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1. Imie i Nazwisko: Agata Trzgsowska-Kruszynska

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe — z podaniem nazwy, miejsca i roku ich
uzyskania oraz tytulu rozprawy doktorskiej:

07.2006 - stopien doktora nauk chemicznych w zakresie chemii
Tytut rozprawy doktorskiej: Metoda wartosciowosci wigzania dla kompleksow
lantanowcdw; Promotor: prof. dr hab. inz. Tadeusz Bartczak; Zespot Rentgenografii
Strukturalnej i Krystalochemii, Instytut Chemii Ogdlnej i Ekologicznej, Wydziat
Chemiczny, Politechnika t.6dzka
Praca doktorska dotyczyla rozwinigcia i wskazania nowych mozliwosci zastosowania
empirycznej metody wartosciowosci wigzania (ang. bond-valence method), ktorej podstawa
jest zalezno$¢ pomiedzy sita wigzania i wartoSciowoscig atomu. Celem badan bylo
wykazanie, ze teoria warto$ciowosci wigzania moze by¢ stosowana z powodzeniem
dla zwigzkow koordynacyjnych lantanowcow, dzigki czemu moze ona stanowi¢ uzupetnienie
wynikow rentgenograficznej analizy strukturalnej dajac informacje o sile utworzonych
wigzan, stopniu utlenienia atomu centralnego czy poprawnos$ci wyznaczenia struktury
czasteczkowe;.

07.2002 - tytul zawodowy magistra inzyniera w zakresie Technologii chemicznej
nieorganicznej
Tytut pracy dyplomowej: Badanie wlasciwosci azotanowych soli kompleksowych
lantanowcow(lll) z heksametylenotetraaming; Promotor: prof. dr hab. inz. Andrzej
Cyganski, opiekun pracy: dr Ilona Malgorzata Zalewicz; Zesp6l Chemii
Analitycznej i Koordynacyjnej, Instytut Chemii Ogdlnej i Ekologicznej, Wydziat
Chemiczny, Politechnika L.odzka

Praca magisterska dotyczyta syntezy nowych zwigzkow koordynacyjnych azotanow(II)/(V)

lantanowcow(II) z heksametylenotetraaming oraz ich charakterystyki spektroskopowej

oraz termicznej.

3. Informacje o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach naukowych

od 10.2007 - adiunkt , Instytut Chemii Ogoélnej i Ekologicznej, Wydziat Chemiczny,
Politechnika L.6dzka

10.2006-09.2007 - asystent, Instytut Chemii Ogo6lnej 1 Ekologicznej, Wydzial Chemiczny,
Politechnika L.6dzka

4. Wskazanie osiggniecia wynikajacego z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14 marca 2003 r. o
stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz.
U. nr 65, poz. 595 ze zm.):

a) Tytul osiagniecia naukowego: Chemia i analiza strukturalna wybranych zwigzkoéw
Z ugrupowaniem iminowym

b) Publikacje wchodzace w sklad osiggniecia naukowego:

H1. A.Trzesowska, p-Dimethylaminobenzaldehyde semicarbazone: The bonding abilities
of imine nitrogen atom, J. Mol. Struct., 917 (2009)125-132.



H2. A.Trzesowska-Kruszynska, The zwitterion of N-(2-carboxyphenyl)-4-
dimethylaminebenzylideneimine, Struct. Chem., 21 (2010) 131-138.

H3. A.Trzesowska-Kruszynska, Exploring the structural, electronic and optical properties
of furan-2-carboxaldehyde and 2-acetylthiophene nicotinoylhydrazone, Struct. Chem., 22
(2011) 525-535.

H4. A.Trzesowska-Kruszynska, Copper complex of glycine Schiff base: In situ ligand
synthesis, structure, spectral, and thermal properties, J. Mol. Struct., 1017 (2012) 72-78.

H5. A.Trzesowska-Kruszynska, Solvent-free and catalysis-free approach to the solid state
in situ growth of crystalline isoniazid hydrazones, Cryst. Growth Des., 13 (2013) 3892-3900.

H6. A.Trzesowska-Kruszynska, On construction of lead coordination polymers derived from
N’-(2-hydroxybenzylidene)nicotino-hydrazide via covalent and non-covalent interactions,
J. Coord. Chem., 67 (2014) 120-135.

H7. A.Trzesowska-Kruszynska, On the verification of binding modes of
p-dimethylaminobenzaldehyde thiosemicarbazone with mercury(Il). The solid state studies,
J. Mol. Struct., 1072 (2014) 284-290.

H8. A.Trzesowska-Kruszynska, Solid state studies of phthalazinylhydrazones
and triazolophthalazines: The role of the nitro group, CrystEngComm, 17 (2015) 7702-7716.

c) Omodwienie celu naukowego wyzej wymienionych prac i osiagnietych wynikéw.

W ramach tematyki badawczej, w ktora wpisuje si¢ cykl prac habilitacyjnych,
zajmowatam si¢ syntezg i analizg strukturalng zasad Schiffa, hydrazonow i semikarbazonow
wystepujacych w formie wolnych zasad, ich solwatow i zwigzkéw koordynacyjnych. Celem
rozprawy bylo wyjasnienie wybranych probleméw chemii strukturalnej tej grupy zwigzkow,
w tym jako najwazniejszych, zagadnien izomerii w kontek$cie wplywu oddziatywan
mig¢dzyczasteczkowych na przyjmowang forme¢ tautomeryczng oraz tworzenia zwigzkow
koordynacyjnych, hierarchii  oddziatywan migdzyczasteczkowych i ich  wplywu
na samoorganizowanie si¢ czasteczek i jonow w sieci krystalicznej, oraz syntezy w ciele
statym substancji krystalicznych.

W celu otrzymania wybranych zwigzkéw do badan wykorzystatam klasyczne metody
syntezy w roztworze, jak rowniez bezrozpuszczalnikowe metody dla uktadow ciato stale/ciato
stale 1 ciato stale/ciecz. Wykorzystatam metode dyfrakcji promieniowania rentgenowskiego
na probkach monokrystalicznych do okreslenia struktury czasteczkowej i krystalicznej
badanych zwigzkow, a te do analizy oddzialywan wewnatrz- i miedzyczgsteczkowych,
a na probkach polikrystalicznych do analizy tozsamosci otrzymanych zwigzkow. Metode
roznicowej kalorymetrii skaningowej zastosowatam w celu okreslenia czystosci zwigzkow,
ich temperatur topnienia i badania trwatosci odmian polimorficznych, metod¢ spektroskopii
w podczerwieni z transformacja Fouriera oraz w zakresie $wiatla widzialnego i ultrafioletu
w celu wyznaczenia wtasciwosci spektroskopowych, skaningowa mikroskopie elektronowg
do badania morfologii probek otrzymanych metodg bezrozpuszczalnikows, a obliczenia
kwantowo-mechaniczne wykonatam w celu wyjasnienia przyczyn zaobserwowanych efektow
strukturalnych.



