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RECENZJA

rozprawy doktorskiej magister Agnieszki CZAPIK,
zatututowanej "Badanie wplywu systematycznych modyfikacji chemicznych czqsteczek na ich
upakowanie w krysziale”,

wykonanej pod kierunkiem prof. dr hab. Marii GDANIEC,
na Wydziale Chemii Uniwersytetu im. Adama Mickiewicza w Poznaniu

Ogolna charakterystyka rozprawy. Tematyke recenzowanej rozprawy doktorskiej
nalezy przypisa¢ do dzialu ‘chemia supramolekularna’, poniewaz zawarte sa w niej
informacje o sposobach syntezy oraz o strukturze krystalicznych organicznych kompleksow
molekularnych. Zwigzkami wybranymi do badan byly pochodne heterocykliczne, ktérych
czasteczki zawieraly pierScien pirazynowy oraz kwasy dikarboksylowe, diaminy, difenole i
aminofenole. Uzycie 34 komponentéw pozwolito na otrzymanie ponad 50 nowych faz
dwusktadnikowych (cze$¢ z nich byla hydratami), a dane strukturalne Autorka uzyskala,
stosujac dyfrakcje promieni rentgenowskich na monokrysztatach i probkach proszkowych.
Praca jest kontynuacja szeroko zakrojonych projektow badawczych, realizowanych na
Wydziale Chemii UAM pod kierunkiem prof. Marii Gdaniec, dotyczacych metod syntezy i
analizy nowych uktadow supramolekularnych. Rezultaty badafi wlasnych Autorki w sposéb
znaczacy powigkszajg ten uznany dorobek naukowy.

Formalna charakterystyka pracy. Rozprawe doktorska stanowi 240-stronicowe
opracowanie w jezyku polskim. Cz¢$¢ glowna pracy doktorskiej obejmuje pie¢ rozdziatéw, z
ktorych dwa pierwsze przedstawiajg przedmiot badan, cel i zakres rozprawy. We wstepie
Autorka omawia skrétowo podstawowe pojecia takie jak: chemia supramolekularna,
inzynieria krysztalow, kompleksy molekularne, oddziatywania niekowalencyjne — w tym
wigzania wodorowe [O/N-H..N, C-H..O/N/m], staking =.. 7 oraz reakcje mechano-
chemiczne. W kolejnym rozdziale prezentujacym badania wlasne zawarty jest opis syntezy
badanych zwiazkéw, zwigzle oméwione sg techniki badawcze stosowane przez Autorke oraz
przedstawione zostaly wyniki badan strukturalnych i dyskusja tych wynikéw. Rozdziat
czwarty to podsumowanie i wnioski, a spis cytowanej literatury w rozdziale 5 zawiera ponad
140 pozycji. Praca jest bogato ilustrowana rysunkami i dokumentowana tabelami. Do pracy
dotaczone sg dodatki w formie elektronicznej (zbiory *.cif i tekst rozprawy).

Ocena merytoryczna. Wyjsciowym zagadnieniem do tematyki rozprawy doktorskiej
mgr Agnieszki Czapik byly problemy zwiazane ze strukturg faz krystalicznych budowanych z
czastek aromatycznych. Analiza topologii uktadow jedno- i dwuskiadnikowych wykazuje
charakterystyczne stakingowe utozenie uktadéw aromatycznych czy tez heteroaromatycznych



wzgledem siebie. Mozliwosci otrzymywania kokrysztaldow o zaplanowanej strukturze w
duzym stopniu zalezg od dostepnych informacji o skutecznych i powtarzalnych syntonach
supramolekularnych. Czasami w projektowanych uktadach moga powstawaé rozne syntony
na bazie tych samych grup funkcyjnych i dlatego wazna jest tez wiedza o wspdtzawodnictwie
takich syntonow.

