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Recenzja rozprawy doktorskiej pt.
,,Efekty dynamiczne w ukladach zawierajacych wigzanie wodorowe”
ztozonej Radzie Wydziatu Chemii Uniwersytetu Wroctawskiego przez

mgr. inz. Agnieszke Kwocz-Andrzejewska w celu uzyskania stopnia doktora

Przedstawiona do recenzji praca zostala wykonana pod opieka naukowa dr. hab. Aleksandra
Filarowskiego, prof. UWr, oraz dr. hab. Jaroslawa Panka jako promotora pomocniczego.
Tematyka rozprawy jest $ci§le zwigzana z zainteresowaniami naukowymi obu Promotorow,
koncentrujagcymi si¢ gtdéwnie na badaniach wlasciwosci uktadéw molekularnych, ktore moga
oddziatywaé poprzez wigzanie wodorowe. Tematyka recenzowanej rozprawy doktorskiej

wpisuje si¢ w ten nurt badan.

Uwagi ogolne

Praca zostata wydana w postaci monografii zawierajacej 186 stron, na ktoérych zamieszczono
117 rysunkéw , 12 schematéw i 18 tabel. Dodatkowo, rozprawa zawiera zataczniki (9 tabel
przedstawiajacych wyniki badan spektroskopowych), spisy rysunkow, schematdw i tabel oraz
dorobek naukowy Doktorantki (strony 187-216). Pani Kwocz-Andrzejewska jest
wspotautorkg trzech publikacji 1 siedmiu prezentacji (gtdéwnie postery) na konferencjach
mig¢dzynarodowych i krajowych. Prace, w ktorych opublikowata wyniki badan bezposrednio
zwigzanych z tematyka rozprawy doktorskiej, ukazaty sie¢ w J. Mol. Struct., Spectrochim.
Acta PartA, i New J. Chem., w dwoch jest Ona pierwszym autorem. Natomiast wyniki
przeszukania bazy SCOPUS wskazuja, ze Doktorantka opublikowata dodatkowo trzy inne
artykuty, nie zwigzane z tematyka rozprawy doktorskiej (moze jest inna Agnieszka Kwocz
na Wydziale Chemii Uniwersytetu Wroctawskiego). Dodatkowo, Doktorantka byta
kierownikiem grantu dla mtodych naukowcéw finansowanego z dotacji MNiSW 1 odbyla
praktyki w ramach programu Bogolubowa-Infelda w Zjednoczonym Instytucie Badan

Jadrowych w Dubnej (Rosja).



Tytul pracy doktorskiej ma niewatpliwg zalete — jest krotki, ale jednoczesnie jest zbyt
ogblny i nieadekwatny do zawarto$ci rozprawy, w ktorej przedstawiono wyniki badan
wybranych jedno- i dwupierscieniowych pochodnych orto-hydroksylowych ketondw, amidow
i zasad Schiffa. Tytut bytby bardzo dobry w przypadku monografii.

Praca doktorska mgr inz. Kwocz-Andrzejewskiej sktada si¢ z szesnastu rozdziatow,
z ktorych ostatni jest spisem literatury (194 odnos$niki literaturowe). Troche zaskakujacy jest
uktad dysertacji — rozpoczyna si¢ ona od krotkiego wstepu i sformulowania celu badan,
PO czym nastepuja streszczenia pracy w jezyku polskim i angielskim. W klasycznym uktadzie
streszczenia umieszcza si¢ albo na poczatku pracy, albo na jej koncu. Rozprawa, cho¢

zrozumiala, zawiera jednak liczne btedy jezykowe, w tym stylistyczne.

Opinia o cze¢Sci literaturowej
Do tej czgsci zaliczam dziesie¢ pierwszych rozdziatow (str. 14-95): (1) Wigzanie wodorowe;
(2) Efekty dynamiczne; (3) Efekt indukcyjny, mezomeryczny i steryczny; (4) lzomeria
czasteczek; (5) Zjawisko polimorfizmu; (6) Zjawiska tautomerii; (7) Rola dynamiki protonu
mostka wodorowego w projektowaniu nowoczesnych uktadow; (8) Metody badawcze
stosowane do charakterystyki dynamiki wigzania wodorowego; (9) Metody obliczeniowe;
(10) Charakterystyka badanych zwigzkow.

