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RECENZJA ROZPRAWY DOKTORSKIEJ
PANI MGR AGNIESZKI SADOWSKIEJ-KUZIOLY
p-t. ,,NOWE ZWIAZKI MAKROCYKLICZNE OTRZYMANE METODAMI
DYNAMICZNEJ CHEMII KOMBINATORYJNEJ”

przygotowanej pod kierunkiem naukowym Promotora Prof. dr hab. Janusza Jurczaka

Podstawg wydania opinii o rozprawie doktorskiej Pani mgr Agnieszki Sadowskiej-Kuzioty jest
pismo prof. dra hab. Jézefa Mieczkowskiego, Przewodniczgcego Komisji d.s. przewodu
doktorskiego z dnia 11 maja 2017 roku (WCh-531-7/2017)

Przedstawiona mi do recenzji praca doktorska Pani mgr Agnieszki Sadowskiej-Kuzioty, pt.
.Nowe zwigzki makrocykliczne otrzymane metodami dynamicznej chemii kombinatoryjnej”
stanowigca podstawe w procedurze uzyskania stopnia doktora nauk chemicznych w zakresie
chemii, doskonale wpisuje si¢ w trendy jednej z najprezniej rozwijajgcych sie dziedzin
wspoétczesnej nauki - chemii supramolekularnej. Dwukrotna Nagroda Nobla podkresla
znaczenie tej kluczowej dziedziny chemii (otrzymali ja w 1987 roku — Jean-Marie Lehn,
Charles Pedersen, Donald J. Cram i w 2016 roku — Ben Feringa, Jean-Pierre Sauvage, Sir
- Fraser Stoddart).

Oceniajac merytoryczng strone pracy doktorskiej Pani mgr Agnieszki Sadowskiej-Kuzioty
bratam pod uwage trafno$¢ wyboru, oryginalno$é problemu badawczego podjetego przez
Doktorantke, jego realizacie oraz znajomo$é wykorzystanych metod badawczych i

interpretacje uzyskanych wynikow.

Doktorantka przedstawita cel swojej dysertacji juz wtasciwie w tytule pracy doktorskiej, a w
dwustronicowym jego opisie wprowadzita Czytelnika w doktadna historie genezy dziatan
naukowych polegajgcych najpierw na dogtebnej analizie idei rozpoznania molekularnego
wykorzystujgc do tego ogromne doswiadczenie grup badawczych kierowanych przez
Swiatowej stawy autorytet jakim jest Pan Profesor Janusz Jurczak. Nastepnie Pani mgr
Agnieszka Sadowska-Kuziota przedstawia argumenty dlaczego wybrata reakcje iminowg -
modelowg przemiang odwracalng do otrzymywania skomplikowanych  zwigzkow

makrocyklicznych — nowych receptoréw anionéw.
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Cze$¢ literaturowa pracy sktadajgca sie z czterech rozdziatow (40 stron) wskazuje na bardzo
dobrg znajomos¢ literatury przedmiotu (80 pozycji). W pierwszym rozdziale Autorka opisuje
podstawowe pojecia, statyczng i dynamiczng chemie kombinatoryjng oraz wirtulainosé
bibilioteki dynamicznej. Z kolei w drugim, Doktorantka przedstawia konstruowanie bibliotek
dynamicznych poprzez doktadng charakterystyke reakcji odwracalnych uzywanych w
dynamicznej chemii kombinatoryjnej. Najwyrazniej widaé w tej czeséci pracy fascynacje
publikacjami grupy Profesora Sandersa (prawie 20% cytowanych pozycii literaturowych).
Rozdziat ten konczy tabela podsumowujgca typ, warunki prowadzenia i sposéb zamrazania
reakcji odwracalnych. Trzeci rozdziat zawiera przyktady wykorzystania dynamicznej chemii
kombinatoryjnej z uzyciem imin w procesach makrocyklizacji. Czes¢ literaturowa zakofczona
podsumowaniem, podobnie jak i cata praca, napisana jest jasnym i zwieztym jezykiem,

stanowi dobre wprowadzenie czytelnika do realizowanej przez Doktorantke problematyki.