Dotychczasowa wiedza na temat kompleksow molekularnych kwaséw karboksylowych i
azotowych zwiazkow heteroaromatycznych wykazata, ze oddziatywania miedzyczasteczkowe
w fazie stalej oparte sg na cyklicznych motywach R?(7) oraz RZ(8), w ktorych jedno z
wigzan wodorowych jest silne (O-H--N) a drugie stabe (C-H--O). Ponadto, ich rola jako
syntony supramolekularne jest do$¢ niezawodna, poniewaz tylko w nielicznych przypadkach
stechiometria kompleksu zmienia si¢ z 1:1 na 1:2, i obok syntonu COOH:*Narom w
krysztalach pojawia si¢ cykliczny synton utworzony pomiedzy grupami karboksylowymi.
Natomiast kompleksy zasad z diaminami lub difenolami asocjujg przez wiazania wodorowe
O/N-H...N, tworzac lancuchy lub timery, a zasady utozone sg w stosy na skutek oddzialywan
stakingowych 7. 7.

Cel pracy Doktorantki to przeSledzenie zmian w strukturze supramolekularne;
krysztatéw dwusktadnikowych, w ktérych gitéwng role odgrywaja wiazania wodorowe i
oddziatywania aromatyczne. Zaplanowano uzycie powtarzajacego si¢ elementu budowy
krysztalow i byla nim aromatyczna zasada heterocykliczna — chinoksalina i jej dwie metylo-
pochodne oraz pirazyna i fenazyna, w ktorych atomy azotu sa zdolne do pelnienia funkcji
akceptorow wigzan wodorowych. Natomiast systematycznej modyfikacji ulegala budowa
czasteczek zawierajacych grupy protonodonorowe (OH #/lub NH). Tymi czasteczkami byty
kwasy dikarboksylowe (alifatyczne i arylowe), hydroksykwasy (jako racematy i
enancjomery), diaminy, difenole, aminofenole (jako pochodne fenylowe i naftylowe) i
fluorofenole. Zaplanowano tez systematyczng analiz¢ wplywu budowy chemicznej
skladnikow na stechiometri¢ utworzonych krystalicznych kompleksow molekularnych. W
oparciu 0 rozwazania zdolnosci protonoakceptorowych w wigzaniu wodorowym
przypuszczano, ze powyzsze aromatyczne zasady diazaheterocykliczne, np. z kwasami di-
karboksylowymi, beda tworzy¢ kompleksy o stosunku kwas:zasada 1:1. Wtedy kwas i zasada
polaczone beda wigzaniami wodorowym COOH-*Narom i utworza jednowymiarowe taficuchy,
a czasteczki zasad przez staking m...m utworzg stosy. Wazne jest rowniez uzyskanie bardzie;
udokumentowanych informacji o aranzacji fragmentow m-elektronowych wzgledem obszaréw
z wigzaniami wodorowymi.

Doktorantka uznata tez za istotne zbadanie wptywu metody otrzymania kompleksow na ich
stechiometrie, stad — obok typowej krystalizacji z roztworéw — wykonywala syntezy metoda
mechanochemiczng (ucieranie w miynie kulowym).

Po wielu wstepnych probach krystalizacji z rozpuszczalnikow, sama wykonala skutecznie
syntezy ponad 30 nowych faz, nadzorowata wykonanie przez magistrantoéw okoto 10 krysta-
lizacji, a kolejne kompleksy molekularne zostaty otrzymane w zespole prof. T. Polonskiego.
Przeprowadzone przez Doktorantke reakcje w fazie stalej — mechanochemiczne, w uktadzie
dwuskiadnikowym 1 z dodatkiem cieczy, to odtworzenie okolo 25 kompleksow
molekularnych, otrzymanych wczeéniej przez Nig z roztwordw lub opisanych w literaturze, a



takze prawdodobne otrzymanie nowej fazy w postaci proszkowej (QX, p-APH), co Autorka
sugeruje na str. 131.
Ponadto, Doktorantka otrzymala jako produkty uboczne dwie nowe fazy substancji
wyjsciowych powstale w mieszaninach; byla to nowa forma polimorficzna o-diaminobenzenu
oraz dihydrat p-diaminobenzenu. Te krysztaly zostaly tez opisane w pracy, a podobienstwa
strukturalne zachecily Ja do otrzymania roztwordéw stalych o-diaminobenzen / o-aminofenol.
Niewiele ukladéw dwuskladnikowych nie dato produktow krystalicznych, co potwierdza
stusznos¢ koncepcji skutecznych syntonéw supramolekularnych w takich kombinacjach
molekul. Oprécz tego, dodatkowe badania mechanochemiczne majace na celu $ledzenie
przemian po dodaniu do ukladu nadmiarowego skladnika lub rozpuszczalnika, wplywu
temperatury albo wydluzenia czasu przebiegu procesu wykazaly, ktére z form krystalicznych
sq bardziej stabilne.

