymerization of Cyclic Esters

XXXVI Ogolnopolskie Kolokwium nt. Katalizy, Instytut Katalizy i Fizykochemii Powierzchni PAN, Krakéw, 17-
19 marca 2004

A. Duda, M. Florczak, J. Libiszowski, S. Penczek
Polilaktyd — Kopolimeryzacja w Stanie Réwnowagi
XLVII Zjazd Naukowy PTChem, Wroctaw, 12-17 wrze$nia 2004, Materiaty, Tom lll, str. 891

A. Galeski, M. Pluta, E. Piérkowska, Z.Kulinski
Poprawa wia$ciwosci uzytkowych polilaktydu poprzez modyfikacje fizyczne
Zjazd PTChem., PBZ Materiaty Polimerowe z Odnawialnych Surowcéw, Wroctaw, 14 wrzesnia 2004

M. Pluta
Nanokompozyty polilaktyd/montmorillonit — wptyw starzenia i plastyfikacji
VI Konferencja Naukowo Techniczna, Kompozyty Konstrukcyjne, Wista, 28-30 wrzesnia 2004
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A. M. Wrébel, |. Btaszczyk-tezak
Cienkowarstwowe materiaty amorficznego wegloazotku krzemu z pierscieniami cyklodisilazanowymi
VIl Ogdlnopolskie Sympozjum Chemii Plazmy, Stok k/Betchatowa, 16-19 czerwca 2004

M. J. Potrzebowski
Spektroskopia NMR w ciele statym — nowe mozliwosci w badaniach strukturalnych
VIl Ogdlnopolskie Sympozjum Chemii Organicznej, 18-20 listopada 2004

f. Komunikaty:

f.1. Konferencje miedzynarodowe

J. Drabowicz, J.C. Martin

Reactions of orthometallated perfluorocumyl alkoxides with sulfinyl derivatives: synthetic and mechanistic
aspects

21% International Symposium on the Organic Chemistry of Sulfur (ISOCS-XXI), Madryt (Hiszpania), 4-9 lipca
2004

J. Drabowicz, J. tuczak, M. Mikotajczyk
The first successful attempts to prepare optically active trifluoromethyl phenyl sulfoxide
14" European Symposium on Fluorine Chemistry, Poznan, 11-16 lipca 2004

I. Abrunhosa, J. Drabowicz, G. Grach, M. Gulea, M. Hamel, S. Masson, M. Mikotajczyk, M. Vazeux

New chiral, ortho-P,S-difunctionazlized aromatic compounds

21% International Symposium on the Organic Chemistry of Sulfur (ISOCS-XXI), Madryt (Hiszpania), 04-09
lipca 2004

W. H. Midura, J. A. Krysiak

Asymmetric cyclopropanation of optically active vinyl sulfoxides; a new synthetic approach to biologically
active compounds

21 International Symposium on the Organic Chemistry of Sulfur (ISOCS-XXI), Madryt (Hiszpania), 04-09
lipca 2004

Z. Bartczak, E. Lezak

Evolution of lamellar orientation and crystalline texture of various polyethylene and polyethylene-based
copolymers on high plane-strain compression

The 6™ International Conference on X-ray Investigations of Polymer Structure, XIPS’2004, Ustron, 8-10
grudnia 2004

N. P. Krasnikova, A. Pawlak, J. Morawiec, A. Galeski, E. Piorkowska

Influence of compatibilizer type and rheology in melt on montmorillonite exfoliation and properties of
nanocomposites with polypropylene,

22 Simpozium po Reologii, Valdai (Rosja), 21-26 czerwca 2004

A. Pawlak, R. Nowacki, B. Monasse, E.Piorkowska, A. Galeski, J.M.Haudin

Shear induced spherulitic nucleation in isotactic polypropylene based nanocomposites with montmorillonite,
9™ Microsymposium “Crystallization Processes and Micromechanical Effects in Confined Polymer Systems”,
Wittenberg (Niemcy), 6-7 maja 2004

A. Galeski, J. Morawiec, A. Pawlak, E. Piorkowska
Preparation and properties of compatibilized LDPE/MMT nanocomposites,
COST P12 “Structuring of Polymers”, First Workshop, Neapol (Wtochy), 27-30 pazdziernika 2004