Do najistotniejszych osiagnie¢ wynikajacych z badan opisanych w cyklu publikacji
powigzanych tematycznie zaliczam:

- opracowanie bezrozpuszczalnikowej metody syntezy hydrazondw izoniazydu w postaci
mikrokrystalicznej [H5]

- opracowanie jednoetapowej reakcji zamknigcia pierscienia triazolowego w celu otrzymania
triazoloftalazonow z ftalazylidenohydrazonéw oraz wykazanie, ze oddziatywania tworzone
przez grupe nitrowa analogicznie determinuja upakowanie czasteczek w krysztale
w przypadku strukturalnie zréZnicowanych triazoloftalazonow i ftalazylidenohydrazonow
[H8]

- wykazanie, ze supramolekularny homosynton utworzony pomiedzy pierscieniami 2H-
pirydazynowymi w ftalazylidenohydrazonach [H8] oraz synton utworzony pomi¢dzy
nieterminalnymi grupami NH a atomami tlenu grup karbonylowych w semikarbazonie [H1]
jest nietrwaly w przypadku obecno$ci innego akceptora wigzan wodorowych — jonu
chlorkowego

- wykazanie wpltywu oddzialywan migdzyczasteczkowych na przyjmowang forme
tautomeryczng w ciele statym przez zasadg Schiffa pochodng kwasu 2-aminobenzoesowego
[H2] oraz przez hydrazony pochodne hydrazydu kwasu nikotynowego [H3]

- wykazanie mozliwosci wykorzystania N'-(2-hydroksybenzylideno)nikotynohydrazydu jako
jednostki budulcowej do konstrukcji polimeréw koordynacyjnych z jonami otowiu [H6] oraz
okreslenie wptywu anionu na strukture powstajacego zwiagzku koordynacyjnego [H6, H7]

- wykazanie mozliwosci otrzymania zwigzku koordynacyjnego zasady Schiffa w reakcji
in situ pomiedzy substratami liganda (aminokwasem i aldehydem) i kationem metalu [H4].

Omowienie glownych tez osiagniecia naukowego w Swietle istniejgcego stanu wiedzy

W wyniku reakcji kondensacji zwigzkow posiadajacych pierwszorzedowe grupy
aminowe oraz aldehydow lub ketonow powstaja iminy 1 ich pochodne o ogdélnym wzorze
—N=C<. W zalezno$ci od rodzaju podstawnika przy atomie azotu wyrdzniamy zasady
Schiffa, hydrazony, semikarbazony, oksymy, azyny. Zwigzki posiadajagce ugrupowanie
iminowe stanowia jedng z wazniejszych i czgsto wykorzystywanych w chemii grup zwigzkoéw
organicznych. Reakcja tworzenia tej grupy zwigzkow jest bardzo istotna z punktu widzenia
syntezy organicznej i chemii medycznej. Zwiazki te s3 wykorzystywane miedzy innymi jako
substraty w syntezie enancjomerycznie czystych amin®? p-laktaméw®*, polichinanéw®
oraz a-aminonitryli®’. Ponadto, wykazuja one witasciwosci biologiczne, a w szczegdlnosci
farmakologiczne takie jak: dzialanie przeciwzapalne, antynowotworowe, przeciwbakteryjne,
przeciwirusowe, przeciwgrzybiczne, przeciwpasozytnicze oraz przeciwdrgawkowe8’9’10’11’12.
Znajduja one rowniez zastosowanie w chemii analitycznej**'* oraz jako katalizatory*>*®*’
czy barwniki*®'®). Czes¢ z wyzej wymienionych zastosowan jest zwiazana z mozliwoscia
tworzenia trwatych potaczen koordynacyjnych, a cze$¢ z tworzeniem trwalych polaczen
supramolekularnych. W zrozumieniu wlasciwosci tych zwigzkow niezbedna jest wiedza
dotyczaca ich budowy 1 mozliwosci tworzenia oddzialywan migdzyczasteczkowych,
na przyktad pomigdzy substancja aktywna a biatkiem czy katalizatorem a substratem.
Te wiedzg uzyskuje si¢ wykorzystujac analize strukturalng. Jedng z czesciej stosowanych
metod analizy strukturalnej, obok metod spektroskopowych, jest metoda rentgenografii
strukturalnej, ktora pozwala na okreslenie struktury zwigzku w ciele staltym, zarowno
czasteczkowej jak i supramolekularnej (czyli parametrow geometrycznych, upakowania,
oddziatywan wewnatrz- 1 migdzyczasteczkowych, konfiguracji absolutnej, etc.). Jest ona
standardowa metoda wykorzystywana w analizie strukturalnej zwigzkoéw krystalicznych,



ale moze takze stuzy¢ do rejestrowania przemian chemicznych in situ. Metoda ta zostata
rowniez wykorzystana do okreslenia struktury krystalicznej nietrwalego produktu
przejsciowego powstajacego w reakcji kondensacji aminy i aldehydu — karbinoloaminy —
wykorzystujac fakt jej uwiezienia we wnece porowatej sieci koordynacyjnej”®. Poniewaz
zwigzki posiadajagce ugrupowanie iminowe chetnie krystalizuja, ta metoda analizy jest
wykorzystywana do badania zjawiska polimorfizmu i izomerii. Iminy i ich pochodne sg
rowniez  wykorzystywane jako zwigzki modelowe w  badaniu  oddzialywan
miedzyczasteczkowych stuzgcemu doglebnemu zrozumieniu ich charakteru 1 wlasciwosci,
a w konsekwencji $wiadomemu projektowaniu i otrzymywaniu zwigzkéw krystalicznych
o zadanej strukturze i wlasciwosciach — co wpisuje si¢ w obszar inzynierii krystalicznej.

Zwiazki posiadajagce ugrupowanie iminowe moga ulega¢ reakcji hydrolizy
z utworzeniem wyjsciowych substratow. Odwracalno$¢ reakcji, w ktorej powstaje wigzanie
iminowe powoduje z jednej strony trudnosci w otrzymywaniu trwatych imin, a z drugiej
strony sprawia, ze reakcja ta jest jedng z najczesciej wykorzystywanych w dynamicznej
chemii kowalencyjnej?* oraz przy projektowaniu systeméw kontrolowanego uwalniania
lekow?>%?* Hydrazony, oksymy i semikarbazony wykazuja si¢ wicksza trwaloscia
hydrolityczng z uwagi na obecno$¢ heteroatomu posiadajacego wolng parg elektronowa
zdolng do sprzg¢gania z wigzaniem podwojnym C=N, co umozliwia delokalizacj¢ elektronow,
a zatem powoduje obnizenie elektrofilowosci iminowego atomu wegla®.