Kompleksy molekularne otrzymane w postaci monokrystalicznej (51) byly badane metodami

rentgenowskiej analizy strukturalnej. I tutaj Autorka natrafila na wiele probleméw

metodycznych, takich jak zblizniaczenia monokrysztalow, nieporzadek lub pseudosymetria
czasteczek, symetria wlasna czasteczek, a takze zwielokrotniona ilo$¢ czasteczek w czesci
symetrycznie niezaleznej (Z’ > 1). Wyniki tych badan daly pelne informacje u stukturach faz.

Probki, ktoére zostaly otrzymane na drodze ucierania, byly przez Autorke badane metoda

rentgenografii proszkowej. Gléwnym zastosowaniem tej metody byla identyfikacja

otrzymanych faz przez poréwnanie obrazéw dyfrakcyjnych wyjsciowych zwigzkow,
komplekséw otrzymanych jako monokrysztaly i powstalych produktow.

Tak otrzymany komplet wynikéw zostal wykorzystany przez mgr Agnieszke Czapik do

wszechstronnej analizy ulozenia sktadnikéw ukladu w przestrzeni trojwymiarowej. Autorka

analizuje szczegblowo zalezno$ci pomiedzy katem endocykliczym na atomie azotu
chinoksaliny a jego udzialem w wigzaniach wodorowych, czy tez wzajemne polozenie
czasteczek zasad w stosach. Poréwnania i korelacje powyzszych wynikéw sa dla Doktorantki
podstawa dyskusji pozwalajacej na wyciagniecie wnioskow dotyczacych zaleznosci pomiedzy
budowa czasteczek a motywami asocjacyjnymi tych czasteczek stabilizowanymi przez
oddzialywania niekowalencyjne.

Glowne wnioski, ktérymi Doktorantka konczy swoja prace, zawierajg istotny element
nowosci naukowej. Mozna tu wypunktowac nastepujace informagcje:

e Wszystkie badane kompleksy nalezy rozpatrywaé jako kokrysztaly, poniewaz nie zachodzi
w nich proces przeniesienia protonu z grupy karboksylowej, hydroksylowej czy aminowe;j
na iminowy atom azotu ukladu heterocyklicznego.

e Wyniki wskazuja na istotna role symetrii komponentéow czasteczkowych w tworzeniu
krysztalow wielosktadnikowych.

e W strukturach wszystkich kokrysztaloéw obserwuje sie stosy ukladéw aromatycznych, ktore
stabilizowane sa przez staking 7...7.

e W wyniku wspolkrystalizacji z roztworu chinoksaliny z kwasami dikarboksylowymi
alifatycznymi HOOC-(CH2)»-COOH [od szczawiowego (n=0) do pimelinowego (n=5)],
aromatycznymi [wszystkimi izomerami kwasu benzenodikarboksylowego] i hydroksy-
lowymi [kwasy jablkowy i winowy — enacjomery L i w formie racemicznej] zostaly
otrzymane kompleksy, w ktérych stosunek zasada:kwas wynosi 1:1 lub 2:1.



W serii z dikarboksylowymi kwasami alifatycznymi tylko kwas szczawiowy tworzy
dwie formy krystaliczne kompleksu o stechiometrii zasada:kwas 1:1 1 2:1, a kwas L-
winowy — jako jedyny wyjatek — rowniez kompleks 3:2.

Wszystkie otrzymane przez krystalizacje z roztworu kompleksy chinoksaliny z
kwasami dikarboksylowymi mozna réwniez otrzymaé przez ucieranie sktadnikoéw w
miynie kulowym.