Y. Jin, M. A. Rogunova, A. Hiltner, E. Baer , R. Nowacki , A. Galeski, E. Piorkowska
Structure of polypropylene crystallized in confined nanolayers
The 228" ACS National Meeting, Philadelphia, PA (USA), 22-26 sierpnia 2004

B. Poon, M. Rogunova, S.P. Chum, A. Hiltner, E. Baer, A. Galeski, E. Piorkowska

Structure and properties of homogeneous copolymer of propylene and 1-hexene

The 6" International Conference on X-ray Investigations of Polymer Structure XIPS 2004, Bielsko-Biala, 8-11
grudnia 2004

R. Masirek, T. Bernal-Lara, A. Hiltner, E. Baer, E. Piorkowska, A. Galeski

X-ray studies of multilayered HDPE/PS systems.

The 6" International Conference on X-ray Investigations of Polymer Structure XIPS 2004, Bielsko-Biala, 8-11
grudnia 2004
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M. Pracella, D. Chionna, Z. Kulinski, E. Piorkowska

Crystallization behaviour of polymer composites based on natural fibers

COST P12 “Structuring of Polymers”, First Workshop, Capo Miseno, Bacoli (Neapol, Wtochy), 27-30
pazdziernika 2004

Y. Takenaka, A.Hoshino, Y.Miyamoto, A.Tracz, J.Jeszka, | Kucinska
Epitaxial Growth of Polyethylene on Graphite (ll).
The 53™ Annual Meeting of the Society of Polymer Science, Kobe (Japonia), 25-27 maja 2004

A. Tracz, T. Haneda, H. Yamochi, G. Saito

Unusual influence of humidity on structure and electrical properties of microcrystals of bromine salt of bis-
(ethylenedioxy)tetrathiafulvalene

New Concepts and Materials For Molecular Electronics and Nanotechnology (CMME '04)". Poznan-
Puszczykowo, 11-15 wrzesnia 2004

M. Kryszewski and J.K. Jeszka,

Conductive Polymer Composites Based on Organic Metals and Carbon Nanotubes

.Polymers and Composites for Microelectronics and Robotics”, Great Mazurian Lakes, Polska, 10-13 maja
2004

A.Tracz, |.Kucinska, J.K.Jeszka

Evidences of polyethylene crystallization by lamellar thickening growth at polymer melt/atomically flat
substrate interface, under normal pressure

Structuring of Polymers” COST P12 First Workshop, Neapol (Bacoli), Wiochy, 27-30 pazdziernika 2004

J. K.Jeszka, T. Pakula
Monte Carlo simulation of polymer melts flow: Effect of chain length and confined space
3" Conference “Modelling in Polymer Chemistry and Physics”, Rzeszéw, 15-17 lipca 2004

J. K. Jeszka, S. Kadlubowski, P. Ulanski

Monte Carlo simulations of nanogels formation by intramolecular recombination of radicals on polymer chain:
nonlinear kinetics controlled by chain dynamics.

3" Conference “Modelling in Polymer Chemistry and Physics”, Rzeszéw, 15-17 lipca 2004

B. Wendler, M. Jachowicz, t. Kaczmarek, A. Rylski, D. Bielinski, A. M. Wrébel
Investigation of magnetron deposited Si-based protective coatings on Si and steel substrates
12" International Symposium on Metallography, Poprad, 28-30 kwietnia 2004

B. G. Wendler, M. Jachowicz, t. Kaczmarek, A. Rylski, D. Bielinski, A. M. Wrébel, K. Jakubowski

Si-based protective coatings on Si and steel substrates

XVII™ Physical Metallurgy and Materials Science Conference: Advanced Materials & Technologies, £.6dz, 20-
24 czerwca 2004

f.2. Konferencje krajowe

M. Mikotajczyk, W.H. Midura, J.A. Krysiak, M. Cypryk, M.W. Wieczorek

Asymetryczne cyklopropanowanie optycznie czynnych sulfotlenkéw a-fosforylowinylowych; model stanu
przejsciowego