Wyzej wspomniana metoda syntezy imin 1 ich pochodnych jest jedna z najczesciej
wykorzystywanych od czasu opracowania jej przez Hugo Schiffa®®, ale oczywiscie nie jedyna.
Inne metody syntezy polegaja na addycji halogenkow arylowych i cieklego amoniaku
do aldehydow/ketondéw, hydroaminacji alkindw, sprzeganiu utleniajagcym amin, sprz¢ganiu
utleniajacym alkoholi z aminami, sprzgganiu aldehydow/ketonow ze zwigzkami nitrowymi,
reakcji fenoli z nitrylami?’, sprzeganiu arylowych soli diazoniowych z S-ketoestrami lub
B-ketokwasami (reakcja Jappa—Klingemanna) prowadzacym do otrzymania hydrazonow?®,
redukcji nitroalkanéw do oksyméw”®. Ogélny mechanizm podstawowej metody syntezy
polega na nukleofilowej addycji grupy aminowej do karbonylowego atomu wegla, ktorej
towarzyszy powstanie nietrwalego produktu przejSciowego - karbinoloaminy, a nastgpnie
na eliminacji powstajacej czasteczki wody. W niektorych przypadkach potrzebny
jest katalizator, a niekiedy powstajagca w reakcji woda powoduje przesuniecie reakcji w strone
tworzenia substratow i konieczne jest jej usuniecie ze Srodowiska reakcji. W tym celu
wykorzystuje si¢ destylacje azeotropowa lub srodki suszace, w tym sita molekularne. Na stan
rébwnowagi pomigdzy powstajagcym produktem a substratami ma roéwniez wplyw stezenie
reagentdw, odczyn roztworu, temperatura, rozpuszczalniki, efekty steryczne i elektronowe.
Zostaty opracowane réwniez inne techniki otrzymywania imin i ich pochodnych polegajace
na zastosowaniu niestandardowych rozpuszczalnikéw takich jak np. glikol polietylenowy
(PEG)®, niekonwencjonalnych metod inicjowania lub przyspieszania reakcji opartych
na wykorzystaniu promieniowania mikrofalowego®**23*** Jub energii mechanicznej*> % 3" 3
% (reakcje mechanochemiczne). Duza zaleta dwoch ostatnich metod jest ograniczenie ilo$ci
uzywanych rozpuszczalnikéw organicznych w stosunku do konwencjonalnych metod syntezy,
sprawiajac, ze w niektorych przypadkach metody te mozna traktowaé jako
bezrozpuszczalnikowe.

Synteza mechanochemiczna polega na ucieraniu lub mieleniu probek w celu
wymuszenia chemicznych lub/i  fizykochemicznych przemian substancji i jest
wykorzystywana do otrzymywania zardwno zawigzkéw nieorganicznych (w tym prostych
zwigzkow koordynacyjnych 1 polimerow koordynacyjnych), zwiazkow organicznych
jak i kokrysztatow***!. Mechanochemia znalazta takze zastosowanie w badaniu polimorfizmu
zwiqzk(')w42. Proces mozna prowadzi¢ z wykorzystaniem mozdzierza i ttuczka lub mtynow
kulowych, bez dodatku rozpuszczalnika lub przy jego niewielkiej ilosci (ang. liquid-assisted



grinding (LAG)). W przypadku syntezy nowych zwigzkow organicznych, takich jak iminy
i ich pochodne, synteza mechanochemiczna ma migdzy innymi na celu podwyzszenie
wydajnosci reakcji, zminimalizowanie ilosci rozpuszczalnikow i szkodliwych substratow,
ograniczenie zuzycia energii, skrocenie czasu reakcji. Na przyktadzie pochodnych aniliny
i benzaldehydu wykazano mozliwo$¢ otrzymania zasad Schiffa ze 100% wydajnoscia poprzez
ucieranie statych substratow’’. Ta sama metoda syntezy zostata réwniez wykorzystana
do uzyskania zasad Schiffa pochodnych chlorowodorku metyloaminy, przy czym w tym
przypadku konieczna byta obecno$¢ zasady — NaHCO5*°. Badania dotyczace mechanizmu
mechanochemicznych transformacji wykazaty, ze sama reakcja przeprowadzana
w temperaturze pokojowej biegnie w fazie cieklej, a jej warunkiem jest utworzenie
niskotopliwego eutektyku, co wyjasniono na przyktadzie reakcji o-waniliny z p-toluidyng®.
Udowodniono, ze wzgledna wilgotno$¢ powietrza, jak rowniez Kkatalityczna ilo$¢
rozpuszczalnika organicznego dodanego do mieszaniny reakcyjnej, badz obecnego w formie
par, maja wpltyw na proces konwersji, w przypadku wykorzystania mechanochemicznych
metod syntezy zasad Schiffa, otrzymanych migdzy innymi z aldehydu 2-hydroksy-1-
naftoesowy, 2-aminobenzonitrylu, oraz kwasu 5-aminosalicylowego®. Na podstawie badan
nad tg grupa zwigzkoéw, dowiedziono rowniez, ze istnieje mozliwos¢ kontrolowania formy
polimorficznej otrzymanego produktu wykorzystujac metode ucierania probek statych
wspomaganego dodatkiem zarodkéw krystalizacji*’.

Metody mechanochemiczne zostaly takze wykorzystane do syntezy hydrazonow.
Wykazano, ze mozna otrzymac, z bardzo wysoka wydajnoscia, hydrazony i semikarbazony,
przy zastosowaniu ucierania w mozdzierzu stechiometrycznych ilosci substratow w obecnosci
wodorotlenku  sodu i  zelu  krzemionkowego jako  czynnika  suszacego™,
oraz benzoilohydrazony™®, fenylohydrazony“® i hydrazony zawierajace grupy ochronne grupy
aminowej*’, poprzez micleniec w miynie kulowym. W przypadku reakcji kondensacji
fenylohydrazyny z aldehydami reakcje przebiegaly w ciagu okoto 10 minut w temperaturze
pokojowej, natomiast uzycie ketondéw powodowato konieczno$¢ ogrzewania mieszaniny
substratoéw oraz stosowania dluzszego czasu mielenia (od 15 do 120 minut)46, w celu
zapewnienia odpowiedniej wydajnosci reakcji.
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Rys. 1. Schemat syntezy hydrazondw, dla ktérej wykorzystano metody bezrozpuszczalnikowe
oraz mikrofotografie SEM otrzymanych produktow [H5].

W swoich badaniach wykazatam, ze mozna otrzyma¢ hydrazony bedace pochodnymi
hydrazydu kwasu izonikotynowego (izoniazydu - wykazujacego dziatanie przeciwgruzlicze)
stosujgc metody bezrozpuszczalnikowe polegajace na ogrzewaniu i mieszaniu mieszaniny



na plytce grzejnej bez dodatku rozpuszczalnika organicznego w ciggu okoto 20 minut [H5].
Badania z wykorzystaniem skaningowej mikroskopii elektronowej wykazaty, ze otrzymane
zwigzki wystepuja w postaci mikrokrystalicznej (Rys. 1), co jest istotne ze wzgledu
na wilasciwosci biologiczne tej grupy zwigzkoéw, poniewaz ksztatt 1 rozmiar czgstek wptywa
na niektore parametry istotne w zastosowaniach farmaceutycznych, jak na przyktad
bioprzyswajalnos¢. Przeprowadzajagc obliczenia kwantowo-mechaniczne, udowodnitam
réwniez, ze z termodynamicznego punktu widzenia obecno$¢ dodatkowego rozpuszczalnika
organicznego w reakcji kondensacji aldehydow z izoniazydem jest zbedna, a metanol
(stosowany jako rozpuszczalnik w klasycznej metodzie syntezy) i woda (powstajaca jako
jeden z produktow tej reakcji) majg porownywalny, pozytywny wplyw na reakcj¢. Moje
whnioski zostaty potwierdzone w badaniach dotyczacych mozliwosci otrzymania hydrazonow
o potencjalnych wlasciwos$ciach farmakologicznych, w tym rowniez hydrazonow izoniazydu,
przy zastosowaniu mtyna kulowego i czasu reakcji wynoszacego okoto 4 godziny®.

