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SINTESI DI NUOVI DERIVATI DELLA B-CICLODESTRINA CARICHI
NEGATIVAMENTE E LORO APPLICAZIONE QUALI SELETTORI CHIRALI IN
ELETTROFORESI CAPILLARE

Maria Pina Zintu, Benedetta Pedoni, Giorgio Pintore, Mario Chessa
Dipartimento Farmaco Chimico Tossicologico, Facolta di Farmacia, Universita di Sassari, via
Muroni 23/a — 07100- Sassari

e-mail: pintore(@uniss.it

La risoluzione di miscele racemiche nei rispettivi enantiomeri che le compongono ¢ ancora in
molti casi un problema di non facile soluzione specie in campo preparativo. In campo
analitico invece si sono fatti grandi progressi sia in HPLC che in Elettroforesi Capillare (CE).
In CE la risoluzione di miscele racemiche viene realizzata solubilizzando opportuni selettori
chirali nel BGE, che interagendo in modo stereoselettivo con i due diversi enantiomeri
modificano in maniera diversa la loro mobilita all’interno del capillare.

Diverse classi di sostanze organiche permettono di realizzare questo tipo di separazioni
enantiomeriche in CE ma, allo stato attuale, le ciclodestrine sono sicuramente 1 selettori
chirali piu utilizzati.

Le ciclodestrine (CDs) sono degli oligosaccaridi ciclici naturali che si ottengono come
prodotto di fermentazione dell’amido e sono formati da sei (a-CD), sette (B-CD), otto (y-CD),
unita di a-D-glucosio'. La principale caratteristica delle CDs ¢ quella di formare complessi di
inclusione con un ampia varieta di composti organici;

Per quanto anche le miscele di CDs a grado di sostituzione variabile trovino applicazione
nell’analisi chirale in CE, 1 singoli isomeri di ciclodestrine permettono di studiare piu a fondo
la struttura dei complessi che queste formano e 1 diversi meccanismi che sono alla base sia del
processo di complessazione che del riconoscimento chirale.

In CE le diverse ciclodestrine hanno campi di applicazione differenti a seconda che possano o
meno esibire caratteristiche ioniche nel BGE.

Le CD definite neutre, salvo valori estremi di pH del BGE, assumono difficilmente una
carica, sia essa positiva o negativa.

Nel caso delle CD neutre la mobilita elettroforetica ¢ affidata unicamente al EOF ovvero
all’analita eventualmente legato alla CD qualora questo possa supportare una carica.
Utilizzando questa classe di ciclodestrine in una analisi chirale, sara possibile risolvere
miscele racemiche di soli composti che a qualche grado esibiscano caratteristiche acide o

basiche.
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Le CD in grado di caricarsi, positivamente o negativamente, hanno invece una mobilita
elettroforetica intrinseca, in larga misura indipendente dal valore di pH del BGE.

Allo stato attuale ne esistono due classi principali: quelle permanentemente cariche (sale di 2-
Idrossopropil-trimetil ammonio-B-CD* con carica positiva e Solfato —p-CD con carica
negativa) e quelle il cui grado di carica, negativa, ¢ influenzato dal pH del BGE
(Carbossimetil B-CD).

Entrambe queste classi di CDs sono risultate estremamente utili non solo nella risoluzione di
miscele racemiche neutre, ma anche come carrier nella separazione di miscele di composti
neutri non necessariamente chirali.

In questa sede vengono proposti gli schemi seguiti per la sintesi di nuovi singoli isomeri di:
B-ciclodestrine perfunzionalizzate nelle posizioni C2 e C3 e con carica negativa nella
posizione C6 ,

B-ciclodestrine perfunzionalizzate con carica negativa nella posizione C6.

B-ciclodestrine monofunzionalizzate con carica negativa nella posizione C2.

Con 1 tre 1 singoli isomeri di carbossimetil-[/-ciclodestrina (CM-B-CD) sintetizzati si sono
effettuate delle prove preliminari in Elettroforesi Capillare allo scopo di valutarne le loro
applicabilita in analisi chirale.