VIl Ogdlnopolskie Sympozjum Chemii Organicznej, Warszawa, 18-20 listopada 2004

J. Drabowicz, A. Lopusinski, P. Lyzwa, M.Mikotajczyk

Amidy i  N-alkilidenoamidy  optycznie  czynnych  kwasoéw t-butylofenylofosfinowego i  di-
(1R, 2S,5R)mentylofosforowego: syntezy i wykorzystanie w syntezie asymetrycznej

VIl Ogdlnopolskie Sympozjum Chemii Organicznej, Warszawa, 18-20 listopada 2004

M. Albrycht, J. Drabowicz, P. Kietbasinski, A. Lopusinski, B. Bujnicki, M. Mikotajczyk

Chiralne struktury heteroatomowe jako potencjalne katalizatory w reakcji asymetrycznej addycji odczynnikéw
cynkoorganicznych do ugrupowanai karbonylowego

Il Seminarium Sekcji Chemii Organicznej PTChem ,Postepy w syntezie zwigzkdw nieracemicznych”;
Szklarska Poreba, Abstrakt K-9, 14-16 pazdziernika 2004

P. Batczewski, A. Szadowiak, T. Biatas, M. Mikotajczyk
Wolnorodnikowe reakcje w chemii fosfonianéw: reakcja z przeniesieniem atomu jodu
VII Ogdlnopolskie Sympozjum Chemii Organicznej, Warszawa, 18-20 listopada 2004

A. Szadowiak

Wolnorodnikowe reakcje addycji z przeniesieniem atomu jodu: nowa metoda syntezy alkilofsofonianéw,
ustalenie mechanizmu, zastosowanie

IV Seminarium Doktorantéw t6dzkich Placéwek Naukowych, £6dz, 20 kwietnia 2004
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K. Sipa, M. Sierant, B. Nawrot
Zastosowanie zjawiska interferencji RNA (RNAI) do wyciszania ekspresji genu biatka BACE Wiosenny Zjazd
Sekgji Studenckiej PTChem, Putawy, 14-16 kwietnia 2004

M. Koziotkiewicz, M. Wojcik, M. Cieslak, A. Owczarek, J. Baraniak, M. Sut, W.J. Stec

Nukleotydowa pirofosfataza/fosfodiesteraza jako enzym degradujgcy tiofosforanowe i amidofosforanowe
analogi mono- i oligonukleotydéw

Il Konferencja Naukowa ,Modyfikowane Kwasy Nukleinowe” poswiecona pamieci Profesora Bronistawa
Filipowicza, £6dz, 5-6 listopada 2004

M. Koziotkiewicz, A. Owczarek, J. Baraniak, M. Sut, W.J. Stec
Identyfikacja enzymu odpowiedzialnego za degradacje amidofosforanowych analogéw nukleozydéw
VII Ogolnopolskie Sympozjum Chemii Organicznej, Warszawa, 18-21 listopada 2004

B, Nawrot, O. Michalak, E. DeClercq, W.J. Stec

Analogi acyklicznych nukleozydéw — pochodne tlenku tris-(hydroksymetylo)fosfiny i kwasu bis-
(hydroksymetylo)fosfinowego

VIl Ogdlnopolskie Sympozjum Chemii Organicznej, Warszawa, 18-21 listopada 2004

A. Kowalewska
Sieciowanie alkoksysiloksanéw za pomocg "superkwaséw" generowanych UV
XLVII Zjazd PTChem i SITPChem, Wroctaw, 2004

A. Kowalewska

Zastosowanie rozbudowanych sterycznie zwigzkow krzemu w chemii

VI Postepy w Chemii Zwigzkéw Heteroorganicznych - Ogolnopolskie Sympozjum Sekcji Chemii
Heteroorganicznej PTChem, £6dz, 2004

A. Tracz, |. Kucinska, J.K. Jeszka, Y. Takenaka, A. Hoshino, Y. Miyamoto, H. Myjaiji

Morfologia i Struktura Polietylenu Krystalizowanego w Kontakcie z Atomowo Gtadkg Powierzchnig Ciata
Statego

XIV Ogdlnopolska Konferencja "Krysztaty Molekularne", Ztoty Potok, 21-25 wrze$nia 2002