Ucieranie odpowiednich form kwasu winowego z chinoksaling dato tylko forme 3:2
dla kwasu L-winowego. Natomiast w wyniku ucierania tej zasady z kwasem race-
micznym w produktach pojawily si¢ wszystkie trzy formy krystaliczne kompleksow.
W krysztalach o stechiometrii 1:1 katemery czasteczek potaczone sg wiazaniami
wodorowymi COOH:**Ngrom, natomiast elementem budowy kompleksow 2:1 sg
symetryczne heterotrimery utworzone przez te wigzania.

Sposréd niezawodnych dwoch typow syntondw, R (7) lub R} (8), tworzonych przez
silne 1 slabe wigzanie wodorowe, obecno$¢ pierwszego z nich jest bardziej
prawdopodobna.

e Kompleksy tworzone przez chinoksaling i fenazyne z di- i trifenolami, w poréwnaniu z
przyjetym przez Autorke prototypowym kompleksem fenazyna/hydrochinon 2:1, wykazujg
wigksza zmienno$¢ stosunku zasada:fenol (oprécz 2:1, rowniez 3:2, 5:2 czy 7:4), jednak
realizuja niemal identyczne schematy budowy krystalicznej bazujace na dwoch
warstwowych podjednostkach strukturalnych.

O

Struktura jednej z podjednostek wykorzystuje klasyczne wiazania wodorowe i
oddziatywania typu face-to-face czasteczek zasady, natomiast druga podjednostka
tworzona jest przez oddziatywania ukladow m-elektronowych typu face-to-face
czasteczek zasady i oddziatywania typu edge-fo-face zasady z polifenolem.

e Zastapienie jednej z grup fenolowych grupa aminowa, zdolng do petnienia nieco innych
funkcji w oddzialywaniach migdzyczasteczkowych, wykazato, ze zarowno w kokrysztatach
aminofenoli jak i aminonaftolu w wigkszosci przypadkow zachowany jest ogdlny schemat
supramolekularnej budowy kompleksu, oparty na dwoéch ortogonalnych podjednostkach
strukturalnych, takich jak wyodrebnione w strukturze prototypowej.

O

Zmniejsza si¢ natomiast zdolno$¢ od kokrystalizacji, szczegodlnie w przypadku o- i p-
aminofenoli, a w utworzone kompleksy maja stechiometrig 2:1.

W krysztatach kilku kompleksow czasteczki aminofenolu wykazuja nieporzadek,
nadajacy im pseudosymetrie.

Struktury prototypowej nie maja kompleksy tworzone przez metylowane pochodne

chinoksaliny z m-aminofenolem; przy stechiometrii 1:1 sa izostrukturalne. W takim
krysztale tworza si¢ stosy, w ktorych miedzy czasteczkami zasady pojawiaja sie

oddziatywania C-H-n obok oddziatywan ...w, a takze oddziatywania e-fo-f miedzy
czasteczkami aminofenolu

e Przy kolejnej modyfikacji — zamianie wszystkich grup hydroksylowych na grupy NH2 —
wykrystalizowaty kompleksy fenazyny i 2,3-dimetylochinoksaliny z izomerami diamino-
benzenu, a takze 1,5-diaminonaftalenu z chinoksaling oraz jej mono i dimetylowa pochodna
a takze z fenazyna. Dominuje w nich sktad 2:1 a trzy kompleksy maja stechiometrie 3:2.

o

Ogolnie, schemat budowy tych kompleksow jest podobny do struktury prototypowej,
jednak obserwowane deformacje podstruktur warstwowych sa juz znaczne, gdyz

A
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pewna role zaczynaja odgrywac¢ oddzialywania C-H:+-mlub N-H--n diaminy z
ukladem aromatycznym zasady. Skutkiem tego czasteczki zasad réwnolegle w stosach
ulozone sa skosnie do osi stosu lub stosy rozczlonkowuja sie¢ na fragmenty
kilkuczasteczkowe, a w katemerach amin wystepuje nieporzadek.

