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RECENZJA
rozprawy doktorskiej mgr inz. Ziemowita Poktadka
pt. ,Synteza molekularnych przetgcznikow azobenzenowych i zwiqzkow fluorescencyjnych do
zastosowania w biologii” wykonanej w Zaktadzie Chemii Bioorganicznej na Wydziale Chemicznym
Politechniki Wroctawskiej

(promotor: dr hab. Piotr Mtynarz, prof. PWr)

Tematyka dysertacji dotyczy projektowania, syntezy chemicznej i badaniu witasciwosci spektralnych przetgcznikéw
azobenzenowych i zwigzkdw fluorescencyjnych. Przetgczniki molekularne to czasteczki, ktére mozna przetgczaé
pomiedzy dwoma lub wiecej stanami termodynamicznie stabilnymi pod wptywem réznych czynnikdédw. Badane przez
mgr inz. Pokfadka przetaczniki nalezg do tzw. fotochromowych przetgcznikéw molekularnych. Zwigzki te zmieniaja
swojg konfiguracje elektronowg pod wptywem absorpcji swiatta o Scisle okreslonej dtugosci fali. Kazdy stan takiej
czasteczki ma maksimum absorpcji, ktére mozna okresli¢ przy pomocy odpowiedniej metody spektroskopowej lub
na podstawie obliczen kwantowo-mechanicznych. Przetaczniki czasteczkowe znajdujg sie w polu duzego
zainteresowania nanonauk. Swiadczy o tym przyznana w 2016 roku nagroda Nobla z chemii, ktérej laureatami zostali
Jean Pierre-Sauvage, Sir J. Fraser Stoddart i Bernard R. Feringa. Naukowcy zostali nagrodzeni za stworzenie i synteze
maszyn molekularnych. Przetgczniki molekularne petnig réwniez wazng role w biologii molekularnej i komérkowe;.
Przyktadem jest np. regulacja allosteryczna oraz funkcjonowanie biatek motorycznych. Przetgczniki molekularne,
bedace dodatkowo znacznikami fluorescencyjnymi, posiadajg niezwykle duzy potencjat w badaniach proceséw
biologicznych z wykorzystaniem biomolekut. Nie dziwi wiec zainteresowanie Doktoranta tg niezwykle ciekawa
tematyka badawczg. W swojej rozprawie doktorskiej podjat sie zaprojektowania, syntezy chemicznej oraz
charakterystyki spektralnej nowych przetacznikdw molekularnych. Rozprawa doktorska zostata wykonana w grupie
dr hab. Piotra Mtynarza, prof. PWr na Wydziale Chemicznym Politechniki Wroctawskiej. Dr hab. Piotr Mtynarz od
wielu lat prowadzi badania z wykorzystaniem technik spektroskopowych do charakterystyki nowych zwigzkow.

Catosc rozprawy obejmuje 161 strony maszynopisu i podzielona jest na 7 gtéwnych rozdziatéw (tj. wstep, cel
pracy, badania wtasne, podsumowanie, dorobek naukowy, cze$¢ eksperymentalna, literatura). Rozdziaty te
poprzedza wykaz uzywanych skréotow. Na koncu znajduje sie spis piSmiennictwa, ktéry obejmuje 166 pozycji. W
pracy umieszczono kilkadziesigt tabel i rysunkéw/schematdw, ktére znacznie utatwity zrozumienie przedstawionych
wynikéw. Praca ma uktad typowy, nie mniej jednak uwazam, ze lepiej bytoby aby dorobek naukowy Doktoranta
znalazt sie na koncu rozprawy, gdyz w istocie nie jest on czescig dysertacji. Dla utatwienia czytania pracy réwniez