A. Tracz, D. Wostek-Wojciechowska, J.K. Jeszka
Otrzymywanie i wtasciwo$ci monowarstw nanoczgstek ztota w warstwie powierzchniowej polimeru
XIV Ogdlnopolska Konferencja "Krysztaty Molekularne", Ztoty Potok, 21-25 wrzesnia 2002

|. Btaszczyk-tezak, A. M. Wrébel

Cienkowarstwowe materiaty wegloazotku krzemu wytwarzane z (dimetyloamino)dimetylosilanu w
selektywnym procesie plazmowym CVD

VIl Ogdlnopolskie Sympozjum Chemii Plazmy, Stok k/Betchatowa, 16-19 czerwca 2004

M. J. Potrzebowski, W. Ciesielski, J. Gajda, J. Helinski, P. Napora, A. Bujacz, G. Bujacz
Mechanizm przemiany fazowej niesymetrycznego ditiopirofosforanu w ciele statym — dowody NMR i X-ray
38 Ogodlnopolskie Seminarium Magnetycznego Rezonansu Jadrowego, Krakéw, 1-2 grudnia 2004

M. J. Potrzebowski
Spektroskopia NMR w ciele stalym i rentgenografia jako komplementarne metody badan strukturalnych
Ogodlnopolskie spotkanie uzytkownikéw spektrometrow firmy Bruker, Poznan, 5-6 pazdziernika 2004

g. Postery:

g.1. Konferencje miegdzynarodowe:

A. Petrovic, P.L. Polavarapu, J. Drabowicz, V. Zhang, O.J. McConnell, H. Duddeck

Absolute  configuration of Cy-symmetric sprio-selenurane: 3,3,3’,3-tetramethyl-1,1’-spirobi[3H, 2,1]-
benzoxaselenole

16" International Conference on Circular Dichroism; Nowy Jork, 2004

J. Drabowicz, M.J. Potrzebowski, W. Nakanishi, S. Hayashi, A. Furuta
First optically active selenoxide stabilized by intramolecular interaction with a selanyl group
VII lJUPAC International Conference on Heteratom Chemistry, Szanghai (Chiny), 20-25 sierpnia 2004

J. Drabowicz, J. tuczak, M. Mikofajczyk, N.V. Kondratenko, L.M. Yagupolski

Attempts to obtain optically active trifluoromethyl aryl sulfoxides via resolution of the racemates

21% International Symposium on the Organic Chemistry of Sulfur (ISOCS-XXI), Madryt (Hiszpania), 4-9 lipca
2004
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P. Kietbasinski, M. Rachwalski, M. Mikotfajczyk
Lift])ase-catalyzed kinetic resolution of hydroxyalkylsulfones
7" International Conference on Heteroatom Chemistry (ICHAC-7), Szanghai (Chiny), 20-25 sierpnia 2004

M. Gulea, P. Kietbasinski, P. Ltyzwa, M. Mikofajczyk, S. Masson

Asymmetric synthesis of a-sulfinylphosphonates in the thiolane series

21% International Symposium on the Organic Chemistry of Sulfur (ISOCS-XXI); Abstract P53-MO, Madryt
(Hiszpania), 4-9 lipca 2004

L.A. Wozniak, M. Janicka, M. Bukowiecka-Matusiak

Sp-Chirality at Phosphorus Is Responsible for B-Like Structure of Hybride Duplexes of Stereoregular
Chimeric Oligonucleotides with RNA

Gordon’s Research Conferences, Nucleic Acids, Salve Regina University, Newport (USA), 4-8 czerwiec
2004

P. Guga, M. Boczkowska, M. Janicka, A. Maciaszek, B. Nawrot, S. Antoszczyk, W.J. Stec
Homopurine [All-Rp-PS]-DNA Dodecamers “Arrest” Complementary mRNA into Thermally Stable Triplexes
VIl International Symposjum of Bioorganic Chemistry, Sheffield (W. Brytania), 27-30 czerwca 2004

M. Wéicik, M. Cieslak, M Koziotkiewicz, J. Goding, W.J. Stec

Nucleotide pyrophospha-tase/phosphodiesterase 1 (NPP1) is responsible for hydrolysis of phosphorothioate
oligonucleotides

XXIX FEBS Congress, Warszawa, 26 czerwca-1 lipca 2004

K. Solecka, K. Olszak, G. Keith, B. Nawrot, E. Kuligowska, A. Przykorska
Plant chloroplasts have their own 5-flap endonuclease
XXIX FEBS Congress, Warszawa, 26 czerwca-1 lipca 2004

L. A. Wozniak, M. Gora, Z. Kaminski, W.J Stec
N-Methyl-N-(4,6-Dimethoxy-1,3,5-Triazin-2-yl)-Morpholine Chlorides as O-Arylating Activators for
Methanephosphonothioic Acids.

