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Transport soli i aminokwasow przez dwuwarstwowe blony lipidowe Wykorzystanie oddzialywan anion—r w projektowaniu receptoréw par jonowych

Marta Zaleskaya-Hernik, Rayhanus Salam, Mario J. Gonzélez, Marcin Wilczek, Lukasz Dobrzycki, Nathalie Busschaert, Jan Romanski Mikolaj Prokopski, Marta Zaleskaya-Hernik, Wojciech Witkowski, Piotr Garbacz, Jan Romanski

Dysregulacja transportu jonow przez btony biologiczne jest

zwigzana z wystgpowaniem wielu chorob. W zwigzku z tym podejmuje si¢ liczne proby opracowania Receptory par jonowych stanowig istotng klas¢ uktadow supramolekularnych, umozliwiajacych jednoczesne wigzanie aniondw i
matoczasteczkowych zwiazkow zdolnych do transportu jonow przez blony komorkowe. Transport jondw za pomoca kationow oraz ich wykorzystanie w procesach separacji i rozpoznawania molekularnego. Szczeg6lng uwage zwracajg uktady oparte na jednostkach amidu kwasu kwadratowego, ktére dzigki
matych czasteczek zachodzi jednak w sposob pasywny i wymaga ogolnej neutralnosci fadunku, co oznacza, ze silnym oddzialywaniom wodorowym wykazuja wysokie powinowactwo do aniondéw. Jednoczes$nie rozwo6j materialdw funkcjonalnych wymaga integracji takich receptoréw z uktadami
przeniesienie jednego jonu przez blong musi towarzyszy¢ transportowi drugiego jonu w celu uniknigcia separacji polimerowymi, co pozwala przezwyciezy¢ ograniczenia zwigzane z rozpuszczalnos$cig i stabilno$cig oraz otwiera nowe mozliwosci zastosowan praktycznych. W szczegolnosci, wbudowanie
tadunkow. W tym kontekscie receptory par jonowych stanowia obiecujaca klas¢ transporterow blonowych, poniewaz receptorow do matryc polimerowych umozliwia zachowanie ich wlasciwosci kompleksujacych przy jednoczesnym nadaniu materiatom nowych cech uzytkowych, takich jak zwiekszona

umozliwiaja transport obydwu jonow jednoczesnie. Ponadto receptory dwufunkcyjne, zdolne do jednoczesnego trwatos$¢ czy mozliwos$¢ wielokrotnego wykorzystania. Dzieki temu uktady te stanowig obiecujaca platforme dla dalszego rozwoju chemii supramolekularnej i technologii separacyjnych.
wigzania kationow 1 anionow, maja potencjat do transportu biologicznie istotnych czgsteczek organicznych, jak na

przyktad aminokwasy.
W ramach prowadzonych badan

zaprojektowano receptor par jonowych zawierajacy jednostk¢ amidu kwasu kwadratowego oraz

W niniejszym projekcie przedstawiono syntezg serii receptorow ! o= =0 . . : R ._ : .
QTB O—= =0 " fragment BDPA, ktéry peilni funkcje stabilnego rodnika 1 umozliwia wykorzystanie uktadu jako

dwufunkcyjnych, w ktorych jednostka amidu kwasu kwadratowego peini funkcje domeny wigzacej aniony, natomiast eter o . | . ) : o -
koronowy odpowiada za selektywne oddzialywanie z kationami. Receptory zostaly zaprojektowane w ten sposob, aby inifertera w polimeryzacji rodnikowej. Badania spektroskopowe UV-Vis i 'H NMR wykazaly zdolnos¢

charakteryzowaty si¢ wzglednie wysoka lipofilowosScia, ulatwiajgca penetracje membran organicznych. Badania : % % receptora do wigzania anionow oraz koqperatywnego wigzania par jonowych w Ob?CHOéCi kationow.
spektroskopowe UV-vis i NMR wykazaty zdolno$¢ tych zwigzkéw do kompleksowania soli chlorkowych. Dodatkowo - = =0 Nastepnie przeprowadzono polimeryzacj¢ metakrylanu mety@u, otrzymujac rpatenal . R—PMMA, w
eksperymenty ekstrakcji ciecz-ciecz, testy transportu z wykorzystaniem grubowarstwowych membran ciektych i liposomow } kt.()rym receptor zostal trwale WbUdOW?HY' w strukturg pohmeru.,. ZaC_hOWUJ@C swoje Wlaé({IWOéC}
potwierdzily, ze otrzymane receptory dwufunkcyjne sg zdolne do transportu soli chlorkowych oraz hydrofilowych w1quge. Wykazano, ze otrzymany materiat jest zdolny .do ekstrakcji -5011 zar()wnq z fazy stalej, jak i
aminokwasow. Co istotne, receptory wykazaly zdolno$¢ do transportu aminokwaséw o natadowanych tancuchach bocznych, wodnej, co nie byto obserwowane dla uktadow referencyjnych pozbawionych funkcjonalnego receptora.

takich jak arginina i glutaminian, w warunkach fizjologicznych. Jest to pierwszy opisany przyktad matoczasteczkowego | i ) Uzyskane wyniki pokazuja, ze potaczenie rozpoznawania molekularnego z procesami polimeryzacji
mtranspnrter °J~° amino acid

transportera zdolnego do przenoszenia tak silnie hydrofilowych zwiazkéw. Otrzymane wyniki otwieraja nowe perspektywy umozliwia projektowanie inteligentnych materiatow funkcjonalnych, ktére mogg zna}leifi zastosowanie
w chemii supramolekularnej, technologiach separacyjnych oraz systemach transportu jonow.