znacznie wygodniej bytoby umieszczenie czesci eksperymentalnej pracy przed opisem badan witasnych.
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Doktorant, na poczatku swojej pracy wprowadzit czytelnika w tematyke przetgcznikéw molekularnych ze
szczegdlnym uwzglednieniem aromatycznych zwigzkéw azowych. Opisat budowe tych zwigzkéw, metody ich syntezy
chemicznej oraz ich zastosowanie w biologii molekularnej i komérkowej. W czesci literaturowej znajduje sie réwniez
opis zjawiska optyczne niespetniajgce zasady superpozycji fal (tzw. optyka nieliniowa). Ta czes¢ pracy wzbogacona
zostata kolorowymi rysunkami i schematami co w znaczny sposdb utatwito lekture. Na uwage zastuguje w mojej
opinii fragment dotyczacy zastosowan azobenzendw in vivo. Mysle nawet, ze wiekszos$¢ z nich nie zostata jeszcze
poznana a osoby podejmujace tg tematyke majg szerokie pole do popisu.

W kolejnej czesci pracy mgr inz. Poktadek przedstawit bardzo zwiezle cele swojego doktoratu, do ktdrych
nalezato:

(1) Zaprojektowanie nowych przetacznikéw molekularnych, opartych na strukturze czgsteczki fluorenu,
strukturze czasteczki kwasu izocyjanurowego oraz na strukturze poliaminowych pochodnych zwigzkéw
azowych,

(2) Synteza chemiczna zaprojektowanych zwigzkow,

(3) Badania i analiza wtasciwosci fizyko-chemicznych (optyczne, spektroskopowe oraz kinetyczne) dla
zsyntetyzowanych zwigzkdéw.

Kolejny rozdziat pracy, zatytutowany ,Badania wtasne”, zostat przez Doktoranta podzielony na trzy
zasadnicze czesci tj.: (1) 3.1. Pochodne fluorenu do zastosowania w optyce nieliniowej, (2) 3.2. Synteza pochodnych
kwasu izocyjanurowego, modyfikowanego fragmentami azobenzenami (cho¢ gramatycznie wg mnie lepiej bytoby
napisa¢ ,fragmentami azobenzenowymi” oraz (3) 3.3. Poliaminowe pochodne zwigzkdw azowych. Podziat ten jest
zgodny z klasg syntezowanych i badanych przez Doktoranta zwigzkow.

W podrozdziale 3.1. Doktorant na poczatku zaproponowat struktury zwigzkéw docelowych o potencjalnych
wtasciwosciach nieliniowych. Nastepnie dokonat analizy retrosyntetycznej docelowych zwigzkédw. W tej czesci pracy
Doktorant zastosowat wtasciwe procedury. Drobne watpliwosci budzi zastosowanie zbyt ogdlnej nazwy (str. 43) dla
»podstawionej acetylenem trifenyloaminy”. Jak, zgodnie z nomenklaturg systematyczng powinna brzmieé¢ nazwa
tego zwigzku? W dalszej czesci tego podrozdziatu Doktorant opisat synteze zwigzkdw 4-6, ktére otrzymat z réia
wydajnoscig a nastepnie scharakteryzowat je. W tej czesci pewne zastrzezenia budzi sposéb obliczenia protonéw dla
N,N-di-(4-etynylofenylo)-aniliny (str. 48). Biorgc pod uwage budowe czgsteczki, stosunek protonéw powinien
wynosi¢ 6,5:1 a nie jak napisat Doktorant 6:1. W reakcji syntezy zwigzku 3a uzyskano bardzo niska wydajnosc.
Dlaczego nie zastosowano ligandéw dla Cu o ktdrych Doktorant sam napisat na str. 52? Zastanawiajgce jest réwniez,
dlaczego w reakcji otrzymywania (str. 53) z substratu 5 produktéw 2’ i 2, mgr inz. Poktadek uzyskat tgczng wydajnosé
80%, zamiast 100%. Czy to oznacza, ze 20% substratu nie przereagowato w reakcji? Dla uzyskanych zwigzkéw 1-3 w
kolejnej czesci Doktorant przeprowadzit badania wtasciwosci optycznych i spektroskopowych. Badania zostaty
przeprowadzone prawidtowo a uzyskane wyniki przeanalizowane wtasciwie. Zastanawiajgca jest jedynie niska
warto$¢ molowego wspdtczynnika absorbcji dla badanych zwigzkéw (tabela 1). W wyniku realizacji tej czesci pracy
mgr inz. Poktadek otrzymat i scharakteryzowat dziesie¢ zwigzkdw, z ktdrych trzy byty zwigzkami zupetnie nowymi, nie
opisanymi wczesniej w literaturze. Mogg one znalez¢ zastosowanie jako sondy molekularne.