XIV International Conference on Phosphorus Chemistry, Birmingham (W. Brytania), 4-9 lipca 2004

K. Stec-Michalska, S. Antoszczyk, J. Chojnacki, B. Nawrot

Loss of the fragile histidine triad protein expression in the gastric mucosa of patients with dyspepsia and with
positive Helicobacter pylori

12 United European Gastroenterology Week, Praga (Czechy), 25-29 wrzesnia 2004

C. Padie, K. Sipa, C.O. Turrin, M. Maszewska, B. Nawrot, A.-M. Caminade, J.-P. Majoral
Hydrosoluble Polycationic Dendrimers
14°™ Journée Chimie Sud-Ouest, Université Paul Sabatier, Toulouse (Francja), 26 listopada 2004

A. Kowalewska, W. Stanczyk
UV initiated condensation of alkoxysiloxanes
World Polymer Congress MACRO, Paryz, 4-9 lipca 2004

T. Ganicz, W.A. Stanczyk, J. Chojnowski, W. Fortuniak, T. Pakuta
Linear and hyperbranched liquid crystalline polysiloxanes
World Polymer Congress MACRO, Paryz, 4-9 lipca 2004

E. Przerwa, S. Stomkowski

Kinetics of Exchange Between Adsorbed Microspheres and Microspheres in Suspension

International Symposium, Non equilibrium Colloidal Phenomena, Krakéw, 18-22 maja 2004, (Book of
Abstracts)

S. Sosnowski, M. Gadzinowski, S. Stomkowski
Biodegradable scaffolds with bimodal pore size distribution
World Polymer Congress, Macro 2004, Paryz, 4-9 lipca 2004

T. Basinska, S. Stomkowski, M. Wisniewska, M. Chmiela
Diagnostic test based on electrophoretic mobility of microspheres
World Polymer Congress, Macro 2004, Paryz, 4-9 lipca 2004

M. Gadzinowski, S. Sosnowski, S. Stomkowski
Polyester Particles obtained by dialysis - new material for cell cultures
E-MRS 2004 Fall Meeting, Warszawa, 6-10 wrzesnia 2004, Book of Abstracts, 70

K. Kaluzynski, J. Pretula
Interaction of Dihydrophilic Block Copolymers (with lonic and Nonionic Blocks) with CaCO3
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World Polymer Congress, Macro 2004, Paryz, 4-9.07.2004

J. Pretula, K. Kaluzynski,
Crystallization of CaCOj3 in the Presence of Copolymers with Blocks Containing Esters of H3PQO4
World Polymer Congress, Macro 2004, Paryz, 4-9 lipca 2004

M. Bednarek, P. Kubisa
The role of hydroxyl groups in the cationic polymerization of 3-ethyl-3-hydroxymethyloxetane
World Polymer Congress, Macro 2004, Paryz, 4-9 lipca 2004

M. Bednarek

Activated monomer mechanism in the synthesis of reactive polymers obtained by cationic polymerization of
cyclic ethers

1% Workshop A*STAR-Central Europe Workshop, Singapur, 18-19 listopada 2004

M. Swiqtkowski, R. Wédzki, G. Lapienis, J. Pretula, K. Katuzynski

From Simple Linear Macroionophores to Star-Shaped Polymers as lonic Carriers in the Multimembrane
Hybryd System

XIX™ International Symposium on Physico-Chemical Methods of the Mixtures Separation, ARS Separatoria —
Ztoty Potok, 10-13 czerwca 2004

G. Lapienis

Synthesis of Multibranched Star-Shaped Macromolecules Containing Polyglycidol and Poly(ethylene oxide)
Arms

World Polymer Congress, Macro 2004, Paryz, 4-9 lipca 2004

J. Libiszowski, A. Kowalski, T. Biela, A. Duda

Kinetics of cyclic ester polymerization initiated with tin octoate/primary amine system. Synthesis of the star-
shaped polyesters on the polypropyleneimine dendrimer core