Nell’analisi sono state utilizzate le miscele racemiche commerciali di Bromfeniramina,
Dimetindene, Tetraidrozolina, Tetramisolo, Verapamile e Efedrina e una serie di tre racemati
di sintesi analoghi della meflochina alla concentrazione di circa 1 mg/ml.

L’importanza di disporre di singoli isomeri di carbossimetil derivati della B-CD risiede nella
possibilita di estendere anche a questa classe di CDs tutti quegli studi strutturali e
meccanicistici del processo di complessazione analita selettore chirale che gia in parte si ¢

.. 3
cominciato a fare con altre CDs neutre”.

Bibliografia

1) Freudenberg K.,Meyer-Delius M.; Uber die Schardinger-Detrine aus Starke,Chem.Ber., (1938); 1596-1600

2) Pintore, G.; Chankvetadze, B.; Chessa, M.; Cerri, R.; Blaschke, G. 13™ Internatiol Symposium on High
Performance Capillary Electrophoresis and related Microscale Techniques (HPCE 2000) february 20-24 2000,

Saarbrucken, Germany

3) B. Chankvetadze, N. Burjanadze, G. Pintore, D. Bergenthal, K. Bergander, C. Miihlenbrock, J. Breitkreuz and
G. Blaschke Journal of Chromatography A, Volume 875, Issues 1-2, 14 April 2000, 471-484.



	Elenco degli autori
	PROGRAMMA
	CONFERENZE PLENARIE
	SINTESI DI PEPTIDOMIMETICI E LORO UTILIZZO NELLA PREPARAZIONE DI LEGANTI PER LE INTEGRINE
	CURRENT ACHIEVEMENTS IN THE SYNTHESIS OF THIOPEPTIDE ANTIBIOTICS

	COMUNICAZIONI ORALI
	NUOVE ACQUISIZIONI SULLA REATTIVITÀ DI DERIVATI CICLOPROPANICI CONTENENTI FUNZIONI SOLFORATE
	STUDI SU INDOLI β-DICHETOACIDI COME INIBITORI DELL’HIV-1 INTEGRASI. PROGETTAZIONE, SINTESI, STUDI SAR, CRISTALLOGRAFIA E DOCKING
	NUOVE PROSPETTIVE NELLA SINTESI DEGLI ACIDI PEPTIDO NUCLEICI
	BIFENILI IDROSSILATI DI ORIGINE NATURALE: BUILDING BLOCK PER LA PREPARAZIONE DI MOLECOLE DI INTERESSE BIOLOGICO
	STUDIO NMR DI MOLECOLE BIOLOGICAMENTE ATTIVE NELL’OLIO DI OLIVA
	SINTESI DI ALCALOIDI CHIRALI TRAMITE PROCESSI A CASCATA
	ANALISI FITOCHIMICA DI PIANTE ENDEMICHE SARDE
	REAZIONE DELL’ANIONE DEL BENZOTIOFENE 1,1-DIOSSIDO CON ALDEIDI AROMATICHE
	PROPRIETA’ ANTIOSSIDANTI DEI FENOLI
	SINTESI TOTALE DI AMMINOACIDI A BASE CICLITOLICA: UN APPROCCIO ORIENTATO ALLA DIVERSITA’
	SINTESI DI PNA: UNA STRATEGIA SEMPLICE ED EFFICIENTE
	I 3,6-DIAZABICICLO[3.1.1]EPTANI: UNA NUOVA SERIE DI POTENTI AGONISTI PER I RECETTORI µ DEGLI OPPIOIDI
	ALCHENI POLICICLICI A PONTE FENILSOLFONILSOSTITUITI: VERSATILI INTERMEDI NELLA SINTESI DI MOLECOLE BIOLOGICAMENTE ATTIVE
	APICIDINE, NUOVI PEPTIDI CICLICI INIBITORI DELL’ ISTONE DEACETILASI (HDAC). SINTESI DEI RESIDUI DERIVATI DALL’ACIDO 2-AMINO 8-OXODECANOICO (AODA)
	APPLICAZIONI DELLA FENILBINAFTOFOSFEPINA NELLA CATALISI ASIMMETRICA