Jak wspomniano na wstepie prosta synteza i duza sktonno$¢ do wystepowania imin
w stanie krystalicznym determinuja ich wszechstronne zastosowanie Ww inzynierii
krystalicznej. Analizujac grupe kokrysztalow hydrazonow izoniazydu z kwasem salicylowym,
wykazano®, ze benzofenon i jego pochodne w sposéb efektywny i przewidywalny
ograniczaja, z powodoéw sterycznych, mozliwo$¢ tworzenia miedzyczasteczkowych wigzan
wodorowych przez amidowa grupe NH, w stosunku do oddziatywan wystepujacych pomigdzy
czasteczkami w kokrysztalach samego izoniazydu i kwasu salicylowego. Wykorzystujac
tworzenie wigzania iminowego mozna rowniez wptywa¢ na wymiarowos¢ tworzonych
struktur supramolekularnych®®. Analiza strukturalna kokrysztaléw hydrazonéw izoniazydu
z kwasami mono- i dikarboksylowymi postuzyla do okreslenia roli czasteczek wody
w  stabilizowaniu struktur krystalicznych®. Natomiast, na przykladzie semikarbazonu
aldehydu salicylowego 1 jego hydratow, wykazano, ze w niektorych przypadkach
niestechiometryczne ilosci rozpuszczalnika nie wptywaja na upakowanie w krysztale®.
Badania nad zwigzkami koordynacyjnymi srebra pozwolity stwierdzi¢, ze dimer
oksym---oksym jest trwalym motywem strukturalnym, na ktoérego wystepowanie nie ma
wplywu obecno$é czasteczek rozpuszezalnika czy anionéw>. Z uwagi na brak akceptoréw
i donoréw silnych wigzan wodorowych, fluorowe pochodne N-benzylidenoaniliny zostaty
wykorzystane jako zwigzki modelowe do badania sity, kierunkowosci 1 zdolnosci
do wptywania na strukture supramolekularng syntonéw utworzonych przez wigzania
wodorowe C—H---F-C>**,

Powyzsze przyktady przedstawiaja znaczenie imin i ich pochodnych w poznawaniu
wlasciwosci oddzialywan niekowalencyjnych i1 okreslaniu ich roli w tworzeniu struktur
supramolekularnych. W przypadku moich badan, hydrazony 1-hydrazynoftalazyny
(wykazujacej dziatanie hipotensyjne), ich chlorkowe sole i triazoloftalazony, posiadajace
w swej budowie podstawnik nitrowy, postuzyly do okre§lenia wpltywu oddziatywan
migdzyczasteczkowych, tworzonych migdzy innymi przez t¢ grupe funkcyjna, na upakowanie
badanych czasteczek w sieci krystalicznej [H8]. Wykorzystujac metodg roznicowej
kalorymetrii skaningowej sprzezong z analizg map oddziatywan (ang. full interaction maps)
(obliczonych na podstawie danych strukturalnych znajdujacych si¢ w Cambridge Structural
Database) skorelowatam roznice wystepujace w upakowaniu czasteczek z rdznicami
we wihasciwosciach fizycznych dla zwigzku wystepujacego w dwoch odmianach
polimorficznych. Analiza strukturalna badanych grup zwigzkéw pozwolita mi stwierdzic,
ze z uwagi na obecno$¢ donoréw klasycznych wigzan wodorowych w hydrazonach
1-hydrazynoftalazyny i ich chlorkowych solach, to wtasnie wigzania wodorowe majg glowny
wplyw na wzajemne ulozenie czasteczek w krysztale, podczas gdy oddziatywania 7 petnig
dominujgca role w upakowaniu triazoloftalazonéw. We wszystkich solach chlorkowych
hydrazonéw wystepuje wigzanie wodorowe wspomagane tadunkiem, N*~H---CI", pomiedzy



sprotonowang grupa iminowa NH" a jonem chlorkowym, co jest zgodne z zasada kolejnosci
wysycania donoréw i akceptorow wigzan wodorowych sformutowang przez Margaret Etter™®.
Czasteczki ftalazylidenohydrazonéw wykazuja zdolno$¢ do taczenia si¢ w dimery (Rys. 2),
jednak ten motyw nie jest motywem trwalym, a wystgpowanie innych akceptorow wigzania
wodorowego, takich jak anion chlorkowy lub atomy tlenu rozpuszczalnika, powoduje,
ze wigzania wodorowe z udziatem pirydazynowych atoméw azotu nie powstajag. Rowniez
w przypadku semikarbazonéw aldehydow aromatycznych (tak jak to ma miejsce
w scharakteryzowanym przeze mnie zwigzku [H1]), czasteczki polgczone sg za pomocag
wigzan wodorowych tworzacych karboksyamidowy dimer (pomigdzy nieterminalnymi
grupami NH a atomami tlenu grup karbonylowych (Rys. 2)), przy czym obecno$¢ innego,
efektywnego akceptora wigzan wodorowych - jonu chlorkowego, powoduje powstanie
wigzania wodorowego pomi¢dzy nieterminalng grupg NH a jonem chlorkowym. W obu
przypadkach dowodzi to, ze utworzenie wigzania wodorowego wspomaganego tadunkiem jest
preferowane nad tworzeniem tych dimeréw. W przypadku triazoloftalazonéw, atomy azotu
pierScienia triazolowego sa lepszymi akceptorami wigzan wodorowych C-H---N
niz pirydazynowy atom azotu, najprawdopodobniej z uwagi na zawadg¢ steryczna.

W stabilizowaniu struktury krystalicznej omawianych grup zwiazkow biorg réwniez
oddzialywania tworzone przez podstawnik nitrowy. W obu typach strukturalnie réznych
zwigzkdéw grupa nitrowa bierze udzial w tworzeniu porownywalnej liczby niekowalencyjnych
oddziatywan miedzyczateczkowych (wigzan wodorowych C—H:--O i oddziatywan -NO;- - 7).
W przypadku hydrazonow hydralazyny, ktorych struktury krystaliczne sa zdominowane przez
konwencjonalne wigzania wodorowe, czasteczki upakowuja si¢ w taki sposob, aby umozliwic¢
utworzenie przez grupe nitrowa wigzan wodorowych C—H---O, nawet kosztem wystepowania
kontaktow O---O (pomiedzy atomami tlenu grup nitrowych w odlegtosciach krotszych
niz suma promieni van der Waalsa atomow tlenu) o charakterze odpychajacym. Wplyw grupy
nitrowej na upakowanie moze by¢ wiekszy w przypadku triazoloftalazonéw pozbawionych
w swej strukturze donoréw klasycznych wigzan wodorowych, a ktorych struktura krystaliczna
jest stabilizowana poprzez niekonwencjonalne wigzania wodorowe, oddziatywania asocjacji
warstwowej oraz oddzialywania NO;---z. Potencjal grupy nitrowej do wplywania
na upakowanie w krysztale jest najlepiej widoczny w przypadku dwaoch soli chlorkowych
ftalazylidenohydrazonu aldehydu salicylowego, ktore r6znig si¢ tylko obecnoscia tej grupy.
Doktadnie takie same typy klasycznych wigzan wodorowych sg tworzone pomig¢dzy tymi
samymi grupami funkcyjnymi, ale gldowne motywy wigzan wodorowych w obu przypadkach
sg r6zne. Brak grupy nitrowej powoduje wystgpowanie helikalnej sieci wigzan wodorowych,
natomiast jej obecnos¢ w strukturze zwigzku powoduje, ze wigzania wodorowe tworzg motyw
pierscienia.

