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1.
Obiectivul principal al p
sinteza a
steroizi; elucid
indicati,
realizare

Scopul si obiectivele Propuse spre realizare in cadrul proiectului in anul 2023

ropunerii constd in elaborarea metodelor stereo- $i regioselective de
compusilor policiclici in baza substantelor carbonilici: isating, 2-hidroxijuglona,
area mecanismelor de reactie si a conditiilor optime de obtinere a compusilor

sinteza dirijata a compusilor noi cu potentialul inalt de activitate biologice. Pentru

a obiectivului ay fost propuse urmaétoarele sarcini:

Elaborarea une; conceptii noi in sinteza organica fina, bazatd pe utilizarea substantelor

carbonilici in construirea moleculelor chirale pentru necesitdfile industriei farmaceutice si

agricole.

Obtinerea noilor cunostinte fundamentale in domeniul stabilirii influentei factorilor
structurali, sterici §i electronici asupra proceselor de formare chemo-, regio- si stereoselective
a legaturilor C-C,C-NsiC-Oin moleculele compusilor oxindolici, naftohinonici sl steroizi.
Determinarea bioactivité;ii compusilor sintetizati virtual, in vitro si in vivo (in colaborare cu
Institutyl Rega (Leuven, Belgia), Universitatea Aristotelian (Thessaloniki, Grecia),
Universitatea de Stat de Medicina si Farmacia Testimiteanu (Moldova), Facultatea Agrari a
Universitatii de Stat din Comrat (Moldova).
Determinarea structurij §i stereochimiei compusilor noi sintetizati prin metode spectrale
moderne de cercetare si prin metoda difractiei cu raze X.
Etapele in anul 2023
Etapa I. Sinteza si caracterizarea compusilor pe baza oxindolului
Etapa II. Sinteza si caracterizarea compusilor pe baza 2-hidroxijuglonei
Actiunile planificate pentru realizarea scopului si obiectivelor
Etapa 1
1. Activitatea 1. Selectarea conditiilor optime de sinteza si separare a compusilor
finta si obtinerea lor.
2. Activitatea 2. Obtinerea moleculelor nedescrise anterior pe baza de oxindol
3. Activitatea 3. Stabilirea concentratiilor minime de inhibi
plantelor
Etapa Il
4. Activitatea 1. Selectarea conditiilor optime de sinteza
finta si obtinerea lor.

tie a virusior umani si ai

§i separare a compusilor

5. Activitatea 2. Caracterizarea substantelor sintetizate prin diferite metode
moderne de analizi

6. Activitatea 3. Stabilirea concentratiilor minime de inhibitie a cresterii celulelor

canceroase, determinarea toxicitatii compugilor sintetizati si altor bioactivitai.

4. Actiunile realizate pentru atingerca scopului si obiectivelor

1. A fost propusi metodologia de sintezi stereo-
ciclopropanilor] cu trei centre de asimetrie

2. A fost obfinutd o scrie de compusii deriv
activitatea anti-HIV pronunfata.

3. Compusii sintetizafi au fost testate in vivo la activitatea antivirald contra virusul
“Mozaicul tutunului” in camere cu climat-controlu] $i contra virus
tomatelor” pe terenuri experimentale.

4. Au fost sintetizafi 16 compusii noi ale
au fost testate la deferite bioactivitay

§i regioselectivi a spiro[oxindol-

afi ai oxindolului, din care 6 au aritat

»Bronzul

2-hidroxijuglonei cu diferite aldehide, care
I (anticanceroase, antioxidante, antivirale,
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antiinflamatoare, citotoxicitatea).

3. A. fost propus un mecanism posibil de formare a moleculelor hibride ale 2-
hidroxijuglonei cu diferite aldehide.

6. Rezultatele au fost prezentate la prezentarea plenard a Congresului “XXXIlIIth

edition of the International Congress of “Apollonia” University of lasi “By
promoting excellence, we prepare the future” 2st — Srd of March 2023 (lasi,
Romania) cu titly “Synthesis of spirooxindoles and study of their antiviral
activity” in sectie “Advanced materials in modern medicine”. Rezumatul a fost
publicat in materiale congresului,

7. Au fost efectuate deplasari in Universitatea Aristotel din Salonik, Grecia i in
Universitatea Alexandru loan Cuzi din lasi, Romania, unde au fost testate
compusi sintetizati la diferite bioactivitati.