Juz nawet pobiezne spojrzenie na tytuly rozdziatow wskazuje, ze jest tu troche chaosu.
Na przyktad, tautomeria (rozdz. 6) jest jednym z rodzajow izomerii konstytucyjnej (rozdz. 4).
Kolejnym przyktadem sg rozdziaty 2 i 7, poswigcone dynamice protonu w mostku
wodorowym. W tej czesci rozprawy doktorskiej, najciekawsze, a zarazem najbardziej
obszerne, sa rozdziaty 8 1 10. Zawieraja one opisy metod spektroskopowych
wykorzystywanych w badaniach dynamiki protonu w mostku wodorowym, z licznymi
przykladami ich zastosowan, oraz przeglad literaturowy wynikéw wczesniejszych badan
zwigzkow (lub ich pochodnych) bedacych przedmiotem rozprawy doktorskiej. W pozostatych
rozdziatach przedstawiono definicje réznorodnych termindéw, w wielu przypadkach ilustrujac

licznymi przyktadami zastosowan.

Opinia o cz¢sSci eksperymentalnej i dyskusji wynikow

Obiekty badan, przedstawione na schemacie 1, zostaly podzielone na pie¢ grup. W czesci
eksperymentalnej rozprawy (rozdziaty 12 i 13) Doktorantka przedstawita opis procedur
syntez zwigzkow z grup I, 11 i 111, w przypadku 5-chloro-3-nitro-2-hydroksyacetofenonu (1)

byto to tylko deuterowanie (nie deutaracja!), oraz stosowane techniki pomiarowe



i obliczeniowe. Do identyfikacji otrzymanych produktow Doktorantka wykorzystata
spektroskopie magnetycznego rezonansu jadrowego (*H NMR i 3C NMR).

Uzyskane wyniki badan, ich analiz¢ oraz dyskusje Doktorantka przedstawita
w rozdziale 14 (61 stron). Dysertacja jest dobrym przyktadem potaczenia do$wiadczenia
tradycyjnego z badaniami in silico. Imponujaca jest liczba wykorzystanych metod
pomiarowych. Byty to glownie techniki spektroskopowe: (i) spektroskopia w podczerwieni,
IR, (ii) ramanowska, (iii) nickoherentnego nieelastycznego rozpraszania neutronow, IINS,
(iv) magnetycznego rezonansu jadrowego, (v) kwadrupolowego rezonansu jadrowego i (Vi)
rentgenografia strukturalna. Do badan polimorfizmu 5-chloro-3-nitro-2-hydroksyacetofenonu
wykorzystano  réwniez  skaningowa  kalorymetri¢ = réznicowg  oraz  metode
termograwimetryczng. Metody chemii obliczeniowej zastosowano do opisu wilasciwosci
badanych uktadow w fazie gazowej oraz w ciele stalym, wykorzystujac zar6wno obliczenia
statyczne jak i metode dynamiki molekularnej Car-Parrinello.