World Polymer Congress, Macro 2004, Paryz, 4-9 lipca 2004, Program, p.75

T. Biela

Determination of the Number of Arms in Model Star-shaped Poly(L-lactide)s and Poly(s-caprolactone)s
Directly by Means of Size Exclusion Chromatography-Multi Angle Laser Light Scattering

World Polymer Congress, Macro 2004, Paryz, 4-9 lipca 2004, Program, p.104

A. Kowalski, T. Biela, J. Libiszowski, A. Duda, S. Penczek
Controlled Synthesis of Linear and Star-shaped Polylactides
1% Workshop A*STAR-Central Europe, Singapur, 18-19 listopada 2004

Z. Bartczak, E. Lezak,

Evolution of lamellar orientation and crystalline texture of various polyethylenes and polyethylene-based
copolymers on high plane-strain compression

o Microsymposium “Crystallization processses and micromechanical effects in confined polymer systems”,
Lutherstadt Wittenberg (Niemcy), 6-7 maja 2004

M. Pracella, V. Chiono, Z. Bartczak
Blends of propylene copolymers: morphology, structure and crystallization behavior
COST P12 ‘Structuring of Polymers’ First Workshop, Capo Miseno (Wtochy), 27-30 pazdziernika 2004

E. Lezak, Z. Bartczak

Experimental study of formation of b and g phase isotactic polypropylene and their estimation by wide-angle
X-ray scattering

The 6" Int. Conference on X-Ray Investigation of Polymer Structure, XIPS’ 2004, Ustron, 8-10 grudnia 2004

A. Pawlak, A. Galeski
Mechanical properties of crystalline polymers deformed with and without cavitation
COST P12 “Structuring of Polymers”, First Workshop, Neapol (Wiochy), 27-30 pazdziernika 2004

M. Pracella, D.Chionna, Z. Kulinski, E. Piorkowska,

Functionalization and Properties of Polymer Composites Containing Hemp Fibres,

40™ JUPAC International Symposium on Macromolecules, World Polymer Congress, MACRO 2004, Paryz,
4-9 lipca 2004

R. Masirek, T. Bernal-Lara, A. Hiltner, E. Baer, E. Piorkowska, A.Galeski

X-ray studies of multilayered HDPE/PS systems,

11 International Conference, Polymeric Materials 2004: Properties, Processsing, Modification, Application of
Polymeric Materials, Halle/Saale (Niemcy), 29 wrzesnia — 01 pazdziernika 2004
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A. Tracz, |. Kucinska, J. K. Jeszka

Thinning of polyethylene lamellae at the polymer/air interface upon annealing well below the melting
temperature

MACRO 2004 - 40th IUPAC World Polymer Congress, Paryz (Francja), 4-9 lipca 2004, P4.2-77

A. Mierczynska, G. Boiteux, J. K. Jeszka
Conductive polyethylene/single walled carbon nanotubes composites
MACRO 2004 - 40th IUPAC World Polymer Congress, Paryz, Francja, 4-9 lipca 2004, P5.1-9

A. Tracz, T. Pakula, J. K.Jeszka

Zone casting - a universal method of preparation of oriented anisotropic layers of organic materials
New Concepts and Materials For Molecular Electronics And Nanotechnology (CMME '04). Poznan-
Puszczykowo, 11-15 wrzesnia 2004

D. Wostek-Wojciechowska, J. K. Jeszka, P. Uznanski, C. Amiens, B. Chaudret, P. Lecante

The solid-state synthesis of metal nanopatrticles from organometallic precursors.

New Concepts and Materials For Molecular Electronics And Nanotechnology (CMME '04). Poznan-
Puszczykowo, 11-15 wrze$nia 2004

A. Mierczynska, J.K. Jeszka,

Segregated Network Conductive Composites with Organic Metals and Carbon Nanotubes.