8. A fost scris manuscrisul monografiei “Steroizi anabolizanti”, care a fost aprobat
spre publicarea de Consiliul Stiintific al Institutului de Chimie gi Consiliul
Stiintific al USM. Unele capitole vor fi utilizate in capitol «Sinteza stiintifica» al
tezei.

9. A fost publicat un capitol in monografie: Sucman N; Macaev F. Photosensitive
Nanopesticides for Environmentally Friendly and Sustainable Agriculture. In
"Handbook of Research on Environmental and Technological Aspects of Redox
Processes", 410 p.  https://www.igi-global.com/book/handbook-research-
environmental-technological-aspects/322794. Unele materiale vor fi utilizate in
capitol «Sinteza stiintifica» al tezei.

10.Rezultatele au fost prezentate la prezentdri poster la Central European NMR
Symposium & Bruker users meeting CEUM 2023 in Prague, Czech Republic si la
Scientific seminar with international participation “New frontiers in natural
product chemistry”, 12-13 Octombrie 2023, Chisindu, Republica Moldova.

5. Rezultatele obtinute
«+ Manuscrisul tezei este realizat in volum de 15%

6. Publicatiile la tema tezei de DH

Monografia

1. SUCMAN, N., MACAEYV, F. Steroizi anabolizani. Chisinau: CEP USM, 2023. 220 p.
(in press)

Capitol in monografie

2. SUCMAN, Natalia, MAKAEYV, Fliur. Photosensitive nanopesticides for environmentally
friendly and sustainable agriculture. In: Environmental and Technological Aspects of
Redox Processes. Pennsylvania, SUA: 2023, pp. 188-211. ISBN 979-836930514-0, 979-
836930512-6. DOI: 10.4018/979-8-3693-0512-6.ch011

Rezumate
3. DUCA, G., SUCMAN, N., MACAEV, F. Synthesis of spirooxindoles and study of their

antiviral activity. In: Proceedings Of International Congress “By Promoting Excellence
We Prepare The Future” - Selection Of Abstracts. 2 - 5 March 2023 lagi, Roménia, p.
370. .h“DS://iimd-r0/2023/0f0<3€e¢i985:0£zim@m&iogql:ggggr_g§§;bxfpmr__o_mg@g__
excellence-we-prepare-the-future-selection-of-abstracts-2-5-march-2023/
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10.

11.

12.