Wspdlng cecha wszystkich badanych zwigzkéw jest pierScien sze$cioczionowy
(réwniez heterocykliczny) z dwoma grupami, ktore moga oddziatywac ze sobg poprzez
wewnatrzczasteczkowe wigzanie wodorowe, czyli grupami podstawionymi przy sasiednich
atomach wegla (podstawienie orto). Modyfikacje takiego uktadu poprzez dodanie kolejnych
podstawnikow, czy tez modyfikacja jednego z podstawnikow, moga spowodowac zmiane
mocy wigzania wodorowego. Co wigcej, moze nastapi¢ przeskok protonu, czyli zamiana
rolami atoméw donora i akceptora protonu w wewnatrzczasteczkowym wigzaniu
wodorowym. Ten ostatni proces wskazuje na wigksza stabilno$¢ jednej z mozliwych form
tautomerycznych zwigzku. Doktorantka wybrata bardzo ciekawe obiekty badan, odpowiednie
metody do realizacji postawionego celu pracy doktorskiej oraz kompetentnie przeanalizowata
uzyskane wyniki. Niewatpliwym elementem nowosci naukowej jest wykorzystanie analizy
porownawczej wynikow Kilku komplementarnych metod spektroskopowych (IR, Ramana
i IINS) z widmami obliczonymi metodami DFT, DFPT i CPMD do badan wzajemnych
oddzialywan migdzy wewnatrzczasteczkowymi wigzaniami wodorowymi w zwigzkach grupy
I11; rentgenograficznie wyznaczono strukture dwoch badanych uktadéw. Inny ciekawy watek
to badania wplywu rotacji grupy amidowej wokot wigzania CN w pochodnych (-
hydroksynaftyloamidow na  wewnatrzczasteczkowe wigzania  wodorowe.  WYyniki
temperaturowych badan H i ®C NMR wskazaly na zmiany konformacji pier$cienia

morfolinowego jednej z badanych pochodnych.



W podsumowaniu, rowniez w streszczeniu, brak ogoélnych wnioskow wynikajacych
z przeprowadzonych badan. Co wigcej, rozdzial ten zawiera podsumowanie najwazniejszych
wynikoéw badan zwigzkéw grup: 1, 11, 1V iV, czyli nie uwzgledniono pochodnych typu I1.

Oczywiscie pojawia si¢ pytanie — dlaczego?

Uwagi i pytania do Doktorantki
Zapoznajac si¢ z przedstawiong dysertacja dostrzegtam w wielu miejscach niejasnosci, btedy
edytorskie jak rowniez stwierdzenia i wnioski wymagajace polemiki. I tak:
1) ,Badania nad naturg wigzania wodorowego prowadzili kolejno Oddo i1 Puxeddu
charakteryzujac orto-hydroksyaza pochodne eugenolu [2].” (str. 14)
Po pierwsze — nie kolejno, tylko razem, obaj sg autorami publikacji, ktora ukazata sig¢
w 1906 r. Niestety, nie udalo mi si¢ dotrze¢ do ich artykutu, a jestem ciekawa co kryje si¢
pod sformutowaniem ,,natura wigzania wodorowego”.
Termin ,,wigzanie wodorowe” pojawit si¢ po raz pierwszy w publikacji Latimera i Rodebusha
[W.M. Latimer, W.H. Rodebush, J. Am. Chem. Soc., 1920, 42, 1419] (hydrogen nucleus held
between 2 octets constitutes a weak,,bond”), prawie rownocze$nie z okresleniem ,,mostek
wodorowy” (hydrogen bridge: ,,a hydrogen kernel held between two atoms), wprowadzonym
przez Hugginsa [M.L. Huggins, Undergraduate Thesis, University of California, 1919].
Wszyscy trzej panowie pracowali w laboratorium Lewisa.
2) Wielokrotnie uzywane jest pojecie ,,deutaracja”, poprawnym jest ,,deuterowanie”.
3) Rysunek 22 (str. 44) przedstawia pochodng pirydyny, nie piperydyny. Prawdopodobnie,
badania rownowagi keto-enolowej przedstawiono rowniez na przyktadzie 2-fenylacylo-
pirydyny (str. 43).
4) Na stronach 44 i 45: btad w nazwie zwigzku, powinno by¢: 2-fenylochinoliny
5) ,bedac jednocze$nie strukturami chelatowymi” (st. 47); ,brak niechelatowych
tautomerow” (str. 48); ,,pierscien chelatowy” (str. 80, 81, 148)