	COMUNICAZIONI POSTER
	CICLOBUTANONI COME PRECURSORI DI NUOVI CROMENI E CICLOPENTANONI α,α-DISOSTITUITI: SINTESI DI α-CUPARENONE ED ERBERTENE
	DETERMINAZIONE NELLE URINE DI DERIVATI AMFETAMINICI MEDIANTE ESTRAZIONE IN FASE SOLIDA ED ELETTROFORESI CAPILLARE
	CARATTERIZZAZIONE DELL’OLIO ESSENZIALE DI SPECIE DEL GENERE HYPERICUM VEGETANTI IN SARDEGNA
	SINTESI DI BENZO[1,2-d:3,4-d’]BISTRIAZOLO 1-OSSIDI E 5,5’-(E)-DIAZENE-1,2-DIILBIS(2-METIL-2H-BENZOTRIAZOLO)
	5,7-DINITRO E 5,7-DIAMMINO CHINOSSALINE ANALOGHE DELL’ANTIFOLICO CLASSICO METOTRESSATO E NON CLASSICO TRIMETREXATO. SINTESI E VALUTAZIONE DELL’ATTIVITA’ ANTIFOLICA E ANTITUMORALE IN VITRO
	STUDIO COMPARATIVO DELL’ATTIVITÀ ANTIOSSIDANTE DI MOLECOLE DI ORIGINE NATURALE
	CLORURAZIONE DI AMMINE ED AMMIDI: L’ACIDO TRICLOROISOCIANURICO, UN REATTIVO BLANDO MA EFFICACE
	ALLILAZIONE, MEDIATA DA DIETILZINCO, DI BIFENILI DI ORIGINE NATURALE MEDIANTE COMPLESSI Pd-ETENILCICLOPROPANI
	PEPTIDI BIOATTIVI DERIVANTI DA CASEINE E PROTEINE DEL SIERO: SINTESI E STUDIO NMR
	DINAMICA MOLECOLARE ED NMR IN SOLUZIONE. STUDIO DELL’EQUILIBRIO DI ISOMERIZZAZIONE CIS-TRANS DEL LEGAME AMMIDICO TYR-PRO IN PEPTIDI A CATENA CORTA
	EFFETTI NUTRACEUTICI DI PEPTIDI BIOATTIVI SULL’ALIMENTAZIONE DI CONIGLI IN ACCRESCIMENTO
	AZIONE DI ESTRATTI POLIFENOLICI NATURALI SUL CEPPO PROBIOTICO LACTOBACILLUS CASEI ATCC 12116
	SINTESI E FUNZIONALIZZAZIONE DI 2-(1H)PIRIDONI QUALI INTERMEDI SINTETICI DI MOLECOLE BIOLOGICAMENTE ATTIVE
	TORDYLIUM APULUM L.: CARATTERIZZAZIONE DELL’OLIO ESSENZIALE E VALUTAZIONE DELL’ATTIVITA’ ANTIMICROBICA ED ANTIOSSIDANTE
	PROGETTAZIONE, SINTESI E VALUTAZIONE PRELIMINARE DALL’ATTIVITA’ INTERCALANTE DI NUOVI DERIVATI “TWO ARMED” DEL 2,3,6,7-TETRAHYDRO-1H-PIRROLO[1,2-a]INDOLO-1,8(5H)-DIONE
	DERIVATI IMIDAZOLICI E TIAZOLICI QUALI ATTIVATORI DELLA GUANILATO CICLASI SOLUBILE
	SINTESI DI NUOVI DERIVATI DELLA β-CICLODESTRINA CARICHI NEGATIVAMENTE E LORO APPLICAZIONE QUALI SELETTORI CHIRALI IN ELETTROFORESI CAPILLARE
	NUOVI DERIVATI CHINOSSALINICI INIBITORI DELLA DIIDROFOLATO REDUTTASI (DHFR) E DELLA TIMIDILATO SINTETASI (TS) DELLA LEISHMANIA MAJOR: RISULTATI PRELIMINARI