Rys. 2. Dimery utworzone przez czasteczki potgczone za pomoca wigzan wodorowych
N-H---N [H8] i N-H---O [H1].



Ponadto wykazatam, ze hydrazony 1-hydrazynoftalazyny moga zosta¢ wykorzystane
jako substrat w reakcji prowadzacej do powstania pochodnych 1,2 4-triazoli w formie
krystalicznej. Zaletg tej metody, w stosunku do tych wczesniej opracowywanych, jest brak
koniecznosci  stosowania dodatkowych $rodkow utleniajacych czy katalizatorow
zawierajagcych metale. Polega ona na ogrzewaniu hydrazonbw w mieszaninie
rozpuszczalnikow metanol/acetonitryl badz metanol/dimetyloformamid, a nastepnie
na powolnym odparowaniu rozpuszczalnikow. Tlen zawarty w rozpuszczalniku
jest wystarczajacy do przebiegu reakcji utleniajgcej wewnatrzczasteczkowej cyklizacji.
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Rys. 3. Proponowany uproszczony mechanizm izomeryzacji hydrazonu®.

Interesujagcym aspektem chemii imin i ich pochodnych jest zjawisko izomerii,
a w szczegolno$ci tautomerii prototropowej, z uwagi na powigzanie z wlasciwosciami
chromotropowymi i fotochromowyni, czy wykorzystania tego zjawiska do projektowania
przetacznikow czasteczkowych. Wykazano, ze niektore hydrazony moga wykazywacé
zmienng konfiguracj¢ podstawnikow (E badz Z) przy atomach potaczonych wigzaniem
iminowym, w zaleznosci od pH S$rodowiska badz w przypadku tworzenia zwigzkéw
koordynacyjnych, a zatem moga shuzy¢ jako sterowane chemicznie przelaczniki rotacyjne
(ang. rotary switches)*"*®*°, We wspomnianych przypadkach mechanizm izomeryzacji
obejmuje proces azo-hydrazonowej tautomeryzacji i nastgpujacy po niej obrot wokot
wigzania C-N® (Rys. 3). Do krystalicznych zwigzkéw organicznych wykazujacych
wlasciwos$ci  chromotropowe 1 fotochromowe naleza zasady Schiffa otrzymane
z 2-hydroksybenzaldehydu oraz aryloamin. Zwigzki te moga wystepowa¢ w dwoch
odmianach tautomerycznych, enolowo-iminowej (OH) oraz keto-aminowej (NH), ktore moga
przechodzi¢ jedna w druga, czemu towarzyszy reakcja wewnatrzczasteczkowego
przeniesienia atomu wodoru. Przesunigcie réwnowagi tautomerycznej moze zachodzi¢
pod wplywem dziatania promieniowania elektromagnetycznego badz zmiany temperatury.
Hydrazony i semikarbazony stanowig mniej licznie badang podgrupe imin, pomimo Ze znane
sg przyklady zwigzkéw wykazujacych wilasciwosci fotochromowe 162 Wykazano,
ze konformacja czasteczki, obecno$¢ podstawnikéw przy ugrupowaniach aromatycznych
(wplywajacych na kwasowo$¢ atomu tlenu grupy hydroksylowej czy zasadowo$¢ iminowego
atomu azotu), oraz wystepowanie badz brak wystepowania oddziatywan asocjacji warstwowej
miedzy czasteczkami, sa kluczowe dla wystgpowania foto- i termochromizmu®®. Badania
strukturalne sugeruja, ze w wigkszosci badanych zasad Schiffa w ciele statym dominuje forma
enolowo-iminowa, obecno$¢ zas wielopier$cieniowych podstawnikow aromatycznych
ze zdelokalizowanym uktadem elektronow 7 zwigksza udzial formy keto-aminowej w ciele
statym®.  Zastosowanie niskotemperaturowych pomiaréw  dyfrakcyjnych pozwolito
udowodni¢, ze w przypadku formy NH ma ona niekiedy charakter jonu obojnaczego
stabilizowanego przez wewnatrzczasteczkowe wigzanie wodorowe wspomagane tadunkiem
N*-H---0".% Liczba zwigzkéw krystalizujacych w obu odmianach formy keto-aminowej
jest poréwnywalna. Niektorzy autorzy postulujg, ze obserwowane efekty strukturalne,



determinujace wystepowanie jonéw obojnaczych, wynikaja z istnienia fizycznej mieszaniny
dwaoch form tautomerycznych (formy enolowej i ketonowej), a nie z rzeczywistego istnienia
jonu obojnaczego®.

Zasady Schiffa pochodne 2-hydroksybenzaldehydu nie sg jedynymi zwigzkami
posiadajgcymi ugrupowanie iminowe, ktére wystepuja w formie jonu obojnaczego. W tej
formie krystalizujg takze zasady Schiffa pochodne a-, f-, y-aminokwasdéw otrzymane
w wyniku reakcji kondensacji®® 07273 TAIOIIIE 7 wiazki te sa wykorzystywane jako
uktady modelowe w badaniu produktow posrednich enzymatycznych przemian aminokwasow
wymagajacych udzialu koenzymu - fosforanu pirydoksalu (PLP). Uwaza si¢, Ze przeniesienie
atomu wodoru i utworzenie jonowego wigzania wodorowego N*—H---O" jest jednym z etapow
tej transformacji, ktéremu towarzyszy protonowanie pirydynowego atomu azotu.

Prace nad weryfikacja hipotezy dotyczacej wpltywu tworzonych przez czgsteczke
zasady Schiffa migdzyczasteczkowych wigzan wodorowych na  wystepowanie
wewnatrzczasteczkowego wigzania wodorowego wykazaly, na przykladzie zasad Schiffa
pochodnych pirydoksalu i ich soli z kwasem 4-nitrobenzoesowym, ze przesunigcie
rownowagi tautomerycznej w strone formy NH, zawierajacej wigzanie wodorowe N*—H---O",
nastgpuje tylko w jednym z dwodch badanych przyktadéw, co zostalo powigzane
z charakterem uzytej aminy’". W przypadku zasady Schiffa otrzymanej z L-histydyny
I 0-waniliny obecnos$¢ jonu obojnaczego zostala okreslona na podstawie analizy topologicznej
eksperymentalnie uzyskanego rozktadu gestosci elektronowej, z wykorzystaniem kwantowej
teorii atomoéw w czasteczkach (QTAIM, ang. Quantum Theory of Atoms in Molecules), jak
rowniez spektroskopii *H MAS NMR w ciele stalym™. W tym przypadku wskazano
na zwigzek pomiedzy forma tautomeryczng a rodzajem tworzonych przez czasteczke
oddziatywan migdzyczasteczkowych, podobnie jak badania w roztworze wskazuja na zwigzek
migdzy polarnoscig rozpuszczalnika 1 oddzialywaniami stabilizujagcymi forme NH®0882,