W podrozdziale 3.2. Doktorant powielit uktad rozdziatu 3.1. i podobnie na poczatku opisat retrosynteze
zwigzkéw 7-9. Tutaj nasuwa sie pytanie czy do otrzymania izocyjanianu (rysunek 70) najwygodniejszym substratem
jest kwas karboksylowy? Dalej Doktorant opisat syntezy trzech nowozaprojektowanych zwigzkéw 7-9. Wydaje sie, ze
niektére z przeprowadzonych syntez chemicznych byty bardzo skomplikowane a podobny wynik mozna by uzyskac
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prostszymi sposobami jak na przyktad reakcja otrzymywania azydku acylu (rysunek 71). Zresztg, w przedstawionym
mechanizmie tej reakcji Doktorant nie zastosowat zasady zachowania fadunku. Zastanawiajace jest takze czy w
reakcji otrzymywania zwigzku 7 (rysunek 75) zachowane byly bezwodne warunki reakcji? Na podstawie
wyizolowanych produktéw wnioskuje, iz w Srodowisku reakcji byta woda. Po czesci syntetycznej Doktorant dla
uzyskanych zwigzkéw przeprowadzit badania fotoizomeryzacji, réwniez w réznych temperaturach, monitorujac jg za
pomocg techniki UV-Vis i NMR. Wyniki eksperymentalne, uzyskane z widm UV-Vis poréwnat nastepnie z widmami
obliczonymi teoretycznie, uzyskujgc duzg zgodnosc. Mgr inz. Poktadek wykazat, ze badane zwigzki charakteryzowaty
sie wydajng i odwracalng fotoizomeryzacjg oraz, ze podstawnik NO, w pozycji para azobenzenu wptywa negatywnie
na kinetyke procesu izomeryzacji i stabilno$¢ termiczng formy cis. Doktorant przebadat réwniez witasciwosci
nieliniowe otrzymanych zwigzkéw. Ta cze$¢ badan zaowocowata wnioskiem, iz brak jest mozliwosci selektywnego
sterowania procesem absorbcji dwufotonowej poprzez zastosowanie zwigzkdéw azowych jako tgcznikdw w uktadach
sprzezonych.

W trzecim podrozdziale 3.3. Doktorant opisat sposéb syntezy chemicznej poliaminowych pochodnych
zwigzkdéw azowych 10-15. Nastepnie przeprowadzit badania izomeryzacji oraz badania mechanizmu fluorescencji dla
zwigzku nr 10. Doktorant zaproponowat dla czasteczki 10 prawdopodobny mechanizm fluorescencji oraz
odpowiedzialng za fluorescencje geometrie stanu wzbudzonego. Pewien niedosyt budzi brak informacji na temat
wynikéw badan biologicznych przeprowadzonych dla zwigzkéw 10-15, o ktorych Doktorant jedynie wspomina na str.
96. W dalszej czesci podrozdziatu Doktorant opisat syntezy zwigzkéw 13-25. W tej czesci pracy nie uniknat pomytek
w zakresie nazewnictwa systematycznego np. P-Boc-alanina powinno by¢é Boc-B-alanina lub 4-nitrozoanilina
powinno by¢ 4-nitro-nitrozobenzen.

