Institut Ru der BoSkovi ¢

B HKD

. XCIV. Kolokvij Zavoda za organsku kemiju i biokemij  ui

- Sekcije za organsku kemiju Hrvatskog kemijskog dru§  tva 1926
Dr. sc. Nikola Basari ¢ Srijeda, 20. 06. 2012. g.
Laboratorij za sintetsku organsku kemiju Predavaonica lll. krila IRB
Zavod za organsku kemiju i biokemiju,
Institut Ruder BoSkovi¢, Zagreb 15.00-16.00 sati

Fotokemijsko nastajanje kinon-metida:
Istrazivanje mehanizma reakcije i ispitivanje antip  roliferativnog djelovanja
(pristupno predavanje)

Kinon-metidi su vazni intermedijeri u kemijskim iozemijskim reakcijama fenola. Interes za kemijnda-metida razvio se u proteklih desetak godina,
ponajvisSe zbog njihovog bioloskog djelovanja. Nékmlklasa antitumorskih antibiotika temelje svojeldvanje na metabakom stvaranju kinon-metidnih
intermedijera koji alkiliraju DNA i tako izazivajsmrt stanica tumora. Meatim, kinon-metidi se mogu taller dobiti i u fotokemijskim reakcijama fenola.

U zadnjih nekoliko godina u Laboratoriju za sinket®rgansku kemiju zageli smo s izdavanjem fotokemijskog nastajanja spetié klase kinon-metida
koji su na metilenskom poloZaju supstituirani sradatanom [1]. Fotokemijska reaktivnost ispitanange seriji fenolal [1] hidroksibifenila2 [2, 3] i
naftalena3 [4]. Mehanizam fotokemijske reakcije dehidratacgijeastajanja kinon-metida studiran je primjenoaofescencijske spektroskopije i laserskom
pulsnom fotolizom. Kinon-metidi se mogu dobiti td&emijskom reakcijom intramolekulskog prijenosatpna (ESIPT) s fenola na ugljikov atom susjedne
aromatske skupine. Mehanizam ESIPT procesa def@jstudiran na primjeru molekule a eksperimentalna opazanja objasnjena su primjeatunskih
metoda [5].

Na seriji bifenilnih i naftolnih derivata ispitaf@ antiproliferativna aktivnost na tri st&ne linije humanih karcinoma, uz izlaganje tretiragtanica
zratenju. Prondeno je nekoliko ,lead” spojeva koji pokazuju péaai antiproliferativni dinak uz ozraivanje. Povéani winak u skladu je s fotokemijski
iniciranim nastajanjem kinon-metida koji imaju gmtliferativnu aktivnost. Izrazito povanje antiproiliferatvnog dinka uz ozraéivanje opazeno je prilikom
tretiranja stardinih linija sa spojend koji podlijeZze ESIPT procesu i taker daje kinon-metid.
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