o Kompleks MQX; 1,5-NN, przy Z’=2 jako jedyny ma unikalng budowe: czasteczki
zasad oddzialujgq przez kontakty CHjs...w, tworzac rozciagnigte pofaldowane warstwy
(nie stosy), z plaszczyznami czasteczek prostopadtymi do nich. Czasteczki diaminy
spinajg te warstwy przez wigzania wodorowe i wpasowuja si¢ w wolne przestrzenie.

e Kompleksy diazaheterocyklicznych zasad z uzyciem perfluorowanych pochodnych fenolu i
hydrochinonu mialy dostarczy¢ informacji o wplywie obnizenia gestosci elektronowej w
ukladzie aromatycznym fenolu na oddzialywania n...%n. Taka modyfikacja powinna zaburzyé
odzialywania typu e-fo-f miedzy czasteczkami zasady i fluorowanego fenolu.

o I istotnie, naruszenie oddzialywan e-fo-f w krysztale poprzez obnizenie gestosci
elektronowej ukladu aromatycznego, ktory jest akceptorem tych oddzialtywan C-H...n
doprowadzila do przebudowy calej struktury kompleksu.

o Otrzymane kompleksy, przy zréznicowanej stechiometrii zasada:fluorofenol (1:1, 2:1,
1:2 1 1:5), asocjujq tworzac stosy czasteczek aromatycznych ffo-f o tym samym
skladzie chemicznym lub o skladzie mieszanym (zaleznie od wymiaru czasteczek
zasad). Nie obserwuje sie natomiast zespoléw czasteczek osobnych skladnikow w
ukladzie ortogonalnym wgledem siebie.

Charakterystyka redakcji rozprawy. Bledow merytorycznych w rozprawie doktorskiej nie
znalazlam, jest napisana logicznie i poprawna polszczyzng, zauwazylam jednak szereg
potknie¢ jezykowych i drobnych bledéw redakcyjnych. Stad mam kilka uwag 1 watpliwosci
zwigzanych gléwnie z podanym slownictwem i ze strong edytorska tekstu. Takie
niedociagnigcia sa, w sposob oczywisty, nieuniknione przy opracowywaniu tak ogromnego
materiatu eksperymentalnego.

Uwagi krytyczne. W tekscie znajduje sie kilka niescislosci, ktére wymagaja wyjasnien lub

korekty.

Po pierwsze, tylko spostrzezenie: uzywane pojecie ‘model jezdZca’ jest terminem wprawdzie

niepolecanym przez Stownik Krystalograficzny, ale moze lepszym od stownikowego ‘modelu

sztywnego unoszenia’.

Stosowana jest mieszana nomenklatura chemiczna, tzn. nazewnictwo w dwdch systemach, np.

o-diaminobenzen oraz 2-diaminobenzen. Rzad podawanych wartosci parametréw i odchylen

standardowych jest zmienny. Pojecia ‘rentgenogramy wzorcowe/wygenerowane® nie

odpowiadaja $cisle sposobowi ich otrzymania. Czasem w opisach struktur nie jest jasne, 0

ktora warstwe chodzi (str. 50 i dalsze), bo na rysunku sa zaznaczone dwie — uscislone podpisy

pod rysunkami pomoglyby w $ledzeniu dyskusji.

Niejasny jest opis na stronach 24/25. Réwniez niezbyt jednoznaczne s wyrazenia: “poli-

meryczne stosy’ (str. 35); ‘startowalam ze stosunku sktadnikoéw’ (str. 41); ‘przebieg krzywej

na rentgenogramach’ (str. 110); ‘po ktorej stronie wigzania znajduje si¢ proton’ (str. 106).