W kolejnym rozdziale zatytutowanym ,,Podsumowanie” Doktorant przedstawit najwazniejsze wnioski swojej
pracy doktorskiej. Do najwazniejszych osiggnie¢ pracy stanowigcych jednoczesnie element nowosci naukowej
zaliczam zaprojektowanie, synteze i charakterystyke fizyko-chemiczng nowych zwigzkéw o poiadanych
witasciwosciach nieliniowych lub fluorescencyjnych. Na szczegdlng uwage zastuguje fakt przeprowadzenia przez
Doktoranta wielu skomplikowanych i wieloetapowych syntez.

W rozdziale széstym pt. ,Cze$¢ eksperymentalna” Doktorant wymienit aparature z ktdrej korzystat oraz
opisat szczegdétowo warunki syntezy wszystkich otrzymanych zwigzkdédw. Opisy sg wyczerpujace, aczkolwiek w tej
czesci pracy zabrakto informacji na temat temperatury topnienia produktéw, ktdre przeciez zostaty uzyskane w
formie statej. Brakuje rowniez parametrow zastosowanych podczas oczyszczania oraz sposobu analizy czystosci
wybranych zwigzkéw. W tej czesci pracy czasami ,reakcje” a nie mieszaniny ,byly schtadzane” a kolory osadéw
zmieniaty kolory w zaleznosci od miejsca opisu zwigzku (tekst lub ramka).

Uwazam, ze tematyka pracy jest bardzo interesujaca, czes¢ doswiadczalna pracy doktorskiej zostata dobrze
zaplanowana a wyniki zostaty zinterpretowane poprawnie. Za najcenniejszg wartos¢ tej pracy uwazam uzyskanie
zaprojektowanych zwigzkdéw. Za najwiekszg wade przedstawionej do oceny pracy zaliczam liczne btedy stylistyczne,
jezykowe i edytorskie. Btedéw tych jest duzo, dlatego wymienie jedynie kilka z nich: (1) ,Rysunek 27 Sposoby
przesunietym ku czerwieni przejécia m=>1m w azobenzenie poprzez zwiekszenie delokalizacji uktadu” lub ,Pod
wzgledem ilos¢ aktywnych elektrondéw badz masy molowej zwigzku niesymetryczna pochodna 3 byta najbardziej
aktywna sposrod zwigzkéw 1-3”; (2) ,,...ciezko byto okresli¢ forme w jakiej znajdowata sie atom jodu”. Moze dlatego,
ze ptec sie nie zgadzata?; (3) ,acetylem” zamiast acetylen. Czasami zamiana jednej litery zupetnie zmienia sens i

sktad zwigzku np. ,,woda” i ,,woda”; (4) ,,acetor” zamiast aceton. Czy acetor miat zrelaksowaé przebieg reakcji? Bo
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przeciez acetor to lek uzywany do obnizenia ci$nienia krwi; (4) niektdre wykresy pozbawione sg opisu osi lub skali osi
itd. itp. W trosce o przyszte losy Doktoranta proponuje, aby rozwazyt on w przysztosci wiekszg dbatos¢ o jezyk polski.

Przytoczone uwagi krytyczne oraz kwestie dyskusyjne nie majg istotnego charakteru i nie podwazajg w zadnej
mierze wartosci rozprawy i mojej pozytywnej jej oceny. Reasumujgc, uwazam, ze cele pracy zostaty w petni
zrealizowane. Rozprawa mgr inz. Ziemowita Poktadka zawiera bogaty, solidny i wartosciowy materiat doswiadczalny.
Na podkreslenie zastuguje fakt, iz uzyskane wyniki badan zostaty opublikowane w czasopismach o wysokiej randze
naukowej (4 artykuty).

Biorgc pod uwage powyzsze fakty stwierdzam, ze przedtozona do oceny rozprawa spetnia ustawowe i
zwyczajowe kryteria stawiane rozprawom doktorskim zgodnie z Ustawg z dnia 14 marca 2003 r. o stopniach
naukowych i tytule naukowym z pézn. zm. W tym odniesieniu wnosze do Rady Wydziatu Chemicznego Politechniki
Wroctawskiej o dopuszczenie mgr inz. Ziemowita Poktadka do dalszych etapéw przewodu doktorskiego.

Z powazaniem,
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