Moje badania nad tym zagadnieniem skupily si¢ na analizie strukturalnej zasady
Schiffa  pochodnej  kwasu  2-aminobenzoesowego™ i  okresleniu  charakteru
wewnatrzczasteczkowego wigzania wodorowego [H2]. Wykazatam, ze wystepowanie
badanego zwigzku w niekorzystnej energetycznie (jak sugerujg wyniki obliczen kwantowo-
chemiczych przeprowadzonych dla wyizolowanej czasteczki) formie jonu obojnaczego
w ciele statym jest zwigzane 2z tworzeniem oddziatywan miedzyczasteczkowych
z czasteczkami wody obecnymi w strukturze. Stabilizujacy efekt wynikajacy z wystgpowania
wewnatrzczasteczkowego  wigzania wodorowego O-H---N dla niejonowej formy
jest redukowany z powodu mozliwosci tworzenia konkurencyjnych, migdzyczasteczkowych
wigzan wodorowych, w wyniku czego w ciele stalym obserwowana jest forma NH.
Taki stabilizujacy wplyw miedzyczasteczkowych wigzan wodorowych wspomaganych
fadunkiem byt juz wcze$niej obserwowany dla zasady Schiffa pochodnej
2-hydroksybenzaldehydu®. Réwniez w przypadku czystych aminokwaséw wykazano,
wykorzystujac metody teoretyczne jak i1 doswiadczalne, ze w fazie gazowej wystepuja
one w formie niejonowej, w przeciwienstwie do ciala stalego i1 roztworu. Obecnosé
czasteczek wody84’ 586,87 badz jonéw metali jest niezbedna w stabilizowaniu formy jonu
obojnaczego w fazie gazowej, réwniez w przypadku czystego kwasu antranilowegogg. Zatem
trwato$¢ formy obojnaczej zar6wno aminokwasow jak i1 zasad Schiffa bedacych pochodnymi
aminokwasoéw moze by¢ modyfikowana poprzez oddziatywania niekowalencyjne z innymi
czasteczkami tego samego badz innego [H2] rodzaju oraz z jonami.

Hydrazony posiadajace grup¢ hydroksylowa badZz acylowa rowniez wykazuja
tautomeri¢ keto-enolowa, w konsekwencji czego moga dziata¢ jako ligandy oboj¢tne badz

67,68

“Kwas 2-aminobenzoesowy (kwasu antranilowy) jest miedzy innymi jednym z metabolitow tryptofanu oraz
substratem do otrzymywania lekéw o wilasciwosciach przeciwzapalnych (sirtinol, kwas tolfenamowy) i
przeciwalergicznych (tranilast).
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anionowe (po deprotonowaniu). Specyficznym rodzajem tautomerii prototropowej
obejmujacej wystepowanie zwigzku w formie posiadajacej wigzanie iminowe jest tautomeria
azo-hydrazonowa™. Badania rownowagi tautomerycznej dotyczace wplywu czynnikow
strukturalnych (podstawnikow) i s$rodowiskowych (rozpuszczalnika, temperatury, pH)
obejmujg W tym g)rzygpadku gtownie barwniki azowe i pordwnywanie wiasciwosci obu form
tautomerycznych®*-%2,

Badania dotyczace tautomerii hydrazondw przeprowadzitam dla pochodnych
hydrazydu kwasu nikotynowego — izomeru meta wspomnianego wcze$niej izoniazydu [H3].
Wykazatam, ze dla badanych wolnych hydrazonéw forma dominujaca w ciele stalym
jest forma keto-aminowa (Rys. 4), cho¢ tworzac zwigzki koordynacyjne przechodza one
w forme¢ enolowo-iminowa posiadajaca sprze¢zone uktady dwoch wigzan iminowych. Réznica
pomig¢dzy energig catkowita czgsteczki (w stanie gazowym) w jednej i drugiej formie
jest niewielka, przy czym energetycznie uprzywilejowana jest forma enolowo-iminowa
stabilizowana wewnatrzczasteczkowym wigzaniem wodorowym. Jednak przy takim utozeniu
atomOw atom azotu grupy iminowej praktycznie nie ma mozliwo$ci brania udzialu
w oddzialywaniach miedzyczasteczkowych 1 dlatego, w ciele statym czasteczki hydrazonu
wystepuja w formie keto-aminowej, umozliwiajgcej tatwe wytworzenie takich oddzialtywan.
Wpltyw  rozpuszczalnika na  wlasciwosci  pojedynczych  czagsteczek  okreslitam
przy zastosowaniu cigglego modelu rozpuszczalnika. Podobnie jak w przypadku badan
eksperymentalnych dotyczacych tautomerii podobnych hydrazondw, forma keto-aminowa
okazala sic forma dominujaca w roztworze®™***. Mozliwo$¢ tworzenia oddzialywan
migdzyczasteczkowych jest kluczowym czynnikiem determinujagcym przyjmowang forme
tautomeryczng w ciele stalym. Jeden z badanych przeze mnie zwigzkow krystalizuje
z dwiema czasteczkami w niezaleznej symetrycznie czg$ci komorki elementarnej
w przypadku obu odmian polimorficznych, co jak udowodnilam wynika z tendencji
do tworzenia wigzan wodorowych oraz swobody konformacyjne;j.
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Rys. 4. Formy tautomeryczne N'-(2-furylometyleno)nikotynohydrazydu: keto-aminowa (a)
oraz enolowo-iminowa (b) [H3].

Wszystkie analizowane przeze mnie zwigzki zostaty otrzymane rowniez w formie
chlorkowych soli, co pozwolito mi na okreslenie miejsc protonowania imin 1 ich pochodnych.
Badania strukturalne takich modelowych soli sa wazne, gdyz znajomo$¢ wplywu anionu
na strukture krystaliczng, a co si¢ z tym wigze na wlasciwosci zwigzkow, jest istotna
w  projektowaniu  zwigzkéw (o  okreSlonej  rozpuszczalno$ci,  higroskopijnosci
czy krystaliczno$ci) wgykazujqcych wlasciwosci  farmakologiczne, oraz okreslaniu
mechanizmu ich dziatania®®". Wigkszo$é tych soli krystalizuje w formie hydratow [H1, H2,
H3, H8] badz solwatéw zawierajacych czasteczki metanolu [H8]. Obecnos¢ dodatkowych
czasteczek rozpuszczalnika o stosunkowo nieduzym rozmiarze i wykazujacych zdolnosci
do dziatania jako donor lub/i akceptor wigzan wodorowych, moze by¢ wytlumaczona
wlasciwosciami samego anionu, ktérego duzy rozmiar promienia jonowego powoduje
trudnosci w upakowaniu jonow oraz powstawanie wolnych przestrzeni w sieci krystalicznej,
jak rowniez brakiem odpowiedniej liczby grup donorowych i akceptorowych wigzan
wodorowych?99:10,
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Cechg charakterystyczng zwiazkow z ugrupowaniem iminowym jest zdolnos¢
oddziatywania z jonami metali. Ze wzglgdu na obecno$¢ atomow posiadajacych wolne pary
elektronowe, zwiazki te wykazuja duzg tendencj¢ do tworzenia zwigzkow koordynacyjnych.
Zasady Schiffa sg jednymi z najczgsciej wykorzystywanych ligandow w chemii
koordynacyjnej, cho¢ w ich przypadku tworzenie zwigzkéw koordynacyjnych odbywa si¢
w obecnosci podstawnikow posiadajagcych dodatkowe atomy donorowe. Podobnie jest
w przypadku hydrazonéw, mimo ze posiadaja one dodatkowy nukleofilowy atom azotu.
Obecnos¢ heteroatoméw donorowych w semikarbazonowej grupie funkcyjnej powoduje,
ze semikarbazony mogg tworzy¢ trwate zwiazki koordynacyjne wykorzystujac tylko atomy
tej grupy funkcyjnej 1 dziataja najczesciej jako ligandy chelatujgce, chociaz najczgsciej
wystepujacymi w stanie staltym sa zwiazki koordynacyjne z tréj- i czterofunkcyjnymi
ligandami posiadajagcymi ugrupowania pirydylowe 1 hydroksyfenylowe. Iminy i ich pochodne
posiadajace jedno lub wigcej wigzan iminowych mogg dziata¢ jako ligandy jednofuncyjne
badz wielofunkcyjne tworzac jedno- lub wielojadrowe zwiazki koordynacyjne z jonami
metali (proste i bardziej zlozone o strukturze polimeréw koordynacyjnych np. typu MOF
(ang. metal-organic frameworks)).

