Synteza, budowa i wlasciwosci D-glikozaminozydow betuliny

Betulina nalezy do pentacyklicznych zwigzkéw triterpenowych typu lupanu, obok lu-
peolu i kwasu betulinowego. Charakteryzujg si¢ one obecnoscig jednego pigcio- 1 czterech
szeScioweglowych pierscieni. Jest jednym z powszechniej wystepujacych triterpenoidow
w przyrodzie. Substancje t¢ wykryto juz w ponad 250 gatunkach ros$lin. Wystepuje w korze
brzozy razem z towarzyszacymi jej w znacznie mniejszych ilo§ciach kwasu betulinowego
1 lupeolu. W Polsce najwigksze ilosci betuliny znajduja si¢ 2
w korze brzozy brodawkowatej — Betula verrucosa i om-
szonej — Betula pubescens. To jedna z pierwszych substan-
cji naturalnych, ktéra zostala wyizolowana z roslin. Doko-
nal tego rosyjski chemik i farmaceuta Tobias J. Lowitz

w 1788 r. Na skale przemystowa izolowana jest z kory ’ _
brzozowej. S ::\:::Tetjinofv:zii COOH

Betulina wykazuje duza aktywnos¢ biologiczna (prze- lupeol R = CHs
ciwwirusowa, antyoksydacyjng, przeciwzapalng i przeciwmiazdzycowg oraz przeciwnowo-
tworowg), co sprawia, ze przyczynia si¢ do poprawy funkcjonowania organizmu ludzkiego.
Nie jest toksyczna, co z kolei czyni ja substancja, ktora ma olbrzymi potencjal przy produkcji
réznych preparatow leczniczych, kosmetycznych czy spozywczych.

Ten triterpen latwo glikozyluje si¢, przy czym pierwszorzgdowa grupa hydroksylowa
przy atomie wegla C-28 (—CH,OH) tatwiej ulega reakcji glikozylowania niz drugorzgdowa
grupa —OH przy atomie wegla C-3.

Aktualnie zajmuje¢ si¢ synteza glikozydow, ktére zbudowane sg z reszty betuliny oraz
D-glukozaminy 1 D-galaktozaminy. W naturze nie wystgpuja glikozydy betuliny zawierajace
aminocukry.

Opracowali$my warunki regioselektywnego sprzg-

gania betuliny z D-glukozaming i D-galaktozaming. Dla o M,

kilku zsyntezowanych glikozydéw przeprowadzono ba- HO
dania przeciwdrobnoustrojowe 1 przeciwnowotworowe. Nz

Otrzymane przez nas wyniki sg bardzo obiecujgce. Badania prowadzone sg we wspolpracy
z Katedrg Chemii Fizycznej na naszym Wydziale i z Wydziatem Farmaceutycznym Gdan-
skiego Uniwersytetu Medycznego.[1]

Synteza D-glikozaminozydow betuliny daje potencjalne mozliwosci uzyskania analogow
nie wystepujacych naturalnie. Metodami chemicznymi mozna takze modyfikowa¢ czasteczke
glikozydu, na przyktad przez wprowadzenie nowych grup funkcyjnych. Modyfikacje stwarza-
ja potencjalne mozliwosci uzyskania wielu nowych lekow, by¢ moze o korzystniejszych wta-
sciwosciach terapeutycznych w poréwnaniu do substancji macierzystych. Zwykle wigksze
mozliwosci funkcjonalizacji istniejg w czesci cukrowej, szczegdlnie w przypadku gdy frag-
ment sacharydowy zawiera grupg¢ aminow3.
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