g.?;?aigom’ 5. BILAN, D, SUCMAN, N, STANGACL E. MACAEV,
membered m.nng the five-membered ring d in a pregnenolone derivative into a Six-
i rng through skeletal rearrangement. In: New frontiers in natural product
chemistry, 12-13  octombrie 2023, Chisindu, Republica Moldova, p. 29. DOL
10.19261/nfnpc.2023.ab22
BILP}N D., COJOCARy, s, POGREBNOI, V., SUCMAN, N., MACAEV, F. The
opening of dehydropregnenolone epoxide leading to the non-saturated skeletal
rearrangement product. In: New frontiers in natural product chemistry, 12-13 octombrie
2023, Chiginau, Republica Moldova, p. 30. DOI: 10.19261/nfnpc.2023.ab23
SUCMAN, N. Nucleophilic addition of pyridine amines to the double bond of in situ
generated morita-baylis-hillman adducts from indole-2,3-dione. In: New frontiers in
natural product chemistry, 12-13 octombrie 2023, Chisindu, Republica Moldova. p. 26.
DOI: 10.19261/nfnpc.2023.ab19
SUCMAN, N. Diastereoselective synthesis of a novel cyclic derivative based on 2,3-
indolinedione. In: New frontiers in natural product chemistry, 12-13 octombrie 2023,
Chisinau, Republica Moldova. p. 25. DOI: 10.19261/nfnpc.2023.ab18
POGREBNOI, V., SUCMAN, N., MACAEV, F. The amides of dehydroabietic acid in
synthesys of spiropyranes with the participation of carbonyl compounds. In: New
Jrontiers in natural product chemistry, 12-13 octombrie 2023, Chisinau, Republica
Moldova. p. 23. DOI: 10.19261/nfnpc.2023.ab16
POGREBNOI, V., SUCMAN, N., MAKAEYV, F. The spirocyclopropane with fragments
of dehydroabietic acid and aminooxindole. In: New frontiers in natural product
chemistry, 12-13 octombrie 2023, Chisindu, Republica Moldova. p. 22. DOI:
10.19261/nfnpc.2023.ab15
SUCMAN, N., COJOCARI, S., BILAN, D., MACAEV, F. Applyix{g NMR for the
detection of unusual reaction products of steroids. In: “BOOK OF ABSTRACTS”,
Central European NMR Symposium & Bruker Users Meeting, 13-15 September 2023,
Praga, Cehia, P.32
SUCMAN, N., COJOCAR], S., BILAN, D., POGREBNOI, V., MACAEV, F. Applying
NMR for ascertaining the product's structure of unexpected dehydropregnenolone moiety
skeletal rearrangement. In: “BOOK OF ABSTRACTS”, Central European NMR
Symposium & Bruker Users Meeting, 13-15 September 2023, Praga, Cehia, P.32
SUCMAN, N., CALINICENCO, S., MACAEV, F. Using NMR analysis to identify
unconventional adducts of indole-2,3-dione. In: "BOOK OF ABSTRACTS", Central
European NMR Symposium & Bruker Users Meeting, 13-15 September 2023, Praga,

Cehia, P.31
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7. Protecti .
Nus tlta rezultatelor obtinute in formi de obiecte de proprietate intelectuala
un

Diseminarea rezultatelor proiectului

1. “XXXI‘IIth edition of the International Congress of “Apollonia” University of [asi “By
promoting excellence, we prepare the future” 2 - 5 Martie, 2023 (lagi, Roménia)

2. Central European NMR Symposium & Bruker users meeting CEUM 2023, 13-15
Septembrie 2023 Prague, Czech Republic.

3. Scientific seminar with international participation “New frontiers in natural product
chemistry”, 12-13 Octombrie 2023, Chisindu, Republica Moldova.

9, Concluzii in limba romani si engleza.

Proiectul este dedicat obfinerii compusilor cu proprietdti biologice in stare enantiomeric pura
care asigurd o bioactivitate mai mare si mai putine efecte adverse in comparatie cu amestecul
racemic sau diasteriomeric. Compusii sintetizafi au structura policiclica i au fost obtinufi pe
baza modificarii substantelor carbonilici. In anul 2023 au fost realizate 2 etape planificate, care
au inclus sinteza §i caracterizarea compusilor pe baza oxindolului si compusilor pe baza 2-
hidroxijuglonei. Etapele anului 2023 au fost axate pe identificarea de candidati noi si mai
eficienti ca alternative medicamentelor. Pentru atingerea acestui obiectiv s-au aplicat doud
strategii sintetice. in primul rand, a fost creatd o biblioteca de analogi de substante similare
produselor naturale si sintetice cunoscute. Isatina i naftochinona au fost folosite ca elemente de
baza pentru a introduce diversitatea moleculara. fn al doilea rand, o serie de derivati noi au fost
sintetizate prin introducerea nucleilor noi pentru a obtine compusi policiclici. Pentru realizarea
ambelelor strategii au fost folosite abordari sintetice avansate. In colaborare cu Institutul de
Cercetari Medicale Rega, (Leuven, Belgia), Universitatea Aristotilian (Tessaloniki, Grecia),
Universitatea Alexandru loan Cuzi (lasi, Romania), Universitatea de Medicina si Farmacia
Testimiteanu (Moldova) au fost efectuate testarile biologice ale compusilor obtinuti.