Nastepnym rozdziatem pracy doktorskiej jest opis badan wiasnych Pani mgr Agnieszki
Sadowskiej-Kuzioty. Pierwszym etapem badawczym pracy doktorskiej byta synteza
substratow niezbednych do konstrukcji bibliotek, a nastepnie Doktorantka podjeta
wielokrotne préby otrzymania diaminy. Musze dodaé¢ w tym miejscu, ze podziwiam
Doktorantke za to, ze bedac dopiero na poczatku drogi badawczej nie poddata sie, a wrecz
wykazata niekonczgcy sie inicjatywe i niegasngcy zapat w poszukiwaniu skutecznego
sposobu uzyskania zadanego produktu. Caty ten rozdziat pracy napisany jakby w formie
dziennika czyta sie z zainteresowaniem i ciekawoscig potaczong z obawa, uda sie ta nowa
synteza, czy moze Autorka napotka ra problemy. Precyzjne opisy warunkoéw reakgiji, doboru
rozpuszczalnikow, spostrzezenia i istotne uwagi moga stanowié bezcenny poradnik dla
chemika organika. Pani mgr Agnieszka Sadowska-Kuziota nastepnie opisuje wygenerowanie
jedno- i dwusubstratowych bibliotek makrocyklicznych amin. To wysoce istotne osiggniecie
omawianej pracy biorgc pod uwage, ze Autorka opracowata efektywng metode syntezy
nowych zwigzkow makrocyklicznych (zwigzku o stechiometrii 1+1, dwéch dimerow, trimeru,
tetrameru). Kolejnym stadium pracy eksperymentalnej byto wykorzystanie wysokosprawnej
chromatografii cieczowej (HPLC) celem oznaczania sktadu bibliotek kombinatoryjnych. W tej
czgsci Doktorantka przedstawita badanie proceséw dynamicznych poprzez generowanie

bibliotek iminowych prowadzone bez katalizatora i z uzyciem kwasu Brénsteda oraz kwasu
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Lewisa, kinetyke reakcji wymiany amin, kinetyke reakciji tréjsubstratowych oraz reakcje
templatowane trzynastoma réznymi anionami.

W nastepnym rozdziale pracy zatytutowanym ,Podsumowanie i wnioski” Autorka koncentruje
si¢ na przedstawieniu osiggnieé¢, ktore wyrazajg sie przede wszystkim znaczacymi
elementami nowos$ci naukowej, do ktérych zaliczam:
1) synteze niesymetrycznego aminoalkoholu,
2) rozwigzanie problemu stabej rozpuszczalnosci kwasu chelidamowego poprzez
wprowadzenie podstawnikéw w pozycje 4 pierécienia aromatycznego,
3) wykorzystanie katalizy kwasowej do przyspieszenia procesu odwracalnosci
generowanych bibliotek,
4) okreslenie wptywu wielu czynnikéw (typ rozpuszczalnika, rodzaj katalizatora, budowa
substratéw) na efektywnosé i selektywnosé badanych proceséw dynamicznych,
5) synteze pieciu nowych zwigzkow makrocyklicznych, potencjalnych receptoréw

organicznych w procesach rozpoznawania anionéw.

W ostatniej, do$wiadczalnej czesci pracy Autorka zamiescita szczegbétowa metodyke badan:
doktadnie opisata  warunki prowadzonych  eksperymentéw, przedstawita petng
charakterystyke otrzymanych zwiazkéw, zamiescita widma 'H NMR i chromatogramy HPLC
bibliotek i ich blokéw budulcowych. Uwazam, ze nawet najlepigj i najdoktadniej opisane
czynnosci nie zobrazujg tytanicznej pracy, niezliczonych godzin spedzonych przez
Doktorantke w laboratorium. Pozostaje mi zatem uzna¢ Panig mgr Agnieszke Sadowska-

Kuziote za niezwykle doswiadczonego chemika organika.

Z przyjemnoscig stwierdzam, ze cele postawione przez Doktorantke zostaly w petni
osiagniete, a sukces ten jest Oparty o ogromng prace wiozong przez Autorke w proces
badawczy. Chciatabym podkresli¢ precyzje w rozwigzywaniu postawionych problemoéw
naukowych. Zastosowany warsztat badawczy i sposéb przedstawienia wynikow dowodzi

duzej biegtosci doswiadczalnej i znajomosci nowoczesnej chemii supramolekularne;.

Reasumujgc, chciatabym podkresli¢, ze podjete przez Autorke badania dotyczg aktualnej
problematyki dynamicznej chemii kombinatoryjnej. Doktorantka jest wspotautorka jednej
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pracy naukowej, ktéra nie wchodzi w obszar tematyki rozprawy doktorskiej, opublikowanej w
specjalistycznym, renomowanym czasopismie o cyrkulacji migdzynarodowej jakim jest
Journal of Organic Chemistry. Jestem przekonana, ze liczne, dotychczas niepublikowane
wyniki zamieszczone w pracy doktorskiej mogg by¢ czescia nastepnych publikacji w bardzo
dobrych czasopismach. Moje przeswiadczenie bierze sie z obserwacji i ogromnego uznania

znamienitych osiggnie¢ naukowych Profesora Janusza Jurczaka.

Przedstawiona mi do oceny praca doktorska spetnia wszelkie wymagania stawiane
rozprawom doktorskim przez Ustawe o Tytule i Stopniach Naukowych, wobec czego
przedktadam wniosek o dopuszczenie Kandydatki do dalszych etapéw przewodu
doktorskiego. Moim zdaniem praca doktorska, ktérej ocena sprawita mi ogromng
przyjemnos¢, zastuguje na wyréznienie, gdyz wzbogaca w znaczny sposéb wiedze o
nowoczesnych sposobach syntezy zwigzkéw makrocyklicznych za pomocg sprawnego

narzedzia syntezy organicznej jakim jest dynamiczna chemia kombinatoryjna.
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