New Concepts and Materials For Molecular Electronics And Nanotechnology (CMME '04)". Poznan-
Puszczykowo, 11-15 wrzesnia 2004

|. Btaszczyk-tezak, A. M. Wrébel

Silicon carbonitride films produced by remote hydrogen microwave plasma CVD using
tetramethyldisilazane precursor

Centre of Excellence NANODIAM, Il Summer School: ,Biomedical Applications of Carbon Surfaces”,
Wysowa, 21-25 wrzesnia 2004

W. Dabkowski, I. Tworowska

Application of Ruppert Reagent in the Synthesis of Phosphorus Compounds Containing the P-CF3z Group
Xiv ™" European Symposium on Fluorine Chemistry, Poznan, 11-16 lipca 2004

g.2. Konferencje krajowe

A. Jeziorna, B. Krawiecka

Stereokontrolowane syntezy polifunkcyjnych zwigzkéw heteroorganicznych w oparciu o substaty

pochodzgce od aminokwasow

VII Ogodlnopolskie Sympozjum Chemii Organicznej, Warszawa, 18-20 listopada 2004

A. Jeziorna, B. Krawiecka

Chiralne kwasy aminohydroksyalkanosulfonowe i tiosulfonowe

VIl Ogdlnopolskie Sympozjum Sekcji Chemii Organicznej PTChem, Listopad 25, 2004, £6dz

M.W. Wieczorek, A.D. Filipczak, W.R. Majzner, A. topusihski, J. Drabowicz, M. Mikotajczyk
Struktura krystaliczna i molekularna amidéw kwasu t-butylofenylofosfinowego
46 Konserwatorium Krystalograficzne; A21, str. 60-61, Wroctaw, 24-25 czerwca 2004

T. Girek, E. Roézycka-Sokotowska, B. Marciniak, V. Pavlyuk, J. Drabowicz
Synthesis of 4,6-Dialkyl- and Diaryl-1,2,3-Triazinones via Symmetrically Substituted Cyclopropenones
VIl Ogdlnopolskie Sympozjum Sekcji Chemii Organicznej PTChem, L6dz, 25 listopada 2004

M. Koprowski, E. Krawczyk, A. Skowronska, J. Luczak
Asymetryczna epoksydacja enolofosforanéw — enancjoselektywna synteza a-hydroksyketonéw
VII Ogdlnopolskie Sympozjum Sekcji Chemii Organicznej PTChem, L6dz , 25 listopada 2004

M. Albrycht, P. Kietbasifski, J. Drabowicz, M. Mikotajczyk, T. Matsuda, K. Nakamura

Nadkrytyczny CO, jako $rodowisko reakcji enzymatycznego kinetycznego rozdziatu P-chiralnych

hydroksymetanofosfonianéw
VII Ogdlnopolskie Sympozjum Chemii Organicznej, Warszawa, 18-20 listopada 2004

A. Maciaszek, P. Guga, W.J. Stec
Zastosowanie metody oksatiafosfolanowej do syntezy selenofosforanowych analogéw DNA.
IV Seminarium Doktorantéw todzkich Placéwek Chemicznych, £6dz, 20 kwietnia 2004

K. Stec-Michalska, S. Antoszczyk, G. Klupinska, B. Nawrot
Utrata ekspresji genu biatka FHIt u 0sob z rodzinnym wystepowaniem raka zotgdka i infekcjg H. Pylori
Xl Kongres Polskiego Towarzystwa Gastroenterologii, Warszawa, 4-6 czerwca 2004
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L. A. Wozniak, M. Bukowiecka-Matusiak, S. Mourgues,W.J. Stec

Synthesis and Stereochemistry of Dinucleoside (3’, 5’)-phosphorothioates. Mechanism of Oximate Removal
of the 2-chlorophenyl group

XLVII Zjazd PTChem i SITPChem, Wroctaw, 12-17 wrzesnia 2004

K. Cieslinska, B. Nawrot, T. Chojnacki, W.J. Stec
Synteza tiofosforanéw poliprenoli z wykorzystaniem metody oksatiafosfolanowej
XLVII Zjazd PTChem i SITPChem, Wroctaw, 12-17 wrzesnia 2004

M. Goéra, L.A. Wozniak, W.J. Stec
Synthesis of Dinucleoside (3’,5°)-phosphorothioates and Diastereomerically Pure Chimeric Oligonucleotides
XLVII Zjazd PTChem i SITPChem, Wroctaw, 12-17 wrzesnia 2004