Chelaty to zwigzki kompleksowe; co kryje si¢ pod powyzszymi sformutowaniami?
6) Na rysunku 53a (str. 85) przedstawiono oddziatywania pomigdzy atomami tlenu,
nalezacymi do dwoch grup nitrowych. Czy te oddziatywania stabilizujg uktad?
7) Zwiazki IV 1V — brak opisu ich syntezy, mozna znalez¢ w publikacjach Doktorantki.
8) Kryterium wyboru wykorzystanych metod chemii kwantowej (funkcjonal/baza funkcyjna).
9) Glucyna — prosze o nazwe systematyczng.
10) Mam watpliwosci co do poprawnosci wzorow strukturalnych zwigzkow 111.2, 111.3

i I11.4. Przedstawiono je jako Kkationy zawierajace co najmniej jeden atom wegla



W pierécieniu 0 hybrydyzacji sp®. Tautomer B (111.4) przedstawiony na schemacie 4 jest
kationem (3+), za$ podpis sugeruje ,,rOwnowage”. Ponizej wyznaczona struktura 111.2,
przedstawiona w pracy New J. Chem. 2018, 42, 19467, zdeponowana (VIPMEP) w bazie
danych krystalograficznych CCDC, wraz z dlugosciami wigzah w pierScieniu i nazwami

zwiazku.

(1E)-1-(3,5-diacetyl-2,4-dihydroxy-6-oxocyclohexa-2,4-dien-1-yl)-N-methylethaniminium
2,4-diacetyl-3,5-dihydroxy-6-(1-(methyliminio)ethyl)phenolate
11) Strona 100: ,,Schemat 4. Rownowaga konformacyjna....”

Czy nie jest to przyklad rownowagi tautomerycznej? Prosz¢ o podanie rdznic

(podobienstw) pomigdzy pojeciami: izomeria, konformacja i tautomeria czasteczek. Czy
konformer i tautomer mozna uzywac jako synonimy (Rysunek 88)?
12) Réwnanie 13 — nazwane rownaniem Badgera i Bauera [J. Chem. Phys. 1937, 5, 839].
Niestety, nie znalaztam tego rOwnania w cytowanej pracy; jezeli przeoczytam ten fragment —
prosz¢ o wskazanie. Natomiast, zalezno$¢ ta byla wielokrotnie wykorzystywana
do oszacowania mocy wigzan wodorowych w réznorodnych uktadach (z jednym lub kilkoma
miedzyczasteczkowymi wigzaniami wodorowymi), za$ jako literatura zrodtowa cytowana jest
praca: A.V. logansen, Spectrochimica Acta Part A 1999, 55, 1585.

Powyzsze uwagi w niewielkim stopniu wptywaja na moja ogélnie pozytywna oceng
recenzowanej pracy doktorskiej A. Kwocz-Andrzejewskiej. O istotnej wartos$ci uzyskanych

wynikoéw $§wiadczy fakt, iz znaczna ich cze$¢ zostata juz opublikowana.



Whiosek

Opiniowana rozprawa doktorska zawiera szereg elementow nowosci naukowej w dziedzinie
badan wewnatrzczasteczkowych  wigzan wodorowych. Doktorantka wykazala si¢
umiejetnosciami  wykorzystania eksperymentu tradycyjnego i obliczen teoretycznych
w badaniach dynamiki zaréwno protonu w mostku wodorowym jak i innych fragmentow
badanych zwiazkow. Praca zawiera szereg zagadnien:

- synteze badanych zwigzkows;

- ich charakterystyke chemiczng i fizykochemiczng;

- analize wynikoéw badan spektrofotometrycznych i krystalograficznych;

- badania efektu izotopowego w wybranych uktadach;

- badania rownowagi tautomerycznej;

- wykorzystanie metod chemii kwantowej do charakterystyki badanych uktadow.
Podsumowujac, z pelnym przekonaniem stwierdzam, iz przedstawiona mi do recenzji praca
doktorska spelnia wszystkie wymogi, zarowno formalne jak i merytoryczne, stawiane przez
ustawe rozprawom doktorskim 1 niniejszym wnosze¢ o dopuszczenie mgr. inz. Agnieszki
Kwocz-Andrzejewskiej do dalszych etapow postgpowania kwalifikacyjnego w celu nadania
Jej stopnia doktora.

Halina Szatytowicz