	SINTESI DI UNA NUOVA SERIE DI N-[4-(1H(2H)-BENZOTRIAZOL-1(2)-IL)FENIL]ALCHILCARBOSSIAMMIDI E N,N’-BIS[4-(1H(2H)-BENZOTRIAZOL-1(2)-IL)FENIL]ALCHILDICARBOSSIAMMIDI A POTENZIALE ATTIVITÀ ANTIVIRALE
	ADSORBIMENTO-DESORBIMENTO DI AZIMSULFURON SU SUOLO
	RICERCA DI NUOVI INIBITORI SELETTIVI DELL’HIV-1 INTEGRASI
	STUDI STRUTTURISTICI DI ISOSSAZOLI 3,5-DISOSTITUITI MEDIANTE SPETTROSCOPIA 1H-NMR
	POLIMERI IPER-RAMIFICATI A POTENZIALE ATTIVITA’ BIOLOGICA
	ANALOGHI DI SINTESI DEL FEROMONE SESSUALE COME STRUMENTO PER IL CONTROLLO DELLA POPOLAZIONE DI LYMANTRIA DISPAR
	SINTESI TOTALE DI ANALOGHI DELL’ISOFAGOMINA
	INTERAZIONI FRA IODOBENZENE DIACETATO E ALCOLI. UNO STUDIO D.P.F.G.S.E. N.O.E. E DNMR
	REAZIONI DI METALLAZIONE SU TIOFENI
	2-ARILBENZIMIDAZOLI COME POTENZIALI AGENTI ANTIVIRALI E ANTITUMORALI
	RUOLO DEL SISTEMA COLINERGICO E DEI CANALI DEL POTASSIO NEL MECCANISMO D’AZIONE DEL (-)-LINALOLO QUALE ANALGESICO
	ANTINOCICEZIONE DELL’EUGENOLO, BIS-EUGENOLO E RELATIVI COMPOSTI DIMERI DI SINTESI NEL WRITHING TEST
	EFFETTI DEL (-)-LINALOLO SULL’IPERALGESIA TERMICA INDOTTA DALLA CARRAGENINA E DAL L-GLUTAMMATO
	NUOVI DERIVATI 1,2-DIFENIL-IMIDAZOLICI COME POTENTI ED EFFICACI MODULATORI ALLOSTERICI POSITIVI DEL RECETTORE GABAA
	IDROFORMILAZIONE SELETTIVA DEL 1,3-DIISOPROPENILBENZENE PER LA SINTESI DEL FLORHYDRAL®
	VARIAZIONI DELL’OLIO ESSENZIALE DI CITRUS GRANDIS L. X CITRUS PARADISI MACF. A DIFFERENTI STADI DI MATURAZIONE
	ISOLAMENTO ED ANALISI DI MOLECOLE BIOATTIVE DA ESTRATTI DI PISTACIA TEREBINTHUS L. VEGETANTE IN SARDEGNA
	PREPARAZIONE DI BIFENOLI NATURALI FUNZIONALIZZATI CON UNITÀ FOTOSENSIBILI REVERSIBILI
	QUALITÀ DEI FORAGGI E BENESSERE ANIMALE: COMPONENTI ANTINUTRIZIONALI E PRINCIPI BIOATTIVI IN SPECIE SPONTANEE DEI PASCOLI E RIVALUTAZIONE DELLA FITOTERAPIA ANIMALE (Progetto ANFIT-MiPAF)
	NUOVI LEGANTI CHIRALI DI TIPO P-N: SINTESI ED APPLICAZIONE IN CATALISI ASIMMETRICA DELLA (2R, 4R)-2,4-METANO-3,3-DIMETIL-5-(DIFENILFOSFANIL)-1,2,3,4-TETRAIDROACRIDINA

	ELENCO PARTECIPANTI