zastosowania tych receptoréw w szerokim zakresie procesOw biologicznych. Molecules.. 2025. 30. 3362-3373
Chem. Sci., 2025, 16, 6982—6990 " > DU,
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Wykorzystanie oddzialywan anion—nt w projektowaniu receptorow par jonowych Wielofunkcyjne uklady supramolekularne do rozpoznawania jonow i zastosowan biologicznych

Damian Jagleniec, Mikolaj Prokopski, Jan Romanski Damian Jagleniec, Katarzyna S¢ktas, L.ukasz Dobrzycki, Mitosz Ludwinek, Anna Nasulewicz-Goldeman, Joanna Wietrzyk, Jan Romanski
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0 . Rozpoznanie jonow w srodowisku wodnym stanowi jedno z

o™
(\o/\ ) (\ 0/\ o . S . . o CF 0
(o 5 )\ 0(\ ™ Oddziatywania niekowalencyjne odgrywaja kluczowa role oj /@jj:{ Ot«(\) kluczowych wyzwan chemii supramolekularnej, ze wzgledu na silng konkurencj¢ czasteczek wody oraz obecnosé¢

o CF;
E j w procesach rozpoznawania molekularnego oraz projektowaniu receptorow zdolnych do wigzania jonéw. W ostatnich /@\oj;/(o /QENK/
ELO\)O latach coraz wigksze zainteresowanie wzbudzajg stabe oddziatywania, takie jak wigzania halogenowe, chalkogenowe FiC NN
H H
NH
(0]

o o (o} o
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/5}/0\) 5@%) ESLK/O\) czy oddziatywania m. Szczeg6lng uwage zwraca si¢ na oddziatywania anion—m, polegajace na oddziatywaniu aniondéw
O,N NO, NH
° "o zdolnosci kompleksujace w wodzie. Takie podejscie umozliwia projektowanie wielofunkcyjnych receptorow

przez uktady aromatyczne z deficytem elektronéw. Cho¢ oddzialywania te zostaty juz potwierdzone eksperymentalnie i 5 )
)\Q/ )\© znajduja zastosowanie w chemii supramolekularnej, nadal stosunkowo rzadko wykorzystuje si¢ je w konstrukcji o0 o EN oj o0 o
receptorow par jonowych, zdolnych do jednoczesnego wigzania kationdw i anionow. ‘O j;/( O (o J ‘O j;f /@ dziatajacych zaréwno w Srodowisku organicznym, jak i wodnym.
XY ¥ oot
W  ramach badan zaprojektowano 1 W ramach projektu otrzymano seri¢ receptorow
otrzymano seri¢ receptordw opartych na uktadach aromatycznych ubogich w elektrony, pochodnych supramolekularnych zawierajacych jednostke amidu kwasu kwadratowego oraz roézne domeny
kwasu 3,5-dinitrobenzoesowego, zawierajagcych domeng¢ wigzaca kationy w postaci eteru koronowego. : funkcjonalne, takie jak amina trzeciorzgdowa czy fragment pirenowy, co umozliwito jednoczesne badanie
W celu oceny wptywu wiasciwosci elektronowych oraz dodatkowych oddzialywan przygotowano ich wlasciwosci wigzacych oraz sensorycznych. Analiza widm UV-Vis 1 'H NMR pozwolita wykaza¢
rowniez zwigzki referencyjne oraz uklady zawierajace grupy amidowe jako dodatkowe donory wigzan , ) zdolnos¢ tych uktadow do rozpoznawania aniondw oraz par jonowych takze w uktadach wodnych, przy
wodorowych. Analiza miareczkowania metoda '"H NMR wykazata zdolno$¢ tych zwigzkow do wigzania . czym istotng role odgrywal efekt kooperatywny zwigzany z mozliwoscig wigzania kationu oraz
anionow bromkowych, a obecnos¢ kationu sodu znaczagco wzmacniata to oddziatywanie, co wskazuje na ' protonowaniem funkcji aminowej receptora. Szczegolnie interesujace okazaly si¢ receptory zawierajgce
kooperatywne wigzanie par jonowych. Przeprowadzona analiza potencjatu elektrostatycznego K( fragment pirenowy, ktore wykazywaly dodatkowe wtasciwosci sensoryczne, umozliwiajace detekcje jonow
potwierdzita udzial oddziatywan anion—m oraz korzystny wplyw grup elektronoakceptorowych na | ‘ - oraz ich ekstrakcje z fazy wodnej. Co istotne, badania biologiczne wykazaty, ze wybrane zwiazki wykazuja
efektywno$¢ kompleksowania jonéw. Otrzymane wyniki wskazuja, ze polaczenie oddziatywan anion—r, - 4 znaczacg aktywnos¢ cytotoksyczng wobec komorek nowotworowych. Otrzymane wyniki wskazuja, ze tego
wigzan wodorowych oraz kompleksowania kationu prowadzi do efektywniejszego rozpoznawania par typu wielofunkcyjne uktady moga znalez¢ zastosowanie nie tylko w chemii supramolekularnej, ale rowniez
jonowych. jako potencjalne narzedzia w zastosowaniach biologicznych 1 terapeutycznych.
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powtok solwatacyjnych utrudniajgcych wigzanie anionéw i kationdw. W odpowiedzi na te trudnos$ci projektuje si¢
receptory zawierajace jednoczesnie domeny wigzace aniony i kationy, zdolne do kooperatywnego rozpoznawania par
(o™ jonowych. Szczegdlng role odgrywaja tu uktady zawierajace jednostki amidu kwasu kwadratowego jako efektywne
miejsca wigzania aniondw oraz aminy trzeciorzgdowe, ktore mogg ulegaé protonacji, zwigkszajac rozpuszczalnos¢ i

Org. Biomol. Chem., 2025, 23, 6425-6433
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