Potaczenie grupy iminowej/hydrazonowej/semikarbazonowej z innymi grupami
funkcyjnymi oraz jonami metali prowadzi do otrzymania zwigzkow o wyjatkowych
whasciwosciach fizycznych 1 chemicznych, ktore znajduja zastosowanie w syntezie
organicznej (jako katalizatory), medycynie, chemii barwnikéw 1 nowych materiatlow.
Mozliwosci aplikacyjne stanowig wazny powOd zainteresowania zwigzkami koordynacyjnymi
z ligandami iminowymi, niestety, pomimo wieloletnich badan, czg¢sto nie jest mozliwe
zaprojektowanie czy przewidzenie struktury zwigzku koordynacyjnego. Inzynieria
krystaliczna jest jedng z nowszych gatezi nauki, ktora wnosi wktad w zrozumienie sit
rzadzacych wzajemnym upakowaniem czgsteczek w krysztale, a co za tym idzie
w kontrolowanie i1 projektowanie struktur ciat krystalicznych pozwalajac na przejscie
od czasteczki do krysztatlu, a nastepnie do materialu o oczekiwanych wlasciwosciach.
Wigzania koordynacyjne obok wigzan wodorowych s3 jednymi =z najczesciej
wykorzystywanych oddziatywan w inzynierii krystalicznej, z uwagi na ich sile
i kierunkowos¢™".

Spos6b, w jaki jony metalu wigzane sg przez ligandy iminowe, zalezy miedzy innymi
od ich rozmiaréw, rodzaju atoméw donorowych, oraz od czynnikow stereochemicznych
1 konformacyjnych. Okreslenie, w jaki sposob wlasciwosci elektronowe 1 steryczne
czasteczek, oraz oddzialywania migdzyczasteczkowe, wplywaja na zmiany preferencji
tautomerycznych 1 wlasciwosci konformacyjnych, a w konsekwencji na wlasciwosci
koordynacyjne ligandéw iminowych, byto przedmiotem mojego zainteresowania.

Z uwagi na trudnosci w otrzymywaniu zasad Schiffa aminokwaséw w postaci
krystalicznej umozliwiajacej okreslenie ich struktury, brak jest danych eksperymentalnych
pozwalajacych na modelowanie wyzej wspomnianego procesu transformacji aminokwasow
katalizowanego przez enzymy PLP-zalezne (w ktorych tworzenie zasady Schiffa
jest wezlowym elementem) i1 dlatego tez zwigzki koordynacyjne wykorzystywane sa jako
zrodto doswiadczalnych danych strukturalnych. Obecno$é jonéw metali (zwtaszcza kationow
trojwartosciowych) moze by¢é wazna w samym procesie transformacji aminokwasow,
poniewaz jony te moga wplywaé korzystnie na stabilizacj¢ produktu przejsciowego,
co powoduje wzrost stezenia zasady Schiffa (koniecznej do zainicjowania reakcji
transformacji aminokwaséw)'®. Wyniki badaf dotyczacych wplywu jonéw metalu
nie sg jednak j ednoznaczne'® 104

Badania strukturalne zasad Schiffa aminokwasoéw (L-argininy , L-tryptofanu™®™,
L-histydyny’®, oL-fenyloalaniny’®) ograniczaja si¢ do zwiazkéw posiadajacych ugrupowanie
o-hydroksyfenylowe gdyz istnieje przypuszczenie, ze wewnatrzczasteczkowe wigzanie

72,73,75
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wodorowe N*—H---O” wystepujace pomiedzy sprotonowanym atomem azotu grupy iminowej
1 hydroksylowym atomem tlenu (ktéry moze ale nie musi by¢ zdeprotonowany) stabilizuje
czasteczke i umozliwia wydzielenie zwiazku w stanie krystalicznym'®. Kwas
2-aminoetanowy (glicyna), najprostszy z aminokwasOw, posiada jedynie atom wodoru
w lancuchu bocznym, co powoduje, ze wykazuje ona duza swobode konformacyjng %%’
utrudniajgcg otrzymanie zasad Schiffa w stanie krystalicznym. Brak jest doniesien
dotyczacych badan strukturalnych wolnych zasad Schiffa tego aminokwasu, nawet
ze zwigzkami karbonylowymi posiadajgcymi ugrupowanie hydroksyfenylowelos. Polaczenia
zasad Schiffa z jonami metali powoduja stabilizacje konformacyjng takich ligandow
iminowych oraz utrwalenie samego wigzania iminowego i krystalizacje zwigzkow
koordynacyjnych, w ktérych ligandami sg dyskutowane pochodne glicyny. Znane sg zwigzki
koordynacyjne  zasad  Schiffa  powstatych ~w  reakcji  glicyny 1  glownie
2-hydroksybenzaldehydu (lub jego pochodnych) oraz soli metali, wykazujace wtasciwosci
biologiczne'® lub stuzace jako substraty w syntezie innych amlnokwasow110

Otrzymany przeze mnie zwigzek koordynacyjny miedzi(Il) z zasadg Schiffa powstatg w
reakcji glicyny z  2-furaldehydem, jest pierwszym przyktadem strukturalnie
scharakteryzowanego zwigzku zawierajacego ligand posiadajacy pigcioczionowy pierscien
heterocyliczny oraz jednym z niewielu, w ktérym atomy donorowe z podstawnika przy
iminowym atomie wegla nie biorg udzialu w tworzeniu wigzan koordynacyjnych.
Na szczeg6lng uwage zastuguje fakt wykazania przez mnie wystepowania wolnej zasady
Schiffa w formie obojetnej i jonu obojnaczego, przy czym jedna z tych form jest zawsze
dominujaca, w zalezno$ci od tego czy zwiazek znajduje si¢ w fazie gazowej (wtedy
dominujaca jest forma obojetna) czy tez w roztworze (dominujacy jest forma jonu
obojnaczego) [H4]. Mozna zatem przypuszczaé, ze analogicznie do samej glicyny wolna
zasada Schiffa wystepowataby w ciele statym w formie jonu obojnaczego, oraz ze 8postulat
dotyczace wptywu oddziatywah niekowalencyjnych na form¢ samej glicyny 485111112
sg w duzej mierze prawdziwe rowniez dla zasad Schiffa bedacych jej pochodnymi. Ponadto
potwierdzitam postulathS, ze brak ugrupowania 0-hydroksyfenylowego uniemozliwia
otrzymanie czystej zasady Schiffa w formie krystalicznej, mozliwe jest tylko otrzymanie
jej zwigzku koordynacyjnego [H4].