The project is dedicated to obtaining compounds with biological properties in enantiomerically
pure form, ensuring higher bioactivity and fewer side effects compared to racemic or
diastereomeric mixtures. The synthesized compounds have a polycyclic structure and were
obtained by modifying carbonyl compounds. In 2023, two planned stages were completed,
involving the synthesis and characterization of compounds based on oxindole and compounds
based on 2-hydroxyjuglone. The stages of 2023 focused on identifying new and more efficient
candidates as alternatives to medications. To achieve this goal, two synthetic strategies were
applied. Firstly, a library of analogues of substances similar to known natural and synthetic
products was created. Isatin and naphthoquinone were used as basic elements to introduce
molecular diversity. Secondly, a series of new derivatives were synthesized by introducing new
nuclei to obtain polycyclic compounds. Advanced synthetic approaches were used for both
strategies. In collaboration with the Rega Institute for Medical Research (Leuven, Belgium),
Aristotle University (Thessaloniki, Greece), Alexandru loan Cuza University (lasi, Romania),
and the Testimifeanu University of Medicine and Pharmacy (Moldova), biological testing of the

obtained compounds was conducted.

Conducitorul proiectului Natalia SUCMAN, dr. ){,
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. EXTRAS
din procesul verbal nr. 6 al sedintei Consiliului Stiintific
al Institutului de Chimie din 11 decembrie 2023

Au fost prezenti:

15 membri ai Consiliului stiintific (din 19 membri):
Dr. hab., conf. cerc. Aricu Aculina; dr., conf. cerc. Cocu Maria; acad., prof. Lupascu Tudor,
acad., prof. Duca Gheorghe; dr. hab., prof. cerc. Macaev Fliur; dr. hab., conf. cerc. Povar
Igor; dr. hab., conf. cerc. Bulhac Ion; dr. hab., conf. cerc. Kulcitki Veaceslav; dr., conf. ccre.
Lozan Vasile; dr. conf. cerc. Gorincioi Natalia; dr. Oleg Petuhov; dr. Bdlan lolanta; dr.
Bogdevici Oleg; dna Mitina Tatiana; dr. Drutd Vadim.

Agenda sedintei
1. Audierea raportului stiintific anual (etapa a. 2023) privind implementarea
proiectului de cercetare postdoctorald condus de cétre dr. Sucman Natalia.

S —A AUDIAT: Raportul stiintific anual al proiectului cu titlul: “Sinteza controlatd
stereo si regio a moleculelor policiclice bioactive pe bazdi de compusi carbonilici din
seria oxindol, naftochinond si androsteron” (cifrul proiectului: 23.00208.5007.04/PD
I), prezentat de cétre dr. in st. chimice Natalia SUCMAN, conducatorul proiectului.

S—A HOTARAT:

1. A aproba raportul stiintific anual (etapa a. 2023) al proiectului de cercetare
postdoctoralé cu titlul: ”Sinteza controlati stereo si regio a moleculelor
policiclice bioactive pe bazid de compusi carbonilici din seria oxindol,
naftochinoni si androsteron” (cifrul proiectului: 23.00208.5007.04/PD I).

2. A recomanda proiectul nominalizat pentru finantare in urmatorul anul.
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Conduciitorul proiectului SUCMAN Natalia

(numele, prenumele)

DEVIZUL DE CHELTUIELI PE ANUL 2023

AYA

Inclusiv
Cofinangare
Buget v S
Denumirea codurilor economice Codul. Total (resurse (venltun
economic colectate
generale), : -
o lei mteme), mii
mii lei
) . . 222720 21,2 21,2 i
Deplasiri de serviciu peste hotare
281211 118,8 118,8
Bursele pentru studentii autohtoni
. . 335110 10,0 10,0 -
Procurarea materialelor pentru scopuri
didactice, stiintifice si alte scopuri
Total 150,0 150,0
Directorul organizatiei dr..conf. Igor SAR
(numele, preng
1