Nieprecyzyjne sq stwierdzenia: ‘dlugosci wigzan wodorowych podane sa w A’ (str. 45, 46) —

nie wiadomo, o ktére parametry chodzi; na str. 104 podpis pod rysunkiem nie podaje w jakich

kryszialach byly mierzone odleglosci; nie sa wstawione numery rozdzialu/rysunkow (str. 82,



186, 199). Od strony 172 podawane sg rozne skroty dla zasady: PY ? PYZ. W rozdziale 3.2.8,
w strukturze MQX2 1,5-NN nie dopatrzylam si¢ ‘par czasteczek zasady diazahetero-
cyklicznej utworzonych przez oddziatywania 7. w* (od strony 190); brakuje tez parametréw
wigzan wodorowych dla struktury PHZ 1,5-NN 2H,0. Na str. 198. — naglowek tabeli 3.2.20
nie podaje chocby grupy przestrzennej dla analizowanych faz. Na str. 201 — w nagléwku
tabeli 3.2.21 jest nieprecyzyjne stwierdzenie ‘zestawienie kompleksow...”. Na str. 204 podane
sg bledne wartosci gestosci, 1 chyba nie byt badany 2,3,5,6-tetrahydroksyhydrochinon. Na str.
221 — podano zl3 numeracje rysunku.

Przy lekturze tej pracy nasunety mi si¢ dwa pytania. 1. Czy zmiana struktury wynikajaca ze
zmiany stechiometrii nietrwatego kompleksu PHZ pFps na PHZ pFp; (str. 171), databy sie
wyjasni¢ z zastosowaniem podejscia A. Kitajgorodskiego co do natury krysztatlow
molekularnych? Jego koncepcje sa wprawdzie intuicyjne, bazujace na duzo mniejszej liczbie
danych eksperymentalnych, ale czy sa bledne? 2. Dlaczego w kryterium analizy budowy
stosow przyjeto jako kat graniczny miedzy plaszczyznami pierscieni 20° (str. 212)?

Whioski koncowe. Te formalne uwagi krytyczne nie zmniejszaja wagi merytorycznych
osiagnie¢ Doktoranki. Tym bardziej, ze prace z tematyki doktoratu zostaty opublikowane w 6
publikacjach, a inne publikacje w liczbie 19 (w tym 16 z dziedziny chemii koordynacyjnej)
swiadcza o Jej wiedzy chemicznej i opanowaniu metodyki badan. W catej rozprawie zaréwno
prezentacja jak i dyskusja wynikow sa bardzo wnikliwe i ilustrowane poprawnie dobranymi
rysunkami. Dobér bardzo jednolitego materiatu chemicznego i odpowiednia metodyka badan
umozliwity spojng dyskusje wynikow.

Doktorantka osiagneta cel pracy, czyli otrzymanie i scharakteryzowanie kompleksow
aromatycznych zasad diazaheterocyklicznych (chinoksalina, 2-metylochinoksalina, 2,3-di-
metylochinoksalina, fenazyna) z pochodnymi dihydroksylowymi, aminohydroksylowymi i
diaminowymi benzenu i naftalenu, a ich ilo$¢ jest imponujaca. Podstawowa i pierwsza
metoda, ktéra daje informacje o geometrii krysztatu jest rentgenowska analiza strukturalna.
Informacje uzyskane z takich badan moga by¢ bazg do skutecznego zastosowania innych
metod, np. spektroskopowych, wnoszacych informacje o energetyce uktadu.

Podsumowujac, nalezy powiedzie¢, ze praca doktorska Pani mgr Agnieszki Czapik jest
istotnym 1 rzetelnie udokumentowanym wktadem w badania korelacji pomiedzy budowa
czasteczek a oddzialywaniami miedzyczasteczkowymi.

Rozprawa doktorska mgr Agnieszka Czapik pt. "Badanie wplywu systematycznych
modyfikacji chemicznych czqsteczek na ich upakowanie w krysztale”, przedstawiona mi przez
Wysoka Rade Wydzialu do oceny, spelnia wszelkie wymogi okreslone w art. 13 Ustawy o
stopniach naukowych i tytule naukowym z dnia 14 marca 2003 r. (Dz. U. nr 65, poz. 595 z
pozniejszymi zmianami).

Na tej podstawie wnosze o przyjecie rozprawy doktorskiej i dopuszczenie mgr Agnieszki
Czapik do publicznej obrony. Jednoczesnie sktadam wniosek o wyrdznienie pracy stosowna

nagroda. ;
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Anna E. Koziol
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