K. Sipa, B. Nawrot

Model do badan in vitro wplywu modyfikacji chemicznych czgsteczek siRNA na indukcje zjawiska
interferencji RNA (RNAI)

Il Konferencja Naukowa ,Modyfikowane Kwasy Nukleinowe” poswiecona pamieci Profesora Bronistawa
Filipowicza, £6dz, 5-6 listopada 2004

B. Nawrot, K. Widera, K. Cieélinska, W.J. Stec

Aktywnos$¢ deoksyrybozymu 10-23 zawierajgcego w domenie katalitycznej stereozdefiniowane wigzania
tiofosforanowe

Il Konferencja Naukowa ,Modyfikowane Kwasy Nukleinowe” poswiecona pamieci Profesora Bronistawa
Filipowicza, £6dz, 5-6 listopada 2004

K. Misiura, D.Szymanowicz, W. J. Stec
Nowa Metoda Syntezy a-Tiotrifosforanéw oraz Trifosforanéw Nukleozydow
VIl Ogdlnopolskie Sympozjum Chemii Organicznej, Warszawa, 18-20 listopada 2004

J. Baraniak, R. Kaczmarek, E. Wasilewska, D. Korczynski, W.J. Stec
Synteza oxatiafosfolanowych pochodnych amidéw
VIl Ogdlnopolskie Sympozjum Chemii Organicznej, Warszawa, 18-20 listopada 2004

K. Rézga-Wijas, J. Chojnowski, W. Fortuniak, M. Scibiorek

Hybrydy siloksanowo-krzemianowe otrzymane z nowych oligomeréw metodg zol-zel

XLVII Zjazd PTChem i SITPChem, Wroctaw 12-17 wrzesnia 2004, Materiaty Zjazdowe, t. Ill, str.993, S13-
PO57

A. Grzelka, J. Chojnowski, W. Fortuniak, K. Rézga-Wijas, M. Scibiorek

Synteza siloksanowych polielektrolitow o dendrytycznej strukturze

XLVII Zjazd PTChem i SITPChem, Wroctaw 12-17 wrzesnia 2004, Materiaty Zjazdowe, t. 11, str.958, S13-
PO22

M. Cypryk
Wptyw efektéw elektronowych na reaktywno$¢ polifluoro- i polichlorosilanéw
Zjazd PTChem, Wroctaw 2004, Materiaty Zjazdowe t. 1, str. 439

M. Gadzinowski, S. Sosnowski, S. Stomkowski
Biodegradowalne podfoza do hodowli tkankowych o bimodalnym rozktadzie poréw
Biomateriaty 2004, Rytro, 10-13 pazdziernika 2004

P. Miskiewicz, A. Rybak, J. Jung, I. Glowacki, A. Tracz, K. Miillen, J. Ulanski
Zorientowane warstwy materiatow dyskotycznych do zastosowan w tranzystorach polowych
XIV Ogdlnopolska Konferencja "Krysztaty Molekularne", Ztoty Potok, 21-25 wrze$nia 2002

A. Tracz, |. Kucinska, J.K. Jeszka

Zmiany morfologiczne fazy krystalicznej polietylenu pod wptywem wygrzewania ponizej temperatury
topnienia

XIV Ogdlnopolska Konferencja "Krysztaty Molekularne", Ztoty Potok, 21-25 wrze$nia 2002

J. Sielski, J.K. Jeszka, M. Kryszewski
Wptyw cze$ciowego porzgdkowania pierscieni karbazolowych w PVK na ruchliwo$¢ unoszenia dziur
XIV Ogdlnopolska Konferencja "Krysztaty Molekularne", Ztoty Potok, 21-25 wrze$nia 2002

A. Mierczynska, J. K. Jeszka
Kompozyty przewodzgce z nanorurkami weglowymi jako fazg przewodzacq
XIV Ogdlnopolska Konferencja "Krysztaty Molekularne", Ztoty Potok, 21-25 wrze$nia 2002



24. A. Ozarek, L. Kazimierczak, W. Dabkowski, J. Michalski
Chemoselective phosphitylation of N-unprotected nucleosides.
VIl Ogdinopolskie Sympozjum Sekcji Heteroorganicznej PTChem, £6dz, 25 listopada 2004
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