Przy projektowaniu zwigzkéw koordynacyjnych, o wyborze ligandéw i jonow
centralnych decyduja przede wszystkim ich wtasciwosci. W odrdznieniu od czasteczkowe;j
chemii koordynacyjnej, ligandy wykorzystywane w syntezie polimeréw koordynacyjnych
muszg si¢ charakteryzowa¢ wielofunkcyjnoscia i mozliwosciag mostkowania. Hydrazony,
a zwlaszcza acylohydrazony, z uwagi na ich tatwg synteze, mozliwos¢ modyfikacji struktury
1 odpornos¢ na hydrolize stanowig wazng grupe ligandéw w chemii koordynacyjnej 113,118,
Posiadajg one w stosunku do zasad Schiffa dodatkowy nukleofilowy atom azotu przy
iminowym atomie azotu, co powoduje, ze wykazuja odmienne wilasciwosci koordynacyjne.
W przypadku acylohydrazonow, obecnos¢ dodatkowej grupy posiadajacej atom donorowy
oraz grupy N-H, Kktérej wigzanie tatwo moze ulec dysocjacji, dodatkowo wplywa
na funkcjonalno$¢ liganddw w tworzonych zwigzkach koordynacyjnych. Strukturalna
réznorodno$¢ zwigzkdw koordynacyjnych zalezy rowniez od rodzaju uzytego
rozpuszczalnika i anionu**>*®,

W ramach tego watku badawczego wykazalam, Ze istnieje mozliwo$¢ wykorzystania
N'-(2-hydroksybenzylideno)nikotynohydrazydu jako jednostki budulcowej do konstrukcji
polimerow koordynacyjnych z jonami otowiu [HG6] (Rys. 5). Istotno$¢ polimerow
koordynacyjnych otowiu wynika na przyklad z ich zastosowania jako prekursorow
do otrzymywania, w procesie termolizy, nanoczgstek tlenkéw otowiu na ré6znym stopniu
utlenienia®*’. Ponadto przedstawitam zalezno§¢ pomiedzy wiasciwosciami uzytego anionu
a skladem otrzymanych zwigzkow. Wykorzystanie w syntezie soli olowiu(Il) stabego
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1 mocnego kwasu doprowadzito do otrzymania zwigzkdéw rdznigcych si¢ stopniem utlenienia
otowiu, konformacjg liganda, jego tadunkiem i1 formg tautomeryczng. Zblizony wplyw anionu
na budowe zwigzku zostat rowniez zauwazony dla zwiazkéw koordynacyjnych hydrazonow
pochodnych hydrazydu kwasu nikotynowego oraz izonikotynowego z jonami miedzi(I1)**®
i kadmu'®, ale w odréznieniu od tych zwiazkéw pierwiastkow bloku d, w przypadku
zwigzkow otowiu istnieje mozliwos¢ wykorzystania drugorzedowych oddziaiywaﬁlzo’121
tworzonych przez ten jon z atomami donorowymi liganda oraz oddziatywan
niekowalencyjnych z uktadem z-elektronowym liganda do zwigkszania wymiarowosci

tworzonej sieci.

Rys. 5. Zwiazki koordynacyjne otowiu(Il) i otowiu(IV) [H6].

Badania dotyczace wplywu anionu przeprowadzitam takze dla zwigzku
koordynacyjnego rteci(Il) z tiosemikarbazonem p-dimetylaminobenzaldehydu [H7]. Ligand
ten moze petni¢ rolg fluorescencyjnego chemosensora dla jondw rteci(I)*?. Wykazatam,
ze w odroznieniu od postulatdéw dotyczacych braku wplywu anionu na wygaszenie
fluorescencji liganda pod wptywem obecno$ci jondw rteci oraz na sposdb wigzania liganda
przez jony rteci(Il) w roztworze, w ciele stalym ten wplyw na budowe tworzonego zwigzku
koordynacyjnego wystepuje. Roznice w strukturze czgsteczkowej otrzymanych przeze mnie
zwigzkow sa konsekwencja charakteru anionu 1 obejmuja one liczbe potaczen
koodynacyjnych tworzonych przez ligand organiczny (jego funkcyjno$¢) oraz jego
konformacje. Obrét grupy tioamidowej tiosemikarbazonéw™?, podobnie jak amidowej
semikarbazonow [H1], wokot wigzania pojednyczego wegiel-azot, w przypadku tworzenia
zwigzku koordynacyjnego, wymaga pokonania stosunkowo wysokiej bariery energetycznej
rotacji. Mniej energetycznie korzystna konformacja (w odniesieniu do wolnej czasteczki)
jest stabilizowana w zwigzku koordynacyjnym poprzez powstajacy uktad chelatowy.
Wykazalam rowniez mozliwos¢ wystgpowania oddzialywah z---m pomiedzy uktadem
chelatowym zawierajacym jon rtgci(Il), a podstawnikiem fenylenowym przy iminowym
atomie wegla [H7].
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5. Omowienie pozostalych osiagnie¢ naukowo - badawczych.

Za moje najwazniejsze osiggniecia naukowo-badawcze (niewchodzace w sktad
osiggniecia wymienionego w punkcie 4) uwazam:
- wykazanie, ze teoria wartosciowosci wigzania moze by¢ stosowana z powodzeniem
dla zwigzkow koordynacyjnych lantanowcow, dzieki czemu moze ona stanowi¢ uzupetnienie
wynikow rentgenograficznej analizy strukturalnej, dajac informacje o sile utworzonych
wigzan, stopniu utlenienia atomu centralnego, jak rowniez stanowi¢ miernik poprawnosci
wyznaczenia struktury czasteczkowej [1-3]
- Ustalenie metody sterowania skladem 1 geometria wewnetrznej sfery koordynacyjnej
lantanowcow za pomocg zewnatrzsferowego liganda [4, 5]
- scharakteryzowanie wptywu oddzialywan niekowalencyjnych, w tym oddziatywan anion-z,
na samoorganizowanie czasteczek w krysztale [6]
- wykazanie mozliwosci tworzenia polimeréw koordynacyjnych (zawierajagcych sod jako
atom centralny i heksametylenotetraamine jako acznik strukturalny), bedacych prekursorami
nieorganicznych materiatdbw porowatych [7].

Ponadto, za istotne uwazam badania strukturalne, pozwalajace na korelowanie struktury
z wlasciwoSciami biologicznymi, zasad Schiffa i ich zwigzkéw koordynacyjnych
wykazujacych wlasciwosci antyproliferacyjne [8, 9]. Prace te realizowane sg we wspotpracy
z dr. Mohammadem Azamem (Department of Chemistry, King Saud University, Kingdom of
Saudi Arabia).
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